




برگرفته از طبیعت، برای

ارتقای سلامتارتقای سلامت



فهرست

دیابت و مقاومت به انسولین: پاتوفیزیولوژی، تشخیص و مدیریت ������������������������������������������ 11

تاریخچه دیابت؛ سفر شگفت‌انگیز از ناآگاهی تا درمان �������������������������������������������������������� 12

14 ������������������������������������������������������������������������������������������ نسل اول: انسولین و سولفونیل اوره‌ها 

نسل دوم: رویکردی جامع‌تر �������������������������������������������������������������������������������������������������������������������� 15

15 �������������������������������������������������������������������������������������������������������������� نسل سوم: هدف‌گیری دقیق‌تر 

نسل چهارم: شبیه‌سازی هورمون‌های طبیعی ����������������������������������������������������������������������������� 16

نسل پنجم: درمان‌های چند هدفی ����������������������������������������������������������������������������������������������������� 16

مقاومت به انسولین: یک اپیدمی درحال افزایش ��������������������������������������������������������������������� 17

18 ���������������������������������������������������������������������������������������������������� شیوع جهانی مقاومت به انسولین 

شیوع مقاومت به انسولین در ایران: نیاز به یک دیدگاه ملی ����������������������������������������� 21

23 ������������������������������������������������������������������� مسیرهای سلولی و مولکولی انتقال پیام انسولین 

گیرنده انسولین و رویدادهای اولیه سیگنال‌دهی ������������������������������������������������������������������� 24

24 ����������������������������������������������������������������������������������������������� مسیر PI3K/AKT و متابولیسم گلوکز 

26 ����������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������� تنظیم متابولیسم چربی 

مکانیسم‌های بازخورد و تعدیل ������������������������������������������������������������������������������������������������������������ 26

پاتوفیزیولوژی مقاومت به انسولین و ارتباط آن با اختلالات متابولیکی �������������� 28



نقص در سیگنال‌دهی انسولین ������������������������������������������������������������������������������������������������������������ 28

مقاومت به انسولین در عضله اسکلتی �������������������������������������������������������������������������������������������� 29

مقاومت به انسولین در کبد و بافت چربی ���������������������������������������������������������������������������������� 29

نقش آدیپوکین‌ها در بروز مقاومت به انسولین ���������������������������������������������������������������������� 32

34 ����������������������������������� نقش اختلال عملکرد میتوکندری در بروز مقاومت به انسولین 

نقش التهاب در بروز مقاومت به انسولین ���������������������������������������������������������������������������������� 34

نقش ناترازی میکروبیوم روده در بروز مقاومت به انسولین ������������������������������������������ 35

36 ���������������������������������������� تأثیر سایر عوامل ژنتیکی و محیطی بر مقاومت به انسولین 

بیماری‌های مرتبط با مقاومت به انسولین در انسان ��������������������������������������������������������������� 41

چاقی و مقاومت به انسولین: مکانیسم‌های پیچیده یک بیماری فراگیر ��������������� 41

43 ������������������������������������������� )MASLD( بیماری کبد چرب مرتبط با اختلالات متابولیک

44 �����������������������������������������������������������������������������������������  )PCOS( سندرم تخمدان پلی‌کیستیک

44 ��������������������������������������������������������������������������������� مقاومت به انسولین و بیماری‌های عروقی 

47 �����������������������������������������������������������������������������������������������������  )CVDs( بیماری‌های قلبی عروقی

48 ������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������  )AD( بیماری آلزایمر

48 ������������������������������������������������������������������������������������������������������������������ )CKD( بیماری مزمن کلیوی



49 ������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������� سرطان 

تشخیص مقاومت به انسولین �������������������������������������������������������������������������������������������������������������������� 51

مروری بر دستورالعمل‌های مدیریت مقاومت به انسولین ������������������������������������������������ 54

58 ������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������� )SMB( معرفی شوگر متابالانس

ویتامین D3 )کوله‌کلسیفرول( و نقش آن در تنظیم گلوکز ������������������������������������������������� 60

نقش ویتامین D در سلامت بدن �������������������������������������������������������������������������������������������������������� 60

62 ������������������������������������ راهنمای بالینی مصرف ویتامین D: معیارهای مرجع تغذیه‌ای 

مکانیسـم‌های مولکولـی ویتامیـن D در تنظیـم حساسـیت بـه انسـولین: مروری 

بر یافته‌های اخیر �������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������� 64

نقش ویتامین D در مدیریت دیابت نوع 2: یافته‌های بالینی ������������������������������������� 66

نقش ویتامین D در سلامت قلب و عروق ����������������������������������������������������������������������������������� 70

نقش ویتامین D در سندرم متابولیک �������������������������������������������������������������������������������������������� 73

ارتباط بین ویتامین D، کاهش وزن و ترکیب بدن ��������������������������������������������������������������� 74

ویتامین B12؛ ساختار، عملکرد و فرآیند جذب در بدن ��������������������������������������������������������� 76

79 ���������������������������������������������������������������������������������������������������������������� موارد مصرف سیانوکوبالامین 

79 ���������������������������������������������������������� FDA موارد مصرف تأییدشده سیانوکوبالامین توسط

موارد مصرف خارج از برچسب سیانوکوبالامین ����������������������������������������������������������������������� 80

80 ������������������������������������������������������������������������������������������������������������ فارماکوکینتیک سیانوکوبالامین 

مصرف سیانوکوبالامین در گروه‌های خاص بیماران ��������������������������������������������������������������� 81

عوارض جانبی سیانوکوبالامین ������������������������������������������������������������������������������������������������������������� 82



موارد منع مصرف سیانوکوبالامین ����������������������������������������������������������������������������������������������������� 83

85 �������������������������� نقش سیانوکوبالامین در مقاومت به انسولین و سندرم متابولیک 

اثـرات ویتامیـن B12 بـر هموسیسـتئین و خطـر بیماری‌هـای قلبـی عروقـی و 

سکته مغزی ������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������� 87

نقش ویتامین E در سلامت بدن ������������������������������������������������������������������������������������������������������������� 72

اثـر ویتامیـن E بر شـاخص‌های گلیسـمی و مقاومت به انسـولین در بزرگسـالان 

91 ��������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������� مبتلا به دیابت 

نقش ویتامین E در بیماری‌های قلبی عروقی ����������������������������������������������������������������������������� 92

نیاسین )ویتامین B3( در سلامت بدن ������������������������������������������������������������������������������������������������ 97

نقش نیاسین در بیماری‌های قلبی عروقی ���������������������������������������������������������������������������������� 100

ویتامین C )اسید آسکوربیک( در سلامت بدن �������������������������������������������������������������������������� 105

107 ����������������������������������������������������������������������������������������������������������������������� C عوارض جانبی ویتامین

107 ���������������������������������������������������������������������������������������������������������������  C موارد منع مصرف ویتامین

نقش اسید اسکوربیک در مقاومت به انسولین ��������������������������������������������������������������������� 108

ویتامین C در بیماری‌های قلبی عروقی ����������������������������������������������������������������������������������������� 109

113 ��������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������� )B9 اسید فولیک )ویتامین

میزان مصرف توصیه‌شده فولات �������������������������������������������������������������������������������������������������������� 115

اثرات اسید فولیک بر سلامت ��������������������������������������������������������������������������������������������������������������� 116

117 ��������������� نقش اسید فولیک در دیابت، مقاومت به انسولین و سندرم متابولیک 

نقش فولات در بیماری‌های قلبی عروقی و سکته مغزی �������������������������������������������������� 118



نقش کروم در تنظیم متابولیسم گلوکز و بهبود حساسیت به انسولین ����������������� 122

مصرف مکمل کروم ��������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������� 126

جذب و دفع کروم ���������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������� 127

تشخیص افتراقی کمبود کروم ������������������������������������������������������������������������������������������������������������� 127

عوارض مصرف مکمل‌های کروم سه ‌ظرفیتی ��������������������������������������������������������������������������� 128

128 ������������������������������������������������������������������������������������������������������� سمیت کروم در گروه‌های خاص 

تأثیر مکمل‌های کروم بر عدم تحمل گلوکز و دیابت ������������������������������������������������������������ 129

نقش مکمل‌های کروم در مدیریت سندرم متابولیک: بررسی شواهد موجود ������ 132

134 ��������� )PCOS( اثربخشی مکمل‌های کروم در مدیریت سندرم تخمدان پلی‌کیستیک

تأثیـر مکمل‌هـای کـروم بـر پروفایـل لیپیـدی و سـایر پارامترهـای متابولیکـی در 

بیماران مبتلا به بیماری قلبی کرونر ������������������������������������������������������������������������������������������������ 137

اثرات ضدالتهابی مکمل کروم: یک بررسی جامع ��������������������������������������������������������������������139

نقش کروم در کنترل چاقی و مدیریت اختلالات متابولیکی مرتبط �������������������������� 141

تناقضات در نتایج کارآزمایی‌های بالینی اثربخشی کروم ������������������������������������������������ 144

دیدگاه سازمان‌های معتبر ���������������������������������������������������������������������������������������������������������������������� 145

نیاز به تحقیقات بیشتر در زمینه اثربخشی مکمل‌های کروم ���������������������������������������� 146

147 ������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������� زینک 

مکانیسم‌های جذب و ذخیره زینک ������������������������������������������������������������������������������������������������ 147

عوارض جانبی و موارد منع مصرف مکمل‌های زینک �������������������������������������������������������� 149

موارد منع مصرف زینک ��������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������� 149



نقش زینک در دیابت نوع 2 و بیماری‌های قلبی عروقی ������������������������������������������������ 150

منیزیم و نقش آن در سلامت ������������������������������������������������������������������������������������������������������������������� 154

اهمیت منیزیم در بدن ���������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������� 155

اهمیت ارزیابی دقیق وضعیت منیزیم ������������������������������������������������������������������������������������������ 156

156 ���������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������� تنظیم هموستاز منیزیم 

عوامل خطر هیپومنیزیمی ���������������������������������������������������������������������������������������������������������������������� 156

درمان هیپومنیزیمی ����������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������� 157

158 ������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������ عوارض جانبی منیزیم 

موارد منع مصرف منیزیم ������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������ 159

نقش منیزیم در دیابت نوع ۲ ������������������������������������������������������������������������������������������������������������� 163

تأثیر منیزیم بر فشار خون ���������������������������������������������������������������������������������������������������������������������� 166

ارتباط منیزیم با بیماری‌های قلبی عروقی در مطالعات آینده‌نگر ������������������������������� 167

مروری بر مکمل‌های غذایی و وضعیت نظارتی آنها ������������������������������������������������������������������������������� 170

نقش اداره کالاهای درمانی )TGA( استرالیا در تضمین کیفیت و ایمنی داروها ���������� 172

ارزیابی کیفیت ��������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������� 172

ارزیابی ایمنی )بی‌خطری( ���������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������� 173

فرایند جامع ارزیابی و صدور مجوز تولید و عرضه دارو ������������������������������������������������������ 174

همکاری بین‌المللی برای ایمنی و کیفیت ���������������������������������������������������������������������������������������� 175

گرین نیچر: طبیعت در خدمت سلامتی ����������������������������������������������������������������������������������������������������������� 176





11

دیابت و مقاومت به انسولین:
پاتوفیزیولوژی، تشخیص و مدیریت

مقاومت به انسولینIR( 1( به‌عنوان یک چالش جهانی در حوزه سلامت، به‌طور 

فزاینده‌ای توجه جامعه پزشکی را به خود معطوف کرده است. این وضعیت 

می‌شود،  انسولین مشخص  به  سلول‌ها  پاسخ‌دهی  کاهش  با  که  متابولیکی 

نقشی کلیدی در بروز و پیشرفت مجموعه‌ای از اختلالات متابولیک، از جمله 

دیابت نوع T2DM( 2(، چاقی، سندرم متابولیک، بیماری‌های قلبیـعروقی و 

سندرم تخمدان پلی‌کیستیک )PCOS( ایفا می‌کند. 

پاتوفیزیولوژی مقاومت به انسولین فرایندی پیچیده است که شامل عواملی 

گیرنده‌  سیگنال‌دهی  در  اختلال  اکسیداتیو،  استرس  مزمن،  التهاب  همچون 

به‌صورت  عوامل  این  به سلول‌ها می‌شود.  گلوکز  انتقال  در  نقص  و  انسولین 

همزمان موجب کاهش کارآیی انسولین در تسهیل ورود گلوکز به سلول‌ها و در 

نتیجه افزایش قند خون می‌گردند. 

فعالیت  افزایش  و  غذایی  رژیم  در  تغییر  جمله  از  زندگی،  سبک  اصلاح 

بدنی، اساس پیشگیری و مدیریت مقاومت به انسولین را تشکیل می‌دهند. 

به‌منظور  کم‌چربی  و  کم‌کالری  رژیم‌های  بر  تأکید  با  تغذیه‌ای  رویکردهای 

کاهش فشار بر ترشح انسولین و همچنین، فعالیت بدنی که مصرف انرژی را 

1. Insulin resistance
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افزایش داده و حساسیت عضلات به انسولین را بهبود می‌بخشد، از جمله این 

اصلاحات هستند. 

با وجود پیشرفت‌های قابل‌توجه در درمان‌های دارویی، نیاز به رویکردهای 

مکمل و جامع برای مدیریت مؤثر این بیماری همچنان احساس می‌شود. در 

این راستا، مکمل شوگر متابالانس )SMB( به‌عنوان یک مداخله تغذیه‌ای نوین 

طراحی شده تا با بهره‌گیری از اثرات هم‌افزای ریزمغذی‌های ضروری، به بهبود 

حساسیت به انسولین و کنترل بهتر گلوکز خون کمک کند. فرمولاسیون این 

بر مکانیسم‌های  تأثیرگذاری  با هدف  بر اساس شواهد علمی معتبر و  مکمل 

مولکولی مقاومت به انسولین طراحی شده است. هدف اصلی این کتاب ارائه 

یک دیدگاه جامع و علمی درباره مکانیسم عمل، اثربخشی و کاربرد بالینی مکمل 

شوگر متابالانس در مدیریت مقاومت به انسولین است. با مرور جدیدترین 

یافته‌های پژوهشی و مطالعات بالینی، این کتاب به پزشکان، پژوهشگران و 

متخصصان کمک می‌کند تا درکی عمیق از این مکمل و نقش آن در درمان‌های 

پیشرفته دیابت و سایر اختلالات متابولیک به دست آورند.

 تاریخچه دیابت؛ سفر شگفت‌انگیز از ناآگاهی تا درمان

انسان  بدن  پیچیدگی‌های  دل  در  نشیب  و  پرفراز  سفری  دیابت،  تاریخچه 

تا عصر طلایی  بیماری  این  ترسناک  و  مبهم  توصیف‌های  از نخستین  است. 

درمان با انسولین، این سفر پر از کشفیات شگرف و نوآوری‌های پزشکی بوده 

است.

ردپای دیابت را می‌توان در متون پزشکی تمدن‌های باستانی یافت. مصریان 

باستان در پاپیروس اِبِرس، از بیماری‌ای سخن می‌گفتند که با تشنگی مفرط و 

لاغری همراه بود. هندیان باستان نیز بیماری »مادهومها« را توصیف می‌کردند 
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که در آن ادرار بیماران طعم شیرینی داشت. یونانیان و رومیان نیز به‌نوبه‌خود 

به این بیماری عجیب و غریب اشاره کرده بودند. در قرن اول میلادی، آرتئوس 

کرد.  استفاده  »دیابت«  واژه  از  بار  اولین  برای  یونانی،  پزشک  کاپادوکیه،  از 

در قرن هفدهم، توماس ویلیس انگلیسی، با افزودن واژه »ملتوس« به این 

ادرار  بدون  اما  تشنگی شدید،  با  که  دیابت  از  دیگری  نوع  از  را  آن  بیماری، 

شیرین همراه بود، متمایز کرد.

قرن نوزدهم، عصری طلایی برای درک دیابت بود. دانشمندان با کشف نقش 

پانکراس در تنظیم قند خون، گام بزرگی در این مسیر برداشتند. لانگرهانس، 

دانشجوی پزشکی آلمانی، سلول‌های ویژه‌ای در پانکراس کشف کرد که بعدها 

با  نیز  مرینگ  و  مینکوفسکی  شدند.  نامیده  لانگرهانس  جزایر  او  افتخار  به 

اثبات  را  دیابت  و  پانکراس  بین  مستقیم  ارتباط  سگ‌ها،  روی  بر  آزمایشی 

کردند. در اوایل قرن بیستم، شفر، فیزیولوژیست انگلیسی، وجود هورمونی به 

نام انسولین را در پانکراس پیش‌بینی کرد که مسئول تنظیم قند خون است. 

این فرضیه، جرقه‌ای بود که به یکی از بزرگترین اکتشافات پزشکی منجر شد. 

در سال 1921، بانتینگ، بست، کولیپ و مک لود، با جداسازی عصاره پانکراس، 

انسولین را کشف کردند. این کشف انقلابی، امید را به میلیون‌ها بیمار دیابتی 

بود که  انسانی  اولین  به دیابت،  تامپسون، نوجوان مبتلا  لئونارد  هدیه داد. 

انسولین دریافت کرد و زندگی او به طرز شگفت‌انگیزی تغییر کرد. 

در ابتدا، انسولین از پانکراس خوک و گاو استخراج می‌شد، اما این روش با 

بروز عوارض جانبی همراه بود. کار پیشگامانه فردریک سنجر در سال 1955 منجر 

به تعیین توالی دقیق اسید آمینه‌های انسولین گاوی شد؛ دستاوردی برجسته 

که در سال 1958 جایزه نوبل شیمی را برای او به ارمغان آورد. این دستاورد، راه 

را برای تولید انسولین انسانی از طریق فناوری DNA نوترکیب هموار ساخت 

و زمینه را برای درمان‌های مدرن انسولین فراهم کرد. با پیشرفت فناوری، در 
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سال 1978 برای نخستین بار انسولین انسانی به‌صورت نوترکیب تولید شد. در 

ادامه، آنالوگ‌های انسولین با ویژگی‌ها و عملکردهای متنوع معرفی شدند که 

تحولی اساسی در درمان دیابت به وجود آوردند.

تاریخچه درمان دیابت با کشف انسولین به نقطه پایان نرسید، بلکه این 

و  درخشید  دیابت  تاریک  آسمان  بر  نویدبخش  طلوعی  همچون  دستاورد 

زمینه را برای توسعه نسل‌های جدید داروهای هدفمند فراهم کرد. این مسیر، 

سرشار از نوآوری و امید، با ظهور داروهای پیشرفته سرعت بیشتری گرفت. 

مرور نسل‌های مختلف داروهای درمان دیابت، دیدگاه عمیق‌تری از این سفر 

پرماجرا و پیشرفت‌های مستمر در مدیریت این بیماری ارائه می‌دهد:

 نسل اول: انسولین و سولفونیل اوره‌ها
 انسولین: کلید طلایی قفل سلول‌ها

کشف انسولین نقطه عطفی در درمان دیابت بود که انقلابی در مدیریت این 

قفل  که  می‌کند  عمل  کلیدی  مانند  حیاتی،  هورمون  این  کرد.  ایجاد  بیماری 

سلول‌ها را باز کرده و گلوکز را برای تبدیل به انرژی به درون آنها هدایت می‌کند. 

درحالی‌که انسولین ابتدا از پانکراس حیوانات استخراج می‌شد، پیشرفت‌های 

علمی تولید انسولین انسانی را ممکن ساخت و زندگی میلیون‌ها بیمار دیابتی 

را دگرگون کرد. 

 سولفونیل اوره‌ها: تحریک‌کننده‌های ترشح انسولین
با  دیابت،  ضد  خوراکی  داروهای  نسل  نخستین  به‌عنوان  اوره‌ها  سولفونیل 

تحریک سلول‌های پانکراس برای ترشح انسولین، نقش مؤثری در کاهش قند 

خون ایفا کردند. این داروها مانند یک رهبر ارکستر عمل می‌کردند و سلول‌های 

این  گاهی  بااین‌حال،  می‌کردند.  وادار  انسولین  بیشتر  تولید  به  را  پانکراس 
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رهبر بیش‌ازحد فعال می‌شد و منجر به افت شدید قند خون یا هیپوگلیسمی 

می‌گردید.

 نسل دوم: رویکردی جامع‌تر
 سولفونیل اوره‌های نسل دوم: قدرتمندتر، اما با احتیاط

نسل دوم سولفونیل اوره‌ها، قوی‌تر و ایمن‌تر از نسل قبلی بودند، اما همچنان 

خطر هیپوگلیسمی و افزایش وزن را به همراه داشتند.

 متفورمین: سپر محافظتی کبد
متفورمین، همانند یک سپر محافظ، از تولید بیش‌ازحد گلوکز در کبد جلوگیری 

می‌کند و حساسیت سلول‌ها به انسولین را افزایش می‌دهد. این دارو به دلیل 

قند  کنترل  به  انسولین و کمک  به  در کاهش مقاومت  اثربخشی  بالا،  ایمنی 

خون، به یکی از ارکان اصلی درمان دیابت تبدیل شده است.

