
  دانشگاه علوم پزشكي لرستانفصلنامه علمي ـ پژوهشي
 

 ٨٥ يافته، دوره هشتم، بهار / 3 

 
 خرم آباد، گلدشت، مجتمع دانشگاه علوم پزشكي لرستان، دانشكده پزشكي:  آدرس مكاتبه

 
 

 بررسي اثر انالاپريل بر نوروپاتي ديابتي در موش صحرائي
 

 ٣، منصور اسماعيلي دهج٢، بهرام دلفان١اسداالله توكلي

 )گروه فيزيولوژي( مربي، دانشگاه علوم پزشكي لرستان -١
 )گروه فارماكولوژي( دانشيار، دانشگاه علوم پزشكي لرستان -٢
 يه االله دانشجوي دكتري تخصصي فيزيولوژي دانشگاه بق-٣

 
 

 ٢٧مسلسل  / ٨٥بهار  / ١شماره / دوره هشتم / يافته 
 

 
 
 
 

 ١٩/٩/٨٤: ، پذيرش مقاله٣/٧/٨٤: دريافت مقاله

كاهش سرعت هدايت عصب كه هم در       . نوروپاتي يكي از عوارض ديابت است كه از اهميت خاصي برخوردار است           : مقدمه 
نوروپاتي ديابتي در   مهم  شاخص  يك  عنوان   حيواني ديابت بوجود مي آيد به     نوروپاتي هاي ديابتي در انسان و هم در مدلهاي          

در اين تحقيق اثر داروي انالاپريل بر كاهش سرعت هدايت عصب، تعداد مويرگهاي اندونوريوم و ضخامت               . نظر گرفته مي شود   
 .غشاي پايه مويرگها در عصب سياتيك حركتي در موش صحرائي ديابتيك بررسي شده است

. استفاده شد )٣٠٠-gr٤٥٠( سر موش صحرائي نر      ٥٠  اين تحقيق يك مطالعه تجربي است كه در آن از            :د و روش ها   موا 
لقاي ديابت بوسيله تزريق زير جلدي      ا. تقسيم شدند ) كنترل، شم، ديابتي، پيشگيري و درمان     (تائي  ١٠موشها به پنج گروه     

ن حيوانات در روز شروع آزمايشات و در پايان هر هفته اندازه              ز خو وك وزن بدن و گل    . گرفت نجاما) mg/kg١٤٠ (آلوكسان
ازپايان هفته پنجم به بعد به مدت چهار          به گروههاي شم و پيشگيري از روز شروع آزمايشات وبه گروه درمان             . گيري شد 

وزپايان  هدايت عصب درعصب سياتيك حركتي در ر        سرعت.  انالاپريل به صورت خوراكي تجويز شد      ٥ mg/kgهفته روزانه  
، سپس تعداد مويرگ داخل عصب و وضعيت ضخامت غشاي  پايه مويرگها در گروههاي مختلف                  آزمايشات اندازه گيري شد  

 .بررسي گرديد

در گروه پيشگيري   . )>٠٥/٠p( گرديد    %٤٥ هفته باعث كاهش سرعت هدايت عصب به ميزان          ٥ديابت به مدت     :يافته ها  
 به ميزان    شده  هفته توانست از كاهش سرعت هدايت عصب در موشهاي ديابتي           ٥به مدت   تجويز خوراكي وروزانه انالاپريل     

 باعث بهبود كاهش سرعت هدايت عصب به        گروه درمان   تجويز روزانه انالاپريل به موشهاي      ). >p ٠٥/٠(جلوگيري كند   % ٦٢
 .)>٠٥/٠p(نسبت به گروه ديابتيك گرديد    % ٦٧ افزايش تعداد مويرگهاي اندونوريوم به ميزان        و همچنين   ) >٠٥/٠p%  (٦٦ميزان  

 .داروي انالاپريل بر سرعت هدايت عصب و تعداد مويرگهاي اندونوريوم در موشهاي غير ديابتي اثري نداشت

نتايج اين تحقيق نشان مي دهد كه تجويز خوراكي داروي انالاپريل كه يك مهار كننده آنزيم مبدل                      :نتيجه گيري  
 .ي تواند نقش مؤثري در پيشگيري  و درمان نوروپاتي ديابتي داشته باشدآنژيوتانسين مي باشد، م

