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  چكيده
. باشند  ديابتي مي بيماراندر مشكلات مهم ديابتي از هاي پاي ين بيماري متابوليك است و زخمتر شايعديابت : مقدمه

با حاضر  ي مطالعه. ها پيشنهاد شده است زخم اين  به عنوان يك داروي گياهي جديد، براي تسريع بهبودي»آنژي پارس«
پاي ديابتي انجام هاي  هاي استاندارد در روند بهبود زخم دارو در كنار ساير درمان اين هدف بررسي تأثير شكل خوراكي

 و ) شدهدرمان(مورد دو گروه به  هفته به طور تصادفي ۴زخم پاي بيش از ديابتي داراي بيمار چهل : ها روشمواد و  .شد
 نفر در ۲۰و دريافت كردند  ساعت ۱۲گرم هر   ميلي۱۰۰ نفر در گروه اول كپسول آنژي پارس ۲۰.  شدندشاهد تقسيم

به صورت ديابت هاي رايج  درمان. پيگيري شدند هفته، ۶حداكثر گروه دوم با كپسول دارونما، تا زمان بهبودي كامل يا 
ي مساحت زخم و گير اندازهروند ترميم با . شدند هفته پيگيري ۱۲ و بيماران به مدت شديكسان براي هر دو گروه انجام 

 مورد ارزيابي مختلف درمانهاي   آزمايشگاهي در هفتهمتغيرهاي باليني و سنجش ي عوارض دارويي با شرح حال و معاينه
دو متوسط ميزان بهبودي در . )>p/۰۰۰۵( بود دار معنيروند كاهش مساحت زخم در هر دو گروه : ها يافته. قرار گرفت

بود و اگرچه تغييرات درصد مساحت زخم در % ۲/۷۹و % ۸/۹۵ و دارو نما به ترتيب »آنژي پارس«ي  كننده دريافتگروه 
 چهارم تفاوت بين دو ي  بيشتر از گروه دارونما بود، فقط در هفتهي آنژي پارس هكنند دريافتتمام طول درمان در گروه 

، در گروه شاهد %۵۶ در مقابل درمان شده، چهارم در گروه ي كاهش مساحت زخم در هفته% ۲/۸۴( بود دار معنيگروه 
۰۱۳/۰=p (نبوددار معني آماري نظر تفاوت مشاهده شده بين دو گروه از ،در كل و  )۲۵/۰=p( .هفته، ۱۲ طي در نهايت 

مدت زمان . گروه دارونما، حاصل شددر بيماران % ۷۰ و ي آنژي پارس كننده دريافتبيماران گروه % ۹۰بهبودي كامل در 
هاي استاندارد رايج، اساس درمان  درمان: گيري نتيجه.  نداشتدار معنيلازم براي بهبودي كامل هم در دو گروه تفاوت 

 دوم هاي ويژه در هفتهه اي از درمان، ب پارس اگرچه سبب تسريع روند بهبود در مرحله  و آنژي هستندپاي ديابتيهاي  زخم
هاي   بيشتر با در نظر گرفتن جنبههاي مطالعه.  نهايي درمان تأثير قابل توجهي نداردي شود ولي در نتيجه  ميتا چهارم

   .لازم است داروي جديد اين خاص درمان، براي ارزيابي كارايي
  ، رتينوپاتي، نفروپاتيداروي گياهي، زخم پاي ديابتي ،آنژي پارس: واژگان كليدي

  ۱۱/۶/۸۸:  ـ پذيرش مقاله۹/۶/۸۸:  ـ دريافت اصلاحيه۳/۴/۸۸: دريافت مقاله

  
  

  مقدمه

 ايجاد ين بيماري متابوليك است که باتر شايعديابت 

مرگ ي  هميكرو واسكولر، از علل عمد عوارض متعدد ماكرو و

باشد و زخم پاي ديابتي به عنوان يكي از   مي مير و ناتوانيو

افراد ديابتي را % ۱۵تا  ين عوارض ديابت،تر شايعترين و  مهم

در صورت عدم درمان  و ۱سازد  ميدر طول زندگي مبتلا
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 ۶۴۸  ايرانمتابوليسم و ريز درون غدد ي مجله ۱۳۸۸اسفند ، ۶ ي شماره, يازدهمي  دوره

 

   

