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 اثر فلاوونوئید روتین بر میزان گلوکز خون و آنزیم های تنظیم کننده آن در ماهی سیم دریایی

(Sparus aurata) 

 

 4وزکز بانانته یزابلا،3یزدانپرست یهراض، 1یعیغلامرضا رف، 1یمهرداد فرهنگ، 1،2*یمانیاحمد ا 
   

 دانشگاه تهران ،یعيدانشکده منابع طب ،یلاتشگروه . 1

 دانشگاه تهران یعي،دانشکده منابع طب یلات،ش. گروه 2

 دانشگاه تهران ،یوفیزيکو ب یوشیميسسه بؤم. 3

 گروه بیوشیمي و زيست شناسي ملکولي، دانشکده داروسازی، دانشگاه بارسلونا. 4

  

 چکیده

امروزه استفاده از پروتئین های گیاهي در جیره غذايي آبزيان و افزايش بهره وری از آن ها از اهمیت خاصي برخوردار 

است. با اين وجود اين منابع سرشار از ترکیبات کربوهیدراتي هستند. در اين مطالعه اثر تزريق غلظت و انواع مختلف   

ي سیم دريايي در سه آزمفايش مختلف  مفورد بررسفي قفرار گرففت.       فلاوونوئید روتین در تنظیم میزان قند خون ماه

از هر دو شکل BW mg/kg  111درصد نشاسته ژلاتینه شده تغذيه گرديدند. تزريق  22ماهیان با جیره غذايي حاوی 

  14/121±44/3و  33/213±44/34فلاوونوئید روتین )محلول و نامحلول در آب( سبب کاهش معني دار قند خون )

mg/dlبفه ترتیفب    43/33±46/6و  2/122±24/6ه ترتیب برای گروه شاهد و تیمار شده با روتفین نفامحلول در آب،   ب

برای گروه شاهد و تیمار شده با روتین محلول در آب( و همچنین افزايش معني دار میزان فعالیت آنفزيم گلوکوکینفاز   

(U/g protein 22/1±77/1  تیمفار شفده بفا روتفین نفامحلول در آب،       به ترتیب بفرای گفروه شفاهد و    13/6±21/1و

به ترتیب برای گروه شاهد و تیمار شده با روتین محلول در آب( گرديد. با اين وجود،  77/22±61/1و  21/1±13/21

سفاعت، بفه    3و  6مدت زمان لازم برای اثر گذاری روتین نامحلول در آب، کوتاه تفر از نفوع محلفول در آب آن بفود )    

ین نتیجه گیری نمود که فلاوونوئید روتین توانايي مداخله در متابولیسم گلفوکز را در ايفن آبفزی    توان چنترتیب(. مي

های متابولیکي گلوکز حداقل در ماهي سیم دريايي نظیر مفدل هفای   رسد که مسیرباشد. همچنین به نظر ميدارا مي

 ر است.ديگر آزمايشگاهي از قابلیت دستکاری، برای تنظیم میزان قند خون، برخوردا

 

 فلاوونوئید روتین، هیپرگلیسیمي، گلوکوکیناز، سیم دريايي   واژگان کلیدی:

 

 

 

 

 

                                                           
نويسنده مسوول، پست الکترونیک :ahmad_im2003@yahoo.com 
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 . مقدمه1

پروری با سرعت بیشفتری در ماايسفه بفا     صنعت آبزی

های تولید منابع غفذايي حیفواني در حفال     ساير بخش

سفازی هفر    متراکمرشد است. به علاوه اقبال جهاني بر 

چه بیشتر پرورش آبزيان به دلیفل محفدوديت منفابع    

آب و زمین در دسفتر  جهفت توسفعه ايفن صفنعت      

مین مفواد  أمتکي به جیره غذايي مصنوعي به منظور ت

مغذی و انرژی مورد نیفاز آبفزی پرورشفي مفي باشفد      

(Gatlin et al., 2007  در اين میان، بخش مهمفي از .)

در تولیفد غفذای مفورد نیفاز     های اولیه مصفرفي   نهاده

مزارع پرورش متراکم آبزيان از منفابع دريفايي تفأمین    

سهم آبفزی   2112رود که تا سال  شود و انتظار مي مي

درصفد بفال     71پروری در استفاده از اين تولیدات بفه  

گردد. با اين وجود علیفرغم اففزايش تاايفای جهفاني     

ايي برای مصرف پودر ماهي، تولید جهاني اين ماده غذ

(. چنففین Panserat, 2009ثابففت بففاقي مانففده اسففت )

روندی باعث قوت گفرفتن انجفام مطالعفات بیشفتر در     

زمینه يافتن منفابع جفايگزين گیفاهي و فرمولاسفیون     

 Panserat etبهینه جیره غذايي آبزيفان شفده اسفت )   

al., 2009     پروتئین های گیاهي بفا آن کفه بفه نظفر .)

