
 

  

  ريز و متابوليسم ايران ي غدد درون مجله

  دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي ـ درماني شهيد بهشتي

  )۱۳۸۸آبان  (۴۳۳ ـ ۴۴۱هاي   ، صفحه۴ي  ي يازدهم، شماره دوره

  

  

 هيستوپاتولوژي کبد و نشانگرهاي بري سير  كننده ياثر پيشگير

  نهاي ديابتي شده با استرپتوزوتوسي آسيب آن در موش
  

  ۲عبدالرضا جواديدكتر  ،۲شهريار دبيريدكتر ، ۱علي گلدكتر  ،۱فاطمه مسجدي

غدد   تحقيقاتي سلول وي هسته(  علوم، دانشگاه شهيد باهنر کرماني گروه زيست شناسي، دانشکده) ۱

ي  نشاني مکاتبهپور، دانشگاه علوم پزشکي کرمان،   پزشکي افضليي گروه پاتولوژي، دانشکده) ۲، )ريز درون

 گروه ، علومي  دانشکده،مجتمع دانشگاه شهيد باهنر کرمان،  بهمن٢٢ انتهاي بلوار ،کرمان: ي مسئول نويسنده

   e-mail:agol@mail.uk.ac.ir؛علي گل، دكتر شناسي زيست
  

  چكيده
اثر العه در اين مط. ديابت مليتوس با تغييرات بيوشيميايي، فيزيولوژيکي و پاتولوژيکي کبد در ارتباط است: مقدمه
و آسپارتات ) ALT(آمينوترانسفراز  هاي صحرايي و فعاليت آلانين  تغييرات ساختار کبد موشبر آب سير ي كننده يپيشگير

 سر موش صحرايي به ۴۰: ها مواد و روش. شدبررسي ) STZ(بعد از تزريق استرپتوزوتوسين سرم ) AST(آمينوترانسفراز 
ليتر آب سير را   ميلي۱ هفته N+G :(۶( سير +طبيعي گروه ) ، ب)N(طبيعي  گروه) الف: تايي تقسيم شدند ۸ گروه ۵

کيلوگرم وزن بدن /گرم  ميلي۶۰اين گروه به ): D (،گروه ديابتي)  گرم وزن بدن دريافت کردند، ج۱۰۰به ازاي هر روزانه 
آب سير  ترپتوزوتوسيناس هفته قبل از تزريق ۳که ) D+Gb(قبل  ـ سير + گروه ديابتي)  تزريق شد، دSTZداروي 

که در ) D+Ga(بعد  سير+گروه ديابتي) همصرف آب سير را ادامه دادند،   هفته بعد از ديابتي شدن نيز۳دريافت کردند و 
بررسي تغييرات هيستولوژيک کبد با .  هفته آب سير دريافت کردند۳ سوم و پس از ديابتي شدن به مدت ي پايان هفته

 افزايش D در گروه AST و ALTفعاليت : ها يافته. ئوزين و ميکروسکوپ نوري انجام شدا ـ آميزي هماتوکسيلين رنگ
 نسبت به گروه ALT فعاليت سرمي D+Ga  وD+Gbي ها گروهدر ). p>۰۵/۰(  نشان دادها گروه نسبت به ساير دار معني

D فعاليت سرمي .  نشان داددار معني کاهشAST در گروه D+Gb ي ها وهگري با دار معني اختلافNو N+G نداشت و 
 کبدي و التهاب لنفوسيتي هاي هنظمي صفح ها، بي  هپاتوسيتي نکروز پراکنده.  نشان داددار معني کاهش Dنسبت به گروه 

.  مذکور بهبودي نشان دادندعلايم D در مقايسه با گروه D+Ga و D+Gbي ها  گروهدر.  مشهود بودDدر گروه 
تغييرات آمينوترانسفرازها مؤثر باشد و باعث پيشگيري از تخريب بافتي کبد طي القاي  تواند بر آب سير مي: گيري نتيجه

   .شود  ميSTZديابت ناشي از 
  

  ديابت مليتوس، سير، آلانين آمينوترانسفراز، آسپارتات آمينوترانسفراز، هيستوپاتولوژي :واژگان كليدي
   ۱۴/۴/۸۸: رش مقاله ـ پذي۱۰/۴/۸۸:  ـ دريافت اصلاحيه۱۹/۱۲/۸۷: دريافت مقاله

  

  مقدمه

 است که توسط ريز درونديابت مليتوس يک اختلال 

از نقص در توليد انسولين و اي  هيپرگليسمي مزمن که نتيجه

 شيوع ۱.شود  مياست، مشخص و شناخته يا مقاومت به آن

 و ،بيماري ديابت هم در کشورهاي توسعه يافته و صنعتي

بر .  افزايش استهم در کشورهاي در حال توسعه رو به

جمعيت جهان را % ۱۰ مستند، ديابت تقريباً هاي اساس گزارش

   ۲.مبتلا ساخته است

 به عنوان يکي از به تازگياسترس اکسيداتيو 

حاکم بر ديابت مليتوس که متابوليسم هاي  سازوكار

دهد،   ميکربوهيدرات، ليپيد و پروتئين را تحت تأثير قرار
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 ۴۳۴ ايران متابوليسم و ريز درون غدد ي مجله ۱۳۸۸آبان ، ۴ ي شماره, يازدهمي  دوره

