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   مقاله پژوهشي  پزشكي اصفهانمجله دانشكده 

   20/10/90: تاريخ پذيرش         3/6/90: تاريخ دريافت  1391خرداد ماهدومهفته/184شماره /ما سال سي
  بر روي فاكتورهاي بيوشيميايي و اختلال عملكرد اندوتليوم بيماران سالسالات اثر 

  مبتلا به ديابت
  

  ، 1نوشين خليلي دكتر ،2مريم فخري ،2، سيد علي سنبلستان1الهام فقيه ايمانيدكتر 
  4مسعود امينيدكتر ، 3نيا محمد سعادتدكتر 

  
  

  چكيده
ولي در مورد اثر داروهايي . به خوبي شناخته شده است 2دهي نامناسب عروق ناشي از اختلال عملكرد اندوتليوم در بيماران مبتلا به ديابت نوع  پاسخ :مقدمه

 برسالسالات ارزيابي اثر  ،هدف از انجام اين مطالعه. دارداختلاف نظر وجود   ي اندوتليومي آن ها در كاهش سرعت پيشرفت ديابت و جنبهسالسالات همچون 
 .روي برخي متغيرهاي سرمي و وابسته به اندوتليوم در افراد مبتلا به اختلال تحمل گلوكز و موارد جديد با تشخيص ديابت بود

و  1387ي بهمن  ها تحقيقات غدد اصفهان بين ماهبيماران دچار اختلال تحمل گلوكز و موارد جديد تشخيص ديابت از بين مراجعين به مركز  :ها روش
، تام، كلسترول HbA1C بيوشيميايي گيري خون جهت بررسي فيزيكي و همچنين نمونه ي در ابتدا اخذ شرح حال و معاينه. انتخاب شدند 1388تير 

HDL )High density lipoprotein( ،LDL )Low density lipoprotein(، AST )Aspartate aminotransferase(، گليسريد  تري
)Triglyceride  ياTG( بررسي اتساع وابسته به جريان سپس  .انجام شد انسولين سرم و)Flow mediated dilatation  ياFMD ( دگرديانجام .

 3بعد از . ماه تقسيم شدند 3براي  رونمادادو بار در روز يا ) گرم ميلي 750 × 2(سالسالات گرم  5/1به دو گروه براي دريافت  تصادفيبيماران به صورت 
 .تحليل قرار گرفتتجزيه و  ثبت شد و مورد  ها قبل و بعد از مداخله داده. انجام گرديد مجددبه طور  FMD گيري خون و نمونه ،ماه

در گروه تحت درمان با سالسالات قند . سال بود 15/47 ± 67/6  ها ميانگين سني آن. زن وارد اين مطالعه شدند 32مرد و  8بيمار شامل  40 :ها يافته
 CRP داري كاهش و يبه طور معن )WBCيا  White blood cell( ي سفيد خون ها و تعداد گلبول) FBSيا  Fasting blood sugar(ناشتاي خون 

)C-reactive protein( همچنين . افزايش داشتFMD زايش يافت داري در گروه مورد مداخله اف يبه طور معن)004/0 < P .( ساير متغيرها تغيير
 .چشمگيري نداشتند

را   ها بيماران و همچنين عملكرد اندوتليال آن FBSتواند سطح  شود و مي به خوبي تحمل مي 2در بيماران مبتلا به ديابت نوع سالسالات  :گيري نتيجه
  .ولي بررسي در مورد ايمن بودن مصرف طولاني مدت دارو در جامعه نيازمند مطالعات بيشتر است ،بهبود بخشد

  2ديابت نوع  ،اندوتليوم عملكرد اختلال ،لاتاسالس :واژگان كليدي
 

  مقدمه
ــوع   ــت ن ــيوع دياب ــور   2ش ــه ط ــك ب ــندرم متابولي و س

علـل اصـلي   . چشمگيري در دنيا در حال افزايش اسـت 
ــيوه   ــر در ش ــاقي و تغيي ــزايش، چ ــن اف ــدگي و  ي اي زن

