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 چكيده
  

   ديابتيك  بررسي اثر حفاظتي سديم تنگستات بر استرس اكسيداتيو ناشي از استرپتوزوتوسين در پانكراس رتهاي:هدف
انتخاب و به ) Wistar( ماهه از نژاد ويستار 2-3 رت نر بالغ 60. روش مورد استفاده در اين تحقيق، روش تجربي است: مواد و روشها

رتهاي ديابتي تحت  ، (D)رتهاي ديابتي القا شده توسط استرپتوزوتوسين ، (C)كنترل): n=10(طور تصادفي به شش گروه تقسيم شدند 
                  از يك هفته پيش از القا ديابت و در طول دوره آزمايش در آب آشاميدني ) mg\ml1محلول ( يم تنگستات درمان با سد

(TDB: Treatment Diabetes Before injection of STZ) ،  ديابتي تحت رژيم غذايي(FRD: Food Restricted Diabetic)  كه ميزان
، رتهاي  (TC)دريافت داشتند، رتهاي كنترل سالم تحت درمان با سديم تنگستات نمود،  مي مصرفTDB گروه غذايي معادل آنچه

غذا و . (TDA: Treatment Dibetes After in injection of STZ)از يك هفته پس از القا ديابت  ديابتي تحت درمان با سديم تنگستات
پنج ( در پايان تجربه . ون نيز به صورت هفتگي اندازه گيري شدمايعات مصرفي به صورت روزانه، و وزن بدن، گلوكز و انسولين خ

گلوكز . ي خون از وريد دمي جمع آوري شدها پس از گرسنگي شبانه، حيوانات توسط اتر بيهوش و نمونه) هفته پس از القاي ديابت
فوق حساس اندازه گيري انسولين رت و انسولين سرم توسط كيت  و  پراكسيداز-پلاسما با استفاده از متد زوج آنزيمي گلوكز اكسيداز

پانكراس سريعا برداشته شد و بخشي از آن براي تعيين قدرت آنتي اكسيداني در محلول سالين سرد . دستگاه الايزا اندازه گيري شد
راس بر در خون و پانك) TBARS(براي تعيين ميزان استرس اكسيداتيو غلظت عامل واكنشگر تيوباربيتوريك اسيد . قرار داده شد

/ قدرت آنتي اكسيداني خون و پانكراس با اندازه گيري قدرت احياء كنندگي.  محاسبه شدTBA - MDAحسب نانومول كمپلكس 
 تغيير يافته قرار Lillieو بخش ديگر پانكراس براي مطالعه بافت شناسي در تثبيت كننده . محاسبه شد ) FRAP(آنتي اكسيداني فريك 

به منظور رنگ  . ميكرون تهيه شد4توسط ميكروتوم برشهايي به ضخامت   و قالبگيري در پارافين وها نهپس از ثبوت نمو .داده شد
آميزي سلولهاي بتاي گرانول دار، مقاطع با استفاده از روش هيستوشيميايي آلدهيد فوشين تغيير يافته رنگ آميزي و با ميكروسكوپ 

صورت ) Tukeys Post hoc(توكي  طرفه و آزموناده از آناليز واريانس يك تجزيه و تحليل اطلاعات با استف. بررسي شدند نوري
  .در نظر گرفته شد p<0.05سطح معني دار بودن . گرفت
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 )P<0.01( در طول دوره آزمايش نسبت به ساير گروههاي ديابتي كاهش معني داري نشان دادTDB سطح گلوكز خون گروه :ها يافته
 TC وC  نسبت به گروههاي كنترلFRDو TDB،TDA، Dانسولين خون در گروههاي .  قابل مقايسه بودونسبت به گروههاي كنترل نيز

 FRD و TDA،D  در مقايسه باTDBهمچنين قدرت آنتي اكسيداني در خون و پانكراس گروه ). P<0.01(كاهش معني داري نشان داد 
 كاهش معني FRD و TDA،D نسبت به TDB و پانكراس گروه پراكسيداسيون ليپيد در خون). P<0.01(افزايش معني داري نشان داد

 FRD و TDA ،D نسبت بهTDBي گرانول دار در رتهاي ها بتا سل بررسي هيستولوژيك نشان داد كه). P<0.01(داري نشان داد
  .افزايش واضحي دارند

شود و به   ميها در خون و پانكراس رت سديم تنگستات موجب كاهش استرس اكسيداتيو و افزايش قدرت آنتي اكسيداني :گيري نتيجه
  . اين ترتيب كاربرد آن پيش از تزريق استرپتوزوتوسين باعث حفظ سلولهاي بتا از آسيب ناشي از استرپتوزوتوسين خواهد شد

  
  آنتي اكسيداني، بافت شناسي قدرت  سديم تنگستات، ديابت، استرس اكسيداتيو،:ها كليد واژه

  
  مقدمه

ــاري ن   ــك بيمـ ــت يـ ــسم  ديابـ ــتلال متابوليـ ــي از اخـ  اشـ
انـسولين از سـلولهاي    كربوهيدراتهاست كه نتيجه نقص ترشح   

 بتاي جزاير لانگرهانس، نقص عملكرد انسولين يا هر دو است         
 يكي از بارزترين علائم ديابت افـزايش گلـوكز خـون       .] 1و2[

ي هـا   است كه نتيجه كاهش مصرف گلوكز توسط كبد و بافت         
 .]3[ ليد گلوكز بوسيله كبد است    محيطي و همچنين افزايش تو    

تـرين عامـل    هيپرگليسمي اولين تظاهر كلينيكي ديابت و مهـم 
همچنـين  ]. 5 و 4[موثر پيشرفت عوارض ناشي از ديابت است      

ــسري     ــت يك ــده دياب ــد كنن ــسمهاي تولي ــي از مكاني در برخ
 توانند بـه مـرور    ميشوند كه  ميراديكالهاي آزاد و فعال توليد

ــلولهاي بتـ ـ  ــان روي س ــوده زم ــر نم ــب   ا اث ــث تخري و باع
سيتوتوكسيك اين سلولها شـوند كـه نتيجـه آن توليـد ديابـت              

افــزايش ســطح راديكالهــاي آزاد و كــاهش ]. 6[  اســتIتيــپ
مكانيسم تدافعي آنتـي اكـسيداني موجـب آسـيب ارگانلهـاي            
سلولي ، آنزيمها ، افـزايش پراكـسيداسيون ليپيـدها و افـزايش             

 همچنـين اكـسيژن فعـال در        ].7-9[شود    مي مقاومت انسولين 
مقـدار آنزيمهـاي    . كاركرد طبيعـي پـانكراس تاثيرگـذار اسـت        

) ROS(ي اكـسيژن فعـال    ها  كليدي موثر در جاروب كردن گونه     
 كمتر است كـه ايـن   ها در جزاير پانكراس نسبت به ساير بافت  

