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 ١٠/٤/٨٣:  ، پذيرش٢٤/٨/٨٢: ، بازنگري١٩/١٢/٨١: دريافت

 
 چكيده

روي هيپوتالاموس اثر مي كند و سلسله اعصاب مركزي را از  اين هورمون به صورت عامل سيري بر. پتين هورمون پپتيدي مترشحه از بافت چربي استل :زمينه و اهداف  
 . ح پلاسمايي لپتين بررسي شده استطدر اين مطالعه اثر انسولين روي س. انسولين و لپتين نقش مهمي در كنترل وزن بدن دارند. سازد طلع ميحجم ذخاير چربي بدن م

سپس .ند دچار بيماري ديابت شدmg/kg٥٠به ميزان  (STZ)استرپتوزوتوسين kg٥٠/پس از تزريق داخل صفاقي      » اسپراگ دولي «پانزده موش نر نژاد      :روش بررسي 
 با انسولين   ه گروه درمان شد   -، ج u/kg/day١٠ گروه درمان شده با انسولين با دوز         - گروه درمان نشده با انسولين،ب     -الف: اين موشها به سه گروه پنج تايي تقسيم شدند        

 .  در ميان، از گوشه چشم موشها گرفته شد سه نمونه خون بعد از آن به طور يك روزويك نمونه خون قبل از تزريق استرپتوزوتوسين . u/kg/day٢٠با دوز 
ين گروهها، درميانگين سطوح لپتين، انسولين و گلوكز پلاسما          بدر نمونه هاي قبل از تزريق استرپتوزوتوسين         ) ١نشان داد كه     تجزيه و تحليل يافته ها        :يافته ها 

 انسولين  و سين در موشهاي ديابتيك درمان نشده در مقايسه با موشهاي درمان شده، لپتين            در نمونه هاي بعد از تزريق استرپتوزوتو      ) ٢معني داري وجود نداشت،      اختلاف
در مدتي كمتر از دو ساعت باعث تحريك ترشح      انسولين درماني از لحاظ زماني    ) ٣،  >p )٠٥/٠ ( پايين تر ولي گلوكز بالاتر بود      >p )٠٥/٠ (پلاسما به طور معني داري    

 به طور معني داري بالاتراز موشهاي درمان شده با انسولين با            u/kg/day٢٠سطح لپتين پلاسما در موشهاي درمان شده با انسولين با دوز          ) ٤لپتين در موشهاي ديابتيك شد،      
 .>p )٠٥/٠ (ودب بود، در حالي كه گلوكز به طور معني داري پايين تر ١٠ u/kg/dayدوز

اين ماده با انتقال گلوكز به داخل سلولهاي چربي نقش سيگنال داخل            . عوامل ضروري مطرح مي شود     اين مطالعه انسولين به عنوان يكي از         براساس :نتيجه گيري 
همچنين مدت زمان لازم براي شروع اثر تحريكي انسولين روي ترشح           . ود شك مي يتبايكند و موجب تحريك ترشح لپتين از سلولهاي چربي موشهاي د           سلولي را ايفا مي   

 .متر از دو ساعت بودلپتين در موشهاي ديابتيك  ك
 

 لپتين، انسولين، گلوكز، موشهاي ديابتيك : واژه هاكليد
 
 

 مقدمه 
يولوژيست ها از مدتها قبل احتمال وجود پيام محيطي را كه              زيف

سلسله اعصاب مركزي را از وضعيت ذخاير انرژي بدن موجود زنده             
ن اولي. ده بودند رازد مطرح ك   سه مي اگآ نآخصوصاً تودة بافت چربي      

 مطرح شد  ١٩٥٣تمالات دربارة وجود چنين هورمون يا سيگنالي در         اح
 و تحقيقات بعدي كولمان احتمال صحت اين فرضيه را قوت بخشيد             

 ابتدا در   ار ob ژانگ و همكارانش ژن چاقي        ١٩٩٤اين كه در     ات )١(
 كه  دوب كوتاهي نگذشته     تدم. دموش و بعد در انسان كلون كردن        

سط اين ژن مشخص و روشي براي سنجش آن         پروتئين توليد شده تو   
تين نامگذاري شد كه از كلمة      پل obول ژن   صحم. در پلاسما ابداع شد   

