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1. مقدمه
اختلال  یک  به عنوان   (Alzheimer disease) آلزایمر  بیماری 
توانایی  کاهش  علت  شایع  ترین  بالا،  سنین  در  عصبی  تحلیل برنده 
زبان،  درگیری  با  را  سال   65 بالای  افراد  معمولا  که  است  شناختی 
حافظه، درك، توجه، قضاوت و استدلال تحت تاثیر قرار می دهد (1, 
2). شیوع جهانی آلزایمر تا 24 میلیون گزارش شده و پیش بینی شده 
تا سال 2050 به 4 برابر افزایش یابد. بروز بیماری آلزایمر پس از 65 
سالگی هر 5 سال یک بار دو برابر می شود. بروز خاص سنی به طور قابل 
درصد   6 به  سالگی   65 از  قبل  سال  در  درصد   1 از  کمتر  از  توجهی 
در سال بعد از 85 سالگی افزایش می یابد. میزان بروز بیماری آلزایمر 

در   .(3  ,2) است  بیشتر  کمی  سالگی   85 از  پس  به خصوص  زنان  در 
حالی که پیری و استعداد ژنتیکی ذاتی نقش مهمی در شروع بیماری 
آلزایمر ایفا می کنند، اما عوامل محیطی مانند سیگار کشیدن، چاقی 
در میانسالی، فعالیت بدنی کم، مصرف الکل، افسردگی و شیوه زندگی 

نقش مهمی در خطر، شروع و پیشرفت بیماری دارند (4).
نشده  شناخته  قطعی  درمان  و  پیشگیری  آلزایمر  بیماری  برای 
ضدالتهاب  داروهای  استراز،  کولین  مهارکننده های استیل  اما 
غیراستروییدی و اسیدچرب امگا 3 برای بهبود این بیماران موثر است 
(5). بنابراین جست وجو برای درمان این بیماری همچنان ادامه دارد 

چکیده 
مقدمــه: آلزایمــر یــک بیمــاری نورودژنراتیــو پیشــرونده اســت کــه 60 تــا 80 درصــد از مــوارد دمانــس بــه آن نســبت داده شــده اســت. 
ــه دارد.  ــد ادام ــرای درمان هــای جدی ــوز جســت وجو ب ــت نشــده اســت، هن ــرای آلزایمــر یاف ــان قطعــی ب ــون درم ــه این کــه تاکن ــا توجــه ب ب
اهــداف: در ایــن مطالعــه اثربخشــی کپســول نوروایــج بــر آزمــون کوتــاه وضعیــت ذهنــی و فعالیت هــای روزمــره زندگــی در ایــن بیمــاران 

ســنجیده شــد. 
مــواد و روش هــا: ایــن مطالعــه از نــوع کارآزمایــی بالینــی دوســوکور بــود کــه در ســال 1401 انجــام شــد. نمونــه مــورد بررســی شــامل 86 
نفــر از بیمــاران آلزایمــر تحــت درمــان بــا دونپزیــل بــود کــه بــه درمانــگاه بیمارســتان الزهــرا مراجعــه کــرده بودنــد و به صــورت سرشــماری 
وارد مطالعــه شــدند. بیمــاران به صــورت تصادفــی بــه دو گــروه مــورد و شــاهد تقســیم شــد. در گــروه مــورد کپســول نوروایــج و در گــروه 
ــاه وضعیــت ذهنــی و فعالیت هــای  ــه آزمــون کوت ــه شــد. کلیــه بیمــاران قبــل و بعــد از 12 هفتــه ب ــی اضاف ــه داروی قبل شــاهد پلاســبو ب

روزمــره زندگــی پاســخ دادنــد. 
  ،)P >0/05( ــود ــاه وضعیــت ذهنــی و فعالیت هــای روزمــره زندگــی معنــی دار ب ــر آزمــون کوت نتایــج: نتایــج نشــان داد کــه اثــر زمــان ب
امــا اثــر مصــرف کپســول نوروایــج بــر آزمــون کوتــاه وضعیــت ذهنــی و فعالیت هــای روزمــره زندگــی معنــی دار نبــود )P < 0/05(. در واقــع 
میانگیــن نمــره آزمــون کوتــاه وضعیــت ذهنــی و فعالیت هــای روزمــره زندگــی در طــول زمــان به طــور معنــی داری کاهــش یافتــه بــود، امــا 

 .)P < 0/05( ایــن کاهــش در دو گــروه تفــاوت معنــی داری را نشــان نــداد
نتیجه گیــری: افــزودن کپســول نوروایــج بــه رژیــم درمانــی بیمــاران آلزایمــر تحــت درمــان بــا داروی دونپزیــل، تاثیــری بــر آزمــون کوتــاه 

عملکــرد ذهنــی و فعالیت هــای روزمــره زندگــی نــدارد.
کلمات کلیدی: بیماری آلزایمر، کپسول، مکمل، تست وضعیت روانی و زوال عقل، فعالیت های روزمره زندگی 
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شناخت  و  درمان  به  می تواند  آن ها  ترکیب  و  جدید  عناصر  بررسی  و 
بیشتر آلزایمر کمک کند (6). 