امر موجب افزايش احتمال آسيب ناشي از استرس اكـسيداتيو          
بيان ژن و فعاليـت تعـدادي       ]. 11و 10[شود    مي در اين سلولها  

ــد     ــانكراس، مانن ــسيداني پ ــي اك ــدي و آنت ــاي كلي از آنزيمه
سوپراكسيد ديس موتاز و كاتالاز در مقايسه با بافتهـايي ماننـد            

كاهش بيان ژن آنزيمهاي آنتي اكـسيدان       ]. 12[شود    مي كبد كم 
به نوعي موجب افزايش آسيب پذيري سـلولهاي بتـا در برابـر      

و افـزايش صـدمات ناشـي از        ) ROS(يژن فعـال  ي اكس ها  گونه
راديكالهاي آزاد و در نهايت مـرگ سـلولهاي بتـا در بيمـاري              

رسد راديكالهاي آزاد     مي به نظر ]. 13[ خواهد شد    Iديابت نوع   
) OH˚(ماننـــد راديكالهـــاي هيدروكـــسيل ) OFRs(اكـــسيژن 

در عملكـرد توكـسيك     ] 16) [NO˚(نيتريك اكـسيد    ] 15و14[
راديكالهـاي بـسيار فعــال   . ن مـشاركت دارنـد  استرپتوزوتوسـي 

  كربونيوم ناشي از تخريب ملكولهاي استرپتوزوتوسين نيز
توانـد موجــب افـزايش توليــد راديكالهـاي آزاد اكــسيژن      مـي 

)OFRs (ي هـا   بر آندوتليوم مويينه   توانند  مي اين تركيبات . شود
هـسته اي در سـلولهاي       DNAو تفكيك   ] 17[جزاير پانكراس   

امـروزه  . يا غير مستقيم اعمال نماينـد      آثار مستقيم ] 18و14[بتا  
محققين به دنبال تركيبـاتي هـستند كـه قـادر باشـند در برابـر                
عوامل تخريب كننده سيتوتوكسيك سلولهاي بتاي پانكراس را        

از اين تركيبـات خـانواده      دسته اي  ]. 20 و 19[حفاظت نمايند   
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معـدني   در سـالهاي اخيـر عناصـر         .عناصر كم مقـدار هـستند     
متعددي شناخته شده اند كه اثرهاي انسولين را تقليد كرده يـا            

ايـن تركيبـات شـامل      . دهنـد   مـي  فعاليت انـسولين را افـزايش     
، كرم، موليبـدن، كبالـت و روي هـستند          ]21[مشتقات واناديم   

از ميان اين عناصر املاح عنصرتنگستن بيـشتر از سـاير           ]. 22[
نتـايج   .]23[ه اسـت    عناصر كم مقدار مورد توجه قـرار گرفت ـ       

تواند فعاليتهاي شـبه انـسوليني را         مي دهد كه تنگستن    مي نشان
همچنـين اعمـال خـوراكي تنگـستات         ]. 25 و 24[تقليد نمايد   

قند خون در رتهـاي ديـابتي شـده توسـط            موجب نرمال شدن  
شود و در نتيجه متابوليسم گلـوكز كبـدي           مي استرپتوزوتوسين

از طرفي كـاربرد     ]. 25[دهد   ي م را در مسير كاملا درست قرار     
 باعث ايجاد كاهش    Zuckerخوراكي آن در رتهاي چاق ديابتي       

قابل توجهي در قند خون و از طريق بازيافت متابوليسم گلوكز   
 سديم تنگستات داراي اثرهاي ضد ديـابتي نيـز          .شود  مي كبدي

تواند هيپرگليسمي را در مدلهاي ديابتي وابسته بـه           مي است كه 
 مستقل از انسولين تصحيح كند و در درمان طولاني          انسولين و 

مدت با سديم تنگستات ، هموستاز گلوكز بازيافت شـده و از            
هنگـامي  ]. 26[برخي مشكلات مرتبط با ديابت ممانعت نمايد        
شـود يـك      مـي  كه سديم تنگستات به صورت خوراكي اعمال      

عامل آنتي ديابتي قوي خواهد بود و در كشت هپاتوسيتها نيـز            
به اين ترتيب كه موجـب     دهد،  مي لكرد شبه انسوليني نشان   عم

شود، بدون اينكه اثر سـمي        مي افزايش سنتز و تجمع گليكوژن    
]. 27[ي سـلولي داشـته باشـد        ها  بر كشت هپاتوسيتها يا نمونه    

دهـد تنگـستات موجـب نـوزايي          مـي  همچنين گزارشها نشان  
سـط  شـود كـه تو      مي سلولهاي بتاي پانكراس در نوزاد رتهايي     

 IIاسترپتوزتوسين ديابتي شده اند كه يك مدل از ديابـت نـوع             
 از طريـق تخريـب گزينـشي        Iديابت مليتوس نوع  ]. 28[است  

 سلولهاي بتاي توليد كننده انسولين در جزاير پـانكراس ايجـاد          
از اين رو جستجوي عوامل جديدي كـه بتوانـد          ]. 29[شود   مي

و در نتيجـه از     سلولهاي بتا را در برابر تخريب محافظت كنـد          

آثـار  .  جلـوگيري نمايـد ضـروري اسـت          Iبروز ديابـت نـوع      
حفاظتي سديم تنگستات در پيشگيري از آسيب سـلولهاي بتـا           

 ،  Iتوسط استرپتوزوتوسين در مـدلهاي ديـابتي حيـواني نـوع            
در بعضي مطالعات مـشخص     . پيش از اين بررسي نشده است     

شـي از  شده است كه سديم تنگستات موجب بهبود عوارض نا  
با توجه به اينكه درمان ديابـت يكـي از           ]. 30[شود    مي ديابت

 اهداف درماني و جزو اولويتهـاي پژوهـشي كـشور محـسوب       
بررسي پيشگيري از ديابت و      شود، مطالعه حاضر به منظور     مي

آثار حفاظتي سديم تنگستات در برابر استرس اكسيداتيو ناشي         
 پـانكراس و كنتـرل      از تزريق استرپتوزوتوسين در سلولهاي بتا     

ــابتي  ــاي دي ــسمي رته ــوع گلاي ــيهاي   Iن ــتفاده از بررس ــا اس ب
  .بيوشيميايي و بافت شناسي صورت گرفت

  

  مواد و روشها 
  تيمار موشها

 بــا وزن Wistarاز نــژاد )  ماهــه2-3(نــر بــالغ ) Rat( رت 60 
 گرم از حيوانخانه مركز تحقيقـات دانـشگاه         200-220تقريبي  

ــدان انت  ــوم پزشــكي زاه ــتاندارد و  عل ــرايط اس خــاب و در ش
پـس از يـك     . دسترسي آزادانه به آب و غذا نگهـداري شـدند         