 

  

ر و ويژگي در افراد ديابتي چند نوع تغيي.  شده استمطرح

ماهيت اکسيداتيو دارند و يا اينکه احتمالاً با افزايش استرس 

 و i ۴ قنددار شدن برخي ترکيبات۳.هستنداکسيداتيو در ارتباط 

توانند يک عدم   مي۵هيپوکسي کاذب ناشي از هيپرگليسمي

به ويژه ها سلولتعادل در موقعيت اکسيد و احيايي درون 

  ۶. کندبافت کبد ايجاد

کبد يک اندام پيچيده و بزرگ است که نقش اصلي آن 

طراحي و مديريت متابوليسم کربوهيدارت، پروتئين و چربي 

حفظ ثبات سطح گلوکز خون توسط برداشت و ذخيره . است

، شکستن )گليکوژنزيز(سازي گلوکز به صورت گليکوژن 

و تشکيل ) گليکوژنوليز( گليکوژن در مواقع نياز به گلوکز

آمينه هاي  کز از منابع غيرکربوهيدراتي نظير اسيدگلو

   ۷.رود  مياز وظايف کبد به شمار) گلوکونئوژنز(

مشخص شده است که هاي مختلف  مطالعهطي در 

کبد و آور بر  اثرهاي زيانداراي ) STZ(استرپتوزوتوسين 

 نقص در عملکرد کبد که با افزايش سطوح ۸.استها  کليه

و آسپارتات  )ALT( ترانسفراز آمينو آلانينهاي  آنزيم

 بعد از  شود، يک هفته  ميمشخص) AST( آمينوترانسفراز

 بعد ي  هفته۴شود و در حدود   مي مشاهدهSTZتزريق 

گلوتاميل  ـ  گاما،کبدي مذکورهاي   آنزيم۹.شود  ميتر وخيم

روبين به طور رايج به منظور بررسي  و بيلي) GTγ(ترانسفراز 

 آمينوترانسفرازها معرفي براي ۱۰.شوند ي ميگير عملکرد کبد اندازه

روند، در حالي که ميزان  هاي کبدي به شمار مي سلامت سلول

ي عملکرد  دهنده بازتاب) GGT(پپتيداز  گاما ـ گلوتاميل ترانس

شود   اساساً در کبد يافت ميALT. مسيرهاي صفراوي است

اين شوند، بنابر هاي ديگر نيز يافت مي  در بافتGGT و ASTولي

 کبد ۱۱.روند جزء نشانگرهاي کمتر اختصاصي کبد به شمار مي

گلوکز در خلال هاي طبيعي   مهمي در حفظ غلظتنقش

کبد . کند  مي غذايي بازيي موقعيت پس از صرف وعده

  ۱۱.رود مي  جايگاه اصلي کليرانس انسولين به شمارچنين هم

طب سنتي از گياهان متنوعي براي درمان طيف وسيعي 

التهابي، ديابت مليتوس و هاي  بيمارينظير ها  اريبيماز 

 ۱۲-۱۴.کند  ميکبدي و کليوي استفادههاي  لبسياري از اختلا

در تقريباً ها  در درمان بيماري نقش مهمي ،استفاده از گياهان

 گياهان دارويي از .دنيا مرسوم بوده استي هاکشوري  همه

براي درمان زمان باستان در آسيا، آفريقا، اروپا و آمريکا 

  . اند مورد استفاده بودهها  بيماري

                                                           
i- Glycation  

 راجع به گياهان دارويي ها مطالعهبرخي مستندات و 

 در دار معنينشان داده که اثر هيپوگليسميک آنها با تغيير 

.  کبدي در ارتباط است۱۶ و گلوکوکيناز۱۵فعاليت هگزوکيناز

 گزارش شده که درمان با گياهان موجب بهبودي در چنين، هم

، سنتازفسفاتاز، گليکوژن  ـ ۶ کبدي گلوکزهاي  اليت آنزيمفع

فسفات دهيدروژناز و  ـ ۶ گليکوژن فسفريلاز، گلوکز

 به علاوه، بوپانا و همکاران ۱۷.شود  ميفسفوفروکتوکيناز

ثابت کردند که کاربرد ) ۱۹۹۵( و اسکندر و همکاران ،)۱۹۹۷(

هايي  تواند تغييرات سرمي آنزيم  مي گياهيي چندين عصاره

ها  آميناز نسا، اسيد فسفاتاز و تر)ALP( آلکالين فسفاتاز مانند

  ۱۸،۱۵. برگرداندطبيعي به سطح AST و ALTيعني 

 يک گياه پيازدار ،)Allium sativum L(با نام علمي سير 

 مزه و بوي تند و مشخصي ،است که پياز آن داراي طعم

کاران  ناکاگاوا و هم۱۹. دارد مفيدي بر بدنهاياست و اثر

کنندگي سير از کبد به  ثابت کردند که خاصيت حمايت) ۱۹۸۵(

و آليئين موجود در آن است ها  سيستئين آلکنيل-S ي واسطه

کبدي بسيار مؤثر هاي  سلولروي آزمايشگاهي که در محيط 

 حيوانات آزمايشگاهي ها در مطالعه برخي هاي يافته ۲۰.است

رکاپتوسيستئين آليل م-Sآليل سيستئين و -Sنشان داده که 

شوند، اثر حمايت   مي اتانولي سير يافتي که در عصاره

يت مواد گوناگون کنندگي از کبد در برابر آسيب ناشي از سم

  ۲۱. اين اندام دارندبر

 حاضر بررسي امکان استفاده از گياه ي هدف از مطالعه

در جلوگيري از افزايش غير طبيعي فعاليت » سير«دارويي 

کبدي و تغييرات هيستولوژي کبد در جريان  هاي سرمي آنزيم

  . بودصحرايي نرهاي  در موش ۱ديابت نوع 

  

  ها مواد و روش

 ۲۳۰-۲۷۰با وزن   ويستارسر موش صحرايي نر نژاد ۴۰

 حيوانات در ي همه. مطالعه بررسي شدندگرم در اين 

 ي  درجه۲۳-۲۵فلزي استاندارد و دماي مناسب هاي  قفس

ادانه به آب و رژيم غذايي معمول سلسيوس و با دسترسي آز

  .شدند  جوندگان آزمايشگاهي نگهداري

 دانشکده علوم دانشگاه شهيد ي خانه از حيوانها  موش

 و در طول مدت آزمايش شده بودندباهنر کرمان خريداري 

طبق قانون مراقبت و استفاده از حيوانات آزمايشگاهي با آنها 

  ۲۲.رفتار شد
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 همكارانو فاطمه مسجدي   هاي كبدي در ديابت كننده سير در آسيب اثر پيشگيري ۴۳۵

 

  

