
 مي، پژوهشـي دانشـگاه علـوم پزشکي زنجـانـي عل                                                                               مجله

  ١٠ تا ١صفحات , ١٣٨٩زمستان , ٧٣ي  شماره, ١٨ي  ره                                                                                دو
  

 توليد شركت کيرژنري غي نمونه با داخليشرکت توليد ک يژنر تاثير متفورمين ي مقايسه
  خارجي

  ٥رضا جعفريمحمد، دكتر ٤مقدمي  حميدرضا امير دكتر،٣زاده سعيده مظلوم، دكتر ٢زاده سهيلا ولي، دكتر ١زاده مجيد وليدكتر 
 mvalizadeh47@yahoo.com هاي متابوليك مركز تحقيقات بيماري ،)عج( درماني حضرت وليعصر يموزشمركز آ ،دانشگاه علوم پزشكي زنجان زنجان، :ي مسئول نويسنده

  ١٦/٦/٨٩ :پذيرش       ١٦/١/٨٩ :دريافت
  

  چكيده
 در کشور اروانواع متفاوتي از اين د. رود  به شمار مي۲ دارويي پر مصرف در کنترل قند خون بيماران مبتلا به ديابت نوع ،متفورمين :زمينه و هدف

طـي يـك كارآزمـايي بـاليني، مـا بـه       در  .د وجود داردي ترديد داخل نسبت به مشابه خارجي توليها  نمونهيدر دسترس است که در مورد اثربخش     
ابـت   در درمان بيماران مبـتلا بـه دي  )ييكانادا( و خارجي) يايران(داخلي بخشي و عوارض جانبي متفورمين توليدي دو شركت       ميزان اثر  ي  مقايسه

  .پرداختيم
ط ورود بـه مطالعـه   ي شـرا ي کـه دارا ۲ مبـتلا بـه ديابـت نـوع     مـار يب ۱۸ تـصادفي، تعـداد   متقاطع دو سـو كـور  ي ييك كارآزمادر  :روش بررسي 

 .نـد قـرار گرفت گـرم دو بـار در روز     ميلـي ۵۰۰بـا دوز    داخلـي بـه مـدت شـش هفتـه تحـت درمـان بـا متفـورمين توليـدي شـركت                ابتدا   ،بودند
، )FBS(ســطح قنــد خــون ناشــتا  .افــتين ادامــه يگــر متفــورميگــر درمــان بــا نــوع دي هفتــه د۶مــدت  ه بــي پاکــسازي هفتــه دورهپــس از دو 

ــه   ــوبين گليكوزيل ــاخص)HbA1C(درصــد هموگل ــرم   ، ش ــي س ــاي چرب ــوده)LDL و Chol ،TG،HDL (ه ــاخص ت ــدني ي ، وزن و ش  ب
)BMI (بــا  تــي مــستقلتــي جفــت،  يهــا بــا اســتفاده از آزمــون نتــايج حاصــله. گيــري شــد بيمــاران قبــل و بعــد از هــر دوره درمــان انــدازه

  .قرار گرفتنديكديگر مورد مقايسه 
 ـدر ا) سـال  ۸/۴۶ ± ۲/۸: ميـانگين سـن  (سـاله   ۶۲تا   ۳۲زن   ۱۸تعداد   :ها يافته هـر دو نـوع متفـورمين     . قـرار گرفتنـد  ين مطالعـه مـورد بررس ـ  ي

هـاي چربــي ســرم   درصــد هموگلــوبين گليكوزيلـه، شــاخص  ســطح قنـد خــون ناشـتا،   مـورد مطالعــه داراي اثـرات درمــاني يكـساني بــر روي   
هـا از نظـر ميـزان فراوانـي بـروز       گونـه اخـتلاف معنـاداري بـين آن     بـه عـلاوه، هـيچ   .  بـدني بيمـاران بودنـد   ي و شـاخص تـوده   )HDLجز  هب(

  . کم بودي عوارض جانبي بررسيالبته حجم نمونه برا .عوارض جانبي مشاهده نشد
ين متفـورمين توليـد شـده توسـط شـركت       درمـاني پـاي  ي با توجـه بـه اثـرات درمـاني سـودمند، عـوارض جـانبي انـدك، و هزينـه           :گيري هنتيج

 ـر ژنري ـ غي و نمونـه  باشـد   مـي ۲، استفاده از اين دارو يك انتخاب مناسب براي درمان بيمـاران مبـتلا بـه ديابـت نـوع            داخلي  نـسبت  يت ـيک مزي
  .به آن ندارد

 عوارض اثربخشي، ک،يژنر،متفورمين، ۲ ديابت نوع :يواژگان كليد
  
  
  
  
  
  
  
  

  
  
  
  
  
  

  تاديار دانشگاه علوم پزشكي زنجانمتابوليسم، اس و هاي غدد فوق تخصص بيماري - ۱
  ، دانشگاه علوم پزشكي زنجانداخليهاي   متخصص بيماري-۲
  ن دكتراي تخصصي اپيدميولوژي، استاديار دانشگاه علوم پزشكي زنجا-۳
  دكتراي علوم آزمايشگاهي تشخيص طبي، دانشگاه علوم پزشكي زنجان -۴
  انشيار دانشگاه علوم پزشكي زنجان دكتراي تخصصي فارماکولوژي، د -۵
  

