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 مجله دانشگاه علوم پزشکی بابل

 333-300 ، صفحه23دوره ، 1044سال 

 1-ونشبه گلوکاگ دیپپت و میزان نیبر مقاومت به انسول کیوتیاثر همزمان رزوراترول و پروب

(GLP-1) ،یابتید یدر رت ها 

 

 1(PhD) یعباس میابراه، 1(PhD) این یبیط دریح، 2(PhD) فاطمه میرزایی، 1(PhD) یخداداد رجیا، 1(MSc) عاطف پگاه
 

 رانیهمدان، همدان، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،ینیبال یمیوشیگروه ب-1

  رانیهمدان، همدان، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،آناتومیگروه -2

 

 21/2/1044: رشیپذ، 11/12/1311اصلاح: ، 21/3/1311 :دریافت

 خلاصه
با توجه  .باشندعوارض نامطلوب متعدد  یداراممکن است  و داروهای گیاهی می باشد که کینتتیس یو داروها نیو موثر دیابت استفاده از انسول یاصلدرمان  :هدف و سابقه

و  نیلترشح انسو زانیبر م کیوتیاثر همزمان رزوراترول و پروب نییتع، هدف از این مطالعه ابدی یبا افراد سالم کاهش م سهیدر مقا GLP-1ترشح  دیابتی مارانیدر ببه اینکه 

  .می باشد یابتید یدر رت ها نیمقاومت به انسول ی( و بررسGLP-1) 1-شبه گلوکاگون دیپپت

 یابتیگروه د رل،گروه کنت :گروه 5. حیوانات به طور تصادفی به شداستفاده  گرم 254-344رت نر بالغ نژاد ویستار با وزن تقریبی  04 از تجربی مطالعه نیدر ا :هامواد و روش

1bacteria.kg body wt− )دوز پروبیوتیکشده با  دیابتی تیمارگروه ، (یبه روش داخل صفاق دینامیکوتین mg/kg 114و  نیاسترپتوزوتوس mg/kg 15 )با استفاده از

daily 114×54  م رزوراترولشده با  تیمار یابتیدگروه  ،در آب(محلول به روش(زانی mg/kg 14  )گروه  رزوراترول پروبیوتیک و شده با ی تیمارابتیدگروه و به روش گاواژ(

یزان م نمونه بافت پانکراس و خون برای آزمایشات هیستوپاتولوژی و تست های بیوشیمیایی جداسازی شد. شدند وحیوانات کشته چهار هفته  . پس ازتقسیم شدند ترکیبی(

 .پانکراس و همچنین هیستوپاتولوژی پانکراس بررسی شد GLP-1قند خون، مقاومت به انسولین، 

همچنین  ( شد. گروه ترکیبیp<441/4کاهش مقاومت به انسولین ) %34( و p<441/4کاهش سطح سرمی گلوکز ) %02سبب  در مقایسه با گروه دیابتی گروه ترکیبی ها:یافته

  .شد پانکراس یاسبافت شن بهبودسبب  شد. گروه ترکیبی GLP-1 (45/4>p)افزایش  %88و  (p<441/4) انسولین افزایش سطح %5/23 سبب

  .هستند موثر دیابتدر کنترل و انسولین و کاهش مقاومت به انسولین  GLP-1سطح  شیبا افزا کیوتیوراترول و پروبزرنتایج مطالعه نشان داد که  نتیجه گیری:

 .1-، پپتید شبه گلوکاگون2پروبیوتیک، رزوراترول، دیابت نوع  های کلیدی:واژه

 مقدمه 
 ر حالدسراسر جهان در  ابتیدشیوع بیماری  یسبک زندگتغییر با توجه به 

باعث ، این بیماری (IDF) ابتید یالملل نیب ونیفدراسگزارش است. طبق  شیافزا

 ونیلیم 544در حال حاضر حدود  وده ش 2411نفر در سال  ونیلیم 2/0مرگ 

به  2405که احتمالاً تا سال  به دیابت مبتلا می باشندساله  31تا  24 نیبزرگسال ب

 کیپاتولوژ یسه نوع ناهنجار با 2نوع  ابتید .(1) ابدی یم شینفر افزا ونیلیم 344

لال در و اخت یاز حد گلوکز کبد شیب دیتولو  ی به انسولینطیشامل مقاومت مح

دیابت به عنوان یک ریسک فاکتور مهم برای  .(2)شود شناخته می  نیترشح انسول

 بیماری های مختلف مانند بیماری های قلبی، مغزی، کلیوی و ویروسی در 

 می تواند به  نیها به انسول بافت مقاومت محیطی. (3-5) نظر گرفته می شود

و وجود  یداخل سلول یها ریدر مس ختلالا ،نیانسول رندهیگلال در علت اخت

و موثر دیابت  یدر حال حاضر درمان اصل. (1) بوجود آید نیانسول یهاستیآنتاگون

 که (3-14) و داروهای گیاهی می باشد کینتتیس یو داروها نیاستفاده از انسول

  ای 1-شبه گلوکاگون دیپپت .(11)باشند عوارض نامطلوب متعدد  یداراممکن است 

                                                           

 باشد. یمهمدان  یدانشگاه علوم پزشک 1341415345 به شماره )گرنت( تحقیقاتیو طرح بیوشیمی بالینی  رشته یدانشجوکارشناسی ارشد عاطفه پگاه نامه  انیاین مقاله حاصل پا 
 دکتر ابراهیم عباسی مسئول مقاله:*

 E-mail: 7abbasi@gmail.com                                                   481-32524182: . تلفنینیبال یمیوشیروه بگ، پزشکی دانشکده، همدان علوم پزشکیدانشگاه  ،همدانآدرس: 

 

 Lیاز سلول هابدن بوده که  مهم در یاز جمله هورمون ها (GLP-1)به اختصار 

  نیتر یشود و قو یآزاد م ییروده در پاسخ به هضم مواد غذا نیانتروآندوکرا

ترشح  دیابتی مارانیدر ب .(12) توسط گلوکز استالقا شده  نیمحرک ترشح انسول

GLP-1 یراب مناسبیهدف  نیو بنابرا ابدی یبا افراد سالم کاهش م سهیدر مقا 

توده  شیسبب افزا GLP-1. (13) است دیجد یابتیضد د یتوسعه داروها

. افرایش این هورمون با ترکیبات (10)گردد  یمهار آپوپتوز م زیبتا و ن یهاسلول

 یها سمیکروارگانیها م کیوتیپروبمختلف می تواند در بهبود دیابت موثر باشد. 

در درمان  دیمف یاز روش ها یکی آنها زیباشند که تجو یزنده م کیرپاتوژنیغ

گونه های  به متعلق ها پروبیوتیک اکثر .(15)بسیاری از بیماری ها می باشد 

عنوان  به توانند می ها هستند. پروبیوتیک ها لاکتوباسیلوس و بیفیدیوباکتریوم

 گریاز طرف د. (11) قرارگیرند استفاده مورد درمانی عوامل یا غذایی مکمل های

جات  وهیو م اهانیاز گ یمختلف یدر گونه ها آنتی اکسیدان کیرزوراترول به عنوان 

 ی، و ضد سرطانی، التهاب ضد اتیخصوص یرزوراترول دارا .(13) شود یم افتی
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 و همکاران عاطف پگاه ؛GLP-1و رزوراترول بر ترشح  کیوتیاثر پروب

 

 .(18و11) دهد شیتواند طول عمر را در پستانداران افزا یبوده و م یدانیاکس ینتآ

 توان یم ،بر دیابت نوع دو و رزوراترول کیوتیموثر پروب اریبا توجه به نقش بسپس 

ر هدف از این مطالعه بررسی تاثی شود. شنهادیپ یابتید مارانیعنوان راه درمان به ب

و عملکرد پانکراس در رت های  GLP-1همزمان ترکیب این دو ماده بر ترشح 

 .باشد دیابتی می
 
 