سنتز  در  پیریمیدینی  نوکلئوزید  یک  به عنوان  سایتیدین 
فسفاتیدیل کولین و فسفاتیدیل اتانول آمین های مغزی موثر است (7) 
 (CDP-Cholin) که در مکمل ها به صورت سایتیدین دی فسفوکولین
وجود دارد و در روده انسان به سایتیدین و کولین تجزیه می شود (8). 
سیناپتوژنز  و  غشایی  لیپیدهای  سنتز  در  تاثیر  به واسطه   سایتیدین 

می تواند در بهبود عملکرد ذهنی بیماران آلزایمر موثر باشد (9).
در بیماری آلزایمر، شیوع افسردگی با ابزارهای مختلف از 4/8 تا 50 
درصد متغیر گزارش شده همچنین میزان اختلال شناختی در بیماران 
آلزایمری مبتلا به افسردگی بیشتر از بیماران غیرافسرده است (10). در 
برخی مطالعات مصرف اوریدین به مدت 6 هفته توانست منجر به کاهش 
علایم افسردگی در مبتلایان به بیماری دوقطبی شود (11). اوریدین 
در  که  است  پستانداران  بدن  در  ضروری  پیریمیدینی  نوکلئوتید  یک 
 de-novo نقش دارد و بدن پستانداران به صورت RNA سنتز مولکول
قادر به تولید آن است. مصرف اوریدین به همراه سایتیدین می تواند در 
کاهش  به  و  داشته  سینرژییست  تاثیر  مغزی  فسفاتیدیل کولین  سنتز 
اختلال شناختی کمک کند (12). در همین راستا کپسول نوروایج که 
ترکیبی از اوریدین و سایتیدین بود، جهت کاهش اختلال شناختی در 

بیماران آلزایمری می توانست مفید باشد (13).
غشایی  فسفولیپیدهای  سنتز  در  که  دارو  این  اجزای  از  دیگر  یکی 
ب5)  (ویتامین  اسید  پانتوتینک  است.  اسید  پانتوتنیک  دارد  نقش 
از  و   acetyl-coA ساخت  در  که  است،  آب  در  محلول  ویتامین  یک 
پیچیده  زنجیره های  و  غشایی  فسفولیپیدهای  سنتز  در  طریق  این 
یک  اسید  پانتوتنیک  به علاوه  دارد.  نقش  میلین  ساختار  اسیدچرب 
بیماری  در  هردو  متابولیسم  که  است  استیل کولین  اجباری  پیش ساز 

آلزایمر دچار اختلال می شود (14, 15).  
افزودن پانتوتنیک اسید به سایتیدین و اوریدین ممکن است اثرات 
تجمعی داشته و در صورت مفید بودن می تواند نشانگر نقص در مسیر 
سنتز غشایی به عنوان یکی از علل مهم آلزایمر باشد. عامل دیگری که 
در تشکیل پلاك ها در آلزایمر نقش دارد، آهن است که سطح آن در 
باعث  آهن   .(16) می یابد  افزایش  آلزایمر  به  مبتلا  بیماران  کورتکس 
آهن  تجمع  به علاوه  می شود.  استراز  کولین  استیل  فعالیت  افزایش 
از  یکی  اکسیداتیو  استرس  می شود.  اکسیداتیو  استرس  باعث  مغز  در 
اولین اتفاقات در فیزیوپاتولوژِی بیماری آلزایمر است که در دژنراسیون 

نورونی موثر است (17).
اثر  اکسیداتیو  استرس  در  گلوتامین  آهن،  عملکرد  با  تضاد  در 
و  بدن  در  غیرضروری  اسیدآمینه  یک  گلوتامین  دارد.  حفاظتی 
استرس  شرایط  در  که   (18) است  خون  اسیدآمینه  فراوان ترین 
ضروری است و اثرات ضدالتهابی دارد. گلوتامین در مغز موجب سنتز 
عبور  خونی-مغزی  سد  از  نمی تواند  گلوتامات  زیرا  می شود  گلوتامات 
عمل  تحریکی  نوروترانسمیتر  یک  به عنوان  مغز  در  گلوتامات  کند. 