 نوروپاتي ديابتي، مهاركننده آنزيم مبدل آنژيوتانسين، انالاپريل :واژه هاي كليدي 
 

 

 چكيده
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 مقدمه

نوروپاتي ها جزء شايعترين عوارض طولاني مدت ديابت        
بيماران ديابتي به آن مبتلا        درصد ٥٠هستند كه بيش از      

اين عوارض يكي از دلايل اصلي بيمار بودن          ). ١(مي باشند  
نوروپاتي ديابتي ممكن است        ). ٢(افراد ديابتي است        

قسمت هاي مختلف سيستم عصبي را مبتلا كند كه بوسيله           
نوروپاتي مخصوصاً  . علائم باليني متفاوت مشخص مي شود      

عروقي را مبتلا كند يك بيماري       -اگر اعصاب اتونوميك قلبي   
نوروپاتي ). ٣(ي است و مرگ ومير را افزايش مي دهد           اساس

ديابتي محيطي يك عارضه منحصر به فرد ناتوان كننده در            
ديابت است وبه خاطر آماده كردن زمينه براي زخم شدن پا            
وقطع قسمت هاي انتهائي آن به عنوان يك بيماري مهم و              

كاهش سرعت هدايت    ). ٤(قابل توجه به حساب مي آيد          
در نوروپاتي ديابتي ايجاد مي شود و           )  NCV (١عصب

گزارشات متعددي وجود دارد كه اين كاهش بعد و يا همراه             
).  ٥( بوجود مي آيد       ٢كاهش جريان خون داخل  عصب         

تحقيقات بر روي مدلهاي حيواني مشخص كرده كه ديابت            
باعث اختلال در شل شدن عروق وابسته به اندوتليوم مي              

كه تجويز آنتي اكسيدانت ها      گردد و همچنين گزارش شده       
 اين مطالعات پيشنهاد مي     .از اين اختلال جلوگيري مي كند     

 مهمترين عامل در    ٣كند كه افزايش راديكالهاي آزاد اكسيژن     
مچنين يك فاكتور    و ه ) ٧،  ٦(توسعه بيماريهاي عروقي      

همچنين . )٩،  ٨ (عمده در توسعه نوروپاتي ديابتي است        
ن داخل عصب و اختلال      گزارش شده كه كاهش جريان خو      

در شل شدن عروق وابسته به اندوتليوم و كاهش فعاليت               
 پتاسيم قبل از كاهش سرعت هدايت عصب          –پمپ سديم   

 به  NCVابراين ممكن است كاهش     نب). ١٠ (ايجاد مي گردد  
مطالعات .  اعصاب  ايجاد گردد     عروق دنبال اختلال در اعمال   

 اختلال در عمل    ديگر در مورد سبب شناسي نوروپاتي ديابتي      
اعصاب را به كاهش خون تغديه كننده عصب و افزايش سطح           

 تحريك  ).١١،  ٥(سوپراكسيد در اين رگها نسبت مي دهد          

 كه موجب كاهش تونوسيتة      ٤الكتريكي و تجويز گوانتيدين    
تواند كاهش جريان خون و كاهش سرعت         ي م رگها مي شود  

يابتي هدايت پتانسيل عمل را در عصب سياتيك حيوانات د          
، بنابراين احتمال دارد كه فاكتورهاي      )١٣،  ١٢( بهبود بخشد 

 .عروقي در بيماريزايي نوروپاتي ديابتي مهم باشند                 
 يك تنگ كننده قوي عروق خوني است كه            IIآنژيوتانسين

ممكن است در تنظيم تون رگها در بستر خوني اعصاب                
 احتمالاً  در غياب        IIفعاليت آنژيوتانسين    . شركت كند 

همچنين افزايش سطح    ). ١٤(لين افزايش مي يابد        انسو
 و نيز افزايش    I (ACE)پلاسمايي آنزيم مبدل آنژيوتانسين     

 .  در ديابت گزارش شده استموضعي آن در بعضي از اندامها

هدف تحقيق حاضر اين مسئله است كه آيا تجويز مهار           
مي تواند از ايجاد    ) انالاپريل(كننده آنزيم مبدل آنژيوتانسين     

ختلالات عروقي و كاهش سرعت هدايت عصب در موشهاي          ا
ديابتي جلوگيري كند و آيا قادر است اختلالات ايجاد شده             
در عروق و سرعت هدايت عصب در اثر  ديابت را درمان كند              

