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از طریق  هاانسولینی آن شوند. فعالیت شبهها مشخص میای از فعالیتوانادیوم و روی به عنوان عناصری با غلظت کم در بدن جانداران با طیف گسترده :زمینۀ مطالعه

 دهد.ها، لیپیدها و حذف علائم ثانویه این بیماری، به وضوح توانایی این عناصر را در بهبود بیماری دیابت نشان میتنظیم متابولیسم کربوهیدرات

ر بالغ های صحرایی نسیداتیو بافت کبد در موشروی بر تغییرات ساختاری، عملکردی و وضعیت استرس اک-بررسی اثر کمپلکس وانادیوم مطالعه حاضر با هدف: هدف

 دیابتی صورت گرفت.

-های سالم دریافت کننده کمپلکس وانادیومدیابتی، موش )شاهد، تایی 74روه گ 0به  تصادفی طوربهموش صحرایی نر بالغ با دامنه وزنی یکسان  سر 04: کارروش

روز به صورت  04بار در روز به مدت  7گرم/کیلوگرم، میلی 74شدند و این ترکیب را به میزان تقسیم ( روی-های دیابتی دریافت کننده کمپلکس وانادیومروی، موش

ژی و باقی آن جهت مطالعات استریولو اکسیداتیو استرسهای گیری شاخصبافت کبد برای اندازه از گاواژ دهانی دریافت کردند. در پایان دوره پس از خونگیری، بخشی

های عملکردی بافت کبد )آسپارتات آمینوترانسفراز، آلکالاین فسفاتاز، آلانین گیری آنزیمبدن خارج شد. سرم جدا شده از حیوانات نیز جهت اندازهو هیستولوژی از 

 آمینوترانسفراز( مورد استفاده قرار گرفت.

ترس های دیابتی و بهبود وضعیت استواند با کاهش سطح گلوکز خون در موشمیروی در حالت طبیعی هیچ عوارضی برای بافت کبد ندارد اما -کمپلکس وانادیوم :نتایج

 های ساختاری بافت کبد تا حد زیادی ممانعت به عمل آورد.از آسیب اکسیداتیو

های کبدی وگیری از بروز آسیبتواند با مکانیسم کنترل قند خون و مهار استرس اکسیداتیو رهیافتی مناسب برای جلروی می-کمپلکس وانادیوم: نهایی گیرینتیجه

 شود.کار گرفته گردد، بهکه به دنبال هیپرگلیسمی مزمن در بیماران دیابتی ایجاد می

 روی، مقاومت به انسولین-کمپلکس وانادیومکبد، دیابت، استرس اکسیداتیو،  :کلیدی کلمات

 .است آزاد منبع ذکر با کامل استفاده یبرا نشر و عیتوز ،یبرداریکپ آزاد؛ یدسترس: یدامپزشک قاتیتحق © تیرایکپ

 ناشر: مؤسسه انتشارات دانشگاه تهران.
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 کاهش باعث شود، همچنینمی تنظیم آن ترکیبات توسط

 و یکدیورت تأثیرات و گلوکز، گلیسریدتری کلسترول، سطوح

باشد( و در بیشتر موجودات زنده می سرطانی ضد و ناتیورتیک

 عنصر دیگر طور مشابه روی. به(7،2)یک عنصر اساسی است 

 از بسیاری در و است طبیعی و انسانی هایمحیط در مشترک

کند )برای مثال می ایفا را مهمی نقش بیولوژیکی فرآیندهای

 ثلم تولید و طبیعی رشد بوده و برای این عنصر یک ریز مغذی

 عنوان به را ایمنی است، عملکرد ضروری هاانسان و حیوانات

 344 از بیش عملکرد کند، برایمی برآورده اکسیدان آنتی یک

 .(3،0)است(  حیاتی بسیار ژن بیان و DNA تثبیت نوع آنزیم،

دیابت شیرین یک بیماری جهانی بوده و در حال حاضر 

نفر مبتلا به دیابت  7فرد بزرگسال  77در سرتاسر جهان از هر 

درصد این افراد مبتلا به دیابت نوع دو  04شیرین است که 

دیابت نوع دو با مشکلات عروقی . بیماران مبتلا به (3)باشند می

د شونو در مراحل پایانی این بیماری دچار مشکلات کلیوی می

ولی کبد نیز در دیابت نوع دو درگیر شده و سرطان هپاتوسلولار 

(HCC) رسوب غیر طبیعی گلیکوژن، بیماری کبد چرب غیر ،

( فیبروز، سیروز کبدی و ... نیز مشاهده NAFLDالکلی )

های درمانی با پیشرفت روزافزون علم روش .(0،1)شود می

است. یکی از این جایگزین برای دارو درمانی پیشنهاد شده 

صورت مکمل غذایی ها استفاده از عناصر وانادیوم و روی بهروش

 نسولینا رسپتور اتوفسفریلاسیون و کردن فعال اب وانادیوماست. 

