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  چكيده

هـدف ايـن   . هاي آزاد محافظت كننـد  ها را از آسيب ناشي از راديكال      توانند سلول   اكسيدان مي   ها به عنوان تركيبات آنتي    پروتئين :سابقه و هدف  
  .اكسيداني پروتئين سويا در شرايط التهاب حاد كبدي بود مطالعه، بررسي اثر محافظتي و آنتي

گروه اول و دوم، با رژيـم       .  موش به صورت تصادفي به سه گروه تقسيم شدند         48در مطالعه حاضر كه از نوع تجربي بود، تعداد           :ها و روش مواد  
متيـل نيتـروزآمين جهـت      ديmg/kg 30از دوز . پروتئين ايزوله سويا تغذيه شدند   % 20پروتئين كازئين و گروه سوم با رژيم حاوي         % 20حاوي  

، آلكالين فسفاتاز،   AST  ،ALTهاي    هاي سرمي آنزيم  در انتهاي مطالعه، شاخص   . هاي دوم و سوم استفاده شد       هاي گروه   بدي موش ايجاد آسيب ك  
  .ارزيابي قرار گرفت ها مورد و بافت كبد در ميان گروهآلدهيد  دي توتال ، مالون روبين ، آلبومين، بيلي توتال پروتئين

و افـزايش مقـادير سـرمي     ) >IU.L-16/493±2/270) (05/0P (سـرم    ALTكـاهش ميـزان  له سويا موجـب  پروتئين ايزورژيم حاوي  : ها يافته
 .دار نـشد  ها موجب تغييرات معني اين رژيم در مورد ساير شاخص. شد ) >nmol.ml-17/1±5/8( ) 05/0P  (MDAو ) g.dl-17/0±3/4 ( آلبومين

  .ها بودتر هپاتوسيت ن ايزوله سويا در بهبود آسيب و بازسازي سريع اثر مثبت پروتئيهاي هيستوپاتولوژيكي حاكي ازيافته

  .باشد ثر مؤتواند در بهبود آسيب حاد كبدي و كاهش عارضه دارو  بر اساس نتايج به دست آمده پروتئين ايزوله سويا مي :گيري نتيجه
  التهاب حاد كبدي، پروتئين ايزوله سويا، كازئين :واژگان كليدي

   مقدمه •
ري كبـدي يكـي از مـشكلات عمـده سـلامت در             بيما

آيـد و يكـي از عـوارض آن، القـاي      جهان بـه حـساب مـي     
استرس اكسيداتيو بيشتر بـه بـدن اسـت؛ بـه شـكلي كـه         

اكسيدان به سمت پراكـسيدان بـه         آنتي/ تعادل پراكسيدان 
ــي  ــم م ــد     ه ــزايش تولي ــبب اف ــسئله س ــن م ــورد و اي خ
كـسيداني  ا  هاي آزاد، كاهش قـدرت دفـاعي آنتـي          راديكال

ها، اختلال در هموستاز سلولي، فعـال شـدن چرخـه             اندام
و بنابراين، تشديد روند    ) 1-3( احيا گلوتاتيون    -اكسيداتيو

هـاي    هـاي كبـدي و كـاهش آنـزيم          بيماري، افزايش آنزيم  
 . شود اكسيدان مي آنتي

توانـد    هاي كبدي است كه مـي       هپاتيت يكي از بيماري   
. اي كبـدي منجـر شـود      ه ـ  به سيروز يا كارسينوماي سلول    

 HCV  شــيوع2006ســازمان جهــاني بهداشــت در ســال 
)Hepatitis C virus( 180يعنـي حـدود   % 3 در جهان را 

 در  HCVدر ايـران شـيوع      ). 4(ميليون نفر گـزارش كـرد       
و ) 6% (59/0و  ) 5% (12/0ميان اهدا كنندگان خون بين      
 )8 % (3/45و  )7% (5/31در ميان زندانيان تزريقي بـين  

 .خمين زده شده استت
هـاي فعـال       گونه بدن داراي سيستم دفاع سلولي عليه     

اكسيدان   هاي آنتي   اين سيستم شامل آنزيم   .  است اكسيژن
اكسيداني غيـر آنزيمـي بـا وزن مولكـولي            و تركيبات آنتي  
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فعال اكسيژن  پايين است كه از طريق مهار توليد راديكال         
ر برابـر   و غشاي زيـستي د    ها    سبب محافظت ماكرومولكول  

با اين حـال، ايـن سيـستم بـه          ).  9(شود  اكسيداسيون مي 
هـاي ناشـي از       طور كامـل قـادر بـه جلـوگيري از آسـيب           

هـاي آزاد بـه خـصوص در شـرايط حـاد بيمـاري                راديكال
اكسيدان   نيست و بنابراين، مصرف مواد غذايي حاوي آنتي       

هاي ناشي از آنهـا       به كاهش آسيب و جلوگيري از بيماري      
 ).11، 10(دكن كمك مي

هاي حيواني و     اكسيداني پروتئين   توجه به فعاليت آنتي   
بـه عنـوان مثـال،     .)12-14(گياهي در حال افزايش است

، زئـين   )15(هـاي شـير       مطالعات مختلفـي روي پـروتئين     
  .انجام شده است) 17( سويا و)16(ذرت

هـا و   روتئـين پاي،  طي مراحل فراوري غذا و هضم روده 
شـوند كـه توسـط دسـتگاه           مـي  پپتيدهاي كوچكي ايجاد  

