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   و اکسیدگلیکههمچنین لیپید،  و سیستئین بر وضعیت قندتیمار با یک ماه اثر 

  يآتروسکلروز ـ ی مدل دیابترت در  LDLشدن
 

  1کیا ، بتول اعتمادي2، منوچهر نخجوانی1، سیده زهرا بطحائی1صفدر مهدوي فرد

  
  

  

  چکیده 

  

 افزایش .دیابتی است در افراد میروبیشترین میزان مرگ عامل و اختلالات عروقی آنترین بیماري متابولیک  دیابت شایع: مقدمه

این مطالعه بررسی اثر اسید آمینه از هدف . ساز عوارض دیابت است قندخون، اختلات لیپیدي و استرس اکسیداتیو زمینه

 مدل رتدر LDL گلیکه و اکسید شدن ، استرس اکسیداتیو،تروژنیآ، پروفایل لیپیدي، شاخص قندخونسیستئین بر وضعیت 

  .  استي آتروسکلروزـی دیابت

.  استفاده شديآتروسکلروز ـ یعنوان مدل دیابته بژنیسین تحت رژیم غذایی آتروتو دیابتی شده با استرپتوزورتاز : ها روش

ه که ب دریافت کننده سیستئین و دیابتیکنترل  هاي گروهو  ،و دیابتیل کنتر هاي گروه:  بودند ازعبارت هاي تحت مطالعه گروه

یک ماه قندخون ناشتا، از بعد . قرارگرفتند ) درصد در آب خوري05/0( اسیدآمینه سیستئین بامدت یک ماه تحت تیمار 

  ها رتاوکسال و وزن  گلی متیلاوگسال،  گلیپروتئینی، اکسیدشدن  پیشرفته محصولات و اکسیده، گلیکه LDL، پروفایل لیپیدي

  . شدو بررسی  گیري اندازه

گلسیرید، کلسترول،  میزان قندخون، تريتوجهی در  نسبت به گروه کنترل افزایش قابل ي آتروسکلروز ـی دیابت هاي رت :ها یافته

LDL،ت  نسبLDL/HDL آتروژنی شاخص عنوانبه ،LDL اوکسال، همچنین پروتئین  گلی اوکسال و متیل  گلی،ه و اکسیدگلیکه

 > P) بدون تیمارگروه نسبت به سیستئین با تحت تیمار آترواسکلروزي ـ دیابتی گروه رهاي ذکر شده در پارامت .داشتند اکسیده

  .کاهش قابل توجهی نشان داد (0.001

 و کاهش استرس LDLن شد و اکسیدگلیکهسیستئین با توجه به بهبود وضعیت قند ولیپید، مهار روندهاي  :گیري نتیجهبحث و 

  .  شودادهپیشنعنوان یک دارو جهت پیشگیري از اختلالات دیابت هتواند ب  میي آتروسکلروز ـییابت د هاي رتاکسیداتیو در 

  

   استرس اکسیداتیو،اکسیده LDL ،گلیکه LDL ،استرپتوزوتوسین ، سیستئین، آتروسکلروز،دیابت:  کلیديواژگان

                                                             
  .گروه بیوشیمی بالینی، دانشکده علوم پایه پزشکی، دانشگاه تربیت مدرس، تهران، ایران - 1

 .، بیمارستان امام خمینی، دانشگاه علوم پزشکی تهران، تهران، ایرانریز هاي متابولیک و غدد درون اري مرکز تحقیقات بیم- 2

 صندوق پستی  نی، دانشکده علوم پایه پزشکی، دانشگاه تربیت مدرس، گروه بیوشیمی بالیتهران، جلال آل احمد، پل نصر: نشانی

   Bathai_z@modares.ac.ir  :پست الکترونیک. ، تهران، ایران14115 -111

  24/01/1393: تاریخ پذیرش    18/12/1392: تاریخ درخواست اصلاح    03/12/1392: تاریخ دریافت
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280 ...گلیکه و  اثر یک ماه تیمار با سیستئین بر وضعیت قند و لیپید، همچنین:  و همکارانبطحائی

