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Abstract: 
  
Background: Nowadays, the use of L-carnitine in the treatment of diabetes is increasing. 
This study was conducted to investigate the effect of co-administration of L-arginine 
(precursor for the synthesis of nitric oxide) and nitro-L-arginine (nitric oxide synthesis 
inhibitor) on antidiabetic activity of L-carnitine in diabetic rats.  
Materials and Methods: In this study, 50 male rats weighing 180-201g  were divided into 
five groups: (1) non diabetic control rats; (2) untreated diabetic rats; (3) diabetic rats treated 
with L-carnitine 300 mg/kg (4); diabetic rats treated with L-carnitine 300 mg/kg + L-
arginine 300 mg/kg; and (5) diabetic rats treated with L-carnitine (300 mg/kg) + nitro-L-
arginine (1mg/kg). Type 1 diabetes was induced by a single intraperitoneal injection of 110 
mg/kg body weight alloxan. After 30 days, liver malondialdehyde levels, lipid profile, serum 
glucose, and glycated hemoglobin serum levels were measured.  
Results: Blood glucose, liver enzymes, glycated hemoglobin, and liver malondialdehyde 
levels significantly decreased in diabetic rats treated with L-carnitine compared to the 
untreated diabetic group (P<0.05). The co-administration of L-arginine and L-carnitine led 
to a significant decrease in glycated hemoglobin levels and serum glucose, in a manner 
similar to the group received only L-carnitine. Also, L-arginine and nitro-l-arginine had 
similar effects on liver lipid peroxidation and serum biochemical parameters. 
Conclusion: The results suggest that the hypoglycemic effect of L-carnitine is mediated 
independently from nitric oxide pathways. The interaction between L-carnitine and L-
arginine may not be synergistic. So, their combined administration is not recommended for 
the diabetic patients. 
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  سيستم نيتريك اكسيد نقش :صحرايي هايموش دركارنيتين لا ضد ديابتياثر بررسي 
  

شقايق حاجيان شهري
1

محمدرضا حاجي نژاد، 
2*

مهدي جهانتيغ ،
3

رضا ميري، حميد
4

  

  

  مقدمه
 .اختلالات متابوليكي اسـت  ترينيا بيماري قند شايع ديابت

شـود و  س ترشح نميدر اين بيماري انسولين به ميزان كافي از پانكرا
بيماري ديابـت ارتبـاط    .دهندهاي بدن به انسولين پاسخ نمييا سلول

- ترين علل مرگهاي قلبي و عروقي دارد و از شايعنزديكي با بيماري

 عوارض جانبي. ]1[ استتوسعه هاي صنعتي و درحالومير در كشور
پژوهشـگران بـه دنبـال يـافتن     سبب شده  داروهاي شيمياييگسترده 

 .باشـند  ديابـت هاي جايگزين براي درمـان و يـا پيشـگيري از    ارود
هـاي  ههاي گوناگون و داروهايي همچون مهاركنندويتامينتاكنون اثر 

هـا، ليپوئيـك اسـيد،    ورهاآنژيوتانسين، سـولفونيل   آنزيم تبديل كننده
  .]2،3[در درمان ديابت بررسي شده است متفورمين و ملاتونين 

  
دانشكده دامپزشكي دانشگاه زابل،  ،اي دامپزشكيتري حرفهآموخته دكدانش 1

  زابل، ايران 
دانشگاه زابل، زابل،  ،، دانشكده دامپزشكيدامپزشكي گروه علوم پايه ،استاديار 2

  ايران 
  دانشگاه زابل، زابل، ايران ،، دانشكده دامپزشكيپاتوبيولوژيگروه  ،دانشيار 3
دانشگاه علوم پزشكي انشكده پزشكي، د، آزمايشگاهيگروه علوم  ،استاديار 4

  ايران، تربت حيدريه،  تربت حيدريه
  :نشاني نويسنده مسئول *

  گروه علوم پايه، دانشگاه زابل، دانشكده دامپزشكي ،زابل
  05431232250 :دورنويس                           09153330046 :تلفن

  hajinezhad@uoz.ac.ir  :پست الكترونيك

  1396/6/19  :تاريخ پذيرش نهايي                       1395/4/26 :تتاريخ درياف

 كمتري جانبي عوارض كه هاي غذاييسوي مكملبه گرايش امروزه
اي با ساختار مشابه كارنيتين مادهال. شودبيشتر مي روزروزبه ،دارند