 رسپتور β واحد زیر کینازی تیروزین فعالیت تحریک شده، حل

 را وکزگل متابولیسم فسفاتاز، فسفوپروتئین مهار و انسولین

 مسیر تحریک با وانادیوم هاینمک همچنین. کندمی تحریک

PI3K/ras/ERK  یفاا انسولینی خاصیت تقلید در کلیدی نقش 

 تیروزین فعالیت روی 2 نوع دیابت در بر این. علاوه (7)کند می

ال انتقانتقال  با کرده و تنظیم را انسولین رسپتور کینازی

 افزایش سبب پلاسمایی غشای ( بهGLUTهای گلوکز )دهنده

 .(3،0)شود می گلوکز جذب

با توجه به عدم وجود اطلاعات مستند از اثر محافظتی 

روی بر عوارض ناشی از دیابت در بافت کبد، -کمپلکس وانادیوم

 های ذکر شده باعث کنترلمکانیسمرود این ترکیب با انتظار می

قند خون و مهار استرس اکسیداتیو در بافت کبد گردد لذا 

مطالعه حاضر با هدف بررسی اثر این ترکیب بر تغییرات 

ساختاری، عملکردی و وضعیت استرس اکسیداتیو بافت کبد در 

 های صحرایی نر بالغ دیابتی صورت گرفت.موش

 مواد و روش کار

 صورت زیر شرح به چندین مرحله در حاضر مطالعه

 موش سر 04 مرحله این در :آزمایش( است )طرحگرفته 

انتخاب گرم(  703±2)یکسان  وزنی دامنه با بالغ نر صحرایی

 )درجه استاندارد شرایط در شده و یک هفته پس از نگهداری

 72 و تاریکی ساعت 72گراد، چرخه درجه سانتی 22±2 حرارت

 طوربه مواد غذایی( و آب به آزادانه دسترسیو  روشنایی ساعت

 :شدند تقسیم تایی 74 گروه 0 به تصادفی

 سایر با حجم هم آزمایش دوره طول در: شاهد گروه

 کردند. دریافت دهانی گاواژ صورت به را سالین نرمال هاگروه

 بترکی این: روی-وانادیوم کمپلکس کننده دریافت گروه

 04 مدت به بار یک گرم/کیلوگرم روزانهمیلی 74میزان  به را

 .(8)کردند  دریافت دهانی گاواژ طریق از روز

پرچرب  غذای با تغذیه از پس هفته دو: دیابتی گروه

(HFD)، ( استرپتوزوتوسینSTZرا ) 33 دوز با 

 تزریق از پس ساعت 12. کردند گرم/کیلوگرم دریافتمیلی

د و گیری شحیوانات اندازه ناشتای خون استرپتوزوتوسین، قند

لیتر بود گرم/دسیمیلی 234 ها بالایحیواناتی که قند خون آن

 هگرو مشابه و شده آزمایش مرحله اردو دیابتی حیوان عنوان به

 نرمال هاگروه سایر با حجم هم آزمایش دوره طول در کنترل

 .(0)کردند  دریافت دهانی گاواژ صورت به را سالین

س پ :روی -وانادیوم سکمپلک با شده تیمار دیابتی گروه

 به را روی-وانادیوم ، کمپلکس3از القای دیابت مشابه گروه 

 مدت به بار یک گرم/کیلوگرم وزن بدن روزانهمیلی 74میزان 

 .(8،0)کردند  دریافت دهانی گاواژ طریق از روز 04

ها از هها، قند خون ناشتای نمونبندی رتپس از گروه

 Easyطریق خون ورید دمی و توسط دستگاه تست قند خون 

Gluco (Infopia, Koreaاندازه )های حاصل گیری شد. داده

در انتهای دوره مورد آنالیز  وصورت مدون ذخیره گردید هب

 .گرفت( قرار SPSSآماری )توسط نرم افزار آماری 

در پایان دوره حیوانات با تزریق داخل  :بافتی گیرینمونه

 هوش شده و از قلبزین به طور عمیق بیلاو زای صفاقی کتامین

 طوربه حیوانات کبد سپسعمل آمد.  گیری بهحیوانات خون

 آن مختلف هایبخش از توزین از بعد و گشته خارج کامل

 از فادهاست با بافت کبد نمونه از بخشی انجام گرفت. گیرینمونه
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 هایشاخص گیریاندازه زمان تا و شده منجمد مایع نیتروژن

