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 چکیده

هـاي قلبـی عروقـی     هاي اندوتلیال یکی از علل مهم آنژیوپاتی دیابتی است که در نهایت منجر به بیماري اختلال عملکرد سلول :سابقه و هدف
وضعیت قندخون، ترکیب  بر Dدر این مطالعه اثرات بهبود وضعیت ویتامین  .باشد دیابت میگردد و از علل عمده مرگ و میر در مبتلایان به  می

  .شدهاي اندوتلیال در افراد دیابت نوع دوم بررسی  هاي خون، زیست نشانگرهاي کارکرد سلول چربی
کلسـیم، فاقـد    گـرم  میلی 170حاوي (دریافت کننده دوغ ساده  -1: افراد مبتلا به دیابت نوع دوم به طور تصادفی به دو گروه :هامواد و روش

 IU500 کلسیم، گرم میلی 170حاوي ( Dدریافت کننده دوغ غنی شده با ویتامین  -2و گروه ) نفر 50سی سی دوغ ، تعداد  250در  Dویتامین 
سنجی، وضعیت قندخون،  هاي تن گیري اندازه. هفته تقسیم شدند 12دو بار در روز و به مدت ) نفر 50دوغ، تعداد  سی سی 250در  Dویتامین 

 9، ماتریکس متالوپروتینازEسرم، سلکتین  1-زیست نشانگرهاي اندوتلیال نظیر اندوتلین ،)FM( هاي خون، درصد توده چربی بدن ترکیب چربی
)MMP-9 (  هفته مورد ارزیابی قرار گرفتند 12در آغاز و پایان هفته.  

، هموگلـوبین گلیکوزیلـه   )QUICKI(انجام مداخله، بهبودي مشخصی در وضعیت قنـد خـون ناشـتا، میـزان حساسـیت بـه انسـولین         :هایافته
)HbA1c(، لیپوپروتئین با چگالی بالا )C-HDL( سلکتین 1-، اندوتلین ،E  9و-MMP  شد  1در مقایسه با افراد گروه  2در گروه)  تمـام مـوارد ،

05/0p< .(سلکتین  1-داري تفاوت در تغییرات غلظت اندوتلین  به طور معنی ،E  9و-MMP  دیـده شـد   1در مقایسه با گـروه   2در گروه )  بـه
ــ ــل  -35/0 ±63/0ب ترتیــ ــل  -P  ،3/7 ± 8/3= 028/0،  -03/0 ± 55/0در مقابــ ــل -P ، 7/3 ±3/2= 003/0،  95/0 ± 3/8در مقابــ   در مقابــ

 ng/ml 1/7 ±44/0+ ،02/0 =P(  . بعد از کنترل تغییراتQUICKI  9و  1-، توده چربی بدن، محیط دورکمر، مقـادیر انـدوتلین-MMP  دار  معنـی
  .حذف شد )092/0=p( Eتغییرات سلکتین  داري اما معنی )p=005/0در مقابل  p = 009/0به ترتیب (باقی ماند 

هاي  یافته .هاي اندوتلیال همراه است هاي خون و زیست نشانگر با  بهبود وضعیت قند خون، ترکیب چربی Dبهبود وضعیت ویتامین  :گیري نتیجه
  .را بر بهبود زیست نشانگرهاي زیستی اندوتلیال نشان داد Dاین تحقیق اثرات مستقیم و غیر مستقیم ویتامین 

  ، اندوتلیلال، قند خون، چربی خون2، دیابت نوع  Dویتامین  :واژگان کلیدي

  مقدمه 
 شیوع بیماري دیابت نوع دو ازجمله ایران جهاندر سراسر 

)T2D ( باشـد  رو به افزایش مـی)بیمـاري دیابـت بـا خطـر     . )1
از آنجا کـه ایـن   . است همراه) CVD(عروقی   هاي قلبی بیماري

 80بـیش از  کـه علـت      CVDباشـد،  بیماري پیش رونده مـی 

بـه عنـوان عامـل اصـلی     درصد مرگ و میرهاي زودرس اسـت  
  .)2( مرگ و میر در دیابت نوع دو شناخته شده است

 ممکن است بیماري دیابت، روي عـروق کوچـک و بـزرگ   
منجـر بـه میکـرو آنژیوپـاتی و      بدین ترتیـب بدن اثر بگذارد و 

افزایش انسولین خون و تنش اکسـیداتیو  . ماکروآنژیوپاتی شود
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زیاد در بیماري دیابت بـه عنـوان دو عامـل عمـده مـرتبط بـا       
هاي طولانی مدت این بیماري نظیـر مـاکرو و میکـرو     گرفتاري

فرض بر این است کـه اخـتلال   . )3(اند  آنژیوپاتی شناخته شده
باشد کـه نهایتـاً    کارکرد اندوتلیال عامل عمده آنژیوپاتی دیابت 

اي مبتنـی بـر جمعیـت     مطالعـه . )4(گردد  می CVDمنجر به 
نشان داد کـه افـزایش غلظـت زیسـت نشـانگرهاي انـدوتلیال       

ستقل از سایر عوامل خطر دیابت از قبیل پلاسما ممکن است م
فربهی، مقاومت به انسولین و آماس فراگیر، بیمـاري دیابـت را   

بـر   هاي اندوتلیال بنابراین کارکرد سلول. )5(پیش بینی نماید 
هاي بازدارنده علیه بیماري دیابت و پیامـد عـوارض آن    فعالیت

  .متمرکز است
، مـورد توجـه قـرار     T2Dو  Dاخیراً ارتباط سـطح ویتـامین   

اش شناخته  بخاطر اثر کلسمیک Dاغلب ویتامین . گرفته است
توان بـه   ، از اثرات غیرکلسمیک این ویتامین می)6(شده است 

. )7(اکسـیدانی آن اشـاره نمـود     تنظیم بیان ژن و ویژگی آنتی
در  CVDبه عنوان عامل خطر مستقل براي  Dکمبود ویتامین 

اخیراً گزارش شـده اسـت ، نسـبت    . )8(نظر گرفته شده است 
 25در افرادي با سـطح سـرمی کمتـر از     CVD شانس ابتلا به

بـا سـطح    مقایسه با افرادي در D25(OH) نانو مول در لیتر از 
ــتر از   ــرمی بیش ــدیل    5/37س ــد از تع ــر بع ــول در لیت ــانو م ن

فاصــله اطمینــان % 95بــا (  بــود 95/2مخدوشــگرهاي بــالقوه 
12/5-67/1، 001/0p< ()9(.  با در نظر گرفتن اختلال عملکـرد

روي  D، اگـر ویتـامین    CVDهاي اندوتلیال در تکـوین   سلول
هاي اندوتلیال اثر بگذارد، این پیامد مـورد افـزایش قـرار     سلول

در بزرگسـالان غیـر دیـابتی بـا      Dکمبـود ویتـامین   . گیـرد  می
هـا   هاي اندوتلیال و پراکسیداسیون لیپید اختلال عمکلرد سلول

بـه تـازگی در مطالعـه دیگـري روي     . )10(مرتبط شده اسـت  
کنترل قنـد   Dجمعیت مجزا نشان داده شده است که ویتامین 

لـذا ایـن   . )11(بخشد  بهبود می T2Dخون را در افراد مبتلا به 
از طریـق   Dین مطالعه با هدف بررسـی تـأثیر وضـعیت ویتـام    