در و   عفونت و گانگرنمانندتواند به عوارضي   ميمناسب،

مسئول بيش  ديابت، ۲.شود پا قطعموارد، % ۱۵-۲۰ نهايت در

قطع .  است اندام تحتانيييغيرتروماهاي  آمپوتاسيون% ۵۰از 

-۶۰( بالا مرگ و ميرپا سبب ناتواني، كاهش كيفيت زندگي، 

بار مالي فراوان بيمار و سيستم تحمل و )  سال۵در % ۵۰

  ۱،۳.شود ميدرماني كشور 

مناسب هاي رايج زخم پاي ديابتي شامل كنترل  درمان

بيوتيكي مناسب، دبريدمان نسوج  ي، درمان آنتقندخون

، شستشو و پانسمان مرتب و iنكروزه، كاهش فشار مكانيكي

 ۱،۲،۴،۵.باشد  ميدر صورت امكان، اصلاح وضعيت جريان خون

 با پاي ديابتيهاي  درمان زخمدر يكي از مشكلات عمده 

  درماني رايج، اختلال در ترميم زخمهاي  انجام اقداموجود

ست تا چند ماه و حتي سال به طول  ممكن اگاه كه است

ناتواني، مستعد  ايجاد مزمن ضمنهاي  زخماين . انجامد

اوستئوميليت هاي عمقي از جمله  ويژه عفونته عفونت، ب

 درمان ۶. كه ممكن است منجر به آمپوتاسيون شوندهستند

.  استپاي افراد ديابتي، يكي از مشكلات طبيهاي مزمن  زخم

پيشنهاد ها  زخم اين  براي درماندرماني مختلفيهاي  روش

 آنژي  از آن جمله داروي جديدي است بنام۷،۸.شده است

 پژوهشگران توسط به تازگيكه ) ANGIPARS(پارس 

 دارايكشور معرفي شده است که يك داروي گياهي، 

 كه داراي اثر است، Melilotus officinalis گياه ي عصاره

كولاسيون ، بهبود ميكروسيرپيشگيري از پيري پوست

  ۹-۱۱. استو اثرات ضد التهابي)  با تحريك آنژيوژنزاحتمالاً(

 نبوده و با تعداد )blind( كور  قبلي، به صورتي ها مطالعه

، مطالعهاين . شده است بيمار و به مدت كوتاه انجام يمحدود

مزمن پاي هاي  دارو در ترميم زخم اين براي بررسي تأثير

 متغيرهاير بپارس خوراكي  بررسي اثر آنژي و نيز ديابتي

آزمايشگاهي خون و بررسي تأثير آنژي پارس خوراكي در 

صورت يك كارآزمايي باليني ه التهابي بهاي  شاخص

 ۳(  دوسوكور با طول مدت پيگيري بيشتري تصادفي شده

  . ، انجام شد)ماه

                                                           
i- Off loading 

 ها روشمواد و 

 دوسوكورو اين مطالعه يك كارآزمايي باليني تصادفي 

ي  ورود به مطالعه شرايط داراي نفر از بيماران ۴۰بود كه در 

 غدد بيمارستان سيناي تبريز از درمانگاهكننده به  مراجعه

  . شد ماه انجام ۷ به مدت ۸۷شهريور 

، ۲ يا ۱معيارهاي ورود به مطالعه مبتلايان به ديابت نوع 

كه بودند ، اعم از مرد يا زن  سال۱۸-۷۵ سني ي  محدودهبا

بودند دچار زخم منفرد يا متعدد در پا شده به دلايل مختلف 

بندي   و در طبقهبودآن گذشته  ايجاد  هفته از۴حداقل كه 

پس از بيماران . شد  محسوب مي۲ي  وگنر، زخم درجه

توضيح كامل كليات و اهداف مطالعه، عوارض احتمالي و 

دارو، و  اين  قبلي در موردهاي هاي مطالعه يافته ي خلاصه

  .  كتبي، وارد مطالعه شدندي مهنا  رضايتگرفتن

معيارهاي خروج از مطالعه عفونت فعال زخم همراه با  

 برابر  زخم با عرضي ترشحات چركي واضح يا اريتم حاشيه

متر يا وجود تب، شواهد باليني يا  سانتي ۳و بيشتر از 

راديوگرافيك اوستئوميليت، شواهد باليني قوي دال بر 

دام تحتاني، وجود هرگونه نارسايي جدي سيركولاسيون ان

 ايجاد بيماري همزمان كه ممكن است در بهبود زخم مشكل

ها، واسكوليت، نارسايي كليه و كبد،   سرطانمانندنمايد 

و سوء  ۳برابر و بيشتر از  قلبي ي عملكرد نارسايي پيشرفته

مصرف مواد مخدر و الكل، مصرف داروهايي كه ممكن است 

 ، عواملمانند كورتندر بهبود زخم تداخل نمايند 

ساپرسيو و عوامل سيتوتوكسيك، عدم همكاري بيمار ايمونو

عوارض  ايجاد  مراجعه، زنان باردار وي و انصراف از ادامه

 .  درمان مقدور نباشدي كه ادامه به طوريبود شديد دارويي 

شامل  هاي اوليه، افراد واجد شرايط، بعد از انجام بررسي 

هاي آزمايشگاهي  كي كامل، بررسي فيزيي شرح حال و معاينه

، FBS، HbA1C ،Urea ،Cr ،Na ،K ،ALT،AST  ،ALP شامل(

PT ،PTT ،ESR ،CRP و CBC(پاي مبتلا در ي ، گرافي ساده 

دو نماي روبرو و نيمرخ و بررسي دقيق زخم از نظر تعيين 

 زخم بر اساس )grade(ي  درجهوجود شواهد عفونت، تعيين 

 ي ابعاد و عمق زخم و انجامگير هاندازبندي وگنر،  طبقه

فتوگرافي ديجيتال وارد مطالعه شدند و به طور تصادفي بر 
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 همكاراندكتر امير بهرامي و  پارس زخم پاي ديابتي و درمان با آنژي ۶۴۹

 

 