هفای  رمولاسفیون رسد در آينده نافش مهمفي در ف  مي

غذايي آبزيان ايفا نماينفد، امفا حفاوی مافادير زيفادی      

ترکیبات کربوهیدراتي هستند. با اين وجود استفاده از 

ها در ماهیان پرورشي از کفارآيي کمتفری   کربوهیدرات

 Hemreزی برخوردار است ) نسبت به جانوران خشکي

et al., 2002   اين نکته مبین اين حایات اسفت کفه .)

فیزيولففوژی تغذيففه آبزيففان بايسففتي در پففي  مطالعففات

ه شناخت بهتر مسیرهای متابولیسفم مفواد مغفذی )بف    

ويژه گلوکز( در آبزيان و نیز بررسي امکان تنظیم ايفن  

ای آن باشففد.تمام دسففتکاری تغذيففه مسففیر از طريففق

های مورد نیفاز بفرای انجفام فرآينفد گلیکفولیز و       آنزيم

 Enes etاند ) همتابولیسم گلوکز در ماهیان گزارش شد

al., 2009.) 

ماهیففان از مکانیسففم مشففابهي نظیففر پسففتانداران در  

 ,.Polakof et alتنظیم قند خون استفاده مي کننفد ) 

(. بررسي اثر کربوهیدرات ها بر ترشف  انسفولین   2007

در ماهیان نشان داده است که ماهیان نظیفر انسفان از   

 Wright etبرنفد )  رنج مفي  IIحالتي شبیه ديابت نوع 

al., 2000توانفد بفه دلیفل تعفداد محفدودتر      (، که مي

هففای انسففولین در عمففلات ماهیففان،  رفیففت  گیرنففده

محفدود فسفريلاسفیون گلفوکز، تعفداد انفدل نفاقلین       

گلوکز و سرانجام عدم توانايي ماهیان در تنظیم تعادل 

میففان جففذب کبففد و تولیففد گلففوکز در کبففد باشففد    

(Panseratet al., 2001; Polakofet al., 2008; 

Eneset al., 2009.) 

وستازی گلوکز ئموداروهای متعددی جهت اصلاح ه

در انسان استفاده مي شوند. اين داروها با تحريک 

ترش  انسولین و بهبود عملکرد آن، تأخیر در گوارش 

ساکاريدها و يا کاهش تولید گلوکز در  و جذب پلي

(. Al- Hasaniet al., 2003کنند ) کبد عمل مي

مکانیسم های احتمالي مااومت به انسولین در کبد 

های  باعث تغییراتي در نسبت فعالیت آنزيم

G6Pase/Glucokinase (GK)  و افزايش مادارG6P 

 ,.Minassian et alگردند )های کبدی مي سلول

آلای  (. با ايمپلنت متفورمین در ماهي قزل1998

آنزيم گلوکوکیناز کبدی افزايش  mRNAکمان،  رنگین

 ,.Polakof et alکاهش يافت ) PFK1و  G6Paseو 

برداری  (. مصرف متفورمین سه روز قبل از نمونه2009

کمان نشان داد  آلای رنگین در جیره غذايي ماهي قزل

که قادر به کنترل سط  گلوکز پلاسما است 

(Panserat et al., 2009 امروزه گیاهان منابع مهمي.)

ثیر برخي از أاز داروها محسوب مي شوند. مکانیسم ت

توان به فعال  گیاهان در کنترل متابولیسم گلوکز را مي

های کلیدی گلیکولیز و چرخه  يا غیرفعال کردن آنزيم

(. Prabhakar and Doble, 2008کربس نسبت داد )

از  Liviopespicataساکاريدهای عصاره آبي و پلي

طريق افزايش فعالیت آنزيم گلوکوکیناز و کاهش 

موجب بهبود عملکرد انسولین  G6Paseفعالیت آنزيم 

 ,.Bai et alگلیکوژن در کبد شدند )  و افزايش ذخیره

ها از طريق ممانعت از گوارش و  فنول (. پلي2009

جذب قندها در روده، تنظیم آزاد شدن گلوکز از کبد 

های حسا  به انسولین  و بهبود جذب آن در بافت
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(. اسید Hanhineva et al., 2010عمل مي نمايند )

ب کروزولیک باعث بهبود عملکرد انسولین و جذ

 Leeشود )های عملاني مي گلوکز توسط سلول

andThuong, 2010 مريم نخودی .)

