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  مقاله پژوهشي

  

  مقايسه سطح سرمي تستسترون در مردان ديابتي با و بدون نوروپاتي محيطي
    

  **** دكتر آرش دهقان ، *** عباس مرادي ، **حميرا عزيزخانيدكتر  ،* سيد جواد كيانيدكتر 
  ***** دكتر علي تجزيه چي

  
                                     7/8/92 :  ،  پذيرش    29/5/92  :دريافت 

  

  :چكيده
در كنـار عوامـل شـناخته شـده اي چـون          . نوروپاتي محيطي ديابتي يكي از عوارض شايع ديابت مليتوس مي باشد          : مقدمه و هدف  

هدف از اين مطالعه ارزيابي نقش تستسترون . هيپرگليسمي فاكتورهاي ديگري نيز ممكن است در پيدايش اين عارضه دخيل باشند      
 محيطي ديابتي با مقايسه سطح سرمي آن در دو گروه بيماران مبتلا و غير مبتلا بـه نوروپـاتي محيطـي ديـابتي     در بروز نوروپاتي 

  .بود
 بيمـار مـرد     35 شاهدي از بين بيماران ديابتي مراجعه كننده به مركز ديابت شهر همدان تعداد               - در اين مطالعه مورد    :روش كار 

از نظر سطح سرمي ) گروه شاهد(  بيمار مرد ديابتي غير مبتلا به نوروپاتي محيطي     35با  ) گروه مورد ( مبتلا به نوروپاتي محيطي     
 و تـست هـاي هـدايت عـصبي      NDSو NSS جهت تشخيص نوروپاتي محيطي ديابتي از معيارهاي. تستسترون با هم مقايسه شدند

   .استفاده شد
ر سن، شاخص توده بدني، طول مدت ابتلا به ديابت و كنتـرل              با توجه به جورسازي اوليه، دو گروه تفاوت قابل ملاحظه اي د            :نتايج
ميلي ليتر / نانوگرم5/4±2/2گروه شاهد ميلي ليتر و در/ نانوگرم5±3/2گروه مورد در تستسترون سرم ميانگين. نداشتند خون قند

  ). =42/0P(بود كه اختلاف آماري معني دار بين دو گروه مشاهده نشد 
تاثير تستسترون بر سيستم عصبي، نوروژنزيس، فعاليت هاي شـناختي و بيمـاري آلزايمـر در مطالعـات                   عليرغم اثبات    :نتيجه نهايي 

قبلي، اين مطالعه نتوانست تفاوتي در سطح سرمي تستـسترون در مـردان ديـابتي مبـتلا بـه نوروپـاتي محيطـي و بيمـاران فاقـد                            
  .نوروپاتي را به اثبات برساند

  

   نوروپاتي  /شيرينديابت / تستسترون  :كليد واژه ها
  

  :مقدمه 
ديابت مليتوس يكي از اختلالات شايع متابوليـك بـوده              
نوروپاتي ناشي از آن يكي از عوامل موربيديتي و          و پلي ) 1(

چراكـه عـلاوه بـر      ) 2(مورتاليتي در اين بيماران مي باشـد      
ايجاد درد و ناراحتي و افت كيفيت زندگي مي تواند زمينه           

 زخم و در بعضي از موارد آمپوتاسـيون         ساز ايجاد عفونت و   
مطالعـات تجربـي    ). 3(اندام تحتاني در ايـن بيمـاران شـود        

مكانيسم هاي مختلفي را در ايجاد نوروپاتي ديابتي مطـرح          
عوامـل مختلفـي چـون هيپرگليـسمي طـول           .)4(كرده اند 

  كشيده، مـسير پلـي اول، محـصولات نهـايي گليكاسـيون،           
  
  
  
  

عوامـل رشـد    وعوامل عروقي  همچنينتيو، استرس اكسيدا 
). 5(در پاتوژنز نوروپاتي ديـابتي دخيـل دانـسته شـده انـد            

عوامل ديگري نيز در اين زمينه مطرح شـده و نقـش آنهـا              
 يكي از اين عوامل كاهش سطح سـرمي         ،قابل بررسي است  

