
 مجلة غدد درون ريز و متابوليسم ايران
 دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي ـ درماني شهيد بهشتي

 )۱۳۸۰زمستان   (۲۳۹ ـ ۲۴۵ ـ صفحه هاي ۴سال سوم ـ شمارة 

 
هاي استرس اكسيداتيو خص اكسيداني وشا  آنتي وضعيتيابيارز

  نوع دوسبيماران مبتلا به ديابت مليتو در

 
 

  ** محمود دوستي، دكتراصغر زرباندكتر  ،*عليرضا استقامتيدكتر 
 

 چكيده
مهم و  در بيماران مبتلا به ديابت مليتوس خطر پيشرفت ضايعات عروقي وجود دارد كه يكي از عوامل بسيار                     :مقدمه

مؤثر در اتيولوژي آن را صدمات اكسيداتيو ناشي از راديكال هاي آزاد و گونه هاي فعال اكسيژن مي دانند و تقويت سيستم                     
 در اين   :مواد و روش ها  . دفاع آنتي اكسيداني در اين بيماران مي تواند تا حدودي مانع از ايجاد وپيشرفت اين عوارض گردد               

قدرت )  نفر ۲۸(و مقايسة آن با افراد شاهد       )  نفر ۳۰(س اكسيداتيو در بيماران ديابتي نوع دو        مطالعه به منظور ارزيابي استر    
، HPLC، مالون دي آلدئيد به عنوان فراوردة نهايي پراكسيداسيون ليپيدها با روش             FRAPآنتي اكسيداني تام پلاسما با روش      

، و نسبت ويتامين    E  ،Cداسيون پروتئين ها، ويتامين هاي    گروه هاي كربونيل و گروه هاي تيول به عنوان شاخص هايي از اكسي         
E     علاوه بر آن مجموعه اي از پارامترهاي بيوشيميايي ديگر نظير قندخون، هموگلوبين             .  به كلسترول اندازه گيري گرديدند

 نتايج  :يافته ها .، بيلي روبين و اسيداوريك مورد آزمايش قرار گرفتند       HDL-C  ،LDL-Cگليكوزيله، كلسترول، تري گليسيريد،    
نشان مي دهد كه در بيماران ديابتي، ميزان مالون دي آلدئيد به عنوان شاخصي از پراكسيداسيون ليپيدها، نسبت به افراد شاهد                   

از بين شاخص هاي اكسيداسيون پروتئين ها، تغيير معني داري در ميزان گروه هاي كربونيل               ). >۰۰۵/۰P(افزايش مي يابد   
 نيز  C و   Eمقادير ويتامين   ). >۰۲/۰P(يزان گروه هاي تيول در بيماران ديابتي كاهش معني داري داشت           مشاهده نشد، ولي م   

 به كلسترول تام در اين       Eدر پلاسماي بيماران ديابتي نسبت به افراد شاهد تغيير چنداني نداشت، اگرچه نسبت ويتامين                 
در بين  .  پلاسما در دو گروه تغيير معني  داري نداشت         قدرت آنتي اكسيدان تام  ). >۰۵/۰P(بيماران كاهش نشان مي داد      

 در  LDL-Cآزمايش هاي بيوشيميايي انجام شده، سطح گلوكز خون، هموگلوبين گليكوزيله، كلسترول تام، تري گليسيريد و               
خصوص  نتايج حاصل ب   :نتيجه گيري.  كاهش نشان مي داد   HDL-Cبيماران ديابتي نوع دو افزايش معني داري داشت و مقدار          

بنابراين ارزيابي اين   . افزايش پراكسيداسيون ليپيدها ايجاد استرس اكسيداتيو را در بيماري ديابت مليتوس تأييد مي كند               
 .وضعيت و اتخاذ شيوه هاي درماني مناسب در جهت تقويت دفاع آنتي اكسيداني مي تواند مؤثر باشد

 
 FRAPمليتوس نوع دو، آنتي اكسيدان، استرس اكسيداتيو، ديابت : واژگان كليدي

 
 

 مقدمه

معرض  دراز مدت در   بـيماران مبتلا به ديابت مليتوس در      

 اين ضايعات مي تواند     .خطـر ايجاد ضايعات عروقي مي باشند      
اگـرچه عوامل   . دنواسـكولار باش ـ  وميكر واسـكولار  يـا    وماكر

 ،در ايجـاد و پيشرفت اين ضايعات دخيل مي دانند        مـتعددي را  
  در  و راديكال هاي آزاد    iرس اكسيداتيو ولـي امروزه نقش است    

 ۱-۳پاتوژنر اين ضايعات بيشتر مورد توجه قرارگرفته است

                                                           
i- Oxidative stress   

  مركز تحقيقات غدد بيمارستان امام خميني،*  
  تهران     دانشگاه  علوم  پزشكي   و خدمات بهداشتي  ـ درماني