Teucriumpolium  از گیاهان متعلق به خانواده

Lamiacae  در طب سنتي ايراني کاربرد فراواني به

منظور کاهش قند خون دارد. جزء به جزء سازی 

عصاره متانولي اين گیاه حاکي از وجود چند ترکیب 

 Rutin (33/1 ،)%Apigeninفلاوونوئیدی به نام های 

(24/1 ،)%3',6 dimethoxyapigenin (14/1و )%6,'4 

dimethoxyapigenin (12/1( است )%Sharififar et 

al., 2009خواص يد ديابتي عصاره متانولي گیاه .)T. 

polium  ناشي از اثر حفا تي فلاوونوئیدهای آن در

برابر استر  اکسیداتیو و سرانجام افزايش ترش  

های بتای جزاير لانگرهانس مي انسولین توسط سلول

ت استفاده از ترکیبا (.Esmaeiliet al., 2009باشد )

های غذايي در صنعت عنوان افزودنيثانويه گیاهي به 

آبزی پروری به تازگي مورد توجه قرار گرفته است. 

اين ترکیبات از مشتاات گیاهي به شمار مي روند که 

شخوراکي و يا کارآيي رشد و به منظور افزايش خو

ای آبزی به جیره غذايي ايافه مي شوند. تغذيه

ترکیبات گیاهي مذکور )مانند ترکیبات فنولي و 

جود هدف نظیر لاوونوئیدی( اثرات متعددی در موف

کاهش ترش   و ای و گوارشبهبود کارآيي تغذيه

(. Encarnação, 2008نیتروژن بر جای مي گذارند )

ئیدها طی  گسترده ای از در اين میان فلاوونو

شوند که از مي های ثانويه گیاهي را شاملمتابولیت

مواد آنتي  اهمیت بسزايي در علوم دارويي به عنوان

اکسیداني، ترکیبات بازدارنده رشد تومورهای سرطاني 

 (.Hanhinova et al., 2010و ... برخوردار مي باشند )

ها به عنوان منابع با توجه به اهمیت کربوهیدرات

انرژی و همچنین فراواني حمور  مینأارزان قیمت ت

ها در منابع غذايي گیاهي، شناسايي مسیرهای آن

ولیسم گلوکز که از قابلیت دستکاری به احتمالي متاب

منظور ارتااء توانايي آبزيان بويژه ماهیان پرورشي 

 ار باشند، ممکن است در تهیهگوشتخوار برخورد

 ؤثر واقع گردد. تهیههای غذايي با کیفیت، مجیره

های غذايي با کیفیت مناسب که از يک سو جیره

و از موجب افزايش رشد و بهبود کارآيي حیوان گردد 

سوی ديگر موجب به حداقل رسیدن تلفات مواد 

مغذی شود، از اهمیت زيادی در توسعه پايدار پرورش 

(. در اين Oliva-Teles, 2000آبزيان برخوردار است )

مطالعه اثر استفاده از فلاوونوئید روتین بر میزان قند 

خون و مسیر متابولیسمي گلوکز و همچنین غلظت 

هم آوردن اطلاعات پايه ثر اين ترکیب جهت فراؤم

برای دستکاری مسیرهای متابولیسمي گلوکز در کبد 

و افزايش قابلیت اين گونه و ساير آبزيان گوشتخوار در 

ها مورد از منابع غذايي حاوی کربوهیدرات استفاده

 بررسي قرار گرفت.

 

 . مواد و روش ها2

سیستم پرورشي و شرايط نگهداری بچه ماهیان جوان 

( از مزرعففه پففرورش Sparus aurata)سففیم دريففايي 

نشفگاه  تجاری اين ماهي در کشوراسپانیا تهیه و بفه دا 

قطعففه مففاهي در هففر  31بارسففلونا منتاففل گرديدنففد. 

لیتری با جريان مداوم آب به صورت يفک   221مخزن 

سازگان بسته پرورش آبزيان در اتفا  عفايق حرارتفي،    

 های کیفي آب به طفور مرتفب  توزيع شدند. پیراسنجه

(. میفزان تعفويآ آب   1شد )جدول هر هفته سنجیده 

درصد در هفتفه بفود. ماهیفان گفروه هفای       31حدود 

درصفد   3مختل  آزمايشي دو مرتبه در روز و در حفد  

هفتفه و   3وزن بدن تغذيه شدند. اين مطالعه به مدت 

تصففادفي انجففام گرديففد.  در قالففب يففک طففرح کففاملاً

ماهیفان بفه    آزمايشات دو هفته بعد از تطبیق پفذيری 

 سیستم پرورشي آغاز گرديدند.  
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 6/44، 22جیره غذايي مورد استفاده به ترتیفب دارای  

درصد کربوهیفدرات، پفروتئین و چربفي بفود.      2/14و 

های غفذايي بفالاتر از حفد    جیرهسط  کربوهیدرات در 

درصفد( بفرای رشفد مطلفوب مفاهي سفیم        12بهینه )

 (.Koven, 2002دريايي تنظیم شد )

ثر فلاوونوئیففد روتففین و ؤدر ايففن مطالعففه سففط  مفف 

همچنین مدت زمان لازم برای اثرگذاری آن طي سفه  

آزمايش تعیین گرديد. از آنجائیکه سنجش آنزيم های 

متابولیکي گلوکز در کبفد از هزينفه زيفادی برخفوردار     

حصول اطمینان از اين کفه بفا تزريفق     است، به خاطر

روتین میزان آنزيم گلوکوکیناز در کبفد اففزايش مفي    

در آزمايش دوم آنزيم هفای   يابد )نتايج آزمايش اول(،

 کبدی سنجیده نشدند.

