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 چكيده
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اس2التهابي در مبتلايان به ديابت نوعيها شاخص .ت بوده

به ديابت واجد شرايط پس از تكميل فرم رضايت81:ها روش نامه، بصورت تصادفي در سه گروه مداخله قرار فرد مبتلا
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 مقدمه
كه با است نوعي اختلال شايع متابوليك2ديابت نوع

و عملكرد اختلال در هموستاز گلوكز، اختلال در ترشح

مي انسولين از2ديابت نوع. شودشناخته 90 كه بيش

به ديابت را تشكيل مي عوارض دهد، درصد موارد ابتلا

مبتلايان را در تاخيري متعددي از جمله عوارض عروقي 

وميموجب كه علاوه بر كاهش كيفيت زندگي گردد

و مير را نيز در اين تحميل هزينه هاي درماني، خطر مرگ

مي4تا2افراد  .]2و1[ دهد برابر افزايش

و التهاب دو عامل موثر شناخته شده در مقاومت به انسولين

در مبتلايانو بروز عوارض تاخيري2گسترش ديابت نوع

و تعديل اين دو عامل  رويكرد جديد در مديريت هستند

و پيشگيري از عوارض آن به.]3-5[ استديابت مقاومت

به عنوان كاهش پاسخ بافت به هاي محيطي انسولين

ميعملكرد انسولين تع افزايش اسيدهاي چرب. شودريف

و نقص در  آزاد پلاسما، افزايش پراكسيداسيون ليپيدي

سيستم دفاع آنتي اكسيداني از جمله علل گسترش مقاومت 

هاي پيش افزايش سيتوكين.]6[ انسوليني در ديابت است

از جمله فاكتور نكروزه كننده تومور آلفا، التهابي 

نقش مهمي در نيزCگرو پروتئين واكنش6-اينترلوكين

كاهش عملكرد آبشار التهابي، مقاومت انسوليني سيستميك، 

و متعاقبا پيشرفت سلول و ترشح انسولين هاي بتا پانكراس

.]7[، دارد2ديابت نوع 

استفاده از تركيبات آنتي اكسيداني در كاهش مقاومت

و در نتيجه مديريت بهتر ديابت  و التهاب مزمن انسوليني

.]8[ يقات اخير مورد توجه ويژه واقع گرديده استدر تحق

يكي از تركيبات مهم آنتي اكسيداني كه توانايي فوق

و آنزيمياي در القا العاده هاي سيستم دفاع آنتي پروتئينها

-R-1-isothiocyanato-4(اكسيداني بدن دارد، سولفورفان 

methylsulfinyl butane(به كه سبزيجات وفور در است

و خاصه در جوانهخانو  روزه كلم3هاي اده چليپائيان

ضد.]9[ گرددبروكلي يافت مي و خواص آنتي اكسيداني

هاي حيوانيو مدلin vitroالتهابي سولفورفان در مطالعات 

اما تاثير سولفورفان بر]11و10[به اثبات رسيده است 

و شاخص هاي التهابي در انسان روشن مقاومت انسوليني

مكمل اثر رو مطالعه كنوني با هدف ارزيابي ايننيست؛ از

به عنوان منبع غني سولفورفان ، ياري با پودر جوانه بروكلي

و سيتوكين هاي التهابي در مبتلايان بر مقاومت به انسولين

. صورت پذيرفت2به ديابت نوع 

ها روش

 بيماران مورد مطالعه

و مطالعه حاضر در قالب يك كارآزمايي باليني دو سوكور

با2بيماران مبتلا به ديابت نوع. كنترل دار انجام گرفت

حداقل يك سال سابقه بيماري از زمان تشخيص پزشك،

از60تا18كه در محدوده سني   سال قرار داشتند پس

و كلينيك  غدد بيمارستان فراخوان در انجمن ديابت

و و درمانگاه غدد پژوهشكده غدد درون ريز طالقاني

چنانچه افراد اختلالات حاد. يسم، وارد مطالعه شدندمتابول

هاي عفوني داشتند يا مزمن قلبي، كبدي، كليوي يا بيماري

و شيردهي، تزريق. از مطالعه خارج شدند بارداري

وKانسولين، مصرف داروهاي آنتاگونيست ويتامين 

هاي آنتي اكسيداني نيز از ديگر معيارهاي مصرف مكمل

م شدخروج افراد از  فرد81در نهايت. طالعه در نظر گرفته

به ديابت واجد شرايط  پس از تكميل فرم رضايت مبتلا

، بصورت تصادفي در سه گروه مداخله قرار گرفتند؛ نامه

2، گروه)=27nروز پودر جوانه بروكلي،/ گرم10(1گروه

3و گروه)=29nروز پودر جوانه بروكلي،/ گرم5(

 هفته4طول مدت مداخله ). =25nروز دارونما،/ گرم5(

. بود) روز28(

اين مطالعه توسط كميته اخلاق پزشكي پژوهشكده علوم

و متابوليسم دانشگاه علوم پزشكي شهيد  غدد درون ريز

به شماره. بهشتي به تصويب رسيد اين كارآزمايي

IRCT138901181640N2 هاي در پايگاه ثبت كارآزمايي

.باليني ثبت گرديده است

 وش انجام مداخلهر

و دربسته هر يك از افراد مورد مطالعه يك ظرف تيره

 هر بسته1در گروه. بسته پودر دريافت كردند28حاوي 

، در گروه10حاوي  هر بسته2 گرم پودر جوانه بروكلي
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هر5حاوي و در گروه شاهد  گرم پودر جوانه بروكلي

