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Background and Objectives Type 1 diabetes (T1D), which is generally known as insulin-dependent diabe-
tes, is caused by insulin deficiency due to the destruction of pancreatic beta cells of the immune system 
and usually occurs in the early stages of life.The aim of this study was to investigate cognitive disorders 
caused by type 1 diabetes. 
Subjects and Methods In this review study, the studies on functional and cognitive complications of T1D 
were searched in Google Scholar and PubMed databases using the keywords type 1 diabetes, cognitive 
function, hyperglycemia, hypoglycemia, physical activity, nutrition, and glycemic control.
Results The findings indicated the possibility of cognitive complications in people with T1D in all ages, 
and the severity and risk of these complications are related to aging and the presence of diabetic com-
plications such as hyperglycemia and hypoglycemia in the long term. 
Conclusion It is recommended to use cognitive-behavioral interventions, improve nutrition and physical 
activity, and use blood sugar monitoring and control, along with drug treatment, to prevent or improve 
cognitive complications in T1D patients.
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T
Extended Abstract

Introduction

ype 1 diabetes (T1D) is caused by insulin 
deficiency due to the destruction of pan-
creatic beta cells of the immune system 
and usually occurs in the early stages of 
life. In patients with T1D, lack of secre-

tion or decrease in insulin function leads to disorders in 
carbohydrate, fat, and protein metabolism [1]. T1D is 
one of the most common endocrine disorders in children, 
which affects approximately one child <18 years per 
300-500 people [5]. Increasing evidence has shown that 
diabetes mellitus may contribute to early development 
and acceleration of age-related progression of various 
forms of cognitive impairment [2]. Less is known about 
the relationship between cognitive dysfunction and T1D. 
It seems to be more complicated than expected [2]. This 
study aims to review the cognitive problems caused by 
T1D and find the factors effective in reducing these com-
plications in T1D patients. 

Methods

In this review study, the studies on functional and cog-
nitive complications of T1D were searched in Google 
Scholar and PubMed databases using the keywords type 
1 diabetes, cognitive function, hyperglycemia, hypogly-
cemia, physical activity, nutrition, and glycemic control.

Results

A mild to moderate cognitive decline is associated with 
T1D. In patients with T1D, cognitive dysfunction appears 
immediately after diagnosis and can be seen in people at 
any age. Patients with T1D usually have cognitive disor-
ders in the fields of intelligence, psychomotor efficiency, 
information processing speed, visual/continuous atten-
tion, cognitive flexibility, and visual perception compared 
to non-diabetic people. In some patients with T1D, cogni-
tive dysfunction has been characterized by reduced speed 
and mental flexibility, but learning and memory remain 
unaffected [14]. However, in some studies, poor language 
memory, visual-spatial abilities, executive function, ab-
stract reasoning, attention, and concentration functions 
have been reported for adults with T1D [12, 13], which 
indicates the increase in the risk of cognitive disorders 
in T1D with aging. The severity of cognitive deficits in 
patients with T1D is influenced by the age of onset and 
duration of diabetes [14]. 

Discussion

The underlying mechanisms of diabetes-related cognitive 
dysfunction are complicated and include diabetes-related 
factors (direct effects of altered glucose metabolism on the 
brain), diabetes-related cardiovascular disease, and micro-
vascular dysfunction. The nature of cognitive impairment 
is different between people with T1D and type 2 diabetes 
due to the difference in the pathophysiology of these two 
types of diabetes. In type 2 diabetes, cognitive dysfunction 
can be explained by metabolic, hormonal, and rheological 
disorders due to hyperinsulinemia and insulin resistance 
[25, 26], while in T1D, other mechanisms are also involved 
in cognitive impairment. Chronic hyperglycemia can trig-
ger the mechanisms that cause neuronal damage and en-
dothelial dysfunction, which together can lead to cognitive 
dysfunction over time [2]. Severe hypoglycemia may be a 
plausible cause of cognitive decline and may have long-
term effects on cognitive dysfunction in children with T1D 
[29]. However, the current evidence is not enough to fully 
conclude the long-term effect of severe hypoglycemia on 
cognitive dysfunction, and more longitudinal studies are 
needed in the field. Diabetes is also known to be a major 
risk factor for cerebrovascular diseases [30]. Another factor 
related to cognitive disorders in diabetes is aging. Cognitive 
function, especially memory, decreases with age [13]. Con-
sidering that the complications of T1D including hypergly-
cemia, insulin-induced hypoglycemia, diabetic neuropathy, 
and micro and macrovascular complications, especially 
cerebrovascular complications increase with aging, the in-
creased cognitive and functional problems in adults with 
T1D can be explained by poor diabetes management and 
cardiometabolic disturbances associated with T1D. 

An intervention or treatment method for preventing the 
occurrence of cognitive complications in T1D patients 
is blood sugar control and preventing the progression of 
complications. The complications of T1D include mi-
crovascular and macrovascular complications, which, 
along with metabolic problems such as hypoglycemia 
and hyperglycemia, oxidative stress, and inflammation, 
can lead to neurocognitive complications in T1D patients 
[13, 29]. Therefore, one of the goals of preventing cogni-
tive complications in T1D is glycemic control. Another 
complication of T1D is the disorders related to the thyroid 
gland. Thyroid autoimmunity is commonly associated 
with T1D, possibly due to a common genetic susceptibil-
ity to them [41]. Thyroid dysfunction in childhood and 
adolescence can have a negative effect on the growth and 
the nervous system [45], which indicates the need to in-
vestigate and control these side effects in these patients, 
especially at young ages. 

