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����Abstract
Background: Diabetes mellitus is the most common endocrine disorder causing micro- and 
macrovascular complications which could be prevented by good glycemic control. Considering many 
patients who become resistant to routine anti-diabetic drugs after few years, the administration of 
other drugs to reduce the level of glucose is an essential approach for a better glycemic control.
Objective: The aim of this study was to compare the effects of fluoxetine and alprazolam added to 
regular anti-diabetic drugs on blood glucose in patients with type 2 diabetes.
Methods: In this paralleled clinical trial, 66 uncontrolled type 2 diabetic patients referred to Yazd 
Diabetes Research Center were selected and received randomly either 20mg of fluoxetine or 0.5mg of 
alprazolam for 6 weeks. Mean FBS (fasting blood sugar), 2hpp (2 hours post-prandial glucose), HbA1c

(Glycated Hemoglobin) and BMI (Body Mass Index) were measured before and after the study. Data 
were analyzed by t-test and paired t-test.
Findings: The mean FBS, 2hpp, HbA1c and BMI were decreased after using fluoxetine by 
27.5±7.5mg/dl, 47.5±10.5, 1.5±0.5% and 2.2±0.8kg/m2, respectively (P=0.001). Also the mean FBS, 
2hpp and HbA1c were decreased by 13.7±13.5mg/dl, 22.5±5.6mg/dl and 0.5±0.3% following the 
administration of alprazolam (P=0.001). Similarly,, the mean BMI was increased by 0.3±1.5 kg/m2

this difference was found to be statistically insignificant (P=0.35).
Conclusion: Both fluoxetine and alprazolam were useful for better control of blood glucose in 
diabetics who were free of diabetic complications; nevertheless, it seems that fluoxetine is more 
effective than alprazolam.
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چكيده����
 اسـتفاده   ،به داروهاي ضد ديابت خـوراكي      ديابتي   جه به مقاوم شدن بيماران    با تو . ريز است غدد درون ين اختلال   تر شايع قنديديابت  :زمينه

. لازم است و به تعويق انداختن عوارض ديابتبراي كنترل بهينه قندخوناز ساير داروها 
.انجام شد در بيماران ديابتي نوع دو  كاهش قندخوندرثير فلوكستين و آلپرازولامأ مقايسه ت به منظورمطالعه:هدف

مركز تحقيقات ديابـت  مراجعه كننده بهبيمار ديابتي نوع دو66،به روش موازي انجام شد كه در اين كارآزمايي باليني  :هاد و روش  موا
روزانه و گروه ديگرگرم فلوكستين  ميلي20 روزانهيك گروه، ندگروه قرارگرفتدوصورت تصادفي دره ب كه ديابت كنترل نشده داشتنديزد

 دو سـاعت بعـد از غـذا و    ، قنـد قنـدخون ناشـتا   ،نمايه تـوده بـدني     مقادير   .دريافت كردند  هفته   6به مدت   گرم آلپرازولام   يلي م 5/0روزانه
.تجزيه و تحليل شدندآماري تي  آزمونتوسطها دادهگيري وقبل و بعد از مصرف دارو اندازههموگلوبين گليكوزيله 

 به ترتيبپس از مصرف فلوكستين قند دو ساعت بعد از غذا و هموگلوبين گليكوزيله  ناشتا،نقندخونمايه توده بدني،ميانگين : هايافته
 درصد كاهش 5/1±5/0 وليتر دسيبرگرم  ميلي5/47±5/10، ليتر دسيبرگرم  ميلي5/27±5/7 مترمربع،بر كيلوگرم 2/2±8/0به ميزان
درو هموگلوبين گليكوزيله قند دو ساعت بعد از غذا ناشتا، قندخونميانگين . )=001/0p(بوددار در تمام موارد معنيكاهش  اينيافت كه

نمايه  ولي ،)=001/0p( داشت  درصد كاهش5/0±3/0ليتر و  دسيبرگرم  ميلي5/22±6/5و7/13±5/4گروه آلپرازولام نيز به ترتيب 
.دار نبودكه معنييافت افزايش  مترمربعبر كيلوگرم 3/0±5/1توده بدني

اي  ديابت نوع دو كه دچار عوارض عمده مبتلايان به درقند بالا فلوكستين و آلپرازولام در تعديل  نشان داد كههايافته: گيريجهنتي
.كند فلوكستين در اين زمينه بهتر عمل مي ونقش كمكي دارنداندنشده
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:مقدمه����
ــدي شــايع ــت قن ــرين بيمــاري غــدد دروندياب ــز ت ري