می کند (19).

2. اهداف
اثربخشی  تعیین  هدف  با  حاضر  مطالعه  شد،  بیان  آن چه  براساس   
بیماران  در  روزمره  فعالیت های  و  ذهنی  عملکرد  بر  نوروایج  کپسول 

مبتلا به آلزایمر انجام شد.

3. مواد و روش ها
دوسوکور  شده  تصادفی سازی  بالینی  کارآزمایی  نوع  از  مطالعه  این 
بود. پژوهشگر پس از دریافت مجوزهای لازم از دانشگاه علوم پزشکی 
اصفهان (کد اخلاق IR.MUI.MED.REC.1398.643) و ثبت کارآزمایی 
بیماران  درمانگاه  به   IRCT20200411047021N1 کد  با  ایران  بالینی 
شناسایی  به  و  نموده  مراجعه  اصفهان  شهر  الزهرا  بیمارستان  آلزایمر 

بیماران پرداخت. 
طی  در  شدند.  مطالعه  وارد  و  انتخاب  سرشماری  به صورت  بیماران 
در  شرکت  جهت  رضایت  که  شدند  شناسایی  بیمار   86  ،1401 سال 

مطالعه داشتند. 
معیار ورود به مطالعه عبارت بود از بیمارانی که شواهد دمانس در 
و   Mini-Mental State Examination (MMSE) پرسشنامه 
مشاهده  آن ها   Brain MRI یا  Brain CT-scan در آتروفی  شواهد 
شد. بیمارانی که با تشخیص قطعی 6 ماهه آلزایمر خفیف تا متوسط به 
درمانگاه الزهرا شهر اصفهان مراجعه کرده و رضایت جهت شرکت در 
مطالعه داشتند و درنهایت بیمارانی که تحت درمان با داروی دونپزیل 

(10 میلی گرم) بودند وارد مطالعه شدند.
پرسشنامه  از  حافظه  عملکرد  بررسی  جهت  که  است  ذکر  به  لازم 
MMSE استفاده شد. بیمارانی که نمره پرسشنامه آن ها بین 12 تا 24 

بود به عنوان آلزایمر خفیف تا متوسط شناسایی شدند. 
دارویی  یا  نداشته  مطالعه  در  شرکت  جهت  رضایت  که  بیمارانی 
از  داشت  نوروایج  کپسول  با  دارویی  تداخل  که  می کردند  استفاده 
مطالعه خارج شدند. بیمارانی که دچار بیماری های مزمن و زمینه ای 
شدند.  خارج  مطالعه  از  نیز  بودند   ... و  خون  پرفشاری  دیابت،  مانند 
قبلی،  ترومای  شواهد  عروقی،  الگوی  با  مغزی  درگیری  دچار  بیماران 
وجود همزمان علل قابل برگشت دمانس از جمله دپرشن، سومصرف 
کمبود  یا  سوتغذیه  هایپوتیروییدی،  الکل،  یا  موادمخدر  یا  دارو 
هرگونه مواد ضروری، بیماران دچار سکته مغزی یا سایر بیماری های 
که  صورتی  در  و  دارند  تاثیر  حافظه  بر  که  نورولوژیک  یا  سیستمیک 

بیمار در طی مطالعه فوت شد، از مطالعه خارج شدند.
اهداف مطالعه توسط پژوهشگر برای بیماران توضیح داده شد و از 
آن ها درخواست گردید که در صورت رضایت جهت شرکت در مطالعه، 
کاملا  به صورت  بیماران  سپس  نمایند.  تکمیل  را  آگاهانه  رضایت  فرم 

تصادفی به دو گروه مورد (43 نفر) و شاهد (43 نفر) تقسیم شدند. 
سپس  و  کپسول  عدد   4 روزانه  اول  هفته  دو  مورد  گروه  بیماران 
شرکت ونتور  ساخت  نوروایج  کپسول  عدد   2 روزانه  هفته،  ده  به مدت 
میلی گرم،   150 سایتیدین  میلی گرم،   0/45 (آهن  انگلستان  لایف 

https://ethics.research.ac.ir/ProposalCertificate.php?id=104829
https://irct.behdasht.gov.ir/trial/47050
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اوریدین 150 میلی گرم، گلوتامین 50 میلی گرم، پانتوتنیک اسید 2/1 
با  هفته   12 به مدت  شاهد  گروه  بیماران  نمودند.  دریافت  میلی گرم) 

