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   علمی پژوهشی  فیزیولوژي و تکوین جانوري فصلنامه
  47تا  41صفحه  ،93، زمستان 1، شماره 8جلد ، 28شماره پیاپی 

 

  
  

ساکارومایسس سرویزیه بر  -AT 3گلوکان دیواره سلولی جدایه بررسی اثر بتا
  2فرآیند انفجار تنفسی مونوسیت هاي خون محیطی افراد مبتلا به دیابت نوع 

  3علی شهنواز، 1آزاده توفیقی،  1محمد حسین آرش اسدي راد
     a_assadirad@yahoo.comایران.  .دانشگاه آزاد اسلامی، زنجانگروه میکروبیولوژي، واحد زنجان،  -1
 ایران. .دانشگاه آزاد اسلامی، زنجانگروه ریاضی و آمار، واحد زنجان،  -2

 17/9/93تاریخ پذیرش:      20/8/93تاریخ دریافت: 
  چکیده

دیابت ملیتوس یک بیماري مزمن همراه با اپیدمی نهفته است. مبتلایان بـه دیابـت در معـرض عـوارض ناشـی از       و هدف: ینهزم
اختلالات متابولیسمی و نقص در دستگاه ایمنی قرار دارند. امروزه استفاده از محرك هاي سیستم ایمنی مانند بتاگلوکان یکی از روش 

گلوکان دیواره سلولی جدایه تحقیق حاضر با هدف بررسی اثر بتااز دیابت است. هاي مورد توجه محققین جهت کاهش عوارض ناشی 
3AT-  بر فرآیند انفجار تنفسی مونوسیت هاي خون محیطی افراد مبتلا به دیابت صورت گرفته است.ساکارومایسس سرویزیه  

سـال از بیمارسـتان ولیعصـر     39با میانگین مورد غیر دیابتی  50مورد بیمار دیابتی و  53نمونه برداري از خون محیطی  کار: روش
با استفاده از سونیکاتور شکسته شدند. دیواره سلولی آن هـا جـدا   ساکارومایسس سرویزیه  -AT 3 زنجان انجام شد. سلول هاي جدایه

نوسیت هـاي  وجهت بررسی میزان انفجار تنفسی م Nitro Blue Tetrazoliumسازي شد. بتا گلوکان از دیواره استخراج شد. آزمون 
  تحریک شده با بتا گلوکان مورد استفاده قرارگرفت. داده ها با کمک آنالیز واریانس چند طرفه مورد تجزیه و تحلیل قرار گرفتند.

ساکارومایسس نوسیت هاي تحریک شده با بتاگلوکان دیواره سلولی جدایه ونتایج حاکی از افزایش میزان انفجار تنفسی م ها: یافته
ر دو جنس زن و مرد مورد مطالعه بود. میزان اثربخشی وابسته به دوز غلظت بتاگلوکان و به طـور معنـی داري در زنـان    در ه سرویزیه

  ).P ≥01/0بیشتر از مردان بود (
  یک فعال کننده قوي سیستم ایمنی بوده است.  ساکارومایسس سرویزیه -AT 3 بتا گلوکان مستخرج از جدایه :یريگنتیجه
  .ساکارومایسس سرویزیهگلوکان، انفجار تنفسی، دیابت، بتا: یديکل يها واژه
  مقدمه

دیابت ملیتوس، از شایع ترین بیماري هاي متابولیکی 
). بر اساس آمار سازمان بهداشت 32(بدن انسان است

جهانی میزان شیوع در کل دنیا بالا بوده و تخمین زده 
میلیون  592مبتلایان به تعداد  2035شده است که تا سال 

). 34(به عبارتی دیگر، از هر ده نفر یک نفر)(نفر برسد
تحقیقات نشان داده است که دیابت به طور مستقیم و غیر 
مستقیم باعث ضعف سیستم ایمنی می شود و تحت چنین 
شرایطی استعداد ابتلا به عفونت نسبت به افراد سالم 
افزایش می یابد. کنترل دیابت و تنظیم قند خون باعث 

شده می شود ولی مقدار آن به اصلاح نقص هاي ذکر 
). در سال هاي اخیر، راه 10 ،30حد طبیعی نمی رسد(

کارهاي درمانی غیر دارویی با روي کرد تغذیه اي و 

جایگزینی آنتی بیوتیک ها با عوارض جانبی کمتر در 
مد نظر محققان بوده  2کنترل عوارض ناشی از دیابت نوع 