از ايـن مـاده در كبـد     .ويتـامين اسـت   اسيد آمينه و عملكرد شبيه
نه ليزين و متيونين ساخته شده و موجب فعـال شـدن   اسيدهاي آمي

-در. ]4[ شـود  افزايش كاتابوليسم گلوكز مي پيروات دهيدروژناز و

عوارض قلبي يا خستگي شديد  بيماران مبتلا به سرطان كهصورتي
گـرم  ميلي 50هاي حاوي مصرف روزانه مكمل داشته باشند، به آنها

-ال. ]5[ شـود مـي توصـيه   گرم وزن بدنكارنيتين به ازاي هر كيلو

اكسيداسـيون  و  ميتوكنـدري  هـاي چـرب بـه   انتقال اسيد كارنيتين
قوي  اكسيدانيآنتي اثراين ماده . دهداسيدهاي چرب را افزايش مي

-ال مكمـل  از استفاده پژوهشگران ،رواين از ؛در بافت عضله دارد

 مسن افراد در عضلاني آتروفي بافت از جلوگيري را براي كارنيتين
 . اسـت  مفيد كارنيتين براي بهبود متابوليسم قلبال. كنندتوصيه مي

تـپش   بيمـاران ديـابتي   كـارنيتين بـراي  تجويز الدر يك بررسي، 
-نيمـه  اسـيد آمينـه  نين يك يآرژ .]6[ را كاهش دادغيرعادي قلب 

 اين اسـيد آمينـه  . است )NO( نيتريك اكسيدساز پيش وضروري 
هاي آزاد، سازي راديكالپاك درو  كندهاي خوني را متسع ميرگ

و تنظـيم   كلسترول خـوب سـرم  افزايش رهاسازي هورمون رشد، 
نشـان داده اسـت    جديـد مطالعات  .]7[ داردنقش متابوليسم چربي 
هـاي  سـلول  رشـد سبب كـاهش   سازي ماكروفاژهاآرژنين با فعال

 دهـد مـي  و كارايي داروهاي ضد سرطان را افزايششده  سرطاني

  :خلاصه
ساز نيتريك اكسيد تاثير تجويز همزمان پيش در اين مطالعه. كارنيتين در درمان ديابت روبه افزايش استامروزه كاربرد ال :سابقه و هدف

  .ه استكارنيتين بررسي شدبر اثر ضدديابتي ال )آرژينيننيترو ال(و مهاركننده سنتز نيتريك اكسيد  )آرژينينال(
 ديـابتي  ؛شـاهد ديـابتي   ؛شاهد سالم: شدند تقسيم پنج گروه بهگرم  180-201 با وزن يي نرموش صحراسر  50تعداد  :هـا مواد و روش

 تحـت  و ديـابتي  )mg/kg300 ( آرژينـين ال و mg/kg300 كارنيتين ال با تيمار تحت ديابتي ؛)mg/kg300 (كارنيتين ال با تيمار تحت
 .القـا شـد  ) mg/kg, Ip110 ( آلوكسانتزريق وسيله هب 1ديابت نوع . )mg/kg1(آرژينين و نيترو ال )mg/kg300 (كارنيتين ال با تيمار
  . گيري شدهآلدئيد بافت كبد، پروفايل ليپيدي، گلوكز و هموگلوبين گليكه سرم اندازدي روز، مالون 30 گذشت پس از
آلدئيد بافت كبد نسـبت بـه   هاي كبدي، هموگلوبين گليكه سرم و مالون ديآنزيم كارنيتين، گلوكز سرم،در گروه تحت تيمار با ال :نتايج

 اثـر  گليكه سرم، مشـابه  و هموگلوبين آرژينين، بر گلوكزكارنيتين و الاثر تجويز همزمان ال. )>05/0P( گروه شاهد ديابتي كاهش يافت
آلدئيـد  هاي بيوشـيميايي سـرم و مـالون دي   ساز و مهار كننده سنتز نيتريك اكسيد، اثرات مشابهي بر شاخصپيش. كارنيتين بودتجويز ال

  . بافت كبد داشتند
-تين و الكـارني ال. شـود اعمال مـي  آرژينين و سيستم نيتريك اكسيدطور مستقل از الهاحتمالا ب كارنيتيناثر ضد ديابتي ال :گيري نتيجه

