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  چکیده

  

این مطالعه با هدف . است دودر ارتباط با اختلال در ترشح انسولین، عدم تحمل گلوکز و دیابت نوع  Dکمبود ویتامین :مقدمه

سرم و مقاومت به انسولین در افراد مبتلا به  Dبر بهبود سطوح ویتامین  Dواحد ویتامین  50000یاري با  بررسی اثر مکمل

 .دانجام ش Dداراي سطوح ناکافی و کمبود ویتامین  دودیابت نوع 

نانوگرم  10-30بین  Dبا سطوح ویتامین  دوفرد مبتلا به دیابت نوع  81در این کارآزمایی بالینی تصادفی دوسوکور : ها روش

و ) بار اي یکهفته D 50000 IUویتامین (بر اساس جنس به دو گروه مداخله و طور تصادفی لیتر شرکت کردند که به در میلی

ساعت ناشتایی  12در ابتدا و انتهاي مطالعه پس از . هفته بود 8طول مدت مطالعه . قسیم شدندت) بار اي یک دارونما هفته(کنترل

سرم  Dهیدروکسی ویتامین  25گلوکز ناشتا، انسولین ناشتا و سرمی آوري شد و غلظت  نمونه خون افراد جمعشبانه 

 .ددست آم به  HOMA-IRمقاومت به انسولین نیز از طریق محاسبه. گیري شد اندازه

طور معناداري افزایش  در گروه مداخله به Dهیدروکسی ویتامین  25، سطح Dهفته مکمل یاري با ویتامین  8بعد از :ها یافته

کاهش  Dویتامین  در گروه HOMA-IRغلظت گلوکز ناشتا، انسولین ناشتا و شاخص . یافت و به سطوح نرمال رسید

  .اري مشاهده نشدمعناداري یافت اما در گروه دارونما تغییر معناد

داراي سطوح ناکافی  دودر افراد مبتلا به دیابت نوع  بار اي یک ، هفتهD 50000 IUهفته مکمل ویتامین  8دریافت :گیري نتیجه

هاي گلیسمی  بهبود کنترل شاخص و Dتواند سبب بهبود سطوح ناکافی ویتامین  در مقایسه با دارونما می Dو کمبود ویتامین 

  .شود

  

 ین، مقاومت به انسولD، ویتامین دودیابت نوع : ديکلی گانواژ
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426 ... و D بر بهبود سطوح ویتامینDبررسی اثر مکمل یاري با ویتامین : خوش نیت و همکاران

  مقدمه

هاي اخیر چندین بیماري غیر استخوانی در ارتباط  در سال

 از جمله دیابت ملیتوس گزارش شده Dبا کمبود ویتامین 

 داراي دو و دیابت نوع Dکمبود ویتامین . ]1 ،2[است

م  مشابه از جمله نژاد، چاقی، سن بالا و عدعوامل خطر

باشند و در چندین مطالعه مشاهده شده  فعالیت فیزیکی می

طور  ه بD هیدروکسی ویتامین 25است که سطوح 

تر  معناداري در بیماران دیابتی نسبت به افراد سالم پایین

هیدروکسی 25بیشتر متخصصان سطوح . ]1 ،3 ،4[است

عنوان  لیتر را به  نانوگرم در میلی20 کمتر از Dویتامین 

لیتر را به   نانوگرم در میلی30 تا 20سطوح بین کمبود و 

با . ]5 ،6[گیرند  در نظر میDعنوان سطوح ناکافی ویتامین 

هاي   در تمام گروهDتوجه به این تعاریف کمبود ویتامین 

  .]5[سنی و تمامی جوامع شیوع بالایی دارد

 شهر بزرگ 5 در 1387 در سال IMOS1 طبق نتایج مطالعۀ 

 درصد زنان مبتلا به 1/75مردان و درصد 1/72ایران 

تنها کمتر از . ]7[ هستندDدرجات مختلف کمبود ویتامین 

 را D جمعیت جهان سطوح کافی ویتامین %50

 درتولید و ترشح انسولین و ایجاد  Dویتامین .]8[دارند

 و ممکن است در ]9[حساسیت به انسولین نقش دارد

 موثر ]3 ،9[ دو و کنترل دیابت نوع]11،10،5[خطر کاهش 

  .باشد

یاري  اي که اثر مکمل طور کلی نتایج مطالعات مداخله ه ب

براي  کلسیم را به تنهایی، یا همراه با Dبا ویتامین 

اند متناقض   بررسی کردهدوپیشگیري یا درمان دیابت نوع 

تواند ناشی از تفاوت در  ، این تناقضات می]9 ،12[است

اد در ابتداي  افرD هیدروکسی ویتامین 25غلظت سرمی 

، )تزریقی یا خوراکی(یاري  مطالعه، دوز و شکل مکمل

ممکن . یاري و تفاوت در طراحی مطالعه باشد مدت مکمل

است در صورت کمبود یا ناکافی بودن سطوح سرمی 

یاري با این ویتامین اثربخشی قابل  ، مکملDویتامین 

. توجهی در کنترل و مدیریت بیماري دیابت داشته باشد

ف سایر مطالعات انجام شده در ایران، در مطالعه برخلا

حاضر تمامی افراد شرکت کننده داراي سطوح ناکافی و یا 

                                                             
1
Iranian Multi Centric Osteoporosis Study 

 بودند و دوز انتخابی براي مکمل یاري، Dکمبود ویتامین 

رود در انتهاي  اي انتخاب شده است که انتظار میبه گونه

.  دست یابندDمطالعه تمامی افراد به سطوح کافی ویتامین 

 در Dیاري ویتامین  ن مطالعه با هدف بررسی اثر مکملای

و یا سطوح  داراي کمبود دوافراد مبتلا به دیابت نوع 

و مقاومت به  D بر بهبود سطوح ویتامین Dویتامینناکافی 

  .انسولین انجام شده است

  