  گروه بيوشيمي،**
     دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي ـ  درماني تهران
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 ۲ ايران متابوليسم و ريز درون غدد مجلة ١٣٨٠زمستان ،٤شمارة, ٣ سال
 

ــيج  ــيداتيو درنت ــيد  ةاســترس اكس ــن تول ــادل بي ــدم تع  ع
 هـاي فعـال اكسـيژن از يك سو و          اي آزاد و گونـه     ه ـ راديكـال 

 به  .سيسـتم دفاع آنتي اكسيداني از سوي ديگر ايجاد مي شود          
هاي بيولوژيك هوازي به منظور مقابله  عبارت ديگر درسيستم

م هاي  سهاي فعال اكسيژن، مكاني    بـا راديكـال هاي آزاد و گونه       
تا اثرات زيانبار اين    است  دفـاع آنتـي اكسـيداني طراحي شده         

رخي از  ب.  يا به حداقل برساند    ،عوامـل مهـاجم را خنثي نموده      
هــاي سوپراكســيد   ايــن سيســتم دفاعــي نظــير آنــزيمياجــزا

گلوتاتــيون پراكســيداز و كاتــالاز، همچنيــن اســيد دســموتاز، 
هاي داراي گروه تيول در داخل        مولكول  و اوريك، بيلي روبين  

 يا آلفا    E ولي برخي ديگر نظير ويتامين       مي شوند، بدن ساخته   
از طـريق رژيم    د  بـاي   و بـتا كاروتـن،       Cتوكوفـرول، ويتاميـن     

ري از  در حالت استرس اكسيداتيو، بسيا     .مين گردند أغذايـي ت  
 و فرايـند پراكسيداسيون     مـي بينـند   هـا آسـيب      ماكـرومولكول 

ها، غير    اكسيداسـيون پروتئيـن    ،DNAليپـيدها، اكسيداسـيون     
ها و اختلال عملكرد غشاهاي مختلف اتفاق        فعـال شـدن آنزيم    

  ۴،۵.مي افتد

شـواهد موجـود نشـان مي دهد كه استرس اكسيداتيو در            
ديابت مليتوس دخالت   پاتوژنر بيش از يكصد بيماري از جمله        

 هاي مختلفي پيشنهاد شده     سـاز و كـار    ايـن زميـنه        در  ۶.دارد
 ةاســـت كـــه افـــزايش  تولـــيد راديكـــال هـــاي آزاد درنتـــيج

تشــكيل    وiلاُ اتواكسيداســيون گلوكــز، فعــال شــدن راه پلــي 
 علاوه بر آن .پروتئين هاي گليكوزيله از مهمترين آنها مي باشد    

از آنتي اكسيدان ها نيز مي تواند    كـاهش فعاليت يا مقدار برخي       
 ۷.ثر باشدؤتشديد اين حالت م در

تعـريف شده اي براي      درحـال حاضـر  شـاخص مطلـق و         
 ولـي شاخص هاي زيادي     ،اسـترس اكسـيداتيو وجـود نـدارد       

 اين  ة كـه مـي توانـند تـا حـدودي نشـان دهـند              ،وجـود دارنـد   
 .وضعيت باشند

يك به   رطور كل يا ه   ه  انـدازه گـيري آنتـي اكسـيدان هـا ب ـ          
هاي بيولوژيكي اكسيد شده  تنهايي و همچنين ارزيابي مولكول

صدمه ديــده از مهمترين اين روش ها مي باشند كه امروزه            و
  ۸.كاربرد بسيار زيادي پيدا كرده اند

تعدادي   حاضر، وضعيت استرس اكسيداتيو درةمطالع در
د مقايسه با گروه شاه   در دوبـيماران مبـتلا بـه ديابت نوع          از

 براي اين منظور شاخص هاي      .مورد ارزيابي قرار گرفته است    
قـدرت آنتـي اكسـيدان تام پلاسما، مالون دي          مانـند   مختلفـي   

                                                           
i- Polyol pathway  

ــيد ــiiآلدئ ــيدها،   ه  ب ــيون ليپ ــنوان شاخصــي از پراكسيداس ع
عــنوان شاخصــي از اكسيداســيون ه گــروه هــاي كربونــيل بــ

مين و يتا  ها، گروه هاي تيول پلاسما، آلفا توكوفرول و        پروتئين
C  گرديد استفاده. 

