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 دهيچک

 يابتيماران ديدر ب. همراه است ي_عروقيقلب يها يماريب ،ينوپاتيرت، ينفروپاتمثل  ياست که با عوارض ينيآندوکر يماريب نيتر عيشاابت يد :هدف و نهيزم شيپ
گزارش شده است که روغن هسته ده است. يگزارش گرد بدک در يچرب سميمتابول اختلال در زيو ن يت نکروزيپانکرات ونکروز حاد پانکراس ، يدميپيس ليبروز د

  دارد که قادر است کلسترول سرم و کلسترول تام کبد را کاهش دهد.  دانياکس يآنت يادير زيانگور مقاد
م و تحـت  يتقس ـ يبه دو گروه مساورا  ها آن ستار،ينر و يها رت ) به42mg/kgن (تک دز يبا استرپتوزوتوس ابتين مطالعه پس از القا ديدر ا :کارروش  مواد و

 يرت آسان کش يها موشو  اخذشدهنمونه خون  هفته ٣قرار گرفتند. بعد از ) روغن هسته انگوربدون  و روغن هسته انگور شامل( ييره بالانس غذايه دو جيتغذ
   قرار گرفتند. يابيکبد و پانکراس مورد ارز يکيرات پاتولوژييپلاسما و تغ يدهايپيزان ليکبد و پانکراس م يبافت يها نمونهشده و پس از اخذ 

نسبت به گروه کنترل کاهش  يدار يمعن طور بهافت نموده بودند يکه روغن هسته انگور در ييها رتدر گروه  LDLد، کلسترول و يريسيگل يزان تريم :ها افتهي
ز وو نکـر  يآماس ـ يها سلول، نفوذ آدم، يزي، خونريپرخوند. يمشاهده نگرد الذکر فوق گروهدو سه يدر مقا پلاسما HDLسطح  ازنظر يدار يمعنداشتند. اختلاف 
پانکراس  آدممقدار . ديگردمشاهده  گروه کنترل يابتيد يها رتدر کبد پورت  يفضاها به يآماس يها سلول، نفوذ يزي، خونريپرخون پانکراس و گسترده در بافت

دا کرده بـود  يدرمان کاهش پ در گروهکبد  يزيزان خونريم .افته بوديگروه کنترل کاهش نسبت به  يدار يمعن طور به در گروه درمان شده با روغن هسته انگور
  .نبود دار يمعنن کاهش يا يآمار ازنظر يول
  .گردد يم يابتيد يها رت در پانکراس آدمو  LDLد، کلسترول و يريسيگل يدارتر يمعنروغن هسته انگور سبب کاهش  :يريگ جهينت
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  هيدانشگاه اروم ،يدانشکده دامپزشک ،يعلوم درمانگاه ارگروهياستاد ١
  هيدانشگاه اروم يدامپزشک يدانش آموخته دکترا ٢
  هيدانشگاه اروم ،يدانشکده دامپزشک ،يولوژيپاتوب ارگروهيدانش ٣

  مقدمه
 ريز دروناختلالات غدد  ترين يعشااز  يکيابت يد يماريب

 ).١(است در انسان مرگ ن علت شناخته شدهيو هفتم باشد يم
ون نفر در يليم ۱۷۱ابت از يان به ديتعداد مبتلا شود يم بيني پيش
ابت ي). د۲( برسد ۲۰۳۰سال  ون نفر دريليم ۳۶۶به  ۲۰۰۰سال 

ن يوابسته به انسول يابت قنديدک به دو نوع، يکلاس صورت به
 IDDM: Insulin-Dependent Diabetes اي Iابت نوع ي(د

Mellitus( دير وابسته به انسوليغ يابت قنديد) ابت نوع ينII اي 
NIDDM:Non-Insulin-Dependent Diabetes Mellitus (

، ينفروپاتابت يعوارض د ينتر مهماز  ).۳( شود يم بندي تقسيم

که ي. بطورباشند يم ي_عروقيقلب يها يماريب و ينوپاتيرت
 يعروق- يقلب هاي يماريبون نفر در اثر يليم ۱۸حدود  هرسال

 ياز فاکتورها يکيابت يکه د دهند يمجان خود را از دست 
  .)۲( باشد يم ها يماريبن يمهم مستعدکنندة ابتلا به ا

 در راتييه تغک است شده مشخص يابتيماران ديدر ب
 بتا يها سلول ردکعمل در اختلال از يبازتاب قند خون غلظت
 هماهنگ کردنن يمهم انسول يکارکردهااز  يکي .)٤است(

 يداخل شده يرهذخ يبه انرژ ييم غذايدرات رژيل کربوهيتبد
 ).۵است( يچرب عنوان به

mailto:S.Javadi@urmia.ac.ir


 و همکاران يشهرام جواد  ... بررسي اثر روغن هسته انگور بر هيستوپاتولوژي کبد و پانکراس
 

٦٠٦  

توس يابت مليعوارض د نيتر عيشااز  يکي ١يدميپيس ليد
کلسترول  ييسطح پلاسما يمارين بيا يکه در طيبطور باشد يم

ش يافزا ٤ديريسيگل يترو  ٣نييته پاين با دانسيپوپروتئيو ل ٢تام
 ).۶-۹(ابدي يمکاهش  ،٥ته بالاين با دانسيپوپروتئيافته و غلظت لي
جاد تصلب يدر ا يخون نقش مهم يدهايپيدر ل راتيين تغيا

و ) ۱۰وکارد(ي، انفارکتوس ميعروق قلب ييزودرس، نارسا نييشرا
  ).۱۱دارد( يويکل يها يماريب نيهمچن
 يت نکروزيپانکرات و حاد يزينکروز حاد پانکراس شامل خونر 
ر يمطالعات اخ ياز طرف .)۱۲(دهد يرو تواند يم يابتيماران ديدر ب