ــك و     ــروق كوچ ــدت در ع ــوارض دراز م ــا ع ــوده و ب ب
تـرين نـوع     ديابـت نـوع دو شـايع       )1(.بزرگ همراه اسـت   

مـول بعــد از  سـن شـروع آن بـه طـور مع    . ديابـت اسـت  
ــاد  30 ــزايش ســن زي ــا اف  ســالگي اســت و شــيوع آن ب

 نتـايج حاصـل از مطالعـه كنتـرل ديابـت و             )2(.مي شـود  
ــوارض آن  ــه  ) DCCT(ع ــشان داد ك ــين ــا  م ــوان ب ت

ــون در حــدود نزديــك بــه       ــظ ســطح گلــوكز خ حف
هــاي عــروق كوچــك و محــدوده طبيعــي، بــروز ضــايعه

ت عوارض عـصبي ناشـي از ديابـت را بـه تعويـق انـداخ              
ــه ايــن كــه  )3(.و پيــشرفت آن را كنــد كــرد ــا توجــه ب  ب

ــت    ــس از گذش ــوع دو پ ــابتي ن ــاران دي ــسياري از بيم ب
ــد    ــوراكي ض ــول خ ــاي معم ــصرف داروه ــال م ــد س چن

شـوند و   ديابت دچار نوعي مقاومت بـه ايـن داروهـا مـي           
ــي    ــخ نم ــز پاس ــا ني ــداكثر آنه ــاي ح ــه دوزه ــد و ب دهن
 نيـستند،   بسياري از آنها مايـل بـه تزريـق انـسولين نيـز            

لزوم اسـتفاده از سـاير داروهـايي كـه قـادر بـه كـاهش                
ــي  ــشخص م ــند، م ــدخون باش ــودقن ــه . ش ــن رابط در اي

هــاي گونــاگون مثـــل   داروهــاي متعــددي از گــروه   
ــازپين ــسردگي بنزودي ــد اف ــا، ض ــه ه ــه حلق ــاي س اي، ه

ــار ــدهمه ــاز  كنن ــابي ب ــاي انتخ ــروتونين و ه ــذب س ج
ين اكـسيداز مـورد آزمـون قـرار         هـاي مونـوآم   كنندهمهار

ــه ــه مــي گرفت ــد كــه از آن جمل ــرازولام، ان ــه آلپ ــوان ب ت
ــورتريپتيلين،     ــرامين، ن ــي پ ــام، ايم ــام، كلونازپ فلوديازپ

ــرترالين   ــستين، سـ ــستين، پاروكـ ــد فلوكـ و مكلوبمايـ
ــن مطالعــه)4-13(.اشــاره كــرد ــايج اي ــد  نت ــأثير مفي هــا، ت

مــاران بعــضي از ايــن داروهــا را بــر كنتــرل قنــدخون بي
ــشان داده ــابتي ن ــد  دي اســت كــه در برخــي مــوارد فرآين

ــوده    ــلي دارو ب ــاثير اص ــوه ت ــاوت از نح ــا متف ــأثير آنه ت
هـــدف ايـــن مطالعـــه، تعيـــين اثـــر افـــزودن .اســـت

ــت      ــد دياب ــاي ض ــه داروه ــرازولام ب ــستين و آلپ فلوك
ــن دو    ــر اي ــسه اث ــدخون و مقاي ــاهش قن ــوراكي در ك خ

.دارو بود

:هامواد و روش����
ــن ك ــال   اي ــوازي در س ــه روش م ــاليني ب ــايي ب ارآزم

ــد    1385 ــام ش ــزد انج ــت ي ــات دياب ــز تحقيق .  در مرك
ــز،    ــن مرك ــه اي ــدگان ب ــه كنن ــين مراجع ــار 66از ب  بيم

ــوراكي       ــاي خ ــه داروه ــوع دو ك ــت ن ــه دياب ــتلا ب مب
تـر  ضد ديابت مصرف كـرده و  قنـدخون ناشـتاي بـيش            

ــساوي  ــا م ــي140ي ــرم در دســي ميل ــر ازگ ــر و كمت ليت
ــر گــرم در دســي ميلــي200 ــشده(ليت ــت كنتــرل ن ) دياب

ــاتي   ــد رتينوپـ ــي ماننـ ــار عوارضـ ــي دچـ ــتند، ولـ داشـ
گليــسريد  و تــري2/1بــالاي پروليفراتيــو، كــراتينين 