جايگاه اين ژن در انسان .  معناي لاغر گرفته شده استهب leptosيوناني 
 ).٢( است ون اگزون و دو اينتره و داراي س٧روي كروموزوم 

ود كه پس    شتز مي نس نه اي ي اسيد آم  ١٦٧تين به صورت يك پپتيد      پل
اي از انتهاي آمينوي آن در ميكروزوم ها          اسيد آمينه  ٢١از حذف توالي    

تين پل). ٤و٣(ود ش اسيد آمينه اي ترشح مي       ١٤٦به صورت هورمون     
ود و سطح پلاسمايي آن     مي شط سلولهاي بافت چربي سنتز      وسعمدتاً ت 

چربي بدن  تودة   در انسان و حيوانات ارتباط قوي با نايمه تودة بدن و           
 . )٥(دارد

 پتورهاي لپتين در شبكة كوروييد و هيپوتالاموس         سگيرنده هاي ر   
ي كه به عنوان تنظيم كنندة        اند، يعني همان ناحيه    اشده نومشخص و كل  

 مداركي كه تاكنون به دست      زا. )٦( ن بدن شناخته شده است    وزاشتها و   
ايي كه به عنوان    آمده چنين بر مي آيد كه لپتين در مغز با اغلب نورپپتيده            

. ند  تعامل دارد      اعوامل دخيل در تنظيم تعادل انرژي شناخته شده            
 ترشح آن را   لپتين شناخته شده است و    افزايندة اشتها  عاملY روپپتيد  ون
 در هستة پاراونتريكولار    ار (CRH)چنين لپتين بيان ژن   مه .مي كندهار  م

 كاهندة اشتها    اين منطقه اثر    رد CRHهيپوتالاموس افزايش مي دهد كه      
د گيرنده هاي لپتين در بافت چربي احتمال دخالت لپتين           وجو .)٧(دارد  

لعات اوليه نشان داده اند كه لپتين به       اطم .در تنظيم ليپوليز را مطرح مي كند     
جب وم in vitro و in vivo پاراكرين در محيط هاي       -صورت اتوكرين 

يش فعاليت سمپاتيك   چون لپتين موجب افزا   . )٨( ود شافزايش ليپوليز مي  
قين عقيده داشتند كه افزايش لپتين         حقود گروهي از م      شمحيطي مي 

پلاسما از طريق تحريك هيپوتالاموس موجب افزايش فعاليت دستگاه            
 احتمالاً  سپ. )٩( ود شوليز مي پيلعصبي سمپاتيك محيطي و در نتيجه         

 افزايش: مي كند شركت    و طريق در متابوليسم بافت چربي        د لپتين از 
با وجود اين، مكانيسمي كه از طريق آن لپتين         . ليپوليز و كاهش ليپوژنز   
 .ود هنوز به طور كامل مشخص نشده استي شم باعث افزايش ليپوليز



 

انسان و   وي بافت چربي   ر in vitroرك بسياري كه از مطالعات    ادم
 mRNAموش به دست آمده اند حكايت از اين دارند كه انسولين بيان             

لعات مطا .)١٠( مي كند تحريكرا   آن از بافت چربي    تين و ترشح     پل
 جوندگان نشان مي دهد كه انسولين موجب افزايش          يورانجام شده   

mRNA ود و سطح لپتين پلاسما را افزايش        شتين در بافت چربي مي    لپ
سطح لپتين موشهايي كه به واسطه تزريق استرپتوزوسين        . )١١( مي دهد
 شود ولي پس از انسولين درماني        ند عمدتاً كم مي    اابت شده يد دچار
در عين حال، اثر افزايش دهندة انسولين         ).١٢( ابدمي ي افزايش   رهدوبا

( ترشح لپتين در بعصي مطالعات به صراحت تأييد نشده است  يبر رو 
 طرف ديگر، اگر چه در بعضي از تحقيقات اثر تحريكي                 زا. )١٣

العات نيز در   انسولين بر ترشح لپتين تأييد شده است، در همين مط            
 بافت  يرورمورد مدت زماني كه طول مي كشد تا انسولين اثرش را ب            

