
 

 مقاله تحقيقي 

مقايسه اثر دولوکستين با گاباپنتين در درمان نوروپاتي محيطي 

 آزمايي بالينيرکا : يکناشي از ديابت
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 چكيده

گابکاپنتین و   ترین عوارض میکروواسکولار دیابکت اسکت.   نوروپاتی دیابتی یکی از شایع مقدمه:

 کار رفته اسکت.  هدولوکستین از جمله داروهایی است که در درمان درد ناشی از نوروپاتی دیابتی ب

مان نوروپاتی محیطی ناشی از دولوکستین با گاباپنتین در درمنظور مقایسه اثر  مطالعه حاضر به

 مراحی و انجام پذیرفت. دیابت

ساله  مبتلا به نوروپاتی دیابتی به مور تصادفی در دوگکروه   71تا  41بیمار  54 :روش‌بررسي

روز تحت درمان دارویکی قکرار گرفتنکد.     40درمان با دولوکستین و گاباپنتین قرار گرفته و به مدت 

دیداری، میکزان گلکوکز و   -نظر شدت درد با استفاده از مقیاس عددی بیماران قبل و بعد از درمان از

 روی سرم ارزیابی شدند.

در میکانگین میکزان    یدر هر دو گروه دولوکستین و گاباپنتین اخکتلاف آمکاری معنکادار    :ها‌يافته

نسبت به ابتکدای   مطالعه مور افزایش میزان روی سرم در پایان شدت درد و همین ،کاهش قند خون

ها از نظر میانگین میزان کاهش قند خون بین  در تحلیل بین گروهی داده .(P<10/1) شاهده شدم آن

اما گروه دولوکستین از نظر افکزایش میکزان روی    ،دو گروه اختلاف آماری معناداری وجود نداشت

 .(P<10/1) بهبودی معناداری را نسبت به گروه گاباپنتین نشان داد ،سرم و کاهش شدت درد

منظور کاهش دردهای نوروپاتی در بیماران دچار  تجویز دولوکستین به گيري:‌نتيجهبحث‌و‌

را ثیر بهتری نسبت به افکزایش روی سکرم   أثرتر از گاباپنتین است؛ چرا که دولوکستین تؤدیابت م

توان توصیه کرد در مرحله اول گاباپنتین در  . با توجه به قیمت بالای دولوکستین میشود سبب می

 روپاتی دیابتی تجویز گردد و در صورت عدم پاسخ کافی از دولوکستین استفاده شود.درمان نو

‌،‌درد،‌دولوکستين،‌گاباپنتينيديابتنوروپاتي‌کلمات‌کليدي:‌
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 مقدمه

ديابت قندي از معضلات مهم سلامت جامعه جهياني اسيت   

در نقياط مختليف اييران دارد. نوروپياتي      %5-1که شيوعي بين 

ترين عوارض ميکروواسکولار ديابت اسيت.   ديابتي يکي از شايع

تيرين نيوع نوروپياتي دييابتي      پلي نوروپاتي قرينه ديستا  شيايع 

. درد [1] شيود  اي ميي  که موجيب نياتواني قابي  ملاحظيه     است

شديد، کاهش و فقيدان حيس و افيزايش خطير ايجياد زخيم و       

آمپوتاسيييون پييا از عييوارض نوروپيياتي ديييابتي اسييت. بييروز    

‌.[2] است % 5-12نوروپاتي در بيماران ديابتي  پلي

علت يک ضايعه اوليه ييا   دردي است که به ،درد نوروپاتيک

اغلب مرتبط  شود و در سيستم عصبي ايجاد مي اختلا  عملکرد

بيا نوروپيياتي محيطيي ناشييي از ديابيت اسييت. علاميت اصييلي     

هياي   نوروپاتي محيطي ديستا  ديابتي، درد سوزشي در اندام پلي

حيا    کشيد. در  تحتاني است که اغلب بيش از سه ماه طو  مي

اي براي برگرداندن عملکرد طبيعي  حاضر هيچ درمان ثابت شده

هاي دارويي اغليب بيا هيدف     ي وجود ندارد. بنابراين درمانعصب

تواننيد   شوند. داروهياي ضيددرد سياده ميي     کنتر  درد انجام مي

 بهبودي کوتاه مدت و نسبي ايجاد کنند، اميا بيراي کنتير  دراز   

مدت درد نوروپاتيک نياز بيه داروهياي اختصاصيي وجيود دارد.     