ــامین   ــا ویت ــی شــده ب ــدخون،   Dمصــرف غن ــر وضــعیت قن ب
 .هاي اندوتلیال انجام شد نشانگرهاي سلول زیست

  هامواد و روش  
برمبناي مطالعـات قبلـی روي میـانگین سـرمی     : حجم نمونه

(OH)D25     8/57 ± 8/47(بیمـــاران مبـــتلا بـــه دیابـــت 
nmol/l()12(  سرمی با تشخیص تغییر در میانگین(OH)D25 

توان و با ) α>/05(داري  ، سطح معنی)13(با یک انحراف معیار 
  .نفر محاسبه شد 50، تعداد نمونه در هر گروه %90آزمون 

بیمار مبتلا  100در مجموع : افراد شرکت کننده در مطالعه
ســال  5/52بــا میــانگین ســنی ) مــرد 43زن و  T2D )57بــه 

ــنی ( ــه س ــال 29-67دامن ــور  ) س ــه ط ــادفی  ب ــیص تص تخص
)Random Allocation(    نـرم افـزار   با اسـتفاده ازExcel  از دو

، از انجمن دیابت ایران یـا انجمـن    )14(جمعیت مطالعه اصلی 
ورود هاي  از معیار. دیابت گابریک واقع در تهران انتخاب شدند

تمایل به شرکت در مطالعه ) 2سال  25-70سن ) 1به مطالعه 
هـاي ویتـامینی و رژیـم غـذایی، مکمـل       عدم مصرف مکمل) 3

. مـاه قبـل از مداخلـه    3حداقل به مدت  3گیاهی یا مکمل امگا
سـابقه  ) 1: معیارهاي عـدم ورود بـه مطالعـه عبـارت بودنـد از     

هاي غدد  ماريبیماري قلبی عروقی، گوارشی، کلیوي و سایر بی
) 4تزریـق انســولین   ) 3بـارداري یـا شـیردهی     ) 2درون ریـز  

همه افراد دریافت کننده داروهاي . درمان به منظورکاهش وزن
خوراکی کاهنده قند خون نظیر متفورمین، گلی بن گلامیـد و  

داري بین دو گـروه   تفاوت معنی. گلی تازون وارد مطالعه شدند
اطلاعـات نشـان داده   ( اشـت  در پراکنش مصرف دارو وجود ند

  ).نشده است
این مطالعه بخشی از یـک پـروژه تحقیقـاتی    : طراحی مطالعه

بر زیسـت   Dبزرگتر است که به ارزیابی اثرات دریافت ویتامین 
پـردازد   می 2نشانگرهاي متعدد مرتبط با پیامدهاي دیابت نوع 

این مطالعه کار آزمـایی بـالینی تصـادفی کنتـرل شـده      . )14(
)RCT  (تا اواخـر   1389ماه طی اواسط مهر 3طی  یک سوکور

به طـور مشـترك توسـط انسـتیتو تحقیقـات       1390فروردین 
ــه ــور    تغذی ــذایی کش ــنایع غ ــکده ) NNFTRI(اي و ص و دانش

انجـام  ) TUMS(بهداشت عمومی دانشگاه علوم پزشکی تهران 
طی اولین ملاقات براي کلیه شرکت کننـدگان قبـل از   . گرفت

. بی اهداف مطالعه توضیح داده شـد امضاي فرم رضایت نامه کت
اي خوگیري بـراي مطالعـه، افـراد بـه      هفته 2پس از یک دوره 

گـروه دریافـت کننـده دوغ غنـی شـده بـا       طور تصادفی به دو 
 IU500کلســیم ، گــرم میلــی 170حــاوي : D )FYDویتــامین 
و گـروه  )  نفـر  50سی سـی دوغ ، تعـداد    250در  Dویتامین 

، گرم کلسیم میلی 170حاوي : PYD(دریافت کننده دوغ ساده 
ــامین  ــد ویت ــداد   250در  Dفاق ــی ســی دوغ ، تع ــر 50س ) نف
محتـواي پـروتئین، چربـی و انـرژي دوغ بـه      . تخصیص یافتند

 30گـرم در دسـی لیتـر و     1گرم در دسـی لیتـر،    4/1ترتیب 
به شرکت کنندگان آموزش داده . کیلوکالري در دسی لیتر بود

سی را هم در وعده ناهار و  یس 500شد یک بطري دوغ حاوي 
در  D3ویتـامین   IU1000هم شام مصرف نمایند کـه معـادل   

] مصـرف  . هفتـه بـود   12دوره مداخلـه  . بودFYD روز در گروه 
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IU1000  ــامین ــراي   D3ویت ــؤثر ب ــئن و م ــی مطم در روز راه
. )11(در ایــن دوره مطالعــه بــود  D25(OH)افــزایش گــردش 

هفتـه  2بطـري دوغ کـه بـراي     30شرکت کنندگان یک بسته 
همه افراد هر دو هفته یک بار بـراي  . کافی بود دریافت نمودند

. ارزیابی پیروي و دریافت دوغ براي دوهفته آتی ملاقات شـدند 
هاي تن سـنجی، رژیـم غـذایی، درصـد تـوده       فشارخون، اندازه

هاي بیوشـیمیایی قبـل و بعـد از مداخلـه      چربی بدن و ارزیابی
در هـر گـروه بـی    شرکت کنندگان و محققـین  . صورت گرفت
 پــی آمــد اولیــه مــورد انتظــار افــزایش غلظــت. اطــلاع بودنــد

(OH)D25  در گروهFYD پـیش نـویس مطالعـه از نظـر     . بود
دانشگاه علوم پزشکی  NNFTR1علمی و اخلاقی توسط کمیته 

  .به تصویب رسید TUMSشهید بهشتی و 
در شـروع و پایـان دوره مداخلـه،     :ارزیابی دریافت غـذایی 

سـاعته یـاد    24ریافت غذایی با استفاده از پرسشنامه ارزیابی د
انجـام  ) ازجمله تعطـیلات آخـر هفتـه   (روز  3آمد خوراك طی 

ها با کمک یک متخصص تغذیه آموزش  همه پرسشنامه. گرفت
ــد ــه  . دیــده تکمیــل گردی ــراي کمــک ب یــک آلبــوم غــذایی ب

آوري انـدازه سـهم هـر غـذاي      کنندگان به منظـور یـاد   شرکت
تفاده شد که پس از آن به گرم مقیاس خانگی مصرف شده، اس

مـواد مغـذي مصـرف شـده و انـرژي دریـافتی بـا        . تبدیل شـد 
ــذایی   پرسشــنامه ــت غ ــاي دریاف یی اغذاد موت ترکیباول جده

همراه با برخی تغییـرات  مریکا ه آمتحدت یالاورزي اکشاوزارت 
  .براي غذاهاي ایرانی مورد استفاده قرار گرفت

وزن بـا لبـاس سـبک و    : هاي تن سنجی فشار خون و انداه
با ) ، هامبورگ، آلمانSECA( بدون کفش با مقیاس دیجیتالی 

، SECA(کیلوگرم و قـد بـدون کفـش بـا قـد سـنج        1/0دقت 
دور . گیري شـد  متر اندازه سانتی 1/0با دقت ) هامبورگ، آلمان