  ها روش

 بیمار مبتلا به دیابت 87در این کارآزمایی بالینی دوسوکور

هاي  مرکز دیابت و بیماريبه مراجعه کننده دونوع 

 .متابولیک دانشگاه علوم پزشکی تهران شرکت داشتند

 شناخته دومعیارهاي ورود به مطالعه شامل دیابت نوع 

 سالگی، 30 سال، شروع دیابت بعد از 1شده براي بیش از

BMI سال، 65 تا 31، سن کیلوگرم بر مترمربع 30 تا25بین 

 نانوگرم بر 30  تا10 بین D هیدروکسی 25سطح سرمی 

، عدم مصرف الکل، عدم  %8 کمتر از HbA1cلیتر،  میلی

، فقدان یائسگی و بارداري در بانوان، عدم درمان با انسولین

 Dمداخله کننده با ویتامین مصرف داروهاي 

و ) داروهاي ضدتشنج وضدبارداري کورتیکواستروئیدها،(

ل قب  ماه گذشته6 در طول Dهاي کلسیم و ویتامین  مکمل

 از مطالعه، عدم سابقه آنژین صدري، انفارکتوس میوکارد یا

هاي  بیماري قلبی،سکته مغزي در طی یکسال اخیر، سکته 

بیماري   والتهابی مزمنهاي  کلیوي یا کبدي، بیماري

دیون و عدم  ي، عدم درمان با داروهاي تیازولیدینیدئتیرو

مصرف سیگار و سایر دخانیات و معیارهاي خروج از 

مصرف (هاي تجویزي  عه عدم مصرف منظم مکملمطال

، تغییر رژیم غذایی، تغییر فعالیت )ها مکمل% 80کمتر از 

  . بدنی و تغییر داروهاي مصرفی بود

آوري سرم ناشتا این  پس از اخذ رضایت نامه کتبی و جمع

 بندي جنس افراد به صورت تصادفی و بر اساس طبقه

)StratifiedRandomization (اده از جدول اعداد و با استف

تصادفی به صورت دوسوکور در دو گروه دریافت کننده 

قرار ) گروه کنترل(و دارونما ) گروه مداخله ( Dویتامین 

  .گرفتند
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427 )5شماره( 13؛ دوره 1393 تیر -خرداد. دیابت و متابولیسم ایرانمجله 

در ابتداي مطالعه و در پایان هفته هشتم برگه اطلاعاتی 

 ،ها  و مکملها، مصرف داروها مربوط به سابقه بیماري

طلاعات تن سنجی  ااستعمال دخانیات، مصرف الکل،

 با Secaبدون کفش، توسط قد سنج (گیري قد  شامل اندازه

بدون کفش با حداقل لباس و (، وزن )متر  سانتی5/0دقت 

وزن بر حسب  (BMI، ) گرم100 با دقت Secaبا ترازوي 

براي ) کیلوگرم تقسیم بر قد بر حسب متر به توان دو

ایی افراد براي ارزیابی رژیم غذ. هریک از افراد تکمیل شد

 و کلسیم و Dمورد مطالعه از لحاظ دریافت ویتامین 

پرسشنامه یک اطمینان از عدم تغییر رژیم غذایی، 

  .ساعت یادآمد در ابتدا و انتهاي مطالعه تکمیل شد24

 پرل D) 8به افراد در گروه مداخله مکمل ویتامین 

50000IU ویتامین Dساخت شرکت داروسازي زهراوي -

 8 (Dاد در گروه کنترل، دارونماي ویتامینو به افر) ایران

پرل حاوي پارافین خوراکی ساخت شرکت داروسازي 

 مشابه مکمل  که از نظر ظاهري کاملاًایران-زهراوي

اي  ها خواسته شد تا هفته داده شد و از آن)  بودDویتامین 

.  هفته مصرف کنند8به مدت ها را  یک عدد از مکمل

 و  A سوم به دو شکل توسط یک شخصمکمل و دارونما

Bصورت دوسوکور به   نامگذاري شدند و توسط محقق به

  . بیماران داده شد

 هفته نمونه خون وریدي 8در ابتداي مطالعه و بعد از 

 12 در حالت ناشتایی لیتر میلی 7بازویی هر بار به میزان 

 در حالت نشسته بر روي صندلی در سرنگساعته با کمک 

ط تکنیسین ماهر در آزمایشگاه  توسابتدا و انتهاي مطالعه

 علوم غدد و متابولیسم دانشگاه علوم پزشکی پژوهشگاه

  . هران اخذ گردیدت

آوري شده در اسرع وقت با استفاده  سپس سرم خون جمع

 دقیقه 15مدت   بهrpm 3000از سانتریفوژ در دور 

منظور به حداقل رساندن  جداسازي شده و تمام سرم ها به

بین آزمایش تا روز انجام یک آزمایش ضریب تغییرات 

 -ċ70واحد بر روي تمام نمونه ها، در فریزر در دماي 

  . نگهداري شد

توسط کیت گلوکز اکسیداز شرکت پارس  غلظت گلوکز 

 mg/dl 5 با حساسیت رنگ سنجی آنزیمیآزمون با روش 

غلظت انسولین سرم نیز با استفاده از کیت . گیري شد اندازه

، به روش مریکا آMonobindکت آزمایشگاهی شر

ELISA1حساسیت اب µU/ml 182/0گیري شد ندازه ا. 

ترتیب  ضریب تغییرات درون آنزیمی گلوکز و انسولین به

مقاومت به انسولین با استفاده از فرمول . بود% 8/5و % 9/4

  .محاسبه شدصورت زیر  به) HOMA-IR2(مدل هموستاز 

  

  
  

  mg/dlواحد گلوکز خون*
  mU/Lدر واحد انسولین *

  

 به روش کروماتوگرافی گیري هموگلوبین گلیکوزیله ه انداز

DS5 شرکت Drew Scientific Limited (United 

Kingdom)انجام شد . 