  مقدمه 

خون همراه با اختلالاتی در  دیابت ملیتوس با افزایش قند

. شود سم کربوهیدرات، چربی و پروتئین نمایان میمتابولی

ترین بیماري متابولیک است که در اثر اختلال  دیابت شایع

. ]1[ شود در ترشح انسولین، عمل آن و یا هر دو ایجاد می

 در بیماران ومیرترین عامل مرگمهم قبیماري قلب و عرو

عروق در این  هاي قلب و خطر ابتلا به بیماري. دیابتی است

بیعی وضعیت غیرط. ]2[  برابر افراد طبیعی است4 تا 2افراد 

 پیدي وخون، اختلالات لیمتابولیسم مانند افزایش قند

مقاومت به انسولین در دیابت منجر به مختل شدن عملکرد 

. ]3[ گردد سکلروز می به آترورها و در نهایت منج  شریان

 مانند پلی بین این بیماري و اختلالات آن ونقندخافزایش 

 LDL و اکسید شدن گلیکهمیزان در افراد دیابتی . است

 ،یابد و این دو تغییر می افزایش کنترلنسبت به افراد 

تحقیقات . افزاید ویژگی آتروژنی این لیپوپروتئین را می

ترین نقش را در ایجاد  اکسیده مهمLDL قبلی نشان داده که

،  اکسیدشدن این لیپوپروتئینصشاخ. ]4[وز داردآتروسکلر

  . ]5[ است ان کونجوگه مقدار دي

هاي آزاد گونه  رادیکال با تولید انبوه افزایش قندخون

 همراه ROSافزایش تولید . شود  همراه میROS)( 1اکسیژن

با اختلال در سیستم دفاعی آنتی اکسیدانت، نقش مهمی را 

گلوتاتیون . ]6[ کند در پیدایش اختلالات دیابت بازي می

)(GSH تیول با وزن مولکولی کم است و در ترین فراوان 

 بهسیستم دفاعی آنتی اکسیدانت نقش دارد و  کاهش آن  

  اختلالاتبروزساز   ایجاد استرس اکسیداتیو زمینهواسطه

مرحله  تئینسسیموجودي اسید آمینه . ]7[ دیابت است

 در .ت در بدن اسGSHمحدود کننده اصلی در  ساخت 

  .]8[ یابد  کاهش میCys  وGSHافراد دیابتی سطح 

 واکنش غیرآنزیمی ، دیابتعوارضهاي اصلی  یکی از علت

 این روند،در  . است شدن گلیکهها یا روند وکز باپروتئینگل

اوکسال و  گلی کربونیل مانند  ترکیبات ديمیزان

استرس کربونیل منجر به یافته و اوکسال افزایش  گلی متیل

  گلیکهاین دو ترکیب از محصولات میانی روند . گردد می

ها  کردن پروتئین گلیکههستند و چندین برابر گلوکز قدرت 

  دارند مهمیدیابت نقشاختلالات داشته و در ایجاد  را

                                                             
1 Reactive Oxygen Species (ROS) 

 از طریق تولید محصولات نهایی  همچنینترکیباتاین . ]9[

، افزایش استرس اکسیداتیو و (AGEs) پیشرفته یکهگل

هاي فاکتور رشد مشتق از پلاکت در  اختلال در گیرنده

. ]10[کنند  مهمی ایفا مییده آتروسکلروز نقش دایجاد پ

به   منجر،اوکسال گلی ویژه متیل کربونیل به ترکیبات دي

 و از این طریق قابلیت اکسیدشده  LDLشدن  گلیکه

 LDLآتروژنی  ویژگی پیش. افزایند را می شوندگی آن

مطالعات .  ]11[ یابد افزایش میآن شدن   گلیکهاکسیده با 

بسیاري جهت بررسی و شناخت مواد شیمیایی مختلف 

 در جریان است و در بین مواد شدن گلیکهجهت مهار روند 

 مناسب ،سمی بودنعلت ها به پیشنهاد شده، بعضی از آن

 مواد طبیعی که با سلامت زبنابراین استفاده ا. نیستند

  .]13،12[ سازگارند و عوارض کمتري دارند ارجح است

ا توجه به اهمیت استفاده از مواد طبیعی و سازگار با ب