 شده يابتيد يها رت بدک در يچرب سميانگر اختلال درمتابوليب
 توسط پورت متوسط تا فين نفوذ خفيهمچن .)١٣(باشد يم

 و لوبولار داخل سيآپوپتوز و يسلول روزکن ت،يلنفوس يها سلول
  ).١٤شده است( گزارش يابتيد يها رتدر  صفرا استاز نيهمچن

در  ٦سيد روغن هسته انگور در کاهش اترواسکلروزينقش مف
نقش روغن  راًياخ .)۱۵،۱۶ده است(يگزارش گرد يوانيمدل ح

ن در زنان چاق يهسته انگور در کاهش التهاب و مقاومت به انسول
 ياديز توجه رياخدر مطالعات  ياز طرف). ۱۷ده است(يبه اثبات رس
 )١٨معطوف شده است( هسته انگور يتدانياکس يآنتبه اثرات 

عصاره هسته انگور  يتدانياکس يآنتت يفعال يا مطالعهکه در يبطور
هسته انگور  .)۱۹است( دهين گردييتع يدو برابر عصاره رزمار

درصد روغن است. روغن هسته انگور سرشار از  ٦- ٢٠ يحاو
ت ياهم حائزه انسان ياست که در تغذ يچرب ضرور يدهاياس

کاهش  يد چرب براياس نيمؤثرترک که ينولئيد لياس است.
مختلف  يها تهيد چرب غالب در واري، اسباشد يمکلسترول خون 

درصد از کل  ۶/۵۳ – ۶/۶۹روغن هسته انگور بوده و حدود 
ن درصد يشتريب بعدازآنل داده و يچرب آن را تشک يدهاياس

ن روغن يا باشد يم ۲/۱۶ – ۲/۳۱ک با حدود يد اولئيمربوط به اس
د يدرصد اس ٤٤/١-٦٩/٤ک ويتيد پالميدرصد اس ٩/٦-٩/١٢ يحاو

ک است. روغن هسته انگور فاقد کلسترول بوده و در مقابل ياستار
و  رسد يمدرصد  ٧٩/٠د چرب اشباع نشده آن به حدود يزان اسيم

- ٢٣( باشد يم Eن يتاميت ودانياکس يآنت يتوجه قابلر يمقاد يدارا
ن يهسته انگور، در ا روغن ديو مفبا توجه خواص مذکور  .)٢٠

ل ين روغن بر پروفاياثرات ا يچگونگ يبررس منظور بهمطالعه 
رات يياز تغ ياحتمال يريدر جلوگز يپلاسما و ن يدهايپيل

ابت با يابت، پس از القا ديکبد و پانکراس در د يکيپاتولوژ

                                                
1 Dyslipidemia 
2 Total Cholesterol: TC 
3 Low-density lipoprotein: LDL 
4 Triglyceride: TG 
5 High-density lipoprotein: HDL-C 
6 atherosclerosis 

با روغن هسته  شده هيتغذ يابتيد يها رت)، STZن (ياسترپتوزوتوس
  سه شدند.يگروه کنترل مقا يابتيد يها رتانگور با 

  
  مواد و روش کار

به  کا)يامر  Sigma-Aldrich(شرکت STZ ابتيجاد ديا يبرا
به  (pH 4.5) تراتيدر بافر س شده حلوزن بدن  42mg/kgمقدار 

- ۳۰۰ يستار (با محدوده وزنينر و يها رتبه  يروش داخل صفاق
وانات در روز يشدن ح يابتيد دييتأ يد. برايق گرديتزر ) گرم ۲۵۰

زان گلوکز خون با استفاده از دستگاه يم ،STZق يسوم پس از تزر
 يساخت کمپان (Elegance- CTX12) گلوکومتر با مشخصات

 ير گلوکز خون بالايشد. مقاد يريگ اندازهکانورجنت آلمان 
mg/kgنمودار  در نظر گرفته شد يابتيوان ديح عنوان به ٢٥٠)
 د.ين گرديگزيجا يگريوان ديح صورتن يار يدر غ )۱شماره 

) شامل رت ٦شامل  هر گروه( يبه دو گروه مساو يابتيد يها رت
 ۴زان يبه م LUGLIO Italy)( با روغن هسته انگور هيتغذگروه 

 ها آنره يو گروه کنترل که از روغن هسته انگور در ج رهيدرصد ج
سم يقابل متابول يشامل انرژ ها رهيج .م شدنديتقس استفاده نشد

ن و مواد يتاميهر گرم بوده و و يبه ازا لوژوليک ٧٣/١٩معادل 
قرار  مورداستفادهبه شکل پودر ساخت داملران بروجرد  يمعدن

ده و با يوزن گرد يتاليجيد ي، با ترازوازيموردنر يمقادگرفت.
روزانه  ريبه شکل خم تيدرنهاآب مخلوط شده و  تريل يليم ۵۰/۲۵

بعد از . گرفت يمقرار  ها ار رتياخت در تازه دوبار در روزو به شکل 
 شده و يساعت ناشتا نگهدار ١٢ به مدت ها موشهفته  ٣

با  يق انسانيبه عمل آمد. سپس به طر ها موشاز قلب  يريگ خون
 يکامل بر رو ييکالبدگشاشده،  يآسان کش يهوشيب يق دارويتزر
 يپانکراس و کبد جهت بررس يها و نمونهانجام گرفت  ها آن
 .قرار داده شد ين بافريفرمال درصد١٠در محلول  يکيستوپاتولوژيه

ت کلسترول يک و توسط کيماتيکلسترول به روش آنز يريگ اندازه
با  LDL-C. سنجش شدران) انجام يساخت شرکت من (تهران، ا