https://scholar.google.com/
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Current studies have shown the positive effect of exer-
cise on cognitive performance [32, 47]. In addition to im-
proving physical health, the exercises can increase blood 
flow in the brain and can affect neuro-cognitive perfor-
mance by increasing neurotrophins [32, 48]. Although the 
existing literature supports the positive effects of exercise 
on neuro-cognitive performance, it is not known what 
type of exercise at what intensity and duration is needed 
to increase the amount of brain-derived neurotrophic fac-
tor and other neurotrophins needed for neuroprotection 
and preventing/treating cognitive disorders in T1D, which 
indicates the need for more research in this filed. Also, ad-
herence to diabetes-specific guidelines for the percentage 
of daily energy intake from macronutrients (i.e. carbohy-
drates, proteins, and fats), as well as the intake of dietary 
fibers are important for people with T1D to promote good 
glycemic control and prevent long-term outcomes includ-
ing cardiovascular diseases [55]. Cognitive capacity can 
be influenced by dietary components. Foods with low 
glycemic index seem to improve attention, memory, and 
functional capacity, while foods rich in simple sugars are 
associated with difficulty concentrating and paying atten-
tion [56]. Overall, by combination of methods including 
lifestyle modification with exercise and healthy nutrition, 
drug treatment, and maintenance or control of blood sug-
ar, the cognitive complications of T1D can be prevented.
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مقاله مروری:

مروری بر عوارض شناختی ناشی از دیابت نوع 1: مروری روایتی

زمینه و هدف دیابت شیرین نوع 1 که به صورت کلی به دیابت وابسته به انسولین شهرت یافته است، درنتیجه کمبود انسولین در اثر تخریب 
خود ایمنی سلول های بتای پانکراس ایجاد می شود و معمولاً در مراحل اولیه زندگی و در سن نوجوانی و جوانی ایجاد می شود. هدف مطالعه 

حاضر بررسی اختلالات شناختی ناشی از دیابت نوع 1 بود. 
روش بررسی در مرور حاضر سعی شده است که با توجه به مطالعات انجام شده عوارض شناختی ناشی از دیابت نوع 1، شامل پاتوژنز 
عوارض شناختی و عوامل مؤثر بر آن بررسی و مرور شود. با جست وجوی کلیدواژه های دیابت نوع 1، عملکرد شناختی، هیپرگلیسمی، 
هیپوگلیسمی، فعالیت جسمانی، تغذیه و کنترل قند خون در پایگاه های داده، شامل گوگل اسکالر، پابمد و سایر پایگاه های داده مطالب 

مرتبط گردآوری شدند. 
یافته ها درکل یافته ها حاکی از احتمال وجود عوارض شناختی در دیابت نوع 1 در همه سنین چه در کودکی و چه در سالمندی است و 
شدت این عوارض و احتمال بروز این عوارض شناختی در ارتباط با افزایش سن و همچنین وجود عوارض دیابتی، مرتبط با هیپرگلیسمی 

و هیپوگلیسمی های طولانی مدت است.
نتیجه گیری بنابراین پیشنهاد می شود از مداخلات رفتاری شناختی، شامل بهبود تغذیه، فعالیت جسمانی و روش های جدید مانیتورینگ و 

کنترل قند خون در کنار درمان دارویی برای پیشگیری یا بهبود عوارض شناختی در این بیماران استفاده شود. 
کلیدواژه ها دیابت نوع 1، عملکرد شناختی، کنترل قند خون، فعالیت جسمانی، تغذیه
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مقدمه

دیابت شیرین که حدود 350 میلیون بزرگسال را در سراسر 
جهان تحت تأثیر قرار داده است، به یکی از چالش های کلیدی 
پزشکی و اجتماعی تبدیل شده است. پیشگیری و درمان بهتر 
این بیماری از اولویت های اصلی سیستم های مراقبت بهداشتی 
خطر  عوامل  و  دیابت  مدیریت  در  مداوم  پیشرفت   .]1[ است 
را  میانسالی  میکروواسکولار  و  کلان  رویدادهای  تعداد  مرتبط، 
کاهش داده و امید به زندگی بیماران مبتلا به عدم تحمل گلوکز 
را به طور قابل توجهی افزایش داده است ]1[. شواهد فزاینده نشان 
داده است که دیابت شیرین ممکن است به رشد اولیه و اشکال 
مختلفی از اختلالات شناختی مرتبط با سن کمک کند ]2[. 
تلاش های تحقیقاتی اخیر از تمرکز سنتی بر نوروپاتی دیابتی 
(از جمله تغییرات در سیستم عصبی خودمختار) به ارزیابی عملکرد 
شناختی به عنوان عامل اصلی تعیین کننده کیفیت زندگی بیماران 
تغییر کرده است. اکثریت قریب به اتفاق مطالعات، بیماران مبتلا 
به دیابت نوع 2 را بررسی کرده اند ]3، 4[. با این حال، رابطه بین 
اختلال عملکرد شناختی و دیابت نوع 1 بسیار کمتر شناخته 
شده است. علاوه بر این، مشخص شده است که این رابطه بسیار 

پیچیده تر از آن چیزی است که در ابتدا تصور می شد ]2[. 

روش بررسی

و  بررسی عوارض عملکردی  با توجه به هدف مرور حاضر که 
شناختی در دیابت نوع 1 بود، کلید واژه های دیابت نوع 1، عملکرد 
شناختی، هیپرگلیسمی، هیپوگلیسمی، فعالیت جسمانی، تغذیه 
پابمد2  و  پایگاه های داده گوگل اسکالر1  قند خون در  و کنترل 

جست وجو شدند.

اپیدمیولوژی دیابت نوع 1

دیابت شیرین نوع 1 که به صورت کلی به دیابت وابسته به 
انسولین شهرت یافته است، بر اثر کمبود انسولین در اثر تخریب 
خود ایمنی سلول های بتای پانکراس و معمولاً در مراحل اولیه 
زندگی و در سن نوجوانی و جوانی ایجاد می شود. در این بیماران 
کمبود ترشح یا کاهش عملکرد انسولین به اختلال سوخت و ساز 
کربوهیدرات، چربی و پروتئین منجر می شود ]1[. دیابت نوع 1 
یکی از شایع ترین اختلالات اندوکرینی در کودکان است که تقریباً 
از هر 300 تا 500 نفر، 1 کودک زیر 18 ساله را مبتلا می کند ]5[ 
و درمان اصلي آن انسولین است و به طور عام با نام دیابت وابسته 

به انسولین نیز شناخته شده است ]6[. 