هفته زمان سازش با محيط جديد رتها بـه طـور تـصادفي بـه               
رتهـاي شـاهد سـالم گـروه      ):n=10(شش گروه تقسيم شـدند  

كه در خوردن و آشاميدن آزاد بودند، رتهاي شاهد          ) C(كنترل  
 mg\ml1 Tungstateنگـستات  تحت درمان با محلـول سـديم ت  

control) TC ( رتهاي ديابتي شده با استرپتوزوتوسين ،)mg\kg 

body weight50( Diabetic)D(  ،      رتهـاي ديـابتي كـه محلـول
ــق  mg\ml1ســديم تنگــستات  ــس از تزري ــه پ ــك هفت  را از ي

 استرپتوزوتوسين، به عنوان آب آشاميدني مـصرف نمـوده انـد          
Treatment Diabetes After injection of STZ) TDA (  رتهـاي ،

 را از يك هفته قبل      mg\ml1ديابتي كه محلول سديم تنگستات      
) هفته پـنجم  (از تزريق استرپتوزوتوسين تا پايان دوره آزمايش      
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به عنوان آب آشاميدني مـصرفي روزانـه مـصرف نمـوده انـد              
Treatment Diabetes Before injection of STZ )TDB(  رتهـاي ،

 )Food Restricted Diabetic) FRD  محدوديت غذاييديابتي تحت
كه ميزان غذاي اين گروه بر مبناي ميـزان مـصرف غـذاي گـروه               

TDB     غـذا و مايعـات     .شد  مي  هر روز انجام   18 و   9 كه در ساعت
مصرفي و ادرار همه گروههـا بـه صـورت روزانـه و وزن بـدن،                

  . گيري شد اندازه گلوكز و انسولين خون نيز به صورت هفتگي
  

  مطالعه بيوشيميايي سطح گلوكز و انسولين
در پايان دوره درمان و پس از يك گرسنگي شـبانه، حيوانـات             
. توسط اتر بيهوش و نمونه خـون از وريـد دمـي گرفتـه شـد               
 -گلوكز پلاسما با استفاده از متد زوج آنزيمي گلوكز اكـسيداز          

براساس اين روش غلظـت      ]. 31[پراكسيداز اندازه گيري شد     
- خطـي بـوده و از قـانون بيـر          mg/dl 400كز تا محـدوده     گلو

يي كه غلظـت گلـوكز بـيش از         ها  نمونه. كند  مي لامبرت تبعيت 
اند، رقيق شده و در پايان ضـريب تـصحيح           اين مقدار را داشته   

انسولين سرم رت توسـط كيـت فـوق     . رقت منظور شده است   
حساس اندازه گيـري انـسولين رت و بـا اسـتفاده از دسـتگاه               

ELISAاندازه گيري شد .   
  

مطالعه بيوشيميايي سنجش قـدرت اكـسيداني و        
  آنتي اكسيداني

بخـشي از   .  پس ازگردن زني حيوانات، پانكراس برداشته شـد       
آن در محلول سالين سرد قرار داده شد تا براي تعيـين قـدرت              

يكي از محصولات ناشي از     . آنتي اكسيداني از آن استفاده شود     
ــدها ــر پراكــسيداسيون ليپي ، هيدروپراكــسيدها هــستندكه در اث
ي بيولـوژيكي بـه فـرم آلدئيـد در          هـا   متابوليزه شدن درسيستم  

تشخيص و اندازه گيري اين تركيبـات       ]. 33 و 32[خواهند آمد   
 بــه عنــوان يــك شــاخص پراكــسيداسيون ليپيــدها محــسوب 

يكـي از فرمهـاي آلدئيـدي ناشـي از پراكـسيداسيون            . شود مي
بوده كه به عنوان يـك مـاركر        ) MDA(دآلدئيليپيدها، مالون دي    

در ايـن   . شـود   مـي  ارزيابي پراكسيداسيون ليپيدها انـدازه گيـري      
 )TBARS(آزمايش غلظت عامل واكنش گر تيوباربيتوريك اسيد 

بدين . در خون و پانكراس معرف ميزان استرس اكسيداتيو است        
  ميلي ليتـر  8/0 ميلي ليتر هموژنه بافت يا پلاسما ،         2/0منظور به   

 Botylated ميلـي ليتـر   025/0 و pH =4/7سديم فسفا ت با بافر 

hydroxyl toluene(BHT)ميلــي ليتــر 5/0ســپس .  اضــافه گرديــد 
Trichloro Acetic Acid(TCA)% 30   سـپس  .  ، بـه آن افـزوده شـد

× gسـپس بـا دور    .  سـاعت در يـخ قرارگرفتنـد       2 به مدت    ها  لوله
 ميلـي ليتـر از      يـك .  دقيقه سـانتريفوژ شـدند     15 به مدت    1500

 075/0سوپرناتانت توليد شده به لوله ديگـر منتقـل شـدكه درآن     
) TBA(ميلـي ليترتيوباربيتوريـك اسـيد       25/0 و   EDTAميلي ليتر   

 مخلوط شده و بـه      ها  محتواي لوله . محلول در سود وجود داشت    
پس از خنـك   .  دقيقه در حمام آب جوش قرار داده شد        15مدت  

 532 در طـول مـوج       هـا    جذب لولـه    در دماي اتاق   ها  شدن نمونه 
 بر حـسب نـانومول كمـپلكس        MDAغلظت  . نانومتر قرائت شد  

TBA- MDA ــد ــه دســت آم ــر  .  ب ــنش گ ــل واك ــت عام در نهاي
به ازاء ميلي گرم پـروتئين بافـت        ) TBARS(تيوباربيتوريك اسيد   

 MDA نيــز بــه منظــور ممانعــت از افــزايش BHT. محاســبه شــد
قدرت آنتـي   ]. 34[استفاده شد    invitroدرحين آزمايش در محيط     

/ اكسيداني خون و پانكراس با اندازه گيري قدرت احياء كنندگي         
ــك   ــسيداني فري ــي اك )  (FRAP:Ferric Antioxidant Powerآنت

قدرت آنتي اكسيداني پلاسـما و       FRAPسنجش  . شود  مي محاسبه
 از نمونه lµ 50به]. 36و 35[كند   ميهموژنه بافت را محاسبه

 ميلي ليتـر محلـول واكـنش        5/1 موژنه پانكراس، پلاسما يا ه  
 درجـه   37 دقيقـه دردمـاي      10 كه قـبلا َبـه مـدت         FRAPگر  

 دقيقـه پـس از      4. سانتي گـراد گـرم شـده بـود اضـافه شـد            
 593در طـول مـوج      ها    انكوباسيون در دماي اتاق جذب لوله     

آهن به ازاي هـر     it mol/lµنتايج بر حسب  . نانومتر قرائت شد  
غلظـت پـروتئين براسـاس      . ن محاسـبه شـد    ميلي گرم پروتئي  