 LDL-Cت يو ک LDL- EX “SEIKEN” testاستفاده از روش 
 HDL– يصيران) و تست تشخيساخت شرکت من (تهران، ا

ساخت شرکت پارس آزمون  HDL-Cت يبا استفاده از ک کلسترول
با استفاده از  ديريسيگل يترران) صورت گرفت. سنجش ي(تهران، ا

تک  يريگ اندازهبا  GOD-PAP)( يمتر يکالر، يميروش آنز
ساخت  ديريسيگل يترت يو ک يبا روش اسپکتروفتومتر يا نقطه

 يبافت يها نمونهصورت گرفت.  ران)يشرکت پارس آزمون (تهران، ا
معمول مورد پاساژ قرار گرفته و مقاطع  صورت بهپانکراس و کبد 

ن ين و ائوزيليهماتوکس لهيوس بهشده و  هيها ته آناز  يکرونيم ٤-٥
قرار  يابيمورد ارز يکروسکوپ نورير ميسپس در ز يزيآم رنگ

 يمه کمين يابيثبت شد. جهت ارز يکيپاتولوژرات ييگرفته و تغ
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= بدون ۰(شد  يبند درجهعات يشدت ضا يکيعات پاتولوژيضا
عه ي= ضا۳عه با شدت متوسط، ي= ضا۲ف، يعه خفي= ضا۱عه، يضا
وانات، يک از حياطلاعات در خصوص هر  يآور جمع. پس از )ديشد

-Mann و Student t-test يز آماريتحت آنال آمده دست بهارقام 

Whitney Rank Sum Test ر يو مقاد )۲۴(قرار گرفتP<0.05 
  در نظر گرفته شد. دار يمعن

 
  ها افتهي

در گروه کنترل و درمان نشان  خون يدهايپير ليسه مقاديمقا
 ييها رتدر گروه  LDLد، کلسترول و يريسيگل يزان تريداد که م

نسبت  يدار يمعن طور بهافت نموده بودند يکه روغن هسته انگور در
سطح  ازنظر يدار يمعن. اختلاف اند داشتهبه گروه کنترل کاهش 

HDL د يمشاهده نگرد الذکر فوق دو گروهسه يدر مقا پلاسما
مقاطع پانکراس  يکيستوپاتولوژيطالعه هم). ۲ شماره نمودار(

 يآماس يها سلول، نفوذ آدم، يزي، خونريپرخون وجود دهنده نشان
 .) در بافت بود٢ر شماره يگسترده (تصو ) و نکرز١ر شماره ي(تصو

ر ي(تصو يزي، خونريپرخونکبد شامل در  مشاهده قابلرات ييتغ
تورم  بوده وپورت  يفضاها به يآماس يها سلولنفوذ  و) ٣شماره 

س

  .)۴ر شماره يبود (تصو ملاحظه قابلکبد ز در بافت ين يلول
درمان شده  و گروهن گروه کنترل يپانکراس ب يپرخون ازنظر

 مشاهده نشد. يآمار ازنظر يدار يمعنبا روغن هسته انگور تفاوت 
و  ملاحظه قابلن دو گروه تفاوت ين ايز بيپانکراس ن يزيخونر ازنظر

 آدم ازنظر يدار يمعن ياختلاف آمار مشاهده نشد. يدار يمعن
گروه درمان شده با روغن هسته انگور  ون گروه کنترل يپانکراس ب

پانکراس در گروه درمان شده با روغن  آدمرا مقدار يز؛ وجود داشت
سه دو گروه يدر مقا (P< 0.05).بود  افتهي کاهشهسته انگور 

 ونيلتراسيانف ازنظربا روغن هسته انگور  شده هيتغذکنترل و گروه 
 يآمار ازنظر يکاهش شدت مشاهده شد ول پانکراسدر  يتيلوکوس

ز ينکروز پانکراس ن ازنظرن يهمچن نبود. دار يمعن ختلافن ايا
ن دو يدر کبد ب ).٣شماره نمودار ( مشاهده نشد يدار يمعناختلاف 

در  نبود. دار يمعنکبد اختلاف  يپرخون ازنظر شده يبررسگروه 
با روغن هسته  شده هيتغذ و گروهن گروه کنترل يکبد ب يزيخونر

 يزيزان خونريدر گروه درمان م يکروسکوپيمشاهده م ازنظرانگور 
 نبود دار يمعنن کاهش يا يآمار ازنظر يدا کرده بود وليکاهش پ

)P=0.056.( ن دو گروه يز بيدر کبد ن يالتهاب يها سلول نفوذ ازنظر
 ).٤مشاهده نشد(نمودار  يريگ چشماختلاف 

  

  
  ي کنترل و درمانها گروهدر  )MG/DLميزان گلوکز ( ):١(نمودار 
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  هفته. ٣در گروه کنترل و درمان در پايان  (MEAN ± SD)غلظت ليپيدهاي پلاسما  ):٢(نمودار 

  باشد. يمدار با گروه کنترل  بيانگر وجود اختلاف معني ٭علامت 
  

 
  )H& E ×100آما سي ( يها آدم شديد همراه با نفوذ سلول –پانکراس موش رت  -گروه کنترل  :)١(تصوير 

 

 
  )H& E ×100نکروز وسيع ( و پرخوني – پانکراس موش رت –گروه کنترل  :)٢(تصوير 



 ۱۳۹۳ مهر، ۷، شماره ۲۵دوره   ي اروميهمجله پزشک
  

٦٠٩  

  

 
  )H& E ×100خو نريزي وسيع در بافت کبد ( –کبد موش رت  –گروه کنترل  :)٣(تصوير 

 

 
  )H& E ×100پرخوني و تورم سلولي کبد ( –کبد موش رت  –گروه کنترل  :)٤(تصوير 

 