 يا خير؟

 مواد و روش ها

 موش صحرايي نر از       سر ٥٠  از  مطالعه تجربي    در اين 
تو پاستور تهران    تهيه شده از انستي    prague dawely نژاد

 هفته و وزن    ٢٠ سن موشها در شروع آزمايش        .استفاده شد 
در ابتدا حيوانات به پنج گروه       .  گرم بود  ٤٥٠ الي   ٣٠٠آنها  
تقسيم ) ، ديابتي، پيشگيري، درمان   ٥كنترل، شاهد ( تائي   ١٠

براي القاي ديابت درسه گروه ديابتي، پيشگيري و            . شدند
) يه شده از شركت سيگما    ته( از آلوكسان تتراهيدرات  درمان  

 استفاده گرديد كه به     =٦/٤Phحل شده در بافر سيترات با        
قبل از  .  تزريق شد  mg/kg١٤٠  به ميزان    صورت زير جلدي  

 ساعت از غذا محروم      ١٦ حيوانات به مدت      ،تزريق آلوكسان 
حيواناتي كه آلوكسان گرفتند    % ٧٠با اين روش حدود     . شدند

                                                 
1.Nerve conduction velocity 4. Guanethidine  
2.Endoneurium  5. Sham   
3.Oxygen free radicals 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 y

af
te

.lu
m

s.
ac

.ir
 o

n 
20

26
-0

7-
12

 ]
 

                               2 / 9

http://yafte.lums.ac.ir/article-1-1046-fa.html


اسداالله توكلي  اثر انالاپريل بر نوروپاتي ديابتي در موش صحرائي
 

 ٨٥ يافته، دوره هشتم، بهار / 5 

ين حيوانات ديابتي حدود     ديابتي شدند و مرگ و مير در ب         
براي تشخيص ديابتي بودن، گلوكز خون و وزن           . بود% ٤٠

 در روز شروع آزمايش و در پايان هر هفته          همه گروهها   بدن  
خونگيري در صبح به صورت ناشتا و از           . اندازه گيري شد   

 ٨گوشه چشم انجام گرفت و قبل از آن حيوانات به مدت                
گيري گلوكز خون به      اندازه  . ساعت از غذا محروم شدند      

در هر زمان كه گلوكز      .  انجام شد  ScanEZوسيله دستگاه   
 آن  ، كمتر بود   ٢٠٠ mg/dlخون يك حيوان ديابتي از         

 بعد از گروه ديابتي    .حيوان از بقيه آزمايشات حذف گرديد       
 به مدت پنج هفته بدون         نديابتي شد و  تزريق آلوكسان    

هدايت درمان باقي ماندند و سپس اندازه گيري سرعت               
به  .عصب و آزمايشات بافت شناسي روي آنها انجام گرديد           

مدت   به  واز همان روز    تزريق آلوكسان  بعداز گروه پيشگيري 
تهيه شده از    ( انالاپريل مالئات   mg/kg٥پنج هفته، روزانه     

. به صورت خوراكي تجويز گرديد        ) شركت  ريمينگتون    
دن و ديابتي ش  گروه درمان پس از تزريق آلوكسان        حيوانات  

به مدت پنج هفته بدون درمان باقي ماندند و سپس به مدت            
 انالاپريل مالئات به صورت        mg/kg٥چهار هفته روزانه      

به حيوانات گروه كنترل نه آلوكسان      . خوراكي دريافت كردند  
و نه انالاپريل تجويز نگرديد و بنابراين ديابتي نشدند؛ ولي در           

هفته نگهداري  شرايط يكسان با بقيه گروهها به مدت پنج            
شدند و سپس اندازه گيري سرعت هدايت عصب وآزمايشات          
. بافت شناسي بر روي عصب سياتيك آنها انجام گرفت               

حيوانات گروه شاهد آلوكسان دريافت نكرده و ديابتي نشدند؛         
 انالاپريل به   mg/kg٥ولي به آنها به مدت پنج هفته روزانه           

 .صورت خوراكي داده شد

 هدايت عصبي اندازه گيري سرعت 

در اين تحقيق در گروههاي كنترل، شاهد، ديابتيك و           
پيشگيري در پايان هفته پنجم و در گروه درمان در پايان               
هفتة نهم سرعت هدايت پتانسيل عمل در عصب سياتيك            