 نسل سوم: هدف‌گیری دقیق‌تر
 تیازولیدین دیون‌ها )TZDs(؛ افزایش حساسیت به انسولین

TZDها با افزایش حساسیت سلول‌ها به انسولین، عملکرد این هورمون را بهبود 

و  روان  دوباره  که  زنگ‌زده  ماشین  یک  روغن‌کاری  مانند  درست  می‌بخشند، 

کارآمد می‌شود. بااین‌حال، عوارض جانبی نظیر افزایش وزن و افزایش خطر ابتلا 

به برخی بیماری‌ها، محدودیت‌هایی برای استفاده از آن‌ها ایجاد کرده است.

 مهارکننده‌های آلفا-گلوکوزیداز: کنترل قند خون پس از غذا
این داروها با کاهش جذب کربوهیدرات از روده، مانع از افزایش ناگهانی قند 
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خون پس از غذا می‌شوند. آن‌ها همانند یک ترمز، سرعت ورود گلوکز به خون 

را کاهش می‌دهند.

 نسل چهارم: شبیه‌سازی هورمون‌های طبیعی
 آگونیست‌های GLP-1؛ تقویت‌کننده‌های طبیعی

این داروها با تقلید از هورمون‌های طبیعی بدن، ترشح انسولین را افزایش و 

تولید گلوکاگون را کاهش می‌دهند. علاوه‌بر کاهش قند خون، این داروها به 

کاهش وزن و بهبود سلامت قلب نیز کمک می‌کنند.

 مهارکننده‌های DPP-4؛ محافظت از هورمون‌های طبیعی
این داروها با محافظت از هورمون‌های طبیعی بدن، به تقویت اثر آن‌ها کمک 

کرده و به کاهش قند خون منجر می‌شوند.

 نسل پنجم: درمان‌های چند هدفی
 مهارکننده‌های SGLT2؛ دفع قند اضافی از طریق ادرار

این داروها با کاهش بازجذب گلوکز در کلیه‌ها، موجب دفع قند اضافی از طریق 

‌ـعروقی و  ادرار می‌شوند. علاوه‌بر کاهش قند خون، این داروها مزایای قلبی‌

کلیوی نیز دارند.

 درمان‌های ترکیبی: قدرت در اتحاد
ترکیب چندین نوع دارو، مانند متفورمین و مهارکننده‌های SGLT2، به ایجاد 

یک رویکرد درمانی جامع و مؤثر کمک می‌کند.

تاریخچه دیابت، حکایت تلاش بی‌وقفه‌ انسان برای درک و درمان یکی از 

معرفی  تا  بیماری  این  اولیه  از کشف  است.  مزمن  بیماری‌های  پیچیده‌ترین 
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بوده  موفقیت‌ها  و  چالش‌ها  از  پر  مسیر  این  امروزی،  پیشرفته  درمان‌های 

و  شخصی‌سازی‌شده  درمان  امکان  داروها،  جدید  نسل‌های  ظهور  با  است. 

این سفر  بااین‌حال،  آمده است.  فراهم  بیماران دیابتی  زندگی  بهبود کیفیت 

ادامه دارد و دانشمندان همچنان در تلاش‌اند تا درمان‌های ایمن‌تر، مؤثرتر و 

با عوارض جانبی کمتری برای بیماران دیابتی ارائه دهند. 

منابع      
Trends in insulin resistance: insights into mechanisms and 

therapeutic strategy. Mengwei Li, Xiaowei Chi, Ying 
Wang, Sarra Setrerrahmane, Wenwei Xie, Hanmei Xu. 
Signal Transduct Target Ther. 2022 Jul 6;7(1):216. doi: 
10.1038/s41392-022-01073-0.

 مقاومت به انسولین: یک اپیدمی درحال افزایش

با  که  وضعیتی  است،  پیش‌دیابت1  اصلی  علت   )IR( انسولین  به  مقاومت 

تشخیص  آستانه  به  هنوز  اما  می‌شود،  مشخص  خون  گلوکز  سطح  افزایش 

می‌دهد.  افزایش  را  دیابت  به  پیشرفت  خطر  هرچند  است،  نرسیده  دیابت 

و   )IGT( گلوکز2  تحمل  اختلال  است:  اصلی  فنوتیپ  دو  شامل  پیش‌دیابت 

بهداشت  جهانی  سازمان  معیارهای  اساس  بر   .)IFG( ناشتا3  گلوکز  اختلال 

1. Prediabetes
2. Impaired Glucose Tolerance
3. Impaired Glucose Tolerance
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)IGT ،)WHO به‌عنوان سطح گلوکز 2 ساعته بین 8.7 تا 11 میلی‌مول در لیتر 

)۱۹۹-۱۴۰ میلی‌گرم در دسی‌لیتر( در طول تست تحمل گلوکز خوراکی تعریف 

می‌شود، درحالی‌که IFG به سطوح گلوکز ناشتا بین 6.1 تا 6.9 میلی‌مول در لیتر 

)۱۲۵-۱۱۰ میلی‌گرم در دسی‌لیتر( اشاره دارد. 

این دو وضعیت، اگرچه گاهی همپوشانی دارند، اما نمایانگر مکانیسم‌های 

در  انسولین  به  مقاومت  با  معمولًا   IGT هستند.  متمایزی  پاتوفیزیولوژیک 

دلیل  به  عمدتاً   IFG درحالی‌که  است،  همراه  گلوکز  جذب  کاهش  و  عضلات 

درک  می‌دهد.  رخ  گلوکز  بیش‌ازحد  تولید  و  کبد  در  انسولین  به  مقاومت 

شیوع جهانی این شرایط نقش مهمی در مقابله با بار مقاومت به انسولین، 

ایفا  عمومی  بهداشت  و هدایت سیاست‌های  پیشگیرانه  رویکردهای  تدوین 

روندهای  در سراسر جهان،   IFG و   IGT بررسی شیوع  به  این بخش  می‌کند. 

سیستم‌های  برای  آنها  پیامدهای  همچنین،  و   2045 سال  تا  پیش‌بینی‌شده 

بهداشتی جهانی می‌پردازد.

 شیوع جهانی مقاومت به انسولین
پیش‌دیابت،  جهانی  شیوع  جامع  به‌طور   )IDF( دیابت  بین‌المللی  فدراسیون 

2021، شیوع جهانی  آمار سال  اساس  بر  پایش می‌کند.  را   IFG و   IGT شامل 

IGT در بزرگسالان 20 تا 79 ساله حدود 9.1 درصد برآورد شده است که معادل 

تقریباً 464 میلیون نفر است. پیش‌بینی‌ها نشان می‌دهند که تا سال 2045، 

این شیوع به 10 درصد افزایش یافته و حدود 638 میلیون نفر را تحت تأثیر 

قرار خواهد داد.

IFG به‌عنوان شاخص دیگری از پیش‌دیابت، در سال 2021 در 8.5 درصد از 

جمعیت جهان، معادل حدود 298 میلیون بزرگسال، مشاهده شد و پیش‌بینی 

می‌شود تا سال 2045 به 6.5 درصد )414 میلیون نفر( افزایش یابد )شکل ۱(. 
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و  ژنتیکی، محیطی  تأثیر عوامل  قابل‌توجهی تحت  به‌طور   IFG و   IGT شیوع 

سبک زندگی قرار داشته و تفاوت‌های منطقه‌ای چشمگیری نشان می‌دهد. در 

سال 2021، مناطقی از IDF با بالاترین شیوع IGT عبارت بودند از: 

آمریکای شمالی و کارائیب: 13.1 درصد، شامل 47 میلیون نفر،   

آمریکای جنوبی و مرکزی: 11.6 درصد، شامل 40 میلیون نفر،   

غرب اقیانوس آرام: 11.1 درصد، شامل 193 میلیون نفر.  

مناطقی مانند آفریقا و خاورمیانه و شمال آفریقا نیز نرخ شیوع قابل‌توجهی 

از پیش‌دیابت را نشان دادند که بیانگر افزایش بار این بیماری در کشورهای 

کم‌درآمد و با درآمد متوسط است. در مورد IFG، الگوی توزیع جهانی اندکی 

متفاوت بود؛ عواملی همچون شهرنشینی، تغییرات رژیم غذایی و سبک زندگی 

ایفا کرده‌اند.  افزایش نرخ شیوع  کم‌تحرک در برخی مناطق، نقش مهمی در 

این الگوها نشان‌دهنده ضرورت اقدامات پیشگیرانه و سیاست‌های بهداشتی 

هدفمند در این مناطق است. 

 IFG و IGT پیش‌بینی‌ها برای سال 2045 حاکی از افزایش چشمگیر شیوع

در نتیجه رشد جمعیت سالمندان، شهرنشینی و تغییرات سبک زندگی است. 

 ،IR برای مهار این روند، تحقیقات بیشتری برای درک مکانیسم‌های زیربنایی

بهداشت  مداخلات  اثربخشی  ارزیابی  و  نوآورانه  درمانی  رویکردهای  توسعه 

عمومی ضروری است. 

در مجموع، شیوع جهانی شرایط مرتبط با IR مانند IGT و IFG بر نیاز فوری 

به رویکردهای پیشگیری و درمان هدفمند تأکید دارد. با پرداختن فعالانه به 

این چالش‌ها، سیستم‌های بهداشتی می‌توانند بار بلندمدت دیابت و عوارض 

مرتبط با آن را کاهش دهند.



20

 .G
FI

و 
 T

G
I ی

ان
جه

ع 
یو

ش
 )۱

ل 
ک

ش



21

منابع      
Global Prevalence of Prediabetes. Mary R. Rooney;  

Michael Fang; Katherine Ogurtsova; Bige Ozkan; Justin B.  
Echouffo-Tcheugui; Edward J. Boyko; Dianna J. Magliano; 
Elizabeth Selvin. Diabetes Care 2023;46(7):1388–1394.

ع مقاومت به انسولین در ایران: نیاز به یک دیدگاه ملی   شیو

شیوع مقاومت به انسولین )IR( در ایران به‌عنوان یک مسئله فزاینده مطرح 

در  متابولیک  سندرم  و   2 نوع  دیابت  افزایش  با  نزدیکی  ارتباط  زیرا  است، 

تا   1996 سال‌های  بین  انجام‌شده  مطالعات  از  فراتحلیل1  یک  دارد.  جمعیت 

2023 نشان داد که حدود 10.8 درصد از بزرگسالان 25 ساله و بالاتر در ایران به 

دیابت نوع 2 مبتلا هستند و در این بازه زمانی، افزایش چشمگیری در شیوع 

این بیماری مشاهده شده است. این روند افزایشی به تغییرات سبک زندگی 

مانند افزایش نرخ چاقی، کاهش فعالیت بدنی و عادات غذایی ناسالم نسبت 

داده می‌شود که از مهم‌ترین عوامل خطر مقاومت به انسولین بشمار می‌روند.

در  انسولین  به  مقاومت  آن،  تبع  به  و  دیابت  شیوع  جغرافیایی،  نظر  از 

استان‌های مختلف ایران متفاوت است. به‌عنوان‌مثال، بالاترین شیوع دیابت 

با 15.3 درصد در خوزستان گزارش شده است، درحالی‌که استان‌های  نوع 2 

مازندران، فارس و تهران نرخ‌ نسبتاً پایین‌تری را نشان می‌دهند. تفاوت‌های 

منطقه‌ای در شیوع IR ممکن است بازتاب‌دهنده عواملی مانند سبک زندگی، 

که  باشد  بهداشتی  مراقبت‌های  به  دسترسی  و  اقتصادی  اجتماعی  شرایط 

می‌توانند بر میزان شیوع این بیماری در مناطق مختلف تأثیر بگذارند. 

1. Meta-analysis
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مطالعات نشان می‌دهند که چاقی، به‌ویژه چاقی شکمی، به‌طور قابل‌توجهی 

خطر ابتلا به مقاومت به انسولین را افزایش می‌دهد. شیوع چاقی در ایران که 

حدود 24.9 درصد تخمین زده می‌شود، همراه با افزایش نرخ بی‌تحرکی )31.9 

درصد(، خطر IR را تشدید می‌کند. 

را نشان   IR بالاترین میزان شیوع  تا 65 سال  از نظر سنی، گروه سنی 45 

می‌دهد. در این گروه، شیوع دیابت از 14.4 درصد به 21.7 درصد افزایش یافته 

 IR انتظار می‌رود شیوع  ایران،  است. با توجه به روند پیر شدن جمعیت در 

و اختلالات متابولیکی مرتبط با آن همچنان افزایش یابد. این روند نیازمند 

برنامه‌ریزی دقیق در حوزه پیشگیری، ارتقای سلامت و مدیریت بیماری‌های 

مزمن است.

غربالگری  ملی  »برنامه  جمله  از  عمومی،  بهداشت  برنامه  چندین  دولت 

دیابت« را برای مقابله با این اپیدمی در حال گسترش آغاز کرده است. این 

اقدامات، همراه با افزایش آگاهی عمومی و پیشرفت در روش‌های تشخیص 

دیابت، به کاهش موارد تشخیص‌داده‌نشده کمک کرده‌اند. بااین‌حال، افزایش 

شیوع عوامل خطر مرتبط با مقاومت به انسولین، مانند چاقی و سبک زندگی 

کنترل  برای  و گسترده‌تری  که مداخلات هدفمندتر  نشان می‌دهد  کم‌تحرک، 

روند روبه‌رشد دیابت و IR در سراسر کشور ضروری است.

منابع      
An updated systematic review and Meta-analysis of the 

prevalence of type 2 diabetes in Iran, 1996-2023 Narjes 
Hazar, Mohammad Jokar, Negin Namavari, Saeed Hos-
seini, Vahid Rahmanian. Front Public Health. 2024 Apr 
4:12:1322072. doi: 10.3389/fpubh.2024.1322072.
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 مسیرهای سلولی و مولکولی انتقال پیام انسولین

بتای  سلول‌های  توسط  که  است  حیاتی  پپتیدی  هورمون  یک  انسولین، 

پانکراس تولید و ترشح می‌شود. این هورمون از ۵۱ اسید آمینه تشکیل شده 

و شامل دو زنجیره پلی‌پپتیدی آلفا و بتاست که توسط دو پل دی‌سولفید به 

یکدیگر متصل شده‌اند. همچنین، یک پیوند دی‌سولفید اضافی نیز در زنجیره 

آلفا وجود دارد. این ساختار ویژه به انسولین اجازه می‌دهد تا عملکرد زیستی 

خود را در حفظ هموستاز گلوکز انجام دهد )شکل ۲(.
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 گیرنده انسولین و رویدادهای اولیه سیگنال‌دهی 
گیرنده  یک  که   )INSR( انسولین  گیرنده  سلولی  خارج  دامنه  به  انسولین 

تیروزین‌کینازی است، متصل می‌شود. این اتصال موجب خودفسفریلاسیون 

زیرواحد بتای داخل‌سلولی گیرنده می‌شود که به‌نوبه‌خود، پروتئین‌های کلیدی 

 IRS-2 و   IRS-1 شامل  انسولین  گیرنده  سوبستراهای  جمله  از  پایین‌دست، 

را   )PI3K( فسفواینوزیتول 3-کیناز  فراخوانی  پروتئین‌ها  این  می‌کند.  فعال  را 

 )PIP3( تسهیل کرده که موجب تولید فسفاتیدیل اینوزیتول 5،4،3-تری‌فسفات

می‌شود )شکل‌های ۳ و ۴(.

 مسیر PI3K/AKT و متابولیسم گلوکز 
فعال‌سازی PIP3، پروتئین کیناز AKT( B( را فعال می‌کند که به‌نوبه‌خود، چندین 

فرآیند متابولیک را تنظیم می‌کند )شکل ۳ را ببینید(:

انتقال GLUT4 به غشای سلولی: این عمل جذب گلوکز توسط عضله   

اسکلتی و بافت چربی را ممکن می‌سازد. 

   3 کیناز  سنتتاز  گلیکوژن  مانند  سوبستراهایی   AKT گلیکوژن:  تولید 

)GSK3( را فسفریله و غیرفعال می‌کند که به افزایش تولید گلیکوژن در 

کبد و عضله منجر می‌شود. 

مهار گلوکونئوژنز: AKT با فسفریلاسیون فاکتور رونویسی FOXO1، بیان   

آنزیم‌های گلوکونئوژنیک را کاهش داده و تولید گلوکز کبدی را سرکوب 

می‌کند.

   ۱/۲ اسکلروز  توبروز  کمپلکس  بر   AKT آدیپوژنز:  و  پروتئین  تولید 

اثر   )PRAS40(  AKT 40 پرولین  از  غنی  سوبسترای  و   )TSC1/2(

 mTORC1 هستند. فعال‌سازی mTORC1 می‌گذارد که هر دو مهارکننده‌
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متابولیسم  به  و  می‌شود  آدیپوژنز  و  پروتئین  تولید  تحریک  موجب 

آنابولیک کمک می‌کند.
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 تنظیم متابولیسم چربی
عنصر  به  متصل‌شونده  پروتئین  بیان  افزایش  با  انسولین  سیگنال‌دهی 

 AMP و مهار پروتئین کیناز فعال‌شده با )SREBP-1c( 1-c تنظیم‌کننده استرول

فسفریله  را   )ACLY( لیاز  استیل‌سیترات  و  دفسفریله  را   ACC1/2  ،)AMPK(

می‌کند. این اقدامات به تقویت لیپوژنز جدیدDNL( 1( کمک می‌کنند. از طرف 

که   ABHD15 و   )PDE3B(  3B فسفودی‌استراز  فعال‌سازی  با  انسولین  دیگر، 

 )HSL( و لیپاز حساس به هورمون )ATGL( فعالیت تری‌گلیسیرید آدیپوز لیپاز

را مهار می‌کنند، لیپولیز را در آدیپوسیت‌ها کاهش می‌دهد )شکل ۳(.

 مکانیسم‌های بازخورد و تعدیل 
سیگنال‌دهی انسولین از طریق مکانیسم‌های بازخورد مثبت و منفی به دقت 

تقویت   GIV مانند  پروتئین‌هایی  طریق  از  مثبت  بازخورد  می‌شود.  تنظیم 

پروتئین‌های  مهاری  فسفریلاسیون  منفی شامل  بازخورد  درحالی‌که  می‌شود، 

IRS توسط کینازهایی مانند S6K1 است.

شکل ۴( مکانیسم‌های مقاومت به انسولین در مسیر سیگنال‌دهی انسولین. 

اتصال انسولین به گیرنده خود )INSR( موجب خودفسفریلاسیون و 

جذب و فسفریلاسیون سوبستراهای گیرنده انسولین )IRS( می‌گردد. این 

فرآیند، آبشار سیگنال‌دهی PI3K-AKT را تقویت می‌کند که نقش مهمی 

در متابولیسم گلوکز ایفا می‌کند. این مسیر با تقویت گلیکولیز و مهار 

گلوکونئوژنز، جذب گلوکز را افزایش می‌دهد. فعالیت AKT توسط پروتئین 

فسفاتاز PP2A( 2A( تنظیم می‌شود که توسط سرامیدها فعال می‌گردد. 

سرامیدها در نتیجه اختلال عملکرد میتوکندری، کاهش اکسیداسیون 

1. De Novo Lipogenesis
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لیپیدها و تجمع آن‌ها افزایش می‌یابند. این شرایط، همچنین موجب 

)ROS( می‌گردد  اکسیژن  تولید گونه‌های فعال  و  اکسیداتیو  استرس 

که بر آبشار انسولین تأثیر منفی داشته و منجر به میتوفاژی و آپوپتوز 

می‌گردند. افزایش لیپیدها نیز سطح دی‌آسیل‌گلیسرول )DAG( را بالا 

 C می‌برد که به‌نوبه‌خود موجب فعال‌سازی بیش‌ازحد پروتئین کیناز 

)PKC( می‌شود. این فعال‌سازی، سیگنال‌دهی انسولین را مهار کرده و 

در نهایت به مقاومت به انسولین منجر می‌شود.

۴ 
ل

ک
ش
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منابع      
Trends in insulin resistance: insights into mechanisms and 

therapeutic strategy. Mengwei Li, Xiaowei Chi, Ying 
Wang, Sarra Setrerrahmane, Wenwei Xie, Hanmei Xu. 
Signal Transduct Target Ther. 2022 Jul 6;7(1):216. doi: 
10.1038/s41392-022-01073-0.

Cellular and Molecular Mechanisms of Insulin Resistance. 
Preethi Chandrasekaran, Ralf Weiskirchen. Current Tissue 
Microenvironment Reports. 2024. Vol 5, pages 79–90.