تلاف نظر وجود   خچربي اعمال كند و باعث افزايش ترشح لپتين شود ا         
ضي از محققين ذكر كرده اند كه اثر تحريكي انسولين بر ترشح            عب. دراد

ز آن   حالي كه برخي ديگر معتقدند كه براي برو         رد فتد الپتين اتفاق مي  
تي كه بر روي    اعلطبق مطا ). ١٤( ساعت ها تا روزها وقت لازم است       

انسان انجام يافته است، اثر تحريكي انسولين بر ترشح لپتين در افراد              
 .)١٦و١٥(فتد  اديابتيك در طولاني مدت اتفاق مي

 
 ها و روش دموا
 اب» اسپراگ داولي« ازنوع آلبينو نژاد رانات مورد آزمايش موش نويح
اين حيوانات از لانه حيوانات     .  ماه بودند  ٨ گرم و سن     ٣٦٠-٢٧٠ وزن

ري ادهدانشكدة پزشكي دانشگاه علوم پزشكي تبريز تهيه و در مركز نگ          
پزشكي  حيوانات در مركز تحقيقات كاربردي دارويي دانشگاه علوم          

 ساعت  ١٢تبريز تحت شرايط كنترل شده از نظر دما و شرايط نوري              
تغذية حيوانات از   . ريكي نگهداري مي شدند   ساعت تا  ١٢روشنايي و   

غذاي آماده كه تفالة غلات بود به همراه مقدار كافي آب انجام مي                 
 . تايي در قفس نگهداري مي شدند      ٥انات در گروههاي    يوح. گرفت

كل كارهاي انجام شده روي     .  روز بود  ٧مدت مطالعه بر روي موشها      
 .فتصورت گر) ١ جدول( زماني زير جدولموشها طبق 

 گروه ديابتيك درمان -١:  تايي تقسيم شدند٥انات به سه گروه    ويح
 واحد به ازاي ١٠وه ديابتيك درمان شده با انسولين با دوز رگ -٢ ،نشده

وه ديابتيك  رگ -٣ و رجلدييز يقرزت هر كيلو وزن بدن به صورت      
 واحد به ازاي هر كيلو وزن بدن به          ٢٠درمان شده با انسولين با دوز        

 .ر جلدييز ريقزت صورت

سي خون به    روز نخست موشها توزين شدند سپس يك سي         در  
 وتوسينزوتپرگرفته شد و بعد با تزريق است        اه نمونة اوليه از آن     انعنو
جهت . ام شدجنا ١جدولو بقية مراحل طبق  ) ١٦(ابت در آنها ايجاد   يد

خون وريدي از سينوس       ،)١٩٥٤ (خونگيري طبق روش استون     
آوري  لي چشم به وسيلة لولة هماتوكريت جمع        اوربيتال گوشة داخ  

 در دقيقه به    ٣٥٠٠ا در دستگاه سانتريفوژ با دور        هپلاسماي نمونه . شد
يري از نظر لپتين، انسولين و گلوكز        گ جدا و تا روز اندازه     ه دقيق ٥مدت  

 . درجة سانتيگراد نگهداري شد-٢٠در دماي 
  ايجاد ديابتشور

 اروي استرپتوزوتوسين ساخت شركتاين مطالعه با استفاده از د رد
ابت ي د ٢تزريق داخل صفاتي   mg/kg٥٠ به صورت تك دوز        ١زيگما

 ساعت بعد از تزريق، ديابت در موشها         ٤٨طبق اين روش    . ايجاد شد 
 . ود شايجاد مي

جهت تشخيص ديابت، پـس از ايـجاد جراحـت كوچك توسط           
تري قرار  ت يك قطره خون بر روي نوار گلوكوم        نالانست در دم حيوا   
 ,Boehringer Mannheim)ط دستگاه گلوكومتر    سداده شد و سپس تو    

Indianapolis, INC) ار خوانده شد در تمام موشها قندخون بالاي         ون
mg/dl مشخص شد كه حاكي از ديابتيك شدن آنها بود ٣٥٠. 

