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 مقدمه
نوعی بیماری خود ایمنی است که در آن آسیب یک، دیابت نوع 

 کمبود انسولین و سببهای بتای لانگرهانس به سلول یدنرس

ظیر نبه دلایل ژنتیکی عموماً این عارضه  شده است،هیپرگلیسمی 

شروع علائم  .(7 ،1) دهدرخ می های ایمنیاختلال در واسطه

ش افتد که کاهکلینیکی در این بیماران درست زمانی اتفاق می

های بتای لانگرهانس به دلیل ای در عملکرد سلولملاحظهقابل

د. این آیها به وجود میآسیب و یا تخریب سیستماتیک این سلول

و علائمی  کندبیماری اغلب در کودکان و نوجوانان بروز می

و نیز قند خون بسیار بالا ی پر ادرار، پرنوشی، پرخوریهمچون 

را در بر دارد. این بیماران جهت تنظیم قند خون و متابولیسم 

بر  .(3) باشندالعمر میگلوکز نیازمند به انسولین تزریقی مادام

بیماری دیابت در قرن جدید یکی از  ،شواهد متعدداساس 

ی شرقی ی مدیترانههای بهداشت در منطقهترین چالشاساسی

های درمانی و چه زایی این عارضه چه ازنظر هزینهاست. بیماری

ها ازکارافتادگی بسیار بالا بوده که البته بار مالی آن بر دوش دولت

یکی از و  اهد بودو نظام بهداشتی در کشورهای مختلف خو

ی کلان ترین مسائل بهداشتی و درمانی انسانی در حوزهعمده

پژوهشیمقاله   
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متحده رتینوپاتی دیابتی علت ذکر است در ایالاتاست. شایان

