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Abstract 
Introduction: Insulin resistance is a common complication of obesity in 
communities, so effective and available treatment for this disorder is necessary. The 
aim of this study was to investigate the effect of Eryngium Billardieri extract on insulin 
resistance in animal models. 
Methods: 30 Wistar rats were prepared from Baqiyatallah University Animal house 
and randomly divided into control (N = 6) and case (N = 24) groups. After preparing 
a blood sample,they were fed a normal and high-fat diet for 13 weeks, respectively, 
and at the end, blood samples were taken again and serum cholesterol, FBS, TG, 
OGTT and insulin were measured. The case group was then randomly divided into: 
positive control, E. Billardieri, pioglitazone, and E. Billardieri + pioglitazone groups 
(N = 6) and treated with (50mg / kg) E. Billardieri and (5mg / kg) pioglitazone by 
gavage daily for 4 weeks. At the end of treatment, serum samples were prepared 
again and serum factors were measured by standard laboratory methods. 
Results: Treatment with high-fat diet significantly increased the weight of animals (P 
<0.0001). Cholesterol, sugar, triglyceride and insulin levels also increased 
significantly but HDL-C decreased (P <0.05). HOMA-IR and TYC indices showed a 
significant increase (P <0.05). Treatment of animals significantly increased HDL-C 
and decreased other factors (P <0.01). 
Conclusions: The findings of this study indicate a reduction in insulin resistance by 
E. Billardieri extract, so it can probably be used as a complementary or alternative
treatment for insulin resistance.
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 شمالی خراسان پزشکی علوم مجله
1400 پاییز، 3، شماره 13دوره 

 

 یارزیاب با: انسولین به حساسیت برافزایش ایرینجیوم الکلی عصاره تاثیر بررسی

 انسولین به مقاومت حیوانی مدل در لیپیدمی دیس و هایپرگلیسمی

 ، محدثه 4 جوادي ، حمیدرضا 3 جنگروي ، زهره *،2 محمودآبادي زارعی ، علی 1 پور تقی رضا
 6زاده  رئیس ، محمد 1موسوي  ، سیدناصر 5 راشدي

 ایران، تهران ،)عج(االله بقیه پزشکی علوم دانشگاه پزشکی، دانشگده بیوشیمی، ارشد،گروه کارشناسی 1
 ایران، تهران ،)عج(االله بقیه پزشکی علوم دانشگاه نانوبیوتکنولوژي، تحقیقات مرکز و بیوشیمی گروه استاد، 2
 ایران، تهران ،)عج(االله بقیه پزشکی علوم دانشگاه نانوبیوتکنولوژي، تحقیقات مرکز و بیوشیمی گروه استادیار، 3
 ایران، تهران ،)عج(االله بقیه پزشکی علوم دانشگاه نانوبیوتکنولوژي، تحقیقات مرکز استادیار، 4
 ایران، تهران اسلامی، آزاد دانشگاه شمال، تهران واحد بیولوژي، علوم دانشکده بیوشیمی، گروه 5
 ایران، تهران ،)عج(االله بقیه پزشکی علوم دانشگاه پزشکی، دانشگده جراحی، گروه 6
 بقیه کیپزش علوم دانشگاه نانوبیوتکنولوژي، تحقیقات مرکز و بیوشیمی گروه محمودآبادي، استاد، زارعی علی :مسئول نویسنده *
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 23/12/1399 :دریافت تاریخ
 21/02/1400 :پذیرش تاریخ

 چکیده
 هدف است ضروري اختلال این براي دسترس در و موثر درمان لذا است جوامع در چاقی شایع عوارض از انسولین به مقاومت: مقدمه

 .بود حیوانی درمدل انسولین به مقاومت بر) Eryngium Billardieri(ایرینجیوم دارویی گیاه تاثیرعصاره بررسی حاضر مطالعه از
 کنترل گروه دو به تصادفی بطور و تهیه) عج(االله بقیه دانشگاه حیوانات پرورش مرکز از ویستار مدل صحرایی موش سر 30 :کار روش

)6  =N( مورد و)24  =N( تغذیه پرچرب و نرمال غذایی رژیم با هفته 13 مدت به ترتیب به ، خونی نمونه تهیه از پس و شده تقسیم 
 مورد گروه سپس. شد سنجیده انسولین وFBS,TG, ,OGTT کلسترول، سرمی میزان و تهیه خونی نمونه مجددا پایان در و شدند