دستور مشابه پلاسبو مصرف کردند. 
در طول دوره درمان پژوهشگر با بیماران در تماس بوده و درصورت 
بروز مشکل تجویزهای لازم را انجام داد. 8 نفر در گروه مورد، با شروع 

دارو دچار خواب آلودگی شدید شدند که به علت قطع دارو از مطالعه 
تجربه  را  توجه  قابل  عملکرد  افت  مورد  گروه  در  نفر   2 شدند.  خارج 
کردند و به علت قطع دارو از مطالعه خارج شدند. در گروه مورد 1 نفر با 
ذکر افزایش حجم ادرار که با علل دیگر قابل توجیه نبود از تکمیل دوره 

درمان انصراف داد (تصویر 1). 

تصویر 1. ورود بیماران به مطالعه در دو گروه مورد و شاهد

و  امتیاز)   30)  MMSE پرسشنامه  از  بیماران،  ارزیابی  جهت 
شد.  استفاده  امتیاز)   6)  Activities of Daily Living (ADL)
تمامی بیماران قبل از ورود به مطالعه و 12 هفته پس از مصرف دارو و 

پلاسبو توسط این پرسشنامه مورد بررسی قرار گرفتند.
معنی داری  سطح  در  و   26 نسخه   SPSS نرم افزار  توسط  داده ها 
کمتر از 0/05 تحلیل شد. جهت توصیف داده های کمی از میانگین و 
انحراف معیار و جهت توصیف داده های کیفی از توزیع و درصد فراوانی 
مستقل،   t آزمون  از  گروه  دو  بین  داده ها  مقایسه  جهت  شد.  استفاده 

کای اسکوئر و ضریب همبستگی پیرسون استفاده شد. 

4. نتایج
ترکیب  (با  نوروایج  کپسول  اثربخشی  بررسی  به منظور  مطالعه  این 
آزمون  بر  پانتوتنیک)  اسید  گلوتامین،  اوریدین،  سایتیدین،  آهن، 
کوتاه وضعیت ذهنی و فعالیت های روزمره زندگی در بیماران مبتلا به 
آلزایمر انجام شده است. بدین منظور 32 نفر در گروه مورد بین سنین 
63 تا 95 سال و 43 نفر در گروه شاهد با سنین 60 تا 93 سال مورد 

بررسی قرار گرفتند. 
آزمون های آماری نشان داد که میانگین سن و توزیع فراوانی جنسیت 

بین دو گروه اختلاف معنی دار نداشت (P < 0/05) (جدول 1).

جدول 1. خصوصیات دموگرافیک بیماران به تفکیک دو گروه مورد و شاهد

سطح معنی داریگروه شاهد )تعداد = 34 نفر(گروه مورد )تعداد = 23 نفر(متغیرها

7/70/130 ± 7/674/9 ± 77/7سن )میانگین± انحراف معیار(

250/430 )58/1(/ 18 )41/9(13 )40/6(/ 19 )59/4(جنسیت )توزیع )درصد( فراوانی(، مرد/ زن

بر  زمان  اثر  که  داد  نشان  مشاهدات  تکرار  با  واریانس  آنالیز  آزمون 
اثر  اما   (P >  0/05) بود  معنی دار  ذهنی  وضعیت  کوتاه  آزمون  نمره 
مصرف کپسول نوروایج بر نمره آزمون کوتاه وضعیت ذهنی معنی دار 

نبود (P < 0/05). به عبارت دیگر میانگین نمره آزمون کوتاه وضعیت 
ذهنی در طول زمان به طور معنی دار کاهش یافته بود اما این کاهش 

در دو گروه یکسان بود (جدول 2و تصویر 1).

جدول 2.  میانگین نمره MMSE و ADL )تست Mini Mental Status( در دو گروه قبل و بعد از مداخله

سطح معنی داری بسطح معنی داری الفگروه شاهدگروه موردنمره و زمان

MMSE0/0010/792
4/1 ± 4/817/9 ± 17/7قبل از مداخله
4/4 ± 5/116/9 ± 16/7بعد از مداخله
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ADL0/0010/320
1/1 ± 1/35/4 ± 5/1قبل از مداخله
1/3 ± 1/55/1 ± 4/8بعد از مداخله

الف اثر زمان.

ب اثر دارو.