 آمريکا Sigma-Aldrichت استرپتوزوتوسين ساخت شرک

 آلمان براي اين E.Merckيد و اتر ساخت شرکت ئآلد و فرم

  .آزمايش تهيه شدند

تايي به شرح زير ۸ گروه ۵سر موش صحرايي نر به  ۴۰

 هفته آب ۶که به مدت ) N (طبيعيگروه ) الف: تقسيم شدند 

که به ) N+G( سير +طبيعي گروه ) مقطر دريافت کردند، ب

 گرم وزن ۱۰۰ليتر آب سير را به ازاي هر   ميلي۱ هفته ۶مدت 

) D(گروه ديابتي ) بدن روزانه توسط گاواژ دريافت کردند، ج

 سوم از شروع آزمايش به ي که به آنها در پايان هفته

گرم به ازاي هر کيلوگرم وزن بدن به صورت   ميلي۶۰ميزان

)  تزريق شد، د)STZ(انترپتوروتوسين داخل صفاقي داروي 

 هفته قبل از ۳که ) D+Gb(قبل _ سير + ديابتي گروه 

 بعد از ديابتي ي  هفته۳ آب سير دريافت کردند و STZتزريق

+ گروه ديابتي ) همصرف آب سير را ادامه دادند،  شدن نيز

که در پايان هفته سوم از شروع آزمايش ) D+Ga(بعد _ سير 

 تزريق شد وپس از اطمينان از ديابتي شدن به STZبه آنها 

 ي  دوره،به طور کلي.  هفته آب سير دريافت کردند۳مدت 

  .  هفته بود۶آزمايش براي هر يک از حيوانات مذکور 

سير تازه به دقت هاي   حبهسازي آب سير، براي آماده

شدند، سپس با اسکالپل به قطعات   پوست گرفته و شسته

ليتر   ميلي۲۵۰گرم سير تازه با  ۱۰۰. شدند  تر تقسيم کوچک

 تا  داده شدطر مخلوط و در دستگاه مخلوط کن قرارآب مق

مخلوط يکنواخت شيري رنگي به دست آيد، سپس اين مخلوط 

هاي  گذشت و آب سير حاصل در لوله  از کاغذ صافي

شد و در   آزمايش تميز ريخته و در آنها با پارافيلم مسدود

 سلسيوس تا زمان استفاده ي  درجه-۱۰فريزر در دماي 

  ۲۳.شد  نگهداري

 ۶۰صحرايي با استفاده از تزريق داخل صفاقي هاي  موش

 ۲/۰-۵/۰ به ازاي هر کيلوگرم وزن بدن که در STZگرم  ميلي

سه  .شدند  ، ديابتي شده بودليتر محلول نرمال سالين حل ميلي

 i  چشمي  خونگيري از سينوس پشت کاسه،روز بعد از تزريق

مذکور  سينوس ۲۴. شدو ميزان قند خون سنجيده انجام

وريدي متسع است که درست در پشت هاي  سيستمي از کانال

هاي  خون از اين ناحيه در موش.  چشم قرار داردي کاسه

 ي اتر با استفاده از يک لوله اتيل بيهوش شده با دي

 خون پس از ي نمونه. شد  آوري ميکروهماتوکريت جمع

 شد و ميزان  پلاستيکي استريل ريختههاي  آوري در لوله جمع

                                                           
i - Retro-Orbital Sinus 

روش گلوکز ( رنگ سنجي  ـبه روش آنزيميآن گلوکز سرم 

و توسط دستگاه اتوآناليزور ) GOD(  پراکسيداز ـاکسيداز

