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 1399ماه مهر  16 :تاریخ پذیرش ،1399ماه  مرداد 19تاریخ دریافت: 
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در میش های متابولیکی مرتبط با متابولیسم انرژی وقوع بیماریاز جمله علل معمول  لیپولیز گسترده در حوالی زایمان و حساسیت انسولینیکاهش  :زمینۀ مطالعه

 باشند.می

 .شد یطراح یرواریدوره ش یلاوا هاییشدر م ینمقاومت به انسول یهاگلوکز و شاخصه متابولیسمبر  یآل یتحقیق حاضر با هدف مطالعه اثر رو: هدف

 30)جیره پایه بعلاوه روی به میزان  LZn)جیره پایه بدون افزودنی روی(،  CTRراس میش نژاد قزل براساس میزان روی آلی دریافتی به سه گروه؛  18: کارروش

 د.بندی شدنگرم به ازای ماده خشک خوراک( تقسیممیلی 300)جیره پایه بعلاوه روی به میزان  HZnگرم به ازای ماده خشک خوراک( و میلی

نیز  و یسریدگل یکلسترول و تریرات، بوت یدروکسیبتاهیراستریفیه، چرب غ یدهایگلوکز، اس یرمقادهای مورد مطالعه در داری بین گروه: نتایج مطالعه حاضر تفاوت معنینتایج

متیونین به صورت -(. تجویز زینکP>05/0دار بود )آزمایشی غیر معنیهای ها نشان نداد. همچنین اثر روی بر نسبت انسولین به گلوکز در بین گروهیشمعیار انسولین خون 

برای گروه  )AUC60AUC ,120( کننده مکمل ایجاد نمود. مساحت سطح زیر منحنیهای دریافتغلظت روی سرم خون میش ( درP<001/0داری )معنی خوراکی افزایش

نسبت به گروه  متیونین-کننده مکمل زینکهای دریافت(. نرخ پاکسازی گلوکز در میشP<05/0ن داد )کمترین مقادیر را نشا HZnبیشترین و برای گروه  LZnکنترل و 

حالت ( که نشان دهنده P<001/0داری کمتر از گروه کنترل بود )کننده روی به طور معنیهای دریافتکنترل بیشتر بود. زمان لازم برای رسیدن غلظت گلوکز به نصف در میش

 است. متابولیسم گلوکز وضعیتو  به انسولین بهبودی حساسیت

بهبود بالانس منفی انرژی و جلوگیری از مقاومت به انسولین در  متیونین در-دهند که مکمل غذایی زینکهای تحقیق حاضر نشان می: یافتهگیری نهایینتیجه

 های حاوی روی بهبود پیدا کند.ها در کنار استفاده از مکملانسولین در میشهای شیروار پس از زایش مؤثر بوده و این احتمال وجود دارد که پاسخ به میش

 میش، انسولین، گلوکز، شیرواری، روی: کلمات کلیدی
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مقدمه

خطر بروز  یاز فاکتورها یکی یمانبلافاصله پس از زا یرش یدتول

روند  ین. اشودیدر نشخوارکنندگان محسوب م یانرژ یتوازن منف

 یلدر اوا یخوراک مصرف یزانبودن م یینبه همراه پا یتوازن منف

دوره  یندر ا یوانخاص ح یزیولوژیکف یتوضع یلبه دل یرواریش

و مواد  یانرژ یبر،ف ینظر محتوا زنامتعادل ا هاییرهج یافتو در

. دهدیم یشرا افزا یکیمتابول هاییخطر ابتلا به ناهنجار یمعدن

مقدار  یریگاندازه یارمع یک غیراستریفیهچرب  یدهایاس یشافزا

بدن در  یچرب یسممتابول یا یچرب یهادر بافت هایچرب یهتجز
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رخدادها شامل کاهش  ی. توالباشدیم یانرژ یتوازن منف یطشرا