 مواد وروش ها 

 ـاين مطالعه كه بصورت مورد        در :جامعـه مورد مطالعه   
از )  زن   ۱۴ مرد و    ۱۶( نفر   ۳۰ تعداد   ،شاهدي انجام شده است   

بـيماران مبتلا به ديابت مليتوس نوع دو معرفي شده از سوي            
±۴۶/۱درمانگاه  غدد بيمارستان امام خميني با ميانگين سني          

 سـال به عنوان گروه      ۸/۹±۳۳/۱ بـيماري    ةل و دور   سـا  ۳/۵۱
 ۱۳ مرد و ۱۵(  نفر ۲۸ همچنين تعداد .ندمـورد انـتخاب گرديد    

 سال به   ۷۵/۴۸±۴۶/۱از افـراد سـالم بـا ميانگيـن سـني            ) زن  
 .عنوان گروه شاهد انتخاب شدند

ط ي خون صبحگاهي در شرا    ة  نمون  :روش انجام پژوهش  
 ميلي گرم در    ۵/۱ (EDTAو با ضد انعقاد     )  ساعت ۱۲(ناشـتا   

 بلافاصـله پلاسـماي آن جدا گرديد،         و تهـيه شـد   ) ميلـي ليـتر   
 بسرعت مورد آزمايش    C ويتامين   مانندبرخـي از پارامـترها      

 ولي جهت انجام پارامترهاي ديگر، نمونه پلاسما        ،گرفت قـرار 
گـراد تـا زمان انجام آزمايش         سـانتي  ة درج ـ -۲۰ط  يدر شـرا  

هاي شيميايي   تمـامي معرف . نگهـداري شـد   )  مـاه  ۲كمـتر از    (
مــورد نــياز و روش هــاي اختصاصــي ارزيابــي اســترس      

هاي مرك   از شركت  اكسـيداتيو از نوع با درجه خلوص بالا و        
 . تهيه شدندiiiو فلوكا

، مانندي  يراي اندازه گيري پارامترهاي معمولي بيوشيميا     ب ـ
ــترول،   ــز، كلس ــي، HDL-Cگلوك ــيداوريك و    بيل ــن، اس روبي

استفاده ) ايران(هاي شركت پارس آزمون      كيت پروتئين تام از  
.  براســاس فــرمول فــريدوالد محاســبه شــدLDL–C وگــرديد

استفاده الريمتري   از روش ك   HbA1cهمچنيـن جهـت ارزيابي      
 .شد

بـراي انـدازه گـيري قـدرت آنتـي اكسـيدان تام پلاسما از               
ــنجش  ( ivFRAP روش ــرون  س ــيرات ب  و درون vضــريب تغي

   بنزيك و همكاران   كه توسط %) ۸/۱و  % ۳/۳ بترتيب   vi سـنجش  
 

 

                                                           
ii-  Malondialdehyde  (MDA)  

iii- Merck and Fluka  

iv- Ferric reducing ability of plasma (FRAP)  

v- Between-run assay  

vi- Within-run assay  
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 دكتر عليرضا استقامتي و همكاران اكسيداسيون در ديابت نوع دو ۳

 

  ديابتي و افراد شاهدافراد معمولي بيوشيميايي در دو گروه آزمايش هاي دموگرافيك و مربوط به شاخص هاي نتايجـ ۱جدول 

P Value 
 افراد شاهد

)۲۸ =n( 

 افراد ديابتي

)۳۰ =n( 
 متغير

۹۸/۰ 
 
۳/۰ 

- 

- 

۰۰۰/۰ 

۰۰۰/۰ 

۰۰۰/۰  

۰۰۰/۰  

۰۰۰/۰  

۰۸۹/۰ 

۱۶/۰ 

۱۳/۱۵ 
 

۵/۱±۸/۴۸ 

- 

- 

۶/۲±۲/۷۶ 

۵/۵±۴/۱۶۸ 

۱/۷±۵/۹۳ 

۱/۲  ± ۱/۵۲ 

۷/۴± ۴/۹۷ 

۲/۰±۵/۴ 

۰۴/۰± ۷۰/۰ 

۱۴/۱۶ 
 

*۵/۱± ۳/۵۱ 

۳/۱± ۸/۹ 

۲/۰±۴/۹ 

۲/۱۱± ۱/۱۸۸ 

۰/۹±۶/۲۱۰ 

۵/۱۶± ۳/۱۹۰ 

۴/۱± ۴/۳۴ 

۰/۳۹±۷/۱۳۶ 

۲/۰± ۰/۴ 

۴۰/۰ ± ۶۲/۰ 

 )نث به مذكر ؤم( جنس 
 

 )سال(سن 

 )سال(دوره بيماري 

 (%) بين گيلكوزيلههموگلو

 )ليتر دسي گرم در ميلي(گلوكزخون  

 )ليتر دسي گرم در ميلي(كلسترول 

 )ليتر دسي گرم در ميلي(گليسيريد  تري

HDL- C) ليتر دسي گرم در ميلي( 

LDL- C) ليتر دسي گرم در ميلي( 

 )ليتر دسي گرم در ميلي(اسيداوريك 

 )ليتر دسي گرم در ميلي(روبين تام  بيلي

 .اند  بيان شدهMean±S.E.Mج بصورت نتاي *
 

 
 