 آزمایش اول

وزن ماهیففففففان مففففففورد اسففففففتفاده در ايففففففن 

گرم بفود. در پايفان هفتفه دوم     23/32±11/2آزمايش

تغذيففه بففا جیففره غففذايي آزمايشففي، در روز آزمففايش  

از  mg/l 71ماهیان يک ساعت بعد از تغذيه بفا غلظفت  

MS-222 غلظفت  ش و روتین نامحلول در آب دربیهو 

( و R100D) 21 (R50D ،)111(، CD) 1هففففففففای

mg/kg BW 211 (R500D  به صورت درون صففاقي )

(. روتفین در  Hanhinova et al., 2010تزريفق شفد )  

يک درصفد امولسفیون گرديفد     Tweenمحلول نمکي 

(Torres-Piedra et al., 2010    نمونفه هفای خفون و .)

سفاعت بعفد از تزريفق تهیفه      6و  3، 1کبد به ترتیفب  

 ,.Peres et alمفاهي از هفر تیمفار( )    7شفد)حداقل  

درجففه  4(. نمونففه هففای خففون بلافاصففله در    1999

دقیافه سفانتريفوژ    11به مفدت   g 6111سانتیگراد و 

گرديدند. تمام نمونه های پلاسمای حاصفل تفا زمفان    

درجه سفانتیگراد نگهفداری    -41انجام سنجش ها در 

 (.Figueiredo-Silva et al., 2010شدند )

 آزمایش دوم

وزن ماهیففففففان مففففففورد اسففففففتفاده در ايففففففن 

گرم بفود. در پايفان هفتفه دوم     12/26±44/1آزمايش

جیففره غففذايي آزمايشففي، در روز آزمففايش  تغذيففه بففا 

      ماهیففان يففک سففاعت بعففد از تغذيففه بففا اسففتفاده از  

MS-222      بیهوش و روتین محلفول در آب بفر اسفا

(، CD) 1هفای  تايج حاصل از آزمايش اول در غلظفت ن

21 (R50D ،)111 (R100D و )mg/kg BW 211 

(R200D .بففه صففورت درون صفففاقي تزريففق گرديففد )

روتین در سفرم فیزيولفوژيکي حفل شفد.     بدين منظور 

ساعت بعد  3و  6، 1نمونه های خون و کبد به ترتیب 

مفاهي از هفر تیمفار(.     7از تزريق تهیه گرديد )حداقل 

 بایه مراحل نظیر آزمايش اول صورت پذيرفت.

 آزمایش سوم

 31/1وزن ماهیففان مففورد اسففتفاده در ايففن آزمففايش  

گرم بود. در پايان هفته دوم تغذيه بفا جیفره    ±12/14

غذايي آزمايشي، در روز آزمايش ماهیفان يفک سفاعت    

بیهفوش و روتفین    MS-222بعد از تغذيه با استفاده از 

محلول در آب با توجه به نتفايج آزمفايش هفای اول و    

 mg/kg BW 111( و CD) 1دوم در غلظففت هففای  

(R100D بففه صففورت درون صفففاقي تزريففق ) .گرديففد

روتین در سرم فیزيولوژيکي حل شد. نمونه های خون 

ساعت بعد از تزريق  24و  3، 6، 3، 1و کبد به ترتیب 

مفاهي از هفر تیمفار(     7های مختل  )حفداقل  از تیمار

تهیه گرديد. بایه مراحفل نظیفر آزمفايش اول صفورت     

میزان گلوکز نمونه های خون بفا اسفتفاده از    پذيرفت.