 مواد و روش ها
دانشگاه علوم پزشکی پس از تصویب در کمیته اخلاق  این مطالعه تجربی

موش  سر 04 بر روی IR.UMSHA.REC.1397.551با کد  همدان

حیوانات  .شدانجام  گرم 254-344 یوزن نیانگیبا م ویستار نر سالم نژاد صحرایی

 در ،وزارت بهداشتکار با حیوانات آزمایشگاهی مصوب  دستورالعمل اخلاقیطبق 

ساعت روشنایی و بدون محدودیت در  12ساعت تاریکی و  12شرایط دمایی ثابت، 

 8گروه  5به حیوانات به طور تصادفی . (24) شدنددسترسی به آب و غذا نگهداری 

 صورت زیر ه بو ی نگهدارجداگانه  یو در قفس ها میتقس شیمورد آزما ییتا

)با استفاده از  یابتی: د2 گروه، کنترل سالم :1 گروه تقسیم بندی شدند:

  کیوتیپروب+یابتید :3 گروه، (یبه روش داخل صفاق دینامیکوتیو ن نیاسترپتوزوتوس

 :5 گروه، )به روش گاواژ( رزوراترول+یابتید :0 گروه، )محلول در آب(

 یاه کردن گروه یابتیقبل از شروع مطالعه )د، کیوتیپروب+رزوراترول+یابتید

 هفته جهت سازش کیو رزوراترول به مدت  کیوتیو شروع درمان با پروب (یابتید

 .شدند یخانه مرکز نگهدار وانیبه وزن مطالعه در محل ح دنیرس زیو ن طیبا مح

 میسد تترایس و دیآم نیکوتیبافر ندر  نیودر استرپتوزوتوسپ: 2نوع  ابتید یالقا

 ینگهدار خی یبر رو یاخل صفاقد قیو تا زمان تزر تهیه pH=5/0 بامولار  41/4

با دوز  زین دیآم نیکوتین ن،یاسترپتوزوتوس mg/kg 15 قیبعد از تزر قهیدق 15. شد

mg/kg 114 ابتید جادیا دییتا یبرا شد. قیبه رت ها تزر یداخل صفاق صورتبه 

 بالای نخو قندو  شد یریگلوکومتر اندازه گاز  استفاده روز بعد نمونه قند خون با 3

mg/dl 254  .در پایان مطالعه، رت ها توسط به عنوان دیابتی در نظر گرفته شد

گیری کشته شدند. بافت پانکراس و خون برای  دی اتیل اتر بیهوش و بعد از خون

 آزمایشات بافت شناسی و تست های بیوشیمیایی جداسازی شد. برای آنالیز بیوشیمی

ز کننده، با استفاده از بافر لی زریدستگاه هموژناتوسط  از پانکراس میلی گرم144 حدود

گراد و به  یدرجه سانت 0 یدر دما g14444×مخلوط در دور  نیسپس ا .لیز شد

 C˚شفاف رویی جدا و در فریزر با دمای محلول .دیگرد وژیفیسانتر قهیدق 24مدت 

 . تا انجام آزمایشات بعدی نگهداری شد -84

 Bifidobacteriumیها یباکتر یحاو کیوتیپروبمکمل  :کیوتیپروب زیتجو

longum، Bifidobacterium breve،Bifidobacterium 

infantis ،Lactobacillus acidophilus،Lactobacillus 

plantarum ،Lactobacillus casei ،bulgaricus Lactobacillus 

دوز  باتهیه و   Genuine Health Company(Canada) شرکتاز 

daily−1 bacteria.kg body wt 114×54  دیگرد زیتجو هفته 0به مدت. 

