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Abstract 

Introduction: Inflammatory processes play the main background role in many 

diseases. One of the most common methods for investigating inflammation is the rat 

paw edema model. Sitagliptin is used as a blood sugar controller, and it can have 

anti-inflammatory properties. Therefore, this study was conducted to investigate this 

process. 

Methods: In this study, rats (male Wistar weighing 180-200 grams) were selected. 

Doses of 5, 15, and 45 mg/kg of sitagliptin were evaluated. A group receiving solvent 

was considered a negative control, and another group received intraperitoneal 

indomethacin (2.5 mg/kg), a positive control. To induce edema, 100 microliters of 

carrageenan colloidal suspension (1%) were locally injected into the sole of the left 

paw of the rat. Paw volume was measured by calipers immediately before the 

carrageenan injection and then every hour after the injection until the fourth hour. 

The obtained measurements were calculated as the percentage increase in paw 

volume and compared with the values of the control group. Statistical analysis was 

performed using SPSS software (version 20).  

Results: The results of this study showed that sitagliptin, compared to carrageenan, 

at doses of 5 and 45 mg/kg of rat body weight, led to a significant (P<0.001) decrease 

in the amount of edema in the paw of the animal, where mild to moderate neutrophil 

infiltration was observed. Slight edema in the dermis and a mild spongy appearance 

in the epidermis were also visible. 

Conclusions: Sitagliptin, a dipeptidyl peptidase 4 inhibitor, could reduce the 

intensity of inflammation potentially improving and alleviating the complications of 

various diseases. 
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 مجله دانشگاه علوم پزشكي خراسان شمالي 

 1405 بهار، 1، شماره 18دوره 

 

 

 بررسی آثار ضدالتهابی سیتاگلیپتین در مدل التهابی ناشی از کاراژنین در پای رت

، آمنه   4بهاره بهمنی محمود   ،  3سیده ریحانه رمضانزاده سکه   ،  2، بهرام بیباک  1فاطمه غفرانی 

 * ۶7،8،، مریم رامش راد  5محمدی 

 
 ، بجنورد، ایران  دانشگاه علوم پزشکی خراسان شمالی  ،انشجوییقیقات دحته ت کمیدانشجوی دکترای عمومی،    1
 پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی خراسان شمالی، بجنورد، ایران   ةگروه فیزیولوژی و فارماکولوژی، دانشکد  ،دانشیار 2
   پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی خراسان شمالی، بجنورد، ایران   ةشناسی، دانشکدگروه علوم تشریح و آسیب   استادیار، 3
    دانشگاه علوم پزشکی مشهد، مشهد، ایراندانشکدة داروسازی،  ، گروه داروسازی سنتی،  دانشجوی دکتری تخصصی  4
 ، بجنورد، ایران های طبیعی و گیاهان دارویی، دانشگاه علوم پزشکی خراسان شمالیورده اکارشناس ارشد فیتوشیمی، مرکز تحقیقات فر  5
 دانشگاه علوم پزشکی خراسان شمالی، بجنورد، ایران   های طبیعی وگیاهان دارویی،ورده امرکز تحقیقات فر ۶
 ایران   مشهد،  مشهد،  پزشکی  علوم  مرکز تحقیقات علوم دارویی، دانشگاه 7
 ایران مشهد،    داروسازی مشهد، دانشگاه علوم پزشکی مشهد،  ة، دانشکدداروشناسیشناسی و  ، گروه سم یاردانش  8

 

مشهد،    داروسازی مشهد، دانشگاه علوم پزشکی مشهد،  ة، دانشکد داروشناسیشناسی و  گروه سم،  مریم رامش راد  : مسئول   نویسنده *

 mrameshrad@gmail.com  ایمیل: .  ایران

DOI: 10.22034/nkums.18.1.43 

 
 24/04/1404 : دریافت تاریخ

 08/09/1404 : پذیرش تاریخ
 چکیده

 مدل   ،التهاب  بررسی  برای  هاروش  ترینشایع  از  کنند. یکیمی   بازی  مهمی  نقش  هابیماری   از  بسیاری  در   التهابی  یندهایافر :مقدمه

 ما روازاین .باشد داشته ضدالتهابی خواص  تواندمی و شودمی استفاده  خون قند ة کنندکنترل عنوان به است. سیتاگلیپتین رت پای ادم