 آمريکا و کيت TECHNICON ساخت شرکت RA1000مدل 

هايي که ميزان قند  موش. شد  يگير اندازهآزمون  شرکت پارس

ر ليت  در دسيگرم ميلي ۳۰۰خون ناشتاي آنها برابر يا بيش از 

در پايان  ۲۵.شدند  بود، به عنوان ديابتي در نظر گرفته

 .شدند   ساعت ناشتا نگه داشته۱۲آزمايش، حيوانات به مدت 

پلاستيکي هاي  ها درون لوله  خون آني  نمونه وسپس کشته

 دقيقه در دماي اتاق منعقد ۲۰ به مدت  وآوري استريل جمع

سرم آن  سانتريفوژ و g۳۰۰۰ دقيقه در سرعت ۱۵سپس شد، 

 سلسيوس به منظور ي  درجه-۳۰جداسازي شده و در دماي 

 AST; EC)  و(ALT; EC 2.6.1.2)هاي  آنزيم سنجش فعاليت

ي گير اندازهدر اين آزمايش براي . شد   نگهداري(2.6.1.1

المللي   بيني اتحاديه (IFCC از روش ALT و ASTفعاليت 

و کيت شرکت پارس آزمون و دستگاه ) شيمي کلينيکي

 RA1000  آمريکا مدلTECHNICONاتوآناليزور شرکت 

 ميانگين تغييرات ALT آزمون  براي۲۶.استفاده شد

و  ۱برابر ) CV(ضريب تغييرات   و۱۰۱آزموني برابر  درون

 و ضريب تغييرات آن ۳/۹۹ميانگين تغييرات برون آزموني 

 نيز ميانگين تغييرات درون AST آزمون براي.  بودند۹۲/۰

و ميانگين  CV (۷۷/۰(ضريب تغييرات  و ۱۱۶آزموني 

 ۶۹/۰ و ضريب تغييرات آن ۱۱۵تغييرات برون آزموني 

تثبيت و در % ۱۰در محلول بافر فرمالين ها  موش. بودند

 ميکرومتري روي ۳-۵هاي  برش. گيري شد پارافين قالب

دهي  زدايي و آب مستقر و سپس پارافيناي  اسلايدهاي شيشه

) H&E( سط هماتوکسيلين و ائوزيناسلايدها تو. مجدد شدند

 ۱۰تقريباً . به منظور بررسي ميکروسکوپي رنگ آميزي شدند

 به طور تصادفي ۴۰×فيلد ميکروسکوپ نوري با بزرگنمايي 

  خارج برش در نظر گرفتهي  يک ناحيه،در هر لام کبد انتخاب

شد و در طول محورهاي    برش تعييني و توسط آن محدوده

X و Yگرفت و نواحي مختلف لام بررسي   حرکت صورت 

تر سه ناحيه در هر آسينوس  به منظور بررسي دقيق. شد 

 ي ناحيه) ۲ دور پورتي، ي ناحيه) ۱: شد   پورت تعريف

  . دور وريدچه مرکزيي ناحيه) ۳بينابيني، 

 ميکروسکوپ، اين سه قسمت ي در هر فيلد مورد مطالعه

. شد  رسي تغييرات مورفولوژيک برنظرتا جاي ممکن از 

 شامل به طور عمده مورفولوژيک مورد بررسي عوامل

 کبدي هاي هها، صفح تغييرات وريد مرکزي، هپاتوسيت

، سينوزوئيدها، فضاي دور سينوزوئيدي )رماکهاي  رشته(
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 ۴۳۶ ايران متابوليسم و ريز درون غدد ي مجله ۱۳۸۸آبان ، ۴ ي شماره, يازدهمي  دوره

 

  