 هفته 4 تمد به و تقسیم پیوگلیتازون+  ایرینجیوم و پیوگلیتازون، ، ایرینجیوم مثبت، کنترل: )N=  6( گروههاي به تصادفی بصورت
 و تهیه سرمی نمونه مجددا درمان انتهاي در و تیمار گاواژ بصورت پیوگلیتازون) 5mg/kg( و ایرینجیوم) 50mg/kg( با روزانه ،

 .گرفت قرار سنجش مورد آزمایشگاهی استاندارد روشهاي با را سرمی فاکتورهاي
. هم چنین میزان کلسترول ، قند ، تري )P>  0,0001( تیمار با رژیم پرچرب وزن حیوانات را بطور معنی دار افزایش داد :هایافته

افزایش  TYCو  HOMA-IR. اندیکسهاي )P> 0,05(کاهش یافته بود  HDL-Cگلیسرید و انسولین بطور معنی دار افزایش ولی 
 >0,01(و کاهش در سایر فاکتورها گردید HDL-C. درمان حیوانات موجب افزایش معنی دار در میزان )P> 0,05(معنی دار نشان داد 

P.( 
 توان می الااحتم لذا است ایرینجیوم عصاره بوسیله انسولین به مقاومت میزان در کاهش بیانگر پژوهش این هاي یافته :گیري نتیجه

 .کرد استفاده انسولین به مقاومت براي جایگزین یا و مکمل درمانی روش یک بعنوان آن از

 :کلیدي واژگان
 ، انسولین به مقاومت

 تري ، انسولین ایرینجیوم،
 HOMA-IR گلیسرید،

ا

مقدمه
تحرك و غذاهاي پرچرب، مقاومت به با شایع شدن سبک زندگی کم 

و در بیشتر بخش  ,و دیابت گسترش زیادي پیدا کرده  (IR)انسولین
هاي جهان بصورت اپیدمی در آمده است. از بین فرم هاي مختلف دیابت 

افراد دیابتی را شامل می شود،  %90-95، بین (T2D)، دیابت نوع دو
. فرضیه ي وابستگی )2, 1(و علت اصلی آن رشد اپیدمی چاقی است 

T2D ایج و غالب بیانگر آن است که مصرف به چاقی به عنوان تئوري ر
مواد غذایی اضافی، بافت چربی را اشباع و سایر بافتها را نیز تحت تاثیر 

موجب اختلال در تنظیم متابولیکی این بافت  قرار می دهد در نتیجه
ها و القاء مقاومت به انسولین می شود. مکانیسم احتمالی وقوع اختلال 

فزایش غلظت متابولیت هاي چربی در در تنظیم متابولیکی، از طریق ا

بدلیل  T2D سلول و تاثیر منفی بر سیگنالینگ انسولین است. در
اکسیداسیون اسید چرب و سرامیدها متابولیت هاي -اختلال در بتا

با شدت مقاومت به انسولین مرتبط هستند  چربی افزایش می یابد که
)3( .IR یکی از قویترین فاکتورهاي پیش بینی بروزT2D  است)4( .

مشخصه مقاومت به انسولین ، کاهش تاثیر انسولین روي گیرنده آن در 
بافتهاي محیطی، از جمله عضله اسکلتی، بافت چربی، کبد و قلب وعروق 

هایپر انسولینمی به منظور هموستاز  است که موجب هایپرگلیسمی و
گلوکز خون می شود. اختلال در انسولین تغییر در متابولیسم چربی از 

 را القاء کرده که عامل بروز دیس جمله سنتز کلسترول و تري گلیسرید
، افزایش  T2D پیامد مقاومت به انسولین و .)5(لیپیدمی می باشد 
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عروقی ، کبدي وفشارخون است -ریسک بیماري هاي متابولیکی قلبی
. نشانه هاي )6(که تحت عنوان سندرم متابولیک شناخته می شود 

اصلی سندروم متابولیک شامل: فشار خون ، تست تحمل 
 HDLو کاهش  LDLو  VLDLغیر طبیعی، افزایش (GTT)گلوکز

. به منظور کاهش )7(همراه با افزایش گلوکز ناشتا و انسولین ناشتا است 
عوارض بلند مدت مقاومت به انسولین ، کنترل هایپر گلیسیمی و 
افزایش حساسیت به انسولین به عنوان یک استراتژي مهم مطرح می 

معمولا از طریق IRو T2D روش رایج درمان بیماران مبتلا به.. )8(باشد 
مدیریت ریسک فاکتورهاي دخیل در بیماري، تغییر در شیوه زندگی و 