بـا    هـا  هر دو ايـن بيمـاري  ). 1(سالمندي جمعيت است 

 شـوند و خطـر   مقاومت به انسولين ايجاد مي ي زمينه پس
عروقـي را افـزايش    - ي قلبـي  ها آترواسكلروز و بيماري

اي از عوامل خطر  سندرم متابوليك شامل دسته. دهند مي
خـون و   فشـار چاقي، عدم تحمل به گلوكز،  مانندشايع 

  ).2(باشد  ي خون مي ها سطوح غيرطبيعي چربي
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دهـي عروقـي در    طرف ديگر، اختلال در پاسـخ  از
  شـناخته شـده اسـت     2بيماران مبـتلا بـه ديابـت نـوع     

امــل مهمــي در وتليوم عداخــتلال عملكــرد انــ). 5-3(
باشد و نقش  دهي عروقي مي ايجاد اين اختلال در پاسخ

مهمي را در شروع عوارض ميكرو و ماكرو واسـكولار  
ي ديگـر مثـل ميگـرن ايفـا      هـا  يديابت و برخي بيمـار 

  ).6-8(كند  مي
اثرات مناسـب آسـپيرين بـه عنـوان يـك       با وجود

ي التهـابي، ايـن    هـا  ساليسيلات استيله در كاهش پاسخ
ينـدهاي انعقـادي دارد و   اه اثرات نامناسبي روي فرماد

ي گوارشي بـه خصـوص در    ها همچنين در ايجاد زخم
ايــن در حــالي اســت كــه . ثر اســتؤدوزهــاي بــالا مــ

ي غيراسـتيله مثـل سـديم ساليسـيلات و      ها ساليسيلات
ي خفيـف   هـا  توانند باعث كاهش التهاب ميسالسالات 

ديابت شوند لا به مبتموجود در سيستم اندوتليال افراد 
و   هـا  پلاكـت  يور سـوء بـر  و بدون داشتن عـوارض  

سيستم انعقادي، سـرعت پيشـرفت ديابـت را كـاهش     
  ).9(دهند 

 برسالسالات بررسي اثر  ،هدف از انجام اين مطالعه
روي  روي برخي از متغيرهـاي سـرمي و همچنـين بـر    

و  2عملكرد اندوتليال بيمـاران مبـتلا بـه ديابـت نـوع      
  .بوداختلال تحمل گلوكز 

  
  ها روش

بيماران از مراجعين به مركز تحقيقات غدد و متابوليسم 
 1388و تير  1387ي بهمن  ها اصفهان در حد فاصل ماه

تشخيص اخـتلال   به تازگيبيماراني كه . انتخاب شدند
مطـرح   هـا  آن براي 2در تحمل گلوكز و يا ديابت نوع 
ته بودنـد و در حـال   شده بود و تحت درمان قرار نگرف

. وارد مطالعـه شـدند   ،نياز به درمان نداشـتند  نيز حاضر

شـدند كـه بعـد از     همچنين بيمـاراني بـه مطالعـه وارد    
سالسـالات  توضيحات كافي در مورد مزايـا و معايـب   

  . كردند قبول  را شركت در مطالعه
: معيار اصلي داشتند 2بيماران براي ورود به مطالعه 

يــا  FBS(و قنـد ناشــتاي خــون  ســال  60تــا  20سـن  
)Fasting blood sugar ( گـرم در   ميلـي  100 ر ازبيشـت

بيشـتر از  ) BSيـا   Blood sugar(قند خون يا ليتر  دسي
 250بيشـتر از   BSليتـر و يـا    گـرم در دسـي   ميلي 140
تست تحمل گلوكز خـوراكي  ليتر در  گرم در دسي ميلي

)OGTT يا Oral glucose tolerance test.(  
وارد  ،را داشـتند  ري ـز طياز شـرا  يك ـيكه  يمارانيب

اي  با سابقه 1ديابت نوع مبتلا به  بيماران :نشدندمطالعه 
از كتواسيدوز ديابتي، حـاملگي يـا شـيردهي، مصـرف     

 يدييالتهــاب غيــر اســترو كورتـون يــا داروهــاي ضـد  
)Non-steroidal anti-inflammatory drug  ــا يــ