هاي هدف را تحـت تـأثير قـرار           گوارش جذب شده و اندام    
ها عموماً به صورت تركيبات تنظيمـي         اين پپتيد . دهند  مي

هاي   تاكنون پپتيد . كنند  با فعاليت شبه هورموني عمل مي     
  .)18( اند فعال بيولوژيكي متعددي شناسايي شده

ــوب    ــي از مرغ ــوان يك ــه عن ــويا ب ــروتئين س ــ پ رين ت
همـه  توانـد     هاي گياهي معرفي شده است كه مي        پروتئين

محققـان  . اسيدهاي آمينه مورد نيـاز فـرد را تـأمين كنـد           
انـد كـه      خواص بيولوژيكي پپتيدهاي سويا را گزارش كرده      

اكسيداني سويا به طور وسـيعي        در اين ميان، خواص آنتي    
ــرار گرفتــه اســت  در مطالعــه ). 19، 20(مــورد بررســي ق

Sugiyama در شرايط هپاتيت، پـروتئين     ) 21( همكاران   و
سويا علاوه بر افزايش سطح گلوتاتيون كبد موجب كاهش         

 پلاسـما بـه ترتيـب بـه         AST و   ALTهـاي     فعاليت آنزيم 
4ميزان  

5 و 1
% 25هاي دريافت كننده رژيم حاوي   موش1

ررسـي اثـر پـروتئين      همچنـين، در ب   . پروتئين كازئين شد  
سويا بر آسـيب كبـدي و هيپرليپيـدمي ناشـي از مـصرف        

پـروتئين  ) 22( و همكـاران  Parkها، توسط  الكل در موش 
 و  ASTسويا موجب بهبود ماركرهاي آنزيمي باليني مانند        

ALT كـاهش سـطوح    . هاي دچار آسيب كبد شد       درموش
دهنده اثر محافظتي پـروتئين سـويا بـر           ها نشان   اين آنزيم 

هم ) 23(و همكاران  Davisمطالعه . كبد عنوان شده است

نشان داد كه پروتئين سويا با مقادير كم ايزوفلاون موجب          
نشان دادنـد   ) 24( و همكاران    Kim .شود   مي ALTكاهش  

هـاي كبـد     و پـروتئين   ALT و   AST فاكتورهاي   كه بهبود 
 .نتيجه بهبود آسيب و التهاب كبدي است

Bazzoli   هم نشان دادند كه مـصرف      ) 17(همكاران  و
 هفتـه موجـب   4 گرم پروتئين سـويا بـه مـدت         40روزانه  

اين محققان  . شود  كاهش پراكسيداسيون ليپيد پلاسما مي    
اكسيداني پلاسـما     نشان دادند پروتئين سويا ظرفيت آنتي     

ــابي    ــاس ارزي ــر اس ــه ب ــن يافت ــد، اي ــي ده ــزايش م   را اف
(Total Antioxidant Status)  TASدر .  ســنجيده شــد

 سويا   هفته پروتئين  4و همكاران مصرف     Bazzoliمطالعه  
اكسيداني شد كـه بـا نتـايج          موجب بروز برخي اثرات آنتي    

ايـن محققـان    . همسو است ) 25(همكارانو   Aoki مطالعه
ــه  ــد كــ ــشان دادنــ ــويا   نــ ــه ســ ــروتئين ايزلــ   پــ

)Soy Protein Isolate(SPI   كبـدي،   ظرفيت اكـسيداتيو
ــزيم  ــت آن ــاتي  فعالي ــاي گلوت ــاتيون  ه ــاز و گلوت ون ردوكت

بـه همـين دليـل گفتـه        . دهـد   پراكسيداز را افـزايش مـي     
شود كه پـروتئين سـويا در برابـر اسـترس اكـسيداتيو               مي

   . نقش محاظتي دارد Paraquateناشي از سم گياهي
ات انجام شده و بـه منظـور تكميـل          عدر راستاي مطال  

 حاضـر بـا هـدف تعيـين اثـرات           هاي موجود، مطالعه    يافته
حافظتي رژيم حـاوي پـروتئين ايزولـه سـويا بـر آسـيب              م

  . طراحي شدآمين كبدي ناشي از دي متيل نيتروز
  ها  مواد و روش •

مطالعه حاضر از نوع تجربي با استفاده از نمونه حيواني  
 Sprague  موش بزرگ نر از نژاد48در اين مطالعه . است

Dawley  ــي ــا وزن تقريب ــورت   200±10 ب ــه ص ــرم ب  گ
 . تايي تقسيم شدند16 گروه 3 به  يتخصيص تصادف

هــاي  هــاي بــزرگ در طــول مطالعــه در قفــس مــوش
% 55 ، رطوبـت     C○25-20جداگانه واقع در اتاقي با دماي       

 ســاعت تــاريكي  12 ســاعت روشــنايي و  12و مــدت 
آب و غذا به مقدار آزاد در اختيـار آنهـا قـرار             . قرارگرفتند
  .داده شد

جهـت  ) لوتپـاي (مطالعـه آزمايـشي     -ابتدا يـك پـيش    
بررسي دوز مناسب دي متيل نيتـروزآمين و مـدت زمـان            

  دوز. مناســـب بـــراي اجـــراي طـــرح انجـــام شـــد     
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 mg/kg.B.W-1 30 ــان ــق دارو  4 و زم ــس از تزري  روز پ
  .مناسب ديده شد

