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 حاضر به منظور ي  مطالعه،بنابراين.  مثبت دارندي  و التهاب عروقي سرم با آلبومينوري رابطهسيستمي التهاب عوامل
 بيماران مبتلا به نفروپاتي در فاکتورهاغلظت سرمي اين اثرات تجويز توأم اسيد ليپوئيک و پيريدوکسين روي بررسي 
مبتلا  بيمار ۳۸ دو سوكور بود كه در آن   تصادفي  باليني  كارآزمايييك   مطالعه اين :ها مواد و روش . صورت گرفتديابتي

بيماران .  شدندتقسيم مكمل و دارونما ي کننده  به گروه دريافتيطور تصادفه  ب) مرد۱۵و    زن۲۳(به نفروپاتي ديابتي 
 هفته دريافت ۱۲گرم پيريدوكسين به مدت   ميلي۸۰گرم اسيدليپوئيك و   ميلي۸۰۰  روزانه ، مكملي کننده گروه دريافت
 ي در شروع مطالعه و پايان هفته. کردند يکه بيماران گروه دارونما روزانه دارونماهاي مشابهي را دريافت م  کردند درحالي

غلظت پروتئين .  ساعت ناشتايي گرفته شد۱۴ تا ۱۲ليتر خون بعد از   ميلي۱۰ ادرار و ي دوازدهم از هر بيمار يك نمونه
، مولكول (sICAM-1) محلول ۱ مولكول چسبندگي بين سلولي نوع ،C (hs-CRP)كاريد سا دهنده با پلي واكنش

هموگلوبين ، گلوكز سرم، درصد ۶-، اينترلوكين sE-selectin، (sVCAM-1) محلول ۱هاي عروقي نوع  چسبندگي سلول
A1c بين دو گروه از يدار ي معنير حاضر تفاوت آماي  در مطالعه:ها يافته . شدنديگير خون و غلظت آلبومين ادرار اندازه 

، گلوكز سرم و درصد ۶- ، اينترلوكين hs-CRP ،sICAM-1 ،sVCAM-1، sE-selectinنظر ميانگين تغييرات غلظت 
 ي  مكمل در پايان هفتهي کننده  در گروه دريافتميانگين غلظت آلبومين ادرار. ديد خون مشاهده نگرA1cهموگلوبين 
  و اين كاهش در مقايسه با گروه)P>۰۵/۰(  مقايسه با شروع مطالعه كاهش يافتداري در طور معنيه دوازدهم ب
 که تجويز توأم اسيد دادهاي مطالعه حاضر نشان   يافته:گيري نتيجه ).P>۰۵/۰(دار بود   دارونما معنيي كننده دريافت

دار   اما سبب كاهش معني و التهاب عروقي ندارد،سيستمي التهاب عوامل غلظت برليپوئيك و پيريدوكسين تأثيري 
بنابراين تجويز توأم اسيدليپوئيك و پيريدوكسين ممكن است . شود آلبومينوري در بيماران مبتلا به نفروپاتي ديابتي مي

  .تأثير آنها بر روند التهاب داشته باشد  متفاوت ازسازوكاربا در كند كردن پيشرفت نفروپاتي ديابتي   مؤثرينقش
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 ۱۳۸۹تير ، ۲ ي شماره, دوازدهمي  دوره ايران متابوليسم و ريز درون غدد ي مجله ۱۰۰

 

 

  

  