ابتدا با تزريق اورتان به صورت         . حركتي اندازه گيري شد    

داخل صفاقي حيوان بيهوش گرديد سپس پوست پاي راست          
از ناحيه تاندون آشيل تا بالاي لگن باز شد و با پس زدن                 
عضلات، عصب سياتيك از بافتهاي اطراف جدا گرديد و               
اعصاب سورال، پرونئال و تيبيال مشخص شد، بخش                 
پروكزيمال عصب نيز از بافتهاي اطراف جدا گرديد بطوريكه          

در . براحتي بتوان الكترودهاي تحريكي را در زير آن قرار داد          
اف عصب حفره اي ايجاد شد و براي جلوگيري از                   اطر

 دهيدراتاسيون عصب و بافتهاي اطراف سرم فيزيولوژي              

بر روي آن ريخته، سپس حفره ايجاد         درجه سانتيگراد    ٣٧
 پر شد، بطوريكه     درجه سانتي گراد   ٣٧شده با روغن معدني     

عصب در روغن معدني غوطه ور گرديد و در تمام طول                 
مت با استفاده از لامپ مادون قرمز در        آزمايش دماي اين قس   

 درجه سانتيگراد نگه داشته شده سپس          ٣٦ تا    ٣٤حدود  
انتهاي ديستال عصب سياتيك بر روي جفت الكترود                 

 V٥/١ تحريكي قرار داده شد و با يك موج مربعي با مشخصات
 توسط استيمولاتور ناركو ايجاد شد،       كه   Duration=s١/٠و  

 ٢كي همزمان به كانال          جريان تحري  . تحريك گرديد  
 OS-3060D digitalاسيلوسكوپ حافظه دار از نوع          

storage oscilloscope      رفته، مشاهده گرديد و همچنين 
 سبب شد   External triggeringانشعابي از آن بصورت      

كه عمل جاروئي اسيلوسكوپ همزمان با تحريك عصب              
ثبت . شروع شده، موجهاي اسيلوسكوپ آشكار گردند            

 از عضله       ١ عمل مركب برانگيخته عضلاني            پتانسيل
براي اين كار از الكترود دو         . گاستروكنميوس انجام گرفت   

قطبي استفاده شد، پتانسيل گرفته شده از عضله به كوپلر             
Hi gain            كه بر روي فيزيوگراف دو كاناله ناركو سوار شده 

بود فرستاده شد و سپس از آنجا به كوپلر الكترومايوگرافي             
 ١ فرستاده شد و بر روي كانال                   ٧٠٤-٠١٢٠مدل   

بر روي اسيلوسكوپ    . مشاهده گرديد و  اسيلوسكوپ رفته    
زمان تاخير بين موج تحريكي و اولين خميدگي موج                 

                                                 
1. Evoked compound muscle action potentil(ECMAP)  
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پتانسيل عمل برانگيخته عضلاني مشخص شد و اين منحني          
در حافظه اسيلوسكوپ نگه داشته شد و بر روي نمونه داخل            

ريكي تا الكترود ثبتي    قفس مخصوص ثبت فاصله الكترود تح     
سپس محل الكترود تحريكي را تغيير داده        . اندازه گيري شد  

در قسمت پروكزيمال عصب قرار داده شد و عمل تحريك و             
زمان تاخير براي پروكزيمال مشخص شد       . ثبت تكرار گرديد  

و تفاوت زمان تاخير براي پروكزيمال و ديستال محاسبه              
د تحريكي تا ثبتي براي     گرديد، همچنين تفاوت فاصله الكترو    

پروكزيمال و ديستال كه در قفس مخصوص ثبت بر روي              
سرعت هدايت  . نمونه  اندازه گيري شده بود مشخص گرديد        

پتانسيل عمل در فيبرهاي حركتي عصب سياتيك بصورت           
 .زير محاسبه گرديد

 
 

 = ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ 

 
 

 نمونه سه بار سرعت هدايت عصبي محاسبه شد و    براي هر 
ميانگين آن بعنوان سرعت هدايت عصبي در آن نمونه منظور            

  .گرديد

  بررسي وضعيت عروق داخل عصب

پس از اندازه گيري سرعت هدايت عصب، از قسمت               
پروكزيمال تا محل سه شاخه شدن عصب سياتيك در بخش             

. ين قرار داده شد   رمال سال  ن ديستال جدا گرديد و در محلول        
سپس در آزمايشگاه تشخيص طبي و پاتوبيولوژي از اين اعصاب          