از آنجا . ارتباط آن با نوروپاتي ديابتي مي باشد     و تستسترون
در مغز شناخته شده اسـت  كه وجود رسپتورهاي آندروژني  

اختلال در ) 6(و نقش كمبود تستسترون در بيماري آلزايمر     
ــانس ــناخت و دم ــصاب  ) 7(ش ــتلال در اع ــور اخ و همينط

نـشان داده شـده اسـت، نقـش آن در           ) 8(حركتي تحتـاني  
  وجود رسپتورهاي . نيز محتمل است   ديابتي نوروپاتي پاتوژنز
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ومبار در موش ها بـه      آندروژني در اعصاب آوران ساكرال و ل      
همينطـور تعـداد زيـاد ايـن نـوع از           ) 9(اثبات رسيده است  

نورون ها در موش هاي نر بالغ به سطوح بالاي آندروژن در            
با استفاده از روش    ). 10(گردش آنها نسبت داده شده است     

RT-PCR          نشان داده شده است بيشترين سلول هايي كـه 
يبروبلاست هاي  رسپتور هاي آندروژني را بروز مي دهند، ف       

پري نوريال و اندونوريال و سلول هـاي انـدوتليال اعـصاب            
  ).11(سياتيك هستند

از آنجا كه شناخت عوامل دخيل در نوروپـاتي ديـابتي                
اهميت زيادي در امكان پيـشگيري و درمـان ايـن عارضـه             
دارد و احتمال دخالت تستـسترون در فيزيولـوژي اعـصاب           

نساني و حيواني نشان داده     مركزي و محيطي در مطالعات ا     
شده است، اين مطالعه قصد دارد با بررسـي سـطح سـرمي       
تستسترون در مردان مبتلا به نوروپـاتي محيطـي ديـابتي           
ومقايسه آن با سطح سـرمي تستـسترون در مـردان فاقـد             

   .نوروپاتي نقش آن را در بروز اين عارضه ارزيابي كند

  :روش كار
 شاهدي بـود، پـس از       -ع مورد در اين مطالعه كه از نو           

كسب مجوز از كميتـه اخـلاق در پـژوهش دانـشگاه علـوم              
پزشكي همدان از جامعه بيماران ديابتي مراجعه كننده بـه          

 نفـر جهـت     128مركز ديابت شهر همدان، در مرحلـه اول         
شركت در اين مطالعـه انتخـاب و پـس از در نظـر گـرفتن           

لفنـي جهـت     بيمار به صورت ت    88معيارهاي ورود و خروج     
 نفرانتخاب 70از اين تعداد . شركت در مطالعه دعوت شدند   

 بيمار مرد مبتلا بـه ديابـت نـوع دو داراي    35شدند، تعداد   
نوروپاتي ديابتي محيطي به عنوان گروه مورد و بـه همـين            
تعداد از بين بيماران مرد فاقد نوروپاتي بـه نحـوي كـه بـا               

  .گروه مورد جور باشند به عنوان گروه شاهد
به منظور كنترل متغيرهاي مخدوش كننده گروه مورد             

و شاهد از نظر سن، شاخص توده بدني ، طول مدت ديابت            
 .و كنترل قند خون به صورت گروهي همسان سازي شدند

  و   30سـن كمتـر از      : معيارهاي خـروج عبـارت بودنـد از         
 سـال، سـاير علـل نوروپـاتي، سـابقه مـصرف             70بيشتر از   

وژني در گذشته و سـابقه اخـتلال كبـدي يـا         تركيبات آندر 
 ).5/1 ≥كراتي نين (كليوي

پس از توضيح چگـونگي انجـام طـرح بـراي هـر بيمـار                   
اي  پرسشنامه سپس. وي امضا شد آگاهانه توسط رضايتنامه

ــوع      شــامل مشخــصات عمــومي، طــول مــدت بيمــاري، ن
  ه ـسابقه فشار خون، سابق) قرص يا انسولين(داروي مصرفي

  
. پا و سابقه مصرف سيگار براي هر بيمار تكميـل شـد           زخم  

  .   گرديداندازه گيري و ثبتنيز قد، وزن و فشار خون بيمار 
جهت غربالگري اوليه از نظر ابتلا به نوروپاتي محيطـي               