بر  زمان  اثر  که  داد  نشان  مشاهدات  تکرار  با  واریانس  آنالیز  آزمون 
اثر  اما   (P >  0/05) بود  معنی دار  زندگی  روزمره  فعالیت های  نمره 
معنی دار  زندگی  روزمره  فعالیت های  نمره  بر  نوروایج  کپسول  مصرف 

روزمره  فعالیت های  نمره  میانگین  به طوری که   .(P <  0/05) نبود 
این  اما  بود  یافته  کاهش  معنی داری  به طور  زمان  طول  در  زندگی 

کاهش در دو گروه یکسان بود ( تصویر2 و جدول 2). 
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16. 7 ± 5. 1 17. 9 ± 4. 1 16. 9 ± 4. 4

الف

ب

تصویر 2. الف: مقایسه میانگین نمره MMSE در دو گروه قبل و بعد از مداخله؛ ب: مقایسه میانگین نمره ADL در دو گروه قبل و بعد از مداخله

نمرات  با  بیماران  سن  که  داد  نشان  پیرسون  همبستگی  ضریب 
رابطه  زندگی  روزمره  فعالیت های  و  ذهنی  وضعیت  کوتاه  آزمون 
افزایش  با  دیگر  به عبارت   (P >  0/05) داشت   معنی دار  و  معکوس 

سن بیماران نمرات آزمون کوتاه وضعیت ذهنی و فعالیت های روزمره 
زندگی کاهش یافته بود (جدول 3).

جدول 3. ضرایب همبستگی پیرسون بین نمرات MMSE و ADL با سن بیماران 

متغیر
گروه مورد

سطح معنی داریضریب همبستگی

MMSE 0/001 0/499 - نمره

ADL 0/001 0/555 -نمره

کوتاه  آزمون  نمرات  میانگین  که  داد  نشان  نیز  مستقل   t آزمون 
وضعیت ذهنی و فعالیت های روزمره زندگی بین زنان و مردان اختلاف 

معنی دار نداشت (P < 0/05) (جدول 4).
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جدول 4: میانگین نمرات MMSE و ADL به تفکیک جنس بیماران 

متغیر
میانگین ± انحراف معیار

سطح معنی داری
مونثمذکر

MMSE 4/10/09 ± 4/616/9 ± 18/7نمره
 ADL 1/30/18 ± 1/15/1 ± 5/4نمره

5. بحث
نوروایج  کپسول  مصرف  مطالعه  این  از  آمده  به دست  نتایج  طبق 
به مدت 12 هفته در گروه مورد، در مقایسه با گروه شاهد، باعث تفاوت 
معنی دار در نتیجه آزمون کوتاه وضعیت ذهنی و فعالیت های روزمره 
زندگی نشد. بنابراین افزودن کپسول نوروایج به رژیم درمانی بیماران 

مبتلا به آلزایمر تحت درمان با دونپزیل تاثیر خاصی ندارد. 
اوریدین و سایتیدین هرکدام به تنهایی می تواند باعث افزایش سنتز 
سودمندی  نشانگر  شواهد  اکثر  شود.  مغز  در  غشایی  فسفاتیدهای 
سایتیدین در بیماران آلزایمر است. با این حال مطالعات گذشته روی 
همکاران  و   Alvarez است.  بوده  دی فسفوکولین  سایتیدین  ترکیب 
تحت  که  رت هایی  در  دی فسفوکولین  سایتیدین  مصرف  دادند  نشان 
هایپوپرفیوژن و تزریق بتاآمیلویید قرار گرفته اند آپوپتوز و دژنراسیون 
هیپوکامپ را کاهش می دهد و باعث افزایش یادگیری می شود (20).

آلزایمـر  بیمـاران  روی  مطالعـه  بـا   2016 سـال  در   Castagna
مشـاهده کردنـد کـه افـزودن سـایتیدین دی فسـفوکولین بـه میزان 
روزانـه 1000 میلی گـرم به ریواسـتیگمین اثر قابل توجهـی در بهبود 
علایـم آلزایمر داشـته اسـت (21) که در مقایسـه با میـزان آن در این 

مطالعـه (300 میلی گـرم) به طـور قابـل توجهـی بیشـتر اسـت. 
در انسـان مصرف سـایتیدین دی فسـفوکولین باعث افزایش غلظت 
سـرمی اوریدیـن و کولین می شـود. اوریدیـن وارد بافت مغز می شـود 
و می تواند مسـتقیما به سـایتیدین تری فسـفات (CTP) تبدیل شـده 
و از ایـن طریـق در سـنتز فسـفاتیدیل های غشـایی موثر باشـد که در 