 ( تعیین شد.Spinreact Spain,کیت تجاری )

عصاره خفام مفورد نیفاز جهفت انجفام سفنجش هفای        

آنزيمي از طريق همگن نمودن کبد منجمد پودر شده 

(w:v 1:2در محلففول )میلففي مففولار  21Tris-Hcl  بففا

2/7pH= ،4  میلففي مففولارEDTA ،21  میلففي مففولار

 pH آمونیاک شوری اکسیژن درجه حرارت پیراسنجه

 Cº4/0±81 ppm 2/0±7 ppt 5/0±81 ppm 08/0±02/0 4/0±1/7 مقدار

 ماهیان پرورشدر دوره  آب کیفی .فاکتورهای8 جدول
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NaF ،111  میلي مولارKCl ،2/1  میلي مولارPMSF 

(Phenylmethylsulfonyl fluoride ،)1    میلفي مفولار

DTT (Dithiothreitol و )میلي مفولار سفوکروز    221

(Sucrose و سانتريفوژ به مدت )4دقیاه در دمای 31 

 ,.Metonet alتهیه شد ) g 21111درجه سانتیگراد و 

(. مادار پفروتئین محلفول عصفاره هفا بفه روش      1999

 (.Bradford, 1976برادفورد تعیین شد )

فعالیت آنزيم گلوکوکیناز به کمک تغییرات در میفزان  

درجه سانتیگراد  31در دمای nm 341جذب نوری در 

-Glucose-6(G6PDaseو بفففا اسفففتفاده از آنفففزيم ) 

phosphate dehydrogenase    به عنوان آنفزيم کمکفي

 ,.Caseras et alتعیفین گرديفد)   NADPدر حمفور  

2000.) 

از طريق ثبفت تغییفرات    PFK1سنجش فعالیت آنزيم 

در  nm 341در میففزان جففذب نففوری در طففول مففو  

هفای  درجه سانتیگراد و با اسفتفاده از آنفزيم   31دمای

-Fructose bisphpsphatealdolase ،Trioseکمکففي 

phpsphateisomerase وGlycerol-3-phosphate 

dehydrogenase  در حمفففورNADP   انجفففام شفففد

(Meton et al., 2003.)   میزان فعالیفتFBPase1  در

 Phosphate-glucoseهففای کمکففي  حمففور آنففزيم 

isomerase  وG6P-DH   و در طفففول مفففوnm341 

درجفه سفانتیگراد    31هفا در دمفای   نظیر ديگر آنفزيم 

 (.Meton et al., 1999تعیین گرديد )

به کمک تغییرات در میزان  PKمیزان فعالیت آنزيم 

درجه سانتیگراد  31در دمای nm 341جذب نوری در 

 Lactate dehydrogenaseو با استفاده از آنزيم کمکي

 ,.Meton et alتعیین گرديد ) NADPدر حمور 

2003.) 

به منظور  Kolmogorov Smirnoveهای  از آزمون

ها استفاده شد. از آزمون  بررسي نرمال بودن داده

تجزيه واريانس يک طرفه برای ماايسه واريانس 

یمارها و از آزمون توکي برای بررسي وجود اختلاف ت

دار بین میانگین ها استفاده گرديد. در مواقع  معني

استیودنت نیز استفاده به عمل آمد. در -tلازم از آزمون

به  12/1آزمون های آماری سط  احتمال کمتر از 

 SPSSافزار  عنوان تفاوت معني دار بین تیمارها در نرم

گزارش  Mean±SEبه صورت  تلاي شد. نتايج 15

 شدند.
 

 . نتایج3

 آزمایش اول

ساعت  3مشاهده مي شود،  1همان طور که در شکل 

بعد از تزريق روتین، هیچ اختلاف معني داری از نظر 

میزان گلوکز خون بین تیمارهای مختل  آزمايشي 

ساعت از تزريق اين  6مشاهده نشد. اما با گذشت 

ترکیب، اختلاف معني داری از نظر میزان گلوکز خون 

ه گرديد، به مشاهد 6R500Dو  6CD ،6R100Dمیان 

روتین سبب  BW 111 mg/kgنحوی که دريافت 

 (.>12/1Pکاهش معني دار مادار گلوکز خون گرديد )

میزان فعالیت آنزيم های کبدی دخیل در متابولیسفم  

ارائه شده اسفت.   2کربوهیدرات ها )گلوکز( در جدول 

در میان آنزيم های مورد مطالعه تنهفا میفزان فعالیفت    

ساعت بعد از تزريق روتین،  6( GKآنزيم گلوکوکیناز )

بففا سففاير تیمارهففا اخففتلاف معنففي دار نشففان داد      

(12/1P<.) 
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. میزان قند خود در زمان های مختل  نمونه برداری بعد از تزريق غلظت های مختل  روتین نامحلول در آب. حروف مختل  روی 1شکل 

 (.>12/1Pباشد )وجود اختلاف معني دار بین تیمارها در زمان نمونه برداری معین ميستون ها نشانه 

 

 
 U/g proteinر حسب ب روتین مختل  هایغلظت تزريق از هاپسکربوهیدرات متابولیسم در دخیل کبدی هایآنزيم فعالیت .میزان2 جدول

(Mean±SE) 

  

 ساعت 

 3CD 3R50D 3R100D 3R500D 6CD 6R50D 6R100D 6R500D آنزیم

GK 31/1±21/1 34/1±72/1 11/1±34/1 24/1±24/1 b*22/1±77/1 ab61/1±41/3 a21/1±13/6 b22/1±12/3 