 ترین علت نارسایی مزمناصلی کوری و نفروپاتی دیابتی شایع

درصد  60علت اصلی تقریباً و نیز سالگی  28تا  70کلیه در سن 

یکی از  .(8) استشده بدون تروما گزارش از موارد قطع عضو

راهکارها در جهت پیشگیری و بهبود درمان بیماران دیابتی، 

خصوصاً موادی  و های طبیعیتشویق بیماران به مصرف مکمل

اکسیدان هستند. ازجمله این یبات آنتیاست که حاوی ترک

های فلاوونوییدی در چای سبز، کورستین محصولات، پلی فنل

های غیرفلاوونوییدی از قبیل کورکومین در در سیب و پلی فنل

، 8، 0، 3رزوراترول ). (6 ،0) زردچوبه و رزوراترول در انگور است

ی انگور قرمز استیل بین( از عصاره -ترانس -تری هیدروکسی

شود. این ترکیب به دلیل اثرات مفیدی که در استخراج می

ازجمله سرطان،  هایماریپیشگیری و درمان بسیاری از ب

سندرم متابولیکی همچون دیابت، قلبی عروقی و  یهایماریب

و درمان آلزایمر دارد اخیراً موردتوجه  اختلالات مغزی

ومیکس علم نوینی است لمتابو .(2) پژوهشگران قرارگرفته است

که ارتباط قوی با علم پزشکی برقرار نموده و دارای کاربردهای 

می کاملاً غیرتهاج ،میکسلومتفاوتی است. روش تشخیصی متابو

های تشخیصی تهاجمی ارجحیت دارد. بوده و نسبت به روش

متابولومیکس نمایی شفاف و روشن به اثرات رژیم غذایی، داروها 

منظور سنجش پاسخ ارگانیسم به یک به و دهدو بیماری ارائه می

-10) دشوبکار برده می تحریک فیزیولوژیکی در مایعات زیستی

رزونانس مغناطیسی هسته روشی مفید برای شناسایی،  .(4

 العاده مهم، بروتحلیل ترکیبات آلی است. این روش فوقتجزیه

، 1H ،13C ،10N ،12Fهای اساس اسپین مغناطیسی هسته

31P تحقیقات  گذاری شده است.های مشابه پایهو اتم

س رزونانها و مایعات زیستی با استفاده از سیستماتیک بافت

برای آشکارسازی و تشخیص   (NMR)مغناطیسی هسته

برای  MRIموازی با توسعه  1240، در اواسط دهه هایماریب

امروزه روش  .(17 ،11) تشخیص مشکلات درون بدن شروع شد

رزونانس مغناطیسی هسته روش نسبتاً قدرتمندی است که 

اطلاعات بسیار مفیدی در رابطه با ساختمان  تواندیم

ها و های زیستی، برهمکنش بین مولکولماکرومولکول

های مولکولی ارائه کند. با ها، حرکت و دینامیسمماکرومولکول

بینی نمود که چند نوع هسته با موقعیت پیش توانیروش ماین 

شود و همچنین دریافت محیطی مختلف در یک مولکول یافت می

. (18 ،13) های مجاور وجود دارندهایی در روی گروهکه چه اتم

، دارشاخهی آمینه دهایاسی دال بر نقش شواهد علاوه بر این،

و اسیدهای آمینه عطری در ایجاد مقاومت  کارنیتینیل آس

که منجر به آشکار شدن نقایص متابولیسم  انسولینی وجود دارد

ها و چرخه کربس اکسیداسیون چربی-اسیدهای آمینه، بتا

را از طریق مطالعات  هاسمیمکاناین  توانیمکه  شودمی

 ؛طور دقیق شناسایی نمودمتابولومیکسی با کمترین زمان و به

ی ادهدوارکننیام، مطالعات متابولومیکسی یک رویکرد نیبنابرا

است برای شناسایی ترکیبات شیمیایی که در روند ردیابی 

ی طورکلهای درمانی و بهبینی پاسخپیش زودهنگام، تشخیص،

 .(10) کنندیمش ایفا بینی بیماری نقپیش

مایعات  نیترادرار، پلاسما و سرم خون متداولهمچنین 

قبلاً مطالعات  (.18باشند )زیستی در مطالعات متابولومیکس می

انجام پذیرفته و  7متابولومیکس در مورد بیماری دیابت نوع 

اری بینی این بیمی افزایش آستانه تشخیص و پیشدهندهنشان

، هایماریب، جهت بهبودی دوره بالینی تیادرنه. (10)بوده است 

ی هر چه زودتر ترقیدقی هایابیارزهای تشخیصی و روش

منظور دستیابی به این مهم علم ، بهنی؛ بنابرااست ازیموردن

ی جدیدی ایجاد نموده است برای کشف هافرصتمتابولومیکس 

و ممکن است در  ی پیچیده و مزمنهایماریببیومارکرها در 

قایسه در م هایماریبیی زابیآسآینده کمک کند به فهم بیشتر از 

 بر مطالعه این هدف بر همین اساس، (16)های سنتی با روش

 مغناطیسی، تشدید سنجیطیف کمک به که است بوده این

 مارانبی خون در را رزوراترول مصرف از ناشی متابولیتی راتییتغ

 عدب و حین مصرف، از قبل زمانی یبازه سه در یک، نوع دیابتی

 حاصله، کلیدی اطلاعات کمک به تا گردد گزارش مصرف از

 یریپیشگ راستای در را یتریکاربرد و بهینه یهاحلراه بتوانیم

 .نماییم ارائه بیماران این درمان و

 
  هامواد و روش

 گروه تحت درمان با رزوراترول

هر دو جنس از بیمار  13در این بررسی، جامعه موردمطالعه 

سال از  80تا  17سنی  یزن و مرد دیابت نوع یک در محدوده

 بوده است. اجتماعی بوشهر نیبیمارستان تأم

 IRCT201710108129N11پروتکل این مطالعه با کد اخلاق 

کلیه و  ه استدر مرکز ثبت کار آزمایی بالینی ایران به ثبت رسید

 ت.ته اسکد اخلاق صورت پذیرفاین مراحل این تحقیق با رعایت 
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پزشکی و  یهابیماران تحت مراقبت ،مطالعه طی مدتدر  

هرگونه عوارض و واکنش  مشاوره رایگان خصوصاً در برابر

 بر اساس نحوهو  قرار گرفتندناشی از مصرف رزوراترول نامطلوب 

به سه گروه قبل  ،گر درمانی یا همان مکمل رزوراترولاثر مداخله

دو ماه  و (7یک ماه بعد از تجویز )نوبت  ،از تجویز )نوبت یک(

 .شدند یبندمی( تقس3بعد از تجویز )نوبت 

 یاجهت بررسی اطلاعات بیماران اقدام به طراحی پرسشنامه 

 بیمارانبالینی جهت ایجاد فایلی مشخص از اطلاعات فردی و 

وط اولیه مرب یهاشیبعد از بررسی پرسشنامه و نیز انجام آزماشد. 