  .  شودها به بيماران ديابتي توصيه نميزمان آنافزايي ندارند و تجويز همآرژينين احتمالا اثر هم
  صحرايي كارنيتين، نيتريك اكسيد، موشديابت، ال :كليديواژگان

 414- 421 ، صفحات1396 ، آذر و دي5بيست و يكم، شماره پژوهشي فيض، دوره–نامه علميدو ماه                                                           
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  و همكاران حاجيان شهري

 416                                                                                                     5شماره  |21دوره  |1396|آذر و دي |نامه فيضدوماه

نـام نيتريـك   هـا بـه  توسط گروهي از آنزيمآرژنين آمينه اسيد  .]8[
نتيريك اكسـيد يـك   . شودتبديل ميبه نيتريك اكسيد  اكسيد سنتاز
در كوتـاه اسـت كـه     عمـر دوست با نيمــهربيچك چمولكول كو

. ]9[ داردحفظ هموستاز بدن نقش  ويك ژكنترل فرايندهاي فيزيولو
تنظـيم   :ازنـد  عبارت نيتريـك اكسـيد  برخي از اعمال فيزيولوژيـك  

عملكـرد  تنظيم  ،]11[ هاي عصبيپيام ، انتقال]10[ تونوسيته عروقي
 تكامـل رويـان   و ]13[فعاليت سيستم ايمني تنظيم  ،]12[ هاپلاكت

توانـد  مـي ريـك اكسـيد   تنيمشخص شده است كه تازگي به. ]14[
در  .]15[ كنـد حفاظـت  مهـا  هاي بدن را در برابـر اكسـيدان  سلول
اكسيداني و افزايش كاهش كاركرد سيستم دفاع آنتي يديابت انبيمار

هاي آزاد شرايط را براي بـروز اسـترس اكسـيداتيو    توليد راديكال
 هــايشــاخص يكــي ازآلدئيــد مــالون دي. ]16[ كنــدفــراهم مــي

گيري برخي از محققين معتقدند اندازه. پراكسيداسيون ليپيدي است
يكـي   عنوانتواند بهت كبد ميآلدئيد در سرم و بافميزان مالون دي

 بـه  باتوجـه  .]17[ هاي استرس اكسيداتيو استفاده شـود از شاخص
 اثـر  مطالعه اين در ،آرژينينال و كارنيتينال اكسيدانيآنتي خواص

 پركسيداسيون و خون گلوكز تجويز خوراكي اين دو ماده بر ميزان
مطالعه  در ،همچنين. شدبررسي  ديابتي هاي صحراييموشليپيد در 
-كـارنيتين و ال اثر حفاظتي تجويز توام البار براي نخستينحاضر 

  .تنهايي مقايسه شدبه يكآرژنين نسبت به تجويز هر
  

  هامواد و روش
نـژاد   يي نـر صـحرا  مـوش سر  50اين مطالعه تجربي  در

 ؛1 گـروه : شدند تقسيم پنج گروه بهگرم  180-201 با وزن يستارو
 بـا  تيمار تحت ديابتي ؛3 گروه ،د ديابتيشاه ؛2 ، گروهشاهد سالم

-ال بـا  تيمـار  تحـت  ديـابتي  ؛4 گروه ،)mg/kg300( كارنيتينال

 ( آرژينـين ال و )mg/kg300( كارنيتين mg/kg300(  ؛5 و گـروه 
مهاركننده سـنتز  و ) mg/kg300( كارنيتينال با تيمار تحت ديابتي

ها در هر موشتعداد  .)mg/kg 1( آرژينيننيترو ال ،نيتريك اكسيد
هـاي  مـوش  .]18[گروه با توجه به مقـالات مشـابه انتخـاب شـد     

ديـابتي  ) mg/kg 110( صحرايي با تزريق داخل صفاقي آلوكسان
آرژينين از شركت سـيگما  ال كارنيتين و نيتروآرژينين، الال .شدند

از سـرم   هـا محلـول همه براي تهيه  .خريداري شد) ايالات متحده(
سرم فيزيولوژي با  شاهدهاي گروه به موش. ه شدفيزيولوژي استفاد

. خورانـده شـد  روز  30مدت بهاستفاده از سرنگ مخصوص گاواژ 
هاي اوليه انتخـاب  ها بر اساس مطالعات قبلي و بررسيز محلولود