ليتــر نبودنــد، انتخــاب گــرم در دســي ميلــي400بــالاي 
ــاران،   شــدند پــس از مــصاحبه و كــسب رضــايت از بيم

ــاري   ــابقه بيم ــا و س ــك آنه ــصات دموگرافي ــاي مشخ ه
ــصبي ــرژي و   -عــ ــوي، آلــ ــي، كليــ ــي، قلبــ روانــ

ــستين     ــا فلوك ــرازولام ي ــا آلپ ــه ب ــايي ك ــصرف داروه م
ــد، در پرســش ــداخل دارن در صــورت . نامــه ثبــت شــدت

منفي بـودن سـوابق بيمـاري و دارويـي، افـراد بـه طـور               
عـلاوه بـر    . تصادفي به دو گروه مـساوي تقـسيم شـدند         

ــرو   دا ــي، گ ــوراكي قبل ــت خ ــد دياب ــاي ض ه اول  روه
گـــرم آلپـــرازولام و گـــروه دوم  ميلـــي5/0روزانـــه  

 هفتــه      6گــرم فلوكــستين بــه مــدت  ميلــي20روزانــه 
بيمـاران مـورد مطالعـه تحـت درمـان          . دريافت كردنـد  

با گلـي بـن كلاميـد و مـت فـورمين بودنـد و از ايـن                    
ــت  ــود نداشـ ــروه وجـ ــين دو گـ ــاوتي بـ ــاظ تفـ . لحـ

ــار    ــي بيم ــذايي و داروي ــم غ ــين رژي ــاه همچن از دو م
ــري   ــه تغيي ــه و در طــول مطالع ــل از شــروع مطالع قب

.نداشت
ــر    از ــروز ه ــورت ب ــد در ص ــته ش ــاران خواس  بيم

ــشاش     ــطراب، اغت ــي، اض ــم فراموش ــك از علاي ي
قــراري، گيجــي و منگــي، شــعور،  تــپش قلــب، بــي

ــكال در ــصبانيت،  اش ــذيري و ع ــك پ ــم، تحري  تكل
ــه   ــكال در ب ــودگي    اش ــواب آل ــتن و خ ــواب رف خ

 ـ  در صـورت   . ه مجـري طـرح اطـلاع دهنـد        شديد ب
ايجــاد عــوارض دارويــي ناشــي از داروهــاي مــورد  
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قنـدخون  . مطالعه، بيمـاران از مطالعـه خـارج شـدند         
ــوبين     ــذا، هموگل ــد از غ ــاعت بع ــد دو س ــتا، قن ناش
گليكوزيلــه و نمايــه تــوده بــدني بيمــاران در اولــين 

ــين بعــد از پايــان  ــه درمــان 6مراجعــه و همچن  هفت
افــزار هــا بــا اســتفاده از نــرمداده. گيــري شــدانــدازه
SPSS  ــاري ــون آم ــل    و آزم ــه و تحلي ــي تجزي ت

ــدند و  دار در نظـــر  معنـــي05/0 كمتـــر از pشـ
.گرفته شد

:هايافته����
)  درصــد6/56( نفــر 37بيمــار مــورد مطالعــه، 66 از

ــرد و  ــر 29مـــ ــد4/43( نفـــ ــد)  درصـــ .زن بودنـــ
ــا از ــا 37محــدوده ســني آنه ــانگين  ســال69 ت ــا مي  ب

ــود46/53±97/6ســني  ــدت .  ســال ب متوســط طــول م
16 الــي 1محــدوده ( ســال 86/6±2/3ابــتلا بــه ديابــت

ــود) ســال ــانگين . ب ــدخونفلوكــستين مي  ناشــتا و دو قن
ــه و     ــوبين گليكوزيلـ ــذا، هموگلـ ــد از غـ ــاعت بعـ سـ

 را بــه ترتيــب بــه بــه ميــزان     بــدنيتــودهنمايــه
ــي5/47±5/10 و 5/7±5/27 ــر ميل ــرم ب ــيگ ــر،  دس ليت
ــد و 5/0±5/1 ــر 2/2±8/0 درص ــر مت ــوگرم ب ــع  كيل مرب

ــد از    ــاهش بع ــوارد ك ــن م ــام اي ــه در تم ــاهش داد ك ك
ــي     ــه، معن ــل از مطالع ــه قب ــسبت ب ــه ن ــودمطالع دار ب