ارهای توجه به معیو نیز  یدیه پزشکئبه احراز نوع بیماری و نیز تا

 انتخاب شدند. یماران موردنظرب ،ورود و خروج از این طرح

 مطالعه و پذیرش بیماران یهاتیمحدود

 یک نوع معیارهای ورود به مطالعه؛ بیماران دیابتی

ازه ب در اجتماعی شهر بوشهر نیکننده به بیمارستان تأممراجعه

بیشتر از  BMI ،معیارهای خروج از مطالعهو  17-80سنی 

 رتیروئیدی ودارای هیپو یا هیپ نوع یک یدیابتافراد و  (12)30

بدون شروع درمان دارویی مناسب توسط  یک نوعیابت نیز د

 .ده استپزشک بو

 گروه تحت درمانبیماران در  درمان ینحوه

صبح و شب، روزانه با به مدت دو ماه  )زن و مرد( مارانیکلیه ب

 درصد خلوص 22رزوراترول گرمی میلی 000دو عدد کپسول 

 Bolivia, Bioceuticals (International در شرکت شدهساخته

SrI, Italy  همچنین مشخصات فردی و سلامت نمودنددریافت .

و  یتحرکی)سیگار کشیدن، ب یعمومی شامل قد، عادات اجتماع

غیره(، فشارخون و شاخص توده بدنی و اطلاعات کلینیکال برای 

ز ادر این پژوهش بیماران به مراکز درمانی  .گردیدهر فرد ثبت 

 ی خونریگنمونه ینحوه. مراجعه نمودند شدهنییپیش تع

قبل از مصرف دارو، یک ماه بعد از مصرف  مجموعاً در سه مرحله

سرم خون صورت گرفته است و دارو، دو ماه بعد از مصرف دارو 

گراد سانتیدرجه  -70 دمایدر ی استریل، هاو در ویال شدههیته

 د.شدن یدارنگه سنجیانجام طیف جهت

 مغناطیسی هسته سنجی رزونانسطیف

 800رزونانس مغناطیسی هسته با دستگاه بروکر  یسنجفیط

در دانشگاه اصفهان انجام  CPMG1 پروتکل به کمک مگاهرتز و

 ها مانندی ماکرومولکولهافیط یهی، کلCPMGدرروش  .گرفت

زن وحداکثر هایی با و متابولیت گردیدهحذف و غیره  پروتئین

                                                           
1 The Carr-Purcell-Meiboom-Gill sequence 

مورد آنالیز قرار گرفتند. لذا جهت انجام  دالتون 1000مولکولی 

ل داخبه همراه دوتریم  نمونه سرممقدار مشخصی از سنجی، طیف

و فرکانس اسپکترومتر روی رزونانس دوتریم که  گرفت پروب قرار

شاهد ماده عنوان به TSP7 قرار گرفت. است NMRناشی از حلال 

 عنوانبهقرار گرفت و از ایمیدازول  مورداستفادهی سنجفیدر ط

 017 به میزان هانمونه ها استفاده گردید.در نمونه pHماده شاهد 

 دوم روی ریتأخثانیه و  0/1اولیه روی  ریتأخشده و  بار اسکن

ه ب ثانیه تنظیم شد. پیک آب سرکوب شد و طیف حاصله 03/0

در محیط متلب  ProMetab)پرومتب ) سینوافزار دستنرمکمک 

(MATLAB)  .جهت انجام آنالیز آماری پردازش و آماده گردید

ی شده و پیک آب در جابجایی سازنرمالاول  هادادهدر این راستا 

تقسیم  000/0های به باکت هافیطحذف گردید.  2/8شیمیایی 

 به ماتریس عددی تبدیل شدند. تیدرنهاو 

 سنجیهای حاصله از طیفآنالیز داده

ی آنالیز مربعات بندطبقهاز روش  هادادهجهت انجام آنالیز 

استفاده گردید.  ی متلبافزارنرمدر محیط  PLS-DAجزئی