 دسـتگاه  از اسـتفاده  بـا   ASTو  ALTهاي كبديآنزيم. ]19[ شد
 هـاي تورالعمل كيتدس باتوجه بهو  )Selectra pro M( آنالايزراتو

  . آزمون سنجش شدپارس شركت

  هاي در موشتجرب يابتد يروش القا
 ديابتينر با تزريق درون صفاقي آلوكسان  موش صحرايي

محلول تهيـه  . حل شد در آب مقطر) سيگما(پودر آلوكسان . ندشد
 براي. اخل صفاقي تزريق شددصورت به mg/kg110 ز وشده با د

-پس از خونها  ها ميزان قند خون آنموشن اطمينان از ديابتي شد

هايي كـه  موش. و توسط دستگاه گلوكومتر كنترل شد دمگيري از 
-بـه  ،بـود  mg/dL140  ها بيشـتر از ناشتاي خون آن سطح گلوكز

از  روز 30بعد از . ]20[ ندهاي ديابتي درنظر گرفته شدعنوان موش
يوشيميايي سـرم  و پارامترهاي بانجام شده گيري ها خونقلب موش

ليپوپروتئين تري گليسريد،  ،امكلسترول ت سنجشبراي  .شد سنجش
، آزمـون پارس(هاي بيوشيميايي از كيت )HDL-C(با چگالي بالا 

-پروتكل اين پژوهش براساس قوانين بين .]21[ شداستفاده  )تهران

كميتـه   المللي در مورد حيوانات آزمايشگاهي و سـند مربـوط بـه   
هاي علوم پزشكي تصويب و بـه انجـام رسـيد    اخلاق در پژوهش

    ).BP-QP-106 -01:شماره سند(
  

  گيري گلوكز سرم و ميزان گليكوزيلاسيون هموگلوبيناندازه
اتيل اتـر از   در پايان دوره آزمايش پس از بيهوشي با دي

و از انجـام شـد   گيـري  روش داخـل قلبـي خـون   ها بههمه موش
EDTA ـتفاده عنوان ماده ضـدانعقاد اس ـ به  سـرم پـس از   . دگردي

و تا زمان شده ليتري ريخته ميلييك هاي بجداسازي در ميكروتيو
ميزان . گراد نگهداري شددرجه سانتي -80انجام آزمايش در دماي 

با ) زمان شروع آزمايش( هاي ناشتا در زمان صفرموش گلوكز سرم
 ائيو در پايان آزمايش توسط كيـت بيوشـيمي   استفاده از گلوكومتر

با استفاده از  هموگلوبين گليكهدرصد . گيري شداندازه آزمونپارس
شـركت   ،هموگلـوبين گليكـه  كيت (كروماتوگرافي تعويض يوني 

مقابـل آب مقطـر   در نـانومتر   415در طول موج ) بيوسيستم اسپانيا
   .]22[گيري شد اندازه

  
  آلدئيدگيري سطح بافتي مالون دياندازه

همـراه بـا بـافر تـريس      اي كبـد هنمونه در پايان آزمايش
تمام مراحل ذكر . فوژ شديو محلول هموژنيزه سانترشده هموژنيزه 

گــراد و در ســردخانه دانشــكده درجــه ســانتي 4شــده در دمــاي 
پس از پايان مرحله سانتريفوژ، محلـول  . دامپزشكي زابل انجام شد

براي سنجش ميزان مـالون   وشده شفاف بالايي از بقيه محلول جدا 
 ـ بافت كبـد  آلدئيدمالون دي. آلدئيد بافتي استفاده شددي وسـيله  هب

باربيتوريـك اسـيد و    دهنـده بـا تيـو   واكـنش  تعيين مقـدار مـواد  
اساس اين كيت . انجام شد) تهران، انزان شيمي(دستورالعمل كيت 

ــدازه ــريان ــك MDA گي ــه روش تيوباربيتوري ــتفاده از  ب ــا اس ب
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در سـال   همكـاران  و Ohkawaاسپكتروفتومتر است كـه توسـط   
 100براساس دستورالعمل كيت،  .]23[ ه استشرح داده شد 1997