 یدهایرفتن اس و بالا یچرب یسممتابول یشافزا ین،انسول گلوکز و

شده  یجادا یریس یها. فرکانسباشدیخون م غیراستریفیهچرب 

که توسط  هیفیراستریغچرب  یدهایاس یکبد یداسیونتوسط اکس

 تواندیم یابد،یانتقال م یپوتالاموسه یریعصب واگ به مراکز س

در  ین خوراک مصرفیزاغالب کنترل کننده م یسمبه عنوان مکان

گفت کنترل سرعت  توانیم ین(. بنابرا3شود ) یلدوره انتقال تبد

چرب در کبد و طول مدت  یدهایاس یداسیوناکس ییکارا یپولیز،ل

 یپولیتیک،ل یتو وضع یانرژ یدر تعادل منف یوانح یریقرارگ

 یکیمتابول هاییدر کاهش بروز ناهنجار یاساس یعامل تواندیم

 .(3،34) باشد

با کاهش همزمان  یشچند هفته قبل از زا یپولیتیکل وضعیت

و عضله به  یبافت چرب یتپلاسما و کاهش حساس ینظت انسولغل

(. 15ادامه دارد ) یشهفته پس از زا ینشروع شده و تا چند ینانسول

 یشاحتمالاً توسط افزا ینانسول بهها بافت یتکاهش حساس

 یرنظ یالتهاب یشپ یهایتوکینس یشافزا رشد،هورمون  یجیتدر

 یحاصل از جفت و بافت چرب( TNF-αآلفا ) یفاکتور نکروز تومور

پلاسما  (NEFA) استریفیه اسیدهای چرب غیر غلظت یشو افزا

لیپولیز ، یرواریش یاو  یمربوط به آبستن هاییگنالس شود.یم یجادا

 یهاکبد و بافت یسوخت برا یکبه عنوان  NEFAعرضه  یبرارا 

 زیادر مقدار گلوکز مورد ن یقطر ینو از ا کنندیآغاز م یخارج کبد

 (.11) کنندیم ییصرفه جو یرش یدتول یاو  ینتولد جن یبرا

ها درخون متناسب توسط کبد با غلظت آن NEFA برداشت

 یشافزا یجهنت یکبد یسیریدگل یاز حد تر یشاست. غلظت ب

NEFA کبد و کاهش  یفخون است که به اختلال در وظا

 ینگلوکز و انسول یهاکاهش بهبود غلظت ینو بنابرا زگلوکونئوژن

را  یپولیتیکل یعتکه وض شودیمنجر م یعیخون به حالت طب

کبد نشخوارکنندگان  ینکه(. به علت ا1) دهدیتوسعه م تریشب

به صورت  یسریدگل یتر خروج یبرا یمحدود ظرفیت

محدود  ین(؛ بنابرا9دارد ) پایین یاربس یبا چگال هاییپوپروتئینل

به  نیاز دوره آبست یزآمیتال موفقانتق یهدف اصل یپولیزکردن ل

رو تنظیم دقیق متابولیسم گلوکز و  یناست. از ا یردهیدوره ش

دوره  ینچربی در بدن دام به منظور سازگاری متابولیک در ا

های هدف عدم پاسخ بهینه بافت یاضروری است. مقاومت انسولینی 

ه مهم نشخوارکنندگان در دور هاییبه انسولین، یکی از سازگار

بالا اشاره شد ایجاد مقاومت  در کهیطورانتقال است. همان

گلوکز، اسیدهای آمینه و  تواندیانسولینی خفیف در دوره انتقال م

را در اواخر آبستنی به جفت و در اوایل  ترییشاسیدهای چرب ب

زایش به غدد پستانی سوق دهد؛ اما مقاومت انسولینی شدید 

 چربی،بافت  یعیطب یندهایفرا یمنظاختلال در ت یجادبا ا تواندیم

در  یفیهاستر یرمنجر به بالا رفتن غیرطبیعی اسیدهای چرب غ

ممکن است بتواند با بهبود  اییهتغذ هاییاستراتژ (.12خون شود )

چربی را از ذخایر بدنی محدود کرده  یحساسیت انسولینی، فراخوان

متابولیکی مرتبط با متابولیسم انرژی دوره  هاییماریو وقوع ب

 انتقال را کاهش دهد.

به عنوان یک عنصر ضروری برای عملکرد بسیاری از  روی

و پروتئین لازم  DNAدخیل در تقسیم سلولی و سنتز  هاییمآنز

 شودیمتعددی م یهااست. کاهش سطح سرمی روی باعث اختلال

ه هیپوگنادیسم و اختلال ب توانیکه از بین عوارض درون ریز آن م

سازی و ذخیره تز،تحمل گلوکز اشاره کرد. عنصر روی برای سن

کاهشی  ،ترشح انسولین ضروری است. با کاهش سطح روی سرم

محیطی به انسولین دیده  یهادر ترشح انسولین و حساسیت بافت

 یهثانو یامبرپ یکرا به عنوان  ینقش رو یر. مطالعات اخشودیم

گلوکز خون  یمو تنظ ینانسول یگنالینگکنترل س در یداخل سلول

 یدر علم پزشک یرو یبات(. استفاده از ترک26برجسته کرده است )

در  یبهبود کاهش رو یبرا یزو ن یبه منظور درمان کمبود رو یننو

توجه بسیاری از  یراخ یهادر سال یکنوع  یابتد یماریب

ه دست آمده ب یجاست. نتا متخصصین تغذیه را به خود جلب کرده

در را  یرو آلی یستی بالای منابعز یدسترسهای متعدد، بررسیاز 

سازی بهتر این منابع مقایسه با ترکیبات غیر آلی آن و نیز ذخیره

لذا تحقیق حاضر با هدف  .(27،38،41دهند )را در بدن نشان می

گلوکز و  متابولیسمبر  (Zn-Met)ی آل یمطالعه اثر استفاده از رو

 یرواریدوره ش یلاوا هاییشدر م ینمقاومت به انسول یهاشاخصه

 شده است. یطراح

 کارمواد و روش

دانشگاه  یدانشکدة کشاورز یپژوهش در گوسفنددار ینا

به روش  یانداز از قوچ یشدو هفته پ هایشانجام شد. همه م یهاروم

 CIDR; Eazi-Breed CIDR; Pharmacia and) یدرگذاریس

Upjohn Pty Limited, Rydalmere, Australiaیق( و تزر 

 ,.PMSG, Intervet Inc) واحد هورمون 400 یعضلان

Millsboro, DE) مزمان فحل و به صورت کنترل شده قوچ ه

  شدند. یانداز
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 یانگیننژاد قزل با مآبستن  یشرأس م 18در این تحقیق 

جهت عادت پذیری با شرایط آزمایش، محیط ، یلوگرمک 61±7وزن 

هفته مانده به تاریخ احتمالی زایمان بطور تصادفی در  4و جیره از 

 های انفرادی قرار گرفتند. راس( و در جایگاه 6گروه )هر گروه  3

 یمانمطالعه بلافاصله پس از زا یندر ا یشآزما یدوره اصل

 یاجاتاحت میزان. ادامه داشتهفته  3ها شروع شده و به مدت یشم

 (2007) براساس جداول هایشم یرواریش دوره آبستنی و ییغذا

NRC, درصد باقیمانده خوراک(، 2آزاد ) یهو به صورت تغذ یمتنظ 

جدول گرفت )قرار  هامیش یاردر اخت صبح و عصردو وعده در روزانه 

بوده  یکسان تمام مواد مغذیاز نظر  یشیآزما هاییره. ج(29(، )1

متیونین -ی؛ زینکرو یاز منبع آل( Zn) یمختلف رو یرمقادفقط و 

(Zn-Met)، ZnM, Zinpro; Corporation, Eden Prairie, 

MN, USA) ) شد افزوده هابه آناز شرکت سنا دام پارس تهیه و .