هاي سـالم بـا رژيـم حـاوي پـروتئين             گروه اول، موش  
هاي بيمار با رژيم حاوي پـروتئين   كازئين، گروه دوم موش   

هـاي بيمـار بـا رژيـم حـاوي            گروه سـوم مـوش    كازئين و   
به منظور ايجاد شرايط مشابه،     . پروتئين ايزوله سويا بودند   

) حـاوي كـازئين   ( روز تحت رژيـم پايـه      3ها به مدت      موش
هاي غذايي مورد استفاده بـه        ويژگي رژيم . قرار داده شدند  

، )يـا سـويا   (كازئين%  20نشاسته ذرت، %  56: اين شرح بود  
ســلولز غيــر مغــذي، %5روغــن ذرت، % 4ســاكاروز، % 10
  %0 /2مخلـــوط ويتـــامين، % 1مخلـــوط مينـــرال، 5/3%

L-cystine درصــد خلــوص  . كــولين كلرايــد % 25/0، و
هـاي كـازئين و سـويا بـه ترتيـب عبـارت بودنـد                 پروتئين

ــركت  %. 90و % 90,0:از ــازئين از ش ــانك ــيمي مرج  و ش
 Shanghai Richlandپـروتئين ايزولـه سـويا از شـركت     

Internationalچين تهيه شد .  
 روز  15هر گروه به طور جداگانه و همزمان بـه مـدت            

پروتئين كازئين و ايزوله سـويا قـرار        % 20تحت رژيم هاي  
سپس براي ايجاد آسيب حـاد كبـدي ميـزان          . داده شدند 

mg/kg30     ها تزريق شـد     ، دي متيل نيتروزآمين به موش .
كـشتن   روز يعني در انتهاي مطالعـه بـا          4پس از گذشت    

هـاي بيوشـيميايي و       هـا وزن كبـد و شـاخص         همه مـوش  
   .هيستوپاتولوژيكي، مورد ارزيابي قرار گرفت

اي   هـا ابتـدا در ظـرف شيـشه          جهت خونگيري، مـوش   
سرپوش دار توسط دي اتيل اتر بيهوش شدند و به وسيله           

خون خارج  .  از ناحيه قلب خونگيري انجام شد      cc5سرنگ  
شد و سـرم در همـان روز        شده در لوله سرولوژيك ريخته      

 دقيقـه   7 تا   6  به مدت     g 2500با دور   (توسط سانتريفوژ   
از خون جدا شد و به صورت جداگانه در ) C º25 در دماي

ــوپ   ــد ميكروتي ــد  500چن ــرار داده ش ــري ق .  ميكروليت
هاي بيوشـيميايي     ها تا زمان انجام آزمايش      هاي سرم   نمونه

الين ،آلكــAST،ALTهــاي  شــامل ميــزان ســرمي آنــزيم(
فسفاتاز، آلبومين و بيلي روبين تام، پروتئين تـام و مـالون      

بـراي تهيـه    .  نگهداري شـد   -C 70○در دماي   ) دي آلدئيد 
  Bouinsها در محلول هاي كبد، ابتدا نمونه  از نمونه اسلايد

. هــاي پــارافيني قــرار داده شــد تثبيــت شــده و در بلــوك
  رنـگ  Hematoxylin – Eosinهاي كبـدي توسـط    نمونه

  .آميزي شدند
 بـا روش بـافر      ALT و   ASTهـاي     گيـري آنـزيم     اندازه

 ، آنــزيم آلكـــالين فــسفاتاز بـــا روش                 DGKCفــسفات  
-Nitrophenylphosphate AMP ρ ــا روش ــومين ب  ، آلب

Bromocresol Green بيلي روبن توتال با روش ، Diazo 

with sulphanilic acid) زيست ده از كيت تجاري با استفا
  ، توتـــال پـــروتئين بـــا روش)، تهـــران، ايـــرانشـــيمي

Biuret reaction end point)   پـارس  توسط كيت تجـاري
ســطح مــالون دي . انجــام گرفــت) ، تهــران، ايــرانآزمــون

 بـــه روش كالريمتريـــك TBARSآلدهيـــد بـــا ارزيـــابي
  .)3(گيري شد اندازه

  گينهــا بــه صــورت ميــان  تمــام داده:روش هــاي آمــاري
هـا از نـرم        انحراف معيار بيان شدند و براي آنـاليز داده         ±

هـا     و به منظور مقايـسه ميـانگين شـاخص         SPSS13افزار  
هاي مورد مطالعه از آناليز واريانس يك طرفـه           ميان گروه 

ها با توجه به      جهت مقايسه دو به دوي گروه     . استفاده شد 
  و Scheffeهـاي     هـا آزمـون     نرمال بودن توزيـع واريـانس     

Tamhane    ها نرمال بودنـد      داده.  مورد استفاده قرار گرفت
  .دار در نظر گرفته شد  به عنوان سطح معني>P 05/0  و
  ها يافته •

هـاي مـورد مطالعـه در          نشان دهنده شاخص   1جدول  
هـاي اول،     در انتهاي مطالعه در گروه    (انتهاي مطالعه است    

 دريافت غذا ).  موش بود  13 و 16،14دوم و سوم به ترتيب      
هاي بيمـار     ها در گروه    ها و وزن بدن موش      و درشت مغذي  

هاي كازئين و سويا كمتر از گـروه        دريافت كننده پروتئين  
ميـزان افـزايش    . سالم دريافت كننده پروتئين كازئين بود     