 کنیم. بررسی را یندافر این که شدیم آن بر

  سیتاگلیپتین   از  45و    mg/kg  5  ،15  شدند. دوزهای  انتخاب  گرم  200تا    180  وزن  با  ویستار   نر  های رت  ،مطالعه  این  در  :کار  روش 

 دریافت  صفاقی  داخل  ( راmg/kg  5 /2)  ایندومتاسین  مثبت  کنترل   گروه   و  منفی  کنترل  عنوان به  حلال  ة کننددریافت  . گروه شد  بررسی

.  شد  تزریق  موضعی  طوره ب  درصد  1  کاراژنین  کلوئیدی  سوسپانسیون  از  میکرولیتر  100  رت،   چپ  پای  کف  به  ادم  ایجاد  منظوربهکرد.  

  برحسب   آمده دستبه  شد. اعداد  گیریاندازه   چهارم  ساعت  تا  ساعت  هر  تزریق،  از  بعد  سپس  و  کاراژنین   تزریق  از  قبل  کولیس  با  پا  حجم

انجام    20  ةنسخ  SPSSافزار  آماری با نرم  هایوتحلیلتجزیه  شدند.  مقایسه  کنترل  گروه   مقادیر  با  و  محاسبه  پا،  حجم  افزایش  درصد

 شد.

 در  (>0P/ 001)  دارمعنی  کاهش  به  45و   mg/kg  5  دوزهای  با  سیتاگلیپتین  گروه   که  داد   نشان  مطالعه  این  از   حاصل  نتایج  ها:یافته

  اسفنجی   نمای  و   درم  در  خفیف  ادم   و  شد  مشاهده   متوسط  تا  خفیف  نوتروفیلی  انفیلتراسیون  که  طوریبه  ،منجر شد  التهاب  میزان

 بود.  مشاهده  قابل اپیدرم در نیز  خفیفی

 کاهش   و  بهبود  به  تواندمی کاهش شدت التهاب    اب  مهار کننده آنزیم دی پپتیدیل پپتیداز   از  استفاده   با  سیتاگلیپتین  گیری:نتیجه

 کند. کمک مختلف هایبیماری  عوارض

 

 :کلیدی واژگان

 التهاب 

 رت 

 سیتاگلیپتین 

 کاراژنین 

های دی پپتیدیل  مهارکننده 

 4پپتیداز  

 

مقدمه

(،  DPP-4)   4های دی پپتیدیل پپتیداز  های اخیر، مهارکننده در سال 

گسترده در فضای بالینی استفاده  طور  قند خون، به   ة نوعی داروی کاهند 

آنزیم چند عملکردی است که روی سطح انواع  نوعی  DPP-4شده است. 

گلوکاگون  شبه  1ازجمله پپتید  ، ها تواند اینکرتین ها وجود دارد و می سلول 

   (GLP-1 بازدارند و پپتید  غیرفعال کند GIP)   گاستریک   ة (  را  آثار    ، (  تا 

روی    CD26صورت  به   DPP-4  . [1] را از بین ببرد  ها  آن ضدهیپرگلیسمی  

  ها ن شود که در آ بیان می   ، ها ازجمله لکوسیت   ، های مختلف غشای سلول 

شود. در واقع، مهار آن به کاهش شدت التهابی شناخته می   ة عنوان واسط به 

موقعیت  در  می های  التهاب  منجر  موضوع،  مختلف  این  به  توجه  با  شود. 

طور به مانند سیتاگلیپتین،    ، 4دیپپتیدیل پپتیداز    ة مهارکنند   ة داروهای دست 

می  باشند  بالقوه  داشته  ضدالتهابی  آثار  پرمصرف [2] توانند  ترین  . 

ساکساگلیپتین،  DPP-4های  مهارکننده  ویلداگلیپتین،  سیتاگلیپتین،   ،

 پژوهشي مقاله 
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 و همکاران  غفرانی