شريان کبدي، وريد باب و مجراي (ديس، ترياد پورت 

حاصل از اين آزمايش با آزمون هاي  داده .بودند) صفراوي

 و ندتجزيه و تحليل شد ناليز واريانس يک طرفهآماري آ

داراي اختلاف، هاي  گروه براي تعيين توكيون آزم پس

 در نظر گرفته شد و مقادير دار معني .)p>۰۵/۰(شد  استفاده

گزارش  خطاي استاندارد± به دست آمده به صورت ميانگين 

  .ندشد
 

  ها يافته

رتيب در  به تAST و ALTفعاليت سرمي بر اثر آب سير 

در گروه ديابتي، فعاليت سرمي . استآمده  ۲ و ۱هاي  نمودار

ALT و AST ها گروهي در مقايسه با ساير دار معني به طور 

  ). p>۰۵/۰( يافت افزايش

 به ALT فعاليت سرمي D+Ga و D+Gbي ها گروهدر 

 يافت  کاهشDي در مقايسه با گروه دار معنيطور 

)۰۵/۰<p(هاي  گروهه با ، در حالي که در مقايسN و N+G 

  ).۱نمودار  (دادافزايش اندکي نشان 

 اثر مصرف خوراکي آب سير بر فعاليت سرمي -۱ نمودار
ي  همهبا دار   اختلاف معني*آلانين آمينوترانسفراز 

، طبيعيهاي  دار با گروه  اختلاف معني†هاي ديگر،  گروه
  هفته آب سير پس از ديابتي۳ هفته آب سير و ۶ + طبيعي
 ۶ + طبيعي و طبيعيهاي  دار با گروه  اختلاف معني‡شدن 

  .هفته آب سير

  

  

 هيچ اختلاف D+Gb در گروه ASTفعاليت سرمي 

 نشان نداد، اما در N+G و Nهاي  گروهداري را با  معني

 داشتدار  معني يک اختلاف D+Gaمقايسه با گروه 

)۰۵/۰<p .( به علاوه گروهD+Ga ا  نيز بدار معني يک اختلاف

  ).۲نمودار ) (p>۰۵/۰(دهد   مي نشانNگروه 

  

 اثر مصرف خوراکي آب سير بر فعاليت سرمي -۲ نمودار
ي  دار همه  اختلاف معني* آمينوترانسفراز آسپارتات

 هفته آب سير پس ۳دار با   اختلاف معني†هاي ديگر،  گروه
  .طبيعي  دار با گروه  اختلاف معني‡از ديابتي شدن 

  

، روشن Dدر گروه : رفولوژيكي كبدتغييرات هيستومو

ها و تا حدودي نکروز  ي هپاتوسيت شدن سيتوپلاسم و هسته

به علاوه، يک کاهش مشخص در . ي آنها مشاهده شد پراکنده

چنين التهاب و حضور  هاي گليکوژن وجود دارد و هم گرانول

 -۲، قسمت ۱تصوير (هادر نواحي پورتي مشهود بود  لنفوسيت

هاي کبدي نيز کاملاً واضح است  ها يا صفحه هنظمي رشت بي). ج

  ). ج-۱، قسمت ۲تصوير (

ها تغييرات اندکي را نشان دادند و   سينوزوئيدDدر گروه 

 تا ۲آپوپتوز نيز در . تکثير خفيف مجاري صفراوي وجود داشت

.  فيلد ميکروسکوپ نوري مشاهده شد۱۰ سلول کبدي در هر ۳

را نشان داد يعني فضاي ترياد پورت تا حدودي کاهش در حجم 

  ). قسمت ج، ۳تصوير (کمتري را اشغال كرده بود 

گونه تجمع انکلوزيوني در   حاضر، هيچي در مطالعه

کبدي و همين طور هيچ استئاتوز يا هاي  سلول ي هسته

  .قطرات چربي در سيتوپلاسم آنها مشاهده نشد

 D در مقايسه با گروه D+Ga و D+Gbهاي  گروهدر 

در هر حال، در .  مذکور بهبودي نشان دادندمعلاي ي همه

و ) رماکهاي  رشته( کبدي هاي هنظمي صفح  بيD+Gaگروه 

 قسمت ۲ تصوير( تا حدودي التهاب لنفوسيتي مشاهده شد

شناسي وضعيت  بافتنظر  از D+Gbدر مجموع، گروه ). ه

 طبيعي داشت و تقريباً به سطح D+Gaبهتري نسبت به 

گروه . ر قابل ذکري در آن ديده نشدبرگشته بود و هيچ تغيي

N+G ي را با گروه دار معني اختلافN نشان نداد اما تا 

 ترياد پورت در اين گروه مشاهده ي حدودي افزايش اندازه

  ). قسمت ب،۳تصوير (شد 
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 همكارانو فاطمه مسجدي   هاي كبدي در ديابت كننده سير در آسيب اثر پيشگيري ۴۳۷

 

  

  

  
  