اي خاص بیوشیمیایی هم چنین استفاده از داروهایی است که مسیره
. )9(دخیل در متابولیسم مواد غذایی را تحت تاثیر قرار می دهند 

 کانیسم هايچندین عامل هایپوگلیسمیک خوراکی وجود دارند که با م
مختلف هایپرگلیسمی را درمان می کنند.پیوگلیتازون یکی از این عوامل 

موجب افزایش حساسیت  PPARγاست که از طریق تاثیر روي فاکتور
گران قیمت و همراه با عوارض جانبی  به انسولین می شود. داروها اغلب

ناخواسته فراوان ناشی از مصرف طولانی مدت هستند. لذا نیاز مبرم 
براي تحقیق و ابداع روشهاي مکمل براي کنترل بیمارهاي متابولیکی 
احساس می شود. یکی از استراتژي هاي مهم در این مسیر استفاده از 

 .)10(بیماري است گیاهان دارویی براي کنترل ریسک فاکتورهاي 
تعداد زیادي از کارازمایی هاي بالینی، به نقش بالقوه گیاهان دارویی در 
درمان مقاومت به انسولین اشاره کرده اند. در این مطالعات از گیاهان 

 هفرموله شده، عصاره گیاهی و هم چنین ترکیبات فعال گیاهی استفاد
شده است. در تعدادي از مطالعات درون تنی و برون تنی، به نقش 
گیاهان دارویی در افزایش حساسیت به انسولین از طریق مداخله در 

. تاثیر گیاهان )11(مراحل مختلف سیگنالینگ انسولین اشاره شده است 
نمایی از درمان این  دارویی در بهبود مقاومت به انسولین می تواند دور

اختلال با داروهاي گیاهی را بدست دهد. ایرینجیوم(بوقناق) یکی از 
گیاهان دارویی است که در مناطق مختلف ایران از جمله نواحی قزوین 

, 12(شده ست رشد می کند و تاثیر آن بر کاهش قند خون گزارش 
13(. 

روز مقاومت به انسولین در مدل حیوانی در مطالعه حاضر با القاء و تائید ب
با استفاده از رژیم پرچرب، تاثیر عصاره الکلی ایرینجیوم بر کاهش 

ند انسولین، ق مقاومت به انسولین با ارزیابی فاکتورهاي شاخص نظیر
 HOMA-IRناشتا، تري گلیسرید ، تست مقاومت به گلوکز خوراکی، 

مورد مطالعه قرار  ولینبه عنوان اندیکس هاي مقاومت به انس TYCو 
 گرفت.

 روش کار
 حیوانات و طراحی پژوهش

 سر موش بزرگ آزمایشگاهی نژاد ویستار با میانگین وزنی ( 30تعداد 
gr 30 ±120 از مرکز پرورش حیوانات آزمایشگاهی دانشگاه علوم (

پزشکی بقیه االله(عج) تهیه، و به منظور تطابق با محیط به مدت یک 
ساعت تاریکی و دماي  12ساعت نور و  12اندارد، هفته با شرایط است

ͦC 25  و با دسترسی آزادانه به آب و غذا نگهداري شدند. سپس، پس از
جمع آوري نمونه خونی از انتهاي دم و اندازه گیري و ثبت وزن حیوانات 

 )N=  24( ، و گروه مورد)N=  6( بطور تصادفی به دو گروه، کنترل
هفته غذاي نرمال جوندگان و  13ه مدت تقسیم شدند. گروه کنترل ب

گروه مورد رژیم غذایی پرچرب فرموله شده ( غذاي نرمال حیوانات + 
اسید  %1آلدریچ) + -کلسترول(سیگما %4چربی حیوانی +  25%

هفته دریافت نمودند.در طول دوره  13آلدریچ) به مدت -کولیک(سیگما
ددا در پایان مج تیمار وزن حیوانات بصورت هفتگی سنجیده و ثبت شد.

نمونه خونی تهیه و فاکتورهاي بیوشیمیایی سرم(کلسترول ، انسولین، 
TG,FBS,GTT,LDL,HDLپس ازتائید القاء  ) سنجیده شدو

مقاومت به انسولین، گروه مورد صورت تصادفی به چهار زیر گروه کنترل 
، گروه )N=  6( گروه ارینجیوم بدون دریافت دارو، )N=  6( مثبت

 )N=  6( و گروه چهارم ارینجیوم+ پیوگلیتازون )N=  6( پیوگلیتازون
عصاره  mg/kg50تقسیم شده و به ترتیب با دریافت خوراکی (گاواژ) 

و به  پیوگلیتازون و مخلوط دو دارو بطور روزانه mg/kg5 ایرینجیوم،
در پایان پس از ثبت وزن نهایی  )14(مدت چهار هفته درمان شدند 

رمان د جهت سنجش فاکتورهاي بیوشیمیایی به منظور بررسی تاثیر
نمونه سرم تهیه و پس از بیهوشی نمونه بافت کبد جمع آوري شد. 
پژوهش فوق توسط کمیته اخلاق در پژوهش دانشگاه علوم پزشکی بقیه 

تائید قرار  مورد IR. BMSU.BAQ. REC. 1398. 061 االله(عج)
 گرفت.