 نگهداری درجه سانتی گراد -84 فریزر در اکسیداتیو استرس

 ساختار ارزیابی جهت نیز کبد بافت از هایینمونه. شد

 74 بافر فرمالین محلول در کبد استریولوژی هیستولوژی و

 شد. داده قرار درصد

 بررسی منظور به :کبد بافت هیستولوژی مطالعات

 3 دکب بافت هیستولوژیک ساختار ارزیابی و میکروسکوپیک

 و درصد 74 بافر فرمالین در تثبیت از پس حیوان هر از نمونه

 پارافینی، مقاطع تهیه معمول و استاندارد مراحل انجام

 ائوزین -هماتوکسیلین آمیزیرنگ از پس و تهیه هاییبرش

 گرفته و تغییرات قرار مطالعه هیستولوژیک مورد ارزیابی جهت

 هیستوپاتولوژیک بافت کبد مشخص شد.

ده های تثبیت شنمونهمطالعات استریولوژی بافت کبد: 

پس از طی مراحل استاندارد و روتین تهیه مقاطع بافتی، 

های پارافینی تهیه و با استفاده از میکروتوم دورانی از بلوک

ام گیری انجپارافینی برشهای های تثبیت شده در بلوکنمونه

با استفاده از  اولین مقطع و حداقل فواصل بین مقاطعشد. 

گیری و مراحل نمونه طالعه پایلوت تعیین شد و در تمامم

 تصادفی یکنواخت، رعایت اصل انتخاب استریولوژیکات مطالع

در نظر گرفته شد، بدین صورت که اولین برش به ضخامت منظم 

میکرومتر با استفاده از اعداد تصادفی انتخاب و پس از آن  24

 3برش به ضخامت  0میکرومتر و  24برش به ضخامت  0

 24برش به ضخامت  7میکرومتر برداشته شده و مجدداً 

ک ومیکرومتر تهیه و انتخاب شد. این عمل تا انتهای نمونه در بل

برش  23تا  24پارافینی ادامه پیدا کرد. بدین ترتیب از هر بلوک 

ضخیم جهت مطالعات استریولوژیک انتخاب شده و به روش 

مورد رنگ آمیزی قرار گرفت.  (H&E)ائوزین -هماتوکسیلین

میکرومتری جهت مطالعات استریولوژیک  24های ضخیم برش

فاده لوژیک با استمورد ارزیابی قرار گرفت. کلیه مطالعات استریو

از میکروسکوپ متصل به میکرواریتور، دوربین مدار بسته و 

-Stereoنرم افزار  0ای مجهز به نسخه شماره سیستم رایانه

investigator  های . برای تخمین شاخص(74)انجام گردید

مطلق  حجمورد نظر )شامل حجمی هر یک از ساختارهای م

پارانشیم بافت کبد، فضای سینوزوئیدی، عروق و مجاری 

صفراوی(، ابتدا حجم کل بافت کبد به روش شرل محاسبه شد 

چگالی حجمی )حجم ای تکنیک شمارش نقطه و سپس با

نمایی مناسب و گرید  نسبی( هر ساختار با استفاده از بزرگ

 P (structure)= Per)V(structure/livV /(liver)ای با فرمول نقطه

تعداد نقاط برخورد  "P(structure)"که در آن  (77) محاسبه شد

تعداد نقاط گرید که با کل بافت  "P(liver)"کرده با هر ساختار و 

در نهایت حجم مطلق هر  باشد.است می کبد برخورد کرده

ضرب چگالی حجمی آن در حجم مطلق کبد ساختار با حاصل

 .(74)محاسبه گردید 

های مورد نظر در بافت کبد از جهت تخمین تعداد سلول

های ضخیم استفاده شد. روش دایسکتور نوری بر روی برش

با فرمول  (VNبدین صورت که ابتدا تراکم عددی هر سلول )