 وهاراد
ين و انسولين استفاده     وساين مطالعه از دو داروي استرپتوزوت        رد
نرمال  لويتر محل  ل ميلي ٥/٩ال تركيبي اين دارو را در         نچه وي انچ.شد
 و ٥/٣-٥/٤معادل   pH يا دكستروز واتر حل كنيم محلول داراي         نسالي

 ساعت پس از    ١٢رنگ زرد شفاف به دست مي آيد، به طوري كه تا             
در صورت فاسد شدن رنگ آن به زرد         . حل كردن قابل استفاده است    

ع پودر خالص اين دارو قابل حل در         ون. ابد يكدر يا قهوه اي تغيير مي     
 به سرعت از لحاظ شيميايي تغيير       ا است ام  نلياآب يا محلول نرمال س    

بنابراين جهت افزايش پايداري دارو مي توان به آن            . ماهيت مي دهد 
.  برسد ٥/٣-٥/٤لول به حدود     حم pHبافر سيترات اضافه كرد تا         

ساني و ساخت   نا NPHولين استفاده شده در اين مطالعه از نوع            سنا
   .داروسازي لرستان بود

 
 

 .مراحل عملي انجام يافته روي حيوانات به تفكيك روز و ساعت : ١ل جدو
 زور اول دوم سوم چهارم پنجم ششم هفتم

 روند آزمايش ها

  صبح٩زين ساعت وت + + + + + + +

+ + + + +   
 ٣ و ٢ريق انسولين به گروههاي زت

  صبج١٠ساعت 
  ظهر١٢نگيري ساعت وخ +  +  +  +

 ريق استرپتوزوتوسين زت +      
  بعد از ظهر١ساعت 

 
 

1. Sigma  
2. intrapritoneal  
 



 

 روشهاي بيوشيميايي 
هاي پلاسمايي لپتين، انسولين و گلوكز سنجش         اين مطالعه غلظت   رد

 استفاده از كيت      اب (ELISA)ح لپتين به روش الايزا          وطس .شد
ا پن ب  اژ IBLآزمايشگاهي سنجش لپتين موش ساخت شركت             

 ت انسولين به روش الايزا و     غلظ .سنجش شد  ٣/٥٦ pg/mlحساسيت  
با استفاده از كيت آزمايشگاهي سنجش انسولين رت ساخت شركت            

DRG مان با حساسيت    لآµg/l ظت پلاسمايي  غل. يري شد  گدازهنا ٠٧/٠
شگاهی ساخت  يمازآ گلوكز به روش آنزيماتيك و با استفاه از كيت           

 .ری شديدازه گنا Manشركت 
 هاي تجزيه و تحليل آماري روش

 اب هیورگبررسي آماري داده ها به دو روش داخل ـ گروهي و بين                
اي داخل ـ  هرسيبردر  .ويرايش دهم انجام شد SPSSه نرم افزار دافاست

اي به دست آمده براي لپتين، انسولين، گلوكز و وزن           هگروهي، ميانگين 
ده بعد از مداخله در هر      اي به دست آم    هبدن قبل از مداخله با ميانگين     

 ١اي جور شده   هاي نمونه رب tسه گروه به طور مجزا توسط آزمون           
اي به دست    هاي بين گروهي ميانگين     هرسيبرروش   .دندشايسه  قم

آمده قبل و بعد از مداخله در هر سه گروه، نظير به نظير، از لحاظ                    
يلة زماني دو به دو بين گروههاي يك و دو، يك و سه، دو و سه به وس                

شده در  ن  ارقام بيا  لك .ايسه شدند ق م ٢اي مستقل  هاي نمونه رب t ونمزآ
تفاوت .  است ٣انگينيم خطاي معيار  ±اين مطالعه به صورت ميانگين      

 نظر  ر نظر آماري معني دار د     زا )> p ٠٥/٠(ا در سطح     هبين ميانگين 
 .گرفته شد

 
 يافته ها

 ن و گلوكز در گروه اولسي تغييرات لپتين، انسوليبرر
سطح لپتين  ) موش ديابتيك درمان نشده با انسولين      (گروه اول   در  

در . يتر بود  لدر ميلي  ٠٧/٤ ± ٢٦/٠ ng/ml پلاسما قبل از ايجاد ديابت    
نمونة تهيه شده در روز دوم پس از تزريق استرپتوزوتوسين، يعني روز            

