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  ػٕٔٞ داٛـٌذٟ

 ثخؾ صیؼت ؿٜبػی

 


پبیبٙ ٛب٠ٗ تطلیٔی ثشای دسیبكت دسخ٠ ًبسؿٜبػی اسؿذ صیؼت ؿٜبػی ُشایؾ كیضیٞٓٞطی 

 خبٛٞسی

 

 

 

ػلبسٟ ١بی ُیب١ی ثش كؼبٓیت آٛضیٖ آٓلب ػٜدؾ خبكیت ثبصداسٛذُی تؼذادی اص 

 آٗیلاص ٝ ٌٗبٓؼ٠ اثش ١یپُٞٔیؼ٘یي ٗٞثشتشیٚ آ٢ٛب دس ست٢بی ػبٖٓ ٝ دیبثتی

                

 

 ٗٞٓق:

 

 ایشاٛذخت ًـبٝسص

  

 اػتبد سا١ٜ٘ب:
 

 دًتش ایشاٙ پٞس اثٞٓی
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 ایٚ پبیبٙ ٛب٠ٗ ث٠ ػٜٞاٙ یٌی اص ؿشایي اضشاص دسخ٠ ًبسؿٜبػی اسؿذ ث٠ 

 

 ُشٟٝ صیؼت ؿٜبػی

 داٛـٌذٟ ػٕٔٞ

 داٛـِبٟ ؿ٢یذ ثب١ٜشًشٗبٙ

 

 

 تؼٔیٖ ؿذٟ اػت ٝ ١یس٠ِٛٞ ٗذسًی ث٠ ػٜٞاٙ كشاؿت اص تطلیْ دٝسٟ ٗضثٞس ؿٜبخت٠ ٛ٘یـٞد.




 ایشاٛذخت ًـبٝسص                  داٛـدٞ : 

 

 خبٖٛ دًتش ایشاٙ پٞساثٞٓی  اػتبد سا١ٜ٘ب :      

 

 خبٖٛ دًتش ٛیشٟ ػؼٌشی       :            1 داٝس 

 

 آهبی دًتش ١بدی سٝاٙ         :        2داٝس  
 

 
 

 

 ٗؼبٝٛت پظ١ٝـی ٝتطلیلات تٌ٘یٔی یب ٛ٘بیٜذٟ داٛـٌذٟ :

 ضن پبح ٗطلٍٞ ٝٗخلٞف ث٠ داٛـِبٟ ؿ٢یذ ثب١ٜش ًشٗبٙ اػت.
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 ٝ هذسداٛی : تـٌش

ا٢ٓی ادای ؿٌش تٞ سا ١یر صثبٙ ٛیؼت ٝ دسیبی كوْ تٞ سا ١یر ًشاٙ ٛیؼت، ١ذایت ًٚ ثش ٗب سا١ی 

  ٠ً ث٢تش اص آٙ ٛیؼت. 

 

ُؼتشاٜٛذ، ًبسی دؿٞاس ٝ ؿیش  ١ب سا دس ٝخٞد اٛؼبٙ ٗی ُ٘بٙ توذیش اص ًؼبٛی ٠ً ػجضتشیٚ اٛذیـ٠ ثی

ت٢ٜب ثخؾ ٛبزیضی اص ػظ٘ت ٝ ثضسُٞاسی ایٚ ٌٗ٘ٚ اػت ٝ دػت ث٠ داٗبٙ آلبٍ ٝ ًٔ٘بت ؿذٙ 

ػشًبس تٞاٛذ ثیبٙ ٛ٘بیذ. لاصٕ ٗی داٖٛ ٗشاتت ػپبع ك٘ی٘ب٠ٛ خٞد سا اص اػتبد ٗطتشٕ  ػضیضاٙ سا ٗی

١بی ًبس ُـبی ایـبٙ دس ًّٞ اٛدبٕ  ث٠ پبع ت٘بٗی صض٘بت ٝ سا١ٜ٘بیی خبٖٛ دًتش ایشاٙ پٞساثٞٓی

ی داٝساٙ ٗطتشٕ خٜبة آهبی دًتش سٝاٙ ٝػشًبس ١٘سٜیٚ اص صض٘بت ٝ سا١ٜ٘بیی ١بایٚ سػب٠ٓ 

 خبٖٛ دًتش ػؼٌشی اثشاص داسٕ.

 

١بی  ثب سا١ٜ٘بییدس ًّٞ دٝساٙ تطلیْ ٠ً  صیؼت ؿٜبػیاػبتیذ ثخؾ  ٠ی١٘سٜیٚ اص صض٘بت ًٔ 

 اٛذ، اسصؿٜ٘ذ خٞد ر١ٚ ٗشا ث٠ خٜجؾ ٝاداؿتٜذ ٝ ثب س١ٜ٘ٞد١بی اسصٛذٟ خٞد سا١ِـبی ایٜدبٛت ثٞدٟ

 آسصٝی ػلاٗت ٝ تٞكین سٝصاكضٝٙ ایٚ ػضیضاٙ سا اصخذاٝٛذ ٗتؼبّ ٗؼئٔت داسٕ. .ًٜٖ هذسداٛی ٗی
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 زٌیذٟ

خ ًب١ؾ پبػ دس اثش اختلاّ دس تشؿص اٛؼٞٓیٚ ٝ یباػت ٠ً  ٗتبثٞٓیيدیبثت ٗٔیتٞع یي ثی٘بسی 

پبٌٛشاع ثؼٜٞاٙ یي سٝؽ ٗٞثش دس آٗیلاص -٢ٗαبسُش١بی . ؿٞد  ، ایدبد ٗیث٠ اٛؼٞٓیٚ اٛذا٢ٗبیبكت٠ 