  مقدمه

اي  نفروپاتي ديابتي، بيمـاري کليـوي مـزمن و پيـشرونده          

 ۱-۴.شـود   کلّ بيماران ديابتي ايجاد مـي % ۵۰ تا ۲۰است که در   

 ۱۷۷کـه در حـال حاضـر در دنيـا بـيش از               توجـه بـه ايـن     با  

 ميليون نفر در معـرض      ۸۸ حدود   ۱، وجود دارد  يميليون ديابت 

اولـين علامـت نفروپـاتي      . باشـند  ي م ـ ي ديـابت  يخطر نفروپـات  

ه  که در صورت عدم درمان ب      استديابتي، ميکروآلبومينوري   

تدريج به پروتئينوري تبديل و سـرانجام منجـر بـه نارسـايي             

تـرين علـت     که نفروپاتي ديابتي شايع     طوري  ه؛ ب شود  ميليه  ک

    ۱-۴.استنارسايي مزمن کليه 

 سيـستمي  التهاب عواملند كه ا  مطالعات مختلف نشان داده  

 در  ۵-۷.و التهاب عروقي در ايجاد نفروپاتي ديابتي نقش دارنـد         

بيماران ديابتي، ميزان دفع آلبومين از طريـق ادرار بـا غلظـت             

ــلعواســرمي  ــاب م ــستمي الته ــروتئين  سي ــل غلظــت پ  از قبي

هـا    بـاكتري  يغـشا در   موجود   Cساكاريد   دهنده با پلي   واكنش

(CRP)i ۱۰-۸ ،۵  ــا غلظــت ــين ب ــاب عوامــل ســرمي و همچن  الته

  محلـول ۱عروقي از جمله مولكول چسبندگي بين سلولي نوع 

ii(sICAM-1)    ۱هاي عروقي  نـوع        و مولكول چسبندگي سلول 

ــول  ــت داردiii(sVCAM-1) محل   از ســوي ۶، ۱۱-۱۳.رابطــه مثب

 عروقـي در بيمـاران ديـابتي        -هـاي قلبـي       خطر بيماري  ،ديگر

 برابر و در بيماران مبـتلا بـه         ۲-۳مبتلا به ميکروآلبومينوري    

 برابــر افــراد ديــابتي اســت کــه فاقــد ۱۰پروتئينــوري حــدود 

انـد كـه      مختلـف نـشان داده     هـاي   ه مطالع ۱.آلبومينوري هستند 

 سـاز  و التهاب عروقي، دو عامـل خطر       سيستميتهاب   ال عوامل

 ، بــه همــين دليــل۱۴-۱۶.دهــستن عروقــي -هــاي قلبــي  بيمــاري

ــسيار ــات  يب ــه نفروپ ــتلا ب ــاران مب ــابتي از بيم ــر ي دي  در اث

   ۱.ميرند مي ي عروق-ي قلبيها بيماري

 ــ ــي مطالع ــا هبرخ ــشان دادهه ــرد     ن ــويز منف ــه تج ــد ك ان

ــف   ۱۷، ۱۸اســيدليپوئيك ــا اَشــكال مختل ــامين ي ــل B6ويت  از قبي

 بــه حيوانــات  ۱۹،۲۰فــسفات پيريدوكــسامين و پيريدوكــسال 

توانند سـبب كـاهش دفـع آلبـومين از طريـق             آزمايشگاهي مي 

هـاي   ادرار شوند، اما تجـويز منفـرد ايـن دو مكمـل در نمونـه         

   ۲۱،۲۲.انساني نتوانسته است سبب كاهش آلبومينوري شود

                                                           
i - C-reactive protein 
ii - soluble Intercellular Adhesion Molecule Type1 

iii - soluble Vascular Cell Adhesion Molecule Type 1 

 و التهـاب    ميسيـست  التهـاب    عوامـل  نقـش مـؤثر      وجودبا  

كه دو مكمل    عروقي در ايجاد نفروپاتي ديابتي با توجه به اين        

 سـبب   انـد   طور منفرد توانـسته   ه   ب B6اسيدليپوئيك و ويتامين    

ــوند   ــشگاهي ش ــات آزماي ــوري در حيوان ــاهش آلبومين  در ،ك

در اين مطالعـه  . استهاي انساني اين امر مشاهده نشده   نمونه

ين بـه صـورت تـوأم بـه         دو مكمل اسيدليپوئيك و پيريدوكـس     

بيماران مبتلا به نفروپاتي ديابتي تجـويز شـدند تـا مـشخص             

تواند سـبب كـاهش       اين دو مكمل مي     آيا تجويز توأم  ) ۱شود  

ــوري  ــود؟آلبومين ــاهش    ش ــل در ك ــن دو مكم ــأثير اي ــا ت  آي

 التهـاب   عوامـل  تأثير آنها بر     ي  تواند در نتيجه   آلبومينوري مي 

 ،چنـين  در ايـن مطالعـه هـم       ؟ و التهاب عروقي باشـد     سيستمي

 مـؤثر بـر التهـاب    يرژيم غذايي بيماران از نظر عوامـل رژيم ـ   

  .گرفتمورد بررسي قرار 

  ها   مواد و روش

دو سـو      تـصادفي    بـاليني    كارآزمايي   روش  بهاين مطالعه   

 ) مرد۱۵و    زن۲۳ ( مبتلا به نفروپاتي ديابتي  بيمار   ۳۸ دركور  

 .انجـام شـد   يبيمارستان طالقاندرمانگاه غدد   كننده به  مراجعه

 كه از نظر رعايت اصـول اخلاقـي مـورد تأييـد      مطالعهدر اين   

 تحقيقـات تغذيـه و صـنايع غـذايي          ي اخـلاق انـستيتو    ي  كميته

مبتلا بـه نارسـايي      بررسي، مورد    بيماران ،كشور قرار گرفت  

 نبودنـد،   ي التهاب يها  و بيماري  ي عفون يها بيماري  مزمن كليه، 

 التهابي استروئيدي و غير استروئيدي، مکمل       از داروهاي ضد  

 ي   تـوده  ي  کردند و نمايه   ي استفاده نم  B6 و   E  ،Cهاي   ويتامين

در ايـن  .  كيلوگرم بر مترمربع بود۵/۱۸-۲۵آنها iv(BMI) بدن 

ــه  ــارانمطالع ــه     از بيم ــل داشــتن ب ــابتي در صــورت تماي دي

ــرايهمكــاري،  ــدازهب ــومين  ان ــري آلب ــه،گي ــك نمون  ادرار ي  ي

 علـوم غـدد     ي  گاهي در آزمايشگاه تحقيقات پژوهـشكده     صبح

ريز و متابوليسم دانشگاه علوم پزشـكي شـهيد بهـشتي         درون

 ۳۰ اني كـه داراي غلظـت آلبـومين ادرار       تـا بيمـار    .گرفته شـد  

 شناسـايي  بودنـد  بيشترگرم به ازاي هر گرم كراتينين يا        ميلي

ري، وپس از مشخص شدن بيمـاران مبـتلا بـه آلبومين ـ    . شوند

بـراي آنهـا توضـيح       موضوع، اهداف و روش اجراي مطالعـه      

داده شد و در صورت تمايل آنها بـه شـرکت در ايـن مطالعـه          

ســـپس از بيمـــاران . شـــد گرفتـــه كتبـــي ي نامـــه رضـــايت

صـورت  ه   يك ماه بعد ب ـ    دوبارهكننده دعوت شد كه      مشاركت

 مرحلـه از    آندر  . ناشتا به آزمايشگاه مذكور مراجعـه نماينـد       

                                                           
iv - Body Mass Index 
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 همكاران و ن نورينازنيدكتر   اثر توأم اسيدليپوئيك و پيريدوكسين در نفروپاتي ديابتي ۱۰۱

 

 