 ٥٧/٠ ± ١١/٠ ng/mlپلاسما به    پيدايش ديابت در موشها، لپتين        
قدار در مقايسه با ميزان پاية قبل از پيدايش          م كاهش اين . كاهش يافت 

اي تهيه شده در روزهاي      ه نمونه رد ).>٠٠٠١/٠p(ديابت معني دار بود    
چهارم و ششم پس از تزريق استرپتوزوتوسين سطح لپتين همچنان             

 ٤٨/٠±ng/ml١٣/٠و٥٧/٠±ng/ml١٢/٠ب پايين باقي ماند كه به ترتي
 اختلاف معني داري را با ميزان پاية قبل از ديابت نشان مي دهد              هبود ك 

)٠٠٠١/٠p< ٠٠٠٢/٠وp<( )ظت انسولين پلاسما   لغ. ) الف -١نمودار
د و در   وب ٧٩/٠ ± ١١/٠ ng/ml از ايجاد ديابت      لة اوليه قب  نومدر ن 
اي گرفته شده در روزهاي دوم و چهارم و ششم بعد از تزريق               هنمونه

 ۰۷/۰±١٢٨/٠ ،١٢٢/٠ ng/ml  ۰۶/۰± ترتيب به هاسترپتوزوتوسين ب 
 )> ٠٠٣/٠pو >٠٠٥/٠p ،>٠٠٥/٠p(كاهش يافت    ١٢٢/٠ ±۰۶/۰ و
 ٤٠/٩٧±mg/dl٦٦/٥ت گلوكزپلاسما درنمونة اوليه     ظل غ .)ب-١نمودار(
 روزهاي دوم و چهارم و ششم بعد از تزريق              اي هد و در نمونه    وب

 ٢٠/٤٢٠±٧٠/٧و٢٠/٤١٩±mg/dl٤١/٩ترتيب به  هاسترپتوزوتوسين ب
 . ) ج-١نمودار ) (> p ٠٠٠١/٠(فزايش يافت ا ٤/٤١٤ ± ٢١/١٠ و
 وه دومگرو گلوكز پلاسما در  نيسي تغييرات لپتين، انسولررب

 واحد انسولين به    ١٠موش ديابتيك درمان شده با       (گروه دوم    رد
سطح لپتين پلاسما قبل از      ) ازاي هر كيلوگرم وزن بدن در هر روز         

 ساعت پس از    ٢د و در نمونة     وب ٩٤/٣ ± ٤٥/٠ ng/mlايجاد ديابت   

در نمونة  ،٠٥/٧ ± ٤٥/٠ ng/mlلين درماني در روز اول درمان به سوان
در نمونة گرفته شده در      و ٧٠/٦ ± ٥٤/٠ ng/mlروز سوم درمان به     

 يافت كه در هر     زايشفا ٥٠/٧ ± ٢٢/٠ ng/mlجمين روز درمان به     پن
معني داري را   سه مورد در مقايسه با نمونة قبل از ايجاد ديابت افزايش           

 .) الف -٢نمودار( )>٠٠٢/٠p و >٠٠٢/٠p،  >p ٠١٩/٠(نشان داد    
د و  وب ٦٤/٠±١٥/٠ ng/ml انسولين پلاسما قبل از ايجاد ديابت        حطس

ه انتظار مي رفت، افزايش اي پس از انسولين درماني، چنان ك   هدر نمونه 
رمان به   د زمعني داري حاصل شد، به طوري كه دو ساعت پس ا              

ng/ml سومين روز درمان به       ر، د ٩٨/٤ ±٦٨/٠ ng/ml ٧٤/٦±٦٤/٠ 
، >٠٠٣/٠p(زايش يافت  اف٠٥/٧±٤/٠ ng/mlدرمان به  پنجمين روز و

٠٠٠١/٠p<   ٠٠٠١/٠وp<) (گلوكز پلاسما قبل    حط س .) ب - ٢نمودار 
اي پس از     هو در نمونه    ٨٠/٩٨ ± ٧٩/١٠ mg/dlاز ايجاد ديابت     