 



   تاثير متفورمين ژنريک و غير ژنريکي مقايسه
 

 ٨٩زمستان ، ٧٣ي  ، شماره١٨ي  تي، درماني زنجان، دورهي علمي، پژوهشي دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداش مجله

٢

  مقدمه
 در حال   يافته، همگ ي در حال توسعه و توسعه       يکشورها     

  باشند  ي م۲پ يابت تي ديدميژه اپيابت، به وي ديدمي اپي تجربه
 ـم). ۱(    در اغلـب کــشورها يمـار ين بي ـوع و بـروز ا يزان ش ـي

   تعـداد افـراد  ). ۲(ش است  يفزاهمچنان بدون توقف در حال ا     
 ـلي م ۱۱۸ابـت از    يمبتلا به د    ۲۲۰ بـه  ۱۹۹۵ون نفـر در سـال    ي

 ۲۰۲۵ون نفـر در سـال       يلي م ۳۰۰ و   ۲۰۱۰ون نفر در سال     يليم
، ۲۰۱۰ تا   ۱۹۹۵ يها در حد فاصل سال   ). ۳و۴(د  يخواهد رس 

افته و از   يش  ي درصد افزا  ۵۵زان  يابت به م  ي د يوع کل يزان ش يم
 ـاکثـر ا  ). ۳(د  يرصد خواهد رس   د ۲/۳ درصد به    ۱/۲ ن افـراد   ي

 در ۲شيوع ديابت نوع ). ۵( خواهند بود ۲پ يابت تيمبتلا به د
ج ينتـا  ).۶( ميليون نفر برآورد شده است      ۳تا۲ايران در حدود    
 يسميپرگلي متعدد نشان داده است که هيها يمطالعات و بررس

، ينوروپات( عروق کوچک ي بر روييبا گذشت زمان اثرات سو
جـاد  يا) ي و مغز  يقلب(و عروق بزرگ    ) ينوپاتي و رت  يروپاتنف
 ـکند و کنترل سطح قند خـون ا      يم  ي مـاران در محـدوده  ين بي

 و يتير بـروز مورتـال  ي در تاخييسزا ه مورد نظر، نقش ب    يدرمان
 يرو هدف اصـل  نياز ا). ۷و۸(ابت دارد   ي از د  ي ناش يتيديمورب

لوکز خون به    بهبود کنترل سطح گ    يابتي ضد د  يها تمام درمان 
 سلامت فرد و کاهش عوارض بالقوه       يمنظور حفظ و نگهدار   

د همه  ي و ورزش، کل   ييم غذا يت رژ يرعا). ۹(باشد   يابت م يد
 ـباشند، اما ا   ي م يابتي ضد د  يها ميرژ  ي بـرا  يين دو بـه تنهـا     ي

 ، بـوده  يک سطح مطلـوب کنتـرل گلـوکز ناکـاف         ي به   يابيدست
امـروزه   ).۱۰-۱۲(باشـد    ي م ـ ياستفاده از دارو اغلب ضـرور     

م، افـزايش  ي ـهدف از درمان ديابت بر معيارهـاي كـاهش علا       
كميت و كيفيت زندگي و پيشگيري از عوارض عروق خـوني     

ابـت  يماران مبـتلا بـه د  يب). ۱۳(كوچك و بزرگ استوار است      
 قنـد  ي دهنـده  ش کـاه ي معمولا توسط عوامـل خـوراک     ۲پ  يت

 ـگوان يا بيل اوره و ير سولفون يخون نظ  شـوند   ين م ـدها درمـا ي
گوانيـدهاي مـورد اسـتفاده بـراي      متفورمين از جمله بي   ). ۱۴(

 بـه  ۱۹۹۴مصرف متفورمين در سال  . باشد كنترل قند خون مي   

 مورد تصويب قرار گرفت و امروزه از طـرف          FDA ي  وسيله
اكثر محققين به عنوان خط اول درمـان در بيمـاران مبـتلا بـه               

ه بـه كـاربرد    بـا توج ـ  ). ۱۳(باشـد     مطـرح مـي    ۲ديابت نـوع    
روزافزون متفورمين در درمان و پيشگيري ديابـت در بيمـاران      

 ـدارو ، چه به صورت تـك     ۲مبتلا به ديابت نوع      ي و چـه بـه      ي
ايـن دارو در  امـروزه   قندخون، ي  همراه ساير داروهاي كاهنده   

 توســط امــا دارو .شــود يتجــويز مــ وفــور ه بــ نيــزمــاكـشور  
 ـنرر ژيک و غ يژنر( مختلف   يي دارو يها شرکت  ـتول) کي د و ي

 ـرژنرين نوع غ  يتر  فراوان .شود يسراسر کشور عرضه م   در   ک ي
کـه   ،باشـد  ي م  كانادا Apotexدر حال حاضر ساخت شرکت      

 متفورمين خـارجي در   ،علاوه بر بالاتر بودن قابل توجه قيمت      
اي  مقايسه با نمونه داخلي، متفورمين غيرژنريك پوشش بيمـه         