پروتئين ايزوله  (وزن و وزن نهايي در گروه دريافت كننده         
داري كمتـر از دو گـروه ديگـر            به طـور معنـي     SPI) سويا

وري غـذا و نـسبت      همچنين، نـسبت بهـره    ). >05/0P(ودب
هـا بـود      وري پروتئين در اين گروه كمتر از ساير گروه          بهره

)05/0P< .(       مقايسه وزن كبد و شاخص هپاتوسوماتيك در
  .دار بود ها حاكي از عدم تفاوت معني اين گروه
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  وري غذا و پروتئين و  ت بهرهها، وزن نهايي، نسب  مقايسه مقادير دريافت غذا، درشت مغذي-1جدول 
  شاخص هپاتوسوماتيك در سه گروه مورد مطالعه

  ) *14(سويا + بيمار  *) 13(كازئين + بيمار   *)16(كازئين + سالم   ها  شاخص

  b$ 2/1± 0/13  a 5/1±3/10  a 9/0±5/10  )گرم در روز(دريافت غذا 
  b 2 /0±6/2  a 3/0±1/2  a 2/0±1/2  )گرم در روز(دريافت پروتئين 

  b 0/0±5/0  a 1/0±4/0  a 0/0±4/0  )گرم در روز(دريافت چربي 
  b 9/0±2/9  a 1/1±3/7  a 7/0±5/7  )گرم در روز(دريافت كربوهيدرات 

 0/200±2/16 1/202±7/7 0/200±9/8  )گرم(وزن اوليه 

  a 7/18±6/243  a 4/12±9/233  b 2/17±2/213  )گرم(وزن نهايي 
  a 1/14±5/43  a 6/13±8/31  b 2/14±6/13  )گرم(افزايش وزن 
  a 0/0±1/0  a 0/0±1/0  b 1/0±0/0  وري غذا  نسبت بهره
  a 2/0±7/0  a 3/0±6/0  b 3/0±3/0  وري پروتئين نسبت بهره
  7/10±6/1  10/12±30/1  49/11±58/1  )گرم(وزن كبد 

  0/5±5/0  2/5±6/0  7/4±6/0  شاخص هپاتوسوماتيك
  . دهد  در انتهاي مطالعه را نشان مياعداد داخل پرانتز تعداد موش در هر گروه* 

  . يك طرفه استفاده شدANOVAها از آزمون  براي مقايسه گروه. هستند) >05/0P(دار در سطح  دهنده تفاوت معني در هر رديف حروف متفاوت، نشان$
  

در ميانگين سطح سـرمي مـالون دي آلدهيـد          مقايسه  
 SPIدهد كه اين شاخص در گروه    نشان مي انتهاي مطالعه   

ها افـزايش داشـته       داري نسبت به ساير گروه      به طور معني  
  ).1شكل (است

0
2
4
6
8

10
12

سالم بيمار+کازئين بيمار+سويا

گروه ها

رم     
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ѧѧѧѧهي
 آلد
دی

ون 
ѧѧѧѧѧال
ح م
ѧѧѧط
ѧѧس

 (n
m
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/m

l )

  
   ميانگين سطح سرمي مالون دي آلدهيد در -1شكل 

   هاي مورد مطالعه گروه
  ) قطعه14:كازئين+ قطعه، سويا13:كازئين+ قطعه،  بيمار16:سالم(
a01/0 با گروه دريافت كننده پروتئين سويا در سطح P< ت اسدار معني.  

  

هاي بيوشيميايي در      مقايسه ميانگين شاخص   2جدول  
. دهـد    گروه مورد بررسي در انتهاي مطالعه را نشان مـي          3

شود، تركيب دي متيل نيتـروز        همان طور كه ملاحظه مي    
، AST، ALTدارسـطح سـرمي    آمين موجب افزايش معني   

  آلبـومين  دار   معني كاهشو  بيلي روبين   آلكالين فسفاتاز و    
گرديــد    ســرمموجــب افــزايش آلبــومين SPI. ســرم شــد

)05/0 P<(  ،    دار   موجب كـاهش معنـي    اين رژيم همچنين
روبين در مقايسه با گروه بيمـار          و كاهش بيلي   ALTآنزيم  

، هـر چنـد ايـن       تحت رژيم حاوي پـروتئين كـازئين شـد        
يافتـه هـا    كاهش در مورد بيلي روبين معني دار نبود ولي          

 كـاهش سـطح     در سويا   پروتئين ايزوله حاكي از اثر مثبت     
درمان نـشده   سرمي اين شاخص در مقايسه با گروه بيمار         

  .مي باشد
 در  SPIهمچنين، به منظور بررسي آسيب كبدي و تأثير          

هاي كبد از نظر هيستوپاتولوژيكي مورد        سطح بافت، نمونه  
  .بررسي قرار گرفتند

  

  a    a  
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 د مطالعههاي بيوشيميايي در سه گروه مور  مقايسه ميانگين شاخص-2جدول 
   *)14(سويا + بيمار   *)13(كازئين + بيمار   *)16(كازئين + سالم   ها شاخص
AST#  (IU.L-1)  0/73±8/134  a$3/343±470  a5/342±4/461  

(IU.L-1) ALT#  6/52±8/194  b2/766±7/826  a6/493±2/270  
  1/71±1/159  a9/103±1/339  a5/89±7/340 (IU.L-1)آلكالين فسفاتاز