/∑A×h -:∑QV(cell/ref)N  محاسبه شد که-∑Q  تعداد

های مساحت مجموع قاب A∑های شمارش شده، هسته

ارتفاع  hهای دید مورد بررسی و شمارش شده در همه میدان

دایسکتور نوری است. در نهایت تعداد کل هر سلول از 

ضرب تراکم عددی مربوط به آن در حجم کل بافت کبد حاصل

 دست آمد.هب

 بافت در اکسیداتیو استرس هایشاخص ارزیابی

های استرس اکسیداتیو در بافت به منظور ارزیابی شاخص :کبد

ای از بافت کبد در نیتروژن مایع منجمد شده و تا کبد قطعه

 نگهداری شد. پس گرادیدرجه سانت -84زمان آزمایش در فریزر 

 اتیواکسید استرس هایشاخص کبد بافت از سوپرناتانت تهیه از

 سوپراکسید،  (MDA)آلدئیددی مالون شامل بافت

 آنتی ظرفیت و (GPx) پراکسیداز ، گلوتاتیون (SOD)دیسموتاز

 از استفاده با مرسوم هایروش اساس بر (TAC) تام اکسیدانی

 ورط به .شد گیریاندازه ایران سلامت نوند شرکت تجاری کیت

 با بالا دمای در مالون دی آلدئید ،MDAارزیابی  برای خلاصه

 صورتی محصول و داده واکنش (TBA) اسید تیوباربیتوریک

-304 موج طول در سنجی رنگ روش با که کندمی تولید رنگی

 مهار اساس بر  SOD ارزیابی. شودمی گیریاندازه نانومتر 334

 با واکنش این در .باشدمی پیروگالول اتواکسیداسیون واکنش

 مهار مقدار نامشخص با غلظت SOD حاوی نمونه کردن اضافه

 سنجیده مشخص زمان در پیروگالول اتوکسیداسیون واکنش

 نمونه در SOD غلظت میزان کنترل با مقایسه در و شده

 جذب میزان کاهش پایه بر GPx گیریاندازه روش. شد مشخص

 یدازپراکس گلوتاتیون. گیردمی صورت نانومتر 304 موج طول در

 داکسی گلوتاتیون به احیا گلوتاتیون اکسیداسیون موجب

 اًجددم ردوکتاز گلوتاتیون حضور در اکسید گلوتاتیون .شودمی

 به NADPHاکسیداسیون  با واکنش این شود کهمی احیا
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 +NADPاست همراه نانومتر 304 در نور جذب میزان کاهش و .

 آهن به فریک آهن احیای توانایی براساس نیز TAC ارزیابی

. کندمی عمل الکترون تک انتقال مکانیسم با و (FRAP) فرو

 نانومتر 303 موج طول در واکنش از حاصل رنگ تغییر

 از TAC کمی مقدار آوردن دستهب برای و شده گیریاندازه

  .شد استفاده آن از حاصل نمودار و استاندارد

ابتدا سرم  های عملکردی بافت کبد:ارزیابی آنزیم

های گیری مقادیر سرمی آنزیمهای خون جهت اندازهنمونه

، آسپارتات آمینوترانسفراز (ALT)آلانین آمینوترانسفراز 

(AST) آلکالین فسفاتاز ،(ALP)  توسط سانتریفیوژ با سرعت

درجه  34دقیقه در دمای  73دور در دقیقه و به مدت  2344

با  ALPو  ALT ،ASTگراد جدا شد. سپس میزان سانتی

ساس استفاده از کیت آنزیمی پارس آزمون )ایران( و بر ا

 Automaticدستورالعمل مربوطه و با استفاده از دستگاه 

Analyzer  ( Japan، Hitachi،Hitachi747 مورد )

 گیری قرار گرفت.اندازه

 صورت به آمده دستهب نتایج تمام :هاداده آماری آنالیز

mean±SEM آماری افزارنرم از استفاده با و شده گزارش 

SPSS بررسی جهت. گرفت قرار تحلیل و تجزیه مورد 22 نسخه 

 جهت و اسمیرنوف-کولموگوروف آزمون از ها،داده نرمال توزیع

استریولوژیک،  اکسیداتیو و استرس هایشاخص مقایسه

 هایگروه بین هاآن مقایسه های عملکردی بافت کبد وآنزیم

پس  و طرفه یک واریانس آنالیز آماری آزمون از مطالعه مورد

شد. استفاده توکی( تعقیبی آزمون) آزمون

 

 .مورد مطالعه یهادر گروه یعملکرد یهامیآنز سهیمقا. 1جدول  

 باشد.( می43/4های مورد مطالعه در سطح )دار بین گروهحروف انگلیسی غیر مشابه نشان دهنده وجود اختلاف معنی * 

 

 

 

 

 

 
 .مورد مطالعه هایبافت کبد در گروه هایسلولو  کیمتابول یهاشاخص سهیمقا. 2جدول 

 باشد.( می43/4های مورد مطالعه در سطح )دار بین گروهحروف انگلیسی غیر مشابه نشان دهنده وجود اختلاف معنی *

 

