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Background: Diabetes is frequently along with hyperlipidemia. Glycemic control could improve this condition 
and including statins and fibrates is the best option to facilitate this amelioration. Noting the importance of 
diabetes in terms of its multiple complications and the load of its huge cost on the shoulders of the health 
system of our country, this study aimed to compare the efficacy of fenofibrate and gemfibrozil in improving 
lipid profile in patients with type II diabetes.   
Methods and materials: In this experimental setting, a total of 60 diabetic patients with serum low-density 
lipoprotein (LDL) in the target (p<0.001) range but with increased serum triglyceride were randomized in to 
30-patient groups, receiving either fenofibrate (200 mg/day) or gemfibrozil (450 mg/day) for 3 consecutive 
months. Lipid profile changes at the endpoint were compared between the two groups with t-test   
Results: It seems except post treatment serum triglyceride level variations observed in two groups, which 
occurred to be significant. There was no significant difference in other analyzed parameters but there was a 
better improvement in serum lipid level in fenofibrate group.
Conclusion: The efficacy of fenofibrate in improving serum lipid profile in diabetic patients is marginally 
better than that of gemfibrozil.
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مقاله پژوهشی

و  استاتین ها  این وضعیت می شود و مصرف  بهبودی  قندی موجب  هیپرلیپیدمی همراه است. کنترل وضعیت  با  موارد  بیشتر  در  دیابت  بیماری  مقدمه: 
فیبرات ها هم بهترین انتخاب برای کمك به این بهبود هستند. با توجه به اهمیت بیماری دیابت از نظر بروز عوارض متعدد، همچنین هزینه های تحمیل شده 

بر سیستم درمان کشور بر آن شدیم به مقایسه  آثار درمانی فنوفیبرات و ژم فیبروزیل در بهبود پروفیل چربی در بیماران دیابتی نوع 2 بپردازیم. 
مواد و روش ها: در این مطالعه تجربی 60 بیمار دیابتیک که سطح لیپوپروتئین با دانسیته پایین (LDL) آن ها در محدوده هدف قرار داشته، دچار افزایش 
سطح  تری گلیسیرید خون بودند، به طور تصادفی به دو گروه 30 نفری تقسیم و به مدت  سه ماه متوالی فنوفیبرات  )200 میلی گرم در روز( یا ژم فیبروزیل 

)450 میلی گرم در روز( دریافت کردند. تغییر پروفیل لیپیدی در این دو گروه در انتهای مطالعه با آزمون	 T-test مقایسه شد. 
یافته ها: به جز تغییر های  تری گلیسیرید در دو گروه بعد درمان که از نظر آماری معنادار بود (p<0/001) در سایر پارامترهای بررسی شده تفاوت معناداری 

مشاهده  نشد، ولی در کل بهبود بیشتر در سطح لیپیدها درگروه فنوفیبرات مشهود بود. 
نتیجه گیری: به نظر می رسد تأثیر فنوفیبرات بر بهبود پروفیل چربی در بیماران دیابتی بهتر از ژم فیبروزیل است. 

واژگان كلیدی:  دیابت قندی، فنوفیبرات، ژم فیبروزیل

تاریخ پذیرش مقاله: 1395/3/25 تاریخ دریافت مقاله: 1394/4/20  

     دور 40، شماره 1، 1395، صفحات 8 تا 11

مقدمه:
بیماری دیابت قندی در اغلب موارد با هیپرلیپیدمی همراه است )1(. این وضعیت 
چگالی  با  لیپوپروتئین های  شیلومیکرون ها،  جمله  از  لیپوپروتئینی   رده های  تمامی 
با  لیپوپروتئین های  (LDL) و  با چگالی کم   لیپوپروتئین های   ،(VLDL)بسیار کم