 25وسط کیت تشخیص کمی  ت D3 (OH) 25گیري  اندازه

(OH) D3 شرکت Immuno Diagnostic Systems (IDS), 

UK که یک کیت enzyme immunoasseyباشد و با   می

 نانومول 5حساسیت این کیت . صورت گرفتروش الیزا 

 D ضریب تغییرات درون آنزیمی ویتامین .باشد بر لیتر می

  .بود% 5/5

 به اريـآم آنالیزهاي انجام جهت ها داده کلیه

 جهت بررسی توزیع .گردید نتقل م spss 16زارـاف رمـن

استفاده  Kolmogrov- Smirnovهاي کمی از آزمون  داده

 برايها توزیع نرمال داشتند  با توجه به اینکه کلیه داده. شد

 لهـمداخ از بعد و قبل ها گروه هاي کمی در میانگین مقایسه

رات متغیرها تغیی براي مقایسه  و Paired T-Testونـآزم از

در تمامی . شد استفادهT-Testآزمون  ،از گروه 2بین 

 کمتر از داري آنالیزهاي آماري انجام شده، سطح معنی

 این طرح با کد. در نظر گرفته شد05/0

IRCT2013052111421N2هاي   در مرکز ثبت کارآزمایی

  .بالینی ثبت شده است

  

  

  

                                                             
1
Enzyme-Linked Immunosorbent Assay 

2Homeostatic Model Assessment 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 ij

dl
d.

tu
m

s.
ac

.ir
 o

n 
20

26
-0

3-
30

 ]
 

                             3 / 10

https://ijdld.tums.ac.ir/article-1-5260-fa.html
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  ها یافته

نده در مطالعه در گروه  فرد شرکت کن87درطول مطالعه از 

دلیل   نفر به2دلیل تغییر در دارودرمانی و   نفر به2دارونما 

دلیل تغییر در محل سکونت و از  عدم تمایل به همکاري به

دلیل تغییر در دارودرمانی از   نفر بهD 2گروه مکمل ویتامین

ها   نفر وارد آنالیز داده81مطالعه خارج شدند و مطالعه با 

ت کننده در طرح بر اساس جنسیت در دو افراد شرک.شد

بندي شدند و در سایر   و دارونما طبقهDگروه ویتامین 

مشخصات عمومی از جمله سن و مدت ابتلا به دیابت نیز 

 افراد BMI. داري بین دو گروه وجود نداشت تفاوت معنی

داري  در دو گروه در ابتدا و انتهاي مطالعه، تفاوت معنی

دار در بین افراد دو گروه، میزان  عنیتنها تفاوت م. نداشت

هموگلوبین گلیکوزیله بود که در گروه دارونما از گروه 

 1در جدول ). =Pvalue  048/0(  بیشتر بود Dویتامین 

 و Dهاي عمومی دو گروه مکمل یاري با ویتامین ویژگی

  .دارونما نشان داده شده است

 
  و دارونما در ابتداي مطالعهDا ویتامین ویژگی هاي عمومی دو گروه مکمل یاري ب-1جدول 

    گروه

  دارو نما Dویتامین 

Pvalue
* 

  26  28  مرد
  جنسیت

  14  13  زن

 

 114/0  75/52±34/6  34/50±7/6  )سال(سن 

  151/0  43/6±97/2  44/5±90/2  )سال(مدت ابتلا به دیابت

  64/1±33/27  35/1±25/27  832/0  (kg/m2)نمایه توده بدن 

  048/0  94/6±16/1  49/6±74/0   (%)لیکوزیلههموگلوبین گ

  Indep.T-testآزمون *

  

 در آغاز مطالعه شود، مشاهده می 2طور که در جدول همان

 میان دو Dداري از نظر سطح سرمی ویتامین  تفاوت معنی

 هفته مداخله، 8گروه مورد مطالعه وجود ندارد، بعد از 

افت  در گروه دریD هیدروکسی ویتامین 25سطح سرمی 

 P>001/0(داري افزایش یافت یطورمعن بهDکننده ویتامین 

value  .(دهد مقایسه میانگین تغییرات دو گروه، نشان می

، در مقایسه با دارونما موجب Dکه مکمل یاري با ویتامین 

 سرم شده D درصدي سطح ویتامین 200افزایش حدود 

  ). P value>001/0(است

  

 
 ماه مداخله در دو گروه دریافت کننده 2قبل و بعد از D هیدروکسی ویتامین 25یار سطح سرمی  میانگین و انحراف مع-2جدول

  ها  و دارونما و مقایسه آنDویتامین 

Pvalue
  متغیرها ابتداي مطالعه  انتهاي مطالعه  میانگین تغییرات *

  )D) ng/mlهیدروکسی ویتامین25سطح سرمی     

001/0<  73/13±70/30  60/12±03/45  85/5±33/14  =D41nگروه ویتامین  

028/0  59/3±35/1  25/6±85/16  55/5±50/15  =40nگروه دارونما 

 001/0< 001/0<  378/0  Pvalue
** 

  Paired.T-testآزمون *

  Indep.T-testآزمون ** 

  

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 ij

dl
d.

tu
m

s.
ac

.ir
 o

n 
20

26
-0

3-
30

 ]
 