اهش ابتلا به است. یکی از راه حل هاي بهبود ایمنی، ک
بیماري هاي عفونی و عوارض ناشی از آن، با استفاده از 

). بیگانه خوار 18،12(یمنی می باشدمحرك هاي سیستم ا
ها نقش مهمی در دفاع بدن در برابر مهاجمان 
میکروسکوپی بازي می کنند. بیگانه خوارهاي حرفه اي 
شامل نوتروفیل ها و سیستم بیگانه خواري تک هسته اي، 

سیت ها و ماکروفاژها می باشند. نوتروفیل ها با مونو
مهاجرت به سمت بیگانه و بلعیدن آن نخستین خط دفاعی 
در برابر عوامل بیگانه محسوب می شوند. مونوسیت هاي 
خون محیطی نیز داراي فعالیت فاگوسیتی، کموتاکسی و 
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نیز خاصیت چسبندگی شدیدي هستند و زمانی که وارد 
ماکروفاژ خوانده می شوند. در  بافت می شوند به اسم

حالت طبیعی هر یک از سلول هاي بیگانه خوار هنگامی 
که در معرض یک عامل فعال کننده قرار می گیرند با 

) رو Respiratory Burstپدیده اي به نام انفجار تنفسی(
به رو خواهند شد. در این حالت مصرف انفجاري 
اکسیژن در آن ها که با افزایش فرآیند 

کولیز(هواخواه) و تولید رادیکال هاي آنیون گلی
). گزارش 19(وپراکسید همراه است صورت می گیردس

حاصل از اکثر تحقیقات نشان می دهد که نقص در 
انفجار تنفسی نوتروفیل ها و مونوسیت هاي تحریک شده 

گلوکان ها پلی بتا افراد دیابتی دیده شده است.
انند توسط ساکاریدهایی از گلوکز هستند که می تو

بسیاري از موجودات یوکاریوتی و پروکاریوتی تولید 
شوند. این ترکیبات، کاربردهاي فراوانی در داروهاي 

آرایشی، بهداشتی و حیوانی و انسانی، صنایع داروسازي، 
گلوکان ها می توانند به صورت ). بتا13شیمیایی دارند(

محلول و یا ذره به عنوان عامل قوي فعال کننده سیستم 
ایمنی در انسان و حیوانات مبتلا به نقصان ایمنی مورد 

گلوکان ها در . عمده فعالیت بتا)29استفاده قرار گیرند(
پاسخ ایمنی سلول هاي ایمنی که ماکروفاژها خوانده می 

گلوکان در مخمر د دیده شده است. انواع مختلف بتاشون
نان، قارچ هاي ماکروسکوپی، کپک ها، جلبک ها، 

ولاف شناسایی شده اند. محصولات پوست جو و ی
تجاري موجود، حاوي گلوکان هایی از منابع مختلف با 
فعالیت هاي متفاوت است. علت این تفاوت را می توان 

). 18و ترکیب متفاوت آن ها جستجو نمود(در ساختار 
گلوکان هاي حاصل از منابع مختلف داراي ساختار بتا

اختاري بسیار مشابهی هستند با این وجود تفاوت هاي س
کوچکی در آن ها دیده شده که منجر به تفاوت در 

گلوکان هاي ت بیولوژیکی آن ها شده است. بتافعالی
ساکارومایسس مخمري بخشی از دیواره سلولی مخمر 

 β)3→1(با پیکره گلوکزي و اتصالات سرویزیه
 ). لایه12 ،13هستند(  β)6→1(گلیکوزیدي و انشعابات

گلوکان با پروتئین ها، مر از بتاداخلی دیواره سلولی مخ
). 31و مقدار کمی کیتین ساخته شده است(مانان 

گلوکان نشان داده است که این پلی مطالعات در مورد بتا
ساکارید می تواند ماده اي مهم و قابل توجه در ارتقا 
سلامت انسان به حساب آید با این وجود مطالعات بیشتر 

درمطالعه حاضر، کل  ).21(ین زمینه مورد نیاز استدر ا
ساکارومایسس  -AT 3 ذره گلوکان مستخرج از جدایه

، جهت نشان دادن قابلیت فاگوسیتی مورد سرویزیه
بررسی قرار گرفته است. انفجار تنفسی به وسیله تشکیل 
سوپراکسید در سلول هاي تک هسته خون محیطی افراد 

گلوکان، مورد بتامبتلا به دیابت در پاسخ به ذره کامل 
  نجش قرار گرفت.س

  مواد و روش ها
  نمونه برداري

مراجعه کننده به  2مورد بیمار دیابتی نوع  53
تا  18مورد غیر دیابتی از  50بیمارستان ولیعصر زنجان و 

 1392سال، در نیمه اول سال  39سال سن و با میانگین  52
به صورت کاملاً تصادفی جهت نمونه برداري انتخاب، و 

میلی لیتر خون  5کامل به میزان  از آن ها با رضایت
  وریدي به صورت هپارینه تهیه شد.