سديم كلريد هموژنيزه، آب مقطر ديونيزه و كبد ميكروليتر از بافت 
داخل لوله آزمايش ريختـه  ) 1 :1 :1به نسبت حجمي (درصد  9/0

گـراد  سانتيدرجه  37دقيقه در دماي  40مدت لوله آزمايش به. شد
مـولار   HCL 8/0ليتر با استفاده از يك ميلي ،سپس. نگهداري شد

واكـنش متوقـف    بود، درصد 12كه حاوي اسيد تري كلرواستيك 
محلـول تيوباربيتوريـك   ليتـر  ميليپس از اضافه كردن يك . گرديد
 و در دمايشده دقيقه جوشانده  20مدت درصد، محلول به 1اسيد 

دور در  3000 ،يقهدق 30مدت محلول سرد شده به. اتاق سرد گرديد
 532جذب نـوري محلـول در طـول مـوج     . سانتريفوژ شد ،دقيقه

 -UNICO UV/VIS( نانومتر با استفاده از دستگاه اسپكتروفتومتر

  .]24[شد سنجش ) 2100
  

  هاتحليل آماري داده تجزيه و
در تيمارهاي مختلف  سرم ييايميوشيب يپارامترهاميانگين 

براي بررسي  .مقايسه شد  MANOVAبا استفاده از آزمون آماري
 ،همچنـين . باكس اسـتفاده شـد   Mها از آزمون همگني كوارايانس

 Tukeyهاي دوگانه بين تيمارها با اسـتفاده از آزمـون   همه مقايسه
گلوكز سرم و مقدار مالون دي آلدهيـد بافـت كبـد در    . انجام شد

-One پايان آزمايش در تيمارهاي مختلف بـا اسـتفاده از آزمـون   

Way ANOVA  افزار آماري از نرم. دگرديمقايسهSPSS  نسخه
-نتايج بـه  تمام .ها استفاده شدبراي تجزيه و تحليل آماري داده 23

 سطح عنوانبه >05/0P و دشبيان  انحراف معيار±صورت ميانگين
  . دگرديد مشخصداري معني

  
  نتايج

-نشـان داد كـه كواريـانس پـارامتر     بـاكس  Mآزمون 

-م در بـين تيمارهـاي مختلـف تفـاوت معنـي     هاي بيوشميايي سر

ــدارد ــانس   ). =120/0P( داري ن ــل واري ــه و تحلي ــد تجزي چن
نشــان داد كــه ميــانگين پارامترهــاي     (MANOVA)متغيــره 

 دار اسـت بيوشيميايي خـون بـين تيمارهـاي مـورد آزمـايش معنـي      
)Wilkslambada<000.1, F=36.538, P<000.1( .بـــــه-

يوشـيميايي در بـين تيمارهـاي    طور ويژه هريـك از پارامترهـاي ب  
دوره ر پايـان  د. )1 شـماره  جـدول (مختلف باهم مقايسـه شـدند   

 كــارنيتينبــا ال در گــروه ديــابتي تحــت تيمــار    آزمــايش

)mg/kg300 (   ـسطح گلـوكز سـرم  دار نسـبت بـه   طـور معنـي  هب
 )1 شــماره جــدول(كــاهش يافــت  ديــابتي بــدون درمــانگــروه 

)05/0P<( . ــه گ ــان دوره مطالع ــي  در پاي ــرم در گروه ــوكز س ل
كـارنيتين دريافـت كـرده بودنـد،     آرژينـين را همـراه بـا ال   كه ال
داري كمتــر از گــروه ديــابتي بــدون درمــان بــود طــور معنــيبــه

سـطح گلـوكز سـرم در گروهـي     . )>05/0P() 1جدول شـماره  (
كــارنيتين كــه مهاركننــده ســنتز نيتريــك اكســيد را همــراه بــا ال

كننـده  داري بـا گـروه دريافـت   عنـي دريافت كرده بودند، تفاوت م
ســطح هموگــوبين گليكــه ســرم در گــروه  . كــارنيتين نداشــتال

تحت تيمار با ال كـارنيتين و ال آرژنـين از گـروه ديـابتي بـدون      
ــود   ــر ب ــان كمت ــماره (درم ــودار ش ــروه . )>05/0P() 1نم در گ

ــا ال  ــار ب ــابتي تحــت تيم ــريدي ــزان ت ــارنيتين مي ــريد و ك گليس
 ــ ــرم از گ ــترول س ــود   كلس ــر ب ــان كمت ــدون درم ــابتي ب روه دي