 و با استفاده از آلبومين سرم گاوي بـه          Folin-Ciocalteuروش  
  ]. 37[عنوان استاندارد محاسبه شد 
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  مطالعه بافت شناسي
 بخشي از بافت پانكراس به منظور مطالعـه بـافتي در محلـول             

 4/7 تـا    2/7برابر با    pHتغيير يافته با    ) Lillie(ثبيت كننده ليلي    
پس از ثبوت كامل بافت پـانكراس، آب گيـري          . قرار داده شد  

در درجات صعودي الكل اتيليك، شفاف سازي با زايلن، قالب      
يي بـه   ها  توسط ميكروتوم برش  . گيري در پارافين انجام گرفت    

به منظور رنگ آميزي سـلولهاي   . ميكرون تهيه شد4ضخامت 
شيميايي مقـاطع بـا اسـتفاده از روش هيـستو          بتاي گرانول دار،  

] 38[آلدهيد فوشين بـازي تغييـر يافتـه رنـگ آميـزي شـدند               
ي تهيـه شـده مـورد بررسـي ميكروسـكپي نـوري و              هـا   نمونه

  . فتوگرافي قرار گرفتند
  

  تجزيه و تحليل آماري
بـراي اثبـات      پس از استخراج اطلاعـات و تجزيـه و تحليـل          

   - از توزيـع نرمـال ابتـدا آزمـون كولمـوگروف           هـا   تبعيت داده 

  
 انجـام  One sample kolmogov- smironov test)(يرونرف اسـم 

 به منظور بررسـي همـساني واريانـسها         eveneآزمون  . پذيرفت
ــت  ــرار گرف ــتفاده ق ــورد اس ــه  . م ــك طرف ــانس ي ــاليز واري آن

)ANOVA ( وTukeys Post hoc   ــا و ــسه ميانگينه ــراي مقاي ب
نتايج بـه   . تفاوت گروههاي آزمايشي مورد استفاده قرار گرفت      

 از نـرم  هـا  بـراي آنـاليز داده  . گزارش شد Mean ± SE رتصو
ســطح  . ويــرايش يــازدهم اســتفاده شــدSPSS افــزار آمــاري

  .در نظر گرفته شد p<0.05داري  معني
  

   ها يافته
 در  هـا   ميانگين وزن، ميزان مصرف آب و غـذا و ميـزان ادرار رت            

 كـاربرد سـديم     TDBدر گـروه     . نـشان داده شـده اسـت       1جدول  
قبل از القاي ديابت، پرخوري، پرنوشي و افزايش حجم         تنگستات  

  . ادرار ناشي از ديابت را به طور معني داري كاهش داده است
  
  

 هفته اي سديم تنگستات بر  تغييرات وزن بدن ، غذا و مايعات مصرفي و حجم ادرار در گروههاي آزمايشي را پس از پايان 5 نتايج حاصل از مصرف .1جدول 
  ايش نشان مي دهدمدت زمان آزم

TDA (n=10)  T C(n=10)  TDB (n=10)  FRD (n=10) D (n=10)  C (n=10)  گروه  

24,12±321,98 a  31,28±350,48 b  31,28±270,48 b  25,66±283,16 b  48,61±314,45 a  39,65± 378,25  وزن بدن (g)  

4,2±54,79 a  3,62±23,75 b  9,12±23,43 b  8,56±21,74 b  10,28±62,79 a  5,26±35,48  غذاي مصرفي  
(g/day)  

28,62±377,45 a  5,91±41,25 b  9,18±79,73 b  31,42±158,82 b  29,63±378,56 a  7,55±50,38  مايعات مصرفي  
(ml/day)  

5,38±337,98 a  1,38±38,76 b  11,23±68,45 b  28,85±141,39 b  38,27±351,32 a  8,46±46,66  حجم ادرار  
(ml/day)  

  

 ، ديابتي تحت درمان بـا  = FRD ،  ديابتي تحت رژيم غذايي = D ،  ديابتي درمان نشده = Cكنترل.  محاسبه شده اندMean±SEرت  مقادير  در هر گروه بصو
، ديابتي تحت = TC كنترل سالم تحت درمان با سديم تنگستات ،= TDB)هفته پنجم(سديم تنگستات به مدت يك هفته پيش از القا ديابت تا پايان دوره آزمايش

  . = TDA ان با سديم تنگستات از يك هفته پس از القا ديابت تا  هفته پنجمدرم
  .  در رتهاي ديابتي است است STZهفته صفر زما ن تزريق .  استTDB و زمان شروع اعمال سديم تنگستات در گروه  STZ يك هفته پيش از تزريق -1هفته (

a P<0.01در مقايسه با گروه كنترل   .  
  bP<0.01سه با گروههاي ديابتيدر مقاي 
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  تغييرات سطح گلوكز و انسولين 
تغييرات غلظت گلوكز خون رتهاي گروههاي شاهد و ديـابتي          

يـك هفتـه    . بيان شده اسـت    2ي مختلف در جدول     ها  در هفته 
 وD،  TDA مقـدارگلوكز خـون گروههـاي    STZپس از تزريق 

FRD              نسبت بـه حيوانـات كنتـرل افـزايش معنـي داري نـشان  

 TDB مقدار گلـوكز خـون گـروه         TDBو در   ) p<0.01(دهد   مي
ــه گــروه  ــده  FRDوD، TDAنــسبت ب كــاهش معنــي داري دي

ــي ــود م ــتلاف   ). p<0.01(ش ــز اخ ــايش ني ــان دوره آزم در پاي
 FRD وD،  TDAداري بين گلو كز خون گروههاي ديابتي  معني

  . )p<0.01(شود  ميديدهTDBنسبت به حيوانات كنترل و 
  

  رتهاي كنترل و ديابتي نشان داده شده است) mg/dl( از مصرف سديم تنگستات بر غلظت گلوكز خون نتايج حاصل.2جدول 
  

  )mg/dl(گلوكز خون   
  گروه  -1هفته   0هفته   1هفته   2هفته   3هفته   4هفته   5هفته 

1,61± 82,55  0,87±75,42  1,18±88,75  1,7±82,49  1,5±86,45  0,94± 83,78  1,3 ±78,25  C (n=10)  

3,98±306,89 a  3,55±298,33 a  2,97±291,78 a  3,34±283,32 a  3,05 ±271,21 a  1,35±82,48  1,8±80,51  D (n=10)  

3,55±290,44 a  2,72±296,57 a  3,83±298,35 a  3,21±281,13 a  3,45±263,42 a  1,03±79,51  1,48± 75,32  FRD(n=10)  

2,29±85,39 b  2,01±81,86 b  1,98±87,39 b  1,7±95,45 b  1,74±131,46 b  1,32±83,42  1,22±80,19  TDB(n=10)  

