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ــتیار )1( ــکی دسـ ــگاه روانپزشـ ــوم دانشـ ــتی علـ ــوان و بهزیسـ ــران،  تـ ــی. تهـ ــهرري، بخشـ ــتان شـ ــکی بیمارسـ ــار روانپزشـ ــئول)  021-33401604 :رازي. دورنگـ ــنده مسـ    (نویسـ
E-mail:zahesbanoo@yahoo.com و بهزیسـتی  علـوم  دانشـگاه  اسـتادیار  بـالینی،  شناسی روان دکتراي )3(بخشی؛  توان و بهزیستی علوم دانشگاه دانشیار روانپزشکی، متخصص )2(؛ 

 .بخشی توان و بهزیستی علوم دانشگاه استادیار روانپزشکی، متخصص )4(بخشی؛  توان
1- second generation antipsychotics 2- Topiramate 
3- γ-amino-butyric acid  4-  N-methyl-D-aspartate 
5- carbonic anhydrase inhibitor 6- Food and Drug Administration 

   یکاثر توپیرامات بر کنترل وزن مبتلایان به اختلال دوقطبی نوع 
  پریشی در دوره شیدایی تحت درمان با لیتیوم و داروهاي ضد روان

  )4(، دکتر علی ناظري آستانه)3(بیگی دکتر ندا علی ،)2(، دکتر فربد فدایی)2(، دکتر ربابه مزینانی)1(دکتر زهرا میرسپاسی

  چکیده
تحـت درمـان بـا لیتیـوم و داروهـاي ضـد        Iهش حاضر تعیین اثر توپیرامات بر کنترل وزن بیماران مبتلا به اختلال دوقطبی نوع هدف پژو :هدف
آزمودنی مبتلا به اختلال دوقطبـی نـوع    46دوسوکور حاضر،  و تصادفی شاهددار در کارآزمایی بالینی :روشپریشی در دوره شیدایی بود.  روان

I پریشـی قـرار    طور تصادفی به دو گروه مداخله و گواه تقسیم شدند. هر دو گروه تحت درمان با لیتیوم و داروهاي ضد روان در دوره شیدایی، به
گـرم در   میلـی  200بر این، بیماران گروه مداخله توپیرامات و بیماران گروه گواه دارونمـا دریافـت کردنـد. بیشـینه دوز توپیرامـات       گرفتند. علاوه

 هـا مقیـاس   گیـري شـد. بـراي گـردآوري داده     مـدت هشـت هفتـه، انـدازه     طور هفتگی، بـه  ها در شروع بررسی و سپس به ودنیروز بود. وزن آزم
مکـرر تحلیـل شـدند.     هـاي  آنـالیز واریـانس انـدازه    و خی هاي مجذور ها با استفاده از آزمون کار رفت و داده به) YMRS( یانگ شیدایی ارزیابی
) و در هـر دو گـروه   p=254/0و  p=948/0ترتیـب،   ه در ابتدا و انتهاي بررسی تفاوت آماري معناداري نداشت (بهمیانگین وزن دو گرو :ها یافته

گـرم   میلـی  200درمان کمکی با توپیرامات، با دوز  :گیري نتیجهها در مدت هشت هفته، در مقایسه با ابتداي بررسی، تغییر نکرد.  وزن آزمودنی
    اثر بود. پریشی بی مبتلا به شیدایی تحت درمان با لیتیوم و داروهاي ضد رواندر روز، بر کنترل وزن بیماران 

   شیدایی ؛کنترل وزن؛ توپیرامات :کلیدواژه
  

  ] 11/2/1392؛ پذیرش مقاله: 7/11/1391دریافت مقاله: [
   

  
  مقدمه

اختلال دوقطبی یک اختلال شایع روانپزشـکی اسـت کـه    
شــود. داروهــاي  ن مــیســبب نــاتوانی قابــل تــوجهی در بیمــارا

مختلفی بر فروکش دوره حاد شیدایی (مانیا) مؤثرند. با وجـود  
هـاي مرسـوم پاسـخ مناسـبی      این، بسیاري از بیماران بـه درمـان  

ماننـد. لیتیـوم،    هاي اختلال همچنان بـاقی مـی   دهند و نشانه نمی
شده در درمان  سدیم والپروات و کاربامازپین داروهاي پذیرفته

ــان از   دوره شــیدایی ا ــی هســتند. اســتفاده همزم خــتلال دوقطب
تواند پاسخ بـه درمـان    می 1نسل دوم پریشی داروهاي ضد روان

