
 

  

  ريز و متابوليسم ايران ي غدد درون مجله

  دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي ـ درماني شهيد بهشتي

  )۱۳۹۲ دي (۴۵۶ ـ ۴۶۲هاي   ، صفحه۵ي  ي پانزدهم، شماره دوره

  

 و فاکتور مهار D هيدروکسي ويتامين ۲۵ سطح سرمي ي رابطه

  ديابتيدر بيماران ) PAI-1 (۱ فعال کننده پلاسمينوژن ي کننده

   نوع دو
  

  دكتر شكوفه بنكداران، دكتر سيدجواد حسيني متعظ

 ، خيابان احمد آباد،مشهد :ي مسئول ي نويسنده نشاني مکاتبه ،دانشگاه علوم پزشکي مشهد ،بيمارستان قائم، مرکز تحقيقات غدد

  e-mail: dr.bonakdaran@yahoo.com، دكتر شكوفه بنكداران؛ مرکز تحقيقات غدد،بيمارستان قائم

  

  چكيده
هاي قلبي ـ عروقي در بيماران ديابتي مطرح  ي خطر بيماري  به عنوان يکي از علل افزايش دهندهDکمبود ويتامين : مقدمه

دخالت در سازوكارهاي هموستاتيک و التهابي از علل احتمالي براي نقش . شده، ولي سازوكار قطعي آن مشخص نيست
 فعال کننده ي مهاركنندهاز سوي ديگر افزايش سطح فاکتور . ي قلبي ـ عروقي استها  در ايجاد بيماريDکمبود ويتامين 

هدف . هاي قلبي ـ عروقي در بيماران ديابتي است از موارد شناخته شده براي افزايش خطر بيماري) (۱PAI-1پلاسمينوژن 
مواد و . اي هموستاتيک بوده  به عنوان يکي از شاخصPAI-1 با سطح D کمبود ويتامين ي پژوهش حاضر بررسي رابطه

 هيدروکسي ويتامين ۲۵ و ميزان PAI-1ي سطح  رابطه.  در پژوهش حاضر انتخاب شدند۲ بيمار ديابتي تيپ ۱۸۰: ها روش
 Dهاي خطر بيماري قلبي ـ عروقي شامل قند خون ناشتا، ليپيدها، هموگلوبين گليکوزيله،  چنين، ساير شاخص و هم

 ۲۵داري بين سطح سرمي  ي معني رابطه: ها يافته. مينوري در اين بيماران بررسي گرديدکراتينين و ميزان ميکروآلبو
ي   رابطهHDL تنها با ميزان قند خون ناشتا و كلسترول ـ PAI-1سطح .  وجود نداشتPAI-1 با Dهيدروکسي ويتامين 

. داري نداشت ي معني ده رابطههاي قلبي ـ عروقي مطالعه ش داري داشت و با ساير متغيرهاي خطر بيماري مثبت معني
 در بيماران ديابتي داشته باشد، ولي اين نتيجه PAI-1اي با ميزان  رابطهDرسد سطح سرمي ويتامين  به نظر نمي: گيري نتيجه

  . تر دارد هاي کلينيکي وسيع نياز به بررسي بيشتر توسط پژوهش
  

  

  ، هموستاز، بيماري قلبي ـ عروقيD، ديابت، ويتامين ۱ن ي پلاسمينوژ ي فعال کننده فاکتور بازدارنده :واژگان كليدي

  ۴/۴/۹۲:  ـ پذيرش مقاله۲۰/۳/۹۲: ـ دريافت اصلاحيه۲/۱۲/۹۱: دريافت مقاله

  
  