تهیه شدند و بر اساس  هاپلاتی اسکور و لودینگ هاپلات

در سه گروه  هاآنی شیمیایی هاییجابجای متمایز شده، رهایمتغ

شیمیایی به کمک بانک ی هاییجابجاآمد.  به دست موردمطالعه

متابولیتی، با یکدیگر مقایسه و مسیرهای متابولیسمی و تغییرات 

 متابولیتی صورت گرفته در این بررسی مشخص گردید.

 
 نتایج
ی مسیرهای بیوسنتز از جداسازهای تحقیق حاکی یافته

اسیدهای چرب به همراه مسیر متابولیسمی گلیسرولیپید و 

 هاادهد. در این راستا است بوتانوئیک اسیدمسیرهای متابولیسم 

. همچنین اندشدهدادهنشان  1شکل ی در سازنرمالقبل و بعد از 

که در این پلات  است مشاهدهقابل 7در شکل  هادادهاسکورپلات 

 3و  7ی نمایانگر تفاوت میان گروه اول بیماران با گروه خوببه

 .است

ز نمودار بالا را به ا که نمودار یک جزء اسکورپلات 7شکل 

بر اساس رنگ صورت پذیرفته  هاگروهتفکیک . گذاردیمنمایش 

 های یکی شیمیایی در گروههاییجاجابهو بیانگر این است که 

و دو بسیار به یکدیگر مشابه و نزدیک بوده است همچنین نشان 

 ی شیمیایی بوده هاییجاجابهل تغییرات در ـه حداقـد کـدهیـم

2 Trimethylsilylpropanoic acid 
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 در پلات سمت راست یسازنرمالو بعد  در پلات سمت چپ یسازنرمالاز  قبل هایداده -1 شکل

 

 
 هامتابولیت اسکورپلات -2شکل 
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متمایز شده و تغییرات  هاییجاجابهاین  3اما در گروه ؛ است

 باشند.ی میبررسقابلها بر اساس میزان فاصله از مرکز، متابولیت

VIP  ه نقاطی ک .استها بیانگر ارتباط میان متابولیت 3شکل

هایی هستند که تغییر متابولیت، دارند درواقعاز صفر فاصله

های شیمیایی موردنظر را به شیفت توانیها مو از آن اندداشته

و  اندشدهکیتفک یخوبدست آورد. در این نمودار هر سه گروه به

 است. شدهکاملاً مشخص ،میزان تغییرات در هر سه گروه

در گروه سوم )بیمارانی که دو ماه ، بیشترین تغییرات معنادار

 نیترمهماست.  شدهدهیرزوراترول را مصرف کردند( د

شان ن 8 شکلها در مربوط به داده ی شیمیاییهاییاجابج

این پژوهش  شیمیایی یهاییجابجا نیتر. مهماست شدهداده

که منحصراً در  بوده استمحدوده سرم خون  یهافیشامل ط

افزایش شکل  های سرم خون قرار دارند. در اینناحیه متابولیت

غلظت ها و رنگ زرد ابتدای شروع افزایشی غلظت متابولیت

شان نها را در غلظت متابولیت رییتغها و رنگ سبز عدممتابولیت

 دهد.می

 
 هامتابولیت ی شیمیایی وهاییجابجامیزان اهمیت  نشانگر Scores  VIP-3شکل       

 

 
 افتهیرییتغهای بیوشیمیایی توپوگرافی مسیر -4شکل        
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میزان نرخ کشف خطای مثبت به همراه میزان  1در جدول 

 ارائه افتهیرییتغخطای انطباق مسیر و مشخصات مسیرهای 

 گردیده است.