 Natural Factپودر رزوراترول، از شرکتmg/kg 14 زانیم تجویز رزوراترول:

Company (USA)  به صورت روزانه با توجه به تعداد رت ها در هر گروه 

رده مخلوط ک تریل یلیم کیهر رت  یبه ازا لیشده و در آب مقطر استر یوزن کش

 شدند.  یتا زمان گاواژ نگهدار خی یو پس از حل شدن کامل بر رو

 شرکت) طبق دستور شرکت سازندهاین هورمون  :GLP-1 یریاندازه گ

 .شدانجام  یچیو به روش ساندو زایالا هیبر پا ، چین(وفارمیاستاب

با استفاده از  نیانسول زانیم ی میزان انسولین و گلوکز و پروفایل لیپیدی:ریاندازه گ

 ، کلسترول تام و گلوکزمیزان  .شدانجام  ، چین(وفارمیاستاب شرکت) زایالا تیک

  با استفاده از کیت شرکت پارس آزمون اندازه گیری شدند. تری گلیسرید

 از قند (HOMA) سیمدل همواستاز یابیارز در ی مقاومت به انسولین:ریاندازه گ

مت به مقاو یریاندازه گ یبرا ریطبق رابطه ز حالت ناشتا و نیخون ناشتا و انسول

 :شداستفاده  نیانسول

HOMA-IR= {[(fasting insulin µU/ml)]×[(fasting glucose 

mmol/l)]} / 22.5 

به مدت حداقل  %14در فرمالینقسمتی از پانکراس  بررسی تغییرات بافت شناسی:

وم و توسط میکروت. در مرحله بعد مقاطع پارافین تهیه شده شدساعت فیکس  08

وسیله ه . برش ها سپس بشدمیکرومتر تهیه  5هایی با ضخامت  چرخشی برش

های . اسلایدشدندائوزین رنگ آمیزی شده و فیکس  -هماتوکسیلین

اتولوژیک . تغییرات پشدندوسیله میکروسکوپ نوری بررسی ه هیستوپاتولوژیک ب

 د.دنشمشاهده و گزارش بر اساس تغییرات ساختمانی و تغییرات سلولی  پانکراس

با وارد شده و  SPSS-16نتایج به دست آمده در نرم افزار  آماری: آزمون های

  تجزیه و تحلیل شدند( و توکی ANOVA) از آزمون تحلیل واریانساستفاده 

 GraphPad Prismمعنی دار در نظر گرفته شد. از نرم افزار p<45/4 و

version 7.0  گردیدجهت رسم نمودارها استفاده. 

 

 
 اهیافته

آنالیزها نشان دادند که رت های دیابتی به صورت معنی داری سطح سرمی 

(. تجویز پروبیوتیک p<441/4) ندقند خون بیشتری نسبت به گروه کنترل داشت

کاهش نسبت به گروه دیابتی  %24کاهش نسبت به گروه دیابتی و رزوراترول  35%

شد.  (FBS) کاهش قند خون سرمیبه صورت مجزا در رت های دیابتی باعث 

رزوراترول به صورت همزمان در رت های دیابتی منجر +همچنین تجویز پروبیوتیک

( p<441/4قندخون در مقایسه با رت های دیابتی شد ) به کاهش سطح سرمی

 (.1کاهش نسبت به گروه دیابتی( ) نمودار  02%)

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

: گروه D+Probدر گروه های مورد مطالعه.  FBSسطح سرمی مقایسه . 1نمودار 

 : پپتید GLP-1 .: گروه دیابتی دریافت کننده رزوراترولD+RSVدیابتی دریافت کننده پروبیوتیک، 

  : رزوراترول.RSV: پروبیوتیک، Prob، 1-شبه گلوکاگون
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Effect of Probiotics and Resveratrol on GLP-1 Secretion; A. Pegah, et al 

 

در گروه دیابتی دریافت کننده رزوراترول، سطح سرمی انسولین در مقایسه با 

افزایش نسبت به  p( )23%<41/4گروه دیابتی به میزان معنی داری افزایش یافت )

سطح ، رزوراترول+پروبیوتیککننده  یافتدر دیابتیدر گروه همچنین  گروه دیابتی(.