  جداسازي مونوسیت ها ي خون محیطی
جهت جداسازي سلول هاي مونوسیتی خون محیطی، 

 Hanks Buffer Saltخون هپارینه با بافر فسفات(

Solution; HBSS رقیق سازي گردید. 1:2) به نسبت 

جهت  113/1با وزن مخصوص  HBSSگرادیان غلظتی 
جداسازي اولیه سلول ها از هم به کار برده شد. پس از 
سانتریفیوژ گلبول هاي قرمز، نوتروفیل ها هر یک در 
یک لایه و سلول هاي تک هسته اي مونوسیت و 
لنفوسیت ها نیز در یک لایه قرار گرفته بودند. لایه رویی 
برداشته، سپس جداسازي مونوسیت ها نیز به واسطه 

دگی آن ها به سطوح پلاستیکی، از خاصیت چسبن
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لنفوسیت ها انجام گرفت. محتویات مونوسیت و 
لنفوسیت درون پلیت کشت سلول ریخته و محیط کشت 

 2% اضافه و FCS)Fetal Calf Serum (10و  F10سلول 
درجه سانتی گراد نگهداري شد. تحت  37ساعت در 

چنین شرایطی مونوسیت ها به سطح جامد چسبیده و 
ت ها معلق ماندند. در پایان محتویات درون پلیت لنفوسی

گرم شستشو گردید تا سلول  HBSSبا استفاده از بافر 
هاي لنفوسیتی از محیط جدا شدند. یک دست بودن 
سلول ها با استفاده از رنگ آمیزي غیر اختصاصی 

) مورد تأیید قرار Non-Specific Esterase; NSEاستراز(
  گرفت.

  یواره سلولی گلوکان داستخراج بتا
 AT- 3 مخمر فلوکوله ساکارومایسس سرویزیه بومی

جهت انجام تحقیق حاضر مورد استفاده قرار گرفت. 
 Potato Dextroseکشت انبوه توسط محیط کشت

Broth (PDA)  درجه  35ساعت و در دماي  48به مدت
تهیه شد.  rev/min 150سانتی گراد تحت شرایط هوازي

جهت  -3AT مراز خاصیت تشکیل فلوکول مخ
جداسازي فاز مایع از فاز جامد استفاده و سپس با سرم 

  ). 29فیزیولوژي استریل شستشو داده شد(
گلوکان دیواره سلولی، سوسپانسیونی از جهت تهیه بتا

) pH= 2/7مولار، 1/0مخمرها در بافر فسفات سدیم سرد(
دقیقه،  2% طی 60تهیه شد. دستگاه سونیکاتور در دامنه 

). جداسازي 3جهت شکستن سلول ها استفاده گردید(
دیواره سلولی از عصاره سیتوپلاسمی با استفاده از 

دقیقه انجام  1به مدت  g 5000×سانتریفیوژ و در 
گرم از دیواره سلولی به دست  1).  3 ،17 ،27گرفت(

% مخلوط و در 2ر هیدروکسید سدیم میلی لیت 10آمده، با 
ساعت قرار  5درجه سانتی گراد به مدت  90حرارت 

 10گرفت. پس از خنک شدن سوسپانسیون به مدت 
وژ شد. مایع رویی جدا و با یسانتریف g 3000×دقیقه در 

 3). به اندازه pH=7مولار خنثی گردید( 2اسید استیک 

د اضافه و برابر حجم مایع رویی، الکل اتیلیک مطلق سر
ساعت در یخچال نگهداري شد. پس از گذشت این  25

گرم از رسوب به  1/0وژ شد. یزمان مجدداً نمونه سانتریف
% حل و به 3میلی لیتر از اسید استیک  1دست آمده در 

د دقیقه سانتریفیوژ شد. مایع رویی با هیدروکسی 10مدت 
گلوکان محلول در مولار خنثی و نمونه بتا 2سدیم 