 ؛ شدند یفتعر یربه صورت ز یشمورد آزما یهااساس گروه ینا بر

روی به ) ی( بدون افزودن روTMR) یهپا یره(: ج1گروه )

، (CTR)=  (گرم به ازای کیلوگرم ماده خشکمیلیمیزان صفر 

روی ) یاجاتاحت یزانبه م یبه همراه مکمل رو یهپا یره(: ج2گروه )

 =( گرم به ازای کیلوگرم ماده خشک خوراکمیلی 30به میزان 

(LZn)  بالا  میزانبا  یبه همراه مکمل رو یهپا یره(: ج3گروه )و

کیلوگرم ماده خشک گرم به ازای میلی 300روی به میزان )

 . (HZn)=  (خوراک

گرم به ازای ماده خشک میلی 3در حد  یهپا یرهج یرو یزانم

 دییتأو با استفاده از روش جذب اتمی  نیتأم یرهتوسط ج خوراک

 NRC( 2007های )میزان احتیاجات میش براساس توصیه .شد

ساعت پس  3و  یها بصورت هفتگاز دام خونگیری (.29تعیین شد )

پس از  21و  14، 7در روزهای صفر،  وعده صبح از مصرف خوراک

پس از بدون ماده ضد انعقاد های خون . نمونهگرفتانجام زایمان 

شده )با سرعت  وژیفیسانتردقیقه  20انتقال به آزمایشگاه، به مدت 

های سرم د. نمونهیها جدا گرددور در دقیقه( و سرم آن 3500

یر استریفیه چرب غ یدهایاس ز،(، گلوکZn) یرو یابیجهت ارز

(NEFA)،  بتا هیدروکسی بوتیرات(BHB) ،یسیرید،گلیتر 

درجه  - 20گیری، در دمای تا زمان اندازه و انسولین کلسترول

 روز از شروع درمان، با تزریق 21پس از . شدندگراد نگهداری سانتی

 (24) دارداستان یهاپروتوکلدرصد بر اساس  50سرم دکستروز 

مساحت سطح زیر  ین شامل؛مقاومت به انسولهای شاخص یزانم

 120و  60تا دقیقه  (AUC)، (Area under the curve)منحنی 

)120, AUC60AUC( نرخ پاکسازی گلوکز، زمان رسیدن به سطح ،

آزمون تحمل  پایه و زمان لازم برای رسیدن غلظت به نصف توسط

 . گرفتانجام  (IVGGT) گلوکز

تحمل گلوکز درون وریدی با تزریق  آزمایشطور خلاصه  به

وزن بدن با استفاده از سرم  یلوگرمک ی هرگرم به ازا 25/0گلوکز )

( انجام لیتر در دقیقهمیلی 4-5با سرعت  درصد 50دکستروز 

های خون به صورت پیوسته از گرفت. متعاقب تزریق گلوکز نمونه

آوری ت پس از آن جمعساع 3قبل از شروع تزریق تا  یقهدق 15

 یهامتعاقب تزریق درون وریدی گلوکز در زمان یری. خونگشد

15- ،0 ،5 ،10 ،15 ،20 ،25 ،30 ،45 ،60 ،75 ،90 ،120 ،150 

 .گرفتانجام  یقنسبت به زمان تزر 180و 

چرب  یدهای( و اسBHB) یراتبوت یدروکسیغلظت بتاه

 یتجار یهایتبا استفاده از کسرم ( NEFA) یراستریفیهغ

(Randox Laboratories Ltd, Ardmore, UKاندازه )یریگ 

، گلوکز، تری گلیسرید، ذخیره شده سرمهای نمونهدر شدند. 

 پارس های تجاری )شــرکتبا استفاده ازکیتکلسترول و روی 

 ,Technicon) یوشیمیب یزرآنالابا استفاده از  و آزمون، ایران(

RA-1000, Tarry town, USA) با استفاده از کیت سولین ان، و

 .Insulin AccuBind® ELISA; Monobind Inc)تجاری 

Lake Forest, USA)  ایمنواسی  آنزیم روشو به(ELISA, 

Biotek-Eon reader plate) میزان  .گرفتند قرار سنجش مورد

روی خوراک به روش طیف سنج جذب اتمی مجهز به سیستم کوره 

اندازه گیری  (Shimadzu AA6800, Tokyo, Japan)گرافیتی 

 شد. 

 آزمایش 21در روز  (IVGTI)وریدی  گلوکز تحمل آزمایش

 به مربوط هایداده خون گلوکز در گیریاندازه از انجام شد. پس

 NLIN رویه گرفت. از قرار بررسی مورد SAS 1/9افزار  نرم در آن

 تحمل دقیقه آزمایش 60 مدت در گلوکز هایمنحنی پردازش برای

 (. 19از فرمول زیر استفاده شد ) استفاده با گلوکز

k×t)-(F(t) = A × e  

 Aباشد. می tزمان  در متابولیت غلظت F(t)معادله  این در

 را تشکیل تابعیت ضریب هم Kباشد. می گلوکز بیشترین مقدار

 که پاکسازی شد. نرخ محاسبه K و Aبرآورد  دو دهد. هرمی

 زیر به صورت است خون از شدن پاک سرعت کننده مشخص

 (: 19محاسبه شد )

Clearance rate (CR; ٪/min) ={(ln[ta] − ln[tb])/(tb − ta)} × 100 
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 فرمول از غلظت حداکثر نصف به رسیدن زمان یا عمر نیمه

 (: 19گردد )می زیر محاسبه

(T1/2; min) = {[ln(2)]/CR} × 100) 

 [tb]  و (ta) زمان در متابولیت غلظت [ta]بالا  معادلات در

 از منحنی زیر باشد. مساحتمی (tb)زمان  در هاغلظت متابولیت

 گلوکز منحنی رسم از شود. پسمی داده نشان (AUC)با  گلوکز

 دقیقه 60 مقادیر جمع و ذوزنقه مساحت از استفاده با این شاخص

 بر پایه گلوکز مقدار شد. محاسبه )AUC60AUC ,120(اول و دوم 

 گلوکز مقدار بیشترین شد. محاسبه– 15 هایزمان مقادیر اساس

 شد. گرفته نظر در تزریق از خونگیری پس اولین مقادیر اساس بر

با  ها با طرح تصادفیداده :مورد استفاده یطرح آمار

نسخه  SAS نرم افزار (MIXED) مدل خطی عمومی از اســتفاده

برای  Mixed های مکرر ازگیریاندازه. شد تحلیل و تجزیه 1/9

که در رابطه  (IVGTTو انسولین پلاسما در طول  ها )گلوکزداده

های تکرار شونده در زمان( )رویه دادهبودند  با زمان ســاخته شده

ها تفاوت برای استفاده شد. حداقل مربعات محاســبه شــد و

 بیندار معنی هایآزمایش قرار گرفت. تفاوت مــورد LSM آزمون

 .در نظرگرفته شد (P<05/0) در سطح تیمارها

 نتایج 

خون در سه گروه  یهایتاستاندارد متابول یو خطا یانگینم

نشان  2جدول ابتدای شیرواری در هفته  3در  شیروار یهایشاز م

 داده شده است. 