 
 .مورد مطالعه یهادر گروه ویداتیاسترس اکس یهاشاخص سهیمقا .3جدول  

 هاگروه             

 هاشاخص      

 روی-دیابت + کمپلکس وانادیوم روی-کمپلکس وانادیوم دیابت کنترل

 a17/01±4/24 c30/70±7/03 a43/74±7/70 b28/10±7/23 )واحد/لیتر( آمینازترانس  نیآلان

 a18/33±2/08 b33/80±2/723 a87/28±7/08 a20/42±2/11 )واحد/لیتر( نازیمآسپارتات ترانس آ

 a40/07±7/10 c13/30±7/703 a23/73±7/11 b84/31±7/04 )واحد/لیتر(فسفاتاز  نیآلکال

 هاگروه         

 هاشاخص    

 روی-دیابت + کمپلکس وانادیوم روی-کمپلکس وانادیوم دیابت کنترل

 a03/24±2/702 a13/04±3/703 a00/04±3/700 a38/84±3/707 وزن اولیه بدن )گرم(

 bc14/24±7/203 a43/04±7/780 c70/04±3/234 b13/44±4/238 وزن نهایی )گرم(

 گلوکز خون ناشتا

 لیتر(گرم/ دسی)میلی

a31/04±7/00 c13/44±8/341 a11/04±2/00 b30/84±0/723 

ی کبد یهاتعداد کل سلول

(074×) 

c08/27±4/34 a81/40±4/30 c30/07±4/34 b33/00±4/01 

 دو یکبد یهاتعداد کل سلول

 (×074ی )اهسته

a23/22±4/3 b00/73±4/0 a72/80±4/04 b34/40±4/0 
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باشد.( می43/4های مورد مطالعه در سطح )دار بین گروهحروف انگلیسی غیر مشابه نشان دهنده وجود اختلاف معنی * 

 

 

 نتایج

نتایج بررسی وزن نهایی بدن و قند های متابولیک: شاخص

که القاء  دادخون ناشتای حیوانات در پایان دوره آزمایش نشان 

دار سطح وزن نهایی بدن و افزایش دیابت باعث کاهش معنی

های دار سطح قند خون ناشتا نسبت به گروه کنترل در موشمعنی

روی به حیوانات دیابتی -. تجویز کمپلکس وانادیومشدصحرایی 

قند خون دار سطح دار وزن بدن و کاهش معنیباعث افزایش معنی

 (.2جدول )نسبت به گروه دیابتی شد 

های انجام گرفته نتایج بررسیهای عملکردی کبد: آنزیم

های دار آنزیمیکه دیابت باعث افزایش قابل توجه و معن دادنشان 

ALT ،AST  وALP تیمار گروه دیابتی توسط کمپلکس شد .

و  ALTهای دار سطوح آنزیمروی باعث کاهش معنی-وانادیوم

ALP  ولی همچنان اختلاف  دیگردنسبت به گروه دیابتی

. بر خلاف دو آنزیم شدداری نسبت به گروه کنترل مشاهده معنی

 و دار بودنسبت به گروه دیابتی معنی ASTیاد شده، کاهش آنزیم 

 (. 7جدول )تقریباً تا سطح گروه کنترل رسید 

های به دست آمده، دیابت باعث با توجه به دادهبافت کبد: 