کننـده   را افزایش دهد، ولی با توجه بـه تـأثیر داروهـاي تثبیـت    
پریشـی نسـل دوم بـر اشـتها و وزن،      خلق و داروهاي ضد روان

مصرف این داروها ممکن است باعث افـزایش وزن بیمـاران و   
  ). 2، 1یجه، کاهش پذیرش درمان شود (در نت

یک داروي ضد تشنج است که از راه تقویـت   2توپیرامات
)، سـد کـردن   GABA3آمینوبوتیریک اسـید ( -اثر گیرنده گاما

)، NMDA4آسـپارتات ( -D- متیل -Nاثر گلوتامات بر گیرنده 
) و سـد کـردن   4و  2هـاي   (ایزوآنـزیم  5کربنیک انهیدراز مهار

کنـد. سـازمان     ها اثـر مـی   ته به ولتاژ در نورونکانال سدیم وابس
ایالات متحـده اسـتفاده از ایـن دارو را    ) FDA( 6غذا و داروي

ــگیري از میگــرن در     ــنجی و پیش ــتلالات تش ــان اخ ــراي درم ب
بزرگسالان پذیرفته است. عوارض این دارو عموماً در مـاه اول  

شود، اغلب خفیف تا متوسـط اسـت و بـا قطـع      درمان دیده می
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ــده   رو رفــع مــیدا شــود. ایــن دارو عــوارض جــانبی تهدیدکنن
کننـد   خـوبی تحمـل مـی    زندگی ندارد و بیشتر بیماران آن را به

). از سوي دیگر، کاهش اشـتها و وزن ناشـی از مصـرف    2، 1(
توپیرامات ممکن اسـت در مبتلایـان بـه اخـتلال دوقطبـی کـه       

ــه ــاي تثبیــت  ب ــل مصــرف داروه ــاي   دلی ــق و داروه ــده خل کنن
کننـده   پریشی در خطـر افـزایش وزن هسـتند، کمـک     نضدروا

باشد و پذیرش بیماران را در مصـرف دارو افـزایش دهـد. اثـر     
توپیرامات بر کاهش اشتها و وزن بیماران بـه دوز دارو وابسـته   

ــر کــاهش وزن توســط     ــن دارو ب ــر ای  FDAاســت. اگرچــه اث
  شـده   هـاي انجـام   )، بـر پایـه پـژوهش   2، 1پذیرفته نشده اسـت ( 

) افــزودن توپیرامــات در درمــان اخــتلال دوقطبــی ســبب 7-3(
  شود.  کاهش وزن می

ر بشده درباره تأثیر توپیرامات  هاي انجام هاي پژوهش یافته
ها  که برخی پژوهش دوره حاد شیدایی یکسان نیست. در حالی

اند، دیگـر   ) احتمال تأثیر این دارو را نشان داده12-8، 6، 5، 3(
انــد. بیشـتر ایــن   تـأثیر دانسـته   را بــی ) آن13، 7، 4هـا (  پـژوهش 
، غیرتصـادفی، بـدون گـروه شـاهد و بـا حجـم       1ها باز پژوهش

  ). 13، 12، 9، 8، 6، 5، 3اند ( نمونه کم انجام شده
کنون تنهـا دو پـژوهش در ایـن     تا حد بررسی، در ایران تا

زمینه انجام شده است که هدف اصلی آنها بررسـی اثربخشـی   
وره حاد شیدایی بوده و هر دو درگـروه  توپیرامات در کنترل د

). بنــابراین، 15، 14انــد ( سـنی کــودك و نوجــوان انجــام شــده 
ر کنترل دپژوهش حاضر با هدف بررسی اثربخشی توپیرامات 

وزن بیماران مبتلا به شیدایی تحت درمان با لیتیوم و داروهـاي  
  پریشی انجام شد.  ضد روان

  
  روش  

 IRCT201110317960N1 که با کـد کارآزمایی بالینی تصادفی حاضر 
در پایگاه کارآزمایی بالینی ایران ثبت شده است، در دو بخش 

تهـران  زنان و دو بخـش مـردان بیمارسـتان روانپزشـکی رازي     
بـا   1391تـا آذر مـاه    1390انجام شد. بیمارانی که از مرداد ماه 

در بیمارســتان روانپزشــکی  Iنــوع تشــخیص اخــتلال دوقطبــی 
ه بودنـد، جامعـه پـژوهش حاضـر را تشـکیل      رازي بستري شـد 