)05/0P<( .كـارنيتين ميـزان   چنـين، ال همHDL    سـرم را نسـبت
 )2جـدول شـماره   (به گـروه ديـابتي بـدون درمـان افـزايش داد      

)05/0P<( .ــهتجــويز ال ــارنيتين ب ــه تجــويز  ك ــايي نســبت ب تنه
آرژينـين اثـر بيشـتري در كـاهش مـالون      كارنيتين و الهمزمان ال

. )>05/0P() 2نمــودار شــماره (افــت كبــد داشــت آلدئيــد بدي
كـارنيتين  هاي كبدي در حيوانـات تحـت تيمـار بـا ال    ميزان آنزيم

 داري كمتــر از گــروه ديــابتي بــدون درمــان بــودطــور معنــيبــه
)05/0P<( .ترتيـب  بـه هـايي كـه   هاي كبدي در گـروه ميزان آنزيم

كـارنيتين  لساز و مهاركننده سنتز نيتريـك اكسـيد را همـراه بـا ا    پيش
گــروه (داري از گــروه ســوم طــور معنــيدريافــت كــرده بودنــد، بــه

   ).2جدول شماره (بالاتر بود ) كارنيتينكننده الدريافت
  

هاي هاي صحرايي در گروهگلوكز ناشتاي موش - 1جدول شماره 
  آزمايشي تحت تيمار

  هاي آزمايشيگروه
 غلظت سرمي گلوگز

  )mg/dL( روز صفر
 غلظت سرمي گلوگز

  )mg/dL( 30روز 

  ديابتي

2/92 8/88±6/4 شاهد سالم a±   1/6  
 b1/188±4/5 3/90±9/3  ديابتي بدون درمان

 mg/kg 300(  6/4±4/97 2/4±c3/105(كارنيتين ال

 )mg/kg 300(كارنيتين ال

  )mg/kg 300( آرژينينال و
7/4±5/96 7±c3/109 

  )mg/kg 300(ال كارنيتين 
  )mg/kg 1(آرژنين و نيترو ال

2/5±2/95  1/9±c5/107 

 يدارا ،اندنشان داده شده a, b, c نامشابه كه با حروف ياعداد در هر ستون
  .)>05/0P( دار هستندياختلاف معن
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 آزمايش هايگروه در گليكه هموگلوبين بررسي ميزان -1نمودار شماره 

  .)>05/0P( دار هستندياختلاف معن يدارا ،داننشان داده شده a,b,c نامشابهكه با حروف  ياعداد در هر ستون
 

  
 هاي آزمايشكبد در گروه بافت آلدئيددي سطح مالون -2نمودار شماره 

  .)>05/0P( دار هستندياختلاف معن يدارا ،اندنشان داده شده a,b,c نامشابهكه با حروف  ياعداد در هر ستون
  

  ه دوم آزمايشپارامترهاي بيوشيميايي سرم در مرحل - 2شماره  جدول
 ديابتي  سالم

  )mg/kg 300(ال كارنيتين  
  )mg/kg 1(آرژنين و نيترو ال 

 )mg/kg 300(كارنيتين ال

  )mg/kg 300( آرژينينال و
درمان بدون ديابتي  )mg/kg 300(كارنيتين ال    شاهد

128b±  5/9   4/130 b±  8/8   9/84 a± 6/10   140b± 3/9   2/88 a± 1/11  
 كلسترول

(mg/dL) 

3/188 b± 4/11   7/187 b± 8/9   110a±  8/11   4/195 b±  6/9   6/112 ± 6/10  
گليسريدتري  

(mg/dL) 

3/10 b±  5/3   3/19 c±  1/6   2/29 c±  9/4   7/8 b± 1  61/40 a ±6  HDL-C 
(mg/dL)

4/226 b±  7/10   202 b±  2/9   8/165 c±  3/9   4/212 b± 5/7  
2/104 a ± 

6/5  

 
AST (U/L) 

 

4/237 b±  2/10   240b±  1/8   1/202 c±  9/10   8/248 b±  5/10  
2/135 a± 

5/10  

 
ALT (U/L) 