 با )computer- generated randomization schedule(اساس 

گرم هر   ميلي۱۰۰(دارونما يا ) Angipars(پارس   آنژيكپسول

بندي  ، كه از نظر شكل ظاهري، رنگ و بسته) ساعت۱۲

 هاي اقدام. درمان شدند، نداشتصلي تفاوتي با داروي ا

بيوتيكي در  ، درمان آنتيقندخوندرماني رايج شامل كنترل 

مقتضي و در شكل به  كاهش بار مكانيكي صورت نياز،

، دبريدمان و شستشوي مرتب با TCCiصورت نياز انجام 

هاي  سپتيك سرم و پانسمان استريل بدون استفاده از آنتي

تمام بيماران به طور يكسان بتادين براي مانند موضعي 

هاي موضعي در روزهاي ويزيت در   مراقبت شد وانجام

 بيمار يا به روزها در منزل با آموزش ي مركز درماني و بقيه

بعد از اولين مراجعه و شروع . بيماران انجام شدهاي  مراقب

و ، ۱۲ و ۸، ۶، ۴، ۲، ۱هاي   در هفته دوبارهبيمارهر درمان، 

حال، شرح گرفتن  و ضمن شد ويزيت  نوبت۷ در در كل

 بررسي ، فيزيكي كامل از نظر عوارض احتمالي داروي معاينه

، فوتوگرافي )در صورت نياز(دقيق زخم و انجام دبريدمان 

آزمايشگاهي به هاي  ديجيتال از زخم هدف انجام و بررسي

. شدند ارزيابي ۱۲ و ۴، ۱هاي   در هفتهدوباره HbA1cجز 

HbA1c ي  هفته(سپس در پايان مطالعه  مداخله زدر آغا فقط

 مساحت زخم از روي فتوگرافي به عمل آمده. شدانجام ) ۱۲

  .  محاسبه شدAuto CADافزار  توسط نرم

 SPSSافزار   نرم آمده با استفاده ازبه دستاطلاعات 

آزمون . مورد تجزيه و تحليل آماري قرار گرفت ۱۶ي  نسخه

 نرمال بودن توزيع تمام  براي تعييناسميرنوف ـ كولوگروف

 براي بررسي تساوي آزمون لون. كار رفته ي، بكمهاي  داده

 هاي به دست داده.  مورد استفاده قرار گرفتiiها واريانس

ي آماري توصيفي ها روش  ه صورتآمده از مطالعه، ب

 و ندبيان شد)  انحراف معيار±فراواني، درصد و ميانگين(

مستقل،   آزمون تيروهها ازبين گها  يافته ي براي مقايسه

درون هر يك از گروهها قبل و بعد از هاي  يافته ي مقايسه

  متغيرهاي كيفي ازي مقايسهجفتي،  آزمون تيدرمان، از 

 براي بررسي تغييرات درصد سطح زخم در مجذور خي،

متغيرهاي مربوط به و متوالي بين دو گروه هاي  هفته

                                                           
i- Total Contact Cast 

ii - Equality of Variances 

ول مدت زخم و شامل عمق زخم، ط( زخم هدف هاي ويژگي

با توجه به نرمال نبودن توزيع ) مساحت زخم قبل از درمان

 اين در. شداستفاده ويتني   من غير پارامتريآزموناز ها  داده

 چنين، هم. شد تلقي دار معني از نظر آماري p >۰۵/۰ مطالعه

 مطالعه به صورت سه سوكور ،براي حذف تورش آماري

ز گروههاي درماني اطلاع كه آمارگر نيز ا طوريه  بشدانجام 

  . نداشت

  

  ها يافته

 و ۲ نوع ديابت مبتلا به)  زن۱۵ نفر مرد و ۳۱( بيمار ۴۶

 هفته، وارد مطالعه شدند ۴زخم پاي ديابتي با زمان بيش از 

 از دليل كامل نبودن معيارهاي ورودآنها به از  نفر ۶كه 

 در)  زن۱۵ مرد و ۲۵( نفر باقي مانده ۴۰. مطالعه حذف شدند

ي دارونما  كننده پارس و دريافت ي آنژي كننده  دريافتدو گروه

  . بررسي شدند ) نفر۲۰در هر گروه (

 ي  دموگرافيك پايههاي ويژگيي مربوط به كمهاي  داده

. شده استآورده  ۱در جدول .  هدفهاي ويژگيبيماران و 

ي بين دو گروه قبل از مداخله دار معنيگونه تفاوت  هيچ

  . نشدمشاهده 
 ارزيابي اثربخشي دارو در ترميم زخم پاي ديابتيبراي 

  : متغير بررسي شدند كه موارد زير بودسه 

درصد مساحت زخم بين گروههاي درماني، در ) ۱

 مساحت زخم در گروه: مختلف درمانهاي  هفته

متر مربع به   سانتي۲۹/۲±۸۶/۱ از پارس ي آنژي كننده دريافت

 از دارونما گروه متر مربع و در  سانتي۱۸/۰±۰۵۳/۰

متر مربع   سانتي۴۸۷/۰±۱۶/۱متر مربع به   سانتي۵۰/۳±۷۵/۲

 كه با فرمول زير MIR(iii(و نسبت بهبودي  كاهش پيدا كرد

۷: شود ميمحاسبه 
 

 متوسط سطح زخم ـمتوسط سطح زخم قبل از درمان 

 ۱۲ي  در هفته

۱۰۰×          = MIR 

  متوسط سطح زخم قبل از درمان
 

  

                                                           
iii- Mean Improvement Ratio  
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 ۶۵۰  ايرانمتابوليسم و ريز درون غدد ي مجله ۱۳۸۸اسفند ، ۶ ي شماره, يازدهمي  دوره

 

   

  

 *پارس و دارونما  درمان شده با آنژي زخم هدف در دو گروههاي ويژگي بيماران و ي ات دموگرافيك پايه مشخص-۱جدول 

  . ,TCC = Total Contact Cast † داشتند، ۲ي بيماران ديابت نوع   همه*

  

به ي آنژيوتانسين و دارونما،  كننده دريافتدر دو گروه 

 بود كه تغييرات مساحت زخم در هر %۲/۷۹ و %۸/۹۵ترتيب 

ولي ) p >۰۰۰۵/۰( بود دار معنيآماري نظر دو گروه از 

 نبود دار معنيوه  تغييرات سطح زخم در دو گري مقايسه

)۲۵/۰=p( .درصد مساحت زخم باقي مانده،  ي براي مقايسه

مختلف درمان، با توجه به هاي  بين دو گروه درماني، در هفته

 ويتني  منها، از روش غير پارامتريك عدم توزيع نرمال داده

 كه درصد مساحت زخم باقي مانده در تمام مدت شداستفاده 

 كمتر از گروهپارس  ي آنژي دهكنن  دريافتپيگيري در گروه

ي  تفاوت فقط در هفته اين بوده ولي ي دارونما كننده دريافت

درصد مساحت زخم باقي مانده در (.  بوددار معني چهارم

پارس  ي آنژي كننده  دريافت چهارم در گروهي هفته

)Angipars( ۸/۱۵% نفري بيماران با لحاظ کردن ۱۹ در گروه 

جدول  (p =۰۱۳/۰، %۱۷/۴۴ قابلدر م، يک بيمار حذف شده

۲( .  

ي آنژي پارس و  كننده دريافتهاي مختلف درمان، بين دو گروه درماني   درصد مساحت زخم در هفتهي  مقايسه-۲جدول 
 دارونما

