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  اثر استرس رواني مزمن بر متابوليسم كربوهيدرات در موش صحرايي
   ۲، مهدي هدايتي۱ناصريكاظم غريب، محمد۲اصل، صالح زاهدي۱حميرا زردوز

 
   جندي شاپور، اهوازدانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي  درماني ،  گروه فيزيولوژي۱
  دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي، سميز و متابوليت غدد درون رقايمرکز تحق ۲

  چكيده
شواهدي مبني بر اثر استرس درالقاء . اند مطالعات متعدد اثرات مهم استرس بر متابوليسم كربوهيدرات را نشان داده :سابقه و هدف

در تحقيق حاضر  نقش استرس رواني . رار گرفته است وجود دارند، با اين حال تاثير استرس رواني كمتر مورد مطالعه ق۲و۱ديابت نوع 
 .بر متابوليسم كربوهيدرات در موش صحرايي نر بررسي شده است

، از ام آزمايش در روزهاي اول، پانزدهم و سي. تقسيم شدند)  سر۸هر گروه ( و آزمون کنترلحيوانات به دو گروه مساوي : يبررس روش
استرسورهاي محدود كنندة . ، سپس تست تحمل گلوكز خوراكي در اين حيوانات انجام شد به عمل آمددم حيوانات ناشتا خونگيري

راديو  (RIAگلوكز با روش گلوكز اكسيداز، انسولين با استفاده از كيت . شد مختلف روزانه دوبار در حيوانات گروه آزمون استفاده مي
  .گيري شدند  اندازهRatسترون  تيكو كورRIA انسولين و كورتيكوسترون با استفاده از كيت ،)اسيايمنو
 و نسبت به روز اول در گروه آزمون افزايش کنترلگلوكز ناشتاي پلاسما در روز پانزدهم در گروه آزمون نسبت به گروه : هايافته
 آزمون  دقيقه پس از انجام تست تحمل گلوكز خوراكي در گروه۶۰ و۱۵دار گلوكز پلاسما  همچنين افزايش معني. داري داشت معني

 کنترلغلظت انسولين ناشتاي پلاسما در گروه آزمون نسبت به گروه . ه شدکنترلام م  در روزهاي پانزدهم و سيکنترلنسبت به گروه 
 دقيقه پس از انجام تست تحمل گلوكز خوراكي انسولين پلاسما در ۶۰و۱۵. داري را نشان داد ام كاهش معني در روزهاي پانزدهم و سي

غلظت كورتيكوسترون ناشتاي پلاسما در روز .  در روز پانزدهم كاهش يافتکنترلداري در مقايسه با گروه  ر معنيگروه آزمون بطو
در گروه .  را نشان دادداري  در گروه آزمون افزايش معني و همچنين نسبت به روز اولکنترلپانزدهم در گروه آزمون نسبت به گروه 

داري نسبت به قبل از اعمال استرس  روز اول بطور معني له پس از اعمال استرس تنها درآزمون غلظت كورتيكوسترون پلاسما بلافاص
 .افزايش يافت

تواند در متابوليسم گلوكز اختلال ايجاد نمايد  توان نتيجه گرفت كه استرس رواني مزمن نيز مي از نتايج تحقيق حاضر مي: يگيرنتيجه
هاي استرسي  با اين وجود نقش ساير هورمون. يا كورتيكوسترون باشد/ترشح انسولين وو اين اثر ممكن است ناشي از تغيير در ميزان 

   .بايست مورد توجه قرار گيرد نيز در اين زمينه مي
  .استرس، گلوكز، تست تحمل گلوكز، انسولين، كورتيكوسترون، موش صحرايي :واژگان كليدي

  

  ١مقدمه
قـدار  شـود كـه در آن مغـز م          استرس به شـرايطي اطـلاق مـي       

كننـده  ندازه و يا كيفيـت تحريـك را تهديد     تحريك را بيش از ا    
                                                 

 گـروه فیزیولـوژی، حمیـرا زردوز       ،دانشگاه علوم پزشکی شـهید بهشـتی      تهران،  : آدرس نویسنده مسئول  
)email: h-zardooz@hotmail.com(  

  12/6/1384: مقالهتاریخ دریافت 
  11/10/1384 :تاریخ پذیرش مقاله

 )استرسور(آميز  مواجهه با شرايط مخاطره). ۱( نمايد ارزيابي مي
مقابلـة ارگانيسـم بـا    هاي تطابقي مهمي جهت سبب آغاز پاسخ  
يـك اسـترس حـاد و مناسـب         ). ۲،۳(شود     مي تغييرات محيط 

اين در مـوارد معينـي      ابركارآيي فرد را بالا بـرده و بن ـ       تواند    مي
كه استرس طولاني و يا      با اين وجود زماني   ). ۴(شود    مفيد واقع   

استرس موجب رها ). ۳(تواند بسيار مضر باشد  تكراري شود مي 

 
Original 
Article 

 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 p

ej
ou

he
sh

.s
bm

u.
ac

.ir
 o

n 
20

25
-0

8-
23

 ]
 