 ات مفیددر آزمایشگاه ما اثرقبلاً  ،]13،12[سلامت 

 دیابتی رت در ]15[  و گلیسین]14[  لیزینهاي اسیدآمینه

 دام  بهسیستئین در ویژگی  با توجه به. مطالعه شده است

کننده قوي و   گلیکهمواد  که کربونیل اندازي ترکیبات دي 

 همچنین با توجه و  هستندAGEsسازهاي  ین پیشترمهم

، ]8[ مینه در کاهش استرس اکسیداتیوآنقش این اسیدبه 

از . توجه قرار گرفت موردبراي تیمار دیابت این ماده نیز 

 )GSH(  گلوتاتیونساز  پیشعنوان مادهه بسیستئینطرفی، 

لازم . اکسیدان قوي است، اهمیت زیادي دارد که یک آنتی

مرحله محدود که در این اسیدآمینه میزان به ذکر است که 

در دیابت کاهش نقش دارد،  گلوتاتیونکننده ساخت 

بهبودي بررسی اثر هدف از این مطالعه بنابراین،  .یابد می

سکروز، از طریق آترو در دیابت توأم با سیستئینبخش 

اوکسال،  گلی  وضعیت قند خون، پروفایل لیپیدي،بررسی

 رت در مدل LDL ه و اکسیدگلیکه اوکسال، گلی متیل

  . استي آتروسکلروز- یدیابت

 

  ها روش

  طراحی مطالعه

با  ویستار آلبینو از نژاد)  هفته8 ( صحرایی نرهاي موش

، از انستیتو پاستور ایران، کرجگرم  195-180وزن 

ها تحت شرایط دماي کنترل شده،  موش. خریداري شد
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 ساعته و دسترسی آزاد به آب 12 تاریکی -چرخه روشنایی

نگهداري در خانه حیوانات دانشگاه تربیت مدرس و غذا 

در نیمی از دو هفته سازگاري با شرایط، از بعد . شدند

گرم   میلی45سین به میزان تواسترپتوزو با تزریق هاي رت

 دیابت القا شد و به مابقی فقط ،کیلوگرم وزن بدنبه ازاي 

سه روز بعد از تزریق، . سرم فیزیولوژي تزریق گردید

 و مواردي که قند بالاي گیري شداندازه ها رت در قندخون

عنوان مدل دیابتی لیتر داشتند، بهدسیگرم بر  میلی200

 تحت تزریق، همین حالت را  هاي رتتمامی (پذیرفته شد 

به  تایی 10 گروه 4 طور تصادفی بهبهها  موش). داشتند

گروه  دیابتی و  وکنترل گروه. دتقسیم شدنترتیب ذیل 

+ کنترل  ( به ترتیبسیستئیندریافت کننده و دیابتی  کنترل

پروتکل تجربی توسط . )سیستئین+ دیابتی (و  )سیستئین

کمیته اخلاقی حیوانی مطابق با دستورالعمل براي مراقبت و 

ده از حیوانات آزمایشگاهی آماده شده توسط دانشگاه استفا

 به  ها رتوزن تمامی . شدو اجرا تربیت مدرس تصویب 

  .گیري شد صورت هفتگی و تا پایان مطالعه اندازه

غذاي تا پایان مطالعه با ) 2 و 1 هاي گروه (کنترل هاي رت

منظور ایجاد بهولی دو گروه دیابتی  ،ندشداستاندارد تغذیه 

 ]16[ از غذاي آتروژن طبق مدل وسترنکلروز، آتروس

حاوي یک درصد کلسترول و نیم درصد اسید کولیک 

به ب را و تج،]17 [  قبلیاس مطالعهبراس. استفاده کردند

هاي   گروه، قبلی در آزمایشگاه ماتحقیقاتدست آمده از 

درصد  05/0میزان سیستئین به ،مدت یک ماهبهتحت تیمار، 

  .در آب خوراکی دریافت کردند

  

  آوري نمونه خون جمع

وسیله تزریق داخل هب  ساعت ناشتایی،16  از بعد ها رت

گرم به ازاي هر   میلی10 و 90(و زایلوزین  صفاقی کتامین

نمونه خون وریدي از گوشه چشم . بیهوش شدند) کیلوگرم

ها در فریزر  و تا زمان سنجشها جدا آوري و سرم آنجمع

 .شدنگهداري درجه سانتیگراد  -70

  