 000/0کمتر از  P Valueکه دارای مقدار  7جدول  مسیرهایی

تایج ن، بیانگر تر باشندخطای مثبت( کوچک میزان) FDRو مقدار 

 باشند.میمعنادار 

 افتهیرییتغهای متابولیت یچرخهنتایج حاصل از استخراج مسیر و  -1جدول  

 مسیرهای متابولیسمی

تعداد کل 

ترکیبات 

 مسیر

نسبت 

های متابولیت

مورد  افتهیرییتغ

 انتظار

تعداد 

های متابولیت

 تغییریافنه

میزان خطای 

 انطباق مسیر
 نرخ کشف خطای مثبت

Fatty acid biosynthesis 82 62122/0  8 008012/0  77/3 E-01 

Glycerolipid metabolism 37 
83427/0  

 
7 020078/0  00/1 E+00 

Butanoate metabolism 80 0848/0  7 10722/0  00/1 E+00 

Cyanoamino acid metabolism 16 71236/0  1 12428/0  00/1 E+00 

Alanine, aspartate and glutamate 

metabolism 
78 37208/0  1 74312/0  00/1 E+00 

Pantothenate and CoA 

biosynthesis 
72 32012/0  1 31700/0  00/1 E+00 

Valine, leucine and isoleucine 

biosynthesis 
72 32012/0  1 31700/0  00/1 E+00 

beta-Alanine metabolism 74 34344/0  1 37702/0  00/1 E+00 

alpha-Linolenic acid metabolism 72 32202/0  1 33182/0  00/1 E+00 

Lysine biosynthesis 37 83427/0  1 30420/0  00/1 E+00 

Nitrogen metabolism 32 03862/0  1 81443/0  00/1 E+00 

Valine, leucine and isoleucine 

degradation 
80 0848/0  1 87623/0  00/1 E+00 

Histidine metabolism 88 60378/0  1 80470/0  00/1 E+00 

Nicotinate and nicotinamide 

metabolism 
88 60378/0  1 80470/0  00/1 E+00 

Glycine, serine and threonine 

metabolism 
84 60404/0  1 8422/0  00/1 E+00 

Cysteine and methionine 

metabolism 
06 26226/0  1 08706/0  00/1 E+00 

Pyrimidine metabolism 60 4776/0  1 06227/0  00/1 E+00 

Aminoacyl-tRNA biosynthesis 20 0743/1  1 60062/0  00/1 E+00 

Arginine and proline metabolism 22 0002/1  1 66082/0  00/1 E+00 

Steroid hormone biosynthesis 22 3023/1  1 20772/0  00/1 E+0000 

 
 هاآندر  افتهیرییتغهای تمتابولیمتابولیسمی و  مسیرهای -2جدول 

 افتهیرییهای تغمتابولیت مسیرهای متابولیسمی

 اسیدهای چرب مسیر متابولیسم فتی اسید بیوسینتاز

 پروپانول -1و  دیریسیتری گل مسیر متابولیسم گلیسرولیپید

 Butanol-1بوتیرآلدهید و  مسیر متابولیسم بوتانوئیک اسید
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 بحث 
دقیقه روی بیوسنتز اسید  سی با اثر رزوراترول در مدت کوتاه

