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 مدل حیوانی بر آلفا لیپوئیک اسید  مکملهمراه با  اثرات رژیم کم فرکتوز

 بیماری کبد چرب غیرالکلی 

 2آزاده ابراهیم حبیبی و 1، پریچهره یغمایی1بابک حسن خان

 زیست شناسیگروه  ،دانشکده علوم پایه ،واحد علوم تحقیقاتدانشگاه آزاد اسلامی  ،تهران ،ایران 1

 مرکز تحقیقات اندوکرینولوژی و متابولیسم تهران،  یدانشگاه علوم پزشکتهران،  ران،یا 2

 06/07/1401 تاریخ پذیرش: 17/05/1400 تاریخ دریافت:

 چکیده

 یداتیواکس یو استرس ها یناست که با مقاومت به انسول یاختلالات کبد یعتریناز شا یرالکلیکبد چرب غ یماریب

بر مقاومت به  یداس یپوئیککم فروکتوز همراه با آلفا ل یماثرات توام رژ یمطالعه، بررس ینارتباط دارد. هدف از ا

نر، نژاد  ییصحرا یپرچرب در موش ها یماز رژ یناش یالکل یرکبد چرب غ یماریب یاز نشانه ها یو برخ ینانسول

 یماستفاده شد. گروه کنترل نرمال، رژ ییموش صحرا ییتا 8منظوراز پنج گروه  ینا یبود. برا داولی –سپراگ ا

روه فرکتوز، گ، (10ml/kg) یزانپرچرب به م یونامولس طبیعی همراه با یمنمود. گروه پرچرب، رژ یافتدر یعیطب

 یداس یپوئیکپرچرب همرا با آلفا ل یونامولس ید،اس یپوئیک، گروه ل (1g/kg)پرچرب همراه با فرکتوز  یونامولس

(60mg/kg) پرچرب همراه با فرکتوز  یونامولس ید،اس یپوئیکل -و گروه فرکتوز(1g/kg) یداس یپوئیکو آلفا ل 

(60mg/kg) ی،چرب یلدوره، سطح پروفا یاننمودند. در پا یافتدر فتهشش ه یبرا روزانه بطور توام و به روش گاواژ 

ژن  یانب یزانم یندر کبد، همچن MDAدر سرم و  TNF-α یپونکتین،، آد(HOMA-IR) ینگلوکز، مقاومت به انسول

PGC-1α به روش  یدر بافت چربReal-time PCR یزیرنگ آم شد. یبررس H&E استئاتوز  یبررس یبافت کبد برا

نسبت به گروه کنترل  TNF-αو  ینگلوکز، مقاومت به انسول ی،چرب یلپروفا یزان. در گروه پرچرب میدانجام گرد

دار  یکم فرکتوز موجب کاهش معن یماستئاتوز مشاهده شد. رژ یو نشانه ها یافت یشافزا (P<0/05)دار  یبطور معن

(P<0/05) ین،گلوکز، مقاومت به انسول ی،چرب یلزان پروفایدر م TNF-α  وMDA در گروه فرکتوز نسبت به  یکبد

فاکتورها شد  یندر سطح ا یشتریکم فرکتوز موجب کاهش ب یمبه رژ یداس یپوئیک. افزودن آلفا لیدگروه پرچرب گرد

پزوهش  ینا یج. نتایدمشاهده گرد یداس لیپوئیک –گروه فرکتوز و فرکتوز ینب (P<0/05)دار  یمعن یو اختلاف آمار

از  یدر بهبود برخ یشتریاثرات ب یداس یپوئیککم فرکتوز همراه با آلفا ل ییغذا یمرژ یکدهد، استفاده از  ینشان م

 دارد. ییاز آنها به تنها یکنسبت به استفاده هر یالکل یرکبد چرب غ یماریب یشاخص ها

 آلفا لیپوئیک اسید ،رژیم کم فرکتوز ،بیماری کبد چرب غیرالکلی ،گلوکز: واژه های کلیدی

 hassankhan_babak@yahoo.com: الکترونیکی پستمسئول،  * نویسنده

 مقدمه

اخاتلالات  نیعتریاز شاایکی  یالکل ریکبد چرب غ بیماری

کبدی اسات کاه باا ساندروم متابولیاک ارتبااط دارد. ایان 

 یتجما  چربا که با بیماری شامل طیفی از اختلالات است

شروع شده و باا  به شکل تری گلیسیرید کبدسلول های در 

 کبادی خاتم روزیو سا باروزیفپیشرفت آن ممکن است به 

دو  ی، تئاوریمااریب نیامهم در پاتوژنز ا هیفرض ک. یدشو

در  یدر ضربه اول تجم  چرببر این اساس است.  یضربه ا

گردد کاه باه دنباال آن  یم جادیا یا نهیزم لیکبد بعلت دلا
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 گارید یدر کبد و بافت ها نیممکن است مقاومت به انسول

 بیآسا و ویداتیاکس ی. در ضربه دوم استرس هادیبوجود آ

 یما جاادیاو التهاب  ها نیتوکاایسافزایش تولید کبد بعلت 

و نوع چربی  زانیم و همچنین ییغذا یها میرژ (.10شود )

 .(25) های موجود در آنها با این بیماری مرتبط هستند

( 6O12H6C) ییایمیقند ساده است باا فرماول شا کیفرکتوز 

شود. بر  یم افتیها  وهیمشابه گلوکز است که در عسل و م

آن  1به کربن شاماره  یدهیگروه آلد کیخلاف گلوکز که 

اسات کاه  یگاروه کتاون کیا یمتصل است، فرکتاوز دارا

مصارف  شی(. افازا16باشاد ) یم 2متصل به کربن شماره 

 یرالکلایکباد چارب غ یماریب وعیش لیاز دلا یکیفرکتوز 

دو  هیفرکتوز و بر اساس نظر ادیاست. در صورت مصرف ز

 ونیداساایمهااار بتااا اکس پااوژنز،یدر ضااربه اول ل ،یضااربه ا

هاا و  دیریگلس یتر لیبلند، تشک رهیچرب با زنج یدهایاس

حلقاه  یثباات یشده و در ضربه دوم بعلت بایجاد استئاتوز 

فرکتاوز، اتصاال فرکتاوز باه  ماندر سااختموجود فورانوز 

 ویداتیاکس یآزاد، استرس ها یها کالیراد لی، تشکنیپروتئ

پر فرکتوز باا  می(. رژ17گردد ) یم جادیالتهاب ا نیو همچن

 یهاا کاالیراد دیاو تول نیمقاومت به انسول پوژنز،یل جادیا

 یما فاایا ینقش مهمنیز کبد چرب  یماریآزاد در توسعه ب

 (.32کند )