نفوسيتي در ل و التهابها   هپاتوسيتي روشن شدن متوسط سيتوپلاسم و هسته. کبد  تغييرات هيستوپاتولوژي-۱تصوير 
 طبيعي، گروه )الف -۲ ،الف-۱ (طبيعي گروه. بافت کبد و بهبود عوارض مذکوربر  و اثر آب سير ديابتينواحي پورتي در گروه 

) د-۲ ،د-۱ (ني آب سير قبل از ديابتي شد كننده  دريافت، گروه)ج -۲ ،ج-۱(ديابتي، گروه )ب-۲ ،ب-۱(كننده آب سير  و دريافت
  .مقياس= m�۶۰ ،۱۰× و ۴۰×بزرگنمايي ). ه-۲ ،ه-۱( آب سير بعد از ديابتي شدنكننده دريافتو گروه 
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 ۴۳۸ ايران متابوليسم و ريز درون غدد ي مجله ۱۳۸۸آبان ، ۴ ي شماره, يازدهمي  دوره

 

  

  

  
  

 و اثر آب سير در  ديابتيدر گروه) رماکهاي  رشته( کبدي هاي هنظمي صفح بي. کبد  تغييرات هيستوپاتولوژي-۲تصوير 
ي  كننده دريافت، گروه )ج -۲ ،ج-۱ (يابتيد، گروه )ب (ي آب سير كننده  و دريافتطبيعي، گروه )الف (طبيعيگروه . بهبودي آن

= m�۶۰ ،۱۰× و ۴۰×بزرگنمايي ). ه (ي آب سير بعد از ديابتي شدن دريافت كنندهو گروه ) د( آب سير قبل از ديابتي شدن
  .مقياس
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 همكارانو فاطمه مسجدي   هاي كبدي در ديابت كننده سير در آسيب اثر پيشگيري ۴۳۹

 

  

  

  
  

 و افزايش يديابتفضاي اشغال شده توسط ترياد پورت در گروه  کاهش در اندازه و.  تغييرات هيستوپاتولوژي کبد-۳تصوير 
ي آب سير  كننده و دريافتطبيعي ، گروه )الف (طبيعيگروه ي آب سير،   و دريافت كنندهطبيعي  آن در گروهي خفيف اندازه

ي آب سير بعد از ديابتي  دريافت كنندهو گروه ) د (ي آب سير قبل از ديابتي شدن كننده دريافت، گروه )ج (ديابتي، گروه )ب(
  .مقياس=m�۶۰،۱۰×و۴۰×بزرگنمايي ). ه (شدن
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 ۴۴۰ ايران متابوليسم و ريز درون غدد ي مجله ۱۳۸۸آبان ، ۴ ي شماره, يازدهمي  دوره

 

  

  