  مقدمه

 به عنوان متابوليت  D دي هيدروکسي ويتامين ۱و ۲۵

 شامل نقش   اثرات شناخته شده اصليبه جز  Dفعال ويتامين 

 متعدد ديگري را از راه اثر ثراتادر هموستاز کلسيم و فسفر 

 از VDR ۱.دماين اعمال مي) D)VDR  ويتامين هاي گيرنده

رسد   به نظر ميکه باشد مياي   هستههاي گيرندهخانواده 

 توزيع منتشر اين  در بدن به علتDاثرات متعدد ويتامين 

 D کمبود ويتامين ۲.هاي مختلف بدن باشد  در قسمتها گيرنده

 براساس. جوامع مطرح استبيشتر  در دمياپيبه عنوان يک 

 مختلف انجام شده در ايران کمبود اين ويتامين هاي پژوهش

% ۵۰رسد بيش از   و به نظر مي،در ايران نيز خيلي شايع است

سوي ديگر  از ۳.هستند Dافراد ايراني دچار کمبود ويتامين 

 کمبود گرديده متعددي مشاهده هاي پژوهش براساس

شواهد متعدد  ۴،۵.تر است يماران ديابتي شايعدر بD  ويتامين

اپيدميولوژي در دسترس مبين اين مسئله است که کاهش 
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 همكارانو دكتر شكوفه بنكداران   ژنويتامين دي و فاكتور مهاركننده فعال كننده پلاسمينو ۴۵۷

 

  