اثارات مرار  رغمیا، علمی دهادانجام شده نشان  اتمطالع

تواند اثرات  یکم فروکتوز م میرژ کی ،فرکتوز ادیمصرف ز

 سامیاز متابول یفات ناشافسا 1داشته باشد. فرکتوز  یدیمف

کاه  دیرا فعال نما یکبد نازیگلوکوک میتواند آنز یفرکتوز م

. کناد یدر بهباود هومئوساتاز گلاوکز شارکت ما میآنز نیا

موجب بهبود تحمل به  ییغذا میفرکتوز به مقدار کم در رژ

گلاوکز و  دیاآن، کااهش تول یگلوکز و بهبود جاذب کباد

گاردد  یما یسامیپرگلایمبتلا باه ها مارانیکاهش قند در ب

 نیپاونکتیساطح آد شیکم فرکتوز موجب افازا زانی(. م14)

ترشاح  یتوساط بافات چربا نیپوکایآد نیگردد. ا یسرم م

نقاش  نیبه انسول تیهومئوستاز گلوکز و حساس رشده و د

 در روزاناه در رژیم غذاییفرکتوز  کاهش میزان(. 31دارد )

سارم در بیوشایمایی  یو پارامترهاا یبهبود اختلالات کباد

 ماوثر اسات یدر دوران کودک یرالکلیغ چربکبد  یماریب

موجب  در رژیم غذایی مصرف فرکتوز محدود کردن (.20)

 در نوجوانانبیماری های قلبی و عروقی  نشانه های کاهش

(. 11گاردد ) یما یرالکلایکباد چارب غ یمااریبمبتلا باه 

کام  میرژ کیدهد،  ینشان م گریمطالعات د جینتا نیهمچن

 یباعث کااهش چااق یفرکتوز همراه با کاهش مصرف انرژ

(. کااهش متوساط در 18گردد ) یم ابتید یماریو بهبود ب

مصرف فرکتوز در کاهش وزن کودکاان چاام ماوثر اسات 

 کتاوزکم فر میرژ کیدهد  ینشان م یگری(. پژوهش د21)

 نیادارد که ا یکیاثرات تحر یسنتاز کبد لکوژنیگ میبر آنز

 1نوع  ابتیمبتلا به د مارانیدر ب یدیمف یعمل اثرات درمان

بااا  ییغااذا میارژ ،بار اساااس یاک مطالعااه(. 26دارد ) 2و 

مبتلا به  مارانیتواند فشارخون و التهاب در ب یفرکتوز کم م

 (.4را کاهش دهد ) یمزمن کبد یها ماریب

 گفتاه یندیبه فرآ(Oxidative stress)  ویداتیاسترس اکسواژه 

کنناده  دیعوامال اکسا نیعدم تعادل ب جهیشود که در نت یم

و (Reactive oxygen species)  ژنیفعال اکسا یمانند گونه ها

باه عوامال  بیشده و موجب آس جادیا یدانیاکس یدفاع آنت

 ژنیفعاال اکسا یگاردد. گوناه هاا یسلول ها م یساختمان

 جاادیا ژنیاکسا سمیمتابول جهیدر نت دیسوپر اکس ونیمانند آن

 ریاچارب غ یهاا دیها و اسا دیپیتواند به ل یگردد و م یم

 ونیداسایپراکس جادیاشباع در سلول حمله کرده و موجب ا

 یبااتیترک دیتول پراکسیداسیون لیپیدی جهیگردند. نت یدیپیل

 یما کاه اسات (Malondialdehyde) دیآلده یمانند مالون د

داشاته در سلول  DNAها و  نیبر پروتئ یتواند اثرات مخرب

 (. 30) باشد

اسات  یعیطب بیترک کی (α-lipoic acid) دیسا کیپوئیآلفا ل

مانند گوشت قرمز و اسفناج وجاود دارد  ییکه در مواد غذا

عمال  ییایتوکنادریم یهاا میآنز یو به عنوان کوفاکتور برا

 یدانیاکسا یآنتا تیخاص یدارا دیاس کیپوئیلآلفا کند.  یم
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نیاز هاا  دانیاکسا یآنت دانیاکس یباشد و آن را آنت یم یقو

 کیاپوئیآلفاا ل دلیل اثرات آنتی اکسایدانیبه  .(9) دنامن یم

ممکن اسات در  بیترک نیوجود دارد که ا نظریه نی، ادیاس

آنها  جادیدر ا ویداتیاکس یکه استرس ها ییها یماریببهبود 

 وثرما ساندروم متابولیاک بهباودو همچنین در  نقش دارند

 (. 27) باشد

کبد چرب  یماریب نقش عوامل مختلف در بروز با توجه به

 اومتو ارتباط این بیماری با اختلالاتی چون مق یالکل ریغ

 پژوهش نیادر  ،ویداتیاکس یاسترس هابه انسولین و 

 یپوئیکتوام با آلفا لکم فرکتوز  میرژاستفاده از یک اثرات 

ناشی از  یالکل ریغ مدل بیماری کبد چرببر اسید 

 داولی –اسپراگ  موش های صحراییدر  امولسیون پرچرب

 قرار گرفت. یمورد بررس

 مواد و روشها

نار، ناژاد  برای انجام این پژوهش چهل سر موش صحرایی

وسساه از م گرم 200-220 تقریبی وزن با داولی –اسپراگ 

. به منظاور ایران خریداری شد - سرم و واکسن رازی کرج

حیوان خاناه  استاندارد، حیوانات در شرایط عادت به محیط

سااعت تااریکی و  12سااعت روشانایی و  12 به صاورت

آب و  ونگهاداری  درجه ساانتیگراد 22-24 درجه حرارت

 کپا  از یاغذای استاندارد در دسترس آنها قرار گرفات. 

 گاروه پنجبه  موش ها وزن شده و به صورت تصادفیهفته 

 تایی به شرح ذیل تقسیم شدند.  8

کنتارل نرماال .گروه دریافت کننده رژیم طبیعی یاا گاروه 1
Normal control (NC) 

  پرچرب امولسیون پرچرب یا گروهکننده  افتیگروه در. 2
High fat (HF) 

همراه باا فرکتاوز  پرچرب ونیکننده امولس افتیدر. گروه 3

  High fat + Fructose (Fru) (1g/kg)به میزان 

آلفاا پرچارب هماراه باا  ونیلساکننده امو افتیگروه در. 4

 High fat + Lipoic acid(60mg/kg)لیپوئیک اسید باه میازان 

(Lip)  

 آلفا و پرچرب، فرکتوز ونیکننده امولس افتیگروه در. 5

 High fat + Fructose + Lipoic acidلیپوئیک اسید

(Fru+Lip) لیپوئیک اسید را به میزان آلفا که فرکتوز و

(1g/kg+60mg/kg) ( 6دریافت نمودند.) 