 متـر  سـانتی  1/0کمر و دور باسن توسط متـر نـواري بـا دقـت     
با معادلـه وزن بـر حسـب    ) BMI(نمایه توده بدن . ارزیابی شد

. کلیوگرم تقسیم بر مجذور قد برحسب متر مربع محاسبه شـد 
افراد توسط فشارسنج دیجیتـالی  ) BP(گیري فشار خون  اندازه

)BC 08 ،Beurerدقیقه استراحت و  10پس از حداقل ) ، آلمان
اي هـر فـرد دو   فشار خون بر. گیري شد در حالت نشسته اندازه

گیري براي هر فـرد بـه    گیري شد و میانگین دو اندازه بار اندازه
  .عنوان فشار خون گزارش شد

  هاي آزمایشگاهی  بررسی
 12صـبح بعـد از    7-10نمونه خون بـین سـاعات   : خونگیري

-45هاي خونی به مدت  نمونه. گیري شد ساعت ناشتایی اندازه
هاي تمیز  میکرو تویوب ها در دقیقه سانتریفوژ شدند و سرم 30

گراد تـا زمـان انجـام     درجه سانتی 80ریخته و در فریزر منفی 
  .  آزمایش نگهداري شدند

: هاي لیپیدي و آلبومین اداري وضعیت قندخون، فراسنج
ــري   ، فراســنج(FSG)قنــدخون ناشــتا  ــر ت هــاي لیپیــدي نظی

لیپوپروتئین بـا چگـالی   ،  (TC)، کلسترول تام  (TG)گلیسیرید
با روش آنزیماتیک مورد ارزیابی قرار  HDL-Cو  (LDL-C) بالا

ــت ــا روش    . گرف ــب ب ــه ترتی ــراتینین ب ــومین ادراري و ک آلب
گیـري قـرار    ایمونوتوربیدومتریک و رنگ سـنجی مـورد انـدازه   

پـارس آزمـون،   ( هـاي تجـاري    کلیه آزمایشات با کیت. گرفت
 ، Selectra E(با استفاده از سیستم اتو آنالیزور ) ایران -تهران

Vitalab ،Holliston کـه آلبـومین    جا از آن. انجام شد) ، هلند
گیري شد، از نسبت آلبومین ادراي بـه کـراتینین    ادراري اندازه

(ACR)     براي ارزیابی تغییرات میکـرو آلبـومین اوري اسـتفاده
با روش رنگ سنجی بعد از کروماتوگرافی رنگـی   HbA1C .شد

)BioSystems, Barcelonaسـطح  . سـنجیده شـد  ) ایی، اسپانی
با استفاده  (IRMA)ایمونوتوربیدومتریک انسولین سرم با روش 

و سیستم ) Biosource,Dorest ،Belgium(هاي تجاري  از کیت
 Gamma I, Genesys Maple Park, USA)(شمارشـگر گامـا   

مـورد   QUICKIمقاومت انسولینمی توسط محاسبه . انجام شد
  :)15(ارزیابی قرار گرفت

از روش کروماتوگرافی سرم  D325 :(OH)D325(OH) غلظت
تغییرات سنجش . )16(استفاده شد (HPLC)مایع با کارایی بالا

وضـعیت  . بـود % 9و % 7بیرونـی بـه ترتیـب کمتـر از      -درونی 
 50 ≥کـافی  :  D25(OH)بر مبناي غلظت سـرمی    Dویتامین

نانو  5/27  ≥ناکافی >نانو مول در لیتر  50نانو مول در لیتر، 
نانو مـول در لیتـر کمبـود تعریـف      5/27مول در لیتر، کمتر از

 5/97اخیراً نشان داده شده است که حداقل نیـاز  . )17(گردید 
نانومول در لیتـر   50با غلظت   Dدرصد از جمعیت از ویتامین 

(OH)D25 غلظـت هورمـون پاراتیروئیـد    . )18(گردد تأمین می
با روش ارزیابی ایمونو ) ، آلمانDRG, Marburg( (iPTH)سرم 

بیرونی به  -نجش درونی تغییرات س. انجام شد (EIA)آنزیمی 
  .بود% 5/5و % 3ترتیب کمتر از 

ــدوتلیال زیســت نشــانگرهاي ســلول کــارکرد  :هــاي ان
،  1-هاي انـدوتلیال بـا تعیـین سـطح سـرمی انـدوتلین        سلول

ــلکتین  ــردو ( Eسـ ــامبورگ IBLهـ ــان ، هـ    MMP-9،  )، آلمـ
)e-Bioscience, Vienna مورد بررسی قـرار گرفـت  ) ، استرالیا .

و % 1/8بیرونی بـه ترتیـب کمتـر از     -تغییرات سنجش درونی 
و % E ،3/7براي سـلکتین  % 6و % 4/5، 1-براي اندوتلین% 5/8
]   .بود MMP-9براي % 2/10
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 ٤

درصد توده چربی بدن توسـط  : تجزیه و تحلیل ترکیب بدن
 Body stat ،Quadscan 4000(آنـالیز امپـدانس بیـوالکتریکی    

system, ، Isle of Man, UK (مورد ارزیابی قرار گرفت.  
به کلیـه شـرکت کننـدگان یـک     : پیروي افراد مورد مطالعه

همـراه بـا یـک جـدول      "دسـتورالعمل مصـرف دوغ    "پمفلت 
مربع خالی براي هـر   28مصرف روزانه دوغ داده شد که شامل 

محل دیـد   به افراد آموزش داده شد که جداول را در. هفته بود
و با مصرف هر بطـري  ) ترجیحاً روي درب یخچال( قرار دهند 

علاوه بـر آن از  . دوغ بعد از هر وعده غذایی آن را علامت بزنند
هـاي خـالی را بـراي ملاقـات بعـدي       افراد خواسته شد بطـري 

میزان پیـروي آنهـا توسـط بررسـی جـداول مصـرف،       . بیاورند
ي هـر دو هفتـه   هـا  هاي خالی، بررسی ملاقـات  شمارش بطري

  .هاي تلفنی هر هفته صورت گرفت یکبار و پیگیري تماس
بلافاصله بعد از تولیـد، ترکیـب دوغ   : کنترل کیفیت محصول

در اواسط و پایان دوره بـراي اطمینـان از   ) D3شامل ویتامین (
. مورد ارزیابی قـرار گرفـت   D3ثبات ترکیبات خصوصاً ویتامین 

بهداشـتی   -، نوشیدنی، آرایشیها در آزمایشگاه غذا گیري اندازه
ماد مورد تأییـد معاونـت غـذا و داروي وزارت بهداشـت انجـام      

  . گرفت
هـا بـا اسـتفاده از آزمـون      توزیع نرمال داده: هاي آماري روش

ها به صورت  داده. کولموگروف اسمیرنوف مورد تائید قرار گرفت
ها در داخـل   مقایسه داده. میانگین بیان شدند ±انحراف معیار

 – t جفتـی و  -tها به ترتیب بــا آزمـون    هر گروه و میان گروه
هـا   براي کنترل عوامل مخدوشگر بین گـروه . مستقل انجام شد

ها بـا   آنالیزکوواریانس به کار رفت و ارتباط بین متغیرها از داده
متغیرهاي . استفاده از ضریب همبستگی پیرسون صورت گرفت