 از گیاه ایرینجیوم عصاره گیري
در منطقه الموت  1398گیاه ایرنجیوم از هفته سوم اردیبهشت سال 

قزوین ایران توسط یک گیاه شناس (م.اهوازي) جمع آوري شد ودر 
(مرکز علمی ، آموزشی ACERوابسته به  گیاهان دارویی پژوهشگاه

،فرهنگ و تحقیقات گیاهان دارویی ایران) مورد تائید قرار گرفت 
سپس.قطعات هوایی گیاه جمع آوري، شسته شده و به مدت ده روز در 

 . و در سایه خشک شدند اتاق دماي
میلی لیتر متانول و آب  250گرم از پودر خشک شده ایرنجیوم با  50

با کاغذ  مقطر بروش سوکسله عصاره گیري شد. پس از صاف کردن
درجه سانتی گراد  40در خلاء در  ، با روش تبخیر1صافی واتمن شماره 

 ه در یخچالدر یک دستگاه تبخیر کننده دوار خشک و تا زمان استفاد
 + درجه نگهداري شد. 4

 گیاه عصاره يساز استاندارد
عصاره از طریق تعیین مقدار کل فلاونویید استاندارد سازي شده است. 
مقدار تام فلاونوییدي با استفاده از کلرید آلومینیوم به روش رنگ سنجی 

میلی گرم بر میلی  10اندازه گیري شد. به نیم میلی لیتر از عصاره (
در  %10میلی لیتر کلرید آلومینیوم  1/0میلی لیتر متانول،  5/1لیتر)، 

میلی لیتر آب  8/2میل لیتر استات پتاسیم یک مولار و  0/.1متانول و 
نگهداري در دماي  مقطر اضافه شد. جذب مخلوط نیم ساعت پس از

نانومتر در مقابل بلانک قرائت گردید. از کوئر  415اتاق در طول موج 
میلی  250و  50،100،150،200(مرك آلمان ) با غلظت هاي( سیتین 

گرم در میلی لیترمتانول ) براي رسم منحنی استاندارد استفاده شد. 
میزان فلاونوئید بر اساس میلی گرم کوئرسیتین بر گرم عصاره گزارش 

 .)15(گردید 

 سنجش فاکتورهاي بیوشیمیایی
ساعت ناشتایی) در ابتدا، پس از پایان دوره تیمار  12نمونه خونی ناشتا (

با رژیم پرچرب و پس از پایان دوره درمان از ناحیه دم موش جمع آوري 
شد. گلوکز ناشتا با روش آنزیمی گلوکز اکسیداز سنجیده شد. میزان 

با روشهاي  ,HDL-C تري گلیسرید وکلسترول تام ،فاکتورهاي سرمی
استاندارد آزمایشگاهی (کیت پارس آزمون ) توسط دستگاه اتوانالایزر 

و  (Roche Diagnostic, Basel, Switzerland) 912هیتاچی
LDL-C  با استفاده از فرمولFriedwald et al )16(  محاسبه ونتایج

 رش شد.بر حسب روش و واحدهاي ذکر شده در دستورکار کیت گزا

 سنجش انسولین
 اصیاختص الایزا کیت از استفاده با حیوان سرم انسولین میزان سنجش

Switzer) kit, ELISA Rat (Mercodia دستورالعمل اساس بر و 



 

46 

 و همکاران پور تقی

 موش انسولین سنجش جهت الایزا کیت گردید. انجام سازنده شرکت
 دو از سو یک از آن در که است ساندویچی الایزاي بر مبتنی صحرائی،

 کولمول روي بر مجزا ژنی آنتی جایگاه دو علیه مونوکلونال بادي آنتی
 شده تفادهاس استرپتواویدین بیوتین سیستم از دیگر سوي از و انسولین

 سنجش در کیت این بالاي بسیار ویژگی و حساسیت سبب امر این است.
µg/L  کیت این تشخیص محدوده است. شده رائیصح موش انسولین