ن يآن نسبت بـه متفـورم     و عوارض  ييدر مورد کارا  . ز ندارد ين
 يط ـتاکنون  وجود دارد که  يد داخل کشور نظرات مختلف    يتول

 و اظهار نظرها   نشده است  ي بررس  مستدل يقيتحقک پروسه   ي
 در  البته.باشد ين مي متخصصيات شخصي تجربي هيشتر بر پايب

 يک با نام تجـار ير ژنرين غي از متفورم ي نوع يگذشته اثربخش 
سه شده يا مقايک ساخت شرکت آريرن ژنيگلوکوفاژ با متفورم

 ـ .)۱۵( ها مشاهده نشده اسـت     ن آن ي ب يکه تفاوت چندان    ي ول
ن در دسـترس    يدر حال حاضر گلوکوفاژ کمتـر از آپومتفـورم        

ملاحظات فـوق هـدف از       با توجه به     .شود يز م ياست و تجو  
سـاخت شـركت    (متفـورمين    ي اثربخش ير بررس ي اخ ي  مطالعه

 ) كانـادا  Apotexخت شـركت    سا(و غير ژنريك    ) پارس مينو 
 ـمقاو روي سطح قند خون و ليپيدهاي سـرم         عـوارض  ي سهي

    .دبوآنها 
  

  يروش بررس
  متقاطع اسـت   به روش  يني بال ييکارآزماک  ين پژوهش   يا     

 ثبت شده است    www.irct.ir در   NCT01228240كه با كد    
سرپايي مراجعه كننده به درمانگاه      در بيماران    ۱۳۸۸در سال    و

زنجـان  ) عج(فوق تخصصي غدد بيمارستان حضرت وليعصر       



  زاده و همكاران دكتر مجيد ولي
 

 ٨٩زمستان ، ٧٣ي  ، شماره١٨ي  ي علمي، پژوهشي دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي، درماني زنجان، دوره مجله

٣

 آسـان از  يري ـگ نمونـه به روش  يريگ نمونه. انجام گرفته است  
 به حجم نمونه مورد نظر كه يابي و تا دستطيماران واجد شرايب

 ۹حـداقل  با توجه به نوع مطالعه و محاسبات صورت گرفتـه،      
 نفر برآورد شده بود، صورت ۱۸ و در مجموع نفر در هر گروه

شتر از حجم نمونه ي نفر ب۵ماران يزش بي رينيش ب ي با پ  .گرفت
مـاران مبـتلا   يآن دسـته از ب  .برآورد شـده وارد مطالعـه شـدند       

 ي پس از انجام مشاوره ،ر را داشتند  يط ز ي که شرا  ۲ديابت نوع   
 ـه به رعا  يه و توص  يتغذ  ي و افـزايش فعاليـت     يم غـذا  ي ـت رژ ي

 و امضاي مايل به همكاري در صورت ت   درمان   يفيزيكي در ط  
ــايت ــرم رض ــه ف ــي، ي نام ــدند كتب ــه ش ــه .وارد مطالع ــتلا ب  اب

ليتـر   گـرم در دسـي    ميلـي ۲۰۰تـا    ۱۲۶(هيپرگليسمي خفيـف    
:FBS(   گوانيـد   مصرف داروهـاي خـانواده بـي       ي  سابقه، عدم ،

 و گوانيـد   بـي  ي   دريافت داروهـاي خـانواده      بودن براي  كانديد
 از شرايط ورود به مطالعـه       داروعدم وجود موارد منع مصرف      

ي ي، وجود نارسـا > BMI ۲۰يعني بيماران با شرايط ذيل  .بود
 ۴/۱ در مـردان و  < Crليتـر  گـرم در دسـي   ميلـي  ۵/۱(كليوي 

 ديشـد و اخيـر  كـاهش   ،) در زنـان < Crليتر گرم در دسي ميلي
لاكتيـك  وز  اسـيد بـه  بيماران مستعد  سال، ۸۰سن بالاي    وزن،
نارسايي  (هاي قلبي  هاي كبدي، بيماري    بيماري  مبتلايان به  مثل

ترومـاي  ،  هاي شديد  ، عفونت )كاردوقلبي و انفاركتوس حاد مي    
 كومـاي هيپراسـمولار     ، سوختگي شديد  ،دهيدراتاسيون،  شديد

پـس از ثبـت    . از مطالعـه خـارج شـدند   الكليسمو غير كتوني  
، مـدت زمـان     )سن، جنس، وزن، قـد    (مشخصات دموگرافيك   

 به ديابت و نتايج آزمايشات اوليه شامل سطح قند خون        يابتلا
و ) HbA1C(، درصـد هموگلـوبين گليكوزيلـه        )FBS(ناشتا  

) Chol  ،TG، HDL، LDL (هاي چربي سـرم      سطح شاخص 
 سـازي    يكـسان  دو گروه در  هاي مربوطه، بيماران     در پرسشنامه 

(Match) ت  اين دو گـروه بـه صـورت تـصادفي تح ـ           . شدند
و يـا   ) ساخت شركت پارس مينـو    (درمان با متفورمين ژنريك     

 يبنـد  در بـسته  )  كانـادا   Apotexساخت شركت   (غير ژنريك   
دوز متفـورمين   . قـرار گرفتنـد    سـوکور    دوبـه صـورت     مشابه  