  بحث

بر  آب سير ي كننده اثرهاي پيشگيري ما ي در مطالعه

کبدي و هيستوپاتولوژي کبد در جريان هاي  تغييرات آنزيم

 که تزريق ديده شدبيماري ديابت بررسي و 

هاي  استرپتوزوتوسين باعث افزايش فعاليت سرمي آنزيم

 در بررسي چنين، هم. شود  ميAST و ALTکبدي 

 لنفوسيتي مشخص در نواحي هاي ستولوژي کبد، التهابهي

ترين موارد  کبد از شايعهاي  سلولپتوز ونظمي و آپ پورتي، بي

 D+Gbگروه . روند  مي به شمارDآسيب به کبد در گروه 

فعاليت  ي را در ميزاندار معني کاهش Dنسبت به گروه 

تا ها  و فعاليت اين آنزيم دادکبدي نشانهاي  سرمي آنزيم

بافت هاي  بررسي. طبيعي بازگشته بوددود زيادي به سطح ح

فوق هاي  يافته  نيز به ميزان زيادي ازD+Gbکبد در گروه 

 در مقايسه با گروه D+Ga در گروه چنين، هم. کند  ميحمايت

D+Gb به ذكر شدهبخش آب سير بر متغيرهاي  بهبود اثرات 

  . شدي مشاهدهكمترميزان 

در جريان ديابت مليتوس  روي کبد ها بيشتر مطالعه

تغييرات بيوشيميايي و فيزيولوژيک آن متمرکز ي  درباره

شناسي ساختار کبد چندان مورد  بافتهاي  بوده و در جنبه

 پاتولوژي موجود هاي ، گزارشچنين هم. توجه نبوده است

 ديابت بيماريمدت کبد در  اساساً در مورد تغييرات طولاني

 و تغييرات  است۲۷يروز گليکوژنز، کبد چرب و سمانند

مدت به خوبي مورد مطالعه  کوتاه ساختاري کيفي کبد در

  .قرار نگرفته است

نه تنها ) STZ( سمي و مخرب استرپتوزوتوسين اثرهاي

جزاير پانکراس شناسايي شده بلکه ساير هاي بتا  سلول در

 کبد يکي از اهداف ۲۸.کند  مي کبد را نيز درگيرها مانند اندام

رود و نقش مهمي در حفظ و   مينسولين به شماراصلي عمل ا

 از آنجا که کبد ۳۰،۲۹.کند  ميثبات سطوح گلوکز خون بازي

کاربرد مکرر  زدايي داروها در بدن است و محل اصلي سميت

STZ در بيماران مبتلا به سرطان پانکراس، تنها گاهي اوقات 

ما معتقديم که تغييرات مشاهده۳۱کند،  مييت کبدي القاسم  

 نبوده بلکه STZشده در کبد تنها به خاطر اثرات سمي داروي 

  .  عوارض ناشي از ديابت ايجاد شده استي بيشتر به واسطه

STZيت در کبد از طريق توليد  باعث ايجاد سم

هاي آزاد و به دنبال آن پراکسيداسيون ليپيدها در  راديکال

 ROSگيري   افزايش شکل۳۲.شود ي کبدي ميها سلولغشاي 

ها در   احتمالاً باعث نقص عملکرد ميتوکندريSTZوسط ت

ها که توسط افزايش  هايپرتروفي هپاتوسيت. شود ها مي موش

هاي  ها و کاهش واضح در گرانول چشمگير تعداد ميتوکندري

هايي هستند که در  شود، از جمله ويژگي گليکوژن مشخص مي

ايي  شناسSTZ هفته بعد از کاربرد ۱۲ تا ۴هاي ديابتي  موش

   ۳۳.و مشاهده شده است

هاي گليکوژن و   حاضر نيز کاهش گرانولي در مطالعه

 به Dگروه هاي  التهاب لنفوسيتي در نواحي پورتي در موش

م ياين علا).  ج-۲ قسمت ۱تصوير ( شود وضوح مشاهده مي

هيستولوژي غير طبيعي به طور مشخص و بارزي در گروه 

D+Gb در مقايسه با گروه D تخفيف اثر. يافت کاهش 

 نيز به D+Gaچنين عوارضي در گروه بر  آب سير ي دهنده

  . مشاهده شدميزان کمتر 

دمرداش و همکاران نشان دادند که افزايش در فعاليت -ال

، آلانين )AST( آمينوترانسفراز آسپارتات پلاسمايي

، آلکالين )LDH(دهيدروژناز ، لاکتات)ALT(آمينوترانسفراز 

به احتمال قوي به ) AcP(د فسفاتاز و اسي) ALP(فسفاتاز 

 لارکان و همکاران ۲۳.دهد  ميعلت نقص در عملکرد کبد روي

نيز اثبات کردند که در بيماران ديابتي کبد دچار ) ۱۹۷۹(

، AST ،ALT بنابراين، افزايش فعاليت ۳۴.شود  مينکروز

LDH ،ALP و AcP در پلاسما احتمالاً به خاطر نشت اين 

ول کبد به داخل جريان خون طي بيماري از سيتوزها  آنزيم

  .  استديابت

 ALTوAST کبدي، هاي  سلول براي سنجش ميزان آسيب

 تخريب کبد، ي  در مراحل اوليه۳۵. هستندنشانگرهاي مناسبي

به ها سلولاحتمالاً از ها سيتوپلاسمي هپاتوسيتهاي  آنزيم

 کنند و نفوذپذيري غشا افزايش  ميداخل جريان خون نشت

همراه با ها   افزايش کاتابوليسم پروتئينچنين، هم ۳۶.دياب مي

 گلوکونئوژنز و تشکيل اوره که در بيماري ديابت ديده

در خون ها  آميناز ترانسشود، احتمالاً مسئول افزايش اين  مي

   ۱۷.است

 ي توليدکنندههاي  از طرف ديگر، چون انسولين ژن

نيز يک  ALTکند و   ميگلوکونئوژنيک را سرکوبهاي  آنزيم

آنزيم گلوکونئوژنيک است، در جريان ديابت که سيگنال 

يابد که   مي افزايشALTشود، توليد   ميانسولين دچار نقص

 ۱۱.تواند حتي با آسيب کبدي نيز در ارتباط نباشد  مياين امر

هاي   فعاليت آنزيمدار معنيدر پژوهش حاضر نيز، افزايش 

ايسه با ساير ديابتي در مقهاي   در موشAST و ALTکبدي 
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 همكارانو فاطمه مسجدي   هاي كبدي در ديابت كننده سير در آسيب اثر پيشگيري ۴۴۱

 

  