در ایالات متحده از هر 400 کودک و نوجوان یک نفر دیابت 
دارد ]7[. در ایران، دیابت در رأس بیمار ي هاي غیر واگیر کشور 

1. Google Scholar
2. PubMed

قرار دارد و بروز سالانه دیابت نوع 1 را در ایران 3/7 مورد در هر 
100 هزار نفر برآورد کرده اند ]8[. این رقم در سرتاسر جهان از 1 
تا 35 مورد در هر 100 هزار نفر جمعیت زیر 14 سال متغیر است 
]8[. در بسیاری از جمعیت ها، میزان شیوع در مردان نسبت به 
زنان بسیار بالاتر است. این میزان در مردان بالای 15 سال بیش از 
1/3 تا 2 برابر، در بیشتر جمعیت های مورد اندازه گیری عنوان شده 
است. شیوع دیابت نوع 1 در دوران کودکی به طور قابل توجهی در 
میان کشورهای مختلف متفاوت است. جمعیت آسیای شرقی و 
بومی آمریکا کمترین میزان را دارند، در حالی که بیشترین میزان 
شیوع در کشورهای فنلاند، ساردینیا و سوئد گزارش شده است. 
این خطر بیشتر در جمعیت اروپایی است، حدود 10 تا 20 درصد 
از موارد ابتلا به دیابت نوع 1 در دوران اولیه کودکی تشخیص داده 
می شود. در این دوره کودکان نسبتاً در درجه اول آسیب هستند. 
سابقه بیماری در والدین ، افزایش ریسک ابتلا 3 تا 7 درصد، در 
مقایسه با میزان ریسک کمتر از 1 درصد در جمعیت عمومی تا 
حدود سن 20 سالگی افزایش می یابد. فراوانی تجمعی در میان 
دوقلوهای همسان مبتلا به دیابت نوع 1 کمتر از 50 درصد است. 
بنابراین اکثر افراد استعداد ژنتیکی ابتلا به دیابت نوع 1 را توسعه 
نمی دهند ]9[. شیوع دیابت نوع 1 در بین کودکان در تمام نقاط 

دنیا رو به افزایش است که علت اصلي آن معلوم نیست ]10[. 

عوارض شناختی در دیابت نوع 1

شناخت شامل مجموعه ای از کارکردهای ذهنی، مانند توجه، 
یادگیری، تمرکز، حافظه، استدلال، بازخورد کلامی، حل مسئله 
عملکرد  متوسط  تا  خفیف  کاهش   .]2[ است  تصمیم گیری  و 
در  است.  دیابت  با  مرتبط  شناخته شده  پدیده  یک  شناختی 
بیماران مبتلا به دیابت نوع 1، اختلال عملکرد شناختی بلافاصله 
پس از تشخیص ظاهر می شود و می تواند در افراد در هر سنی 
دیده شود. شدت این اثرات عموماً متوسط است. اگرچه شدت 
آن ها به ویژه در افرادی که دیابت نوع 1 زودرس دارند (تشخیص 
قبل از 7 سالگی) یا کسانی که به بیماری میکروواسکولار مبتلا 
شده اند، مانند رتینوپاتی پرولیفراتیو، مشخص است ]11[. بیماران 
هوش،  شناختی  زمینه های  در  معمولاً  نوع 1  دیابت  به  مبتلا 
کارایی روانی حرکتی، سرعت پردازش اطلاعات، توجه بینایی و 
توجه پیوسته، انعطاف پذیری شناختی و ادراک بصری در مقایسه 
با گروه کنترل غیر دیابتی دارای اختلالاتی هستند. در برخی از 
بیماران مبتلا به دیابت نوع 1، اختلال عملکرد شناختی با کاهش 
سرعت و انعطاف ذهنی مشخص شده است، اما یادگیری و حافظه 
در امان ماندند. باوجوداین در برخی تحقیقات حافظه زبانی بدتر، 
توانایی های دیداری فضایی و عملکردهای اجرایی، انتزاعی، توجه 
و عملکرد تمرکز برای بزرگسالان مبتلا به دیابت نوع 1 گزارش 
شده است ]12-14[ که نشان دهنده افزایش احتمال اختلالات 

شناختی در دیابت نوع 1 با افزایش سن است.

اکبر قلاوند و همکاران. مروری بر عوارض شناختی ناشی از دیابت نوع 1
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شدت نقایص شناختی در بیماران مبتلا به دیابت نوع 1 تحت 
داده های مقطعی  است ]14[.  دیابت  و مدت  تأثیر سن شروع 
نشان داده اند که بیماران مبتلا به دیابت نوع 1 تا سن 30 تا 
زمینه هایی،  در  شناختی  اختلالات  دارای  قبل  از  سالگی،   40
و  روانی حرکتی  کارایی  (توانایی عمومی)،  مانند هوش عمومی 
انعطاف پذیری شناختی خواهند بود ]15[. تغییرات قابل تشخیص 
در حجم مغز و نمرات شناختی در طول زمان در کودکان مبتلا 
به دیابت نوع 1 زودرس که به صورت طولی دنبال می شوند، باقی 
می ماند. این تفاوت ها با معیارهای هیپرگلیسمی مرتبط است. این 
داده های طولی این فرضیه را تأیید می کنند که مغز هدف عوارض 
دیابت در کودکان خردسال است ]16[. کاهش حجم کل قسمت 
خاکستری و سفید مغز به ویژه در نواحی گیجگاهی و آهیانه ـ 
پس سری در دیابت نوع 1 مشاهده شده است ]17[. تفاوت های 
منطقه ای مغز نیز با هیپوگلیسمی شدید، هموگلوبین گلیکوزیله3 
بالاتر در طول عمر، طول مدت بیماری و شدت میکروآنژیوپاتی 

مرتبط است ]17، 18[. 