اسکور مورد مقایسه -طبقه بندي شده با استفاده از آزمون کاي
دار در نظـر گرفتـه    معنـی  >05/0pدر این مطالعـه  . قرار گرفت

هاي آماري با استفاده از بسـته آمـاري    همه تجزیه تحلیل. شد
صـورت   5/11براي وینـدوز بـا نسـخه    ) SPSS(علوم اجتماعی 

  ).SPSS Inc., Chicago, IL(گرفت 

 هایافته  
توزیـع سـن،   : هـاي غـذایی   هاي عمومی و دریافت ویژگی

جنس ، طول مدت بیماري و مصرف داروهاي استاتین تفـاوت  
همچنـین  ). 1جـدول (داري را بین دو گـروه نشـان نـداد     معنی

داري بین دو گروه در میـانگین دریافـت انـرژي و     تفاوت معنی
هـا   داده( نشـد  دیده ) Dبه جز ویتامین ( مواد مغذي دریافتی 

  ).نشان داده نشده است
  

  هاي افراد انتخاب شده در هردوگروه برخی ویژگی .1جدول 
  PD متغیر

 50تعداد ( 
 )نفر

FD  
 50تعداد ( 

 )نفر

P value 

 86/0 6/52±3/6  4/52±4/8  )سال( سن
 28/0 26/24 31/19 )زن/مرد(جنس

 40/0  24/22 19/18 زنان بعد از یائسگی
 18/0  3/8± 6/4  7 ± 2/5 )سال(مدت زمان ابتلا به دیابت 

 18/0 5)10( 1)2( عدم مصرف سیگار
ــاي   ــتفاده از داروهـ ــدم اسـ عـ

 استاتین
)8(4 )10(5 75/0 

ذکر ) تعداد ) درصد(( یا به صورت ) انحراف معیار ±میانگین ( مقادیر به صورت 
 .شده است

FD : دوغ غنی شده با ویتامینD  ؛PD :دوغ ساده  
  

دن و فشـارخون    اندازه : هاي تن سنجی، توده چربـی بـ
داري را نشـان   هاي تن سنجی تفـاوت معنـی   مقادیر پایه اندازه

، نمایـه تـوده بـدن و    )WC(محیط دور کمـر  ). 2جدول( نداد 
به طـور   PDدر مقایسه با گروه  FDدرصد توده چربی در گروه 

هرچند که در پایان مداخله تغییرات . چشمگیري کاهش یافت
در  FD 0/13±1/78در گـروه  (وزن بین دو گروه متفاوت نبود 

ــل  PD ،1/13± 6/77، در گــروه  P=058/0،  1/78±0/13مقاب
  تغیــــرات). 2جـــدول ( )P= 83/0،  0/77±8/12در مقابـــل  

 FM  داري در گــروه  بـدن نــاچیز بــود امــا افــزایش معنــیPD 
)019/0 =p ( و در گروهFD  داري مشـاهده شـد    یکـاهش معن ـ
)22/0 =p) (ــدول ــد ). 2ج ــرات درص ــروه   FMتغیی ــین دو گ ب

مقادیر نهایی  FDدر گروه  ).3جدول) (p= 23/0(دار نبود  معنی
 (DBP)و فشـار خـون دیاسـتول    (SBP)  فشار خون سیسـتول 

ــه    ــادیر پای ــه مق ــه نســبت ب ــدکی را نشــان داد ک تغییــرات ان
اما مقایسه بـین  ) p  ،002/0 =p= 007/0به ترتیب (داربود  معنی

گروهی تغییرات فشار خون سیستول و فشـار خـون دیاسـتول    
 ،p= 150/0بـه ترتیـب   (داري نداشت  بین دو گروه تفاوت معنی

090/0 = p.(  
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  مقایسه مقادیر اولیه و پایانی متغییرهاي مورد مطالعه در دو گروه. 2جدول 
  PD گروه

 )نفر50تعداد (
 FD  

 )نفر50تعداد (
 pi  Pii بعد قبل    pi بعد قبل متغیرها 

 83/0 003/0 0/77± 8/12 6/77± 1/13    058/0 8/78 ± 2/13 1/78± 0/13* وزن
 090/0 013/0  5/97± 8/8 25/98± 2/9   035/0 5/102 ± 2/9 34/101 ± 1/9 )سانتی متر(دور کمر 

BMI )09/0 005/0 4/28± 0/4 6/28± 0/4   079/0 2/30 ± 3/4 0/30 ± 2/4 )کیلوگرم بر مترمربع 
 22/0 22/0 7/34± 4/9 2/36 ± 8/8   019/0 8/39± 5/9 6/38 ± 6/9 )درصد(توده چربی

 42/0 007/0 5/118± 0/21 7/125± 4/14   22/0 7/125 ± 9/6 2/128± 6/16 )میلی متر جیوه(فشار خون سیستول 
 42/0 002/0 4/73± 5/8 5/78± 3/10   62/0 0/77 ±3/9 8/77 ± 8/10 )میلی متر جیوه(فشار خون دیا سیستول 

FSG )13/0 001/0 0/9± 8/2 5/10± 1/3   32/0 0/10 ± 2/3 6/9 ±6/2 )میلی مول در لیتر 
 06/0 002/0 0/111± 0/82 0/141± 2/113   01/0 2/204± 3/90 8/177 ± 6/80 )پیکو مول در لیتر(انسولین 
HbA1G )10/0 001/0 8/7± 3/1 7/8± 8/1   087/0 5/8± 6/1 9/8 ±6/1  )درصد 

QUICKI 02/0 ±28/0 02/0 ±27/0 041/0   02/0 ±29/0 02/0 ±30/0 001/0 03/0 
TG )86/0 01/0 7/1± 92/0 1/2± 1/1   98/0 0/2± 1/1 0/2± 97/0 )میلی مول در لیتر 

HDL-C )15/0 043/0 56/0± 10/0 54/0± 10/0   52/0 50/0± 0/1 51/0± 1/0 ) میلی مول در لیتر 
TC )68/0 001/0 8/1± 38/0 1/2± 42/0   68/0 0/2± 60/0 1/2 ± 55/0 )میلی مول در لیتر 

LDL-C )12/0 003/0 0/1± 26/0 1/1± 36/0   52/0 2/1 ± 36/0 2/1± 36/0  )میلی مول در لیتر 
(OH)D25 )90/0 001/0 0/72± 5/23 5/38± 2/20   28/0 4/33± 8/22 0/38± 8/22 )نانو مول در لیتر 

iPTH )12/0 001/0 1/40± 6/15 5/52± 1/24   28/0 1/59±2/18 0/55± 5/22 )نانو گرم در لیتر 
ACR )74/0 61/0 6/31± 9/68 2/36± 4/99   88/0 1/44± 2/158 8/41± 2/106 )درمیلی مول گرم میلی 

 50/0 001/0 75/0± 64/0 95/0± 38/0   67/0 88/0± 41/0 80/0± 40/0 )میکروگرم در لیتر(اندوتلین 
 14/0 001/0 4/14± 7/5 1/18± 1/7   42/0 1/17± 9/6 1/16± 5/6 )میکروگرم در لیتر( Eسلکتین
MMP-9 )15/0 001/0 3/8± 7/3 6/10± 2/4   66/0 6/9± 7/4 2/9± 3/5 )میکروگرم در لیتر 