سـیناپتوژنز نقش اساسی دارد (8). 
توجیه کننـده  می توانـد  اوریدیـن  و  سـایتیدین  وجـود  بنابرایـن 
 Rasmussen توسـط  شـده  انجـام  مطالعـه  در  باشـد.  یکدیگـر 
بـر  موثـر  مغـذی  ریزماده هـای  سـایر  همـراه  بـه  اوریدیـن   (2019)
مسـیر  kenndy قبلی (داروی Fortasyn)، فقـط بیماران با آلزایمر 
خفیـف بهبـود داشـتند. علـت آن بـه آسـیب سیناپسـی گسـترده در 
مغـز بیمـاران قبـل از بـروز علایـم بالینی نسـبت داده می شـود (22) 
بنابرایـن ممکـن اسـت اوریدیـن در همه  کیس هـای آلزایمـر خفیف-

متوسـط سـودمند نباشد. 
در مجمـوع سـایتیدین و اوریدیـن به تنهایـی و در ترکیـب بـا هـم 
می تواننـد باعـث بهبـود علایم بیماران آلزایمر شـوند. در سـنتز غشـا 
و فسـفولیپیدهای غشـایی، Acetyl-CoA، پیش سـاز اسیدهای چرب 
اسـت کـه بـرای سـنتز آن در بـدن بـه پانتوتنیـک اسـید نیاز اسـت. 

مصـرف پانتوتنیک اسـید به تنهایـی، در بهبود علایم بیمـاران آلزایمر 
سـودمند اسـت. Xu و همـکاران بـا بررسـی مغـز 9 نفـر از بیمـاران 
به صـورت  اسـید  پانتوتنیـک  میـزان  کـه  نمودنـد  مشـاهده  آلزایمـر 
منتشـر و شـدید در مغز مبتلایـان آلزایمر کاهش یافتـه و این کاهش 
اسـت.  شـدیدتر  هیپوکامـپ  مثـل  شـدید  درگیـری  بـا  مناطـق  در 
درنهایـت نتیجـه گرفتند مصـرف خوراکـی در دوزهای مناسـب برای 
آلزایمـر سـودمند اسـت (23) در تایید سـودمندی پانتوتنیک اسـید، 
Sang و همـکاران کاهـش منتشـر پانتوتنـات و نقـص در متابولیسـم 

انـرژی در مغز را نشـان دادنـد (24).
بـا این حـال نتایـج این مطالعه نشـان داد که اثربخشـی سـایتیدین 
و اوریدیـن در کنـار پانتوتنیـک اسـید بـه میزانـی نبـوده کـه باعـث 
بهبـودی علایـم بالینی در بیماران آلزایمر شـود. بخشـی از این نتیجه 
می توانـد ناشـی از خنثی شـدن اثـرات این اجزا توسـط آهن باشـد. با 
این حـال به نظـر می رسـد پژوهش روی متابولیسـم آهن و مسـیرهای 
دخیـل در افـت عملکـرد ذهنـی بیمـاران، بتوانـد بـه شناسـایی بهتر 

آلزایمـر و درمان هـای جدیدتـر کمـک کند. 
در مطالعـات جدیدتـر عمدتـا بـه سـودمندی گلوتامیـن در آلزایمر 
اشـاره شـده اسـت. البتـه بیـن برخـی مطالعـات در مـورد گلوتامیـن 
و غلظـت گلوتامـات و گلوتامیـن سـرمی و CSF اختـلاف نظـر وجـود 
دارد (25, 26) و به نظـر می رسـد تعییـن اثـر گلوتامیـن بـه بررسـی 

جامع تـری نیـاز دارد. 
 (CSF) نخاعـی مغـزی  مایـع  بررسـی  بـا  همـکاران  و   Madeira
بیمـاران آلزایمـر نشـان دادند میـزان گلوتامیـن و گلوتامات و نسـبت 
گلوتامـات بـه گلوتامیـن در CSF بیمـاران آلزایمـر نسـبت بـه افـراد 
عـادی بالاتـر بـوده و غلظـت هـردو بـا نتیجـه عملکـرد ذهنـی رابطه  