NSAID( كراتينين سرم ماه گذشته 1، جراحي در طي ،
ــتر از  ــان و  4/1بيش ــزان    5/1در زن ــا مي ــردان ي در م

، سي در سـاعت  سي 60فيلتراسيون گلومرولي كمتر از 
 10كمتـر از  در مردان و  12كمتر از ميزان هموگلوبين 

ــر  ــداد پلاكــت كمت ــان، تع ــزار،  100از  در زن ــري ه ت
ــريد  ــترگليس ــي 500 از بيش ــي  ميل ــرم در دس ــر، گ  ليت
، گـرم در روز  ميلـي  300بيشتر يـا مسـاوي   آلبومينوري 

تحت درمان، زخـم پپتيـك يـا     ي بدخيمي شناخته شده
ييد شده، نارسايي قلبي تشخيص أريزي گوارشي ت خون

داده شده، سندرم كرونري حاد باليني، حـوادث عـروق   
ــه ــدامات   ي مغــزي، حمل ايســكميك گــذرا، انجــام اق

Revascularization  ــته،  6در ــاه گذش ــارم خــون  فش
يــا  متــر جيــوه ميلــي 140بيشــتر از فشــار ســيتوليك (

 ي ســابقه ،)متــر جيــوه ميلــي 90بيشــتر از دياســتوليك 
  ، مصرف مـداوم   ها NSAIDحساسيت به آسپيرين و يا 
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  .وزوز گوش مزمن و وارفارين يا كلوپيدوگرل
معيارهاي خروج از مطالعه شامل حساسيت بيش از 

سالسـالات   حد به سالسالات و ايجاد عوارض ناشي از
نشان داده  1شكل سير ورود بيماران به مطالعه در . بود

  .شده است
در اين كارآزمايي باليني تصادفي شده، بيماران، مطالعه 

زماني يك ماهه بـه عنـوان پايـه شـروع      ي را با يك دوره
بعد از ايـن  . كردندكردند كه در آن هيچ دارويي مصرف ن

 هـا  از آن. گرفتنـد دوره بيماران تحت بررسي كامل قـرار  
  . شدند فيزيكيي  و معاينهگرفته شد شرح حال 
ــه ــون  ي نمون ــاران خ ــياز بيم ــا جهــت بررس  ي ه

ــيميايي   ، )HDL )High density lipoproteinبيوشـ

LDL )Low density lipoprotein(،ــام  ، كلســترول ت
HbA1C ،گليسريد  تري)TG  يـا Triglyceride(، ALT 

)Alanine transaminase (گرفته شـد  انسولين سرم  و
  يــا  FMD(بررســي اتســاع وابســته بــه جريــان     و 

Flow mediated dilatation( ها انجام گرديد براي آن. 
از يـك   بعـد  FMDگيري خون و همچنين انجام  نمونه
در   هـا  نمونه .شدناشتا بودن انجام  ي ساعته 12 ي دوره

  . نگهداري گرديد گراد ي سانتي درجه -70فريزر 
ي  اورهنيتـروژن   و )CRيا  Creatinine(كراتينين  ميزان

ــا  Blood urea nitrogen(خــون  ــر اســاس) BUNي  ب
و براي بررسـي از نظـر   ثبت شد آزمايشات قبلي بيماران 

  .دگرديمناسب بودن براي ورود به مطالعه بررسي 
  

  
  مطالعه اجراي دياگرام. 1 شكل

   

  )n= 370(بيماران براي ورودارزيابي

 )n= 330( خروج از مطالعه 

    124( معيارهاي ورود را نداشتند = n(  
    206( از شركت در مطالعه خودداري كردند = n( 