 مشاهده شد و درمان با آب سير موجب کاهش ها گروه

اهري هاي  با يافتهها  يافتهاين .  فعاليت آنها گرديددار معني

اهري نشان داد . صحرايي مطابقت داردهاي  در موش) ۲۰۰۱(

که مصرف روغن سير باعث کاهش فعاليت سرمي اسيد و 

   ۳۷.شود  ميزآلکالين فسفاتاز، آمينوترانسفرازها و آميلا

تواند در درمان مشکلات کبدي مفيد   مياين ادعا که سير

يانگ و همکاران . شود  ميعلمي حمايتهاي  باشد توسط يافته

و ترکيبات ) DAS(که دي آليل سولفيد  گزارش کردند) ۲۰۰۱(

يت توانند سم  ميآيند،  ميمرتبط با آن که از سير به دست

 در را CCl4آمين و  متيل نيتروزدي-Nناشي از استامينوفن، 

اي   سير به ميزان گسترده۳۸.کبد جوندگان کاهش دهند

 عوارض واکنش هايي را که به دنبال عوامل سمي ايجاد

سير به احتمال زياد عمل . بخشد  مي بهبود،شوند مي

هاي  اکسيداني خود را از طريق افزايش برداشت راديکال آنتي

ي اکسيداني سوپراکسيد آنتهاي   و فعاليت آنزيم )ROS(آزاد 

 گلوتاتيون پراکسيداز و افزايش سطوح ،ديسموتاز، کاتالاز

 ديگر هاي مطالعه در ۲۱،۳۹.بخشد  ميگلوتاتيون در سلول قوت

درمان با روغن سير و ملاتونين به طور کلي شرايط استرس 

 به سطح STZديابتي شده با هاي  اکسيداتيو را در موش

اکسيداني به حضور ترکيبات  آنتيقابليت . گرداند برمي طبيعي

  را تنظيمGSTآلي سولفوره که سطح گلوتاتيون و فعاليت 

   ۴۰.کنند، وابسته است مي

و مهار توليد  ، کاهش توليد ليپيد پراکسيدهاآنعلاوه بر 

مواد واکنش دهنده با تيوباربيتوريک اسيد در بافت کبد در 

اند   شدههايي که با روغن سير تيمار جريان ديابت در موش

 ايده و ۴۱.شده استاثبات ) ۱۹۹۴(توسط ايمايي و همکاران 

در يافتند که سير ) ۲۰۰۲(و بنرجي و همکاران ) ۲۰۰۱(لاو 

تواند موقعيت   مياکسيداني قوي است و داراي سيستم آنتي

   ۴۳،۴۲.استرس اکسيداتيو درون سلولي را به حداقل برساند

کنندگي سير از اثر حمايت ) ۱۹۸۵(ناکاگاوا و همکاران 

در ها هپاتوسيتبر و آليئين ها آلکنيل سيستئين-Sکبد توسط 

اثر  حاضر نيز ي مطالعه در ۲۰. ثابت کردندآزمايشگاهيمحيط 

  شد بافت کبد مشاهدهبر آب سير به وضوح ي كننده پيشگيري

 مانندشوند   ميو کاهش عوارضي که طي بيماري ديابت ايجاد

   .بودکبدي کاملاً بارز هاي  ولسل و آسيب ها التهاب لنفوسيت

 گيري به طور کلي از پژوهش حاضر اين طور نتيجه

تواند در جلوگيري از تغييرات   ميشود که آب سير مي

هاي   در موشAST و ALT  مانندنشانگر کبدهاي  آنزيم

 باعث بهبود عملکرد چنين، هم . مؤثر باشدSTZديابتي شده با 

ت کبد در بيماري ديابت  و از تخريب بافشود ميناقص کبد 

  .آورد ميپيشگيري به عمل 
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Abstract 
Introduction: Diabetes mellitus is associated with biochemical, physiological, and pathologic 

alterations in the liver. In this study, we investigated the preventive effect of garlic juice on 
changes in the structure of rat liver and serum activities of alanine and aspartate 
aminotransferases after streptozotocin injection. Materials and Methods: Forty rats were divided 
into five groups of 8 rats each: a) Normal group (N), b) Normal+Garlic group (N+G) received 1 ml of 
garlic juice/100g BW/day for 6 weeks, c) Diabetic group (D) was injected with streptozotocin 
(60mg/kg BW, i.p.), d) Diabetic+Garlic_before group (D+Gb) received garlic juice for 3 weeks before 
STZ injection and continued for another 3 weeks, e) Diabetic+Garlic_after group (D+Ga) received 
garlic juice for 3 weeks after being injected with STZ. Hepatic histological changes were assessed 
with hematoxylin-eosine staining using a light microscope. Results: In diabetic rats, the activities 
of serum ALT and AST were significantly increased (p<0.05) compared to other groups. In D+Gb 
and D+Ga rats the activity of serum ALT was significantly decreased compared to the D group. The 
activity of serum AST in D+Gb group had no significant difference with the N and N+G groups and 
was significantly decreased compared to the D group. In the D group, separated necrosis of 
hepatocytes, anarchism of liver plates, and lymphocytic inflammation were observed; in the D+Gb 
and D+Ga groups compared to the D group, all of previous signs improved. Conclusion: Garlic 
juice was found to influence changes of aminotransferases and prevent the histopathological 
changes of liver associated with STZ diabetes in rats.  

 
Keywords: Diabetes mellitus, Garlic, ALT, AST, Histopathology 
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