 پاتوفیزیولوژی مقاومت به انسولین و ارتباط آن با اختلالات متابولیکی

مقاومت به انسولین )IR( یک اختلال پاتولوژیک است که در آن سلول‌های 

موجب  موضوع  این  و  می‌دهند  ضعیف‌تری  پاسخ  انسولین  اثرات  به  بدن 

اختلال در تعادل گلوکز می‌شود. این وضعیت نه‌تنها خطر ابتلا به دیابت نوع 

2 را افزایش می‌دهد، بلکه با مجموعه‌ای از بیماری‌های مزمن دیگر، از جمله 

بیماری‌های قلبی عروقی، کبد چرب غیر الکلی، سندرم تخمدان پلی‌کیستیک و 

برخی انواع سرطان نیز ارتباط دارد. مقاومت به انسولین به‌عنوان یک اختلال 

متابولیک پیچیده شناخته می‌شود که نتیجه تعامل عواملی است که در سطوح 

مختلف بدن تأثیر می‌گذارند. در ادامه، به این عوامل و مکانیسم اثر آنها در بروز 

مقاومت به انسولین می پردازیم.

 نقص در سیگنال‌دهی انسولین 
مقاومت به انسولین ممکن است در سطح گیرنده یا پس از اتصال انسولین به 

گیرنده آغاز شود. جهش‌هایی در ژن گیرنده انسولین )INSR(، مانند جهش‌های 
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نوع A در INSR، می‌توانند با کاهش فسفریلاسیون تیروزین زیرواحد بتا پس 

از اتصال انسولین، عملکرد انسولین را مختل کرده و حساسیت به انسولین 

را کاهش دهند. علاوه‌براین، گلیکاسیون پروتئین‌ها در نتیجه هایپرگلیسمی 

و تولید گلوکوزآمین می‌تواند سیگنال‌دهی انسولین را مختل کرده و مقاومت 

به انسولین را تشدید کند. همچنین، اختلال در فعالیت PI3-کیناز و پروتئین 

کیناز AKT( B( که برای جذب گلوکز ضروری هستند، موجب تقویت مقاومت 

به انسولین می‌شود. 

 مقاومت به انسولین در عضله اسکلتی 
است؛  انسولین  توسط  تحریک‌شده  گلوکز  جذب  اصلی  محل  اسکلتی  عضله 

ازاین‌رو اختلال عملکرد انسولین در این بافت می‌تواند اثرات متابولیکی وسیعی 

گیرنده‌های  تعداد  کاهش  دیابتی،  یا  چاق  افراد  در  باشد.  داشته  همراه  به 

انسولین در سلول‌های عضلانی و اختلال در انتقال GLUT4 )ناقل گلوکز( به داخل 

سلول‌ها، مقاومت به انسولین اختصاصی عضله را تشدید می‌کند. علاوه‌براین، 

همان‌طور‌که فرضیه چرخه گلوکز_اسید چرب راندل پیشنهاد کرده است، تجمع 

چربی در سلول‌های عضلانی، به‌ویژه از طریق افزایش اکسیداسیون اسیدهای 

انسولین  به  مقاومت  بروز  موجب  و  می‌دهد  کاهش  را  گلوکز  جذب  چرب، 

می‌شود. مطالعات نشان داده‌اند که اکسیداسیون بیش‌از‌حد اسیدهای چرب 

موجب کاهش مصرف گلوکز توسط عضله شده و در نتیجه سبب افزایش گلوکز 

داخل سلولی و کاهش جذب گلوکز می‌شود.

 مقاومت به انسولین در کبد و بافت چربی
از  گلوکز  گلوکونئوژنز )ساخت  افزایش  از طریق  انسولین  به  کبد، مقاومت  در 

منابع غیرکربوهیدراتی(، موجب افزایش سطح گلوکز خون ناشتا می‌شود. این 
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اختلال عملکرد معمولًا با لیپولیز مختل در بافت چربی و ناتوانی در سرکوب 

فاکتورهای رونویسی کبدی مانند FOXO1 همراه است. 

در بافت چربی، کاهش فعالیت گیرنده انسولین و کاهش فعالیت تیروزین 

به  مقاومت  همچنین،  می‌کند.  کمک  انسولین  به  بیشتر  مقاومت  به  کیناز 

انسولین کبدی توانایی کبد را در تولید گلیکوژن کاهش داده و هایپرگلیسمی 

را تشدید می‌کند. ارتباط بین اندام‌ها در مقاومت به انسولین ناشی از چاقی 

در شکل ۵ نشان داده شده است.

شکل ۵( ارتباط بین اندام‌ها در مقاومت به انسولین ناشی از چاقی. 

جذب  افزایش  موجب  پرخوری  و  چربی  بیش‌ازحد  بار  چاقی،  در 

تری‌گلیسرید )TAG( از طریق ذرات شیلومیکرون )CM-TAG( از روده 

می‌شود. هنگامی که ظرفیت جذب و ذخیره‌سازی بافت چربی اشباع 

کم‌چگالی  بسیار  لیپوپروتئین‌های  طریق  از  اضافی   TAG می‌شود، 

)VLDL( و با کمک آنزیم لیپوپروتئین لیپاز )LPL( به اندام‌های مختلف 

به  منجر  فرآیند  این  منتقل می‌گردد.  پانکراس  و  کبد، عضلات  مانند 

افزایش غلظت اسیدهای چرب آزاد )NEFA( و تری‌گلیسرید در گردش 

چربی‌ها  اکسیداسیون  در  اختلال  طولانی‌مدت،  در  می‌شود.  خون 

موجب تجمع چربی در اندام‌های مختلف شده و در نتیجه مقاومت به 

انسولین ایجاد می‌شود. این تغییرات سبب افزایش قابل‌توجه سطح 

گلوکز خون می‌گردند.
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 نقش آدیپوکین‌ها در بروز مقاومت به انسولین
آدیپوکین‌هایی مانند آدیپونکتین و لپتین که از آدیپوسیت‌ها ترشح می‌شوند، 

نقش‌های مهمی در تنظیم حساسیت به انسولین دارند. آدیپونکتین با افزایش 

در عضلات و همچنین سرکوب  گلوکز  اسیدهای چرب و جذب  اکسیداسیون 

در  بااین‌حال،  انسولین محافظت می‌کند.  به  مقاومت  از  کبدی،  گلوکز  تولید 

افراد چاق و مقاوم به انسولین، سطح آدیپونکتین معمولًا کاهش می‌یابد.

مقاومت  افزایش می‌یابد، می‌تواند موجب  در چاقی  که  لپتین  مقابل،  در 

از دست  را  انسولین  به  بر حساسیت  مثبت خود  اثرات  و  انسولین شود  به 

دهد. تعامل لپتین با مسیر JAK/STAT به تقویت اثر انسولین کمک می‌کند، 

به  منجر  می‌تواند  لپتین  بالای  سطوح  انسولین،  به  مقاومت  شرایط  در  اما 

آزادسازی سایتوکاین‌های التهابی و تشدید بیشتر مقاومت به انسولین شود. 

اثرات اختلال عملکرد آدیپوسیت‌ها بر مقاومت به انسولین در شکل ۶ نشان 

داده شده است.

چربی  تجمع  و  آدیپوسیت  عملکرد  اختلال  پیامدهای   )۶ شکل 

شدن  بزرگ  موجب  چربی  جذب  افزایش  چاقی،  در  اکتوپیک. 

منجر  به‌نوبه‌خود  که  )هایپرتروفی( می‌شود  آدیپوسیت‌ها  غیرطبیعی 

افزایش نفوذ ماکروفاژها به بافت چربی و ترشح سایتوکاین‌های  به 

التهابی از آن‌ها می‌گردد. در بلندمدت، این اختلال در عملکرد بافت 

به  می‌شود.   )FFA( آزاد  چرب  اسیدهای  جذب  کاهش  سبب  چربی 

مقادیر  به جذب  ناگزیر  پانکراس  و  قلب  کبد، عضلات،  دلیل،  همین 

بیشتری از FFA می‌شوند. تجمع چربی در این اندام‌ها که به نام چربی 

اکتوپیک شناخته می‌شود، با مقاومت به انسولین، اختلال در عملکرد 

تولید  افزایش  مانند   2 نوع  دیابت  اصلی  ویژگی‌های  و  میتوکندری 



33

VLDL، استئاتوز کبدی )تجمع چربی در کبد( و بروز بیماری کبد چرب 

غیرالکلی )NAFLD( مرتبط است.
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 نقش اختلال عملکرد میتوکندری در بروز مقاومت به انسولین 
انسولین،  به  مقاومت  در  کلیدی  عوامل  از  یکی  میتوکندری  عملکرد  اختلال 

به‌ویژه در عضله اسکلتی، محسوب می‌شود. تحقیقات نشان داده‌اند که پیری 

و چاقی به اختلال در عملکرد میتوکندری منجر می‌شوند؛ فرآیندی که به تجمع 

متابولیت‌های چربی مانند آسیل‌کارنیتین‌ها منجر شده و سیگنال‌دهی انسولین 

چرب  اسیدهای  متابولیسم صحیح  در  میتوکندری  ناتوانی  می‌کند.  مختل  را 

 )ROS( موجب اکسیداسیون ناقص و تولید بیش‌ازحد گونه‌های فعال اکسیژن

همچنین،  می‌دهند.  قرار  تأثیر  تحت  بیشتر  را  انسولین  عملکرد  که  می‌شود 

اختلال در بیوژنز میتوکندری، کاهش فعالیت PGC1α و کاهش سطح کوآنزیم 

Q به پاتوژنز مقاومت به انسولین کمک کرده و بر نقش حیاتی میتوکندری در 

حفظ حساسیت به انسولین تأکید می‌کنند.

 نقش التهاب در بروز مقاومت به انسولین
التهاب مزمن خفیف، به‌ویژه در زمینه چاقی، نقش مهمی در ایجاد مقاومت 

به  ماکروفاژها  نفوذ  و  آدیپوسیت‌ها  اندازه  افزایش  می‌کند.  ایفا  انسولین  به 

و   IL-6  ،TNF-α مانند  سایتوکاین‌های ‌التهابی  تولید  به  منجر  چربی  بافت 

MCP-1 می‌شود که همه آنها به‌طور مستقیم با سیگنال‌دهی انسولین تداخل 

می‌کنند. به‌عنوان‌مثال، TNF-α با القای فسفریلاسیون سرین در IRS1، عملکرد 

که یک   JNK1 به‌طور مشابه،  انسولین مختل می‌کند.  در سیگنال‌دهی  را  آن 

میانجی سیگنال‌دهی التهابی است و در افراد چاق فعال می‌شود، IRS1 را در 

موقعیت سرین 307 فسفریله کرده و حساسیت به انسولین را بیشتر مختل 

می‌کند. همچنین، میکروRNAهای خاصی مانند miR-210-3p در تقویت تولید 

انسولین  به  مقاومت  بروز  به  ازاین‌رو،  و  دارند  نقش  سایتوکاین‌های ‌التهابی 

کمک می‌کنند.
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 نقش ناترازی میکروبیوم روده در بروز مقاومت به انسولین
روده انسان میزبان تریلیون‌ها میکروارگانیسم است که به‌طور جمعی به‌عنوان 

میکروبیوتا شناخته می‌شوند. این اکوسیستم پیچیده در حفظ سلامت نقش 

حیاتی دارد. بااین‌حال، اختلال در تعادل میکروبیوتا یا دیس‌بیوزیس، با بسیاری 

از بیماری‌های مزمن، از جمله مقاومت به انسولین مرتبط است. دیس‌بیوزیس 

از طریق چندین مکانیسم در بروز مقاومت به انسولین مشارکت می‌کند:

اختلال در سد روده: در دیس‌بیوزیس، نفوذپذیری روده افزایش یافته   

از روده وارد جریان خون می‌شوند. این مواد،  و آنتی‌ژن‌های بیگانه 

سیستم ایمنی را تحریک کرده و منجر به التهاب مزمن می‌شوند.

تغییر در تولید متابولیت‌ها: میکروبیوتای سالم، ترکیبات مفیدی مانند   

متابولیسم  تنظیم  به  که  می‌کند  تولید  کوتاه‌زنجیره  چرب  اسیدهای 

کاهش  ترکیبات  این  تولید  دیس‌بیوزیس،  در  می‌کنند.  کمک  گلوکز 

یافته و به مقاومت به انسولین دامن می‌زند.

فعال‌سازی سیستم ایمنی: مواد سمی ناشی از دیس‌بیوزیس، سیستم   

می‌شوند.  مزمن  التهاب  به  منجر  و  کرده  فعال  بیش‌ازحد  را  ایمنی 

این التهاب مزمن، به‌نوبه‌خود، از طریق مکانیسم‌های مختلفی مانند 

گیرنده‌های  عملکرد  در  اختلال  التهابی،  سایتوکاین‌های  آزادسازی 

انسولین و افزایش استرس اکسیداتیو، به مقاومت به انسولین کمک 

می‌کند. مطالعات متعدد نشان داده‌اند که افراد مبتلا به مقاومت به 

انسولین و دیابت نوع 2، تنوع میکروبیوم کمتری دارند. علاوه‌براین، 

انتقال میکروبیوتای افراد چاق به موش‌های آزمایشگاهی سالم، منجر 

به بروز مقاومت به انسولین در این موش‌ها شده است. مداخلاتی 

مانند مصرف پروبیوتیک‌ها و پری‌بیوتیک‌ها می‌توانند به بهبود ترکیب 

میکروبیوتا و کاهش مقاومت به انسولین کمک کنند.
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 تأثیر سایر عوامل ژنتیکی و محیطی بر مقاومت به انسولین 
انسولین    به  حساسیت  سن،  افزایش  با  کلی،  به‌طور  جنس:  و  سن 

می‌یابد.  افزایش  انسولین  به  مقاومت  بروز  احتمال  و  یافته  کاهش 

همچنین، جنسیت نیز نقش مهمی دارد، زیرا زنان معمولًا در دوران 

به  مقاومت  خطر  معرض  در  بیشتر  هورمونی،  تغییرات  با  یائسگی 

انسولین قرار می‌گیرند. در مقابل، مردان ممکن است به‌طور اولیه در 

سنین پایین‌تر تحت تأثیر این اختلال قرار گیرند.

آفریقایی    و  _جنوبی‌ها  آسیایی‌ مانند  قومی  گروه‌های  برخی  قومیت: 

_آمریکایی‌ها به‌طور ویژه مستعد مقاومت به انسولین هستند. 

ناهنجاری‌های ژنتیکی و اپی‌ژنتیکی: مطالعات ژنومی نشان داده‌اند   

دارند.  نقش  مقاومت  این  ایجاد  در   ،HLA مانند  ژن‌ها،  برخی  که 

اپی‌ژنتیکی،  تغییرات  با  لیپید  متابولیسم  و  انسولین  ناکارآمد  تنظیم 

سیگنال‌دهی  با  مرتبط  ژن‌های  در   DNA متیلاسیون  افزایش  مانند 

 ،PPARA و PPARG ،INS انسولین و متابولیسم لیپید، از جمله ژن‌های

تشدید می‌شود. این تغییرات اپی‌ژنتیکی منجر به کاهش حساسیت 

التهابی  پاسخ‌های  افزایش  و  لیپید  تنظیم  در  اختلال  انسولین،  به 

می‌شوند. تغییرات هیستونی و RNAهای غیرکدکننده در تنظیم بیان 

ژن‌های مرتبط با سیگنال‌دهی انسولین نقش مهمی دارند. فرآیندهای 

اصلاح هیستون مانند استیلاسیون و متیلاسیون هیستون‌ها می‌توانند 

استیلاسون  مثال، کاهش  برای  کنند.  یا سرکوب  فعال  را  ژن‌ها  بیان 

در  و  ژن  این  بیان  کاهش  موجب   ،PPARG ژن  در  هیستون‌ها 

نتیجه افزایش مقاومت به انسولین می‌گردد. علاوه‌براین، RNAهای 

 )lncRNA( غیرکدکننده  بلند  RNAهای  miRNAها،  مانند  غیرکدکننده 

RNAهای حلقوی )circRNA( نیز نقش‌های مهمی در مقاومت به  و 
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انسولین ایفا می‌کنند. برای نمونه، miR-375 و miR-124a2 در تنظیم 

عملکرد سلول‌های بتا و ترشح انسولین مشارکت دارند. هرگونه اختلال 

در این مسیرها می‌تواند به اختلال عملکرد سلول‌های بتا و همچنین، 

مشکلات سیگنال‌دهی انسولین منجر شود. 

چاقی: به‌ویژه چاقی شکمی، یکی از مهم‌ترین عوامل خطر برای بروز   

مقاومت به انسولین است. تجمع چربی در نواحی مرکزی بدن موجب 

ترشح انواع آدیپوکین‌ها و مواد التهابی می‌شود که عملکرد انسولین 

هورمون  این  به  سلول‌ها  کاهش حساسیت  و سبب  کرده  مختل  را 

می‌گردند. به‌طور کلی، چاقی موجب تغییرات متابولیک قابل‌توجهی 

می‌شود که به‌طور مستقیم با مقاومت به انسولین و بروز دیابت نوع 

2 مرتبط است. 

مقاومت    و مدیریت  بروز  در  نقش حیاتی  غذایی  رژیم  غذایی:  رژیم 

چربی‌های  از  سرشار  پرکالری،  غذاهای  مصرف  دارد.  انسولین  به 

افزایش چربی‌ خون،  به  اشباع‌شده و قندهای ساده، می‌تواند منجر 

التهاب مزمن و اختلال در عملکرد انسولین شود. غذاهای فرآوری‌شده 

و فاقد فیبر که موجب افزایش سریع سطح گلوکز خون می‌شوند، نیز 

رژیم‌های غذایی  را تشدید می‌کنند. در مقابل،  انسولین  به  مقاومت 

فیبر، سبزیجات، میوه‌ها و چربی‌های غیراشباع،  بالای  حاوی مقادیر 

به‌ویژه در کنار فعالیت بدنی منظم، می‌توانند حساسیت به انسولین 

را بهبود دهند و از بروز دیابت نوع 2 و بیماری‌های متابولیک مرتبط 

با آن جلوگیری کنند. 

سبک زندگی کم‌تحرک: کمبود فعالیت بدنی سبب کاهش مصرف گلوکز   

توسط عضلات و کاهش حساسیت سلول‌ها به انسولین می‌شود. در 

برای جذب  انسولین  از  استفاده مؤثر  به  قادر  حالت کم‌تحرکی، بدن 
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گلوکز از خون به داخل سلول‌ها نیست و در نتیجه گلوکز خون به طور 

بدنی می‌تواند موجب  فعالیت  بالا می‌ماند. علاوه‌براین، عدم  مزمن 

که  میتوکندری شود  عملکرد  در  اختلال  و  افزایش چربی‌های شکمی 

هر دو به مقاومت به انسولین کمک می‌کنند. ازاین‌رو، ورزش منظم، 

به‌ویژه تمرینات مقاومتی و هوازی، می‌تواند حساسیت به انسولین را 

بهبود بخشد و عملکرد متابولیک را در بدن بهینه کند. 

اقتصادی    اجتماعی  وضعیت  با  افراد  اقتصادی:  اجتماعی  وضعیت 

تغذیه  بهداشتی،  خدمات  به  محدودتری  دسترسی  معمولًا  پایین‌تر 

سالم و فعالیت‌های بدنی دارند که می‌تواند به افزایش خطر مقاومت 

به انسولین منجر شود. همچنین، استرس‌های روانی و شرایط زندگی 

نامساعد در این گروه‌ها می‌تواند تأثیرات منفی بر متابولیسم و عملکرد 

اقتصادی  وضعیت  با  افراد  در  دیگر،  از سوی  باشد.  داشته  انسولین 

بالاتر، دسترسی به مراقبت‌های پزشکی مناسب و سبک زندگی سالم‌تر 

می‌تواند به کاهش خطر ابتلا به مقاومت به انسولین کمک کند.

گازهای    و  معلق  ذرات  به‌ویژه  هوا،  آلودگی  زیست‌محیطی:  عوامل 

سمی مانند دی‌اکسید نیتروژن و اوزون، با افزایش التهاب و استرس 

اکسیداتیو، عملکرد انسولین را مختل می‌کنند. این فرآیندها می‌توانند 

موجب کاهش حساسیت سلول‌ها به انسولین و تشدید مقاومت به 

فتالات‌ها،  مانند  محیطی  شیمیایی  مواد  همچنین،  شوند.  انسولین 

غدد  مداخله‌گر  به‌عنوان  آفت‌کش‌ها،  برخی  و   )BPA(  A بیس‌فنول 

چربی  متابولیسم  در  تغییر  با  است  ممکن  و  شده  شناخته  درون‌ریز 

و عملکرد هورمون‌ها، به مقاومت به انسولین و اختلالات متابولیک 

مواد شیمیایی،  این  در معرض  گرفتن  قرار  کنند.  آن کمک  با  مرتبط 

به‌ویژه در دوران جنینی یا اوایل زندگی، می‌تواند خطر ابتلا به دیابت 
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زندگی  بعدی  سال‌های  در  را  متابولیک  بیماری‌های  سایر  و   2 نوع 

افزایش دهد.