روش  طور خلاصه، دراين  ه   ب ـ ۹. اسـتفاده گـرديد    ،ه شـده  ي ـارا
اندازه گيري   ) +Fe3(هاي فريك     يون يتوانايـي پلاسما در احيا    

 هاي فرو  هاي فريك وتبديل آن به يون      يوني   با احيا  .مـي شود  
)Fe2+ (  درPH     هاي اختصاصي  حضـور معرف    اسـيدي و بـا، 

 ۵۹۳طول موج     كـه در   مـي شـود    ايجـاد    يبـي رنگ ـ  كمـپلكس آ  
 .وفتومتريك قابل اندازه گيري است    رنانومتر و بصورت اسپكت   

در كــه مولكولــي  ايــن واكــنش غــير اختصاصــي اســت و هــر
 دراين  ، يون فريك را داشته باشد     يط فـوق قابليت احيا    يشـرا 

 .نمايد واكنش شركت مي

ول جهــت ارزيابــي مــيزان پراكسيداســيون ليپــيدها، مولكــ
عــــنوان شاخصــــي از ه بــــ) MDA(مــــالون دي آلدئــــيد 

ضريب (چير كو   اسـاس روش     بـر  پراكسيداسـيون ليپـيدها و    
%) ۸/۵و  % ۴/۷تغيـيرات برون سنجش و درون سنجش بترتيب         

ط ي در شرا  MDAهاي    مولكول ۱۰. آناليز شد  HPLCبـا تكنيك    
واكنش ) TBA(دمـاي بـالا بـا تيوباربيتوريك اسيد     اسـيدي و  

با رنگ ارغواني تشكيل ) MDA-TBA 2(اي  عـه  و  مجموهداد
 نانومــتر قــابل ۵۳۲دهــد كــه شــدت رنــگ درطــول مــوج  مــي

 ،دليل تداخلاتي كه وجود دارد    ه  ه ب چ اگـر  .انـدازه گـيري اسـت     
و ) Waters-600Eمدل   ( HPLCابـتدا بـا اسـتفاده از سيستم         

 ميكروني Sphreisorb ODS ۵ سـتون كروماتوگرافـي از نوع   
ــ ــورد    MDA-TBA ةمجموع ــده و ســپس م ــازي ش ــدا س ج

 .ارزيابي و آناليز قرارگرفت

به منظور اندازه گيري گروه هاي كربونيل پلاسما از روش          
ضريب تغييرات برون    (و همكارانش لوين  ه شـده توسط     ي ـارا

 ۱۱. استفاده گرديد  %)۶و% ۷سـنجش و درون سـنجش بترتيب        
 هيدرازين با گروه هاي    نيتروفنيل  دي ۴ و ۲در اين روش معرف     

  و مي نمايد كربونـيل موجـود در پروتئيـن هـا ايجاد باز شيف             
كـند كـه شـدت رنـگ حاصله          كمـپلكس زرد رنـگ ايجـاد مـي        

 نانومتر قابل   ۳۸۰بصورت اسپكتروفتومتريك و درطول موج      
 .اندازه گيري است

پلاسما نيز به عنوان شاخص      گـروه هاي تيول موجود در     
 بي قرارديگـري از وضـعيت اسـترس اكسـيداتيو مـورد ارزيا           

 .ندگرفت

ــما    ــيول پلاس ــاي ت ــروه ه ــه صــدمات   ) SH-(گ نســبت ب
 مهمــي از ة نشــانهــاكــاهش آن اكســيداتيو حســاس هســتند و

 براي اندازه گيري گروه هاي تيول از        .اسـترس اكسيداتيو است   
 كه به معرف   ) DTNB(تيوبـيس نيتروبنزوئـيك اسـيد        دي۲و۲
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افراد   ديابتي و افراد ارزيابي استرس اكسيداتيو دردو گروهمربوط به  مربوط به آزمايش هاي اختصاصي  نتايجـ۲دول ج
 شاهد