سال بود. تشخیص دوره  65تا  18دادند. دامنه سنی این بیماران 
ــالینی  Iنــوع شــیدایی در اخــتلال دوقطبــی  بــر پایــه مصــاحبه ب

ســاختاریافته مبتنــی بــر معیارهــاي مــتن تجدیــد نظرشــده   نیمــه
چهــارمین ویراســت راهنمــاي تشخیصــی و آمــاري اخــتلالات 

هـاي   ) مطـرح شـده بـود. مـلاك    DSM-IV-TR) (16( 2روانی

خروج از مطالعه عبارت بودند از بارداري، شـیردهی، ابـتلا بـه    
شـناختی،   هاي عصـب  کننده، بیماري هاي جسمی ناتوان بیماري

اختلالات مرتبط با مواد، سابقه سنگ کلیه یـا بیمـاري کلیـه و    
 بـر اسـاس  حجـم نمونـه   سابقه افزایش حساسیت به توپیرامات. 

 8/0توان آزمـون   ،α=05/0با در نظر گرفتن و  3کوهن جدول
نفـر   17) گـواه و  مداخلـه ( بـراي هـر گـروه    50/0و اندازه اثـر  

هـاي   ریزش بر پایـه پـژوهش   که با در نظر گرفتن دست آمد به
آزمودنی مـورد نظـر    46نفر تعیین شد.  23ر هر گروه پیشین، د

 فتند. قرار گر گواهدو گروه مداخله و  درطور تصادفی  به
شـیدایی   دوره حـاد  درمـان  برايدر گروه مداخله، بیماران 

ــه  ــاز، لیتیــوم وگــرم  میلــی 900روزان  داروي ضــد برحســب نی
ــد. مقــدار داروي   پریشــی روان  ضــدنســل دوم دریافــت کردن
(قابـل افـزایش    ریسپریدونگرم  کم دو میلی دست پریشی روان

مقـدار  در روز یـا  گـرم)   ا هشـت میلـی  بر حسب نیاز بیمـاران ت ـ 
نسـل دوم بـود کـه     پریشی روان ضدداروهاي از دیگر  متناسبی

  1 تجویز شد.رفتاري و هیجانی  هاي نشانهکنترل براي 
. آغـاز شـد  گـرم در روز   میلـی  50توپیرامات با دوز تجویز 
 ،وارض جـانبی ع ـتحمل بیمـار و   پایهبر  ،روز سههر دوز دارو 

در روز گرم  لیمی 200به  حداکثر افزایش یافت تاگرم  میلی 50
گرم در روز، بر اساس متوسط مقداري از  میلی 200دوز . برسد

خوبی تحمـل   هاي پیشین توسط بیماران به دارو که در پژوهش
مداخلـه،  گـروه   ماننددر گروه گواه نیز شده بود، انتخاب شد. 

 داروي ضــدبـر حســب نیـاز،   و گــرم  میلـی  900 روزانــه لیتیـوم 
شد. این گروه  زتجوی ه مداخله،، با همان دوز گروپریشی روان

صـورت   دریافت کرد. بیمـاران بـه   4ت، دارونماجاي توپیراما به
وسیله دستیار سال سوم روانپزشکی که به این منظور  هفتگی، به

خبر بود، معاینه شدند.  بندي بیماران بی آموزش دیده و از گروه
در بدو مراجعه و سـپس هفتگـی، پاسـخ بـه درمـان بـا مقیـاس        

) سـنجیده شـد. در هـر    YMRS) (17( 5ی شیدایی یانـگ ارزیاب
ویزیت، بیماران از نظر تحمل دارویی، اشتها، افکار خودکشی، 

صـورت   میزان پذیرش درمـان بـه  عوارض داروي توپیرامات و 
ارزیـابی شـدند و از گـزارش همکـاران پرسـتاري نیـز       مستقیم 

لی استفاده شد. اشتهاي بیماران به سه گروه اشتهاي بالا، معمـو 
هـاي   و اشتهاي کم تقسیم شد. همچنـین بیمـاران از نظـر نشـانه    
هـاي   مسمومیت با لیتیوم بررسی شدند و در صورت بروز نشانه

_______________________________________ 
1- open label 
2- Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders, 
Fourth Edition-Text Revision  
3- Cohen   4- placebo  
5- Young Mania Rating Scale 
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مسمومیت، اقدامات لازم در مورد آنها انجـام شـد. در ابتـداي    
گیـري و شـاخص تـوده بـدن      بررسی، قد و وزن بیماران اندازه