ًب١ؾ ػٌص ًُٔٞض خٞٙ ثؼذ اص ؿزا اص ًشین ًٜتشّ تدضی٠ ٛـبػت٠ تٞكی٠ ؿذٟ اػت . ١ذف ایٚ 

ٝاسصیبثی تبثیش  in vitroدس آٗیلاص -αثش آٛضیٖ ١بی ُیب١ی  تؼذادی ػلبسٟی ٢ٗبسٌٗبٓؼ٠ ثشسػی اثش 

ٙ دس ست٢بی ٛشٗبّ ٝ دیبثتی ُش ثش ػٌص ػشٗی ًُٔٞض خٞي ٗٞثشتشیٚ ػلبسٟ ٢ٗبس١یپُٞٔیؼ٘ی

ثب اػتلبدٟ اص ٛـبػت٠ ث٠  Giancarloث٠ سٝؽ in vitro ثٞد. ػٜدؾ STZ(mg/kg i.p06)ؿذٟ ثب 

ثشای ػٜدؾ ٗبٓتٞص آصاد ؿذٟ اص   DNSAثب اػتلبدٟ اص  سَٛ ػٜدیدس یي ٝاًٜؾ  ػٜٞاٙ ػٞثؼتشا

١یذسٝٓیض ٛـبػت٠ اٛدبٕ ؿذ. ثشسػی اثش ١یپُٞٔیؼ٘یي ٗٞثشتشیٚ ػلبسٟ ٢ٗبسُش ثٞػی٠ٔ ػٜدؾ 

OSTT ١بی س ؿٔظت)تؼت تطْ٘ ٛـبػت٠( دmg/kg (1500 ٬ 1000 ٬ 500 ٬ 100)كٞست ُشكت .

 ٬ 120 ٬ 240صٗب٢ٛبی )تی٘بس ؿذٟ ثب ػلبسٟ ٝ آًبسثٞص ٝ آة ٗوٌش دس ػٌص ًُٔٞض ػشٕ دس ست٢بی 

 Dracocephalumٛـبٙ داد ٠ً ػلبسٟ ُیب١بٙ ٛتبیح  ٛـبػت٠ تؼییٚ ؿذ. ( ثؼذ اص ُبٝاط30 ٬ 60

polychaetum ،Nepeta assurgens ،Ferula assafoetida، Salvia mirzayani،Zataria 

multiflor آٛضیٖ ٢ٗبسی ثش  كبهذ اثشα- ػلبسٟ ُیب١بٙ، ثٞدٛذ.آٗیلاصDorema aucheri)ٟٞ٬)ٗی

Dorema aucheri)ٍثش(،Alava Ducrosia assadii٬ Otostegia persica ٝ  Alhji 

mauroru ٚػلبسٟ ُیبٟ  .ٛـبٙ دادٛذ( اثش ٢ٗبسی 5-12%) ثیAcroptilon repens   ضذاًثش

 ػلبسٟ ٝ ٢ٗبس (9/ 3± 18/2ضذاًثش %) Quercus infectoriaٝ  ٢ٗبس (5/17 ± 53/2)%

Pycnocycla spinosa  ٢ٗبسی ثش  اثش (6/12 ± 18/2) %ٛیض ضذاًثشα-ػلبسٟ  سا ٛـبٙ دادٛذ. آٗیلاص

 ٠ً آٗیلاص پبٌٛشاػی ٛـبٙ داد-٢ٗαبس ثؼیبس خٞثی سا ثش كؼبٓیت آٛضیٖ   Ephedra major ُیبٟ

دس IC50(mg/ml60/3)   ( ثب3/82± 78/5ث٠ ٗیضاٙ  %) mg/ml 8ثبلاتشیٚ دسكذ ٢ٗبس دس ؿٔظت 

 IC50  ( mg/ml1/31) ثب (6/94± 0/88)%ٗوبیؼ٠ ثب ًٜتشّ ٗثجت دس ١٘یٚ ؿٔظت ثب ٢ٗبس 

  داس ٛـبِٛش ًب١ؾ ٗؼٜی E. major ٗیٟٞٗتبٛٞٓی -خٞساًی ػلبسٟ آثی ٗـب١ذٟ ؿذ. ٛتبیح تدٞیض 

 دس ٗوبیؼ٠ ثب ًٜتشّ ثؼذ اص ُبٝاط ٛـبػت٠ 60دس دهیو٠  mg/kg  1000هٜذخٞٙ پغ اص ؿزا دس دٝص

(05/0 P< ٫  28/2 ±75/14v.s    75/7 ± 7- ّدس ست٢بی ٛشٗب )  ًب١ؾ ٗؼٜی داس دس دٝص ٝ 

mg/kg1500   120دس دهیو٠ (ّ05/0دس ٗوبیؼ٠ ثب ًٜتشp<  ٫  03/1 ± 75/2 v.s   5/2 ± 5/7-   )

( ػلبسٟ ٗیٟٞ اكذسا دس ػلبسٟ ُیب١ی اسصیبثی ؿذٟ 15ثیٚ )ثٜبثشایٚ اص . ٛـبٙ داددس ست٢بی دیبثتی 

آٗیلاص پبٌٛشاع -αاثش ٢ٗبسُشی هبثْ تٞخ٢ی ثش كؼبٓیت  آٛضیٖ  in vitroٝ ثٞیظٟ   in vivoػٜدؾ 



 و

 

تٞاٛذ ثؼٜٞاٙ یي ًٜتشّ ًٜٜذٟ خزة ًُٔٞض ٝ ٗ٘بٛؼت ًٜٜذٟ اص ١یپشُٔیؼ٘ی پغ  ٗی ٛـبٙ داد ٝ