   پروفایل لیپیدي و سنجش قند

 به روش HDLد، کلسترول و  ناشتا، تري گلیسریقندخون

وسیله ههاي شرکت پارس آزمون ب کیتبا آنزیمی 

وسیله به LDLمیزان .  سنجش شد2-اسپکترااتوآنالیزور 

تقسیم از طریق  آتروژنی شاخصو  ]14[معادله فریدوال 

  .]18[ محاسبه شد HDL بر  LDLمیزان

  

  اوکسال گلی متیلاوکسال و  گلیسنجش 

 قرائت جذب  فاز معکوس وHPLCبا روش  ها باین ترکی

فاز . ]19[ شدگیري  اندازه نانومتر 360در طول موج 

 با نسبت(بوتانول + استونیتریل +  بافر فسفات ،متحرك

جهت سنجش از . و روش ایزوگرادیانت بود) 8:32:60

استفاده ) لمانآ(  KNAUER شرکت HPLC هدستگا

  .گردید

  

 گلیکه -LDLسنجش 

تیوباربیتوریک اسید وسیله آزمون هب گلیکه LDL میزان

 از  سولفاتوسیله هپارینه بLDLابتدا . ]20[  گردیدتعیین

در و ) 1:2(اسید اگزالیک افزوده شد آن به و سرم جدا 

 ،سرد شدناز بعد . نگهداري شدگراد سانتی 85دماي 

 افزوده و ها  به نمونه درصد10اسید  استیککلرو تري

اسید   تیوباربیتوریک جدا و به آن مایع رویی. سانتریفوژ شد

 با قرائتفورفورال  متیل هیدوکسی -5 و تشکیل ماده افزوده

جهت محاسبه .  شدبررسی نانومتر 430ها در  نمونهجذب 

 -5ها از منحنی استاندارد   در نمونهگلیکهLDL–غلظت 

  .هیدوکسی متیل فورفورال استفاده گردید

  

  اکسیده LDLعنوان شاخص  بهکونجوگه ان ديسنجش 

 در ها نه نموکونجوگه از طریق خواندن جذب ان ديغلظت 

کونجوگه  ان ديسنجش جهت . ]5[  نانومتر تعیین شد234

  وفرموسیله کلروه ابتدا ب،LDL شدن اکسیدیا شاخص 

با عبور سپس .  استخراج شدLDLلیپیدهاي ) 9:1( متانول

 کلروفرم و متانول تبخیر شد و ذرات ، نیتروژنگاز

جذب . مانده در یک میلی لیتر سیکلوهگزان حل شد باقی

 234در عنوان شاهد، بهها در مقابل سیکلوهگزان  نمونه

 جذب مولی با استفاده از  ونانومتر خوانده شد

M-1) 104کونجوگه ان دي
رت صوهغلظت آن ب )95/2×

   .شد میکرومول بر لیتر بیان
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 (AOPP) محصولات پیشرفته پروتئین اکسیدهسنجش 

 AOPPمحصولات پیشرفته پروتئین اکسیده یا سنجش 

 نانومتر 340براساس روش اسپکتوفتومتري در طول موج 

 میکرولیتر سرم 200ه  چکیده روش، ب. ]21[ انجام شد

، 5 به 1 سالین به نسبت - فسفاتوسیله بافرهبرقیق شده 

و ) عنوان استاندارده ب میکرومول بر لیترT ) 0-100کلرامین 

 میکرولیتر 10) عنوان شاهدهب(بافر فسقات سالین 

 میکرولیتر اسید 20مول بر لیتر و   میلی1160یدورپتاسیم 

جذب نمونه و استاندارها در . ده شداستیک خالص افزو

برابر شاهد خوانده و براساس منحنی استاندارد غلظت 

AOPP گردید در نمونه تعیین .  

  

  تحلیل آماري

 ±mean(انحراف معیار  ± میانگین صورتهنتایج بتمامی 

SD (آزمون تحلیل "ها از  براي تحلیل داده. ارائه شد

 که یک  (MANOVA) "واریانس چندگانه یا چند متغییري

روش یک طرفه درون گروهی براي مقایسه چند پارامتر یا 

 Tukey و آزمون  استSPSS 16 در نرم افزار چند متغیر

دار در  معنی ها براي تمام سنجش> P 05/0.  گردیداستفاده

  .نظر گرفته شد

  