                               1 / 8

https://pejouhesh.sbmu.ac.ir/article-1-85-en.html


 استرس و متابوليسم كربوهيدرات                                                  مجله پژوهش در پزشکی                                                    / ٣٤٤

هـاي   شـود كـه بطـور كلـي هورمـون      هـايي مـي       شدن هورمون 
ــي   ــده م ــي نامي ــوند استرس ــون  . ش ــن هورم ــه اي ــا  از جمل ه

 فـــوق كليـــوي، هـــاي بخـــش مركـــزي غـــده كـــاتكولامين
هــاي بخــش قشــري غــده فــوق كليــوي و   گلوكوكورتيكوئيــد

در واقـع   ). ۲،۵(باشند    آدرنوكورتيكوتروپين هيپوفيز قدامي مي   
هاي  در مواجهة ارگانيسم با طيف وسيعي از استرسورها سيستم

 قشـر   - هيپـوفيزي  - فوق كليوي و هيپوتالاموسـي     -سمپاتيكي
 داخلـي بـا     اي جهـت حفـظ محـيط        فوق كليوي بطور پيچيده   

  ). ۲(كنند  يكديگر تعامل مي
ــاربرد    ــا ســرم متعاقــب ك افــزايش ســطح گلــوكز پلاســما و ي

نشاندهندة اثر اسـترس    ) ۸،۹(و مزمن   ) ۶،۷(هاي حاد     استرس
باشد كه در مـواردي       در ايجاد اختلال در متابوليسم گلوكز مي      

انسـولين  ) ۹(و حتي عـدم تغييـر       ) ۸(يا افزايش   ) ۶(با كاهش   
كاهش تحمـل گلـوكز نيـز بـه عنـوان           . باشد  راه مي پلاسما هم 

اي از اختلال در متابوليسـم گلـوكز در مطالعـات متعـدد          نشانه
استرس . ه شده استکنترلم) ۸،۱۲(و حيواني ) ۱۰،۱۱(انساني 

 افــزايش مقاومــت بــه انســولين در ســلولهاي همچنــين باعــث
برخـي مطالعـات انسـاني نشـان داده         ). ۸،۱۳ (شود  مختلف مي 

) ۱۵ (۲و ) ۱۴ (۱ استرس قادر بـه القـاء ديابـت نـوع     است كه 
ه شده است كه انـواع      کنترلدر مطالعات حيواني نيز م    . باشد  مي

توانند موجب القاء و يا مهار ديابت نـوع           مختلف استرسورها مي  
). ۱۶،۱۷( در انواع مختلف مدلهاي تجربي اين بيماري شوند          ۱

 ۲ر ديابت نوع    نقش استرس را د    تري  در اين راستا شواهد قوي    
     .)۱۸( كند حمايت مي

 عليرغم شواهد موجود هنوز نقـش دقيـق اسـترس بخصـوص            
در مطالعـه  . استرس روانـي در ايجـاد ديابـت مشـخص نيسـت        

حاضر اثر استرس رواني مزمن بـر متابوليسـم كربوهيـدرات در     
  .موش صحرايي بررسي شده است

  

  مواد و روشها
 Wistarصحرايي نر نـژاد  هاي   از موش  در اين بررسي  : حيوانات

وزن موشـها در شـروع      . اسـتفاده شـد   ) انستيتو پاستور ايـران   (
 ۲۲±۲حيوانـات در دمـاي      .  گـرم بـود    ۲۵۰ الـي    ۱۷۰مايشآز

. شـدند    دو تـايي نگهـداري        بصورت هادرجه سانتيگراد در قفس   
 ۷ صـبح الـي   ۷روشـنايي از   (ـ روشـنايي ثابـت       سيكل تاريكي 

) هاي استاندارد   پلت( و غذاي    حيوانات به آب  . شد  تأمين  ) عصر
  . دسترسي داشتندمايشكافي جز در زمان آز
 و  کنتـرل حيوانات بـه دو گـروه مسـاوي         : روش القاي استرس  
 ۱۵هاي   استرس در دوره). سر۸هر گروه (آزمون تقسيم شدند 

 حيوانـات . شـد    روزه به حيوانات گروه آزمون اعمـال مـي         ۳۰و  

با استرس  ه مدت يك ساعت دو بار در روز هر بار ب   گروه آزمون 
 صـبح و    ۱۲ تـا    ۹  سـاعت  اولين مواجهه بـين   . شدند  مواجه مي 

ــا ۱۳  ســاعتدومــين مواجهــه بــين   بعــدازظهر صــورت۱۶ ت
جهت به حداقل رساندن تطابق حيوانات با استرس،        . گرفت  مي

). ۱۹ (شـد    نـوع استرسـور اسـتفاده مـي        ۴به طور تصـادفي از      
 پيچيـدن حيـوان      :ند از عبارت بود استرسورهاي مورد استفاده    