 و ٢٠/٨٥±٩٧/٦ ،٨٠/١٠٣±mg/dl١٧/١٨رماني به ترتيب    د نانسولي
ه با نمونة قبل از درمان اختلاف معني داري            بود ك  ٨٠/٨٦±١٣/٨

 ). ج-٢نمودار (نداشت 
 سي تغييرات لپتين، انسولين و گلوكز پلاسما در گروه سومررب

 واحد انسولين   ٢٠موشهاي ديابتيك درمان شده با        (موسگروه   رد
سطح لپتين پلاسما قبل از     ) به ازاي هر كيلوگرم وزن بدن در هر روز         

 ساعت پس از    ٢د و در نمونة     وب ٣٩/٤ ± ٦٧/٠ ng/mlايجاد ديابت 
در سومين  ،٩٢/٨ ±٥١/٠ ng/mlاول درمان به زوانسولين درماني در ر

در پنجمين روز درمان به       و ٨٠/١٠ ± ٢٠/١ ng/mlروز درمان به     
ng/ml يافت كه در هر سه مورد اين اختلاف         زايشفا ٧٥/٩ ± ٢٤/٠ 

 >٠٠٥/٠p ، >p ٠٠٠١/٠به ترتيب   (نسبت به نمونة اوليه معني دار بود       
 ). الف-٣نمودار( )> p ٠٠٢/٠ و

 ٥٠/٠±ng/ml١١/٠ح اولية انسولين پلاسما قبل از ايجاد ديابت         ط    س
ار افزايش  اي پس از انسولين درماني طبق انتظ            هونهنمو در    ود  ب

  درمان به   زمعني داري را نشان داد، به طوري كه دو ساعت پس ا                
ng/ml هب  سومين روز درمان   رد ٣٠/٩±٩٧/٠ ng/ml ٦٠/١١ ± ٩١/١ 

 زايش يافت  فا ٩٤/١٣ ± ٦٥/١ ng/mlدر پنجمين روز درمان به            و
)٠٠١/٠ p <، ٠٠٤/٠ p < ٠٠١/٠ و p < ()ظت ل غ ). ب -٣نمودار

د و در   وب ٢٠/١٠٧ ± ٦٦/٩ mg/dlلاسما قبل از ايجاد ديابت      پ زگلوك
ني در روز سوم و پنجم كاهش معني          ااي پس از انسولين درم      هنمونه

 داري را نشان داد، به طوري كه دو ساعت پس از درمان به                        
mg/dlبه سومين روز درمان     رد ٢٠/٨٢±٩٠/١٣ mg/dl٨٠/٥٠±٣٧/٨ 

 هش يافت  اك ٤/٤٩ ± ٩٥/٧ mg/dl درمان به     زدر پنجمين رو    و
)٣/٠ p <، ٠٠٩/٠ p < ٠٠٢/٠و p <( )ج-٣نمودار  ( 
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day/در موشهاي ديابتيك درمان شده با انسولين با دوز  )ج(كز ووگل) ب(ولين س ان،)الف(سمايي لپتين 

 روز درما٥ز اپس  مان ور روز د٣ز  اس پلين نوبت درمان با انسولين،وز اااعت پس سدو  جاد ديابت،

ن رروي سطح پلاسمايي لپتي   بت ب ياد  
سترپتوزوتوسين و بررسي تغييرات        

 سطح گلوكز    اب نآ طماني و ارتبا           
ت آمده در اين مطالعه پس از محرز 

افت سما دچار   پلا نيد كه لپت  شده  
يجاد ديابت نسبت به نمونة تهيه       ا ز
 ناين كاهش لپتين به طور همزما      .د

ي ديابتيك اتفاق افتاد، در حالي كه             
 . ي را نشان داد

كرده اند كه لپتين      شرازام شده گ     
 با استرپتوزوتوسين درمان نشده با        

مطالعه در اين   ). ١٨و١٧،  ١٢(ي دهد    
در . دشه  دهاشت پس از تزريق م       

 گزارساير مطالعات نيز مدت زمان مشابهي     
لاسپين  تپل شهاك يك مطالعة مشابه ديگر    

 كه) ١٧( شده بود  هدهاشاسترپتوزوتوسين م 
به روش متفاوت ايجاد ديابت در اين مط

kg/ر دو دوز    د نيسوتوززيرجلدي استرپتو 
استفاده شده بود، در حالي كه در مطالعه

وزوتوسينتپرواحد است  دوز مشابه از يك   
يجاد ديا ا هت ج ريدي و صفاقي يا داخل  ـ   

بديهي است كه ديابت ايجاد شده در مطا
و) زايش گلوكز اهش انسولين و اف   ك (تدش

طول مي كشد تا ديابت به تأييد برسد با ساي
تواند بر نتايج به دست آمد ود و اين امر ميب