  نتایج

و اوکسال  گلی،  گلیکهLDL- نتایج قندخون ناشتا، 

 ارائه 1 در جدول ها مه گروه در سرم هاوکسال گلی متیل

هاي دیابتی بالاتر از  سطح این متغیرها در گروه. شده است

با و در گروه دیابتی تحت تیمار  بود کنترلهاي  گروه

 این  میزان،تیمارگروه دیابتی بدون نسبت به  نسیستئی

  ).  > 001/0P( تر بود متغیرها پائین

  

  و دیابتی کنترلهاي اوکسال در گروه گلی اوکسال و متیل ، گلیگلیکه LDLا، سطح قندخون ناشتاثر سیستئین بر   -1جدول 

  آتروسکلروزي

  گروه  اوکسال گلی متیل  اوکسال گلی  گلیکه  LDL قند ناشتا

  میکرومول بر لیتر  یترلگرم بر  میلی

  8/13 ±5/0#  3/16± 7/0#  2/43 ± 8/1#  5/85 ± 9/5# کنترل

  4/12 ± 4/0#  1/14 ± 6/0#  8/35 ±4/1#  2/77 ± 4/3**،#  سیستئین+ کنترل 

  5/50 ± 1/2**  4/47 ±9/1**  2/103 ±2/4**  2/238 ± 7/6**  دیابتی

  3/24 ± 1**،#  5/28 ±1/ 2 **،#  9/69 ± 7/3 **،#  8/165 ±5/3**،#  سیستئین+ دیابتی 
   )> P 001/0(ا ه  و سایر گروهکنترلگروه ن دار بی نمایانگر تفاوت معنی ** 

   ) > P 001/0 (اه  و سایر گروهدیابتیگروه ن دار بی  تفاوت معنینمایانگر #:

  ) سر موش10 ،تعداد در هر گروه (Tukey و تست MANOVAروش آماري 

  

ی ژنآتروتغییرات پروفایل لیپیدي و شاخص ، 2در جدول 

)LDL/HDL( با  و دیابتی تحت تیمار کنترلهاي  در گروه

. ار نمایان استبدون تیمگروه دیابتی سیسئین نسبت به 

هاي  هاي دیابتی بالاتر از گروه میزان این متغیرها در گروه

گروه  تحت تیمار نسبت به کنترلبین گروه .  بودکنترل

فاوت ـ تتنها از نظر میزان کلسترولبدون تیمار  کنترل

در اثر مصرف غذاي . (P < 0.05) داري وجود داشتمعنی

 در ژنیو سطح پروفایل لیپیدي و شاخص آتر،ژنآترو

 بالاتر کنترلهاي   از گروهيآتروسکلروز ـ یهاي دیابت گروه

 و شاخص LDLگلیسرید، کلسترول،  سطح تري. بود

نسبت   با سیستئین دیابتی تحت تیمار هاي رتدر  ژنیآترو

  .) > P 001/0(داري نشان داد اختلاف معنی به بدون تیمار
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در تمام ) LDL/HDL (ژنیو شاخص آترو) LDL و HDLیسري، کلسترول، تري گل( سطح پروفایل لیپیدي  مقایسه-2جدول 

  .یک ماه دریافت سیستئینبعد از  آتروسکلروزي ـ  و دیابتیکنترلهاي  گروه

  گروه یژنشاخص آترو    HDL  LDL  کلسترول گلیسرید تري

  لیتر گرم بر دسی  میلی

  3/0± 01/0#  9/15 ±5/0#  1/50± 2/2#  6/80 ± 6/2#  8/72 ± 8/2# کنترل

  29/0 ± 01/0#  3/12 ± 5/0#  2/41 ± 9/1#  5/68 ±2/4*،#  5/73 ± 6/3#  سیستئین+ کنترل 

  4 ±15/0**  9/121 ± 2/5**  3/31 ±1/1**  5/188 ±4/5**  5/176 ±6/4**  دیابتی

  7/2 ±1/0** ،#  8/95 ± 3/4 **،#  9/34 ±6/1 **،#  1/155 ± 1/6**،#  7/121 ±8/3**،#  سیستئین+ دیابتی 
*  05/0 P < 001/0** و P <ها  و سایر گروهکنترلگروه ن دار بی  نمایانگر تفاوت معنی 