 به صورت دو mg ۵۰۰تجويزي در هر دو گروه مورد مطالعه،   
وز در موارد بر  . بود) پس از صرف صبحانه و شام     (بار در روز    

 دارو قطـع شـده و بيمـار از      ، عدم تحمـل    و عوارض گوارشي 
 هفته از شروع درمـان،      ۶پس از گذشت    . گرديد مطالعه خارج   

، )FBS(مجددا وزن بيمار به همـراه سـطح قنـد خـون ناشـتا          
هاي  و سطح شاخص) HbA1C(درصد هموگلوبين گليكوزيله    

در . گيـري شـد   اندازه) LDL و  Chol ،TG،HDL (چربي سرم 
، از بيماران در مورد عـوارض جـانبي دارو      يان مدت مصرف  پا

در اختيار بيماران مـورد      به علاوه، يك شماره تلفن    . شد سوال  
اي در   مطالعه گذاشته شد تا در صورت بروز هر گونه عارضـه          

 . مصرف دارو، پژوهشگر را در جريان قـرار دهنـد    ي  طي دوره 
 ـ)Wash Out Period(  پاكسازيي سپس يك دوره  ۲دت  به م

 طـي ايـن دوره،   پـس از  . شدهفته براي بيماران در نظر گرفته       
گيـري شـد و سـپس آن         ابتدا قند خون ناشتاي بيماران انـدازه      

سـاخت  (دسته از بيماراني كه پيش از اين متفـورمين ژنريـك            
 هفته ديگر ۶دريافت كرده بودند، به مدت ) شركت پارس مينو 

شــركت ســاخت (تحــت درمــان بــا متفــورمين غيــر ژنريــك 
Apotex  به ميزان    ،) كاناداmg ۵۰۰   در روز بـار   به صورت دو

در . قـرار گرفتنـد و بـالعكس   ) پس از صرف صبحانه و شـام    (
مجددا وزن بيمار به همراه سطح قند خـون ناشـتا            ، دوره نپايا

)FBS(     درصد هموگلـوبين گليكوزيلـه ،)HbA1C (  و سـطح
 )LDL و Chol ،TG،HDL (هــاي چربــي ســرم    شــاخص

داز و ي قند خون به روش گلوکز اکسيبررس. ندگيري شد هانداز
ن ي هموگلـوب  يت شرکت پارس آزمون، بررس ـ    يبا استفاده از ک   

ت ي و با استفاده از کBoronate Affinity له به روشيکوزيگل
Nycocard  د و   يسريگل ي کلسترول، تر  يريگ  و اندازهHDL  با 

ــوقيهــا  تمــام روش CV.ک انجــام شــديــماتيروش آنز     ف
 ـکل . بـود   درصـد  ۵کمتر از   ) رون آزمون و برون آزمون    د(  ي  هي

ــرا  ــات لازم ب ــراياطلاع ــردآور  ي اج ــس از گ ــرح، پ   ، ي ط
ــده يوارد را ــه ش ــتفاده از  ،ان ــا اس ــون ب ــا آزم ــارامترييه    پ

  جفـت    و تـي )Independent Sample T Test( تـي مـستقل  



   تاثير متفورمين ژنريک و غير ژنريکي مقايسه
 

 ٨٩زمستان ، ٧٣ي  ، شماره١٨ي  تي، درماني زنجان، دورهي علمي، پژوهشي دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداش مجله

٤

)Paired Sample T Test( هــاي غيـر پــارامتري    و آزمـون
 ـ تجزمورد ريبرحسب نوع متغ   ـه و تحلي   لازم . ل قـرار گرفـت  ي
 به عنوان سـطح معنـاداري در نظـر       >P ۰۵/۰به ذكر است كه     

   .گرفته شد
  
  ها افتهي

 زن مبتلا به ديابت ۱۸ي باليني تعداد ي اين كارآزماانيجر در     
) سال ۶۲تا۳۲ ي دامنهبا ( سال ۸/۴۶±۲/۸ با ميانگين سن ۲نوع 

 پـارس مـورد     - آپـو و آپـو     - نفره پـارس   ۹در قالب دو گروه     
مـشاهده   ۱همـانطوري كـه در جـدول        . ارزيابي قرار گرفتنـد   

شود، در ابتداي مطالعه، هيچگونه اختلاف آماري معنـاداري     مي
  ، )BMI( بـدني  ي بين ميانگين سن، وزن، قـد، شـاخص تـوده     

  

و مدت ) W/H Ratio( دور كمر به دور باسن ي نسبت اندازه
 لهيکوزين گل يخون ناشتا و هموگلوب   قند ، به ديابت  يزمان ابتلا 

در ( پارس وجود نداشـت  - آپو و آپو-بيماران دو گروه پارس   
ز ي خون نيها ين مطلب در مورد چربي ا).<P ۰۵/۰همه موارد 
 بين ميانگين ي مقايسه ).اطلاعات آورده نشده است(صادق بود 

بيمـاران گـروه   ي يي و انتهايابتدا) FBS(سطح قند خون ناشتا  
اي درمـان    هاي شش هفته   در پايان هر يك از دوره     آپو   -پارس