 مطابق با تحقیقاات گذشاته رژیام پار چارب باه صاورت

 کاه دیاگرد هیاته یو به شاکل 1 جدول مطابق با ونیامولس

 14 ،ی )روغاان ذرت(آن از چربا یدرصاد انارژ 77 میازان

درصااد از  9و  (خشااک ریپااودر شااپااروتئین )درصااد از 

 گردد.  نیتام)ساکارز(  دراتیکربوه

 

 (.36پرچرب ) ونیامولسی انرژ زانیو م باتیترک -1جدول 

 گرم 400  ..........روغن ذرت...................................................

 گرم 150.........  ...........................................ساکارز.................

 گرم 80    ..........خشک کامل..................................... ریپودر ش

 گرم 100.........................  .........................................کلسترول

 گرم 10  ...................................کولات ........... یاکس ید میسد

 گرم 1/31 ..................................................... کولیگلا لنیپروپ

 گرم 5/1........... ............................................... یبیترک نیتامیو

 گرم  10 ............................................................. یخوراک نمک

 گرم 5/1... ............................................................. یمعدن مواد

 تریل یلیم 300......... ........................................................... آب
 تریدر ل یکالر لویک  4342 ...........................................یکل انرژ
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علاوه بار  یونامولس ینکننده ا یافتدر یگروه هارت های 

 یان( از ا10ml/kgاستاندارد، مقادار ) یمآزاد به رژ یدسترس

گاواژ روزانه و به مادت شاش هفتاه  یقرا از طر یونامولس

 (.36نمودند ) یافتدر

 یوانااتح یی،ساعت ناشتا 10هفته ششم و بعد از  یاندر پا

 یاتاار بصااورت استنشاااق یاالات ید یلهوزن و سااپ  بوساا

 یس 5سرنگ  یلهبوس یاز بطن قلب یریشدند. خونگ یهوشب

اطاام قارار داده شاد  یانجام شد. نمونه خون در دماا یس

 یمنف یجدا و در دما یفیوژسپ  سرم توسط دستگاه سانتر

 .یدگرد ینگهدار یشگراد تا زمان آزما یدرجه سانت 20

بیهوشی و خونگیری، کبد با احتیاط و به انجام پ  از 

سالین نرمال سرد محلول سرعت خارج شده، توسط 

 شستشو داده شد و سپ  وزن گردید. بخشی از بافت کبد

های  بررسیبرای  درصد 10در محلول فرمالین حیوانات 

بافت شناسی قرار داده شد. قسمتی دیگر از بافت کبدی در 

( هموژن PH7) فسفات نیمیلی مولار بافر سال 50محلول 

در  مربوطه گردید و برای انجام آزمون های بیوشیمیایی

آزمایش انجام درجه سانتیگراد تا روز  70دمای منفی 

ارزیابی نگهداری شد. بافت چربی پشت صفاقی به منظور 

سپ  در داخل نیتروژن  وبیان ژن به سرعت جدا  میزان

روز آزمایش  تا ی بافت چربیمای  قرار داده شد. نمونه ها

 درجه سانتیگراد نگهداری شدند. 80در دمای منفی 

 اندازه گیری میزان غلظت لیپوپروتئین های با دانسیته پاایین

(LDL-C) دانساایته بااالا ،(HDL-C) ( تااری گلیساایرید ،(TG ،

شرکت  معرف هایتوسط سرم گلوکز  و(TC) کلسترول تام 

ساطح  . انادازه گیاریگردیاد ایران انجاام - زیست شیمی

،  (Tumor necrosis factor α) سرمی فاکتور نکروز تومور آلفاا

و اسیدهای چرب آزاد با استفاده  (Adiponectin) آدیپونکتین

 Rat ELISA kit, CUSABIO) از کیات هاای آزمایشاگاهی

Diagnostic, Japan)تاری گلیسایرید محتاوی .انجام گردیاد 

دسااتگاه بااا اسااتفاده از  کباادی بااه روش اسااپکتروفتومتری

 کبادی دیآلده یمالون دمیزان  .اندازه گیری شد اتوآنالایزر

 -UNICO UV) توسط دساتگاه و به روش اسپکتروفتومتری 

 .دیگرد ارزیابی(2100

 Homeostasis model)میزان مقاومات باه انساولین بوسایله 

assessment ; HOMA)   یااا ماادل ارزیااابی هومئوسااتازی

ز میزان قناد خاون ناشاتا، گردید. برای این منظور ا محاسبه

 (.12) فرمول زیر استفاده شد وانسولین ناشتا 

HOMA-IR = Insulin (µU/ml) * Glucose ( mmol/l)   /   

22.5 

طبق فرمول زیر محاسبه  (Liver index) کبدی شاخص

 (.36) گردید

Liver index = Liver weight / Body weight * 100 

درصد برای دهیدراتاسیون  10 یندر محلول فرمال بافت کبد

و رنگ  گردیدقرار داده شد سپ  پارافین به بافت اضافه 

د. برش از شانجام  (H&E) ائوزین –هماتوکسیلین  آمیزی با

و توسط میکروسکوپ، استئاتوز کبدی بررسی  تهیهنمونه 

 .(12) گردید

با استفاده از کیت  از چربی پشت صفاقی RNAاستخراج 

. گردیدانجام  (QIAGEN)شرکت  (RNeasy mini kit) تجاری

 بررسیغلظت آن با استفاده از  ، RNAپ  از استخراج 

 دستگاه  بوسیلهنانومتر  260جذب نور در طول موج 

(NanoDrop)شد. خلوص نمونه ها با استفاده از  تعیین

و ( سنجیده 280/260نانومتر ) 280و  260نسبت جذب در 

 بود، خلوص  2 مقدار که نسبت نزدیک به درصورتی

RNA سنتز  .فتمی گرقرار تایید موردcDNA  با استفاده از

 (Termoscientific)شرکت   (cDNA synthesis)کیت تجاری 

 .(12نجام گردید )ا

 Quantitative real-time) واکنش زنجیره ای پلیمرازاز آزمون 

polymerase chain reaction) ژن انیب زانیم یابیارز به منظور 

PGC-1α ژنستفاده شد. ا  (Glyceraldehyde phosphate 

dehydrogenase (GAPDH))بافت، به  اتیبا توجه به خصوص

و  برای کنترل داخلی استفاده (House keeping gene) عنوان 

 (ABI-step 1 system) دستگاه بیان ژن ها با استفاده ازمیزان 
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زه اندا آزما، زیتجه کتایو نور ناشی از سایبرگرین شرکت 

بیان ژن با  میزان گیری شد. واکنش سه بار تکرار و ارزیابی

. (21) دگردیانجام   )delta ct adelt-2)لیواک استفاده از روش 

 2توالی پرایمرهای مورد استفاده در آزمون در جدول 

 خلاصه شده اند.