                             4 / 10

https://ijdld.tums.ac.ir/article-1-5260-fa.html


429 )5شماره( 13؛ دوره 1393 تیر -خرداد. دیابت و متابولیسم ایرانمجله 

 میانگین و انحراف معیار غلظت گلوکز ناشتاي 3در جدول 

، قبل )HOMA(سرم، انسولین ناشتا و مقاومت به انسولین 

 و دارونما D هفته مداخله در دو گروه ویتامین 8و بعد از 

شود مکمل طور که مشاهده می همان. نشان داده شده است

دار   هفته موجب کاهش معنی8 بعد از Dیاري با ویتامین 

سطح گلوکز ناشتاي سرم در افراد دریافت کننده مکمل 

 045/0P( در مقایسه با مقادیر پایه شده استDویتامین 

value= .(  

مقایسه میانگین تغییرات سطوح گلوکز ناشتاي سرم در بین 

 در مقایسه با Dدهد مکمل ویتامین دو گروه نشان می

دار گلوکز ناشتاي سرم شده  یدارونما، موجب کاهش معن

  ).=014/0P value(است

غلظت سرمی انسولین ناشتا در گروه دریافت کننده مکمل 

مداخله در مقایسه با مقادیر پایه،  هفته 8 بعد از Dویتامین 

). =P value 028/0(داري کاهش یافته استطور معنی به

مقایسه میانگین تغییرات غلظت انسولین ناشتا در بین دو 

دار غلظت انسولین ناشتا را در گروه گروه، کاهش معنی

 در مقایسه با گروه دارونما Dدریافت کننده مکمل ویتامین 

یاري با ویتامین  مکمل). =P value 048/0(دهدرا نشان می

Dدار مقاومت به انسولین شده است  موجب کاهش معنی

)007/0 P value= .( این اثر در مقایسه میانگین مقاومت به

یاري با  انسولین قبل و بعد از مداخله در گروه مکمل

صورت مقایسه میانگین تغییرات   و هم بهDویتامین 

دار گروه مطالعه معنیمقاومت به انسولین بین دو 

  ).=P value 006/0(باشد می

 
  

   هفته مداخله در 8قبل و بعد از  هاي گلیسمی شاخصمیانگین و انحراف معیار-3جدول 

  ها  و دارونما و مقایسه آنD ویتامین دو گروه دریافت کننده

*P value متغیرها ابتداي مطالعه  انتهاي مطالعه  میانگین تغییرات  

  )mg/dl(شتاي سرمگلوکز نا    

 Dگروه ویتامین   37/51±29/150  67/37±23/135  -05/42±05/15 045/0

  گروه دارونما  50/36±74/134  29/46±80/143  57/33±06/9 143/0

 014/0 162/0  409/0  P value
** 

 (mU/L)غلظت انسولین ناشتا    

 Dگروه ویتامین   98/5±78/7  06/4±68/5  -30/5±09/2 028/0

  گروه دارونما  76/5±23/8  82/6±57/8  31/4±33/0 668/0

 048/0 040/0  757/0 P value
** 

 )HOMA-IR(مقاومت به انسولین     

 Dگروه ویتامین   61/2±84/2  18/1±84/1  -05/2±00/1 007/0

  گروه دارونما  95/1±74/2  84/2±17/3  69/1±42/0 212/0

 006/0  032/0 872/0 P value
** 

HOMA-IR: Homeostatic Model Assessment-Insulin Resistance 
  Paired.T-testآزمون *

 Indep.T-testآزمون ** 

  

  گیريبحث و نتیجه

 واحد D 50000یاري با ویتامین در مطالعه حاضر مکمل

 25 هفته، منجر به نرمال شدن سطوح 8مدت  الملل به بین

 تمامی افراد شرکت کننده شد، Dهیدروکسی ویتامین 

دار سطوح گلوکز و انسولین بب کاهش معنیچنین س هم

  .ناشتاي سرم و شاخص مقاومت به انسولین گردید

 Dهیدروکسی ویتامین25یاري، سطح   هفته مکمل8پس از 

یاري در مقایسه با گروه کنترل افزایش  سرم در گروه مکمل
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430 ... و D بر بهبود سطوح ویتامینDبررسی اثر مکمل یاري با ویتامین : خوش نیت و همکاران

در . یافته و از محدوده کمبود به سطوح نرمال رسیده است

 پس از دو ماه مداخله Dمینیاري با ویتا گروه مکمل

 نانوگرم در D 2/29هیدروکسی ویتامین25ترین سطح  پایین

 D) 31لیتر بود که نزدیک به محدوده کفایت ویتامین  میلی

دهد که  باشد و نشان می می) لیتر  نانوگرم در میلی40تا 

از . یاري در تمام شرکت کنندگان موثر بوده است مکمل

 سرم Dیدروکسی ویتامینه25طرف دیگر بالاترین سطح 

لیتر   نانوگرم در میلی88در این گروه پس از مداخله 

 Dباشد که از سطوح در ارتباط با مسمومیت ویتامین می

فاصله قابل توجهی دارد و ) لیترنانوگرم در میلی150(

  .دهد خطر بودن این شیوه بارگیري را نشان می بی

 25یان داري را م مطالعات مقطعی مختلفی ارتباط معنی

 سرم و کنترل قندخون گزارش Dهیدروکسی ویتامین 

 هیدروکسی 25تر طوري که سطح پایینبه. اندکرده

تر قندخون بوده  در ارتباط با کنترل ضعیفDویتامین

 علاوه بر مطالعات مقطعی مطالعات بسیاري ]13-15[است

هاي  بر شاخصD مکمل یاري ویتامین اثرهم به بررسی

ها با توجه به طرح  اند که نتایج آنگلیسمیک پرداخته

 25[مطالعه، نوع، مدت و شکل مداخله متناقض بوده است

،22، 9[ .  