 محدود كردن حيـوان در يـك   ،وله و بستن آن با نوار   ح در يك 
محـدود كـردن   ، گـلاس كـه داراي درپـوش بـود      جعبة پلكسي 

  و  وي سي كه از هر دو سـر بسـته بـود             حيوان در يك لولة پي    
حركت كردن حيوان روي يك تخته از طريق بستن انـدامها             بي

در  کنتـرل گروه  . تصل به تخته  هاي فلزي م    بوسيلة نوار به پايه   
 در محلي كـه دور از مكـان اعمـال اسـترس       طي دورة آزمايش  

براي به حداقل . شد روي حيوانات گروه آزمون بود نگهداري مي
، حيوانـاتي كـه بـا      کنتـرل رساندن تشويش در حيوانات گـروه       

 دقيقـه بعـد بـه محـل نگهـداري      ۱۵شـدند   استرس مواجه مي 
  ).۱۹(د شدن حيوانات منتقل مي

ــهن ــدازه  مون ــون و ان ــري از خ ــولين و   گي ــوكز، انس ــري گل گي
خـونگيري پـس از بيهوشـي     :  پلاسـما   ناشـتاي  كورتيكوسترون

سبك با اتر، از طريق بريدن انتهاي دم با تيغ بيسـتوري انجـام    
در  .)۲۱ ( ساعت ناشتا بودند۱۶حيوانات به مدت ). ۲۰ (شد مي

 و  ۱۵ (ايش آزم ـ هـاي   دورهنيز انتهاي    و   ايشهاهنگام شروع آزم  
 خون ليتر ميلي ۱ از هر حيوانگيري وزن  پس از اندازه)  روز۳۰

 تهيـه   )U/ml۵۰۰۰( هپارين   µl ۵حاوي   فهاي اپندور   در لوله 
 دقيقـه در   ۵ا بـه مـدت      ه ـ  لولهپس از سانتريفوژ    . )۲۲(شد    مي

دا و ج ، پلاسما درجه سانتيگراد۴دماي و  در دقيقه    دور ۳۰۰۰
  ز، انسولين و كورتيكوسـترون در دمـاي        گيري گلوك   براي اندازه 

گلوكز پلاسما بـا   ). ۱۹(شد     مي  درجه سانتيگراد نگهداري   -۷۰
، انسولين با   )شركت پارس آزمون، ايران   (روش گلوكز اكسيداز    

 ،Diasorinشـركت دياسـورين   ( انسولين RIAاستفاده از كيت    
 و كورتيكوسترون با استفاده از    ) ايتاليا ،P2796شمارة كاتالوگ   

 شـــمارة ،DRGشـــركت  (Rat كورتيكوســـترون RIAكيـــت 
 كيت انسولين   .گيري شدند   اندازه)  آلمان ،RIA-1364كاتالوگ  

  % ۱۰۰ صـــحرايي مـــورد اســـتفاده بـــا انســـولين مـــوش
cross-reactivity ضريب تغييرات درون و برون آزموني    .  داشت

، %۶/۱۰، %۰۴/۲  گلوكز، انسولين و كورتيكوسترون به ترتيـب 
  .بود% ۵/۶، %۸/۱۰، %۸۸/۹و % ۱/۷

بررسي اثر القاء استرس بر تست تحمل گلوكز و انـدازه گيـري            
بـراي ايـن منظـور از تسـت تحمـل گلـوكز             : گلوكز و انسولين  

. استفاده شد) OGTT=Oral glucose tolerance test(خوراكي 
گلوكز بصورت محلول .  ساعت ناشتا بودند۱۶حيوانات به مدت 
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•۴شماره   • ۲۹ دوره   ۳۴۵ / را زردوز و همکاراني                            حم                                                                     ۸۴ زمستان   

گرم وزن بدن از طريق ي هر كيلو  به ازا  گرم   ۲و به ميزان    % ۴۵
شـد   گرديد به حيوانـات خورانـده مـي      اي كه وارد مري مي      لوله

ــه۶۰ و۱۵پــس از ). ۲۱،۲۳( ــه نمون ــراي    دقيق ــون ب ــاي خ ه
. شـدند   آوري مي   هاي گلوكز و انسولين جمع      گيري غلظت   اندازه

 و آزمـون در     کنترلخونگيري در اين مورد نيز در هر دو گروه          
  .گرفت ام انجام مي ، پانزدهم و سيروزهاي اول

: بررسي اثر القاء اسـترس بـر غلظـت كورتيكوسـترون پلاسـما            
بلافاصله پس از القاء اولين اسـترس روزانـه از حيوانـات گـروه              

ام ، به روشـي كـه قـبلا           آزمون در روزهاي اول، پانزدهم و سي      
 كورتيكوسترون پلاسـما     گيري غلظت   ذكر شد، به منظور اندازه    