های موش، محققین کربنه در هپاتوسیت چهارده چرب تا

دریافتند که رزوراترول باعث کاهش بیوسنتز اسیدهای چرب که 

آن بیوسنتز پالمیتات بود، گردیده و محققین بر این  نیترمهم

این مهم احتمالاً از طریق تأثیر رزوراترول روی  که باور بودند

 .گرددیمسیر سنتز اسیدهای چرب دی نووو حاصل م یهامیآنز

همچنین رزوراترول باعث کاهش تجمع اسیدهای چرب نیز شده 

نتایج این تحقیق حاکی از کاهش بیوسنتز پالمیتات  .(14)بود 

ره متوسط ما بوده و با احراز افزایش غلظت اسیدهای چرب زنجی

از قبیل اسید کاپریک، لوریک اسید و مریستیک اسید در نتایج 

NMR اظهار داشت؛ پالمیتات  توانیبا مصرف رزوراترول م

رو عنوان محصول اسید چرب بیوسینتاز با کاهش معناداری روبهبه

فعالیت آدیپوژنیک رزوراترول منجر به کاهش تجمع  .شده است

 ها خواهد شد.چربی

 ,PPARγ همچون ییهارول باعث فرو تنظیمی ژنرزورات

C/EBPα, SREBP-1c FAS, HSL, LPL1,  و فراتنظیمی

 SRIT-3فعالیت میتوکندریایی همچون  یکنندهمیتنظ یهاژن

Mfn-1, UCP-2, دهد که رزوراترول . این نتایج نشان میگرددیم

ی اثرات مستقیم در توانایی سلولی و واسطهممکن است به

ها و القای آپوپتوز در آدیپوژنز در بلوغ پره آدیپوسیت

های چربی داشته باشد و ها، تغییرات مهمی روی تودهآدیپوسیت

کاربردی در چاقی مورداستفاده قرار  یدرمانروش عنوان یک به

نتاز سی سید چرب بیوادر  افتهیرییهای تغتیمتابول (.12) ردیگ

، دودکانوئیک اسید: (10c)کاپریک اسید –Nدکانوئیک اسید: 

 (14c)، تترادکانوئیک اسید: مریستیک اسید (12c)لوریک اسید 

 10با توجه به تغییرات در افزایش غلظت اسیدهای چرب  بودند.

آزاد  ACPو از  شوندیکربن که به سنتز پالمیتات منجر نم 18تا 

تر اسید چرب کوتاه یرهیاذعان داشت سنتز زنج توانیم شوندیم

ه ک ردیپذیسط همان کمپلکس اسید چرب سنتازی صورت متو

اعتقاد وجود دارد که  نیا .(12) مسئول سنتز پالمیتات است

 یوجود تیواسترازهای محلولی سیتوزولی، سبب آزادساز

 .شوندیم ACPتر از تاهآسیل چرب با طول کو یهارهیزنج

در یک مطالعه توسط مارک گارفینکل و همکاران اثرات انواع 

مختلف اسید چرب زنجیره متوسط بر انتشار انسولین در خون 

بررسی شد. دوزهای مختلف اسیدهای چرب متوسط و اسید 

چرب ضروری اسید لینولئیک مورد آزمایش و مقایسه قرار 

انسولینوتروپیک اسید چرب زنجیره متوسط و گرفتند. امکان اثر 

ی نیز موردبررس شوندیلینولئات زمانی که هر دو باهم استفاده م

مشخص شد که توانایی یک اسید چرب زنجیره  قرار گرفتند.

متوسط اختصاصی برای تحریک ترشح انسولین به طول زنجیره 

ات ( دارای اثرC10آن بستگی دارد. کاپریک اسید و لوریک اسید )