در مطالعه حاضر قندخون ناشتا و انسولین سرم قبل و بعد 

 و گروه Dاز مداخله در دو گروه مکمل یاري با ویتامین 

صورت مقایسه قبل و بعد و  گیري شده و بهدارونما اندازه

 میانگین تغییرات دو گروه، مورد ارزیابی قرار مقایسه

جدول (دهد هاي مطالعه نشان می طور که یافته همان. گرفت

دار   موجب کاهش معنیDیاري با ویتامین  مکمل) 3

که گروه دارونما افزایش  خون ناشتا شده است در حالی قند

. دار قندخون را بعد از دو ماه نشان داده است غیر معنی

شتا نیز در گروه مداخله در مقایسه با گروه انسولین نا

داري پیدا کرده است در مجموع با دارونما کاهش معنی

قرار دادن این دو متغییر در قالب فرمول مربوطه، مشاهده 

دنبال مکمل یاري با  کنیم که مقاومت به انسولین به می

  .)3جدول( بهبود پیدا کرده است Dویتامین 

 بر کنترل Dیاري با ویتامین مکمل اما در رابطه با تاثیر 

طور که گفته شد مطالعات  هاي گلیسمیک همانشاخص

متعددي انجام شده است که اکثر این مطالعات مانند مطالعه 

 را بر Dحاضر تاثیر مثبت مکمل یاري با ویتامین 

 در تمام این مطالعات .اندهاي گلیسمیک نشان داده شاخص

 بودند و Dاي کمبود ویتامیننیز اکثر افراد شرکت کننده دار

هیدروکسی 25 سطوح Dپس از دریافت مکمل ویتامین

 این افراد به حد نرمال رسید و مقاومت به Dویتامین

. ]9 ،16-20[داري کاهش یافتطور معنی انسولین نیز به

اي دیگري هم هستند که هر کدام به البته مطالعات مداخله

 Dیاري با ویتامین دلایلی موفق به نشان دادن تاثیر مکمل 

 ماه 16  و همکارانWitham. اندبر کنترل قندخون نشده

 و D 100000بعد از تجویزخوراکی یک دوز ویتامین

داري میان مقاومت به انسولین  تفاوت معنی، واحد200000

اما در .  و گروه دارونما مشاهده ننمودنددر این دو گروه

 D 200000همین مطالعه گروه دریافت کننده ویتامین 

دار مقاومت به انسولین   هفته، کاهش معنی8واحد، پس از 

را در مقایسه با گروه دارونما نشان داد که این تاثیر در 

 هیدروکسی 25دنبال کاهش سطح  هفته شانزدهم و به

  .]21[تر شده بود   سرم کم رنگDویتامین 

 واحد 4000 و همکاران تجویز هفتگی Jorde در مطالعه 

 ماه در افراد دیابتی هیچ تاثیري در 6مدت   بهDویتامین 

البته در این مطالعه سطح . هاي گلیسمیک نداشتشاخص

 در افراد شرکت کننده در همان Dهیدروکسی ویتامین 25

لیتر بود و افراد   نانوگرم در میلی20ابتداي مطالعه بالاتر از 

 و Breslavsky. ]22[ نبودندDدچار کمبود ویتامین 

دست  م نتایج متناقض با نتایج مطالعه حاضر به ههمکاران

دلیل تفاوت در دوره و مقدار مکمل  تواند به  آوردند که می

یاري باشد، در واقع اگرچه مدت مداخله در مطالعه 

Breslavsky واحد 1000 دوازده ماه بود اما مکمل یاري با 

هیدروکسی 25 در روز، سطوح Dالمللی ویتامین  بین

ا در افراد شرکت کننده به سطوح نرمال  سرم رDویتامین

علت  علاوه بر این، طولانی بودن مطالعه نیز به. نرساند

ماهیت پیشرونده دیابت، ممکن است تاثیرات مکمل یاري 

 بر سطوح قندخون و انسولین را تحت الشعاع Dبا ویتامین

  .]23[قرار داده باشد

 Patelري با یا  نیز موفق به یافتن اثرات مکمل و همکاران

 Patelالبته در مطالعه .  بر کنترل قندخون نشدندDویتامین 

تر شدن قدرت مطالعه  فقدان یک گروه دارونما موجب کم
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431 )5شماره( 13؛ دوره 1393 تیر -خرداد. دیابت و متابولیسم ایرانمجله 