  . شد ي انجام ميخونگير
 غلظـت   mean±SEM اطلاعات بصورت : تجزيه و تحليل آماري   

بـه  . گلوكز، انسولين و كورتيكوسترون پلاسما بيان شده اسـت        
ها در روزهاي مختلـف از        منظور بررسي وجود اختلاف در گروه     

آناليز واريانس يك طرفه و بـه منظـور بررسـي اخـتلاف ميـان             
ي مختلف از آناليز واريانس      و آزمون در روزها    کنترلهاي    گروه

 مـرز   >P ۰۵/۰. دو طرفه به همراه آزمون تـوكي اسـتفاده شـد          
  .دار بودن اختلافات در نظر گرفته شد معني

  
  
  
  
  
  
  
  
  

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  
  هايافته

غلظت گلوكز پلاسما در حالت ناشتا و پس انجام تست تحمـل            
:  و آزمــونکنتــرلهـاي   گلـوكز در روزهــاي مختلـف در گــروه  

 الف نشان داده شده اسـت در گـروه          -۱نطور كه در نمودار   هما
داري در غلظت گلوكز ناشتاي پلاسـما در          آزمون افزايش معني  

همچنين ). >۰۱/۰p(روز پانزدهم نسبت به روز اول وجود دارد        
غلظت گلوكز ناشتاي پلاسما در روز پانزدهم در گـروه آزمـون            

)mg/dl۷/۴±۱۲۶ (    کنتـرل نسبت به گروه) mg/dl۳/۳±۱۱۱ (
ــي  ــور معن ــت   بط ــه اس ــزايش يافت ــايج ). >۰۵/۰p(داري اف نت

 ۶۰ و ۱۵دهند كه در گروه آزمـون   آزمايشهاي حاضر نشان مي   
دقيقه پس از انجام تست تحمل گلوكز خوراكي غلظت گلـوكز           

 کنتـرل ام در مقايسه با گروه   پلاسما در روزهاي پانزدهم و سي     
 -۱نمودارهاي () >۰۱/۰p(داري افزايش يافته است   بطور معني 

ــتلاف ANOVAدر حاليكــــه ).  ج-۱ب و  ي يكطرفــــه اخــ
 داري را بين روزهاي مختلف و در دقايق مختلـف پـس از        معني

دهـد    انجام تست تحمـل گلـوكز در گـروه آزمـون نشـان نمـي       
  ).  ج-۱ ب و-۱نمودارهاي (
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  
  
  
  

 دقيقه پس١٥ مقايسة گلوآز پلاسما )ب( ، غلظت گلوآز ناشتاي پلاسما)الف( -١ودار نم
 دقيقه پس ازتست تحمل گلوآز ٦٠ غلظت گلوآزپلاسما )ج( ،از تست تحمل گلوآز خوراآي

 دقيقه پس از١٥ غلظت انسولين پلاسما )ه( ، غلظت انسولين ناشتاي پلاسما)د( ،خوراآي
 دقيقه پس از تست تحمل ٦٠ مقايسة انسولين پلاسما )و(، و  گلوآز خوراآيتست تحمل

هر .  و آزمونکنترلهاي  ام بين گروه گلوآز خوراآي در روزهاي اول، پانزدهم و سي
 نشان دهندة >p ٠١/٠** ، >٠٥/٠p*. باشد  سر حيوان مي٨ براي mean±SEMنقطه بيانگر 

  نشان دهندة اختلاف >٠٠١/٠p+++ و  >٠١/٠p++ و کنترلدار نسبت به گروه  اختلاف معني
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 استرس و متابوليسم كربوهيدرات                                                  مجله پژوهش در پزشکی                                                    / ٣٤٦

  
غلظت انسولين پلاسـما در حالـت ناشـتا و پـس انجـام تسـت                

  :هاي کنترل و آزمون وكز در روزهاي مختلف در گروهتحمل گل
غلظت انسولين ناشتاي پلاسـما در گـروه آزمـون در روزهـاي             

ــانزدهم  داري  بطــور معنــي) >۰۰۱/۰p(ام  و ســي) >۰۱/۰p(پ
همچنـين  ).  د-۱نمـودار  (نسبت به روز اول كاهش يافته است  

دار غلظت انسـولين ناشـتاي پلاسـما در روزهـاي        كاهش معني 
ــانز ــيپــ ــروه آزمــــون  دهم و ســ ــانزدهم(ام در گــ : روز پــ
µU/ml۸۸/۱±۷۰/۲۴ــي در ) µU/ml۷۲/۱±۵۸/۲۱: ام ، روز سـ

 ،µU/ml۴۱/۴±۶۲/۴۰: روز پـانزدهم   (کنتـرل مقايسه با گـروه     
) >۰۱/۰p(شود     مي شاهدهم) µU/ml۴۵/۲±۱۹/۳۰: ام  روز سي 

  ). د-۱نمودار (
 دهد كـه    نتايج حاصل از تست تحمل گلوكز خوراكي نشان مي        

دقيقه پس از انجام    ۱۵غلظت انسولين پلاسما در گروه آزمون         
داري   تست تحمل گلوكز خوراكي در روز پانزدهم بطـور معنـي          