  Pمقدار  ي دارونما گروه دريافت كننده ي آنژي پارس كننده دريافتگروه   

  -  %۱۰۰  %۱۰۰  )قبل از درمان(ي  هفته

  ۰۷/۰  ۵/۸۵ ± ۹/۴۶  ۹/۶۳ ± ۵/۲  ۱ ي هفته

  ۱۰/۰  ۱/۶۷ ± ۷/۴۶  ۰/۴۶ ± ۶/۲۱  ۲ي  هفته

  ۰۱/۰  ۱/۴۴ ± ۲/۳۶  ۸/۱۵ ± ۷/۱۸  ۴ي  هفته

  ۱۶/۰  ۵/۳۲ ± ۵/۴۲ ۳/۱۰±  ۶/۱۴  ۶ي  هفته

  ۳۵/۰  ۳/۲۴  ±۵/۴۹ ۵/۵  ±۵/۲۰  ۸ي  هفته

  ۲۷/۰  ۴/۲۰  ±۹/۴۵ ۲/۴  ±۲/۱۵  ۱۲ي  هفته
  

ي آنژي  كننده دريافت  نام متغير

  )۲۰=تعداد(پارس 

ي دارونما  كننده دريافت

  )۲۰=تعداد(

  Pمقدار 

        جنس

    %)۷۵( ۱۵  %)۵۰( ۱۰  )درصد(مرد 

  %)۲۵( ۵  %)۵۰( ۱۰  )درصد( زن

۹۰/۰  

  ۴۴/۰  ۸/۵۹±۷/۸  ۵/۵۷±۲/۱۰  )سال(سن 

  ۶۴/۰  ۳/۲۹±۹/۴  ۰/۳۰±۸/۳  )كيلوگرم بر متر مربع(ي بدن  ي توده نمايه

  ۳۱/۰  ۰/۶±۴/۶  ۸/۵±۲/۸  )ماه( طول مدت زخم

  ۸۴/۰  ۷/۲±۵/۳  ۲/۲±۸/۱  )متر مربع سانتي (مساحت زخم

  ۸۲/۰  ۴/۳±۱/۲  ۱/۳±۹/۱  )متر ميلي(عمق زخم 

        شدههاي انجام  درمان

  ۵۰/۰  )۶۰(% ۱۲  )۶۵(% ۱۳  )درصد( بيوتيك تيآن

TCC (%)  ۱ %)۵(  ۱ %)۵(  -  

  ۲۶/۰  %)۴۵( ۹  %)۳۰( ۶  داروي خوراکي 

  

  ۱۵/۰  %)۶۰( ۱۲  %)۸۰( ۱۶  (%)انسولين 

  ۲۶/۰  ۱۶۰±۶/۷۲  ۱۴۵±۲/۵۹  )ليتر گرم بر دسي ميلي(قندخون ناشتا 

  ۸۰/۰  ۴/۸±۶/۲  ۵/۸±۱/۲  )درصد) (HbA1c(هموگلوبين گليكوزيله 
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 همكاراندكتر امير بهرامي و  پارس زخم پاي ديابتي و درمان با آنژي ۶۵۱

 

 

  

: بين گروههاي درماني رمان نهايي دي  نتيجهي مقايسه) ۲

، بر حسب درصد بررسيمنظور بيماران مورد  اين براي

 دسته تقسيم ۶ به ۱۲ ي كاهش مساحت زخم، در پايان هفته

مساحت زخم يا به % ۱۰۰كاهش ( بهبودي كاملداراي : شدند

  كامل، بهبودي تقريباً)عبارت ديگر بسته شدن كامل زخم

 ، بهبودي نسبي%)۷۰-۱۰۰كاهش مساحت زخم به ميزان (

 بهبودي ناكافي، %)۵۰-۷۰كاهش مساحت زخم به ميزان (

 ، عدم بهبودي%)۱۰-۵۰كاهش مساحت زخم به ميزان (

 و بدتر شدن %)۱۰كاهش مساحت زخم به ميزان كمتر از (

تعداد و درصد بيماراني . )افزايش مساحت زخم به هر ميزان(

ها  دسته اين كه در هر يك از گروههاي درماني در يكي از

 ،در كل.  نشان داده شده است۳گيرند، در جدول   ميقرار

% ۷۰و پارس  ي آنژي كننده مصرفگروه در بيماران % ۹۰

، ۱۲ ي  در پايان هفتهي دارونما كننده دريافتگروه در بيماران 

انجام ، هاي آماري اما به علت محدوديتيافتند بهبودي كامل 

 . مقدور نبودها  هيافت ي مقايسهبراي آماري هاي  آزمون

بهبودي كامل در دو  ايجاد بررسي زمان لازم براي) ۳

ميانگين مدت : پارس و دارونما ي آنژي كننده  دريافتگروه

  نفر از گروه۱۸زمان لازم براي بهبودي كامل در 

 كه بهبودي كامل يافتند، پارس ي آنژي كننده دريافت

ندگان كن دريافت نفر از گروه ۱۴ هفته و در ۹۴/۲±۲۸/۶

هفته بود كه تفاوت آنها  ۴۲/۷±۴۶/۳، با بهبودي كاملدارونما 

  . )p=۳۱۸/۰(  نبود دار معنياز نظر آماري 

  

، بر حسب كاهش ۱۲ي  در پايان هفتهي آنژي پارس و دارونما  كننده  دريافت درمان بين دو گروههاي ي يافته  مقايسه-۳جدول 
 درصد سطح زخم

 

  

  

هاي   در شاخصبررسي تأثير آنژي پارس خوراكي) ۴

 ESR، CRP آزمايشگاهي متغيرمنظور، سه  اين براي: التهابي

 بررسي شدند قبل و بعد از درمان در هر دو گروه WBC و

 از )A(پارس  ي آنژي كننده دريافت در گروه ESRكه ميانگين 

كاهش يافت و اين  كاهش ۸۰/۲۳±۱۶/۲۰ به ۲۵/۱۹±۸۵/۲۸

ي دارونما  كننده افت دريو در گروه) p=۰۴۴/۰(بود دار  معني

)P( كاهش پيدا كرد كه۲۶/۳۲±۳۱/۲۵ به ۳۱/۳۸±۶۷/۲۵ از  

 در گروه WBCميانگين . )p=۳۴/۰( نبود دار اين كاهش معني

Aدار  معني تقليل يافت كه ۶۵۶۵±۱۸۹۴ به ۷۰۱۵±۲۲۲۱ از

 ۷۴۱۵±۱۷۳۱به  ۷۷۸۴±۲۵۶۳ از Pو در گروه ) p=۰۹/۰( نبود

درصد موارد با . )p=۴۴/۰( نبود دار معنيرسيد كه باز هم 

CRP در گروه به عنوان يك متغير كيفي  مثبتA  به % ۱۵از

كاهش پيدا كرد كه به علت % ۲۱به % ۵۰ از Pو در گروه % ۵

  . هاي آماري، انجام آزمون آماري مقدور نبود محدوديت

عملكرد كليوي، هاي   آزمونآزمايشگاهي شامل متغيرهاي 

و ها  الكتروليت، انعقاديهاي  ، آزمونعملكرد كبدهاي  آزمون

 هماتولوژي قبل، حين و بعد از درمان، در هر دو هاي آزمون

ي بين آنها دار معنيگونه تفاوت   كه هيچشدندگرو ارزيابي 

  . )۴جدول  (نشدمشاهده 

  

  