 د ثبٓیٜی آٙ ٛیبص ث٠ تطویوبت تٌ٘یٔی داسد.اص كشف ؿزا پیـ٢ٜبد ؿٞد. ٠ً آجت٠ ًبسثش
   

 تسَ ٬،  دیبثت ٗٔیتٞع١یپشُٔیؼ٘یٝاطٟ ١بی ًٔیذی: آٓلب آٗیلاص، 



 ز

 

 پیؾ ُلتبس

ؿٞد ٝ ثٞػی٠ٔ  ٗختٔق ایدبد ٗی ي اػت ٠ً ث٠ ػْٔدیبثت  ٗٔیتٞع یي اختلاّ ٗتبثٞٓی

١یپشُٔیؼ٘ی ٗضٗٚ ثب اختلاّ دس ٗتبثٞٓیؼٖ ًشث١ٞیذسات٢ب، پشٝتئیٚ ١ب ٝ زشثی٢ب، ٗـخق ٗیِشدد ٝ 

ًٜتشّ .((King et al., 1998ٛتید٠ ٛوق دس تشؿص اٛؼٞٓیٚ، ػٌ٘ٔشد اٛؼٞٓیٚ ٝیب ١ش دٝ ٗی ثبؿذ 

ٝ ًب١ؾ  ١2یپشُٔیؼ٘ی ثؼذ اص ؿزا یي اػتشاتظی ٢ٖٗ دس ٗذیشیت دیبثت ثٞیظٟ دیبثت ٛٞع 

١وٖ ًشث١ٞیذسات٢ب دس  سٝٛذ (.Subramanian et al., 2008)ػٞاسم ٗشتجي ثب ایٚ ثی٘بسی ٗیجبؿذ 

ثخؾ   آٗیلاص ٝ دٝ آٛضیٖ-αٗٞاصی ٛیبصٜٗذ اػت.  پؼتبٛذاساٙ ث٠ زٜذیٚ آٛضیٖ ثب ػٌ٘ٔشد ٗتٞآی ٝ

ایضٝٗبٓتبص، ثؼشػت ٛـبػت٠ سا ث٠ ٗٞٛٞٗش ًُٔٞض تجذیْ  -ًُٔٞٞآٗیلاص ٝ ػًٞشاص -ثشػی سٝدٟ، ٗبٓتٞ

آٗیلاص -α ًُٔٞب١ٞٛیذسٝلاص یي اٛذُٝٔیٌٞصیذاص اػت.-ًُٔٞبٙ α-1،4آٗیلاص ٝ یب-αٗی ًٜٜذ. 

-αیتب ثٞػی٠ٔ ًشث١ٞیذسات٢بی پیسیذٟ سطیٖ ؿزایی سا ث٠ آیِٞػبًبسیذ١ب تدضی٠ ٗی ًٜذ ٠ً آ٢ٛب ٢ٛب

ًُٔٞٞصیذاص١ب ث٠ ٗٞٛٞػبًبسیذ١ب تجذیْ ٗیِشدٛذ. ًُٔٞض آصاد ؿذٟ ثٞػی٠ٔ سٝدٟ خزة ٝ ثبػث 

 .(Shim et al., 2003)١یپشُٔیؼ٘ی پغ اص ؿزا ٗیِشدد

٢ٗبس آٛضی٢٘بی دخیْ دس ١وٖ ًشث١ٞیذسات٢ب ٗی تٞاٛذ ثٌٞس هبثْ تٞخ٢ی ثبػث ًب١ؾ هٜذ خٞٙ 

یذسات٢بی پیسیذٟ ؿزایی ، ثب ایدبد تبخیش دس ٗشاضْ ١یذسٝٓیض اكضایؾ یبكت٠ ثؼذ اص ٗلشف ًشث١ٞ

. ثٜبثشایٚ ٢ٗبسُش١بی آٛضی٘ی ٗی تٞاٜٛذ دس ٗذیشیت (Kim et al., 2005)ٝخزة آ٢ٛب ُشدد 

 .((Schafer et al., 2007ٗلیذ ثبؿٜذ 2دیبثت ٛٞع 

 ثبسٟدسیش تطویوبت ُیب١بٙ دس ًت ػٜتی ثشای ث٢جٞد دیبثت اص دیشثبص ثٌبس سكت٠ اٛذ. دس ػب٢ٓبی اخ

 Ali et)دیبثت ػلاه٠ ثؼیبسی اص داٛـٜ٘ذاٙ سا ثخٞد خٔت ًشدٟ اػت  ًٜتشُّیب١بٙ داسٝیی ثشای 

al., 2006)ٟاٛذ ٠ً كؼبٓیت ١یپُٞٔیؼ٘یي آ٢ٛب اص ًشین ٢ٗبس  . تؼذادی اص ُیب١بٙ ؿٜبخت٠ ؿذ

.  ثٜبثشایٚ تطویوبت (Onal et al., 2005)ؿٞد ٝٓیضًٜٜذٟ ًشث١ٞیذسات٢ب اٛدبٕ ٗی١بی ١یذس آٛضیٖ

ای٘ٚ دس  ثشای یبكتٚ ایٚ ٢ٗبسُش١ب دس ُیب١بٙ ثؼٔت دػتیبثی ث٠ داس١ٝبی اسصاٙ ، هبثْ اً٘یٜبٙ ٝ

، اثش ثبصداسٛذُی تؼذادی اص ػلبسٟ ١بی  ػبیش ثی٘بسی٢ب ادا٠ٗ داسد. دس ایٚ ٌٗبٓؼ٠ ًٜتشّ دیبثت ٝ

١یپُٞٔیؼ٘یي ٗٞثشتشیٚ ایٚ  ٜب اثشآٗیلاص ٗٞسد ثشسػی هشاس ُشكت. ه٘-αُیب١بٙ ثش كؼبٓیت آٛضیٖ 

