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 تشکر و سپاس فراوان از: با

 

 تصویب در مساعدت سبب به اراک پزشکی علوم دانشگاه فناوری و تحقیقات معاونت از

 .کنیممی دانی قدر و تشکر طرح اجرای طول در حمایت و پروپوزال

 پایان که اراک درمانی امیرالمومنین شهر آموزشی مرکز بالینی تحقیقات توسعه پایگاه از

 .داریم را تشکر و دانی قدر کمال است، رسیده تصویب به مرکز این در نامه اینجانب

خانم   و )راهنما اساتید(جناب آقای دکتر محمدرضا رضوانفر  دکتر پگاه محقق, سرکار خانم از

 آنها دریغ بی زحمات و ها راهنمایی سبب به )مشاور )استاددکتر فریده جلالی مشایخی 

 .کنیم می قدردانی و تشکر

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  



 

 

 

 چکیده

  مقدمه:

است، باعث کاهش خطر پیامدهای قلبی عروقی  2داروی امپاگلیفلوزین که یک داروی خوراکی کنترل کننده دیابت نوع 

، با مکانیسم های متفاوت می شود که یکی از آنها، کاهش فاکتورهای التهابی است. با این وجود 2در بیماران دیابت نوع 

در نمونه های انسانی ناچیز است.   hs-CRPتورهای التهابی از جمله داده های موجود در زمینه اثر این داروها بر فاک

همچنین مطالعات کمی در خصوص مقایسه اثر این دارو با سایر داروهای آنتی دیابتیک در کاهش سطح فاکتورهای 

ماران در بی hs-CRPالتهابی انجام شده است. لذا این مطالعه با هدف سنجش سطح فاکتورهای التهابی فیبرینوژن و 

تحت درمان با این دارو و مقایسه آن با سطح فاکتورهای التهابی در بیماران تحت درمان با سایر داروهای آنتی دیابتیک 

 انجام شد.  

مراجعه کننده به کلینیکهای دیابت دانشگاه علوم  2بیمار دیابتی نوع  90در این مطالعه مقطعی، تعداد مواد و روش ها: 

سال به بالا که در دو ماه گذشته به صورت ثابت تحت درمان با یکی از دسته های دارویی )  30پزشکی اراک ، با سن 

یل اوره( بودند و عملکرد کلیوی نرمال داشتند به شیوه امپاگلیفلوزین و یا متفورمین و سولفونو  ینمتفورم،  ینمتفورم

نمونه گیری در دسترس در مطالعه وارد شدند. بیماران تحت درمان با داروی متفورمین و امپاگلیفلوزین در یک گروه و 

بیماران  بیماران تحت درمان با متفورمین به تنهایی و متفورمین و سولفونیل اوره ها در گروههای دو و سه قرار گرفت.

( و سطح Fbs, HBa1Cپس از کسب رضایت شرکت درمطالعه با برگه درخواست آزمایشات جهت بررسی قند خون )

به آزمایشگاه ارجاع شدند. مشخصات زمینه ای بیماران و داروهای قند خون  (hs CRPفاکتورهای التهابی )فیبرینوژن، 

ارتباط سطح خونی فاکتورهای التهابی با نوع داروی مصرفی سنجش بیمار در چک لیست اطلاعات بیماران وارد شد. نهایتاً 

دیتاها پس از جمع آوری در نرم افزار آماری  نفر محاسبه شد. 90نفر و در کل 30 شد. حداقل تعداد نمونه  در هر گروه 

SPSS  .وارد و آنالیز شد 

سال بود.    55.12 ± 11.21نده در مطالعه  بیمار دیابتی نوع دو شرکت کن 90انحراف معیار سن  ±میانگین  یافته ها:

 73درصد( مذکر و و  18.9بیمار ) 17سال بود.  6.41 ± 4.75میانگین و انحراف معیار مدت ابتلا به دیابت در بیماران 

میانگین و انحراف معیار سن و مدت بیماری در گروههای درمانی ،تفاوت آماری معنی  درصد( مونث بودند. 81.1بیمار )

داری با یکدیگر نداشت. میانگین و انحراف معیار شاخص التهابی فیبرینوژن در گروه تحت درمان با متفورمین+ 

یگر بیشتر بود بود. میانگین و امپاگلیفلوزین از همه کمتر و در گروه تحت درمان متفورمین+ سولفونیل اوره از دو گروه د

در گروه تحت درمان با متفورمین از دو گروه دیگر کمتر بود. همچنین میانگین  hs-CRPانحراف معیار شاخص التهابی 

و انحراف معیار فیبرینوژن در افراد مبتلا به فشارخون بالا و سابقه بیماریهای ایسکمیک قلب بیشتر و در افراد تحت درمان 

 ضد هایپرلیپیدمی کمتر بود. با داروهای

سطح فیبرینوژن در افراد دیابتی تحت درمان با داروهای متفورمین و داروی امپاگلیفلوزین در بحث و نتیجه گیری: 

علاوه بر داروی مصرفی،   متاثر از فاکتورهای  hs-CRPمقایسه با سولونیل اوره کمتر است. به نظر می رسد سطح فاکتور

بیماریهای التهابی و زمینه ای همراه باشد و لذا بررسی سطح آن در افراد مصرف کننده داوهای  متعدد دیگری از جمله

 مختلف نیاز به انجام مطالعات کارازمایی بالینی تصادفی و لحاظ متغیرهای مختلف تاثیرگذار بر آن است.
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  کلیات.1-1

می  2درصد موارد دیابت، دیابت نوع  95-90می باشد.حدود  2و نوع  1دونوع اصلی دیابت،دیابت نوع 

اختلال  2دیابت شیرین نوع . (1)هستند 2سال مبتلا به دیابت نوع  65درصد جمعیت بالای  20باشد.حدود 

اصلی در متابولیسمی است که با هایپرگلایسمی و اختلال در ترشح یا عمل انسولین ایجاد میشود. سه نقص 

شامل:افزایش تولید کبدی گلوکز،کاهش ترشح انسولین و نقص در  2شروع هایپرگلایسمی در دیابت نوع 

   .(1) عمل انسولین می باشد

چند عاملی ست اما زمینه ی ژنتیکی وبی تحرکی دو نقش اصلی را در ایجاد دیابت  2علت ایجاد دیابت نوع 

 (1ایفا میکنند.)

نگی،افزایش دریافت مایعات،تاری دید،کاهش وزن،و تغییر دیابت میتواند منجر به افزایش تولیدادرار،تش

 .(1) درمحتوای انرژِی شود

همچنین دیابت باعث افزایش ریسک وقوع بیماری های قلبی عروقی میشود مانند بیماری عروق 

کرونر،نارسایی قلبی،سکته های قلبی،بیماری های عروق محیطی.ریسک وقوع حوادث قلبی در فرد دیابتی 

ر با فردی ست که سابقه ی انفارکتوس قلبی را دارد.علل مرسوم افزایش بدون سابقه ی بیماری قلبی،براب

ریسک بیماری های قلبی عروقی شامل دیس لیپیدمی،چاقی،افزایش فشارخون، بی تحرکی ست و علل غیر 

مرسوم شامل مقاومت به انسولین،هایپرگلایسمی بعداز غذا،ماکروآلبومینوری،فاکتورهای ایجاد کننده 

 . (2)می باشند C-reactive protein  رهای خونی،ترومبوز،  فاکتو

مکانیسم بیماری های قلبی عروقی شامل آسیب به اندوتلیوم )به دلایل مرسوم و غیر مرسوم(،مهاجرت 

اند، لیپید را می بلعند و به اندوتلیوم است.منوسیتها که به ماکروفاژ تبدیل شده   Tمنوسیت ها و لنفوسیت 

مکانها مهاجرت میکند و  تبدیل میشوند. بعدها دراین روند،سلولهای عضله صاف به این FOAM CELLبه 

 .(2)باعث فیبروز عروق میشود
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بطور ویژه التهاب نقشی مهم در تخریب اندوتلیوم و افزایش ریسک بیماری های قلبی عروقی دارد.هم چنین 

نقش مهمی درپاتوبیولوژی سندرم متابولیک ایفا میکند.مطالعات متعددی توجهات را به ارتباط بین  التهاب

 . (2)با ویژگی های سندرم متابولیک جلب کرده اند 2در بیماران مبتلا به دیابت نوع   hs-crpافزایش سطح 

CRP  یک پروتئین فاز حاد است که از کبد،در پاسخ به سایتوکاین هایی مانندIL6, TNF-alfa   تولید

در غربالگری   hs-Crpمیشود و با وقوع بیماری عروق کرونر و نارسایی کلیه مرتبط است.تعیین سطح 

 .(4-2)، سطح گلوکز خون،سطح لیپید مرتبط استBMIبا بیماری های قلبی عروقی نقش دارد.افزایش آن 

Hs-crp یک بیومارکر خوب در التهاب مزمن د( رجه پایینlow grade و یک مدیاتور برای بیماری های )

 .(4. 2)آتروسکلروتیک است. و یک فاکتور پیش بینی کننده ی بیماری های قلبی عروقی ست

Fibrinigen  ی فیبرینوژن می ترومبوز و التهاب است. اطلاعات نشان می دهد که سطح پایهیک مارکر