 

  Real-time –PCRآزمون مورد استفاده در یمرهایپرا یتوال -2جدول 

Gen                  Sequence 
PGC-1α - F:     GCTGAAGCCCTCTTGCAAGAC 
PGC-1α - R:     ACTGAGGACTTGCTGAGTTGTGC 
GAPDH - F:     CAACTCCCATTCTTCCACCTTTG 
GAPDH - R:     CTGTTGCTGTAGCCATATTCATTGTC 

 

 انحراف ±نیانگیبه صورت م جینتا آماری:تجزیه و تحلیل 

 ینشاان داده شاده اسات. بارا (Mean ± SEM) نیانگازمیا

 24نساخه SPSS  آماری از نرم افزار تجزیه و تحلیل داده ها

 ( وANOVA one-weyطرفااه ) کیاا ان یااوار لیااو از تحل

و گاروه هاا  نیبا سهیجهت مقا یتوک یبیآزمون تعق سپ 

 باین آنهاا از نظار آمااری اخاتلافن معنای دار باودن یتعی

به عناوان ساطح معنای دار   (P<0/05) میزان .گردیداستفاده 

 بودن آماری اختلاف ها در نظر گرفته شد.

وابسته به  یراز یشگاهیدر محل مجتم  آزمااین مطالعه 

انجام  تهران قاتیواحد علوم تحق یدانشگاه آزاد اسلام

از  ( IR. IAU.SRB.REC. 1397.122 ) د. کد اخلام گردی

 هی، کلقیو در مراحل مختلف تحقریافت د واحد مربوطه 

 مربوط به انجام کار بر یو پروتکل ها یملاحظات اخلاق

 .دیگرد تیرعا یشگاهیآزما واناتیح یرو

 نتایج

بر  دیاس کیپوئیل و آلفاکم فرکتوز  میاثرات رژ 3جدول 

 (Liver index) و شاخص کبدی در طول دوره وزن اکتسابی

امولسیون  گاواژپ  از شش هفته را نشان می دهد. 

 پرچربپرچرب، وزن اکتسابی در طول دوره در گروه 

کاهش پیدا کرد ولی این  کنترل نرمالنسبت به گروه 

میزان  .(P>0/05) کاهش از نظر آماری معنی دار نبود

کنترل نسبت به گروه  پرچربکبدی در گروه  شاخص

در گروه  .(P<0/01) یافت شیمعنی دار افزابطور  نرمال

تغییر معنی دار در شاخص کبدی نسبت به گروه  ،فروکتوز

 -فرکتوز در گروه  یول (P>0/05)پرچرب دیده نشد 

نسبت به  معنی دار در شاخص کبدی، کاهش دیاس کیپوئیل

 .(P<0/01) دیمشاهده گرد پرچرب گروه

بر  دیاس کیپوئیلوآلفا کم فرکتوز  میرژاثرات  1نمودار 

بر اساس  میزان گلوکز سرم و مقاومت به انسولین

(HOMA-Index) .را نشان می دهد 

  

در طول دوره و  ی( بر وزن اکتساب1g/kg+60mg/kgهردو ) یب( و ترک60mg/kg) یداس یپوئیک( ، آلفا ل1g/kgاثرات فرکتوز ) یسهمقا -3جدول 

 (.Fru+Lip) یداس یپوئیکو گروه فرکتور و ل (Lip) یداس یپوئیک(، لFru(، فرکتوز )HF(، پرچرب )NCکنترل  نرمال ) یدر گروه ها یشاخص کبد

Fru+Lip Lip Fru HF NC گروه ها 

 وزن اکتسابی )گرم(  69.3 ± 6.4   52.8 ± 16.4 41.2 ± 16.4 18.0 ± 9.3     43.2 ± 23.8

 شاخص کبدی  3.63 0.17±  4.36 ± 0.44 ##   4.44 0.25±  4.37 0.47±   3.67 0.19±** 

 .باشد ی( مNCدار با گروه ) ی( اختلاف معنP<0/01( نشاندهنده )##)

 باشد. ی( مHFدار با گروه ) ی( اختلاف معنP<0/01)**( نشاندهنده )
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 نی( و مقاومت به انسولP<0/05) سرم گلوکزمیزان 

(P<0/01 در )نرمال گروه پرچرب نسبت به گروه کنترل 

. فرکتوز موجب کاهش افتی شیافزای دار یبطور معن

( و مقاومت به P<0/05دار در سطح گلوکز سرم ) یمعن

نسبت به گروه پرچرب  فرکتوز( در گروه P<0/01) نیانسول

افزودن آلفا لیپوئیک اسید به رژیم کم فروکتوز  .دیگرد

شد به مشخصه ها  نیاموجب کاهش بیشتر در سطح 

مقاومت  به شکلی که اختلاف معنی دار در میزان گلوکز و 

لیپوئیک   -بین گروه فروکتوز و گروه فرکتوز  نیانسول

 .(P<0/01)اسید مشاهده گردید 

A 

B 

 دیاساا کیااپوئیلآلفااا ( ، 1g/kg) فرکتااوز اثاارات سااهیمقا -1نمااودار 

(60mg/kgو ترک )هاردو بیا (1g/kg+60mg/kg بار ) میازان گلاوکز

در گاروه (B)  و مقاومت باه انساولین در نماودار (A)سرم در نمودار 

 دیاس کیپوئی، ل(Fru) ، فرکتوز(HF) ، پرچرب (NC) کنترل نرمال یها

 (Lip) دیاساا کیااپوئیفرکتااور و ل بیااترکگااروه دریافاات کننااده و 

(Fru+Lip). 