 ١ب دس ٗٞؿ٢بی ػبٖٓ ٝدیبثتی اسصیبثی ؿذ.  ػلبسٟ
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 ٗوذ٠ٗ

 ؿیٞع دیبثت تبسیخس٠ ٝ -1-1

٠ً٘ٔ diabetes  ٗـتن ؿذٟ اص ٠ً٘ٔ یٞٛبٛیdiab  زشخ٠ پشٛٞؿی ٝ پش ادساسی(  ث٠ ٗؼٜبی ػجٞس اص(

ٝmellitus  )ضوٞس هٜذ دس ادساس( ْثبؿذ ٗی٠ً٘ٔ ای لاتیٚ ث٠ ٗؼٜبی ؿیشیٚ ؿذٟ ثب ػؼ.Warjeet ) 

Singh, 2011). ًٙجن ٛظش پضؿٌبٙ ١ٜذ ثبػتبmadhumeha  یي ثی٘بسی اػت ٠ً ثی٘بس داسای

 .ٛلغ ٝ خٞٙ ٛـبٙ ٗی د١ذ ٗخبى، ثذٙ ٗبٜٛذ ػشم،ادساس ؿیشیٚ اػت ٝ ؿیشیٜی سا دس ٠٘١ ٛوبى 

ػبّ هجْ اص ٗیلاد، دیبثت ٗٔیتٞع دس ١ٜذ ثخٞثی  200ٗطبػجبت تبسیخی ٛـبٙ ٗی د١ذ٠ً دس ضذٝد 

ؿٜبخت٠ ؿذٟ ثٞدٟ ٝ ث٠ دٝ ٛٞع توؼیٖ ؿذٟ اػت، یي اختلاّ ٠ً پبی٠ طٛتیٌی داؿت٠ اػت ٝ یي 

 .(Grover et al., 2002)اختلاّ ٝاثؼت٠ ث٠ سطیٖ ؿزایی ثٞدٟ اػت

 -دیبثت ٗٔیتٞع یي ثطشاٙ ػلاٗت خ٢بٛی اػت ٠ً ثٌٞس ٗضٗٚ ٝ كشكٜظش اص ٝهؼیت اخت٘بػی

اهتلبدی ٝ ٗٞهؼیت خـشاكیبیی خ٘ؼیت ١ب ثش ثـشیت اثش ُزاؿت٠ اػت.  ثش اػبع یي تخ٘یٚ دس ١ش 

ٚ ٗی سٝد اص ثی یي ٛلشثبٛی٠  10ثبٛی٠ دس ١ش خبی دٛیب یي ؿخق اص دیبثت آػیت ٗی ثیٜذ ٝ ١ش  5

(Colagiuri., 2010 .) 

ثطشاٛی خ٘ؼیت ١بی ١ٖ ًـٞس١بی پیـشكت٠ ٝ ١ٖ دس  دیبثت یي اختلاّ ٗتبثٞٓیي اػت ٠ً ثٌٞس

IDFضبّ تٞػؼ٠ سا تطت تبثیش هشاس ٗیذ١ذ. ثش اػبع أًغ دیبثت
0
%  6/4ؿیٞع خ٢بٛی دیبثت  ،   

ٗیٔیٞٙ ٛلش ثشػذ.  333ث٠  2025ؿٞد تب ػبّ  ٠ً تخ٘یٚ صدٟ ٗی ٗیٔیٞٙ ٛلش اػت 151ٛ٘بیبِٛش ٠ً 

 8/7ث٠  2030اخیش یي اكضایؾ دس ایٚ سهٖ ثب ؿیٞع خ٢بٛی سا تخ٘یٚ ٗی صٛذ ٠ً تب ػبّ ُضاسؿبت 

اكضایؾ خٞا١ذ یبكت. دس ًـٞس١بی دس ضبّ تٞػؼ٠ اثشات ؿذیذتش ٝ ثٞیظٟ (ٗیٔیٞٙ ٛلش  %438 ) 

تخ٘یٚ ١ضی٠ٜ  IDFثیش هشاس ٗی د١ذ. ثش اػبع ُشٟٝ اهتلبدی اخت٘بػی پبییٚ تش سا ثیـتش تطت تب

ثیٔیٞٙ دلاس خٞا١ذ سكت  490ثبلای  2030ًبْٗ خ٢بٛی ثشای خُٔٞیشی ٝ دسٗبٙ دیبثت تب ػبّ 

(Colagiuri., 2010.) 

 

 اٛٞاع دیبثت-1-2

، دیبثت ٗٔیتٞع اص ثی٘بسی٢بی ٗتبثٞٓیي ٗضٗٚ اػت ٠ً ثش ثذٙ اٛؼبٙ اص ٛظش ػلاٗت كیضیٌی

دس ٛظش ُشكت٠ ٗی ؿٞد  كیضیٞٓٞطیٌی ٝ اخت٘بػی اثش ٗی ُزاسد ٝ ثؼٜٞاٙ یي ُشٟٝ اص اختلالاتی 

 ٠ً ثٞػی٠ٔ ١یپش ُٔیؼ٘ی، ٗتبثٞٓیؼٖ تـییش یبكت٠ ٓیپیذ١ب، پشٝتئی٢ٜب ٝ ًشث١ٞیذسات٢ب ٗـخق ٗیِشدد

et al., 2011)Patel.) تٞٓیذ اٛؼٞٓیٚ دس ایٚ ثی٘بسی ثذٙ یب اٛؼٞٓیٚ ً٘ی تٞٓیذ ٗی ًٜذ یب تٞهق

                                                 
1
 .Iternational diabetes federation 
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II  ( et al., 2002ٛٞع ( ٝ یب ث٠ ػٌ٘ٔشد اٛؼٞٓیٚ ٗوبٝٗت پیذا ٗی ًٜذ دیبثتIداسد )دیبثت ٛٞع 