 
  کنترل و درمان هاي گروهتغييرات پاتولوژيکي مشاهده شده در پانکراس در  ):٣(نمودار 
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 تغييرات پاتولوژيکي مشاهده شده در کبد گروه کنترل و درمان ):٤(نمودار 

  
  يريگ جهينتو  بحث

 به گرم يليم ٤٢ مقدار در نياسترپتوزوتوس حاضر، مطالعه در
 جهت ،يداخل صفاق صورت به رت بدن وزن لوگرميک کي يازا
 قند يريگ اندازه با سپس و گرفت قرار مورداستفاده ابتيد جاديا

 يبالا خون ) قند١٣شده( انجام يقبل مطالعات بر اساس و خون
mg/kg ۲۵۰ ١شد (نمودار  دييتأ ها رت در ابتيد(  
 ونيداسيسکا در باعث اختلال STZ گفت توان يم يلک طور به

 بيتخر موجب و )۲۵ن شده(يانسول ترشح و سنتز اهشک و زکگلو
 قيطر از يعني شود يم ويداتيسکاسترس ا قيطر از بتا يها سلول

 بيتخر تواند يم ژنيسکا فعال يها کاليراد يرهاساز شيافزا
ن از يط نرمال انسوليتحت شرا ).٢٦شود( سبب را بتا يها سلول
اثر  ها نيپوپروتئيلسم يبر متابول يکيمختلف متابول يها روش

 تواند يمدر روده  VLDLد يتول دهد يم. مطالعات نشان گذارد يم
 عنوان بهها،  کرونيلوميک و VLDLن باشد. يتحت کنترل انسول

ستم يس ياندوژن و اگزوژن، سوبسترا يها TGحامل 
ن يط کمبود انسولي). در شرا۲۷هستند( (LPL)پازيل نيپوپروتئيل

 تواند يمن عامل يکه ا رسد يم. به نظر ابدي يمکاهش  LPLت يفعال
که در  يگريم ديباشد. آنز يابتيماران ديدر ب يدميپيپرليل هايدل

است.  يکبد پازيدليريسيگل يتر؛ کند يمشرکت  ها TGسم يمتابول
افت شده ي ينيپوپروتئين، اختلالات ليانسولم به ين آنزيت ايحساس
ک يق تحريسم دقي). مکان۶(کند يمه يتوس را توجيابت مليدر د

ن مطالعه نشده است. اغلب ين در کبد توسط انسوليپوپروتئيسنتز ل
ه استوار است که غلظت ين پايرش بر ايحات قابل قابل پذيتوض
 Non-esterified)ه يفير استريچرب غ يدهايافته اسيش يافزا

fatty acids: NEFA) ن، يدر سطح نرمال انسول يپلاسما، حت
ش غلظت يهمراه با افزا يکبد VLDL-TGش ترشح يباعث افزا

TG وجود دارد که  ين شواهديهمچن ).۲۸(شود يمپلاسما  يها

ا مهار ترشح يک ين ممکن است باعث تحريانسول يسطح بالا
و  TCزان يکاهش م ).۲۹از کبد شود( TGاز  ين غنيپوپروتئيل

LDL قبلاًتوس نوع دو يابت ملياز د يناش يدميپيس ليدر د 
ابت يگزارش شده است. مطالعات نشان داده است بدنبال د

 جهيت شده و در نتيبه کبد هدا يشتريچرب آزاد ب يدهاياس
VLDL ۹(شوند يمدر کبد ساخته  يشتريب ينهايپوپروتيو آپول( 

 ين انتقاليپروت يکروزوميت مين بر فعاليانسول يکاهش اثر مهار
TG و دفع  ين کاهش پاکسازيو همچنVLDL گر يل ديز از دلاين
ده يمطرح گرد توس نوع دويابت ملياز د يناش يدميپيس ليد وقوع
 کاهش روغن هسته انگور سببن مطالعه يدر ا). ۹،۳۰است(

 يابتيوانات ديدر ح LDLو  TCد، يريسيگل يزان تريم دار يمعن
ده يد پلاسما HDLسطح  ازنظر يدار يمعناختلاف  يد. وليگرد
ده مصرف روغن ين مشخص گرديمحقق يها افتهيبر اساس  نشد.

سبب کاهش کلسترول سرم و کلسترول تام  تواند يمهسته انگور 
پس از جذب  ي). مشخص گردبده در حالت عاد۱۵کبد گردد(

 يها لنفق يکه از طر ييدهايريسيگل يتراز روده اغلب  يچرب
اما  شوند يمافت يکرونها يلوميدر ک شوند يموارد پلاسما  يا روده

د يش در توليوانات، افزايدر ح STZابت توسط يپس از القاء د
VLDL-TG ز در يزان کلسترول ني). م۳۱(ديآ يم، بوجود يا روده

 يمحتوا .باشد يمن مطالعه در گروه درمان کمتر از گروه کنترل يا
کلسترول پلاسما از دو منبع غذا و سنتز مجدد کلسترول در 

ه شده يفياستر يها کلسترول. رديگ يممختلف سرچشمه  يها بافت
ده يد (LDL & IDL)از کلسترول  يغن يها نيپوپروتئيلکه در 

از  HDLله ياز جذب کلسترول آزاد به وس ي، ناششوند يم
ن يتيق لسيطره شدن از يفياست که با استر يطيمح يها سلول

ن يپوپروتئيل ترانسفراز و انتقال به لي(کلسترول آس شود يمدنبال 
ن برداشت يخاص). ا يها نيپروتئتوسط  تر نيپائ يبا چگال
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). در ۳۲ن باشد(ياز فقدان انسول يناش تواند يم يطيکلسترول مح
بروبلاست پوست يبر اساس مطالعات انجام شده با ف LDLخصوص 