 و همچنـين در مقايسـه بـا روز اول در            کنتـرل نسبت به گروه    
).  ه –۱نمـودار   ) (>۰۱/۰p(گروه آزمـون كـاهش يافتـه اسـت          

 از انجام   دقيقه پس  ۶۰دهد كه در زمان        و نشان مي   –۱نمودار  
داري   تست تحمل گلوكز خوراكي در گروه آزمون كاهش معني        

  ).>۰۵/۰p( وجود دارد کنترلدر روز پانزدهم نسبت به گروه 
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  مقايسة تغييرات غلظت كورتيكوسـترون پلاسـما         -٢نمودار  
هاي آزمون    بين گروه ) در شرايط پايه و پس از اعمال استرس       (

هر نقطـه   . ام آزمايش    پانزدهم و سي    در روزهاي اول،   کنترلو  
 ،  >٠٥/٠p* .باشد   سر حيوان مي   ٨ براي   mean±SEMبيانگر  

 >٠١/٠p++ و   کنتـرل دار بـا گـروه        نشان دهندة اختلاف معني   
قبـل از   (دار نسبت به گروه آزمون        نشان دهندة اختلاف معني   

دار   ، نشـان دهنـدة اخـتلاف معنـي        >τ٠٥/٠p. است) استرس
 نشـان   >٠١/٠p ψو  ) قبـل از اسـترس     (نسبت به گروه آزمون   

پـس از   (دار نسـبت بـه گـروه آزمـون            دهندة اختلاف معني  
  باشد مي) استرس

اثر استرس بر غلظت كورتيكوسترون پلاسماي گـروه آزمـون و    
دهد كـه غلظـت     نشان مي ۲نمودار  : مقايسة آن با گروه کنترل    

ــروه         ــانزدهم در گ ــما در روز پ ــتاي پلاس ــترون ناش            كورتيكوس
 کنتــــرلنســــبت بـــه گــــروه  ) ng/ml۶۳±۵۰۴(آزمـــون  

)ng/ml۸۰±۲۹۸ ( ــي ــور معن ــت    بط ــه اس ــزايش يافت داري اف
)۰۵/۰p< .( دار غلظـت كورتيكوسـترون    همچنين افزايش معني

ناشتاي پلاسما در گروه آزمون در روز پـانزدهم در مقايسـه بـا         
  ).۲نمودار ) (>۰۱/۰p( شود  ه ميشاهدروز اول م

ون پـس از اعمـال      لظت كورتيكوسترون پلاسماي گـروه آزم ـ     غ
بـا افـزايش روزهـاي مواجهـه بـا          (مختلف  استرس در روزهاي    

ام كـاهش    كـه در روز سـي      يابـد بطـوري     كـاهش مـي   ) استرس
دار غلظت كورتيكوسترون پلاسما پس از اعمال اسـترس           معني

). ۲نمـودار   ) (>۰۱/۰p(شود    ه مي شاهددر مقايسه با روز اول م     
اين ترتيب غلظـت كورتيكوسـترون پلاسـما پـس از اعمـال          به  

اسـترس تنهــا در روز اول آزمــايش نسـبت بــه قبــل از اعمــال   
نمودار ) (>۰۵/۰p( دهد داري را نشان مي استرس افزايش معني

۲(.  
  

  بحث
دهد كه غلظـت گلـوكز ناشـتاي         نتايج مطالعة حاضر نشان مي    

ت بـه گـروه   پلاسما در گروه استرس ديده در روز پانزدهم نسب       
دار   افـزايش معنـي   . داري افزايش يافته است      بطور معني  کنترل

غلظت گلوكز پلاسما پس از انجام تست تحمل گلوكز خوراكي          
ام در حيوانـات اسـترس ديـده     نيز در روزهاي پـانزدهم و سـي   

  .شود مشاهده مي
ــي  داري را در  غلظــت انســولين ناشــتاي پلاســما كــاهش معن

دهد اما پس  ر گروه آزمون نشان مي  ام د   روزهاي پانزدهم و سي   
از انجام تسـت تحمـل گلـوكز خـوراكي تنهـا در روز پـانزدهم            

دار غلظت انسولين پلاسـما در حيوانـات اسـترس      كاهش معني 
  . وجود داردکنترلديده نسبت به حيوانات 

دار غلظـت   اعمال استرس رواني مزمن منجر به افـزايش معنـي         
نزدهم آزمايش گرديده ز پاكورتيكوسترون ناشتاي پلاسما در رو

 غلظـت كورتيكوسـترون پلاسـما پـس از اعمـال          افزايش. است
اسـترس تنهــا در روز اول آزمــايش نسـبت بــه قبــل از اعمــال   