 ورود بيماران

  )n = 23( مورد بررسي آماري
    0( از آناليز آماريخروج = n( 

  )n = 0( گيري عدم پي
)n = 0( مداخلهيعدم ادامه

 )n = 23( اختصاص به گروه مداخله   

   23( مورد نظر ي دريافت مداخله = n( 

   0(مورد نظر  ي عدم دريافت مداخله = n(

 )n= 0(گيري عدم پي
 )n= 0( مداخلهي عدم ادامه

 )n= 17(اختصاص به گروه شاهد   
  17( مورد نظر ي دريافت مداخله = n( 

  0(مورد نظر  ي عدم دريافت مداخله = n(

 ) n= 17(مورد بررسي آماري
   0( خروج از آناليز آماري = n( 

 اختصاص بيماران

 بررسي آماري

 گيري بيمارانپي

 )n= 40(تصادفي سازي
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بيماران بـه صـورت تصـادفي بـه دو گـروه      سپس 
 )گـرم  5/1(نوبـت   يك گروه روزانـه دو  .تقسيم شدند
بـه   را دارونمـا نوبت  2و گروه ديگر روزانه سالسالات 

سازي بيمـاران بـا    تصادفي. مودندنماه مصرف  3مدت 
و  دارونمـا . ي سرپوشيده انجـام گرديـد   ها كمك پاكت

شكل، رنـگ و   نظيردارو از لحاظ خصوصيات ظاهري 
ــد  ــابه بودن ــدازه مش ــرص. ان ــا ق ــالات ي  ه  750سالس

ديترويت امريكـا   Caracoساخت شركت گرمي و  ميلي
داروسـازي اصـفهان بـا     ي و دارونما ساخت دانشـكده 

  .ازي البرز دارو بودكمك شركت داروس
شـد بـراي    يي كه به بيماران داده مـي  ها تعداد قرص

 هفته كافي بود و بعد از ايـن مـدت بيمـاران    2مصرف 
در مـورد ايجـاد    .گرفتنـد  مورد بررسي قرار مـي دوباره 

دل، تهـوع، اسـتفراغ،    مثل سوزش سـر (عوارض دارو 
مدفوع قيري رنگ، سـرگيجه، وزوز گـوش، اسـهال و    

 2ال و بعد از آن دارو براي مصـرف  ؤسها  از آن) راش
بيمـاران   ي ماه همه 3بعد از . شد بعدي داده مي ي هفته

، معاينـه (آزمايشـات   ي فراخوانده شدند و همـه  دوباره
  . تكرار گرديد) FMDگيري خون و انجام  نمونه

 3در اين مطالعه اين فرضيه كـه مصـرف روزانـه    
تواند عملكـرد انـدوتليال بيمـاران     ميسالسالات گرم 

ايشـان بهبـود    FMDمبتلا به ديابت را بـا توجـه بـه    
بررسي  ،هدف اوليه. بخشد، مورد بررسي قرار گرفت

ماه بعد از مصرف  3در بيماران قبل و  FMDشاخص 
  .دارو بود

اخـلاق دانشـگاه علـوم     ي اين مطالعه توسط كميته
كتبـي از   ي نامـه  رضـايت . شـد ييـد  أپزشكي اصـفهان ت 

 اين مطالعه در. مطالعه اخذ گرديدمورد بيماران  ي همه
  يــا  IRCT(بــاليني ايــران  هــاي مركــز ثبــت كارآزمــايي

Iranian registry of clinical trials (ــد ــا كـ   بـ

IRCT138709011465N1 ثبت گرديد .  
FMD  با كمك دستگاه اولتراسونوگرافي نوعB   بـا

بـا  ) سـاخت آمريكـا  ، ATL ultrasound(كيفيـت بـالا   
مگـاهرتز بـر روي شـريان براكيـال      5/7كمك پـروب  
سونوگرافيســت مــاهر كــه نســبت بــه . انجــام گرديــد

آزمايشات  ،ي مورد و شاهد كورسازي شده بود ها گروه
روي  دقيقه بر 10در ابتدا بيماران به مدت . داد را انجام 

شريان  ي بعد از آن قطر پايه. كشيدند سطح صاف دراز 
 ي متري حفره سانتي 4-5 ال با قرار دادن پروب دربراكي

بعـد از  . شد غالب بررسي  كوبيتال قدامي در دست غير
پنوماتيك مربـوط بـه فشارسـنج در     ي آن يك تورنيكه