 .(26) دارد  معکـوس 
در حمایــت از ســودمندی گلوتامیــن Hen  و Herrup با بررســی 
ــرد  ــش عملک ــا، کاه ــی رت ه ــپس بررس ــانی و س ــای انس نمونه ه
آنزیــم گلوتامیــن ســنتتاز در مناطــق درگیــر در آلزایمــر (به دنبــال 
اکسیداســیون) را مشــاهده کردنــد و کاهــش گلوتامیــن را در آلزایمــر 
موثــر دانســتند. آن هــا مشــاهده نمودنــد حــذف گلوتامیــن اگــزوژن 
 Glutamine synthetase ــم ــده آنزی ــور مهارکنن ــراه حض به هم
ــه  ــت نتیج ــود. درنهای ــی می ش ــیع نورون ــرگ وس ــب م (GS) موج
گرفتنــد مصــرف گلوتامیــن اگــزوژن در مقادیــر کــم می توانــد 

neuroprotective باشــد (27). 
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یافته های Hen  و Herrup همسو با این مطالعه و به نفع اثربخشی 
گلوتامین  سودمندی  تایید  در  است.  آلزایمر  در  اگزوژن  گلوتامین 
کاهش  به واسطه   گلوتامین  داد  نشان   (2019) همکاران  و   Wang
استرس اکسیداتیو در بیماران مبتلا به آلزایمر اثر حفاظتی دارد (28).  
ناشی  اکسیداتیو  استرس  خنثی سازی  در  می تواند  گلوتامین  بنابراین 
از مصرف آهن موثر باشد. اکثر مطالعات گذشته حاکی از آسیب رسان 
بودن آهن در آلزایمر است. با این حال کاربرد آهن در این دارو می تواند 
در  دخیل  مکانیسم های  شدن  روشن  به  نهایی  نتیجه   روی  تاثیر  با 

آلزایمر کمک شایانی کند (29).
Ayton و همـکاران با بررسـی 209 بیمار نشـان دادنـد میزان آهن 
در بیوپسـی افـراد علامت دار رابطه  مسـتقیمی با درگیـری پاتولوژیک 
و علایـم بالینـی بیمـاران دارد Ozcankaya .(30) و Delibas نیـز 
نشـان داده بود سـطح آهن خون در بیمـاران آلزایمـر افزایش می یابد 
(31). شـلاتورهای آهـن باعـث کاهـش تشـکیل پلاك هـا می شـود. 
بنابرایـن تجمـع آهـن در مغـز صرفا فـرآورده  آسـیب نورونی نیسـت 
(32) و آهـن آسـیب زا اسـت. در تاییـد ایـن مـوارد Liu و همـکاران 
ضمـن تاییـد افزایـش تجمع آهـن در مغـز نشـان دادند شـلاتورهای 
آهـن در بهبـود آلزایمـر سـودمند بـوده اسـت (33). بنابراین نـه تنها 
درمـان خوراکـی بـا آهـن در بیمـاران آلزایمـر سـودمند نیسـت بلکه 
شـلاتورهای آهـن می توانـد باعـث بهبود سـیر ایـن بیماران شـود. با 
توجـه بـه نتیجه  ایـن مطالعـه احتمـالا گلوتامیـن علی رغـم نقش آن 
در کاهش اسـترس اکسـیداتیو نتوانسـته اثرات آهـن را خنثی کند. با 
توجـه به تاثیـر ناهمگـن اجزا، به نظر می رسـد بررسـی جداگانـه اجزا 

راهـکار مناسـبی برای توجیـه اثر کپسـول نوروایج باشـد. 

5..1. محدودیت ها مطالعه
از محدودیت هـای ایـن مطالعـه می تـوان بـه عـدم تعمیـم نتایـج 
ایـن مطالعـه بـه سـایر بیماری هـا اشـاره نمـود. درنهایـت علی رغـم 
گلوتامیـن  و  پانتوتنیک اسـید  و  اوریدیـن  و  سـایتیدین  سـودمندی 
در مطالعـات قبلـی مصـرف ایـن عناصـر همـراه بـا آهـن سـودمند 
نبـود. تعـدادی از بیمـاران تحـت درمـان با ایـن دارو عـوارض جانبی 
(شـایع ترین خـواب آلودگـی) را گـزارش کردند. با توجه بـه نتایج این 
مطالعـه به نظر می رسـد بررسـی مسـیرهای مرتبط با اسـترس ناشـی 
از مصـرف آهن در آینـده راه حل مناسـبی بـرای درك فیزیوپاتولوژی 
و توقـف سـیر بیمـاری بـوده و توصیـه می شـود در مطالعـات آتی این 

راهـکار در پیـش گرفته شـود.

5..2. نتیجه گیری
در این مطالعه بهبودی در آزمون کوتاه وضعیت ذهنی و فعالیت های 
روزمره زندگی بیماران تحت درمان با کپسول نوروایج مشاهده نشد. این 
مطالعه نشان داد که احتمالا ترکیب سایتیدین و اوریدین و پانتوتنیک 
اسید و نقش آن ها در سنتز فسفاتیدهای غشایی و سیناپتوژنز نتوانست 
باعث بهبود چشمگیر در عملکرد ذهنی و فعالیت های روزمره بیماران 

شود. به علاوه عدم تاثیر این کپسول احتمالا ناشی از اثرات نامطلوب 
آهن و خنثی شدن اثرات سایر اجزا توسط آهن بوده است. علیرغم اثر 
نتوانست  اسیدآمینه  این  اکسیداتیو،  استرس  در  گلوتامین  محافظتی 

اثرات مخرب آهن را خنثی نماید.