ی حوادث قلبی عروقی در جمعیت عمومی و غیر دیابتی باشد. بیماران با دیابت نوع تواند پیش بینی کننده

می  که به دلیل افزایش تولید فیبرینوژن وکاهش کلیرانس آن اتفاق(6)سطح بالاتری از فیبرینوژن دارند. 2

تولید انسولین برطرف میشود.مطالعات نشان افتد.افزایش فیبرینوژن با کمبود انسولین مرتبط است و با 

بطور منطقی فرض میشود که افزایش سطح  (5)مرتبط است. Fbs ,Hba1cمیدهد که سطح فیبرینوژن با 

فیبرینوژن میتواند منجر به افزایش بروز حوادث قلبی عروقی شود.اگرچه مطالعات در مورد اثر فیبرینوژن بر 

 .(6)پیامدهای قلبی عروقی محدود  و مورد بحث است

دریافت کالری و افزایش فعالیت فیزیکی میشوند.اما  در ابتدا توصیه به کاهش 2بیشتر بیماران دیابتی نوع 

 .(7)نهایتا اکثر آنها ملزم به استفاده از داروهای خوراکی میشوند

نده قند خون متفورمین از دسته ی بی گوانیدها معمولا اولین انتخاب دربین داروهای خوراکی پایین آور

است.این دارو با کاهش تولید کبدی گلوکز باعث کاهش قند ناشتا  و با افزایش مصرف گلوکز غیر وابسته به 
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 HbA1cانسولین، قند بعد از غذا را کاهش میدهد.این دارو باعث کاهش وزن،بهبود پروفایل لیپیدی،کاهش 

 .(7)میشود ولی هایپوگلایسمی نمی دهد

های پتاسیمی باعث افزایش ترشح انسولین ی دیگر شامل سولفونیل اوره ها میشود که بامهار کانالیک دسته

آندوژن میشوند.این داروها معمولا به تنهایی استفاده نمیشوند و به متفورمین اضافه میشوند.شامل دو نسل 

آنها کمتر استفاده می شود. نسل دوم شامل گلی بنکلامید،گلی پیزید،گلی مپراید،گلی هستند که نسل اول 

کلازید است.این دسته از داروها گلوکز ناشتا و بعد از غذا را کاهش می دهند.عوارض آنها شامل 

 .(7)هایپوگلایسمی،افزایش وزن و هایپرانسولینمی است

 sodium-dependent) گلوکز-سدیم انتقالی هم پمپ های مهارکننده خوراکی، داروهای از دسته یک

glucose cotransporter 2:   SGLT2) مهاراین انتقال دهنده مانع بازجذب گلوکز . باشند می

ی گلوکز میشود.بنابراین عملکرد این ی کلیوی گلوکز را پایین آورده و منجر به افزایش دفع ادرارشده،آستانه

 2های دیابت نوع داروها مستقل از انسولین بوده است.از آنجایی که این دسته از داروها جدیدترین دارو

هستند، تجربه ی بالینی درمورد آنها محدود است.عوارض آنها شامل عفونتهای ادراری یا واژینال، و ممکن 

 به توان می دسته این داروهای از.ل عروقی را کاهش دهد است به دلیل افزایش دیورز حجم داخ

 . (7)کرد اشاره کاناگلیفلوزین و امپاگلیفلوزین داپاگلیفلوزین،
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 بیان مسئله. 1-2

درصد موارد  90بیماری غدد در جهان می داند. حدود سازمان بهداشت جهانی ، بیماری دیابت را شایعترین 

دیابت در سراسر جهان در حال افزایش  2و  1. اگرچه میزان شیوع نوع (8)دیابت می باشد 2دیابت، نوع 

بسیار بیشتر است که دلیل آن افزایش شیوع چاقی، کاهش فعالیت  2است، سرعت افزایش شیوع دیابت نوع 

نفر ، یک نفر به دیابت مبتلا است  10بدنی و افزایش سن در جوامع مختلف است. در ایران نیز تقریباً از هر 

که در گذشته دیابت غیروابسته به انسولین  2. دیابت نوع (8)و نیمی از این افراد از دیابت خود آگاهی ندارند

وعی اختلال متابولیکی است که با مقاومت بافت ها در برابر انسولین و یا دیابت بزرگسالان نامیده می شد ن

کاهش ترشح انسولین شناخته می شود. پس از تشخیص، درمان با اصلاح سبک زندگی و تجویز داروهای 

گلوکز -یک دسته از داروهای خوراکی، مهارکننده های پمپ هم انتقالی سدیم (8).خوراکی آغاز می شود

(sodium-dependent glucose cotransporter 2: SGLT2 ) از آنجایی که قسمت (9)باشندمی .

بازجذب می شود، مهار عملکرد آن موجب گلوکوزوری و  SGLT2اعظم گلوکز دفع شده در ادرار توسط 

.خوشبختانه خطر هیپوگلیسمی با  (10. 9)می گردد 2پایین آمدن سطح گلوکز در بیماران دیابتی نوع 

( بسیار ناچیز بوده و می توانند منجر به کاهش وزن و کاهش SGLT2مصرف این داروها )مهارکننده های 

داروهای سودمندی در بیماران  SGLT2به همین جهت مهارکننده های  (11)شوند.نیز فشارخون بیمار 

دفع ادراری گلوکز و کاهش قند . این داروها با افزایش (14-11)مبتلا به فشارخون بالا هستند  2دیابتی نوع 

.از داروهای این دسته می توان به (14)خون مکانیسم های تولیدکننده گلوکز در کبد را فعال می کنند

میلی  10. این داروها با دوز معمول روزانه (18-14)داپاگلیفلوزین، امپاگلیفلوزین و کاناگلیفلوزین اشاره کرد 

میلیگرم یکبار در روز تجویز می شوند. مطالعات متعدد انجام شده در خارج  25گرم و در صورت ضرورت تا 

در کاهش پیامدهای قلبی عروقی در بیماران مبتلا به دیابت نوع از کشور حاکی از تاثیر این دسته از داروها 

. طبق نتایج چندین مطالعه مروری انجام شده امپاگلیفوزین باعث کاهش خطر پیامدهای (15)می باشد 2

قلبی عروقی می شود که علت آن تاثیرات آنتی اسکلروتیک این دارو و اثرات همودینامیک مانند کاهش 
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. همچنین اثرات متابولیک مانند (20. 19. 17)فشارخون و حجم داخل عروقی و دیورز اسموتیک است

افزایش سوخت قلبی و اثرات هورمونی مانند افزایش آزادسازی گلوکاگون ممکن است دلیل کاهش وقایع 

این دسته طبق نتایج برخی مطالعات انجام شده، . همچنین (22-20)قلبی عروقی در مصرف این دارو باشد

در کاهش  ,TNF-alfa, IL6, CRP, Leptinاز داروها می توانند با کاهش سطح فاکتورهای التهابی از جمله 

هم چنین این داروها .(25-23. 21. 19. 16)پیامدهای قلبی عروقی و عوارض دیابت نقش داشته باشند

 میتوانند باعث کاهش فاکتورهای التهابی شوند. (26)کاهش وزن و دورکمر ازطریق

در نمونه   hs-CRP از جمله با این وجود داده های موجود در زمینه اثر این داروها بر فاکتورهای التهابی 

 .(19)های انسانی نسبتاً ناچیز است

همچنین مطالعات کمی در خصوص مقایسه اثر این دارو با سایر داروهای آنتی دیابتیک در کاهش سطح 

و محققان سایر کشورها توصیه به مقایسه اثر این دارو در کاهش  (19)فاکتورهای التهابی انجام شده است

 (19)سطح فاکتورهای التهابی در مقایسه با سایر داروهای آنتی دیابتیک دارند

با توجه به اینکه سطح فاکتورهای التهابی پیش بینی کننده خوبی برای احتمال خطر وقایع قلبی عروقی و 

عوارض دیابت می باشد، با مقایسه سطح فاکتورهای التهابی در بیماران تحت درمان با داروهای مختلف آنتی 

دیابت ، می توان برای انتخاب درمان مناسب خصوصاً در بیماران با شرایط پر خطر قلبی عروقی و مستعد 

لذا این مطالعه با هدف بررسی سطح فاکتورهای التهابی در بیماران دیابتی  به عوارض دیابت کمک گرفت.