P Value  متغير افراد ديابتي افراد شاهد

۱۲/۰ 

۰۰۵/۰ 

۳۵/۰ 

۲ ۰/۰  

۸۱/۰ 

۰۰۱/۰ 

۵۲/۰ 

۳/۱۵±۸۲/۶۸۳ 

۰۳/۰ ± ۳۲/۰ 

۱/۰ ± ۰/۱ 

۴/۹±۲/۴۳۶ 

۶/۱±۴/۴۶ 

۱ ۰/۰ ± ۲۷/۰ 

۴ ۰/۰ ± ۹۵/۰ 

*۷/۲۰±۵/۶۴۲ 

۰۴/۰± ۴۶/۰ 

۱/۰± ۱/۱ 

۰/۸±۰/۴۰۷ 

۰/۲± ۷/۴۵ 

۰۱/۰±۲۲/۰ 

۰۵/۰± ۰۰/۱ 

FRAP) ميكرومول در ليتر( 

 )ليتر ميكرومول در( پراكسيداسيون ليپيدها 

 )گرم پروتئين  ميلي نانومول در(اكسيداسيون پروتئين ها 

 )ليتر مول در ميلي(هاي تيول  گروه

 )ليتر ميكرومول در (Eويتامين 

  به كلسترولEنسبت ويتامين 

 )ليتر دسي گرم در ميلي (Cن ويتامي

 .اند   بيان شدهMean±S.E.Mنتايج بصورت   *
 
 
ضريب تغييرات برون سنجش و درون سنجش بترتيب        ( iالمن

گروه هاي تيول با    .  استفاده گرديد  ،مشـهور است  %) ۱/۲و  % ۴
  كه در  ايجاد مي نمايند   ايـن معـرف، كمپلكس زرد رنگ         ياحـيا 

  ۱۲.ندازه گيري است نانومتر قابل ا۴۲۱طول موج 

اساس   و برHPLC يا آلفاتوكوفرول با روش  Eويتاميـن 
ضريب تغييرات   ( و همكارانش   آرنود ه شده توسط  ي ـروش ارا 

ــب     ــه ترتي ــنجش ب ــنجش و درون س ــرون س  %)۲/۵و% ۵/۶ب
  ۱۳.اندازه گيري شد

هيدرازين  نيتروفنيل  دي ۴و۲ نيــز با استفاده از      Cويتامين  
  ۱۴.مورد آناليز قرارگرفت استانلياساس روش  و بر

 E فوق، نسبت  ويتامين ة انجام شد هايعلاوه بر آزمايش

 .محاسبه گرديد ومورد بررسي قرار گرفت  به كلسترول

 SPSSجهت مطالعات آماري از نرم افزار      :روش هـاي آمـاري    
و خطاي    نـتايج بصـورت ميانگيـن      .اسـتفاده شـد    ۹ويـرايش   

 همچنين براي   .ن شده است    بيا  SEM( ii(استاندارد از ميانگين    
ــا يگديگــر نــيز از  ةمقايســ نمونــه هــاي  tآزمــون   دو گــروه ب
 به  ۰۵/۰ كمتر از    P نـتايج با مقدار      .اسـتفاده گـرديد    iiiمسـتقل 

 .تلقي گرديدندمعني دار عنوان نتايج 

 يافته ها

  هاينـتايج مـربوط به شاخص هاي دموگرافيك و آزمايش         
 مبتلا به ديابت و     معمولـي بيوشـيميايي در دو گـروه بيماران        

                                                           
i- Ellman  

ii- Standared error of mean  

iii- Unpaired-t student test  

 در گروه   . نشـان داده شـده است      )۱(افـراد شـاهد در جـدول        
و در  % ) ۳/۵۳ ( ۱۴به۱۶زن بـه مـرد       بـيماران ديابتـي نسـبت     

 .باشد مي% ) ۶/۵۳ ( ۱۳به۱۵گـروه شـاهد اين نسبت بصورت        
 . مي باشندivاز نظر سن نيز دو گروه با يكديگر منطبق

 سطح گلوكز،    معمولي بيوشيميايي،   هـاي  از بيـن آزمـايش    
 تـري گليسـريد در گـروه بيماران          و LDL-Cكلسـترول تـام،     

 .دار نشان مي دهد    ديابتـي نسـبت به گروه شاهد افزايش معني        
  اگر . نسـبت بـه گروه شاهد داراي كاهش است         HDL-Cولـي   

روبين تفاوت   بيـن دو گـروه مقدار اسيداوريك و بيلي         چـه در  
 اختصاصي  اي ه نـتايج مربوط به آزمايش    . ردداري نـدا   معنـي 

 نشـان داده شده     )۲(ارزيابـي اسـترس اكسـيداتيو در جـدول          
اكسيدان تام   طور كه ملاحظه مي شود قدرت آنتي        همان .اسـت 

 عليرغم  ، انـدازه گيري شده است     FRAPپلاسـما كـه بـا روش        
دار  كـاهش در گـروه بـيماران ديابتـي،  از نظـر آمـاري معني               

ــد  ــي باش ــدار  ،نم ــرچه مق ــنوان شاخصــي MDA اگ ــه ع  از  ب
پراكسيداسـيون ليپـيدها در گـروه بـيماران ديابتـي نسبت به             

 ميكرومول در   ۶۴/۰ ± ۰۴/۰( گـروه شاهد افزايش يافته است       
)  ميكرومول در افراد شاهد    ۳۲/۰ ±۰۲/۰افراد ديابتي درمقابل    