) NSS)Neuropathy Symptom Score معيارهاي از ديابتي
ــت ) NDS ) Neuropathy Disability Scoreو در جمعي

و بـراي مـوارد مثبـت     )12،13(مطالعه اسـتفاده شـد  مورد 
تشخيص نوروپاتي محيطي ديابتي از تـستهاي        جهت تأييد 

تـست هـدايت عـصبي در     .هدايت عصبي اسـتفاده گرديـد  
اعصاب سورال، پرونئال و تيبيـال در انـدام تحتـاني انجـام             
شده و دامنه، سـرعت هـدايت عـصب و تـاخير در هـدايت             

 اندازه گيري شده از نظر نرمـال        مقادير. اندازه گيري شدند  
يا غير نرمال بودن با مقادير طبيعـي ذكـر شـده در منـابع               

 بر اساس پروتكل توصيه شـده  .مقايسه  شدند) 14(علمي

 يـا  99بيشتر و مـساوي صـدك   (اختلال در هدايت عصبي    
در دو عصب جداگانه، كه يكي      ) كمتر و مساوي صدك يك    

تشخيص نوروپاتي  بود   از آنها مي بايست عصب سورال مي      
  ).15(كرد محيطي ديابتي را تأييد مي

ــرم،        ــراتينين س ــه ك ــيميايي از جمل ــاي بيوش پارامتره
 .گليكوزيله و تستسترون انـدازه گيـري شـدند    هموگلوبين

كراتينين سرم با روش كـالريمتري آنزيمـي بـا اسـتفاده از             
و كيت پارس آزمـون     )  ساخت ايتاليا  Selectra-2(اتوآناليزر  

گليكوزيلـه   هموگلـوبين . ايـران انـدازه گيـري شـد    ساخت 
)HbA1c (     ــتفاده از ــا اس ــي و ب ــومتر رنگ ــا روش رفلكت   ب

 انگلستان مـورد سـنجش قـرار     NycoCard آناليزر و كيت
 انـــدازه گيـــري تستـــسترون توتـــال بـــه روش. گرفـــت

Electrochemiluminescence Immunoassay ــا  و بـــ
 Cobasت  سـاخت شـرك  Elecsys 2010اسـتفاده از كيـت   
  .انگلستان انجام شد

در تجزيه و تحليل داده ها ضمن استفاده از نـرم افـزار                  
SPSS 16مقايسه دو گروه و از آزمـون   از آزمون تي جهت 

براي مقايسه ميانگين تستـسترون در دو گـروه     تي مستقل   
معنـي دار در نظـر    05/0كمتـر از   P مقدار. استفاده گرديد

  .گرفته شد
  :نتايج

شخصات عمـومي و پارامترهـاي بيوشـيميايي گـروه          م     
ايـن دو گـروه،     . ارائه شده اسـت    1مورد و شاهد در جدول      

تفاوت قابل ملاحظه اي در سن، شاخص توده بدني، طـول           
ــد خــون نداشــتند   ــرل قن ــت و كنت ــه دياب ــتلا ب . مــدت اب

  د ازـتستسترون سرم در گروه مورد در مقايسه با گروه شاه
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 در مقابل   0/5±3/2(ي داري نداشت      نظر آماري تفاوت معن   
  ). =42/0P)(ميلي ليتر/ نانوگرم2/2±5/4
  

فراواني متغيرهاي زمينه اي و آزمايشگاهي دو گروه :  1 جدول
  بيماران با و بدون نوروپاتي محيطي ديابتي مورد مطالعه

 

 مبتلا به نوروپاتي  
  )موردگروه (

  فاقد نوروپاتي
  )شاهدگروه (

 
 Pارزش 

  سنميانگين 
  71/0  5/55±9/6  1/56±6/6  )سال(

ميانگين شاخص توده بدني 
 )kg/m2(  1/4 ±76/26  1/4±73/26  97/0  

ميانگين طول مدت ديابت 
  06/0  4/8±2/5  0/11±3/6  )سال(

  )درصد( تعدادمصرفي نوع دارو
  خوراكي
  انسولين
  هر دو

  
) 4/31( 11  
) 5/48( 17  

) 20( 7  

  
) 5/48( 17  
) 7/25( 9  
) 7/25( 9  

  
  