Ranjan). 
ػٞاْٗ ٗختٔلی ؿٜبخت٠ ؿذٟ اٛذ ٠ً دس پیـشكت دیبثت ٝ ػٞاسم آٙ دخیْ ١ؼتٜذ. ای٢ٜب ؿبْٗ 

پیؾ اص تٞٓذ، ػٚ ٝ ًب١ؾ كؼبٓیت كیضیٌی، اػتشع، كبًتٞس١بی  سطیٖ ؿزایی، ػٞاْٗ طٛتیٌی،

 .( ;Edwin et al., 2006 Singh et al., 2004)زبهی، آت٢بة ٗضٗٚ ٝ یب ػلٞٛت ٗی ثبؿٜذ

 ؿٞٛذ. ػشٝهی ؿبْٗ ػٞاسم ٗبًشٝ ؿیش ػشٝهی توؼیٖ ٗی ػٞاسم دیبثت ث٠ دٝ دػت٠ ػشٝهی ٝ

ٝػٌٞلاس  ، ػشٝم ٗـضی، ثی٘بسی٢بی ػشٝم ٗطیٌی ( ٝ ػٞاسم ٗیٌشٝٝػٌٞلاس)ػشٝم ًشٝٛشی

ػشٝهی ( ٗی ؿٞٛذ. ػٞاسم ؿیش ػشٝهی ٛیض ؿبْٗ  -)ستیٜٞپبتی، ٛلشٝپبتی، ٛٞسٝپبتی ٝ ػٞاسم هٔجی

(.Laakso., 1999)ٛبتٞاٛی خٜؼی، اٗجشیٞپبتی، تـییشات پٞػتی ٝ تـییشات خٔوی ٗی ثبؿٜذ

 

  ایدبد آٙ ٗٞثش دس ٝ ٌٗبٛیؼٖ ٌٗٞٓٞٓی I  دیبثت ٛٞع 1-2-1

دس ػبّ  ػپغ 1965دس ػبّ  WHO ثشای اٝٓیٚ ثبس ثٞػی٠ٔ ٗؼیبس تـخیق ٝ دػت٠ ثٜذی دیبثت،

1 ثٞػی٠ٔ 1979
NDDG 2ثٞػی٠ٔ  1997دس ػبّ  آخشیٚ پیـ٢ٜبد ٢ٛبیتب ٝ ثٜب ُزاؿت٠ ؿذ

ADA   ٝ دس

  (. Genuth et al., 2003)ٜتـش ؿذٗ  WHOثٞػی٠ٔ  1999ػبّ 

خضایش پبٌٛشاع ٗؼ٘ٞلا  β% ثی٘بساٙ دیبثتی ٗتذاّٝ اػت. تخشیت ػ٢ٓٞٔبی 10دس I دیبثت  ٛٞع  

ثی٘بساٙ ثشای خُٔٞیشی اص ًتٞصیغ  (.et al., 2002Ranjan)ٜٗدش ث٠ ٛوق ٌٗٔن اٛؼٞٓیٚ ٗی ؿٞد

ایٚ ٛٞع دیبثت (. kesh et al., 2006oL)ٝ ثوبی صٛذُیـبٙ ًبٗلا ٝاثؼت٠ ث٠ اٛؼٞٓیٚ اُضٝطٙ ١ؼتٜذ 

 King, 2006تذ)ی اتلبم ثیلب ٌٗ٘ٚ اػت دس ١ش ػٜؿشٝع ٗی ؿٞد اٗ اص دٝساٙ ًٞدًی یب ٛٞخٞاٛی

). 

% ضبٓت ١ب( ٠ً تلٞس ٗی ؿٞد  90)ضذٝد  a 1ٝخٞد داسد ٠ً ٛٞع  Iاكٔی اص دیبثت ٛٞع  ؿٌْدٝ 

ضذٝد  b 1ثبؿذ. ٛٞع اٛؼٞٓیٚ ٗی ًب١ؾاػت ٝ ٛتید٠ آٙ  βػ٢ٓٞٔبی  یث٠ ػٔت اختلاّ ای٘ٞٛٞٓٞطیٌ

ؿٞا١ذی اص  ثبؿذ ٝ ٛبؿٜبخت٠ ٗیثب ػٔت  یب idiopathicٝ د١ذ  سا تـٌیْ ٗیضبٓت ١ب  10٪

Gravʼs diseaseٝخٞد ٛذاسد. ثی٘بسی٢بی خٞدای٘ٚ ٗبٜٛذ  دس آٙ  خٞدایٜ٘ی ٬Hashimotoʼs 

thyroiditis ٬Addisonʼs disease  اػت ثب دیبثت ٛٞع ٌٚ٘ٗI ٜذٗشتجي ثبؿBetterle et al.,) 

1984; Atkinson and Maclaren, 1994).
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 ػٞاْٗ طٛتیٌی-1-2-1-1

ثٌٞس طٛتیٌی تؼییٚ ٗیِشدد ٝ ثٞػی٠ٔ یي ػبْٗ تؼییٚ   I ؿٌی ٝخٞد ٛذاسد ٠ً دیبثت ٗٔیتٞع ٛٞع

)ٗبٜٛذ ٝیشٝػ٢بی ٗؼیٚ ٝ كبًتٞس١بی ؿزایی(  اص تٞٓذ ٛبؿٜبخت٠ ٝ ث٠ اضت٘بّ صیبد ٗطیٌی ًٜٜذٟ  ثؼذ

، طٛی زٜذیٚ ًٓٞٞع  .Pietropaolo et al., 2002))ًٜذ ثشٝص ٗیٝ ١٘سٜیٚ ػٞاْٗ ای٘ٞٛٞٓٞطیي 