 عروقي  ـهاي قلبي  بيماريخطر افزايش سبب Dويتامين 

 مختلفي در مورد احتمال دخالت سازوكارهاي ۶،۷.گردد مي

ـ هاي قلبي   در ايجاد و تشديد بيماريDکمبود ويتامين 

 به تشديد توان که از آن بين ميعروقي مطرح شده 

 افزايش ۹، افزايش مقاومت به انسولين۸،سازوكارهاي ايمني

 ۱۱، و افزايش فشار خون۱۰فعاليت سيستم رنين آنژيوتانسين

ال ـــ احتم۱۲،ابوليکـــدروم متــــزايش شانس سنـــاف

 ۱۴ و حتي تشديد آلبومينوري ۱۳هاي عروقي کلسيفيکاسيون

 دخالت در Dردهاي احتمالي ويتامين از عملک. اشاره کرد

  ۱۵،۱۶.سيستم فيبرينوليتيک و حفظ کفايت اندوتليوم است

PAI-1 هاي  گر اصلي فعال کنندهبه عنوان فاکتور مهار

 سبب  TPA.شود محسوب مي) TPA(پلاسمينوژن بافتي 

گردد که  تبديل پلاسمينوژن غيرفعال به پلاسمين فعال مي

 فيبريني ي ه شدن لختهخود پلاسمين سبب ليز و شکست

تواند سبب کاهش توليد   ميPAI-1بنابراين افزايش . شود مي

هاي ترومبوتيک مانند  پلاسمين و افزايش خطر بيماري

 در شرايط طبيعي PAI-1. شود ي مغزي  ي قلبي و سكته سكته

در بدن به مقادير بسيار کمي وجود دارد ولي ساخت آن 

ي و افزايش عواملي نظير  بعضي از شرايط پاتولوژ تاثيرتحت

از اين . يابد فاکتورهاي التهابي يا پروتروبوتيک افزايش مي

توان به عواملي که سبب افزايش سطح  عوامل محرک مي

TGF beta،۱ي تومور آلفا و اينترلوکين   فاکتور نكروزدهنده 

 PAI-1گردد، اشاره نمود که سبب تحريک ساخت  مي

 به عنوان يک پاسخ PAI-1 از  بنابراين شايد بتوان۱۷.گردد مي

هاي متفاوتي اثبات شده  در پژوهش. نمودالتهابي در بدن ياد 

 و حتي از ۱۸،۱۹ در بيماران ديابتي بالاتر است،PAI-1سطح 

ي مستقل براي ايجاد  کننده گويي اين شاخص به عنوان پيش

چنين، اين  هم ۲۰.مقاومت به انسولين و ديابت ياد شده است

 يکي از عوامل دخيل در افزايش خطر عامل به عنوان

. هاي ماکروواسکولر در جمعيت ديابتي مطرح است بيماري

 ۲۵دهد سطح  بعضي از شواهد در دسترس است که نشان مي

 PAI-1ي معکوسي با ميزان   رابطهDهيدروکسي ويتامين 

 شايد با سازوكار D بنابراين کمبود ويتامين ۲۱،۲۲،دارد

هاي   سبب افزايش خطر بيماري بتواندPAI-1افزايش سطح 

هاي محدود  بنابراين با نظر به پژوهش. قلبي ـ عروقي گردد

 Dچنين با توجه به شيوع کمبود ويتامين  در اين زمينه، و هم

 در جمعيت PAI-1 با سطح D رابطه کمبود ويتامين ،در ايران

  .  بررسي گرديد۲بيماران ديابتي نوع 

  ها مواد و روش

 بيمار ديابتي ۱۸۰ش مقطعي روي پژوهش حاضر به رو

 غدد بيمارستان قائم مشهد  درمانگاه مراجعه کننده به ۲نوع 

 از يــبيماران با شرح حال  و۱بيماران ديابت نوع . انجام شد

دي يا ــ نارسايي كب،يــبدخيم ،بيماري حاد يا التهابي قبلي

ه ــي از مطالعه كنار گذاشتــ شيرده ويــ حاملگ،كليوي

ايي مانند ـافت داروهـال دريــي كه در حـــيمارانب. شدند

، Dهاي ويتامين  ها، مکمل ، ضد تشنجگلوکوکورتيکوئيدها

 تاثيرگذار Dطح ويتامين بودند كه بر سکلسيم و هر دارويي 

هاي داروهاي موثر بر سيستم  چنين مصرف کننده بود و هم

 ، جنس،سن.  از اين پژوهش کنار گذاشته شدند نيزانعقادي

 طول مدت ،فشار خون سيستولي و دياستولي،  قد،زنو

چنين شرح حال دارويي از بيماران   و هم،شناسايي ديابت

بيماران بر  i بدني  تودهي  نمايهميزان. گرفته و يادداشت شد

 قد به متر براي  مجذوراساس فرمول وزن به كيلوگرم به

فشار خون بيماران از بازوي سمت . بيماران محاسبه گرديد

است در حالت نشسته پس از ده دقيقه استراحت گرفته شد ر

 با وجود فشار خون سيستولي بيشتر افزايش فشار خونو 

متر جيوه يا فشار خون دياستولي بيشتر   ميلي۱۳۰يا مساوي 

متر جيوه و يا شرح حال مصرف داروي   ميلي۸۵مساوي يا 

وجود و شدت .  در بيماران تعريف گرديدضد فشار خون

 فوندوسكوپي و در ي  چشمي در بيماران با معاينهدرگيري

 فلوئوروسين آنژيوگرافي از بيماران  انجامصورت نياز

بيماران بر .  گرديدتاييدتوسط يك افتالمولوژيست مجرب 

بندي   فوندوسكوپي به سه دسته كلي تقسيمي اساس معاينه

  :شدند

 )NDR(بيماران بدون درگيري چشمي 

 ) NPDR(يابتي نان پروليفراتيو بيماراني با رتينوپاتي د

 ) PDR( بيماراني با رتينوپاتي ديابتي پروليفراتيو

 شد گرفته يي ناشتا ساعت۸پس از  خون بيماران ي نمونه

 ، گليکوزيله هموگلوبين، بررسي سطح قند ناشتابرايو 

فرستاده PAI-1 و  D هيدروکسي ويتامين ۲۵ليپيدها و سطح 

               داز ـــ روش گلوكز اكسيگلوكز پلاسمايي ناشتا با. شد

)Humanكلسترول ـگليسيريد و  تري، كلسترول،) ـ آلمان  

HDLگيري   اندازه)پارس آزمون ـ ايران ( با روش آنزيمي

 دوالـــول فريــــاس فرمـــبر اسLDL  رول ـــ كلست.شد

                                                           
i- Body mass index 
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 ۴۵۸ ايران متابوليسم و ريز درون غدد ي مجله ۱۳۹۲دي ، ۵ ي شماره, پانزدهمي  دوره

 

  