 # 001/0 P <: ها  و سایر گروهدیابتیگروه ن دار بی نمایانگر تفاوت معنی 

  ) سر موش10 ،تعداد در هر گروه (Tukey و تست MANOVAروش آماري 

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

هاي کنترل و دیابتی تحت تیمار  در بین رتکونجوگه، محصولات پیشرفته پروتئین اکسیده و وزن  ان  مقایسه میزان دي-1 شکل

  مدت یک ماه درصد در آب خوراکی به05/0سیستئین با دوز 
  ) > P 001/0 (اه  گروهگروه دیابتی و سایرن دار بی نمایانگر تفاوت معنی #:  )> P 001/0(ا ه  و سایر گروهکنترلگروه ن دار بی نمایانگر تفاوت معنی **

   اکسیده-LDLعنوان شاخص کونجوگه به ان دي) الف  ) سر موش10 ،تعداد در هر گروه (Tukey و تست MANOVAروش آماري 

   گروهها در هر  رتوزن میانگین و انحراف استاندارد ) پ   شاخص استرس اکسیداتیوعنوانبه AOPP پروتئین اکسیده یامحصولات پیشرفته   )ب
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محصولات پیشرفته  اکسیده، LDL شاخص میزان مقایسه

 و کنترل هاي گروه در وزن و) AOPP(پروتئین اکسیده 

 شده ارائه یک شکل در سیستئین با تیمار اثر در دیابتی

 دیابتی هاي گروه در اکسیده هاي شاخص سطح. است

  گروه. بود کمتر آنها وزن ولی کنترل هاي گروه از بالاتر

 داريمعنی افزایش و کاهش سیستئین مارتی تحت دیابتی

 به نسبت وزن و اکسیده هاي شاخص نظر از ترتیببه

  ).> 001/0P (داد نشان تیمار بدون دیابتی گروه

  

