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                                                                          مجله علمی پژوهشی دانشگاه علوم پزشکی اراك                       مقاله پژوهشی               
  79-84، 1390 آذر و دي، )58اپی شماره پی (5، شماره14        سال                                                                                                               

  

   بر روي مقاومت به انسولین در بیماران مبتلا به دیابت نوع دوDاثر ویتامین 
  

  2زهرا ادگیدکتر ، 2مهناز محمدي کلیشاديدکتر ، 1 *افسانه طلاییدکتر 

 

  ي داخلی، دانشگاه علوم پزشکی اراك، اراك، ایرانها بیمارياستادیار، گروه  -1
 ، اراك، ایراني داخلی، دانشگاه علوم پزشکی اراكها اريبیمدستیار  -2

  
   27/11/89 : تاریخ پذیرش15/10/89:                                                                                                                              تاریخ دریافت

  

  چکیده 
 ممکن است بر ترشح و حساسیت انسولین نقش داشته Dکه ویتامین  اند عددي نشان دادهمتمطالعات : زمینه و هدف

  .کند  بر روي مقاومت به انسولین را بررسی میDاین مطالعه اثر ویتامین . باشد
 تصادفی گیري  سال به روش نمونه70 تا 30 بیمار مبتلا به دیابت نوع دو در سنین 100در این مطالعه،  :ها مواد و روش

 D  واحد ویتامین50000سپس به مدت چهار هفته با . هاي مختلف قرار گرفتند ساده انتخاب شده و تحت انجام آزمایش
ها با  تحلیل  یافته. خوراکی روزانه درمان شدند و مقاومت به انسولین در ابتدا و انتهاي درمان مورد بررسی قرار گرفت

  .ویل کاکسون صورت پذیرفت ي تی زوجی و ها آزمون و 17 نسخه SPSSاستفاده از نرم افزار  
 درصد 24. لیتر بود  نانوگرم بر میلیD  ،28/ 19±03/43میانگین ویتامین.  مرد بودند30 زن و 70بیماران شامل  :ها یافته

انگین می مقادیر.  داشتندDکمبود ویتامین )  نانوگرم بر میلی لیتر20 کمتر از  D هیدروکسی ویتامین25بر اساس (بیماران 
 بر دسی لیتر گرم میلی 02/131±39و 48/138±74/36متغیرها در ابتدا و انتهاي مطالعه به ترتیب براي قند ناشتا 

)05/0=p( میکرو واحد بر میلی لیتر6/8±25/8و 76/10± 46/9، براي انسولین ) 028/0=p ( براي چنین همو HOMA-
IR 008/0 (89/2±28/3و  57/3±18/3 نیز به ترتیب=p  (بود .  

 موجب بهبودي مشخص در میزان  قند خون ناشتا، انسولین و Dاین مطالعه نشان داد که ویتامین  نتایج: نتیجه گیري
 اثر مثبت بر Dگردد و افزودن مکمل ویتامین  شود، می  ارزیابی میHOMA-IRمقاومت به انسولین که با استفاده از 

  .تحمل قند در دیابت نوع دو دارد
 D ،HOMA-IR انسولین، دیابت، قند، ویتامین :واژگان کلیدي

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  ) ع(اراك، میدان سردشت، بیمارستان امیرالمؤمنین  :نویسنده مسئول*
Email: afsanehtalaeii@yahoo.com 
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  مقدمه
هـاي  هاي گذشته، تعداد زیادي از بیماري       طی دهه 

 شامل دیابـت نـوع      Dغیر استخوانی مرتبط با کمبود ویتامین       
اخته شده است و مشخص شده است که دیابت نوع دو      دو شن 

نــژاد  عوامــل خطــر مــشترکی همچــون Dو کمبـود ویتــامین  
، افزایش سن و کاهش فعالیت فیزیکی    ، چاقی  رنگین پوست 

هاي دیگري از جمله     با بیماري  Dچنین ویتامین    هم. )1(دارند
ــاري  ــتئوپروز، بیم ــی  اس ــاي قلب ــاري -ه ــی و بیم ــاي  عروق ه