بر  یریثأت (Zn-Met)ی آل یمطالعه حاضر استفاده از رو در

 یدهایگلوکز، اس یرمقاد ؛شامل یمرتبط با انرژ یهاشاخص یزانم

کلسترول و یرات، بوت یدروکسیبتاهیر استریفیه، چرب غ

 یهایشمنیز عیار انسولین و مقادیر روی سرم خون  و یسریدگلیتر

 کاهشبه  یعدد یلتما حالینبا ا (.<05/0Pمورد مطالعه نداشت )

 Zn-Metتحت درمان با  یهادر گروه BHBو  NEFAغلظت 

دار کاهش معنیجدول  یندر ا ین(. همچن2جدول )شود دیده می

ها با افزایش تعداد روزهای گروهتمام در  BHBو  NEFA یرمقاد

 . (P<001/0) مشهود است شیرواری

 اثرات متقابل زمان ودرمان، زمان و  مقادیر گلوکز پلاسما با

نسبت انسولین همچنین اثر روی بر گرفت. نحت تأثیر قرار ت درمان

 (.P>05/0دار بود )های آزمایشی غیر معنیبه گلوکز در بین گروه

 زمان اثرات متقابل و زمان درمان، با خون نیز انسولین غلظت

به  Zn-Met(. تجویز P>05/0نگرفت ) قرار تأثیر تحت درمان و

 در ( راP<001/0داری )معنی صورت خوراکی و روزانه، افزایش

های دریافت کننده مکمل ایجاد نمود، میشغلظت روی سرم خون 

 (. 2جدول بود ) LZnبیشتر از گروه  HZnکه در گروه 

مقادیر پایه  (IVGGT)وریدی گلوکز انفوزیون متعاقب 

به  69±45/17( در گروه کنترل از دقیقه -15گلوکز )زمان 

 مقادیر گلوکز بهپس از تزریق رسید.  150در دقیقه  45/5±17/76

گروه کنترل نسبت به های تحت درمان با روی لحاظ عددی در گروه

برای  )AUC60AUC ,120(مساحت سطح زیر منحنی . کمتر بود

کمترین مقادیر  HZnبیشترین و برای گروه  LZnگروه کنترل و 

 (.3جدول ( )P<05/0را نشان داد )

-Znهای دریافت کننده مکمل میشنرخ پاکسازی گلوکز در 

Met کرد نسبت به گروه کنترل از مقادیر بیشتری حمایت می

(001/0>P( ) زمان لازم برای رسیدن غلظت به نصف 3جدول .)

داری کمتر از طور معنیهای دریافت کننده مکمل روی بهدر میش

 (. 3جدول ( )P<001/0گروه کنترل بود )

شود به استثنای گروه مشاهده می 1 نمودارطور که در همان

LZn، پس از تزریق گلوکز به حد پایه  150گلوکز تا دقیقه  غلظت

پس از تزریق  90در دقیقه  LZnگروه  نرسیده است. این شاخص در

 (.1نمودار درون وریدی گلوکز بدست آمده است )

 

اقلام خوراکی و آنالیز شیمیایی مواد خوراکی مورد استفاده در اوایل  .1جدول 

 .دوره شیرواری میش

 کل )درصد( اقلام خوراکی

 29 علوفه یونجه

 5/14 سیلوی ذرت

 9/10 کاه گندم

 5/27 دانه جو

 2/10 کنجاله سویا

 25/7 سبوس گندم

 36/0 کربنات کلسیم

 29/0 نمک

  یرهج یمیاییش یبترک

 Mcal day( 28/3-1( یسمقابل متابول انرژی

 48/17 (DM%) خام پروتئین

 92/40 (DM%) یخنث یندهنامحلول در شو الیاف

 50/2 (DM%)  خام چربی

 67/0 (DM%) کلسیم

 38/0 (DM%) فسفر
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 .متیونین در اوایل دوره شیرواری میش-زینک با درمان تحت یهاشیم یخون یپارامترها .2جدول 
 P Value سه هفته اول پس از زایمان )زمان صفر روز زایمان(  پارامتر