بیماران دیابتی مراجعه کننده تحت درمان با داروی امپاگلیفلوزین و سایر داروهای آنتی دیابتیک در  2نوع 

 انجام شد. 1399به کلینیک دیابت امام رضا و امیرالمومنین شهر اراک در سال 
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 اهمیت مطالعه. 1-3

با توجه به اینکه سطح فاکتورهای التهابی پیش بینی کننده خوبی برای احتمال خطر وقایع قلبی عروقی و 

فاکتورهای التهابی در بیماران تحت درمان با داروهای مختلف آنتی عوارض دیابت می باشد، با مقایسه سطح 

دیابت ، می توان به انتخاب درمان مناسب در بیماران با شرایط پر خطر قلبی عروقی و مستعد به عوارض 

 دیابت کمک کرد.
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 اهداف مطالعه. 1-4

 

  هدف کلی:

درمان با داروی امپاگلیفلوزین و سایر داروهای تحت  2تعیین سطح فاکتورهای التهابی در بیماران دیابتی نوع 

آنتی دیابتیک در بیماران دیابتی مراجعه کننده به کلینیک دیابت امام رضا و امیرالمومنین شهر اراک در 

 1399سال 

 

 اهداف اختصاصی: 

تحت درمان با داروی امپاگلیفلوزین  2در بیماران دیابتی نوع   hs-crpمقایسه سطح فاکتور التهابی  (1

 و سایر داروهای آنتی دیابتیک

تحت درمان با داروی امپاگلیفلوزین  2در بیماران دیابتی نوع فیبرینوژن مقایسه سطح فاکتور التهابی  (2

 و سایر داروهای آنتی دیابتیک   

داروی مصرفی، سطح قند خون ناشتا و قند  تعیین ارتباط سطح فاکتورهای التهابی با سن، جنس، (3

 ماهه، تعداد سالهای ابتلا به دیابت 3

 

  ها و سوالات هیفرض

 نیبا سطح ا نیفلوزیامپاگل یتحت درمان با دارو 2نوع  یابتید مارانیدر ب  hs-crp یسطح فاکتور التهاب.1

 متفاوت است. کیابتید یآنت یداروها ریتحت درمان با سا مارانیفاکتورها در ب

با سطح  نیفلوزیامپاگل یتحت درمان با دارو 2نوع  یابتید مارانیدر ب نوژنیبریف ی.سطح  فاکتور التهاب2

 متفاوت است. کیابتید یآنت یداروها ریتحت درمان با سا مارانیفاکتورها در ب نیا
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ماهه، تعداد  3سطح قند خون ناشتا و قند  ،یمصرف یبا سن، جنس، دارو یالتهاب یسطح فاکتورها ای.آ3

 ارتباط دارد؟ ابتیابتلا به د یسالها

 

 

   تعریف واژه ها. 1-5

نوعی از بیماری دیابت شیرین است که شامل  2دیابت نوع (diabetes type 2) :2 نوع دیابت .1

انسولین،افزایش گروه ناهمگونی ازاختلالات است که با درجاتی از مقاومت به انسولین،اختلال ترشح 

علائم کلاسیک آن شامل  پرنوشی،پرادراری و کاهش وزن است. .تولید گلوکز مشخص میشود

 GTTیا    HbA1C>6.5،یا  FBS>126معیارهای تشخیصی آن بصورت:وجود علائم دیابت و 

2H>200  .(6)تعریف میشود 

 inflammatory markersفاکتورهای التهابی:  .2

 (:c reactive protein) فیبرینوژن،  

CRPمانند ییها نیتوکایفاز حاد است که از کبد،در پاسخ به سا نیپروتئ کی IL6, TNF-alfa 

 (3. 2)شودیتولید م

Fibrinogen            (6)استمارکر ترومبوز و التهاب  کی  

:  sodium-dependent glucose :گلوکز-سدیم انتقالی هم پمپ های مهارکننده .3

cotransporter 2 مهارپمپ با دیابت که خوراکی داروهای از دسته یک SGLT2   در لوله ی

پیچ خورده نزدیک مانع بازجذب گلوکز شده، و منجر به دفع ادراری گلوکز میشود.بنابراین عملکرد 

آنها عفونتهای ادراری ویا  ازعوارض .این داروها درکاهش سطح گلوکز مستقل از اثر انسولین است.

 (6واژینال به دلیل افزایش گلوکز ادرار است.)

 (9)است  SGLT2ی کننده مهارداروهای  انواع از یکیempagliflozins : امپاگلیفلوزین .4
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 گذشته مروری بر مطالعات
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 بررسی متون: 2-1 

1. Hattori بیماران در ها امپاگلیفلوزین التهابی ضد اثرات بررسی به ای مطالعه طی 2018 سال در 

 ,BMI, HbA1c کاهش باعث دارو این ، بیمار 51 روی شده انجام مطالعه نتایج طبق. پرداخت 2 نوع دیابتی

AST, ALT, GG1T باعث دارو این همچنین. بودن دار معنی آماری نظر از البته که شد دیابتی بیماران در 

استفاده شد،بعد  mg/DAILY 10لوزین روی امپاگلیفبیمار که دا 51.در شد  CRP و HOMA-IR  کاهش

 (20)(p=0.007با  0.59به  1.33مشاهده شد)از  HScRPدر سطح  %54ماه کاهش  12از 

 مهارکننده داروهای ، 2018 سال در همکاران و Bonnet توسط شده انجام مروری مطالعه طبق .2

 از (sodium-dependent glucose cotransporter 2: SGLT2) گلوکز-سدیم انتقالی هم پمپ

 ,TNF-alfa, IL6, CRP جمله از التهابی فاکتورهای سطح کاهش با توانند می امپاگلیفلوزین جمله

Leptin, های داده وجود این با. باشند داشته نقش دیابت عوارض و عروقی قلبی پیامدهای کاهش در 

 کم نسبتاً انسانی های نمونه در  hs-CRP جمله از التهابی فاکتورهای بر داروها این اثر زمینه در موجود

 شده توصیه التهابی فاکتورهای سطح کاهش در دیابتیک آنتی داروهای سایر با دارو این اثر مقایسه و است

 (19)است

3. Zinman پیامدهای روی امپاگلیفلوزین تاثیر بررسی به ای مطالعه طی 2015 سال در همکاران و 

 3 مدت به متوسط طور به بیمار 7020 حدود. پرداختند 2 نوع دیابت بیماران میر و مرگ و عروقی قلبی

 قرص مداخله گروه. شدند تقسیم پلاسبو و دارو دسته دو به تصادفی طور به بیماران. شدند پیگیری سال

 هیچ داد نشان مطالعه نتایج. کردند می مصرف روزانه دوز تک میلیگرم 25 تا 10 میزان به را امپاگلیفوزین

 مرگ میزان مداخله گروه در اما. نبود گروه دو بین مغزی یا قلبی سکته وقوع میزان بین داری معنی تفاوت

 علت به شدن بستری میزان همچنین .(RRR=38%) داشت داری معنی کاهش عروقی قلبی علل از ناشی

 عفونتهای میزان. یافت کاهش(RRR=32%) دلایل تمامی به مرگ میزان و (RRR=35%) قلبی نارسایی

 (18)یافت افزایش مختصری مداخله گروه در گلوکوزاوری علت به ژنیتال
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4.  Bart Staels قلبی حفاظت علل های مکانیسم توضیح به مروری ای مطالعه طی 2017 سال در 

 خطر کاهش باعث امپاگلیفوزین مطالعه این نتایج طبق. پرداخت SGLT2  مهارکننده داروهای عروقی

 مانند همودینامیک اثرات و دارو این اسکلروتیک آنتی تاثیرات آن علت که شود می عروقی قلبی پیامدهای

 افزایش مانند متابولیک اثرات همچنین. است اسموتیک دیورز و عروقی داخل حجم و فشارخون کاهش

 عروقی قلبی وقایع کاهش دلیل است ممکن گلوکاگون ازادسازی افزایش مانند هورمونی اثرات و قلبی سوخت

 (20)باشد دارو این مصرف در

5. Scheen مهارکننده اثرات بررسی به مروری مطالعه یک طی همکاران و  SGLT2 کاهش بر 

 امپاگلیفوزین پژوهش نتایج طبق. پرداختند 2 نوع دیابت به مبتلا بیماران عروقی قلبی پیامدهای و فشارخون

 کلیوی پیامدهای و عروقی قلبی میر و مرگ و میر و مرگ دلایل تمام کاهش در واضحی و توجه قابل کاهش

 متابولیک اثرات تا است همودینامیک اثرات دلیل به بیشتر مثبت اثرات این. دارد 2 نوع دیابتی بیماران در

 (23. 16)است شریانی فشارخون کاهش و امپاگلیفلوزین اسموتیک دیورز عملکرد دلیل به هم آن و

6. Inzucchi کارآزمایی نتایج به توجه با 2018 سال در همکاران و  EMPA-REG OUTCOME 

 طبق. دهد می کاهش را عروقی قلبی پیامدهای امپاگلیفلوزین چگونه که پرداختند موضوع این بررسی به

 شده انجام امپاگلیفلوزین با درمان تحت 2 نوع دیابت به مبتلا بیمار 7020 روی که فوق، کارازمایی نتایج

. بود شده پلاسبو گروه با مقایسه در عروقی قلبی میر و مرگ در درصدی 38 کاهش باعث دارو این بود،

 اسید، اوریک هماتوکریت، و هموگلوبین کاهش باعث دارو این داد، نشان مطالعه نتایج ثانویه آنالیز

 قلبی میر و مرگ کاهش در احتمالاً مدیاتورها این کاهش. است شده hba1c و ناشتا خون قند آلبومینوری،

 (24)است موثر پلاسبو گروه با مقایسه در دارو این عروقی

7. Perrone-Filardi قلبی و لیویک حفاظت در امپاگلیفلوزین های مکانیسم بررسی به همکاران و 

 این دقیق های مکانیسم چه اگر شده انجام های پژوهش نتایج طبق. پرداختند 2 نوع دیابتی بیماران عروقی
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 کاهش و وزن کاهش بر دارو این تاثیر اما نیست، واضح کاملاً عروقی قلبی و کلیوی پیامدهای کاهش بر دارو