تشکر و قدردانی
جمع آوری  در  را  پژوهشگران  که  افرادی  سایر  و  بیماران  کلیه  از 

داده ها و نگارش مقاله یاری نمودند، کمال تشکر را داریم.

مشارکت نویسندگان 
و  آنالیز  داده ها،  جمع آوری  ت.:  ح.  مطالعه؛  طراحی  و  ایده  چ.:  ا. 
جمع آوری  ط.:  د.  ا.  مقاله؛  اول  نسخه  نگارش  همچنین  نتایج  تفسیر 
داده ها، ویرایش مقاله، ف. ر. : ویرایش مقاله؛ همه نویسندگان نتایج را 

بررسی نموده و نسخه نهایی مقاله را تایید نمودند.

کد کار آزمایی بالینی:
IRCT20200411047021N1

تضاد منافع:
همه نویسندگان هیچ تضاد منافعی را اعلام نمی کنند.

 بازیابی داده ها:
ــه درخواســت نویســنده  ــه شــده در مطالعــه ب  مجموعــه داده ارائ
ــت.  ــترس اس ــار در دس ــس از انتش ــا پ ــال ی ــن ارس ــه در حی مربوط
ــوی در  ــت معن ــه مالکی ــوط ب ــای مرب ــل نگرانی ه ــه دلی ــا ب داده ه

ــتند. ــوم نیس ــترس عم دس

کد اخلاق:
 IR.MUI.MED.REC.1398.643 ایـن مطالعه تحت کد تایید اخلاقـی

تایید شـده است.

حمایت مالی و معنوی:
ایـن مطالعه با حمایـت مالی دانشـگاه علوم پزشـکی اصفهان انجام 
شـد. جـا دارد از حمایـت مالـی و مادی دانشـگاه که امـکان انجام این 

تحقیـق را فراهم کرد تشـکر کنیم.

فرم رضایت آگاهانه:
همه بیماران/خانواده آن ها قبل از شرکت در مطالعه رضایت کتبی 
هدف،  از  مفصلی  توضیح  شامل  رضایت  فرآیند  کردند.  ارائه  آگاهانه 
رویه ها، خطرات بالقوه و مزایای مطالعه بود. به بیماران/خانواده آن ها 
شد  داده  اطلاع  آنها  به  و  بپرسند  را  خود  سؤالات  تا  شد  داده  فرصت 
که مشارکت آن ها داوطلبانه است و می توانند در هر زمان بدون هیچ 

عواقبی برای مراقبت های پزشکی خود کنار بکشند.

https://irct.behdasht.gov.ir/trial/47050
https://ethics.research.ac.ir/ProposalCertificate.php?id=104829
https://ethics.research.ac.ir/ProposalCertificate.php?id=104829
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Abstract
Background: Alzheimer's is a progressive neurodegenerative disease that accounts for 60  -  80% of dementia cases. Since no 

definitive treatment has been found for Alzheimer's disease, the search for new treatments is still ongoing. 
Objectives: In this study, the effectiveness of NeuroAge capsules on mini-mental state examination (MMSE) and activities of daily 

living (ADL) in these patients was measured. 
Materials and Methods: This study was a double-blind clinical trial that was conducted in 1401. The studied sample included 

86 Alzheimer's patients treated with donepezil who had visited the clinic of Al-Zahra Hospital and were included in the study by 
census. Patients were randomly divided into case and control groups. Neuroage capsules were added to the previous drug in the 
case group and placebo in the control group. All patients responded to MMSE and ADL before and after 12 weeks. 
Results: The results showed that the effect of time on MMSE and ADL was significant (P > 0.05), but the effect of consumption of 

NeuroAge capsules on MMSE and ADL was not significant (P > 0.05). The average MMSE and ADL had significantly decreased over 
time, but this decrease did not show a significant difference in the two groups (P > 0.05).
Conclusion: Adding Neuroage capsules to the treatment regimen of Alzheimer's patients treated with donepezil does not affect 

MMSE and ADL.
Keywords: Alzheimer Disease, Supplements, Capsules, Mental Status and Dementia Tests, Activities of Daily Living
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