 این است. µg/L  0,15آن تشخیص حد یا و حساسیتو, 5,5-0,15
 پتیدپ مانند مشابه، هاي مولکول با تداخل و متقاطع واکنش فاقد کیت

C باشد. می ایزوانسولین و 

 )OGTTتست تحمل گلوکز خوراکی( 
 ساعت) 12( ناشتا هاي موش به گاواژ روش به )0,2g/kg BW( کزگلو

 0،30،60،90،120( زمانهاي در دم ورید از خونی هاي نمونه و خورانده
 و اکسیداز گلوکز بروش خون گلوکز میزان شد. آوري جمع دقیقه )

 حراییص موش براي اختصاصی الایزي کیت از استفاده با انسولین میزان
Switzer) kit, ELISA Rat ia(Mercod شد. گیري اندازه 

 محاسبه مقاومت به انسولین
مقادیر انسولین ابتدا در نمونه هاي سرمی مربوط به مدلهاي حیوانی 
نرمال، نمونه هاي دریافت کننده رژیم پرچرب و هم چنین نمونه هاي 
درمان شده بروش الایزا سنجیده شدند. میزان گلوکز در نمونه هاي 

دازه گیري شد. میزان مقاومت به سرم نیز بروش گلوکز اکسیداز ان
با استفاده از  (HOMA-IR)هموستاز  انسولین بروش مدل ارزیابی

 .)17( سبه شدفرمول زیر محا
HOMA-IR = [FBS (mg/dl) * insulin (µU/mL)/405] 

به عنوان یک شاخص در مقاومت به انسولین و  TG/HDL-Cسبت 
 FBSو  TGبا استفاده از اطلاعات حاصل از  TYGهم چنین اندیکس 

یج حاصل میزان بروز و طبق فرمول زیر محاسبه و با استفاده از نتا
چگونگی درمان مقاومت به انسولین در طی مطالعه مورد ارزیابی قرار 

 گرفت.
TYG= ln[fasting TG{mg/dl}*[fasting 
glucose{mg/dl}]/2 

 آنالیز آماري
-tآنالیز شدند. از  Spss 22 داده هاي حاصل از نمونه ها با استفاده از

test قادیر بین گروهها ي مطالعه و آنالیز واریانس براي مقایسه م

به  P>  0,05 گزارش و mean ±SEMاستفاده شد. نتایج به صورت 
 عنوان معنی دار انتخاب شد.

 یافته ها

 القاء مقاومت به انسولین
 از هفته تجویز رژیم پرچرب منجر به افزایش معنی دار در وزن حیوانات

. نتایج حاصل P>  0,0001 پنجم تیمار در مقایسه با کروه کنترل گردید
با اختلال در فاکتورهاي بیوشیمیایی سرمی  بیانگر همزمانی افزایش وزن

، از جمله افزایش معنی دار قند خون ناشتا، انسولین و دیس لیپیدمی( 
 بود. P>  0,001 افزایش تري گلیسرید، و کلسترول )

، افزایش در میانگین قند در طول تست OGTTنتایج حاصل از تست 
دهد که ناشی از اختلال در متابولیسم قند و عملکرد  را نشان می

 انسولین می باشد.
در گروه دریافت کننده رژیم پرچرب  HOMA-IRافزایش معنی دار در 

در مقایسه با کنترل به عنوان شاخص مقاومت به انسولین موید کاهش 
حساسیت به انسولین در طول زمان مطالعه است. اندیکس محاسباتی 

TYG ستا با سایر نتایج تغییر معنی دار در گروه دریافت کننده نیز همرا
داد. مجموعه نتایج حاصل بیانگر القاء مقاومت به  رژیم پرچرب را نشان

 ).1جدولانسولین بوسیله رژیم پرچرب گردیده است (

اثر تجویز عصاره ایرینجیوم بر افزایش حساسیت به 
 انسولین

تلا به مقاومت به انسولین با عصاره الکلی ایرینجیوم و تیمار موشهاي مب
پیوگلیتازون به عنوان داروي استاندارد به مدت چهار هفته منجر به 

). 1شکلشد (TGو  OGTTکاهش معنی دار در گلوکز پلاسما، 
در هر دو گروه درمانی بطورمعنی دار کاهش نشان می  LDL-Cمیزان

یرات غلظت انسولین در این دوره درمانی در هیچکدام از دهد ولی تغی
تحت تاثیر هر دو درمان افزایش یافته  HDL-Cداروها معنی دار نبود. 