 (25)است عروقی موثر قلبی و کلیوی پیامدهای کاهش در دارو از ناشی دیورز فشارخون،

  IL6 و آلفا TNF سطح امپاگلیفلوزین با درمان ، همکاران و ,Stanley Andrew Tan مطالعه در  .8

  (27).داد کاهش توجهی قابل مقدار به را

تحت درمان با امپاگلیفلوزین ، T2DM بیمار  54، 2019و همکاران درسال  Boschطبق نتایج مطالعه ی  .9

25mg/D   قرار گرفتند. اما کاهش معناداری در فاکتور التهابی  هفته  6به مدتhsCRP1.72)از دیده نشد 

 (1.99 ± 1.19به  ±2.10

(28) 

،تحت CADو دارای T2DMبیمار  50، بر روی 2019و همکاران درسال  Sawada.نتایج مطالعه ی 10

بطور معناداری  CRPدهنده کاهش فاکتور التهابی  نشان ماه 6به مدت  mg/D 10درمان با امپاگلیفلوزین 

 (29)(p=0.003) (0.07به 0.11)ازبود 

 

  

 

 

 

 

 

 

 



14 

 

 

 

 

                

 

 

 

 

 هامواد و روش
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



15 
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 آزمایشات

5-2 

 تعداد کل دفعات مرکز سرویس دهنده موضوع آزمایش یا خدمات تخصصی  ردیف

 90  سطح فیبرینوژن 1

 hs-CRP  90سطح  2

3 FBS  90 

4 HbA1C  90 

 

 روش انجام تحقیق:.3-2

باشد. جامعه مطالعه می  comparative cross-sectional studyاین مطالعه از نوع مقطعی مقایسه ای 

مراجعه کننده به کلینیک دیابت دانشگاهی امیرالمومنین و امام رضا می باشند.  2بیماران مبتلا به دیابت نوع 

که در دو  2مبتلا به دیابت نوع سال به بالا  30ن شیوه نمونه گیری در دسترس )آسان ( می باشد. بیمارا

امپاگلیفلوزین و  ینمتفورم،  ینمتفورمز دسته های دارویی ) ماه گذشته به صورت ثابت تحت درمان با یکی ا

و یا متفورمین و سولفونیل اوره( بوده اند و عملکرد کلیوی نرمال داشته اند در مطالعه وارد شدند. بیماران 

تحت درمان با داروی متفورمین و امپاگلیفلوزین در یک گروه و بیماران تحت درمان با متفورمین به تنهایی 

تفورمین و سولفونیل اوره ها در گروه دو و سه قرار گرفت. بیماران جهت بررسی قند خون و سطح و م

پس از کسب رضایت آگاهانه جهت شرکت درمطالعه با برگه  (hs CRPفاکتورهای التهابی )فیبرینوژن، 

بیمار در درخواست آزمایشات به آزمایشگاه ارجاع شدند. مشخصات زمینه ای بیمار و داروهای قند خون 

چک لیست اطلاعات بیماران وارد شد. نهایتاً ارتباط سطح خونی فاکتورهای التهابی با نوع داروی مصرفی، 

سن، جنس و ... سنجش شد. شرکت بیماران در مطالعه آزاد و طبق اختیار بیمار بود و در بررسی نتایج 

زمایش بیماران رایگان و  از محل هزینه مطالعه، نام و نام خانوادگی بیماران لحاظ نشد. کلیه هزینه های آ

 پایان نامه تامین شد. 
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 معیار های ورود و خروج از مطالعه 3-2-1

که  2مبتلا به دیابت نوع سال به بالا  30ن ، بیمارا 2به مطالعه شامل: تشخیص دیابت نوع  معیارهای ورود

و  ینمتفورم،  ینمتفورمدر دو ماه گذشته به صورت ثابت تحت درمان با یکی از دسته های دارویی ) 

امپاگلیفلوزین و یا متفورمین و سولفونیل اوره( بوده اند و عملکرد کلیوی نرمال داشته اند در مطالعه وارد 

 شده اند 

 مایل بیمار به شرکت در مطالعه. معیارهای خروج از مطالعه شامل عدم ت

مشخصات دموگرافیک بیمار در چک لیست اطلاعات بیماران وارد شد. سطح خونی فاکتورهای التهابی 

گروه بیماران سنجش شد و نهایتاً ارتباط سطح خونی فاکتورهای التهابی  3( در هر hs- CRP )فیبرینوژن،

با نوع داروی مصرفی سنجش شد. شرکت بیماران در مطالعه آزاد و طبق اختیار بیمار است و در بررسی 

نتایج مطالعه، نام و نام خانوادگی بیماران لحاظ نمی شود. برای سنجش سطح فیبرینوژن از کیت شرکت 

 از کیت شرکت مونوباند آمریکا استفاده شد.  HS-CRPمهسا یاران و برای سنجش 

در این مطالعه  1وارد و آنالیز خواهد شد. خطای نوع  SPSSدیتاها پس از جمع آوری در نرم افزار آماری 

آنالیز وارد و آنالیز شد. برای  SPSSدرصد لحاظ شده است. دیتاها پس از جمع آوری در نرم افزار آماری  5

و معادلهای ناپارامتری آنها شامل کروسکال والیس  ANOVAاز تستهای کای اسکوئر ، تی تست مستقل و 

 و من ویتنی یو، و ضریب همبستگی پیرسون استفاده شد .
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 ه حجم نمونه. روش محاسب3-2-2

 نفر محاسبه شد. 90کل نفر و در  30حداقل تعداد نمونه با استفاده از رابطه زیر در هر گروه  حجم نمونه:1

 
2

22

2/



 zz
n




 

                                                   که در آن  احتمال خطای نوع اول  و  توان آزمون به شرح ذیل بود.                   

96.105.0   z  

85.080.01   z 

                                            تفاوت میانگین مورد انتظار در گروه شاهد و مواجهه و اندازه اثر  به شرح ذیل       

21   

7.0  sizeeffect  

 حداقل نمونه مورد نیاز در هر گروه           

                                30
7.0

1
85.096.12

2

2









n   

 راکاهای دیابت دانشگاهی شهر مراجعه کننده به کلینیک 2بیماران دیابتی نوع جامعه آماری: 

 روش تجزیه و تحلیل اطلاعات: .3-2

                                                           
حجم نمونه در پژوهش های بالینی، ترجمه دکتر حمید علوی مجد، انتشارات دانشگاه علوم پزشکی شهید بهشتی، 1385، 1

.61تا  58صفحات   

 



19 

 

توصیف داده های کمی با میانگین و انحراف معیار و توصیف داده های کیفی با تعداد و درصد بود. برای 

اسمیرنف استفاده شد. برای مقایسه -سنجش نرمال بودن یا نبودن توزیع متغیرها از تست کولموگروف

ستفاده شد. ا ANOVAمیانگین ها در دو گروه مستقل از تی تست مستقل و مقایسه در چند گروه از 

درصد و خطای  95ارتباط متغیرهای کیفی با تست کای دو بررسی شد. کلیه تحلیل ها با ضریب اطمینان 

در کلیه ی مراحل  جهت تحلیل داده ها استفاده می شود. 23ورژن  SPSSدرصد بود. نرم افزار  5آلفای 

طرح، ملاحظات اخلاقی مانند رضایت آگاهانه ی شرکت در طرح و خروج ازطرح به صورت اختیاری و حفظ 

 شد.محرمانه بودن اطلاعات اخذ شده، رعایت 
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21 

 

 . یافته ها4-1

گروه درمانی، متفورمین، متفورمین + سولفونیل  3بیمار دیابتی نوع دو در  90در این مطالعه مقطعی تعداد 

بیمار دیابتی  90انحراف معیار سن  ±اوره و متفورمین + امپاگلیفلوزین  مورد بررسی قرار گرفتند. میانگین 

ن و انحراف معیار مدت ابتلا به دیابت سال بود.  میانگی  55.12 ± 11.21نوع دو شرکت کننده در مطالعه  

درصد( مونث بودند.  81.1بیمار ) 73درصد( مذکر و و  18.9بیمار ) 17سال بود.  6.41 ± 4.75در بیماران 

درصد( بیماریهای همراه از جمله هایپرلیپیدمی،هایپرتنشن، هیپوتیروییدی و بیماریهای  74.4بیمار ) 67

 ذکر شده است. 1شخصات اولیه بیماران در جدول شماره قلبی عروقی شناخته شده داشتند. م

 

 مراجعه کننده به کلینیک دیابت 2: مشخصات اولیه بیماران مبتلا به دیابت نوع 1جدول شماره 

 انحراف معیار میانگین  متغیرهای کمی

 11.21 55.12  سن  )سال(

 4.75 6.41  مدت بیماری )سال(

 45.77 156.17  قند خون ناشتا

 7.40 1.69  (Hba1cهموگلوبین گلیکوزیله )

fibrinigen  288.53 44.60 

Hs-CRP  1.65 2.31 

 درصد تعداد  متغیرهای کیفی

 جنس
 18.9 17 مرد

 81.1 73 زن

 فشارخون بالا
 35.6 32 دارد

 64.4 58 ندارد

 11.1 10 دارد
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سابقه بیماریهای ایسکمیک 

 قلبی/استروک

 ندارد
80 88.9 

هایپرلیپیدمی و تحت درمان با 

 داروهای هایپرلیپیدمی

 71.1 64 دارد

 28.9 26 ندارد

 درمان با آسپرین
 33.3 30 دارد

 66.7 60 ندارد

 مصرف دخانیات
 6.7 6 دارد

 93.3 84 ندارد
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 دیابتیکتحت درمان با داروهای آنتی  2: مقایسه میانگین سن در بیماران دیابتی نوع 2جدول شماره 

 * P Value انحراف معیار میانگین 

 سن

 11.64 53.33 متفورمین

 10.25 56.93 متفورمین + سولفونیل اوره 0.467

 11.77 55.10 متفورمین + امپاگلیفلوزین

*Anova test 

داروهای ، میانگین و انحراف معیار سن بیماران در گروههای درمانی تحت درمان با 2بر اساس جدول شماره 

 آنتی دیابت مختلف، تفاوت آماری معنی داری با یکدیگر نداشت.