 .انحراف معیار بیان شده اند یا به صورت درصد ذکر شده است ±ها به صورت میانگین  داده*
Pi : ،تفاوت درون گروهیPii  : ،تفاوت بین گروهی در ابتداPii : گروهی  بعد از مداخلهتفاوت بین  

 FD : دوغ غنی شده با ویتامینD  ؛PD :دوغ ساده  
  

نسبت    FDدر گروه D25(OH)غلظت  : D25(OH)وضعیت 
، بـه   PDو در مقایسـه بـا گـروه    ) >p 001/0(به مقادیر پایـه  

درحـالی کـه وضـعیت    ) >p 001/0(تدریج افزایش یافته اسـت 
) نانومول در لیتر D )(OH)D25 > 50کمبود خفیف ویتامین 

% 5/74(داري را نشـان نـداد    بین دوگروه در ابتدا تفاوت معنـی 
درصــد کمبــود   ). 2χ ، 803/0 =p= 062/0، %6/77در مقابــل  

داري  درصـد کـاهش معنـی    5/4تنهـا   FDدر گـروه  Dویتامین 
ــروه   ــا در گ ــین  PDداشــت ام ــزایش  4/31-8/48ب ــد اف درص

افزایش غلظت ). 4جدول)( >p 001/0(داري مشاهده شد  معنی
(OH)D25  در گــروهFD داري در  بــا کــاهش تــدریجی معنــی
بین  iPTHتغییرات سرمی . همراه بود) 2جدول ( iPTHغلظت 

  .)3جدول )( p= 07/0(داري را نشان نداد  دوگروه تفاوت معنی
  

به طـور کلـی    :هاي خون چربیوضعیت قندخون و ترکیب 
ــه طــور برجســته (وضــعیت قنــد خــون   ــولین FSGاي  ب ، انس

ــا گــروه  FDدر گــروه ) QUICKIو بــه طــور  PDدر مقایســه ب
به منظور بررسی اثر احتمالی تغییرات . داري بهبود یافت معنی

مقادیر توده چربی یا توزیع چربی بدن، روابط مجـدداً ازطریـق   
ANCOVA   ــد ــرل درص ــراي کنت ــوان دو  WCو  FMب ــه عن ب

، انسـولین  FSGتفـاوت در  . مخدوشگر مورد ارزیابی قرار گرفت
بـه ترتیـب   ( دار بـاقی مانـد    معنـی همچنـان   QUICKIسرم و 

004/0 p< ،001/0 p<  ،001/0p< . ( هرچندHbA1c   کـاهش
، تغییــرات ) p= 001/0(نشــان داد  FDداري را در گــروه  معنــی

  .)3جدول(دار نبود  بین گروهی معنی
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 PDیا  FDمقایسه تغییرات زیست نشانگرها در طی درمان در گروه  .3جدول 
  FDتغییرات در گروه  متغیرها

 )نفر50تعداد (
  PDتغییرات در گروه 

 )نفر50تعداد (

Pii  

 005/0 +1/1± 6/3 - 75/0± 8/2 )سانتی متر(دور کمر 
BMI )07/0 25/0± 9/0 -17/0 ± 4/1  )کیلوگرم بر مترمربع 

 23/0 -0/1± 3/5 +1/1± 0/3 )درصد( توده چربی
 15/0 -5/2± 6/14 - 3/7± 5/18 )میلی متر جیوه(فشار خون سیستول 

 09/0 -63/0± 3/9 -5/3± 8/7 )میلی متر جیوه(فشار خون دیا سیستول 
FSG )0001/0 +2/6± 8/44 -6/26± 6/45 )میلی مول در لیتر< 

 >0001/0 +8/3± 3/10 - 3/4± 6/9 )پیکو مول در لیتر(انسولین 
HbA1G )10/0 -4/0± 7/1 -9/0± 4/1 )درصد 

QUICKI 02/0 ±01/0+ 02/0 ±005/0- 0001/0< 
TG )04/0 +001/0± 42/0 -34/0± 92/0 )مول در لیتر میلی 

HDL-C )01/0 -01/0± 08/0 +03/0± 09/0 )مول در لیتر میلی 
TC )009/0 -02/0 ±36/0 -22/0± 39/0 )مول در لیتر میلی 

LDL-C )02/0 -02/0± 19/0 -12/0± 27/0 )مول در لیتر میلی 
(OH)D25 )0001/0 -7/2± 6/16 +6/32± 3/18 )نانومول در لیتر< 

iPTH )07/0 3/4± 3/58 -7/11± 6/20 )پیکوگرم در میلی لیتر 
ACR )38/0 89/0± 8/24 -3/6± 6/51 )گرم درمیلی مول میلی 

 028/0 35/0 ± 63/0 03/0 ± 55/0 )نانوگرم در دسی لیتر(اندوتلین 
 003/0 +95/0 ± 3/8 -8/3± 3/7 )نانوگرم در دسی لیتر( Eسلکتین
MMP-9 )02/0 +44/0 ± 1/7 -3/2± 7/3 )نانوگرم در دسی لیتر 

 .صورت درصد ذکر شده استه انحراف معیار بیان شده اند یا ب ±صورت میانگینه ها ب داده
Pii  :تفاوت بین گروهی.  

FD : دوغ غنی شده با ویتامینD  ؛PD :،دوغ سادهBMI :،نمایه توده بدنBP : ،فشارخونFSG :،قند خون ناشتا HbA1G  : ،هموگلوبین گلیکوزیلهTG :،تري گلیسیرید HDL-C :
مـاتریکس  : MMP-9هورمون پاراتیروئید ، : D  ،iPTHهیدروکسی ویتامین D25 :25(OH)لیپوپروتیئن با چگالی پایین، : LDL-Cکلسترول تام ، : TCلیپوپروتئین با چگالی بالا،

  متالوپروتئینا
  

در ابتدا هیچ کدام از ترکیبات چربی خـون بـین دو گـروه     
-TC ،HDLدر پایان مداخلـه،  . داري را نشان نداد تفاوت معنی

C وLDL-C  در گــروهPD ــرات معنــی ــا تغیی ــت ام   داري نداش
بــه (داري داشــت  کــاهش معنــی LDL-Cو FD ،TCدر گــروه  

داري  افزایش معنـی  HDL-C و)  p= 003/0و p= 001/0ترتیب 
ــ ــدول ) (p= 043/0(ت داشـــــ ــرات در). 2جـــــ   تغییـــــ

 TC )009/0 =p  (،TG)04/0 =p ( ، HDL-Cســرمی  غلظــت 
)01/0 =p ( و LDL-C )02/0 =p (   دار  معنـی گـروه  بـین هـردو

به منظور بررسی اثرات بهبود مقاومت انسـولین  ). 3جدول(بود 
هـا بـا اسـتفاده از آنـالیز      هاي خـون تفـاوت   روي ترکیب چربی

ANCOVA  با کنترلQUICKI   مجـدداً   به عنـوان مخدوشـگر
دار از بـین   هاي معنـی  مورد مقایسه قرار گرفت که تمام تفاوت

ــراي p= 093/0(رفــت  ــراي TC ،146/0 =p ب   TG ، 335/0=p ب
     ).LDL-Cبراي   p= 194/0 و HDL-C براي