دس ثیٚ   .Todd et al., 2007; Jahromi., 2007))د١ذ سا اكضایؾ ٗی Iاثتلا ث٠ دیبثت ٛٞع  خٌش

HLAای٢ٜب، ًٓٞٞع 
پٔی ٗٞسكیؼ٘ی اػت ٠ً صٗی٠ٜ اثتلای ث٠ ایٚ ثی٘بسی سا ٢ٗیب ٗی  تشیٚ      سایح 0

 (MHC majorؿبْٗ ط٢ٛبیی اػت ٠ً ٢ٌٓٞٓٞٗبی  HLA  ًٓٞٞع .(Todd et al., 2007)ًٜذ

histocompatibility complex) ًٜٜذ  ًذ ٗی راTurner, 2004)). دٝ ٛٞع اص ایٚ ٢ٌٓٞٓٞٗب ٝخٞد

طٛی  ط٢ٛبی پشداصؽ ؿذٟ ث٠ ُیشٛذٟ ١بی ٝیظٟ آٛتی ٠ً ػٌ٘ٔشد اكٔی ایٚ ٢ٌٓٞٓٞٗب اسائ٠ آٛتی داسٛذ

سٝی اؿٔت ػ٢ٓٞٔبی I ًلاع  MHC  ثبؿذ.  ٗی+CD4+ ٝ CD8سٝی ٢ٌٓٞٓٞٗبی ٜٓلٞػیت ١بی 

٠ً سٝی  ١MHC class IIؼت٠ داس ثذٙ ًذ ؿذٟ ٝ دس ظ٢ٞس آٛتی ط٢ٛبی داخْ ػٔٞٓی ٛوؾ داسٛذ. 

٠ً دس ت٘بع ثب ٗطیي  )دس ثبكت٢بیی ٗبٜٛذ ػ٢ٓٞٔبی دٛذسیتی [  2ػٌص ػ٢ٓٞٔبی اسائ٠ د١ٜذٟ آٛتی طٙ

ط٢ٛبی خبسخی دخیْ  ثیبٙ ؿذٟ ٝ دس ظ٢ٞس آٛتی]  B، ٗبًشٝكبط١ب ٝ ٜٓلٞػیت ١بی (خبسخی ١ؼتٜذ

 .((١Daneman, 2006ؼتٜذ

.((Pociot, 2002سثي دادٟ اٛذ non-HLAپٔی ٗٞسكیؼٖ طٙ  50سا ث٠  Iٌٗبٓؼبت صیبدی دیبثت 

 PTPN22ثؼیبسی اص ایٚ كبًتٞس١بی طٛتیٌی ثشای ػٌ٘ٔشد ػیؼتٖ ایٜ٘ی ٢ٖٗ ١ؼتٜذ. ثشای ٗثبّ 

 Tًٜذ ٠ً كؼبٓؼبصی ػّٔٞ    ٝ تیشٝصیٚ كؼلبتبصی سا ًذ ٗی اػت T-cellیي تٜظیٖ ًٜٜذٟ ػٌ٘ٔشد 

 ,.Pirot et al) ًٜذ ٢ٗبس ٗی Tسا ثب دكؼلٞسیلاػیٞٙ اخضای ًٔیذی آثـبس ػیِٜبٓیَٜ ُیشٛذٟ ػّٔٞ 

پٔی ٗٞسكیؼٖ طٛتیٌی آٙ،  ٛتید٠ اؽ ٝاسیبٛت ١بی ٗختٔق كؼلبتبص اػت ٠ً ٠ٛ ت٢ٜب خٌش  (. 2008

rheumatoid arthritis ی٢بی، ث٠ٌٔ ثی٘بسIاثتلا ث٠ دیبثت ٬juvenile rheumatoid arthritis٬

Graves disease ٬systemic lupus erythematosusوgeneralized vitiligo   سا ٛیض اكضایؾ

ٛوؾ  ٠ًI ثبثت ؿذٟ دس ایدبد دیبثت  non-HLAًٓٞٞع ١بی دیِش،  .((Herr., 2000ٗی د١ذ

IL2RA(Lowe et al., 2007)٬ IBASH3A((Conconnon et al., 2003٬ذ ػجبستٜذ اص: داسٛ

INS(Barratt et al., 2004)٬SH2B/INK ERBB3, TRAFD1,(Todd et al., 2007.)

طٙ  تٞسًٛٞٔئٞتیذ١بی ُٞٛبُٞٙ دس ٛبضی٠ پشٝٗٞ (repeatetandem)تٌشاس١بی پـت ػش١ٖ 

(INS VNTRاٛؼٞٓیٚ 
3

 Takase et)١ٌ٘بسی داؿت٠ ثبؿذ  Iث٠ ٛظش ٗیشػذ دس ایدبد دیبثت ٛٞع   (

al., 2005).

                                                 
1
 . Human Leukocyte Antigen 

2
 . Antigen Processing Cells (APC) 

3
 . Insulin Variable Nucleotide Tandem Repeat  
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 خٞدایٜ٘ی 1-2-1-2

  ٬ٛذخٞد ایٜ٘ی ٠ً دس ٢ٛبیت ٜٗدش ث٠ ٗشٍ ػ٢ٓٞٔبی ثتبی خضایش پبٌٛشاع ٗی ؿ١ٞبی  دس ٝاًٜؾ

اثتذا ٗبًشٝكبط١ب ٝ یب ػ٢ٓٞٔبی دٛذسیتی ) ٛٞػی اص ػ٢ٓٞٔبی ٛ٘بیبِٛش آٛتی طٙ( ث٠ خضایش پبٌٛشاع 