ه ــ محاسبLDL]= كلسترول تام–) HDL+ گليسريد تري/ ۵([

ي ــرافي ستونــا روش كروماتوگب HbA1c. گرديد

)Biosource , Barcelona۲۵ سطح .گيري شد اندازه)  اسپانيا 

 Biosource) با روش راديوايمونواسي Dهيدروکسي ويتامين 

Europ, Nivelles, Belgium )  دقت درون . گرديدبررسي

 با روش PAI-1. ارزيابي شد% ۱۰و برون آزمون % ۸آزمون 

 ۱۶/۰با حساسيت کمتر از ) Novex(کيت اليزا با استفاده از 

 تصادفي ادرار ي يك نمونه. ليتر انجام شد نانوگرم در ميلي

 بررسي سطح ميكروآلبومين و كراتينين از بيماران براي

آلبومينوري در بيماران ودر صورت وجود ميكر. گرفته شد

نسبت .  تكرار گرديد ماه۶ تا ۳ بعد از  مجددي نمونه

گرم  ميلي ۳۰۰ و كمتر از ۳۰ري بيشتر از ميكروآلبومين ادرا

به ازاي گرم كراتينين ادرار به عنوان ميكروآلبومينوري و در 

 به عنوان ماكروآلبومينوري در نظر ۳۰۰هاي بالاتر از  نسبت

هاي قلبي ـ عروقي در   براي تعيين خطر  بيماري.گرفته شد

هاي قلبي ـ  ي مثبتي از بيماري بيماراني که بدون سابقه

افزار فرامينگهام استفاده شد و خطر  روقي بودند، از نرمع

 سال آينده به صورت ۱۰بيماري قلبي ـ عروقي بيماران در 

ها از نمودارها و  براي توصيف داده. درصدي تخمين زده شد

 آماري و براي تجزيه و تحليل از ضريب همبستگي هاي جدول

افزار مورد  ، نرمشدپيرسون يا معادل ناپارامتري آن استفاده 

داري در تمام  و سطح معني ۱۱ي  نسخه SPSSاستفاده 

  . در نظر گرفته شد ۰۵/۰کمتر از ها  آزمون

 اخلاق دانشگاه علوم ي  توسط كميتهپژوهش حاضر

 ويژه اخلاقي ي نامه  و بيماران رضايت،پزشكي مشهد تصويب

  .را پر نمودند

  ها يافته

 بيمار ۵۰  بيمار زن و۱۳۰( بيمار ۱۸۰پژوهش حاضر در 

سنجي و آزمايشگاهي  هاي تن شرکت داشتند، که ويژگي) مرد

  .  است آمده۱در جدول ها  اي آن پايه

  

   باليني و آزمايشگاهي بيماران مورد مطالعه هاي ويژگي -۱جدول 

  انحراف معيار±ميانگين  متغير

  ۹/۵۴ ± ۴/۹  )سال(سن 

  %۸/۲۷  )درصد ()مرد(جنس 

  ۶/۲۷ ±۶/۴  )مترمربع/رمکيلوگ(ي بدن  ي توده نمايه

  ۲/۱۲۵ ±۰/۲۰  )متر جيوه ميلي(فشار خون سيستولي 

  ۰/۷۷ ±۸/۱۱  )متر جيوه ميلي(فشار خون دياستولي 

  ۷/۱۷۳ ±۴/۷۰  )ليتر گرم در صد ميلي ميلي(قند ناشتا 

  ۷/۸ ±۹/۱  )درصد(هموگلوبين گليکوزيله 

  ۰/۱۷۶ ±۴۰  )ليتر گرم در صد ميلي ميلي(کلسترول 

  ۱/۱۶۸ ±۴/۱۱۵  )ليتر گرم در صد ميلي ميلي(يريد گليس تري

  ۱۰۳ ±۸/۲۹  )ليتر گرم در صد ميلي ميلي (LDLكلسترول ـ 

  ۰/۴۲ ±۷  )ليتر گرم در صد ميلي ميلي (HDLكلسترول ـ 

  ۹۷/۰ ±۲۳/۰  )ليتر گرم در صد ميلي ميلي(کراتينين 

  ۳/۴۷ ±۷۸  )گرم به گرم ميلي(ميزان ميکروآلبومين به کراتينين ادراري 

  ۹/۹ ±۵/۸ )ليتر نانوگرم بر ميلي (D هيدروکسي ويتامين ۲۵

GFR) ۲/۸۳±۲۶ )ليتر در دقيقه ميلي  

PAI-1) ۵/۱۰۵± ۳۴ )ليتر نانوگرم بر ميلي  

  