  ).14(هاي بعدي مورد استفاده قرار گرفتش آزمای
  روش تیمار 

  بررسی میزان انفجار تنفسی
گلوکان استخراج درصد بتا 06/0و  03/0غلظت هاي 

جهت تحریک  -3AT شده از دیواره سلولی جدایه
فرآیند انفجار تنفسی مونوسیت هاي خون محیطی استفاده 

 Nitro Blueسنجش میزان انفجار تنفسی توسط آزمون و

Tetrazolium (NBT)  ،انجام شد. طبق روش استاندارد
خود داراي رسوب آبی سلول هایی که در سیتوپلاسم 

) بودند، مورد NBT(نشانه احیاي ماده رنگ فورمازان
 NBTشمارش قرار گرفته و در نهایت، درصد سلول هاي 

  ). 7مثبت تعیین شد(
  آماري تحلیل و تجزیه

به صورت آمده از نتایج به دست  حاصل هاي داده
خطاي استاندارد بیان شدند. آنالیز داده ها  ±میانگین 

واریانس چند طرفه انجام و تفاوت توسط آزمون آنالیز
هاي معنی دار میان گروه هاي مختلف توسط آزمون 

ارزیابی  SPSSبا استفاده از نرم افزار آماري توکی 
  در نظر گرفته شد). ≥P 05/0(مرز استنتاج آماري گردید

  نتایج 
نتایج حاصل از نمونه برداري خون محیطی درنیمه 

مراجعه  2مورد بیمار دیابتی نوع  53با  1392اول سال 
مورد غیر دیابتی  50کننده به بیمارستان ولیعصر زنجان و 

سال، درجدول  39سال سن و با میانگین  52تا  18از 
  نشان داده شده است. 1شماره 
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بر فرآیند انفجار تنفسی مونوسیت هاي خون محیطی ساکارومایسس سرویزیه  -AT 3اثر بتا گلوکان دیواره سلولی جدایه -1جدول 
  گروه هاي تحت آزمایش

  تعداد  جنس  گروه
  انحراف معیار) ±انفجار تنفسی (میانگین 

P-value 03/0بتاگلوکان06/0 % بتاگلوکان %  

  دیابتی
  *0.000  99/5 ±168/0  1/4 ± 266/0  22  زن

 *0.000  86/5 ±151/0  78/3 ± 193/0  31  مرد
P-value  0.000* 0.000*  

  کنترل
 *0.000  29/6 ±169/0  42/4 ± 273/0  21  زن
 *0.000  203/6 ±180/0  24/4 ± 284/0  29  مرد

P-value  0.000* 0.000*  
  

مشاهده می شود، بر  1همان گونه که در جدول 
 03/0در دو غلظت اساس اندکس تحریک محاسبه شده 

) فرآیند انفجار ±SDگلوکان، میانگین (درصد بتا 06/0و 
تنفسی مونوسیت هاي خون محیطی افراد دیابتی و سالم 
غیر دیابتی (کنترل) در گروه هاي زن و مرد از نظر 

  ). > P 01/0آماري داراي تفاوت معنی داري بوده است(
  بحث و نتیجه گیري

امروزه، به واسطه افزایش شیوع بیماري هاي مزمن 
در سطح جهان،  2مانند دیابت به ویژه دیابت نوع 

تحقیقات گسترده اي جهت یافتن روش هاي کنترل 
کننده و کمک به بهبود افراد مبتلا صورت گرفته است. 

و ساکارومایسس سرویزیه در این رابطه نقش مؤثر مخمر 
ملی مانند فاکتور تحمل اجزاء آن به خاطر داشتن عوا

گلوکز، تأثیر بر گیرنده هاي انسولینی و عامل قوي فعال 
کننده سیستم ایمنی در بهبود وضعیت بیماري، مورد 
بررسی قرار گرفته است. میزان اثربخشی آن نیز به گونه 
میکروب مورد استفاده، نحوه جداسازي و تخلیص اجزاء 

ماري دیابت با ). بی16 ،22دیواره نسبت داده شده است (
هایپرگلیسمی همراه و شیوع عفونت ها نیز با میزان 

). تحقیقات نشان 33متوسط قند خون در ارتباط است(
داده است که غلظت آنتی بادي سرمی در افراد مبتلا به 
دیابت با افراد سالم تفاوت معنی داري نداشته با این 
وجود در مواردي مانند سیستم ایمنی ذاتی(اولیه)، 

