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 بررسي ارتباط غلظت سرمي ويسفاتين با ديابت بارداري

4نژاد، آرش حسين1، مريم مظاهريون3، ليلا جاناني3، بنفشه گلستان2، اشرف معيني1*، محمدجواد حسين زاده عطار1ندا رضوان

 چكيده

مي:مقدمه و حساسي شواهد موجود نشان كه ويسفاتين نقش مهمي در تنظيم هموستاز گلوكز از.ت به انسولين دارددهند هدف

و ارتباط آن با برخي از متغيرهاي تن  و پروفايل اين مطالعه بررسي سطح غلظت سرمي ويسفاتين با ديابت بارداري هـاي سنجي

و قندخون بود .چربي

لا بـه ديابـت زن مبـت35. بارداري مورد بررسي قرار گرفتند28تا24 زن باردار بين هفته70 در اين پژوهش مقطعي،:ها روش

و ب35بارداري و سن در دو گروه جور شدند. عنوان گروه كنترل انتخاب شدنده زن باردار سالم .اين افراد از لحاظ توده بدني

شد50غربالگري با آزمون تحمل تشخيص ديابت بارداري براساس معيار كارپنتروكوستان صـورت. گرم گلوكز خوراكي انجام

و تست تحمل هاي قندخون از تست. گرفت  گرم گلوكز خوراكي بـه منظـور كمـك بـه تـشخيص ديابـت بـارداري100 ناشتا

.استفاده شد

 در مقابـلng/ml 47/0±29/5(تـر داري پـايين ميزان ويسفاتين سرم در افراد مبتلا به ديابت بارداري بـه طـور معنـي:ها يافته

ng/ml 53/0±76/7،05/0<P(و ساير متغيرهاي رتباط آماري معنيا.از گروه باردار سالم بود داري بين سطح ويسفاتين سرم

و  و دياستول، انسولين . مشاهده نشدHOMAنمايه توده بدني، وزن، قد، سن، پروفايل چربي، فشارخون سيستول

كه سطح ويسفاتين سرم مبتلايان به ديابت بـارداري در مقايـسه بـا گـرو:گيري نتيجه ه كنتـرل كمتـر نتايج اين مطالعه نشان داد

مي. است هرچند مطالعـات بيـشتري در ايـن.دهد اين نتايج ارتباط احتمالي غلظت ويسفاتين را با ابتلا به ديابت بارداري نشان

.نياز است ها در پيشگويي ابتلا به ديابت بارداري مورد زمينه براي آشكارشدن سازوكار آديپوكين

 ا، ويسفاتينه ديابت بارداري، آديپوكين:واژگان كليدي

 تهران پزشكي علوم دانشگاه بهداشت، دانشكده بيوشيمي،و تغذيه گروه-1

 تهران پزشكي علوم دانشگاه نازايي،و زايمان زنان، گروه-2

 تهران پزشكي علوم دانشگاه اپيدميولوژي،و آمار گروه-3

 تهران پزشكي علوم دانشگاه متابوليسم،و ريز درون غدد تحقيقات مركز-4

و بيوشـيمي، تلفـن:نشاني : بلوار كشاورز، خيابان قدس، دانشكده بهداشت دانشگاه علوم پزشكي تهران، طبقه چهـارم، دپارتمـان تغذيـه

 Hosseinzadeh.MD.PHD@gmail.com:، پست الكترونيك88951395-021

12/05/89: تاريخ پذيرش20/04/89: تاريخ درخواست اصلاح17/03/89:تاريخ دريافت
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49 بارداري ديابتبا ويسفاتين سرمي غلظت ارتباط بررسي:و همكارانزاده عطار حسين