  گیري بحث و نتیجه

، قندخوندر این مطالعه اثر مفید سیستئین بر وضعیت 

 و گلیکه LDL ترکیبات دي کربونیل، پروفایل لیپیدي،

و وزن در  پیشرفته پروتئین اکسیدهمحصولات اکسیده، 

  . نشان داده شدي آتروسکلروز-ی دیابترتمدل 

 این اسید امینه شوندگی  با توجه به حل تحقیق حاضر،در 

ی که یاز آنجا و ]22[) گرم در میلی لیتر میلی50( در آب 

مشابه سایر ، ]23[زا است   استرساز طریق گاواژتجویز 

 در زمینه )15،14(مطالعات انجام شده در آزمایشگاه ما 

سیستئین نیز  دیابتی، تجویز رتتجویز اسیدهاي آمینه به 

  .از طریق آب خوراکی صورت گرفت

 دیابتی باعث هاي موش تجویز سیستئین به در این مطالعه

 گیاثر کاهند. )1 جدول (دار قندخون شد کاهش معنی

 در ، دیابتی توسط اسیدآمینه سیستئین هاي رت در قندخون

ده شگزارش نیز  Zucker (ZDF) دیابتی چاق رتمدل 

 ،گروه تیولدارا بودن واسطه ه ب، اسید آمینه این.]24[ است

ورود گلوکز به  بر  مانند انسولیندر محیط کشت

. ]25[ ه استنشان دادنقش تحریکی هاي چربی  سلول

سیستئین از طریق افزایش میزان همچنین گزارش شده که 

منجر به تقویت  GLUT 3 , 4(2( 4 و 3ناقلین گلوکز نوع 

 موش و نروبلاستوماي لانیضعهاي  ورود گلوکز به سلول

نتیجه مطالعه  .]26[ ه است گردید،انسانی در محیط کشت

  .لی و موید آنهاستسازگار با نتایج قبر نیز ضحا

مطالعات قبلی نشان داده که افزایش استرس اکسیداتیو 

در این . ]24[گردد  منجر به کاهش حساسیت انسولین می

                                                             
2  Glucose Transporter (GLUT)  

 )AOPP( ن اکسیدهـته پروتئیـرفـولات پیشـمحص مطالعه

  هاي صحرایی عنوان شاخص استرس اکسیداتیو در موشبه

کاهش   آتروسکلروزي نسبت به گروه بدون تیمار-دیابتی

اثر کاهنده این اسید آمینه بر میزان . )بـ 1شکل  (یافت

 رتو در عنوان شاخص استرس اکسیداتیآلدئید به دي مالون

ZDF هاي رتکاهش قند در . ]24[ گزارش شده است  

 قبلاً ]15[  و گلیسین]14[  لیزینهاي اسیدآمینه  توسطدیابتی

براساس نتایج . گزارش شده استتوسط گروه تحقیقاتی ما 

به  نسبت يز کمترو ددرسیستئین حاضر، مطالعه 

ي در بهبود قابلیت بهتر داراي ، ذکر شدههاي اسیدآمینه

هاي استفاده از این  ، که این از مزیتبود قندخونوضعیت 

  .اسیدآمینه است

  ـی دیابترتسیستئین وضعیت پروفایل لیپیدي در تیمار با 

گلیسرید،  سطح تري. بهبود بخشیدنیز  را يتروسکلروزآ

 )HDL به  LDLنسبت( یژن و شاخص آتروLDLکلسترول، 

کمتر داري  طور معنیهب تحت تیمار   صحراییهاي موشدر 

جدول  (بدون تیمار بودسکلروزي  آترو ـ دیابتی هاي رتاز 

 اتاثر ،ها  در مقالات و وبگاهبراساس جستجوهاي ما .)2

تاکنون در هیچ بر پروفایل لیپیدي مفید این اسیدآمینه 

اي ذکر نشده و براي اولین بار این اثر سیستئین گزارش  مقاله

بهبود پروفایل و کاهنده کلسترول اثر در حالی که  .شود می

 توسط آزمایشگاه  دیابتی قبلاًرتوسیله لیزین در هبلیپیدي 

  .]14[ ما گزارش شده است

 LDL بر روند گلیکه و اکسید شدنسیستئین  در این مطالعه،

 اثر. )ـ الف1جدول یک و شکل (اثر مهاري نشان داد 

 توسط آزمایشگاهیدر شرایط  LDL  اکسید شدني برمهار

ده است شگزارش  قبلاً سیستئین و هیستیدین هاي اسیدآمینه

 .استهمراه آن ن شدبا اکسید LDLشدن روند گلیکه . ]27[

، تایید کننده ها اکسیدان آنتی توسط شدن گلیکهفرآیند هار م

سیستئین احتمالاً با داشتن قابلیت . این مطلب است

کربونیل مانند  اکسیدانتی و کاهش میزان ترکیبات دي آنتی

 از طریق به )یکجدول  (گلی اوکسال اوکسال و متیل گلی

 زاوکسیلا دام اندازي این ترکیبات و حمایت از سیستم گلی

 گلیکه و اکسید شدن این ، بر)که باید بررسی شود(

اوکسال و  گلی نقش اساسی. لیپوپروتئین اثر مهاري دارد

 .، ثابت شده استاوکسال در بروز اختلالات دیابت گلی متیل
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با سیستئین  هاي دیابتی  تیمار موشطور که ذکر شد، همان