  .باشد دارمي استرس معني
افزايش گلوكز و كاهش انسـولين پلاسـما در روز پـانزدهم در              
گروه آزمون با نتـايج حاصـل از مواجـه كـردن حـاد موشـهاي        
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•۴شماره   • ۲۹ دوره   ۳۴۷ / را زردوز و همکاراني                            حم                                                                     ۸۴ زمستان   

 )Forced swimming (بـا اسـترس شـناي اجبـاري    صـحرايي  
رسد كـه    بنابراين به نظر مي   ). ۶( مطابقت دارد ) استرس رواني (

تواننـد تغييـرات مشـابهي را در          مزمن مي  استرس رواني حاد و   
بـا وجـود ايـن برخـي        . سطوح گلوكز و انسولين ايجاد نماينـد      

انـد كـه حـاكي از         مطالعات نتايج متفـاوتي را بـه دسـت آورده         
و يـا افـزايش     ) ۸(فزايش سطوح پلاسمايي گلوكز و انسـولين        ا

و حتي عدم تغيير     )۷،۹(گلوكز بدون تغيير در غلظت انسولين       
. باشد متعاقب اعمال استرس مي) ۶،۷(سطوح گلوكز و انسولين 

توانـد بعلـت     تنوع در نتايج حاصل از آزمايشـهاي مختلـف مـي          
، )ننـوع، شـدت، مـدت زمـا       (اختلاف در خصوصيات اسـترس      

دفعات مواجهه بـا اسـترس و يـا فواصـل زمـاني ميـان اعمـال               
نتايج حاصل از مطالعة حاضر و همچنين ). ۲۴(ها باشد  استرس

دهد كـه تغييـرات سـطوح         بسياري از مطالعات ديگر نشان مي     
پلاسمايي انسولين و گلوكز در طي استرس با يكديگر مـرتبط           

اسـترس  افزايش غلظت گلـوكز خـون در طـي          ). ۶(باشند    نمي
ــي ــاتكولامين   م ــدن ك ــا ش ــم ره ــل مكانيس ــد حاص ــا و  توان ه

هـاي   گلوكوكورتيكوئيدها، كه خود ناشي از فعال شدن سيستم      
فـوق  -و هيپـوفيزي ) بخـش مركـزي  ( فوق كليوي   -سمپاتيكي

 و همچنين مكانيسـم  )۱۸،۲۵(باشد    مي) بخش قشري (ليوي  ك
-مهار ترشح انسولين از طريق فعال شدن سيسـتم سـمپاتيكي      

-αبـا دخالـت رســپتورهاي   )  (بخـش مركـزي  (كليـوي  فـوق  
باشد، كه هر دو مكانيسـم اثـر افـزايش          ) ۲۵-۲۷( )آدرنرژيكي

  . دهنده در غلظت گلوكز خون دارند
در مطالعة حاضر غلظت كورتيكوسترون ناشتاي پلاسما در روز         

داري افزايش يافته است كه  پانزدهم در گروه آزمون بطور معني
كليوي در اثر اعمال مكرر      تروفي غدة فوق  احتمالا به علت هيپر   

عنــوان يكــي از  كورتيكوســترون بــه). ۲۸(باشــد  اســترس مــي
نه تنها موجب افزايش غلظت گلوكز  ) ۵(هاي استرسي     هورمون

هاي بتاي پانكراس  شود بلكه اثر تحريكي روي سلول پلاسما مي
داشــته و در نتيجــه موجــب افــزايش ترشــح انســولين از ايــن 

با اين وجود در اين مطالعه عليرغم ). ۲۷،۲۶(گردد  ها مي سلول
ــاهش    ــولين ك ــما غلظــت انس ــترون پلاس ــزايش كورتيكوس اف

بنابراين، اين احتمـال وجـود دارد       . دهد  داري را نشان مي    معني
تعاقب استرس، و به دنبـال      كه فعال شدن سيستم سمپاتيك م     

) ۲۵-۲۷( مهار ترشح انسولين از سلولهاي بتاي لانگرهانس      آن
افته را بر ترشح انسـولين      اثر تحريكي كورتيكوسترون افزايش ي    

احتمال ديگري كه در مورد كاهش ترشح       . پوشاند  ب )۲۷،۲۶(
انسولين وجود دارد، القاء افـزايش كليـرانس كبـدي انسـولين            

ترون غلظتهــاي بـالاي كورتيكوس ــ. باشـد  توسـط اسـترس مــي  
توانـد بيـان ژن يـك گيرنـده      متعاقب مواجهه بـا اسـترس مـي      

 PPARα) Peroxisome proliferator-activatedهورموني بنام 

receptor α (ي كبد موش صحرائي افزايش را در هسته سلولها
  افزايش تعداد و     PPARαكه  است  نشان داده شده    ). ۲۹(دهد  

هـاي    ان برخـي ژن   ها را به همراه افـزايش بي ـ        اندازه پراكسيزوم 
داســيون بتــاي هــاي دخيــل در مسـير اكسي  هـدف كــه آنـزيم  
كنـد    در جونـدگان، كـد مـي       ، خصوصـا  باشند  پراكسيزومي مي 