 .)>۰۰۵/۰P(كه اين افزايش از نظر آماري داراي ارزش است 

ــه هــاي  )۱(در نمــودار  ــيك هــاي(قل ــزريق  حاصــل ا)پ ز ت
 اسـتاندارد و يـك نمونـه مـربوط بـه افـراد مورد           ه هـاي  نمون ـ

 طور  همان . نشان داده شده است    HPLCمطالعـه بـا سيسـتم       

                                                           
iv- Matched  
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 دكتر عليرضا استقامتي و همكاران اكسيداسيون در ديابت نوع دو ۵

 
 

 

 
 . جداسازي و اندازه گيري شده استHPLC  كه با روش  MDA-TBAقله هاي مربوط به كمپلكس   ـ ۱نمودار 

 :A MDA=0  µ M  نمونة استاندارد با غلظت ؛  :B  MDA=1  µ M نمونه استاندارد با غلظت   

:C MDA=2  µ M  نمونه استاندارد با غلظت؛  :D MDA=3 µ M نمونه استاندارد با غلظت  

 :E  نمونة مربوط به افراد مورد مطالعه   

 
 
 

 MDA-TBA2 مربوط به كمپلكس     قلة ،كـه ملاحظـه مـي شود      
 .دگرد  دقيقه ايجاد مي۵پس از حدود 

ــ ــاي كربو س ــروه ه ــي از    طح گ ــنوان شاخص ــه ع ــيل ب ن
 ،داري نداشت  در دو گروه تغيير معنيتئين ها پرواسيوناكسيد

اگـرچه مـيزان گـروه هـاي تيول، به عنوان شاخص ديگري از              
طور با ارزشي   ه  استرس اكسيداتيو، درگروه بيماران ديابتي ب     

مول در ليتر درگروه      ميلـي  ۴۰۷ ±  ۰۴/۸( بـود   كـاهش يافـته     
ــيماران در ــابل  ب ــي۴۳۶ ±  ۴/۹مق ــراد شــاهد   ميل ــتر در اف  ،لي

۰۲/۰ P<(. 

 Cويتامين   نـتايج حاصـل از اندازه گيري آلفا  توكوفرل و          
دو در دو گروه مورد مطالعه      نشـان مـي دهـد كـه سـطح ايـن           

 چــنانچه نســبت آلفــا ولــي ،داري نداشــته اســت تغيــير معنــي
توكوفـرل بـه كلسـترول محاسبه شود، اين اختلاف معني دار            

 .)>P ۰۵/۰، ۲۷/۰ ±۰۱/۰مقابل   در۲۲/۰ ± ۰۱/۰( خواهد بود 
 

 بحث 

بيماران مبتلا به    نـتايج ايـن مطالعـه نشـان مي دهد كه در           
 افــزايش ســطح گلوگــز خــون و اخــتلافات  ةنتــيج ديابــت در

متابوليسـمي مـربوط بـه آن، حالـت استرس اكسيداتيو ايجاد            
ــود  ــي ش ــايش.م ــاي آزم ــده   ه ــام ش ــند  اختصاصــي انج مان

عنوان شاخصي براي پراكسيداسيون    ه    ب  MDAانـدازه گيري    
عـنوان يك روش استاندارد     ه   كـه ب ـ   HPLCليپـيدها بـا روش      

 .يد نموده استأيمطرح است، اين موضوع را ت

ــزايش   ــه حاكــي از اف ــن مطالع ــتايج اي ــيجMDAن  ة در نت
افـزايش پراكسيداسـيون ليپـيدها در گـروه بـيماران مبـتلا به             

 است كه از ساير     ه هايي تايـن نتايج مطابق با ياف     . ديابـت اسـت   
بسياري از اين     اگرچه در  ۱۵-۱۷،مطالعـات بدسـت آمـده اسـت       

 اندازه گيري پراكسيداسيون ليپيدها بصورت      ةمطالعـات، نحـو   
غـير اختصاصي و با استفاده از روش هاي اسپكتروفتومتري          

 .و فلوئورومتري صورت گرفته است

بــراي انــدازه گــيري ظرفيــت آنتــي اكســيدان تــام پلاســما 
نتايج حاصل از اين روش نشان      .  استفاده شد  FRAPزروش  ا

 ،اكسيدان تام پلاسما كاهش يافته است      مـي دهد كه قدرت آنتي     
 كه دليل آن را     مي باشد اما اين كاهش از نظر آماري معني دار         

 اوريك بر  ثير اسيد أتوان دخالت عوامل متعددي همچون ت      مـي 
 به غلظت بالاي توجه انسان با  در.زمايش ذكر كردآنتايج اين  