اخااتلاف ( P<0/01( نشاااندهنده )##( و )P<0/05( نشاااندهنده )#)

 باشد. یم (NC)با گروه  معنی دار

( اخااتلاف P<0/01( نشاااندهنده )**( و )P<0/05( نشاااندهنده )*)

 باشد. یم (HF)دار با گروه  یمعن

(( نشاااندهنده )P<0/01اخااتلاف معناا )دار بااا گااروه  ی(Fru) 

 باشد.یم

 

 دیاسا کیاپوئیل و آلفااکام فرکتاوز  میااثرات رژ 2نمودار 

ساارم را نشااان ماای دهااد.  TNF-αآدیپااونکتین و  زانیاابرم

 TNF-αدار ساطح  یمعنا شیپرچرب موجب افزا امولسیون

 در گروه پرچارب سرم نیپونکتیآد دار سطح یوکاهش معن

فرکتاوز  .P<0/01)) دیاگرد نرماال نسبت باه گاروه کنتارل

نسابت باه گاروه  TNF-αدار در سطح  یموجب کاهش معن

 دیاس کیوئپیلآلفا  ترکیب (. افزودنP<0/05) دیپرچرب گرد

 TNF-αدر ساطح  شتریکم فروکتوز موجب کاهش ب میبه رژ

دار در ساطح  یاخاتلاف معنا به شکلی که (P<0/01) دیگرد

 کیپوئیل  - زگروه فروکتوز و گروه فرکتو نیب این مشخصه

. تغییار معنای دار در ساطح (P<0/05) دیمشاهده گرد دیاس

آدیپونکتین سرم پ  از دریافت رژیم کم فرکتوز دیده نشد 

(P>0/05 ) موجاب  دیاسا کیاپوئیل  -فرکتاوز ولی ترکیاب

افزایش معنی دار آدیپونکتین در گاروه مربوطاه نسابت باه 

 (. P<0/05)گروه پرچرب گردید 

A 

B 

 (60mg/kg) دیاس کیپوئی( ، ل1g/kg) فرکتوز اثرات سهیمقا -2نمودار 

 در (TNF-α) سطح سرمی( بر 1g/kg+60mg/kg) هردو بیو ترک
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کنتارل نرماال  ی( در گروه هااB) آدیپونکتین در نمودار( و A)نمودار 

(NC( پر چرب ، )HF( فرکتوز ،)Fruل ،)دیاسا کیپوئی (Lip و گاروه )

 (.Fru+Lip) دیاس کیپوئیفرکتور و ل بیکننده ترک افتیدر

 باشد.یم (NC)دار با گروه  ی( اختلاف معنP<0/01( نشاندهنده )##) 

( اختلاف P<0/01( و )**( نشاندهنده )P<0/05)*( نشاندهنده )

 باشد. یم (HF)دار با گروه  یمعن

(( نشاندهنده )P<0/05اختلاف معن )دار با گروه  ی(Fru) باشد. یم 

 

بر  دیاس کیپوئیل و آلفاکم فرکتوز  میاثرات رژ 3نمودار 

را نشان می دهد. پ  از شش هفته  پروفایل چربی سرم

 سطحدر پرچرب، افزایش معنی دار  گاواژ امولسیون

با  یها نیپوپروتئیکلسترول، ل شامل سرم پروفایل چربی

واسیدهای چرب آزاد  تری گلیسیرید ،  LDLایکم  تهیدانس

 مشاهده شد نرمال نسبت به گروه کنترل پرچربگروه در 

(P<0/01.) دار در  یمعن رژیم کم  فرکتوز موجب کاهش

 گردید سرم چرب آزاد یدهایو اس LDLسطح کلسترول، 

(P<0/05). دیاس کیپوئیآلفا ل ترکیب افزودن در همین حال 

در سطح  شتریکم فروکتوز موجب کاهش ب میبه رژ

و  LDLکلسترول و تری گلیسیرید سرم همچنین میزان 

اسیدهای چرب آزاد در گروه مربوطه نسبت به گروه 

دار در  یکه اختلاف معن یبه شکل (P<0/01)پرچرب شد 

 همچنین( P<0/05) سرم دیریسیگل یسطح کلسترول و تر

 نیب (P<0/01) چرب آزاد سرم یدهایو اسLDL  لیپوپروتئین

مشاهده  دیسا کیپوئیل  -گروه فروکتوز و گروه فرکتوز 

 .دیگرد

A 

B 

C 

D 

( 60mg/kg) دیاس کیپوئی( ، ل1g/kg) اثرات فرکتوز سهیمقا -3نمودار 

در  کلساترول ی( بار ساطح سارم1g/kg+60mg/kg) هاردو بیو ترک

و  (C)تری گلیسیرید در نماودار ( ، Bدر نمودار ) LDL( ، Aنمودار )

( ، NCکنترل نرمال ) یدر گروه ها(D) اسیدهای چرب آزاد در نمودار 

( و گاروه Lip) دیاسا کیاپوئی(، لFru(، فرکتاوز )HFپر چرب ) میرژ

 (.Fru+Lip) دیاس کیپوئیفرکتور و ل بیکننده ترک افتیدر

( اختلاف P<0/01( نشاندهنده )##( و )P<0/05( نشاندهنده )#)

 باشد. یم (NC)دار با گروه  یمعن

( اختلاف P<0/01( و )**( نشاندهنده )P<0/05)*( نشاندهنده )

 باشد. یم (HF)دار با گروه  یمعن

(( نشاااندهنده )P<0/05( و )( نشاااندهنده )P<0/01 اخااتلاف )

 باشد. یم (Fru)دار با گروه  یمعن
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 در محتاویپرچرب موجاب افازایش معنای دار  امولسیون

در گاروه  بافات کباد دیاآلده یماالون دتری گلیسیرید و 

 (.P<0/05گردیاد ) نرماال نسبت به گاروه کنتارل پرچرب 

موجاب کااهش معنای دار در فروکتاوز تیمار با رژیم کام 

محتوی تری گلیسیرید بافت کبد در گروه فرکتوز نسبت به 

 کیپوئلی –فرکتوز در گروه  (.P<0/05) گروه پرچرب گردید

ماالون  معنی دار در محتوی تری گلیسایرید و کاهش ،دیاس

دیاده شاد کبد نسبت به گاروه پرچارب بافت  دهیآلد ید

(P<0/05).  در سطح این مشخصاه آماری اختلاف معنی دار

لیپوئیاک اساید   –ها بین گاروه فرکتاوز و گاروه فرکتاوز 

 . (P>0/05)مشاهده نگردید 

A 

B 

( 60mg/kg) دیاس کیپوئی( ، ل1g/kg) اثرات فرکتوز سهیمقا -4نمودار 

در  کبد دیریسیگل یتر محتوی( بر 1g/kg+60mg/kg) هردو بیو ترک

 ی( درگروه هاBدر نمودار ) میزان مالون دی آلدهید کبد ( وAنمودار )

 دیاسا کیاپوئی(، لFru(، فرکتاوز )HF( ، پر چارب )NCکنترل نرمال )

(Lipو گااروه در )دیاساا کیااپوئیفرکتااور و ل بیااکننااده ترک افااتی 

(Fru+Lip .) 