-HOMA).نتایج حاصل از 2شکل( ولی افزایش آن نیز معنی دار نبود
IR  وTYG ) بنابرا ین عصاره 3شکلکاهش معنی دار نشان می دهد (

ایرینجیوم همانند پیوگلیتازون حساسیت به انسولین را افزایش داده 
 است.

 
 هفته تیمار با رژیم نرمال و رژیم پرچرب 13مقایسه وزن و پارامترهاي متابولیکی در ابتدا و بعد از  .1جدول 

با رژیم غذایی نرمال هفته سیزدهم هفته  گروه کنترل
 N 6  =N= 6اول 

گروه مورد با رژیم غذایی پرچرب هفته 
 N 24  =N= 24سیزدهم هفته اول

P فاکتور 

 (gr)وزن 0-0001 *±19,8 413 1651,7±14,9 ، 281±24,16 156±12,2
 (mg/dl)قند ناشتا 0,0001 *325,7±21,3 176,41±15,72 ، 194,6±14,3 183,33±17,2

  (mg/dl)قند دو ساعته 0,00 *227,2±5,51 149,07±3,63 ، 145,6±4,98 148±3,51

 (µg/l)انسولین ناشتا 0,05     *2,28±0,047 1,3±0,2 1,6±0,3  ،   1,37±0,125
43±5,5  ، 45,2±3,21 44,6±5,4 60±4,17  *0,001 TG(mg/dl) 

1,2 26,8  ± 26,5±1 95 ±   25,72 24,6±1,82 HDL-C(mg/dl) 
29±4,5  ،27,33±4,5 28±5,2 33,5±2,66 *0,05 LDL-C(mg/dl) 

5,03    ،5,01 20 0,0001*۱۲�۴۷ HOMA-IR 

3,39    ،4,48 4,48 0,05*5,01 TYC 
 معنی داربودن نتایج هفته سیزدهم گروه پرچرب در مقایسه با هفته سیزدهم گروه نرمال*
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 گلوکز و تري گلیسرید سرم در چهارمین هفته پس از درمان درحیوانات مبتلا به مقاومت به انسولین، OGTTنتایج مربوط به  .1شکل 

، ب: مقادیر گلوکز خون ناشتا با استفاده از روش گلوکز اکسیداز مربوط HFDدر مقایسه با گروه  * P>  0,001براي هر گروه  N OGTT= 6الف: مقادیر سرمی مربوط به چهار گروه پس از 
مربوط به هر گروه   N= 6، ج: مقادیر تري گلیسرید خون ناشتا مربوط به چهار گروه HFDدر مقایسه با  ** P>  0,05در مقایسه با کنترل و  * P> 0,001براي هر گروه   N= 6چهار گروه به 

0,05  <P *  در مقایسه باHFD گروه دریافت کننده رژیم پرچرب بدون دریافت دارو ،HFD=ده رژیم پرچرب و درمان با ایرینجیوم، دریافت کنن E.Billardieri= دریافت کننده رژیم ،
 =Pioglitazone پرچرب و درمان با پیوگلیتازون

 

 
مربوط به چهار گروه پس از  LDL-C الف: مقادیر سرمی و میزان انسولین سرم در چهارمین هفته پس از درمان درحیوانات مبتلا به مقاومت به انسولین HDL-C, LDL-Cنتایج   .2شکل 

= 6مربوط به چهار گروه پس از پایان دوره درمان  HDL-C مقادیر سرمی ، ب:HFDدر مقایسه با گروه  P>  0,05**در مقایسه با کنترل،  P>  0,05* براي هر گروه N= 6پایان دوره درمان 
N  0,01*براي هر گروه  <P  در مقایسه با گروهHFD ،**0,02  <P یسه با گروه در مقاHFD:6مقادیر سرمی انسولین ناشتا مربوط به چهار گروه پس از پایان دوره درمان ، ج =N  براي هر

 گروه
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در مقایسه با گروه کنترل  P>  0,01*براي هر گروه ،  N= 6مربوط به چهار گروه در پایان دوره درمان  HOMA-IRنتایج مربوط به اندیکس هاي مقاومت به انسولین ، الف: مقادیر . 3شکل 

در مقایسه با  P>  0,0001**در مقایسه با گروه کنترل  P>  0,0001*براي هر گروه،  N= 6مربوط به چهار گروه در پایان دوره درمان  TC/HDL-C، ب: مقادیر HFDدر مقایسه با گروه  **
 HFDگروه 

 