با5بسته حاوي پودر گرم پودر نشاسته ذرت رنگين شده

پودر جوانه بروكلي با نام تجاري. اسفناج بود

BroccoPhane از شركت Cyvex Nutrition از كشور 

مقدار دريافتي سولفورفان در گروه. امريكا خريداري شد

و 10 و225 گرم در روز بترتيب در حدود5 گرم در روز

يك. ميكرومول بود112 به بيماران توصيه شد كه هر روز

به همراه ماست، بسته از پود ر را بنا بر عادت غذايي خود

و در طول مدت مطالعه و يا سالاد، مصرف نمايند دوغ

و شيوه زندگي خود را تا حد امكان تغيير  برنامه غذايي

بي اطلاع بودن محقق از نوع درمان بيمار،. ندهند به منظور

و دارونما توسط فرد ديگري انجام شد . توزيع مكمل

در طول. نوع درمان خود بي اطلاع بودندبيماران نيز از

، هر هفته حداقل يك بار با بيمار تماس  مدت مطالعه

و مشكلات  حاصل شد تا از وضعيت مصرف مكمل

و قد افراد در ابتداي. احتمالي، اطلاع حاصل شود وزن

و پايان هفته چهارم بترتيب با ترازوي سكا با دقت  مطالعه

و قد سنج با دقت1/0  سانتي متر بدون كفش5/0 كيلوگرم

.و با پوشش حداقل اندازه گيري گرديد

 هاي بيوشيميايياندازه گيري شاخص

14تا12نمونه خون وريدي شركت كنندگان پس از

و پايان هفته چهارم مداخله گرفته ساعت ناشتايي در ابتدا

و پس از جداسازي لخته از سرم، نمونه هاي سرم  در شد

و فريزر آزمايشگاه  پژوهشكده علوم غدد درون ريز

شدها متابوليسم تا زمان انجام آزمايش .]7،6[ نگهداري

كيت هاي(با استفاده از كيت گلوكز اكسيداز گلوكز سرم

به روش رنگ) خريداري شده از شركت پارس آزمون و

شدسنجي آنزيمي غلظت انسولين سرم نيز. اندازه گيري

خ ريداري شده از شركت با استفاده از كيت آزمايشگاهي

Mercodiaروشبه،، سوئدELISA (enzyme-linked 

immunosorbent assay) شد مقاومت. اندازه گيري

 HOMA-IR (homeostasis modelانسوليني از مدل 

assessment of insulin resistance) محاسبه گرديد؛ اين 

شاخص بصورت غلظت پلاسمايي انسولين در حالت

 (mmol/l) در غلظت گلوكز ناشتا سرم (mU/l)ناشتايي 

مي5/22تقسيم بر عدد  غلظت سرمي.]12[ گردد، تعريف

به روش با حساسيت بالاC پروتئين واكنشگر ،ELISA با 

شركت خريداري شده از آزمايشگاهي استفاده از كيت

Diagnostics Biochem Canadaشد، كانادا، اندازه . گيري

ه كننده تومورزو فاكتور نكرو6- غلظت سرمي اينترلوكين

به روش و با استفاده از كيت آزمايشگاهي ELISAآلفا نيز

 فرانسه، اندازه Diaclone Besanconخريداري شده از

تغييرات ضريب درون آزمون براي متغيرهاي. گيري شد