دار های کبدی و افزایش معنیدار تعداد کل سلولکاهش معنی

. دکنترل شای نسبت به گروه و هستههای کبدی دتعداد کل سلول

و د هایروی تغییر چندانی در تعداد کل سلول-کمپلکس وانادیوم

دار تعداد کل ولی باعث افزایش معنی ای ایجاد نکردهسته

که باز هم اختلاف نسبت به گروه کنترل های کبدی شد سلول

 .(2جدول ) بوددار معنی

تأثیر دیابت بر استرس های استرس اکسیداتیو: شاخص

و  SOD ،MDA ،GPxاکسیداتیو در بافت کبد در چهار شاخص 

TAC نتایج های انجام گرفتهبا بررسی .مورد مطالعه قرار گرفت 

، SODدار : دیابت باعث کاهش معنیدست آمدقابل توجه زیر به

GPx  وTAC  کس (. تیمار گروه دیابتی با کمپل3جدول )شد

سه شاخص نسبت به گروه دار هر روی باعث افزایش معنی-وانادیوم

همچنان اختلاف  TACو  SODولی در این بین دیابتی شد 

. در گروه دیابتی و دادداری نسبت به گروه کنترل نشان معنی

 MDAمعنی در سطح دیابتی تیمار شده با کمپلکس افزایش بی

 .شدمشاهده 

 بحث

های مزمن ناشی از اختلالات ترین بیماریدیابت یکی از شایع

میلیون نفر به این بیماری  073باشد و در حدود متابولیسمی می

بر دارو درمانی با اصلاح سبک  . امروزه علاوه(72)مبتلا هستند 

توان دیابت و عوارض زندگی )ورزش منظم و گیاه خواری( نیز می

. از عناصر مورد توجه برای (73،70)را کنترل کرد  ناشی از آن

کنترل قند خون و عوارض جانبی دیابت در مناطق مختلف جهان، 

های اخیر از این دو عنصر باشد. در سالروی میدو عنصر وانادیوم و 

ست دای بهکننده دواریامبه صورت جداگانه استفاده شده و نتایج 

روی استفاده  -حاضر از کمپلکس وانادیوم است. در مطالعهآمده 

شد که تا به حال اطلاعات مستندی در مورد تأثیر آن بر عوارض 

است.دیابت در بافت کبد ارائه نشده 

 هاگروه           

 هاشاخص      

 روی-دیابت + کمپلکس وانادیوم روی-کمپلکس وانادیوم دیابت کنترل

 سوپراکسید دسموتاز

 گرم پروتئین(میلی)واحد/ 

c14/30±7/22 a00/31±4/8 c30/80±7/20 b17/33±4/70 

 آلدئیدمالون دی

 گرم پروتئین()میکرومول/ میلی

ab27/30±0/747 b17/80±31/717 a14/03±2/81 ab77/03±0/737 

 گلوتاتیون پراکسیداز

 گرم پروتئین()واحد/ میلی

bc47/33±4/4 a47/70±4/4 c42/38±4/4 b42/34±4/4 

 ظرفیت تام آنتی اکسیدانی

 گرم پروتئین(مول آهن/ میلی)میلی

c32/78±4/70 a27/00±4/0 d33/71±4/74 b01/14±4/77 
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ساختار میکروسکوپی بافت کبد در گروه کنترل و گروه کنترل ×(. 044نمایی ، بزرگH&E آمیزیهای مورد مطالعه )رنگمیکروگراف بافت شناسی کبد در گروه .1تصویر 

ها با هسته طبیعی و سیتوپلاسم اسیدوفیل مشاهده شدند. سینوزوئیدها اندازه هپاتوسیتروی کاملاً طبیعی بود. در هر دو گروه ذکر شده -تیمار شده با کمپلکس وانادیوم

های صحرایی دیابتی شده گسیختگی بافتی و اتساع فضای سینوزوئیدی مشاهده شد، (. در کبد موشA,Bباشد )طبیعی داشته و اندوتلیوم ورید مرکزی مشخص می

هود های منتشر مشای همراه با دژنراسیون هیدروپیک و حضور واکوئلهای کبدی دو هستهو نکروتیک بوده و افزایش سلول ها دچار تغییرات دژنراتیوهمچنین هپاتوسیت

 ه سمتهای کبدی از حالت شدید بطور قابل توجهی کاهش یافته و آسیب ساختاری سلولهروی تغییرات بافتی ب-(. در گروه دیابتی تیمار شده با کمپلکس وانادیومCبود )

(. )فلش سیاه: هپاتوسیت، فلش زرد: فضای سینوزوئید، فلش Dباشد( )بود )اندوتلیوم ورید مرکزی مشخص و فضای سینوزوئیدی طبیعی می ملایم و ضعیف کاهش یافته

 ای(.سبز: اندوتلیوم ورید مرکزی، فلش آبی: سلول دوهسته

 

 

روی -که تجویز کمپلکس وانادیوم دادنتایج مطالعه حاضر نشان 

شده باعث جلوگیری از کاهش وزن در حیوانات دیابتی مورد مطالعه 

همچنین سطح قند خون ناشتا در حیوانات دیابتی تیمار شده با  .است

روی نسبت به حیوانات دیابتی کاهش یافته، هر چند  -کمپلکس وانادیوم

 طوراست. بهده که این کاهش به سطح نرمال در گروه کنترل نرسی

های نمکنشان دادند که  2470و همکاران در سال  Wangمشابه، 

مختلف وانادیوم اثرات تقریباً یکسانی بر روی کاهش قند خون در دیابت 

و  Derouiche. (73)دارد ناشی از استرپتوزوتوسین در موش صحرایی 

تواند وزن بدن روی می نشان دادند که مکمل 2471همکاران در سال 

در این زمینه نشان  های صورت گرفته. بررسی(70)را افزایش دهد 

تواند بر آن که می علاوهدهند که درمان با وانادیوم در کوتاه مدت، می

ی محیطی انسولینی به حد طبیعی هاقند خون را با تحریک گیرنده

های بتای پانکراس حیوانات برگرداند، از طریق ترمیم و تکثیر سلول

های ما را نسبت به گروهلاستواند سطح انسولین پدیابتی شده نیز می

و حتی بعد از قطع مصرف وانادیوم،  نشده افزایش دهد دیابتی درمان

. کاهش وزن (71)د انمقند خون این حیوانات در حد طبیعی باقی می

تواند باشد که میمی 2های دیابت نوع به صورت وابسته به زمان از ویژگی

به علت اختلال در کارایی انسولین جهت تنظیم متابولیسم 

. (73،78)ها رخ دهد ها و یا شکسته شدن پروتئینکربوهیدرات

های روی با تنظیم اشتها از طریق تغییر در متابولیسم انتقال مکمل
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دهنده عصبی لپتین و گیرنده آن، افزایش سطح فاکتور رشد شبه 

و تستسترون سرم ممکن است سبب افزایش وزن بدن شود  7انسولینی 

(70). 