 درگيري عروق کرونر، %۶/۲۳ مطالعه مورددر افراد 

% ۶/۵۵نفروپاتي، % ۹/۷، ي پاي ديابتشرح حال زخم% ۷/۶

ضمن در . اند  رتينوپاتي داشته%۳/۳۴ و افزايش فشار خون

 اساس سطح بر .اند  افراد مورد مطالعه سيگاري بوده۱/۵%

 هيدروکسي ۲۵ بيماران به دو دسته با سطح Dويتامين 

 ۲۰بيشتر و کمتر از  (D کافي و کمبود ويتامين Dويتامين 

تقسيم شدند، و متغيرهاي مختلف در اين ) نانوگرم بر ميلي

   ).۲جدول (يسه شدند مقادو دسته با يکديگر 
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 همكارانو دكتر شكوفه بنكداران   ژنويتامين دي و فاكتور مهاركننده فعال كننده پلاسمينو ۴۵۹

 

  

Dبندي سطح ويتامين   وضعيت متغيرها بر اساس گروه-۲جدول 
*  

 P†مقدار   ۲۰ هيدروکسي بيشتر از ۲۵  ۲۰ هيدروکسي کمتر از ۲۵  متغير

  ۰۳/۰  ۷/۵۹ ±۰/۳۶  ۳/۵۴ ±۵/۹  )سال(سن 

  ۰۹/۰  ۹/۲۵ ±۳/۳  ۹/۲۷ ±۸/۴  )کيلوگرم بر متر مربع(ي بدن  ي توده نمايه

  ۵۷/۰  ۵/۱۲۱ ±۳/۲۱  ۳/۱۲۴ ±۱۹  )متر جيوه ميلي(لي فشار خون سيستو

  ۴۷/۰  ۴/۷۴±۳/۱۰  ۶/۷۶±۹/۱۱  )متر جيوه ميلي(فشار خون دياستولي 

  ۵۵/۰  ۰/۱۸۳ ±۷/۸۷  ۰/۱۷۳ ±۹/۶۴  )ليتر گرم در صد ميلي ميلي(قند ناشتا 

  ۵۳/۰  ۹/۸ ±۱/۲  ۶/۸ ±۹/۱  )درصد(هموگلوبين گليکوزيله 

  ۴/۰  ۴/۱۸۲± ۹/۳۸  ۳/۱۷۴ ± ۱/۳۹  )ترلي گرم در صد ميلي ميلي(کلسترول 

  ۷۳/۰  ۵/۱۷۷ ±۲/۸۸  ۰/۱۶۸ ±۷/۱۱۴  )ليتر گرم در صد ميلي ميلي(تري گليسيريد 

  ۲۴/۰  ۶/۱۱۰± ۵/۳۷  ۰/۱۰۲± ۵/۲۸  )ليتر گرم در صد ميلي ميلي (LDLكلسترول ـ 

  ۷۵/۰  ۶/۴۲±۰/۵  ۰/۴۲± ۳/۷  )ليتر گرم در صد ميلي ميلي (HDLكلسترول ـ 

  ۶۱/۰  ۶/۵۶± ۳/۶۰  ۰/۴۷± ۴/۷۸  )گرم به گرم ميلي(ومين به کراتينين ادراري  ميزان ميکروآلب

  GFR)۱۳/۰  ۴/۷۵± ۷/۲۶  ۹/۸۵± ۵/۲۶  )ليتر در دقيقه ميلي  

PAI 1) ۹۸/۰  ۹/۱۰۶± ۲/۳۶  ۳/۱۰۵± ۹/۳۳ )ليتر نانوگرم بر ميلي  

  .دار است  آماري معني از نظر>۰۵/۰Pمقدار †اند،  انحراف معيار بيان شده± مقادير به صورت ميانگين*

  