ل کام بهبودي  گروههاي درماني

)۱۰۰(%  

 تقريباً بهبودي

  %)۷۰-۱۰۰(کامل 

  بهبودي نسبي

)۷۰-۵۰(%  

  ناکافي بهبودي

)۵۰-۱۰(%  

  بهبودي عدم

)۱۰-۰(%  

  بدتر شدن

  ۰  ۰  ۰  ۱)۵(%  ۱)۵(%  ۱۸)۹۰(%  )۲۰=تعداد(آنژي پارس 

  ۱)۵(%  ۰  ۱)۵(%  ۲)۱۰(%  ۲)۱۰(%  ۱۴)۷۰(%  )۲۰= تعداد (دارونما 
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 ۶۵۲  ايرانمتابوليسم و ريز درون غدد ي مجله ۱۳۸۸اسفند ، ۶ ي شماره, يازدهمي  دوره

 

   

 قبل و بعد از درمانپارس و دارونما  درمان شده با آنژي آزمايشگاهي گروههاي متغيرهاي -۴جدول 

      دارونماگروه    آنژي پارس گروه

  درمان از بعد  درمان قبل از   درمان از بعد  قبل از درمان

    ۱۳۷ ±۵۴  ۱۶۰±۷۲    ۱۶۱±۳/۸  ۱۴۵±۱/۹*  )ليتر گرم بر دسي ميلي(قندخون ناشتا 

    ۶/۷ ± ۵/۱  ۴/۸±۶/۲   ۴/۸±۱/۲  ۵/۸±۱/۲  )درصد(هموگلوبين گليكوزيله 

    ۳/۳۹±۰/۱۳  ۲/۴۰±۷/۱۲    ۹/۳۹±۸/۱۲  ۳/۳۷±۵/۱۲  )ليتر گرم بر دسي ميلي(اوره 

    ۲/۱ ± ۳/۰  ۲/۱±۳/۰    ۲/۱±۳/۰  ۲/۱±۵/۰  )ليتر گرم بر دسي ميلي(كراتينين 

    ۱۴۰±۱/۴  ۱۴۱±۹/۲    ۱۳۹±۵/۳  ۱۴۰±۵  )مول بر ليتر ميلي(سديم 

    ۴/۴±۵/۰  ۵/۴ ± ۵/۰    ۶/۴±۴/۰  ۷/۴±۴/۰  )مول بر ليتر ميلي(پتاسيم 

    ۲۵±۸/۷  ۲/۲۴±۶/۸    ۳/۲۰±۱/۶  ۳/۲۰±۵/۱۰  )واحد بر ليتر(آلانين ترانسفراز 

    ۸/۲۱±۲/۵  ۲/۲۲±۴/۵    ۳/۱۹±۴/۶  ۹/۱۸±۲/۶  )واحد بر ليتر(آسپارتات آمينوترانسفراز 

    ۱۹۵±۱۰۶  ۱۹۰±۶۱    ۱۸۵±۱/۶۳  ۱۸۶±۱/۵۵  )واحد بر ليتر(آلكالين فسفاتاز 

    ۹/۱۲±۳/۰  ۰/۱۳±۳/۰    ۸/۱۲±۳/۰  ۱/۱۳±۶/۰  )ثانيه(زمان پروترومبين 

    ۷/۳۴± ۶/۵  ۳/۳۴±۳/۵    ۲/۳۵±۸/۳  ۷/۳۵±۳/۳  )ثانيه(ستين نسبي زمان ترومبوپلا

    ۷۴۱۵±۱۷۳۱  ۷۷۸۴±۲۵۶۳    ۶۵۶۵±۱۸۹۴  ۳۲۲۲±۵/۷۰  )در ميلي متر مكعب(گلبول سفيد 

    ۴/۱۴±۶/۱  ۳/۱۴±۷/۱    ۳/۱۴±۲/۲  ۳/۱۴±۹/۱ )ليتر گرم بر دسي(هموگلوبين 

    ۲۵۳±۴/۸۷  ۲۵۶±۶۸    ۲۴۰±۲/۷۶  ۲۵۱±۱۰۰  )متر مكعب در ميلي(پلاكت 

  انحراف معيار±  ميانگين *
 

  
  

  

 احتمالي ي  مورد عارضه۲ ،عوارض دارويي ايجاد از نظر

 مشاهده پارس ي آنژي كننده  دريافتگروه مربوط به دارو در

  : شد

، كه در ۲ ديابت نوع مبتلا به ساله ۶۱ يك مرد  ـمورد اول

حدود  به فاصله شد و درمان، دچار تاري ديد ششم ي هفته

 درماني، تاري ديد هم برطرف ي د از اتمام دورهماه بع يك

، رتينوپاتي پروليفراتيو چشم پزشكي ي در معاينه. شد

 . گزارش شد بود

 به همراه ۲ ساله، با ديابت نوع ۷۰مورد دوم ـ يك مرد 

 ، Cr ،۶۳=Urea ،۱۹=ALT  ،۱۳=AST=۶/۲نفروپاتي ديابتي و 

۲۴۳=AlP ،دچار پارس آنژي دريافت چهارم ي كه در هفته 

 ۴-۵ و نيز افزايش حدود ۹۹ تا Urea و ۱/۵ تا حد Crافزايش 

 فقط شد و ) AST =۸۰ و ALT=۱۰۹(كبدي هاي  برابر آنزيم

كليوي بيمار به حد پايه هاي  پارس، آزمون آنژيبا قطع 

  . طبيعي شدكبدي هم هاي  برگشت و آنزيم
 

  بحث

عوامل مختلفي ممكن است روند ترميم زخم پاي مزمن 

ي را تحت تأثير قرار دهند كه براي حذف اثر آنها و ديابت

 در پيشبرد پارس آنژيبررسي توانايي داروي جديد صرف 

گر، قبل از شروع  عوامل مخدوش اين ،شدترميم زخم تلاش 

مطالعه شناسايي و تا جايي كه ممكن بود، بين دو گروه 

عوامل شامل مشخصات اين . شدنددرماني، يكسان 

 ي  درجهاز نظر( زخم هدف هاي ويژگين، دموگرافيك بيمارا

زخم، فقدان عفونت واضح، فقدان نارسايي عروقي عمده، طول 

هاي  و درمان) عمق زخم مدت زخم، مساحت زخم و

 قبل و بعد از قندخون، وضعيت كنترل شدهاستاندارد انجام 

قندخون كنترل و  بهبود شده براي انجام هاي درمان و اقدام

كه ذكر شد، دو گروه درماني از  مچنان بودند كه هبيماران

با . ي نداشتنددار معنيگر، تفاوت  عوامل مخدوش اين نظر

هاي استاندارد انجام  كه دو گروه از نظر درمان اين وجود

 كنترلي  شيوهو  TCC بيوتيك،  شامل دريافت آنتيشده،
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 همكاراندكتر امير بهرامي و  پارس زخم پاي ديابتي و درمان با آنژي ۶۵۳