 باشد. یم (NC)دار با گروه  ی( اختلاف معنP<0/05( نشاندهنده )#)

 باشد. یم (HF)دار با گروه  ی( اختلاف معنP<0/05)*( نشاندهنده )

 

 الف ب

 ج  د و 

 ساختار بافت کبددر آن .  )الف(: گروه کنترل نرمال که  نیائوز -نیلیهماتوکس یزیمورد مطالعه پ  از رنگ آم یبافت کبد گروه ها ریتصو  -1شکل 
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با نشانه مشاخص شاده اسات. )ج(: گاروه پرچارب  و در اینجا گردیددر کبد مشاهده  یچرب و تجم  در آن تشکیل. )ب(: گروه پرچرب که بود یعیطب

 د،یاسا کیاپوئیلآلفاا . )د(: گروه پرچرب همراه با گردیدنسبت به گروه پرچرب مشاهده  یقطرات چرب زانیفرکتوز که در آن کاهش مرژیم کم با  ههمرا

کام  میاباا رژ ماراهپرچارب ه ونیکننده امولسا افتی. )و(: در گروه درشد هدید نسبت به گروه پرچرب ی در آنچربقطرات از  یو تجم  کمتر تشکیل

نسابت باه گاروه  ی در بافات کباد آنچربقطرات از  یو تجم  کمتر تشکیلپرچرب،  ونیامولسیک رژیم  افتیدر رغمیعل زین دیاس کیپوئیل  -فرکتوز 

 (.100X یید )بزرگنماگردیپرچرب مشاهده 

 

 بار دیاسا کیاپوئیلوآلفاا کم فرکتوز  میاثرات رژ 5نمودار 

در بافت چربی را نشاان مای دهاد.  PGC -1α بیان ژن زانیم

 پار چارب در بافت چربی در گروه PGC-1αمیزان بیان ژن 

 (.P<0/05) کاااهش یافاات نرمااال ت بااه گااروه کنتاارلبنساا

آلفا لیپوئیک اسید و ترکیب هردو موجاب افازایش  ،فرکتوز

در گاروه هاای مربوطاه نسابت باه PGC-1α میزان بیان ژن 

تفااوت  ،عالاوه بار ایان (.P<0/05)گروه پرچرب گردیدند 

 گااروه نیبااPGC-1α ژن  انیااب زانیااممعناای داری نیااز در 

 دیامشااهده گرد دیاسا کیپوئیل  -فروکتوز و گروه فرکتوز 

(P<0/05.) 

 
( 60mg/kg) دیاس کیپوئی( ، ل1g/kg) اثرات فرکتوز سهیمقا -5نمودار 

در  PGC-1αژن  انیاب زانیا( بار م1g/kg+60mg/kg) هردو بیو ترک

(، فرکتاوز HF( ، پار چارب )NCکنترل نرمال ) یگروه ها چربیبافت 

(Fruل ،)دیاس کیپوئی (Lipو گروه در )فرکتاور و  بیاکنناده ترک افتی

 (.Fru+Lip) دیاس کیپوئیل

 باشد. یم (NC)دار با گروه  ی( اختلاف معنP<0/05( نشاندهنده )#)

 باشد. یم (HF)دار با گروه  ی( اختلاف معنP<0/05)*( نشاندهنده )

(( نشاندهنده )P<0/05اختلاف معن )دار با گروه  ی(Fru) باشد. یم 

 حث و نتیجه گیریب

استفاده از یک رژیم  ،پژوهش نشان داد نیا نتایج حاصل از

غذایی کم فرکتوز موجب بهبود متابولیسم گلوکز و کااهش 

مقاومت به انسولین ناشی از رژیم غذایی پرچرب می شود. 

ایان رژیام  در همین حال با افزودن آلفا لیپوئیک اساید باه

در بهبود متابولیسم گلاوکز و کااهش  بهتریتوان اثرات می

 ن مشاهده نمود. مقاومت به انسولی

اساتفاده از رژیام گذشته نشاان داده اناد کاه  یپژوهش ها

یکای از دلایال اباتلا باه مدت  یدر طولانغذایی پر چرب 

(. رژیام هاای 22بیماری کبد چرب غیر الکلی مای باشاد )

 پریهااا ن،یمقاوماات بااه انسااول جااادیا عااثباپرچاارب 

و اخاتلال در ساوخت و سااز  دیا  لیپادمیا ،ایدمیریسیگل

ها می گردند. این اختلالات با افزایش سطح پروفایل  چربی

چربی و میزان اسیدهای چرب آزاد در سرم و سپ  تجم  

کباد  یمااریبموجاب ایجااد  ،و رسوب چربی هاا در کباد

پاژوهش  نیاا یهاا افته. ی(36د )می شون یالکل ریچرب غ

پرچاارب موجااب  ونینشاان داد شااش هفتاه گاااواژ امولسا

بافت در  یرسوب چرب ن،یگلوکز، مقاومت به انسول شیافزا

ماوش هاای کبد چارب در  یماریب یکبد و بروز نشانه ها

همساو باا پاژوهش هاای گذشاته و بار  . دیگرد صحرایی

پروفایال  ،افازایش میازان گلاوکز ،اساس نتایج این تحقیاق

تجما  و افازایش تاری گلیسایریدها در کباد  ،چربی سارم

ایجاد مقاومت به انساولین و حیوانات ممکن است به علت 

 دی  لیپیدمیا  ناشی از مصرف رژیم غذایی پرچرب باشد.

در کباد باعاث  یتجم  چرب ،بر اساس مطالعات انجام شده

افازایش تولیاد رادیکاال  ،اختلال در سوخت و ساز سلولی

 باه دنباال آن و ویداتیاکسا یاساترس هاا های آزاد و بروز

عامل  نی(. مهمتر10) گردد یها مافزایش ترشح سایتوکاین 

اخااتلالات و همچنااین پیشاارفت و توسااعه  نیااا جااادیدر ا

در (. 5اسات ) نیمقاومت به انسول بروز ،بیماری کبد چرب
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اثرات تنظیم کنناده انساولین  ،نیمقاومت به انسول جادیااثر 

بر سوخت و ساز گلوکز و میزان جذب سالولی آن کااهش 

اسایدهای چارب  میزانسطح گلوکز و به دنبال آن  یافته لذا

نشاان داده،  قااتی(. تحق22) افزایش می یابد ،آزاد در سرم

کاهش مقاومت باه  رژیم غذایی در فرکتوز در کاهش میزان

و بهبود سوخت و ساز گلوکز در بیماران مباتلا باه  نیانسول

 ،بار اسااس مطالعاات گذشاته (.20نقش دارد )کبد چرب 

 در سالول تولیادز فرکتو سمیفسفات که از متابول 1فرکتوز 

که  دیرا فعال نما یکبد نازیگلوکوک میتواند آنز یم شود یم

شاود  یگلاوکز ما ساوخت و ساازموجب بهبود  میآنز نیا

آلفا لیپوئیک اسید یک ترکیب طبیعی اسات  از طرفی (.14)