  .)2-4(باط داردمتابولیک ارت
انـد    تعدادي از مطالعات در دهه گذشته نـشان داده        

 و دیابت نوع دو ارتباط وجود دارد  Dکه بین کمبود ویتامین     
 ممکن است با اثر بر عملکرد انسولین در ایجاد D و ویتامین 

  بـه Dنقش کمبـود ویتـامین      . دیابت نوع دو نقش داشته باشد     
ل گلـوکز شـناخته     عنوان یک عامل خطر براي اختلال تحم ـ      

 در بیماران مبتلا    D هیدروکسی ویتامین    25سطح  . شده است 
. )5(باشـد  به دیابت نوع دو در مقایسه بـا افرادسـالم کمتـر مـی     

 در زنان مبتلا به دیابت نـوع  Dهمچنین شیوع کمبود ویتامین     
 Dمردان سالمند مبتلا بـه کمبـود ویتـامین          . باشددو بیشتر می  

. )7، 6(کننـد  ین بیـشتري ترشـح مـی      بعد از تجـویز قنـد انـسول       
 جـزء اساسـی     Dاند کـه ویتـامین      مطالعات حیوانی نشان داده   

که از طریـق تـأثیر   . )9،  8(باشد براي ترشح طبیعی انسولین می    
ــده   ــسیم و تنظــیم ژن گیرن ــسم کل ــر متابولی ــسولین، ب ــاي ان ه

   )10(دهدمقاومت به انسولین را کاهش می
به  اخـتلال تحمـل       فرد مبتلا    5677 بر روي     مطالعه

ــه تجــویز   ــشان داد ک ــوکز ن ــامین 25گل ــسی ویت  D هیدروک
 افــزایش داده اســت  درصــد54حــساسیت بــه انــسولین را تــا 

اي دیگري در کالیفرنیـا، نـشان داد کـه حـساسیت بـه                مطالعه
 سـرم ارتبــاط  D هیدروکـسی ویتــامین  25انـسولین بـا ســطح   

 عملکرد  اثر منفی بر روي  Dمستقیمی دارد و کمبود ویتامین      
هاي بتاي پانکراس دارد و باعـث افـزایش مقاومـت بـه           سلول

 بیمار مبتلا به دیابت نـوع دو  4843گیري  پی. شود انسولین می 
در طول بیست سال در امریکا نـشان داد کـه مـصرف روزانـۀ       

-15( با شیوع کمتر دیابت نوع دو همراه بوده است      Dویتامین  
11(. 

 و دیابـت  Dامینبا توجه به شیوع بالاي کمبود ویت ـ   
 بـر بیمـاري دیابـت کـه در     Dدر کـشور مـا و تـأثیر ویتـامین     

مطالعات دیگر کشورها ثابت شده است، بر آن شدیم که اثر           
 بر روي مقاومت به انسولین را در بیمـاران دیـابتی           Dویتامین  

  .شهر اراك نیز بررسی کنیم
  

  روش کار
قبـل و بعـد از مداخلـه    در این مطالعه که بـه روش        

 سـال  70 تـا  30 از میان افراد دیابتی نوع دو در سنین  شد،با می
کردنـد و واجـد   که به کلینیک دیابت شهر اراك مراجعه می  

ــد،   ــه بودنـ ــه مطالعـ ــاي ورود بـ ــه روش 100معیارهـ ــر بـ  نفـ
معیارهـاي ورود بـه مطالعـه    . گیري آسان انتخاب شـدند     نمونه

شامل فقدان بیماري کبدي، کلیـوي، اسـتخوانی، بـدخیمی و     
 بـراي  D مصرف داروهاي ضد تشنج، کلسیم و ویتامین        عدم

بیمـاران  .  بـود 9 کمتـر از  HbA1c ماه قبل از مطالعـه و نیـز        6
داروهاي خـوراکی،   (درمان معمول دیابت را در مدت مطالعه      

 معاینـات کامـل شـامل     .ادامـه دادنـد   ) ، رژیم غـذایی   انسولین
هـاي،  چنـین آزمـایش   وزن، قد، شـاخص تـوده بـدنی، و هـم     

ن آمینوترانسفراز، آسپارتات آمینوترانسفراز، کـراتینین،      آلانی
 سـاعته، کلـسترول،   24پـروتئین ادرار   نیتـروژن اوره خـون و  