چگالی بالا(HDL) را تحت تأثیر قرار می دهد )2(. 
در برخی از این بیماران دیابتی افزایش نمایه لیپیدها ناشی از کنترل ضعیف قند 
خون بوده و انجام درمان مؤثر در این زمینه در بهبود این وضعیت بسیار تأثیرگذار  
است )3,4(. در واقع می توان گفت هیپرلیپیدمی ترکیبی که یک بیماری  به شدت 
آتروژنیک است و به صورت افزایش کلسترول LDL، افزایش سطح تری گلیسیریدها 
و کاهش کلسترول HDL روی می دهد، در بیماران دیابتی اتفاقی نادر نیست )5(. 
به همین دلیل در بسیاری از بیماران دیابتی از داروهای کاهنده لیپید و کلسترول 
نظیر استاتین ها و فیبرات ها به تنهایی یا به صورت ترکیبی استفاده می شود )6, 7(. 
 مشتق های فیبریک اسید از حدود 40 سال قبل  برای درمان هیپرتری گلیسیریدمی 
به کار رفته اند.  مطالعه ها نشان داده است که این داروها در فرآیند آترواسکلروز نیز 
تأخیر ایجاد می کنند.  مشتق های فیبریک اسید سطح تری گلسیرید را کاهش داده و 

منجر به بالا رفتن سطح HDL می شوند  )8, 9(. همچنین  مقادیر LDL و کلسترول 
توتال را به طور نسبی کاهش می دهند.  در این  میان، در حال حاضر فنوفیبرات و 

ژم فیبروزیل به طور عمده در دسترس هستند )10(. 
با توجه به اهمیت بیماری دیابت از نظر شیوع و هزینه و با درنظر گرفتن بررسی های 
محدود در زمینه اثربخشی انواع  مشتق های فیبریک اسید در بیماران دیابتی، این 
بهبود  در  ژم فیبروزیل  و  فنوفیبرات  کارایی  مقایسه  به  است  داشته  درنظر  مطالعه 
پروفیل چربی در بیماران مبتلا به دیابت قندی نوع   2بپردازد، بنابراین این تحقیق 
در کلینیک غدد مرکز آموزشی درمانی امام رضا)ع( تبریز در مدت 17 ماه انجام شد. 

مواد و روش كار:
در این مطالعه تجربی، بیماران مبتلا به دیابت نوع دوم با سطح LDL در محدوده 
 200( بالا   سرم  سطح  تری گلیسیرید  لیتر>(،  دسی  در  میلی گرم   100( طبیعی 
میلی گرم در دسی لیتر< ( و سطح کلسترول HDL	non بالای 130 میلی گرم در 
به  مراجعه کننده  قندخون  نسبی  کنترل  و  رژیم غذایی  رعایت  باوجود  دسی-لیتر  
کلینیک غدد مرکز آموزشی- درمانی امام رضا تبریز  در مدت 17 ماه )مهر 92 تا 

فروردین 94( بررسی شد. 
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براساس تعداد  مراجعه  به کلینیک غدد، بیماران به طور تصادفی به دو گروه 30 
نفره تقسیم شدند. 

توده  زیر 18 سال، هیپوتیروئیدی، شاخص  از مطالعه شامل سن  معیارهای خروج 
بدنی 35 یا بیشتر،  مراجعه نکردن برای انجام آزمایش و پیگیری وضعیت بیماران، 
وقوع حاملگی، شیردهی، نارسایی کبدی  )افزایش ترانس آمینازها بیش از 2 برابر 
نرمال(، نارسایی کلیوی )کلیرانس کراتینین زیر 30 سی سی دردقیقه(، بروز عوارض 
عروقی یا سایر بیماری های همراه و HbA1c بیش از 8 درصد درنظر گرفته شدند. 

این مطالعه به تأیید کمیته اخلاقی دانشگاه علوم پزشکی تبریز رسیده و رضایت نامه 
کتبی آگاهانه از تمامی بیماران اخذ شد. 

بیماران به طور تصادفی به دو گروه 30  نفره تقسیم و با فنوفیبرات 200 میلی گرم 
در روز یا ژم  فیبروزیل 450 میلی گرم یک بار در روز تحت درمان قرار گرفتند. هر دو 

گروه طی دوره مطالعه تحت رژیم غذایی معمول خود بوده اند. 
 LDL، ،متغیرهای بررسی شده شامل سطح سرمی  تری گلیسیرید، کلسترول توتال

HDL، Non-HDL، قندخون ناشتا و دور کمر در دو مقطع زمانی بودند. 
آنالیز آماری: 