یت قابل. )1جدول  ( داد نشاناین ترکیبات بر گیاثر کاهند

وسیله این اسیدآمینه در هاوکسال ب گلی متیل زيدام اندا هب

 است گزارش شده ، قبلاًرتشده از  جداهاي کبدي  سلول

کربونیل از طریق سیستم آنزیمی   ترکیبات دي.]28[

 .]25[ گردند تجزیه میاوکسیلاز وابسته به گلوتاتیون  گلی

در و  ،ستنیز هساز گلوتاتیون  سیستئین پیشاز طرفی، 

یابد  کاهش میهر دو دیابت میزان سیستئین و گلوتاتیون 

نه تنها  تجویز سیستئین به بیماران دیابتی بنابراین،. ]8[

ممانعت از تشکیل جهت پیشگیري از استرس اکسیداتیو و 

، بلکه براي تامین رسد نظر میکربونیل ضروري بهترکیبات 

. ماده اولیه لازم براي ساخت گلوتاتیون نیز مورد نیاز است

ها، تاکنون در  در مقالات و وبگاهبراساس جستجوهاي ما 

 در  LDLمورد اثر مهاري سیستئین بر گلیکه و اکسید شدن

  .ت گزارشی ارائه نشده استی ـ آتروسکلروزيبمدل دیا

وزن  کاهش نجبرا بر ياین اسیدامینه داري اثر مفید

تحت دیابتی وزن گروه طوري که به.  دیابتی بود هاي رت

در . )ـ پ1شکل  (مار بودیتبدون گروه تیمار بیشتر از 

  هاي رتوزن جبران کاهش  سیستئین بر نقش  قبلیمطالعه

ZDFحتمالاً علت این اختلاف  ا.]24[ ه بود بی اثر بیان شد

مدل نوع  وتجویز شده ز سیستئین و در دتفاوتدر نتایج، 

با  .حاضر با مطالعه قبلی استدر مطالعه القاء شده دیابتی 

 اثرات مفید بر  اعمالسیستئین از طریق، ها توجه به یافته

ویژگی دلیل بروز همچنین به لیپید،  ووضعیت قند

 و ]28[کربونیل  ن ترکیبات دياکسیدانی، به دام انداخت آنتی

 ضروري ءعنوان یک جز، به]8[ساز گلوتاتیون  عنوان پیشبه

اوکسیلاز که خنثی کننده ترکیبات  سامانه آنزیمی گلیاز 

 این نوید را اوکسال است، گلی ویژه متیلکربونیل به دي

  کنندهکنترلعنوان یک داروي هدهد که در آینده نزدیک ب می

  .دجهت پیشگیري از عوارض دیابت استفاده گرد

و عدم بررسی آن هاي این مطالعه، مدت کوتاه  دیتحدوم

اثر سیستئین بر سطح انسولین، ترکیبات نهایی پیشرفته گلیکه 

 این تحقیق جهت .اوکسیلاز است و فعالیت سیستم گلی

 سایر اثرات سیستئین بررسیبررسی پارامترهاي ذکر شده و 

  اثر سیستئینسازوکار همچنین براي شناسائی بهتر .دارد ادامه

تنی  مطالعات در شرایط برونها،  شدن پروتئین  گلیکهدر مهار 

)in test tube or in vitro (رسد نظر میروري بهض.  

  

  گیري نتیجه

پس از سیستئین ، از این تحقیق دست آمده بهبراساس نتایج

لیپید، مهار روندهاي   بهبود وضعیت قند وموجبیک ماه، 

اکسیداتیو در  و کاهش استرس LDLن شد و اکسیدگلیکه

  .شد ي آتروسکلروز-ی دیابت هاي رت

  

  زاريگسپاس

از معاونت پژوهشی دانشگاه تربیت مدرس جهت همکاري 

  . در اجراي این تحقیق سپاس گذاریم

  دانشگاه تربیت مدرس: تامین منبع مالی
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ABSTRACT 
 
Background: Diabetes is the most common metabolic diseases and its vascular complications are 
main cause of death in diabetic patients. Patients with hyperglycemia, dyslipidemia and oxidative 
stress are prone to diabetes complications. The goal of this study was investigation of the effect of 
cysteine (Cys) on hyperglycemia, lipid profile, atherogenic index, glyoxal, methylglyoxal, oxidative 
stress and, glycation and oxidation of LDL in the rat model of diabetes –atherosclerosis. 
Methods: Diabetes was induced in the rats using Streptozotocin injection; then they put on the 
atherogenic diet. The groups under study were including of control and diabetic rats, and two 
other similar groups under Cys (0.05 % in dirking water) treatment. After one month, fasting 
blood sugar (FBS), lipid profile, atherogenic index (LDL/HDL), glycated and oxidized LDL, 
AGEs, glyoxal, methylglyoxal, Advanced oxidation protein products (AOPP) as an oxidative 
stress index and weight of rat was measured. 
Results: Diabetic-atherosclerotic rat groups significantly showed higher level of FBS, 
triglyceride, cholesterol, LDL, atherogenic index, glycated and oxidized LDL, glyoxal, 
methylglyoxal and AOPP than control group. These parameters significantly (P < 0.001) reduced 
in diabetic group treated with Cys in comparison of untreated.   
Conclusion: Cysteine with improving property on glycemic and lipemic conditions, inhibitory 
activity on glycation and oxidation of LDL and reduction of oxidative stress in diabetic-
atherosclerotic rats could recommended as a drug for prevention of diabetes complications. 
 
Keywords: Diabetes, Atherosclerosis, Cysteine, Sterptozotocin, Glycated LDL, Oxidative stress 
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