 تحت درمان با داروهای آنتی دیابتیک 2: مقایسه میانگین مدت بیماری در بیماران دیابتی نوع 3جدول شماره

 P Value + انحراف معیار میانگین 

مدت بیماری 

 )سال(

 3.66 5.07 متفورمین

 5.07 7.47 سولفونیل اورهمتفورمین +  0.184

 5.20 6.70 متفورمین + امپاگلیفلوزین

+ kruskal-wallis test 

، میانگین و انحراف معیار مدت بیماری در گروههای درمانی تحت درمان با داروهای 3بر اساس جدول شماره 

 آنتی دیابت مختلف، تفاوت آماری معنی داری با یکدیگر نداشت.
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 تحت درمان با داروهای آنتی دیابتیک 2مقایسه جنسیت در بیماران دیابتی نوع :  4جدول شماره

 

 P Value + مرد زن

 تعداد )درصد( تعداد )درصد(

0.930 
 دارو

 (35.3) 6 (32.9) 24 متفورمین

 (35.3) 6 (32.9) 24 متفورمین + سولفونیل اوره

 (29.4) 5 (34.2) 25 متفورمین + امپاگلیفلوزین

 (100) 90 (100) 17 (100) 73 مجموع 

Chi-squuare 

، توزیع تعداد و درصد دوجنس در گروههای درمانی تحت درمان با داروهای آنتی 4بر اساس جدول شماره 

 دیابت مختلف، تفاوت آماری معنی داری با یکدیگر نداشت.

 



25 

 

درمان با داروهای آنتی  تحت 2: مقایسه شاخص های قند خون در بیماران دیابتی نوع 5جدول شماره 

 دیابتیک

 P Value انحراف معیار میانگین 

 28.79 135.03 متفورمین ناشتان قندخو

 50.48 178.23 متفورمین  سولفونیل اوره 0.001

 45.66 155.26 متفورمین  امپاگلیفلوزین

هموگلوبین 

گلیکوزیله 

(Hba1c) 

 0.95 6.74 متفورمین

 2.14 8.43 سولفونیل اورهمتفورمین   0.000

 1.26 7.03 متفورمین  امپاگلیفلوزین

در (Hba1cهموگلوبین گلیکوزیله )، میانگین و انحراف معیار قند خون ناشتا و 5بر اساس جدول شماره 

سه گروه تحت درمان با داروهای آنتی دیابتیک مختلف با یکدیگر تفاوت آماری معنی داری داشت. قندخون 

هموگلوبین گلیکوزیله در بیماران تحت درمان با متفورمین از همه کمتر و سپس در گروه متفورمین+ ناشتا و 

  امپا افزایش و در گروه متفورمین+ سولفونیل اوره از همه بیشتر بود.
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 post hocبا آنالیز  ی دارویی مختلفگروههاشاخص های قند خون در مقایسه دوبه دو 

 

Multiple Comparisons 

Dependent Variable:   FBS   

Tukey HSD   

(I) drug (J) drug 

Mean Difference 

(I-J) Std. Error Sig. 

95% Confidence Interval 

Lower Bound Upper Bound 

metformin met+empa -20.23333 11.01807 .164 -46.5057 6.0390 

met+solfonyl -43.20000* 11.01807 .001 -69.4724 -16.9276 

met+empa metformin 20.23333 11.01807 .164 -6.0390 46.5057 

met+solfonyl -22.96667 11.01807 .099 -49.2390 3.3057 

met+solfonyl metformin 43.20000* 11.01807 .001 16.9276 69.4724 

met+empa 22.96667 11.01807 .099 -3.3057 49.2390 

*. The mean difference is significant at the 0.05 level. 

 

 قند خون ناشتا در گروه متفورمین با گروه متفورمین+ سولونیل اوره اختلاف آماری معنی دار دارد.

 

 

Multiple Comparisons 

Dependent Variable:   HbA1C   

Tukey HSD   

(I) drug (J) drug 

Mean Difference 

(I-J) Std. Error Sig. 

95% Confidence Interval 

Lower Bound Upper Bound 

metformin met+empa -.29333 .39712 .741 -1.2403 .6536 

met+solfonyl -1.69333* .39712 .000 -2.6403 -.7464 

met+empa metformin .29333 .39712 .741 -.6536 1.2403 

met+solfonyl -1.40000* .39712 .002 -2.3469 -.4531 

met+solfonyl metformin 1.69333* .39712 .000 .7464 2.6403 

met+empa 1.40000* .39712 .002 .4531 2.3469 

*. The mean difference is significant at the 0.05 level. 

 آماری معنی دار دارد.ماهه در گروه متفورمین با گروه متفورمین+ سولونیل اوره اختلاف  3قند خون 
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 تحت درمان با داروهای آنتی دیابتیک 2: مقایسه شاخص های التهابی در بیماران دیابتی نوع 6جدول شماره 

 P Value انحراف معیار میانگین 

fibrinigen 

 

 41.22 285.93 متفورمین

 49.68 298.80 متفورمین + سولفونیل اوره *0.278

 41.95 280.86 امپاگلیفلوزینمتفورمین + 

Hs-CRP 

 1.94 1.34 متفورمین

 2.28 1.52 متفورمین + سولفونیل اوره +0.197

 2.67 2.09 متفورمین + امپاگلیفلوزین

+ kruskal-wallis test                 *Anova test 

   

فیبرینوژن در گروه تحت درمان با  میانگین و انحراف معیار شاخص التهابی ،6بر اساس جدول شماره 

و در گروه تحت درمان متفورمین+ سولفونیل اوره از دو گروه متفورمین+ امپاگلیفلوزین از همه کمتر 

 همچنین میانگین و انحراف معیار دیگر بیشتر بود بود. هرچند این اختلاف از لحاظ آماری معنی دار نبود.

هرچند این با متفورمین از دو گروه دیگر کمتر بود  در گروه تحت درمان hs-CRPشاخص التهابی 

اختلاف بین گروهها از لحاظ آماری معنی دار نبود. 
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 مبتلا به فشارخون  2: مقایسه شاخص های التهابی در بیماران دیابتی نوع 7جدول شماره 

 P Value انحراف معیار میانگین 

fibrinigen 

 

 47.54 298.18 فشارخون دارد
0.128* 

 42.37 283.20 فشارخون ندارد

Hs-CRP 
 1.75 1.42 فشارخون دارد

+0.569 
 2.57 1.77 فشارخون ندارد

*independent samples t test           +mann-whitney U 

، میانگین و انحراف معیار فیبرینوژن در افراد مبتلا به فشارخون بالا بیشتر بود. هر 7بر اساس جدول شماره 

در دو گروه معنی دار  hs-CRPچند این اختلاف از لحاظ آماری معنی دار نبود. میانگین و انحراف معیار 

 نبود. 

 

تحت درمان با داروهای  2ی نوع : مقایسه شاخص های التهابی در بیماران دیابت8جدول شماره 

 هایپرلیپیدمی

 P Value انحراف معیار میانگین 

fibrinigen 

 

ی دمیپیپرلیها یداروهامصرف 

 دارد
286.40 46.08 

*0.481 
ی دمیپیپرلیها یداروهامصرف 

 ندارد
293.76 41.11 

Hs-CRP 

داروهای مصرف 

 دارد هایپرلیپیدمی
1.40 1.80 

+0.312 
داروهای مصرف 

 ندارد هایپرلیپیدمی
2.25 3.22 

*independent samples t test           +mann-whitney U 
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در افراد تحت درمان با داروهای  hs-CRP، میانگین و انحراف معیار فیبرینوژن و 8بر اساس جدول شماره 

 هایپرلیپیدمی کمتر بود. هر چند این اختلاف از لحاظ آماری معنی دار نبود. 