 25از طرفی در این مطالعه میانگین سطوح . شده است

در . ]24[ افراد به حد نرمال نرسیدDهیدروکسی ویتامین 

ر  دD و همکاران، مکمل یاري با ویتامینNagpalمطالعه 

افراد مبتلا به چاقی شکمی منجر به بهبود حساسیت به 

اما . شد) OGIS1(انسولین پس از دریافت خوراکی گلوکز 

هاي بر خلاف مطالعه حاضر، تاثیري بر سایر شاخص

 نداشت، که HOMA-IRحساسیت به انسولین از جمله 

 در Dممکن است عدم دسترسی به سطوح مطلوب ویتامین

ده در مطالعه، دلیل توجیه کننده این بیشتر افراد شرکت کنن

  .موضوع باشد

 HOMA-IR بر اساس غلظت گلوکز و انسولین ناشتاي 

گیري مقاومت باشد و شاخصی است براي اندازهپلاسما می

در . کبد در برابر انسولین جهت تولید و رهاسازي گلوکز

 توانایی انسولین جهت تحریک عضلات OGISکه در  حالی

 ساعت پس از مصرف گلوکز 2وکز براي برداشت گل

گیري محدودیت مطالعه ما اندازه. شودگیري میاندازه

گیري هر دو اندازه است در صورتی که OGISنکردن 

تر تاثیر  جهت تعیین دقیقOGIS و HOMA-IRشاخص 

- بر حساسیت به انسولین و شاخصDمکمل یاري ویتامین

  .]25[رسد نظر می هاي گلیسمیک لازم به

مکان وجود دارد که تجویز دوز بالا و منفرد ویتامین  این ا

D به شکل تزریقی، نه تنها اثرات مثبت بر مقاومت به 

-انسولین نداشته باشد، بلکه پیامدهاي سوء نیز در شاخص

 و Taylor. ]18[هاي گلیسمیک به همراه داشته باشد

 افزایش مقاومت به انسولین و بدتر شدن همکاران

 بیمار دیابتی غیروابسته به 3را در هاي گلاسمیک شاخص

 ماه بعد از 3 بودند، Dانسولین که دچار کمبود ویتامین 

هرچند .  واحد گزارش کردندD 300000تزریق ویتامین 

دار  منجر به افزایش معنیDدر این مطالعه تزریق ویتامین 

 نفر به 3یک از این   شده بود، اما هیچDسطوح ویتامین 

چنین  هم. ]26[ دست نیافتندDتامین سطوح سرمی نرمال وی

 ماه بعد از تزریق 3 و همکاران Heshmatدر مطالعه 

گونه بهبودي در  هیچD3 واحد ویتامین300000

حتی در افراد دریافت . هاي گلیسمیک دیده نشد شاخص

 همراه بود که این HOMA با افزایش Dکننده ویتامین 

                                                             
1Oral Glucose Insulin Sensitivity 

اي مطالعه به  در ابتد1/3±3/2از (دار نبود افزایش معنی

که تزریق ز آنجا البته ا).  در انتهاي مطالعه رسید9/1±4/3

 25 در کوتاه مدت سبب افزایش سطوح Dویتامین 

گیري شود، اندازه سرم میDهیدروکسی ویتامین 

، D ماه پس از تزریق ویتامین 3هاي گلیسمیک  شاخص

. گرددتواند منجر به افزایش اثر عوامل مخدوش کنندهمی

 افراد در ابتداي مطالعه Dین میانگین سرمی ویتامین چن هم

باشد که بالاتر از سطوح کمبود ویتامین  می7/34±92/46

Dنظر  با توجه به مجموع مطالعات دیگر به. ]27[ است

 زمانی تاثیرات مثبتش Dرسد که  مکمل یاري با ویتامین می

که افراد  دهدهاي گلیسمیک نشان میشاخص  بر را

 در ابتداي مطالعه داراي سطوح ناکافی و یا شرکت کننده

اند و بعد از دوره  بودهDهیدروکسی ویتامین25کمبود 

 سرم این افراد به سطوح Dمکمل یاري نیز سطوح ویتامین

  . نرمال رسیده باشد

 و دیابت نوع Dهاي متعددي براي ارتباط ویتامین سازوکار

اثیر ها از سه مسیر تسازوکاردو بیان شده است که این 

هاي محیطی  بر ترشح انسولین، مقاومت بافتDویتامین 

کنند   را به دیابت مرتبط میDبه انسولین و التهاب، ویتامین 

تواند با اتصال به  میD دي هیدروکسی ویتامین25و1. ]8[

اي موجود بر ژن سنتز کننده رسپتورهاي  هستهگیرنده

تورها افزایش سنتز این رسپ سبب (INS-R2) انسولین غشایی

هاي وابسته به انسولین و در نتیجه حضور بیشتر ناقل

  .]28-31[در غشاء سلولی گردد ) GLUT43(گلوکز 

4  سبب افزایش بیان ژنDچنین ویتامین   هم
PPAR γ  

شود که سبب بهبود متابولیسم اسیدهاي چرب شده و  می

  .]32-33[دهد  حساسیت به انسولین را افزایش می

 از طریق کاهش Dاست که ویتامین چنین گزارش شده   هم

 Iهاي آنژیوتانسین چنین مهار گیرنده بیان ژن رنین و هم

. کندعملکرد سیستم رنین آنژیوناسینوژن را تعدیل می

افزایش فعالیت این سیستم در ایجاد مقاومت به انسولین، 

  .]34-37[التهاب و فشار خون نقش دارد 

 این است که هاي پیشنهاديسازوکار اما یکی دیگر از 

 منجر به افزایش هورمون پاراتیروئید Dکمبود ویتامین 

                                                             
2Insulin Receptor 
3Glucose Transporter type 4 
4Peroxisome proliferator-activated receptor gamma 
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شود که افزایش آن در ارتباط با لیپوژنز، چاقی و  می

 . ]3 ،38[باشد  مقاومت به انسولین می

برخلاف سایر مطالعات انجام شده در ایران، در مطالعه 

حاضر تمامی افراد شرکت کننده داراي سطوح ناکافی و یا 

دهد که نتایج این مطالعه نشان می.  بودندDتامین کمبود وی

 8مدت  بار به اي یکهفته D50000 IUدرمان با ویتامین

، گلوکز ناشتاي سرم و D بهبود سطوح ویتامین  باعثهفته

کاهش مقاومت به انسولین در بیماران مبتلا به دیابت نوع 

لذا پیشنهاد .  شودD سطوح ناکافی و یا کمبود ویتامین بادو

 بررسی دو در بیماران دیابتی نوع Dشود سطح ویتامین می

 براي بهبود کنترل Dو در صورت کمبود، مکمل ویتامین

  .قندخون و افزایش حساسیت به انسولین تجویز شود

  

  سپاسگزاري

از مسئولان محترم مرکز تحقیقات غدد و متابولیسم 

دانشگاه علوم پزشکی تهران براي تامین بودجه مورد نیاز 

کننده در این مطالعه تشکر و ن طرح و نیز از افراد شرکتای

  . شودقدردانی می

 
 
 

  ماخذ
1. Alvarez JA, Ashraf A. Role of vitamin d in 

insulin secretion and insulin sensitivity for 
glucose homeostasis. Int J Endocrinol 
2010;2010:351-385. 

2.  Forouhi NG, Luan J, Cooper A, Boucher BJ, 
Wareham NJ. Baseline serum 25-hydroxy 
vitamin d is predictiveof future glycemic status 
and insulin resistance: the Medical Research 
Council Ely Prospective Study 1990-2000. 
Diabetes 2008;57(10):2619-25. 

3. Chiu KC, Chu A, Go VL, Saad MF. 
Hypovitaminosis D is associated with insulin 
resistance and beta cell dysfunction. Am J Clin 
Nutr2004;79(5):820-5. 

4. Liu E, Meigs JB, Pittas AG, McKeown NM, 
Economos CD, Booth SL, et al. Plasma 25-
hydroxyvitamin d is associated with markers of 
the insulin resistant phenotype in nondiabetic 
adults. J Nutr. 2009;139(2):329-34. 

5. Nimitphong H, Chanprasertyothin S, 
Jongjaroenprasert W, Ongphiphadhanakul B. 
The association between vitamin D status and 
circulating adiponectin independent of adiposity 
in subjects with abnormal glucose tolerance. 
Endocrine 2009;36(2):205-10. 