  0 7 14 21  

 گلوکز

 گرم/دسی لیتر()میلی

HZn 4/65 2/70 2/66 2/65 NS 

LZn 2/60 6/62 8/70 65 NS 

CTR 7/69 8/65 7/69 63 NS 

 ±SEM 05/4 2/4 5/4 3/2  

BHB 
 )میلی مول/لیتر(

HZn ab52/0 a61/0 b40/0 b44/0 *** 

LZn a75/0 a58/0 ab45/0 b38/0 *** 

CTR a59/0 a65/0 ab49/0 b44/0 *** 

 ±SEM 03/0 03/0 04/0 02/0  

NEFA 

 )میلی مول/لیتر(

HZn a46/0 ab40/0 b36/0 b32/0 *** 

LZn a46/0 ab39/0 b35/0 b34/0 *** 

CTR 47/0 42/0 39/0 37/0 *** 

 ±SEM 02/0 02/0 02/0 02/0  

 تری گلیسرید

 )میلی گرم/دسی لیتر(

HZn 5/16 19/6 2/17 6/19 NS 

LZn 16 2/19 19 16 NS 

CTR 9/16 4/18 6/19 8/15 NS 

 ±SEM 5/1 7/2 5/1 3/1  

 کلسترول

 )میلی گرم /دسی لیتر(

HZn 3/61 8/66 6/76 4/65 NS 

LZn b61 a4/78 a8/76 ab65 * 

CTR 2/65 2/69 2/78 8/68 NS 

 ±SEM 7/3 2/3 3/5 6/3  

 روی

 )میکروگرم/دسی لیتر(

HZn c92/76 bc98/89 a4/116 b10/94 *** 

LZn b00/74 ab14/87 ab2/90 a36/92 *** 

CTR 56/77 82/81 94/83 58/88 NS 

 ±SEM 05/3 44/4 46/6 21/6  

 انسولین

 )میکروواحد/میلی لیتر(

HZn 49/12 43/14 99/14 02/16 NS 

LZn 83/12 17/14 87/14 22/16 NS 

CTR 79/13 31/15 36/14 18/16 NS 

 ±SEM 12/1 33/1 11/1 14/1  

 انسولین/گلوکز
HZn 19/0 21/0 23/0 25/0 NS 

LZn 21/0 23/0 21/0 25/0 NS 

CTR 21/0 23/0 21/0 26/0 NS 

 ±SEM 02/0 02/0 02/0 02/0  
a,b,c دارند دارمعنی تفاوت درصد 5 سطح در مشترک غیر حروف دارای هایمیانگین ردیف هر در (05/0>P.) 

 

 در اوایل دوره شیرواری میش. در نیانسول به مقاومت و گلوکز تحمل آزمایش یهاشاخص برمتیونین -زینک اثر .3جدول 

a,b دارند دارمعنی تفاوت درصد 5 سطح در مشترک غیر حروف دارای هایمیانگین ردیف هر در (05/0>P.) 

 SEM P Value   تیمار متغییر

      از تزریق درون وریدی گلوکزبعد 

 CTR LZn HZn   

 * a75/7943 a10320 b5/3612 02/887 گرم در دسی لیتر()میلی 120سطح زیر منحنی در دقیقه 

 * a75/6263 a9195 b25/3091 77/612 گرم در دسی لیتر()میلی 60سطح زیر منحنی در دقیقه 

 ** b41/2 a41/4 a6/4 35/0 نرخ پاکسازی )درصد در دقیقه(

 ** a86/28 b85/15 b17/15 06/1 زمان لازم برای رسیدن غلظت به نصف )دقیقه(
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 شیروار دوره انتقال یهاشیم خون گلوکز زانیم بر متیونین-زینک اثر .1نمودار 