 تحت درمان با آسپرین 2: مقایسه شاخص های التهابی در بیماران دیابتی نوع 9شماره جدول 

 P Value انحراف معیار میانگین 

fibrinigen 

 

 54.31 290.70 مصرف آسپرین دارد
*0.747 

 39.33 287.45 مصرف آسپرین ندارد

Hs-CRP 
 1.78 1.43 مصرف آسپرین دارد

+0.768 
 2.54 1.76 مصرف آسپرین ندارد

*independent samples t test           +mann-whitney U 

 

در افراد تحت درمان با داروی  hs-CRP، میانگین و انحراف معیار فیبرینوژن و 9بر اساس جدول شماره 

 آسپرین از لحاظ آماری معنی دار نبود.
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مبتلا به بیماریهای  2: مقایسه شاخص های التهابی در بیماران دیابتی نوع  10جدول شماره 

 ایسکمیک قلبی 

 P Value انحراف معیار میانگین 

fibrinigen 

 

سابقه بیماری ایسکمیک 

 قلبی/استروک دارد
311.80 52.88 

0.080* 
سابقه بیماری ایسکمیک 

 قلبی/استروک ندارد
285.62 42.95 

Hs-CRP 

سابقه بیماری ایسکمیک 

 قلبی/استروک دارد
1.63 1.58 

+0.449 

سابقه بیماری ایسکمیک 

 قلبی/استروک ندارد
1.65 2.39 

*independent samples t test           +mann-whitney U 

 

، میانگین و انحراف معیار فیبرینوژن در افراد مبتلا به بیماری ایسکمیک 10بر اساس جدول شماره 

در  hs-CRPقلب/سابقه استروک بیشتر بود و با توجه به مقدار پی ولیو متمایل به معنی داری است. تفاوت 

.دو گروه معنی دار نبود



31 

 

 بر حسب جنسیت 2دیابتی نوع  : مقایسه شاخص های التهابی در بیماران11جدول شماره 

 P Value انحراف معیار میانگین 

fibrinigen 

 

 42.46 286.67 زن
*0.415 

 53.52 296.52 مرد

Hs-CRP 
 2.53 1.78 زن

+0.825 

 0.742 1.07 مرد

*independent samples t test           +mann-whitney U 

 

-hs، میانگین و انحراف معیار فیبرینوژن در مردان بیشتر از زنان بود و مقدار 11بر اساس جدول شماره 

CRP .در گروه زنان بیشتر بود هرچند از لحاظ آماری معنی دار نبود 

 

 با سن 2: همبستگی شاخص های التهابی در بیماران دیابتی نوع  12جدول شماره 

 P Value همبستگی سن

fibrinigen 0.032 0.764 

Hs-CRP 0.166- 0.119 

 

 ، همبستگی معنی داری بین سن بیماران با شاخص های التهابی وجود ندارد.12بر اساس جدول شماره 
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 با مدت ابتلا به دیابت 2:  همبستگی شاخص های التهابی در بیماران دیابتی نوع 13جدول شماره 

 P Value همبستگی مدت ابتلا به دیابت

fibrinigen 0.140 0.189 

Hs-CRP 0.019- 0.855 

، همبستگی معناداری بین مدت ابتلا به دیابت و شاخص های التهابی وجود 13بر اساس جدول شماره  

 ندارد.

 

 با سطح قندخون ناشتا 2:  همبستگی شاخص های التهابی در بیماران دیابتی نوع 14جدول شماره 

FBS همبستگی P Value 

fibrinigen 0.225 0.033 

Hs-CRP 0.055- 0.605 

 

 p، همبستگی مثبت معنی داری بین قندخون ناشتا با فیبرینوژن وجود دارد )14بر اساس جدول شماره 

value: 0.033 ). با افزایش قندخون ناشتا، مقدار فیبرینوژن هم افزایش می یابد.  به نحوی کهHs-CRP 

 با قند ناشتا همبستگی معنادار ندارد. 

با هموگلوبین  2:   همبستگی شاخص های التهابی در بیماران دیابتی نوع 15جدول شماره 

 گلیکوزیله

HbA1c همبستگی P Value 

fibrinigen 0.166 0.119 

Hs-CRP 0.161- 0.129 

 

 همبستگی وجود ندارد. HbA1c، بین شاخص های التهابی با 15بر اساس جدول شماره 
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 .بحث5-1

در سه گروه درمانی از نظر سطح فاکتورهای التهابی فیبرینوژن و  2بیمار دیابت نوع  90در این مطالعه   

hs-CRP    مقایسه شدند. بر اساس نتایج مطالعه ، میانگین و انحراف معیار شاخص التهابی فیبرینوژن در

درمان متفورمین+ سولفونیل  گروه تحت درمان با متفورمین+ امپاگلیفلوزین از همه کمتر و در گروه تحت

اوره از دو گروه دیگر بیشتر بود. هرچند این اختلاف از لحاظ آماری معنی دار نبود. همچنین میانگین و 

در گروه تحت درمان با متفورمین از دو گروه دیگر کمتر بود هرچند  hs-CRPانحراف معیار شاخص التهابی 

 عروقی عوارض و التهاب و بالا خون قند بین ارتباط  دار نبود.این اختلاف بین گروهها از لحاظ آماری معنی 

با کاهش  داروهای کنترل کننده دیابت. . (30)است شده ثابت خوبی به حاضر حال در دیابت در

بنابراین می توان با کاهش التهاب و سطح  (30)هایپرگلیسمی می توانند باعث کاهش و تسکین التهاب شوند

فاکتورهای التهابی از عوارض قلبی عروقی و سایر عوارض دیابت کاست و باعث بهبود کنترل این بیماری 

. 22)دیابت اخیر ، نقش شناخته شده ای در کاهش فاکتورهای التهابی دارند.داروهای ضد  (31. 30).شد

 و Bonnet توسط شده انجام از جمله مطالعه (32. 22)نتایج مطالعات متعدد انجام شده طبق . (30

 sodium-dependent glucose) گلوکز-سدیم انتقالی هم پمپ مهارکننده داروهای (19)همکاران

cotransporter 2: SGLT2) از التهابی فاکتورهای سطح کاهش با توانند می امپاگلیفلوزین جمله از 

 داشته نقش دیابت عوارض و عروقی قلبی پیامدهای کاهش در ,TNF-alfa, IL6, CRP, Leptin جمله

-hs  التهابی فاکتور بر داروها این اثر زمینه در موجود های بر اساس نتایج این مطالعه، داده (19)باشند.

CRP  کاهش در دیابتیک آنتی داروهای سایر با دارو این اثر مقایسه و است کم نسبتاً انسانی های نمونه در 

  .(19)است شده توصیه التهابی فاکتورهای سطح

باعث کاهش سطح  SGLT2و همکاران نشان داد که داروهای  .Bray, Jنتایج مطالعه مرور سیستماتیک 

CRP ،IL6 ،TNFa  می شوند و تغییر در سطحCRP  بدنبال مصرف داروهایSLGT2  مستقل از اثر این
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با این حال مکانیسم دقیق عملکرد این داروها در کاهش التهاب در  (27)است.  HbA1Cداروها روی سطح 

 . (33)نامشخص است و به نظر می رسد بهبود التهاب مستقل از بهبود کنترل قند خون باشد 2دیابت نوع 

 تحت درمان با امپاگلیفلوزینT2DMبیمار  54، 2019و همکاران درسال  Boschطبق نتایج مطالعه ی 

 (28)دیده نشدhsCRPقرار گرفتند. اما کاهش معناداری در فاکتور التهابی 

،تحت درمان CADو دارای T2DMبیمار  50، بر روی 2019و همکاران درسال  Sawadaنتایج مطالعه ی 

 (29).بطور معناداری بود  CRPنشاندهنده کاهش فاکتور التهابی با امپاگلیفلوزین 

 نیفلوزیدر گروه تحت درمان باامپاگل hs-CRP یشاخص التهاب اریو انحراف مع نیانگیم  زیدر مطالعه ما ن

و  امدهایدر کاهش پ نیفلوزیامپاگل یرسد نقش دارو ینداشت. به نظر م گریبا دو گروه د یتفاوت معنادار

حال  نیباشد با ا یالتهاب یفاکتورها ریبر سا شتریب ریتاث قیاز طر ابتید یویو کل یعروق یعوارض قلب

 لازم است. هیفرض نیاثبات ا یبرا ینیبال ییمطالعات کارازما

است. در حال حاضر متفورمین به  متفورمیناز جمله داروهای خوراکی دیگر کنترل کننده دیابت داروی 

عنوان خط اول درمان دیابت ، باعث بهبود کنترل دیابت از طریق کاهش تولید گلوکز کبدی و افزایش 

حساسیت به انسولین می شود. طبق نتایج مطالعه پیشگیری از دیابت در آمریکا، این دارو باعث کاهش سطح 

CRP اثر دارای متفورمین که دهد می نشان جدید . شواهد(34)در بیماران با اختلال تحمل گلوکز می شود 

-Karbalaeeنتایج مطالعه مرور سیتماتیک  (35)است است.  2التهابی در بیماران مبتلا به دیابت نوع  ضد

Hasani  2و همکاران در خصوص اثر متفورمین بر کاهش سطح فاکتورهای التهابی در بیماران دیابت نوع 

در مقایسه با سایر فاکتورهای  CRPنشان داد که بیشترین اثر متفورمین در  کاهش فاکتورهای التهابی 

  .(35)کاهش می دهد به میزان قابل ملاحظه ای 2التهابی است. و سطح این فاکتور را در بیماران دیابت نوع 
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 انیبیمارانجام شد،  T2DMبیمار 110، که روی  2003و همکاران درسال  Akbar DHنتایج مطالعه ی 

پایین تری درمقایسه با بیماران تحت درمان با  CRPکه تحت درمان با متفورمین بودند بطور قابل توجهی 

 (36)بنکلامید داشتندگلی 

بصورت تصادفی تحت درمان  T2DMبیمار  208، 2011و همکاران درسال   Chakrabortyدر مطالعه ی 

 (37)بطور معناداری کاهش یافت. CRPبا متفورمین و پلاسبو قرار گرفتند.درگروه متفورمین 

در گروه تحت درمان با متفورمین از  hs-CRPدر مطالعه ما نیز  میانگین و انحراف معیار شاخص التهابی 

در مقایسه با دو دسته  CRPدو گروه دیگر کمتر بود که تاییدی بر نقش این دارو در کاهش سطح فاکتور 

 دارویی دیگر است . 