13/0  

  مصرف سيگار
  051/0  5 )2/14 (  12 )2/34 (  )درصد(تعداد 

  سابقه زخم پاي ديابتي
  39/0  2 )7/5(  4 )4/11 (  )درصد(تعداد 

  سابقه فشارخون
  46/0  13 )1/37(   16 )7/45 (  )درصد(تعداد

فشارخون سيستوليك  ميانگين
)mmHg(  0/16±4/130  4/19±7/126  38/0  

دياستوليك  خونميانگين فشار
 )mmHg(  0/10  ±2/79  2/12  ±5/77  52/0  

   ميانگين كراتينين سرم
)mg/dl(  0/2  ±3/1  0/1 ±2/1  10/0  

گليكوزيله  ميانگين هموگلوبين
  07/0  2/7±1/1  9/7±6/1  )درصد(

  ميانگين تستسترون
)ng/ml(  3/2±0/5  2/2±5/4  42/0  

  

  :بحث
نتايج كلي اين مطالعـه نـشان داد كـه مـردان ديـابتي                   

 نوروپاتي محيطي از نظر سطح سرمي تستـسترون         مبتلا به 
هـر چنـد    . تفاوتي با مردان ديابتي فاقـد نوروپـاتي ندارنـد         

اثــرات تستــسترون بــر سيــستم عــصبي در چنــد مطالعــه 
حيواني بررسي شده است ولي بر طبق دانسته هاي ما و با            
توجه به محدوده جستجوهاي بعمـل آمـده در پايگاههـاي           

ا به حال مطالعه اي كه به نقـش          ت ،اطلاعاتي قابل دسترس  
تستسترون در نوروپاتي ديـابتي در انـسان پرداختـه باشـد            

بررسي هاي حيواني گذشته بيـشتر بـه تـاثير          . وجود ندارد 
تستسترون بر نوروژنزيس پرداخته اند و مطالعـات انـساني          
نقش تستـسترون در فعاليـت هـاي شـناختي و آلزايمـر را       

  . مورد مطالعه قرار داده اند

  
 ميان  در چند مطالعه تاثير تستسترون بر نوروژنزيس در           

و يك بررسي نـشان داده  ) 16(جوندگان نر به اثبات رسيده   
 شـده در مقايـسه بـا        موشهاي صحرايي نـر اختـه     است كه   

 يس در هيپوكامـپ   نـوروژنز  كاهشدچار   موش هاي سالم    
شــده انــد و تزريــق تستــسترون بــه آنهــا باعــث افــزايش  

همينطور تزريق تستـسترون و     ). 17(استنزيس شده   نوروژ
متابوليـــت هـــاي آن توانـــسته تغييـــرات فيزيولوژيـــك، 
ــابتي    ــاتي دي ــيميايي ناشــي از نوروپ ــك و بيوش مورفولوژي

داده هـاي  ). 18(محيطي در موش هاي نـر را اصـلاح كنـد    
اخير نشان مي دهند كه هورمون تستسترون ممكن اسـت          

فعـال شـدن     همينطـور    ،اثرات نوروتروفيـك داشـته باشـد      
مسيرهاي آندروژن در سلولهاي عـصبي كـشت داده شـده           
 باعث تمايز نوروني و افزايش در رشد آكسوني شـده اسـت           

ــاثير    . )21-19( ــده ت ــشان دهن ــزايش ن ــه اف ــواهد رو ب   ش
بررسي ها نـشان    ). 17(آندروژن ها بر نوروژنزيس مي باشد     

داده است مردان مـسن بـا سـطوح پـايين تستـسترون در              
ردان مسن با سطوح بالاتر تستسترون كـاركرد        مقايسه با م  

ضعيف تري در انجام فعاليت هاي شناختي داشـته و بـروز            
) 22(بيماري هاي نورودژنراتيو در آنهـا بيـشتر بـوده اسـت           

همينطورتزريق تستسترون اگزوژن در مردان مـسن خطـر         
ابتلا به آلزايمر را كاهش داده و باعث بهبود فعاليـت هـاي             