. درصد بود5گيري شده، كمتر از اندازه

ها آناليز آماري داده

 ويرايش SPSS با استفاده از نرم افزار آناليز آماري داده ها

شد16 توزيع داد ها از نظر نرمال بودن با استفاده. استفاده

 اسميرنوف مشخص-از آزمون آماري كولموگروف 

جهت مقايسه ميانگين متغيرها در هفته چهارم. گرديد

به ابتداي مطالعه در هر گروه از آزمون  و تي جفتينسبت

غيرها در پايان هفته چهارم بين جهت مقايسه ميانگين مت

در: استفاده شدANCOVAگروه ها از آزمون  اندازه متغير

پايان هفته چهارم بعنوان متغير وابسته، نوع درمان بعنوان 

و اندازه اوليه متغير بعنوان عامل مخدوش گر  فاكتور ثابت

ها. وارد مدل گرديد سطح معني داري براي همه آزمون

05/0p<شد در نظر گر .فته

ها يافته
 نفر در گروه7( نفر مطالعه را كامل كردند72،در پايان

و به دليل عوارض گوارشي هاي پودر جوانه بروكلي

 نفر2شكايت از نفخ شكم از ادامه مطالعه انصراف دادند، 

اطلاعاتو) در گروه شاهد موفق به مراجعه دوم نشدند

و2ه نفر در گرو1،26 نفر در گروه23(هاآن در23،  نفر

شد)3گروه در. وارد آناليز ميانگين سني شركت كنندگان

50±2،0/6 سال، در گروه54±1،9/5گروه مداخله

و در گروه شاهد ميانگين توده. سال، بود52±5/7سال،

و گروه دارونما،1،2در گروه بدني افراد در ابتداي مطالعه 

5/28±9/3و9/28±9/27،6/3±9/4به ترتيب

تفاوت معني داري بين سه گروه. بودكيلوگرم بر متر مربع

تعداد(توزيع جنسي نمايه توده بدن، سن، ميانگين از نظر 
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و مرد به ديابت، مصرف داروهاي پايين)زن ، مدت ابتلا

و شاخص هاي بيوشيميايي در ابتداي آورنده قند خون

بيوشيميايي هاي مقايسه بين شاخص. مطالعه وجود نداشت

و انتهاي مطالعه در جدول  1اندازه گيري شده در ابتدا

در پايان هفته چهارم، گلوكز ناشتا. نمايش داده شده است

و، غلظت سرمي انسولين، سرم شاخص مقاومت انسوليني

 گرم در روز10 در گروه مصرف كنندهCپروتئين واكنشگر 

ن تاثير همچني. پودر جوانه بروكلي كاهش معني دار داشت

در گرم10در دوز مكمل ياري با پودر جوانه بروكلي

در كاهش انسولين سرم، مقاومت مقايسه با گروه دارونما

 معني دار6-اينترلوكينوCانسوليني، پروتئين واكنشگر 

درصد تغييرات متغيرهاي بيوشيميايي در پايان مدت. بود

به ابتدا در شكل  اس1مداخله نسبت .ت نشان داده شده

و انحراف معيار شاخص-1جدول و بعد از مداخله ميانگين  هاي بيوشيميايي در سه گروه مورد مطالعه قبل