دقيقه با  5شد و براي مدت  بالاترين بخش ساعد بسته 
كـاف بعـد از ايـن    . متر جيوه پر گرديد ميلي 300فشار 

ثانيه بعـد از بـاز شـدن     90يان شد و قطر شر مدت باز 
قطـر شـريان در انتهـاي فـاز     . گرديد گيري  كاف اندازه

بين سمت خـارجي   ي گيري فاصله دياستوليك با اندازه
ــواره    ــارجي دي ــمت خ ــا س ــواره ت ــك دي ــر  ي ي ديگ

حسـب   تغييـرات قطـر شـريان بـر    . شد گيري مي اندازه
 در FMD. گرديـد  درصد با توجه به قطر پايه محاسـبه  

 هـا در FMD ي همـه . انجام نشد  ها قاعدگي خانمزمان 
  .يك زمان از روز انجام شدند

ــاوت ــا تف ــا و شــاخص FMDي موجــود در  ه ي  ه
آزمـون  ي مـورد و شـاهد بـا     هـا  بيوشيميايي بين گروه

Student-t ي موجود در داخل هر گروه بـا   ها و تفاوت
. بررسي شـدند ) قبل و بعد از مداخله( Paired tآزمون 
  .دار در نظر گرفته شد معني 05/0از  كمتر Pمقدار 
  

  ها افتهي
نفـر   32مـرد و    هـا  آن) درصـد  20(نفر  8 ،بيمار 40از 
  ميـــانگين ســـن بيمـــاران . زن بودنـــد )درصـــد 80(
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) سـال  60تـا   30 ي در محـدوده (سال  15/47 ± 67/6
 17و  23بيماران به صورت تصادفي به دو گـروه  . بود

. د و شـاهد تقسـيم شـدند   ي مور ها نفره به عنوان گروه
ــه شــاخص  ــوط ب ــات مرب ــا اطلاع ــيميايي و  ه ي بيوش

نشـان   1ي به دست آمده حين معاينه در جدول  ها يافته
  . داده شده است

ي به دست آمده در حين مطالعه  ها ترين يافته از مهم
ــر  ــزان تغييـ ــداد ) FBS )001/0< Pميـ  WBCو تعـ

)001/0< P (     بيمــاران در گــروه تحــت درمــان بــا
سالسالات بود كه به ميـزان چشـمگيري كـاهش يافتـه     

در ) CRP )C-reactive proteinهمچنـين ميـزان    .بود
ــي   ــزايش معن ــاران اف ــين بيم ــت هم ــاير . داري داش س

معيارهاي بيوشيميايي سرمي در اين بيمـاران تغييـرات   
  .داري نداشتند يمشخص و معن

 2همان طور كه در جدول  FMDدر مورد تغييرات 
، قبـل از شـروع مداخلـه تفـاوت     است نشان داده شده

امـا بعـد از    ،داري بين دو گـروه وجـود نداشـت    معني
). P > 016/0( بالاتري داشت FMDمداخله گروه مورد 

هــا قبــل و بعــد از انجــام FMDهمچنــين تفــاوت بــين 
  در) = P 304/0(دار نبـود   يداخله در گروه شاهد معن ـم

  
  بيماران گروه دو در فيزيكي ي معاينه از حاصل ي ها يافته و بيوشيميايي متغيرهاي به مربوط اطلاعات. 1 جدول

BMI: Body mass index FBS: Fasting blood sugar 
CRP: C-reactive protein PPG: Postprandial glucose HDL: High density lipoprotein 
ALT: Alanine transaminase WBC: White blood cell count 