تــري گلیــسرید، قنــد خــون ناشــتا، کلــسیم، فــسفر، آلکــالن  
شــرکت پــارس (فــسفاتاز، آلبــومین بــا کیــت پــارس آزمــون

  . HOMA-IRوو انسولین به روش الیزا انجام شد ) آزمون
(Hemostatic Model Assessment-Insulin 

Resistance)  با فرمول زیر محاسبه شد :  
  

میلی مول (×انسولین)لیترمیکرو یونیت برمیلی(
 قند) برلیتر

5/22 
HOMA–IR=  

 
 هفته تحت درمان با 4سپس بیماران به مدت 

 واحد روزانه قرار گرفتند و همه D  ،50000قرص ویتامین 
 ها توسط نرم داده . تکرار شدندها بعد از این مدتآزمایش

ها از براي توصیف داده.  تجزیه و تحلیل گردیدSPSSافزار 
هاي میانگین، انحراف معیار و به منظور بررسی اثر  شاخص
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تی تست .هاي  بر روي متغیرها از یکی از آزمونDویتامین 
-سپس براي مدل. دوتایی یا ویلکوکسون استفاده گردید

 پلکانی استفاده شد و –ن خطی رگرسیو   سازي از روش
دار در آنالیز تک متغیره و تنها متغیرهاي مؤثر و معنی

 مساوي Pمقادیر . متغیرهاي بالینی با اهمیت وارد مدل گردید
لازم به ذکر است که . دار تلقی گردیدمعنی 05/0و کمتر از 

این طرح توسط کمیته اخلاقی دانشگاه علوم پزشکی اراك 
 1N 138811073216 تأیید شد و با شماره 3/7/87در تاریخ 

  . ثبت گردید IRCTدر
  

  هایافته
زن )  درصـد 70( نفـر    70 بیمار مورد مطالعه     100از  

 انحـراف معیـار     ±میـانگین . مرد بودنـد  )  درصد 30( نفر   30و  
)  درصـد  73( نفـر    73.  سـال بـود    19/54±17/11سن بیمـاران    

 خـون،  تحت درمان با داروهاي خوراکی پـایین آورنـده قنـد    
بـا رژیـم   )  درصـد 8( نفـر 8بـا انـسولین و      )  درصـد  19( نفر 19

ــد ــا   در بـــین نمونـــهDمیـــانگین ویتـــامین . غـــذایی بودنـ هـ
ــی  28/19±03/43 ــر میلـ ــانوگرم بـ ــود نـ ــر24. لیتربـ  24( نفـ

 نـانوگرم بـر     20 کمتر از    Dبر اسا س آستانه ویتامین      )(درصد
  . داشتندDکمبود ویتامین )لیترمیلی

 نــشان داده شـده اســت  1ول  کــه در جـد همـان طـور  
 بـر   گـرم  میلـی 48/138± 74/36میانگین معیار قند ناشـتا در ابتـدا         

 بـر  گـرم  میلـی  02/131 ± 39لیتر بود که در پایان مطالعه بـه       دسی
چنـین میـانگین معیـار انـسولین در          هم). =05/0P(لیتر رسید دسی
لیتـر بـود کـه در پایـان          میکرو یونیت بر میلی    76/10± 46/9ابتدا  

لیتـــر   میکـــرو یونیـــت بـــر میلـــی    6/8± 25/8طالعـــه بـــه  م
 18/3 در ابتـــدا  HOMA-IR میـــانگین  و) =028/0P(رســـید

 کـه  )=008/0P( رسـید 89/2±28/3بود که در پایـان بـه    ±57/3
  کــاهش  منجــر بــه Dتجــویز ویتــامین دهــد نتــایج نــشان مــی

شـده   HOMA-IRداري در سطح قند خون، انسولین و        معنی
  .است

  
  
 

انگین و انحراف معیار قند ناشتاي پلاسما، انسولین می. 1جدول 
 در بیماران Dبعد از درمان با ویتامین   قبل وHOMA-IRو 