پرانتی و همکاران ]19[ دریافتند که هیپرگلیسمی بیشتر در 
طول عمر با کاهش حجم کل ماده خاکستری و سفید در لوب 
پس سری در گروه جوان مبتلا به دیابت نوع 1 (میانگین سنی 
قبلی در کودکان  اگرچه مطالعات  است.  12/16 سال) مرتبط 
بزرگتر و بزرگسالان مبتلا به دیابت نوع 1 نشان داده است که 
اثرات قرار گرفتن در معرض هیپر و هیپوگلیسمی بر ساختار 
مغز به طور گسترده ای توزیع شده است، نواحی قشر پیشانی و 
آهیانه ـ پس سری آسیب پذیرتر به نظر می رسند، به ویژه در افراد با 
شروع زودرس بیماری. اینکه آیا این تغییرات را می توان با کنترل 
 .]16[ دارد  بیشتر  مطالعه  به  نیاز  کرد،  معکوس  دیابت  دقیق 
این مطالعات نشان می دهند که دیابت نوع 1 در سنین پایین 
به خصوص خردسالی به اختلال در رشد مغزی و درنتیجه بروز 
عوارض شناختی در این کودکان منجر می شود. در یک مطالعه 
آینده نگر که رایان و همکاران ]20[ انجام دادند، بیماران مبتلا به 
دیابت نوع 1 (سن 34 سال در بدو ورود) کاهش قابل توجهی در 
کارایی روانی حرکتی در مقایسه با افراد غیر دیابتی بدون تفاوت 
پیگیری  نقطه  در  تکالیف حل مسئله  یا  یادگیری  در حافظه، 
با وجود  اختلال عملکرد شناختی  نشان دادند. شدت  7 ساله 
رتینوپاتی پرولیفراتیو و نوروپاتی اتونومیک مرتبط است ]21[. در 
مقایسه با افراد سالم، بزرگسالان مبتلا به دیابت نوع 1 که دچار 
عوارض مزمن شده بودند، در کارهایی که نیاز به توجه پیوسته، 
تجزیه وتحلیل سریع جزئیات بصری فضایی و هماهنگی چشم 
داشتند، به طور قابل توجهی بدتر عمل کردند. علاوه بر این، هیچ 
تفاوتی در نتایج آزمایش، زمانی که بیماران دیابتی بدون عارضه با 

گروه کنترل مقایسه شدند، مشهود نبود ]21[.

3. HbA1C

تغییرات شناختی مرتبط با دیابت نه تنها در بزرگسالان، بلکه 
در کودکان و نوجوانان نیز مشاهده شده است. در یک مطالعه 
سراسری در سوئد، نمرات مدرسه کودکان مبتلا به دیابت در 
کمتر  قابل توجهی  به طور  دیابت  بدون  نوجوانان  با  مقایسه 
بود ]22[. کودکان مبتلا به دیابت 30 تا 50 درصد بیشتر در 
مردود  تربیت بدنی  و  سوئدی  انگلیسی،  ریاضی،  کلاس های 
می شوند. این اثر با شروع زودتر دیابت آشکارتر بود ]23[. این 
نتایج نشان می دهد بزرگسالانی که در دوران کودکی یا نوجوانی 
به دیابت نوع 1 مبتلا شده اند، نتایج تست شناختی بدتری نسبت 
به گروه کنترل غیردیابتی داشتند. کندی ذهن به عنوان نقص 
شناختی اولیه مرتبط با دیابت نوع 1 در بیماران جوان تر و مسن تر 
با این حال به نظر می رسد که  در نظر گرفته شده است ]24[. 
یادگیری و حافظه، حتی در بیمارانی که سابقه طولانی کنترل قند 
خون ضعیفی دارند، تحت تأثیر قرار نمی گیرند ]2[. این بازنمایی 
از اختلال عملکرد شناختی می تواند تحت تأثیر چندین عامل و 

بیماری های همراه دیگر قرار گرفته باشد. 

پاتوژنز اختلال شناختی در دیابت نوع 1 

با  مرتبط  شناختی  عملکرد  اختلال  زیربنایی  مکانیسم های 
دیابت بسیار پیچیده است و شامل عوامل مرتبط با دیابت (اثرات 
مستقیم تغییر متابولیسم گلوکز بر مغز) و بیماری های قلبی عروقی 
مرتبط با دیابت و اختلال عملکرد میکروواسکولار است. ماهیت 
اختلال شناختی در افراد مبتلا به دیابت نوع 1 و نوع 2 به دلیل 
تفاوت در پاتوفیزیولوژی این 2 نوع دیابت متفاوت است. در دیابت 
از  مجموعه ای  با  می توان  را  شناختی  عملکرد  اختلال   ،2 نوع 
اختلالات متابولیک، هورمونی و رئولوژیکی به  لیل هیپرانسولینمی 
در  در حالی که   .]26  ،25[ داد  توضیح  انسولین  به  مقاومت  و 
دیابت نوع 1، در شرایط کمبود انسولین، مکانیسم های دیگری 
به محرک های اختلال شناختی تبدیل می شوند. هیپرگلیسمی 
مزمن می تواند مکانیسم هایی را ایجاد کند که باعث آسیب عصبی 
و اختلال عملکرد اندوتلیال می شود که با هم می توانند به ایجاد 

اختلال عملکرد شناختی در طول زمان منجر شوند ]2[.

و  هیپرگلیسمی  که  می دهد  نشان  ظهور  حال  در  شواهد   
مهم تر  مغز  رشد  برای  است  ممکن  هیپرگلیسمی  مدت زمان 
می رسد  نظر  به  علاوه بر این،  باشد.  هیپوگلیسمی  دوره های  از 
کتواسیدوز دیابتی در زمان تشخیص دیابت نوع1 یک عامل خطر 
خاص برای عوارض عصبی شناختی به ویژه نقص در مهارت های 
عملکرد اجرایی و حافظه با تفاوت در ریزساختار ماده سفید مغزی 
که از طریق روش های تصویربرداری رزونانس مغناطیسی پیشرفته 
مشاهده می شود، در ارتباط باشد و نمرات پایین تر مقیاس های 
توجه و حافظه مشاهده شده در میان کودکانی که در کتواسیدوز 
دیابتی تشخیص داده شده بودند را توجیه کند؛ سایر عواملی که 
ممکن است بر رشد عصبی شناختی تأثیر بگذارند: خواب کودک، 
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ناراحتی مراقب و استفاده از دستگاه دیابت که احتمالاً به دلیل 
بهبود کنترل قند خون است ]27[.