به  عموماً  آلوگلیپتین،  و  درمان  لیناگلیپتین  ب عنوان  صورتدیابت   ه 

 .  [1] شوند  عوامل استفاده می   دیگر درمانی یا ترکیبی با  تک 

استفاده    ، حاضردرحال دو  نوع  دیابت  درمان  در  سیتاگلیپتین 

نشان داده شده است می و  دارو     شود  این  بر  که  قوی  اثر ضدالتهابی 

سیتاگلیپتین    ةکنندکند. آثار سرکوبعملکرد سیستم ایمنی اعمال می

عملکرد   تولید    Thسلول  بر  در  پیچیده  تغییرات  ایجاد  با  احتمالاً 

میسیتوکین انجام  علاوهها  درمان  شود.  این،  ممکن  بر  سیتاگلیپتین 

را در بیماران مبتلا به دیابت تیپ دو    Thهای  است نسبت زیرجمعیت

دهد   و    ةمهارکنندنوعی  سیتاگلیپتین    . ]3[تغییر  رقابتی  قوی، 

انتخابی  بسیار    DPP-4است. این دارو برای    DPP-4پذیر آنزیم  برگشت

کند. این موضوع بسیار  را مهار نمی  DPP-9یا    DPP-8یا    QPPاست و  

است آنزیم  ،مهم  شبیه    DPP-9و    DPP-8های  زیرا   DPP-4بسیار 

های حیوانی  باعث ایجاد سمیت جدی در مدل  هانهستند، اما مهار آ

آنزیم .  [4]است  شده   فعالیت  در    DPP4  (SDPP4)  سیتاگلیپتین 

می مهار  را  شبه  ة نیم  ، کندگردش  پپتید  گردش    1گلوکاگون  عمر 

(GLP-1( معده  بازدارنده  پپتید  پلی  و   )GIPمی طولانی  را  و  (  کند 

-GLP  دهد.عملکرد انسولین را افزایش میترشح و    ،طور غیرمستقیمبه

شوند،  میجا بیان  که در همه  ،را   Gهای همراه پروتئین  گیرنده  GIPو    1

می میفعال  انجام  را  متابولیک  عمل  چندین  که  .  [5]دهند  کنند 

آثار ضدالتهابی سیتاگلیپتین گزارش شده است، در پژوهش   ازآنجاکه 

ضدالتهابی آن را در یک مدل ادماتوز  تا پتانسیل    کردیمحاضر تلاش  

به درونحاد  ویژگیصورت  و  به  تن  مربوط  بیولوژیکی  فعالیت  های 

 .کنیمضدالتهابی آن را بررسی 

 

 روش کار 

وزنی    ة ویستار در محدود   ة گون  های آلبینو نر در این مطالعه از رت 

های مناسب تحت  گرم استفاده شد. حیوانات در قفس   200تا    180

درج  با  استاندارد    ة در یک چرخ گراد  سانتی   27±2حرارت    ة شرایط 

روشنایی  شد   دوازده تاریکی  ـ    برابر  نگهداری  تمامی    ند ساعته  و 

تا   آزمایش حیوانات  انجام  کافی    ، آزادانه   های زمان  غذای  و  آب  به 

در فاز روشنایی  ها  مراحل جراحی و آزمایش   تمامی دسترسی داشتند.  

یا  انجام گرفت.   از حیوانات که در حین مطالعه دچار مرگ  هرکدام 

شدند  از مطالعه خارج    ، شدند پا می   ة ریزی در محل تزریق در پنج خون 

داده  آ و  حیوانات    ها ن های  با  کار  موازین  نشد.  لحاظ  مطالعه  در 

  از سیتاگلیپتین  45و    mg/kg  5  ،15  دوزهای   آزمایشگاهی رعایت شد. 

ایران(،  شیمی،  نیم سی به   )اوسینا  یک  صورت  در  هرکدام  گاواژ  سی 

رت بود.    شش طوری که هر گروه شامل  به   ، [7،  ۶]   شد بررسی    ، گروه 

  0/ 1کننده حلال )آب مقطر تزریقی حاوی کمتر از  یک گروه دریافت 

گروه    .  [8] منفی در نظر گرفته شد  عنوان کنترل  ( به 80تویین    درصد 

جای سیتاگلیپتین، ایندومتاسین عنوان کنترل مثبت به دیگری نیز به 

 (5 /2  mg/kg  )  )ایران بیوشیمی،  را داخل صفاقی و به حجم  )باختر 

کرد  نیم سی  دریافت  آب [9] سی  در  ایندومتاسین  و  . سیتاگلیپتین 

از   کمتر  حاوی  تزریقی  شدند.    80تویین    درصد   0/ 1مقطر  حل 

 آمده است.    1های مورد مطالعه در جدول  گروه 

 های مورد مطالعه گروه .1جدول 

 اول گروه 
 1 + کاراژنین سیسی  5/0، گاواژ،  mg/kg 5 سیتاگلیپتین

 سیسی  1/0درصد، 

 م گروه دو
 1 سی + کاراژنینسی  5/0، گاواژ، mg/kg 15 سیتاگلیپتین

 سیسی  1/0درصد، 

 وم گروه س
 1 سی + کاراژنینسی  5/0، گاواژ، mg/kg 45سیتاگلیپتین 

 سیسی  1/0درصد، 

 م گروه چهار
سی داخل صفاقی + سی mg/kg 5/2 ،5/0 ایندومتاسین

 سیسی  1/0درصد،  1 کاراژنین

  مگروه پنج

 )کنترل( 
 سیسی  1/0درصد،  1 حلال + کاراژنین

 