ًٜٜذ ٠ً ػ٢ٓٞٔبی  تشؿص ٗی IL-12ٗبًشٝكبط١بی كؼبّ ؿذٟ (.Yoon et al., 2005)ٛلٞر ٗی ًٜٜذ

CD4+  اص ٛٞعTH1 ایٚ ػ٢ٓٞٔب  ًٜٜذ. سا تطشیي ٗیIFNγ  ٝIL-2  تشؿص ًشدٟ ٠ًIFNγ   دیِش

 ٝ IL-1βٗبًشٝكبط١بی دس ضبّ اػتشاضت سا كؼبّ ٗی ًٜٜذ ٠ً ث٠ ٛٞث٠ خٞد ػیتًٞیٚ ١بیی ٗبٜٛذ 

TNF-α  سادیٌب٢ٓبی آصاد، س١ب ًشدٟ ٠ً ثشای ػ٢ٓٞٔبی ٝβ  ،ػ٘ی ١ؼتٜذ. دس ًی ایٚ پشٝػ٠IL-2 

  +ث٠ خضایش ٗٔت٢ت سا آوب ٗیٌٜٜذ. ػ٢ٓٞٔبی CD8 +ٗطیٌی  T ٝ دیِش ػیتًٞی٢ٜب، ٢ٗبخشت ػ٢ٓٞٔبی

TCD8  پیؾ ػیتٞتًٞؼیي، ٠ً ُیشٛذٟ ٝیظٟ ػ٢ٓٞٔبیβ ًٜٜذ ث٠ اكٌتٞس١بی  سا ضْ٘ ٗی

دس ضوٞس  سا ؿٜبػبیی ًشدٟ ٝ βیبثٜذ ٠ً پپتیذ ٝیظٟ ػ٢ٓٞٔبی  ت٘بیض ٗی T cellػیتٞتًٞؼیي 

ثبٛذ ٗی ؿٞٛذ. ایٚ ػ٢ٓٞٔب ثب آصاد ًشدٙ   І MHC classث٠ ٢ٌٓٞٓٞٗبی  ًٌ٘ی+TCD4 ػ٢ٓٞٔبی 

granzyme  )ثٞػی٠ٔ آپٞپتٞص ٗیبٛدی ؿذٟ ثٞػی٠ٔ)اص ٗطش٢ًبی پشٝ آپٞپتٞتیي ٝ fas  ثبػث كذ٠ٗ

، ثٌٞس ػیٜشخیؼتی TCD4+  ٝ+ TCD8ػ٢ٓٞٔبی  ،ؿٞٛذ. ثٜبثشایٚ ٗبًشٝكبط١ب ٗی β ث٠ ػ٢ٓٞٔبی 

آپٞپتٞص ث٠ دٛجبّ كؼبّ ًشدٙ ًبػپبص١ب )ػیؼتئیٚ پشٝتئبص١بیی ١ؼتٜذ .ًٜٜذ سا ٛبثٞد ٗی βػ٢ٓٞٔبی 

٠ً ثلٞست صی٘ٞط٢ٛبی ؿیش كؼبّ ػبخت٠ ٗی ؿٞٛذ، ػپغ ثٞػی٠ٔ ٗطشى ١بی آپٞپتٞتیي ٗثْ 

fasL  ثب ؿٌؼتٚ پشٝتئٞٓیتیي كؼبّ ٗی ُشدٛذ( اتلبم ٗی اكتذ. ١٘سٜیٚ ٌٗ٘ٚ اػت ٌٛشٝصیغ ٝ

.(Rasche et al., 2009)١ٖ  ٛوـی ایلب ًٜذ
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آپٞپتٞص ػ٢ٓٞٔبی ثتب ث٠ . 1. ٛ٘بی تشػی٘ی اص ض٠ٔ٘ خٞدایٜ٘ی ث٠ ػ٢ٓٞٔبی ثتبی پبٌٛشاع دس دیبثت ٛٞع1-1ؿٌْ 

ػیؼتٖ پشكٞسیٚ / ُشآٛضیٖ ١ٝ٘سٜیٚ اتلبّ ػیتًٞبیٚ ١ب ث٠ ُیشٛذٟ ١بی  -Fas2 ٗؼیش  -1سٝؿ٢بی صیش آوب ٗی ؿٞد:

  8 ٠ً ًبػپبص  TNF-α -4سا كؼبّ ٗی ًٜذ.  pkc  ٝP38  ٝJNKٝ ًیٜبص ٠ًNF- ĸB  IL- 1β -3 ػٌص ػ٢ٓٞٔبی ثتب

 ٝNF- ĸB  ٝMAPK P38  ٝJNK 5ًٜذ.  سا كؼبّ ٗی- IFNγ  ٠ًstat1  ًیٜبص ٝERK ًٜذ ) سا كؼبّ ٗیPirot et 

al., 2008 .) 

 

 ٝ ٌٗبٛیؼٖ ٌٗٞٓٞٓی ٗٞثش دس ایدبد آٙ  2دیبثت ٛٞع -1-2-2

ٗٞاسد دیبثت سا دس ػشاػش دٛیب ؿبْٗ ٗی ؿٞد. ایٚ دیبثت ١تشٝطٙ اػت یؼٜی ًیلی  % اص85ثیؾ اص 

١٘سٜیٚ ایٚ ٛٞع  (. kesh et al., 2006oL)اٛؼٞٓیٚ سا دس ثش ٗی ُیشد ًب١ؾاص ٗوبٝٗت اٛؼٞٓیٚ تب 
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طٛتیٌی دس ایدبد آٙ  دیبثت، ثی٘بسیی ثب  زٜذیٚ  ػٔت ٗی ثبؿذ ٠ً ١ٖ ػٞاْٗ طٛتیٌی ٝ ١ٖ ؿیش