 ائوزين،  –مقاطع بافت شناسي تهيه و با روشهاي هماتوكسيلين         
 سپس تعداد مويرگهاي      ، رنگ آميزي شد     PAS١گيمسا و    

وضعيت غشاي پايه  سلولهاي اندوتليال مويرگها       عصب و   داخل  
در  ١٠٠٠س با بزرگنمايي      با استفاده از ميكروسكوپ المپو      

 .گروههاي مختلف بررسي و مقايسه گرديد

 روشهاي آماري

 انجام   ١٢SPSSتحليل داده ها با استفاده از نرم افزار           
عصب، ميزان    هدايت  براي مقايسه ميانگين سرعت     . گرفت

گلوكز خون، وزن بدن و تعداد مويرگهاي داخل عصب در                 
يانس يك طرفه و براي      گروههاي مختلف از آزمون آناليز وار        

مشخص شدن دقيق موارد مورد اختلاف آنها از آزمون دامنه از            
براي مقايسه ميانگين وزن بدن و گلوكز       . نوع توكي استفاده شد   

خون در يك گروه در روز شروع و روز پايان آزمايشات از آزمون             
T           استفاده گرديد و براي مقايسه ميانگين ضخامت غشاي پايه 

 . استفاده شد ٢وهاي مختلف از آزمون ويل كاكسونمويرگها در گر

 يافته ها

وزن بدن حيوانات در گروههاي مختلف در روز شروع                
آزمايشات و در پايان هر هفته اندازه گيري  شد كه نتايج مربوط به              

 .آمده است ١روز  شروع و روز پايان آزمايشات در جدول شماره 

ريل بر ميانگين وزن بدن در  اثر ديابت و داروي انالاپـ١جدول شماره 
)گرم (گروههاي مختلف  

وزن بدن در روز پايان 
 آزمايشات

وزن بدن در روز شروع 
 آزمايشات

 وزن بدن خطاي معيار وزن بدن خطاي معيار
 گروهها

٨٧/١٠  ٢٠/٣٧٠  ١٩/٨  ٢٢/٣٣٢  كنترل 
٣٦/١٥  ٨٠/٣٨٦  ٧٥/١٢  ٧١/٣٤٥  شاهد 
٩٤/١٩  ٩٥/٢٦٦ * ١٢/١٥  ٧١/٣٤٣  ديابتي 
٦٥/١٣  ١٠/٣٠٢ * ٩٥/١١  ٩٩/٣٧٥  پيشگيري 

٣٠/٦  ٠٠/٢٩٣ * ٤٥/١١  ١٨/٣٥١  درمان 
 >p *٠٥/٠نسبت به گروه كنترل در همان زمان 

 
 :بررسي هاي آماري موارد زير را مشخص نموده است

ميانگين وزن بدن در گروههاي كنترل و شاهد چه در روز           
شروع و چه در روز پايان آزمايشات اختلاف معني داري با                 

ديگر ندارند بنابراين تجويز خوراكي داوري انالاپريل به ميزان         يك
 به مدت چهار هفته اثر معني داري بر وزن             ٥ mg/kgروزانه

 .بدن حيوانات غير ديابتي نداشته است

                                                 
1. Periodic Acid Schiff 2. Wilcoxon 

فاصله الكترود تحريكي تا
 ثبتي براي پروكزيمال

فاصله الكترود تحريكي تا
سرعت هدايت  ـ ثبتي براي ديستال

تانسيل عملپ زمان تأخير براي  
 پروكزيمال

 زمان تأخير براي 
 ـ ديستال
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در گروه ديابتي ميانگين وزن بدن در روز پايان آزمايشات           
 يعني  دادنسبت به روز شروع كاهش معني داري نشان مي              

 . عث كاهش وزن بدن در اين حيوانات شده استديابت با

در گروه پيشگيري و درمان وزن بدن در روز پايان                  
آزمايشات با گروههاي كنترل و شاهد اختلاف معني دار داشته،          

، بنابراين تجويز   نداشتولي با گروه ديابتي اختلاف معني دار          
خوراكي داروي انالاپريل به حيوانات گروههاي پيشگيري و             

 نتوانسته از كاهش وزن در اين حيوانات كه به دليل                درمان
 غلظت  ٢جدول شماره     .ديابت ايجاد شده جلوگيري نمايد       