 بررسی آثار سیتاگلیپتین بر روی ادم ناشی از کاراژنین در پای رت 

به ذکرشده  دوزهای  در  سیتاگلیپتین  رتابتدا  به  در  طورگاواژ  ها 

و گروه چهار  سوم تا    اولهای  گروه و گروه    م تجویز شد  ایندومتاسین 

دقیقه پس از تجویزهای    شصتحلال کنترل را دریافت کردند.    مپنج

ادم  برای شده  انجام پای چپ رت  ،ایجاد  از    100ها  به کف  میکرولیتر 

کاراژنین کلوئیدی  طور  هبدرصد    1  (USA)سیگما،    سوسپانسیون 

د. تزریق کاراژنین به قرمزی و تورم قابل مشاهده در  ش موضعی تزریق  

با  پای رت منجر شد که در ساعت چهارم به اوج خود رسید. حجم پا  

هر ساعت    ،کولیس بلافاصله قبل از تزریق کاراژنین و سپس بعد از تزریق

اندازه چهارم  ساعت  شدتا  به  .گیری  درصد  دستاعداد  برحسب  آمده 

.  [11،  10]افزایش حجم پا محاسبه و با مقادیر گروه کنترل مقایسه شد  

پا حیوان گروه کنترل در    ةمحاسبه درصد افزایش ادم = ))ضخامت پنج

  ة های درمان(/ ضخامت پنجپا حیوان گروه  ةضخامت پنج  -زمان مدنظر  

 .100پا حیوان گروه کنترل در زمان مدنظر( * 

ها به استرس  آن ندادن و پاسخ هاکردن رتپس از بیهوش ،در انتها

گیوتین قطع شد و    با بررسی هیستوپاتولوژیک   برایها  دردناک، پای آن

  ، ایجاد برش با قیچی و پنس در قسمت فوقانی شکم رت  ا ب   ، پس از آن

  ة به ادام   ،به دیافراگم حیوان دسترسی پیدا کرده و با ایجاد برش در آن

بهترین    ،سیتاگلیپتین  ةکنندحیات رت خاتمه داده شد. در گروه دریافت

 د.ش پاتولوژی انتخاب  ةدوز دارای اثر ضد ادم برای مطالع
 

بررسی هیستوپاتولوژیک سیتاگلیپتین در ادم ناشی از کاراژنین  

 در پای رت

هیستوپاتولوژیک، بافت جداشده و در محلول فرمالین    ة برای مطالع

سپس  درصد  10 شد.  داده  قالب  ، قرار  پارافین  مقاطع  در  و    5گیری 

خون میزان  هیستولوژیکی  ارزیابی  برای  شد.  تهیه  ریزی  میکرومتری 

ها و میزان ادم و التهاب  بافتی خارج رگی، میزان انفیلتراسیون نوتروفیل

  ، آمیزی شد و در نهایتشده با هماتوکسیلین و ائوزین رنگمقاطع تهیه

 .دادگزارش  را پاتولوژیست تغییرات هیستوپاتولوژیکی 

 

 هاداده  تحلیلو تجزیه آماری هایروش

بداده کمی  برای    Mean±SEMصورت  ه  های  و  شد  داده  نشان 

طرفه( استفاده شد. در  )آنالیز واریانس یک  ANOVAها از  گروه  ةمقایس 

  LSDها با پست تست  گروه(  >05/0P)  دار صورت وجود اختلاف معنی

انجام شد.    20  ةنسخ   SPSSافزار  آنالیزهای آماری با نرم.  مقایسه شد

 اند.صورت توصیفی شرح داده شدهمتغیرهای کیفی به
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 ها یافته

  گاواژ( و  45و  mg/kg 5  ،15) سیتاگلیپتین  مختلف دوزهای آثار
روی  داخل  mg/kg  5/2)  ایندومتاسین   از   ناشی  ةپنج   ادم  صفاقی( 