توسط  تواند يم LDLرنده يت گيکه فعالده يانسان، مطرح گرد
مصرف روغن هسته انگور  يا مطالعه). در ۳۳ابد(يش ين افزايانسول
 دار يمعنهفته سبب کاهش  ۱۰رت به مدت  يها موشدر 

 يگر بر رويد يا مطالعه). در ۳۴ده است (يکلسترول پلاسما گرد
 نيشان بيزان کلسترول تام پلاسمايکه م ١کيپرکلوسترولميها افراد

mg/dl ۳۰۰-۲۱۰ ب عصاره هسته يبود، دو ماه پس از مصرف ترک
زان کلسترول تام پلاسما يم ٢ناتيکوتين يوم پليانگور و کروم

 و HDLزان يم ينشان داد ول يدار يمعنکاهش   LDLو

نشان نداده  يدار يمعنشان کاهش يپلاسما ديريسيگل يتر
کلسترول  يکه دارا ييگردر همسترهايد يا مطالعه). در ۳۵است(

 يبالا بودند، مصرف عصاره هسته انگور سبب کاهش کلسترول و تر
 ين با توجه به مطالعات قبليبنابرا؛ )۳۶ده است(يد گرديريسيگل
دها يپيل ليجاد شده در پروفايرات اييگفت تغ توان يم يکل طور به

 باًيتقردر گروه مصرف کننده روغن هسته انگور در مطالعه حاضر 
 يروغن هسته انگوربر رو نقش مثبت باشد يم يقبلمشابه مطالعات 

ت ياز فعال يناش توان يمرا در مطالعه حاضر  يل چربيپروفا
ر ين ماده دانست که در اثر حضور مقاديا يبالا يتدانياکس يآنت
  .)٢٣،٢٢،١٩(گردد يمجاد ير توکوفول اينظ ييتهادانياکس يآنت يبالا

 ييها رتدر  پانکراس يکيستوپاتولوژيهرات ييتغ مطالعهن يدر ا
شامل  شده بودند يابتين ديز استرپتوزوتوسيکه بدنبال تجو

و نکرز گسترده در  يآماس يها سلول، نفوذ آدم، يزي، خونريپرخون
 يبازتاب هک خون نيانسول و قند غلظت در رييتغ دنبال به .بافت بود

 راسکتورم پان ،باشد يم راسکپان يبتا يها سلول ردکعمل اختلال از
 سبب لانگرهانس ريجزا يبتا يها سلول در ونيدژنراس انجام سر و

 نفوذ لهيوس به ابتيد ١ پيت. شود يم ١ نوع ابتيد يتجرب يالقا
 مشخص ،شود يم دهينام تيانسول معمولاً هک يا هسته کت سلول

 ليکتش ييها تيمونوس معمولاً را تيانسول ).٣٨،٣٧(شود يم
 وارد و شده جذب کوچک رهياز جز خارج مناطق از هک دهند يم

 يرينفوذپذ شيافزا. شود يم يعروق ستميس قيطر از ريجزا تيسا
 داخل در را آدم يريگ لکش هيناح يکيشواهد مورفولوژ و يعروق
 و Shehata توسط هک مطالعه کي در ).٣٩(دهد يم نشان ريجزا
 40mg/kgبا  از درمان بعد روز ٥ گرفت انجام ارانکهم

 شيافزا ،يوحش موش نوع کي در توئنيپر داخل نياسترپتوزوتوس
 ريجزا داخل به ها تيلنفوس ونيلتراسينفيخون، ا قند ثابت

 دهيد بعد روز ١٠ نسولاريا يپر يها سلول سيآپوپتوز و لانگرهانس
 ٣٥ از بعد لانگرهانس ريجزا بافت شدن دهيکچرو نيهمچن. شد

                                                
1 Hyperchlostrolemic 
2 chromium polynicotinate 

 هک يا مطالعه در). ۴۰(شد مشاهده H&E1 يزيآم رنگ توسط روز
Wei قيتزر با دادند، انجام مون راسوسيم ٩ يرو بر همکاران و 
 روز ٥ يبرا نياسترپتوزوتوس يديور داخل ررکم و مک يدوزها
 نياسترپتوزوتوس گريد يکمک دوز ٢ قيآن تزر دنبال به و يمتوال

ر يجزا بيتخر شامل يشناخت بافت راتييتغ هفته، کي فاصله به
 يها تيلنفوس با ر لانگرهانسيجزا ونيلتراسينفيا و بتا يها سلول

 قيتزر دنبال گر بهيد يا مطالعه در ).٤١ردند(ک مشاهده را T نوع
نر، وقوع  يها رت در نياسترپتوزوتوس  40mg/kg يديور داخل

 شدن زهيوئولکوا و يا هسته سينوزکيپ ت،يلنفوس ونيلتراسينفيا
. )۴۲(شد لانگرهانس مشاهده ريجزا يبتا يها سلول در توپلاسميس

پانکراس و نکروز  ينکروز سلول يکرسکوپيم ازنظرابت يد يماريدر ب
 يار کميله تعداد بسيون به وسيفلتراسيپانکراس، ان آدم ،يچرب

ن ي. همچنشود يمده يد ها رگت، هموراژ و ترومبوز يلوکوس
رنگ در مناطق نکروزه  يم آبيچرب و کلس يدهاياس يها ستاليکر
 يها رت پانکراسدر بافت  زين حاضردر مطالعه  ).١٢(شود يمده يد
 يتيلکوسون يلتراسيانفو نکروز  ،آدم، يزي، خونريپرخون ،يابتيد

 دار يمعناختلاف  انگر وجوديحاضر بمطالعه  يها افتهي مشاهده شد.
درمان شده با روغن هسته انگور و  ين رت هايپانکراس ب آدم ازنظر