 
  .)>05/0P(دار هستند ياختلاف معن يدارا ،اندهنشان داده شد a,b,cمشترك ريكه با حروف غ ياعداد در هر ستون
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  بحث
كـارايي   سوي ساخت داروهاي جديد بـا امروزه گرايش به

- خواص آنتـي . بيشتر و عوارض جانبي كمتر در حال گسترش است

در  ،در كـاهش عـوارض ديابـت    آنو نقـش   كـارنيتين اكسيداني ال
 تجـويز خـوراكي  بررسي حاضر  در  .ثابت شده استمطالعات قبلي 

  سـرم  دار گلوكز و هموگلوبين گليكـه سبب كاهش معنيكارنيتين ال
كارنيتين توانسـت  تجويز ال ،همچنين. شدديابتي  هاي صحراييموش

نـدخون  ق را كه شاخص تغيرات درازمـدت  هميزان هموگلوبين گليك
نتايج اين بررسـي بـا نتـايج    . كاهش دهد يدارطور معنيهب ،است

كـارنيتين بـا افـزايش    ال .]25،26[ خواني داشتمطالعات قبلي هم
به درون سـلول و فعـال كـردن برخـي      انتشار تسهيل شده گلوكز

 نقش مهمـي در كـاهش قنـد خـون دارد     هاي مسير گليكوليزآنزيم
اثـر   ،ساز سنتز نيتريك اكسـيد شتجويز پي بررسي حاضردر . ]27[

تجـويز مهاركننـده سـنتز     ،همچنـين  ،خون نداشت واضحي بر قند
 هيپوگليسـميك كارنيتين نتوانست از اثـر  نيتريك اكسيد همراه با ال

-تجويز خـوراكي ال  در مطالعات قبلي. لوگيري كندج كارنيتينال

هربـار  سه بار در روز و (روز  60مدت آرژنين به بيماران ديابتي به
تاثيري بر قند خـون و هموگلـوبين گليكوزيلـه و    ) گرم 2به ميزان 

تجويز در بررسي ما . ]28[ ه استاكسيداني سرم نداشتظرفيت آنتي
كارنيتين قند خون را به ميـزان كمتـر   آرژنين همراه با الزمان الهم

احتمـالا  . كـاهش داد ) تنهـايي كارنيتين بـه در مقايسه با تجويز ال(
زمان اين دو ماده سبب كاهش جذب هـر دو از دسـتگاه   تجويز هم

در مطالعـه حاضـر   . شـود ها مـي گوارش و اختلال در عملكرد آن
گليسـريد را  تـري و كارنيتين ميـزان كلسـترول   تجويز خوراكي ال

ميزان  ،وجوداما بااين ،نسبت به گروه ديابتي بدون درمان كاهش داد
 ـ  هـاي مـوش اري بيشـتر از  دطـور معنـي  هپارامترهاي گروه ديابتي ب

هاي آنزيم mg/kg 300ز وكارنيتين با دتجويز ال. سالم بود صحرائي
 ـ   ALTو  ASTكبدي  دار طـور معنـي  هرا نسبت به گـروه ديـابتي ب

تـرين و  حسـاس  ALTو  AST آمينوترانسفرازها ماننـد . كاهش داد
 ـاين آنزيم. هاي تشخيصي كبد هستندترين آنزيمپرمصرف طـور  هها ب

كه كبد دچار آسيب زماني ،هاي كبدي قرار دارندمعمول داخل سلول
 .كننـد هـا را وارد جريـان خـون مـي    هاي كبدي آنزيمشود سلولمي

كـاهش  . ها در خون نشانه آسيب كبـدي اسـت  بالارفتن سطح آنزيم
- دهـد ال نشان مي كارنيتينكننده الهاي كبدي در گروه دريافتآنزيم

توانـد سـبب   كـه مـي   ،اثر مخرب بر بافت كبد نداردتنها نه كارنيتين
البته اثبات اين فرضيه نيازمنـد تحقيقـات    ؛كاهش آسيب كبدي شود

كـارنيتين  همكاران نشان داد تجويز ال و Hinoمطالعات . بيشتر است
تواند آسيب مغزي ناشي از هيپوگليسـمي را در مـوش صـحرايي    مي

تشـكيل   ن داد ميـزان بررسي بيوشيميايي نشـا  ،همچنين .كاهش دهد

-موشناحيه هيپوكمپ در  ريالهاي آزاد و آسيب ميتوكندراديكال

داري كمتـر از  طور معنيهكارنيتين بدرمان شده با الي يصحراهاي 
-ال mg/kg250 افزودن روزانه. ]29[ ه استگروه بدون تيمار بود