 مقدمه
بارداري، به طور فيزيولوژيك باعث ايجاد مقاومت به

از. شود انسولين مي مقاومت به انسولين در اين دوران

اهميت بالايي برخوردار است زيرا تغييرات هورموني با 

به ديابت  ايجاد شرايط ديابتوژنيك، فرد را مستعد ابتلا

با. كنند بارداري مي شروع يا تشخيص اوليه ديابت بارداري

شود عدم تحمل گلوكز در دوران بارداري تعريف مي

در.]2،1[ ها مشاهده درصد حاملگي8تا3اين بيماري

و وزن مي طي زمان با افزايش ميانگين سن و شيوع آن شود

 ].3[مادران افزايش يافته است 
ترين اختلال متابوليك در دوران ديابت بارداري شايع

، زمينه]6،5[ كه با ترشح جبراني انسولين بارداري است

به انسولين مزمن را ايجاد مي .]4[كند ابتلا به مقاومت

كه مطالعات طولاني مدت در دوران بارداري نشان داده اند

به اين بيماري در مدت   سال پس از زايمان،5سابقه ابتلا

مي%18-50را2خطر ابتلا به ديابت نوع دهد افزايش

كه ديابت مچنين مطالعات اخير نشان دادهه.]8،7[ اند

و در  و ديس ليپيدمي بارداري خطر ايجاد پرفشاري خون

و بيماري قلبي عروقي  به آترواسكلروز نتيجه احتمال ابتلا

بهكه مي]10،9[دهد را در طولاني مدت افزايش مي تواند

علت عوامل خطر مشترك موجود در هر دو بيماري باشد 

]12،11[.

زوكار ايجاد ديابت معلوم نشده، اما ارتباط زيادي با سا

مطالعات اخير نقش]13،7-15[عوامل مرتبط با چاقي دارد 

كه بافت چربي در توليد برخي سايتوكين هاي اختصاصي

و بيماري قلبي در پروسه –هاي التهابي خصوصاً در ديابت
.]17،16[ اند اند را نشان داده عروقي نقش داشته