وسیتوز، جلب شیمیایی و حتی ایمنی سلولی اکتسابی فاگ

طی تحقیقات  ).10 ،26 ،30(تنقص هایی دیده شده اس
انجام شده نقش مثبت بتاگلوکان ها در فرآیند انفجار 
تنفسی، دگرانولاسیون نوتروفیلی و سایتوکاین هاي 

و  IL-1 ،IL-6مترشحه از سلول هاي فاگوسیتی مانند 
TNFα )فعالیت ایمنی موش8 ،25گزارش شده است .( 

 mg/kgگلوکان به میزان هاي تیمار شده با دوز منفرد بتا
به صورت داخل صفاقی باعث افزایش معنی داري در  15

فعالیت پراکسیدازي و تولید اکسید نیتریک ماکروفاژهاي 
نشان  in vitroو  in vivoمطالعات  صفاقی شده است.

ع ایمنی در داده است که عملکرد بیگانه خواري و دفا
افراد مبتلا به دیابت در هر دو سیستم ماکروفاژي و 
نوتروفیلی دچار اختلال شده است. یکی از دلایل بروز 
اختلال در عملکرد بلع سلول هاي دفاعی بدن، کاهش 

داخل سلولی و تولید مواد واسطه اي از جمله ATP میزان 
ADP  وAMP .واسطه گري بتاگلوکان در  می باشد

نی توسط مطالعات متعدد بر روي حیوانات و سیستم ایم
گزارش ها در  انسان به اثبات رسیده است، با این وجود

مورد وضعیت انفجار تنفسی در حالت تحریک شده در 
بیماري هاي داراي نقص ایمنی مانند دیابت متفاوت و 

). بتاگلوکان ها داراي ویژگی 13 ،20متناقض بوده است(
ستند که از این میان می هاي تعدیل کنندگی ایمنی ه

توان به فعالیت ایمنی ذاتی مانند فعالیت انفجار تنفسی 
و  3اشاره کرد. نقش هاي متفاوت گیرنده کمپلمان تیپ 

dectin-1  که به عنوان یک گیرنده بتاگلوکان شناخته
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شده است همراه با مسیر سیگنالینگ وابسته به آن، در 
کال فیزیکی تولید انفجار تنفسی القا شده توسط اش

 ساکارومایسس سرویزیهمتفاوت بتاگلوکان مشتق شده از 
در سلول هاي تک هسته اي خون محیطی انسان مورد 

). در تحقیق حاضر، میزان اثر 6آزمایش قرار گرفته است(
ساکارومایسس مخمر  AT-  3 اجزاء دیواره سلولی جدایه

بر توانایی فرآیند انفجار تنفسی مونوسیت هاي  سرویزیه
مورد سنجش  2ن محیطی افراد مبتلا به دیابت نوع خو

قرار گرفت. نتایج نشان داد که بهبود میزان انفجار تنفسی 
مونوسیت هاي خون محیطی در دو جنس زن و مرد مورد 
مطالعه، وابسته به دوز غلظت دیواره سلولی بوده و با 
افزایش دوز، میانگین انفجار تنفسی افزایش یافته است. 

ثیر غلظت هاي مختلف بتاگلوکان هم چنین تأ
بر افزایش و بهبود  -3AT سویهساکارومایسس سرویزیه 

وضعیت انفجار تنفسی مونوسیت هاي خون محیطی زنان 
مبتلا به دیابت به طور معنی داري بیشتر از مردان بوده 

). جالب توجه آن که این اختلاف را می > P 01/0است(
صل از افزایش توان در مقادیري کمتر، در نتایج حا

انفجار تنفسی زنان و مردان غیر دیابتی نیز مشاهده نمود. 
نتایج به دست آمده می تواند به علت نقش هورمون هاي 
جنسی در میزان فعال سازي دستگاه ایمنی و نیز وجود 
طیف وسیعی از گیرنده هاي اندوکرینی نظیر گیرنده هاي 

ایج هورمون هاي جنسی بر روي مونوسیت ها باشد. نت
و همکاران مطابقت  Rajaramحاضر با گزارش تحقیقات 

). مخمر، به عنوان میکروارگانیزمی کاملاً 23دارد(
شناخته شده در بیوتکنولوژي و منبع خوبی از ساختار 
بتاگلوکان است. ترکیب دیواره سلولی مخمر به گونه، 
سویه و شرایط کشت آن بستگی دارد. ساختار بتاگلوکان 