  ).23(شناختي شده است
از نقطه نظر باليني هر چند عامل اتيولوژيك اصـلي در                

بروز و پيشرفت نوروپاتي ديـابتي هيپرگليـسمي و عـوارض          
ناشي از آن مي باشد، وليكن در اين ميـان شـناخت سـاير              
عوامل تاثير گذار مي تواند در به تاخير انداختن رونـد ايـن             

، بـا توجـه بـه مطالعـات قبلـي         . عارضه كمك كننده باشـد    
هورمون تستسترون در مـردان مـي توانـد در ايـن پروسـه              

در اين بررسي با توجه به يكسان سـازي    . نقش داشته باشد  
اوليه شاخص هاي احتمالي تاثيرگذار بر سطح تستـسترون         

   .                   سرم، ميزان آن در دوگروه قابل مقايسه مي باشد
كلي سطح  از محدوديت هاي مطالعه حاضر پايين بودن            

كه مي توانـد    ) 24(سرمي تستسترون در مردان ديابتي بود     
همينطور مصرف ناآگاهانه . بر تفسير نتيجه تاثير گذار باشد    

تركيبات آندروژني در گذشـته توسـط بيمـاران مـي توانـد          
از نقاط قوت اين مطالعه     . عامل مخدوش كننده نتايج باشد    

ه از شـاهدي و اسـتفاد  ـ مي تـوان بـه نـوع مطالعـه مـورد       
تستهاي الكترودياگنوستيك به عنوان ابزار استاندارد بـراي        

  . تشخيص نوروپاتي محيطي در بيماران اشاره كرد
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   :نتيجه نهايي
عليرغم اثبات تاثير تستـسترون بـر سيـستم عـصبي و                 

نوروژنزيس در مطالعـات حيـواني و نقـش تستـسترون در            
ني، ايـن   فعاليت هاي شناختي و آلزايمر در مطالعـات انـسا         

مطالعه نتوانست تفاوتي در سطح سرمي تستسترون در دو         
گروه بيماران ديابتي مبتلا به نوروپاتي محيطي و بيمـاران          

با اين وجود مطالعـات بـا       . فاقد نوروپاتي را به اثبات برساند     
حجم نمونه بيشتر در آينده مي تواند روشن كننـده نقـش            

  .اين هورمون در اين عارضه باشد
 :سپاسگزاري

پزشـكي عمـومي    دوره نامـه  پايان از برگرفته مقاله اين     
 معاونت پژوهشي توسط آن مالي حمايت و تصويب و باشد مي

 نويسندگان . است شده انجام همدان پزشكي علوم دانشگاه

داننـد از همكـاري صـميمانه آقـاي دكتـر       مي لازم خود بر
ازي ر و كليه پرسنل آزمايشگاه    قاسمي بصير، آقاي رضوانجو   

  .و همينطور همكاران مركز ديابت همدان قدرداني نمايند
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Abstract 
 
Introduction & Objective: Diabetic peripheral neuropathy is a common side effect of diabetes 
mellitus. In addition to known factors such as hyperglycemia, other factors may also be in-
volved in the development of this complication. The aim of this study was to evaluate the 
role of testosterone in diabetic peripheral neuropathy by comparing its level in two groups of 
diabetic men with and without diabetic peripheral neuropathy. 
Materials & Methods: This study was a case - control study and patients were selected from 
diabetic men attending the Hamadan Diabetes Center. The patients were divided in two 
groups of diabetic men with and without diabetic peripheral neuropathy, (35 patients in each 
case and control groups).NSS and NDS criteria and nerve conduction study were used for the 
diagnosis of diabetic peripheral neuropathy. 
Results: The two groups had not significant difference in age, BMI, duration of diabetes and 
glycemic control. Testosterone level had not significant difference in the case and control 
groups (5±2.3 vs 4.5±2.2 ng/ml) (P=0.42). 
Conclusion: While the effect of testosterone was demonstrated on the nervous system, neuro-
genesis, cognitive function and alzheimer disease, this study could not prove any difference 
between serum level of testosterone in diabetic men with and without peripheral neuropathy.
(Sci J Hamadan Univ Med Sci 2014; 20 (4):320-324) 
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