 در موش های دیابتی نوع 1، هیپوگلیسمی باعث ایجاد پاسخ 
آنتی اکسیدانی وابسته به فاکتور هسته ای E2 ـ وابسته به فاکتور 
2 4 در هیپوکامپ می شود که با آسیب اکسیداتیو مقابله می کند. 
محافظت کننده  مکانیسم  این  دیابتی،  موش های  در  با این حال 
عصبی برای جلوگیری از آسیب اکسیداتیو نورونی کافی نبود و 
به نقص مزمن در حافظه کاری و حافظه بلندمدت منجر می شد 
رویدادهای  داد  نشان  عصبی  تصویربرداری  مطالعه  یک   .]28[
مغز  در  خاکستری  ماده  کمتر  تراکم  با  هیپوگلیسمی  شدید 
در مناطق مسئول پردازش زبان و حافظه مرتبط است ]17[. 
زوال  برای  قابل قبولی  دلیل  است  ممکن  هیپوگلیسمی شدید 
شناختی باشد و هیپوگلیسمی ممکن است اثرات طولانی مدتی 
بر اختلال عملکرد شناختی در کودکان مبتلا به دیابت نوع 1 
داشته باشد ]29[. با این حال، شواهد موجود در حال حاضر برای 
بر اختلال  اثر طولانی مدت هیپوگلیسمی شدید  بررسی کامل 
عملکرد شناختی کافی نیست و نیاز به انجام مطالعات طولی 

بیشتری در آینده است.

همچنین مشخص شده است که دیابت یک عامل خطر اصلی 
اختلال عملکرد  بالای  است. شیوع  بیماری عروق مغزی  برای 
شناختی در بیماران مبتلا به دیابت نوع 1 می تواند منعکس کننده 
بیماری عروق مغزی تحت بالینی و آشکار باشد ]30[. این رابطه 
ممکن است با فشارخون بالا و شاخص توده بدنی بالا، عواملی 
در  شناختی  مشکلات  مهم  پیش بینی کننده های  به عنوان  که 
بیماران بزرگسال مبتلا به دیابت نوع 1 شناخته می شوند، تقویت 
شود. علاوه بر این، می توان از سطح فشارخون سیستولیک برای 
پیش بینی کاهش سرعت روانی حرکتی در بیماران دیابتی استفاده 
کرد ]12[. اختلال عملکرد عروق کوچک ممکن است ارتباط 
شناختی  عملکرد  اختلال  و  مزمن  هیپرگلیسمی  بین  دیگری 
باشد ]12[. هیپرگلیسمی مزمن به طور چشمگیری خطر بیماری 
می شود  داده  نسبت  دیابت  به  معمولاً  که  را  میکروواسکولار 
(رتینوپاتی، نفروپاتی و نوروپاتی)، افزایش می دهد ]2[. بیماری 
میکروواسکولار همچنین می تواند در مغز رخ دهد که به نوبه خود 

می تواند مستقیماً به اختلال عملکرد شناختی منجر شود ]2[. 

از دیگر عوامل مرتبط با اختلالات شناختی در دیابت می توان به 
افزایش سن اشاره کرد. عملکرد شناختی به ویژه حافظه با افزایش 
سن کاهش می یابد ]13[. جیکوبسون و همکاران نیز در طی 32 
سال پیگیری، کاهش قابل توجهی در حافظه و کارایی روانی حرکتی 
و ذهنی بیماران مبتلا به دیابت نوع 1 گزارش کردند. در بین 18 
تا 32 سال پیگیری، کاهش کارایی روانی حرکتی و ذهنی دیده 
شد. مستقل از سایر عوامل خطر و بیماری های همراه، قرار گرفتن 

4. Nuclear factor E2-related factor 2 (Nrf2)

در معرض سطوح بالاتر هموگلوبین گلیکوزیله، دوره های بیشتر 
هیپوگلیسمی شدید و فشار خون سیستولیک بالا با کاهش بیشتر 
در کارایی روانی حرکتی و ذهنی همراه بود ]31[ که نشان دهنده 
اثرات منفی اختلالات کاردیومتابولیک بر عملکرد شناختی در 

دیابت نوع 1 است.

و  التهاب)  از  (شاخصی  ناشتا   C پپتید  علاوه بر سن، سطح 
سطح تحصیلات، نوروپاتی دیابتی به عنوان یک عارضه دیابتی، 
با اختلالات شناختی مرتبط است ]13[. اختلال شناختی خفیف 
که بر عملکرد مستقل روزانه تأثیر نمی گذارند، می توانند یک عامل 
خطر برای ایجاد زوال عقل در سنین بالاتر در نظر گرفته شوند 
]1[. به طور کلی پذیرفته شده است که حفظ عملکرد شناختی 
و پیشگیری از زوال شناختی عوامل کلیدی تعیین کننده پیری 
سالم هستند ]32[. با توجه به اینکه عوارض دیابت نوع 1 شامل 
انسولین،  تزریق  از  ناشی  هیپوگلیسمی های  هیپرگلیسمی، 
به خصوص  ماکروواسکولار  و  میکرو  عوارض  و  دیابتی  نوروپاتی 
عوارض عروقی مغزی هستند که با افزایش سن این عوارض نیز 
افزایش می یابد، می توان افزایش مشکلات شناختی و عملکردی 
در بزرگسالان مبتلا به دیابت نوع 1 را با مدیریت ضعیف دیابت 

و اختلالات کاردیومتابولیک مرتبط با دیابت نوع 1 توجیه کرد. 

دیابت نوع 1 می تواند باعث آسیب های مغزی، مانند اختلالات 
سیناپسی در هیپوکامپ شود که تا حدودی به دلیل التهاب 
عصبی ناشی از هیپرگلیسمی است ]33[. فاکتور نوروتروفیک 
مشتق از مغز5 در تعدیل انعطاف پذیری عصبی ضروری است 
خانواده  از  عضوی  مغز  از  مشتق  نوروتروفیک  فاکتور   .]32[
فاکتورهای رشد نوروتروفین است و در تعدیل انعطاف پذیری 
عصبی با تنظیم بقای سلولی، تکثیر و رشد سیناپسی در مغز 
گزارش شده  اخیراً  است ]33[.  بالغ ضروری  و  در حال رشد 
است که سطح بیان پایین فاکتور نوروتروفیک مشتق از مغز با 
نقص شناختی در بیماران مبتلا به دیابت مرتبط است و سطح 
بیان فاکتور نوروتروفیک مشتق از مغز در هیپوکامپ موش های 
دیابتی نوع 1 کاهش می یابد ]34[. اختلالات شناختی در دیابت 
نوع 1با آپوپتوز نورونی در هیپوکامپ مرتبط است ]35[. این 
شبه  رشد  فاکتور  و  انسولین  عملکرد  در  اختلال  با  تغییرات 
انسولین16و استرس آپوپتوز عصبی در هیپوکامپ و قشر پیشانی 
همراه است که به از دست دادن نورونی پیشرونده قابل توجه 
در مناطق CA1 و CA2 هیپوکامپ منجر می شود ]36[. نتایج 
تحقیق سیما و لی نشان داد چندین مکانیسم آپوپتوز تا حدی 
مرتبط در انسفالوپاتی اولیه دخیل هستند و این نشان می دهد 
نقش   C پپتید  توسط  انسولینومیمتیک  عملکرد  در  اختلال 
برجسته ای در اختلال عملکرد شناختی و آپوپتوز هیپوکامپ در 