ح ـرسد که سط با توجه به جدول ياد شده به نظر مي

PAI-1داري بين دو دسته بيماران با کمبود   تفاوت معني

ساير .  نداردD و افرادي بدون کمبود ويتامين Dويتامين 

متغيرهاي آزمايشگاهي نيز در بين دو گروه تفاوت 

به طور متغيري بود که تنها سن . داري نداشت معني

  . داري بين دو گروه تفاوت داشت معني

 در بيماراني با و بدون PAI-1براي بررسي تفاوت سطح  

عوارض مزمن ديابت تاثير گذار بر بيماري قلبي ـ عروقي 

  آمده۳هاي آن در جدول  يافتهآناليز آماري انجام شد که 

  . است

  *ديابتوارض مزمن  وجود ع بر اساس وجود و يا عدم PAI-1 بررسي سطح -۳جدول 

†مقدار   PAI-1سطح   نوع عارضه 
P  

      درگيري چشمي

  ۵/۱۰۳± ۸/۳۴  بدون رتينوپاتي

  ۰/۱۰۸± ۵/۳۲  رتينوپاتي غير پروليفراتيو

  ۸/۱۰۸± ۲/۳۶  رتينوپاتي پروليفراتيو

۸/۰  

 

 

     نوروپاتي

  ۵/۱۰۶± ۴/۳۴  ندارد

  ۳/۹۲± ۶/۲۵  دارد

۱۶/۰  

     هيپرليپيدمي

  ۴/۱۰۵± ۳/۲۹  ندارد

  ۶/۱۰۵± ۰/۳۶  دارد

۹۶/۰  

     افزايش فشار خون

  ۸/۱۰۸± ۸/۳۳  ندارد

  ۹/۱۰۲± ۱/۳۴  دارد

۲۵/۰  

     ميزان فيلتراسيون گلومرولي

  ۰/۱۱۰± ۰/۳۲  ۳۰کمتر از 

  ۰/۱۱۰± ۴/۳۲  ۶۰ تا ۳۰بين 

  ۲/۱۰۱± ۴/۳۳  ۹۰ تا ۶۰بين 

  ۴/۱۰۸± ۵/۳۳  ۹۰بيشتر از 

۵۱/۰  

     عروقيـ بيماري قلبي 

  ۷/۱۰۶± ۲/۳۵  دندار

  ۹/۱۰۱± ۲/۳۰  دارد

۴۲/۰  

  .دار است  از نظر آماري معني>۰۵/۰Pمقدار †اند،  انحراف معيار بيان شده± مقادير به صورت ميانگين*
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 ۴۶۰ ايران متابوليسم و ريز درون غدد ي مجله ۱۳۹۲دي ، ۵ ي شماره, پانزدهمي  دوره

 

  

گردد سطح  هاي جدول مشخص مي طور که از يافته همان

PAI-1 در بيماراني با و بدون عوارض مزمن ديابت در 

 ي رابطه. ا نشان ندادرداري   تفاوت معنيحاضرپژوهش 

 با ساير متغيرهاي کمي با استفاده از PAI-1عددي سطح 

تنها . ضريب همبستگي پيرسون و اسپيرمن بررسي شد

 عددي مثبتي با عدد قند خون ناشتا ي  رابطهPAI-1سطح 

 افزايش PAI-1ميزان قند ناشتا سطح با افزايش . داشت

 ۲۵ط بين سطح ارتبا). ۱نمودار )(۱۵/۰r=، ۰۳/۰=P(يافت  مي

 بر حسب متغيرهاي مختلف PAI-1 و Dهيدروکسي ويتامين 

ها وجود  داري بين آن  معنيي  رابطهبررسي شد که هيچ

  . نداشت

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  PAI1 همبستگي سطح قند خون ناشتا و -۱نمودار 