  تشيينج از قبييي  انييواع داروهيياي ضييد افسييردگي و ضييد    

اي، گابيياپنتين، پييره گابييالين و  هيياي سييه حلقييه ضدافسييردگي

کيار رفتيه    هدولوکستين در درمان درد ناشي از نوروپاتي ديابتي ب

است. گاباپنتين در اروپا براي درمان درد نوروپاتيک و در ايالات 

ژي پيس از زونيا )نيوع خاصيي از درد         متحده براي درمان نيورال 

گرفتيه اسيت. دولوکسيتين ييک      يييد قيرار  أنوروپاتيک( ميورد ت 

مهارکننده بازجذب سروتونين و نور اپينفرين بوده که در اروپيا و  

يييد  أايالات متحده براي درمان پلي نوروپاتي ديستا  دييابتي ت 

هييدف از اييين مطالعييه مقايسييه اثيير ضييددرد  .[3] شييده اسييت

دولوکستين با گاباپنتين در درميان نوروپياتي محيطيي ناشيي از     

 ديابت بود.

‌بررسيروش‌

صيورت کارآزميايي بياليني بير روي بيمياران       اين مطالعه به

ديابتي مراجعه کننده به انستيتو غدد بيمارستان فيروزگير انجيام   

شد. بيماران پس از اثبيات تشيخيص ديابيت در صيورت وجيود      

علايييم مشييکوک، بييه کلينيييک طييب فيزيکييي و توانبخشييي  

ارجياع شيدند.    بيمارستان فيروزگر جهت بررسي از نظر نوروپاتي

هياي بياليني شيام  منوفيلامنيت، تميايز       در اين کلينيک تست

هاي وتري عمقي و بررسيي حيس    حسي بين دو نقطه، رفلکس

يييد  أارتعاش و تست پاراکلينيک نوار عصيب و عضيله جهيت ت   

 نوروپاتي ديابتي انجام شد.

يييد شيد   أساله که نوروپاتي ديابتي آنهيا ت  72تا  42بيماران 

ايت آگاهانه وارد طرح شدند. معيارهاي خيروج از  پس از اخذ رض

هاي قلبي و عروقي همراه، عدم همکياري   مطالعه شام  بيماري

سيپس   هيا بيود.   بيمار در زمينه مصيرف دارو و انجيام آزميايش   

بيماران پرسشنامه مربوط به اطلاعات فردي شام  سن، جنس، 

شلا ، مدت زمان ابيتلا بيه ديابيت، علاييم بياليني و داروهياي       

مصرفي را تکمي  کردند. همچنين شيدت درد توسيط بيميار بيا     

تعيين شد. از هميه بيمياران    1ديداري-استفاده از مقياس عددي

صورت ناشتا نمونه خون جهيت بررسيي هموگليوبين     روز بعد به

سيرم گرفتيه شيد.     ،و يک نمونه جهت گلوکز و روي گليکوليزه

با دولوکستين صورت تصادفي به دو گروه دارو درماني  بيماران به

روز تحت درمان داروييي   45و گاباپنتين تخصيص داده شدند و 

گيرم   ميليي  32قرار گرفتند. در گروه او  کپسيو  دولوکسيتين   

گرم کپسو  گاباپنتين سه  ميلي 322دوبار در روز و در گروه دوم 

 بار در روز تجويز شد.

طيور   طي مطالعه از بيماران خواسته شد که داروهيا را بيه   در

ظم مصرف کننيد و از داروهياي ديگير بيه غيير از داروهياي       من

کنتر  کننده قند خيون اسيتفاده نکننيد و در صيورت مشياهده      

 هرگونه عارضه پژوهشگران را مطلع کنند.

روز تمامي بيماران از نظر شيدت درد بير اسياس     45پس از 

                                                 
1. VAS: Visual Analogue Scale 
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دييداري و سيطح سيرمي روي و گليوکز ميورد      -مقياس عددي

دست آمده از طري  نيرم افيزار    ههاي ب دهارزيابي قرار گرفتند. دا

آناليز شد. جهت تعيين ارتباط متلايرها از آزميون   SPSSآماري 

وزييع  هياي داراي ت  جهيت داده  شيد.  استفاده، فيشر کاي اسکوار

هاي بيا   جهت داده يک طرفه و آنواو آزمون  ز آزمون تينرما  ا

و نيي  ويتمن  هاي غيرپارامتريک نظير توزيع غيرنرما  از آزمون

مسياوي ييا کمتير از     P استفاده شد و مقاديرواليس -کروسکا 

 از نظر آماري معنادار در نظر گرفته شد. 25/2

‌ها‌يافته

بيمار ديابتي مبتلا بيه نوروپياتي محيطيي وارد مطالعيه      42

 22ه دو گروه درماني دولوکستين )صورت تصادفي ب هشدند که ب

 3بيمار( تقسيم شدند. از هر گروه درماني  22بيمار( و گاباپنتين )

بيمار به علت ايجاد عوارض دارو، عدم پيگيري و عيدم مصيرف   

بيمار در هير گيروه    17 منظم دارو از مطالعه خارج شدند و نهايتاً

 مورد ارزيابي قرار گرفت.