هاي اندوتلیال و نسبت  زیست نشانگرهاي کارکرد سلول
زیسـت نشـانگرهاي کـارکرد     :کـراتینین آلبومین اداري به 

در ابتـدا بـین دوگـروه تفــاوت     ACRهـاي انـدوتلیال و    سـلول 
 PDدر پایـان دوره مداخلـه درگـروه    . داري نشان ندادنـد  معنی

دار نبود اما در گـروه   تغییرات در متغیرها از لحاظ آماري معنی
FD    ســلکتین  1-غلظــت انــدوتلین ،E  وMMP-9   کــاهش

تفاوت تغییرات بین گروهی ). 2جدول(داري را نشان داد  معنی
بـراي تعیـین وابسـتگی تغییـرات در     ). 3جـدول (دار بود  معنی

زیست نشانگرهاي انـدوتلین بـه تغییـرات مقاومـت انسـولین،      
ــی، اخــتلاف  ــوده چرب ــع ت ــا توزی ــادیر ی ــا اســتفاده از  مق هــا ب

ANCOVA  برايQUICKI ،FM  وWC شـگر  به عنوان مخدو
تفاوت بین گروهی در تغییرات . مجدداً مورد ارزیابی قرار گرفت

بعـــد از کنتـــرل تغییـــرات  MMP-9،  1-ســـرمی انـــدوتلین
QUICKI ،FM  وWC ــی ــد    معن بــه ترتیــب  (دار بــاقی مان

009/0 =p  ،005/0 =p   . (   در مقابل ، تفاوت بـین گروهـی در
و  QUICKI ،FMبعــداز کنتــرل  Eتغییــرات ســرمی ســلکتین 

WC )092/0 =p (که تنها تغییرات  زمانی. تغییرات از بین رفت
QUICKI   ،تغییـرات بـین    به عنوان مخدوشگر کنتـرل گردیـد

]  و) p= 006/0(1-، انـدوتلین )E )026/0 =pگروهی در سـلکتین 
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MMP-9 )008/0 =p (ایــن تغییــرات بــا . دار بــاقی مانــد معنــی
ه از دار در دفـع ادراري آلبـومین همـراه نبـود ک ـ     کاهش معنی

  .بین گروهی مورد ارزیابی قرار گرفت ACRطریق 
  

 PDو  FDدر دو گروه  Dمقایسه وضعیت ویتامین . 4جدول 
 FD  کل

 )نفر50تعداد (
PD 

 )نفر50تعداد (
گروه           

 D ویتامین وضعیت*
کمبود   n قبل  16)32(**  13)0/26(  29)58(

 بعد  21)50(  2)4/4(  23)4/54(  )درصد(

  ناکافی n قبل  22)0/44(  25)0/50(  47)0/94(
 بعد  14)3/33(  5)1/11(  19)4/44(  )درصد( 

  کافی  n قبل  12)0/24(  12)0/24(  24)0/48(
 بعد  7)7/16(  43)4/84(  50)7/43(  )درصد(

نانو مول در  50نانو مول در لیتر،  50 ≥کافی : تعریف شده  Dوضعیت ویتامین *
نانو مول در لیتر کمبود  5/27نانو مول در لیتر، کمتر از 5/27  ≥ناکافی >لیتر 

  .تعریف گردید
  ها استفاده شد براي مقایسه 2از آزمون کاي -

  .مقادیر داخل پرانتز نشان دهنده درصد است**
FD : دوغ غنی شده با ویتامینD  ؛PD : دوغ ساده ؛n :تعداد  
  
  بحث  

در افراد مـورد مطالعـه  قابـل      Dشیوع بالاي فقر ویتامین 
درحـالی  ). 11، 12(باشـد   قیاس با سایر گزارشات در ایران می

هفتـه مداخلـه    12بعـد از   Dکه عدم کفایت و کمبود ویتامین 
داري در  کــاهش معنــی. تغییــري را نشــان نــداد PDدر گــروه 

هم کارایی بالاي دز مورد  FDدر گروه  Dوضعیت فقر ویتامین 
را در دوغ   D3یست دسترسـی بـالاي ویتـامین    استفاده و هم ز

تمـام شـرکت کننـدگان دوره مداخلـه را بـه پایـان       . نشان داد
بود کـه بـر مبنـاي  بررسـی     % 100رساندند و پذیرش بیماران 

هاي تلفنـی، گزارشـات افـراد و     جداول مصرف، پیگیري تماس
هـر  . قابل قضاوت است FDدر گروه  D25(OH)افزایش غلظت 
علـی  %) FD )5/4در گـروه   Dکمبـود ویتـامین   چند که وجود 

هفتـه   12بـه مـدت    Dویتـامین   IU1000رغم دریافت روزانه 
 FDافرادي که در گـروه  . تواند همچنان قابل ملاحظه باشد می

نـامطلوب بـاقی مانـد، بعـد از      Dقرار داشتند وضعیت ویتامین 
مداخله تغییر قابل ملاحظه اي در زیست نشانگرهاي اندوتلیال 

در حـال حاضـر مطالعـات مشـابه اي     . ندخون نشان ندادندو ق
با در نظر گرفتن شیوع بالاي کمبـود  . )19(گزارش شده است 

ه مبتلا به دیابت و چـه بـه ظـاهر    در افراد ایرانی چ Dویتامین 
 "، و بــا فــرض اینکــه شــیوع یکســان از افــراد)12، 20(ســالم 

در کل جمعیت وجـود دارد، تعـداد بیشـماري از     "غیرپاسخگو
. برنـد  بهره نمـی  Dمردم از دریافت روزانه توصیه شده ویتامین 

ــق   چنــین تفــاوت ــاي فــردي ممکــن اســت حــداقل از طری ه

. قابـل توجیـه باشـد   ) D )VDRین مورفیسم گیرنده ویتام پلی
و مستعد بودن چنـدین  ) VDR(داري بین گیرنده  رابطه معنی

ــر ســرطان   ــاري نظی ــت اولســراتیو  ،)21، 22(بیم ، )23(کولی
) 25، 26(و هردو نـوع بیمـاري دیابـت     )24(سندرم متابولیک 
  . گزارش شده است

از  Dویتـامین   IU1000هفته دریافت روزانـه   12به دنبال 
دیـده   BMI ،WC،FMداري در  دوغ غنی شده، کـاهش معنـی  

رابطـه  . )11(باشـد   یشد که همسـو بـا گزارشـات پیشـین م ـ    
و فربهـی در افـراد سـالمند     Dمعکوسی بین وضعیت ویتـامین  

و ) 28، 29(کــه در بیشــتر کودکــان  )27(دیــده شــده اســت 
رسـد   به نظر مـی . مورد تأیید قرار گرفته است )30(بزرگسالان 

تولید که کلسی تریول داخل سلولی هم در افزایش و هم مهار 
از طریــق  )31(هــاي چربـی در محــیط کشـت ســلولی    سـلول 

شـده بـا پرولیفراتیـو     مسیرهاي دربردارنده گیرنده گاماي فعال
) RXR( رتینوئیـد  Xو گیرنده ) ߛܴܣܲܲ(نوع گاما  زوم پراکسی