 %5/23افت )ی یشافزا یداری معن یزانبه م یابتیبا گروه د یسهدر مقا سرمی انسولین

 استفاده از پروبیوتیک در رت های  (.2افزایش نسبت به گروه دیابتی( )نمودار 

 دیابتی نشان داد که باعث کاهش معنی دار شاخص مقاومت به انسولین نسبت به 

 کاهش نسبت به گروه دیابتی( در گروه دیابتی  p( )28%<441/4شد )گروه دیابتی 

 نیشاخص مقاومت به انسولدریافت کننده پروبیوتیک همزمان با رزوراترول، میزان 

کاهش  p( )34%<441/4در مقایسه با گروه دیابتی کاهش معنی داری یافته است )

کاهش نسبت  p( )14%<45/4(. تجویز پروبیوتیک )3نسبت به گروه دیابتی( )نمودار 

کاهش نسبت به گروه دیابتی( به  p( )1%<45/4به گروه دیابتی( و رزوراترول )

صورت مجزا در رت های دیابتی باعث کاهش سطح کلسترول سرمی تام نسبت به 

 گروه کنترل شد. همچنین تجویز گروه ترکیبی این دو مکمل همراه با هم در 

 ر سطح سرمی کلسترول در مقایسه با رت های دیابتی منجر به کاهش چشمگی

(. 0کاهش نسبت به گروه دیابتی( )نمودار  p( )11%<45/4رت های دیابتی شد )

کاهش  %10کاهش نسبت به گروه دیابتی( و رزوراترول ) %14تجویز پروبیوتیک )

( به صورت مجزا در رت های دیابتی باعث p<441/4نسبت به گروه دیابتی( )

د سرمی شد. همچنین با تجویز همزمان این دو مکمل گلیسری کاهش سطح تری

 گلیسرید در مقایسه با  در رت های دیابتی منجر به کاهش سطح سرمی تری

(.5کاهش نسبت به گروه دیابتی( )نمودار  p( )11%<441/4رت های دیابتی شد )

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

: گروه D+Probسطح سرمی انسولین در گروه های مورد مطالعه. مقایسه . 2نمودار 

: پپتید  GLP-1 .: گروه دیابتی دریافت کننده رزوراترولD+RSVدیابتی دریافت کننده پروبیوتیک، 

 : رزوراترول. RSV: پروبیوتیک، Prob، 1-شبه گلوکاگون

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

: D+Probدر گروه های مورد مطالعه.  HOMA- IRمیزان مقایسه . 3نمودار 

: GLP-1 .: گروه دیابتی دریافت کننده رزوراترولD+RSVگروه دیابتی دریافت کننده پروبیوتیک، 

 : رزوراترول. RSV: پروبیوتیک، Prob، 1-پپتید شبه گلوکاگون

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

: گروه D+Prob. سطح سرمی کلسترول در گروه های مورد مطالعهمقایسه  .0نمودار 

: پپتید GLP-1 .: گروه دیابتی دریافت کننده رزوراترولD+RSVدیابتی دریافت کننده پروبیوتیک، 

 : رزوراترول. RSV: پروبیوتیک، Prob، 1-شبه گلوکاگون

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

: گروه D+Prob در گروه های مورد مطالعه. TGسطح سرمی مقایسه  .5نمودار 

: پپتید  GLP-1 .: گروه دیابتی دریافت کننده رزوراترولD+RSVدیابتی دریافت کننده پروبیوتیک ، 

 : رزوراترول.RSV: پروبیوتیک، Prob، 1-شبه گلوکاگون
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بافت  GLP-1نتایج نشان داد که القا دیابت در رت ها منجر به کاهش 