دیابت نوع 1 ایفا می کند ]35[. 

5. Brain-derived neurotrophic factor (BDNF)
6. Insulin-like Growth Factor 1(IGF-1)
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بحث

استراتژی های درمانی برای جلوگیری از عوارض شناختی ناشی 
از دیابت نوع 1

بروز  از  برای جلوگیری  درمانی  یا  مداخله  در واقع روش های 
عوارض شناختی یا درمان یا پیشگیری از افزایش این عوارض 
مرتبط با کنترل قند خون، در محدوده طبیعی و جلوگیری از 

پیشروی عوارض دیابت است. 

کنترل قند خون

دیابت نوع 1 مستقل از کیفیت کنترل متابولیک و طول مدت 
بیماری با نقایص شناختی در نوجوانان مرتبط است. این کمبودها 
احتمالاً مربوط به این بیماری به ویژه در بیماران مبتلا به دیابت 
زودرس است ]37[. هی و همکاران در تحقیقشان گزارش کردند 
که تغییرات زیاد در قند خون که به عنوان دوره سطح بالای گلوکز و 
هیپوگلیسمی شدید توصیف می شود، با اختلال عملکرد شناختی 
در کودکان مبتلا به دیابت نوع 1 مرتبط بود ]29[. بنابراین کنترل 
گلیسمی می تواند از عوارض شناختی در دیابت نوع 1 جلوگیری 
کند. باوجوداین گزارش شده است که میانگین سطوح گلیسمی 
در بین جوانان مبتلا به دیابت نوع 1 در برخی از نقاط جهان در 
دهه گذشته علی رغم افزایش هم زمان فناوری، بدتر شده است. 
در نتیجه نیاز مداوم به شناسایی استراتژی های رفتاری مؤثر برای 
مدیریت قند خون در این مرحله زندگی، از جمله تغذیه ]38[ و 
سبک زندگی فعال و تمرینات ورزشی ]1[ در کنار درمان پزشکی 
و دارویی برای مدیریت قند خون و جلوگیری از عوارض شناختی 
در دیابت نوع 1 اهمیت دارد. همچنین پیشرفت های جدید در 
فناوری (مانند پمپ های انسولین، استفاده دقیق از پایش مداوم 
گلوکز و قلم های انسولین دارای بلوتوث) می تواند به بیماران مبتلا 
با خیال راحت  تا بیماری خود را  به دیابت نوع 1 کمک کند 

مدیریت کنند ]39[.

کاهش عوارض مرتبط با دیابت نوع 1

از عوارض اصلی دیابت نوع 1 می توان به عوارض میکرو واسکولار 
و ماکروواسکولار اشاره کرد که در کنار مشکلات متابولیکی دیابت 
مانند هیپوگلیسمی و هیپرگلیسمی، استرس اکسیداتیو و التهاب 
می تواند به عوارض عصبی شناختی در این افراد منجر شود ]13، 
29[. بنابراین یکی از اهداف جلوگیری از عوارض شناختی در 
دیابت نوع 1، جلوگیری از عوارض این بیماری است که به طور کلی 
شامل کنترل قند خون (جلوگیری از تغییرات قند خون) است. 
کارآزمایی کنترل و عوارض دیابت ه طور متقاعدکننده ای نشان 
داده است که کنترل دقیق گلوکز می تواند به طور قابل توجهی 
نفروپاتی،  (نوروپاتی،  پیشرفت عوارض میکروواسکولار  و  شروع 
رتینوپاتی) را در دیابت نوع 1 به تأخیر بیندازد ]40[. یکی دیگر 

از عوارض دیابت نوع 1، اختلالات مرتبط با غده تیروئید است. 
احتمالاً به دلیل یک استعداد ژنتیکی مشترک خود ایمنی تیروئید 

معمولاً با دیابت نوع 1 همراه است ]41[.

 214 روی  بر  مقطعی  تحقیقی  در  همکاران  و  آراجو   
کودک و نوجوان مبتلا به دیابت نوع 1 که با تست آنتی بادی 
تست  که  کردند  گزارش  بودند،  شده  بررسی  تیروپروکسیداز7 
نوع 1، در 25/2  تیروپروکسیداز در کودکان دیابتی  آنتی بادی 
بود و شیوع آن در زنان 72 درصد و  بیماران مثبت  از  درصد 
در مردان 28 درصد بود که نشان دهنده شیوع بیشتر اختلالات 
اوتوایمن تیروئید در زنان است. تحت شرایط بالینی 22/2 درصد 
از این افراد مبتلا کم کاری تیروئید و 3 درصد از این افراد مبتلا 
به هیپرتیروئیدیسم بودند ]42[. کم کاری تیروئید در دیابت نوع 
1 با دیس لیپیدمی و بیماری عروق کرونر قلب ارتباط دارد که 
نشان دهنده لزوم توجه به مداخلات درمانی برای کنترل عملکرد 
تیروئید و عوارض مرتبط با آن است ]43، 44[. اختلال در عملکرد 
تیروئید در دوران کودکی و نوجوانی می تواند تأثیر منفی بر رشد 
و تکامل و سیستم عصبی داشته باشد ]45[ که نشان دهنده نیاز 
به بررسی و کنترل این عوارض همراه در این بیماران به خصوص 

در سنین پایین است.