حاكي از عدم تاثير معنادار مصرف متفورمين توليد شده توسط      
قند خون  بر روي سطح Apotexهاي پارس مينو و نيز  شركت

، )P= ۱۴/۰ و P= ۲۷/۰به ترتيب  (ناشتاي بيماران اين گروه بود
   ).۲جدول (

  .  پارس- آپو و آپو-  در دو گروه پارسيني باليي مورد مطالعه در شروع کارآزمايرهاين متغيانگي بين مي سهيمقا: ۱جدول 
  هاي مورد مطالعه متغير  *بندي بيماران گروه

 P-Value   پارس- آپو -۲                     آپو-پارس -۱

  ۸/۰  ۸/۴۶±۲۵/۷  ۹/۴۵±۸/۹  )سال (سن
  Kg(  ۹/۶±۶/۶۹  ۹/۱۱±۵/۷۴  ۳/۰ (وزن

  cm(  ۰۸/۶±۴۴/۱۵  ۸/۵±۱۵۵  ۸/۰ (قد
  Kg/m2(  ۷/۳±۶/۲۹  ۲/۴±۲/۳۱  ۴/۰(ي توده بدني   نمايه

  ۴/۰  ۹۱/۰±۰۷/۰  ۸۹/۰±۰۶/۰  نسبت دور کمر به دور باسن
  ۷/۰  ۱±۶۴/۲  ۳/۱±۶۴/۱  )سال (مدت ابتلا به ديابت

  ۶/۶۸±۱۱/۱۶۵  ۲۵±۶/۱۵۴  ۷/۰  (mg/dL)قند خون ناشتا 
  ۸/۰  ۲/۷±۵۳/۱  ۴/۷±۳/۱  )% (هموگلوبين گليکوزيله

  . ميانگين ارائه شده است± مقادير به صورت انحراف معيار *          
  

   ) آپو - پارس (۱ بيماران گروهسرم ) FBS( يسطح قند خون ناشتا بين ميانگين ي  مقايسه:۲جدول 
  . درماني قبل و بعد از مصرف متفورمين به تفكيك دوره

نوع متفورمين ( درمان ي دوره *%  *)mg/dL(سطح قند خون ناشتا 
 P-Value  در صد کاهش قند خون ناشتا  )انتها(بعد از مصرف   )ابتدا(قبل از مصرف   )دريافتي

۱/۸±۱/۳۱  ۳/۱۵۰±۱/۶۰  ۱۷۰±۶/۷۱  )پارس مينو(اول   ۲۷/۰    
  Apotex(  ۸/۷۲±۱/۱۷۳  ۷/۲۷±۷/۱۳۰  ۳/۱۶±۹/۱۳  ۱۴/۰(دوم 

 ن ارائه شده استميانگي ± مقادير به صورت انحراف معيار.  
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بيماران گروه ي  يانتها) FBS(سطح قند خون ناشتا     اما ميانگين   
اي اول درمـان بـا         پارس هم در پايـان دوره شـش هفتـه          -آپو

 و هـم در پايـان       Apotexمتفورمين توليد شده توسط شركت      
ــه ــد شــده   دوره شــش هفت ــورمين تولي ــا متف ــان ب   اي دوم درم

ه با ابتداي دوره درمان بـه  توسط شركت پارس مينو، در مقايس     
ــود    ــه ب ــاهش يافت ــاداري ك ــور معن ــب (ط ــه ترتي    P =۰۴/۰ب

تغييرات ميانگين قند خون بيمـاران      ). ۲جدول  ( ،)P =۰۲/۰و  
 ي بـر پايـه  .  نمـايش داده شـده اسـت   ۱هر دو گروه در شکل   

هاي اين مطالعه، اختلاف آماري معنـاداري بـين ميـانگين            يافته
 ـ   ي يي و انتهـا يابتـدا ) HbA1C(ه  درصد هموگلوبين گليكوزيل

 شـش  ي در پايان هر يك از دو دوره آپو   -پارسبيماران گروه   
اي اول و دوم درمـان بـا متفـورمين توليـد شـده توسـط                 هفته

ــز  شــركت ــارس مينــو و ني    فقــط در انتهــاي Apotexهــاي پ
ــد ــشاهده ش ــب . (دوره دوم م ــه ترتي    ،)P =۰۶/۰ و P =۸/۰ب

اي اول درمان   شش هفتهي  دورههمچنين، در پايان). ۳جدول (
، كـاهش  Apotexبـا متفـورمين توليـد شـده توسـط شـركت       

ــه   ــوبين گليكوزيلـ ــانگين درصـــد هموگلـ معنـــاداري در ميـ
)HbA1C (پـارس در مقايـسه بـا    -بيماران گروه آپـو   ي  يانتها 

ــداي دوره ــشد ي ابت ــان مــشاهده ن ــان ). P =۱۶/۰( درم در پاي
ورمين توليد شده توسط   اي دوم درمان با متف       شش هفته  ي  دوره

شركت پارس مينو، ميـانگين درصـد هموگلـوبين گليكوزيلـه           
)HbA1C (      درمان به   ي  سرم بيماران در مقايسه با ابتداي دوره 