 سـاعت ناشـتا بودنـد عـلاوه بـر           ۱۲-۱۴ه به مـدت     بيماران ك 

در  ليتـر خـون    ميلـي ۱۰ ادرار صـبحگاهي،  ي  گرفتن يك نمونه  

 دوم ي ي كـه در مرحلـه     بيمـاران گاه   آن.  گرفته شد   ناشتا حالت

گرم بـه ازاي      ميلي ۳۰  اول داراي آلبومين ادرار    ي  مانند مرحله 

در  . وارد مطالعـه شـدند     ، بودنـد  بيـشتر هر گرم كـراتينين يـا       

شروع مطالعه وزن هر بيمار با لباس سـبك و بـا اسـتفاده از               

 گرم و قـد بـدون كفـش هـر بيمـار      ۱۰۰ با دقت  فنريترازوي  

متـر    سـانتي  ۵/۰ تتوسط متر نصب شده روي ديـوار بـا دق ـ         

 ي   عمـومي بيمـاران در برگـه       هاي  ويژگي و   شدندگيري   اندازه

ان  بيمـاران برحـسب ميـز      ،سـپس . شدها ثبت    آوري داده  جمع

 و بـه طـور تـصادفي بـه گـروه        شدند بندي دستهآلبومينوري  

، هاي اسـيدليپوئيک و پيريدوکـسين       توأم مکمل  ي  کننده دريافت

بيمــاران در گــروه   . شــدند  تقــسيم گــروه دارونمــا   و يــا 

و پيريدوکـسين    هاي اسيد ليپوئيـک     توأم مکمل  ي  کننده دريافت

بـه   (کگـرم اسـيد ليپوئي ـ      ميلـي  ۸۰۰ هفته، روزانه    ۱۲به مدت   

گــرم   ميلــي۸۰ و )گرمــي  ميلــي۴۰۰صــورت دو كپــسول  

 دريافـت  )گرمـي   ميلـي ۴۰به صورت دو قـرص    (پيريدوکسين

 ييابيماران گروه دارونما در طـول مطالعـه دارونماه ـ        . کردند

 داراي كـه    هـاي اسـيد ليپوئيـک و پيريدوکـسين         مشابه مکمـل  

در زمـان شـروع مطالعـه بـه     . كردنـد   دريافـت  ،لاكتوز بودنـد  

هـاي اسـيد ليپوئيـک و        کننده توأم مکمل   اران گروه دريافت  بيم

 اسـيد ليپوئيـک و يـك        يهـا   کپـسول  ي يک قـوط   ،پيريدوکسين

 پيريدوکسين و به بيماران گروه دارونما يك        يها قوطي قرص 

 دارونماي اسـيد ليپوئيـک و يـك قـوطي           هاي كپسولقوطي از   

 ي   هفتـه  ۶  پيريدوکسين كه براي مصرف    ي دارونما يها قرص

 دو سو كـور اجـرا كـردن ايـن           براي .شد داده   ،بود كافي   اآنه

هـاي مربـوط    ، در زمان شروع مطالعه مجموعه قـوطي   مطالعه

گـذاري   كدB و Aصـورت  ه توسط فردي غير از پژوهشگر ب ـ  

 يهـا   از نـوع مکمـل      و بيمـاران   پژوهـشگر  عدم اطّلاع    تا شدند

 مطالعـه در شروع ايـن  . دريافتي توسط هر گروه رعايت شود  

 درمـان  ي   كـه در طـول دوره      شـد  بيماران خواسـته     ي  ههماز  

 ي  كننـده  ويـژه داروهـاي تنظـيم     ه  ب ـ (تغييري در رژيم دارويي   

 در .، فعاليت بدني و رژيم غذايي خود ايجاد نكننـد       )فشار خون 

  . ند حذف شدالعه از مطانصورت هر گونه تغيير بيمار

 دوبـاره  بيمـاران    ي  همـه  مطالعـه،    شـشم  ي   پايان هفته  در

 دوبــاره و بــه بيمــاران دو گــروه مــورد مطالعــه دندشــوزن 

 پايـاني مطالعـه     ي   هفته ۶ مصرف طي    براي  مربوط يها مکمل

 بيمـاران وزن    دوبـاره هم نيز   وازد د ي  در پايان هفته  . داده شد 

 ۱۰ و   ي ادرار صـبحگاه   ي   بيماران يک نمونه   ي  همه و از    شدند

.  سـاعت ناشـتايي گرفتـه شـد        ۱۴ تا   ۱۲ليتر خون بعد از      ميلي

هـاي   گيري وزن بيماران در شروع مطالعه و هفتـه         علت اندازه 

 عامــلعنــوان يــك ه شــشم و دوازدهــم ايــن بــود كــه وزن بــ

 التهـاب عروقـي و      عوامـل توانـد بـر غلظـت        كننده مي  مخدوش

 لازم است نـشان دهـيم    بنابراين،.  سرم تأثير بگذارد   سيستمي

كننـده بـين دو گـروه         مخـدوش  عامـل  مطالعه اين    مدتكه در   

 . داري پيدا نكرده است تفاوت آماري معني

ليتــر خــون گرفتــه شــده از   ي ميلــ۱۰در ايــن مطالعــه، از 

 در  A1cگيـري هموگلـوبين       انـدازه  بـراي ليتر    ميلي ۲بيماران،  

دتـا   ضـد انعقـاد ا     ي   مـاده  دارايليتـري     ميلي ۱ميكروتيوبهاي  

(EDTA)  هاي خـون    ليتر از نمونه    ميلي ۸ ،چنين هم.  ريخته شد

هـايي كـه داراي هـيچ نـوع مـاده ضـد              ته شده داخل لولـه    گرف

 جداسـازي سـرم، ايـن    بـراي .  ريختـه شـدند  ، نبودنـد  يانعقاد

 تشكيل لخته   به منظور  دقيقه در دماي اتاق      ۱۰ها به مدت     لوله

 ۱۵۰۰ دقيقـه بـا سـرعت        ۱۰قرار داده شدند و سپس به مدت        

ــانتريف  ــه س ــددور در دقيق ــن . ندوژ ش ــهدر اي ــه مطالع  ي هم

 جدا شده تا زمـان      يها سرم و   EDTA دارايهاي خون    نهنمو

ــا ــام آزم ــاي شيانج ــي به ــاي در ييايميوش ــه -۸۰ دم  ي درج

کـراتينين  و  غلظـت گلـوکز سـرم        .شـدند ي  گراد نگهدار  يسانت

ــا اســتفاده از کيــت شــركت  يســنج ادرار بــا روش رنــگ  و ب

 تعيـين  Selectra IIر ويزتوسـط اتوآنـال  آزمـون ايـران    پـارس 

 و  sICAM-1،sVCAM-1،sE-selectin غلظـت  ،ينچن هم. شدند

  و بـا     ii(ELISA)  الايـزا   سرم با روش   i(IL-6)  ۶-اينترلوكين  

ــت  ــتفاده از کي ــركت  اس ــاي ش ــاي  ه ــسDiacloneه ه، ــ فران

هاي شركت    کيت توسطو   الايزا سرم با روش       hs-CRPغلظت

Monobind   درصـد هموگلـوبين    . گيـري شـدند     آمريكا انـدازه

A1c   و  ي يـون   تبـادل  يروش کروماتوگراف  ن با  موجود در خو 

  تعيـين ايتاليـا  Inter Medical هـاي شـركت   با استفاده از کيت

گيـري غلظـت     آوري شده، اندازه   هاي ادرار جمع    در نمونه  .شد

  شرکت يها  و با استفاده از کيت     الايزا با روش  آلبومينميكرو

 Orgentec Diagnostika ميــزان ضــريب .انجــام شــدآلمــان 

گيـــري غلظـــت  آزمـــوني در مـــورد انـــدازه درونتغييـــرات 

ــراتينين ادرار،  ــومين ادرار، كــ -ICAM  غلظــــتميكروآلبــ

1،VCAM-1 ،E-selectin ، IL-6  ،hs-CRP ــوكز  و ســرم ، گل

 ،  ۴/۲،  ۵/۶،  ۲/۱،  ۶/۲ خون بـه ترتيـب برابـر         A1cهموگلوبين  

  .  بود%۳/۵ و ۸/۲ ، ۱/۸ ، ۳/۲ ، ۸/۲

                                                           
i - Interleukin-6 
ii - Enzyme-Linked Immunosorbent Assay 
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 ۱۳۸۹تير ، ۲ ي شماره, دوازدهمي  دوره ايران متابوليسم و ريز درون غدد ي مجله ۱۰۲

 

 

م غذايي بيمـاران از      رژي يدر اين مطالعه به منظور بررس      

شـامل ميـزان     ي مؤثر بـر وضـعيت التهـاب       ينظر عوامل رژيم  

دريافت کلّ انرژي، كربوهيدرات، پـروتئين، فيبـر، كـلّ چربـي،           

 اسيدهاي چـرب غيراشـباع داراي يـك         اسيدهاي چرب اشباع،  

 اسيدهاي چرب غيـر اشـباع داراي         و i(MUFA) باند مضاعف 

 B6  ،Eهـاي  يتامين و و، كلسترولii(PUFA) چند باند مضاعف

هـم  وازد و دشـشم هـاي   ، در شروع مطالعه و پايـان هفتـه    Cو

شـامل  (يادآمد خوراک سـه روزه       ي  براي بيماران پرسشنامه  

از طريق مصاحبه تکميل    ) دو روز وسط و يک روز آخر هفته       

 خــوراک بــا ي  ســاعته۲۴ ي تجزيــه و تحليــل يادآمــدها.شــد

انجـام شـد و    Nutritionist IVاي  افـزار تغذيـه   استفاده از نرم

هـا    بيماران به منظور كنترل آنها از نظر مصرف مکمل پيگيري

 روز يكبـار از  ۱۵ هـر  هـا تقريبـاً   و جلوگيري از ريزش نمونـه    

  .رفتگ  با بيماران صورت يطريق تماس تلفن

 ارزشيابي ميزان رعايت بيمـاران از نظـر         ، در اين مطالعه  

 هـاي   قـرص   و هـا  هـا بـا تعيـين تعـداد كپـسول          مصرف مكمل 

هـم مطالعـه انجـام      وازد و د  ششم يها تهباقيمانده در پايان هف   

 درصــد از كــلّ ۱۰كــه بيمــاران بــيش از  صــورتي  و درشــد

هاي مربوطه را مصرف نكـرده بودنـد از مطالعـه كنـار              مكمل

  .شدند گذاشته مي

افـزار   هـا توسـط نـرم      در اين مطالعه، تجزيه و تحليل داده      

SPSS ي کيف ـ يمقايـسه متغيرهـا   اي  انجـام و بـر     ۱۵ ي     نسخه 

 كنتـرل ديابـت و مـصرف    ي  شـيوه ، اسـتعمال سـيگار،      جنس(

ون ــ ـبين دو گروه از آزم    ) ار خون ــ فش ي  دهــداروهاي كاهن 

متغيرهـاي كمـي بـر      از آن جـا كـه       . شـد  استفاده   مجذور خي 

 داراي توزيـع نرمـال      ف اسميرنو -فمبناي آزمون كولموگرو  

غيرهاي کمي در هر گروه از       ميانگين مت  ي  مقايسه، براي   بودند

 بين دو گـروه از آزمـون        ي   و براي مقايسه   تي زوجي آزمون  

 ميـانگين متغيرهـاي   ي  مقايـسه برايچنين  هم. شد استفاده  تي

 و رژيمي كه در طـول مطالعـه   سنجي تن ي كننده كمي مخدوش 

گيري شـدند از آزمـون آنـاليز واريـانس بـراي             سه بار اندازه  

  .استفاده شد )واآنو (هاي تكراري داده

  
  

  ها  يافته

 بيمـار   ۲کننـده،     بيمار شركت  ۳۸در اين مطالعه از مجموع      

ــت ــروه دريافـ ــده از گـ ــلي كننـ ــيدليپوئيك و   مكمـ ــاي اسـ هـ

                                                           
i - Monounsaturated Fatty Acids 

ii - Polyunsaturated Fatty Acids 

 دارونمـا بـه     ي  كننـده    مصرف  بيمار از گروه   ۲پيريدوكسين و   

هاي مختلف يا عدم همكاري کنار گذاشته        دليل ابتلا به بيماري   

اران و مدت زمـان ابـتلا بـه ديابـت در       ميانگين سن بيم  . شدند

هاي اسـيدليپوئيك و پيريدوكـسين       مكمل ي  كننده گروه دريافت 

 و  ۶۱±۱۱ سال و در گروه دارونمـا        ۱۳±۶ و   ۶۰±۱۰به ترتيب   

داري بـين دو گـروه از     سال بود كه تفاوت آماري معني  ۶±۱۴

چنين، بين دو گروه مورد      هم. نظر اين دو متغير وجود نداشت     

ــاوت آمــاري   نظــر جــنس ازبررســي  و اســتعمال ســيگار تف

   ).۱جدول (د نشداري مشاهده  معني

مـورد   توزيع فراواني مطلـق و نـسبي بيمـاران           -۱جدول  
  بررسي

ي  كننده مصرف

  مكمل

ي  كننده مصرف

  دارونما

  هاي  ويژگي

  عمومي بيماران

  فراواني 

 )نسبي(مطلق 

  فراواني 

  )نسبي(مطلق 

      جنس

  ۶%) ۳۵(  ۷%) ۴۱(  مرد

  ۱۱%) ۶۵(  ۱۰%) ۵۹(  زن

  ۱۷%) ۱۰۰(  ۱۷%) ۱۰۰(  جمع

      استعمال سيگار

  ۱۶%) ۹۴(  ۱۷%) ۱۰۰(  غيرسيگاري

  ۱%) ۶(  ۰%) ۰(  سيگاري

  ۱۷%) ۱۰۰(  ۱۷%) ۱۰۰(  جمع

      ي كنترل ديابت شيوه

  ۹%) ۵۳(  ۷%) ۴۱(  تزريق انسولين

  داروهاي خوراكي  

  ي گلوكز خون كاهنده

)۵۹ (%۱۰  )۴۷ (%۸  

  ۱۷%) ۱۰۰(  ۱۷%) ۱۰۰(  جمع

مصرف داروهاي 

فشار خون  ي كاهنده

)ACEI يا ARB(  

    