بـه(بي عـلاوه بـر نقـش مهـم در ذخيـره انـرژي بافت چر

امــروزه بــه عنــوان منــشأ اصــلي) گليــسريد صــورت تــري

هاي مختلفـي مثـل سـيتوكين، لپتـين، آديپـونكتين، هورمون

و فاكتورهاي انعقـادي مـي اينترلوكين اكنـون.]18[باشـد ها

به علت توليـد آديپـوكين  هـا انـدام آنـدوكرين بافت چربي

مي  و حضور محسوب از اين آديپوكين شود هـا در بـسياري

و متابوليكي ضروري است  .]19[فرآيندهاي فيزيولوژيكي

به بررسـي نقـش آديپـوكين در اخيراً برخي از تحقيقات هـا

انـد ابتلا به مقاومت به انسولين در دوران بارداري پرداختـه 

ويسفاتين يـك آديپوسـيتوكين جديـد اسـت كـه.]23-20[

 در بافت چربي 2005در سالو همكاران Fukuharaتوسط

در. احشايي شناخته شد اگرچـه قـسمت عمـده ويـسفاتين

ا  شـود ولـي در عـضلات شايي توليـد مـي ح ـبافت چربـي

و لنفوسـيت  و اسـتخوان هـا نيـز يافـت اسكلتي، كبد، مغـز

.]24[ شود مي

هـاي ويسفاتين در گذشته با نام فاكتور افزاينده پيش سـلول

B)PBEF(1ا شناخته مي و  ـشد عنـوان آديپـوكينه خيـراً ب

55-52اين پـروتئين بـا وزن مولكـولي. است معرفي شده 

مي،كيلو دالتون رسد نقش مهمي در تنظيم قنـدخون به نظر

ويسفاتين داراي عملكـرد شـبه انـسوليني.]24[ داشته باشد 

هـاي بافـت بوده، سبب تحريك برداشت گلـوكز در سـلول 

و ميوسيت  آز چربي و مانع از اد شدن گلوكز از كبـد ها شده

ويسفاتين به گيرنده انـسولين درجايگـاهي غيـراز. گردد مي

.]24[شود جايگاه اتصال انسولين متصل مي

و تنظـيم از جمله ويژگي هاي اين آديپوكين، اثر ديابتوژنيك

باشـد كـه در پـاتوفيزيولوژي كننده سيـستم ايمنـي آن مـي 

به  و مبتلا و2 ديابت نوع مقاومت به انسولين در افراد چاق

 مطالعـاتدر.]26،25[نيز تغييرات رشد جنيني نقـش دارد

و ديابت بارداري، مختلف در مورد بررسي سطح ويسفاتين

و هـم كـاهش  تغييرات اين آديپوكين هم در جهت افزايش

 حاضر بـههبنابراين مطالع.]27-25،33[ استگزارش شده 

رداري طراحي منظور ارزيابي همراهي ويسفاتين با ديابت با

.گرديد

ها روش
 زن بـاردار70. اين پژوهش بـه روش مقطعـي انجـام شـد

به بيمارستان آرش هـاي يكـي از بيمارسـتان(مراجعه كننده

 تـا آبـان 1388از خـرداد سـال) دانشگاهي دانشگاه تهـران 

نامـه افـراد پـس از دريافـت رضـايت. انتخاب شدند 1388

. وارد مطالعه شدندآگاهانه، جهت انجام غربالگري عمومي

و40 تـا25 بـارداري بـين28-24سن افراد در هفته  بـود

معيار خروج از مطالعه سابقه ديابت.ها تك قلو بود بارداري

ــارداري،  ــل از ب ــده قب ــشخيص داده ش ــيگارت ــصرف س ، م

پرفشاري خون، سابقه بيماري مزمن خاص، سـابقه گلـوكز

 
1- Pre-Bcell colony-enhancing factor 
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. الي جنينـي بـود خون غيرنرمال قبل از بارداري، سابقه آنوم

همچنين افرادي كه رژيم غذايي خاص داشـته يـا انـسولين

.كردند از مطالعه خارج شدند درماني مي

 mg/dl يـك سـاعته بـا معيـار بيـشتر ازgr 50GCT1آزمون

و آزمـون سـه سـاعته 130 g100 GTT2 جهـت غربـالگري

هـا بـا آوري داده جمـع.براي تشخيص بيماران اسـتفاده شـد

ا  و از استفاده و تكميل پرسشنامه صـورت گرفـت ز مصاحبه

هاي آزمايشگاهي گرفتـه تمام افراد نمونه خون جهت بررسي

.شد

معيار تشخيص ديابت بارداري حداقل در دو نوبت اخـتلال

و كوسـتان  3در آزمون تشخيصي براساس معيارهاي كارپنتر

هاي خون براساس برنامه اسـتاندارد در وضـعيت نمونه.بود

گ  و در لوله نشسته و پـسندهاي اسيدواش ريخته شـد رفته

و سانتريفوژ كردن در و جـداكردن3000از لخته شدن  دور

و كدبندي گرديد سرم در ميكروتيوپ وندهاي مجزا تقسيم

. نگهداري شدند-80در دماي

 God/PAP متـري سطح گلوكز سرم با روش آنزيمي، كالري

ه از كيـت پـارس اي بـا اسـتفاد گيري تك نقطـه براي اندازه

و توسط دستگاه فتومتراپندروف انجام شد .آزمون

متــري بــه روش آنزيمــي كــالري4(TC)كلــسترول تــام

GOD/PAP شد اندازه  بـه روشTG(5(گليـسريد تري.گيري

 بـهHDL6.گيري شـد اندازهGPO/PAPمتري آنزيمي، كالري

وVLDL8وLDL7روش رسوب  بـه LDLو شـيلوميكرون

HbA1C. گيـري شـد كليرنس آنزيماتيك اندازه روش ارزيابي

شد اندازهNayco cardبا كيت سطح انسولين با روش.گيري

ELISA9و با استفاده از كيتResearch grade تعيـين شـد .

 بـه 11و بين گروهي 10ضريب تغييرات ارزيابي درون گروهي

 سطح سـرمي ويـسفاتين بـا روش.بود%1/3و%2/4ترتيب

ELISAت بــا حــساسيpg/ml 30و بــه ترتيــب بــا ضــريب

و بين گروهـي %5/7و%3/4تغييرات ارزيابي درون گروهي

1- Glucose challenge test 
2- Glucose tolerance test 
3- Carpenter coustan 
4- Total cholesterol 
5- Triglyceride 
6- High density cholesterol 
7- Low density lipoprotein 
8- Very low density 
9- Enzyme-linked immune sorbent assay 
10- Inter-assay 
11- Inter -assay 

و تحليـل داده.تعيين گرديد  افـزار هـا از نـرم به منظور تجزيه

SPSS استفاده گرديد5/11 ويرايش .