PFK1 41/1±22/33 23/1±33/31 41/1±17/23 71/1±43/32 41/1±23/32 14/1±67/31 42/1±11/31 73/1±44/31 

FBPase1 46/2±41/73 34/11±27/76 43/1±72/62 13/7±21/77 76/2±14/61 24/3±34/23 44/1±73/24 47/3±34/61 

PK 66/17±3/231 43/11±3/242 13/11±4/244 37/16±1/321 33/12±2/311 14/11±4/324 64/11±4/316 34/14±4/314 

 (.> 12/1Pباشد)دار بین تیمارها در زمان نمونه برداری معین مي حروف متفاوت در هر ردي  نشانه وجود اختلاف معني *

 

 آزمایش دوم

سفاعت   6مشاهده مي شود،  2همان طور که در شکل 

بعد از تزريق روتین محلول در آب، اختلاف معنفي دار  

آماری از نظفر میفزان گلفوکز خفون میفان تیمارهفای       

ساعت  3مختل  آزمايشي مشاهده نشد. اما با گذشت 

از تزريفق ايففن ترکیفب، اخففتلاف معنفي داری از نظففر    

آزمايشفي  میزان گلفوکز خفون بفین تیمارهفای هفای      

 111و  BW 21مشاهده گرديد، به نحوی که دريافت 

mg/kg     روتین سبب کاهش معنفي دار مافدار گلفوکز

 (.>12/1Pخون در ماايسه با ساير تیمارها گرديد )
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حلول در آب. حروف مختل  روی مختل  روتین مهای نمونه برداری بعد از تزريق غلظت های مختل میزان قند خود در زمان .2شکل 

 (.>12/1Pباشد )ها نشانه وجود اختلاف معني دار بین تیمارها در زمان نمونه برداری معین ميستون

 

 آزمایش سوم

 6و  3مشاهده مي شود،  3همان طور که در شکل 

 ساعت بعد از تزريق روتین، اختلاف معني دار آماری

از نظر میزان گلوکز خون بین تیمارهای آزمايشي 

ساعت از تزريق اين  3مشاهده نشد. اما با گذشت 

ترکیب، اختلاف معني داری از نظر میزان گلوکز خون 

بین تیمارهای مختل  مشاهده گرديد، به نحوی که 

روتین سبب کاهش معني  BW 111 mg/kgدريافت 

دار مادار گلوکز خون در ماايسه با تیمار شاهد 

گرديد. با اين حال در ساعات بعدی نمونه برداری 

مشاهده نشد. میزان  اختلافي از اين نظر بین تیمارها

دی دخیل در متابولیسم های کبفعالیت آنزيم

ارائه شده  3( در جدول GKها )بجز کربوهیدرات

های مورد مطالعه تنها میزان زيم. در میان آناست

ساعت بعد از تزريق 3( GKفعالیت آنزيم گلوکوکیناز )

معني داری با تیمار شاهد  (، اختلاف4روتین )شکل 

 (.>12/1Pنشان داد )

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

روتین محلول در آب. . علامت * روی  BW 111 mg/kgدر زمان های مختل  نمونه برداری بعد از تزريق  ن. میزان قند خو3شکل 

 (.>12/1Pباشد )نمودار نشانه وجود اختلاف معني دار بین تیمارها در زمان نمونه برداری معین مي
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 U/g protein به نیروت مختل  یهاغلظت قيتزر از پس هادراتیکربوه سمیمتابول در لیدخ یکبد یهاميآنز تیفعال زانیم .3 جدول

(Mean±SE) 

 

 روتین محلول در آب. علامت * روی نمودار نشانه وجود اختلاف  BW 111 mg/kgبعد از تزريق  GK. میزان فعالیت آنزيم 4شکل 

 (.>12/1Pباشد )معني دار بین تیمارها در زمان نمونه برداری معین مي

 

 بحث و نتیجه گیری. 4

-مي با توجه به نتايج به دست آمده از آزمايش اول،

از کارآيي  BW 111mg/kgتوان نتیجه گرفت که دوز 

بیشتری در ماايسه با ساير سطوح مورد استفاده در 

اين مطالعه در کاهش میزان گلوکز خون برخوردار 

العات موجود در اين زمینه است. اين نتايج با ساير مط

باشد؛ طي های ديابتي شده منطبق ميدر موش

های ديابتي، تجويز روزانه روتین به آزمايشي در موش

اهش معني دار میزان گلوکز روز سبب ک 42مدت 

، 22خون گرديد و در میان دوزهای مورد استفاده )

( دوز بالاتر از اثر بخشي  BW 111mg/kgو  21

 Kamalakkannan andبیشتری برخوردار بود )