براساس  شده  داده  نشان  1  شکل  در(  C)  کاراژنین   های داده  است. 
  کاراژنین   ةکننددریافت  گروه   با  مقایسه  در  مطالعه  از   حاصل  ةآمددستهب 

  بدن   وزن  از  45  و  mg/kg  5  دوزهای   با  سیتاگلیپتین  تجویز  تنهایی،به
  ، حیوان  پای  ةپنج  در  التهاب  میزان  در  دار معنی  کاهش  به  رت،

شد.    منجر  کاراژنین  تزریق  از  ساعت  چهار  گذشت  از   بعد  خصوصبه
  تجویز   از   ساعت   یک   از   بعد   ،است   آمده   نیز   1ل  شک  در   که   گونههمان

  وجود   داریمعنی  تفاوت   هاگروه  بین  ،التهاب  کاهش  نظر  از   کاراژنین، 
 دوز   در  سیتاگلیپتین  حتی  و  ایندومتاسین  که  رسیدمی  نظر  به  اما  ندارد،

mg/kg  5  و  ادامه  باشند. در  داشته  داریمعنی  کاهش  ادامه  در  بتوانند  
  بارة در   انتظار  این  کاراژنین،  تزریق  از  بیشتر  زمان  گذشت  از  بعد

 دوز  در  سیتاگلیپتین  ،انتظار  برخلاف  اما  ،پیوست  عووق   به  ایندومتاسین
داد.   نشان  را افزایشی روند اشاره  مورد

 

 
 کنترل بررسی میزان افزایش ادم در پای رت به درصد در مقایسه با  .1 شکل

 ؛ (>001/0P( است )C) کاراژنین گروه با ایندومتاسین همراهبه  کاراژنین ةکننددریافت   گروه *** مقایسه

  ؛(>001/0Pاست ) کاراژنین ة کنند دریافت   گروه با mg/kg 5 دوز با سیتاگلیپتین همراهبه  کاراژنین ةکننددریافت  گروه ة+++ مقایس

  .(>001/0Pاست ) کاراژنین ة کننددریافت  گروه با mg/kg 45دوز  با سیتاگلیپتین همراهبه  کاراژنین ةکننددریافت   گروه ةمقایس  ///
 

  کاراژنین،   ةکننددریافت  گروه   در  هیستوپاتولوژیک،  بررسی  در
  نمای   درم،   در   واضح   ادم   نوتروفیلی،  شدید  تا   متوسط   انفیلتراسیون 

  قابل   درم   از   اپیدرم  جداشدن   صورت به  تاول  و   اپیدرم   در   اسفنجی 
  ة کننددریافت  گروه  شد. در   مشاهده  نکروز  نیز  مواردی  در  و   بود  مشاهده

  قابل   نوتروفیلی  خفیف   انفیلتراسیون   کاراژنین،  با  توأم  ایندومتاسین 
در   مشاهده   ،mg/kg  5  سیتاگلیپتین  ةکنند دریافت  های گروه  بود. 

  در   خفیف  ادم  و  شد  مشاهده  متوسط   تا  خفیف  نوتروفیلی  انفیلتراسیون
  (.2  )شکل  بود  همشاهد  قابل   اپیدرم  در  نیز  خفیفی  اسفنجی   نمای  و  درم
  شواهد   ، رت  پای  در   کاراژنین   موضعی   تزریق  با   شده انجام  ةمطالع   در

  که   شد  دیده   ساعت  دو   از  بعد  ویژه به  معناداری  طور به  التهاب   افزایش 
است.  بوده ها رت پای اریتم  و اندازه افزایش   تاول ایجاد شامل

 

 
 گروه پاتولوژی : تصویرB ؛×20نمایی بزرگ با جلدی داخل صورتبه  کاراژنین ةکننددریافت کنترل گروه پاتولوژی : تصویرA ؛ مختلف هایگروه کف پنجة هیستوپاتولوژیک  بررسی .2 شکل

 و گاواژ صورتبه  mg/kg 5 سیتاگلیپتین ةکننددریافت گروه پاتولوژی : تصویرC ؛×40 نماییبزرگ جلدی داخل صورتبه  کاراژنین و  صفاقی داخل صورتبه  ایندومتاسین کنندهدریافت 
 .اپیدرم  در  اسفنجی (: نمای3) درم، در (: ادم2) جلدی، زیر بافت در  نوتروفیلی انفیلتراسیون(: 1. )×40 نماییبزرگ  جلدی،داخل صورتبه  کاراژنین
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 و همکاران  غفرانی