دار در هر زمان بیانگر اختلاف معنی *.(IVGTT) گلوکز یدیور قیتزر متعاقب

 باشد.( می-15با مقادیر پایه )نقطه زمانی 

تجزیه آماری نشان داد که به عبارت بهتر نتایج حاصل از 

هایی که روی دریافت اردر تیم IVGTTغلظت گلوکز پایه قبل از 

 داری نداشتسبت به گروه کنترل تفاوت معنیکردند نمی

(05/0<P( ،) 1نمودار .) گلوکز توسط مکمل روی پاکسازینرخ، 

تر بالاتر و منجر به زمان کوتاه پاکسازیمنجر به نرخ و بهبود یافته 

برای رسیدن به نصف حداکثر غلظت گلوکز و زمان برای رسیدن 

  (.1نمودار ( )3جدول ) به سطح پایه گردید

 بحث 

ها در شرایط نسبتاً بـا تـوجه به اینکه میشدر بررسی حاضر  

هـا شامل علوفه با کیفیت شـدند و جیـرة آنخوبی نگهداری مـی

بود، علائمی از  کنسانتره مرغوبمناسب )یونجه خشـک( و 

 دیـده نشـد،های مـورد آزمـایش مسمومیت آبستنی در میش

 ،نداشت یدارگروه تفاوت معنی سهمیـزان گلوکـز خـون بین 

های مورد مطالعه توانسته بودند در تمامی گروه هابنابراین میش

در . باشـد را تأمــین کنــندگلوکز که سوخت اصلی جنین مـی

غـذایی  نامناسبکه در شـرایط  یهایهای دیگر نیز میشبررسی

جویی گلوکز و تکیه بیشتر  قرار داشتند، توانسـته بودند با صـرفه

های گلوکزساز از منابعی غیر از جیره )به طور عمده به پیش ماده

امینواسیدهای داخلی( گلوکز خون را ثابت نگه داشته و مقادیر 

 (.31) را تأمین کنندیا تولید شیر مورد نیاز برای جنین 

افزایش تعداد روزهای شیرواری سطح  در مطالعه حاضر با

NEFA  وBHB  اثرات مهاری خون روند کاهشی دارد. پیشتر به

اشاره شده است. اسیدهای  اسیدهای چرب آزاد روی مصرف گلوکز

توانند غلظت گلوکز پلاسما را با تحریک گلوکونئوژنز می چرب آزاد

 های مختلفی افزایش دهند که شامل، افزایشاز طریق مکانیسم

 های گلوکونئوژنیک، افزایش اکسیداسیون کبدیبروز ژن آنزیم

FFAs  که منجر به افزایش تولیدNADH کوآ و، استیل ATP 

(. هرچند که 40) باشدالقای مقاومت به انسولین می نیز شود ومی

مقادیر بالای اسیدهای چرب غیراستریفیه در ابتدای زایمان تأثیری 

های مورد مطالعه نداشت. با این میش بر میزان گلوکز و یا انسولین

، افزایش عددی مقادیر انسولین سرم NEFAحال با کاهش مقادیر 

گاوهای شیری ای روی در مطالعهشود. در این رابطه خون دیده می

نشان دادند  2009در سال  و همکاران Kerestesزایمان،  حوالی

با ترشح داری به طور معنی هیاستریف که غلظت اسیدهای چرب غیر

مطالعات دیگر نیز کاهش (. 25) استکمتر انسولین در ارتباط 

در  NEFA ظرفیت ترشحی انسولین از پانکراس با افزایش سطح

بنابراین، این احتمال وجود دارد  .(6) گاوهای شیری را نشان دادند

در دوره پس از زایمان  FFAs غلظت حاضر کاهشکه در مطالعه 

  لین از پانکراس شده باشد.ترشح انسو افزایشمنجر به 

روی نقش مهمی  عنصراند که مطالعات متعددی نشان داده

و دارد  انسولین عملکرد سازی، ترشح و بهبوددر سنتز، ذخیره

 γ PPAR(. 28مرتبط است ) کمبود آن با مقاومت به انسولین

(Peroxisome Proliferator-Activated Receptor)  یکی از

 بیانباشد که عمدتاً در بافت چربی ای میهستههای داخل گیرنده

 شود و فعالیت آن با تحریک ناقل گلوکز وابسته به انسولینمی

(GLUT4)، و افزایش حساسیت به  آدیپونکتین افزایش بیان

 هایپروتئین نقش مهم روی در ساختار (.18) انسولین همراه است

یم فعالیت و در تنظ ،(zinc-finger proteins) انگشت روی دارای

در بافت چربی و (. 35) به اثبات رسیده است PPARγعملکرد 

انسولین با فراهم کردن سوبسترای اسید چرب از طریق  ،عضله

 سنتز تشویق سبب (LPL)تحریک فعالیت لیپوپروتئین لیپاز 

همچنین انسولین از طریق کاهش سطح  .گرددمی گلیسریدتری

cAMP  کینازو ممانعت از فعالیت پروتئین A  و لیپاز حساس به

حال در مطالعه با این (.5)گردد هورمون باعث کاهش لیپولیز می

-Znهای تحت درمان با رغم افزایش سطح روی در میشحاضر علی

Met داری در عیار و افزایش عددی میزان انسولین، تغییرات معنی

توجه به این نکته ضروری است که  شود.انسولین خون دیده نمی

کاهش غلظت اسیدهای چرب غیر استریفیه در واقع انعکاسی از 

های مورد مطالعه با افزایش وضعیت روبه بهبود انرژی در میش

تعداد روزهای شیرواری است که به دلیل کاهش تولید شیر و 

باشد و نیز نکته حائز اهمیت در این افزایش مصرف خوراک می

باشد. نرژی حیوان میمساله توجه به نقش روی در بهبود وضعیت ا
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هم  PPARγ ند که در کمبود روی سلول، بیاناهمطالعات نشان داد

داری کاهش طور معنیپروتئین به در سطحو هم  mRNAدر سطح 

فعال شدن  همچنین و( 42) یابدو با مکمل روی افزایش می

PPARγ بنابراین (. 18،36) با افزایش بیان آدیپونکتین همراه است

 PPARγ باعث فعال شدن حاضردر مطالعه  Zn-Metشاید مکمل 

در بافت چربی شده و در نتیجه ترشح آدیپونکتین و سطح سرمی 

آن را افزایش داده است و این نیز با تحریک سوخت گلوکز و 

اکسیداسیون اسیدهای چرب از طریق فسفوریلاسیون و فعال 

کبد باعث افزایش برداشت گلوکز  عضلات وکیناز در  AMP کردن

 2006و همکاران در سال  Okamotoکه پیشتر توسط  ده استش

(. به همین دلیل شاهد بهبود وضعیت 30توضیح داده شده است )

خواهیم بود که این  Zn-Metهای تحت درمان با انرژی در میش

ها در مقایسه با در این گروه BHBموضوع با کاهش بیشتر مقادیر 

 شود. گروه کنترل تأیید می

برای ارزیابی  (IVGTT) تحمل گلوکز داخل وریدیآزمایش 

سنتز و ترشح انسولین توسط پانکراس در نشخوارکنندگان انجام 

های بتا عملکرد اولیه سلول IVGTT اساساً(. 4،11،14شده است )

(beta cells) کند. الگوی پاسخ را برای تولید انسولین ارزیابی می

در  IVGTT تعاقبگلوکز سرم به تزریق درون وریدی گلوکز م

مطالعه حاضر شبیه به الگوی گزارش شده در سایر مطالعات است 

گلوکز متعاقب نرخ پاکسازی (. در تحقیق حاضر 13،14،20)

. مقادیر بودبیشتر  تحت درمان با روی هایدر دام IVGTTآزمایش 

های تحت درمان با روی، در گروه گلوکز بالای نرخ پاکسازی

 مقاومت توسعۀ انسولین، یا ترپایین هایتغلظ به مربوط احتمالاً

در  فوق عامل دو هر به مربوط فراوان به احتمال یا انسولین به

، در آزمایش تحمل گلوکز(. 33) باشدهای گروه کنترل میمیش

، نیمه عمر، زمان سرمپایه و حداکثر، نرخ پاکسازی  هایغلظت

و نسبت  سرمرسیدن به غلظت پایه، سطح زیر منحنی برای گلوکز 

های لازم جهت ارزیابی فراسنجه ،به انسولین سرم سرمگلوکز 

با این حال اطلاعات حاصل از آزمایش (. 19)باشد تحمل گلوکز می

برای مثال در طول  ،باشدتحمل گلوکز به سادگی قابل تفسیر نمی

آزمایش تحمل گلوکز مشخص نیست که آیا افزایش نرخ پاکسازی 

افزایش مصرف گلوکز است یا کاهش تولید در نتیجه  سرمگلوکز 

 نسبت یا گلوکز به سرم انسولین مولار نسبت مورد گلوکز. در این

شاخص  سرمها در مقایسه با نرخ پاکسازی گلوکز پاکسازی آن نرخ

نشان حاضر  (. بررسی39) باشدبهتری برای مقاومت به انسولین می

سطح نظر آماری با میزان بالا از  Zinc- Metحاوی داد که جیره 

دارد.  LZnنسبت به گروه کنترل و گروه  کمتریزیر منحنی گلوکز 

های کنترل و گلوکز بالاتر در گروه (AUC) سطح زیر منحنی

LZnهای گروه ، نسبت به میشHZn دهنده عدم کارایی نشان

ها بوده، انسولین برای پاک کردن میزان مشابه گلوکز در این گروه

 مقاومت به انسولین باشد. ای ازدهنده درجهلذا ممکن است نشان

نتیجه مصرف گلوکز توسط  IVGTT پاکسازی گلوکز پس از

های محیطی، جذب روده، تولید گلوکز در کبد و دفع آن از بافت

همچنین مصرف گلوکز توسط غده شیری در  .طریق کلیه است

(، و میزان 21یابد )اوایل شیردهی به طور قابل توجهی افزایش می

 .مصرف گلوکز از گردش خون بستگی به میزان تولید شیر دارد

یابد های اوایل شیرواری افزایش میگرچه گلوکونئوژنز کبدی در گاو

باعث کاهش  IVGTT (، افزایش غلظت انسولین در نتیجه22)