Prince, 2006; Kamalakkannan and Alnumair, 

های ديابتي (. در مطالعه ديگری روی موش2009

تین سبب کاهش میزان رو  BW 21 mg/kgتزريق 

 ,.Henrique-Fernandez et alگلوکز خون گرديد )

 BW/day(. تجويز عصاره آبي گل بابونه )2010

211mg/kg ،) esculetin(BW/day 21mg/kg  و )

quercetin (BW/day 21mg/kg به موش ) های

ث کاهش قند خون در روز( باع 21ديابتي )مدت 

 Kato etتیمار شد )های ديابتي بدون ماايسه با موش

al., 2008های ديابتي دوز (. در موشBW 21 

mg/kg  ازapigenin-6-C-β-l-fucopyranoside 

موجب کاهش میزان گلوکز خون در ماايسه با گروه 

 (. Cazarloi et al., 2009بدون درمان گرديد )

 ساعت

 آنزیم
9CD 9R100D 24CD 24R100D 

PFK1 22/8±41/82 05/8±28/83 42/8±83/87 81/4±42/83 

FBPase1 83/2±18/78 15/4±05/23 72/5±81/73 52/8±84/72 

PK 01/83±8/878 32/84±8/874 33/87±4/842 23/23±1/231 
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آزمايش های  میزان گلوکز خون درنتايج مربوط به 

دوم و سوم با استفاده از روتین محلول در آب نشان 

از کارآيي بیشتری  BW 111 mg/kgداد که غلظت 

در ماابسه با ساير سطوح مورد استفاده برخوردار 

معني دار مادار قند  است. با اين تفاوت که کاهش 

ساعت و برای  6خون برای شکل محلول در چربي در 

ثیر أساعت بعد از تزريق بود. ت 3نوع محلول در آب 

سريع روتین نامحلول در آب ممکن است به دلیل 

ها و در سريع آن از پرده صفا  و هپاتوسیتجذب 

رساني نتیجه مداخله سريعتر آن در مسیرهای پیام

های آنزيمي رون سلولي باشد که در بخش فعالیتد

وونوئیدها باعث خواهد شد. متیلاسیون فلا به آن اشاره

ی زيستي و افزايش زيست ها از غشاهابهبود جذب آن

(. جذب Walle, 2009شود )مي   هافرآهمي آن

و اشکال بدون قند  quercetinاشکال چربي دوست 

های آسیل و تر از مشتاات آبدوست با گروهآن سريع

 ,Spencer et al., 2004; Materskaباشد )سولفات مي

شود که شکل آبدوست خاطر نشان مي (.2008

فلاوونوئید مورد استفاده در آزمايش دوم و سوم به 

 ,Merck fact sheetصورت نمک سولفاتي بود )

Germany .) 