 

 

هاي  بافت دبريدمان ،ي با هم نداشتنددار معني تفاوت قندخون

 بيماران در تمام ي  براي همهني و كالوس تقريباًنكروزه، عفو

و ي كاهش بار مكانيكي  انجام شد، شيوه هاي همراجع

ي  شيوهشد، ولي ارزيابي   هاي موضعي آموزش داده مراقبت

  . نظر مشكل بود اين رعايت آنها و همكاري بيماران از

پارس خوراكي در روند ترميم  از نظر بررسي تأثير آنژي

ن پاي ديابتي، روند كاهش مساحت زخم در هر مزمهاي  زخم

 ي  و ميزان بهبودي در پايان هفتهدار معنيدو گروه درماني 

 به پارس و دارونما ي آنژي كننده  دريافت در دو گروه۱۲ 

اگرچه درصد كاهش مساحت . بود% ۲/۷۹و % ۸/۹۵ترتيب 

 زخم در تمام طول درمان و پيگيري بعد از آن، در گروه

ي  كننده  دريافت بيشتر از گروهپارس ي آنژي هكنند دريافت

 چهارم تفاوت دو گروه از ي بود، ولي فقط در هفتهدارونما 

به پارس،  رسد آنژي  مي بود و به نظردار معنينظر آماري 

 كه سبب تأثيرگذار بود دوم تا چهارم ي  از هفتهطور عمده

 ،در نهايتاما   زماني شدي فاصله اين تسريع روند بهبود در

بيماران % ۹۰در ) سطح زخم% ۱۰۰بسته شدن (بهبودي كامل 

هاي  پارس خوراكي در كنار درمان  آنژيي كننده دريافت

ي استاندارد ها روشبا شده بيماران درمان % ۷۰استاندارد و 

متوسط زمان لازم براي بهبودي كامل اگرچه  مشاهده شد و

ته كمتر  يك هف در حدود،پارس ي آنژي كننده دريافتدر گروه 

 آماري  نظراز تفاوت نيز اين ولي،  بوددارونمااز گروه 

  . )p=۱۳/۰ ،هفته ۴/۷ در مقابل ۳/۶(  نبوددار معني

، در )ΙΙ  فازهاي مطالعه(  لاريجاني و همكاراني در مطالعه

پارس وريدي در بهبود زخم پاي  مورد ارزيابي اثر آنژي

سته شدن  هفته، متوسط ميزان ب۲ديابتي با زمان بيش از 

% ۶۴به ترتيب  ،شاهد هفته، در دو گروه درمان و ۴زخم طي 

  p( .۲= ۰۱۵/۰(بود % ۲۵و 

، )ΙΙΙ  فازهاي مطالعه( بهرامي و همكاران ي در مطالعه

پارس و تركيب   بررسي اثر شكل خوراكي آنژيي درباره

پاي ديابتي هاي  شكل خوراكي و موضعي آن، در ترميم زخم

هفته، متوسط كاهش مساحت زخم با طول مدت بيش از دو 

پارس خوراكي  آنژيي  كننده مصرف هفته در دو گروه ۶طي 

و تعداد افرادي كه بهبودي  %۲۵و % ۸۵، به ترتيب شاهدو 

مساحت زخم بهبودي کامل % ۷۰كاهش بيش از  (يافتند،كامل 

% ۲۲و % ۸۳در دو گروه به ترتيب ) شده بودنظر گرفته  در

  ۴.بود

 ما با دو ي مطالعههاي  يافتهشود   ميكه مشاهده همچنان

هاي آشكاري دارد، در حالي كه با  تفاوت،  قبليي مطالعه

 rhPDGF و همكاران در مورد اثر ي استيد مطالعههاي  يافته

 هفته، ۸پاي ديابتي با زمان بيش از هاي  در درمان زخم

كه متوسط كاهش مساحت زخم  طوريه سازگارتر است ب

 ي دارد كننده دريافتطالعه در دو گروه  مآن هفته در ۲۰طي 

 كه با در نظر ۵بود % ۱/۸۲و  % ۸/۹۸، به ترتيب دارونماو 

 از به تقريبكه نمودار درصد كاهش مساحت زخم   ناي  گرفتن

، اين رسد  مي به بعد به يك حالت پلاتوي نسبي۱۲ ي هفته

 ي  ما در هفتهي مطالعههاي  يافته بيستم با ي  در هفتهها يافته

، قابل مقايسه بودند% ۲/۷۹و% ۸/۹۵دوازدهم كه به ترتيب 

  . است

 مغايرت ي كننده توانند توجيه  مي علل احتمالي كه

تأثير ي  درباره قبلي ي  ما با دو مطالعهي  مطالعههاي يافته

پاي ديابتي باشند، به شرح هاي  پارس در ترميم زخم آنژي

  :  هستندزير

تر  رسد كوتاه  ميه نظرتفاوت بي اين  يكي از علل عمده .۱

 اول به مدت ي مطالعه( قبلي باشد هاي مطالعهبودن مدت 

در  اين )انجام شد هفته ۶ دوم به مدت ي  هفته و مطالعه۴

 اين كه در پارس همچنان آنژيبيشترين اثر حالي است كه 

.  چهارم استي   در پايان هفته،مطالعه نيز نشان داده شد

مساحت زخم در با در نظر گرفتن درصد كاهش 

  ما كه در دو گروهي  مطالعه۶ و ۴ هاي هفته

و % ۱/۸۴ به ترتيب پارس و دارونما ي آنژي كننده دريافت

در پايان % ۴/۶۷و % ۶/۸۹ چهارم و ي در هفته% ۸/۵۵

ويژه در مورد گروه ه تفاوت ب اين ، بود ششمي هفته

كاهش % ۱/۸۴ ( بودكمترپارس،  ي آنژي كننده دريافت

 ما در مقابل ي  چهارم مطالعهي  در هفتهمساحت زخم

كاهش مساحت زخم % ۶/۸۹ و ΙΙ  فازي در مطالعه% ۶۴

 ي در مطالعه% ۸۸ ما در مقابل ي  ششم مطالعهي در هفته

 ي دارونما كننده دريافتاما در گروه ) =ΙΙΙ ،۷۷/۰p فاز

كاهش مساحت % ۸/۵۵(همچنان تفاوت چشمگير است 

در % ۲۵ ما در مقابل ي ه مطالع۴ ي زخم در پايان هفته

مطالعه، در مقابل  اين ۶در هفته % ۴/۶۷ اول و ي مطالعه

 ي در مورد نتيجه. )=p ۰۰۷/۰  دوم،ي در مطالعه% ۲۵

 فاز هاي مطالعهكه در   ناي  نهايي درمان هم، با توجه به

ΙΙΙ  ، سطح زخم به عنوان بهبودي % ۷۰كاهش بيش از

 ما نيز درصد ي عهكامل در نظر گرفته شد، اگر در مطال

  كامل بهبودي كامل يا تقريبا۶ً ي بيماراني كه در هفته

از مساحت % ۷۰عني مجموع بيماراني که بيش از ي(يافتند 

 ΙΙΙ فاز ي  مطالعهي با نتيجه) زخم آنها کاهش پيدا کرد
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 ۶۵۴  ايرانمتابوليسم و ريز درون غدد ي مجله ۱۳۸۸اسفند ، ۶ ي شماره, يازدهمي  دوره

 

   