 

  بحث 

های  توکینیاثر کاراژنین و س،  201۶در پژوهش مشابهی در سال  

رت ویستار   19ناشی از آن انجام شد،  کف پنجة ثر در فرایند التهابؤم

التهاب در ساعت   تزریق موضعی کاراژنین داشتند که بیشترین میزان 

بود   آثار ضدالتهابی داروهای  به    پژوهشگران  .[12]سوم مشاهده شده 

نشان  کاراژنین توجه  از    مختلفی در کنار مدل التهابی پای موش ناشی 

داروهای    ،مثال  برای .  اندداده اثر  بررسی  در  همکاران  و  مالکی 

ناشی از کاراژنین  در سروتونرژیک   به این نتیجه دست یافتند    ،التهاب 

به سروتونین،  انتقالکه  یک  عصبی   ةدهند عنوان  سیستم  در  عصبی 

 .  [13]مرکزی، ممکن است در تعدیل التهاب محیطی نقش داشته باشد  

مطالع همکاران    ة در  و  اسپیلر  که  عصار  دربارةدیگری  فلفل    ة اثر 

انجام    در قرمز   پای رت  مدل  در  کاراژنین  از  ناشی  این    دادند، ادم  به 

نوتروفیل   مهاجرت  مهار  به  قادر  کپسایسین  که  یافتند  دست  نتیجه 

بود. علاوهبه التهابی  فلفل  سمت کانون  از  ناشی  اثر ضدالتهابی  این،  بر 

سیتوکین تولید  مهار  با  است  ممکن  پیشقرمز  محل  های  در  التهابی 

می  شواهد.  [14]  باشدالتهاب   نشان  زیادی  مطالعات  که  ندهو  د 

  دربارة که    ای . در مطالعهردسیتاگلیپتین آثار ضدالتهابی قابل انتظاری دا

با دیابت   بیماران قلبی همراه    دو   نوعآثار ضدالتهابی سیتاگلیپتین در 

 طور تصادفی برای دریافتبه  2بیمار مبتلا به دیابت نوع    22،  انجام شد

mg 100  هفته در روز انتخاب    دوازدهمدت  به  ،سیتاگلیپتین یا دارونما

ساعت پس از    ششو    چهار ،  دو خون ناشتا در ابتدا و در    ةشدند. نمون

هفته درمان گرفته    دوازدهو    هشت،  چهار،  دویک دوز سیتاگلیپتین و در  

شد؛ هموگلوبین گلیکوزیله در بیماران تحت درمان با سیتاگلیپتین از  

ناشتا    GLP-1درصد کاهش یافت. غلظت    9/۶  ±  3/0به    7/ ۶  ±  4/0

درحالیبه یافت،  افزایش  توجهی  قابل  منونوکلئار  طور  سلول  در  که 

CD26    بیانmRNAالتهابی مانند  ، سیتوکین پیشTNF-α  ،ة گیرند  

التهابی مانند  و کینازهای پیش  TLR-4  ،TLR-2  ةاندوتوکسین، گیرند

C-Jun N  کیناز کیناز  1-ترمینال  )  kB-و  گیرندIKKβمهاری  و    ة ( 

هفته استفاده از    دوازدهطور قابل توجهی پس از  به  CCR-2کموکاین  

  CD26و  TLR-2 ،IKKβ ،CCR-2سیتاگلیپتین کاهش یافت. بیان 

نیز پس از یک دوز واحد سیتاگلیپتین    kB-ایو اتصال فاکتور هسته

پروتئین   بیان  کاهش  یافت.   c-Jun N-terminal kinase-1کاهش 

،IKKβ  وTLR-4    واکنشی پروتئین  پلاسمایی  غلظت  و C  ، IL-6و 

آزاد   از    دوازده اسیدهای چرب  سیتاگلیپتین کاهش  تزریق  هفته پس 

یافت. این آثار با اثر ضدالتهابی قوی و سریع سیتاگلیپتین سازگار است  

به است  ممکن  باشد. و  داشته  نقش  آترواسکلروز  مهار  در  بالقوه    طور 

دهد که سیتاگلیپتین ممکن است سنتز  نشان می  CD26سرکوب بیان  

4-DPP [2]بر مهار عمل آن مهار کند را علاوه  . 