از قدرت آنتي اكسيدان تام پلاسما      % ۶۰اسـيد اوريـك، حدود      
تغييرات سطح اسيد   بنابرايـن   بـه ايـن مولكـول بسـتگي دارد،          

اي داشته   قابل ملاحظه  ثيرتأ  FRAPاوريـك مي تواند برسطح      
بصورت تجربي بر   نگارنده  اي كـه توسـط       مطالعـه   در .باشـد 

ت انجام شد، قدرت    هـاي صـحرايي مبـتلا به دياب        روي مـوش  
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  درFRAPبا روش  محاسبه شده   آنتـي اكسـيدان تـام پلاسما        
بود كه دليل آن     دار گـروه ديابتـي نسبت به گروه شاهد معني        

اوريك در موش صحرايي و      ين اسيد يمي تواند سطح بسيار پا    
 ۱۸. خاص مطالعات تجربي باشدةط كنترل شديهمچنين شرا

است انجام شده   هاي مطالعات مختلفي     اسـاس دانسته   بـر 
  بـراي تعيين  FRAPكـه از روش هـاي ديگـري غـير از روش         

برخي از    در واند   اكسيدان پلاسما استفاده نموده    قـدرت آنتـي   
اكسيدان تام پلاسما در افراد       قدرت آنتي  حايـن مطالعـات سـط     
  ۱۵،۱۹،۲۰.ديابتي كاهش داشت

ايـن مطالعـه سـطح گـروه هـاي تيول بيماران مبتلا به               در
  در .داري داشت  بت بـه گـروه شـاهد كاهش معني        ديابـت نس ـ  

 ، ديگـري نـيز كـه بـر روي بـيماران ديابتي انجام شد          ةمطالع ـ
 نشــان داده شــد كــه ســطح گــروه هــاي تــيول كــاهش يافــته 

ــيول، شــامل     در۱۵،۱۶.اســت ــاي ت ــروه ه ــي گ ــن روش تمام اي
 يا گروه هاي مربوط به      ،گـروه هاي موجود برسطح پروتئين ها      

دليل غلظت ه  اندازه گيري مي شود، ولي ب،هاي كوچكتر مولكول
 ايــن گــروه هــا مــربوط بــه ةبــالاي پروتئيــن هــا، بخــش عمــد

 انـدازه گـيري گروه هاي تيول مي تواند          .پروتئيـن هـا مـي باشـد       
ثير استرس اكسيداتيو بر    أشاخص بسيار خوبي از وضعيت ت     

ــا روي  ــن ه ــدپروتئي ــه   . باش ــت ك ــان داده اس ــات نش  مطالع
هـاي راديكال نيتريك     يل ومتابوليـت  راديكـال هـاي هيدروكس ـ    

قادرند با گروه هاي تيول     ـ   پروكسـي نيتريـت      ـ مانـند  كسـيد   ا
نظـر مي رسد   ه   البـته ب ـ   .واكـنش داده و آنهـا را خنثـي نمايـند          

هاي كوچك نظير گلوتاتيون  گروه هاي تيول مربوط به مولكول
 ۲۱.ها شركت نمايند اين واكنش ثري درؤطور مه ب

كربونيل جهت ارزيابي اكسيداسيون    مـيزان گروه هاي      در
 مشاهده نشد كه دليل آن را       معني داري پروتئيـن هـا، تغيـيرات       

تـوان وابسـته بـودن ايجاد گروه هاي كربونيل به عناصر             مـي 
عناصري كه ( احتمال آزاد بودن عناصر .ذكـر كرد  واسـطه اي    

 +Cu+ Cu2-براحتـي درتبادلات الكتروني شركت مي كنند مانند       
ثـــير آن بـــر أو در سيســـتم گـــردش خـــون ت -+Fe+ (Fe2و 

و ايجـاد گروه هاي كربونيل بسيار كم         سـاختمان پروتئيـن هـا     
 ۲۳.است

بين دو   غلظـت آنتـي اكسـيدان هاي اگزوژن و آندوژن در          
ــي  ــير معن ــروه تغي ــير  .داري نداشــت گ ــثال تغي ــنوان م ــه ع  ب

بيماران ديابتي نسبت     در E و   Cداري درمقدار ويتامين     معنـي 
چه در تعدادي از مطالعات       اگر .شت وجود ندا  شاهدگروه  بـه   

بيماران ديابتي سطح برخي     انجـام شده نشان داده شد كه در       
 اما شاخص   ۱۵،۱۶.اكسـيدان هـا كـاهش يافته است        از ايـن آنتـي    

 Eتعادل ويتامين     وجود اختلال در   ةديگـري كـه نشـان دهـند       
  با .نسبت اين ويتامين به كلسترول پلاسما مي باشد       است،  بدن  
اجزاي دفاعي خط  عنوان اولين   ه   ب Eجـه بـه ايـنكه ويتامين        تو