اندازه اثر لینولئات بر ترشح انسولین بودند این در بسیار قوی و به

بودند و اسید چرب  اثریکربنه ب 6حالی بود که اسیدهای چرب 

کربنه کاپریلیک اسید اثر ناچیزی داشت که ازنظر آماری  4

 .(70) بود یمعنیب

یش به تحلیل بهتر افزا توانیبنابراین با توجه به این موضوع م

 .(70)پی برد  NMRکربنه در نتایج  10غلظت اسیدهای چرب 

ها بر اثرات انسولینوتروپیک این ترکیبات نشان از اثر مطلوب آن

ان شترشح انسولین و بهبود نوسانات قند در بیماران دیابتیک را ن

دهد که آنچه ما در علائم بیماران در حال دریافت انسولین و می

 در حین مطالعه کنندهمصرف رزوراترول، از بیان خود شرکت

های که سلول زمانی .گذاردیدیم بر این مستند صحه میشنمی

تحت درمان قرار گرفتند  Palmiticو اسید  Oleicکبدی با اسید 

، میزان SREBP-1و  PPARγ یهازمان با فعال شدن ژنهم

رب تر بود. اسید چاستئاتوز در استفاده از پالمیتیک اسید بزرگ

همراه بود. آپوپتوز  PPARαدوم یعنی پالمیتیک با افزایش بیان 

طور معکوس متناسب با رسوب استاتوز است. علاوه بر سلول به

اسید، موجب کاهش  oleic، اما نه palmiticاین، اسید 

شود. علیرغم مقدار بالای چربی ناشی از سولین میسیگنالینگ ان

انکوباسیون دو ترکیب اسیدهای چرب، میزان آپوپتوز و ضعف 

 درمان شده با اسید پالمتیک یهاسیگنالینگ انسولین در سلول

دهنده اثر محافظتی اسید بود، کمتر بود که نشان ییتنهابه

استنتاج کرد زمانی که میزان اولیئک  توانیم .(71) اولئیک است

با افزایش غلظت موردتوجه واقع شد درواقع  NMRاسید در نتایج 

 های چربی ونشان از اثر مثبت اولئیک اسید در آپوپتوز سلول

ها و کمک به بهبود سیگنالینگ انسولین جلوگیری از تجمع آن

گفت اثرات مثبت مکمل رزوراترول را در بهبود  توانیبوده که م

 راترول بیانحال رزو کرد. دیکاهش قند خون در افراد دیابتی تائ

دهد ولی اثر آن روی و بیان پروتئین آن را افزایش می ATGLژن 

HSL  مشاهده نشد. شواهد جدید رزوراترول مبنی بر تنظیم

ن در ها و همچنیفعالیت لیپولیتیک در انسان، مورین آدیپوسیت

در سطح  ATGLبافت چربی سفید در موش، تأثیر اصلی آن روی 

یپشن است. فعالیت آنزیمی ترنس کریپشن و پست ترنس کر
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شده فعال AMP میی القای آنزواسطهبه رسدیالقاشده به نظر م

آلیفاتیک مانند پروپانول و  یهاالکل. (77) با پروتئین کیناز است

در کبد  TAG سرولیایزوپروپانول باعث تجمع تری آسیل گل

پروپانول یا  -. در یک مطالعه پس از تجویز انشوندیم

 هکیپالمیتات افزایش پیدا کرد، درحال ایزوپروپانول، جذب کبدی

 ی شدناکسیداسیون پالمیتات کبدی کاهش یافت و استر

پروپانول در دوز -Nافزایش یافت. اتانول و  TAGپالمیتات در 

دهد، را در خون افزایش می TAG یمشخصی، پیش سازها

درواقع از این  .(73) کندایزوپروپانول این پیش سازها را مهار می

استنتاج کرد که در افزایش غلظت پروپانول در  توانیمطالعه م

که در اثر مصرف رزوراترول و در متابولیسم ناشی از  NMRنتایج 

ک صورت یشود، احتمالاً پروپانول بهمشاهده می دیریسیتری گل

 کند.فیدبک مثبت برای تولید تری آسیل گلیسرول عمل می

های اورمیک در ارتباط سطوح لیپوپلی ساکاریدها و توکسین

 توانندیها مدر یک مطالعه روی موش مزمن کلیه یهایماریب

اختلال در . (77منجر به اختلالاتی در فلور میکروبی روده شوند )