  ۸%) ۴۷(  ۷%) ۴۱(  بله

  ۹%) ۵۳(  ۱۰%) ۵۹(  خير

  ۱۷%) ۱۰۰(  ۱۷%) ۱۰۰(  جمع
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 همكاران و ن نورينازنيدكتر   اثر توأم اسيدليپوئيك و پيريدوكسين در نفروپاتي ديابتي ۱۰۳

 

 

مبتلا به ديابت نـوع     در اين پژوهش     بيماران   ي  همهاگرچه  

 كنترل گلوكز خون برخي از بيماران از طريق تزريق          ، بودند ۲

 ي   ديگر از طريق داروهاي خـوراكي كاهنـده        خيبرانسولين و   

 بـين دو گـروه مـورد        شد، و با اين حال      انجام مي گلوكز خون   

داري   كنترل ديابت تفاوت آماري معني     ي  شيوهمطالعه از نظر    

 از نظـر مـصرف داروهـاي       چنين  هم). ۱جدول  (نداشت  وجود  

) iiARB2 يـا    iACEI1شـامل داروهـاي     ( فـشارخون    ي  كاهنده

جـدول  (مشاهده نـشد    داري بين دو گروه       معني تفاوت آماري 

۱.(  

بيمـاران و    BMI(iii(ي بـدن      ي تـوده     نمايه ميانگين وزن و  

چنـين انـرژي، كربوهيـدرات، پـروتئين، فيبـر، كـلّ چربـي،               هم

ــباع،    ــرب اشـ ــيدهاي چـ ــسترول، PUFA و MUFAاسـ ، كلـ

 بيمـاران در شـروع       توسـط  ي دريافت B6 و   E ، C يها ويتامين

 دوازدهم بين دو گروه تفـاوت       ي   و هفته   ششم ي  مطالعه، هفته 

 مطالعه  مدتداري نداشتند و در هر گروه نيز در          آماري معني 

هـاي نـامبرده     داري از نظـر شـاخص       معنـي  يهيچ تغيير آمار  

  ).۳ و ۲ هاي ولجد( نشدمشاهده 

  ي بدن در بيماران مورد بررسي ي توده  وزن و نمايه-۲جدول 

 تعداد ها شاخص  زمان مطالعه

  وع شر

  مطالعه

   ي هفته

  ششم

   ي هفته

 دوازدهم

          )كيلوگرم(وزن 

  ۷۵±۱۵  ۷۵±۱۵  *۷۵±۱۵  ۱۷  مكمل

  ۷۰±۱۴  ۷۰±۱۴  ۷۰±۱۴  ۱۷  دارونما

  ي بدن ي توده نمايه

  )كيلوگرم بر مترمربع (

        

  ۲۸±۵/۵  ۲۸±۵/۵  ۲۸±۵/۵  ۱۷  مكمل

  ۲۷±۵  ۲۷±۵  ۲۷±۵  ۱۷  دارونما

  .اند  بيان شدهانحراف معيار± اعداد به صورت ميانگين*
  

  

  

  

  

  

  

  

 دو گروه مورد بررسي از نظر ميانگين        ،در شروع مطالعه  

 خـون   A1Cغلظت گلوكز ناشتاي سرم و درصد هموگلـوبين         

 مطالعـه   مـدت در  . داري با يكديگر نداشتند    تفاوت آماري معني  

داري در غلظت گلوكز ناشتاي سرم و درصـد          نيز تغيير معني  

هـاي    مکمـل  ي  كننـده  يافـت  خون در گروه در    A1Cهموگلوبين  

                                                           
i - Angiotensin Converting Syzyme Inhibitors 

ii - Angiotensin Receptor Blocker 
iii - Body Mass Index 

 دارونمـا   ي  كننده   مصرف اسيدليپوئيك و پيريدوكسين و گروه    

  ).۴جدول  (نشدمشاهده 

 دو گروه مورد بررسي از نظر ميانگين        ،در شروع مطالعه  

داري با يكـديگر     سرم تفاوت آماري معني    IL-6 و   CRPغلظت  

داري در    مطالعـه نيـز تغييـر آمـاري معنـي          مـدت در  . نداشتند

ــت    ي  كننــده  ســرم  در  گــروه  دريافــت   IL-6 و CRPغلظ

ــل ــروه  مکمــ ــسين و گــ ــيدليپوئيك و پيريدوكــ ــاي اســ  هــ

  ).۴جدول  (نشد دارونما مشاهده ي كننده مصرف

در شروع مطالعه دو گروه مورد بررسي از نظر ميـانگين           

 ســرم تفــاوت sE-selectin و sICAM-1 ،sVCAM-1 غلظــت 

    ).۴جدول  (نداشتندداري با يكديگر  آماري معني

داري  طور معنـي ه  بsICAM-1 غلظت   ، دوازدهم ي  در هفته 

ــيدليپوئيك و   مکمـــلي كننـــده در گـــروه دريافـــت هـــاي اسـ

ــده  مــصرفو گــروه) P>۰۵/۰(پيريدوكــسين   دارونمــا ي كنن

)۰۱/۰<P (           ـا دونسبت به زمان شروع مطالعه كاهش يافـت ام

 تفـاوت آمـاري     sICAM-1گروه از نظر ميزان كـاهش غلظـت         

   ).۴جدول (نداشتند داري با يكديگر  معني

ــت  ــهsVCAM-1غلظ ــز در هفت ــور    ني ــه ط ــم ب ي دوازده

هاي اسيدليپوئيك و     ي مکمل   كننده  داري در گروه دريافت     معني

ــده و گــروه مــصرف) P>۰۵/۰(پيريدوكــسين  ي دارونمــا  كنن

)۰۱/۰<P (           ـا دونسبت به زمان شروع مطالعه كاهش يافـت ام

 تفـاوت آمـاري   sVCAM-1اهش غلظـت  گروه از نظر ميزان ك   

  ). ۴جدول (داري با يكديگر نداشتند  معني

 بـه طـور   sE-selectinي دوازدهم مطالعـه غلظـت        در هفته 

هاي اسيدليپوئيك و     ي مکمل   كننده  داري در گروه دريافت     معني

ــده و گــروه مــصرف) P>۰۵/۰(پيريدوكــسين  ي دارونمــا  كنن

)۰۵/۰<P (     ا بـين     نسبت به زمان شروع مطالعه كاهش يافت ام

 تفــاوت sE-selectinدو گــروه از نظــر ميــزان كــاهش غلظــت 

  ). ۴جدول (داري مشاهده نشد  آماري معني

هـاي    ي مکمـل    كننـده   در شروع اين مطالعه، گروه دريافـت      

ي دارونمـا     كننده  اسيدليپوئيك و پيريدوكسين با گروه مصرف     

داري   نياز نظر ميانگين غلظت آلبومين ادرار تفاوت آماري مع        

ي دوازدهـم، غلظـت آلبـومين ادرار در     در پايان هفتـه   . نداشت

هاي اسـيدليپوئيك و پيريدوكـسين     ي مکمل   كننده  گروه دريافت 

ــي  ــور معن ــه ط ــود    ب ــه ب ــان شــروع مطالع ــر از زم داري كمت

)۰۵/۰<P ( ي دارونمــا  كننــده كــه در گــروه مــصرف در حــالي

 داري  عنـي غلظت آلبومين ادرار در طول مطالعه هـيچ تغييـر م          

چنـين، ميـزان    هـم . نسبت به زمان شـروع مطالعـه پيـدا نكـرد         

ــت     ــومين ادرار در گــروه درياف ــاهش غلظــت آلب ي  كننــده ك
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 ۱۳۸۹تير ، ۲ ي شماره, دوازدهمي  دوره ايران متابوليسم و ريز درون غدد ي مجله ۱۰۴

 

 

هاي اسيد ليپوئيك و پيريدوكسين در مقايـسه بـا گـروه          مکمل

ــصرف ــده م ــود    كنن ــي دار ب ــاري معن ــر آم ــا از نظ ي دارونم

)۰۵/۰<P)( ۴جدول.(  

  