.(Torben., 2002) دخبٓت داسٛذ

١٘شاٟ ثب اػتؼذاد  ٗیضاٙ تـزی٠ ث٠ ٗذت ًٞلاٛی ایٚ ثی٘بسی اؿٔت ٗشتجي ثب زبهی اػت. اكضایؾ

طٛتیٌی ٗٞخت كذ٠ٗ ث٠ ػیِٜبٓیَٜ اٛؼٞٓیٚ ٗی ؿٞد ٠ً ث٠ ػٜٞاٙ ٗوبٝٗت اٛؼٞٓیٚ ؿٜبخت٠ ٗی 

اٛؼٞٓیٚ ٛیض ث٠ ١٘بٙ اٛذاصٟ دس ایدبد آٙ دخبٓت داسد. ٗوبٝت اٛؼٞٓیٚ ث٠ ٛؼجی ؿٞد. آجت٠ ًب١ؾ 

لاػ٘ی =اكضایؾ ػٌص اػتشع ؿج٠ٌ آٛذٝپ ،ٛیػٜٞاٙ ٛتید٠ ای اص تبثیشات ػٞاْٗ آت٢بثی ٝ ١ٞسٗٞ

پشٝتئی٢ٜب  folding  پبی٠ تـزی٠ ثبػث اكضایؾ دس ثیٞػٜتض اٛؼٞٓیٚ ٝ تشؿص آٙ ٗی ؿٞد ٠ً ظشكیت

unfold) پبػخ پشٝتئی٢ٜبی  UPRاكضایؾ یبكت٠ ٝ ٜٗدش ث٠ كؼبٓؼبصی  ٠ً ٢ٛبیتب ٜٗدش ث٠ ٗیِشدد(

ضؼبع ث٠ اٛؼٞٓیٚ  لٞلات ٛبؿی اص اكضایؾ تـزی٠ دس ثبكت٢بیٗطٝ تد٘غ  ٗی ؿٞد>، ERاػتشع 

 .((Cohen, 2006ثبؿذ ٗی
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 (.(Muoio and Newgard, 2008( b)ٝ ػو٠ٔ اػٌٔتی ( a)اكضایؾ ثیؾ اصضذ ٗتبثٞٓیؼٖ دسًجذ 2-1ؿٌْ

 

 ٗوبٝٗت اٛؼٞٓیٚ-1-2-2-1

ٗوبٝٗت اٛؼٞٓیٚ ػ٘ٞٗب ث٠ ٗؼٜبی یي تٞاٛبیی ًب١ؾ یبكت٠ اٛؼٞٓیٚ ثشای تطشیي اٛتوبّ ًُٔٞض ٝ 

كـبس  اكضایؾ ٝاكضایؾ ٗیضاٙ ٓیپیذ١ب دس خٞٙ ٗلشف آٙ اػت . ایٚ ٗتبثٞٓیؼٖ ؿیش ًجیؼی ١٘شاٟ ثب 

ی ٗ 2ٗـخل٠ ای ثشای ػٜذسٕ ٗوبٝٗت اٛؼٞٓیٚ اػت ٝ اؿٔت ٜٗدش ث٠ دیبثت ٛٞع  اٛؼٞٓیٚ خٞٙ ٝ

ؿٞد. ٌٗبٛیض٢ٗبی صٗی٠ٜ ای پیـشكت ٗوبٝٗت اٛؼٞٓیٚ ٗتؼذد ١ؼتٜذ. تؼبدّ اٛشطی ٗثجت خبٓق ٝ 

زشثی،  كبًتٞس١بی اكٔی دس پبتٞطٛض ایٚ اختلاّ ٗتبثٞٓیي  ٗی ثبؿذ  تد٘غاختلاّ دس رخیشٟ ٝ 

(Lewis et al., 2002 دس ًٜبس ایٚ، ٗوبٝٗت اٛؼٞٓیٚ ٌٗ٘ٚ اػت ثٞػی٠ٔ دیِش اختلالات (.

 ,.Reaven et al)زٜذیٚ ١ٞسٗٞٙ ٗبٜٛذ ًبتٌّٞ آٗیٚ ١ب ٗیضاٙ  ٗتبثٞٓیي، ٗبٜٛذ ػذٕ تؼبدّ دس

آوب  ((Hansen et al., 1986یب ١ٞسٗٞٙ سؿذ(Ward et al., 2003)، ًًُٔٞٞٞستیٌٞئیذ١ب (1996

ػٞثؼتشای ُیشٛذٟ  -ؿٞد .خ٢ؾ دس تؼذادی اص اػوبی آثـبس ػیِٜبٓیَٜ اٛؼٞٓیٚ )ُیشٛذٟ اٛؼٞٓیٚ

(.Kahn, 1998)ٛؼٞٓیٚ( ٛیض ٜٗدش ث٠ ظ٢ٞس ٗوبٝٗت اٛؼٞٓیٚ ٗی ؿٞدا

 

 ٗوبٝٗت اٛؼٞٓیٚ زبهی ٝ 1-2-2-2

اٛذًٝشیٚ، ثب تشؿص  ثخؾثبكت زشثی ٠ٛ ت٢ٜب ثؼٜٞاٙ یي ٌٗبٙ رخیشٟ زشثی٢ب ث٠ٌٔ ثؼٜٞاٙ یي 

آدیپٞ ًیٚ ثٌٞس  .((Hajer et al., 2008ًیق ٝػیؼی اص ١ٞس٢ٛٞٗب ٝ ػیتًٞیٚ ١ب ػْ٘ ٗیٌٜذ

ٗؼّ٘ٞ ث٠ ١ش پشٝتئیٜی ٠ً ٗی تٞاٛذ ثٞػی٠ٔ آدیپٞػیت ١ب ػبخت٠ ٝ تشؿص ؿٞد ُلت٠ ٗی ؿٞد 