  
  گروه دو در FMD به مربوط يرهايمتغ. 2 جدول

BBD :شريان براكيال ي قطر پايه  PAD :حداكثر قطر شريان  FMD :اتساع وابسته به جريان  

 ريمتغ
  Pمقدار   شاهد گروه  مداخله گروه

دو گروه ي مقايسه
  مداخله از قبل

ميانگين ± انحراف معيار
 مداخلهازبعد

 مداخلهازقبل Pمقدار ميانگين ± انحراف معيار
ميانگين ± انحراف معيار

  مداخله از بعد
 بعد قبلPمقدار ميانگين ± انحراف معيار

BMI 46/4 ± 51/30  41/4±41/30 793/0 78/3±90/29 61/3 ± 10/30  495/0  356/0  982/0  
FBS 49/20 ± 88/117  37/22±00/101 001/0< 70/8±62/102 78/10 ± 50/100  171/0  149/0  114/0  
CRP 30/0 ± 72/0  23/0±92/0 012/0< 7/0±76/0 18/0 ± 81/0 311/0  431/0  100/0  

Insulin 58/6 ± 30/16  30/14±36/16 984/0 61/5±44/14 81/9 ± 05/17  399/0  387/0  253/0  
HbA1c 63/0 ± 46/5  03/1±65/5 366/0 00/1±58/5 55/0 ± 27/5 397/0  732/0  196/0  

PPG 67/44 ± 55/154  57/44±36/152 889/0 43/30±27/151 81/70 ± 55/153  907/0  923/0  798/0  
  907/0  453/0  303/0  00/201 ± 90/40 36/214±48/34 766/0 75/202±32/32  19/206 ± 40/42 كلسترول

HDL 06/12 ± 00/49  53/7±18/49 938/0 48/17±07/51 51/12 ± 23/46  030/0 < 985/0  463/0  
  149/0  880/0  864/0  46/173 ± 73/69  31/168±40/109 156/0 94/134±95/68  94/161 ± 65/91 گليسريدتري

ALT 18/12 ± 28/23  83/17±64/28 326/0 14/9±45/23 66/6 ± 45/23  000/1  985/0  253/0  
WBC 6/1094 ± 7/6372  5/828±6/5063 001/0< 2/1238±3/6833  3/1224 ± 3/6408  144/0  355/0  006/0 < 

 متغير

 گروه شاهد گروه مداخله

  
  Pمقدار 

دو گروه ي مقايسه
  قبل از مداخله

ميانگين ±انحراف معيار 
  بعد از مداخله

ميانگين ±انحراف معيار 
  قبل از مداخله  Pمقدار 

ميانگين ±انحراف معيار 
  از مداخلهبعد 

ميانگين ±انحراف معيار 
 بعد  قبل  Pمقدار 

BBD )315/0  556/0  395/0 87/3 ± 52/0 78/3±58/0 375/0 64/3±71/0 75/3 ± 79/0 )متر يليم  
PAD )294/0  385/0  559/0 20/4 ± 52/0 10/4±57/0 730/0 95/3±68/0 98/3 ± 71/0 )متر ميلي  
FMD )016/0  736/0  304/0 15/5 ± 17/3 34/8±47/6 >004/0 84/10±76/5 82/6 ± 41/5  )درصد < 
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حالي كه در گروه تحت درمان بـا سالسـالات بـه طـور     
  ).P > 004/0(چشمگيري افزايش يافت 
 FMDداري بين تغييـرات   يهمچنين همبستگي معن

ــرات  ــا  )P = 169/0و  HbA1c )425/0  =rو تغيي و ب
و بـــــا ) P=  717/0و  FBS )111/0  =rتغييـــــرات 

يـا   Body mass index( بدني ي تغييرات شاخص توده
BMI( )557/0  =r  151/0و  =P (مشــــاهده نشــــد .

در  FBSو  HbA1cو  BMIبا  FMDنمودار پراكندگي 
  .نشان داده شده است 4 تا 2ي  ها شكل
  
  بحث

در اين كارآزمايي باليني كـه بـراي بررسـي اثربخشـي و     
خـون و   در كاهش غلظت قنـد سالسالات خطر بودن  بي

 2بـت نـوع   بهبود عملكرد اندوتليوم بيماران مبتلا بـه ديا 
در بـين فاكتورهـاي   سالسـالات  ريزي شـده بـود،    برنامه

 بيماران را كـاهش داد و بـر   FBSبيوشيميايي فقط ميزان 
معيارهـايي مثـل   ) 10(خلاف برخي از مطالعـات ديگـر   