 به   طبيعتاً ،رود در برابر عوامل مهاجم بكار مي     ليپـيدي سلول    
 نيز بيشتر   Eهـنگام افزايش مقدار اين ليپيدها نياز به ويتامين          

 بــه Eانــدازه گــيري نســبت ويتاميــن بديــن جهــت،  .مــي گــردد
 .مك كننده باشد ليپيدها مي تواند بسيار كديگركلسترول و 

طور ه   به كلسترول ب   Eحاضر نسبت ويتامين    ة  مطالع ـ در
داري دربـيماران ديابتـي نسـبت بـه افراد شاهد كاهش             معنـي 

 آن افزايش ليپيدهاي پلاسما از جمله       ةيافته است كه دليل عمد    
  با .بـيماران ديابتـي مي باشد      گليسـيريد در   تـري  كلسـترول و  

توليد  يماران ديابتي و  توجـه به وجود استرس اكسيداتيو درب      
و از طرفـي افـزايش سطح ليپيدها،    بيشـتر راديكـال هـاي آزاد     
افزايش ـ آلفاتوكوفرول ـ بخصوص نـياز بـه آنتي اكسيدان ها       

  .يابد مي

خصوص  بسـيار متنوعـي را در     ) مكانيسـم (سـاز و كـار      
بـيماري ديابـت مليـتوس ذكر        ايجـاد اسـترس اكسـيداتيو در      

 . قندها يكي از موارد مهم آن است       كنند كه اتواكسيداسيون   مي
مــثل (   هيدروكســي آلدئــيدي -تركيباتــي بــا ســاختمان آلفــا 

 عناصر  ي با احيا  ،مـي توانـند بـه فـرم انولـي درآمده          ) گلوكـز 
سـپس اكسـيژن باعـث تولـيد راديكال هاي آزاد            وواسـطه اي    

 .گردند

 راديكال سوپراكسيد   ، كـه ايجاد مي شود     ياوليـن راديكال ـ  
 H2O2زيم سوپراكســيد دســموتاز، تولــيد توســط آنــاســت و 

واسـطه اي  حضـور عناصـر     فعـال در ةنمـايد و ايـن گون ـ   مـي 
مـي توانـد راديكـال هيدروكسـيل تولـيد نمـايد كه فوق العاده               

 همچنين درهنگام افزايش گلوگز     ۲۱.خطـرناك و مهـاجم اسـت      
كه  خـون با اتصال قند به پروتئين ها، تركيباتي توليد مي شود           

 ــ ــيد راديك ــد در تول ــش دارن ــاي آزاد نق ــال  . ال ه ــيد راديك تول
 حيــن انجــام ايــن واكــنش نشــان داده شــده  سوپراكســيد در

  عـلاوه برموارد فوق كاهش سطح گلوتاتيون احيا در         ۲۴.اسـت 
دنبال فعال ه    كـه ب    NADPHمـيزان تولـيد       اخـتلال در   ةنتـيج 

ــي ــتد  شــدن راه پل ــاق مــي اف ــرباز ســازي  ،ال اتف ــد ب  مــي توان
اكسيدان  نتـيجه كاهش ظرفيت آنتي     در  و E و Cهـاي    ويتاميـن 
 ۲۵.ثر باشدؤسيستم م

 استرس  ،بـيماري ديابـت    نظـر مـي رسـد در      ه  بنابرايـن ب ـ  
دلــيل تولــيد بــيش از حــد ه اكســيداتيو ايجــاد شــده بيشــتر بــ
ــي باشــد و  ــاي آزاد م ــال ه ــي   راديك ــاهش ســطح آنت ــته ك الب

دليل مصرف آنها در    ه  ب ـ) چـنانچه اتفـاق بيفـتد     (اكسـيدان هـا     
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 دكتر عليرضا استقامتي و همكاران اكسيداسيون در ديابت نوع دو ۷

 
توجه به اين     با .رايـند استرس اكسيداتيو خواهد بود     جـريان ف  
 وضـعيت بـيماران ديابتـي را از نظـر استرس            دبـاي  موضـوع   

ــرار    ــورد توجــه ق ــيداتيو م ــورت نــياز از   داد و در اكس ص
 و سـاير آنتي اكسيدان ها       E ويتاميـن    Cهـاي ويتاميـن      مكمـل 

 .دكراستفاده 
 

 سپاسگزاري

 يميكارشناســـان محـــترم بخـــش بيوشـــ از مديريـــت و
و بخش  خميني   پزشكي، بخش غدد بيمارستان امام       ةدانشـكد 

و خدمات  پزشكي دانشگاه علوم پزشكي  ةفيزيولوژي دانشكد
 .تشكر وقدرداني مي گرددبهداشتي ـ درماني تهران 
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