    رژيم غذاي در بيماران مورد مطالعهركيباتت انرژي و برخي مقادير -۳جدول 

 انرژي و تركيبات رژيم غذايي  زمان مطالعه

 ي دوازدهم هفته ي ششم هفته  شروع مطالعه 

     )كيلوكالري در روز(انرژي 

  ۱۶۳۴±۵۰۹  ۱۶۴۰±۵۱۳  †*۱۶۳۹±۵۱۷  مكمل 

  ۱۶۲۰±۳۰۸  ۱۶۲۸±۳۱۲  ۱۶۲۸±۳۲۰  دارونما

     )گرم در روز(كلّ پروتئين 

  ۶۸±۲۴  ۷۱±۲۴  ۶۹±۲۴   مكمل

  ۶۲±۲۰  ۶۴±۲۲  ۶۲±۲۳  دارونما

    )گرم در روز(كربوهيدرات 

  ۲۲۲±۶۵  ۲۲۲±۶۳  ۲۲۳±۶۵  مكمل 

  ۲۲۷±۵۴  ۲۲۶±۵۰  ۲۲۶±۵۵  دارونما

        )گرم در روز(فيبر 

  ۱۱±۴  ۱۱±۴  ۱۱±۳  مكمل 

 ۱۲±۵/۴ ۱۲±۵ ۱۲±۵  دارونما

    )گرم در روز(كلّ چربي 

  ۵۲±۲۱  ۵۲±۲۲  ۵۲±۲۴  مكمل 

  ۵۱±۱۳  ۵۲±۱۳  ۵۲±۱۴  ارونماد

    )گرم در روز(اسيدهاي چرب اشباع 

  ۱۶±۷  ۱۶±۷  ۱۶±۵/۷  مكمل 

  ۱۵±۳  ۱۵±۵/۳  ۱۵±۴  دارونما

      )گرم در روز (MUFAاسيدهاي چرب

  ۱۷±۱۰  ۱۷±۱۰  ۱۷±۱۱  مكمل 

  ۱۶±۷  ۱۶±۷  ۵/۱۶±۵/۷  دارونما

        )گرم در روز (PUFAاسيدهاي چرب 

  ۱۵±۵  ۱۵±۵  ۱۵±۵/۵  مكمل 

  ۱۷±۵  ۱۸±۵  ۱۸±۵/۵  ارونماد

        )گرم در روز ميلي(كلسترول 

  ۱۶۲±۸۰  ۱۶۷±۷۶  ۵/۱۶۳±۸۲  مكمل 

  ۵/۱۷۹±۱۳۵  ۱۷۹±۱۳۴  ۵/۱۷۹±۱۳۴  دارونما

    )گرم در روز ميلي (Eويتامين 

  ۹±۶  ۹±۶  ۵/۸±۶/۶  مكمل 

  ۹/۷±۷/۴  ۸±۵  ۷/۷±۵/۵  دارونما

    )گرم در روز ميلي (Cويتامين 

  ۷۸±۵/۴۴  ۷۷±۵/۴۴  ۷۷±۵/۴۴  مكمل 

  ۷۷±۳۴  ۷۷±۳۳  ۷۸±۳۴  دارونما

    )گرم در روز ميلي (B6ويتامين 

  ۱/۱±۴/۰  ۱/۱±۴/۰  ۱/۱±۴/۰  مكمل 

  ۱±۶/۰  ۱±۶/۰  ۱/۱±۶/۰  دارونما

  . نفر بوده است۱۷ هر گروهتعداد در † . اند انحراف معيار بيان شده± اعداد به صورت ميانگين*
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 همكاران و ن نورينازنيدكتر   اثر توأم اسيدليپوئيك و پيريدوكسين در نفروپاتي ديابتي ۱۰۵

 

 

  

  hs-CRP 7 ، sICAM-1 8 ، sVCAM-1 9 ،sE-selectin ، ۶-ت گلوكز، اينترلوكين ميانگين و انحراف معيار غلظ-۴جدول 
   بررسي آنها در بيماران مورد ، آلبومين ادرار و ميزان تغيير  خونA1cهموگلوبين سرم، درصد 

 ها شاخص زمان مطالعه

  پايان مطالعه  شروع مطالعه

 ميزان تغييرات

       )ترلي گرم در دسي ميلي (گلوكز ناشتاي سرم

  ۵/۴±۳۴  ۱۵۷±۳۲  ۱۵۲±۵/۲۶§  مكمل

  -۵±۲۹  ۱۵۴±۲۶  ۱۵۹±۲۴  دارونما

       )درصد( خون A1cهموگلوبين 

  -۲/۰±۶/۰  ۳/۹±۱  ۵/۹±۱  مكمل

  -۲/۰±۵/۰  ۹/۸±۸/۰  ۱/۹±۷/۰  دارونما

hs-CRP i ليتر گرم در دسي ميلي (سرم(     

  -۲±۱۱  ۴±۴  ۵/۶±۱۱  مكمل

  ۰±۵  ۵±۷  ۵±۵  دارونما

    )نانوگرم بر ليتر (رم س۶-اينترلوكين

  ۰ ± ۳  ۴±۳  ۴±۲  مكمل

  -۱±۲  ۳±۲  ۴±۵/۲  دارونما

sICAM-1 ii )ليتر نانوگرم بر ميلي(     

  -۶۴±۹۲  *۴۹۳±۹۸  ۵۵۷±۱۳۳  مكمل

  -۸۶±۹۵  †۵۴۲±۱۶۹  ۶۲۸±۱۸۳  دارونما

sVCAM-1 iii )ليتر نانوگرم بر ميلي(     

  -۱۰۹±۱۷۵  *۹۴۵±۱۷۲  ۱۰۵۳±۲۵۴  مكمل

  -۱۹۴±۲۰۷  †۱۰۲۴±۳۷۳  ۱۲۱۸±۴۴۰  دارونما

sE-selectin) ليتر نانوگرم بر ميلي(    

  -۱۵±۲۷  *۸۹±۴۲  ۱۰۵±۵۱  مكمل

  -۵/۱۲±۲۰  *۷۶±۳۲  ۸۸±۵/۳۷  دارونما

        )گرم بر گرم كراتينين ميلي (ادرار آلبومين

  ‡-۷۴±۱۴۱  *۱۶۲±۱۸۳  ۲۳۶±۳۱۰  مكمل

 ۲۷±۶۴  ۲۰۸±۲۵۰  ۱۸۱±۲۱۵  دارونما

 در هر گروه تعداد §،  P>۰۵/۰ ‡:  دارونماي كننده  مصرف گروه-  P ،† ۰۱/۰<P>۰۵/۰ *:  شروع مطالعه- : مقايسه بادار در تفاوت آماري معني *

   . نفر بوده است۱۷

  

      

i ساكاريد دهنده با پلي پروتئين واكنش ـCبا حساسيت بالا(ها   موجود در غشاي باكتري :(hs-CRP يا High sensitive C-reactive protein   

ii محلول۱مولكول چسبندگي بين سلولي نوع  ـ : sICAM1  يا Soluble Intercellular Adhesion Molecule Type   

iii محلول۱هاي عروقي  نوع  مولكول چسبندگي سلول ـ : sVCAM1  يا Soluble Vascular Cell Adhesion Molecule Type 1  
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  بحث