نتایج مطالعه ما نشان داد که میانگین و انحراف معیار فیبرینوژن در افراد دیابتی مبتلا به فشارخون بالا افراد 

ین مبتلا به بیماری ایسکمیک قلب/سابقه استروک بیشتر بود. مسلماً بالاتر بودن سطح این فاکتور و همچن

در بیماران دیابتی مبتلا به  فشارخون بالا و بیماریهای ایسکمیک عروقی، می تواند دلیلی برای حوادث قلبی 

  (40. 39)در بیماران دیابت نوع دو باشد (38)عروقی بیشتر و بروز سایر عوارض دیابت 

در افراد تحت درمان با  hs-CRPبر اساس نتایج مطالعه حاضر ، میانگین و انحراف معیار فیبرینوژن و 

داروهای هایپرلیپیدمی کمتر بود. هر چند این اختلاف از لحاظ آماری معنی دار نبود. این امر نشاندهنده 

این داروها در کاهش شاخص های التهابی و متعاقباً پیشگیری و کاهش از بیماریهای قلبی عروقی  نقش موثر

 (43-41)است 2در بیماران دیابتی نوع 

در گروه زنان بیشتر بود  hs-CRPدر مردان بیشتر از زنان بود، و مقدار  میانگین و انحراف معیار فیبرینوژن

هرچند از لحاظ آماری معنی دار نبود. همبستگی مثبت معنی داری بین قندخون ناشتا با فیبرینوژن وجود 

 با افزایش قندخون ناشتا، مقدار فیبرینوژن هم افزایش می یابد. بر اساس مطالعات انجام دارد به نحوی که

شده بیماران مبتلا به دیابت مستعد ابتلا به وقایع ترومبوتیک هستند و  برای کاهش وضعیت ترومبوژنیک 
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، کاهش وزن، کاهش چربی خون و استفاده از داروهای کنترل کننده دیابت که وضعیت التهابی و ترومبوژنیک 

مطالعه ی ما نشان داد میانگین و انحراف معیار قند خون ناشتا و   (43)را کنترل کنند ضروری است.

مختلف با یکدیگر تفاوت (در سه گروه تحت درمان با داروهای آنتی دیابتیک Hba1cهموگلوبین گلیکوزیله )

آماری معنی داری داشت. قندخون ناشتا و هموگلوبین گلیکوزیله در بیماران تحت درمان با متفورمین از 

 همه کمتر و سپس در گروه متفورمین+ امپا افزایش و در گروه متفورمین+ سولفونیل اوره از همه بیشتر بود. 
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، بررسی مقایسه ای سطح فاکتورهای التهابی قبل و بعد در مطالعه حاضر  محدودیتهای انجام مطالعه:

مصرف داروهای آنتی دیابت مقدور نشد. بررسی تاثیر هر دسته از داروهای آنتی دیابت در سطح فاکتورهای 

التهابی و مقایسه آنها با یکدیگر نیازمند مطالعات کارآزمایی بالینی تصادفی است که به علت محدودیت 

زینه آزمایشات التهابی( و محدودیت زمان برای ما مقدور نشد. از آنجا که هزینه داروی هزینه )گران بودن ه

امپاگلیفلوزین بسیار بالا و تحت پوشش بیمه نمی باشد لذا هزینه انجام مطالعات مداخله ای بسیار بالا می 

وری است که عدم باشد و همچنین همکاری آزمایشگاههای دولتی برای انجام آزمایشات التهابی دوره ای ضر

همکاری آزمایشگاههای دولتی دانشگاه با این پژوهش و انجام آزمایشات در آزمایشگاههای خصوصی بر 

هزینه های طرح افزود و از جمله مشکلات در طول انجام تحقیق بود. همچنین تلاقی انجام طرح با بحران 

شده بود بر زمان انجام طرح افزود. فاکتور که باعث کاهش مراجعات بیماران دیابتی به درمانگاهها  19کووید 

هم امکان افزایش  19از جمله فاکتورهای التهابی است که در افراد مبتلا به بیماری کووید  hs-CRPالتهابی 

 (46)،استرس های روانی(45)درهر گونه التهاب سیستمیک مثل چاقی CRPهم چنین فاکتور  (44)دارد 

  و... افزایش می یابد که میتواند مخدوش کننده ی ارزیابی نتایج باشد.(47) عفونتهای دندانی

اران وابسته به وزن بیماران در این پژوهش اندازه گیری و در پرسشنامه ثبت شد. لیکن از آنجا که وزن بیم

وزن قبل از شروع به علاوه قد است و قد اندازه گیری نشده بود، امکان محاسبه شاخص توده بدنی نبود. 

مصرف داروها نیز اندازه گیری نشده بود و لذا مقایسه قبل و بعد از لحاظ تغییرات وزن افراد در مصرف 

اثرات مفید مصرف داروی امپاگلیفلوزین است داروهای مختلف امکانپذیر نبود. واضح است که کاهش وزن از 

 ولی در این پژوهش امکان اندازه گیری تغییرات وزن مقدور نشد. 

 

 . نتیجه گیری5-1-1

بر اساس نتایج این مطالعه ، میانگین و انحراف معیار شاخص التهابی فیبرینوژن در گروه تحت درمان با 

متفورمین+ امپاگلیفلوزین از دو گروه درمانی دیگر کمتر بود . همچنین میانگین و انحراف معیار شاخص 

 .در گروه تحت درمان با متفورمین از دو گروه دیگر کمتر بود hs-CRPالتهابی 

در نتیجه داروی امپاگلیفلوزین با کاهش سطح فیبرینوژن میتواند انتخاب خوبی در بیماران دیابتی ،بخصوص 

 بیماران با ریسک بالای خطر بیماری های قلبی عروقی باشد.

ست  hs-CRPهم چنین داروی متفورمین به عنوان خط اول درمان،مناسب ترین دارو برای کاهش فاکتور 

 داروی امپاگلیفلوزین میتواند انتخاب مناسبی برای کاهش خطرات قلبی عروقی باشد.و ترکیب آن با 
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 پیشنهاداتی برای مطالعات آینده.5-1-2

مقایسه تاثیر داروهای آنتی دیابت مختلف بر سطح فاکتورهای التهابی و مقایسه قبل و بعد سطح فاکتورهای 

نیازمند مطالعات کارآزمایی بالینی تصادفی  2ت نوع التهابی در مصرف این داروها بر روی بیماران دیاب

گسترده با حجم نمونه بالا و بودجه تحقیقاتی کافی است. با توجه به بررسی متون انجام شده و تلاقی انجام 

 hs-CRP، به نظر می رسد بیماریهای مختلف بسیاری بر سطح فاکتور التهابی  19طرح با پاندمی کووید 

نقش داشته باشند که بررسی و در نظر گرفتن آنها در مطالعات آتی به عنوان عوامل مخدوش کننده بالقوه 

  توصیه می شود. 
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 فرم رضایت آگاهانه شرکت در پایان نامه تحقیقاتی

سطح فاکتورهای عنوان پایان نامه پژوهشی: بررسی مقایسه ای 

تحت درمان با داروی امپاگلیفلوزین و  2التهابی در بیماران دیابتی نوع 

 سایر داروهای آنتی دیابتیک

زهرا آمره   نام همکاران پایان نامه:

ای، دکتر پگاه محقق، دکتر 

 محمدرضا رضوانفر

معرفی پژوهش: در این قسمت روش 

اجرا، اهداف، مدت زمان انجام طرح، 

به  میزان مشارکت آزمودنینحوه و 

طور مختصر و با کلمات ساده نوشته 

شود و از کلمات تخصصی و اصطلاحات 

 انگلیسی استفاده نگردد. 