به    بر حساسیت  قابل‌توجهی  تأثیر  کیفیت  با  و  کافی  خواب  خواب: 

موجب  می‌تواند  بی‌کیفیت  خواب  یا  خواب  کمبود  دارد.  انسولین 

اختلال در عملکرد هورمون‌ها و افزایش سطح استرس اکسیداتیو شود 

که در نهایت به کاهش حساسیت به انسولین و افزایش مقاومت به 

انسولین منجر می‌شود. در افراد کم‌خواب، سطح هورمون‌های مرتبط 

با گرسنگی مانند گرلین افزایش می‌یابد و موجب مصرف بیش‌ازحد 

غذا می‌شود که این نیز به چاقی و بروز مقاومت به انسولین کمک 

منفی  تأثیر  گلوکز  متابولیسم  بر  ناکافی  خواب  علاوه‌براین،  می‌کند. 

گذاشته و کنترل قند خون را مختل می‌کند. 

استرس: استرس مزمن می‌تواند تأثیر منفی زیادی بر حساسیت به   

در  کند.  انسولین کمک  به  مقاومت  بروز  به  و  باشد  داشته  انسولین 

هنگام استرس، بدن هورمون‌های استرس مانند کورتیزول و آدرنالین 

را آزاد می‌کند که موجب افزایش سطح قند خون می‌شوند. کورتیزول، 

کاهش  و  کبد  در  گلوکز  تولید  تحریک  طریق  از  می‌تواند  به‌ویژه 

حساسیت سلول‌ها به انسولین، به مقاومت به انسولین دامن بزند. 

التهاب و استرس اکسیداتیو  همچنین، استرس مزمن سبب افزایش 

در بدن می‌شود که این عوامل نیز به اختلال در عملکرد انسولین و 

افزایش مقاومت به انسولین می‌انجامند. 

کمبود ریزمغذی‌ها: ویتامین‌ها و مواد معدنی به‌عنوان اجزای ضروری   

رژیم غذایی، نقشی مهم در تنظیم حساسیت به انسولین ایفا می‌کنند. 

این فاکتورهای تغذیه‌ای از طریق مکانیسم‌های مختلفی از جمله کاهش 

التهاب، افزایش فعالیت آنزیم‌های متابولیک و محافظت از سلول‌ها 
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در برابر استرس اکسیداتیو، بر مقاومت به انسولین اثر می‌گذارند. در 

فصول بعدی، به‌طور جامع‌تر به بررسی شواهد پیش‌بالینی و بالینی در 

رابطه با مکانیسم‌ها و اثرات ریزمغذی‌ها در پاتوژنز و درمان مقاومت 

به انسولین و بیماری‌های مرتبط با آن خواهیم پرداخت.
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 بیماری‌های مرتبط با مقاومت به انسولین در انسان

مقاومت به انسولین یک اختلال متابولیک است که با کاهش پاسخ سلول‌ها 

به انسولین مشخص می‌شود و موجب نیاز به غلظت‌های بالاتر انسولین برای 

حفظ فرآیندهای فیزیولوژیک می‌گردد. این وضعیت منجر به هایپرانسولینمی 

و اختلال در تحمل گلوکز می‌شود. مقاومت به انسولین محدود به یک اندام 

بیماری‌های  و  شرایط  از  گسترده‌ای  طیف  با  بلکه  نیست،  خاص  بافت  یا 

سیستمیک مرتبط است که به سندرم متابولیک کمک می‌کنند. در اینجا، چند 

بیماری کلیدی مرتبط با مقاومت به انسولین را بررسی می‌کنیم )شکل ۷(.

 چاقی و مقاومت به انسولین: مکانیسم‌های پیچیده یک بیماری فراگیر
در دهه‌های اخیر، درک ما از چاقی به‌عنوان یک بیماری پیچیده و چندعاملی 

به‌طور قابل‌توجهی تکامل یافته است. امروزه چاقی به‌عنوان یک بیماری مزمن 

و سیستماتیک شناخته می‌شود که با تجمع بیش‌ازحد چربی در بدن مشخص 

می‌گردد و می‌تواند عملکرد طبیعی بافت‌ها، اندام‌ها و سیستم‌های مختلف بدن 

را مختل کند. اگرچه شاخص توده بدن )BMI( به‌عنوان یک ابزار غربالگری اولیه 

برای شناسایی چاقی بکار می‌رود، اما این شاخص به‌تنهایی قادر به پوشش 

بیماری نیست. به همین دلیل، »کمیسیون  این  ابعاد و پیچیدگی‌های  تمام 

دیابت و غدد درون ریز لانست1« در ابتدای سال 2025، تعریف جدیدی از چاقی 

ارائه کرده است. در این تعریف، چاقی به دو دسته اصلی تقسیم می‌شود:

مانند  بالینی مشخصی  علائم  فرد  چاقی،  نوع  این  در  بالینی:  چاقی   .1

اختلال در عملکرد اندام‌ها، محدودیت در انجام فعالیت‌های روزانه یا 

ابتلا به بیماری‌های مرتبط با چاقی را تجربه می‌کند. 

1. The Lancet Diabetes & Endocrinology Commission
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علائم  عدم وجود  علی‌رغم  فرد  این وضعیت،  در  پیش‌بالینی:  ۲. چاقی 

بالینی آشکار، دارای تجمع چربی اضافی است که او را در معرض خطر 

بالای ابتلا به بیماری‌های مرتبط با چاقی قرار می‌دهد.

برای تشخیص دقیق چاقی، علاوه‌بر BMI، از سایر معیارهای آنتروپومتریک 

ارتباط  می‌شود.  گرفته  بهره  نیز  باسن  به  کمر  دور  نسبت  و  کمر  دور  مانند 

را  آن  می‌توان  که  دارد  وجود  انسولین  به  مقاومت  و  چاقی  بین  پیچیده‌ای 

از  ناشی  )سمیت  لیپوتوکسیسیتی  التهاب،  کرد:  خلاصه  اصلی  محور  سه  در 

چربی‌های اضافی( و اختلال عملکرد میتوکندری.

بافت چربی در افراد چاق در نتیجه عوامل متعددی، از جمله هایپرتروفی 

آدیپوسیت‌ها، کاهش اکسیژن‌رسانی )هیپوکسی( و مرگ سلولی، به یک محیط 

ماکروفاژهای  و  آسیب‌دیده  چربی  سلول‌های  می‌شود.  تبدیل  مزمن  التهابی 

مانند  مانند  التهابی  سایتوکاین‌  زیادی  مقادیر  چربی،  بافت  در  تجمع‌یافته 

فعال‌سازی  طریق  از  سایتوکاین‌ها  این  می‌کنند.  آزاد   IL-1β و   IL-6  ،TNF-α

مسیرهای سیگنال‌دهی شامل NF-κB و MAPK، فرآیندهای التهابی را تشدید 

به  نهایت  در  که  می‌شوند  انسولین  سیگنال‌دهی  در  اختلال  موجب  و  کرده 

مقاومت به انسولین منجر می‌گردد.

تجمع چربی‌های اضافی در بافت‌هایی غیر از بافت چربی، مانند کبد، عضله 

و پانکراس، تحت عنوان لیپوتوکسیسیتی شناخته می‌شود. در این وضعیت، 

از بافت چربی رها می‌شوند، در این بافت‌ها تجمع  آزاد که  اسیدهای چرب 

کرده و ترکیبات سمی مانند سرامیدها و دی آسیل گلیسرول تولید می‌کنند. 

این ترکیبات از یک سو عملکرد میتوکندری را مختل کرده و از سوی دیگر، با 

فعال‌سازی مسیرهای التهابی، مانند NF-κB و JNK، سیگنال‌دهی انسولین را 

مختل می‌کنند. در نتیجه، لیپوتوکسیسیتی نقش محوری در بروز و پیشرفت 

مقاومت به انسولین ایفا می‌کند.
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اختلال عملکرد میتوکندری به افزایش تولید گونه‌های فعال اکسیژن )ROS( و 

کاهش تولید انرژی سلولی منجر می‌شود. ROS با آسیب‌رسانی به پروتئین‌ها، 

لیپیدها و DNA، نه‌تنها موجب تخریب ساختاری سلول‌ها می‌شود، بلکه التهاب 

مزمن را نیز تشدید می‌کند. این اختلال عملکرد در بافت‌های کلیدی مانند کبد، 

عضله و پانکراس نقش مهمی در بروز مقاومت به انسولین دارد. علاوه‌براین، 

اختلال عملکرد میتوکندری، التهاب و لیپوتوکسیسیتی در یک چرخه معیوب با 

یکدیگر تعامل دارند، به‌طوری‌که هر یک از این عوامل با تشدید دیگری، مقاومت 

به انسولین را تقویت کرده و به پیشرفت این اختلال متابولیک دامن می‌زند.

 )MASLD( 1بیماری کبد چرب مرتبط با اختلالات متابولیک 
 )NAFLD( غیرالکلی  چرب  کبد  بیماری  نام  با  این  از  پیش  که  بیماری  این 

کبدی،  استئاتوز  مانند  کبدی  اختلالات  از  مجموعه‌ای  شامل  می‌شد،  شناخته 

استئاتوهپاتیت غیر الکلی )NASH(، فیبروز کبدی و کارسینومای هپاتوسلولار 

است. مقاومت به انسولین در پاتوژنز MASLD نقش اساسی دارد و موجب 

تجمع اسیدهای چرب آزاد در هپاتوسیت‌ها می‌شود، که این امر موجب تشدید 

لیپوتوکسیسیتی، آسیب اکسیداتیو و التهاب می‌گردد. این فرآیندها سیگنال‌دهی 

انسولین را مختل کرده و فیبروز کبدی را تقویت می‌کنند که عامل اصلی انتقال 

از استئاتوز ساده به NASH و در نهایت احتمال بروز سرطان کبد است.

افزایش اسیدهای چرب آزاد ناشی از لیپولیز مرتبط با مقاومت به انسولین 

و اختلال در سیگنال‌دهی آدیپونکتین، نقش کلیدی در پاتوژنز MASLD دارند. 

 SREBP-1c علاوه‌براین، افزایش لیپوژنز جدید که توسط فاکتورهای رونویسی مانند

تنظیم می‌شود، مقاومت به انسولین کبدی و استئاتوز را تشدید کرده و مهار 

این مسیر می‌تواند به‌عنوان یک رویکرد درمانی بالقوه مطرح شود.

1. Metabolic Dysfunction-associated Steatotic Liver Disease
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)PCOS( سندرم تخمدان پلی‌کیستیک 
PCOS یک اختلال غدد درون‌ریز است که ۱۰-۵ درصد از زنان در سن باروری 

را تحت تأثیر قرار می‌دهد و اغلب با مقاومت به انسولین همراه است. زنان 

مبتلا به PCOS معمولًا هایپرانسولینمی، چاقی، دیس‌لیپیدمی و افزایش خطر 

ابتلا به دیابت نوع ۲ را تجربه می‌کنند. مقاومت به انسولین در PCOS، به عدم 

تعادل هورمون‌های جنسی کمک کرده و به افزایش سطح آندروژن و اختلال در 

عملکرد تخمدان منجر می‌شود. این عدم تعادل هورمونی موجب افزایش تولید 

آندروژن تخمدانی و اختلال در تخمک‌گذاری می‌گردد. علاوه‌براین، آندروژن‌ها 

در  تغییر  و  خون  گردش  در  آزاد  چرب  اسیدهای  افزایش  لیپولیز،  تقویت  با 

ترکیب فیبرهای عضلانی به نفع نوعی که حساسیت کمتری به انسولین دارد، 

مانند  التهابی  نشانگرهای  افزایش  می‌کنند.  تشدید  را  انسولین  به  مقاومت 

TNF-α و IL-6 نیز با تقویت التهاب و اختلال بیشتر در سیگنال‌دهی انسولین، 

در پاتوژنز PCOS مشارکت می‌کند.

 مقاومت به انسولین و بیماری‌های عروقی
و  میکروواسکولار  عوارض  پیدایش  در  مرکزی  نقش  انسولین  به  مقاومت 

نوروپاتی،  رتینوپاتی،  عروقی، شامل  عوارض  این  ایفا می‌کند.  ماکروواسکولار 

نفروپاتی، سکته مغزی، بیماری شریان‌های محیطیPAD( 1( و بیماری عروق 

به  مبتلا  افراد  در  ناتوانی  و  مرگ‌ومیر  اصلی  عوامل  از   ،)CAD( قلب2  کرونر 

مقاومت به انسولین و T2DM هستند.

بیماری‌های میکروواسکولار مانند رتینوپاتی دیابتی با آسیب تدریجی رگ‌های 

خونی شبکیه شناخته می‌شوند. کاهش سیگنال‌دهی انسولین موجب کاهش 

1. Peripheral Artery Disease
2. Coronary Artery Disease
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فعالیت نیتریک اکسید سنتاز اندوتلیال )eNOS( می‌شود که در نتیجه آن، سطح 

افزایش می‌یابد. علاوه‌براین،  عروق  انقباض  و  کاهش   )NO( اکسید  نیتریک 

اختلال  IL-1β، موجب  و   TNF-α مانند  سایتوکاین‌های ‌التهابی  بالای  سطوح 

در عملکرد سد خونی شبکیه‌ای می‌گردند. همچنین، هایپرگلیسمی و مقاومت 

به انسولین سبب افزایش فاکتور رشد اندوتلیال عروقی )VEGF( می‌شوند که 

این امر منجر به رگ‌زایی پاتولوژیک در رتینوپاتی دیابتی پرولیفراتیو می‌گردد. 

با  غیرپرولیفراتیو  مراحل  در  است  ممکن  دیابتی  رتینوپاتی  به  مبتلا  بیماران 

ادم ماکولا مواجه  مشکلاتی همچون میکروآنوریسم‌، خونریزی‌های شبکیه و 

شوند، درحالی‌که در مراحل پرولیفراتیو ممکن است مشکلاتی مانند خونریزی 

داخل زجاجیه و جدا شدن شبکیه رخ دهد.

نوروپاتی  بروز  به  میکروواسکولار  ایسکمی  طریق  از  انسولین  به  مقاومت 

دیابتی کمک می‌کند. اختلال در سیگنال‌دهی انسولین موجب کاهش جریان 

خون اندونوریال شده و در نتیجه ایسکمی آکسونی ایجاد می‌شود. همچنین، 

آسیب  محیطی  اعصاب  به   )ROS( اکسیژن  فعال  گونه‌های  تولید  افزایش 

گلیکاسیون  نهایی  محصولات  تولید  سبب  هایپرگلیسمی  نهایت،  در  می‌زند. 

پیشرفتهAGEs( 1( می‌شود که منجر به اختلال در یکپارچگی عصبی و عروقی 

می‌گردد. بیماران مبتلا به این وضعیت اغلب دچار پلی‌نورپاتی متقارن دیستال 

می‌شوند که با علائمی همچون کاهش حس، پارستزی و درد نوروپاتیک همراه 

است. نوروپاتی خودمختار نیز ممکن است ایجاد شود که بر سیستم‌های قلبی 

عروقی، گوارشی و ادراری تأثیر می‌گذارد. 

آسیب  و  انسولین  به  مقاومت  میان  تعامل  نتیجه  دیابتی  نفروپاتی 

عروقی  اتساع  در  اختلال  ابتدایی،  مراحل  در  است.  کلیوی  میکروواسکولار 

وابسته به انسولین موجب افزایش فشار مویرگی گلومرولی می‌شود. در پی 

1. Advanced Glycation End Products
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آن، التهاب مزمن به تجمع ماتریکس خارج سلولی منجر شده که در نهایت 

عملکرد  انسولین  به  مقاومت  علاوه‌بر‌این،  می‌شود.  گلومرواسکلروز  سبب 

در  پروتئینوری کمک می‌کند.  بروز  به  امر  این  و  کرده  را مختل  پودوسیت‌ها 

ابتدا، بیماران معمولًا با میکروآلبومینوری شروع می‌کنند که در مراحل بعدی 

به ماکروآلبومینوری تبدیل شده و در نهایت به بیماری کلیوی مرحله نهایی1 

)ESRD( پیشرفت می‌کند.

در  تسریع  موجب  مختلف  مکانیسم‌های  طریق  از  انسولین  به  مقاومت 

به‌ویژه،  می‌شود.   CAD مانند  ماکروواسکولار  بیماری‌های  و  آترواسکلروز  بروز 

دیسلیپیدمی، افزایش اسیدهای چرب آزاد و کاهش سطح HDL-C به تشکیل 

التهاب مزمن و تجمع  آترواسکلروتیک کمک می‌کنند. علاوه‌براین،  پلاک‌های 

ماکروفاژها موجب کاهش پایداری پلاک‌ها می‌شود. همچنین، کاهش تولید 

تظاهرات  می‌گردد.  ترومبوز  احتمال  افزایش  و  عروق  انقباض  به  منجر   NO

حاد  سندرم‌های  پایدار،  صدری  آنژین  به‌صورت  است  ممکن  بیماری  بالینی 

کرونری )ACS( یا انفارکتوس میوکارد بروز کند. در مراحل پیشرفته، ممکن است 

نارسایی قلبی نیز ایجاد شود. 

خطر سکته مغزی در افراد مبتلا به مقاومت به انسولین افزایش می‌یابد. در 

این بیماران، ضخامت انتیما مدیای شریان کاروتید مشترک افزایش می‌یابد. 

فیبرینوژن،  و   )PAI-1(  1 پلاسمینوژن  فعال‌کننده  مهارکننده  افزایش  طرفی  از 

خطر ترومبوز را افزایش می‌دهد. همچنین، مقاومت به انسولین، فشار خون 

بالا را تشدید می‌کند که یک عامل خطر اصلی برای سکته مغزی است. در این 

بیماران، سکته‌های ایسکمیک غالب‌اند، اگرچه سکته‌های خونریزی‌دهنده نیز 

ممکن است رخ دهند. بیماران اغلب با علائم عصبی ناگهانی مانند همیپارزی، 

دیس‌آرتری و آفازیا مواجه می‌شوند.

1. End-Stage Renal Disease
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مقاومت به انسولین از طریق چندین مکانیسم به بروز PAD کمک می‌کند. 

می‌شود.  شریانی  خون  جریان  در  اختلال  موجب   NO به  دسترسی  کاهش 

علاوه‌براین، سایتوکاین‌های التهابی موجب تشدید تنگ شدن عروق می‌گردند. 

این فرآیندها منجر به تشکیل پلاک و کاهش خون‌رسانی به اندام‌های تحتانی 

می‌شود. بیماران معمولًا با علائمی مانند لنگش متناوب، درد در زمان استراحت 

و زخم‌هایی که به‌سختی بهبود می‌یابند، مواجه می‌شوند. در موارد شدیدتر، 

ممکن است به بازسازی عروقی یا قطع عضو نیاز باشد.

 )CVDs( 1بیماری‌های قلبی عروقی 
CVDها علت اصلی مرگ‌ومیر در سراسر جهان هستند و مقاومت به انسولین 

به  مقاومت  می‌شود.  محسوب  بیماری‌ها  این  برای  مهم  خطر  عامل  یک 

انسولین موجب ایجاد مجموعه‌ای از اختلالات متابولیک می‌شود که احتمال 

بروز وقایع قلبی عروقی را افزایش می‌دهند. این اختلالات شامل هایپرگلیسمی 

بالای  سطوح  می‌شوند.  اندوتلیال  عملکرد  اختلال  و  دیس‌لیپیدمی  مزمن، 

موجب  چربی،  بافت  در  انسولین  به  مقاومت  از  ناشی  آزاد  چرب  اسیدهای 

تجمع چربی و لیپوتوکسیسیتی در رگ‌های خونی می‌شود که ساختار و عملکرد 

قلب را تحت تأثیر قرار می‌دهند. همچنین، مقاومت به انسولین سبب تقویت 

اختلال  و  اکسیداتیو  استرس  افزایش   ،NO تولید  التهابی، کاهش  پاسخ‌های 

انسولین،  به  مقاومت  با  مرتبط  دیس‌لیپیدمی  می‌شود.  اندوتلیال  عملکرد 

شامل افزایش تری‌گلیسیرید و LDL-C و کاهش HDL-C، خطر CVD را بیشتر 

افزایش می‌دهد. فشار خون بالا و افزایش تشکیل ترومبوز ناشی از مقاومت به 

انسولین، به‌عنوان عوامل خطر اضافی برای CVD عمل می‌کنند و احتمال بروز 

وقایع قلبی عروقی نامطلوب را افزایش می‌دهند.