  7/0±8/6  6/0±3/7  6/0±8/6 (g.dl-1)  لپروتئين توتا
  g.dl-1 a0/1±2/5  c7/0±4/3  b7/0±3/4)(آلبومين 

  mg.dl-1  b6/0±6/1  a6/1±5/3  a4/1±8/2)(بيلي روبين توتال 
  .اعداد داخل پرانتز نشان دهنده تعداد موش در هر گروه در انتهاي مطالعه است* 
  .  يك طرفه استفاده شدANOVAها از آزمون  براي مقايسه گروه.  است>05/0Pدار در سطح  نيدهنده تفاوت مع در هر رديف، حروف متفاوت، نشان$

AST# =  ،اسپارتات آمينوترانسفرازALT =آلانين آمينو ترانسفراز  
  

 

  
 

  هاي هيستوپاتولوژيكي بافت كبد  يافته-2شكل 
، 180:سـويا +، بيمـار  72:كـازئين +، بيمـار  45:كـازئين +، بيمـار  180: گـروه سـالم   : هـا بـه ترتيـب       زرگنمايي بـراي گـروه    ميزان ب ). (14:كازئين+، سويا 13:كازئين+،  بيمار  16:گروه سالم (

  )180:سويا+بيمار
  

مال بـود، درگـروه بيمـار       رهاي گروه سالم، ن     كبد موش 
 مـوش بـزرگ   13دريافت كننده پروتئين كازئين، از ميان       

وز هـاي مقـادير متفـاوت نكـر       باقي مانده همگي محـدوده    
 موش  9نكروز شديد در    . سلولي و خونريزي را نشان دادند     

ها نكـروز خفيـف يـا متوسـط           مشهود بود و در بقيه موش     
 مـوش ديـده     7قابل مشاهده بود تغييرات چربي در كبـد         

 مـوش   4در كبـد    ) تـورم مـويرگي    (telangiectasisشد و   
ــود    ــده ب ــاد ش ــار ايج ــازي   . بيم ــي از بازس ــيچ علامت ه

 مـوش   14از  .  گـروه مـشهود نبـود      هـا در ايـن     هپاتوسيت
مانده در گروه بيمار دريافـت كننـده پـروتئين سـويا،              باقي

حالـت خفيـف    .  مـوش ديـده شـد      3فقط نكروز شديد در     
 رديـف از    2 تـا    1 موش مشاهده شـد و فقـط         7نكروز در   

. هاي اطراف وريد مركزي دچار اپوپتوز شـده بودنـد           سلول
 و چنـدين    ها شروع بـه بازسـازي كـرده       برخي هپاتوسيت 

ها ديده    سلول كبد تازه بازسازي شده در برش بافت موش        
  . موش از اين گروه تقريباً نرمال بود4شد كبد 

 حثب •
هاي بيمار، پـس از اتمـام         ميزان افزايش وزن در موش    

هاي دريافت كننده پروتئين كـازئين   مطالعه در ميان گروه   
همـان  . هاي نرمال بود    موش% 31و  % 73و سويا به ترتيب     

طور كه در نتايج ديده شد، دي متيل نيتروز آمين موجب           
عنـوان شـده    . كاهش اشتها و در نتيجه، كاهش وزن شـد        

است كه پپتيدهاي حاصل از هـضم پـروتئين بـه واسـطه             
ــدهاي روده  ــده اپيوئي ــوليگيرن ــستوكينين  اي و ك  Aسي

بـه عنـوان مثـال،      . كننـد هاي سـيري ايجـاد مـي      سيگنال
 در سويا بـا افـزايش كولـه         β-conglycinin  زيرْواحدهاي

سيستوكينين، سبب كاهش دريافت غـذا و تخليـه معـده           
همچنين، پپتيدهايي از پروتئين سويا كه غني از        . شودمي

  سويا+بيمار  سويا+     بيمار

  
بيمار+کازئين 

  
بيمار+کازئين 
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). 19(دهنـد آرژنين هستند، دريافـت غـذا را كـاهش مـي          
علاوه بر اين نكته، ديده شـده اسـت كـه پـروتئين سـويا               

فـت  غلظت انسولين سرمي پس از دريا     % 65سبب كاهش   
% 51از طرفي پروتئين سويا سـبب افـزايش         . شود  غذا مي 

بنابراين، قابل انتظـار اسـت      ). 19(شود  گلوكاگون سرم مي  
كه با كاهش هورمون آنابوليك انسولين و افزايش هورمون         

مطالعـات  . ها كاهش يابـد     كاتابوليك گلوكاگون وزن موش   
Davis )23 (وTorres )19 (   نشان داد كه پـروتئين سـويا

افــزايش وزن كمتــر در مقايــسه بــا رژيــم حــاوي موجــب 
دار   اين تفاوت در مطالعه اول معنـي      (شد  ن كازئين   پروتئي

  ). دار نبود بود در حالي كه در مطالعه دوم معني
ــسم  ــر از مكانيــ ــي ديگــ ــشنهادي يكــ ــاي پيــ    هــ

  هـــاي گيــري مناســب مــوش    بــراي علــت عــدم وزن   
ــي  ــويا را م ــروه س ــرد   گ ــان ك ــين بي ــوان چن  PPARγ: ت

)Peroxisome Proliferators-Activated Receptor -γ (
ــي در ــد مـ ــي توليـ ــود بافـــت چربـ ــاوي . شـ ــم حـ   رژيـ