مطالعـه نرمـاليتي توزيـع براي تمامي متغيرهاي كمي مـورد

و-وفمتغيرها با اسـتفاده از آزمـون كولمـوگر  اسـميرنوف

 مـورد بررسـي Q-Q plotنمودارهاي آماري مناسـب ماننـد 

كه توزيع متغير مورد.قرار گرفت نظر از نرمـال در صورتي

و شـاخص  از دور بود با استفاده از نمودارهـا هـاي آمـاري

و نوع آن  چولگي به راست، چـولگي(جمله مقدار چولگي

ت)به چپ  گيري صميمدر مورد تبديل مناسب بر روي متغير

از. شد جهت مقايسه ميانگين متغيرهاي كمي بين دو گـروه

رابطه بين متغيرهاي كمـيو براي بررسي 12 مستقلtآزمون 

. استفاده شد13در هر گروه از ضريب همبستگي پيرسون

دو) ويـسفاتين(به منظور مقايسه ميانگين متغيـر پاسـخ در

گـر مطالعه بـا كنتـرل اثـر متغيرهـاي مخـدوش گروه مورد 

بــراي تمــام. اســتفاده شــد14احتمــالي از آنــاليز رگرســيون

از آزمون  در نظـر05/0ها سطح معناداري با احتمـال كمتـر

.گرفته شد

ها يافته
و35در اين مطالعه زن35 زن مبـتلا بـه ديابـت بـارداري

با.سالم شركت نمودند  گرم50ميانگين شاخص رويارويي

ن مبـتلا بـه ديابـت در بـين مـادرا ) GCT(گلوكز خـوراكي

و در گـروه مـادران بـاردار77/156±89/4بارداري برابر

براساس اهـداف مطالعـه،. بوده است 26/124±01/3سالم

و نمايـه تـوده بـدني همسان سازي گروهـي براسـاس سـن

به طـور معنـي.صورت گرفت  در فشارخون سيستول داري

به ديابت بارداري بالاتر بود  .)1جدول(گروه مادران مبتلا

 در مـادران مبـتلا بـه ديابـت بـارداري بـه طـور HDLميزان

بـراي).1جـدول(داري كمتر از مادران باردار سالم بود معني

خون ناشتا ميانگين مشاهده شده در گـروه مـادران مبـتلا قند

ــر  ــارداري براب ــه ديابــت ب ــرايmmol/lit 18/0±28/6 ب و ب

ود كـه اخـتلافبـmmol/lit 2/0±75/4 مادران باردار سـالم

گــروه از نظــر آمـاري معنــي  شــده بـين دو بــود مـشاهده دار

در گـرم در ميلـي خون ناشتا برحسب ميلي ميانگين قند( ليتـر

 
12- Independent-sample T Test 
13- Correlation Pearson 
14- Regression 
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51 بارداري ديابتبا ويسفاتين سرمي غلظت ارتباط بررسي:و همكارانزاده عطار حسين

و در مـادران بـاردار سـالم 114±34/2مادران باردار ديابتي

). بود62/3±37/86

 HOMAگليسريد، انسولين، شـاخص در مورد متغيرهاي تري

و داراي با توجهHbA1Cو به توزيع آنهـا كـه از نرمـال دور

ــه راســت(چــولگي مثبــت  ــود) چــولگي ب ــراي انجــام.ب  ب

شد مقايسه سـطح.هاي آماري از تبديل لگاريتمي آنها استفاده

داري در گـروه مـادران بـاردار سرمي ويسفاتين به طور معني 

ng/ml 47/0±29/5( تر از گروه باردار سالم بود ديابتي پايين 

(P=01/0وng/ml 53/0±76/7 در مقابل ).1جدول)