 . را نشان مي دهد)mg/dl(گلوكز خون در گروههاي مختلف

 )mg/dl( غلظت گلوكز خون در گروههاي مختلفـ٢جدول شماره 
 روز شروع آزمايشات روز پايان آزمايشات

 ميانگين خطاي معيار ميانگين خطاي معيار
 گروهها

١٨/٧  ٣٠/٨٨  ٧٨/٧  ٨٠/٨٨  كنترل 
٦٣/٣  ٠٠/٩٦  ٣١/٥  ٤٠/٩٠  شاهد 
٢٤/٣٩  ١٩/٤١٩ * ١٩/٥  ٤٠/٩٣  ديابتي 
٩٢/٢٤  ٣٠/٤٠٧ * ١٩/٩  ٧٠/٩٥  پيشگيري 
٦٧/٣٥  ١٠/٤٠٧ * ٤٣/٨  ١٠/١٠١  درمان 

* P<0.05نسبت به گروه كنترل در همان زمان  
 

 : مشخص نموده استبررسي هاي آماري موارد زير را

ميانگين غلظت گلوكز خون در گروههاي كنترل و شاهد چه در           
روز شروع و چه در روز پايان آزمايشات با يكديگر تفاوت معني             
دار نداشته اند يعني داروي انالاپريل بر غلظت گلوكز خون در             

 .حيوانات غير ديابتي اثري نداشته است

ن در روز پايان    در گروه ديابتي ميانگين غلظت گلوكز خو       
آزمايشات نسبت به روز شروع افزايش معني دار نشان مي دهد            
يعني ديابت باعث افزايش غلظت گلوكز خون در اين حيوانات            

 .شده است

در گروههاي پيشگيري و درمان غلظت گلوكز خون در روز            
 پايان آزمايشات با گروه كنترل اختلاف معني دار نشان                    

 اختلاف معني دار ندارد بنابراين تجويز       د ولي با گروه ديابتي    امي د 
خوراكي داروي انالاپريل در اين حيوانات نتوانسته از افزايش گلوكز          

 .  خون كه در اثر ديابت ايجاد مي شود جلوگيري كند

 در تمام گروهها در روز پايان آزمايشات سرعت هدايت            
در عصب سياتيك حركتي اندازه گيري شد و         ) NCV(عصبي  

ه برداري از اعصاب سياتيك و گرفتن مقاطع بافت           پس از نمون  
شناسي تعداد مويرگها در اندونوريوم عصب مشخص گرديد             

 ).٣جدول (

 سرعت هدايت عصبي و تعداد مويرگهاي ـ٣جدول شماره 
 اندونوريوم عصب سياتيك حركتي

 سرعت هدايت عصبي تعداد مويرگهاي اندونوريوم
)m/s( 

 ميانگين ي معيارخطا ميانگين خطاي معيار
 گروهها

 كنترل # ٨٣/٦٣ ٣١/٢ # ٢٠/١٨ ٥٧/٠
 شاهد #٥٩/٦٠ ٤٦/٣ * # ٤٠/١٤ ١٤/١
 ديابتي * ٠٠/٣٥ ٠٠/٢ * ٨ /١٠ ٢١/١
 پيشگيري * #١٠/٥٣ ١١/٢ *٩٠/١٠ ٦٢/٠
 درمان #٩٦/٥٣ ٦١/٢ * #٥٠/١٣ ٨٥/٠

 >p*٠٥/٠نسبت به گروه كنترل
 >p#٠٠١/٠نسبت به گروه ديابتي 

 
 ميانگين سرعت هدايت عصب  به ميزان         گروه ديابتيك رد

 ).>٠٥/٠p( دانسبت به گروه كنترل كاهش نشان مي د% ٤٥

در گروه شاهد ميانگين سرعت هدايت عصب با گروه              
 يعني داروي انالاپريل اثري     داد،كنترل تفاوت معني دار نشان ن      

 .بر سرعت هدايت عصب در حيوانات طبيعي نداشته است

 سرعت هدايت عصب به       در گروه پيشگيري از كاهش      
نسبت به گروه ديابتيك جلوگيري شده است ولي          % ٦٢ميزان  

 .همچنان نسبت به گروه كنترل اختلاف معني دار نشان مي دهد  
% ٦٦در گروه درمان كاهش سرعت هدايت عصب به ميزان               