   در PPARγ افـــــزايش پـــــروتئين ســـــويا موجـــــب
   SREBP-1بافـــــت چربـــــي و كـــــاهش بيـــــان ژن 

)Sterol Regulatory Element Binding Proteins-1 (
. شـود در مقايسه بـا رژيـم حـاوي پـروتئين كـازئين مـي             

PPARγ  هاي فيزيولوژيكي مانند سـنتز چربـي       يت در فعال
)adipogenesis  (         و متابوليسم گلـوكز و كلـسترول نقـش

 موجب افزايش برداشت اسيد چرب      PPARγ. كليدي دارد 
.  در ليپوژنز نقش دارد    SREBP-1پلاسما شده و به همراه      

 SREBP-1همان طور كه گفته شد، سويا موجب كـاهش          
 اين عمل، ليپـوژنز     شود و به واسطه    مي PPARγو افزايش   

  PPARγ. يابـد هاي چربي كـاهش مـي     و هيپرتروفي سلول  
. كنـد   همچنين سنتز و ترشح اديپـونكتين را كنتـرل مـي          

بنابراين، احتمالاً پـروتئين سـويا موجـب افـزايش سـطح            
از آنجـا كـه     . شوداديپونكتين در سيستم گردش خون مي     

اديپــونكتين تعــادل انــرژي و هموســتاز ليپيــد را تنظــيم 
هـاي    گيـري مناسـب مـوش       كند، شايد علت عـدم وزن       مي

ــزايش   ــروتئين ســويا، اف دريافــت كننــده رژيــم حــاوي پ
ــاهش   ــراه ك ــه هم ــونكتين ب ــرات SREBP-1اديپ  و تغيي

  متابوليكي ايجـاد شـده بـه دنبـال ايـن دو فراينـد باشـد               
وري پروتئين و غذا در مورد      كمبود نسبت بهره  )  28-26(

سـويا از ديگـر دلايـل عـدم         گروه دريافت كننده پروتئين     
شــاخص . افــزايش وزن مناســب در طــول مطالعــه اســت

 دريافت  SPIهايي كه رژيم حاوي       هپاتوسوماتيك در موش  
داري نداشت كه اين      ها تفاوت معني    اند، با ساير گروه     كرده

  و همكـاران نيـز حمايـت        Bhathenaمسئله توسط يافتـه     
  ). 29( شود مي

 خود پـس از آسـيب       ازيكبد قابليت بالايي براي بازس    
سويا اثرات محافظتي بسياري روي كبـد نـشان داده          . دارد

ــه حاضــر). 21(اســت  ــن  ،در مطالع ــرات محــافظتي اي  اث
پروتئين بر آسيب حاد كبدي شامل بهبـود بافـت آسـيب            

همـان طـور كـه در نتـايج         . ديده مورد بررسي قرار گرفت    
مشاهده شد، دي متيل نيتروز آمـين موجـب ايجـاد آثـار             

رب در بافت كبـد و اخـتلال در عملكـرد آن در گـروه               مخ
. شـد ) حـاوي پـروتئين كـازئين     (دريافت كننده رژيم پايه     

هاي كبدي منجر بـه افـزايش سـطح سـرمي             آسيب سلول 
فـسفاتاز، اسـپارتات آمينــو   بيلـي روبـين توتـال، آلكـالين     

ترانسفراز و آلانين آمينو ترانسفراز و كاهش آلبومين سرم         
، ALT مطالعه حاضـر، سـطوح سـرمي         در). 30،  31(شد  

روبين توتال در گـروه دريافـت          بيلي آلبومين و تا حدودي   
بـه عبـارتي    .  به گروه كنترل سالم نزديك شد      SPIكننده  

SPI       هـاي كبـدي       با بهبود آسيب و تسريع بازسازي سلول
روبـين توتـال افـزايش         و بيلـي   ALTموجب كاهش سطح    

ايش در مـورد    هر چنـد ايـن افـز      ( شد   DMNيافته در اثر    
  ).دار نبود روبين به لحاظ آماري معني بيلي

همچنين، اين پروتئين سبب افزايش آلبومين كـاهش        
استرس اكسيداتيو ايجـاد    .  شد DMNيافته در اثر تركيب     

 علــت عمــده آســيب DMNهــاي  شــده در اثــر متابوليــت
پـروتئين سـويا بـا اثـرات        ). 32(هـاي كبـدي اسـت       سلول

هاي ناشـي      استرس و آسيب   درماني بر كبد موجب كاهش    
 Sugiyama يافته با نتيجه حاصل از مطالعه اين. از آن شد

اين در حالي اسـت كـه       . هماهنگ است ) 21(و همكاران    
 در سطح خطرناكي ALP و ASTهاي   سطوح سرمي آنزيم  
  . بالاتر از نرمال بود

هـا    در اين مطالعه، در پروتئين تامِ هيچ يـك از گـروه           
آلدهيـد   سطح مـالون دي   . شاهده نشد داري م   تفاوت معني 

سرم در گروه دريافت كننده پروتئين سويا بـه طـور غيـر             
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براي توجيـه ايـن رونـد بايـد         . قابل انتظاري افزايش يافت   
گليسريد در    گفت كه پروتئين سويا سبب مهار تجمع تري       

ــي    ــستي آن م ــرات ليپوتوكسي ــاهش اث ــد و ك ــودكب . ش
 TGسيد چرب و    همچنين، اين پروتئين  با كاهش سنتز ا       