 پارس ويژه در گروه آنژيه تفاوت ب اين ،شودمقايسه 

در % ۷۰ش از درصد موارد با بهبودي بي(شود   ميكمتر

 ي مطالعه پارس آنژيي  كننده دريافت گروه ۶ ي پايان هفته

شاهد و در گروه % ۸۳ قبلي ي و مطالعه% ۹۰اخير، 

  . ) قبليي مطالعه% ۲۲در مقابل % ۵۵ ما ي مطالعه

 هاي يافتهتواند منجر به اختلاف   مييك عامل ديگر كه .۲

ي ها ، تفاوت زخمشود قبلي ي  ما با دو مطالعهي مطالعه

.  استو مشخصات دموگرافيك بيمارانبررسي مورد 

 داده شده به نظر  نشان۱جدول  در طور كه انهم

رسد مشخصات دموگرافيك بيماران تفاوت قابل  نمي

 زخم در گروه ي اي داشته باشد ولي اندازه ملاحظه

 ي  دو برابر اندازه قبلي تقريباًهاي شده در مطالعهدرمان 

و در بوده  ما ي مطالعهر شده دگروه درمان در زخم 

 سه برابر  قبلي تقريباًهاي شاهد نيز در مطالعهگروه 

مورد هاي   كه بزرگتر بودن زخم بود حاضري مطالعه

  قبليهاي شاهد در مطالعهويژه در گروههاي ه  ببررسي

تواند يكي از علل پايين بودن درصد موارد با بهبودي  مي

از نظر طول . اشد بها شاهد آن مطالعهكامل در گروههاي 

رسد از   ميزخم و عمق آن نيز كه به نظرداشتن مدت 

.  پاسخ به درمان باشندي كننده عوامل بسيار مهم تعيين

اي به آنها نشده   قبلي، اشارههاي مطالعهمتأسفانه در 

 در كننده تواند يك عامل مخدوش  ميمسأله اين است و

 . قبلي باشدهاي  اي مطالعه يافتهتفسير 

تواند باعث مغايرت   مي عامل ديگري كهايت،در نه .۳

 قبلي باشد، تفاوت در هاي مطالعه با  مطالعههاي اين  يافته

جزئيات درمان . استهاي استاندارد   انجام درماني شيوه

 قبلي مشخص نشده است و از نظر برخي هاي مطالعهدر 

انجام دبريدمان، ي  شيوهويژه ه ب(ها نيز  درمان

 كاهش بار در منزل و ميزان رعايتهاي موضعي  مراقبت

  كورارزيابي مشكل است و با توجه به عدم) مكانيكي

 اين نكته كه بيشتر  قبلي و در نظر گرفتني بودن مطالعه

، كننده هستند مداخلهفرد هاي رايج، وابسته به  درمان

تواند به عنوان يك عامل   ميگر از نوع درمان اطلاع درمان

 تأثير بگذارد و عدم ها اقدامين  اكننده در انجام مخدوش

هاي  يافتهكاهش چشمگير تفاوت مشاهده شده بين 

ه بشاهد  قبلي در گروه هاي مطالعهو   اخيري مطالعه

گر   مخدوشعاملدنبال حذف عامل زمان به عنوان يك 

 كاهش باوجود ها هاي اين مطالعه يافته ي در مقايسه

، تأييد ارسپ آنژيدرمان شده تفاوت در گروه  اين آشكار

 . ي اين مطلب است كننده

 ،التهابيهاي  ر شاخصبپارس  از نظر تأثير آنژي 

ها، قبل و بعد از درمان در هر يك از  شاخصي اين  مقايسه

 ESRويژه ه  آنها بدار معنيگروههاي درماني، بيانگر كاهش 

و عدم ) p=۰۴/۰، ۸/۲۳ در مقابل ۸۵/۲۸(پارس  در گروه آنژي

مسأله يا  اين  كه بود،شاهدها در گروه  آندار معنيكاهش 

 كه با توجه به  استگروه اين بيانگر كنترل بهتر عفونت در

 بيوتيك در دو گروه، بعيد به نظر يكسان بودن دريافت آنتي

 پارس كه ناشي از اثر ضد التهابي داروي آنژي  ناي  رسد يا مي

 نيز اشاره شد، داروي  قبلاًطور كه انهم. باشد مي

 Melilotus officinalis گياه ي ارس، حاوي عصارهپ آنژي

البته لازم به ذکر  ۱۲-۱۵. است كه داراي اثر ضدالتهابياست

مطالعه در گروهي که شدت التهاب سيستمي  اين است که

بيماران مورد  ESR  ميزان، و در کلشد انجام ،بالايي نداشتند

دچار زخم  بيماران بيشتردر هر دو گروه بر خلاف بررسي 

  . نبود پاي ديابتي بالا

 قبلي چه در هاي مطالعه در ،مني دارواي هاي  از نظر جنبه

گونه  باليني، هيچكم حيوانات آزمايشگاهي و چه در موارد 

اما در  ۲ ،۴   ،۹- ۱۵،۱۱.نشدمشاهده ) سمي( توكسيك ي عارضه

 مشكوك قابل انتساب به ي مورد عارضهدو  ما ي مطالعه،

يك مورد تشديد رتينوپاتي ديابتي : پارس، گزارش شد آنژي

، HbA1c كه با توجه به عدم كاهش چشمگير  استپروليفراتيو

ي كنترل شديد ديابت اررسد ناشي از اثرگذ  ميبعيد به نظر

داروي  احتمالي اثر سازوكارباشد و با در نظر گرفتن 

پارس مبني بر تحريك آنژيوژنز، ممكن است ناشي از  آنژي

دومين مورد، نارسايي حاد كليوي به  .دارو باشد اين مصرف

  نفروپاتي ديابتيدچارهمراه هپاتيت حاد در يك بيمار 

 ۶/۲ه كراتينين قبل از دريافت دارو در حد  بود ك۴ي  درجه

 با  وافزايش پيدا كردليتر  گرم بر دسي ميلي ۱/۵بود و تا حد 

داروي عارضه ناشي از  اين  اگر كهقطع دارو اصلاح شد

 دارو اين  كليويعمده دفع اشد بيانگر احتمالاًپارس ب آنژي

 كاهش يافته، دفع آن از GFRبا ذكر شده  كه در بيمار است

كليه كاهش پيدا كرد و منجر به رسيدن غلظت سرمي دارو در 

  . آسيب كليوي و كبدي شد ايجاد حد توكسيك و

هاي  پارس به همراه درمان آنژيداروي اگرچه در نهايت، 

ثرتر ؤدر تمام طول درمان، م، اهش سطح زخمدر ک استاندارد

نيز زمان مورد نياز  تنهايي بوده وه هاي استاندارد ب از درمان