1,68±84,70  0,88±84,74  2,1±84,25  1,24±87,63  1,09±82,78  1,84±85,29  1,28±83,9  TC(n=10)  

3,33±280,91 a  2,8±275,56 a  3,9±268,47 a  3,8±262,64 a  3,74±256,03 a  1,71±84,28  1,32±83,56  TDA(n=10)  
 

 ، ديـابتي تحـت درمـان بـا سـديم      = FRD ،  ديابتي تحـت رژيـم غـذايي    = D ،  ديابتي درمان نشده = Cكنترل.  محاسبه شده اندMean±SEمقادير بصورت  
ت درمـان بـا   ، ديابتي تح ـ= TC كنترل تحت درمان با سديم تنگستات ،= TDB)هفته پنجم(تنگستات به مدت يك هفته پيش از القا ديابت تا پايان دوره آزمايش

  . = TDA يك هفته پس از القا ديابت تا  هفته پنجم(سديم تنگستات
  .  در رتهاي ديابتي است STZهفته صفر زمان تزريق .  استTDB و زمان شروع اعمال سديم تنگستات در گروه  STZ يك هفته پيش از تزريق -1هفته 

a P<0.01 در مقايسه با گروه كنترل  
   b P<0.01 ا گروههاي ديابتي و تحت رژيمدر مقايسه ب  

  
 1 غلظت انسولين خون در حيوانات كنترل و ديابتي در نمودار         

مقـدار انـسولين خـون همـه گروههـاي      . نشان داده شده است  
نسبت بـه گروههـاي كنتـرل در    TDB وD،  TDA،  FRDديابتي 

در اين بين درمـان سـديم       . دهد  مي دوره آزمايش كاهش نشان   
 نـي دار انـسولين خـون در گـروه         تنگستات موجب كاهش مع   

TDB نسبت به گروههايD،  TDAوFRDشود  مي)p<0.01.(  

 
   تغييرات قدرت اكسيداني و آنتي اكسيداني

 خـون در گـروه      TBARS پس از پايان دوره آزمـايش غلظـت       

TDB   در مقايسه بـا گروههـايD،  TDA وFRD   كـاهش معنـي 
نترل بود وقابل مقايسه با گروههاي ك )p<0.01(داري نشان داد 

)p>0.05 .(  غلظتTBARS        در پانكراس نيز در گـروه TDB  در 
 كـاهش معنـي داري نـشان      FRDو  D   ، TDAمقايسه بـا گـروه      

ــرل و    ).p<0.01(داد ــاي كنت ــين گروهه ــه ب ــالي ك  TDBدر ح
افــزايش  .)p>0.05(اخــتلاف معنــي داري مــشاهده نــشد    

 در مقايـسه بـا      TDBپـانكراس در گـروه       خـون و   FeIIغلظت
و قابـل   )p<0.01( معنـي دار بـوده   FRD و D،  TDAگروههاي

  ). 3جدول (مقايسه با گروههاي كنترل است 

Archive of SID

www.SID.ir



  

  و همكارانمودي

 

  22 و 21مجله علوم تشريح ايران، سال پنجم،  شماره 

286 286

  

   را در خون و پانكراس حيوانات كنترل و ديابتيFRAPو  TBARS   نتايج حاصل از مصرف سديم تنگستات بر غلظت.3جدول 

FRAP (µmol FeII/mg protein)  TBARS (nmol/mg protein)    
  گروه  خون  پانكراس  خون  پانكراس

0,07±0,98  0,04±0,26  0,06±0,41  0,04±0,76  C (n = 10) 
0,04±0,37 a  0,03±0,11 a  0,07±1,08 a  0,09±1,03 a  D (n= 10) 
0,03±0,46 a  0,02±0,3 a  0,05±1,04 a  0,08±0,96 a  FRD (n =10) 
0,06±0,82 b  0,02±0,22 b  0,03±0,48 b  0,05±0,79 b  TDB (n = 10) 
0,04±0,95  0,05±0,31  0,05±0,35  0,07±0,63  TC (n = 10) 
0,03±0,42 a  0,02±0,14 a  0,03±1,01 a  0,04±0,97 a  TDA (n = 10) 

  

به مدت يك هفته پـيش از القـا ديابـت و در    ( ، ديابتي تحت درمان با سديم تنگستات= FRD ،  ديابتي تحت رژيم غذايي = D ،  ديابتي درمان نشده = Cكنترل
  . = TDA )از يك هفته پس از القا ديابت(، ديابتي تحت درمان با سديم تنگستات= TC كنترل تحت درمان با سديم تنگستات ،= TDB)ه آزمايشطول دور

 .  در رتهاي ديابتي است است STZهفته صفر زما ن تزريق .  استTDB و زمان شروع اعمال سديم تنگستات در گروه  STZ يك هفته پيش از تزريق -1هفته (
 a P<0.01در مقايسه با گروه كنترل   .  
 bP<0.01 در مقايسه با گروههاي ديابتي وFRD.  

  
  

  
  

  .  نتايج حاصل از مصرف سديم تنگستات بر غلظت انسولين.1نمودار 
، = FRD،  ديابتي تحت رژيم غذايي = D،  ديابتي درمان نشده = Cكنترل

هفته پيش از القا به مدت يك (ديابتي تحت درمان با سديم تنگستات
كنترل تحت درمان با سديم  ،= TDB)ديابت و در طول دوره آزمايش

از يك هفته پس از (، ديابتي تحت درمان با سديم تنگستات= TCتنگستات
  . در رتهاي ديابتي است STZهفته صفر زما ن تزريق . = TDA)القا ديابت

  ي بافت شناسي ها يافته
ان داد كــه در مقــاطع مطالعـه هيــستوشيمي مقـاطع بــافتي نـش   

ميان آسينوسـهاي   TC و   Cپانكراس مربوط به گروههاي كنترل      
اگزوكريني پـانكراس جزايـر لانگرهـانس بـا سـلولهاي بتـاي             
فراوان كه با آلدهايد فوشين بـه رنـگ بـنفش ارغـواني رنـگ               

در . گرفته اند باعث بنفش شدن نماي كلي جزاير شـده اسـت           
در . شـوند   مي د مشاهده محيط جزيره سلولهاي آلفا به رنگ زر      

 نمـاي كلـي   TDAو  D، FRDمقطع پانكراس رت گروه ديابتي  
عـدم حـضور    . جزاير لانگرهانس تعيير واضحي نمـوده اسـت       

رنگ پذيري بنفش واضح نسبت به آلدهايد فوشين بـه علـت            
تخريب سلولهاي بتا، موجب شده جزايـر ترجيحـا رنـگ زرد            

اي تحليـل رفتـه   مربوط به سلولهاي آلفا را نـشان دهنـد و نم ـ          
 وفـور نـسبي     TDBدر مقطع پانكراس رت گروه      . داشته باشند 