فعالیت جسمانی

 فعالیت جسمانی به هر نوع فعالیت روزانه که نیاز به حرکت 
فعالیت  از  زیر مجموعه ای  ورزش  می شود.  گفته  دارد،  بدنی 
هدفمند  و  برنامه ریزی شده  تمرین  یک  با  که  است  جسمانی 
مشخص می شود و به طور فزاینده ای جزء حیاتی سبک زندگی 
سالم و متعادل در نظر گرفته می شود که به پیشگیری، به تأخیر 
رایج  مزمن  آسیب های  از  تعدادی  کردن  محدود  یا  انداختن 
بیماری ها کمک می کند ]46[. مطالعات حاضر نشان دهنده تأثیر 
مثبت ورزش بر عملکرد شناختی است ]32، 47[. فعالیت های 
جسمانی و تمرینات ورزشی علاوه بر بهبود آمادگی جسمانی و 
سلامت موجب افزایش جریان خون در مغز می شوند و همچنین 
با افزایش نروتروفین ها می توانند بر عملکرد عصبی شناختی مؤثر 
باشند ]32، 48[. فعالیت بدنی منظم نقش مهمی را در مدیریت 
کودکان و نوجوانان مبتلا به دیابت نوع 1 ایفا می کند، اما به عنوان 

درمان برای دیابت در نظر گرفته نمی شود ]1[.

 در واقع دیابت نوع 1 یک مشکل چالش برانگیز برای مدیریت 
علائم مختلف فیزیولوژیکی و رفتاری است. با وجود اهمیت ورزش 
بدنی  فعالیت  مختلف  روش های  مدیریت  افراد،  این  در  منظم 
به ویژه برای افراد مبتلا به دیابت نوع 1 و تأمین کننده مراقبت های 
بهداشتی در این افراد بسیار دشوار است. افراد مبتلا به دیابت 
نوع 1 تمایل دارند به عنوان افراد غیر فعال از جمعیت عمومی با 
شاخص بدنی ناسالم که حداقل فعالیت بدنی در هر هفته را انجام 

2. Antibodies to thyroperoxidase (anti-TPO)
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دهند ]49[. یکی از عوامل مرتبط با سطح پایین آمادگی جسمانی 
در این افراد به خاطر ترس از هیپوگلیسمی در این افراد است ]8، 
50[. باتوجه به مطالب گفته شده اگر چه فعالیت جسمانی درمان 
اصلی در دیابت نوع 1 نیست، باوجوداین می تواند علاوه بر ارتقای 
سلامت در این افراد موجب بهبود عملکرد شناختی و جلوگیری از 
عوارض شناختی شود. مشخص شده است که ورزش اثرات مثبتی 
بر کنترل قند خون حاد و مزمن در دیابت نوع 1 دارد و با افزایش 
نوروتروفین ها مانند فاکتور نوروتروفیک مشتق از مغز و فاکتور 
رشد شبه انسولین 1 می تواند اثرات مفیدی بر عملکرد شناختی 
داشته باشد ]51، 52[. در همین خصوص زابروسکا و همکاران 
در تحقیقشان بر روی بیماران مبتلا به دیابت نوع 1 جوان (سن 
26/9 سال) نشان دادندکه فعالیت جسمانی هوازی تداومی با 
شدت متوسط و تناوبی شدت بالا موجب افزایش سطوح سرمی 
فاکتور نوروتروفیک مشتق از مغز به عنوان یک نروتروفین مؤثر بر 
پلاستیسیتی عصبی می شود ولی اثرات تمرینات تناوبی شدت بالا 

بیشتر است ]52[. 

تانولی و همکاران نیز در تحقیقی که بر روی 10 بیمار مبتلا 
به دیابت نوع 1 انجام دادند، گزارش کردند هر 2 شیوه تمرینات 
تداوی تداومی با شدت متوسط و تناوبی شدت بالا موجب افزایش 
سطوح سرمی فاکتور نوروتروفیک مشتق از مغز و کاهش گلوکز 
پس از هر 2 شیوه ورزش شد و یک اثر پاسخ دُز را برای فاکتور 
یافته ها نشان  این  از مغز نشان داد ]51[.  نوروتروفیک مشتق 
می دهند فعالیت جسمانی می تواند سطوح فاکتور نوروتروفیک 
از مغز در گردش را در بیماران مبتلا به دیابت نوع 1  مشتق 
نوروتروفیک  فاکتور  اینکه  با توجه به   .]52  ،51[ دهد  افزایش 
مشتق از مغز دارای خواص نوروتروفیک، محافظت کننده عصبی 
و از نظر شناختی مفید است ]53[، می توان این انتظار را داشت 
که تمرینات ورزشی منظم بتواند یک راهکار مفید در پیشگیری و 

درمان عوارض شناختی ناشی از دیابت نوع 1 باشد. 

با این حال، اجرای عملی دانش کنونی ما به علت عدم شفافیت 
در زمینه نوع و اثر دُز فعالیت های جسمانی بر عملکرد شناختی 
بیماران مبتلا به دیابت نوع 1محدود است. با وجود اینکه ادبیات 
موجود از اثرات مثبت ورزش بر عملکرد عصبی شناختی حمایت 
می کند، پاسخ به این سؤال که چه نوع فعالیت جسمانی، با چه 
شدت و به چه مدت برای ایجاد افزایش در فاکتور نوروتروفیک 
مشتق از مغز و مهم تر از آن، میزان افزایش فاکتور نوروتروفیک 
مشتق از مغز و سایر نوروتروفین ها برای محافظت عصبی برای 
مورد   1 نوع  دیابت  در  شناختی  عوارض  درمان  و  پیشگیری 
نیاز است، تاکنون مشخص نشده است که نشان دهنده نیاز به 

تحقیقات بیشتر در این خصوص است.