( p<41/4تجویز پروبیوتیک ). (p<441/4پانکراس در مقایسه با گروه کنترل شد )

افزایش نسبت  p( )00%<441/4افزایش نسبت به گروه دیابتی( و رزوراترول ) 52%)

به گروه دیابتی( در رت های دیابتی به صورت مجزا منجر به جلوگیری از کاهش 

بافت پانکراس در رت های دیابتی شد. از طرفی آنالیز نتایج نشان  GLP-1سطح 

دو مکمل به صورت همزمان در رت های دیابتی تاثیر بیشتری دادند که تجویز این 

 p( )88%<441/4بافت پانکراس رت های دیابتی شد ) GLP-1بر روی سطح 

نتایج تجزیه و تحلیل بافت شناسی  (.1 )نمودار افزایش نسبت به گروه دیابتی(

دهد که گروه کنترل دارای ظاهری طبیعی بدون پاتولوژیک  پانکراس نشان می

ابتی، دی رت هایهم ریختگی نظم و آرایش سلولی است. در ه و ب مرگ سلولیند مان

های جزایر  وضوح وجود داشته و تعداد سلوله بمانند مرگ سلولی  یتغییرات

لانگرهانس و سایز جزایرکاهش یافته است و خونریزی در بافت پانکراس با شدت 

بالایی مشهود است. از سوی دیگر حاشیه جزایر لانگرهانس در گروه کنترل صاف 

بوده و جزایر دارای اشکال متقارن هستند این در حالی است که در گروه دیابتی 

 شود. تجویز پرو بیوتیک و رزوراترول تا  دیده می نامنظمحاشیه جزایر به حالت 

افت شناسی تغییر بشود. توانست باعث بهبودی تغییرات بافتی پانکراس  زیادیحد 

 .(1مشابه هم بود )شکل  تقریباً پروبیوتیک و رزوراترولدر گروه تکی 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

. در بافت پانکراس گروه های مورد مطالعه GLP-1سطح مقایسه  .1نمودار 

D+Prob ،گروه دیابتی دریافت کننده پروبیوتیک :D+RSVگروه دیابتی دریافت کننده رزوراترول :. 

GLP-11-: پپتید شبه گلوکاگون ،Prob ،پروبیوتیک :RSV .رزوراترول : 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 )رزوراترول+پروبیوتیک(. : گروه ترکیبیE: رزوراترول D: پروبیوتیک، C: دیابتی، B: کنترل، A یافته های بافت شناسی پانکراس با رنگ آمیزی هماتوکسیلین و ائوزین. .1شکل 

)نشانگر قرمز( دیده شد. در حالیکه  )خط ممتد( و همچنین خونریزی های جزایر لانگرهانس و سایز جزایر در رت های دیابتی، تغییرات بافت شناسی شامل مرگ سلولی )نشانگر زرد(، احتقان )نشانگر قرمز(، کاهش تعداد سلول

 (.Scale bar 50µm، 044)بزرگنمایی  درمان با پروبیوتیک و رزوراترول تا حد زیادی توانست باعث بهبودی تغییرات بافت پانکراس شود

 

 یریگ جهینت و بحث
ضر نشان دادند که استفاده از پروبیوتیک ها در رت های دیابتی نتایج مطالعه حا

 پروبیوتیک ها از طریق چند مکانیسم می تواند از افزایش قند خون جلوگیری کند.