1. Cardiovascular diseases
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 )AD( بیماری آلزایمر 
مطالعات جدید نشان می‌دهند که ارتباط نزدیکی بین مقاومت به انسولین 

و بیماری آلزایمر )AD( وجود دارد. گیرنده‌های انسولین در مغز نقش حیاتی 

انسولین  در حفظ عملکرد شناختی دارند و هر گونه اختلال در سیگنال‌دهی 

می‌تواند به پیشرفت بیماری آلزایمر کمک کند. مقاومت به انسولین در مغز 

پیام‌رسان  مولکول‌های  کاهش  و  انسولین  گیرنده‌های  کارکرد  کاهش  با  که 

نظیر AKT ،IRS1 و GSK3β همراه است، موجب نورودژنراسیون و بروز علائم 

 IL-6 و TNF-α آلزایمر می‌شود. همچنین، افزایش سایتوکاین‌های التهابی مانند

و اختلال در متابولیسم لیپید، موجب تشدید مقاومت به انسولین شده و به 

آلزایمر  برجسته  ویژگی‌های  از  که  تائو،  گره‌های  و  آمیلوئید  تجمع پلاک‌های 

هستند، می‌انجامد. التهاب مزمن همراه با تولید افزایش‌یافته ROS و فعالیت 

روند  التهابی،  میانجی‌های  تشدید  با  و  کرده  بدتر  را  آلزایمر  بیماری   ،NF-κB

کاهش شناختی را تسریع می‌کند.

 )CKD( بیماری مزمن کلیوی 
بیماری مزمن کلیویCKD( 1( به کاهش تدریجی عملکرد کلیه اشاره دارد و اغلب 

 CKD با مقاومت به انسولین همراه است. ارتباط بین مقاومت به انسولین و

شامل مکانیسم‌های پیچیده‌ای است که شامل ناهنجاری‌های متابولیک نظیر 

 CKD بیماران  در  که  می‌شوند  دیس‌لیپیدمی  و  هایپرگلیسمی  شکمی،  چاقی 

می‌شود،  سیستمیک  التهاب  تشدید  موجب  انسولین  به  مقاومت  شایع‌اند. 

 CKD در IL-6 و TNF-α ،CRP چراکه سطوح بالای سایتوکاین‌های ‌التهابی مانند

رایج است. 

1. Chronic kidney disease
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کاهش  و  لپتین  افزایش  با  آدیپوکین،  پروفایل  در  تغییر  علاوه‌براین، 

آدیپونکتین، به مقاومت به انسولین بیشتر می‌انجامد. این عدم تعادل سبب 

تقویت اختلال عملکرد اندوتلیال، افزایش استرس اکسیداتیو و آسیب کلیوی 

می‌شود و پیشرفت CKD را تسریع می‌کند. مدیریت مقاومت به انسولین در 

بیماران مبتلا به CKD می‌تواند به‌عنوان یک رویکرد درمانی مؤثر برای پیشگیری 

از پیشرفت بیماری و بهبود نتایج طولانی‌مدت مطرح باشد.

 سرطان
از  انواع مختلف سرطان،  ابتلا به  افزایش خطر  با   )IR( انسولین مقاومت به 

معده  و  تیروئید  اندومتر،  پستان،  پانکراس،  کبد،  بزرگ،  روده  سرطان  جمله 

سرطان  با  را  انسولین  به  مقاومت  که  زیربنایی  مکانیسم‌های  است.  مرتبط 

می‌شود.  سلولی  تکثیر  و  رشد  در  انسولین  نقش  شامل  می‌کنند،  مرتبط 

از مقاومت به انسولین موجب فعال‌سازی مسیرهای  هایپرانسولینمی ناشی 

سیگنال‌دهی رشد مانند MAPK و PI3K/Akt می‌شود که در تکثیر سلول‌های 

اسیدهای  بالای  سطوح  علاوه‌براین،  می‌کنند.  ایفا  کلیدی  نقش  سرطانی 

تأمین  با  می‌تواند  لیپید  متابولیسم  در  اختلال  و  خون  گردش  در  آزاد  چرب 

سوبستراهای انرژی ضروری، از رشد تومورها حمایت کند. میانجی‌های التهابی 

مرتبط با IR، مانند IL-6 ،TNF-α و CRP می‌توانند محیطی ایجاد کنند که بقای 

سلول‌های سرطانی و متاستاز را تقویت کنند. 

در مجموع، مقاومت به انسولین، نه‌تنها پیش‌زمینه‌ای برای دیابت نوع 2 

است، بلکه نقش مرکزی در ایجاد و پیشرفت سایر بیماری‌های متابولیک و 

قلبی عروقی ایفا می‌کند. درک مسیرهای مولکولی ارتباط IR با این بیماری‌ها، 

برای توسعه رویکردهای درمانی که هدف آنها کاهش IR و خطرات مرتبط با 

آن باشد، ضروری است.
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 تشخیص مقاومت به انسولین

تشخیص دقیق مقاومت به انسولین برای مداخله زودهنگام و مدیریت مؤثر 

در دسترس  مختلفی  آزمایش‌های  منظور  این  به  است.  این شرایط ضروری 

هستند که هر کدام سطوح متفاوتی از حساسیت، پیچیدگی و نیازهای فنی 

را دارند )شکل ۸(:

گلوکز    پاکسازی  سرعت  آزمایش  این   :)GTT( گلوکز1  تحمل  تست 

ارزیابی می‌کند. GTT به‌طور  اگزوژن از جریان خون را پس از تجویز 

 ،)T1DM( 1 معمول برای تشخیص دیابت ملیتوس، از جمله دیابت نوع

دیابت نوع T2DM( 2( و دیابت بارداری )GDM( بکار می‌رود. 

1. Glucose Tolerance Test
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تست تحمل انسولینITT :)ITT( 1 حساسیت سیستمیک گیرنده‌های   

از تجویز  اندازه‌گیری نوسانات گلوکز خون، قبل و بعد  با  را  انسولین 

داخل‌وریدی انسولین، ارزیابی می‌کند. با توجه به این‌که ITT می‌تواند 

سبب هیپوگلیسمی شدید و هیپوکالمی شود، استفاده گسترده از آن 

را در بالین محدود می‌کند.

به‌عنوان    روش  این   :)HEC( اگلایسمیک2  هایپرانسولینمیک  کلامپ 

شرایط  در  انسولین  به  حساسیت  ارزیابی  برای  طلایی  استاندارد 

درون‌تنی شناخته می‌شود. تکنیک HEC اندازه‌گیری دقیقی از واکنش 

بدن به انسولین ارائه می‌دهد که در پیش‌بینی و مدیریت مقاومت به 

انسولین و سندرم متابولیک بسیار اهمیت دارد.

ارزیابی    ارزیابی: شاخص‌های مختلفی مانند مدل  سایر شاخص‌های 

هموستاز برای مقاومت به انسولین )HOMA-IR(، شاخص حساسیت 

بر  مبتنی  شاخص‌های  سایر  و   )OGSI( خوراکی  گلوکز  انسولین  به 

سطوح گلوکز یا انسولین ناشتا برای اندازه‌گیری مقاومت به انسولین 

توسعه یافته‌اند. این روش‌ها معمولًا در تحقیقات بالینی بکار می‌روند 

و می‌توانند اطلاعات ارزشمندی در مراحل اولیه مقاومت به انسولین 

ارائه دهند.

می‌دهند،  ارائه  ارزشمندی  اطلاعات  مذکور  تشخیصی  روش‌های  اینکه  با 

نمی‌دهند.  نشان  واضحی  علائم  بیماری  پیشرفت  زمان  تا  افراد  از  بسیاری 

از ترکیب چندین رویکرد به تشخیص دقیق‌تر مقاومت به  بنابراین، استفاده 

انسولین کمک می‌کند.

1. Insulin Tolerance Test
2. Hyperinsulinemic-euglycemic clamp
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 مروری بر دستورالعمل‌های مدیریت مقاومت به انسولین

در حال حاضر، هیچ دارویی به‌طور اختصاصی برای درمان مقاومت به انسولین 

این وضعیت  برای مدیریت  مؤثری  رویکردهای  اما  است،  نشده  تأیید   )IR(

وجود دارند که عمدتاً بر تغییر سبک زندگی، اصلاح رژیم غذایی و مداخلات 

دارویی متمرکز هستند.

1. تغییر سبک زندگی 

مداخلات تغذیه‌ای: رژیم غذایی سالم نقش مهمی در بهبود حساسیت   

کالری،  مصرف  کاهش  شامل  عمومی  توصیه‌های  دارد.  انسولین  به 

شاخص  با  غذاهایی  مصرف  و  پرکربوهیدرات  غذاهای  از  اجتناب 

آجیل،  کامل،  غلات  میوه‌ها،  سبزیجات،  مانند  پایین  گلیسمی 

سرشار  غذایی  مواد  این  است.  حبوبات  و  چربی  بدون  گوشت‌های 

از فیبر، ویتامین‌ها، چربی‌های سالم و پروتئین هستند که همگی به 

بهبود حساسیت به انسولین کمک می‌کنند.

فعالیت بدنی: ورزش منظم یکی از مؤثرترین درمان‌ها برای IR است.   

انجام حداقل 30 دقیقه ورزش، پنج روز در هفته، فعالیت سلول‌های 
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عضلانی را افزایش داده، فعالیت AMPK را تحریک کرده و ناقل گلوکز 

GLUT4 را به غشای سلولی منتقل می‌کند. این فرآیند جذب گلوکز را 

افزایش داده و واکنش انسولین را بهبود می‌بخشد.

2. درمان‌های دارویی

درحالی‌که هیچ دارویی به‌طور اختصاصی برای درمان IR تأیید نشده، برخی 

به  حساسیت  می‌توانند  می‌شوند،  استفاده   T2DM درمان  برای  که  داروها 

انسولین را بهبود بخشند )شکل ۹(: 

متفورمین: این دارو که به‌عنوان درمان اول توصیه می‌شود، به‌واسطه   

تسهیل  و  گلیکوژن  تولید  تقویت  انسولین،  گیرنده  فعالیت  افزایش 

جذب GLUT4، حساسیت به انسولین را بهبود می‌بخشد. متفورمین، 

به  می‌تواند  چربی،  بافت  در  لیپوتوکسیسیتی  کاهش  با  همچنین 

افزایش بیشتر حساسیت به انسولین کمک کند.

داروهایی     :)GLP-1( شبه‌گلوکاگون-۱  پپتید  گیرنده  آگونیست‌های 

به‌صورت  را  انسولین  ترشح  اگزناتید،  و  لیراگلوتید، سماگلوتید  مانند 

می‌کنند؛  کمک  التهاب  کاهش  به  و  کرده  تقویت  گلوکز  به  وابسته 

ازاین‌رو به بهبود IR کمک می‌کنند.

نظیر    داروهایی   :)DPP-4( پپتیداز-4  دی‌پپتیدیل  مهارکننده‌های 

که  پروتئینی  می‌کنند،  مهار  را   DPP-4 ویلداگلیپتین،  و  سیتاگلیپتین 

بهبود  به  داروها  این  آنزیم،  این  مهار  با  می‌کند.  تجزیه  را   GLP-1

حساسیت به انسولین و کاهش IR کمک می‌کنند. 

مهارکننده‌های ناقل مشترک سدیم-گلوکز SGLT2( 2(: داروهایی مانند   

به  کلیه‌ها،  در  گلوکز  بازجذب  مهار  با  داپاگلیفلوزین  و  کاناگلیفلوزین 

کاهش سطح گلوکز خون کمک می‌کنند. علاوه‌براین، این داروها اثرات 
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مثبتی بر کاهش مقاومت به انسولین و حفظ عملکرد سلول‌های بتای 

پانکراس نیز دارند.

گاما1    پراکسیزوم  توسط  فعال‌شده  پرولیفراتور  گیرنده  آگونیست‌های 

)PPAR-γ(: داروهای تیازولیدین‌دیون که PPAR-γ را در آدیپوسیت‌ها 

التهاب،  کاهش  و   GLUT4 بیان  افزایش  با  می‌توانند  می‌کنند،  فعال 

به دلیل عوارض  بااین‌حال،  بهبود بخشند.  را  انسولین  به  حساسیت 

آنها  از  استفاده  استخوان،  شکستگی  و  وزن  افزایش  مانند  جانبی 

محدود است.

با وجود دسترسی به این درمان‌ها، تحقیق و توسعه روش‌های نوین درمانی 

را  آن  با  مرتبط  اختلالات  و  انسولین  به  مقاومت  مؤثرتر  به‌طور  بتوانند  که 

مدیریت و درمان کنند، همچنان ضروری است. این موضوع، به‌ویژه به‌دلیل 

پیچیدگی مقاومت به انسولین و ارتباط نزدیک آن با سندرم متابولیک اهمیت 

ویژه‌ای دارد.

منابع      
Trends in insulin resistance: insights into mechanisms and 

therapeutic strategy. Mengwei Li, Xiaowei Chi, Ying 
Wang, Sarra Setrerrahmane, Wenwei Xie, Hanmei Xu. 
Signal Transduct Target Ther. 2022 Jul 6;7(1):216. doi: 
10.1038/s41392-022-01073-0.

1. Peroxisome proliferator-activated receptor gamma
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)SMB( معرفی شوگر متابالانس

نقش  مدرن،  بهداشتی  مراقبت‌های  جدایی‌ناپذیر  بخش  به‌عنوان  مکمل‌ها، 

مواد  از  آن دسته  به‌ویژه  ایفا می‌کنند،  مواد مغذی ضروری  تأمین  در  مهمی 

موجود  کافی  میزان  به  افراد  روزانه  غذایی  رژیم  در  است  ممکن  که  مغذی 

نباشند. این مکمل‌ها با حمایت از عملکردهای مختلف فیزیولوژیکی بدن، در 

حفظ سلامت متابولیک مؤثر بوده و نقشی کلیدی در مدیریت شرایطی مانند 

مقاومت به انسولین دارند.

شوگر متابالانس )SMB( یک مکمل تغذیه‌ای پیشرفته است که با ترکیبی 

متعادل از ویتامین‌ها، مواد معدنی و آنتی‌اکسیدان‌ها، به‌منظور کمک به تنظیم 

سطح قند خون، بهبود متابولیسم گلوکز و چربی و همچنین، کاهش استرس 

به‌دلیل  که  افرادی  برای  به‌ویژه  فرمول،  این  است.  شده  طراحی  اکسیداتیو 

محدودیت‌های غذایی یا عوامل دیگر ممکن است دچار کمبود مواد مغذی باشند، 

ایده‌آل است. تمام ترکیبات این محصول بر پایه شواهد علمی و مطالعات بالینی 

انتخاب شده‌اند تا با ایجاد اثرات هم‌افزایی، سلامت متابولیک را بهبود بخشند.

مواد تشکیل‌دهنده SMB با تکیه بر نقش‌های اثبات‌شده و اثرات هم‌افزایی، 

طیف گسترده‌ای از مزایای فیزیولوژیکی را فراهم می‌کنند. این اثرات هم‌افزا، 

نه‌تنها دسترسی زیستی مواد مغذی را افزایش می‌دهند، بلکه اثربخشی کلی 

محصول را نیز تقویت می‌کنند؛ به‌عنوان‌مثال: 
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ترکیب ویتامین‌ها و عناصر کمیاب به بهبود متابولیسم گلوکز کمک می‌کند.

برخی مواد معدنی، نظیر کروم و منیزیم، با یکدیگر عمل کرده و حساسیت 

به انسولین را افزایش می‌دهند.

از  اکسیداتیو،  استرس  کاهش  با   ،E و   C ویتامین  نظیر  آنتی‌اکسیدان‌ها 

سلول‌های بدن محافظت می‌کنند.

ترکیبات اصلی این محصول و مقادیر بهینه آن‌ها در جدول ۱ ارائه شده است.

جدول ۱( ترکیبات اصلی شوگر متابالانس

مقدارترکیبردیف

۱)B1 7 میلی‌گرمتیامین نیترات )ویتامین

۲)B2 8 میلی‌گرمریبوفلاوین )ویتامین

۳)B3 35 میلی‌گرمنیکوتین آمید )ویتامین

۴)B5 7.1 میلی‌گرمکلسیم پانتوتنات )ویتامین

۵)B6 پیریدوکسین هیدروکلری )ویتامین
معادل 6.58 میلی‌گرم 
پیریدوکسین؛ 8 میلی‌گرم

۶)B9 70 میکروگرماسید فولیک )ویتامین

۷)B12 17 میکروگرمسیانوکوبالامین )ویتامین

30 میلی‌گرمویتامین C )اسید آسکوربیک(۸

۹)D 35.3 میکروگرمکوله‌کلسیفرول )ویتامین

20 میلی‌گرمزینک )شلات آمینواسیدی(۱۰

7 میلی‌گرممنگنز )شلات آمینواسیدی(۱۱

165.84 میلی‌گرممنیزیم اکسید )منیزیم(۱۲

پیکولینات کروم۱۳
معادل 16.6 میکروگرم کروم؛ 

133.5 میکروگرم

256 میکروگرمکرومیک کلرید هگزاهیدرات۱۴
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 ویتامین D3 )کوله‌کلسیفرول( و نقش آن در تنظیم گلوکز

 نقش ویتامین D در سلامت بدن
ویتامین D، یک ویتامین محلول در چربی است که عمدتاً در پاسخ به تابش 

اشعه ماوراء بنفش UVB( B( در پوست تولید می‌شود یا از منابع غذایی تأمین 

می‌گردد. کبد نقش حیاتی در متابولیسم این ویتامین ایفا کرده و با انجام اولین 

 D [25(OH)D] ویتامین  هیدروکسی   2۵ به  را  آن  هیدروکسیلاسیون،   مرحله 

یا کلسی‌دیول تبدیل می‌کند. این متابولیت در کلیه‌ها به شکل فعال خود یعنی 

1،25 دی‌هیدروکسی ویتامین D [1،25(OH)2D] یا کلسی‌تریول تبدیل می‌شود. 

کلسی‌تریول نقش مهمی در تنظیم هموستاز کلسیم، معدنی‌سازی استخوان و 

پیشگیری از اختلالات اسکلتی مانند راشیتیسم و استئومالاسی دارد. علاوه‌بر 

نقش‌های اسکلتی، ویتامین D در تعدیل التهاب، پاسخ‌های ایمنی، متابولیسم 

گلوکز و تنظیم بیان ژن‌های مرتبط با تکثیر و آپوپتوز سلولی نیز مؤثر است. 

سطوح سرمی D(OH)25 به‌عنوان شاخص اصلی وضعیت ویتامین D شناخته 

می‌شود، اما ارتباط دقیق بین این سطوح و پیامدهای بالینی همچنان موضوع 

بررسی است. کمیسیون غذا و تغذیهFNB( 1(، سطوح سرمی کمتر از 30 نانومول 

بر لیتر را به‌عنوان نشانگر کمبود ویتامین D معرفی کرده که با اختلالاتی نظیر 

راشیتیسم و استئومالاسی مرتبط است. سطوح بین 30 تا 50 نانومول بر لیتر 

نشان‌دهنده وضعیت ناکافی ویتامین D و غلظت‌های بالاتر از 50 نانومول بر 

لیتر برای حفظ سلامت استخوان کافی تلقی می‌شوند. بااین‌حال، سطوح بیش 

از 125 نانومول بر لیتر می‌تواند با عوارض جانبی همراه باشد.

بر سطح  فیزیولوژیکی می‌توانند  نژاد و شرایط  نظیر سن،  عوامل مختلفی 

 25(OH)D تأثیرگذار باشند. علاوه‌براین، پاسخ غیرخطی سرمی D بهینه ویتامین 

1. Food and Nutrition Board
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به مکمل‌های ویتامین D، مدیریت این ویتامین را پیچیده‌تر می‌سازد. با توجه 

به نقش کلیدی کبد در تبدیل ویتامین D به D(OH)25، اختلالات کبدی می‌توانند 

عواقب  و  داده  قرار  تأثیر  تحت  را  متابولیت  این  سطح  قابل‌توجهی  به‌طور 

نامطلوبی برای سلامت ایجاد کنند. ازاین‌رو، پایش دقیق سطح D(OH)25 در 

ارتباط میان سطوح مختلف  بیماری‌های کبدی ضروری است.  به  افراد مبتلا 

ویتامین D و پیامدهای سلامت در جدول ۲ فهرست شده است. 

.D جدول ۲( وضعیت سلامت مرتبط با ویتامین

سطح سرمی 

)نانومول بر لیتر(

سطح سرمی 

)نانوگرم بر میلی‌لیتر(
وضعیت سلامت

۳۰ <۱۲ <

مرتبط با کمبود ویتامین D که می‌تواند 

به راشیتیسم در نوزادان و کودکان و 

استئومالاسی در بزرگسالان منجر شود

۱۲ تا > ۳۰۲۰ تا > ۵۰

عموماً در افراد سالم برای سلامت 

 استخوان و سلامت کلی ناکافی 

در نظر گرفته می‌شود

۵۰ ≥۲۰ ≥

 عموماً برای سلامت استخوان و 

 سلامت کلی در افراد سالم کافی 

در نظر گرفته می‌شود

۱۲۵ >۵۰ >

مرتبط با اثرات جانبی احتمالی، به‌ویژه 

در مقادیر بیش از 150 نانومول بر لیتر 

)بیش از60 نانوگرم بر میلی‌لیتر(
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 راهنمای بالینی مصرف ویتامین D: معیارهای مرجع تغذیه‌ای
»مصارف  در  مشخص  به‌صورت   D ویتامین  مصرف  برای  بالینی  توصیه‌های 

ملی  پزشکی  مؤسسه  تخصصی  کمیته‌های  توسط   )DRI( غذایی1«  مرجع 

)NASEM( تعیین شده‌اند. DRI مجموعه‌ای جامع از معیارهای مرجع است که 

برای برنامه‌ریزی و ارزیابی مصرف مواد مغذی در افراد سالم استفاده می‌شود. 