های آنزيمي نشان داد که تزريق نتايج سنجش فعالیت

 BW 111ثر ؤهر دو شکل فلاوونوئید روتین با دوز مف 

mg/kg      سففبب افففزايش معنففي دار فعالیففت آنففزيم

مشابه رونفد   GKگلوکوکیناز کبد شد. افزايش فعالیت 

کاهش میزان گلیسیمي خون ماهیفان مفورد مطالعفه    

بود، به نحوی که در آزمايش اول با استفاده از روتفین  

ساعت بعد  6محلول در چربي بیشینه فعالیت آنزيمي 

در  GK از تزريق تعیین شد. میفزان بیشفینه فعالیفت   

سفاعت بعفد از تزريفق ثبفت گرديفد.       3آزمايش سوم 

کوچکترين تغییر در میزان فعالیت آنزيم گلوکوکینفاز  

سبب تغییفر سفرعت فسفريلاسفیون گلفوکز در درون     

 ,.Postic et alهفای بتفا و کبفدی مفي شفود )      سفلول 

(. اثر تغییر در میزان فعالیت گلوکینازی کبد در 2001

هفای بفا يفک     در مفوش هموستازی گلوکز کل )بدن(، 

نسخه ايافي از ژن اين آنزيم بررسي شده اسفت. ايفن   

های معمفولي دارای   افراد همچنین در ماايسه با موش

درصد افزايش در فعالیت آنزيمفي بودنفد و سفط      21

درصفد کفاهش نشفان داد.     22گلوکز پلاسفمای آنهفا   

حذف ژن آنزيم گلوکوکیناز به صورت مويعي و تنهفا  

زحالتي شبیه مااومت انسفولیني در  در کبد، سبب برو

(. از مهمتففرين Iynedjian, 2009هففا شففد )  مففوش

داروهای مورد استفاده برای اصلاح هموستازی گلفوکز  

توان به متفورمین اشاره کرد کفه از طريفق بهبفود    مي

پاسخ کبد به انسولین اثر خود را در کاهش قند خفون  

 هفای  دهد. در مطالعه انجام شفده روی مفوش   بروز مي

دو برابفر   G6Pase/GKديابتي، نسبت فعالیت آنزيمي 

ین اثفری در  مافزايش يافت. با اين که خوراندن متففور 

کاهش اين نسبت نداشت، اما سفبب بازگردانفدن اثفر    

های کبدی شد  سلول G6Pانسولین در کاهش غلظت 

(Minassian et al., 1998ماهیفففان قفففزل .)  آلای

میفزان گلفوکز    کمان بفا ايمپلنفت متففورمین از    رنگین

خون بالايي بعد از تزريق گلفوکز برخفوردار بودنفد. در    

آنفزيم گلوکوکینفاز    mRNAکبد اين گروه از ماهیفان  

کفاهش ياففت. محاافین     PFK1و  G6Paseافزايش و 

عدم اثر منفورمین بر میزان قند خون را در ماايسه بفا  

ايمپلنت انسفولین، بفه گرسفنگي شفش روزه ماهیفان      

هفای   در اين شرايط تمامي مکانیسم نسبت دادند. زيرا

دروني جهت جلوگیری از افت قند خون آغاز مي شود 

(Polakofet al., 2009  بررسي ديگری در ارتباط بفا .)

بفرداری   گنجانیدن متففورمین سفه روز قبفل از نمونفه    

آلای  برای تعیین قند خون در جیره غذايي ماهي قفزل 

کنتفرل   کمان نشان داد که متفورمین قفادر بفه   رنگین

سط  گلوکز پلاسما مي باشد. همچنین میفزان بفالای   

کربوهیففدرات در جیففره موجففب افففزايش بیففان ژن    

هفففففای  هففففای گلوکوکینففففاز و آنففففزيم    آنففففزيم 

 ,glucose-6P dehydrogenase (G6PDH)لیپوژنیک

Fatty acid synthase    گرديد. البته وجفود متففورمین

دار بیفان ژن   در جیره غفذايي موجفب اففزايش معنفي    

(. بفا  Panserat et al., 2009گرديفد )  G6PDH  آنزيم

يفا   naringinاز فلاوونوئیفد  diet 2/1  g/kgگنجانیدن 

hesperidin   در جیره غذايي موش های با ديابت نفوع
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II  ها هفته( مشفاهده شفد کفه فلاوونوئیفد     2)به مدت

در کبفد   GKسبب افزايش میزان بیان ژن رمز کننده 

مفي   (. بفه نظفر  Jung et al., 2004ها شفد ) اين موش

ها دارای مکانیسفم عملکفردی دوگانفه    رسد فلاوونوئید

تنظیم کننده ترش  انسفولین  و شفبه انسفولیني مفي     

 (. Cazarolli et al., 2009باشند )

تزريق اشکال مختل  فلاوونوئید روتین در اين مطالعه 

هففای اولففین بففار نشففان داد کففه مشففابه مففدل بففرای 

کفاهش میفزان گلفوکز خفون از     پستانداران، قفادر بفه   

طريففق فعالسففازی مسففیر فسفريلاسففیون آن در کبففد 

ر اين يافته نشفان مفي دهفد کفه     هستند. از سوی ديگ

های پیامرساني و متابولیسم گلوکز دست کم در مسیر

ماهي سیم دريايي مشابه پستانداران مفي باشفد. ايفن    

تشابه مي توانفد نويفد بخفش اسفتفاده از روش هفای      

ی متابولیسمي مورد استفاده در انسفان  اصلاح مسیرها

برای افزايش کارآيي آبزيان گوشفتخوار در اسفتفاده از   

منابع غذايي حاوی ماادير بالای کربوهیفدرات از يفک   

سففو و اسففتفاده از آبزيففان بففه عنففوان مففدل هففای     

جهت انجفام مطالعفه در مفورد ديابفت از      آزمايشگاهي

تفر  سوی ديگر باشد. بفا ايفن حفال، بفرای شفناخت به     

مکانسففیم عملکففرد فلاوونوئیففدها در آبزيففان، نیففاز بففه 

همي، مکانیسفم  آمطالعات بیشتری در زمینه زيست فر

جذب سلولي، متابولسیم و فعالیت زيسفتي متابولیفت   

ثر ايافه شونده به جیفره  ؤهای حاصل و غلظت های م

غذايي و ماايسه اثرات حاصل با نتايج به دسفت آمفده   

 .از تزريق اين ترکیبات است

 

 تشکر و قدردانی

نويسففندگان از حمايففت هففای مففالي وزارت علففوم،     

تحایاات و فناوری جمهوری اسلامي ايران بفه خفاطر   

در کشففور اسففپانیا و   شففرايط اقامففت  نفففرآهم آورد

های مفالي دانشفگاه بارسفلونا جهفت     همچنین حمايت

 انجام اين تحایق تشکر و قدرداني مي نمايند.
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