و شاخص-1جدول و گروه باردار سالم مشخصات اصلي  هاي بيوشيميايي زنان باردار ديابتي

 زنان سالم ديابت بارداري متغيرها

29±300±0)سال(سن
kg(6/1±6/756/1±1/75(وزن
 cm(9/0±6/159 7/0±162(قد

kg/m2(4/0±6/296/0±6/28(حين باردارينمايه توده بدن در
 mmHg (2/2±8/115 6/1±4/107(فشارخون سيستول
mmHg(6/1±746/1±2/74(فشارخون دياستول

 mg/dl(7/6±4/208 5/5±9/201(كلسترول تام
HDL)mg/dl (1±431±49
LDL)mg/dl(5±114 4±112 

mmol/l (1/0±2/62/0±7/4(گلوكز ناشتا
ng/ml (4/0±2/55/0±7/7(ويسفاتين

. ميانگين نشان داده شده است±كليه متغيرها به صورت خطاي معيار*

.با هم مقايسه شدند t-studentها با آزمون كليه ميانگين**

 زن باردار ديابتي35: تعداد گروه ديابت بارداري

 زن باردار سالم35: تعداد گروه

.)P>05/0(دار بود معنيP مقادير

 هاي موردمطالعه در گروهHOMA، انسولين،HbA1Cگليسريد، مقايسه لگاريتم تري-2جدول

 زنان سالم زنان مبتلا به ديابت بارداري متغيرها

2±202/0±02/0گليسريد لگاريتم تري

HbA1C01/0±9/001/0±7/0لگاريتم

07/1±2/101/0±03/0لگاريتم انسولين

HOMA 04/0±69/002/0±39/0لگاريتم

. ميانگين نشان داده شده است±كليه متغيرها به صورت خطاي معيار*

ب كليه ميانگين** . با هم مقايسه شدندt-studentا آزمون ها

 زن باردار ديابتي35: تعداد گروه ديابت بارداري

 زن باردار سالم35: تعداد گروه

.)P>05/0(دار بود معنيP مقادير

آناليز همبستگي انجام شده نشان داد كه بين سطح غلظت

ه مبستگي ويسفاتين سرم با متغيرهاي موجود در مطالعه

و تنها بين متغير لگاريتم   باHbA1Cقوي وجود نداشته

ارتباط) بدون تفكيك گروهي(ها ويسفاتين در كل داده

مي معني كه البته مقدار همبستگي مشاهده داري ديده شود

.)r>3/0(شده از نوع همبستگي ضعيف بود 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jo

ur
na

ls
.tu

m
s.

ac
.ir

 o
n 

20
24

-1
2-

19
 ]

 