ــزيم  از آنجــائي كــه پراكســيزوم). ۲۹( هــاي كبــدي حــاوي آن
) IDE= Insulin degrading enzyme(كننده انسـولين   تخريب
 افـزايش   كـه بـا   ايـن احتمـال وجـود دارد       .)۳۰(باشند    نيز مي 

 نيز افزايش يابد كه بدين IDE، بيان ژن   غلظت كورتيكوسترون 
ترتيب تخريب انسولين نيز افزايش يافتـه و منجـر بـه كـاهش            

  . سطح انسولين پلاسما خواهد شد
دهـد كـه اسـترس مـزمن روانـي       نتايج مطالعه حاضر نشان مي  

همچنين قادر است تحمـل گلـوكز خـوراكي را مختـل نمايـد،       
 دقيقـه پـس از انجـام        ۶۰ و   ۱۵ گلوكز پلاسما    بطوريكه غلظت 

ام در  تست تحمل گلوكز خوراكي در روزهـاي پـانزدهم و سـي        
داري را نشـان    افزايش معنيکنترلگروه آزمون نسبت به گروه    

نتايج حاصله از آن جهت حائز اهميت است كه تسـت         . دهد  مي
تحمل گلوكز خوراكي به عنوان يك تست اوليه و روشـي قابـل       

و ) ۲۶،۳۱(شـود      جهت غربالگري ديابـت اسـتفاده مـي        اعتماد
اختلال در تحمل گلوكز و همچنين اختلال در گلوكز ناشتا به           

اي غالبـا قبـل از شـروع ديابـت اتفـاق              اي واسطه   عنوان مرحله 
ــي ــد  م ــوكز تزريقــي ). ۳۱(افت ــ تســت تحمــل گل  IVGTTا ي

)Intravenous glucose tolerance test ( در موشهاي صحرائي
فاصله پس از سه روز متوالي استرس شـوك الكتريكـي نيـز             بلا

 نشـان داده    کنتـرل يك عدم تحمل گلوكز را نسبت بـه گـروه           
به اين ترتيب شوك الكتريكي به عنوان يك استرس         ). ۸(است  

فيزيكي نيـز نظيـر اسـترس روانـي تحمـل گلـوكز را كـاهش                
 و همكـارش نشـان دادنـد كـه          Yamaguchiهر چند   . دهد  مي

، كه بطور تصادفي به موشـهاي  ) هفته۳(يكي مزمنشوك الكتر 
شد، تغييري در تحمـل   اعمال مي) با تغذية استاندارد  (صحرائي  

بنابر اين روش و برنامة القاء اسـترس        ). ۳۲(گلوكز ايجاد نكرد    
  .  باشد هاي متفاوت مؤثر مي در بروز پاسخ

دهنـد كـه غلظـت        هاي بررسي حاضر همچنين نشان مي       يافته
سما پس از انجام تست تحمل گلـوكز خـوراكي در           انسولين پلا 

 پس از انجام تست تنها در روز پانزدهم در          ۶۰ و ۱۵هاي    دقيقه
داري كـاهش    بطـور معنـي    کنتـرل گروه آزمون نسبت به گروه      

تواند يكـي از علـل اخـتلال در تحمـل             اين كاهش مي  . يابد  مي
 کنتـرل گلوكز مشاهده شده در گروه آزمون نسـبت بـه گـروه             

با نتايج، غلظت ) ۱۰،۱۱(و مخالف ) ۳۳(هاي موافق   يافته.باشد
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انسولين متعاقب انجام تست تحمل گلوكز، مطالعة حاضـر نيـز           
وره استرس در نشاندهندة اثر نوع و شدت استرس و نيز طول د

در مطالعـة حاضـر، در    ).۲۴(باشـد    مـي بروز پاسخهاي مختلف 
م، در حالـت     افزايش نسبي انسولين در روز پانزده      کنترلگروه  

 دقيقه پس از تست تحمل گلوكز نسبت به روزهاي          ۱۵ناشتا و   
بـا توجـه بـه ضـريب تغييـرات        . شـود   ام مشاهده مي    اول و سي  

گيري انسولين، كه از مقدار قابل قبولي برخـوردار اسـت،            اندازه
توانـد دخالـت عامـل     تنها توجيه قابل تصور در اين رابطـه مـي      

روه آزمون نيز در شرايط مشـابه      با توجه به اينكه گ     .زمان باشد 
نگهداري و آزمايش ) به استثناي اعمال استرس (کنترلبا گروه 

صورت عامل احتمالي زمـان روي هـر دو           شدند، كه در اين       مي
رسـد كـه    گروه به طور يكسان اثر خواهد داشت، بـه نظـر مـي          

اختلاف مشاهده شده بين دو گروه به دليل تـاثير اسـترس در             
      . طول زمان است