عات ين ضايمعناست که در بن ين بدي. ابوددرمان نشده  يرت ها
پانکراس به مقدار قابل  آدمابت در پانکراس يجاد شده توسط ديا

  .افته استيتوسط روغن هسته انگور کاهش  يتوجه
 يها رت يرو بر ارانکهم و Martinez توسط هک يا مطالعه در

 تجمع نيهمچن بدک وزن و بدن وزن شيافزا دادند، انجام يابتيد
 و يچرب سنتز شيافزا و لسترولک ياسترها و ها ديسريگل يتر
 اختلال دهنده نشان هک شد بد مشاهدهک در يچرب ونيداسيسکپرا

 در ).۱۳(باشد يم شده يابتيد يها رت بدک در يچرب سميمتابول
 يها رت بدک يها برش کيوپکروسکيم يابيارز گر دريد يا مطالعه

 توسط پورت متوسط تا فيخف يالتهاب ونيلتراسينفيا ،يابتيد گروه
 و لوبولار داخل سيآپوپتوز و يسلول روزکن ت،يلنفوس يها سلول
 يها سلول يريدرگ ).١٤ردند(ک مشاهده را صفرا استاز نيهمچن

 زين يديارکسا يوپلکمو رسوبات تجمع يالتهاب يها يژگيو با يبدک
 شده گزارش ن،ياسترپتوزوتوس با شده يابتيد يها رت بدک در

ون يلتراسي، انفيزي، خونريپرخون زين ن مطالعهيدرا ).٤٣است(
در هرچند  .مشاهده شد در گروه کنترلکبد  دروآماس  يسلول
 ازنظرن گروه کنترل و گروه درمان انجام شد يکه ب يا سهيمقا

دو گروه تفاوت ن يب يکبد يون و آماس سلوليلتراسي، انفيپرخون
اختلاف  يکبد يزيخونرازنظر يمشاهده نشد ول يا ملاحظه قابل
با ه يتغذن معنا که يبد ده شد.ين دو گروه ديب يدار يمعنباً يتقر

کبد در گروه درمان  يزيخونرسبب کاهش روغن هسته انگور 
  د.يگرد
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بر اثرات  يمبن ياديد گزارشات زيچنانکه ذکر گرد
در  ؛ و)٢٣،٢٢،١٩،١٨وجود دارد( هسته انگور يتدانياکس يآنت

اشاره  يتدانياکس يآنتت يفعالن يد ايمطالعات به نقش مف يبرخ
ک يو ضد آپوپتوت يدانياکس يآنتاثرات  يا مطالعهشده است. در 
 ينفروپات در کاهش صدمات هسته انگور يديانيعصاره پروآنتوس

ن عصاره در ينقش هم .)٤٤ده است(يبه اثبات رس ينيکلوسپوريس
گر يد يا مطالعهدر  يو در عضلات اسکلتيداتيت اکسيش ظرفيافزا

روغن  يمحافظت اثر ز،يحاضرن مطالعه در ).۴۵شده است( ثابت
 بد راک و راسکپان ک دريدر کاهش صدمات پاتولوژهسته انگور 

؛ نسبت داد آن يتدانياکس يآنت يالتهاب ضد اثرات به توان يم
 جهينت نيا به توان يم فوق مباحث اساس و بر ين بطورکليبنابرا

 جاديا يشناخت دها و بافتيپيل ليمثبت در پروفا راتييتغ هک ديرس
زان يبه م ما مطالعه در يابتيد ي ها رت بدکراس و کپان در شده

روغن . باشد يم مطالعات ريدر سا شده جاديا راتييتغ مشابه ياديز
د، کلسترول يريسيگل يزان تريم دار يمعنهسته انگور سبب کاهش 

که  گردد يم يابتيد يها رتپانکراس در  آدمو کاهش  LDLو 
در  توان يمروغن هسته انگور را  يتدانياکس يآنتوجود خواص 

 يها افتهي ياثبات قطعجهت  دانست. مؤثرد ين نقش مفيا يفايا
ات يبا جزئ يشتريمطالعات ب گردد يمشنهاد يان پيدر پا ين بررسيا
در خصوص نقش روغن هسته انگور شتر نمونه يشتر و با تعداد بيب

 يکيعات پاتولوژياز ضا يريپلاسما و جلوگ يدهايپيل ليدرپروفا
  رد.يابت در کبد و پانکراس صورت گيد

  
  

References: 
1. Day C, Baily CJA. Diabetologist’s herbal, current 

medicine. Lit Diabetes Roy Soc Med 1998; 12: 

553-64. 

2. Hossain P, Kawar B, El Nahas M. Obesity and 

diabetes in the developing world, a growing 

challenge. N Engl J med 2007; 356: 213-5. 

3. Brunton L, Lazo J, Parker K. Goodman and 

Gilman's. The Pharmacological Basis of 

Therapeutics, 12th ed. 2011. P. 1237-1270. 

4. Bedoya FJ, Solano F, Lucas M. N-monomethyl-l-

arginine and nicotinamide prevent 

streptozotocine-induced double strand DNA break 

formation in pancreatic rat islets. Experientia 

1996; 52: 344-7. 

5. Gibbons, GF. Hyperlipidaemia of diabetes. Clin 

Sci 1986; 71: 477-86. 

6. Howard, BV. Lipoprotein metabolism in diabetes 

mellitus. J. Lipid Res 1987; 28: 613-28. 

7. Qureshi AA, Sami SA, Khan FA. Effects of 

stabilized rice bran, its soluble and fiber fractions 

on blood glucose levels and serum lipid 

parameters in human with diabetes mellitus type I 

and II. J. Nutr Biochem 2002; 13: 175-87. 