موجـب   اسـيدهاي چـرب      در كبد و افزايش اكسيداسيون    
  ايـــن پـــروتئين . شـــود مـــي TGكـــاهش تجمـــع  

   PPAR-α بــــا فعــــال كــــردن فــــاكتور رونويــــسي  
)Peroxisome Proliferator Activated Receptors -α (

  اســيدهاي چــربموجــب كنتــرل متابوليــسم اكــسيداتيو
زايش بيـان ژن    به علاوه، پروتئين سويا سـبب اف ـ      . شود مي

هـاي     و برخـي آنـزيم     1 پالميتوئيل ترانـسفراز     -تين  كارني
 اكــسيداسيون شــده و از ايــن طريــق، افــزايش -βمــسير 

  ). 19(شوداكسيداسيون اسيد چرب را سبب مي
 كبدي و   stellateهاي  اند كه سلول  مطالعات نشان داده  

هـاي  هاي مشتق شده به همراه سـيتوكين      ميوفيبروبلاست
عنوان فاكتورهاي كليدي در ايجاد فرايند آسيب       متعدد به   

  و TGF-β. هاي كبدي و فيبروز كبدي نقـش دارنـد        سلول
PDGF) Platelet-Derived Growth Factor ( تـرين   مهم

 ). 24،  30(هاي دخيل در ايـن فراينـد هـستند          سيتوكين

نتايج مطالعه حاضر آسيب فيبروز و نكـروز را بـه واسـطه             
DMN  به علاوه، آثـاري از     . دهد  شان مي ها ن  در هپاتوسيت

 در بافت كبد گروه بيمار      telangiectasisتغييرات چربي و    
دريافت كننده پروتئين كازئين ديده شد، در حالي كـه در       
گروه دريافت كننده پروتئين سويا، توكسيـستي و فيبـروز         

 ايجاد شده بود، تا حد زيـادي        DMNكبدي كه به واسطه     
نـشان دهنـده افـزايش سـرعت        بهبود يافت و اين مسئله      

ــك      ــيب نكروتي ــود آس ــابراين، بهب ــد و بن ــازي كب بازس
  . ها است هپاتوسيت

بر اساس نتايج به دست آمده، مطالعه حاضر نشان داد          
 اثرات مفيدي در بهبود فيبـروز و آسـيب وارد بـر             SPIكه  

اين پروتئين با بهبـود آسـيب ناشـي از تركيـب      . كبد دارد 
DMN  هـا    بازسـازي هپاتوسـيت   ين تسريع رونـد      و همچن

هـاي    موجب جلوگيري از پيشرفت آسـيب وارد بـر سـلول          
بهبـود  . شـود   هاي آسـيب ديـده مـي        كبدي و بهبود سلول   

هاي بيوشـيميايي در نتـايج مطالعـه حاضـر، مؤيـد              فاكتور
  .همين مسئله است

  

  
  • References

1. Pihlanto A. Anti oxidative peptides derived from milk 
proteins. Int. Dairy J. 2006; 16: 1306–14. 

2. Goretta L,Carrasqued F.The regular supplementation with 
an antioxidant mixture decreases oxidative stress in 
healthy humans.Clin Chim Acta.2004;349: 97-103. 

3. Mostafavipour Z., Zal F., Monabati A., Vessal M. 
Protective effects of a combination of quercetin and 
vitamin E against cyclosporine A-induced oxidative 
stress and hepatotoxicity in rats. Hepatol Res. 2008; 38: 
385-92. 

4. Available from: http://www.who.int/ immunization/ 
topics/hepatitisc/en/in  x2.html . Accessed 2006. 

5. Alavian, S M, Adibi P, Zali MR. Hepatitis C virus in 
Iran: Epidemiology of an emerging infection. Arch Iran 
Med 2005;8(2): 84–90. 

6. Ghavanini AA, Sabri MR. Hepatitis B surface antigen 
and anti-hepatitis C antibodies among blood donors in 
the Islamic Republic of Iran. East Mediterr Health J 
2000; 6: 1114–16. 

7. Alizadeh MA, Alavian SM, Jafari K, Yazdi N. Prevalence 
of hepatitis C virus and its related risk factors in drug 

abuser prisoners in Hamedan-Iran.World J Gastroenterol 
2005;1: 4085–89. 

8. Zali MR, Aghazadeh R, Nowroozi A, Amir-Rasouly H. 
Anti- HCV antibody among Iranian IV drug users: is it a 
serious problem? Arch Iran Med 2001 ;4: 115–119. 

9. Kahrle J, Brigelius FR, Bock  A, Grater R. Selenium in 
biology facts and medical perspective.Biol Chem. 2000; 
381: 349-364. 

 10. Kullisaar T, Songisepp E, Mikelsaar M, Zilmer K, 
Vihalemm T, Zilmer M. Antioxidative probiotic  
fermented goat’s milk decreases oxidative stress-
mediated atherogenity in human subjects.Br J Nutr 
2003; 90:449-56. 

 11. Zommara M, Tachibana N, Sakomo M, Suzuki Y, Oda 
T, Hashida H, Imaizumi K. Whey from cultured skim 
milk decreases serum cholesterol and increases 
antioxidant enzymes in liver and red blood cells in rats. 
Nutr Res.1996 :293-302. 

12. Pena-Ramos EA, Xiong YL, Artega GE. Fractionation 
and characterization for antioxidant activity of 
hydrolysed whey protein. J Sci Food Agric. 2004; 84: 
1908–18.  