 دیابتی نوع دو
P  بعد از درمان با

  Dویتامین 
انحراف ±میانگین 

  معیار

قبل از درمان با 
  D ویتامین

انحراف ±میانگین 
 معیار

 متغیر

 اقند ناشت  74/36±48/138  39±02/131  05/0
 گرم میلی(
  )لیتردسی/

 انسولین  ±76/10 46/9  25/8±6/8  02/0
میکرو یونیت (
  )لیترمیلی/

008/0  28/3±89/2  18/3±57/3  HOMA-
IR  

  
 بر قند Dدر مرحلۀ بعد جهت بررسی تأثیر ویتامین 

 پلکانی، مدلی طراحی گردید –ناشتا بوسیلۀ رگرسیون خطی 
طبق این . است نمایش داده شده2که اطلاعات آن در جدول  

 اولیه بالاتر باشد، باعث کاهش بیـشتر    Dمدل هر چه ویتامین     
، ولی هر چه قند اولیـه  شود می Dقند بعد از درمان با ویتامین       

 هم بالاتر خواهـد     Dبالاتر باشد، قند بعد از درمان با ویتامین         
  . بود

  
جدول مدل رگرسیون جهت پیشگویی قند ناشتا بعد از  .2جدول 

  )لیتر بر دسیگرم میلیبرحسب  (Dیتامین درمان با و
  P  ضریب بتا  مدل

  991/0  337/0  مقدار ثابت
  >001/0  460/0  قند ناشتا اولیه

  D 394/0- 022/0ویتامین 
  020/0  48/16  جنس

Hb A1C 02/7 031/0  
  

بـر   D گـویی تـأثیر ویتـامین    همچنین جهـت پـیش    
ی وسیلۀ رگرسیون خطی پلکـان  نیز به  HOMA-IR انسولین و 

دار کلـی هـر دو مـدل معنـی         P دو مدل طراحی گردیـد کـه      
 D هـا هـر چـه ویتـامین    طبق این مدل). 4 و 3جدول (باشد  می

ــث کــاهش بیــشتر در انــسولین و        اولیــه بــالاتر باشــد، باع
HOMA-IR بعد از درمان با ویتامین D خواهد شد .  
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انسولین بعد از جدول مدل رگرسیون جهت پیشگویی  . 3جدول 
  )لیتربرحسب میکرو یونیت میلی (Dا ویتامین درمان ب

  P ضریب بتا  مدل
  >001/0  332/9  مقدار ثابت

  002/0  258/0  انسولین اولیه
  D 082/0-  048/0ویتامین

 HOMA-IRجدول مدل رگرسیون جهت پیشگویی  . 4جدول 
  Dبعد از درمان با ویتامین 

  p  ضریب بتا  مدل
  >001/0  432/3  مقدار ثابت
HOMA-IR006/0  276/0  لیه او  

  D 035/0- 031/0ویتامین 
  

  بحث
داري   نتایج این مطالعه نشان داد کـه ارتبـاط معنـی          

ــامین    ــرمی ویت ــطح س ــین س ــسولین و   Dب ــتا، ان ــد ناش ــا قن  ب
HOMA-IR ــه ــود دارد، ب ــوري  وج ــویز   ط ــد از تج ــه بع ک

-HOMA بهبودي در قند ناشتا، انـسولین سـرم و           Dویتامین  

IR   ح ویتامین   هر چه سط  . شود می دیدهD  ،اولیه بیشتر  باشـد 
ــسولین و   ــتا، ان ــد ناش ــطح قن ــان  HOMA-IRس ــد از درم  بع

 بیشتر خواهد بـود،  Dتر خواهد بود، یعنی تأثیر ویتامین     پایین
 اولیـه بیمـار رابطـه       Dدهد سطح سرمی ویتـامین       که نشان می  

بعـد از درمـان   HOMA-IR معکوسی با قند ناشتا، انسولین و
  . داردDبا ویتامین 

 بیمـار بـالاتر باشـد،       Dهر چه سطح اولیه ویتـامین       
تأثیر آن در کاهش مقاومت به انسولین بیشتر است، زیرا تأثیر 

 Dآن بر ژنوم سلولی یا عناصر پاسخ دهنده ژنوم بـه ویتـامین         
 در این سطوح ممکـن      Dبنابراین اثرات ویتامین    . بیشتر است 

أثیر بـر  است محدود به تنظیم سطح کلسیم نباشد، بلکـه بـا ت ـ         
هـایی را در سـطح گیرنـده و سـطح      ژنوم سلولی بتواند پاسـخ    