)BMI1د. وزن بیمـاران تـا   ) تعیین و در پرونده بیماران ثبت ش ـ
گیري شـد. مـدت زمـان     صورت هفتگی اندازه پایان مطالعه، به

پژوهش حاضـر شـش هفتـه (پـس از رسـاندن دوز توپیرامـات       
در این مدت، هـر زمـان کـه بـه     . گرم در روز) بود میلی 200به

هـاي بیمـاران کنتـرل     تشخیص پزشک معالج آزمـودنی، نشـانه  
هاي هفتگی  ادامه ارزیابیشد، بیمار از بیمارستان ترخیص و  می
شـد. مـدت زمـان بسـتري بیمـاران       صورت سرپایی انجام می به
  هفته بود.  4-6طور متوسط  به

ا و فواید درمان با توپیرامات هخطرپیش از شروع بررسی، 
براي بیماران و بستگان آنها توضیح داده شد و از خود بیمـار و  

وش ایـن  . رشـد گرفتـه  آگاهانـه کتبـی   ه نام ـ بستگان، رضـایت 
بخشـی   مطالعه در کمیته اخلاق دانشگاه علوم بهزیستی و تـوان 

مقیاس ارزیـابی شـیدایی   هـا از   تأیید شد. براي گردآوري داده
گویه دارد کـه   11). این ابزار 17) استفاده شد (YMRS( یانگ

سـاعت گذشـته    48بر پایـه گـزارش بیمـار در مـورد وضـعیت      
پایـه مشـاهده هنگـام    شود و اطلاعات تکمیلی بـر   دهی می نمره

هـاي   گویـه عبارتنـد از نشـانه    11آید. این  دست می مصاحبه به
پـذیري، سـرعت و    اصلی شـیدایی کـه چهـار مـورد (تحریـک     

مقــدار کــلام، محتــواي فکــر و رفتــار مــزاحم و پرخاشــگرانه) 
صورت هشت، شش، چهار، دو و صفر و بقیـه مـوارد (خلـق     به

خـواب،   ایـل جنسـی،   انـرژي، تم / بالا، افزایش فعالیت حرکتی
ــا صــفر نمــره     ــار ت ــرم فکــر، ظــاهر و بیــنش) از چه اخــتلال ف

و زمان تقریبـی   60ها بین صفر تا  گیرند. بنابراین، دامنه نمره می
دقیقه اسـت. روایـی و پایـایی     15-30براي این ارزیابی حدود 

  ). 17این ابزار در جمعیت ایرانی تأیید شده است (
و بـا   SPSS-162افـزار  ک نرمبا کم هاتجزیه و تحلیل داده

هــاي  و آنـالیز واریــانس انــدازه  3مجــذور خــی  کمـک آزمــون 
  انجام شد.  4مکرر
  
  ها یافته

نفــر مــرد ارزیــابی شــدند.  12نفــر زن و  11در هــر گــروه 
میانگین (و انحـراف معیـار) سـن بیمـاران در گـروه مداخلـه و       

 ) ســال بــود. ســایر4/9( 4/40) و 8/6( 6/35ترتیــب،  گــواه، بــه
نشــان داده شــده  1جــدول اي بیمــاران در  خصوصــیات زمینــه

است. در مورد وضعیت تأهل و شـغل تفـاوتی میـان دو گـروه     
نبود، ولی دو گروه از نظر تحصـیلات بـا هـم تفـاوت داشـتند      

)05/0<p ،363/8=2χ.(  

اي بیمـاران مـورد بررسـی در دو     خصوصیات زمینه -1جدول 
  گروه مداخله و گواه

  گروه مداخله  
  نفر) 23(

  گروه گواه
  نفر) 23(

      وضعیت تأهل
  5  11  مجرد
  4  10  متأهل
  4  2  گرفته طلاق

      تحصیلات
  2  10  زیردیپلم

  11  10  دیپلم
  9  3  بالاتر از دیپلم

      شغل
  7  11  کار بی

  9  9  دار خانه
  5  3  شغل آزاد

  1  0  کارمند
  

در طول بررسی، سه بیمار (یک نفر از گروه مداخلـه و دو  
ــر  ــل     نف ــه دلی ــان ب ــه درم ــش هفت ــس از ش ــواه) پ ــروه گ از گ