نسبت به گروه ديابتيك بهبود يافته ونسبت به گروه كنترل              
 ).>٠٥/٠p (دادتفاوت معني دار نشان ن

ميانگين تعداد مويرگهاي اندونوريوم عصب سياتيك در          
كاهش  %٥٥گروه ديابتيك نسبت به گروه كنترل به ميزان               

 ).>٠٥/٠p (دادنشان 

ميانگين تعداد مويرگهاي اندونوريوم عصب سياتيك در          
افزايش  % ٦٧گروه درمان نسبت به گروه ديابتيك به ميزان             

كند تجويز خوراكي    پيشنهاد مي     كه )>٠٥/٠p(نشان مي دهد  
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داروي انالاپريل به مدت چهار هفته به حيوانات ديابتي توانسته           
كاهش مويرگها در اندونوريوم عصب را بهبود بخشد اما در گروه           
پيشگيري ميانگين تعداد مويرگهاي اندونوريوم اگر چه نسبت به         

افزايش داشته ولي با تستهاي       % ٣٥گروه ديابتيك به ميزان       
 .نبودايش معني دار آماري اين افز

 مقاطع اعصاب سياتيك از نظر ضخامت غشاي پايه                
مويرگهاي داخل اندونوريوم مورد بررسي قرار گرفت و ضخامت            

) ٢( متوسط) ١( غشاي پايه مويرگهاي هر مقطع به صورت نازك       
 .)٤جدول (شماره گذاري گرديد ) ٣(و ضخيم 

وم در ضخامت غشاي پايه مويرگهاي اندونوريـ ٤ جدول شماره
 گروههاي مختلف

 گروه تعداد كل نازك متوسط ضخيم
 كنترل ١٠ ٩ ١ ٠
 شاهد ١٠ ٤ ٦ ٠
 ديابتي ١٠ ٥ ٣ ٢
 پيشگيري  ١٠ ٥ ٤ ١
 درمان ١٠ ٣ ٦ ١

 
با تستهاي آماري تفاوت معني داري بين ضخامت غشاي             
پايه مويرگهاي اندونوريوم در گروههاي مختلف تشخيص داده            

 .نشد

 بحث

در .  هفته اي استفاده شد     ٢٠ق از موشهاي    در اين تحقي  
اين سن سيستم عصبي مركزي و محيطي حيوان بطور كامل             
رشد كرده، با گذشت زمان تغييري از نظر رشد و نمو در آن                 

آلوكسان كه براي القاي ديابت در حيوانات ). ١٥(ايجاد نمي شود 
مورد استفاده قرار گرفت باعث تخريب سلولهاي بتاي جزاير             

 اثر آلوكسان ممكن است بوسيله غيرفعال        .انس مي شود  لانگره
شدن سريع در جريان خون از بين برود كه اين مسئله علي رغم    
سيستم بافري استفاده شده در تزريق آلوكسان در بعضي از              

عصب انتخاب شده براي اندازه گيري سرعت       . موشها اتفاق افتاد  
 بيماران  رين عصب حركتي است كه معمولاً در       تملتهدايت، مح 

بطوريكه در  ). ١٦(نوروپاتي قرار مي گيرد    ديابتي تحت تاثير پلي   

بسياري از تحقيقات كه بر روي كاهش سرعت هدايت عصب               
حركتي در ديابت تجربي انجام گرفته از عصب سياتيك به عنوان            

 ).١٨،١٧،١٦( مدل پلي نوروپاتي ديابتي استفاده شده است          

ت غلظت رنين پلاسمائي    گزارش شده كه در مراحل اوليه دياب       
و ممكن است باعث افزايش غلظت         ) ١٩(افزايش مي يابد      

 IIافزايش غلظت آنژيوتانسين     .  پلاسمائي شود   IIآنژيوتانسين
پلاسما ممكن است در نتيجه افزايش فعاليت آنزيم مبدل               

) ٢٠(باشد كه اغلب در بيمارن ديابتي        ) ACE) I آنژيوتانسين
  علاوه .ديده مي شود  ) ٢٣،٢٢،٢١(و حيوانات با ديابت تجربي       

 II اين در بعضي از اندامها وبطورمشخص دركليه آنژيوتانسين         بر
بصورت موضعي ساخته مي شود و ديابت باعث افزايش موضعي          
اين ماده مي گردد كه مي تواند در ايجاد نفروپاتي ديابتي عامل            