6. Holick MF, Chen TC. Vitamin D deficiency: a 
worldwide problem with health consequences. 
The American journal of clinical nutrition 
2008;87(4):1080S-6S. 

7. Heshmat R, Mohammad K, Majdzadeh S, 
Forouzanfar M, Bahrami A, Omrani GR, et al. 
VitaminD deficiency in Iran: A multi-center 
study among different urban areas. Iranian 
Journal of Public Health 2008;37(2):72-78 

8. Feldman David PJW, Adam John. Vitamin D. 
third ed. Elsevier;2011. 

9. Borissova AM, Tankova T, Kirilov G, Dakovska 
L, Kovacheva R. The effect of vitamin D3 on 
insulin secretion and peripheral insulin 

sensitivity in type 2 diabetic patients. Int J Clin 
Pract2003;57(4):258-61. 

10. Scragg R, Sowers M, Bell C. Serum 25-
hydroxyvitamin D, diabetes, and ethnicity in the 
Third National Health andNutrition Examination 
Survey. Diabetes Care2004;27(12):2813-8. 

11. Sung CC, Liao MT, Lu KC, Wu CC. Role of 
vitamin D in insulin resistance. J Biomed 
Biotechnol. 2012;2012:634195. 

12. Pittas AG, Sun Q, Manson JE, Dawson-Hughes 
B, Hu FB. Plasma 25-hydroxyvitamin D 
concentration and risk of incident type 2 diabetes 
in women. Diabetes Care 2010;33(9):2021-3. 

13. Al-Daghri NM, Alkharfy KM, Al-Saleh Y, Al-
Attas OS, Alokail MS, Al-Othman A, et al. 
Modest reversal of metabolic syndrome 
manifestations with vitamin D status correction: 
a 12-month prospective study. Metabolism 
2012;61(5):661-6. 

14. Lu L, Yu Z, Pan A, Hu FB, Franco OH, Li H, et 
al. Plasma 25-hydroxyvitamin D concentration 
and metabolic syndrome among middle-aged 
and elderly Chinese individuals. Diabetes Care 
2009;32(7):1278-83. 

15. Reis JP, von Mühlen D, Miller ER, Michos ED, 
Appel LJ. Vitamin D status and cardiometabolic 
risk factors in the United States adolescent 
population. Pediatrics. 2009;124(3):e371-e9. 

16. Shirin zadeh M, ShakerHoseini R. Effect of 
vitamin D supplementation on insulin resistance 
in type 2 diabetic patients. Pajouhande. 
2007;12(5):387-399. 

17. Selimoglu H, Duran C, Kiyici S, Ersoy C, Guclu 
M, Ozkaya G, et al. The effect of vitamin D 
replacement therapy on insulin resistance and 
androgen levels in women with polycystic ovary 
syndrome. J Endocrinol Invest. 2010;33(4):234-
8. 

18. Von Hurst PR, Stonehouse W, Coad J. Vitamin 
D supplementation reduces insulin resistance in 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 ij

dl
d.

tu
m

s.
ac

.ir
 o

n 
20

26
-0

3-
30

 ]
 

                             8 / 10

https://ijdld.tums.ac.ir/article-1-5260-fa.html


433 )5شماره( 13؛ دوره 1393 تیر -خرداد. دیابت و متابولیسم ایرانمجله 

South Asian women living in New Zealand who 
are insulin resistant and vitamin D deficient - a 
randomised, placebo-controlled trial. Br J Nutr. 
2010;103(4):549-55. 

19. Talaei A, Mohamadi M, Adgi Z. The effect of 
vitamin D on insulin resistance in patients with 
type 2 diabetes. Diabetol Metab Syndr 
2013;5(1):8. 

20. Belenchia AM, Tosh AK, Hillman LS, Peterson 
CA. Correcting vitamin D insufficiency 
improves insulin sensitivity in obese 
adolescents: a randomized controlled trial. Am J 
Clin Nutr 2013;97(4):774-81. 

21. Witham M, Dove F, Dryburgh M, Sugden J ,
Morris A, Struthers A. The effect of different 
doses of vitamin D3 on markers of vascular 
health in patients with type 2 diabetes: a 
randomised controlled trial. Diabetologia 
2010;53(10):2112-9. 

22. Jorde R, Figenschau Y. Supplementation with 
cholecalciferol does not improve glycaemic 
control in diabetic subjects with normal serum 
25-hydroxyvitamin D levels. Eur J Nutr 
2009;48(6):349-54. 

23. Breslavsky A, Frand J, Matas Z, Boaz M, 
Barnea Z, Shargorodsky M. Effect of high doses 
of vitamin D on arterial properties, adiponectin, 
leptin and glucose homeostasis in type 2 diabetic 
patients. Clin Nutr 2013;32(6):970-5. 

24. Patel P, Poretsky L, Liao E. Lack of effect of 
subtherapeutic vitamin D treatment on glycemic 
and lipid parameters in Type 2 diabetes: Apilot 
prospective randomized trial. Journal of 
diabetes. 2010;2(1):36-40. 

25. Nagpal J, Pande JN, Bhartia A. A double-blind, 
randomized, placebo-controlled trial of the 
short-term effect of vitamin D3 supplementation 
on insulin sensitivity in apparently healthy, 
middle-aged, centrally obese men. Diabet Med 
2009;26(1):19-27. 

26. Taylor AV, Wise PH. Vitamin D replacement in 
Asians with diabetes may increase insulin 
resistance. Postgrad Med J 1998;74(872):365-6. 

27. Heshmat R, Tabatabaei-Malazy O ,Abbaszadeh-
Ahranjani S, Shahbazi S, Khooshehchin G, 
Bandarian F, et al. Effect of vitamin D on insulin 
resistance and anthropometric parameters in 
Type 2 diabetes; a randomized double-blind 
clinical trial. Daru 2012;20(1):10. 