این مقادیر، با توجه به سن، جنسیت و سایر عوامل فردی، به‌صورت زیر تعریف 

می‌شوند:

مصرف    سطح  میانگین   :)RDA( روزانه  توصیه‌شده  مصرف  مقدار 

روزانه‌ای که برای تأمین نیازهای تقریباً تمام )۹۷-۹۸ درصد( افراد سالم 

کافی است. RDA معمولًا برای برنامه‌ریزی رژیم‌های غذایی افراد بکار 

می‌رود. 

   RDA تعیین  برای  کافی  شواهد  که  مواقعی  در   :)AI( کافی2  مصرف 

وجود ندارد، از AI استفاده می‌شود. فرض بر این است که مصرف در 

این سطح نیازهای تغذیه‌ای را برآورده می‌کند. 

که    روزانه‌ای  مصرف  سطح  میانگین   :)EAR( تخمینی3  متوسط  نیاز 

برای تأمین نیازهای 5۰ درصد از افراد سالم کفایت می‌کند. EAR بیشتر 

برای ارزیابی مصرف مواد مغذی در گروه‌های جمعیتی و برنامه‌ریزی 

رژیم‌های غذایی آنان بکار می‌رود. 

حد بالای مصرف قابل‌تحملUL( 4(: حداکثر میزان مصرف روزانه‌ای که   

بعید است عوارض جانبی ایجاد کند.

1. Dietary Reference Intakes
2. Adequate Intake
3. Estimated Average Requirement
4. Tolerable Upper Intake Level
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کمیسیون غذا و تغذیه، RDAهای ویتامین D را به‌منظور حفظ سلامت استخوان‌ها 

و تنظیم متابولیسم طبیعی کلسیم در افراد سالم تعیین کرده است )جدول ۳(. 

این مقادیر به‌صورت میکروگرم )mcg( و واحد بین‌المللی )IU( بیان می‌شوند، 

نور  اینکه  با وجود  40 است.   IU D معادل  1 میکروگرم ویتامین  به‌طوری‌که هر 

خورشید محرک اصلی ساخت ویتامین D برای بسیاری از افراد محسوب می‌شود، 

RDAها بر اساس فرض قرارگیری حداقلی در معرض نور خورشید تنظیم شده‌اند.

برای نوزادان، مقدار کافی )AI( بر اساس نیاز ویتامین D جهت حفظ سطح 

و  لیتر(  در  نانومول   50( میلی‌لیتر  در  نانوگرم   20 از  بالاتر   25(OH)D سرمی 

حمایت از رشد استخوان تعیین شده است.

 .D برای ویتامین )RDA( مقادیر مصرف توصیه‌شده روزانه )جدول ۳

.)AI( مقدار مصرف کافی*

شیردهیبارداریزنانمردانسن

۱۲-۰ ماه*
۱۰ mcg

)۴۰۰ IU( 

۱۰ mcg
)۴۰۰ IU( 

۱۳-۱ سال
۱۵ mcg

)۶۰۰ IU( 

۱۵ mcg
)۶۰۰ IU( 

۱۸-۱۴ سال
۱۵ mcg

)۶۰۰ IU( 

۱۵ mcg
)۶۰۰ IU( 

۱۵ mcg
)۶۰۰ IU( 

۱۵ mcg
)۶۰۰ IU( 

۵۰-۱۹ سال
۱۵ mcg

)۶۰۰ IU( 

۱۵ mcg
)۶۰۰ IU( 

۱۵ mcg
)۶۰۰ IU( 

۱۵ mcg
)۶۰۰ IU( 

۷۰-۵۱ سال
۱۵ mcg

)۶۰۰ IU( 

۱۵ mcg
)۶۰۰ IU( 

بالای ۷۰ سال
۲۰ mcg

)۸۰۰ IU( 

۲۰ mcg
)۸۰۰ IU( 
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 �مکانیسم‌های مولکولی ویتامین D در تنظیم حساسیت 
به انسولین: مروری بر یافته‌های اخیر

ویتامین D به‌عنوان یک هورمون تنظیم‌کننده، نقش مهمی در متابولیسم گلوکز 

ایفا می‌کند. این ویتامین با تحریک ترشح انسولین از سلول‌های بتای پانکراس 

و کاهش مقاومت به انسولین در بافت‌های محیطی مانند کبد و عضلات، به 

از  D ممکن است  حفظ تعادل قند خون کمک می‌کند. علاوه‌براین، ویتامین 

طریق اثرات ضدالتهابی و بهبود عملکرد سلول‌های بتای پانکراس، در پیشگیری 

و کنترل دیابت نوع 2 نیز دخیل باشد. شواهد روزافزون نشان می‌دهند که این 

ویتامین محلول در چربی از طریق مکانیسم‌های مولکولی متنوعی، به بهبود 

عملکرد انسولین و کاهش مقاومت به انسولین کمک می‌کند.

۱. تعدیل سیگنال‌دهی انسولین در سطح سلولی

تنظیم بیان گیرنده انسولین: ویتامین D با افزایش بیان گیرنده‌های   

انسولین در بافت‌های هدف، حساسیت به انسولین را تقویت می‌کند.

فعال‌سازی مسیرهای پایین‌دستی: این ویتامین از طریق فعال‌سازی   

فاکتورهای  با  میانکنش  و   )VDR(  D ویتامین  هسته‌ای  گیرنده 

پیام  انتقال  مسیرهای  در  دخیل  ژن‌های  بیان  تنظیم  به  رونویسی، 

انسولین، مانند PI3K/Akt، کمک می‌کند.

۲. تنظیم هموستاز کلسیم و بهبود عملکرد سلول‌های بتا

تأثیر بر کانال‌های کلسیمی: ویتامین D با تنظیم کانال‌های کلسیمی،   

ورود کلسیم به سلول‌های بتای پانکراس را تسهیل کرده و در نتیجه، 

ترشح انسولین را تقویت می‌کند.

و    آنتی‌اکسیدانی  با خواص  ویتامین  این  بتا:  از سلول‌های  حفاظت 
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و  کرده  محافظت  آسیب  برابر  در  بتا  سلول‌های  از  خود،  ضدالتهابی 

عملکرد آن‌ها را بهبود می‌بخشد.

۳. کاهش التهاب و بهبود عملکرد متابولیک

مهار پاسخ التهابی: ویتامین D با مهار تولید سایتوکاین‌های ‌التهابی و   

تقویت پاسخ ضدالتهابی، به کاهش التهاب مزمن و بهبود حساسیت 

به انسولین کمک می‌کند.

به     ،PPAR-γ فعال‌سازی  با  ویتامین  این  لیپیدها:  متابولیسم  تنظیم 

بهبود پروفایل‌ لیپیدی و کاهش مقاومت به انسولین در بافت چربی 

کمک می‌کند.

۴. تعامل با سایر هورمون‌ها

هورمون پاراتیروئید )PTH(: ویتامین D با مهار ترشح PTH، به کاهش   

اثرات مخرب این هورمون بر حساسیت به انسولین کمک می‌کند. 

هورمون رشد: ویتامین D از طریق تعامل با هورمون رشد، بر رشد و   

تکامل بافت‌های مختلف و متابولیسم گلوکز تأثیر می‌گذارد.

۵. مشارکت در سلامت استخوان و عضله

و    سلامت  حفظ  در  حیاتی  نقشی   D ویتامین  استخوان:  سلامت 

استحکام استخوان‌ها ایفا می‌کند و کمبود آن می‌تواند خطر ابتلا به 

پوکی استخوان و شکستگی را افزایش دهد. 

توده عضلانی: ویتامین D در حفظ و تقویت توده عضلانی و عملکرد   

آن مؤثر است. کاهش توده عضلانی نیز با بروز مقاومت به انسولین 

ارتباط مستقیم دارد.

یافته‌های اخیر نشان می‌دهند که ویتامین D از طریق مکانیسم‌های مولکولی 

متنوعی، در تنظیم حساسیت به انسولین نقش دارد. این ویتامین با تعدیل 
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سیگنال‌دهی انسولین، تنظیم هموستاز کلسیم، کاهش التهاب، بهبود عملکرد 

گلوکز کمک  متابولیسم  به حفظ  با سایر هورمون‌ها،  تعامل  و  بتا  سلول‌های 

می‌کند. بنابراین، ارزیابی و درمان کمبود ویتامین D به‌عنوان بخشی از رویکرد 

جامع مدیریت دیابت و اختلالات متابولیک، از اهمیت بالایی برخوردار است.

 نقش ویتامین D در مدیریت دیابت نوع 2: یافته‌های بالینی
 D مطالعات مشاهده‌ای متعدد، ارتباط مستقیمی بین سطوح پایین ویتامین

در خون و افزایش خطر ابتلا به دیابت نوع 2 نشان داده‌اند. بااین‌حال، تفسیر 

اضافه  و  چاقی  مانند  هم‌پوشان  عوامل  وجود  دلیل  به  مطالعات  این  نتایج 

با  با افزایش خطر دیابت مرتبط‌اند،  D و هم  وزن که هم با کمبود ویتامین 

چالش‌هایی همراه است. 

یک بررسی جامع از 71 مطالعه مشاهده‌ای در بزرگسالان با و بدون دیابت 

نوع 2، ارتباط معکوس معنی‌داری بین وضعیت ویتامین D و سطح قند خون 

را تأیید کرده است. علی‌رغم شواهد اپیدمیولوژیک مبنی بر ارتباط بین کمبود 

در خصوص  اخیر  بالینی  مطالعات  گلوکز،  هموستاز  در  اختلال  و   D ویتامین 

اثربخشی مکمل‌ ویتامین D در مدیریت مقاومت به انسولین و دیابت نوع 2، 

نتایج متناقضی ارائه کرده‌اند. درحالی‌که برخی مطالعات از بهبود کنترل گلوکز 

پس از مکمل‌سازی ویتامین D خبر می‌دهند، مطالعات دیگر تأثیر قابل‌توجهی 

گزارش نکرده‌اند. این تناقض، پیچیدگی نقش ویتامین D در متابولیسم گلوکز 

را نشان می‌دهد.

منتشر شد،   Disorders  Endocrine  BMC مجله  در  که  فراتحلیلی  مطالعه 

به  مبتلا  بیماران  در  به‌ویژه  می‌تواند   D ویتامین  مکمل‌سازی  که  داد  نشان 

دیابت نوع 2 با کمبود ویتامین D، منجر به بهبود کنترل گلوکز، کاهش سطح 

HbA1c و بهبود شاخص مقاومت به انسولین )HOMA-IR( شود. بااین‌حال، 
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مطالعه‌ای که در مجله پزشکی نیوانگلند )NEJM( منتشر گردید، با بررسی اثر 

مکمل‌سازی ویتامین D3 به میزان 4000 واحد بین‌المللی در روز برای پیشگیری 

از دیابت نوع 2 در افراد مبتلا به پیش‌دیابت، نتواست کاهش معنی‌داری در 

خطر ابتلا به دیابت نسبت به گروه دارونما نشان دهد. 

همچنین، یک کارآزمایی بالینی تصادفی‌ و کنترل‌شده بر روی 65 بزرگسال با 

اضافه وزن یا چاقی و کمبود ویتامین D نشان داد که مکمل‌سازی با دوز بالای 

ویتامین D3 به مدت 16 هفته، منجر به بهبود حساسیت به انسولین یا افزایش 

ترشح انسولین نشده است. یک بررسی سیستماتیک و فراتحلیل جامع از 35 

بالینی با مشارکت 4۳،407 بزرگسال مبتلا به تحمل گلوکز طبیعی،  کارآزمایی 

پیش‌دیابت یا دیابت نوع 2 نیز نتایج مشابهی را نشان داد. این مطالعه نشان 

داد که مکمل‌سازی با میانگین دوز 83 میکروگرم ویتامین D در روز به مدت 

متوسط 16 هفته، تأثیر معنی‌داری بر هموستاز گلوکز، ترشح انسولین، مقاومت 

به انسولین یا سطح هموگلوبین A1c نداشته است. همچنین، یک کارآزمایی 

متوسط  سطح  با  پیش‌دیابت  به  مبتلا  بزرگسال   511 روی  بر  نروژ  در  بالینی 

ویتامین D )60 نانومول بر لیتر( نشان داد که مکمل‌سازی با دوز بالای ویتامین 

D3 به مدت 5 سال، هیچ تفاوت معنی‌داری در بروز دیابت، سطح گلوکز خون، 

حساسیت به انسولین یا سایر نشانگرهای کنترل قند خون ایجاد نکرد. 

بزرگسال مبتلا  با مشارکت 2423  این زمینه،  بالینی در  بزرگترین کارآزمایی 

پیش‌دیابت و اضافه وزن یا چاقی، نیز نتایج مشابهی را نشان داد. در این مطالعه، 

اغلب شرکت‌کنندگان دارای سطوح کافی ویتامین D در ابتدای مطالعه بودند. 

اگرچه تحلیل‌های پس از مطالعه نشان داد که مکمل‌سازی ویتامین D ممکن 

است در افراد با کمبود شدید ویتامین D )کمتر از 30 نانومول بر لیتر( از بروز 

دیابت پیشگیری کند، اما این یافته در کل جمعیت مورد مطالعه قابل تعمیم نبود.

یک فراتحلیل جامع از 20 کارآزمایی بالینی با مشارکت 2703 فرد مبتلا به 
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 0.5 )بین   D ویتامین  مختلف  دوزهای  با  مکمل‌سازی  که  داد  نشان  دیابت 

اما  اندک،  کاهش  به  منجر  ماه،   6 تا   2 مدت  به  روز(  در  میکروگرم   1250 تا 

افرادی  در  بیشتر  اثر  این  است.  شده  انسولین  به  مقاومت  در  معنی‌داری 

مشاهده شد که در ابتدای مطالعه دارای کمبود ویتامین D بودند و دوزهای 

بالاتر ویتامین D را دریافت می‌کردند. بااین‌حال، مکمل‌سازی ویتامین D تأثیر 

افزایش  یا   A1c ناشتا، هموگلوبین  گلوکز خون  بر کاهش سطح  قابل‌توجهی 

سطح انسولین نداشت. 
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 نقش ویتامین D در سلامت قلب و عروق
حفظ  در  محوری  نقش  تنظیم‌کننده،  هورمون  یک  به‌عنوان   D ویتامین 

سلامت قلب و عروق ایفا می‌کند. این ویتامین از طریق تأثیر بر سیستم رنین 

آنژیوتانسین آلدوسترون )RAAS( و تنظیم فشار خون، کنترل رشد سلول‌های 

اندوتلیال و تعدیل فرآیندهای التهابی و فیبروتیک، بر سیستم قلبی عروقی اثر 

می‌گذارد. 

کمبود ویتامین D با طیف وسیعی از اختلالات قلبی عروقی، از جمله اختلال 

عملکرد اندوتلیال، آترواسکلروز، هایپرتروفی بطن چپ و دیس‌لیپیدمی مرتبط 

به‌عنوان یک  D می‌تواند  ویتامین  که  آن است  از  یافته‌ها حاکی  این  است. 

عامل محافظتی در برابر بیماری‌های قلبی عروقیCVDs( 1( عمل کند. 

مطالعات مشاهده‌ای متعدد، ارتباط بین سطوح بالاتر ویتامین D در خون و 

کاهش خطر رخدادهای قلبی عروقی و مرگ‌ومیر را تأیید کرده‌اند. بااین‌حال، 

1. Cardiovascular Diseases
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قلبی  بیماری‌های  خطر  بر   D ویتامین  مکمل‌  تأثیر  مورد  در  بالینی  مطالعات 

عروقی نتایج متناقضی ارائه داده‌اند. 

یک فراتحلیل جامع از 34 مطالعه مشاهده‌ای با بیش از 180,000 شرکت‌کننده 

به مدت بیش از 32 سال، نشان داد که سطوح پایه D(OH)25 با کاهش خطر 

رخدادهای قلبی عروقی، از جمله سکته قلبی، بیماری ایسکمی قلبی، نارسایی 

قلبی و سکته مغزی مرتبط است. نتایج این مطالعه حاکی از آن است که به 

ازای هر 25 نانومول بر لیتر )10 نانوگرم بر میلی‌لیتر( افزایش در سطح سرمی 

کاهش  درصد   10 متوسط  به‌طور  عروقی،  قلبی  رخدادهای  خطر   ،25(OH)D

می‌یابد. 

یک مطالعه‌ی مشاهده‌ای بزرگ دیگر بر روی 247,574 بزرگسال دانمارکی به 

مدت 0 تا 7 سال نشان داده است که سطوح بسیار پایین )حدود 12,5 نانومول 

بر لیتر یا 5 نانوگرم بر میلی‌لیتر( و بسیار بالا )حدود 125 نانومول بر لیتر یا 50 

نانوگرم بر میلی‌لیتر( ویتامین D در خون با افزایش خطر مرگ‌ومیر ناشی از 

CVD، سکته مغزی و سکته قلبی حاد مرتبط است.

مصرف   ،D ویتامین  کمبود  بین  ارتباط  نیز  آینده‌نگر  مطالعات  فراتحلیل‌ 

مکمل‌های ویتامین D و افزایش خطر سکته ایسکمیک، بیماری ایسکمی قلبی، 

سکته قلبی و مرگ زودهنگام را تأیید کرده‌اند. برخلاف مطالعات مشاهده‌ای 

که ارتباط بین کمبود ویتامین D و افزایش خطر CVD را نشان می‌دهند، نتایج 

در  به‌عنوان‌مثال،  است.  نبوده  قطعی  تاکنون  زمینه  این  در  بالینی  مطالعات 

نیوزلندی  بزرگسال   5,110 روی  بر  کنترل‌شده  و  تصادفی‌  بالینی  کارآزمایی  یک 

با میانگین سنی 65,9 سال، مکمل‌سازی با ویتامین D3 )یک دوز واحد 5000 

میکروگرم ویتامین D3 به دنبال آن 2500 میکروگرم هر ماه( به مدت متوسط 

قلبی،  سکته  مانند  مهم  عروقی  قلبی  رخدادهای  وقوع  بر  تأثیری  سال،   3.3

یا  وریدی  ترومبوز  آترواسکلروز، سکته مغزی،  آریتمی،  قلبی،  نارسایی  آنژین، 
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مرگ ناشی از CVD نداشت. کارآزمایی بالینی بزرگ VITAL نیز نتایج مشابهی را 

نشان داد و مکمل‌ ویتامین D را با کاهش قابل‌توجهی در میزان حملات قلبی، 

سکته‌ها، یا مرگ‌های ناشی از علل قلبی عروقی مرتبط ندانست. در کارآزمایی 

بالینی WHI نیز، مکمل‌سازی روزانه با 10 میکروگرم ویتامین D3 و 1000 میلی‌گرم 

کلسیم به مدت 7 سال و همچنین در طول پیگیری طولانی‌مدت متوسط 22.3 

سال، تأثیر قابل‌توجهی بر خطر کلی بیماری‌های قلبی عروقی نداشت. 

فشار  و  سرم  کلسترول  بالای  سطوح  که  داده‌اند  نشان  متعدد  مطالعات 

این میان، نقش ویتامین  CVD هستند. در  برای  خون دو عامل خطر اصلی 

D در تنظیم سطوح چربی خون نیز موردتوجه قرار گرفته است. یک فراتحلیل 

جامع از 41 کارآزمایی بالینی با مشارکت 3,434 نفر با میانگین سنی 55 سال، 

نشان داده است که مکمل‌سازی با ویتامین D به میزان 0,5 تا 214 میکروگرم 

تا 3 سال، منجر به کاهش معنی‌دار کلسترول کل،  روز، به مدت 6 هفته  در 

کلسترول LDL و تری‌گلیسیرید در خون می‌شود. بااین‌حال، این مکمل‌ها تأثیر 

قابل‌توجهی بر افزایش سطح کلسترول HDL نداشته‌اند. 