لوزارتان كه يك آنتاگونيست گيرنده       ). ٢٥،٢٤(مهمي باشد    
 است مي تواند در پيشگيري از كاهش تعداد             IIينآنژيوتانس

). ٢٧،   ٢٦(گلومرولها و ايجاد نفروپاتي ديابتي مؤثر باشد               
 در اعصاب   IIبنابراين احتمال ساخته شدن موضعي آنژيوتانسين     

يك فرضيه وجود دارد و ممكن است افزايش اين           نيز به عنوان  
. شدتوليد در ديابت عاملي در ايجاد يا توسعه نوروپاتي با                 

گزارشاتي وجود دارد كه  ممكن است رتينوپاتي، نفروپاتي و              
نوروپاتي كه از عوارض اختلال در  عروق كوچك در ديابت                

اساس بر  ). ٢(مي باشند داراي مكانيسم ايجاد مشتركي باشند         
 اثر داروي انالاپريل كه يك مهار        حاضر اين مطالعات در تحقيق   

شد در پيشگيري و       مي با   I آنژيوتانسين كننده آنزيم مبدل   
 .درمان نوروپاتي ديابتي تجربي بررسي گرديد

 نتيجه گيري 

نتايج بدست آمده نشان مي دهد كه داروي انالاپريل              
 كه در    ١(MNCV)سرعت هدايت اعصاب حركتي        كاهش  

نتيجه پنج هفته ديابت در موشها ايجاد شده است را بهبود مي             
 سرعت  اين دارو همچنين باعث پيشگيري از كاهش         . بخشد

در صورتيكه بر    . هدايت عصب در حيوانات ديابتي گرديد          
                                                 
1. Motor  Nerve conduction velocity 
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MNCV      از آنجا كه بين    .  در موشهاي غير ديابتي اثري نداشت
ميزان گلوكز خون و وزن بدن در گروههاي ديابتي، پيشگيري و           

 نتيجه مي گيريم كه      نداشت وجود   يدرمان تفاوت معني دار    
ابت اثري نداشته انالاپريل بر روي فاكتورهاي مربوط به شدت دي     

از طرف  . و اثرات خودش را از طريق ديگري اعمال نموده است          
ديگر ديابت باعث كاهش تعداد مويرگهاي اندونوريوم عصب            
سياتيك حركتي گرديد و اختلالاتي را در غشاي پايه مويرگها            
بوجود آورد كه ممكن است دليل كاهش سرعت هدايت عصب و        

ه تجويز داروي انالاپريل به       نوروپاتي ديابتي باشد از آنجا ك        

حيوانات ديابتي در گروه درمان باعث افزايش تعداد مويرگهاي           
اندونوريوم عصب سياتيك حركتي گرديد و در گروه پيشگيري          

 بنابراين مي توان    ،از كاهش تعداد مويرگها جلوگيري كرده است      
پيشنهاد كرد كه داروي انالاپريل باعث بهبود وضعيت خونرساني 

سياتيك شده و از اين راه باعث درمان نقص در                به عصب    
MNCV   جهت به دست آمدن نتايج بهتر            . گرديده است 

 و    IIاستفاده از آنتاگونيستهاي گيرنده آنژيوتانسين                
مهاركننده هاي ديگر آنزيم مبدل آنژيوتانسين در مطالعات ديگر        

 .پيشنهاد مي گردد
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طوافي م، دزفوليان ع، كوچك م  ، ممبيني ح، توكلي ا،                -٢٦
اثر دراز مدت لوزارتان بر مهار تغييرات تعدادي       . جطراحي م  

 نفركتومي    -و حجمي گلومرولهاي كليه در رتهاي ديابتي         
يافته، سال ششم، شماره     ). مطالعه استريولوژيك (يك طرفه

  ٢٧-٣٤،ص١٣٨٣، ٢٣

اثر . طوافي م، دزفوليان ع، شمس ع، طباطبائي پ، توكلي ا          -٢٧
تروتيد بر مهار تغييرات    مصرف توأم داروهاي اورازتان و اك      

پوشش گلومرولي در رت هاي ديابتي، نفركتومي يك              
مجلة علمي پژوهشي دانشگاه علوم پزشكي اراك،         . طرفه

 ٣٢-٤٣: ، صص١٣٨٤، ٢سال هشتم، شمارة 
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