–Adenosine monophosphate) که موجب افازایش فعالیات

activated protein kinase (AMPK)  ).ترکیباات  مای گاردد

دارای خاصیت آنتی اکسیدانی بر سطح گلاوکز سارم ماوثر 

آلفا لیپوئیک اسید اثرات آنتی اکسیدانی داشته و  (.3هستند )

میزان استئاتوز در کباد را کااهش مای دهاد لاذا در بهباود 

بیماری کباد چارب غیرالکلای کاه هماراه باا مقاومات باه 

عه نشاان مطال نیا جینتا. (13)مفید است  ،انسولین می باشد

 زانیاکم فرکتوز موجب کاهش گلاوکز سارم و م میداد، رژ

 کیپوئیلآلفا حال افزودن  نیشد در هم نیمقاومت به انسول

 نیادر ساطح ا یشاتریباعاث کااهش ب میارژ نیبه ا دیاس

گذشته و هماهنگ باا  قاتیتحق ی. در راستادیفاکتورها گرد

باه بیشتر گلوکز سرم و میزان مقاومات کاهش  ،یافته ها نیا

انسولین پ  از استفاده توام از رژیم کم فرکتاوز هماراه باا 

آلفا لیپوئیک اسید ممکن است به علات اثارات فرکتاوز در 

به دلیال  AMPKافزایش فعالیت  ،تحریک آنزیم گلوکوکیناز

مصرف آلفا لیپوئیک اسید و در نهایت تاداخل اثار ایان دو 

 عامل باشد.

 Tumor necrosis factor α (TNF-α))( فاکتور نکروز تومور آلفاا

 یکباد یهاا بیآسا جاادیاست که در ا ییها نیتوکاایاز س

. ایان عامال موجاب توساعه و پیشارفت دارد ینقش مهما

مطالعاات (. 19) بیماری کباد چارب غیرالکلای مای گاردد

گذشته نشان می دهد مقاومت به انسولین در بافت چربی با 

ارتبااط دارد TNF-α میزان ترشاح ساایتوکاین هاایی مانناد 

خود بر مسیر پیاام رساانی انساولین TNF-α . از طرفی (33)

(. 23گاردد ) یم نیموجب مقاومت به انسولتاثیر گذاشته و 

 دیاآ یفرکتوز بدسات ما سمیفسفات که از متابول 1فرکتوز 

 میآناز نیا .دیرا فعال نما یکبد نازیگلوکوک میتواند آنز یم

. فرکتاوز باه دشاو یموجب بهبود در هومئوستاز گلاوکز ما

میزان کم جذب کبادی گلاوکز را افازایش و میازان تولیاد 

 کیاپوئیلآلفاا  (.14) گلوکز توسط کبد را  کاهش می دهاد

که با افازایش گردد  یم AMPK تیفعال شیافزا باعث دیاس

 نیاا جینتاا (.13اسات ) سوخت و ساز در سالول هماراه 

 کم فرکتاوز موجاب کااهش ساطح میمطالعه نشان داد، رژ

 کیاپوئیلآلفاا حال افازودن  نیدر هم دیگرد TNF-α سرمی

 جاادیا TNF-αدر ساطح  یشتریکاهش ب م،یرژ نیبه ا دیاس

پاژوهش،  نیا جینتاو بر اساس  مطالعات نیبا ا همسوکرد. 

در اثرمصارف تاوام رژیام کام  TNF-αسطح  بیشتر کاهش

 ممکان اسات باه علات فرکتوز همراه با آلفا لیپوئیک اسید

کاهش مقاومت به انساولین ناشای از مصارف مقاادیر کام 

 شیافزاهمچنین  فسفات، 1فرکتوز  زانیم شیافزا فرکتوز و

بطاور  دیاسا کیاپوئیلآلفاا  اثارات لیابه دل سوخت و ساز

 باشد.همزمان 

با مقاومت به دی  لیپیدمیا  ،با توجه به مطالعات انجام شده

 کیام متابولساندرو یارتبااط دارد و از نشاانه هاا نیانسول

 دیریسایگل یکلسترول، تر شیاست که علائم آن شامل افزا

بروز مقاومات باه است. با  لیپوپروتئین های با چگالی کمو 

سرم افزایش می یاباد چرب آزاد  یها دی، سطح اسانسولین

 که این از عوامل افزایش سطح لیپوپروتئین های سرم اسات

کام  میادهاد، رژ ینشاان ما یگارید مطالعهاز طرفی (. 5)

 یتواناد موجاب کااهش ساطح کلساترول، تار یفرکتوز م

(. بار اسااس 20سرم گاردد ) یها نیپوپروتئیو ل دیریسیگل

فرکتوز  سمیفسفات که از متابول 1گذشته، فرکتوز  تحقیقات

را فعاال  یکباد ناازیگلوکوک میتواند آنز یم دیآ یبدست م

موجاب بهباود در هومئوساتاز گلاوکز  میآناز نیکه ا دینما

کااهش اساترس هاای اکسایداتیو بار میازان  (.9شاود )یم
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 و 2مقاومت به انسولین و متابولیسم چربی هاا تااثیر دارد )

 نیبه انسول تیحساس شیموجب افزا دیاس کیپوئیلآلفا (. 1

خاود موجاب بهباود  یدانیاکس یاثرات آنت قیشده و از طر

باا  دیاسا کیاپوئی(. آلفاا ل35گاردد ) یما یاختلالات چرب

  یاو کاهش سانتز کلساترول از د ونیداسیبتا اکس شیافزا

 نیاا جی(. بار اسااس نتاا34کناد ) یما یریجلاوگ ایدمیپیل

 هماراه باا آلفاا فرکتاوزرژیم کام مطالعه، مصرف همزمان 

کام فرکتاوز باه  میانسبت باه اساتفاده از رژ دیاس کیپوئلی

ها  نیپوپروتئیدر سطح کلسترول و ل یشتریکاهش ب ،ییتنها

چرب آزاد سارم  یدهایو اس دیریسیگل یرت زانیم نیهمچن

 نیااهمسو با این مطالعات و با توجه باه نتاایج کرد.  جادیا

کاهش بیشتر ساطح پروفایال چربای سارم در اثار ، تحقیق

 دیاسا کیاپوئیکم فرکتوز همراه با آلفاا ل میرژمصرف توام 

از  یناشا نیمقاومت باه انساول کاهشممکن است به علت 

اثرات آلفا لیپوئیک اساید فسفات و  1فرکتوز  زانیم شیافزا

در بهبود متابولیسم چربی ها همچنین اثرات سینرژیکی این 

 باشد.آنها  مصرف توام و همزمان دو به دلیل

و  ویداتیاساترس اکسا ،بر اساس نتایج پاژوهش هاای قبال

 یرالکلاایکبااد چارب غ یمااریدر ب یدیااپیل ونیداسایپراکس

رادیکال هاای آزاد باا (. 10گردد ) یالتهاب م جادیموجب ا

 ،یدیاپیل ونیداسیپراکس باعث ویداتیاکس یاسترس هاایجاد 

از علائام  .(29)آسیب به سلول هاا و التهااب مای گردناد 

اسات  دیاآلده یمالون د دیتول یدیپیل ونیداسیپراکس جادیا

محدود کاردن میازان شده،  دهید یگرید در مطالعات(. 30)