هــا از طــرح خــارج شــدند و شــش جلســه  نشــدن نشــانه  کنتــرل
) دریافت کردند. پنج بیمار از گروه گواه ECT( 5یدرمان تشنج

نیز در هفته اول درمان با رضایت شخصی مرخص شدند. یک 
بیمار از گروه گواه پس از سه هفته از درمـان و یـک بیمـار از    

گیـري   مداخله پـس از چهـار هفتـه از درمـان، بـراي پـی       گروه
مراجعه نکردند. یـک بیمـار از گـروه گـواه پـس از سـه هفتـه        

) از NMS( 6دلیل ابتلا به نشانگان بدخیم نورولپتیـک  درمان، به
بررسی خارج شد و درمان مناسب دریافـت کـرد. یـک بیمـار     

ش دلیـل افـزای   دیگر از گروه گواه پس از سـه هفتـه درمـان بـه    
کراتینین از بررسی خارج شد و با سدیم والپروات درمان شـد.  

نفــر در  21بیمــار بررســی را بــه پایــان بردنــد ( 34در مجمــوع، 
هاي مربـوط بـه    نفر در گروه گواه). از داده 13گروه مداخله و 

بیمارانی که دوره بررسی را کامل نکردند، تا زمان حضـور در  
  1پژوهش استفاده شد. 

_______________________________________ 
1- Body Mass Index 
2- Statistical Package for the Social Science-Version 16 
3- chi-square  
4- repeated measures analysis of variance  
5- electroconvulsive therapy 
6- neuroleptic malignant syndrome 
 



  
 

 

  
 اثر توپیرامات بر کنترل وزن مبتلایان به اختلال دوقطبی
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  هاي مورد بررسی  ت اشتهاي بیماران طی هفتهوضعی -2جدول 

  p  8هفته   7هفته   6هفته   5هفته   4هفته   3هفته   2هفته   1هفته   اشتها  گروه

  429/0   8/23  8/23  8/23  7/22  7/21  7/21  7/21  7/21  کم  مداخله
    42/ 9  9/42  9/42  5/45  1/39  1/39  1/39  8/34  معمولی  
    3/33  3/33  3/33  8/31  1/39  1/39  1/39  5/43  بالا  

  713/0  4/15  4/15  3/14  3/14  3/14  1/11  1/11  1/11  کم  گواه
     2/69  2/69  4/71  6/78  80  8/77  3/83  3/83  معمولی  
    4/15    4/15  3/14  1/7  7/6  1/11  6/5  6/5  بالا 
p    006/0  013/0  043/0  035/0  118/0  243/0  315/0   315/0   

 
 ر مدت بررسیمیانگین وزن بیماران (کیلوگرم) د -3جدول 

 p  8هفته   7هفته   6هفته   5هفته   4هفته   3هفته   2هفته   1هفته   پیش از بررسی  گروه

  203/0  5/77  5/77  77  6/76  7/75  3/75  6/75  2/75  5/75  مداخله
  784/0  7/75  8/75  2/75  2/75  4/74  6/73  6/73  8/73  8/75  گواه

  
لـه  ها نشان داد اشتهاي بیماران در هـر دو گـروه مداخ   یافته

)429/0p=) 713/0) و گواهp=   در مدت هشت هفتـه تفـاوتی (
میـانگین وزن بیمـاران دو گـروه در ابتـدا      ).2جدول نداشت (

)948/0=p ) 254/0) و انتهاي بررسـی=p    بـا یکـدیگر تفـاوتی (
) و =203/0pنداشت و طی بررسی نیز چه در گـروه مداخلـه (  

دیده  داري ) تفاوت آماري معنی=784/0pچه در گروه گواه (
  ).3جدول نشد (

میان دو گروه تفاوتی نداشـت   YMRSدر زمان پایه، نمره 
)709/0=p طــی هشــت هفتــه بررســی، نمــره .(YMRS  هــر دو

ــت (    ــاهش داش ــواه ک ــه و گ ــروه مداخل ــر p>001/0گ ). تغیی
از همـان هفتـه اول نسـبت بـه      YMRSگروهی در نمـره   درون

در زمان پیش از شروع بررسی، کاهش داشـت و ایـن کـاهش    
گروهی طی هشت هفتـه   هفته هشتم از همه بیشتر بود. تغییر بین

  ). p=419/0دار نبود ( معنی
ــه،   23از  ــر ریســپریدون،  16بیمــار گــروه مداخل ــر  4نف نف

نفر آریپیپرازول دریافت کردند.  1نفر کوئتیاپین و  2الانزاپین، 
هیچ بیماري در گروه مداخله نیازمند دریافت کلـوزاپین نبـود.   