خون  فشار  بر   D ویتامین  مکمل‌سازی  تأثیر  بررسی  به  متعدد  مطالعات 

پرداخته‌اند، اما نتایج حاصل از این مطالعات نیز تاکنون قطعی و همسو نبوده 

بالینی با مشارکت 4541 نفر نشان داد  از 46 کارآزمایی  است. یک فراتحلیل 

که مکمل‌سازی با دوزهای معمول ویتامین D )40 میکروگرم یا کمتر در روز( 

به مدت حداقل 4 هفته، تأثیر معنی‌داری بر کاهش فشار خون سیستولیک یا 

دیاستولیک نداشته است. در مقابل، فراتحلیل دیگری از 30 کارآزمایی بالینی با 

مشارکت 4744 نفر نشان داد که مصرف بیش از 20 میکروگرم ویتامین D3 در 

روز به مدت متوسط 5,6 ماه، منجر به کاهش معنی‌دار فشار خون سیستولیک 

بااین‌حال،  بالا می‌شود.  و فشار خون  وزن طبیعی  با  افراد  در  دیاستولیک  و 

این مطالعه نشان داد که مصرف بیش از 20 میکروگرم ویتامین D3 همراه با 
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مکمل‌های کلسیم در افراد دارای اضافه وزن یا چاقی، به جای کاهش، منجر به 

افزایش فشار خون می‌شود. 

مطالعات ژنتیکی نیز به بررسی ارتباط بین وضعیت ویتامین D و فشار خون 

که  داد  نشان  نفر   581,146 در  ژنتیکی  از مطالعات  فراتحلیل  پرداخته‌اند. یک 

کمبود ویتامین D و تغییرات ژنتیکی مرتبط با تولید کمتر ویتامین D در بدن، 

با افزایش فشار خون و خطر ابتلا به فشار خون بالا همراه است. 

مکمل‌سازی  که  می‌دهند  نشان  بالینی  کارآزمایی‌های  نتایج  کلی،  به‌طور 

ویتامین D به‌تنهایی قادر به کاهش قابل‌توجه خطر ابتلا به CVD نیست، حتی 

 25(OH)D با سطح( D در افرادی که به‌طور اولیه دارای کمبود شدید ویتامین

کمتر از 20 نانومول بر لیتر یا 12 نانوگرم بر میلی‌لیتر( هستند.

 نقش ویتامین D در سندرم متابولیک
قرار  به‌طور گسترده‌ مورد مطالعه  D و سندرم متابولیک  بین ویتامین  ارتباط 

کامل  به‌طور  هنوز  آن  پاتوفیزیولوژیکی  دقیق  مکانیسم‌های  اما  است،  گرفته 

مشخص نشده است. چاقی که یکی از اجزای اصلی سندرم متابولیک است، 

با سطوح پایین ویتامین D ارتباط دارد. ویتامین D تمایل زیادی برای اتصال 

به بافت چربی دارد و در افراد چاق ممکن است در این بافت انباشته شده و 

سطح آن در جریان خون کاهش یابد. 

عادات نادرست مانند ممانعت از قرارگیری در معرض آفتاب و رژیم غذایی 

در  مهمی  نقش  و  کرده  تشدید  را   D ویتامین  کمبود  می‌توانند  نامناسب 

آنزیم‌های  در  ژنتیکی  تغییرات  علاوه‌براین،  کنند.  ایفا  متابولیک  سندرم  بروز 

متابولیزه‌کننده ویتامین D نیز ممکن است موجب کاهش عملکرد و دسترسی 

زیستی آن شوند.

مختلف  ابعاد  با   D ویتامین  پایین  سطوح  که  داده‌اند  نشان  تحقیقات 
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سندرم متابولیک مانند چاقی، مقاومت به انسولین و فشار خون بالا مرتبط 

بزرگسالان  جمله  از  مختلف،  جمعیت‌های  در  انجام‌شده  مطالعات  در  است. 

کره‌ای و جمعیت اسپانیایی، سطوح پایین D(OH)25 با افزایش شیوع سندرم 

متابولیک، مشخص‌شده با دور کمر بالا، افزایش تری‌گلیسیرید و سطوح بالاتر 

LDL-C ارتباط داشته است. بااین‌حال، رابطه دقیق علت و معلولی بین کمبود 

ویتامین D و سندرم متابولیک هنوز نامشخص است، با این وجود مطالعات 

طولی نشان داده‌اند که نظارت بر سطوح ویتامین D در افراد در معرض خطر 

سندرم متابولیک می‌تواند به شناسایی و مداخله زودهنگام کمک کند.

تحقیقات نشان می‌دهند که مکمل ویتامین D ممکن است برخی از اجزای 

بهبود  را   D ویتامین  کمبود  دارای  و  چاق  افراد  در  به‌ویژه  متابولیک،  سندرم 

بخشد. مکمل‌ ویتامین D با بهبود پروفایل‌ چربی، از جمله کاهش تری‌گلیسیرید 

و VLDL-C و همچنین، بهبود حساسیت به انسولین )HOMA-IR( مرتبط است. 

مبتلا  افراد  در  به‌ویژه  را،  فشار خون  کاهش  قابلیت  مکمل‌ها، همچنین  این 

به فشار خون بالا، نشان داده‌اند. بااین‌حال، برخی مطالعات نتایج متفاوتی 

گزارش کرده‌اند و نشان داده‌اند که اثربخشی مکمل‌ ویتامین D ممکن است 

افراد بستگی   D به عواملی مانند دوز، مدت درمان و وضعیت پایه ویتامین 

داشته باشد.

 ارتباط بین ویتامین D، کاهش وزن و ترکیب بدن 
مطالعات اپیدمیولوژیک نشان داده‌اند که ارتباط معکوسی بین کمبود ویتامین 

D و چاقی وجود دارد، به‌طوری‌که افراد چاق معمولًا سطوح پایین‌تری از ویتامین 

D دارند. بااین‌حال، مطالعات بالینی که به بررسی تأثیر مستقیم مکمل‌سازی 

ویتامین D بر کاهش وزن پرداخته‌اند، نتایج متناقضی ارائه کرده‌اند.

یک فراتحلیل نشان داده است که افرادی که موفق به کاهش وزن می‌شوند، 
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افزایش قابل‌توجهی در سطح ویتامین D خون خود تجربه می‌کنند. این یافته 

نشان می‌دهد که کاهش وزن می‌تواند به بهبود وضعیت ویتامین D کمک 

کند، اما لزوماً به معنای آن نیست که مکمل‌سازی ویتامین D به‌تنهایی موجب 

کاهش وزن شود. در یک مطالعه دیگر، مکمل‌سازی با ویتامین D و کلسیم در 

زنان یائسه منجر به کاهش جزئی وزن شد، به‌ویژه در افرادی که مصرف کلسیم 

مکمل‌سازی  که  داد  نشان  جامع‌تر  فراتحلیل  یک  بااین‌حال،  داشتند.  پایینی 

ویتامین D به‌تنهایی )بدون محدودیت کالری( تأثیر معنی‌داری بر کاهش وزن 

یا کاهش توده چربی ندارد. 

منابع      
Pathak K, Soares MJ, Calton EK, Zhao Y, Hallett J. Vitamin D 

supplementation and body weight status: A systematic 
review and meta-analysis of randomized controlled trials. 
Obes Rev 2014;15:528-37. 

Kassi E, Adamopoulos C, Basdra EK, Papavassiliou AG. Role of  
vitamin D in atherosclerosis. Circulation 2013;128:2517-31.

Mheid IA, Quyyumi AA. Vitamin D and cardiovascular 
disease: Controversy unresolved. J Am Coll Cardiol 
2017;70:89-100.

Zhang R, Li B, Gao X, Tian R, Pan Y, Jiang Y, et al. Serum 25-
hydroxyvitamin D and the risk of cardiovascular disease: 
Dose-response meta-analysis of prospective studies. Am 
J Clin Nutr 2017;105:810-9. 

Durup D, Jorgensen HL, Christensen J, Tjonnland A, Olsen A, 
Halkjaer J, et al. A reverse J-shaped association between 



76

serum 25-hydroxyvitamin D and cardiovascular disease 
mortality: The CopD study. J Clin Endorcinol Metab 
2015;100:2339-46. 

Brondum-Jacobsen P, Benn M, Jensen GB, Nordestgaard 
BG. 25-hydroxyvitamin D levels and risk of ischemic 
heart disease, myocardial infarction, and early death:  
Population-based study and meta-analyses of 18 and 17 
studies. Arterioscler Thromb Vasc Biol 2012;32:2794-802. 

Zhou R, Wang M, Huang H, Li W, Hu Y, Wu T. Lower vitamin 
D status is associated with an increased risk of ischemic 
stroke: A systematic review and meta-analysis. Nutrients 
2018; 10, 277;doi:10.3390/nu10030277. 

Scragg R, Stewart AW, Waayer D, Lawes CMM, Toop L, 
Sluyter J, et al. Effect of monthly high-dose vitamin D  
supplementation on cardiovascular disease in the  
Vitamin D Assessment Study: A randomized clinical trial. 
JAMA Cardiol 2017;2:608-16. 

 ویتامین B12؛ ساختار، عملکرد و فرآیند جذب در بدن

B12 یک ویتامین محلول در آب است که به‌طور طبیعی در برخی  ویتامین 

در  نیز  تجویزی  داروی  و  غذایی  مکمل  به‌عنوان  و  می‌شود  یافت  غذاها 

است،  کبالت  معدنی  عنصر  حاوی  ویتامین  این  ازآنجایی‌که  است.  دسترس 

کوبالامین  نام  با  معمولًا  هستند   B12 ویتامین  فعالیت  دارای  که  ترکیباتی 

شناخته می‌شوند. دو شکل فعال متابولیکی ویتامین B12، متیل‌کوبالامین و 

5-دئوکسی‌آدنوزیل‌کوبالامین، به‌طور مستقیم فعالیت زیستی دارند. بااین‌حال، 

دو شکل دیگر، هیدروکسی‌کوبالامین و سیانوکوبالامین، پس از تبدیل شدن به 
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متیل‌کوبالامین یا 5-دئوکسی‌آدنوزیل‌کوبالامین، به اشکال فعال زیستی تبدیل 

می‌شوند.

ویتامین B12 برای تولید DNA و تأمین انرژی، به‌ویژه در سلول‌های پیش‌ساز 

اریتروئید، ضروری است. این ویتامین به‌عنوان کوفاکتور برای دو آنزیم حیاتی 

در بدن عمل می‌کند: متیل‌مالونیل CoA موتاز و متیونین سنتاز. واکنش‌های 

قطعات  اتصال  برای  می‌شوند،  کاتالیز  آنزیم‌ها  این  توسط  که  متیلاسیون 

اوکازاکی در حین تولید DNA ضروری هستند. در واقع، متیونین سنتاز تبدیل 

هموسیستئین به آمینواسید ضروری متیونین را کاتالیز می‌کند. متیونین برای 

برای  متیل  عمومی  دهنده  یک  که  است  S-آدنوزیل‌متیونین ضروری  تشکیل 

تولید تقریباً 100 نوع سوبسترای مختلف، از جمله RNA ،DNA، پروتئین‌ها و 

لیپیدها بشمار می‌رود. L متیل‌مالونیل CoA موتاز نیز در متابولیسم پروپیونات، 

تبدیل   CoA سوکسینیل  کوتاه‌زنجیره  چرب  اسید  به  را   CoA متیل‌مالونیل   L

می‌کند. ویتامین B12 برای رشد، میلین‌سازی و عملکرد سیستم عصبی مرکزی 

نیز ضروریست. 

ویتامین B12 در غذا به پروتئین‌ها متصل است و برای جذب باید از آن‌ها 

با بزاق مخلوط می‌شود، آغاز  جدا شود. این فرآیند، زمانی که غذا در دهان 

به  متصل‌شونده  پروتئین  یک  با  براق،  در  آزادشده   B12 ویتامین  می‌گردد. 

کوبالامین به نام هاپتوکورین ترکیب می‌شود. در معده، ویتامین B12 بیشتری 

از ماتریکس غذایی خود آزاد  توسط اسید هیدروکلریک و پروتئازهای معده 

می‌شود و پس از آن به هاپتوکورین متصل می‌گردد. در دوازدهه، آنزیم‌های 

داخلی،  فاکتور  با  تا  می‌کنند  آزاد  هاپتوکورین  از  را   B12 ویتامین  گوارشی، 

پروتئینی که توسط سلول‌های جداری معده ترشح می‌شود و وظیفه حمل و 

نقل ویتامین را بر عهده دارد، ترکیب ‌شود. کمپلکس حاصل در ایلئوم دیستال 

از طریق اندوسیتوز وابسته به گیرنده جذب می‌شود. 
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چنانچه ویتامین B12 به غذاهای غنی‌شده و مکمل‌های غذایی افزوده شود، 

از پیش به‌صورت آزاد است و نیازی به مرحله جداسازی ندارد. هنگام تجویز از 

طریق مسیر پارانترال نیز، ویتامین بلافاصله وارد جریان خون می‌شود. در خون، 

ویتامین B12 به پروتئین‌های پلاسما متصل می‌شود. بافت‌ها ویتامین B12 را 

از طریق پروتئین‌های اختصاصی متصل‌شونده به B12 شامل ترانس‌کوبالامین 

I و II جذب می‌کنند. بیشتر ویتامین B12 در کبد ذخیره می‌شود. 

B12 در جدول ۴ فهرست شد‌ه‌اند. برای  RDA فعلی برای ویتامین  مقادیر 

بزرگسالان، معیار اصلی برای تعیین RDA، مقدار مورد نیاز برای حفظ وضعیت 

خون‌سازی سالم و سطوح سرمی ویتامین B12 بوده است. برای نوزادان 0 تا 12 

ماهه، مقدار مصرف کافی )AI( تعیین شده که معادل میانگین مصرف ویتامین 

B12 در نوزادان سالم شیرخوار است.

جدول ۴( مقادیر مجاز توصیه‌شده )RDA( برای ویتامین B12 بر حسب 

.)AI( مقدار مصرف کافی* .)mcg( میکروگرم

شیردهیبارداریزنانمردانسن

mcg۰/۴ mcg ۰/۴تولد تا ۶ ماه*

mcg۰/۵ mcg ۷۰/۵-۱۲ ماه*

mcg۰/۹ mcg ۱۰/۹-۳ سال

mcg۱/۲ mcg ۴۱/۲-۸ سال

mcg۱/۸ mcg ۹۱/۸-۱۳ سال

mcg۲/۴ mcg۲/۶ mcg۲/۸ mcg ۱۴۲/۴-۱۸ سال

mcg۲/۴ mcg۲/۶ mcg۲/۸ mcg ۱۹۲/۴ سال به بالا
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 موارد مصرف سیانوکوبالامین 
B12 است که توسط سازمان  سیانوکوبالامین یک ترکیب مصنوعی ویتامین 

غذا و داروی ایالات متحده )FDA( برای درمان کمبود ویتامین B12 تأیید شده 

است. از نظر شیمیایی، سیانوکوبالامین به عنوان یک »کورینوئید« طبقه‌بندی 

می‌شود که نشان‌دهنده یک کمپلکس کبالت بلوری است. نام »سیانوکوبالامین« 

از گنجاندن یک گروه سیانید در داخل مولکول گرفته شده است.

FDA موارد مصرف تأییدشده سیانوکوبالامین توسط 
عوامل مختلفی عوامل می‌توانند سبب کمبود ویتامین B12 شوند که در این 

شرایط، مصرف سیانوکوبالامین توصیه می‌شود:

آنمی پرنیسیوز، اختلالی که در آن جذب ویتامین B12 به دلیل کمبود   

این  می‌شود.  اختلال  دچار  آتروفیک  گاستریت  در  داخلی  فاکتور 

وضعیت موجب کاهش جذب ویتامین B12 در بدن می‌گردد. 

مصرف طولانی‌مدت متفورمین و داروهای کاهش‌دهنده اسید معده   

که می‌توانند جذب این ویتامین را کاهش دهند. 

تکثیر بیش‌ازحد باکتری‌های روده کوچک که می‌تواند از طریق رقابت   

برای ویتامین B12، به کمبود آن منجر شود. 

گاسترکتومی کامل یا جزئی که منجر به حذف بافت تولیدکننده فاکتور   

داخلی و اختلال در جذب ویتامین B12 می‌شود. 

عفونت‌هایی مانند دیفیلوبوتریوم لاتوم و هلیکوباکتر پیلوری  

پروتئین‌های    غیرفعال‌سازی  توانایی  آن  در  که  پانکراس  نارسایی 

متصل‌کننده کوبالامین از دست می‌رود. 

بدخیمی‌های پانکراس یا روده  
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رژیم‌های غذایی کاملًا گیاهی فاقد منابع حیوانی   

  .II کمبود ترانس‌کوبالامین

 موارد مصرف خارج از برچسب سیانوکوبالامین
موارد مصرف خارج از برچسب سیانوکوبالامین شامل موارد زیر می‌شود:

استنشاق دود،  

مسمومیت با سیانید،  

واسکولوپاتی مرتبط با جراحی،  

شوک اتساع عروقی،  

کمبود اسید فولیک،  

اختلال شناختی و زوال عقل برگشت‌پذیر )نیاز به تحقیقات بیشتر در   

این زمینه وجود دارد(،

میلوپاتی ناشی از اکسید نیترو.  

 فارماکوکینتیک سیانوکوبالامین
جذب: سیانوکوبالامین به‌سرعت از محل‌های تزریق جذب می‌شود و   

حداکثر 1 ساعت پس از تزریق عضلانی به اوج خود می‌رسد. 

توزیع: ویتامین B12 جذب‌شده از طریق ترانس‌کوبالامین I و II، حمل   

می‌شود.

برای    کوفاکتور  یک  به  بافت‌ها  در  سیانوکوبالامین  متابولیسم: 

فرآیندهای متابولیکی مختلف تبدیل می‌شود. 

دفع: تقریباً 50 تا 98 درصد از سیانوکوبالامین تزریق‌شده در ادرار دفع   
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می‌شود و بخش قابل‌توجهی از آن طی 8 ساعت اول دفع می‌گردد. 

از  روزانه  به‌طور  سیانوکوبالامین  میکروگرم   8 تا   3 حدود  همچنین، 

آن  عمده  بخش  که  می‌شود  ترشح  گوارش  دستگاه  به  صفرا  طریق 

بازجذب می‌شود.

 مصرف سیانوکوبالامین در گروه‌های خاص بیماران 
افزایش    با  ارتباطی  هیچ   B12 ویتامین  با  درمان  کبدی:  اختلال 

در  اینکه،  ضمن  ندارد.  بالینی  کبدی  حاد  آسیب  یا  ترانس‌آمینازها 

مزمن،  هپاتیت  یا  سیروز  مانند  کبدی  بیماری‌های  به  مبتلا  بیماران 

ممکن است تجویز سیانوکوبالامین برای جلوگیری از کمبود ویتامین 

 B12 ضروری باشد، زیرا این بیماری‌ها می‌توانند جذب ویتامین B12

را کاهش دهند یا موجب اختلال در ذخیره‌سازی آن در کبد شوند.

با    مکمل‌سازی   ،KDIGO دستورالعمل‌های  اساس  بر  کلیوی:  اختلال 

ویتامین B12 می‌تواند در بیماران مبتلا به کم‌خونی و بیماری مزمن 

که سیانوکوبالامین  داشت  توجه  باید  بااین‌حال،  باشد.  مفید  کلیوی 

ممکن است حاوی آلومینیوم باشد و تجمع آلومینیوم در این بیماران 

منجر شود.  استخوانی  و  مرکزی  به سمیت سیستم عصبی  می‌تواند 

ازاین‌رو، اختلال عملکرد کلیوی به‌عنوان یک منع مصرف نسبی برای 

سیانوکوبالامین در نظر گرفته می‌شود. 

پیامدهای    خطر  می‌تواند   B12 ویتامین  کمبود  بارداری:  ملاحظات 

نامطلوب بارداری را افزایش دهد. بنابراین، مکمل‌سازی پیشگیرانه با 

ویتامین B12، به‌ویژه در مادران گیاهخوار، ضروری است. 

ملاحظات شیردهی: ویتامین B12 در شیر مادر وجود دارد. بااین‌حال،   

عوامل خطر کمبود ویتامین B12 در نوزادان، شامل شیردهی انحصاری 
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یا  حیوانی  محصولات  کم  مصرف  دلیل  به  که  است  مادرانی  توسط 

نامطلوب  پیامدهای  هستند.   B12 ویتامین  کمبود  دچار  سوءجذب، 

سلامتی در نوزادان مبتلا به کمبود ویتامین B12، شامل کم‌خونی، عدم 

رشد و عوارض عصبی است. بنابراین، بهبود وضعیت ویتامین B12 در 

نوزادان از طریق مکمل‌سازی مادر در دوران شیردهی ضروری است.

 عوارض جانبی سیانوکوبالامین
چندین  بروز  سبب  می‌تواند  اما  است،  ویتامین  یک  سیانوکوبالامین  اگرچه 

عارضه جانبی، از جمله واکنش‌های آلرژیک مانند خارش، اریتما و کهیر شود. 