سلولهاي بتا كه با آلدهيد فوشين به رنگ بنفش ارغواني رنـگ            
اند نماي كلي جزيره را تا حد زيادي مشابه گروه كنتـرل             گرفته

ــا از آســيب   ــشانگر حفاظــت ســلولهاي بت ســاخته اســت و ن
  .)1شكل ( ست اكسيداتيو ناشي از استرپتوزوتوسين ا

Archive of SID

www.SID.ir



  

  اثر حفاظتي سديم تنگستات بر استرس اكسيداتيو

Journal of Iranian Anatomical Sciences, Vol 5, Winter & Spring 2008 

287287

  

  
  

، درمان با سديم  )TC(، كنترل تحت درمان )FRD(، رژيم غذايي )C(، كنترل)D( مقطع پانكراس رت گروههاي ديابتي القا شده با استرپتوزوتوسين.1شكل 
 رنگ آميزي آلدهايد فوشين -400مايي ن  درشت-)TDB(و درمان با سديم تنگستات يك هفته قبل از القاء ديابت )TDA( تنگستات يك هفته بعد از القاء ديابت

  .در جزيره لانگرهانس سلولهاي بتا به رنگ بنفش ارغواني و  سلولهاي آلفا به رنگ زرد مشاهده مي شوند. تغييريافته
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  بحث
نتايج مطالعه حاضر به روشـني نـشان داد كـه كـاربرد سـديم               

تونــد باعــث   مــيتنگــستات قبــل از تزريــق استرپتوزوتوســين
هاي بتا از استرس اكـسيداتيو شـده و از ديابـت            حفاظت سلول 

ساير محققين اثرهاي درمـاني امـلاح عنـصر         . جلوگيري نمايد 
 اثبات  II و Iتنگستن را در مدلهاي مختلف بيماري ديابت تيپ         

توانـد فعاليتهـاي شـبه        مي كرده اند و نشان داده اندكه تنگستن      
بوليـسم  همچنين اصلاح متا  ].24-26[انسوليني را تقليد نمايد  

گلوكز كبدي وطبيعي شدن گلايسميا از طريق اعمال خوراكي         
تنگستات در رتهاي ديابتي القا شده توسـط استرپتوزوتوسـين          

يپرگليــسمي در مــدلهاي ديــابتي وابــسته بــه ها تــصحيح ،]25[
انسولين و مستقل از انسولين طي درمانهـاي طـولاني مـدت و        

. ، گزارش شـده اسـت     ]26[هموستاز گلوكز توسط اين عنصر      
 و در كشت هپاتوسيتها عملكرد in vitroمطالعات تحت شرايط 

شبه انسوليني اين عنصر را از طريـق افـزايش سـنتز و تجمـع               
دون ايجاد اثرهاي سمي بر كشت هپاتوسيتها يـا         گليكوژن، و ب  

نشان داده شده است كه     ]. 27[دهد    مي ي سلولي نشان  ها  نمونه
استرپتوزوتوسين سبب ايجـاد نقـص در اكـسيداسيون گلـوكز           

نتـايج  . شـود   مي ]40[و كاهش بيوسنتز و ترشح انسولين       ] 39[
دهد كـه كـاربرد سـديم         مي به دست آمده در اين تحقيق نشان      

قبـل از تزريـق استرپتوزوتوسـين سـبب         ) mg/ml1(تات  تنگس
مطالعـات  . شـد ) p<0.01(كاهش قابل ملاحظه گلوكز پلاسـما       

ساير محققين كه از مشتق تنگـستات در غلظتهـاي مـشابه بـه              
 inعنوان آب آشاميدني و در يك دوره طـولاني، بـه صـورت    

vivo                در ] 26[ و به منظـور درمـان ديابـت اسـتفاده كـرده انـد
 بيشتر و زمانهاي طولاني، بهبود علائم ديابـت را سـبب            مقادير

 توانـست   TDBپيش درماني با يـون تنگـستات در         . شده است 
ي ها  از نشانه  كه(سبب كاهش پرنوشي، پر ادراري و پرخوري        

كاهش پرنوشي و پلي    . شود)  درمان نشده هستند   Iديابت تيپ   
اوري ناشي از مصرف يـون تنگـستات در غلظتهـاي مختلـف             

 پژوهشگران در زمانهاي طـولاني مـدت گـزارش شـده        توسط
 سبب كاهش معنـي     TDBمصرف يون تنگستات درگروه   . است

ي ايـن   ها  يافته. شده است  )p<0.01(دار سطح انسولين پلاسما     
پژوهش با ساير گزارشهاي مبني بر كاهش انـسولين در گـروه            

ي هـا   ديابتي و همچنين عدم افزايش معني دار انسولين در رت         
كاهش ]. 26[ تحت درمان طولاني مدت همخواني دارد        ديابتي

خود نشان دهنده ) TDB(انسولين در گروه ديابتي تحت درمان    
صدق اين ادعاست كه افزايش پاسخ دهي بافتهـا بـه هورمـون       

به نحوي كه پيش    . يابد  مي انسولين در حضور تنگستن افزايش    
سـديم تنگـستات قـادر اسـت از كـاهش عملكـرد            درماني بـا  

بـدين  . لين در مدلهاي حيواني ديـابتي جلـوگيري نمايـد          انسو
ترتيب كاهش انسولين پلاسما در رتهاي ديابتي تحت درمان با          

از نــوعي اســتقلال عمــل تنگــستن و ) TDB(يــون تنگــستات 
  .دهد  ميهورمون انسولين خبر

ي هـا   تواند گونه   مي دهد كه استرپتوزوتوسين    مي  شواهد نشان 
اين راديكالهاي آزاد بسيار    . ليد كند  تو ROSاكسيژن بسيار فعال    

 خواهـد   DNAمخرب بوده و سـبب گـسيختگي يـا شكـست            
شدكه نتيجه آن ايجاد تغييرات زيان بـار در سـلولهاي بتاسـت             

مطالعـــات نـــشان داده اســـت كـــه برخـــي عوامـــل ] . 32[
 محافظت Iفارماكولوژيكي قادرند سلولهاي بتا را در ديابت نوع

]. 33[ حتي دائمي ديابت شوند      كرده و موجب بهبود موقت يا     
 تحقيقــات پژوهــشگران در مــوارد حفاظــت از ديابــت نــشان

دهد در لحظه تزريق استرپتوزوتوسين فعاليت سلولهاي بتـا          مي
اما پيش درماني رتها با انسولين اگزوژن به مـدت   شود،  ميكم
 روز ، با حفاظت محتواي انسولين پانكراسي باعـث جبـران            5

از طرفـي    ].37[شود    مي استرپتوزوتوسينعملكرد ديابتوژنيك   
افزايش فعاليت متابوليكي در جزاير پانكراس موش همـراه بـا           