ــل ــاب عوام ــستمي الته ــي در  سي ــاب عروق ــاد  و الته ايج

 ،  ۵-۷.عروقي نقش دارند   -هاي قلبي    نفروپاتي ديابتي و بيماري   

عنوان يـك نـشانگر     ه   سرم ب  CRPدر اين پژوهش غلظت      ۱۶-۱۴

ــين غلظــت   و هــمسيــستميالتهــاب  ســرم در گــروه  IL-6چن

ــده دريافــت ــر  ي كنن ــوأم اســيدليپوئيك و پيريدوكــسين تغيي  ت

ونمـا پيـدا     دار ي  كننـده    مصرف داري در مقايسه با گروه     معني

ــرد ــه . نك ــاكنون مطالع ــه ت ــر اي در زمين ــوأم  ي اث ــويز ت  تج

 ســرم IL-6 و CRP غلظــت بــراســيدليپوئيك و پيريدوكــسين 

حاضـر را بـا      ي   مطالعـه  هاي  يافتها بتوانيم   ت انجام نشده است  

 و  وينـسنت  حاضـر،    ي  با مطالعـه  راستا    هم. آن مقايسه نماييم  

گــرم  يلــي م۶۰۰همكــاران نــشان دادنــد كــه مــصرف روزانــه 

داري در غلظـت      ماه سبب تغيير معنـي     ۳اسيدليپوئيك به مدت    

CRP         هـاي عـروق محيطـي در         سرم افـراد مبـتلا بـه بيمـاري

 ،چنين  هم ۲۳.شود  دارونما نمي  ي  كننده   مصرف مقايسه با گروه  

 و همكاران نشان دادند كـه در افـراد سـيگاري مـصرف         بلاك

رم اسيدليپوئيك،  گ  ميلي ۹۵شامل  (ها   اكسيدان مخلوطي از آنتي  

 ۱۷۱ توكوفرول،   -αگرم    ميلي C   ، ۳۷۱گرم ويتامين     ميلي ۵۱۵

گـرم مخلـوط توكـوتري        ميلـي  ۲۵۲ توكوفرول و    -γگرم   ميلي

داري   تغيير معنـي    ايجاد  ماه سبب  ۲در مدت   )  ها در روز   انول

   ۲۴.شود  نميسرم CRPدر غلظت 

 -اند كه غلظت پيريدوكـسال   مختلف نشان داده   هاي  مطالعه

هــاي التهــابي   و ســيتوكينCRP بــا غلظــت ســرم فــسفات -۵

ي حاضر نـشان داد كـه        اما مطالعه  ۲۵،۲۶. معكوس دارد  ي  رابطه

 موجود، تجويز پيريدوكـسين باعـث كـاهش         ي  خلاف رابطه بر

در . شــود هــاي التهــابي ســرم نمــي  و ســيتوكينCRPغلظــت 

 و همكاران نيز نشان دادند كـه        چيانگ،  ي ما   مطالعهموافقت با   

گـرم بـه      ميلـي  ۵۰ پيريدوكسامين بـه ميـزان       ي  تجويز روزانه 

 روز سـبب  ۳۰بيماران مبتلا به آرتريـت روماتوئيـد در مـدت        

 CRPچنين كـاهش غلظـت     و همTNF-α و  IL-6كاهش توليد 

   ۲۷.شود نميسرم 

 التهــاب عروقــي شــامل عوامــل غلظــت ،در ايــن پــژوهش

sICAM-1 ، sVCAM-1 و sE-selectin ســـــرم در گـــــروه 

چنـين    توأم اسيدليپوئيك و پيريدوكسين و هـم       ي  كننده دريافت

داري كـاهش     دارونمـا بطـور معنـي      ي  كننـده    مصرف در گروه 

 التهاب عروقي بين دو گـروه  عوامل اما ميزان كاهش اين  يافت

ست  ا  آن ي  دهنده اين امر نشان  . دار نداشت  تفاوت آماري معني  

بب كـاهش   كه تجويز تـوأم اسـيدليپوئيك و پيريدوكـسين س ـ         

 ،  sICAM-1 التهاب عروقي شامل     عواملداري در غلظت     معني

sVCAM-1 و sE-selectin    ــروه ــا گـ ــسه بـ ــرم در مقايـ  سـ

اي در  تـاكنون مطالعـه  . شـود  دارونمـا نمـي  ي  كننده  رفـــمص

ــه ــي تأثي ي زمين ـــبررس ــيدليپوئيك و   رــ ــوأم اس ــويز ت  تج

     و sICAM-1   ، sVCAM-1ت   غلظ ـ رــبين  ـــدوكســـريــــپي

 sE-selectin   هـاي   يافتـه  اسـت تـا بتـوانيم        انجام نـشده   سرم 

 كانگدر اين زمينه ،  .  حاضر را با آن مقايسه نماييم     ي  مطالعه

و همكاران نشان دادنـد كـه مـصرف اسـيد ليپوئيـك توسـط               

 ،چنـين   هم ۲۸.گردد  مي ICAM-1ها سبب كاهش بيان ژن       موش

توانـد   ك مـي   و همكاران نشان دادند كه اسيدليپوئي      شوادهاري

ندوتليال هاي ا بر سلولVCAM-1  وICAM-1هاي  از بيان ژن

 در محيط كـشت ممانعـت       TNF-αi توسط   ي مغز   تحريك شده 

 ي  هاي مطالعه حاضر با دو مطالعـه        عدم موافقت يافته   ۲۹.نمايد

 حاضر غلظـت  ي تواند به اين دليل باشد كه در مطالعه         مي  فوق

شـده    بررسي    sE-selectin و   sICAM-1 ، sVCAM-1سرمي  

 ICAM-1هاي    فوق بيان ژن   ي  كه در دو مطالعه      درحالي است

  .ستا  ها مورد مطالعه قرار گرفته  بر سلولVCAM-1و 

در اين پژوهش غلظت آلبومين موجـود در ادرار بيمـاران           

 تـوأم   ي  كننـده  مبتلا به نفروپاتي ديابتي كه در گـروه دريافـت         

ــت   ــرار داش ــسين ق ــيدليپوئيك و پيريدوك ــزان  اس ــه مي  ۷۴ند ب

گرم به ازاي هر گرم كراتينين كاهش يافت و ايـن كـاهش            ميلي

. دار بـود  دارونمـا معنـي   ي    كننـده   مـصرف در مقايسه با گروه     

اثر تجـويز تـوأم اسـيد       بررسي   ي  اي در زمينه   تاكنون مطالعه 

 غلظـت آلبـومين موجـود در ادرار         برليپوئيك و پيريدوكسين    

 است تا بتـوانيم     انجام نشده ابتي  بيماران مبتلا به نفروپاتي دي    

كـاهش  .  حاضـر را بـا آن مقايـسه نمـاييم          ي   مطالعه هاي  يافته

 توأم  ي  كننده غلظت آلبومين موجود در ادرار در گروه دريافت       

ه دليـل   توانـد ب ـ   اسيدليپوئيك و پيريدوكسين از يـك سـو مـي         

  و همکـاران   هـارت   دگـن  چراكـه    دريافت پيريدوكـسين باشـد،    

ــد  ــا شدر مـــونـــشان دادنـ ــابتيهـ ــده  دريافـــتي ديـ  ي کننـ

طور ه  غلظت آلبومين ادرار ب    هفته،   ۲۸به مدت   پيريدوکسامين  

 ي درمـان  عهيچ نو که   است يديابت يها دار کمتر از موش    يمعن

نشان دادنـد    و همکاران    ناكامورا ،چنين  هم ۲۰.كنند  دريافت نمي 

 پيريدوکـسامين يـا     ي  کننـده   دريافـت  ي ديـابت  يها در موش كه  

ه  غلظت آلبومين ادرار ب    ، هفته ۱۶به مدت   ل فسفات   پيريدوکسا

                                                           
i - Turnor Necrosis Factor-α 
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 همكاران و ن نورينازنيدكتر   اثر توأم اسيدليپوئيك و پيريدوكسين در نفروپاتي ديابتي ۱۰۷

 

 