هر سه آنزیم  دارانجام شده دیابت باعث افزایش معنی مطالعهدر 

روی -نسبت به گروه کنترل شد. تیمار گروه دیابتی با کمپلکس وانادیوم

نسبت به گروه  ALPو  ALTدار سطوح آنزیم باعث کاهش معنی

دار بود. دیابتی شد که این اختلاف همچنان با گروه کنترل معنی

های در موش ASTدار کمپلکس باعث کاهش معنیاین همچنین 

دهند ه تا سطح نرمال شد. مطالعات گذشته نشان میدیابتی تیمار شد

–27)شود ها میکه وقوع دیابت باعث افزایش سطح سرمی این آنزیم

است که یکی از عوارض دراز مدت . مطالعات متعدد مشخص نموده (70

دیابت، اختلال در عملکرد کبد است. در ارزیابی آسیب کبدی، سنجش 

مورد استفاده قرار  ALPو  ALT ،ASTهای سطوح سرمی آنزیم

ها گیرد. وقوع نکروز یا آسیب به غشاء سلول باعث رها شدن این آنزیممی

بیانگر  هاشود. بنابراین افزایش سطح سرمی این آنزیمبه گردش خون می

د باشهای کبدی میآسیب به ساختار و اختلال در عملکرد غشاء سلول

(22،23). 

، کاهش تعداد کل حاضر مطالعهدست آمده در از نتایج جالب به

ای در های کبدی دو هستههای کبدی و افزایش جمعیت سلولسلول

حیوانات دیابتی است. نشان داده شده است که افزایش جمعیت 

هایی چون ای، یک شاخص مهم برای بیماریهای کبدی دو هستهسلول

تیمار این  .(20)باشد های کبدی میسیروز کبدی، دیابت و تومور

روی موجب کاهش تغییرات -حیوانات توسط کمپلکس وانادیوم

ه نشان است. این مسئلساختاری بافت کبد نسبت به گروه دیابتی شده 

تواند روی در افراد دیابتی می -دهد که استفاده از کمپلکس وانادیوممی

ن باعث بهبود ساختاری و عملکردی بافت کبد علاوه بر کاهش قند خو

دهد که نشان می 2473و همکاران در سال  Oyenihiشود. مطالعه 

های کبدی بر اثر دیابت به دلیل بر هم خوردن دفاع آنتی آسیب

 ها گزارش دادنددهد. آناکسیدانی و افزایش استرس اکسیداتیو رخ می

به واسطه پراکسیداسیون که به دلیل دیابت میزان مالون دی آلدئید 

یابد. همچنین دیابت القا شده با های کبدی افزایش میلیپید

استرپتوزوتوسین در موش صحرایی باعث کاهش ظرفیت جذب 

های آزاد، کاهش سطح گلوتاتیون احیا شده و کاهش فعالیت رادیکال

. طی دهه گذشته مشخص شد که (23)شود کاتالاز در بافت کبد می

وانادیوم در سه بافت اصلی تحت تأثیر انسولین )عضله اسکلتی، بافت 

کند. در یک بررسی چربی و کبد( به روش شبه انسولینی عمل می

، 2های وانادیوم بر جوندگان دیابتی نوع وسیله نمکهمشابه، تیمار ب

د را درمان کنی سمیپرگلیههای مرتبط با توانست بسیاری از نقص

. در مطالعه دیگر تأثیر عنصر روی بر هیپرگلیسمی مزمن در (20،21)

است. هیپرگلیسمی مزمن باعث بروز  دیابت ملیتوس بررسی شده

شود. روی یک آنتی استرس اکسیداتیو و بروز مشکلات دیابتی می

اکسیدان بسیار مهم است که با تقویت فسفریلاسیون رسپتور انسولین و 

 باعث کاهش هیپرگلیسمی مزمن و بهبود افزایش انتقال گلوکز به سلول

بر این روی فعالیت شبه . علاوه (28)شود استرس اکسیداتیو می

های ها که باعث مرگ سلولانسولینی خود را با کاهش تولید سایتوکاین

β در نهایت هر دو عنصر (20)دهد شوند، بروز میدر خلال التهاب می .