ریسپریدون، الانزاپین، کوئتیاپین و روزانه ین دوز مصرفی میانگ
گـرم بـود. از    میلـی  30و 175، 15، 1/6ترتیـب،   آریپیپرازول، به

نفــر  شـش نفـر ریسـپریدون،    16بیمـار در گـروه گـواه نیـز      23
نفر کوئتیاپین دریافت کردند. هیچ بیمـاري در   یکالانزاپین و 

ریپیپـرازول نبـود. در   گروه گواه نیازمند دریافت کلوزاپین و آ

ــزاپین و    ــانگین دوز مصــرفی ریســپریدون، الان ــن گــروه، می ای
  گرم در روز بود.  میلی 175و  15، 2/5ترتیب،  کوئتیاپین، به

  
  بحث

هاي ناشی از عود  با توجه به شیوع اختلال دوقطبی، ناتوانی
بیماري، نبود پاسخ مناسب درمانی در برخی از بیمـاران نسـبت   

ها تحـت   مرسوم، همچنین افزایش وزن آزمودنیهاي  به درمان
درمان و بنابراین اثرگذاري روي پذیرش درمانی آنان، تـلاش  
براي یـافتن داروهـایی کـه افـزون بـر افـزایش پاسـخ درمـانی،         

رسد.  نظر می بتوانند پذیرش درمان را بهبود بخشند، ضروري به
پژوهش حاضر با هدف بررسی اثربخشی توپیرامات بر کنتـرل  

در دوره شیدایی، حـین   Iنوع ن مبتلایان به اختلال دو قطبی وز
  پریشی انجام شد.  درمان با لیتیوم و داروهاي ضد روان

هاي پژوهش حاضر نشان داد توپیرامـات روي اشـتها،    یافته
هـاي   بیماران تأثیري نداشت و بر خلاف پژوهش BMIوزن و 
ماندن  ) نتوانست سبب کاهش وزن یا حتی ثابت5-7، 3پیشین (

دلیل مصـرف همزمـان انـواع     وزن شود. این امر ممکن است به
پریشی نسل دوم با دوزهاي مختلف، در هر  داروهاي ضد روان

پریشی نسـل   دو گروه مداخله و گواه باشد. داروهاي ضد روان
دوم از نظر تأثیر بر اشتها و وزن متفاوتند و مصـرف داروهـاي   

تفاوت، ممکن است سـبب  پریشی گوناگون، با دوز م ضد روان
تـرین داروي   ها شود. در پژوهش حاضـر، شـایع   سوگیري یافته



  
 

 

  
  و همکاران زهرا میرسپاسی
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پریشی مورد استفاده در هر دو گروه مداخله و گواه،  ضد روان
ریسپریدون بود، اما میانگین دوز روزانه ریسـپریدون در گـروه   

ــا گــروه گــواه، کمــی بــالاتر بــود (   1/6مداخلــه، در مقایســه ب
گرم)، که ایـن امـر ممکـن اسـت      میلی 2/5گرم، در مقابل  میلی

نیافتن اشتها و وزن در گروه مداخله باشد.  کننده کاهش  توجیه
هایی کـه کـاهش وزن بـر اثـر افـزودن       از سوي دیگر، پژوهش

طـور معمـول بـاز،     اند، بـه  توپیرامات به درمان را گزارش کرده
) که بر تفسیر 6، 5، 3اند ( بدون گروه شاهد و غیرتصادفی بوده

گــذارد. از ســوي دیگــر، دوز توپیرامــات در  هــا اثــر مــی یافتــه
ــژوهش   ــا دیگــر پ ــژوهش حاضــر در مقایســه ب ــا ( پ ) 7، 5، 4ه

تر بود و از آنجا که اثر توپیرامات بر کاهش اشتها و وزن  پایین
 ها مؤثر باشد.  وابسته به دوز است، این امر ممکن است بر یافته

ــق ــه بررســی دقی ــر یافت ــی  ت ــا نشــان م ــد ه ــراد   ده ــداد اف تع
کرده در گروه گواه بیشتر بود. همچنـین درصـد افـراد     تحصیل

شاغل نیز در گروه گواه بیشتر بود، هرچند کـه از نظـر آمـاري    
توان گفت گروه گـواه بـه طبقـه     معنادار نبود. به بیان دیگر می

اقتصادي بالاتري تعلـق داشـت. همچنـین در گـروه      -اجتماعی
د، هرچند ایـن یافتـه از نظـر    گواه کاهش وزن بیشتري دیده ش

دار نبود. از سوي دیگر، درصد افراد متأهل نیز در  آماري معنی
گروه گواه بیشتر بود، هر چند که از نظر آماري معنـادار نبـود.   