 بحث

است که  2کتور کلیدي در ایجاد دیابت نوع مقاومت به انسولین یک فا
دغدغه اصلی سلامت در سطح جهان است. مشکلات همراه با مقاومت 
به انسولین و متابولیسم گلوکز نه تنها در انسان ، بلکه در گونه هاي 

. )18(مختلف حیوانی از جمله گربه، سگ و اسب مشاهده شده است 
مطالعه روي این حیوانات اطلاعات مهمی را فراهم می کند. مدلهاي 
مختلف حیوانی که از نظر ژنتیکی تشابه داشته و پاسخ هاي 
فیزیولوژیکی مشابه انسان را تقلید کنند معمولا در تحقیقات مورد 
استفاده قرار می گیرند. موشهاي آزمایشگاهی از جمله مدلهاي حیوانی 

شاخص هاي مورد  . هم چنین)19(ظور هستند مناسب براي این من
سنجش در مقاومت به انسولین نظیر گلوکز، انسولین و فاکتور 

HOMA  که یک فاکتور نرمال سازي مخصوص انسان است در
در جوندگان مورد استفاده  IN VIVO)مطالعات متعدد درون تنی (

قرار گرفته و نتایج حاصل بیانگر آن است که این شاخصها در موش 
. در مطالعه حاضر به منظور ایجاد )20(ه است صحرایی نیز قابل استفاد

حیوانی از موش صحرایی سفید نژاد ویستار استفاده شد.  مدل
فاکتورهاي محیطی و ژنتیکی مختلف، نظیر رژیم غذایی، سن و استرس 

ت به انسولین مرتیط هستند. چاقی به عنوان یک فاکتور با رشد مقاوم
مهم در بروز مقاومت به انسولین مطرح است. در مطالعات مختلف 

انرژي  %60حیوانی از رژیم هاي غذایی مختلف نظیر رژیم پرچرب که 
از چربی تامین شود و یا رژیم فروکتوز، رژیم پرچرب به همراه فروکتوز 

الع حاضر ایجاد . هدف از مط)21(شده است براي القاء چاقی استفاده 
یک مدل حیوانی مقاومت به انسولین بود که ویژگیهاي متابولیکی 
مقاومت به انسولین در انسان را تقلید کرده و به درمان دارویی پاسخ 
دهد از طرف دیگر هدف ایجاد یک مدل حیوانی است که از نظر ارثی 
و ژنتیکی چاق نباشد و براحتی قابل دسترس، نسبتا اختصاصی و با 

وفقیت بالا باشد نتایج نشان داد که اهداف مورد نظر حاصل شده م
است.مقاومت به انسولین به عنوان کاهش توانمندي انسولین براي 
برداشت، گلوکز بوسیله سلولها و بافتهاي حساس به انسولین تعریف 
شده است. هایپرانسولینما و هایپرگلیسمی به همراه گلوکزیوریا شاخصه 

. علل مقاومت به انسولین واضح )22(سولین است هاي مقاومت به ان

لات لانیست این اختلال یک بیماري چندفاکتوري است که ناشی از اخت
 .)23(تغذیه اي ، فیزیولوژیکی ژنتیکی و محیطی است 

 بر اساسدر مطالعه حاضر با استفاده از رژیم پرچرب فرموله شده و اجرا 
پروتکل هاي ارائه شده در رفرانس ها براي القاء مقاومت به انسولین به 

که منجر به افزایش معنی دار وزن  .)24(هفته تیمار شدند  13مدت 
در گروههاي تیمار شده در مقایسه با گروه کنترل گردید. این افزایش 

شگاهی حاصل از این از هفته پنجم تیمار معنی دار بود. یافته هاي آزمای
تحقیق در خصوص القاء چاقی و مقاومت به انسولین با سایر مطالعات 

تغییر معنی دار در گلوکز،  . همزمان با افزایش وزن)25(مطابقت داشت 
مشاهده گردید. افزایش  OGTTتري گلیسرید، کلسترول، انسولین و 

و اسیدهاي چرب و تري گلیسرید سرم موجب اختلال در ذخیره چربی 
در کبد و بافتهاي حساس به انسولین می شود در این  متابولیسم گلوکز

شرایط اختلال در سیگنالینگ انسولین ایجاد شده در نتیجه برداشت 
گلوکز بوسیله بافتها دچار اختلال می شود و مسیر گلوکونئوژنزز و 

 FBS,TGل می شود که نتیجه آن افزایش متابولیسم چربی در کبد فعا
ترشح انسولین نیز بوسیله پانکراس  FBSو کلسترول می شود. با افزایش