 ٢٠ ٤٠ ج
٨٠ ٠٠ 

 ٠ ٢٠ ٤٠ ٦٠ 
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 تغييرات غلظت پلا:٣ر دامون

استرپتوزوتوسين و اي
 

 بحث
عيين اثر ت ر به منظو  هلعاطم اين

ديابتيك شده توسط اي  در موشها 
لپتين پلاسما پس از انسولين در

يج به دسطبق نتا. پلاسما انجام شد
هشدن بيماري ديابت موشها مشا     

اس  ه پ شدشديدي در نمونة گرفته     
ومي ششده قبل از پيدايش بيماري      

ت انسولين پلاسما در موشهافا اب
سطح گلوكز پلاسما افزايش شديد

اير مطالعات انجمحققين در س  
ك شدهيتبايوانات د يح پلاسما در 

يدي را نشان مدن كاهش ش  ليانسو
 ساع٤٨افت شديد لپتين پلاسما      



 

 ساعت پس از شروع درمان توسط        ٢در فاصلة   عه حاضر   لاطم رد
در ساير  . را نشان داد  ي  ار دينعم شانسولين سطح لپتين پلاسما افزاي     

 امطالعات نيز انسولين درماني باعث افزايش لپتين پلاسما شده است، ام         
گزارش شده است كه . ي وجود داردسياراختلاف نظر ب ينلحاظ زما از

 ساعت باعث افزايش سطح لپتين پلاسما ٤ تا ٢انسولين درماني پس از 
العات ديگر اين   ر حالي كه در مط     د ،)١٢(ود ش مي كيتبايددر موشهاي   

 ارش شده  گز ز ني دو هفته  يتح و روز راهچ ،فاصلة زماني، دو روز    
تحت انفوزيون وريدي    كه   در يك مطالعه در موشهايي     ). ١٧(ت    سا

ار گرفته بودند نيز افزايش سريع لپتين در عرض كمتر قر لينم انسواومد
ر مطالعة مشابه ديگري    دولي  ) ١٢(از يك ساعت گزارش شده است      

ون آهستة كوتاه مدت انسولين تأثيري را روي سطح لپتين                انفوزي
 .)١٤(پلاسما نشان نداده است 

ه تاور ك ولين د نسيز گزارش شده است كه ا      ني ن لعات انسا اطم رد
بيش از يك   (مدت تأثيري روي ترشح لپتين ندارد اما در طولاني مدت           

م حقيقات انجا ت رثك ا .)١٢(ودي شم باعث افزايش لپتين پلاسما    ) هفته
شده روي انسان بيانگر اين مطلب هستند كه انسولين درماني حداقل             

 ات اكثر تحقيق   و ود شا مي لاسمزايش لپتين پ  فا فته موجب هيك   پس از 
 جوندگان حكايت از اين دارند كه انسولين درماني در          وي ر دهانجام ش 

ين اربانب. )١(ودمي شكمتر از چند ساعت باعث افزايش لپتين پلاسما           
تفاوت در گونه ها مورد مطالعه باعث اختلاف در پاسخ به              احتمالاً  

از طرف ديگر، مشخص شده است كه ورود وابسته         . انسولين مي شود  
ن بيشتر از انسان هاست     ادر جوندگ ا  به انسولين گلوكز به داخل سلوله     

چه ورود وابسته به انسولين گلوكز به داخل سلولهاي            نانچ و )١٩(
ن نتيجه گرفت   اوتي  م ،)٢٠(ين باشد سؤول تحريك ترشح لپت   م يبرچ

 .ودشلپتين مي  رشحتكه اين عامل باعث بروز اختلاف گونه اي در 
ين توسط  ت لپ حرش ت نيسم احتمالي براي بيان چگونگي تحريك      اكم