ر ب ـدلیل شـیوه زنـدگی متفـاوت،     وضعیت تأهل ممکن است به
طور متوسط، پس  کنترل وزن افراد نقش داشته باشد. بیماران به

هفته با نظر پزشک معالج از بیمارستان تـرخیص شـدند    4-6از 
 ،بـه بیـان دیگـر    .صورت سـرپایی انجـام شـد    و ادامه بررسی به

، در بیمارستان بسـتري  مطالعهبیماران در بیش از نیمی از مدت 
بنـابراین نقـش    ؛بودند و شرایط یکسانی از نظر تغذیـه داشـتند  

  شود.  یرنگ م اقتصادي کم -عوامل مرتبط با سطح اجتماعی
ــز، اگرچــه دو گــروه اخــتلاف   در بررســی تغییــر اشــتها نی

 5/43داري نداشتند، در گروه مداخله در ابتـداي بررسـی    معنی
درصد افراد اشتهاي بالا داشتند که این میزان در انتهاي بررسی 

 8/34درصد رسید. در این گـروه، در ابتـداي بررسـی     3/33به 
درصـد آنهـا اشـتهاي     9/42درصد بیماران و در پایـان بررسـی   

معمولی داشـتند، یعنـی تعـداد افـرادي کـه در انتهـاي بررسـی        
اشتهاي معمولی داشتند، بیشتر شده بود و بیشـتر آنهـا از گـروه    
افراد با اشتهاي بالا به ایـن گـروه تغییـر پیـدا کـرده بودنـد. در       

درصد بیماران در ابتداي بررسی اشـتهاي   7/21گروه مداخله، 
کردند، که این میـزان در انتهـاي بررسـی    خود را کم گزارش 

درصد رسید. یعنی در پایان بررسی در گروه مداخلـه،   8/23به 
درصد افراد با اشتهاي کم دو درصد افـزایش پیـدا کـرده بـود     

از  از نظـر آمـاري معنـادار نیسـت).    ایـن اخـتلاف   (هر چند که 

درصد افـراد   6/5سوي دیگر در گروه گواه در ابتداي بررسی 
 4/15بالا داشتند که ایـن میـزان در انتهـاي بررسـی بـه       اشتهاي

درصد افزایش یافت. یعنی در گـروه گـواه، در پایـان بررسـی     
درصد افـرادي کـه اشـتهاي بـالا داشـتند، افـزایش داشـت. در        

درصــد افــراد اشــتهاي  3/83گــروه گــواه، در ابتــداي بررســی 
صد در 2/69معمولی داشتند که این میزان در انتهاي بررسی به 

رسید. بـه بیـان دیگـر، بیشـتر بیمـارانی کـه در ابتـداي بررسـی         
اشتهاي معمولی  داشتند، در انتهاي بررسـی بـه گـروه اشـتهاي     

هـا   بالا رفتند، یعنی در گروه گواه، در پایان بررسی، آزمـودنی 
از گروه اشتهاي معمولی به اشتهاي بالا تغییر کردند. این روند 

دار اشـتها   سبب کاهش معنـی  دهد توپیرامات هر چند نشان می
نشده، جلوي افزایش اشـتها را گرفتـه اسـت و البتـه روي وزن     

دلیـل کوتـاه بـودن     تأثیر بوده است. این یافته ممکن است به بی
طول بررسـی و کـم بـودن دوز توپیرامـات باشـد کـه پیشـنهاد        

  هاي آتی به آن پرداخته شود.  شود در پژوهش می
چـه آنهـایی کـه     ،مـاران بیپژوهش حاضـر نشـان داد تمـام    

مصـرف  دارونمـا  آنهـا کـه   و چـه  دریافـت کردنـد   توپیرامات 
خـوبی تحمـل    دسـترس بـودن، دارو را بـه    تـا زمـان در   کردند،

دلیـل عـوارض    یک از بیماران مصرف دارو را به کردند و هیچ
ــد توجــه کــرد کــه دوز  جــانبی توپیرامــات قطــع نکرد  ــد. بای ن

، 5، 4ها ( دیگر پژوهش با در مقایسهتوپیرامات در این مطالعه، 
) کمتر بود. نکتـه دیگـر، بـالاتر بـودن میـزان ریـزش در       18، 9

 پـذیرش  بـر  توپیرامـات  تأثیر فرضی دلیل یک .گروه گواه بود
 بررسـی  بعـدي  هاي پژوهش در را آن توان می که است درمان
همچنـین در پـژوهش حاضـر، مـوردي از مسـمومیت بـا        .کرد

یـک از بیمـاران گـزارش     ر هـیچ لیتیوم و یا افکار خودکشـی د 
  نشد. 