  بحث 

  حاضر هاي صورت گرفته بررسي با توجه به پژوهش

ي کمبود  سي رابطهي انجام شده براي برر اولين مطالعه

 در بيماران ديابتي PAI-1 با تغييرات سطح سرمي Dويتامين 

 هر Dچنين کمبود ويتامين   و هم PAI-1افزايش . نوع دو است

هاي  ي بيماري  افزايش دهندهي شناخته شدهدو جزو عوامل 

ی  در اين پژوهش تلاش شد تا رابطه .باشند قلبي ـ عروقي مي

 به عنوان فاکتور موثری PAI-1طح  را با سDکمبود ويتامين 

 پژوهش حاضر نتايج. در تشديد ترمبوز جستجو کنيم

. نشان نداد PAI-1 و سطح Dاي بين کمبود ويتامين  رابطه

 بر ساير عوامل Dحتي در اين بررسي اثرات کمبود ويتامين 

هاي قلبي ـ عروقي نيز بررسي  آزمايشگاهي خطرساز بيماري

 ديگر با از سوي. اري ديده نشدد گرديد که تغييرات معني

 در ديابت و دخالت آن در PAI-1ي افزايش سطح  فرضيه

عوارض قلبي ـ عروقي سعي شد تا تغييرات اين مارکر را در 

ي آن را با متغيرهاي  عوارض مختلف ديابت و رابطه

 شاخص عددي اين ي آزمايشگاهي بررسي کنيم که تنها رابطه

  .ر بوددا با عدد قند خون ناشتا معني

 از جمله ،Dهاي ويتامين  با توجه به توزيع منتشر گيرنده

رسد ويتامين   به نظر مي،ها در جدار اندوتليال قرارگيري آن

Dاثرات ،هاي اندوتليال  تاثير بر سلول: شامل اثرات متعددي 

چنين بهبود افزايش فشار خون و  هاي ايمني و هم كننده تعديل

از طرفي .  داشته باشدروقدر ع Stiffnessبنابراين کاهش 

 پروليفراتيو در عضلات ضدتواند سبب اثرات   ميDويتامين 

صاف جدار عروق گردد و شايد از اين راه بتواند سبب 

اثرات قطعي  ۲۳.عروقي گردد  ـکاهش خطر حوادث قلبي

 در سيستم انعقادی به طور کامل شناخته شده Dويتامين 

دهد ويتامين  ميشواهدي در دسترس است که نشان . نيست

Dتواند سبب مهار تشکيل لخته و تشديد روند   کافی مي

 و از اين طريق سبب کاهش تشکيل پلاک ۲۴فيبرينوليز شده،

به نظر . در عروق و کاهش خطر عوارض قلبي ـ عروقي گردد

اثير بر ميزان و  با تDرسد ترکيبات آنالوگ ويتامين  مي

 ۲۵،۲۶.اثر گردند موجد اين بتوانند PAI-1 تظاهرچنين  هم

 Dي کمبود ويتامين   رابطهي هاي انجام شده در زمينه پژوهش

در . هاي ناهمسويي دارند با عوامل هموستاز محدود و يافته

 و ساير همکاران انجام گرديد Jorde Rپژوهشي که توسط 

 هيدروکسي ويتامين ۲۵داري بين سطح  ي منفي معني رابطه

D و PAI-1 ژن  آنتیچنين  هم وTPA )TPAag(i دست  به 

 چند ۲۷. بيماران بودBMIآمد، اگرچه اين رابطه وابسته به 

افزايش   كهگرديدسال بعد نيز توسط همين نويسنده عنوان 

 به احتمال زياد با کاهش زمان تشکيل لخته Dسطح ويتامين 

 خطر ،چنين افزايش پيک فعاليت ترومبين در ترمبوگرام هم و

راد چاق و داراي وزن بالا ترومبوزهاي عروقي را در اف

اي  ي مداخله برای اثبات اين اثر در يک مطالعه. کند بيشتر مي

  قرار گرفتندDتامين يبيماران تحت درمان با دوزهای بالای و

ها اين اثر ديده   در آنDرغم افزايش سطح ويتامين  و علي

. چنان مورد اختلاف باقي ماند و باز اين مسئله هم ۲۸نشد،

 با ترکيبات باشد که درمان ديگري مبين اين ميهاي  پژوهش

تواند سبب   ميparicalcitol مانند کلسيتريول و Dويتامين 

هاي عضلاني صاف   در سلول PAI-1ي کاهش تظاهر گيرنده

 بنابراين شايد يکي از اثرات مفيد ۲۹،جدار عروق قلبي گردد

 در کاهش مرگ و مير بتواند وابسته به Dترکيبات ويتامين 

                                                           
i - Tissue plasminogen activator antigen 
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 همكارانو دكتر شكوفه بنكداران   ژنويتامين دي و فاكتور مهاركننده فعال كننده پلاسمينو ۴۶۱

 

  