نتايج ). ۴جدول ( ،)P =۱۳/۰(طور معناداري كاهش نيافته بود     
هــاي چربــي ســرم  ســطح شــاخص بــين ميــانگين ي مقايــسه

ي يي و انتهـا  يابتـدا ) LDL و   HDLگليسريد،    كلسترول، تري (
اي  هاي شـش هفتـه     گروه در پايان هر يك از دوره       بيماران دو 

 HDLدرمان به استثناي افزايش معنادار ميانگين سطح سـرمي      
بـا  )  آپو-پارس( اول درمان بيماران گروه اول  ي  در پايان دوره  

متفورمين توليد شده توسط شركت پارس مينو حاكي از عـدم           
 هـاي چربـي بـود      شـاخص ا بر روي سطح     تاثير معنادار داروه  

هاي اين مطالعـه،      يافته ي  بر پايه ). اطلاعات آورده نشده است   (
هيچگونه اخـتلاف آمـاري معنـاداري بـين ميـانگين شـاخص             

بيماران هـر يـک از دو   ي يي و انتهايابتدا) BMI( بدني   ي  توده
اي اول و دوم      شش هفتـه   ي  در پايان هر يك از دو دوره       گروه

هـاي دارويـي     تفورمين توليد شـده توسـط شـركت       درمان با م  
  .داخلي و خارجي مشاهده نشد

  

  ) پارس-  آپو (۲ بيماران گروهسرم ) FBS( يسطح قند خون ناشتا بين ميانگين ي مقايسه :۳جدول 
  . درماني  قبل و بعد از مصرف متفورمين به تفكيك دوره

نوع متفورمين ( درمان ي دوره %*  ٭)mg/dL(ا سطح قند خون ناشت
 P-Value  در صد کاهش قند خون ناشتا  )انتها(بعد از مصرف   )ابتدا(قبل از مصرف   )دريافتي

    Apotex(  ۲۵±۶/۱۵۴  ۹/۴۱±۳/۱۳۴  ۱/۳۱±۵/۱۶  ۰۴/۰(اول 
  ۰۲/۰  ۱۹±۶/۱۷  ۴/۱۱۸±۸/۳۰  ۷/۱۵۱±۹/۴۵  )پارس مينو(دوم 

  . ميانگين ارائه شده است±  مقادير به صورت انحراف معيار*  
  

   در دو گروه مورد مطالعهHbA1c تغييرات ميانگين ي مقايسه: ۴ جدول

   دوم درماني دوره   اول درماني دوره
  P-Value  ابتدا                   انتها  P-Value  ابتدا                      انتها  متغيير

HbA1c٠٦/٠  ۹/۶±۹/۰  ۵۳/۷±۱/۱  ۸/۰  ۵۳/۷±۱/۱  ۴۶/۷±۳/۱  ) آپو -پارس(  گروه اول 

HbA1c ١٣/٠  ۴/۶±۹/۰  ۸/۶±۳/۱  ۱۶/۰  ۸/۶±۳۱  ۳/۷±۵/۱ ) پارس-آپو( گروه دوم 
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   دو گروه در طول مطالعهين قند خون ناشتايانگين مي بي سهي مقا:۱ نمودار

  
از بيمـاران مـورد مطالعـه بـه     )  درصد۲/۲۲( نفر ۴در مجموع  

دنبال مصرف متفورمين توليد شده توسط شركت پارس مينو و 
نيز به دنبال مصرف متفورمين توليد شده       )  درصد ۲/۲۲( نفر   ۴

 ـ دچار عوارض خفيف داروApotexتوسط شركت    ي شـدند ي
 ين افراد در مطالعه بـاق    يف بودن عوارض ا   يکه با توجه به خف    

 عوارض گزارش شـده توسـط بيمـاران هـر دو گـروه            .ماندند
  .شامل درد شكم، تهوع و سرگيجه بود

 
  بحث 
گوانيد مشتق از گوانيدين و يك داروي        متفورمين يك بي        

 از طـرف اكثـر    قند خون است كـه امـروزه      ي  خوراكي كاهنده 
محققين به عنوان خط اول درمان در بيماران مبـتلا بـه ديابـت       

اثر اين دارو بـر روي قنـد خـون         ). ۱۳(باشد    مطرح مي  ۲نوع  
 )HbA1C(و درصــد هموگلــوبين گليكوزيلــه ) FBS(ناشــتا 

باشـد    قنـد خـون مـي      ي  كاهندهامل خوراكي   مشابه با ساير عو   
به علاوه، كاهش يا تثبيت وزن، كاهش سطح ليپيـدها و           ). ۱۶(

  هـاي مغـزي      سرم و در نهايت كـاهش سـكته        هاي ليپوپروتئين
هــاي  از ويژگـي )  درصـد ۳۹(و حمـلات قلبــي  )  درصـد ۴۱(

با توجه بـه ميـزان اثربخـشي         ).۱۷(باشد   خاص متفورمين مي  

 از اين دارو چه به صورت تك درماني و يا           متفورمين، استفاده 
نظيـر  ( قنـد خـون   ي به همراه ساير عوامـل خـوراكي كاهنـده        

متفـورمين هماننـد    . گـسترش يافتـه اسـت     ) هـا  اوره سولفونيل
 ۶۰داروهاي گروه سولفونيل اوره، قند خون ناشـتا را در حـد             