گیري (هشت هفتـه)   حجم کم نمونه و مدت زمان کوتاه پی
عـلاوه، بـراي رعایـت     هاي پژوهش حاضر بود. بـه  از محدودیت

اي، در هر دو گروه، بر حسب نیـاز، بـراي    اصول اخلاقی و حرفه
هــاي رفتــاري، بنزودیــازپین و داروهــاي ضــد      کنتــرل نشــانه 

تجویز شد کـه بـا توجـه بـه اثرهـاي ضـد        پریشی نسل دوم روان
شـود. نـوع و دوز     هایی ایجاد مـی  شیدایی این داروها محدودیت

پریشی نسل دوم نیز در بیماران متفاوت بـود.   داروهاي ضد روان
پریشـی نسـل دوم بـر     با توجه به اثر متفاوت داروهـاي ضـد روان  

هاي پژوهش حاضر اسـت.   اشتها و وزن، این مورد از محدودیت
نظر از لیتیـوم کـه خـود سـبب تغییراتـی در اشـتها و وزن        رف ص
پریشی دیگر، کـه در   شود، رسپریدون و هر داروي ضد روان می

گروه مداخله و گواه استفاده شـد، ممکـن اسـت سـبب افـزایش      
اشتها و وزنی شود که در مقایسه با اثر توپیرامات بر کنترل اشتها 



  
 

 

  
 اثر توپیرامات بر کنترل وزن مبتلایان به اختلال دوقطبی
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هــاي  ه محــدودیتســنگی نداشــته باشــد. بــا توجــه بــ و وزن هــم
  ها باید با احتیاط صورت گیرد.   برشمرده، تفسیر یافته
هــایی بــا حجــم نمونــه بیشــتر، مــدت زمــان  انجــام بررســی

ــی ــولانی  پ ــري ط ــین    گی ــات، همچن ــالاتر توپیرام ــر و دوز ب  ت
 و یبنزودیــازپین داروهــاي  همزمــان  مصــرف محــدودکردن

 پریشی انضدروداروي  نوع یک از استفاده یا آتیپیک پریشی ضدروان
 آتیپیکی هاي پریشی ضدروان از استفاده یا ثابت دوز با آتیپیک

هـاي   شـوند، بـراي پـژوهش    نمی وزن و اشتها افزایش سبب که
  شود. آینده پیشنهاد می

نویسـنده نخسـت   دسـتیاري  نامه دوره  این مقاله برگرفته از پایان[
  .]است 1391در سال 

ت مـالی از پـژوهش و   بنا به اظهار نویسنده مسئول مقاله، حمای ـ[
  .]تعارض منافع وجود نداشته است
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Effect of Topiramate on Weight Control in Bipolar Type I Patients 
Receiving Lithium and Antipsychotics during Manic Episode  

 
 

Abstract 
Objectives: The purpose of this study was to evaluate the role of topiramate in 
weight gain control in bipolar patients receiving lithium carbonate and 
antipsychotics during their manic episode. Method: In current randomized 
controlled double-blind clinical trial, 46 patients with bipolar disorder in their 
manic episode were divided into two intervention and control groups. Both 
groups were treated with lithium and antipsychotics. Besides, the intervention 
group received topiramate and the control group received placebo. The maximum 
topiramate dose was 200 mg/day. The patients’ weights were assessed initially 
and afterwards weekly for eight weeks. Patients were evaluated using Young 
Mania Rating Scale (YMRS) and analysis was done by chi-square and repeated 
measures analysis of variance. Results: There was no statistically difference 
between the mean of weights in two groups at the beginning and end of the 
investigation (p=0.948 and p=0.254, respectively) and comparing to the 
beginning, there was no difference between the two groups’ weights during eight 
weeks of observation. Conclusion: Adjunctive treatment using topiramate (200 
mg/day) was ineffective in weight gain control in manic patients receiving 
lithium and antipsychotics.  
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