که با هدف ارزیابی کارایی سیتاگلیپتین،    ایدر مطالعه  ،همچنین

بر کلیه در  DPP-4  ةیک مهارکنند آثار مضر دیابت  ، در پیشگیری از 

نوع   دیابت  حیوانی  شد  2مدل    ، ایهفتهبیستهای  موش  ،انجام 

( mg/kg/d  10با سیتاگلیپتین )،  (ZDFهای چاق دیابتی زوکر )موش

خون    HbA1cهفته تحت درمان قرار گرفتند. سطح گلوکز و  شش  طی  

سیتاگلیپتین  با  درمان  شد.  کنترل  کلیه  عملکرد  همچنین  و  مانیتور 

همچنین با کاهش قابل توجه سطوح    .کنترل قند خون را بهبود بخشید

( و بهبود ضایعات  درصد  2/1و    5/22)در حدود    HbA1cگلایسمی و  

سطح    ةلول  افزایش  از  سیتاگلیپتین  بود.  همراه  گلومرولی  و  بینابینی 

DPP-4    ناشی از دیابت و کاهش سطحGLP-1    .در کلیه جلوگیری کرد

سطوح   همچنین  از    TNF-αو    IL-1سیتاگلیپتین  و  داد  کاهش  را 

نسبت   پروتئین  BAX/Bcl-2افزایش  سطح   ،Bid  سلول های  و 

TUNEL  ترتیب این  به  که  کرد  جلوگیری  آثار    ةدهندنشان  ،مثبت 

برابر التهاب و حالت پیش های  آپوپتوتیک در کلیه موشمحافظتی در 

دیابتی است. در نتیجه، سیتاگلیپتین ممکن است در جلوگیری از تکامل  

نقش مهمی    ،دلیل خواص ضدالتهابی و ضد آپوپتوزبه  ،نفروپاتی دیابتی

 . [15]داشته باشد 

سیتاگلیپتین در  ،همانند سایر مطالعات ذکرشده  ،ما نیز  ةدر مطالع 

دوز که    45و    mg/kg  5  دو  داده  نشان  را  خود  ضدالتهابی  خواص 

 مطالعات گذشته نیز است. ةییدکنندأت

 

 گیری نتیجه

  با   سیتاگلیپتین  گروه  که  داد  نشان  مطالعه  این  از  حاصل  نتایج

  التهاب منجر   میزان  در  دارمعنی  کاهش  به  ،45  و  mg/kg  5  دوزهای

  شد   مشاهده  متوسط  تا  خفیف  نوتروفیلی  انفیلتراسیون  که  طوریبه  ،شد

  مشاهده  قابل  اپیدرم  در  نیز  خفیفی  اسفنجی  نمای  و  درم  در  خفیف  ادم  و

موضوع    ةدهندنشان  تواندمی  پژوهش  این  در  موجود  شواهدبود.   این 

  روی  شدهبیان  DPP مهار مکانیسم از استفاده با   سیتاگلیپتین که باشد 

موقعیت  مختلف  هایسلول در  التهاب  شدت  کاهش  مختلف  به  های 

  مختلف   هایبیماری عوارض  کاهش  و  بهبود  به تواندمی  و  شودمنجر می

  هایپژوهش  انجام  به  موضوع  این  قطعی  اثبات  برای  اما  ،کند  کمک

 .است تر نیازگسترده آماری ة جامع و بیشتر

 

 ی تشکر و قدردان

  آوری جمع  در   که   همکارانی   تمامی   از   مقاله   این  نویسندگان

  را  قدردانی   و تشکر  کمال ، کردند را  لازم  همکاری  و  مساعدت  اطلاعات، 

   .دارند

 

 ملاحظات اخلاقی 

  شمالی   خراسان  پزشکی  علوم  دانشگاه  اخلاق  ةکمیت  در  پژوهش  این

 است.   شده   تصویب  IR.NKUMS.REC.1400.111کد  با

 

 تضاد منافع 

 ندارد. وجود منافعی  تعارض  گونههیچ مقاله این در

 

 مشارکت نویسندگان 

 تمام نویسندگان در آمادهسازی این مقاله مشارکت داشتند 

 

 حمایت مالی 

این مطالعه با حمایت مالی دانشگاه علوم پزشکی خراسان شمالی،  

 انجام شده است. 4000134 بجنورد، ایران و تحت گرنت شماره 
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