 .)32(دخیل است 
و کلسیم  Dچندین مطالعه اثري از مصرف مکمل ویتامین 

و در کودکـان   )33(در کاهش وزن بر فربهی مشاهده نکردنـد  
، نتیجه و نـه علـت فربهـی بیـان      Dچاق وضعیت فقر ویتامین

هرچند که افـراد فربـه در مطالعـه یـاد شـده      . )34(شده است 
دریافــت  )33( Dدر روز ویتــامین ) IU10(میکــرو گــرم  25/0

یر در نظرگرفته شده براي غلظت کردند که خیلی کمتر از مقاد
از آن گذشته، کاهش وزن ممکن . )35(است  D25(OH)بهینه 

هـاي چربـی را    تولیـد سـلول  بـر   Dاست اثر احتمالی ویتامین 
ثر ؤبراي غلبه بر این مشکل در ایـن مداخلـه از دز م ـ  . بپوشاند

   .و از وزن پایدار بکار برده شد Dویتامین 
عنوان فاکتور خطر مسـتقل در  ه ب Dوضعیت فقر ویتامین 

وقـوع پرفشـاري خـون شــریانی تشـخیص داده شـده اســت و      
توانـد موجـب    مـی  Dپیشنهاد شده است که مکمـل ویتـامین   

به هرحال، در . )36(شود  SBPمیلی متر جیوه در  2-6کاهش 
این مطالعه علی رغم وقـوع بـالاي کمبـود ویتـامین در میـان      

 Dداري در مصرف منظم ویتـامین   کنندگان اثرات معنی شرکت
بایست اشاره نمود  می. دیده نشد) DBPیا  SBP(در فشار خون 

از طرفی . که اغلب افراد مورد مطالعه فشارخون طبیعی داشتند
در گـروه  %) 6/17(نفـر   9و  FD در گـروه %) 4/15(نفر  8تنها 
PD  حتـی  . متـر جیـوه داشـتند    میلی 85/135فشارخون بالاي

داري را  آنالیز مجدد روي افراد با پرفشاري خون تغییرات معنی
روي فشارخون در بیشتر  Dاثرات احتمالی ویتامین . نشان نداد

  .تحقیقات ارزشمند است
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خلـه ي  بهبود وضعیت قند خون افراد پس از یک دوره مدا
بعـد از  . )11(باشـد   اي با مشاهدات قبلی همراستا می هفته 12

گیـري وجـود دارد کـه     هنوز تفـاوت چشـم   FMو  WCکنترل 
بهبـود ترشـح و حساسـیت    ( توان آن را به اثرات مسـتقیم   می

) ، وزن بـدن  FMکـاهش تـدریجی   (و غیر مستقیم ) انسولین 
  .کوله کلسی فرول بر وضعیت قندخون نسبت داد

داري در ترکیـب   بهبود معنی )11(قبلی  برخلاف گزارشات
بـا حـذف تغییـرات    .  دیـده شـد   FDهاي خون در گروه  چربی
شود  استنباط می QUICKIدار بین گروهی بعد از کنترل  معنی

هـاي خـون ممکـن     روي ترکیب چربـی  D3که اثرات ویتامین 
است با اثرات بهبود آن روي قند خون به طور ثانویـه اثرگـذار   

دو سـاله   RCTاین مطالعـه، در یـک   هاي  برخلاف یافته. باشد
سی سی  400ساله یا بالاتر، دریافت روزانه  50مرد  167روي 

ویتـامین   IU 800کلسـیم و   گرم میلی1000شیر غنی شده با 
D3 در مقابـل طـی   . )37(هاي خون اثر نمی گذارد  روي چربی
چـاق، دریافـت   /هفته مداخله کاهش وزن در زنان پـر وزن  15

منجر به کـاهش   Dویتامین  IU400گرم کلسیم و  میلی 1200
در مقایسه با زنانی که تنها رژیم کاهش  LDL-Cسطح سرمی 

برخی اختلافـات ممکـن اسـت بـه      .)38(وزن داشتند، گردید 
. افراد باشـد  D25(OH)علت تفاوت مقادیر اولیه چربی خون و 

شایان ذکر است که افراد مطالعه کنونی وضعیت چربـی خـون   
تري داشته باشند، بـه دلیـل    پایین) بالا TGو  TCبه خصوص (

اي خیلـی   آن که ممکن است ایـن افـراد بـه مـداخلات تغذیـه     
هـاي   روي ترکیـب چربـی   Dاثرات ویتـامین   .ق تر باشندمشتا

هاي خون نیاز به مطالعه بیشـتر از طریـق    خون و لیپوپروتئین
  .کارآزمایی بالینی کنترل شده دارد

را بـه   Eو سـلکتین   1-افزایش غلظت درگـردش انـدوتلین  
هـاي عروقـی و    توان به ازدیـاد تولیـد تنـگ کننـده     ترتیب می

. )39(ها نسـبت داد   افزایش چسبندگی و نفوذپذیري لکوسیت
از سویی دیگر افزایش گلوکز محیطی منجر بـه تحریـک بیـان    

شـده اسـت    MMP-9، به ویژه  ینچندین ماتریکس متالوپروتئ
، تصلب شراین و ناپایداري پلاك را  که افزایش تجزیه ماتریکس

اخیراً نشان داده شده است سرکوب تنظیمـی  . )40(در بردارد 
MMP-9      از طریق بهبود انسولین منجـر بـه کـاهش ضـایعات

و  apoEهـاي دیـابتی فاقـد     هاي داخلی عروقـی در مـوش   لایه
مطالعـه اخیـر   در . )41(مستعد به تصلب شـریان شـده اسـت    

ــلکتین     ــرمی س ــت س ــق غلظ ــدوتلیال از طری ــعیت ان ،  Eوض
بعـد   MMP-9و زیست نشانگرهاي التهابی عروقی، 1-اندوتلین

از طریـق مصـرف دوغ    Dویتـامین   IU1000از دریافت روزانـه  
داري در  با این حال با تغییر معنی. غنی شده بهبود یافته است

ه اســت کــه گـزارش شــد . دفـع ادراري آلبــومین همــراه نبــود 
بـا    XIIaمحلول، بـه همـراه فاکتورهـاي انعقـادي      Eسلکتین 

در افراد مبتلا به دیابت  ساله عروق  خونی بزرگ10هاي  رخداد
هاي اندوتلیال مرتبط  کارکرد سلول. )42(نوع دوم مرتبط باشد 

در افراد دیابتی به طور جزئی و غیرمسـتقیم   Dبا فقر ویتامین 
ــت    ــا عفون ــرتبط ب ــل م ــق عوام و  )ఉ   )NF-݇ఉ ()43݇از طری

تفـاوت  . )44(گیـرد   هاي پـیش سـاز انجـام مـی     کاهش سلول
وجود دارد زیـرا   MMP-9،1-دار بین گروهی در اندوتلین معنی

اثر مستقیمی روي زیست نشـانگر اول و دوم دارد    D3ویتامین 
روي  Dاثر ویتـامین   ، WCو  QUICKI ،FMنترل اما بعد از ک

اخیـراً  . تواند یک اثري غیرمستقیمی داشته باشد می Eسلکتین
گزارش شده است که اختلال ترکیب چربـی خـون و افـزایش    

BMI      با آسیب عروق بزرگ خون مـرتبط بـوده در حـالی کـه
با آسیب عروق کوچـک خـون    HbA1cمدت بیماري و افزایش 