 g/d10پودر جوانه بروكلي

 نفر23

g/d5پودر جوانه بروكلي

 نفر26

 دارونما

 نفر23

 هفته چهارم پايه هفته چهارم پايه هفته چهارم پايه

pبراي 

اثربخشي

*مكمل

 mmol/l(91/5±10/11a01/4±69/899/2±98/776/2±81/663/2±15/813/3±42/7NS( ناشتا سرمگلوكز
95/3±42/5a,b 05/3±25/442/4±45/788/4±90/672/3±51/671/6±10/805/0<P (mU/l)انسولين سرم

59/2a,b 32/1±56/138/0±93/141/0±04/237/1±25/218/3±69/201/0<P±12/2 شاخص مقاومت انسوليني

Cپروتئين واكنشگر

(ng/ml) 
97/2±67/3a,b 38/2±75/286/2±12/4a28/2±03/397/1±45/304/2±84/301/0<P

17/1±0/3b91/0±81/210/3±23/464/3±52/302/6±92/350/6±10/605/0<P  (pg/ml)6-اينترلوكين

فاكتور نكروزه كننده تومور

 (pg/ml)آلفا
06/8±97/1325/4±72/1219/7±18/1531/3±05/1102/2±32/1149/11±99/15NS 

aآزمون( تفاوت معني دار نسبت به ابتداي مطالعهpaired-t-test(
bدار با گروه كنترل آزمون تفاوت معني)ANCOVA بعنوان متغير وابسته، گروه درمان بعنوان عامل ثابت، اندازه اوليه متغير اندازه متغير در هفته چهارم

)در مدل covariateبعنوان 

HOMA-IR, Homeostasis model assessment of insulin resistance; hsCRP, High sensitive C reactive protein; IL-6, 
Interleukine-6; TNF-α, Tumor necrosis factor-α

 هاي بيوشيميايي در سه گروه مداخله نسبت به ابتداي مطالعه تغييرات شاخص-1 شكل
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 بحث
در مطالعه حاضر براي نخستين بار تاثير پودر جوانه