)001/0p= .( آلپــــرازولام نيــــز ميــــانگين قنــــدخون
ــتا و ــوبين   ناشـ ــذا و هموگلـ ــد از غـ ــاعت و بعـ دو سـ

و 7/13±5/4گليكوزيلـــه را بـــه ترتيـــب بـــه ميـــزان
5/0±3/0ليتــر و گــرم بــر دســي   ميلــي6/5±5/22

ولــــي نمايــــه  ) =001/0p(درصــــد كــــاهش داد  
مربــع   كيلــوگرم بــر متــر  3/0±5/1تــوده بــدني را  

دار افــزايش داد كــه مــورد اخيــر از لحــاظ آمــاري معنــي
ــود ــدخون   . نبــ ــاهش قنــ ــزان كــ ــين ميــ همچنــ

وگلــــوبين د از غــــذا، همناشــــتا و دو ســــاعت بعــــ
بـدني در گـروه فلوكـستين بـه         گليكوزيله و نمايـه تـوده     

ــي  ــور معن ــيشط ــود  داري ب ــرازولام ب ــروه آلپ ــر از گ ت
)001/0p=) ( 1جدول شماره.(

هاي قبل و بعد از  مقايسه متغيرها در زمان-1جدول 
مطالعه در دو گروه 

آلپرازولام فلوكستين
بعد قبل بعد قبل

گروه
هامتغير

9/
25±8/

15
7

4/
30±5/

17
1

27±3/
14

1

5/
34±8/

16
8

 ناشتاقندخون
)ليترگرم در دسيميلي(

2/
39±1/

20
1

8/
44±6/

22
3

44±6/
21

5

5/
54±1/

25
3

قند دو ساعت بعد از غذا
)ليترگرم در دسيميلي(

5/0±1/8

8/0±6/8

9/0±1/8

6/1±6/9

هموگلوبين گليكوزيله
)درصد(

6/1±5/
27

1/3±2/
27

9/3±6/
30

7/4±8/
32

نمايه توده بدني
)كيلوگرم بر مترمربع(

:گيريبحث و نتيجه����
گــرم  ميلــي20ايــن تحقيــق نــشان داد كــه مــصرف 

گـرم آلپـرازولام     ميلـي  5/0فلوكستين نسبت به مـصرف      
روزانه طي شش هفته ميانگين قنـدخون ناشـتا، قنـد دو             

تـوده ساعت بعد از غذا، هموگلوبين گليكوزيلـه و نمايـه  
نتايج مطالعه  . دهدتري كاهش مي  ه ميزان بيش  بدني را ب  

در . هــا مطابقــت داردحاضــر بــا نتــايج برخــي از مطالعــه
 در مركـز تحقيقـات      1381كارآزمايي باليني كه در سـال       

گـرم   ميلـي  5/0ديابت يزد انجـام شـد، مـصرف روزانـه           
 هفته باعث كاهش قندخون ناشتا به      6آلپرازولام به مدت    

ليتر شـد و علـت آن اثـر      ر دسي گرم د  ميلي 63/36ميزان  
آلپرازولام بر ميزان انسولين پلاسما يا كاهش مقاومت به         
انسولين در افراد ديابتي ذكر شد كـه ايـن اثـر جـداي از               

 در مطالعـه لاسـتمن و       )14(.اثرات ضد اضـطرابي آن بـود      
خـون،   بيمار با كنترل نامناسب قنـد      58همكاران بر روي    

زولام باعـث كـاهش     گـرم آلپـرا    ميلـي  2مصرف روزانـه    
هموگلوبين گليكوزيله در مقايسه با گروه دارونمـا شـد، و           

البتـه  . علائم اضـطرابي در هـر دو گـروه كـاهش يافـت            
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كاهش در هموگلوبين گليكوزيلـه بـه تخفيـف اضـطراب           
)4(.بيماران وابسته نبود

   در يك مطالعه بر روي بيماران ديابتي نوع دو و چـاق،            
 فلوكستين بـه مـدت دو مـاه    گرم ميلي40روزانهمصرف

بدني شـد و بـا   باعث كاهش قندخون ناشتا و نمايه توده
)15(.يافـت بدني قندخون هم كاهش كم شدن نمايه توده

ــه ــر روي در مطالع ــه   60اي ب ــتلا ب ــابتي مب ــار دي   بيم
گرم فلوكستين به طور روزانه      ميلي 40افسردگي، مصرف   

وگلـوبين  دار هم باعث كاهش قابل توجه امـا غيـر معنـي         
تحت درمان با اين دارو در مقايسه بـا         گليكوزيله در گروه    