ه مورد بررسي از نظر مشخصات در ابتداي مطالعه در دو گرو

، مدت بيمياري و  هموگلوبين گليکوليزهفردي و همچنين ميزان 

 (1)جدو   شدت درد اختلاف معنادار آماري وجود نداشت.

در آناليز درون گروهي متلايرهياي بررسيي شيده در هير دو     

گروه دولوکستين و گاباپنتين اختلاف آماري معنادار در ميانگين 

ميزان کاهش قند خون و شدت درد و همينطور افزايش مييزان  

 ت.روي سرم در پاييان نسيبت بيه ابتيداي مطالعيه وجيود داشي       

 (2)جدو 

ها از نظر ميانگين ميزان کاهش  در تحلي  بين گروهي داده

قند خون بين دو گروه اختلاف آماري معناداري وجود نداشت اما 

گروه دولوکستين از نظر افيزايش مييزان روي سيرم و کياهش     

شدت درد اختلاف آماري معناداري را نسبت به گروه گابياپنتين  

 (3)جدو   نشان داد.

روي‌سرم‌و‌شدت‌درد‌قبل‌و‌‌,ايسه‌میانگین‌اختلاف‌میزان‌قند‌خون‌مق‌-1جدول‌

 بعد‌از‌مداخله‌بین‌دو‌گروه‌درمانی

  Pمقدار گاباپنتين دولوکستين متلاير

 ‌11.99±11.29- 24.47±15.31- 1(mg/dl)سرم‌‌گلوگز

 ‌2.23 ±2.91 1.12 ±2.77 224/2(ppmروي‌سرم‌)

 225/2 6/2±29/2 23/4±67/1 شدت‌درد

.است شده ارائه معيار انحراف ±صورت ميانگين  ها به هداد

‌گيري‌بحث‌و‌نتيجه

اي اسيت کيه    نوروپاتي ديابتي اخيتلا  نياهمگن و پيچييده   

باشيد؛ ايين ناهنجياري     ها ميي  شام  طيف وسيعي از ناهنجاري

دهيد و   ثير قرار ميي أسيستم اعصاب محيطي و اتونوم را تحت ت

  شيود. عيلاوه بير ايين،     منجر به مرگ و مير قاب  تيوجهي ميي  

اي است که بيش از يک سيوم بيمياران    نوروپاتي ديابتي عارضه

ثير قرار أنمايد و کيفيت زندگي آنها را تحت ت ديابتي را درگير مي

 مشخصات‌دموگرافیک‌و‌بالینی‌بیماران‌قبل‌از‌مداخله‌-3جدول

 P دولوکستین گاباپنتین متغیر

 319/2 11/62 ±7/4 59± 1/6 سن

 271/2 9(9/52) 14(4/12) زن‌جنس

 1(1/47) 3(6/17) مرد

Hb A1c‌13/1±1/6 91/2±3/6 614/2 

 425/2 53/12±4/4 94/11±1/3 مدت‌بیماري

 411/2 59/6±22/1 6±13/1 شدت‌درد

 .است شده ارائه معيار انحراف ±صورت ميانگين  ها به داده

 

‌مقايسه‌میزان‌گلوکز‌خون،‌روي‌سرم‌و‌شدت‌درد‌قبل‌و‌بعد‌از‌مداخله‌به‌تفکیک‌گروه‌درمانی-1جدول

‌گاباپنتین‌‌دولوکستین‌

‌‌Pپس‌از‌درمان‌قبل‌از‌درمان‌ ‌Pدرمان‌پس‌از‌درمانقبل‌از‌متغیر

 ‌93/2± 34/9 92/2±21/12 221/2  76/1±39/9 13/2±16/12 226/2(ppmروي‌سرم)

 ‌51/47±112 72/44±172 223/2  43/34±51/161 21/27±31/143 221/2(mg/dl)گلوگز‌سرم

  24/3±67/1 6±13/1  221/2 56/2±52/1 59/6±‌22/1شدت‌درد
 .است شده ارائه معيار انحراف ±ن صورت ميانگي ا بهه داده
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. درد نوروپاتي همچنان يکي از چالش برانگيزتيرين  [4] دهد مي