تغذیه

همکاری  به  است  ممکن  دیابت  شناختی  عملکرد  اختلال 
همچنین  و  آستروسیت ها  و  نورون ها  بین  نامتعادل  متابولیک 
اختلالات متابولیکی خاص ناحیه مغز نسبت داده شود؛ با این حال، 
پاتوژنز زوال شناختی ناشی از دیابت نوع 1 هنوز تا درک کامل 
فاصله دارد ]54[. پیروی از دستورالعمل های مخصوص دیابت 
(یعنی  مغذی ها  درشت  از  روزانه  دریافتی  انرژی  درصد  برای 
کربوهیدرات ها، پروتئین ها و چربی ها) و همچنین دریافت فیبر 
غذایی، به ویژه برای افراد مبتلا به دیابت نوع 1 برای ارتقای کنترل 
پیامدهای طولانی مدت  از  خوب گلیسمی محیط و جلوگیری 

شامل بیماری های قلبی عروقی اهمیت دارد ]55[. 

ظرفیت شناختی را می توان تحت تأثیر اجزای رژیم غذایی 
پایین  گلیسمی  با شاخص  غذاهایی  می رسد  نظر  به  داد.  قرار 
موجب بهبود توجه، حافظه و ظرفیت عملکردی شوند، در حالی که 
غذاهای غنی از قندهای ساده با مشکل در تمرکز و توجه همراه 
هستند. مغز برای سنتز انتقال دهنده های عصبی به ویژه سروتونین 
و کاتکول آمین ها نیاز به تأمین مداوم اسیدهای آمینه دارد. سطوح 
پایین سروتونین با کاهش یادگیری، استدلال و حافظه مرتبط 
هستند. کیفیت و نوع چربی رژیم غذایی نیز می تواند بر ظرفیت 
فکری و ذهنی تأثیر بگذارد. مصرف زیاد چربی های اشباع شده با 
زوال شناختی مرتبط است، در حالی که مصرف اسیدهای چرب 
اشباع نشده چندگانه اثرات مفیدی در پیشگیری از آن ها دارد. 
توصیه می شود از رژیم های غذایی با نسبت کافی (5:1) اسیدهای 
چرب امگا 3 و 6 (رژیم غذایی مدیترانه ای) استفاده شود، زیرا با 
ظرفیت حافظه بهتر و کاهش خطر زوال شناختی مرتبط است. 
و D، کولین،  فولیک)  (اسید   B1، B6، B12، B9 ویتامین های
آهن و ید اثرات محافظتی عصبی دارند و عملکرد فکری را بهبود 
 ،C ، E ، A می بخشند. به موازات آن، آنتی اکسیدان ها (ویتامین های
روی، سلنیوم، لوتئین و زآگزانتین) نقش بسیار مهمی در دفاع در 
برابر استرس اکسیداتیو مرتبط با زوال ذهنی و در بهبود شناخت 
چربی های  از  سرشار  غذایی  رژیم های  حاضر  حال  در  دارند. 
اشباع شده و قندهای تصفیه شده و مصرف کم میوه، سبزیجات 
و آب وجود دارند که می توانند بر توانایی شناختی تأثیر منفی 
بگذارند. تغذیه کافی برای بهینه سازی عملکرد مغز و جلوگیری از 

زوال شناختی ضروری است ]56[.

نتیجه گیری

به صورت  داده است عوارض شناختی  نشان  نتایج تحقیقات 
خفیف تا متوسط در بیماران مبتلا به دیابت نوع 1 دیده می شوند. 
اختلال عملکرد شناختی می تواند در هر سنی دیده شود و شدت 
این عوارض عموماً متوسط است، اگرچه شدت آن ها به ویژه در 
افرادی که دیابت نوع 1 زودرس (تشخیص قبل از 7 سالگی) 
بیشتر  هستند  میکروواسکولار  عوارض  درگیر  که  بیمارانی  یا 
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است.  این بیماران معمولاً در زمینه های شناختی هوش، کارایی 
انعطاف پذیری  توجه،  اطلاعات،  پردازش  سرعت  روانی حرکتی، 
شناختی و ادراک بصری دارای اختلالاتی هستند. در برخی از 
بیماران مبتلا به دیابت نوع 1، اختلال عملکرد شناختی با کاهش 
سرعت و انعطاف ذهنی مشخص شد، اما این بیماری یادگیری 
و حافظه را کمتر درگیر می کند. شدت اختلالات شناختی در 
تأثیر سن شروع و مدت  بیماران مبتلا به دیابت نوع 1 تحت 
یادگیری  بر  اثر دیابت  یافته ها درخصوص  اگرچه  دیابت است. 
تشخیص  پیشگیری،  است،  متفاوت  دانش آموزان  تحصیلات  و 
و درمان عوارض شناختی در سنین پایین می تواند بر عملکرد 
تحصیلی این کودکان مؤثر باشد. همچنین توجه به این نکته 
اهمیت دارد که عوارض دیابت می تواند در کنار سایر عوارض 
سالمندی موجب عوارض شناختی بیشتر در سالمندان مبتلا به 
دیابت نوع 1 شود. بنابراین مدیریت دیابت و عوارض آن می تواند 
عوارض شناختی در سالمندان مبتلا به دیابت نوع 1 را تعدیل 
کند. با توجه به اینکه روش های مداخله یا درمانی برای جلوگیری 
از افزایش این  از بروز عوارض شناختی یا درمان یا پیشگیری 
و  طبیعی  محدودده  در  خون  قند  کنترل  با  مرتبط  عوارض 
جلوگیری از پیشروی عوارض دیابت است، پیشنهاد می شود که 
برای جلوگیری از عوارض شناختی در دیابت نوع 1 با کنترل قند 
خون از عوارض این بیماری تا حدودی جلوگیری شود. در مجموع 
زندگی  سبک  اصلاح  شامل  مداخله ای  روش های  از  ترکیبی 
استفاده  و  تغذیه در کنار درمان دارویی  و  تمرینات ورزشی  با 
از تجهیزات مدرن ماینتورینگ و کنترل قند خون می تواند در 

جلوگیری از عوارض شناختی دیابت نوع 1 جلوگیری کند. 

ملاحظات اخلاقي

پیروي از اصول اخلاق پژوهش

این مقاله حاصل یک مطالعه مروری است و دارای هیچ نمونه 
انسانی یا حیوانی نبوده است.

حامي مالي

دولتی،  سازمانی های  از  مالی  کمک  هیچ گونه  پژوهش  این 
خصوصی و غیرانتفاعی دریافت نکرده است.
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