یـک   Dبنابراین تخلیه ذخـایر ویتـامین    .)45(در ارتباط است 
معیار پیشگیرانه مؤثر عیله تکوین آسیب زایی عروق کوچک و 

 ،BMIهـاي لیپیـدي،    بـزرگ خـون از طریـق بهبـود فراسـنج     
HbA1cایـن اثـرات ممکـن اسـت قابـل مقایسـه بـا        . می گردد

  . )46(ترکیب متفورمین و آترواستاتین باشد 
و  Dین کمبود ویتامینچندین مطالعه مشاهده اي ارتباط ب

پیشنهاد کـرده انـد امـا تنهـا تعـداد انگشـت       بیماري عروقی را 
را بــر عملکــرد   Dشــماري از ایــن مطالعــات اثــرات ویتــامین 

در مطالعـه پـایلوت   .انـد  هـاي انـدوتلیال بررسـی نمـوده     سلول
 Dفرد دیـابتی بـا دریافـت ناکـافی ویتـامین       34کوچکی روي 

)(OH)D25 > 50 تنها در یک فرد مگـا دز  ) ترنانو مول در لی
ــامین  ــمگیري از   ) IU100000(ویت ــودي چش ــه بهب ــر ب منج

ــدوتلیال شــد عملکــرد ســلول ــق عضــلانی . )47( هــاي ان تزری
IU300000 ــامین ــالینی کمبــود    Dویت ــراد تحــت ب ــراي اف ب

مــاه اثــرات مطلــوبی روي عملکــرد 3بــه مــدت    Dویتــامین
در مطالعه مقطعـی، غلظـت   . )10(هاي اندوتلیال داشت  سلول

(OH)D25  گردش ارتباط معکوسی باMMP-9  دارد و وضعیت
در . باشـد  مـی  MMP-9تنها پـیش گـویی کننـده      Dویتامین 

سـاله در افـراد دچـار    1اي دیگر، به دنبال مکمل یـاري   مطالعه
-MMPداري در  ، کــاهش معنــی) فــرنD )41کمبـود ویتــامین 

 Dاثرات سرکوب کننده ویتـامین  . )48(مشاهده شد %) -68(9
سرم بیماران دیابـت نـوع دوم بـا مطالعـات قبلـی       MMP-9بر 

هرچند که بیشتر مطالعات انجام شده روي حجم . همسو است
 Dهاي مختلف، مقادیر متفاوت ویتـامین   نمونه پایین، در گروه

و پی آمدهاي مختلف بوده است کـه نتیجـه گیـري قطعـی را     
]   .کند سخت می
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کـاهش سـطح    QUICKIدر مطالعه حاضر بعـد از کنتـرل   
دیــده شــد کــه   MMP-9و  E، ســلکتین 1ســرمی انــدوتلین

مسـتقل از وضـعیت    Dتـوان بـه اثـرات مسـتقیم ویتـامین      می
همسو با نتایج مطالعه حاضر، مطالعـه اي  . قندخون نسبت داد

ــلول  دیگــ ــان س ــاهش بی ــه ک ــان داد ک ــدوتلیال  ر نش ــاي ان ه
بـا   Dهیدورکسلاز به علت کمبود ویتامین-1و آلفا VDRعروق

  .هاي اندوتلیال همراه است کارکرد نامناسب سلول
بایسـتی در نظـر    هاي این مطالعه را می در پایان محدودیت

از آنجائی که این مطالعه در فصل سرد سال انجام شـد  . گرفت
افراد منعکس کننده وضعیت این ویتـامین   Dمین وضعیت ویتا

علاوه بر این تغییرات مشاهده شده بعـد از  . در کل سال نیست
تـوان   هفته مداخله را لزوماً براي اثرات طولانی مـدت نمـی   12

  .تعمیم داد
در مطالعه حاضر نتایج نشان داد در افراد مبتلا بـه دیابـت   

اي خون، زیست ه نوع دوم که وضعیت قندخون ، ترکیب چربی
هاي اندوتلیال همگی به دنبال مصرف  نشانگرهاي کارکرد سلول

داري روي میکـرو   بهبود یافت اما تأثیر معنـی  Dمنظم ویتامین
افــزایش قابــل تــوجهی در . آلبــومین ادراري تــأثیري نداشــت

در گردش به دنبال دریافـت منظمـی از دوغ غنـی     Dویتامین 
در دوغ افزایش  Dمین شده نشان داد که زیست دسترسی ویتا

هـاي   تواند براي کارگزاران سـلامت بـراي برنامـه    این می. یافت
واضـح اسـت کـه مطالعـات     . غنی سازي مورد توجه قرار گیرد

تصادفی و کنترل شده در مدت زمان طولانی تـر و بـا ارزیـابی    
پیامدهاي بالینی  بـراي تأییـد اثـرات بـالقوه سـودمند مکمـل       

  .مورد نیاز است Dویتامین 
  سپاسگزاري

 از انجمن دیابت ایران، انجمـن دیابـت گابریـگ، شـرکت

 و همه افرادي کـه در ایـن مطالعــه ) پگاه(صنایع لبنی ایران 

ــی  ـــدردانی م ـــمیمانه قـ ـــتند، صـ ـــارکت داشـ ــاییم مشـ . نم
، NNFTRIهاي مـالی در ایـن مطالعـه توســط      تــأمین کمک

TUMS جمهــوري ، صــندوق حمایــت از پژوهشــگران ریاســت
هـر دو سـاده و غنـی شـده بـا      (ها  نیمی از دوغ. صورت گرفت

توسـط دکتـر   و  )پگـاه (توسط صنایع لبنی ایـران  ) Dویتامین 
  .تیرنگ نیستانی فراهم شد
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Background and Objectives: In this study, the effect of improvement of vitamin D status on glycemic 
status, lipid profile and endothelial biomarkers in T2D subjects was investigated.  

Materials and Methods: Subjects with T2D were randomly allocated to one of the two groups to receive 
either plain yogurt drink (PYD; containing 170 mg calcium and no vitamin D/250 mL, n= 50) or vitamin 
D3-fortified yogurt drink (FYD; containing 170 mg calcium and 500 IU/250 mL, n = 50) twice a day for 
12 weeks. Anthropometric measures, glycemic status, lipid profile, body fat mass (FM) and endothelial 
biomarkers were evaluated at the beginning and after the 12-week intervention period.  

Results: Intervention resulted in significant differences in changes of endothelin-1, E-selectin and MMP-9 
concentrations in FD compared to PD (-0.35 ± 0.63 versus -0.03 ± 0.55, P= 0.028; -3.8 ± 7.3 versus 0.95 ± 
8.3, P = 0.003 and -2.3 ± 3.7 versus 0.44 ± 7.1 ng/mL, respectively, P < 0.05 for all). Even after 
controlling for changes of QUICKI, FM and waist circumference remained significant for endothelin-1 
and MMP-9 (P = 0.009 and P = 0.005, respectively).  

Conclusions: Ameliorated vitamin D status was accompanied by improved glycemic status, lipid profile 
and endothelial biomarkers in T2D subjects. The research findings suggest both direct and indirect 
ameliorating effects of vitamin D on the endothelial biomarkers. 

Keywords: Vitamin D, Endothelial, Blood glucose, Lipid profiles  
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