دهـد كـه      هاي تحقيـق حاضـر نشـان مـي          از سوي ديگر، يافته   
ام تقريبا بـه    غلظتهاي پايه گلوكز و كورتيكوسترون در روز سي       
ايـن  . شـوند  غلظتهاي قبل از مواجهه بـا اسـترس نزديـك مـي           

باشـد   دهنده احتمال تطابق حيوان با اسـترس مـي        نتيجه نشان 
اوت بطـور  اگرچه در ايـن مطالعـه چهـار استرسـور متف ـ     ). ۲۴(

تصادفي جهت كاهش احتمال تطـابق بـا اسـترس بكـار رفتـه              
است، اما شايد به دليل كم بودن نسبي فواصـل ميـان كـاربرد              
استرسورها و همچنـين طـولاني شـدن دوره اسـترس، تطـابق           

دهد كه تطابق با استرس       ها نشان مي   بررسي. اتفاق افتاده است  
سـورها ارتبـاط   بطور معكوس با فاصله زماني ميان اعمـال استر    

  ). ۲۴(دارد 
تطابق با استرس در افزايش غلظت كورتيكوسترون فقط در روز 

اين نتايج با نتايج برخـي      . اول اعمال استرس نيز منعكس است     
براي مثـال، نشـان داده شـده       . از مطالعات ديگر مطابقت دارند    

اســت كــه در موشــهاي صــحرائي، بــدنبال مواجهــه مكــرر بــا  
غلظت كورتيكوسترون پلاسـما    ) ۳۴ (استرسهايي مثل سروصدا  

در مقابل، به دنبـال اسـتفاده از استرسـورهاي          . يابد  كاهش مي 
اي از    نشـانه ) ۳۵(نسبتا شديدتر نظير استرس شوك الكتريكي       

سازش با استرس ديده نشده و غلظت كورتيكوسترون پلاسـما          
دهنـد كـه      ها نشـان مـي      اين يافته . كماكان افزايش يافته است   

در ) نوع، شدت و تنـاوب آن   (ر بكار گرفته شده     خواص استرسو 
كليوي در مقابل مواجهات      قشر فوق -كاهش واكنش هيپوفيزي  
  ).       ۲۴(باشند   ميكننده مكرر با استرسور تعيين

دار غلظت انسولين در حالت ناشتا در روز          عليرغم كاهش معني  
، غلظـت انسـولين    کنترلام در گروه آزمون نسبت به گروه          سي

 پس از انجـام تسـت تحمـل گلـوكز، در دو     ۶۰ و ۱۵ايق  در دق 
شـايد علـت ايـن امـر افـزايش          . داري نـدارد    گروه تفاوت معني  

احتمالي حساسيت سلولهاي بتاي جزاير لانگرهانس موشـهاي        
ام در مقايسه با روز پانزدهم، نسـبت          استرس ديده، در روز سي    

اي ، كه ممكن است هورمونه)۳۶(به  غلظت بالاي گلوكز باشد    
ايـن امـر دخالـت داشـته       استرسي از جمله كورتيكوسترون در    

اما با وجود عدم كاهش غلظـت انسـولين،      ). ۲۶،۲۷،۳۷(باشند  
ام در دقـايق   همچنان غلظت گلوكز در گروه آزمون در روز سي      

داري را نشـان       افـزايش معنـي    کنترل نسبت به گروه     ۶۰ و   ۱۵
تم ايـن نتيجـه ممكـن اسـت بـه دليـل پاسـخ سيس ـ              . دهد  مي

 نسـبت بـه     رسـد   به نظر مي   آدرنال به استرس باشد كه    سمپاتو
استرس تطابق حاصل نكرده و احتمالا با كاهش برداشت گلوكز 

در گـروه آزمـون، موجـب       ) ۲۶(توسط عضـله و بافـت چربـي         
، به دنبـال    کنترلافزايش غلظت گلوكز پلاسما نسبت به گروه        

  .مصرف غلظت بالايي از گلوكز، شده است
گيـري كـرد    توان نتيجه حاضر، ميهاي مطالعه   يافته با توجه به  

تواند با ايجاد اختلال در متابوليسم         استرس رواني مزمن مي    كه
گلوكز كه شـايد ناشـي از تغييـر در ميـزان ترشـح انسـولين و           

سـاز   كورتيكوسترون باشد، سبب القاء ديابت و يا حداقل زمينـه  
 .       آن شود

     
  يتشکر و قدردان

 تحقيق توسـط مركـز تحقيقـات غـدد درون ريـز و              هزينه اين 
پزشكي و خـدمات بهداشـتي درمـاني          متابوليسم دانشگاه علوم  

نويســندگان برخــود لازم . شــهيد بهشــتي تــامين شــده اســت
دانند از همكاري خانمها فرجـي، سـليمي و خـانم نسـرين               مي

عضـو هيئـت علمـي دانشـگاه علـوم          (حسيني و آقايان علويان     
  .و گودرزوند سپاسگزاري نمايند)  اهوازشاپور پزشكي جندي
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