 در مطالعه ديگـري كـه بـا كلامـپ           )10(.گروه دارونما شد  
 بيمـار  8 بيمـار چـاق و   8گلوكز به روش متقاطع بر روي      

غير چاق مبتلا به ديابت نوع دو انجام شد، مصرف روزانه          
 روز باعـث بهبـود      14گرم فلوكستين بـه مـدت        ميلي 60

عملكرد انسولين در بافت محيطي و كبد شد كـه جـدا از             
مطالعه مـاهوكس و همكـاران نيـز    )11(.اثر آن بر وزن بود

ــشان داد  ــشابهي را ن ــاثير م ــرس و )16(.ت ــه داب  در مطالع
 بيمار ديـابتي نـوع دو نيـز مـصرف           82همكاران بر روي    

 هفتـه باعـث   8تين بـه مـدت   گرم فلوكس  ميلي 60روزانه  
كاهش قندخون ناشـتا، هموگلـوبين گليكوزيلـه و سـطح           
انسولين ناشتاي پلاسما در گروه تحت درمـان در مقابـل           

)17(.گروه دارونما شد

ــر روي    ــاران ب ــانولي و همك ــه ك ــار 30در مطالع  بيم
ــالاي  ــوع دو،    60ب ــت ن ــه دياب ــتلا ب ــاق و مب ــال چ  س

 ماه مـصرف فلوكـستين   6 و   3ز  بيماران گروه مورد پس ا    
 كيلـــوگرم كــــاهش وزن و 9/3 و 6/2بـــه ترتيـــب   

خون ناشـتا داشـتند      كاهش قند   دسي ليتر  گرم در  ميلي 35
قنــدخونگونــه بهبــودي در امــا در گــروه شــاهد هــيچ

عـوارض جـانبي در دو گـروه نيـز       . ناشتا به وجـود نيامـد     
 عنـوان داروي بـدون      بنابراين فلوكستين به  . مشابه بودند 

 در كوتـاه    قنـدخون عارضه براي كـاهش وزن و كنتـرل         
 در  )18(.مدت براي بيماران ديـابتي نـوع دو گـزارش شـد           

 بيمـار  40اي كه توسط برومل و همكاران بر روي       مطالعه
چاق مبتلا به ديابت نوع دو  يـا اخـتلال تحمـل گلـوكز               

گـرم فلوكـستين بـه      ميلـي  60انجام شد، مصرف روزانـه      
 ناشـتا را در گـروه    قندخون و   C ماه سطح پپتيد     12ت  مد

 طوري كه فعاليـت گليكـوژن سـنتتاز         مورد كاهش داد به   
درصد و در گروه دارونمـا      31عضله اسكلتي در اين گروه      

رسـد اثـر     بـه نظـر مـي      )19(. درصد افـزايش نـشان داد      7
 سـنتتاز در بافـت عـضله        فلوكستين بر فعاليت گليكـوژن    

بخـشد و   انـسولين را بهبـود مـي      اسكلتي، حـساسيت بـه    
هـاي  در مجمـوع مطالعـه    . شودباعث كنترل قندخون مي   

دهند متعدد بر روي بيماران ديابتي نوع دو چاق نشان مي         
كــه فلوكــستين باعــث بهبــود نــسبي كنتــرل قنــدخون 

و كــاهش قابــل ملاحظــه ســطوح انــسولين مــورد نيــاز 
)17و16و12(.شودمي

ايــن كــه در مواقــع تــنش و اضــطراب،      بــا توجــه بــه 
توانند ها و كورتيزول مي   آمينهايي مانند كاتكول  هورمون

تـوان نقـش    باعث افزايش قندخون در بيماران شوند، مي      
 را از طريق ممانعت از عمل       قندخونآلپرازولام در كاهش    

البتـه احتمـال اثـر آلپـرازولام در         . ها دانست اين هورمون 
اضطرابي آن نيـز    ا، جدا از اثرات ضد     ناشت قندخونكاهش  

)4(.مطرح است

نتايج اين مطالعه، نقش كمكي فلوكستين و آلپرازولام    
 بالا در افراد مبتلا به ديابت نـوع دو         قندخونرا در تعديل    

دهد كـه بـا    اند، نشان مي  اي نشده كه دچار عوارض عمده   
و، ايـن دو دار  تـوان از  رسد مي مقايسه متغيرها به نظر مي    

فلوكستين بـه عنـوان داروي كمكـي در ديابـت نـوع دو              
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