ــي ــرم در دســي ميل ــر  گ ــه  ليت ــوبين گليكوزيل و ســطح هموگل
)HbA1C (  دهد   درصد كاهش مي۲تا  ۵/۱را)بـر طبـق    ).۱۶
 هر دو نوع متفـورمين توليـد شـده          ،حاضر ي   مطالعه يها افتهي

، اثـرات درمـاني     Apotexهـاي پـارس مينـو و         توسط شركت 
ــسبتا  ــتا  ن ــد خــون ناش ــرل قن ــر روي كنت   ،)FBS(يكــساني ب

هاي چربي سـرم     ، شاخص )HbA1C(هموگلوبين گليكوزيله   
) Chol ،TG،HDL  و LDL(  بــدني  ي شــاخص تــوده و 
)BMI (     بيماران داشته، و از نظر ميزان تاثير، اختلاف معناداري

 ـبه علاوه، ميزان و نـوع عـوارض دارو        . با يكديگر نداشتند   ي ي
 ي   نتايج مطالعـه   ي  بر پايه  .ناشي از هر دو دارو نيز يكسان بود       

هـاي    هفته مصرف متفورمين توليد شده توسـط شـركت         ۶ما،  
 ۲/۳۴و   ۶/۱۴، بـه ترتيـب منجـر بـه          Apotexپارس مينـو و     

كاهش در سطح قند خون ناشتا بيمـاران     ليتر    گرم در دسي    ميلي
وجود كاهش سطح قند خون ناشتا در هر        با  . مورد مطالعه شد  

ــاهش       ــزان ك ــانگين مي ــين مي ــود ب ــاوت موج ــروه تف   دو گ

لي
مي

 
سي

ر د
م ب

گر
 

يتر
ل

 

  زمان بر حسب ماه



  زاده و همكاران دكتر مجيد ولي
 

 ٨٩زمستان ، ٧٣ي  ، شماره١٨ي  ي علمي، پژوهشي دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي، درماني زنجان، دوره مجله

٧

 معنادار نبـوده کـه   ياز نظر آمار، )ليتر گرم در دسي  ميلي ۶/۱۹(
 مطالعه ي  بر اساس نتيجه.باشد ي مضيه مطالعهبر خلاف فرن يا

ديگري كه تاثير درماني متفورمين ژنريك شـركت داروسـازي          
ي شركت مرك فرانسه با نام گلوكوفـاژ       تآريا و متفورمين تجار   

 ،هـاي سـرم مقايـسه كـرده بـود          را بر روي قند خون و چربي      
 .)۱۵(ها يافت نگرديـد   تفاوتي از نظر تاثير و عوارض ميان آن     

هـاي    ديگري نيز كه تفاوت انواع متفـورمين       ي  همچنين مطالعه 
ي در كشور استراليا را از نظر ميزان تاثير مـورد بررسـي             تتجار

 از طـرف  .)۱۸(فته است  به نتايج مشابه دست يا،قرار داده بود 
 ي ساخت كارخانه(اي مجزا تاثير قرص گلوكوفاژ      ديگر مطالعه 

سـازي افـروز پاكـستان      را با همان دارو از شركت دارو      ) مرك
ها نيـز   مورد مقايسه داده بود كه تاثير درماني و نيز عوارض آن        

سـنگي زيـستي      ارزيابي هم  .)۱۹(با يكديگر مشابه بوده است      
(Bioequivalency)    ــرص ــف ق ــوع مختل ــدين ن ــان چن  مي

ــاژ   ــامل گلوكوف ــورمين ش ــان (متف ــاخت آلم ــاژ )س   ، گلوكوف
و ديـابكس   ) سـاخت اسـتراليا   (، گلوكوفـاژ    )اخت فرانـسه  س(
 ديگـر مـورد مطالعـه قـرار       ي  در يك مطالعه  ) ساخت استراليا (

 نيز حاكي از يكسان بودن اين مورد     ها گرفته است كه نتايج آن    
گونـه    از طرف ديگر هـيچ     .)۲۰(ها بوده است     در ميان تمام آن   

 تفــاوت تفــاوت ميــان انــواع مي اي كــه نــشان دهنــده مطالعــه
 در دســترس ،باشــد) کيــ و ژنرياشــکال تجــارت (متفــورمين

ن يت متفورميفي ک،رسد نظر مي  بنابراين به.محققين قرار نگرفت  
 سـاخته شـده توسـط       ي تجارت يها نيفورمت با م  يک تفاوت يژنر

 ـ ، معتبر نداشته باشـد    ي داروساز يها شرکت ممکـن  نکـه   يا ا ي
رمين و  فرايند ساخت دارو هيچ تاثيري در جـذب متفـو         است  

اگر چه ميزان كاهش . به دنبال آن تاثير درماني آن نداشته باشد       
  ميانگين قند خون ناشتاي بيماران كمتـر از حـد مـورد انتظـار              

ذكر شـده در برخـي از مطالعـات         ) ليتر  گرم در دسي     ميلي ۶۰(
بود، اما در مجموع، اين يافته بـا نتـايج سـاير مطالعـات           ) ۱۶(