و شاخص در بروكلي بر مقاومت انسوليني هاي التهابي

به ديابت مورد ارزيابي قرار گرفت از جمله. مبتلايان

10دار مكمل ياري در دوز هاي اين مطالعه تاثير معني يافته

گرم در روز با پودر جوانه بروكلي با غلظت بالاي

و مقاومت  سولفورفان، در كاهش سطوح سرمي انسولين

به ديابت بود كه هيپر. انسوليني در مبتلايان از آنجا

و مقاومت انسوليني نقش كليدي در افزايش  انسولينمي

، داردخطر عوارض قلبي عروقي در مبتلايان به ديابت

به انسولين از اهداف مهم درماني در اين بهبود مقاومت

كه علاوه بر تعديل هموستاز گلوكز در  بيماران است

 كاهش عوارض تاخيري ديابت اهميت بسزايي دارد

تاثير سولفورفان بر مقاومت انسوليني تاكنون مورد.]5،13[

و   دقيق اين تاثير نيز سازوكاربررسي قرار نگرفته است

با توجه به توان بالاي سولفورفان در ناخته است اما ناش

كنندهيالقافعالسازي مسيرهاي پيامرساني درون سلولي 

و با توجه  به تاثير آنتي سيستم دفاع آنتي اكسيداني

مي اكسيدان توان تاثير پودر ها در كاهش مقاومت انسوليني،

جوانه بروكلي در بهبود مقاومت انسوليني منتسب به 

آ سولفورفان.]14[ نتي اكسيداني سولفورفان دانستخواص

 NF-E2-relatedبواسطه فعال كردن فاكتور رونويسي 

factor-2 (Nrf-2)و نقش مهمي در افزايش بيان آنزيم ها

، از جمله سوپراكسيد ديسموتاز، كاتالاز،2هاي فاز پروتئين

NADPH كوئينون ردوكتاز، گلوتاتيون، گلوتاتيون 

و گلوتاتيونگلپراكسيداز،  ترانسفراز،-S-وتاتيون ردوكتاز

و در نتيجه تعديل وضعيت اكسيداني آنتي اكسيداني بدن

مطالعات متعددي تقويت سد دفاعي آنتي.]15،16[ دارد

و مهار استرس اكسيداتيو را در بهبود مقاومت  اكسيداني

و پيشگيري از گسترش عوارض ديابت موثر  انسوليني

.]17،18[ اند دانسته

تاثير پودر جوانه بروكلي هاي مهم اين مطالعه، از ديگر يافته

وCپروتئين واكنشگر گرم در روز، در كاهش10در دوز 

هاي التهابي، در عنوان مهمترين شاخصبه6-اينترلوكين

به ديابت نوع  هاي پيش افزايش سيتوكين. بود2مبتلايان

و فعال شدن آبشار التهابي  دالتهابي ر گسترش عامل مهمي

به انسولين، هاي قلبيو بيماري2 ديابت نوع مقاومت

ميعروقي  و از اين محسوب رو تعديل التهاب گردد

مييرويكرد در.]4[ رود جديد در كنترل ديابت بشمار

،1هاي در گروهCمطالعه حاضر ميانگين پروتئين واكنشگر

به ترتيب2 و37/4±33/3،94/2±64/2و گروه كنترل ،

 بود؛ بر اين اساس هر سه گروه در طبقه99/1±54/3

 (hs-CRP>3 mg/dl)افراد ديابتي با غلظت بالاي التهاب

به بيماري]19[ قرار هاي قلبي عروقيو خطر بالاي ابتلا

چهار هفته مكمل ياري با پودر جوانه بروكلي. داشتند

نده موجب گرديد درجه التهاب در هر دو گروه دريافت كن

. كاهش يابد

و بررسي تاثير سولفورفان در تعديل مسيرهاي التهابي بحث

ميهاي حيوانيو مدلin vitro مطالعات به . شود محدود

 سولفورفان بواسطه اند نتايج اين مطالعات نشان داده

 NADPH آنزيميو القاNrf-2فعالسازي مسير پيامرساني

سي1كوئينون ردوكتاز هاي پيش توكين، موجب توقف توليد

مي1-و اينترلوكين8-اينترلوكينالتهابي از جمله  . گردد بتا

 سولفورفان همچنين بواسطه مهار فعاليت فاكتور رونويسي

B)κNuclear factor-κB (NF- تاثير مستقيم در كاهش ،

هاي التهابي از جمله فاكتور نكروزه كننده تومور، واسطه

و، پروستاگلاندين6- اينترلوكين   نيتريك اكسايد داشته ها

].10،11،20،21[ است

از جمله محدوديت هاي اين تحقيق كوتاه بودن طول دوره

و تعيين اثر بخشي دقيق. مداخله بود تعيين دوز مناسب

نيازمند افزايش طول مدت تجويز، افزايش تعداد دفعات 

خونگيري در مدت مداخله، استفاده از تعداد دوزهاي بيشتر 

.ي شاخص بيوشيميايي ديگر نيز هستو اندازه گير

در مجموع نتايج اين مطالعه نشان داد جوانه بروكلي بعنوان

مي تواند در بهبود مقاومت انسوليني  منبع غني سولفورفان

. سودمند باشدهاي التهابي در مبتلايان به ديابت شاخصو 

 سپاسگزاري

رئ نويسندگان مقاله مراتب و تشكر خود را از يس قدرداني

 اسداله رجب، جناب آقاي دكترانجمن ديابت ايران، محترم 

و و پرسنل محترم درمانگاه شركت كنندگان در طرح،

اعلامو متابوليسم علوم غددآزمايشگاه پژوهشكده 
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از. دارند مي با333طرح پژوهشي كد نتايج مقاله حاضر و

و متابوليسم حمايت مالي پژوهشكده علوم غدد درون ريز

.نگارش گرديده استه علوم پزشكي شهيد بهشتي دانشگا
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