های ذکر شده باعث بهبود مشکلات دیابت شده و کبد فرد با مکانیسم

 گردد.یبیمار تا حدودی به وضعیت نرمال باز م

حاضر نشان داد که تجویز کمپلکس در حیوانات  مطالعهنتایج 

بافت کبد نسبت  TACو  SOD ،GPxسالم باعث افزایش جزئی میزان 

دار معنی TACبه گروه کنترل شد که این اختلاف به جز در مورد 

باشد. علاوه بر این در حیوانات دیابتی تیمار شده با کمپلکس، میزان نمی

SOD ،GPx  وTAC  بافت کبد نسبت به گروه دیابتی افزایش را نشان

دهد که حاکی از افزایش قدرت آنتی اکسیدانی در بافت کبد است. می

در حیوانات دیابتی  MDAنتیجه مثبت دیگر این بررسی کاهش میزان 

تیمار شده با کمپلکس نسبت به گروه دیابتی است هرچند این اختلاف 

. در یک بررسی مشابه که توسط دار نبوداز لحاظ آماری معنی

Derouiche  انجام گردید مشخص شد که  2471و همکاران در سال

را تا گروه کنترل  MDAتواند سطح های دیابتی با روی میتیمار موش

و  Bamdadگیری مطالعه حاضر، . برخلاف نتیجه(70)پایین بیاورد 

 بدون روینانوذرات به این نتیجه رسیدند که  2478همکاران در سال 

ها در موش MDAمقدار فاکتور  عث افزایشبا اکسیدانی آنتی اثرات

و علاوه بر آن سبب افزایش سطح گلوتاتیون پراکسیداز و کاتالاز  شده

 . (34)ست ا نیز شده

صه طور خلادست آمده بهبا توجه به نتایج به :یینها یریگجهینت

رل قند تواند با کنتمیروی -گرفت که کمپلکس وانادیوم توان نتیجهمی

در بافت کبد و در نتیجه بهبود مقاومت خون و مهار استرس اکسیداتیو 

های کبدی که به دنبال هیپرگلیسمی مزمن به انسولین از بروز آسیب

آورد. گردد، تا حدی ممانعت به عمل های دیابتی ایجاد میدر نمونه

رای تواند به عنوان رهیافتی مناسب ببنابراین استفاده از این کمپلکس می

های کبدی ناشی از دیابت نوع آسیبجلوگیری از بروز یا کاهش شدت 

 شود. کار گرفتهدو در این بیماران به
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 سپاسگزاری

مطالعه حاضر به همت جمعی از اساتید و دانشجویان دانشگاه 

ر های این عزیزان تشکاست لذا از زحمات و تلاشتبریز انجام گرفته 
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Abstract 
BACKGROUND: Vanadium and zinc are identified as low-concentration elements in the body of living organisms 

with a wide range of activities. Their insulin-like activity, through regulating the metabolism of carbohydrates, lipids, 

and eliminating the secondary symptoms of the disease, clearly demonstrates the ability of these elements to improve 

diabetes. 

OBJECTIVES: The present study aimed to evaluate the effect of vanadium-zinc complex on the structural, functional, 

and oxidative stress changes in liver tissue in adult diabetic male rats. 

METHODS: Herein, we recruited 40 adult male rats with the same weight range. They were randomly divided into 

four groups of 10, namely control, diabetic, healthy mice receiving vanadium-zinc complex, diabetic mice receiving 

vanadium-zinc complex) and received this combination at the rate of 10 mg / kg once a day for 60 days by oral gavage. 

At the end of the course, following blood sampling, part of the liver tissue was removed from the body to measure 

oxidative stress and the rest for stereological and histological studies. The serum isolated from the animals was also 

used to measure liver tissue functional enzymes (aspartate aminotransferase, alkaline phosphatase, alanine 

aminotransferase). 

RESULTS: The results of this research revealed that vanadium-zinc complex has no side effects on liver tissue in most 

case, but can greatly prevent structural damage to liver tissue by lowering blood glucose levels in diabetic rats and 

improving oxidative stress. 
CONCLUSIONS: Vanadium-zinc complex can be utilized with a certain mechanism in order to control blood sugar 

and inhibit oxidative stress. It could be regarded as an appropriate approach to preventing liver damage following 

chronic hyperglycemia in diabetic patients. 
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Figure Legends and Table Captions 

Table 1. Comparison of functional enzymes in the studied groups. 

Table 2. Comparison of metabolic markers and liver tissue cells in the studied groups. 

Table 3. Comparison of oxidative stress indices in the studied groups. 

Figure 1. Histological micrograph of liver in the studied groups (H&E staining, ×400). 
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