(. در مطالعه 8شود )های کبدی میمیزان گلوکونئوژنز در سلول

مت به انسولین نشان داد مقاو هایجزیه و تحلیل شاخصحاضر ت

طور  بهمقادیر سطح زیر منحنی گلوکز در گروه کنترل که 

بود. این  Zn-Metاز تیمارهای تحت درمان با  بیشترداری معنی

یافته یک حالت مقاومت به انسولین و کاهش پاکسازی گلوکز 

رسد که افزایش نظر میدهد. بنابراین، بهها را نشان میتوسط بافت

با یا ترشح انسولین از پانکراس و  افزایشبا  سرم خونروی  غلظت

افزایش حساسیت بافتی به انسولین در بهبود وضعیت سطح انرژی 

طور که اشاره شد در این های شیروار مؤثر بوده باشد. همانمیش

مطالعه، نرخ پاکسازی گلوکز متعاقب تزریق درون وریدی گلوکز 

گلوکز از خون در نتیجه دار است؛ افزایش میزان پاکسازی معنی

توان چنین لذا می .(17شود )افزایش انسولین ناشی می

های محیطی گیری نمود که مصرف گلوکز خون توسط بافتنتیجه

کننده روی بیشتر از گروه کنترل تحت تأثیر های دریافتدر میش

  .واقع شده است

 فعالیت کاهش سبب خون، انسولین سطح افزایشموماً ع

در مقاومت  (.5) گرددمی گیرنده از پس و گیرنده سطح در انسولین

به انسولین کبدی، افزایش سطح انسولین خون با عدم توانایی 

انسولین در کاهش تولید گلوکز در کبد مرتبط است. در مقاومت 

به انسولین بافت محیطی، افزایش سطح انسولین خون با نقص 

بافت چربی و  هایمصرف و اکسیداسیون گلوکز در عضله و سلول

چربی بافت عدم توانایی در کاهش آزاد شدن اسیدهای چرب از 

(. بنابراین نتیجه حاصل از مطالعه حاضر بروز 37) باشدمرتبط می

های گروه مقاومت به انسولین بافت محیطی را به ویژه در میش

های دهند که در گاودهد. مطالعات نشان میکنترل نشان می

نسولین گاهی اوقات به معنی کاهش ترشح شیروار، مقاومت به ا
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(. با این حال در مطالعه حاضر مقادیر 21انسولین پانکراس است )

 30تا  10و  5های گروه کنترل گلوکز نسبت به مقادیر اولیه میش

به عنوان تأیید توانایی گلوکز برای تولید و  IVGTT دقیقه پس از

های انکراس در میشهای اندوکرین بتای پانتشار انسولین از سلول

  .باشدمی Zn-Metدریافت کننده 

Bossaert کردندکه گزارش 2009 سال در و همکاران 

 IVGTTآزمایش  خونگیری مختلف دقایق در گلوکز خون سطوح

 جذب گلوکز درونی، منشأ از تولیدی گلوکز تزریقی، گلوکز از متأثر

 هایبافت توسط گلوکز جذب کلیوی و گلوکز دفع روده، از شده

 (.7باشد )آدیپوز( می اسکلتی و ماهیچه )بافت انسولین به حساس

 گرممیلی 250 مقدار مقالات مبنای بر گلوکز اینفیوژن میزان

ساعتی  20 محرومیت اعمال با بدن وزن کیلوگرم هر ازای به گلوکز

 ساعت 2 تا حدوداً که آنجایی (. از23،32شد ) استفاده خوراک از

 رسیده اولیه سطح به بایستی خون در آن سطح گلوکز، از ارائه پس

 و De kosterیافت.  ادامه 180 دقیقه تا آزمایش (،32باشد )

 طول بیشتری زمان هرچه کردند گزارش 2013 سال در همکاران

 هایبافت برگردد، خود طبیعی حد خون به گلوکز میزان تا بکشد

 انسولین به مقاومت در حالتدارند.  انسولین به مقاوم حالتی بدن

 و زیاد گلوکز زیرمنحنی پایین، سطح پاکسازینرخ  رودمی انتظار

به  رسیدن زمان یا حداکثر غلظت گلوکز به نصف رسیدن زمان

ها گرفتن این شاخص درنظر با(. 12) باشد بیشتر پایه گلوکز غلظت

 هاییمیشبه انسولین در بهبود حساسیت رسد که حالت می به نظر

اســت. لذا به  بودند ایجاد شــده کرده مصرف زینک متیونینکه 

متابولیسم  بتواند وضعیت روی ازمکمل رسد اســتفادهمی نظر

 .دهد بهبود بدن در را گلوکز

الگوی افزایش قابل توجهی از انسولین و قند خون پس از 

تزریق گلوکز در گاوهای شیری اوایل دوره شیردهی گزارش شده 

ساعت به طور  4ها، گلوکز در (. در آزمایش آن21،33است )

داری در سطوح بالاتر از مقادیر خط پایه باقی مانده بود. این معنی

دهد که مقاومت به انسولین در گاوهای اوایل ها نشان مییافته

، حاضربر اساس این یافته و بر اساس نتایج  .شیردهی وجود دارد

چنین رسد که واکنش ترشح انسولین به گلوکز و همبه نظر می

های محیطی ممکن است در طول حساسیت به انسولین در بافت

به عبارتی کاهش نرخ پاکسازی ترشح  .اوایل شیرواری کاهش یابد

گلوکز پس از زایمان به علت افزایش مقاومت به انسولین است که 

شود، این یافته در ها مشخص میبا تشدید لیپولیز از آدیپوسیت

 (.21،33باشد )ی میمطابقت با سایر مطالعات قبل

ی معکوسی با هم های انسولین و لیپید نسبتاً رابطهمتابولیت

و با افزایش  لیپوژنز (. انسولین با مهار لیپولیز، تحریک6دارند )