بيماران دييابتي   %26تا  1آيد که در  شمار مي هاي درد به سندرم

شود. اين گونه دردهياي نوروپياتي اثيرات اساسيي بير       مييافت 

کيفيت زندگي دارنيد و منجربيه اختلالاتيي در خيواب و شييوه      

بيه   شوند. علاوه بر ايين درد نوروپياتي معميولاً    زندگي بيمار مي

شود و با ناخوشي بالايي همراه است.  درستي تشخيص داده نمي

رفت و کياهش  هدف از درمان نوروپاتي ديابتي پيشگيري از پيش

هياي اسيتاندارد    علايم بيماري است. اما حتي با استفاده از روش

 يابنيد و اکثير   بيماران تسکين ميي  % 52درماني بندرت بيش از 

 [.5] برند بيماران از درد رنج مي

داروي گابييياپنتين و  دودر ايييين پيييژوهش مقايسيييه اثييير 

ن دولوکستين براي دردهاي نوروپاتي انجام شد. داروي گابياپنتي 

منظيور تسيکين دردهياي     يک داروي ضد تشنج اسيت کيه بيه   

شيود. دولوکسيتين در درميان افسيردگي،      نورالژي اسيتفاده ميي  

شيود. بررسيي ميا     اختلالات ناشي از استرس و درد استفاده ميي 

نشان داد که ميزان قند خون بيمياران دچيار نوروپياتي پيس از     

ه مييزان  دريافت هر يک از داروهاي گاباپنتين يا دولوکستين بي 

عليت کياهش قنيد خيون در      قاب  توجهي کاهش يافته اسيت. 

آشکار نيست. شايد توجه بيشتر بيميار   مصرف اين داروها کاملاً

از  تير  به سلامتي و رژيم غذايي کنتير  شيده و اسيتفاده مينظم    

شود يا اينکيه خيود دارو بيه     داروها موجب کاهش قند خون مي

است کيه بررسيي    ثير مثبت بر کاهش قند خون داشتهأنحوي ت

اين امر نيازمند انجام مطالعات بيشيتري اسيت کيه هيدف ايين      

 مطالعه نبوده است.

يکي از عوام  دخي  در پياتوژنز ديابيت تلاييير مييزان روي     

سرم است. در اين مطالعه نشان داده شد که مييزان روي سيرم   

داري  طور معني پس از دريافت داروي گاباپنتين و دولوکستين به

يابد و اين ميزان افزايش پس از دريافت دولوکستين  افزايش مي

داري بييا ميييزان افييزايش روي پييس از دريافييت  طييور معنييي بييه

 گاباپنتين تفاوت دارد. بير اسياس مطالعيه انجيام شيده توسيط      

، مييانگين روي سيرم در   2227و همکياران در سيا     لاريجاني

 طيور قابي  تيوجهي    افراد ديابتي دچار زخم پا و بدون زخم پا به

 .[6] متفاوت بود

در يک مطالعه دوسوکور انجام شده در بينگلادش در سيا    

طور قاب  توجهي در بيماران دچيار   افزايش ميزان روي به 2225

نوروپاتي دييابتي دريافيت کننيده سيولفات روي در مقايسيه بيا       

بيميياران دريافييت کننييده دارونمييا باعييث کنتيير  قنييد خييون و  

 .[7] تطور بهبود نوروپاتي بوده اس همين

رسييد داروي دولوکسييتين بييا القييا و تحريييک  نظيير مييي بييه

تواند منجر به افزايش روي سرم گردد که اين  هايي مي مکانيسم

تواند بر رونيد پياتوژنز بيمياري ييا      افزايش روي به نوبه خود مي

ثر باشد. در مطالعيات انجيام شيده مييزان روي در     ؤبهبود آن م

اسيت و بيا تجيويز روي     بيماران نوروپاتي ديابتي کاهش داشته

 [.1] توان از بروز نوروپاتي محيطي جلوگيري نمود مي

از نظر ارزييابي مييزان درد بيمياران بيا اسيتفاده از مقيياس       

در  مييزان درد ها نشان داد که کاهش  ديداري آناليز داده-عددي

طيور معنياداري بيشيتر بيوده      گروه مصرف کننده دولوکستين به

 است.