HbA1c ــر چشــمگيري نداشــتند ــين ســطح. تغيي  همچن
ولــي تغييــرات  ،بهبــود يافتنــد HDLســريد و يگل تــري
و  FBSدر اين مطالعه به جـز در مـورد   . دار نبود يمعن

CRP تغيير واضحي نداشتند  ها ساير شاخص.  
، كه به عنوان يك معيـار عملكـردي از   FMDهمچنين 

باشد، بهبـود چشـمگيري در بـين     كاركرد اندوتليوم مي
جـايي   تـا آن . بيماران تحت درمان با سالسالات داشت

ايـن پـارامتر را در   اي در گذشته  دانيم، مطالعه ما مي كه
 ايـن بهبـود در  . مداخله با سالسالات بررسي نكرده بود

 ناشـي از اثـرات ضـد    ممكـن اسـت  عملكرد اندوتليوم 
كـاهش   ماننـد ديگـر   هاي و يا احتمالسالسالات التهابي 

  .باشدميزان قند خون 
  انــد كــه درمــان بــا نشــان داده مطالعــات متعــددي

  
   FMD راتييتغ درصد يپراكندگ نمودار. 2 شكل

)Flow mediated dilatation (راتييتغ درصد به نسبت 
  )P = 151/0 و r=  557/0(ي بدني  شاخص توده

 

  
   FMD راتييتغ درصد يپراكندگ نمودار. 3 شكل

)Flow mediated dilatation (راتييتغ درصد به نسبت 
HbA1C )425/0  =r 169/0 و = P(  

 

  
   FMD راتييتغ درصد يپراكندگ نمودار. 4 شكل

)Flow mediated dilatation (قند  راتييتغ درصد به نسبت
 )P = 717/0 و r=  111/0(ناشتاي خون 
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 ــود ــالاي سالس ــاي ب ــاكتور ازه ــت ف ــانع فعالي  لات م
Transcription به نام NF-KB ايـن فـاكتور   . شوند مي

 ي التهـابي دخيـل اسـت    هـا  در ايجاد انواعي از واسطه
لات، در اين مطالعه اسالس التهابي اثرات ضد. )14-11(

به عنوان يك عامل فاز حاد  CRPسطح  با بررسي فقط
شـد كـه در گـروه تحـت درمـان بـا        انجـام يا التهـابي  
   .داشتبه طور چشمگيري افزايش سالسالات 

در ) WBC(ي سفيد خـون   ها از طرفي تعداد گلبول
بـه طـور چشـمگيري    سالسـالات  گروه تحت درمان با 

كه در گروه ديگر تغيير واضحي كاهش يافت در حالي 
نيـز مشـابه ايـن     برخـي از مطالعـات گذشـته   . نداشت

و بــه عنــوان يــك ) 15(كــاهش را نشــان داده بودنــد 
  .بودجانبي نادر دارو مطرح شده  ي عارضه

باعـث  سالسـالات    هـا  يي كه از طريق آن ها مكانيسم
: شود شامل اين موارد اسـت  كاهش سطح قند خون مي

، افـزايش فعاليـت پاسـخ    )16(سـلولي  مهار كينازهاي 
ــزايش ســطح انســولين در  و )17(شــوك حرارتــي  اف

ــابراين ). 15، 18-19(گــردش  از طــرق سالســالات بن
تواند منجر به كاهش قند خون شود و ايـن   مختلف مي

عقيده كه تنها از طريق افزايش غلظت انسولين اين اثـر  
در اين مطالعه سطح ). 20(غلط است  ،كند را اعمال مي

گيري شد كه تغيير چشـمگيري   انسولين خون نيز اندازه
  .در گروه مورد نداشت

در درمـان دردهـاي     هـا  براي مدت دهـه سالسالات 
مفصلي بدون نگراني خاصي در مورد بيمـاران ديـابتي   

ايـن اسـت   سالسالات مزيت استفاده از . شد استفاده مي
صـورت يـك پـيش داروي     كه در محـيط اسـيدي بـه   