کلیوی مزمن منجر به  یهایماریدر ب یاروده یهادهندهانتقال

و متعاقباً کاهش حساسیت  یاکمبود لیپوپلی ساکاریدهای روده

شود. درمان با بوتیرات منجر به بهبودی در عملکرد به انسولین می

 و یابا افزایش میوسین در کولون روده یاروده یهادهندهانتقال

بااتصال محکم گردید. این مدل منجر به  یهانیپروتئ نیز افزایش

بهبود عملکرد متابولیک در حساسیت به انسولین و نیز بهبود 

 .(78) ه استاختلال کلیوی گردید

یره با زنجنقش اسید بوتیریک، اسید چرب  ی دیگرادر مطالعه

توسط تخمیر در روده بزرگ، در تنظیم  جادشدهیاکوتاه 

که دارای رژیم غذایی با  ییهاحساسیت به انسولین در موش

. در رژیم غذایی (73است ) چربی بالابودند موردبررسی قرارگرفته

با چربی زیاد مکمل بوتیرات مانع از مقاومت به انسولین و چاقی 

گردید. افزایش عملکرد و فعالیت  C57BL/6ی هادر موش

 یابیولوژیکی میتوکندری در عضلات اسکلتی و چربی قهوه

منجر به  butyrateچاق، مکمل  یهامشاهده شد. در موش

 از .(70) شودافزایش حساسیت به انسولین و کاهش چربی می

سیدان اکیک آنتی عنوانبهنقاط قوت این مطالعه تأثیر رزوراترول 

بود منجر به به تواندیـمکه  کی استـرهای متابولیـقوی بر مسی

وضعیت افزایش قند خون و کاهش عوارض صدمات ناشی از 

به لوزالمعده و دیگر اعضاء حساس باشد.  1بیماری دیابت نوع 

همچنین، استفاده از روش متابولومیکس در افزایش آستانه 

 بیماری با توجه به ترقیدقو  زودهنگامبینی تشخیص و پیش

سلول در در درون  گانهسه سمیمتابولشناسایی اختلالات در 

 های سنتی مفید باشد.مقایسه با روش

از تعداد کم بیماران  توانیمی این طرح هاتیمحدوداز 

 تیوضع، همچنین عدم پیگیری نام برددر مطالعه  کنندهشرکت

 .استبیماران پس از اتمام مطالعه 

ون های ناشناخته در دری شناسایی متابولیتطورکلبهدر پایان، 

ی عمده در علوم پزشکی بوده است. گرچه هاچالشها، سلول

 اما، (76)است  گرفتهانجامی اخیر دههی زیادی در هاشرفتیپ

ها هنوز محدود و های عمومی و تجاری متابولیتاطلاعات و داده

 ناکافی مانده است.
 

 گیرینتیجه
مصرف رزوراترول یکی از  کهدهد نتایج این مطالعه نشان می 

های مهم در انگور به مدت دو ماه در بیماران دیابتی نوع پلی فنل

اسید چرب  جملهمنبه مسیرهای متابولیسمی  تواندیم 1

بیوسینتاز، گلیسرولیپیدها و بوتانوییک اسید، از طریق ایجاد 

اسیدهای چرب، تری های در متابولیت بیبه ترتتغییرات 

 بوتانول اثر بگذارد. -1پروپانول، بوتیرالدهید و  -1، دیریسیگل
 

 تشکر و قدردانی
نویسندگان این مقاله از معاونت پژوهشی دانشگاه علوم پزشکی 

که در اجرای این طرح و همچنین خانم رحیمه رحیمی بوشهر 

 اند کمال تشکر دارند.همکاری لازم داشته

 IRCT201710108129N11پروتکل این مطالعه با کد اخلاق 

کلیه و  ه استدر مرکز ثبت کار آزمایی بالینی ایران به ثبت رسید

 ت.ته اسکد اخلاق صورت پذیرفاین مراحل این تحقیق با رعایت 
 

 تعارض منافع
 .تاس نشدهانیب نویسندگان توسط منافع تعارض گونهچیه
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Abstract 
 

Background & Objective: Diabetes mellitus type 1 is an autoimmune disease in which the B-

cells of the pancreas are damaged, leading to insulin deficiency and finally hyperglycemia. 

The purpose of this study was to investigate the effect of resveratrol consumption on cellular 

metabolic pathways in type 1 diabetic patients using proton nuclear magnetic resonance 

spectroscopy.  

Materials & Methods: Thirteen individuals with type 1 diabetes participated in this clinical 

trial designed as before and after exploratory investigation. All the participants received 

500mg capsules of resveratrol twice daily for 60 days. Blood collection was done before 

resveratrol supplementation, after 30 days, and at the end of 60 days. The data were 

obtained at three different timings, compared with applying the HNMR spectroscopy. 

Spectra were processed, and PLS-DA analysis methods were applied to data. Outliers were 

taken, and the HMDB metabolites databank specified the metabolites and its pathways.  

Results: The main variations identified in this investigation were as follows: short and long-

chain fatty acid metabolism, the metabolic pathway of triacylglycerol, 1-propanol, and 

ethanoic acid, leading to an increase in butyraldehyde and 1-butanol metabolites. 

Conclusion: The results of this research showed a reduction in palmitic acid biosynthesis. 

This finding suggests that resveratrol may cause significant changes in adipocyte 

metabolism by inducing adipogenesis and apoptosis in the adipocyte. It may also play a role 

in improving the production of insulin, leading to low blood glucose levels.  
 

Keywords: Resveratrol, Type 1 diabetes, Metabolomics, 1H NMR, PLS-DA 
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