 آقای/ خانم محترم 

 با سلام و آرزوی صحت و سلامتی برای شما

مقایسه سطح فاکتورهای التهابی در این پژوهش با هدف شرح پژوهش: 

تحت درمان با داروی خوراکی امپاگلیفلوزین و  2بیماران دیابتی نوع 

طی این پژوهش در انجام می شود. سایر داروهای خوراکی آنتی دیابتیک 

ماه است که تحت درمان با یکی از داروهای  2صورتی که حداقل مدت 

ره ها می باشید و قند خون شما کنترل امپاگلیفلوزین و متفورمین و سولفونیل او

است، از نظر سطح فاکتورهای التهابی در خون آزمایش خواهید شد. شرکت در 

 در صورت تمایل به شرکت در مطالعه پژوهش این این طرح آزادانه است  در

شد. آزمایش رایگان  خواهد اخذ از شما جهت انجام آزمایشات خون نمونه یک

 .رسید خواهد اطلاع شما به یشآزما این نتیجه و است 

 مزایا و فوائد احتمالی 

با توجه به اینکه سطح فاکتورهای التهابی پیش بینی کننده خوبی برای احتمال 

خطر وقایع قلبی عروقی و عوارض دیابت می باشد، با مقایسه سطح فاکتورهای 

توان برای التهابی در بیماران تحت درمان با داروهای مختلف آنتی دیابت ، می 

انتخاب درمان مناسب خصوصاً در بیماران با شرایط پر خطر قلبی عروقی و 

 مستعد به عوارض دیابت کمک گرفت.

خسارات و عوارض احتمالی )اعم از 

 خسارات روحی، جسمی، اجتماعی،..( 

 هیچگونه خسارتی متوجه بیمار نخواهد بود.

جبران خسارات و هزینه ها )عدم 

اضافی، نوع بیمه تحمیل هزینه 

مسئولیت قید شود؛ وجود بیمه 

 هیچگونه خسارتی متوجه بیمار نخواهد بود.
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مسئولیت برای مطالعات دارویی و 

 تجهیزاتی الزامی است(

یا سایر  نمونه گیری، دارو درمانی

 خدمات )ذکر شود( 

در این پژوهش نمونه خون بیمار جهت سنجش سطح فاکتوهای التهابی اخذ و 

 مایش نیز به اطلاع بیمار خواهد رسید.نتیجه آز

 محرمانه بودن
 

 اطلاعات بیمار محرمانه است.

پاسخگویی به پرسش ها و تعیین فرد 

 مسئول پاسخگویی 

در صورت هرگونه سوال یا مشکل با  زهرا آمره ای نویسنده اصلی پایان نامه 

 تماس حاصل فرمایید.

             09186915307     شماره تلفن نویسنده /مجری اصلی پایان نامه:

 آدرس: دانشکده پزشکی

 حق انصراف از مطالعه

شرکت من در مطالعه کاملاً اختیاری است و آزاد خواهم بود که از شرکت در 

مطالعه امتناع نموده و هر زمان مایل بودم بدون آنکه تغییری در نحوه رفتار 

 پژوهش مذکورخارج شوم. پزشک/درمانگر یا نحوه درمان اینجانب ایجاد شود از

اینجانب   /موکل/قیم یا سرپرست قانونی  ...........................   با آگاهی کامل از موارد فوق رضایت می دهم که به عنوان یک 

رضا )زهرا آمره ای/پگاه محقق، محمد فرد مورد مطالعه در پژوهش                                            به سرپرستی 

شرکت نمایم. کلیه اطلاعاتی که از من گرفته می شود و نیز نام من محرمانه باقی خواهد ماند و نتایج تحقیقات  رضوانفر(

به صورت کلی و در قالب اطلاعات گروه مورد مطالعه منتشر می گردد و نتایج فردی در صورت نیاز بدون ذکر نام و مشخصات 

ائت پزشک، پزشکان و پژوهشگران این پژوهش را ازکلیه اقدامات مذکور در برگه فردی عرضه خواهد گردید و همچنین بر

اطلاعاتی در صورت عدم تقصیر در ارائه اقدامات اعلام می دارم. این موافقت مانع از اقدامات قانونی اینجانب در مقابل نویسنده 

 ف و غیر انسانی انجام شود نخواهد بود.مجری اصلی پایان نامه و اساتید راهنما و مشاور، در صورتی که عملی خلا /

امضاء و اثر انگشت فرد مورد پژوهش/ولی/وکیل فرد                                                نام و امضاء نویسنده اصلی پایان 

 نامه

حفاظت  مجری پایان نامه تحقیقاتی مذکور با آگاهی کامل از کلیه مفاد کدهای ) زهرا آمره ای(اینجانب 

بند می باشد و الزام به رعایت کامل کدهای مذکور  26آزمودنی انسانی در پژوهش های علوم پزشکی که 

اقدام به انجام طرح تحقیقاتی فوق الذکر نموده و تاکید می نمایم که تضمین کننده رعایت این اصول همانا 

 . تقوا، احساس مسئولیت و تعهد اخلاقی اینجانب و همکاران خواهد بود
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نسخه اول در محلی مطمئن بایگانی شود تا  -2. این فرم باید در سه نسخه تهیه شود - 1 توضیحات: 

نسخه دوم آن در اختیار  -3 دستیابی به آن برای کنترل پایشگران یا کمیته اخلاق پزشکی آسان شود.

اثر انگشت سبابه دست  -5 نسخه سوم به پرونده بالینی بیمار ضمیمه گردد.  -4 شرکت کننده قرار گیرد. 

سال می  18سن قانونی بالای  -6 راست و در صورت عدم امکان اخذ آن، زیر اثر انگشت توضیح داده شود.

  سرپرست دارند. عقب ماندگان ذهنی افرادی هستند که نیاز به قیم و  -7  باشد.

ژوهشگر امضا گردد. در )کلیه قسمت های این فرم باید قیل از ارائه به کمیته اخلاق، تکمیل و توسط پ

مورد از فرم های تکمیل شده و امضاء شده رضایت  5مطالعات مداخله ای، در زمان تسویه حساب باید 

 آگاهانه توسط آزمودنی انسانی، ضمیمه پرونده طرح  بوده و به واحد پژوهش تحویل گردد.( 
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49 

 

 

 



50 

 

 

Comparative study of the level of inflammatory factors in type 2 diabetic patients treated 

with Empagliphloszin and other antidiabetic drugs 

 

Abstract 

Introduction: Empagliflozin is an oral agent for controls type 2 diabetes, it reduces the risk 

of cardiovascular consequences in patients with type 2 diabetes, with different mechanisms, 

one of which is the reduction of inflammatory factors. However, data on the effect of these 

drugs on inflammatory factors such as high-sensitivity C-reactive protein (hsCRP) in human 

samples are scarce. There have also been few studies comparing the effect of this drug with 

other anti-diabetic drugs in reducing the level of inflammatory factors. Therefore, this study 

was performed to assess the level of inflammatory factors fibrinogen and hs-CRP in patients 

treated with this drug and compare it with the level of inflammatory factors in patients treated 

with other antidiabetic drugs. 

Materials and Methods: In this cross-sectional study, 90 type 2 diabetic patients referred to 

diabetes clinics of Arak University of Medical Sciences, aged 30 years and older, who have 

been regularly treated with one of the drug classes (metformin, metformin plus Empagliflozin 

or metformin plus sulfonylureas)) in the last two months and had normal renal function were 

included in the study by available sampling method. Patients treated with metformin and 

Empagliflozin were in one group and patients treated with metformin alone and metformin 

plus sulfonylureas were in groups two and three. After obtaining the consent to participate in 

the study, patients were referred to the laboratory with a request for tests to check blood sugar 

(Fasting Blood Sugar, Hemoglobin A1c) and the level of inflammatory factors (fibrinogen, 

hs CRP). Patient backgrounds and patient medications were entered in the patient information 

checklist. Finally, the relationship between blood levels of inflammatory factors and the type 

of drug used was assessed. The minimum sample size in each group was 30 people and a 

total of 90 people. Data were collected and analyzed in SPSS statistical software. 

Results: The mean ± standard deviation of age 90 of type 2 diabetic patients participating in 

the study was 55.12 ± 11.21 years. The mean and standard deviation of the duration of 

diabetes in patients was 6.41 ± 4.75 years. 17 patients (18.9%) were male and 73 patients 

(81.1%) were female. The mean ± standard deviation of age and duration of disease in 

treatment groups were not statistically significant. The mean ±standard deviation of 

fibrinogen inflammatory index level were the lowest in the metformin + empagliflozin 

treated group and higher in the metformin + sulfonylurea-treated group than the other two 

groups. Mean ± standard deviation of hs-CRP inflammatory index in metformin treatment 

group was lower than the other two groups. Also, the mean ± standard deviation of fibrinogen 

was higher in people with high blood pressure and history of ischemic heart disease and less 

in people treated with anti-hyperlipidemic drugs. 

Conclusion: Fibrinogen levels are lower in diabetics treated with metformin and 

empagliflozin compared to sulfonylurea. It seems that the level of hs-CRP factor, in addition 

to the drug used, is affected by several other factors, including inflammatory and underlying 
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diseases. Therefore, the study of its level in patients consuming different diabetes control 

drugs requires randomized clinical trial studies and in terms of different variables affecting 

it. 

Keywords: diabetes type 2, inflammatory markers, sodium-dependent glucose cotransporter 

2, empagliflozin , high-sensitivity C-reactive protein (hsCRP), Fibrinogen 
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