 بـه صـورت يـك سوسپانسـيون از     غيرمحلول است و
. شود كند و كمتر باعث تحريك معده مي معده عبور مي

يي مثـل آسـپيرين، هـدف اصـلي      ها NSAIDخلاف  بر
ي غيـر اسـتيله آنـزيم     ها و ساير ساليسيلاتسالسالات 

بـا اثـر محـدود    هـدف  ايـن  . باشد سيكلواكسيژناز نمي
ي سطوح رنـين و پروسـتاگلاندين در   رو برسالسالات 

بنـابراين اثـر آن در   ). 21(شـود   گردش مشـخص مـي  
ولي با اين حال  ،ي گوارشي محدود است ها ريزي خون

ي گوارشي وارد  ها ريزي و خون  ها  بيماران مبتلا به زخم
  . اين مطالعه نشدند

برخي بيماران در مورد اضافه وزن  با وجود اين كه
 BMIتغييـر چشـمگيري در    اما ،ندداشت و ادم شكايات

مشــاهده نشــد و سالســالات بيمــاران بعــد از مصــرف 
  .)17-20( مطالعات قبلي نيز همين نتيجه را داشتند

  
  گيري نتيجه
بـه خـوبي    2لات در بيماران مبتلا به ديابت نـوع  اسالس

بيمـاران را بهبـود    FBSتواند سطح  شود و مي تحمل مي
ولي بررسي در مورد ايمن بودن مصرف طولاني  ،بخشد

  .مدت دارو در جامعه نيازمند مطالعات بيشتر است
همچنين بهبودهاي متعددي در معيارهاي بيوشيميايي 

دار  ا معنـي ه ـ غلـب آن در اين مطالعه مشاهده شـد ولـي   
نبودند كه شايد بـه دليـل تعـداد محـدود بيمـاران مـورد       

 ي ت ديگر با حجم نمونـه انجام مطالعا. مطالعه بوده است
  .شود بيشتر براي بررسي اثر دارو با دقت بيشتر توصيه مي

  
 قدرداني و تشكر

 در مراكز تحقيقاتي فيزيولوژي كـاربردي و  مطالعه اين
 متابوليسم دانشگاه علوم پزشكي اصفهان انجـام  غدد و
ــد ــندگان و ش ــز    آن نويس ــن دو مرك ــاران اي از همك

 .دارند مي ابراز را خود تشكر و تقدير تحقيقات
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Abstract 

Background: Abnormalities in vascular reactivity due to factors like endothelial dysfunction are well 
recognized in type 2 diabetes. However, the effects of drugs like salsalate in decreasing the disease 
process especially on endothelial aspects are still controversial. The aim of this study was to evaluate 
the effects of this drug on some serum and endothelial factors of patients with the diagnosis of 
impaired glucose tolerance or new diabetic patients.  

Methods: Patients with the diagnosis of impaired glucose tolerance or new diabetic patients who were 
referred to Isfahan Endocrinology Research Center during February-June 2009 were recruited. After 
history taking and physical examination, blood samples were obtained to evaluate hemoglobin A1c 
(HbA1C), total cholesterol, high-density lipoprotein cholesterol (HDL-C), low-density lipoprotein 
cholesterol (LDL-C), triglyceride (TG), aspartate transaminase (AST), and serum insulin. Flow 
mediated dilation (FMD) was also assessed. Patients were randomly divided to receive 1.5 g salsalate 
(2×750 mg) or placebo twice a day for three months. After three months, blood sampling and FMD 
measurements were repeated. Before and after the intervention, the data was registered and analyzed. 

Findings: Overall, 40 patients including of 8 males and 32 females were recruited. The mean age of 
patients was 47.15 ± 6.67 years. Fasting blood sugar (FBS) and white blood cell (WBC) count 
decreased and C-reactive protein (CRP) level increased significantly after the intervention with 
salsalate. Moreover, FMD increased significantly in the intervention group (P = 0.004).  
Conclusion: Salsalate could be a tolerable drug in type 2 diabetes patients and may improve FBS level 
and endothelial function of these patients. However, its safety among these patients should be 
evaluated by more studies. 
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