پیامبرهاي داخل سلولی جهت انتقال پیـام انـسولین بـه سـلول         
ایجاد کند و به ایـن ترتیـب مقاومـت بـه انـسولین را کـاهش         

  .دهد
رسد افزایش کلسیم سیتوزولی با واسـطه   به نظر می  

نتقــال ي عـضلانی مــسئول افــزایش ا هــا بافــت در Dویتـامین  
هـاي   گیرنـده D ویتـامین  چنین هم. )16(گلوکز به عضله باشد   

کنــد، کــه در حــساسیت بــه اي محیطــی را تنظــیم مــیهــسته
  .)17(دارند میانسولین نقش مه

ــویز     ــه تج ــد ک ــشان دادن ــاران ن ــی و همک اینزوچ
 60 باعث افزایش حساسیت به انـسولین بـه میـزان            Dویتامین  

د حـساسیت بـه انـسولین        گردید، که در مقایسه با بهبو      درصد
ــازون  ــد از تجــویز تروگلیت ــورمین)  درصــد54(بع ــا متف  13(ی

  .)11(بیشتر است) درصد
چیو و همکاران در کالیفرنیا نشان دادند که سـطح          

 تأثیر مثبتی بـر روي  2 در افراد مبتلا به دیابت نوع     Dویتامین  
شاخص حساسیت به انـسولین دارد و ارتبـاط معکوسـی بـین             

و قنـد ناشـتاي پلاسـما وجـود دارد، کـه بـا             Dسطح ویتامین   
  .)14(نتایج مطالعه ما همخوانی دارد

 61ویتهام و همکاران در آمریکا با مطالعه بر روي           
ــشان دادنــد کــه، تجــویز تــک دوز   ــابتی نــوع دو، ن بیمــار دی

 موجــب بهبــود ســطح D واحــد ویتــامین200000 و 100000
شود، ولی   پپتید ناتریورتیک مغزي و فشار خون سیستولی می       

 HbA1cتأثیري بر عملکرد آندوتلیوم، مقاومت به انسولین و         
در مطالعه ما بهبـودي واضـحی در سـطح انـسولین       . )18(ندارد

 دیده شد، که شاید بـه علـت   HOMA-IR سرم، قند ناشتا و
  . باشدDتر درمان با ویتامین  دوز بیشتر و مدت طولانی

 بـر  وون هورست و همکاران در نیوزیلند با مطالعـه    
 سال نشان دادند که انسولین ناشتاي سـرم        68 تا   23روي زنان   

یابد، کـه نـشان دهنـده بهبـود      کاهش میDبا تجویز ویتامین   
محدودیت عمده این مطالعه  . )19(باشد میمقاومت به انسولین    

 در این مطالعه کورسـازي      چنین همنداشتن گروه کنترل بود،     
طالعـات آتـی بـا انجـام         م شود میلذا پیشنهاد   . انجام نشده بود  

ــا دوزهــاي مختلــف   ــرل و ب کورســازي و داشــتن گــروه کنت
  . انجام گرددDویتامین 

 گیرينتیجه
دهدکه درمان با ویتامین نتایج این مطالعه نشان می

Dتواند باعث کاهش مقاومت به انسولین در بیماران   می
 در D سطح ویتامین شود میلذا پیشنهاد . دیابت نوع دو شود

ن دیابتی نوع دو بررسی و در صورت کمبود، مکمل بیمارا
 براي بهبود کنترل قند و افزایش حساسیت به Dویتامین 

  .انسولین تجویز شود
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  تشکر و قدردانی
این مقاله مندرج از پایان نامه خانم دکتر مهناز 

باشد که ي داخلی میها بیماريمحمدي کلیشادي دستیار 
شگاه علوم پزشکی اراك وسیله از معاونت پژوهشی دانبدین

 از همکاري جناب چنین هم. آید تقدیر و تشکر به عمل می
آقاي دکتر چهرئی، آقاي احمدلو، آقاي دکتر احمدي 
شهنی، واحد توسعه تحقیقات بالینی بیمارستان 

و همکاران محترم آزمایشگاه پاتولوژي ) ع(امیرالمومنین
 .خاتم الانبیاء تشکر می نماییم
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