 ع که هـيچ نـو      است ي ديابت يها  کمتر از موش   يدار يطور معن 

  شـده  درمـان يها در موش و اين اثر كنند دريافت نمي  يدرمان

ــا پيريدوکــسال ــود  ب ــشتر ب ــسفات بي ــن وجــود ۱۹.ف ــا اي  در ، ب

گـرم   ي ميل ـ ۱۰۰ ي   روزانه  تجويز  و همکاران  ويليامز ي  مطالعه

 به بيماران مبتلا به نفروپـاتي     هفته   ۲۴به مدت    پيريدوکسامين

 آلبـومين   داري در ميزان دفع ادرار      تغيير معني  نتوانست سبب 

 از سـوي    ۲۱. دارونمـا شـود    ي  كننـده    مـصرف  نسبت به گـروه   

 كاهش غلظت آلبومين موجود در ادرار       ي ما،    در مطالعه  ،ديگر

ــت ــروه دريافـ ــاران گـ ــده بيمـ ــيدليپوي كننـ ــوأم اسـ ئيك و  تـ

 . دليل دريافـت اسـيدليپوئيك باشـد   ه تواند ب پيريدوكسين مي

ــم  ــارانمله ــد و همک ــشان دادن ــه   ن ــرانسك ــومين در کلي  آلب

طــور ه بــا اســيدليپوئيک بــشــده  درمــان ي ديــابتيهــا مــوش

 ي ديـابت  يهـا  تـر از مـوش      پـايين  يا دار و قابـل ملاحظـه      يمعن

 كـه    نـشان دادنـد    وينيارسـكا و همكـاران     ۱۷.بودنشده  درمان  

هـاي ديـابتي سـبب كـاهش         تجويز اسيدليپوئيك بـه خرگـوش     

 و همکـاران   موركوزچنين    هم ۱۸.شود غلظت آلبومين ادرار مي   

 بـه   اسـيدليپوئيک گرم   ي ميل ۶۰۰روزانه  نشان دادند كه تجويز     

غلظت آلبـومين   بيماران ديابتي سبب كاهش     در    ماه،   ۱۸مدت  

بـه  مطالعـه  در شـروع  گرم در هـر ليتـر      يميل ۲۹±۴۳ ازادرار  

 اما اين   .شود در پايان مطالعه مي   گرم در هر ليتر      يميل ۱۱±۱۵

بـه طـور كلـي،     ۲۲.نرسيددار  معنيبه حد کاهش از نظر آماري   

حيوانات آزمايـشگاهي، تجـويز     هاي انجام شده در       در مطالعه 

ــامين   ــف ويت ــكال مختل ــايي   B6اش ــه تنه ــيدليپوئيك ب ــا اس  ي

وري شـوند امـا در    بومين ـدار آل  بب كاهش معنـي   اند س   توانسته

 ي  مطالعـه . است انساني اين كاهش مشاهده نشده       هاي  مطالعه

حاضر نشان داد كه تجويز توأم اسيدليپوئيك و پيريدوكسين         

توانـد سـبب كـاهش      به بيماران مبتلا به نفروپاتي ديـابتي مـي        

همـانطور كـه    .  آلبـومينري شـود    ي  دار و قابـل ملاحظـه      معني

 و التهاب عروقـي، دو      سيستميتهاب   ال عوامل شد، بيان   پيشتر

كـه    طوريه   ب ۵-۷هستندعامل مؤثر در ايجاد نفروپاتي ديابتي       

و  ۵،  ۸-۱۰سيـستمي  التهـاب    عوامـل ميزان آلبومينوري با غلظت     

-۱۳ مثبت دارد    ي   رابطه سرمغلظت فاكتورهاي التهاب عروقي       

 در اين مطالعه تجويز تـوأم اسـيدليپوئيك و          از آن جا كه     ۶،  ۱۱

 التهـاب   عوامـل داري در غلظت     يدوكسين سبب تغيير معني   پير

ي  كننده  مصرف و التهاب عروقي در مقايسه با گروه       سيستمي

ــابراين.ددارونمــا نــش ــه، بن ــوري در مطالع  ي  كــاهش آلبومين

 تجـويز تـوأم اسـيدليپوئيك و    ه دليـل اثـر  توانـد ب ـ  حاضر نمي 

 و التهــاب سيــستمي التهــاب عوامــلپيريدوكــسين بــر غلظــت 

 حاضر از ي كاهش آلبومينوري در مطالعه. قي سرم باشد  عرو

دليل كاهش اسـترس اكـسيداتيو در اثـر     ه  تواند ب  يك طرف مي  

، ي اسـت   كه يك آنتي اكسيدان قـو       باشد مصرف اسيدليپوئيك 

ــد   چــرا ــا چن ــه اســترس اكــسيداتيو ب  در ايجــاد ســازوكارك

 از طريـق افـزايش بيـان ژن       اول، :نفروپاتي ديابتي نقـش دارد    

هاي اندوتليال و   ، سلول ها  در پودوسيت  VEGF3i ور رشد فاكت

ــه ســلول ــال كلي  ســبب افــزايش نفوذپــذيري  كــههــاي مزانژي

 دوم ۳۰.شــود مــيگلــومرولي و دفــع پــروتئين از طريــق ادرار 

 ،  iiTGF-β4افزايش بيان ژن فاكتورهاي رشد مختلف از جمله         
iiiCTGF5 ، ivPDGF6ــومرولي،    در ســلول ــدوتليال گل ــاي ان ه

ــلول هــاي توبــول پروگزيمــال،    ي مزانژيــال، ســلول هــا س

 ايـن فاكتورهـاي     ۳۱،۳۲.شـود  ها و ماكروفاژها مـي     فيبروبلاست

  I،IIIهـاي كـلاژن نـوع     رشد سبب افزايش بيـان ژن پـروتئين  

،IV ،V،VI گردند و بـه ايـن ترتيـب     ، لامينين و فيبرونكتين مي

 يباعث افزايش ماتريكس خارج سلولي و ضخيم شـدن غـشا          

له سبب از دست    أ اين مس  ۳۰،۳۱،  ۳۳-۳۵.شوند لومرولي مي  گ ي  پايه

ــويرگ  ــتن خاصــيت ارتجــاعي م ــاد   رف ــومرولي، ايج ــاي گل ه

اسكلروز گلومرولي، بالا رفتن فشار خون گلومرولي، افـزايش   

ــت ــومرولي و در نهاي ــب مــويرگ،فيلتراســيون گل هــاي   تخري

   ۳۱.دشو گلومرولي مي

مـرگ   (ز استرس اكسيداتيو سـبب افـزايش آپوپتـو        سوم،

شـود و بـه همـين        ها مي  پودوسيت) ريزي شده  سلولي برنامه 

 يابـد  مـي هـا كـاهش    دليل در نفروپاتي ديابتي تعداد پودوسيت    
  .استها   و اين يكي از دلايل افزايش دفع ادراري پروتئين۳۲،۳۶

 كـه   انـد    حيوانـات آزمايـشگاهي نـشان داده       در هـا   مطالعه

ــامين   ــف ويتـ ــكال مختلـ ــد B6اَشـ ــسامين و  پيريدوماننـ كـ

تواننـد سـبب كـاهش تجمـع تركيبـات           فسفات مي  پيريدوكسال

AGE   نـشان   و همکـاران   ويليامز ،چنين  هم ۱۹،۲۰. در بدن شوند 

 بـه    پيريدوکـسامين  گـرم  ي ميل ـ ۵۰۰ ي  روزانهتجويز   دادند كه 

ــابتي  در مــدت   ــاتي  دي ــه  نفروپ ــتلا  ب ــه ۲۰بيمــاران  مب  هفت

ليـزين   متيـل  يسغلظـت کربوک ـ  دار   معني تواند سبب كاهش   مي

 حاضـر   ي   در مطالعه  ۲۱. شود ، است AGE كه يك تركيب     سرم

واسـطه كـاهش    ه  توانـد ب ـ   چنـين مـي    كاهش آلبومينـوري هـم    

دليل مـصرف پيريدوكـسين باشـد،       ه   در بدن ب   AGEتركيبات  

 در ايجـاد نفروپـاتي   سـازوكار  با چنـد  AGEكه تركيبات   چرا

تورهـاي  سـبب افـزايش بيـان ژن فاك       اول،   :ديابتي نقش دارند  

                                                           
i - Vascular Endothelial Growth Factor 
ii - Transforming Growth Factor-β 

iii - Connective Tissue Growth Factor 
iv - Platelet Derived Growth Factor 
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 ۱۳۸۹تير ، ۲ ي شماره, دوازدهمي  دوره ايران متابوليسم و ريز درون غدد ي مجله ۱۰۸

 

 