                               4 / 7

https://journals.tums.ac.ir/ijdld/article-1-144-fa.html


و ليپيد ايران )1شماره(10؛ دوره 1389 آبان-دو ماهنامه مهر. مجله ديابت 52

 بحث
 مورد2برخي از مطالعات ارتباط ويسفاتين را در ديابت نوع

2غلظت ويسفاتين پلاسما در ديابت نوع. اند بررسي قرار داده

شواهد.]39،40[به صورت آشكاري افزايش يافته است

و پيشرفت مقاومت به  بسياري نقش بافت چربي را در ايجاد

و غير اند، بارداري نشان داده انسولين در دوران بارداري

همچنين نتايج حاصل از چندين بررسي از نقش 

به ايتوكينآديپوس و پاتوفيزيولوژي مقاومت ها در فيزيولوژي

به نظر.]20-22[اند انسولين در دوران بارداري حمايت نموده

ها تحت تأثير وضعيت رسد غلظت سرمي آديپوكين مي

متابوليكي دوران بارداري در زنان مبتلا به ديابت بارداري تغيير 

و اين تغييرات با مقاومت به انسولين در  اين بيماران كرده

چندين مطالعه غلظت سرمي ويسفاتين.]35،34[همراه است 

.]27-36،33[اند را در طول بارداري ارزيابي نموده

نتايج مطالعه حاضر در مورد سطح سرمي ويسفاتين نشان داد

به  كه غلظت اين آديپوكين در زنان مبتلا به ديابت بارداري

بابا طور معناداري كمتر از گروه كنترل مي كه اين يافته شد،

و Haiderو]28[و همكارانش Telejkoهاي بررسي يافته

باشد، اما متناقض با نتايج بررسي همسو مي]33[همكارانش

Krzyzanowska و]30[و همكارانشLewandowski و

.باشد مي]32[همكارانش

علت كاهش ويسفاتين ناشتا در زنان بـا ديابـت بـارداري بـه

امـا نـشان داده شـده اسـت كـه. خص نيـست طور كامل مش 

1 ها در ديابت نوع غلظت ويسفاتين پلاسما با تخريب سلول 

ــوس دارد2و ــاط معك از.]37[ارتب ــضي ــي در بع از طرف

طور گزارش شـده كـه تغييـر ترشـح انـسولين مطالعات اين 

كنـد زيـرا پانكراس به كاهش ويـسفاتين پلاسـما كمـك مـي 

يط ناشتا با غلظـت ويـسفاتين غلظت انسولين پلاسما در شرا 

قابـل اهميـت اسـت بـدانيم كـه در يـك. قابل مقايسه است 

پژوهش گزارش شده انـسولين آزادسـازي ويـسفاتين را كـه 

.]37[كند تحت تأثير ترشح گلوكز است سركوب مي

Fukuharaاي نشان داد كه تزريق زياد ويسفاتين در مطالعه

 دقيقه30ا در طي منجر به كاهش قابل توجه گلوكز پلاسم

از مي بر60شود كه خيلي سريع بعد  دقيقه به سطح اوليه

مي.گردد مي دهد كه نيمه عمر پلاسمايي تمام اين نتايج نشان

و فعاليت بيولوژيك آن ممكن است ويسفاتين كوتاه مي باشد

هاي از طريق مسيرهاي غيرفعال كردن آنزيم يا آنتاگونيست

كه مي دل ديگر باشد يل بر اثرات ضعيف مشاهده شده تواند

جز.]24[ باشد in vivoآن در محيط  عوامل ديگري به

و انسولين همانند سايتوكين مي گلوكز بر هاي التهابي توانند

.]37[روي تنظيم ويسفاتين تأثير بگذارند 

 بين سطح ويسفاتينيدار مطالعات ارتباط معنيبرخي از در

و پروفايل ليپيدي مشاهده شد  Wang از جمله مطالعه.سرم

داري ارتباط معني سطح ويسفاتين سرمو همكاران است كه

و HDLبا  در مطالعه همچنين.]40[ پايين داشت TG بالا

De Luis و كه بين ميزان ويسفاتين سرم  نشان داده شد

و و تريLDLكلسترول تام گليسريد ارتباط كلسترول

 مطالعه نشان داد در يكJianو]41[داري وجود دارد معني

 نقطه3كه پلي مورفيسم نوكلئوتيد ژن ويسفاتين در

گليسريد، كلسترول توتال مرتبط متفاوت با سطوح تري

و سطوح پروفايل.]42[ باشد مي البته ارتباط بين ويسفاتين

.ليپيدي هنوز نامشخص است

در مجموع شواهد حاصل از اين مطالعه نشان داد كه غلظت

د تر از گروهر زنان مبتلا به ديابت بارداري پايينويسفاتين سرم

مي. كنترل است رسد يكي از دلايل احتمالي تناقض اين به نظر

مطالعه با ساير مطالعات اين باشد كه بيماران ديابت بارداري از 

و  بين بيماراني كه اختلال تحمل كربوهيدرات قطعي داشتند

تفاوت نژادي همچنين. انتخاب شدند،بستري بودنددر بخش 

و تأثيرگذار مي .تواند باشد هم از جمله عوامل مهم

و تكر رابديهي است مطالعات آينده با حجم نمونه بيشتر

تري از نقش اين قطعيشواهد،ها گيري آديپوكين اندازه

در آديپوكين ها در ابتلا به اختلال تحمل كربوهيدرات

و پس از آن  ميبارداري .دهند بدست

 سپاسگزاري

اين مطالعه تحت حمايت مالي دانشگاه علوم پزشكي تهران

از. انجام شده است نويسندگان اين مقاله كمال قدرداني را

.تن آرش دارند پرسنل محترم بيمارستان روئين
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