8. Nesto RW. Beyond low-density lipoprotein: 

addressing the atherogenic lipid triad in type 2 

diabetes mellitus and the metabolic syndrome. Am 

J Cardiovasc Drugs 2005; 5: 379-387. 

9. Krauss RM, Siri PW. Dyslipidemia in type 2 

diabetes. Med Clin North Am. 2004; 88: 897-909 

10. Tang WH, Maroo A, Young JB. Ischemic heart 

disease and congestive heart failure in diabetic 

patients. Med Clin North Am. 2004; 88: 1037-

1061. 

11. Feldt-Rasmussen B, Mathiesen ER, Deckert T. 

Effect of 2 years of strict metabolic control on 

progression of incipient nephropathy in insulin 

dependent diabetes. Lancet 1986; 2: 1300-1304. 

12. Ganti A, rama Rao P. Veterinary pathology 2001; 

p:371 

13. Martinez-Tellez R, Gomez-Villalobos, MJ, Flores 

G. Alteration in dendritic morphology of cortical 

neurons in rats with diabetes mellitus induced by 

streptozotocin. Brain Res 2005; 1048: 108-15. 

14. El Gawly HW, Tawfik MK, Rashwan ME, 

Baruzaig AS. The effect of pioglitazone on the 

liver of streptozotocin-induced diabetic albino 

Wistar rats. Eur Rev Med Pharmacol Sci 2009; 

13:443-51. 

15. Asadi F, Shahriari A, Chahardah-Cheric M. Effect 

of long-term optional ingestion of canola oil, 

grape seed oil, corn oil and yogurt butter on 



 ۱۳۹۳ مهر، ۷، شماره ۲۵دوره   ي اروميهمجله پزشک
  

٦١٣  

serum, muscle and liver cholesterol status in rats. 

Food Chem Toxicol 2010; 48: 2454-7. 

16. Vinson JA, Mandarano MA, Shuta DL, Bagchi M, 

Bagchi D. Beneficial effects of a novel IH636 

grape seed proanthocyanidin extract and a niacin-

bound chromium in a hamster atherosclerosis 

model. Mol Cell Biochem 2002; 240: 99-103. 

17. Irandoost P, Ebrahimi-Mameghani M, 

Pirouzpanah S. Does grape seed oil improve 

inflammation and insulin resistance in overweight 

or obese women? Int J Food Sci Nutr 

2013;64(6):706–10. 

18. Castrillejo VM, Romero MM, Esteve M, Ardévol 

A, Blay M, Bladé C, et al. Antioxidant effects of a 

grapeseed procyanidin extract and oleoyl-estrone 

in obese Zucker rats. Nutrition 2011; 27: 1172-6. 

19. Gibis M, Weiss J. Antioxidant capacity and 

inhibitory effect of grape seed and rosemary 

extract in marinades on the formation of 

heterocyclic amines in fried beef patties. Food 

Chem 2012; 134: 766-74. 

20. Baumann LS. Less-known botanical 

cosmeceuticals. Dermatol Ther 2007; 20: 330-42. 

21. Kamel BS, Dawson H, Kakuda Y. Characteristics 

and composition of melon and grape seed oils and 

cakes. Journal of the American Oil Chemists 

Society 1985;62: 881–3. 

22. Dos Santos Freitas L, Jacques RA, Richter MF, 

Silva AL, Caramão EB. Pressurized liquid 

extraction of vitamin E from Brazilian grape seed 

oil. J Chromatogr A 2008; 18; 80-3. 

23. Sabir A, Unver A, Kara Z. The fatty acid and 

tocopherol constituents of the seed oil extracted 

from 21 grape varieties.J Sci Food Agric 

2012;92:1982-7. 

24. Farshid AA, Tamaddonfard E, Ranjbar S. Oral 

administration of vitamin C and histidine 

attenuate cyclophosphamide-induced hemorrhagic 

cystitis in rats. Indian Journal of Pharmacology 

2013; 45: 126-9. 

25. Nukatsuka M, Yoshimura Y, Nishida M, 

TKawada J. Importance of the concentration of 

ATP in rat pancreatic beta cells in the mechanism 

of streptozotocin-induced cytotoxicity. J Endocrin 

1990; 127: 161-5. 

26. Grankvist K, Markland S, Taljedal IB. Superoxide 

dismutase is a prophylactic agent against alloxan 

diabetes. Nature 1981; 294: 158-60. 

27. Nikkilä EA. Plasma lipid and lipoprotein 

abnormalities in diabetes, In: Diabetes and heart 

disease, Jarrett R.J. Amsterdam: Elsevier; 1984. P. 

133-167. 

28. Reaven, GM. Non-insulin-dependent diabetes 

mellitus, abnormal lipoprotein metabolism, and 

atherosclerosis. Metabolism 1987; 36: 1-8. 

29. Patsch, W, Gotto AM, Patsch JR. Effects of 

insulin on lipoprotein secretion in rat hepatocyte 

cultures. J Biol Chem 1986; 261: 9603-6. 

30. Ronald M, Krauss MD, Lipids and Lipoproteins in 

Patients With Type 2 Diabetes. American 

Diabetes Association. Diabetes Care 2004; 27: 

1496-504. 

31. Popper DA, Shiau YF, Reed M. Role of small 

intestine in pathogenesis of hyperlipidemia in 

diabetic rats. Am J Physiol 1985; 249: G161-

G167. 

32. Fielding CJ, Reaven GM, Liu G, Fielding PE. 

Increased free cholesterol in plasma low and very 

low density lipoproteins in non-insulin-dependent 

diabetes mellitus: its role in the inhibition of 

cholesteryl ester transfer. Proc Natl Acad Sci USA 

1984; 81: 2512-6. 

33. Hiramatsu K, Bierman EL, Chair A, Metabolism 

of low density lipoproteins from patients with 

diabetic hypertriglyceridemia by cultured human 

skin fibroblasts. Diabetes 1985; 34: 8-14. 