و همکاران در سا   1سيمپسونتوسط  در مطالعه انجام شده

اثربخشي تجويز گاباپنتين در درميان نوروپياتي محيطيي     2221

 [.9] نشان داده شده است

مطالعات متعددي به بررسي اثربخشي دولوکستين و مقايسه 

آنياليز انجيام شيده در     آن با داروهاي ديگر پرداختند. مطالعه متا

اي  ي قاب  مقايسيه نشان داد که دولوکستين اثربخش 2229سا  

جهييت درمييان درد نوروپاتيييک، بييا داروهيياي ديگيير از جملييه   

 [.3] گابالين و گاباپنتين دارد پره

 2229و همکاران در سيا    2واسنمطالعه انجام شده توسط 

نشان داد که دولوکستين به خوبي توسط اکثير بيمياران تحمي     

شود و صرف نظر از سن بيميار ايين دارو بيراي درميان درد      مي

 [.12] ثر استؤنوروپاتي ديابتي م

و همکياران در   3کياج داسيز  ديگر مطالعه انجام شده توسط 

                                                 
1  Simpson 

2. Wasan

3. Kajdasz  
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ثر ؤدر امريکا نشيان داد کيه دولوکسيتين داروي مي     2227سا  

تيوان بيه    براي درمان درد نوروپاتي است که به کميک آن ميي  

 [.11] خوبي دردهاي نوروپاتي را کنتر  نمود

 2221گلسيتان در سيا    بر اساس مطالعه انجيام شيده در ان  

ثر و ؤمنظور بهبود دردهاي نوروپاتيک م استفاده از دولوکستين به

 [.12] مقرون به صرفه است

و همکياران در سيا    پريتچيت   مطالعه انجام شيده توسيط  

ميليگرم دولوکستين در بيماران  62نشان داد که دريافت  2227

و ايين  کنيد   با نوروپاتي ديابتي پاسخ درماني مناسبي ايجاد ميي 

 [.13] دهد پاسخ در مراح  اوليه درمان رخ مي

توان نتيجه  هاي اين مطالعه مي طور کلي با توجه به يافته هب

گرفت که تجويز دولوکستين به منظور کاهش دردهاي نوروپاتي 

ثرتر از گابياپنتين اسيت؛ چيرا کيه     ؤدر بيماران دچيار ديابيت مي   

رم داشيته  روي سي مييزان  افيزايش   درثير بهتري أدولوکستين ت

ايجياد   ،برابر ميزاني است کيه گابياپنتين   4است و اين افزايش، 

طور که گفته شد افزايش مييزان روي در بهبيود    و همانکند  مي

دلي  عيدم   ولي در کشور ما بهکند.  نوروپاتي نقش مهمي ايفا مي

پوشش بيميه و قيميت بيالاي آن اسيتقبا  کيافي از ايين دارو       

تين بسييار بيالاتر از گابياپنتين    قيمت داروي دولوکسي  شود. نمي

دولوکسيتين در خيط او  درميان     کيارگيري  بيه است، بنيابراين  

رسد در مرحليه او    نظر مي است و به عجولانهدارويي نوروپاتي 

گاباپنتين در درمان نوروپاتي ديابتي تجيويز گيردد و در صيورت    

 عدم پاسخ کافي از دولوکستين استفاده شود.

‌

‌‌
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Comparing the effect of duloxetine with 

gabapentin in the treatment of diabetic 

peripheral neuropathy: A randomized 

clinical trial 

Forogh B, Ebrahimi M, *Mirshekari Z, Majidi L, Ghazai F, Esmaili Jamkarani M, 
Ahmadi A, Khamesi M, Karami M, Motamed MR, Bagheri F 

Abstract 

Background: Diabetic neuropathy is the most common micro-vascular 

complications of diabetes. The drugs including gabapentin and 

duloxetine are often used for the treatment of pain associated with 

diabetic neuropathy. This study aimed to compare the efficacy of 

duloxetine and gabapentin in the treatment of diabetic peripheral 

neuropathy. 

Materials and methods: Totally, 34 patients aged 40 to 70 with diabetic 

neuropathy were randomly divided into two groups treated with 

duloxetine and gabapentin and received medical treatment for 45 

days. Patients were evaluated for pain before and after treatment 

using visual analog scale, and also their serum glucose and zinc 

levels were measured. 

Results: In both groups statistically significant reduction in mean blood 

glucose, pain scale, as well as an increase in serum zinc levels at 

the end of the study was observed compared to baseline. There 

was no significant difference between the two groups for the mean 

decrease in blood sugar, but the increase in duloxetine group 

showed significant improvement compared to gabapentin in 

increase serum zinc levels and reducing pain. 

Conclusion: The use of duloxetine in patients with diabetic neuropathic 

pain is more effective than gabapentin because duloxetine causes a 

better increase in the serum zinc. Due to the high price of 

duloxetine in the treatment of diabetic neuropathy, gabapentin 

administration can be recommended during the first phase of 

disease and duloxetine can be used in poor and/or insufficient 

response. 

Keywords: Diabetic Neuropathy, Pain, Duloxetine, Gabapentin 
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