نی یکی از مکانیسم های پیش بی اعمال می کند: دیابتاصلی اثرات مفید خود را بر 

 و در  روده شدهاز GLP-1 ترشح  ها باعث بهبوداین است که پروبیوتیک  شده

 

 

 بهبود متابولیسم کربوهیدرات، کاهش میزان گلوکز و افزایش حساسیت نتیجه 

  Yousafهمسو با نتایج ما، در مطالعه ای که توسط  .(21) می شوندبه انسولین 

انجام شد، نشان داد که استفاده از  و همکاران Al-Salamiو و همکاران 

طور موثری منجر به کاهش سطح گلوکز خون موش های دیابتی ه ها بپروبیوتیک
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به دلیل اثرات سینرژیستی رزوراترول و  . با توجه با نتایج قند خون(22و23)گردید 

پروبیوتیک در رت های دیابتی خاصیت هیپوگلیسمیک آنها در مطالعه حاضر در 

صورت همزمان به خوبی مشاهده شد. زمان تجویز رزوراترول و پروبیوتیک به 

 باعث پانکراسبتا در اوره در سلول  لیسولفون یها رندهیگبه  رزوراترول با اتصال

و  Kangکه توسط  یدر مطالعه مشابه. (20)می شود  نیانسول ترشح کیتحر

 ریبر مس یمهار ریکه استفاده از رزوراترول تاث دادندنشان همکاران انجام شد 

مقاومت  یاصل دلایل از تواندمیکه  مختلف دارد یدر سلول ها نیانسول نگیگنالیس

 .(25) باشد و کاهش حساسیت به آن نیانسولبه 

 نگیگنالیس ریسدست م نییراترول در پاورز یاثر مهار نیرسد ا یبه نظر م

 Insulin Receptor Substrate 1 ((IRS-1یفاکتورها یبر رو نیانسول

رزوراترول ممکن است وابسته به  یکه اثرات درمان ه اندو عنوان کرد افتدمی اتفاق

که به عنوان بافت هدف در نظر  یو نوع بافت ی، طول دوره درمانکیمتابول طیشرا

 در  ها کیوتپروبی از . از سوی دیگر استفادهداشته باشد یشود بستگ یگرفته م

ه کشد  نیمقاومت به انسول تیمنجر به بهبود وضع 2نوع  ابتیمبتلا به د یها تر

 یفما در مطالعات مختل جیهمسو با نتا. داشت یبهتر ریترول تاثورابا رز سهیدر مقا

ها جهت کاهش سطح گلوکز خون و بهبود  کیوتیاثرات سودمند استفاده از پروب

 .(21-28) گزارش شده است ینیمقاومت انسول تیوضع

از طرفی به نظر می رسد که استفاده از پروبیوتیک ها با تولید اسید های چرب 

می شوند که به دلیل  GLP-1کوتاه زنجیر باعث القا تولید اینکرتین هایی مانند 

خاصیت انسولینوتروپیک این هورمون ها، میزان مقاومت به انسولین در بیماران 

 GLP-1 . یافته های بافت شناسی تایید کننده اثرات(21)دیابتی کاهش می یابد 

یژه وه می باشند که نشان داد سایز و تعداد سلول های بتا در گروه های درمانی، ب

زارش در مطالعات مختلف گمقایسه با گروه دیابتی افزایش داشت. گروه ترکیبی در 

. ندها موثر هست یچرب زانیها بر کاهش م کیوتیو پروب رزوراترولشده است که اثر 

Singh یآنت تیو همکاران نشان دادند که استفاده از رزوراترول با توجه به خاص 

 مارانیدر ب دیریسیگل یکلسترول و تر ،آن قادر به کاهش سطح قند خون یدانیاکس

همانند مطالعات دیگر دیس  مطالعه نی. در ا(34)باشد  یم 2نوع  ابتیمبتلا به د

را در  یابتید ارمیب تغییرات ممکن است نیالیپیدمی در حیوانات دیابتی دیده شد که 

و مقاومت  یکبد در اثر تجمع چرب بیاز جمله تخر ابتیاز د یمعرض عوارض ناش

 . (31) قرار دهدبه انسولین 

 ابتیمبتلا به د یها تدر ر رزوراترول و پروبیوتیکمطالعه نشان داد  نیا جینتا

 یها تبا ر سهیرا در بافت پانکراس در مقا GLP-1سطح  یبه طور موثر 2نوع 

 حذفو همکاران نشان دادند که که  Daoما  جیداد. همسو با نتا شیافزا یابتید

 یابتیرفتن اثر ضد د نیباعث از ب یابتید یدر موش ها GLP-1مربوط به ژن 

رزوراترول و  مستقیم شود که نشان دهنده ارتباط یها م رت نیرزوراترول در ا

GLP-1 یاه تیمتابول دیها با تول کیوتیپروب .(32) باشد یم یابتید یها رتدر 