 STZغلظت بالاي گلوكز، حساسيت سلولهاي بتا را نسبت بـه           
تحقيقـات نـشان داده اسـت كـه         ]. 41[كند    مي و تاييد  تشديد

و بـه   ] 25[سديم تنگستات داراي خواص شبه انسوليني است        
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اين تركيب با كاهش فعاليت سلولهاي بتا در زمان         رسد    مي نظر
هنگـامي كـه    .  مانع از تخريب ايـن سـلولها شـود         STZتزريق  

شـود،    مـي   آغـاز  STZدرمان با سديم تنگستات پس از تزريـق         
 در ابتدا رخ داده است      STZتخريب سلولهاي بتا در اثر تزريق       

اعمـال   ) mg\ml75/1-1(و درمان كوتاه مـدت بـا دوز پـايين           
 را  STZه در اين مطالعه نمي تواند آسيب ناشـي از تزريـق             شد

 نتايج ايـن تحقيـق نـشان      . در حد متقاعدكننده اي ترميم نمايد     
دهد كه پيش درماني بـا سـديم تنگـستات موجـب بهبـود               مي

افزايش قند خون و اصلاح متابوليسم گلوكز كبدي در رتهـاي           
توانـد بـه دليـل خـواص شـبه        مـي خواهد شد كهTDB ديابتي

ــستات   ــسوليني تنگ ــال آن ] 23[ان ــه دنب ــوزايي   و ب ــد ن فراين
)Restoration (    برخي از محققين براين     ].29[سلولهاي بتا باشد

اعتقادندكه اثرمشتقات مختلف تنگستن دركاهش گلوكز خـون        
صرفا به خـاطر   كه نتيجه تصحيح فرآيندهاي متابوليسمي است  

  نظـر  بـه عبـارتي بـه     . كاهش وزن ناشي ازكاهش اشتها اسـت      
رسد كه در نتيجه افزايش جـذب گوارشـي، هيپرگليـسمي            مي

رد اين مدعا ازساير نتايج به دسـت آمـده درا           . شود  مي اصلاح
در ايـن سـري از آزمايـشها        . قابـل اسـتنباط اسـت      ين مطالعه 

بـه  ) TDB( درمان شده با سديم تنگستات  Iمدلهاي ديابتي تيپ    
عمـال  كـه سـعي شـده تابـا ا        )FRD(همراه يـك گـروه ديـابتي      

محدوديت غـذايي تقريبـي و تجربـي وزن شـان درحـد وزن              
رتهاي ديابتي كه يون تنگستات مصرف نموده اند باشد مـورد           

تحت اين شـرايط نتـايج بـه دسـت          . استفاده قرار گرفته است   
آمده نشانگر بي تاثير بودن رژيم غذايي بركاهش گلوكز خـون           

در .  است و تصحيح متابوليسم كربوهيدراتها در مدلهاي ديابتي      
راستاي اين يافته، ساير محققـين نيـز گـزارش كـرده انـد كـه                
محدوديت غذايي تاثير قابل توجهي بر متابوليسم گلوكز كبدي         

 ]. 43و 42[در رتهاي ديابتي ناشي از استرپتوزوتوسـين نـدارد   
كنـد كـه بهبـود هيپرگليـسمي در           مـي  نتايج اين آزمايش تاييد   

تنگستات هيچ رابطه اي بـا      رتهاي ديابتي درمان شده با سديم       

از طرفي اين ادعا كـه       .مصرف رژيم محدود شده غذايي ندارد     
مــصرف تنگــستات و ويژگيهــاي شــبه انــسوليني آن موجــب 

  .شود  مياصلاح متابوليسم گلوكزكبدي خواهد شد نيز تاييد
 نتايج اين تحقيق بيانگر اين نكته است كـه پـيش درمـاني بـا               

 Dي در مقايـسه بـا رتهـاي         سديم تنگـستات در رتهـاي ديـابت       
 موجب حفاظت خـون و پـانكراس در برابـر اسـترس             TDAو

در بيماران مبتلا به ديابت كنترل نشده يا بـا     . شود  مي اكسيداتيو
كنتـــرل نـــاقص و حيوانـــات ديـــابتي القـــا شـــده توســـط 
استرپتوزوتوســين افــزايش قنــد خــون و اســترس اكــسيداتيو  

د و مزمن موجـب   هيپرگليسمي حا   ].45 و 44[شود  مي مشاهده
القــاي اســترس اكــسيداتيو و افــزايش پراكــسيداسيون ليپيــدها 

افزايش ميزان پراكسيداسيون ليپيـدها همـراه        ].45[خواهد شد   
با افزايش راديكالهاي پراكسي و هيدروكـسيل موجـب القـاي           

بـه عبـارتي پراكـسيداسيون       ].46[شود    مي آسيبهاي اكسيداتيو 
رايـج   .و كنترل نـشده اسـت     ليپيد يكي از علايم ديابت مزمن       

ترين نشانگر كـاربردي در تـشخيص پراكـسيداسيون ليپيـدها،           
TBARS   در ايـن تحقيـق افـزايش معنـي داري در            ].47[ است
 TDA و D خـون و هموژنـه پـانكراس رتهـاي         TBARSغلظت  

پـيش درمـاني بـا سـديم        . درمقايسه با رتهاي كنترل ديده شـد      
 هموژنـه    خـون و   TBARSتنگستات سبب كـاهش معنـي دار        

 نـسبت بـه رتهـاي       TDB پانكراس رتهاي ديابتي درمـان شـده      
اسـترس اكـسيداتيو در   .  شده اسـت TDA وFRD،  Dگروههاي

ديابت مليتوس همواره با كاهش قدرت آنتي اكسيداني همـراه          
دهـد كـه ميـزان ظرفيـت آنتـي            مـي  شواهد نـشان  ]. 48[است  

من  در پلاسماي حيوانات مبتلا به ديابـت مـز         FRAPاكسيداني  
دهـد    مي در مقايسه با حيوانات كنترل كاهش معني داري نشان        

دهـد كـه     مـي نتايج اين تحقيق نيز به طور مشابهي نشان ]. 49[
 خون و هموژنه پانكراس رتهاي ديابتي در مقايـسه          FRAPبين  

پيش درماني  . با حيوانات كنترل كاهش معني داري وجود دارد       
 اكـسيداني   با سديم تنگـستات موجـب افـزايش قـدرت آنتـي           

Archive of SID

www.SID.ir



  

  و همكارانمودي

 

  22 و 21مجله علوم تشريح ايران، سال پنجم،  شماره 

290 290

 TDA وFRD، Dرتهاي ديابتي درمان شده نسبت به گروههـاي      
استنباط محققانحاضر از اين نتايج اين است كه سديم         . شود مي

تواند موجب افزايش قدرت آنتـي اكـسيداني يـا            مي تنگستات
كاهش استرس اكسيداتيو يا هردو مـورد درخـون و پـانكراس            