نرمال  توزیع  شد.  استفاده   22 نسخه   SPSS نرم افزار  از  آماری  آنالیز  انجام  برای 
مقایسه  شد.  تأیید  اسمیرنوف  کلموگروف-  آزمون  از  استفاده  با  کمی  داده های 
داده های کمی بین دو گروه با استفاده از آزمون T برای گروه های مستقل آماری 
انجام شد. سطح معنادار آماری در این مطالعه کمتر از  5 درصد درنظر گرفته شده 

است. 
یافته ها:

تحقیق روی 60 نفر در دو گروه 30 نفره انجام شد. افراد دو گروه از نظر معیارهای 
فنوفیبرات  گروه  در  بیماران  سن  متوسط  بودند.  مشابه  مطالعه  به  خروج  و  ورود 
سال   55/10±60/07 ژم فیبروزیل  گروه   در  و   )77 تا   37( سال   56/9±50/80

 .)p=0/73(  بود )36 تا 67(
شاخص توده بدنی بیماران در گروه فنوفیبرات 23/19±30/4 کیلوگرم بر مجذور متر 
)22 تا 38/3( و در گروه ژم فیبروزیل 94/38±29/3 کیلوگرم بر مجذور متر )24 تا 

 .)p=0/77( بود )35
فنوفیبرات 1/3 درصد  در گروه  درمان  از  ناشتا پس  قندخون  درصد کاهش سطح 
)خطای استاندارد میانگین 5/5 درصد( و در گروه ژم فیبروزیل 9/1 درصد )خطای 

 .)p=0/24( بود )استاندارد میانگین 6/7
درصد کاهش دورکمر پس از درمان در گروه فنوفیبرات 0/2 درصد )خطای استاندارد 
میانگین 0/6( و در گروه ژم فیبروزیل 1/2 درصد )خطای استاندارد میانگین 0/4( 

 .)p=0/14( بود
درصد تغییر متغیرهای پروفیل چربی در بیماران دو گروه در جدول 1 ارائه و نشان 
می دهد که فقط درصد تغییر  تری گلیسیرید در دو گروه از نظر آماری معنادار  شد، 
همچینین تأثیر بیشتر فنوفیبرات در سطح Non-HDL ، HDL و LDL سرم قابل 

مشاهده بود. 
عارضه عمده ای در دو گروه مشاهده نشد. 

بحث:
و  کلسترول،  تری گلیسیرید  قابل ملاحظه  کاهش  که  داد  نشان  مطالعه  این  نتایج 
HDL سرم در  افزایش سطح  و  فیبروزیل  فنوفیبرات و ژم  LDL سرم در مصرف 
مصرف فنوفیبرات طی درمان دیده شد که با یافته های  مطالعه های پیشین در چین، 

اروپا و آمریکا مشابه بود )15-11(. 
در سوی دیگر، در بررسی Packard و همکاران در هر دو گروه  دریافت کننده استاتین 
و بیمارانی که استاتین دریافت نمی-کردند، مصرف فنوفیبرات با کاهش بیشتری در 
میزان کلی کلسترول، LDL و تری گلیسیرید همراه بود که مشابه نتایج این مطالعه 
بود )10(. در مطالعه دیگری که  از سوی Jen و همکاران  انجام شده بود، تغییر 
پروفیل لیپیدی بعد از درمان با هر دو دارو دیده شد، هر چند تفاوت معنادار نبود )16(. 
همچنین نتایج  مطالعه های پیشین نشان دهنده کاهش سطح سرمی کلسترول خون 
بین 15 تا 30 درصد بوده است. نتایج  مطالعه ها در آمریکا نشان دهنده این مطلب  
است که فنوفیبرات  حدود 15 تا 30 درصد سطح کلسترول توتال و بین 30 تا 60 
درصد سطح  تری گلیسیرید سرمی را در مقایسه با سایر داروها در بیماران با دیابت 

تیپ  2 کاهش می دهد )13-11(. 
در مطالعه حاضر هر دو دارو  مقادیر لیپیدهای سرم و سایر متغییرهای مربوطه را 

کاهش  دادند، اما کاهش  تری گلیسیرید و Non-HDL به نفع فنوفیبرات بود. 
مطالعه های دیگر نشان داده است که فنوفیبرات و ژم فیبروزیل هر دو در کاهش 
لیپیدهای سرم و  تری گلیسیرید مؤثر هستند، اما کاهش سطح LDL کلسترول خون 