 ابتید طیدر شرا GLP-1در القاء ترشح  ینقش اساس ریکوتاه زنج یچرب ها دیاس

-GLP شیها در افزا کیوتیمطالعه ما نقش پروب جیهمسو با نتا .(33) کند یم فایا

ان داده نش یبه خوب ریدر مطالعات اخ یوانیو ح یدر مدل انسان یابتید مارانیدر ب 1

داد  استفاده همزمان از پروبیوتیک ها و رزوراترول نشان. (23و33-35) شده است

را در بافت پانکراس به صورت معنی داری در رت های دیابتی  GLP-1که میزان 

 .افزایش داد

-GLPنتیجه مشاهدات ما اثرات سودمند پروبیوتیک و رزوراترول در افزایش 

و ترشح انسولین را در رت های دیابتی آشکار کرد و داده ها به وضوح اثرات مفید  1

دن دهد. برای مشخص ش هیپرگلیسمی نشان می درمان ترکیبی را به دلیل کاهش

جزئیات بیشتر از مکانیسم اثر پروبیوتیک ها و رزوراترول مطالعات بیشتری مورد نیاز 

 .است

 
 

 ر و تشکر یتقد
ر و تقدی همدانبدینوسیله از حمایت مالی و همکاری دانشگاه علوم پزشکی 

 تشکر می گردد. 
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and Glucagon-Like Peptide (GLP-1) Levels in Diabetic Rats 
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ABSTRACT 

BACKGROUND AND OBJECTIVE: The main and effective treatment for diabetes is the use of insulin and synthetic 

drugs and herbal medicines, which may be accompanied by several side effects. Given that GLP-1 secretion is reduced 

in diabetic patients compared to healthy individuals, the aim of this study was to determine the simultaneous effect of 

resveratrol and probiotics on insulin secretion and glucagon-like peptide (GLP-1) and to evaluate insulin resistance in 

diabetic rats. 

METHODS: In this experimental study, 40 adult male Wistar rats weighing approximately 250-300 g were used. 

Animals were randomly divided into 5 groups: control group, diabetic group (using 65 mg/kg streptozotocin and 110 

mg/kg nicotinamide intraperitoneally), diabetic group treated with probiotics (50×109 bacteria/kg body wt−1 daily by 

dissolving in water), diabetic group treated with resveratrol (10 mg/kg by gavage method) and diabetic group treated 

with probiotics and resveratrol (co-administration group). After four weeks, the animals were sacrificed and pancreatic 

tissue and blood samples were isolated for histopathological tests and biochemical tests. Blood glucose, insulin resistance, 

pancreatic GLP-1 as well as pancreatic histopathology were assessed.  

FINDINGS: The co-administration group compared with the diabetic group caused a 42% reduction in serum glucose 

levels (p<0.001) and a 30% reduction in insulin resistance (p<0.001). The co-administration group also caused a 23.5% 

increase in insulin levels (p<0.001) and an 88% increase in GLP-1 (p<0.05). The co-administration group improved the 

histology of the pancreas. 

CONCLUSION: The results of the study showed that resveratrol and probiotics are effective in controlling diabetes by 

increasing the levels of GLP-1 and insulin and decreasing insulin resistance. 

KEY WORDS: Probiotics, Resveratrol, Type 2 Diabetes, Glucagon-Like Peptide (GLP-1). 
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