افزایش یافته و منجر به اافزایش غلظت انسولین می گردد که این شرایط 
را مقاومت به انسولین نامیده شده و در ادامه منجر به دیابت نوع دوم 

. ثابت کرده است که افزایش قابل توجهی در سطح )26(می شود 
خون موشهاي صحرایی دریافت کننده رژیم پرچرب در مقایسه  انسولین

 HDLو کاهش  TGافزایش سطح  )27, 26( با رژیم نرمال می شود
در موشهاي  تحمل گلوکزرا و هم چنین اختلال در سطح گلوکز خون و

این . یافته هاي )27(تیمار شده با رژیم پرچرب گزارش داده است 
مطالعه با نتایج فوق مطابقت دارد.براي تائید القاء مقاومت به انسولین با 

و انسولین، اندیکس هاي مقاومت  FBS,TGاستفاده از نتایج حاصل از 
محاسبه گردید . ارزیابی مدل  TYCو HOMA-IRبه انسولین 
روشی است که بطور گسترده براي تعیین کمی  HOMAهموستاتیک 

و بنابراین، از مقادیر  )28(ن گزارش شده است مقاومت به انسولی
HOMA ان براي شناسایی مقاومت به انسولین استفاده کرد. می تو

یافته هاي این مطالعه افزایش معنی دار در اندیکس هاي فوق و 
OGTT  ناشی از القاء مقاومت به انسولین را نشان می دهد. نتایج

حاصل از این مطالعه با نتایج گزارش شده توسط سایر محققین مطابقت 
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بالاتر از مقادیر  HOMA-IRاي داشت هر چند مقادیر بدست آمده بر
در  HOMA-IR. میزان )30, 29(گزارش شده در گونه هاي دیگر بود 

مطالعات مختلف و هم چنین میزان تغییر آن متفاوت گزارش شده که 
به مدت زمان ناشتایی اعمال شده بر حیوان نسبت داده شده این تفاوت 

 است .
از مدل حیوانی جهت بررسی استراتژي هاي درمانی براي بیماري هاي 

استفاده شده است . در این بررسی  مختلفی از جمله مقاومت به انسولین
میزان و نحوه اثر درمانی عصاره الکلی ایرینجیوم به عنوان یک داروي 

در مقایسه با پیوگلیتازون به عنوان  مورد کاربرد در طب سنتیگیاهی 
و مقاومت به انسولین استفاده می  2استاندارد که در درمان دیابت نوع 

استفاده شد. تیمار حیوانات مبتلا به  از مدل حیوانی ایجاد شده شود
IR  هفته منجر به کاهش  4با عصاره ایرینجیوم و پیوگلیتازون به مدت

گردید. اندیکس هاي  HDL-Cو افزایش در  TGو  FBSدر  معنی دار
HOMA-IR  وTYC  هم بطور معنی دار کاهش یافت ولی اثرات

محدودي روي تغییرات وزن و کلسترول و انسولین مشاهده گردید بنابر 
این بنظر می رسد که عملکرد عصاره ایرینجیوم احتمالا از طریق تنظیم 

کاهش اندیکس هاي مقاومت به متابولیسم گلوکز اعمال می شود. 
نجیوم الکلی ایری تري گلیسرید نشان از تاثیر عصاره انسولین ، قند و

لین به انسو مشابه پیوگلیتازون در مدل حیوانی بر افزایش حساسیت
به عنوان  HOMA-IRبا تغییرات  TYCتغییرات اندیکس  است.

ان و هم گروههاي درم HFDشاخص مقاومت به انسولین هم در گروه 
شده همخوانی دارند. این نتایج با نتایج حاصل از سایر مطالعات در 
خصوص رابطه اندیکس هاي مختلف با میزان مقاومت به انسولین 

 .)31(مشابهت نسبی دارد 

 نتیجه گیري
یافته هاي این مطالعه بیانگر تاثیر معنی دار عصاره الکلی ایرینجیوم بر 

ل حیوانی است و نتایج حاصل در افزایش حساسیت یه انسولین در مد
مقایسه با پیوگلیتازون نشاندهنده تاثیر تقریبا مشابه در اغلب 
فاکتورهاي مورد بررسی است و با توجه به عدم اثرات جانبی مضر و در 
دسترس بودن این گیاه و استفاده از آن در طب سنتی می تواند به 

نسولین مورد توجه عنوان درمان جایگزین و یا مکمل براي مقاومت به ا
 قرار گیرد هر چند تاثیر معنی داري در کاهش وزن ندارد.
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