 تاثير اين دارو در كاهش   در خصوص ) ۲۱و۲۲(صورت گرفته   
البته با توجـه بـه كوتـاه       . سطح قند خون ناشتا مطابقت داشت     

 مصرف داروهاي تجويزي، اندك بـودن ميـانگين     ي  بودن دوره 
ميزان كاهش سطح قند خون بيماران چندان دور از انتظار نبود         

هاي مورد  و شايد همين موضوع، در كنار كم بودن تعداد نمونه   
اگـر چـه مـصرف      .  مطالعـه باشـد    ي   فرضـيه  مطالعه، عامل رد  

ــد ــو و  شــده توســط شــركت متفــورمين تولي ــارس مين هــاي پ
Apotex      درصد  ۵/۰  درصد افزايش و   ۱/۰، به ترتيب منجر به 

بيمـاران  ) HbA1C(كاهش در سطح هموگلـوبين گليكوزيلـه    
مورد مطالعه شده بود، اما تنها كاهش مشاهده شـده در گـروه             

Apotexــادار بــود ــه .  معن ــا وجــود اخــتلاف ب  ۶/۰عــلاوه، ب
درصدي موجود بين ميـانگين سـطح هموگلـوبين گليكوزيلـه           
بيماران دو گروه، تفاوت معناداري بين تاثير درماني متفـورمين        

 بـر روي سـطح      Apotexهاي پـارس مينـو و        توليدي شركت 
 ۱۲ تا ۶با توجه به زمان  .هموگلوبين گليكوزيله وجود نداشت

 قنـد   ي   تاثيرات داروهاي كاهنـده    ي  دهاي لازم براي مشاه    هفته
، بـه   )HbA1C(خون بر روي سطح هموگلـوبين گليكوزيلـه         

 درصـدي مـورد     ۲تـا ۱ كاهش   ي  رسد كه عدم مشاهده    نظر مي 
انتظار در ميانگين سـطح هموگلـوبين گليكوزيلـه بيمـاران بـه         

نيـز ناشـي از كوتـاه بـودن         ) ۲۳-۲۷(دنبال مصرف متفورمين    
   . مصرف دارو باشدي دوره

  
  گيري نتيجه

ــه      ــه يافت ــاي مطالع ــر  ي ه ــزان اث ــه مي ــشان داد ك ــر ن    اخي
در ) سـاخت شـركت پـارس مينـو       (بخشي متفورمين ژنريـك     

 بـدني  ي كنترل گليـسميك، ليپيـدهاي سـرم و شـاخص تـوده      
)BMI (       غيـر ژنريـك     ي  بيماران در كوتاه مدت مـشابه نمونـه 
 خـارجي  ي  هماننـد نمونـه    ،بـوده ) Apotexساخت شـركت    (

بـديهي اسـت كـه بـا      . باشـد  اي حداقل عوارض جانبي مي    دار
ــه  ــه توج ــودن دورهب ــاه ب ــضاوتي كوت ــصرف دو دارو، ق    م

تر در خـصوص مـوارد فـوق منـوط بـه ارزيـابي تعـداد                 دقيق
تـر     زمـاني طـولاني    ي  هـا در طـي يـك دوره         از نمونه  بيشتري

  .باشد مي
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  ر و تشکريتقد
 هـالعـن مطيکه در ا يارانـــمي بي هــيله از کلــيوســنيدـب     

   و يرمقدميدرضا ام ي دکتر حم  ين از آقا  ي، همچن شرکت نمودند 
 ـپرسنل محتـرم آزما      کـه در انجـام    عـصر يمارسـتان ول يشگاه ب ي

  

 خـود را اعـلام      ي مراتب قـدردان   ، کردند ياريشات ما را    يآزما
 ـ. نمايـد   يم له از معاونـت محتـرم      ينوس ـين بد ين محقق ـ يهمچن

 ـيها تيا دانشگاه به لحاظ حم   يپژوهش عمـل آمـده تـشکر     ه ب
 .ندينما يم
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Background and Objective: Different pharmaceutical types of metformin are available for glycemic control 

in type 2 diabetes mellitus. There is some doubt about the efficacy of metformin produced by domestic 

pharmaceutical companies. As a clinical trial, we compared the efficacy and complications of metformin 

produced by an Iranian company with metformin from a Canadian company in diabetic patients. 
Materials and Methods: Eighteen eligible women (age range: 32-62 years) with type 2 diabetes received 

metformin (500 mg twice a day) either from Iranian company or from Canadian company each for 6 weeks 

period in a randomized, double blind, crossover study. Fasting blood sugar (FBS), HbA1C, lipid profile 

(Chol, TG, HDL, and LDL), weight, and BMI were assessed before and after each treatment phase. The 

results were compared with each other by paired sample T-test and Independent sample T-test.  

Results: Each of the two pharmaceutical types of metformin had the same therapeutic effects on FBS, 

HbA1C, lipid profile (except for HDL) and BMI.  In addition, there was no significant difference between 

them in side effects (22.2% in each group). 

Conclusion: According to the beneficial therapeutic effects of Iranian metformin, lower side effects  and low 

cost, in comparison to its Canadian type, it seems that using Iranian metformin would be a suitable choice for 

control of glycemic patients. However, in this regard, further studies with greater samples are recommended. 
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