برخـي فاكتورهـاي    ً  و احتمـالا   TGF-β  ،CTGF  ،PDGFرشد  

هـاي   هـاي انـدوتليال گلـومرولي، سـلول        رشد ديگر در سـلول    

هـا و    هـاي توبـول پروگزيمـال، فيبروبلاسـت        مزانژيال، سلول 

 ايـــن فاكتورهـــاي رشـــد بـــا ۳۱،۳۲.شـــوند ماكروفاژهــا مـــي 

 باعـث آسـيب گلـومرولي       شـد بيـان   "  كـه قـبلا    سازوكارهايي

هاي ماتريكس خارج     پروتئين در AGE تشكيل   دوم،. ندشو مي

 و لامينين، توانايي آنهـا  IVها از جمله كلاژن     سلولي گلومرول 

هـاي داراي بـار منفـي كـه در      براي اتصال با پروتئوگليكان را  

دهد و اين امر      كاهش مي  ،ماتريكس خارج سلولي وجود دارند    

ي نسبت  هاي گلومرول   مويرگ يسبب افزايش نفوذپذيري غشا   

ان ژن  ــ ـ بي AGEركيبات  ــ ـ ت سـوم،   ۳۰.شود ها مي  به پروتئين 

 ،دهنـد و بـه ايـن ترتيـب     را افزايش ميVEGF د ـور رشـفاكت

سبب افزايش نفوذپذيري گلومرولي و دفع پـروتئين از طريـق           

   ۳۰،۳۴.ندشو يادرار م

 تجـــويز تـــوأم اســـيدليپوئيك و ، حاضـــري در مطالعـــه

وكز ناشــتاي ســرم و لظــت گلــپيريدوكــسين ســبب كــاهش غ

 خـون در بيمـاران مبـتلا بـه     ي گلـوبين گليكوزيلـه   درصد همو 

بررسـي   ي  اي در زمينـه    تاكنون مطالعه . نشدنفروپاتي ديابتي   

 غلظت گلـوكز    برليپوئيك و پيريدوكسين    اثر تجويز توأم اسيد   

 خــون در ي ناشــتاي ســرم و درصــد هموگلــوبين گليكوزيلــه

ي   مطالعه هاي  يافته بتوانيم    تا انجام نشده است  بيماران ديابتي   

 نـشان   باخ و همكاران    مولن اما   حاضر را با آن مقايسه نماييم،     

گـرم بـه     ميلي۹۲به ميزان (دادند كه تجويز توأم اسيدليپوئيك     

 ۶۰بـه ميـزان     (و پيريدوكسامين   ) ازاي هر كيلوگرم وزن بدن    

هــاي  بــه مــوش) گــرم بــه ازاي هــر كيلــوگرم وزن بــدن ميلــي

 بـه ميـزان    سـرم بب كاهش گلـوكز ناشـتاي       صحرايي چاق س  

 و  بـاخ   مـولن  ي  هاي مطالعـه    عدم موافقت يافته   ۳۷.شود مي% ۲۳

دليل تجويز  ه  تواند ب   حاضر مي  ي  هاي مطالعه  همكاران با يافته  

ــه      ــسامين ب ــيدليپوئيك و پيريدوك ــاد اس ــسيار زي ــادير ب مق

هـاي   هاي صحرايي باشد كه تجويز اين مقادير در نمونه    موش

 ي اثـر     محدودي كه در زمينه    هاي  همطالع. نيستجاز  انساني م 

 غلظـت گلـوكز ناشـتاي       بـر تجويز منفرد مكمل اسـيدليپوئيك      

 انجـام شـده   خـون  ي سرم و درصد همـو گلـوبين گليكوزيلـه      

 و  جـاكوب .  حاضـر مطابقـت دارد     ي  هاي مطالعه  است با يافته  

 نـشان دادنـد كـه       ۲ بيماران ديابتي نوع     درهمكاران با مطالعه    

 ۱۲۰۰ ،   ۶۰۰ليپوئيك در دوزهاي    ي مكمل اسيد    ز  روزانه  تجوي

 سـرم  گلـوكز    بـر  هفته هيچ اثري     ۴ مدت   بهگرم    ميلي ۱۸۰۰و  

 نشان دادند كه در بيمـاران ديـابتي       اوانس و همكاران   ۳۸.ندارد

 ۹۰۰( هفتـه   ۱۲ مـصرف مكمـل اسـيدليپوئيك در مـدت           ۲نوع  

 به روزگرم در   ميلي۱۲۰۰ و  هفته۶ به مدت   گرم در روز   ميلي

 در غلظـت گلـوكز ناشـتاي        دار  سبب تغيير معني  )  هفته ۶مدت  

 ۳۹.شـود   و درصـد همـو گلـوبين گليكوزيلـه خـون نمـي             سرم

كـه   نـشان داد     ۲در بيمـاران ديـابتي نـوع         با مطالعـه     كامنووا

 هفتـه   ۴گرم اسيدليپوئيك در مدت       ميلي ۱۲۰۰مصرف روزانه   

  ۴۰.شــود  نمــيســرمباعــث تغييــر در غلظــت گلــوكز ناشــتاي 

 ۶۰۰ ي   و همكاران گزارش كردند كه تجـويز روزانـه         موركوز

 ماه هـيچ اثـري بـر درصـد     ۱۸ مدت بهگرم اسيدليپوئيك   ميلي

ــه  ــوبين گليكوزيل ــدارد  ي هموگل ــابتي ن ــاران دي ــون بيم  ۲۲. خ

نشان دادند كه تجويز اسيدليپوئيك     جيلتمن   و   هوانگ ،چنين هم

ه ديابـت نـوع    نوجوانان مبتلا بدر ماه  ۳رهش به مدت     آهسته

ــه ۱ ــوبين گليكوزيل ــأثيري بــر درصــد هموگل  خــون ي  هــيچ ت

   ۴۱.ندارد

کـه تجـويز تـوأم    داد  حاضر نـشان   ي   مطالعه ،طوركلّيه  ب

 التهـاب   عوامـل اسيدليپوئيك و پيريدوكسين تأثيري بر غلظت       

، التهــاب عروقــي، گلــوكز ناشــتاي ســرم و درصــد سيــستمي

دار  بب كاهش معني   خون ندارد، اما س    ي  هموگلوبين گليكوزيله 

. شـود  آلبومينوري در بيماران مبتلا به نفروپـاتي ديـابتي مـي          

 تجويز تـوأم اسـيد ليپوئيـك و پيريدوكـسين ممكـن             ،بنابراين

است در كنـد كـردن رونـد پيـشرفت نفروپـاتي ديـابتي نقـش             

 التهـاب   عوامـل ثير بـر    أداشته باشد اما ايـن امـر از طريـق ت ـ          

  . دوش  نمي انجام و التهاب عروقيسيستمي

 و صنايع   تحقيقات تغذيهياز رياست محترم انستيتو :يسپاسگزار

 و مدير محترم دفتر يغذايي کشور، معاونت محترم پژوهش

، كارشناسان پژوهش از اين ي ماليها دليل حمايته پژوهشي ب

محترم درمانگاه غدد بيمارستان كاركان  معاونت پژوهشي، ي حوزه

 علوم غدد ي  تحقيقات پژوهشكده آزمايشگاه كارشناسان ،يطالقان

 ما را  كه يريز و متابوليسم دانشگاه علوم پزشکي شهيد بهشت درون

كننده در   و بيماران محترم شركت نمودند ييار     تحقيق  اين در انجام

  .   تشكر را داريم  كمالمطالعه
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Abstract 
Introduction: Systemic and vascular inflammation are two risk factors for the development of 

diabetic nephropathy. In diabetic patients, serum systemic and vascular inflammatory factors have 
positive correlations with albuminuria. The present study was designed to investigate the effects of 
combined administration of lipoic acid and pyridoxine on the serum concentrations of these 
factors in patients with diabetic nephropathy. Materials and Methods: The study was a double-blind 
randomized clinical trial in which 38 patients with diabetic nephropathy (23 females and 15 males) 
were randomly assigned to either the supplement-taking or the placebo group. The patients in the 
supplement group received 800 mg lipoic acid and 80 mg pyridoxine daily for 12 weeks, while the 
placebo group received corresponding placebos. At baseline and the end of week 12, a urine 
sample and 10 ml blood was collected from each patient after a 12 to 14-hour fast and serum high 
sensitive C-reactive protein (hs-CRP), soluble intercellular adhesion molecule type 1 (sICAM-1), 
soluble vascular cell adhesion molecule type 1 (sVCAM-1), sE-selectin, Interleukine-6 (IL-6), 
glucose, percent of blood hemoglobin A1c and urinary albumin were measured. Results: In the 
present study, no significant differences were observed between the two groups in mean changes 
of hs-CRP, IL-6, sICAM-1, sVCAM-1, sE-selectin, glucose, percent of blood hemoglobin A1c. Mean 
urinary albumin concentration decreased significantly in the supplement-taking group at the end of 
week 12, compared to the baseline (P<0.05) and the reduction was significant in comparison with 
the placebo group (P<0.05). Conclusion: The results of the present study indicate that combined 
administration of lipoic acid and pyridoxine has no effect on serum systemic and vascular 
inflammatory factors, but it reduces urinary albumin concentration significantly. Therefore, 
combined administration of lipoic acid and pyridoxine may have an effective role in retarding the 
progression of diabetic nephropathy with a mechanism different from the effects of these 
supplements on inflammation.   

 
 
 

Keywords: Diabetic nephropathy, Lipoic acid, Pyridoxine, Systemic inflammation,  
Vascular inflammation 
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