فشار خون را  ديابتيي يصحراهاي موش كارنيتين به آب آشاميدني
كـارنيتين از  رسـد ال نظر مـي به. ه استدار كاهش دادور معنيطهب

طريق افزايش سطح نيتريك اكسيد و كاهش فعاليت آنـزيم مبـدل   
 شودهاي ديابتي ميموشآنژيوتانسين موجب كاهش فشار خون در 

كننده سنتز نيتريك اكسيد ساز و  مهاردر پژوهش حاضر پيش. ]30[
تجويز  صورت كهيندب ؛كه داشتندمشابه بر هموگلوبين گلي يتاثير
كـارنيتين بـر   آرژينـين سـبب كـاهش اثـر ال    آرژينين و نيترو الال

-دهد اثر النتايج اين بررسي نشان مي. هموگلوبين گليكه سرم شد

-طـور مسـتقل از ال  كارنيتين بر قندي شدن هموگلوبين احتمالا به

مـل دوم  فرضيه محت. شودام ميجآرژنين و سيستم نيتريك اكسيد ان
كارنيتين اثرات خود از طريق سيستم نيتريك اكسيد اين است كه ال

و آزادسازي مـداوم نيتريـك اكسـيد     اختزاد و با واسطه سدرون
هـاي  ها نياز اسـت آزمـايش  براي اثبات اين فرضيه ؛كنداعمال مي

كـارنيتين توانسـت   در مطالعه حاضـر تجـويز ال   .بيشتر انجام شود
-كاهش مالون دي. يد بافت كبد را كاهش دهدآلدئميزان مالون دي

و يـا اثـرات    اكسيدانيتواند مربوط به اثر آنتيآلدئيد بافت كبد مي
-زمـان ال تجويز هـم  .كارنيتين باشدكاهنده قند و كاهنده چربي ال

كارنيتين سبب مهار اثر ال كارنيتين و مهاركننده سنتز نيتريك اكسيد
-نظر ميبه. بافت كبد افزايش يافتآلدئيد شد و در نتيجه مالون دي

كـارنيتين بـر ميـزان    رسد مهاركننده سنتز نيتريك اكسيد از اثـر ال 
ايـن   محتمـل  فرضيه يك. كندپراكسيداسيون ليپيدي جلوگيري مي

 ـاست كه اثر ال -هكارنيتين در جلوگيري از پراكسيداسيون ليپيدي ب
بـراي   .شـود مينيتريك اكسيد مربوط طور مستقيم يا غيرمستقيم به 

آرژينـين  كـارنيتين و ال زمـان ال آزمايش اين فرضيه اثر تجويز هم
-هاي قبلي نشان داده است كـه ال نتايج بررسي. ه استبررسي شد

هــاي اســترس اكســيداتيو و آرژنــين تــاثير مســتقيم بــر شــاخص
توليد پايه نيتريك  افزايش باتواند اما مي ،پراكسيداسيون ليپيدي ندارد

   .]31[ مستقيم كاهش دهدطور غيرهاكسيداتيو را باسترس اكسيد 
  

  نتيجه گيري 
كارنيتين در مقايسه دهد الهاي اين پژوهش نشان مييافته

در كاهش عوارض ثانويه بيمـاري ديابـت   اثر بيشتري  آرژنينبا ال
بـه   زمان اين دو مادهباتوجه به نتايج مطالعه حاضر تجويز هم. دارد

هـاي  شـود در بررسـي  پيشنهاد مي .شودنميتوصيه  بيماران ديابتي
اكسيدان مانند كاتالاز هاي آنتيفعاليت آنزيم كارنيتين براثر ال آينده

  .و سوپراكسيد ديسموتاز بررسي شود
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   تشكر و قدرداني
 گـروه علـوم پايـه   توسـط  ايـن مطالعـه   هاي انجام هزينه

يله وس ـبدين. تامين گرديده استدانشكده دامپزشكي دانشگاه زابل 

مركـز پـرورش    كاركناناعضاي محترم آن گروه و نيز همكاري از 
  .آيدعمل ميقدرداني بهنات آزمايشگاهي دانشگاه زابل احيو
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