28. Leal MA, Aller P, Mas A ,Calle C. The effect of 
1, 25-dihydroxyvitamin D3 on insulin binding, 
insulin receptor mRNA levels, and isotype RNA 
pattern in U-937 human promonocytic cells. 
Experimental cell research 1995;217(2):189-94. 

29. Maestro B, Campión J, Dávila N, Calle C. 
Stimulation by 1, 25-dihydroxyvitamin D3 of 
insulin receptor expression and insulin 
responsiveness for glucose transport in U-937 
human promonocytic cells. Endocrine journal 
2000;47(4):383-91. 

30. Maestro B, Dávila N, Carranza MC, Calle C. 
Identification ofa Vitamin D response element in 
the human insulin receptor gene promoter. The 
Journal of steroid biochemistry and molecular 
biology 2003;84(2):223-30. 

31. Maestro B, Molero S, Bajo S, Dávila N, Calle C. 
Transcriptional activation of the human insulin 
receptor gene by 1, 25�dihydroxyvitamin D3. 
Cell biochemistry and function. 2002;20(3):227-
32. 

32. Sertznig P, Seifert M, Tilgen W, Reichrath J. 
Peroxisome Proliferator-Activated Receptors 
(PPARs) and the Human Skin. American journal 
of clinical dermatolog. 2008;9(1):15-31. 

33. Sertznig P, Seifert M, Tilgen W, Reichrath J. 
Peroxisome proliferator-activated receptor 
(PPAR) and vitamin D receptor (VDR) signaling 
pathways in melanoma cells: Promising new 
therapeutic targets? The Journal of steroid 
biochemistry and molecular biology 
2010;121(1):383-6. 

34. Byyny RL, Verde ML, Lloyd S, Mitchell W, 
Draznin B. Cytosolic calcium and insulin 
resistance in elderly patients with essential 
hypertension. American journal of 
hypertension1992;5(7):459-64. 

35. Draznin B ,Sussman K, Eckel R, Kao M, Yost T, 
Sherman N. Possible role of cytosolic free 
calcium concentrations in mediating insulin 
resistance of obesity and hyperinsulinemia. 
Journal of Clinical Investigation 
1988;82(6):1848. 

36. Draznin B, Sussman K, Kao M, Lewis D, 
Sherman N. The existence of an optimal range of 
cytosolic free calcium for insulin-stimulated 
glucose transport in rat adipocytes. Journal of 
Biological Chemistry 1987;262(30):14385-8. 

37. Reusch JE-B, Begum N, Sussman KE, Draznin 
B. Regulation ofGLUT-4 phosphorylation by 
intracellular calcium in adipocytes. 
Endocrinology 1991;129(6):3269-73. 

38. Reis JP, von Mühlen D, Kritz-Silverstein D, 
Wingard DL, Barrett-Connor E. Vitamin D, 
parathyroid hormone levels, and the prevalence 
of metabolic syndrome in community-dwelling 
older adults. Diabetes Care 2007;30(6):1549-55. 

 
 

 

  

 
 
 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 ij

dl
d.

tu
m

s.
ac

.ir
 o

n 
20

26
-0

3-
30

 ]
 

                             9 / 10

https://ijdld.tums.ac.ir/article-1-5260-fa.html


 Iranian journal of Diabetes and Metabolism; Vol.13, No 5, 2014 

 

 E 41

 

 
EFFECT OF VITAMIN D SUPPLEMENTATION ON IMPROVING VITAMIN D 
LEVELS AND INSULIN RESISTANCE IN VITAMIN D INSUFFICIENT OR 
DEFFICIENT TYPE2 DIABETICS 
 
Nima Baziar1, Kurosh DJafarian1, Zhaleh Shadman2, Mostafa Qorbani3,4, Mohsen Khoshniat Nikoo2, 
Farideh Razi5 

 
 
1. Department of Clinical Nutrition, School of Nutritional Sciences and Dietetics, Tehran University of 

Medical Sciences, Tehran, Iran 
2. Endocrinology and Metabolism Research Center, Endocrinology and Metabolism Clinical Sciences 

Institute, Tehran University of Medical Sciences, Tehran, Iran 
3. Department  of Community Medicine, School of Medicine, Alborz University of Medical Sciences, Karaj, 

Iran 
4. Non-communicable Diseases Research Center, Endocrinology and Metabolism Population Sciences 

Institute, Tehran University of Medical Science, Tehran, Iran 
5. Diabetes Research Center, Endocrinology and Metabolism Clinical Sciences Institute, Tehran University of 

Medical Sciences, Tehran, Iran 
 
 
 
 
 
ABSTRACT 
 
Background: Vitamin D deficiency is associated with impaired insulin secretion, glucose intolerance 
and type 2 diabetes. This study was conducted to investigate the effects of supplementation with 
50,000 IU vitamin D on improving serum vitamin D levels and insulin resistance in vitamin D 
insufficient or deficient type 2 diabetic patients.  
Methods: In this double blind randomized clinical trial, 81 type 2 diabetic patients with vitamin D 
levels between 10-30 ng/ml were randomly assigned to intervention (50,000 IU vitamin D3 once a 
week) and control (placebo once a week) groups according to gender. The study duration was 8 weeks. 
At the beginning and the end of study, blood samples were collected after 12 hours overnight fasting 
and fasting serum glucose, insulin and 25-hydroxyvitamin D were measured. Insulin resistance was 
obtained by HOMA-IR calculation. 
Results: After 8 weeks supplementation with vitamin D, 25-hydroxyvitamin D level was significantly 
increased and reached to normal levels in the intervention group. Fasting serum glucose and insulin 
concentrations and HOMA-IR were significantly decreased in the vitamin D group, but there were no 
significant changes in the placebo group. 
Conclusion: Supplementation with 50,000 IU vitamin D for 8 weeks compared to placebo can 
improve inadequate levels of vitamin D and glycemic indicators in vitamin D insufficient or deficient 
type 2 diabetic patients. 
 
Keywords: Type2 diabetes, Vitamin D, Insulin resistance  
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