 یما ویداتیاکسا ید اساترس هاافرکتوز باعث بهبو مصرف

آلفا لیپوئیک اساید ترکیبای باا خاصایت آنتای (. 26گردد )

 حاصال از جیبا توجه باه نتاا. (9)اکسیدانی قوی می باشد 

 یماالون د زانیادر م یرییکم فرکتوز تغ میپژوهش، رژ نیا

 ینکرد ولا جادیبافت کبد نسبت به گروه پر چرب ا دیآلده

 کیاپوئهمراه با آلفاا لیکم فرکتوز  میدر مقابل استفاده از رژ

. دیاکباد گرد دهیاآلد یمالون د زانیموجب کاهش م دیاس

، قیاتحق نیاا جینتااهمسو با مطالعات گذشته و با توجه به 

 کیاپوئبا آلفاا لی همراهکم فرکتوز  میرژ مصرف توام اثرات

در کاهش محتوی ماالون دی آلدهیاد کبادی ممکان  دیاس

است به دلیل اثرات آنتی اکسایدانی ترکیاب آلفاا لیپوئیاک 

 اسید و کاهش پراکسیداسیون لیپیدی باشد. 

 Peroxisome proliferator-activated receptor γ)  فاااکتور

(PPARγ)  Coactivaror-1-alfa (PGC-1α))  یک فاکتور فعاال

و  یدر هومئوسااتاز اناارژکنناده نسااخه باارداری اساات کااه 

ژن  انیاب شیکند و موجب افزا یگلوکز شرکت م سمیمتابول

 گاردد یم یقهوه ا یدر بافت چربپروتئین های جدا کننده 

در  یاثرات محاافظت PGC-1αدهد  ی(. مطالعات نشان م28)

 شیداشاته و موجاب افازا نیبرابر توسعه مقاومت به انسول

عملکاارد  تیااو تقو GLUT4 ترانسااپورتر گلااوکز انیااب

در PGC-1α  انیابمیزان (. کاهش 8) شود یها م یتوکندریم

(. 15) همراه اسات نیمقاومت به انسولبروز با  یبافت چرب

در همین حال مطالعات انجاام شاده نشاان مای دهاد آلفاا 

 7) گاردد یم PGC-1αژن  انیب شیافزا باعث دیاس کیپوئیل

با توجه به یافتاه هاای ایان پاژوهش و همساو باا (. 24و 

 PGC-1αژن  انیابافازایش  ممکان اسات ،تحقیقات گذشته

بعلت بهبود مقاومت به انسولین ناشی از مصرف رژیام کام 

فرکتوز و افزایش فعالیت آنازیم گلوکوکینااز و اثارات آلفاا 

 لیپوئیک باشد. 

کام  میارژ مای رسادباه نظار  همطالعاین  جینتابا توجه به 

و بهبود علائم  با کاهش مقاومت به انسولین موجبفرکتوز 

 میااز رژ یناشا نشانه های بیماری کبد چارب غیار الکلای

مصرف همزمان آلفا لیپوئیک با اثرات آنتای  و شده پرچرب

باعاث تقویات  PGC-1αژن اکسیدانی خود و افزایش بیاان 

ن بیمااری ایا نشاانه هاایاثرات رژیم کم فرکتوز در بهبود 

کم فرکتاوز  میرژ کگردیده لذا ممکن است مصرف توام ی

 یباراهمراه با آلفا لیپوئیک اسید بصاورت مکمال غاذایی 

و  کیاو بهبود علائم ساندروم متابول شرفتیاز پ یریجلوگ

 باشد. دیمف یرالکلیچرب غ بیماری کبد

 سپاسگزاری

 به  وابسته  یراز  شگاهیآزما مجتم    در محل قیتحق نیا
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 گردد. یم یاز واحد مربوطه تشکر و قدردان لهینوسیبد که تهران انجام شاد قاتیواحد علوم تحق یدانشگاه آزاد اسلام
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Abstract 

Non-alcoholic fatty liver disease (NAFLD) is a common liver disorder that relevant to 

insulin resistance and oxidative stress. In this study, a low-fructose diet combined with 

α-lipoic acid was used to evaluate its effect on insulin resistance and some parameters 

of NAFLD due to high fat diet in the Sprague-Dawley rats. Male  rats were divided into 

five group (n=8). Normal control group (NC), High fat diet group (HF), Fructose group 

(Fru), Lipoic acid group (Lip) and Fructose - Lipoic acid group (Fru+Lip). NC group 

received a standard chow. HF group was orally treated with the high fat emulsion diet 

(HFD) and Fru group orally treated with the HFD plus fructose (1g/kg), Lip group 

orally treated with the HFD plus lipoic acid (60g/kg) and Fru+Lip group orally treated 

with the HFD plus fructose (1g/kg) combined with lipoic acid (60g/kg) once per day via 

gavage for six weeks. After six weeks, serum lipid profile, glucose, Adiponectin, insulin 

resistance (HOMA-IR), TNF-α and also lipid profile and MDA in liver was evaluate. 

PGC-1α gene expression was examined in adipose tissue by Real-time PCR method. 

Liver tissue staining with H&E was performed to evaluate hepatic steatosis. In HF 

group, serum glucose, insulin resistance, serum and liver lipid profile, TNF-α and 

hepatic MDA significantly increased compared to the NC group (P<0/05) and hepatic 

steatosis was observed. In Fru group, serum glucose, insulin resistance, serum and liver 

lipid profile, TNF-α and hepatic MDA significantly decreased compared to the HF 

group (P<0/05). In addition, in Fru+Lip group, these parametrs significantly decreased 

compared to the Fru group (P<0/05).The results of this study showed that a low-fructose 

diet combined with α-lipoic acid has higher improvement effect on some parametrs of 

NAFLD compared to the low-fructose diet alone. 
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