 در عروق و در نتيجه تخفيف PAI-1ي  هش تظاهر گيرندهکا

ي اول  ترواسکلروز باشد، زيرا حتي در مرحلهآروند 

 در عروق افزايش PAI-1ي  روز تظاهر گيرندهـآترواسکل

  . دياب مي

 و hyppnenي کوهورت انجام شده توسط  در يک مطالعه

ي   رابطهDساير همکاران نيز مشخص گرديد سطح ويتامين 

ديمر  و با درجات کمتري با سطح ديTPA سي با سطح معکو

  و بنابراين در حفظ هموستاز ضد۳۰و فيبرينوژن دارد،

  . ترومبوز موثر است

ي  هاي مقالات مختلف و نتيجه در عين حال با نظر به يافته

  باقي مانداختلافبه دست آمده از اين پژوهش همچنان اين 

علل تاثيرگذار بر روند تواند از  مي Dکه آيا کمبود ويتامين 

  فيبرينوليتيک باشد يا خير؟

توان به  هايي نيز داشت که مي پژوهش حاضر محدوديت

 حـ سط انحصاريچنين بررسي  پايين و همي حجم نمونه

PAI-1 روند هموستاتيک هاي شاخص به عنوان يکي از 

 در D کمبود ويتامين دخالتتوان  بنابراين نمي. نموداشاره 

 نظير تجمع پلاکتي يا تغيير در ،جاد ترومبوزساير مراحل اي

  . را رد كرد  ساير فاکتورهاي بافتي تظاهر

داري بين سطح  ي مثبت معني در پژوهش حاضر رابطه

 با افزايش : و قند خون ناشتا مشاهده گرديدPAI-1سرمي 

. کرد داري پيدا مي  افزايش معنيPAI-1 حقند خون ناشتا سط

باشد  ها در اين زمينه مي ژوهشاين يافته همسو با ساير پ

زيرا بر اساس مطالعات قبلی مشخص گرديده است که 

افزايش سطح انسولين موجود در نتيجه مقاومت به انسولين 

 PAI-1 عاملي براي افزايش تظاهر ،در بيماران ديابتي نوع دو

  ۳۱.باشد مي

رسد  هاي پژوهش حاضر به نظر مي  يافتهبا توجه به

 در بيماران ديابتي  PAI-1اي با سطح ابطه رDکمبود ويتامين 

تر با بررسي همزمان  هاي وسيع  اگرچه پژوهش،نوع دو ندارد

  . شود ساير مارکرهاي هموستاتيک در اين رابطه پيشنهاد مي

از معاونت محترم پژوهشي دانشگاه علوم پزشکي  :يسپاسگزار

رح اين ط. کنيم مشهد جهت تامين اعتبار پژوهشي اين طرح تشکر مي

باشد که از تمام دست اندرکاران اين  نامه تخصصي مي نتيجه پايان

  . پايان نامه نيز کمال تشکر را داريم
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Abstract 
Introduction: Although Vitamin D deficiency is highly prevalent worldwide and has been 

suggested to be a contributory factor for cardiovascular disease in diabetes, the specific 
underlying mechanism is not known. It may be related to the effects of vitamin D deficiency on 
metabolic, inflammatory and hemostatic markers. Plasminogen activator inhibitor 1 is a known 
cardiovascular risk marker in diabetes. The aim of this study was to determine the association 
between 25 hydroxy vitamin D and PAI-1 in type 2 diabetic patients. Materials and Methods: One 
hundred-eighty patients with type 2 diabetes were selected, and the associations between PAI-1  
and 25 hydroxy vitamin D level and other risk markers of cardiovascular disease including FBS, 
lipid profiles, HbA1C, creatinine and microalbuminuria were examined. Results: There were no 
significant correlation between PAI-1 level and 25 hydroxy vitamin D level. PAI-1 was positively 
associated with fasting blood sugar and high density lipoprotein level, but no significant relation 
was found between PAI-1 level and other risk markers of cardiovascular disease. Conclusions: It 
seems that vitamin D deficiency is not related to PAI-1 level as a risk marker for cardiovascular 
disease in diabetes, but this observation remains to be confirmed by larger clinical studies. 
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