34. Asadi F, Shahriari A, Chahardah-Cheric M. Effect 

of long-term optional ingestion of canola oil, 

grape seed oil, corn oil and yogurt butter on 



 و همکاران يشهرام جواد  ... بررسي اثر روغن هسته انگور بر هيستوپاتولوژي کبد و پانکراس
 

٦١٤  

serum, muscle and liver cholesterol status in rats. 

Food Chem Toxicol  2010; 48: 2454-7. 

35. Preuss HG, Wallerstedt D, Talpur N, Tutuncuoglu 

SO, Echard B, Myers A, Bui M, Bagchi D. Effects 

of niacin-bound chromium and grape seed 

proanthocyanidin extract on the lipid profile of 

hypercholesterolemic subjects: a pilot study. J 

Med 2000; 31: 227-46. 

36. Vinson JA, Mandarano MA, Shuta DL, Bagchi M, 

Bagchi D. Beneficial effects of a novel IH636 

grape seed proanthocyanidin extract and a niacin-

bound chromium in a hamster atherosclerosis 

model. Mol Cell Biochem 2002; 240:99-103 

37. Schnedl WJ, Ferber S, Johnson JH, Newgard CB. 

STZ transport and cytotoxicity specific 

enhancement in GLUT- expressing cells. Diabetes 

1994; 43: 1326-33. 

38. Wang Z, Gleichmann H. GLUT2 in pancreatic 

islets: crucial target molecule in diabetes induced 

with multiple low doses of streptozotocin in mice. 

Diabetes 1998; 47: 50-6. 

39. Papacci G. Insulitis and islet microvasculature in 

type 1 diabetes. Histol. Histopathol 1993; 8: 751-

9. 

40. Shehata AM, Quintanilla-Fend L, Bettio S, Singh 

CB, Ammon HP. Prevention of multiple low-dose 

streptozotocin (MLD-STZ) diabetes in mice by an 

extract from gum resin of Boswellia serrata (BE). 

Phytomedicine 2011; 18: 1037-44. 

41. Wei L, Lu Y, He S, Jin X, Zeng L, Zhang S, et al. 

Induction of diabetes with signs of autoimmunity 

in primates by the injection of multiple-low-dose 

2Tstreptozotocin2T. Biochem. Biophys. Res 

Commun 2011; 412:373-8. 

42. Ahmadi S, Karimian SM, Sotoudeh M, Bahadori 

M, Dehghani GA. Pancreatic islet beta cell 

protective effect of oral vanadyl sulphate in 

streptozotocin-induced diabetic rats, an 

ultrastructure study. Pak J Biol Sci 2010; 13: 

1135-40. 

43. Teoh S L, Latiff AA, Das S. A histological study 

of the structural changes in the liver of 

streptozotocin-induced diabetic rats treated with 

or without Momordica charantia (bitter gourd). 

Clin Ther 2009; 160: 283-6. 

44. Ulusoy S, Ozkan G, Yucesan FB, Ersöz Ş, Orem 

A, Alkanat M, et al. Anti-apoptotic and anti-

oxidant effects of grape seed proanthocyanidin 

extract in preventing cyclosporine A-induced 

nephropathy. Nephrology (Carlton) 2012; 17: 

372-9. 

45. Pajuelo D, Díaz S, Quesada H, Fernández-Iglesias 

A, Mulero M, Arola-Arnal A, et al. Acute 

administration of grape seed proanthocyanidin 

extract modulates energetic metabolism in skeletal 

muscle and BAT mitochondria. J Agric Food 

Chem 2011; 59: 4279-87. 

  



 The Journal of Urmia University of Medical Sciences, Vol. 25(7), September 2014 
 

٦١٥  

Original Article 
 

THE EFFECTS OF GRAPE SEED OIL ON HISTOPATHOLOGICAL 
CHANGES OF THE PANCREAS, LIVER AND PLASMA LIPIDS IN 

STREPTOZOTOCIN INDUCED DIABETIC RATS 
 

Shahram Javadi1*, Asiye Eftekhari2, Amir Abbas Farshid3 

 
Received: 22 May , 2014; Accepted: 22 Aug , 2014 

Abstract 
Background & Aims: Diabetes Mellitus is the most prevalent endocrine diseases causing nephropathy, 
retinopathy, and cardiovascular complications. Dyslipidemia, acute pancreatic necrosis, and fat 
metabolism disorders in liver of diabetic patients have been reported. Studies suggest that grape seed 
oil constitute anti-oxidant activity capable of decreasing serum cholesterol as well as liver total 
cholesterol level. 
Materials & Methods: Wistar male rats were made diabetic by a single dose of streptozotocin 
(42mg/kg). The rats were fed with a balanced diet in two control and grape seed oil groups. After three 
weeks blood samples were collected and rats were euthanized, the pathologic changes of pancreas and 
liver and changes in the lipids of the plasma pancreas and liver were investigated. 
Results: Plasma levels of triglycerides, cholesterol, and LDL was significantly lower in grape seed oil 
group. There were no significant differences in plasma HDL between two groups. In diabetic control 
rats’ congestion, hemorrhage, edema, and diffuse necrosis, infiltration of inflammatory cells in 
pancreas and congestion, bleeding and inflammatory cells infiltration to the port area of the liver were 
observed. Significant reduction of edema in the pancreas of the grape seed oil group was observed. 
Although a decrease in hemorrhage in the liver of grape seed fed rats were observed, this did not reach 
to statistical significance. 
Conclusion: It is concluded that the grape seed oil could have beneficial effect on lowering LDL, 
cholesterol, and triglyceride levels as well as remarkable reduction of the pancreatic edema in diabetic 
rats. 
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