لیت هاي بیولوژیکی آن ها تحت شرایط و هم چنین فعا
سخت جداسازي می تواند تغییر کند. عواملی مانند 
ساختار اولیه، حلالیت، درجه شاخه بندي و وزن 
مولکولی در محیط مایع، نقش مهمی در فعالیت 

بیولوژیکی بتاگلوکان ها دارد بنابراین، تغییر جنس و 
تحقیق  ). نتایج4 ،15گونه می تواند تأثیر گذار باشد(

حاضر نشان داد که فرآیند انفجار تنفسی در بین افراد 
مبتلا به دیابت نسبت به افراد شاهد کمتر است. این نتایج 

)، اما 10و همکاران هم خوانی داشت( Geerlingبا نتایج 
به نبود تفاوت بین  1381لاریجانی و همکاران در سال 

و  سیستم انفجار تنفسی مونوسیت هاي بیماران دیابتی
). این تفاوت ها می تواند 2گروه شاهد اشاره داشته است(

به عواملی نظیر سن، جنس، زمان ابتلا به دیابت و شدت 
). مکانیسم فعالیت 10 ،33دیابت بستگی داشته باشد(

بیولوژیکی بتاگلوکان هنوز به طور کامل شناخته نشده 
است با این وجود، برخی از محققان ساختار فضایی آن را 

ترین بخش در شکل گیري فعالیت آن عنوان کرده مهم 
). این در حالی است که محققین دیگر تاثًیر 12اند(

به خاطر تفاوت  گذاري آن را به طور کامل رد می کنند.
هاي ساختاري بین گلوکان هاي جداسازي شده از منابع 
مختلف و تغییرات ناشی از کاهش پتانسیل در نتیجه 
مراحل جداسازي یا اشتقاق، تعیین فعالیت بیولوژیکی در 
حد گونه و سویه منبع مورد استفاده امري ضروري به نظر 

 ). نتایج، افزایش توان انفجار تنفسی در11می رسد(
% بتاگلوکان دیواره سلولی مخمر 03/0حضور 

را نشان داد که با  AT- 3 سویه ساکارومایسس سرویزیه
). افزایش سطح 5، 9سایر مطالعات هم خوانی دارد(

% باعث افزایش و بهبود 06/0غلظت بتاگلوکان به 
وضعیت فرآیند انفجار تنفسی در سطح معنی داري شد 

)01/0≤ Pیاري از تحقیقات ). نتایج اخیر با گزارش بس
و  Sajeevanگذشته مغایرت دارد به گونه اي که 

همکاران نشان داده اند که استفاده طولانی مدت از دوز 
بالاي مواد تعدیل کننده سیستم ایمنی مانند بتاگلوکان، به 

) باعث Immune Fatigueواسطه ایجاد خستگی ایمنی(
را کاهش فعالیت سیستم ایمنی شده است و اثر بخشی آن 

%) عنوان کرده 02/0در سطوح پایین بتاگلوکان(سطح 
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و همکاران، افزایش  ). هم چنین کارگر رضاپور24است(
% در جیره 08/0% به 04/0گلوکان از دوز مصرف بتا

غذایی جوجه هاي گوشتی، تفاوت معناداري در افزایش 
 و یا بهبود عملکرد قدرت انفجار تنفسی گزارش نشده

صه، این مطالعه نشان داد که غلظت ). به طور خلا1است (
ساکارومایسس  -AT 3 هاي دیواره سلولی جدایه

بر فرآیند انفجار تنفسی مونوسیت هاي خون سرویزیه 
محیطی افراد مبتلا به دیابت، اثري مثبت و وابسته به دوز 
داشته و تأثیر آن در زنان بیشتر از مردان بوده است. انجام 

مکانسیم اثر، برآورد  مطالعات بیشتر در جهت تشخیص
دقیق دوز مؤثر و استفاده بالینی از آن ها در جهت بهبود و 

یا کاهش عوارض ناشی از بیماري هاي مزمن مانند 
 دیابت پیشنهاد می گردد.

  تشکر و قدردانی
این پژوهش با کمک و حمایت مالی دانشگاه آزاد 
اسلامی واحد زنجان و از طرح تحقیقاتی درون 

انجام شده است. نویسندگان  3762 دانشگاهی شماره
مقاله مراتب تقدیر و تشکر خود را از مسئولین محترم 
بیمارستان ولیعصر زنجان و همکاران محترم آزمایشگاه 
تحقیقات دانشگاه آزاد اسلامی زنجان که در پیشبرد این 

  طرح مساعدت نموده اند، ابراز می دارند.
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