، اين تر بود کوتاهي آن  كننده مصرفبراي بهبودي کامل گروه 
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 همكاراندكتر امير بهرامي و  پارس زخم پاي ديابتي و درمان با آنژي ۶۵۵

 

 

 نبود دار معني چهارم از نظر آماري ي جز در هفتهه تفاوت ب

رد  موي که ممکن است به علت محدود بودن تعداد نمونه(

رسد كه اساس درمان   ميبنابراين به نظر. ) باشدبررسي

هاي استاندارد رايج  پاي ديابتي همچنان درمانهاي  زخم

مختلف هاي   بيشتر با در نظر گرفتن جنبههاي مطالعه. باشد

  جملهپاسخ به اين سؤال از كننده باشد  تواند كمك  ميدرمان

تواند سبب کاهش   مي درمان تا زمان بهبودي كامل،ي ا ادامهاي

 ي با مقايسه( بيشتر مدت زمان لازم براي بهبودي کامل

)  داروي  افزايش مدت درمان در مقابل افزايش هزينهي هزينه

كه اثربخشي آن در شرايط عملي   ناي   يا نه؟ وشود

هاي استاندارد به طور دقيق  درماني ما كه درمانهاي  سيستم

  رعايت نمي شوند، چگونه است؟ 

بودن نسبي تعداد نمونه، عدم اعمال محدوديت از محدود 

ي  عدم اعمال هيچ محدوده نظر اندازه و عمق زخم و نيز

هاي   از جمله محدوديتزخموجود طول مدت  از نظرزماني 

  . ي حاضر بود مطالعه

پارس «دريغ شرکت  همکاري بيپژوهشگران از : سپاسگزاري

. کنند ه قدرداني ميهاي انجام طرح صميمان مين هزينهأ براي ت»روس

ديابت   غدد ودرمانگاه از خانم فاطمه جديري سرپرستار چنين، هم

هاي  دانشگاه علوم پزشکي تبريز و همکارانشان به خاطر تلاش

  . آيد عمل ميه  ويژه ب تشکر اين پژوهشپيگير در به ثمر رسيدن
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Abstract 
Introduction: Diabetes mellitus is the most common human metabolic disease and chronic non 

healing diabetic foot ulcers are a critical complication for these patients. ANGIPARS is a new 
herbal extract which has been introduced to accelerate healing of these ulcers. The purpose of this 
study was to investigate the efficacy and safety of oral ANGIPARS in patients with chronic diabetic 
foot ulcers and also its effect on inflammatory blood markers. Materials and Methods: In a double–
blind placebo-controlled trial, 40 patients with diabetic foot ulcers of at least 4 weeks duration, 
were randomized to receive either oral ANGIPARS, or placebo twice a day, until the ulcer was 
completely healed or for a maximum of 6 weeks and followed up to 12 weeks. Standard foot ulcer 
care was given to all patients. The healing process was assessed with measuring ulcer surface 
area and time needed to achieve complete wound healing. Drug safety was assessed by 
monitoring adverse events, using clinical and laboratory evaluations. Results: In both groups, 
wound surface area decreased significantly (p<0. 0005). Mean improvement ratio was 95. 8% in the 
ANGIPARS group and 79. 2% in the placebo group, although mean percent of wound area 
reduction in the former group was higher than in the placebo group at weekly assessments, this 
difference was not statistically significant ( p= 0. 25) except for at the 4th week. (84/2% vs. 56%, p = 
0. 013) Ultimately, complete wound healing was achieved in 90% and 70% of ANGIPARS group and 
placebo group, respectively, after 12 weeks. Time to achieve complete wound healing, also, was 
not different significantly in either groups. (6. 2 vs. 7. 4 weeks, p = 0. 3) Significant reduction in 
ESR was seen in the ANGIPARS group. ( p = 0. 04) There was no significant changes in laboratory 
parameters. Two complications most likely attributable to ANGIPARS reported were worsening of 
proliferative diabetic retinopathy in one patient and acute renal failure and acute hepatitis in 
another patient with diabetic nephropathy. Conclusion: Although ANGIPARS enhanced wound 
healing at least within weeks 2 to 4 of treatment, we did not observe a significant effect in the 
outcome. Therefore, standard foot ulcer care seems to be the cornerstone of diabetic foot ulcer 
management and ANGIPARS should probably be reserved for treatment of the non-healing or 
difficult-to-heal ulcers that do not respond to standard treatments. Further studies are required to 
assess the efficacy of this new herbal extract.  
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