انتقال ب  وجن م  انسولي كهه اين ترتيب بيان كرد      ان ب ولين را مي تو   سنا
پس  س .ودشي م ١ ٤GLUTگلوكز به داخل سلولهاي چربي از طريق          

گلوكز به عنوان سيگنال داخل سلولي عمل كرده و موجب تحريك              
ن فرضيه افزايش   يا قبط. )٢١(ود شترشح لپتين از سلولهاي چربي مي      
 ني بايد موجب   امرنسولين د ااز   گلوكز داخل سلولهاي چربي پس      

 هاول و همكارانش     طرفي زا. شود   يرب چ تافزايش ترشح لپتين از باف    

 هاند كه بغير از انسولين هر عامل ديگري ك            كرده در مقالة خود ذكر    
 ت ممكن اس  ودتوسط سلول چربي ش    زكولداشت گ رب ب افزايش جمو
آنان دريافتند كه تحريك ترشح لپتين      . يك ترشح لپتين شود   حر ت عثبا

ارتباط تنگاتنگي با  in vitroي چربي موش در اهلولس توسط انسولين از
لوكز توسط سلولهاي چربي      اثرات انسولين در افزايش برداشت گ        

 سطتوكزورداشت گل  ب كه مهار ) ٢١(ش كرده اند   رازگ). ١٧(دارند
Deoxy-D-glucoseار متابوليسم هم اي ،٣ـ ب وچالازينتيس اي ٢نيترولف ،٢

م عليرغم حضور غلظت     يدس فلوئوريد    اگلوكز توسط يدواستات ي    
ه به  ك دو ش از بافت چربي مي    نيت ترشح لپ  رمها بالايي از انسولين، باعث   

سم گلوكز توسط سلولهاي چربي مربوط         يو متابول ت  كاهش برداش 
پلاسما پس از     نيتپل كردند كه افزايش   ي  ير گنان نتيجه آ. ود شمي

انسولين درماني در حيوانات ديابتيك ممكن است يك پاسخ ثانويه به            
 باشد و    يچرب افزايش برداشت و مصرف گلوكز توسط سلولهاي         

 ازي  را ناش   ديابتيك اتشاهده شده در حيوان    لپتينمي م هيپوبنابراين  
 .ندته انسدااهش برداشت و متابوليسم گلوكز در سلولهاي چربي ك

ة حاضر ما تأثير كاهش گلوكز پلاسما و افزايش انسولين           لعاطم رد
پلاسما را برروي سطح لپتين پلاسما جهت بررسي مكانيسم ترشح              

 پلاسما مشاهده   نيتدير لپ قامررسي  ب رد .اديمد ريابي قرا ز ار دلپتين مور 
 ٢٠در گروه درمان شده با      ي  ار در معني طولاسما به   پح لپتين   سطشد كه   

.  واحد انسولين بود    ١٠شده با     نامرد واحد انسولين بالاتر از گروه      
٢٠، ١٧(حاصل از اين مطالعه و مطالعات مشابه به نتايج وجهتبنابراين با 

 با انتقال گلوكز به داخل       كه انسولين  مي توان نتيجه گيري كرد     ) ٢١و
سلولهاي چربي به عنوان سيگنال داخل سلولي عمل مي كند و موجب             

در . ود شك مي يتبايد ياهتحريك ترشح لپتين از سلولهاي چربي موش       
ثر تحريكي انسولين روي ترشح لپتين در فاصلة زماني دو            ا اين مطالعه 

ن لپتين به   بنابراي. شد مشاهده نيدي انسول ليرجزساعت پس از تزريق     
تغييرات محسوسي مي   ر  چا د در طي بيماري ديابت    املي كه عوفهرست  

ما بررسي ارتباط لپتين با عوارض احتمالي شناخته        . شود شوند اضافه مي  
شدة بيماري ديابت همچون اختلالات قلبي، اختلالات عروقي ،                

ا و نظاير اين ها ر    زخم  لتيام  ا راختلال د  ن،ونفروپاتي، رتينوپاتي، فشارخ  
 .نيم كپيشنهاد مي
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