کتوژنیک های محیطی اثر آنتیها در بافتاستفاده از کتون بادی

(. علاوه بر این، انسولین فعالیت آنزیمی کبدی را برای 8دارد )

به تری اسیل گلیسرول افزایش  NEFA استریفیه کردن مجدد

در  NEFA(. همچنین انسولین اکسیداسیون 16دهد )می

را به واسطه کاهش فعالیت  میتوکندری کبدی هایسلول

و درنتیجه کاهش جذب  (CPT-1) 1-پالمیتوئیل ترانسفراز

به  BHB و NEFA(. 43دهد )کاهش می NEFAمیتوکندریایی 

نه  NEFAاندازند. سخ انسولین و گلوکز را به خطر میطور کلی پا

شود، بلکه تنها منجر به بروز اختلال در چندین مسیر انسولین می

تواند منجر به اختلال در تولید انسولین پانکراس نیز گردد. نشان می

انسولین و سطوح  AUC رابطه منفی با NEFAداده شده است که 

ی گلوکز در گاوهای پس از زایمان پیک، بدون تأثیر روی پارامترها

تشدید  عامل NEFAگلیسیرید و بویژه سطح (. افزایش تری6دارد )

تواند توسط تزریق نیکوتینیک کننده مقاومت به انسولین است و می

ای نشان داده شده (. همچنین در مطالعه32اسید کاهش یابد )

 NEFA است که هیپرلیپیدمی تجربی با استفاده از غلظت بالای

در  Hayirli(. 2شود )سبب مقاومت به انسولین در گوسفندان می

سبب کاهش  NEFA گزارش داد که غلظت بالای 2006سال 

و  GLUT4 گیرنده ها، کاهش تعداداستفاده از گلوکز در بافت

اختلال در مسیرهای سیگنالینگ انسولین داخل سلولی در 

ظت گلوکز (. کاهش در غل20شود )های کبد و محیطی میبافت

اولیه، انتشار گلوکز و انسولین و میزان پاکسازی گلوکز در عین حال 

هایی از مقاومت به انسولین افزایش آزادسازی چربی و کتوژنز، نشانه

در نشخوارکنندگان به دلیل مواجهه با سوء تغذیه و کتوزیس ناشی 

را به  BHBو  NEFAهای حاضر کاهش مقادیر از آن است. یافته

به ویژه در گروه  Zn-Metهای تحت درمان با دی در گروهلحاظ عد

دهد که احتمالاً دلیلی بر بهبود دریافت کننده میزان بالا نشان می

 باشد. های تحت درمان با روی میپاسخ به انسولین در گروه

دهند که های تحقیق حاضر نشان مییافته نتیجه گیری:

گرم میلی 300)متیونین به ویژه با میزان بالا -مکمل غذایی زینک

بهبود بالانس منفی انرژی و  ، در(به ازای ماده خشک خوراک

های شیروار پس از زایش جلوگیری از مقاومت به انسولین در میش

ها مؤثر بوده و این احتمال وجود دارد که پاسخ به انسولین در میش

 های حاوی روی بهبود پیدا کند. ه از مکملدر کنار استفاد
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 یسپاسگزار

ی دامپزشکی دانشگاه وسیله نویسندگان از دانشکدهبدین 

ین منابع مالی این تحقیق، کمال تشکر را دارند. تأمارومیه، جهت 

همچنین نویسندگان مراتب تشکر و قدردانی خود را از شرکت سنا 

متیونین اعلام -زینکدام پارس از بابت حمایت در تأمین مکمل 

 دارد.می

 تعارض منافع

.تعارض در منافع گزارش نشده است سندگانینو نیب
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Abstract 
BACKGROUND: The decreases in insulin sensitivity and extensive perinatal lipolysis are common causes of metabolic 

diseases related to energy metabolism in ewes. 

OBJECTIVES: The present study was designed to study the effect of organic zinc on glucose metabolism and insulin 

resistance indices in early lactating ewes. 

METHODS: 18 Ghezel ewes were divided into three groups based on organic zinc supplementation, including CTR: 

(basal diet without Zinc), LZn: (basal diet supplemented with 30 mg Zn/kgDM) and group 3, HZn: (basal diet 

supplemented with 300 mg Zn/kgDM). 

RESULTS: The results of this study showed no significant differences between the experimental groups in glucose, 

NEFAs, BHB, cholesterol, triglyceride, and insulin concentrations. Furthermore, the effect of zinc on the insulin to 

glucose ratio was not significant among the experimental groups (P>0.05). Supplementation of zinc-methionine 

significantly increased serum zinc concentration in ewes (P<0.001). The area under the curve (AUC60, AUC120) was 

the highest for the control group and LZn and the lowest for HZn group (P<0.05). The rate of glucose clearance in 

zinc-methionine supplement recipients was higher compared to the control group. The time to reach half maximal 

glucose concentration in zinc treated ewes was significantly lower than that of the control group (P<0.001), indicating 

an improvement in insulin sensitivity and glucose metabolism. 

CONCLUSIONS: Our findings indicate that Zinc is effective in improving the NEB and preventing insulin resistance 

in early lactation. It is possible that in sheep, the tissue responsiveness to insulin is enhanced with dietary Zn 

supplementation, and present findings suggest that dietary Zn-Met may improve energy balance and insulin resistance 

in lactating ewes. 
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Figure Legends and Table Captions 

Table 1. Ingredient and chemical analysis of nutrients used in early lactation ewe.  
Table 2. Blood parameters of Zn-Met-treated ewes in early lactation. a,b,c in each row, means with different superscript letters 

differ significantly (P<0.05). 
Table 3. Effect of Zn-Met on glucose tolerance and insulin resistance indices in early lactation ewe. a,b in each row, means with 

different superscript letters differ significantly (P<0.05). 

Figure 1. Effect of Zn-Met on blood glucose in early lactating ewes following intra venus glucose injection (IVGTT). * Indicates 

significant differences (P<0.05) between each time point versus baseline level (time point -15). 
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