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 n

sf
t.s

bm
u.

ac
.ir

 o
n 

20
25

-0
8-

17
 ]

 

                               7 / 8

https://nsft.sbmu.ac.ir/article-1-230-en.html


  و همكارانمريم ارشاد لنگرودي .../  پروتئيناثر درماني دريافت
 

62

٦٢

13. Chang CY, Wu KC, Chiang S.H. Antioxidant properties 
and protein compositions of porcine haemoglobin 
hydrolysates. Food Chem.  2007; 100: 1537–43. 

14. Okada Y., Okada M.  Scavenging effect of water soluble 
proteins in broad beans on free radicals and active 
oxygen species. J Agric Food Chem. 1998; 46: 401–6. 

15 . Chen J, Lindmark-Mansson H, Gorton L, Akesson 
B.Antioxidant capacity of bovine milk as assayed by 
spectrophotometric and amperometric methods.Int Dairy 
J 2003;13: 927-35. 

 16 . Chiue H, Kusano T, Iwami K. Deamidation induced 
fragmentation of maize zein ,and its linked reduction in 
fatty acid-binding capacity as well as antioxidative 
effect. Food Chem 1997b;58: 111—١7. 

17. Bazzoli DL, Hill S. DiSilvestro RA. Soy protein 
antioxidant actions in active, young adult women. Nutr 
Res 2002 ; 22(7): 807-15. 

18. Wenyi W, Elvira Gonzalez M. Comprehensive reviews 
in foods science and food safety: A New Frontier in Soy 
Bioactive Peptides That May Prevent Age- related 
chronic Disease. Institute of Food Technologists 2005; 
(4): 63-78. 

19. Torres N, Torre-Villalvazo I, Tovar A.R. Regulation of 
lipid metabolism by soy protein and its implication in 
diseases mediated by lipid disorders. J Nutr Biochem. 17 
(2006) 365–73. 

20. Moure A, Dominguez H, Parajo JC. Antioxidant 
properties of ultrafilteration-recovered soy protein 
farctions from industrial effluents and their hydrolysates. 
Process Biochem.2006,41: 447-56. 

21. Sugiyama K, Shimada Y, Iwai K, Morita T. differential 
effects of dietary casien aqnd soy bean protien Isolate on 
lipopolysaccharide-induced Hepatitis in D-
galactosamine-sensitized rats. Biosci. Biotechnol 
Biochem 2002 , 66(10): 2232-35. 

22. Park KJ, Kim HY, Chang BJ, Lee HH. Ameliorative 
effects of soy 11S protein on liver damage and 
hyperlipidemia in alcohol-fed rats. Biol Pharm Bull 
2004 Oct;27(10):1636-41. 

23. Davis J, Steinle J, Higginbotham DA, Oitker J, Peterson 
RG, Banz WJ. Soy protein influences insulin sensitivity 

and cardiovascular risk in male lean Shhf rats. Horm 
Metab Res. 2005; 37(5):309-15. 

24. Kim EY, Kim EK, Lee HS, Sohm Y, Soh  Y, Jung HS, 
et al. Protective effect of cuscutae semen against 
dimethylnitrosamine induced acute liver injury in 
sprague dawley rats. Biol Pharm Bull 2007;30(8): 1427-
31. 

25. Aoki H, Otaka Y, Igarashi K, Takenaka A. Soy protein 
reduces paraquat-induced oxidative stress in rats. J Nutr 
2002;132: 2258-2262. 

26. Tovar AR, Torre-Villalvazo I, Ochoa M, Elias AL, Ortiz 
V, Aguilar- Salinas CA, et al. Soy protein reduces 
hepatic lipotoxicity in hyperinsulinemic obese Zucker 
fa/fa rats. J Lipid Res 2005;46: 1823–32 . 

27. Unger RH. Lipid overload and overflow: metabolic 
trauma and the metabolic syndrome. Trends Endocrinol 
Metab. 2003, 14: 398–403. 

28. Horton JD, Shimomura I, Ikemoto S, Basamakov Y, 
Hammer RE, Overexpression of sterol regulatory 
element-binding protein -1a in mouse adipose tissue 
produces adipocyte hypertrophy, increased fatty acid 
secretion, and fatty liver. J Biol Chem 2003,278: 36652-
60. 

29.  Bhathena SJ,  Ali AA, Haudenschild C, Latham P, 
Ranich T, Mohamed AI, et al. Dietary flaxseed meal is 
more protective than soy protein concentrate against 
hypertriglyceridemia and steatosis of the liver in an 
animal model of obesity. J Am Coll Nutr 2003; 2(2): 
157–164 

30. Hasan FAM, Owyed S. Interpretation of liver chemistry 
tests. Bull Kuwait Inst Med Spec 2003; 2:27-31. 

31. Burtis CA, Ashwood ER, Bruns DE. Tietz fundamentals 
of clinical chemistry. 6th ed,Philadelphia, Pennsylvania, 
USA: Saunderes;6, 2007. 

32. Shin JW, Son JY, Oh SM, Han SH, Wang JH, Cho JH, 
et al. An herbal formula, CGX, exerts hepatotherapeutic 
effects on dimethylnitrosamine-induced chronic liver 
injury model in rats. World J Gastroenterol 2006 ; 
12(38): 6142-48. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 n

sf
t.s

bm
u.

ac
.ir

 o
n 

20
25

-0
8-

17
 ]

 

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

                               8 / 8

https://nsft.sbmu.ac.ir/article-1-230-en.html
http://www.tcpdf.org