در گروه مصرف فنوفیبرات به مراتب بیشتر از جم فیبروزیل بوده است )12(. 
در مطالعه Zaman و همکاران این کاهش سطح LDL در مصرف کنندگان فنوفیبرات 
در مقایسه با ژم فیبروزیل سبب کاهش بیماری های قلبی- عروقی در بیماران دیابتی 

که مشکلات پروفیل چربی دارند، ذکر شده است )15(. 
 فیبرات ها موجب کاهش تجمع  تری گلیسرید و افزایش مقادیر HDL  شده و  به 
این ترتیب سبب کاهش عوارض قلبی- عروقی و مرگ و میر ناشی از آن در بیماران 
دیابتی  می شوند )7(. اثر درمانی فنوفیبرات در HDL در مطالعه حاضر نیز مشخص 

شده است. 
مطالعه ها نشان داده که فنوفیبرات ممکن است  آثار مفید بیشتری علاوه بر پروفیل 
چربی نسبت به سایر فیبرات ها از جمله ژم-فیبروزیل داشته باشد. هیچ اثر جانبی 
قابل توجهی در استفاده از هر دو دارو در مطالعه حاضر وجود نداشت. در نتیجه، نتایج 
حاصل از مطالعه حاضر نشان می دهد که فنوفیبرات به طور مؤثر و مناسبی در بهبود 

پروفیل چربی در بیماران دیابتی در مقایسه با ژم فیبروزیل تأثیرگذار است. 
 مطالعه ها تأثیر فنوفیبرات ها را در درمان سندرم متابولیک به ویژه دیابت و درمان 

دیس لیپییدمی مفید دانسته اند )23-18(. 
برنامه بین المللی آموزش و کنترل و ارزیابی کلسترول در بزرگسالان بیان کرده است 
که کنترل سطح سایر پروفیل های چربی به اندازه کنترل سطح  تری گلیسیرید مهم  
است و پیشنهاد می کند که مصرف فنوفیبرات در اولویت درمان در افراد دارای دیابت 

قرار گیرد )26-24(. 
مطالعه های دیگری در مصرف همزمان فنوفیبرات همراه با استاتین یا مصرف به 
تنهایی در درمان مشکلات لیپیدی افراد دیابتی مزیت هایی را ذکر کرده اند. کاهش 
سطح LDL در این مطالعه با مصرف فنوفیبرات و کاهش کلسترول توتال، مشابه 

سایر  مطالعه ها بود )17, 22, 27-24, 29- 33, 37-34(. 
نیز مشابه  مطالعه های  فنوفیبرات  با مصرف  این مطالعه  در   HDL افزایش سطح 

انجام  شده بود  )29, 32(. 
نتیجه گیری: 

مطالعه فعلی نشان داد که فنوفیبرات اثر برتری نسبت به ژم فیبروزیل دارد. بنابراین 
بیماران   برای  بهداشتی  مراقبت های  در  پزشکان  سوی  از  فنوفیبرات   از  استفاده 
عقلانی و مقرون به صرفه است. بهتر است برای نتیجه بهتر در بیماران دیابتی تحت 
درمان با فنوفیبرات یک برنامه غذایی ویژه  طی درمان در نظر گرفته شده و در هر 
ویزیت از سوی پزشک معالج، ویزیت تغذیه هم  انجام شود، چرا که تغذیه صحیح 

تأثیر بسزایی در بهبود و  آثار مثبت دارو در بیماران دارد.

گروه فنوفیبراتشاخص  ها/گروه  ها
)30 بیمار( 

گروه ژم فیبروزیل
)30 بیمار( 

p-value

0/94 )4/3(11/8 )1/8(11/4کلسترول توتال
0/001 )5(35/1 )3/5(44/6تری گلیسیرید
Non-HDL18/4)2/8( 13/4)5( 0/39

HDL¥8/2)32( 3/3)5( 0/18
LDL7/8)5/7( 7/8)8/8( 0/99

داده ها به صورت )خطای استاندارد میانگین( میانگین نشان داده شده اند.
HDL:	high	density	lipoprotein
LDL:	low	density	lipoprotein

افزایش	¥

جدول 1 درصد میزان متغیرهای پروفیل چربی در بیماران دو گروه بررسی شده پس از درمان
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