نگـستات مـانع از     بنـابراين ت  . رتهاي ديابتي درمان شـده شـود      
ي پانكراسي خواهد   ها  آسيب ناشي از استرپتوزوتوسين بتا سل     

ــد ــه      . ش ــق اولي ــر تزري ــر اث ــا ب ــلولهاي بت ــه س ــامي ك هنگ
رسـد كـه     مـي به نظـر ) TDAگروه (ميرند   مي استرپتوزوتوسين

درمان كوتاه مدت و با دوز پايين سديم تنگستات نمـي توانـد             
 و هيپرگليـسمي و   اين آسيب را به طـور كامـل تـرميم نمايـد،           

 براي پانكراس، كبـد و      STZاسترس اكسيداتيو القا شده توسط      
مطالعـات  .  و ساير اندامهاي بدن خطرناك خواهـد بـود         ها  كليه

دهـد كـه تنگـستات موجـب نرمـال شـدن              مي ديگر نيز نشان  
در ايـن   ] . 30 و 26،  25[شـود   مـي  گلايسميا در رتهاي ديـابتي    

، با  )mg\ml 2بيش از (ات  پژوهشها دوزهاي بالاتر سديم تنگست    
، در رتهـاي چـاق      )  روز 60حداقل  (ي درماني طولاني    ها  دوره
ZDF            يا رتهاي نئوناتال ديابتي القـا شـده توسـط ،STZ   اعمـال 

در اين پژوهشها اغلب بر عملكرد شـبه انـسوليني          . شده است 
تنگستات در نرمال سـازي گلايـسميا تاكيـد شـده اسـت؛ امـا        

ر محافظتي تنگستات در سلولهاي بتا   مطالعه حاضر بيشتر بر آثا    
دهد كه در رتهاي ويستار نـر         مي تحقيقات نشان . متمركز است 

تواند در برابر آسيب ناشـي از مواجـه بـا        مي ، سديم تنگستات  
اثرهـاي راديوپروتكتيـو اعمـال    ) Co 60 (60پرتو گاما كبالـت  

در مطالعه ديگري كه روي رتهاي ديابتي القا شده         ]. 50[نمايد  
 در  mg\ml2( انجام شده اسـت، سـديم تنگـستات          STZط  توس

 ماه موجب كاهش سطح گلـوكز سـرم ،          8طي  ) آب آشاميدني 
ممانعت از ايجـاد تغييـرات مورفولـوژيكي القـا شـده توسـط              
ديابت دركليه و چشم و نيز كاهش ميـزان مـرگ و ميـر شـده                

از آنجايي كه هيچ گونه حالت هيپوگليسمي يـا اثرهـاي           . است
اسبي چه در رتهاي ديابتي تحـت درمـان و چـه در             جانبي نامن 

رتهاي سالم تحت درمان ذكر نشده است، پـس نتـايج بيـانگر             
اين مدعاست كه استفاده از تنگستات به عنـوان يـك درمـاني             

ارزيـابي   ].26[طولاني مدت براي بيماري ديابت مطرح اسـت    
هيستوپاتولوژيكال مقاطع پـانكراس افـزايش تعـداد سـلولهاي          

 در  TDBجود در رتهاي درمان شده با سديم تنگستات         بتاي مو 
در . دهـد   مي را نشانTDA وFRD،  Dمقايسه با رتهاي ديابتي 

اين تحقيق مشخص شد كه بـا وجـود اينكـه تنگـستات نمـي               
به طور كامل سلولهاي بتـا را در برابـر سيتوتوكسيـسيتي             تواند

حـد  تواند به طور نسبي و تا         مي  محاظت كند اما   STZناشي از   
عناصــري از قبيــل . زيــادي ســلولهاي بتــا را محافظــت نمايــد

ي وانـاديوم نيـز طـي رونـدي مـشابه           هـا   تركيبات و كمپلكس  
 ديـابتي شـده ناشـي از        هـا   حفاظت از سلولهاي بتـا را در رت       

نهايـت آنكـه يـك هفتـه        ]. 51[استرپتوزوتوسين نشان داده اند   
طرفـي  پيش درماني با تنگستات مانع از ايجاد ديابت شـده از            

حفاظت سلولهاي بتا در بيمـاري ديابـت در نتيجـه آثـار شـبه               
. انسوليني تنگستات در زمـان تزريـق استرپتوزوتوسـين اسـت          

همچنين نشان داده شده است كه تغيير فنوتيپ ديابت در رتهاي           
n-STZ)    ديابت نوعII (           تحت درمـان بـا سـديم تنگـستات، در

 ـ         ) Neogenesis(وزايينتيجه افزايش تعداد سلولهاي بتا از طريـق ن
نتايج ]. 23[است  ) Regenerative(و طولاني شدن مدت باز زايي     

دهد كه پيش درماني با سديم تنگـستات          مي مطالعه حاضر نشان  
ــانع زوال      ــسيداتيو و م ــترس اك ــسميا و اس ــود گلي ــبب بهب س
هيستوپاتولوژيكي سلولهاي بتاي پانكراس در رتهاي ديابتي نوع        

I     القا شده توسط STZ  سـديم تنگـستات بـا كـاهش        . شـود   مـي
 وكاهش ترشح انسولين يا هـر       STZاسترس اكسيداتيو القاء شده     

بـر ايـن    . نمايـد   مي دو عامل سلولهاي بتاي پانكراس را حفاظت      
توانـد بـا حفـظ        مي اساس پيش درماني كوتاه مدت با تنگستات      

ــسبي ــه قــدركافي       ن ــول دار، ب ــلولهاي بتــاي گران ــداد س تع
كنـد كـه رونـد پيـشرفت ديابـت را            نرموگليسمي را حفـظ مـي     

بنـابراين ايجـاد حالـت نرموگليـسمي در نتيجـه           . معكوس كنـد  
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افزايش عملكرد انسولين و كاهش فعاليت متابوليك سلولهاي بتا         
و حذف و دفع راديكالهاي آزاد كه ممكن است موجب كـاهش            

در . شـود   مـي  پراكسيداسيون ليپيد شود، مانع از آسيب پانكراس      
فزايش و ايجاد اثرات شبه انسوليني تنگـستات نـه          نهايت اينكه ا  

تنها با كاهش گلوكز خون همراه است بلكه ممكن است بـا اثـر              
در اين رابطه   . مستقيم بر سلولهاي بتاي پانكراس نيز همراه شود       

مطالعات بيشتري لازم اسـت تـا اثرهـاي مفيـد درمـاني سـديم               
   .تنگستات در بيماران ديابتي مشخص شود

  

  كرتقدير و تش
از معاونت پژوهشي دانشگاه علوم پزشكي زاهدان كـه هزينـه           

   .شود  ميانجام طرح را تامين نموده اند تشكر و قدرداني
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