سایر عوارض جانبی پوستی، شامل آکنه، روزاسه و آنافیلاکسی ناشی از تزریق 

کوبالامین  تشکیل‌دهنده  اجزای  از  یکی  که  کبالت  هستند.  سیانوکوبالامین 

آلرژیک  واکنش‌  دارند،  آن حساسیت  به  که  بیمارانی  در  است  ممکن  است، 

ایجاد کند. سایر عوارض جانبی شایع عبارت‌اند از: 

تنگی نفس )حتی با ورزش خفیف(،   

تورم و افزایش سریع وزن ادم ریوی،   

نارسایی احتقانی قلب،   

ضربان قلب نامنظم،   

ترومبوز عروقی محیطی،   

هیپوکالیمی،   

گرفتگی عضلات پا،   

سوزن سوزن شدن/بی‌حسی،   

ضعف عضلانی یا احساس سستی،   
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درد مفاصل،   

تب،   

زبان متورم،   

خارش یا بثورات پوستی،  

را    زمینه‌ای  پلی‌سایتمی  است  ممکن  )سیانوکوبالامین  پلی‌سایتمی 

آشکار کند(. 

 موارد منع مصرف سیانوکوبالامین
موارد منع مصرف سیانوکوبالامین عبارت‌اند از: 

حساسیت به کبالت یا ویتامین B12 به دلیل خطر آنافیلاکسی،   

گزارش‌های محدودی از بیماری لبر اولیه با پیامدهای نامطلوب مانند   

آتروفی عصب بینایی در هنگام درمان با سیانوکوبالامین وجود دارد؛ 

احتیاط  با  استفاده  داده‌ها،  محدودیت  دلیل  به  مواردی،  چنین  در 

توصیه می‌شود. 

اختلال عملکرد کلیوی: سیانوکوبالامین ممکن است حاوی آلومینیوم   

عصبی  سیستم  سمیت  به  منجر  می‌تواند  آلومینیوم  تجمع  باشد. 

مرکزی و استخوانی در بیماران مبتلا به اختلال عملکرد کلیوی شود، 

بنابراین اختلال عملکرد کلیوی به‌عنوان یک منع مصرف نسبی در نظر 

گرفته می‌شود. 

سندرم    با  که  است  بنزیل  الکل  حاوی  سیانوکوبالامین  فرمولاسیون 

نفس‌نفس زدن کشنده1 در نوزادان نارس مرتبط است.

1. Fatal Gasping Syndrome
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 نقش سیانوکوبالامین در مقاومت به انسولین و سندرم متابولیک
شواهد روزافزون بر نقش ریزمغذی‌ها، از جمله ویتامین‌های گروه B، در تنظیم 

 Zhen مسیرهای متابولیک تأکید دارند. به‌عنوان‌مثال، در مطالعه‌ای که توسط

و  فولیک  اسید   ،B12 ویتامین  بین  ارتباط  شد،  انجام   )2018( همکاران  و   Li

به  مبتلا  بیمار   278 در   HOMA-IR مانند  انسولین  به  مقاومت  شاخص‌های 

چاقی مفرط مورد بررسی قرار گرفت. سطوح بالای اسید فولیک در گلبول‌های 

قرمز و کاهش سطح پلاسمایی ویتامین B12، به‌طور مستقل با مقادیر بالاتر 
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HOMA-IR مرتبط بودند. علاوه‌براین، متیل مالونیک اسید )MMA(، به‌عنوان 

نشانگر کمبود ویتامین B12، ارتباط مثبتی با HOMA-IR نشان داد.

سطح  بین  ارتباط  بررسی  به  مطالعه‌ای  در   )۲۰۲۰( همکاران  و  جمشیدی 

سرمی ویتامین B12، شاخص‌های قند خون و BMI در 90 فرد سالمند پرداختند. 

نتایج نشان داد که ۵۸ درصد از شرکت‌کنندگان دارای سطح نامطلوب ویتامین 

همچنین،  داشت.  ارتباط   BMI و  ناشتا  خون  قند  افزایش  با  که  بودند   B12

ارتباط معناداری بین دریافت رژیمی ویتامین B12 )عمدتاً از منابع غذایی مانند 

گوشت و تخم‌مرغ( و سطوح سرمی این ویتامین مشاهده شد.

شواهد طولی در خصوص ویتامین‌های گروه B و خطر سندرم متابولیک از 

اهمیت ویژه‌ای برخوردار است. Jie Zhu و همکاران، در یک پایش ۳۰ ساله، 

ارتباط بین دریافت رژیمی و غلظت سرمی فولیک اسید، ویتامین B6 و ویتامین 

B12 را با بروز سندرم متابولیک در 4414 بزرگسال مورد بررسی قرار دادند. نتایج 

بین  معکوسی  ارتباط  داد  نشان  شد،  منتشر   ۲۰۲۳ سال  در  که  مطالعه  این 

سطوح بالاتر دریافت ویتامین‌های گروه B و خطر سندرم متابولیک وجود دارد. 

به‌طوری‌که  ویتامین‌ها مشاهده شد،  این  برای سطوح سرمی  روند مشابهی 

خطر سندرم متابولیک در سطوح بالاتر فولیک اسید، ویتامین B6 و ویتامین 

که  می‌دهد  نشان  یافته‌ها  این  بود.  یافته  کاهش  قابل‌توجهی  به‌طور   B12

توسعه  برابر  در  محافظتی  اثر  می‌تواند   B گروه  ویتامین‌های  کافی  دریافت 

سندرم متابولیک داشته باشد. 

ویتامین‌های  که  دهند  می  نشان  بالینی  های  پژوهش  نتایج  مجموع  در 

در  B6، نقش مهمی  ویتامین  و  اسید  فولیک   ،B12 ویتامین  به‌ویژه   ،B گروه 

می‌کنند.  ایفا  متابولیک  سندرم  خطر  کاهش  و  انسولین  به  مقاومت  تنظیم 

درک تعاملات متابولیکی آن‌ها، امکان مداخلات هدفمند برای رفع کمبودها و 

بهینه‌سازی نتایج متابولیک را فراهم می‌کند. 
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 �اثرات ویتامین B12 بر هموسیستئین و خطر بیماری‌های 
قلبی عروقی و سکته مغزی

با  هموسیستئین  بالای  سطوح  شد،  اشاره  پیش  فصل‌های  در  همان‌طورکه 

افزایش خطر ابتلا به بیماری‌های قلبی عروقی )CVDs( مرتبط است. ویتامین 

دارند؛  نقش  متابولیسم هموسیستئین  در   B گروه  ویتامین‌های  و سایر   B12

ازاین‌رو تصور می‌شود مکمل‌سازی با این ریزمغذی‌ها می‌تواند با کاهش سطح 
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هموسیستئین، خطر CVD را کاهش دهد. بااین‌حال، مطالعات بررسی ارتباط 

بین مصرف ویتامین B12 و خطر CVD نتایج منفی نشان داده‌اند. 

دو فراتحلیل، یکی شامل 11 مطالعه گروهی آینده‌نگر با 369,746 شرکت‌کننده 

و گزارش 5,133 مورد بیماری کرونر قلب و دیگری شامل 12 مطالعه آینده‌نگر با 

389,938 شرکت‌کننده و ثبت 10,749 مورد سکته مغزی در طول 4.2 تا 19 سال 

)شامل 10 مطالعه که مصرف ویتامین B12 از رژیم غذایی و خطر سکته مغزی 

B12 و خطر  ویتامین  بین مصرف  ارتباط معنی‌داری  کردند(، هیچ  بررسی  را 

بیماری کرونر قلب یا سکته مغزی نشان ندادند.

 B12 ویتامین  داده‌اند که مکمل‌های  بالینی تصادفی نشان  کارآزمایی‌های 

کاهش  در  اما  می‌دهند،  کاهش  را  هموسیستئین  سطح  فولیک(  اسید  )و 

خطر CVD مؤثر نیستند. در یک مرور سیستماتیک کوکرین که اثر مداخلات 

کاهش‌دهنده هموسیستئین بر رخدادهای قلبی عروقی را بر اساس 15 مطالعه 

 ،B12 با 71,422 شرکت‌کننده بررسی کرد، مشخص شد که مکمل‌های ویتامین

چه به‌تنهایی و چه همراه با سایر ویتامین‌های گروه B، از بروز حملات قلبی 

یا کاهش نرخ مرگ‌ومیر در افراد در معرض خطر یا مبتلا به CVD جلوگیری 

نمی‌کنند. 

 1,298 آن  در  که   B-PROOF کارآزمایی  طولانی‌مدت  پایش  همچنین، 

شرکت‌کننده به مدت 54 ماه تحت مقایسه روزانه 400 میکروگرم اسید فولیک 

و 500 میکروگرم ویتامین B12 با دارونما قرار گرفتند، نشان داد که این مداخله 

تأثیری بر کاهش خطر CVD نداشته است.

با ویتامین  از آن است که مکمل‌سازی  به‌طور کلی، شواهد موجود حاکی 

یا   CVD B، خطر  با سایر ویتامین‌های گروه  به‌تنهایی و چه همراه  B12، چه 

مرگ‌ومیر ناشی از آن را کاهش نمی‌دهد.
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 نقش ویتامین E در سلامت بدن

در  اساسی  نقشی  خود،  برجسته  آنتی‌اکسیدانی  خواص  به‌دلیل   ،E ویتامین 

محافظت از سلول‌ها در برابر آسیب‌های اکسیداتیو ناشی از رادیکال‌های آزاد 

بیماری‌های  بروز  به  می‌توانند   )ROS( اکسیژن  فعال  گونه‌های  می‌کند.  ایفا 

 E ویتامین  کنند.  کمک  سرطان  و  عروقی  قلبی  بیماری‌های  همچون  مزمنی 

که به‌عنوان یک آنتی‌اکسیدان محلول در چربی عمل می‌کند، از اکسیداسیون 

لیپیدها و تولید ROS جلوگیری می‌کند. 

زیستی  فعالیت  بیشترین  آلفا-توکوفرول   ،E ویتامین  از میان هشت شکل 

را دارد و ترجیحاً توسط کبد حفظ و منتقل می‌شود تا دسترسی کافی برای 

این  آنتی‌اکسیدانی،  نقش  علاوه‌بر  شود.  فراهم  سلولی  حیاتی  عملکردهای 

ویتامین تأثیرات مهمی بر تقویت سیستم ایمنی، سلامت اندوتلیوم و تنظیم 

بیان ژن دارد. همچنین، با مهار پروتئین کیناز C که در تکثیر و تمایز سلولی 

نقش دارد، سیگنال‌دهی سلولی را تعدیل کرده و عملکرد اندوتلیال را از طریق 

افزایش آزادسازی پروستاگلاندین‌ها بهبود می‌بخشد. 

با توجه به عملکردهای متنوعی که دارد، ویتامین E یک ریزمغذی ضروری 

اساس  بر  آن   )RDA( روزانه  توصیه‌شده  مصرف  مقادیر  و  می‌شود  محسوب 

توصیه‌های تغذیه‌ای، به‌ویژه با تأکید بر شکل فعال زیستی آن یعنی RRR-آلفا-

توکوفرول، تنظیم شده است )جدول ۵(.
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جدول ۵( مقادیر مجاز توصیه‌شده )RDA( برای ویتامین E بر حسب 

.)AI( مقدار مصرف کافی* .)mg( میلی‌گرم

شیردهیبارداریزنانمردانسن

mg۴ mg ۴ ۶-۰ ماه*

mg۵ mg ۱۲۵-۷ ماه*

mg۶ mg ۳۶-۱ سال

mg۷ mg ۸۷-۴ سال

mg۱۱ mg ۱۳۱۱-۹ سال

mg۱۵ mg۱۵ mg۱۹ mg ۱۴۱۵ سال و بالاتر

 �اثر ویتامین E بر شاخص‌های گلیسمی و مقاومت 
به انسولین در بزرگسالان مبتلا به دیابت

بر   E ویتامین  مصرف  اثر   )RCT( کنترل‌شده  تصادفی  کارآزمایی  چندین 

شاخص‌های گلیسمی و مقاومت به انسولین را در بزرگسالان مبتلا به دیابت 

بررسی کرده و به نتایج متناقضی رسیده‌اند. در فراتحلیل به‌روزشده اسبغی و 

همکاران در سال RCT ۳۸ ،۲۰۲۳ با ۲۱۷۱ بیمار مبتلا به دیابت )۱۱۱۰ نفر در گروه 

ویتامین E و ۱۰۶۱ نفر در گروه کنترل( تحلیل شدند. نتایج نشان داد ویتامین 

را کاهش   HOMA-IR و  ناشتا  انسولین   ،HbA1c به‌طور معنی‌داری سطوح   E

می‌دهد، اما اثری بر گلوکز خون ناشتا ندارد. بااین‌حال، در مطالعات با مدت 

نیز کاهش  را  ناشتا  E گلوکز خون  ۱۰ هفته، مصرف ویتامین  از  مداخله کمتر 

داد. این یافته‌ها نشان می‌دهد که ویتامین E در بهبود HbA1c و مقاومت به 
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انسولین در بیماران مبتلا به دیابت مفید است و مداخلات کوتاه‌مدت آن گلوکز 

خون ناشتا را کاهش می‌دهد. 

مطالعه   ۲۵ روی  بر  فراتحلیل  و  سیستماتیک  مرور  یک   ،۲۰۲۴ سال  در 

به‌منظور   )RCT( کنترل‌شده  تصادفی  کارآزمایی   ۱۵ و  آینده‌نگر  مشاهده‌ای 

بررسی ارتباط آنتی‌اکسیدان‌های غذایی ویتامین E و ویتامین C با دیابت نوع 

نتایج مطالعات مشاهده‌ای نشان  انجام شد.  )T2D( و ویژگی‌های مرتبط   ۲

داد که مصرف آنتی‌اکسیدان‌های غذایی و سطح گردش آن‌ها با کاهش خطر 

 C مرتبط است. پایین‌ترین خطر در مصرف روزانه ۷۰ میلی‌گرم ویتامین T2D

و ۱۲ میلی‌گرم ویتامین E مشاهده شد. بااین‌حال، در RCTها، مکمل‌سازی با 

ویتامین E اثر حفاظتی بر T2D نشان نداد، اما مصرف بیشتر ویتامین C غذایی 

و مکمل‌سازی ویتامین E با کاهش مقاومت به انسولین همراه بود. شواهد 

قوی‌تری برای ارتباط بین ویتامین E غذایی و T2D وجود داشت، درحالی‌که 

سایر ارتباطات از قطعیت کمتری برخوردار بودند. این یافته‌ها نشان می‌دهند 

به  مقاومت  کاهش  با  است  ممکن   E و   C ویتامین‌های  متعادل  که مصرف 

مثبت  تأثیر  مشاهده  عدم  بااین‌حال،  دهد.  کاهش  را   T2D خطر  انسولین، 

مکمل‌ها در RCTها نشان می‌دهد که مصرف کافی و طبیعی این ویتامین‌ها، 

نه مقادیر زیاد، در پیشگیری از T2D اهمیت بیشتری دارد.

 نقش ویتامین E در بیماری‌های قلبی عروقی 
یا  پیشگیری  در  است  ممکن   E ویتامین  که  می‌دهند  نشان  موجود  شواهد 

تأخیر در بروز بیماری‌های قلبی عروقی )CVDs( نقش داشته باشد. مطالعات 

اکسیداسیون  از  است  قادر  ویتامین  این  که  داده‌اند  نشان  آزمایشگاهی 

کلسترول LDL جلوگیری کند؛ فرایندی که به‌عنوان یک مرحله آغازین مهم در 

بروز آترواسکلروز شناخته می‌شود. ویتامین E، همچنین ممکن است از تشکیل 
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وریدی  ترومبوآمبولی  یا  قلبی  حمله  به  منجر  می‌توانند  که  خون  لخته‌های 

شوند، پیشگیری کند. 

چندین مطالعه مشاهده‌ای نیز ارتباط بین مصرف بالاتر ویتامین E و کاهش 

میزان بیماری‌های قلبی را گزارش کرده‌اند. به‌عنوان‌مثال، یک مطالعه بر روی 

حدود 90,000 پرستار نشان داد که بروز بیماری‌های قلبی در افرادی که بیشترین 

میزان مصرف ویتامین E، عمدتاً از طریق مکمل‌ها، را داشتند، 30 تا 40 درصد 

کمتر بود. 

در یک مطالعه بر روی 5،133 مرد و زن فنلاندی که به مدت متوسط 14 سال 

پیگیری شدند، مصرف بالاتر ویتامین E از طریق غذا با کاهش مرگ‌ومیر ناشی 

از CVD همراه بود. بااین‌حال، نتایج کارآزمایی‌های بالینی تصادفی اثربخشی 

مکمل‌های ویتامین E را در پیشگیری از CVD زیر سؤال می‌برند. به‌عنوان‌مثال، 

مطالعه »ارزیابی پیشگیری از پیامدهای قلبی یا HOPE« که تقریباً 10,000 بیمار 

کرد،  پیگیری  به مدت 4.5 سال  را  یا سکته مغزی  قلبی  بالای حمله  با خطر 

)معادل  طبیعی   E ویتامین   400  IU روزانه  که  شرکت‌کنندگانی  که  داد  نشان 

268 میلی‌گرم( دریافت می‌کردند، کاهش قابل‌توجهی در بروز رخدادهای قلبی 

عروقی یا بستری شدن در بیمارستان به دلیل نارسایی قلبی یا درد قفسه سینه 

نسبت به گروه دارونما نداشتند. 

در مطالعه پیگیری TOO-HOPE، تقریباً 4000 نفر از شرکت‌کنندگان به مدت 

5.2 سال دیگر به مصرف ویتامین E یا دارونما ادامه دادند. نتایج این مطالعه 

نشان داد که ویتامین E پس از 7 سال درمان، محافظت قابل‌توجهی در برابر 

حملات قلبی، سکته‌ها، آنژین ناپایدار یا مرگ ناشی از بیماری‌های قلبی عروقی 

یا دیگر علل ارائه نمی‌دهد. 

کارآزمایی‌های HOPE و HOPE-TOO شواهد قانع‌کننده‌ای ارائه داده‌اند که 

وقوع  E خطر  ویتامین  مکمل‌های  بالای  تا  متوسط  دوزهای  نشان می‌دهند 
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رخدادهای قلبی عروقی جدی را در مردان و زنان بالای 50 سال با بیماری قلبی 

عروقی شناخته‌شده یا دیابت کاهش نمی‌دهند. 

همچنین در مطالعه ویتامین و استروژن آنژیوگرافی زنان نشان داد که در 

بیش  به مدت  که  کرونر  عروق  تنگی  درجات مختلف  با  یائسه  زن  بین 423 

 500 و   E ویتامین  بین‌المللی  واحد   400 حاوی  مکمل‌های  روزانه  سال،   4 از 

میلی‌گرم ویتامین C یا دارونما دریافت کردند، شواهدی از تأثیر مثبت مکمل‌ها 

بر پیشگیری از وقایع قلبی عروقی به‌دست نیامد. 

در کارآزمایی دیگری که اثرات ویتامین E بر سلامت قلب و عروق را بررسی 

کرد، حدود 40,000 زن سالم بالای 45 سال به‌صورت تصادفی برای دریافت 600 

واحد بین‌المللی ویتامین E یا دارونما انتخاب و به مدت 10 سال پیگیری شدند. 

این مطالعه نیز تفاوت معنی‌داری در رخدادهای قلبی عروقی کلی یا مرگ‌ومیر 

کاهش   E ویتامین  مصرف‌کنندگان  بااین‌حال،  نداد.  نشان  گروه‌ها  بین  کلی 

بالای 65 سال کاهش  زنان  قلبی عروقی داشتند و  24 درصدی در مرگ‌ومیر 

چشمگیری در حمله قلبی غیر کشنده )26 درصد( و مرگ‌ومیر قلبی عروقی )49 

درصد( را تجربه کردند.

قلبی  سلامت  و   E ویتامین  مورد  در  دیگری  منتشرشده  بالینی  کارآزمایی 

عروقی مردان شامل حدود 15,000 پزشک سالم بالای 50 سال بود که به‌طور 

میلی‌گرم   500 با  همراه  مصنوعی  آلفا-توکوفرول  واحد   400 روزانه  تصادفی 

 E یا دارونما دریافت کردند. طی 8 سال پیگیری، مصرف ویتامین C ویتامین

یا C تأثیری بر وقایع قلبی عروقی، سکته قلبی، سکته مغزی یا مرگ‌ومیر ناشی 

از بیماری‌های قلبی نداشت. 

به‌طور کلی، کارآزمایی‌های بالینی شواهدی مبنی بر پیشگیری از بیماری‌های 

معمول  استفاده  با  بیماری‌ها  این  از  ناشی  مرگ‌ومیر  کاهش  یا  عروقی  قلبی 

این  در  شرکت‌کنندگان  بااین‌حال،  نکرده‌اند.  ارائه   E ویتامین  مکمل‌های  از 
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عروقی شناخته‌شده  قلبی  بیماری  با  یا مسن  میانسال  افراد  عمدتاً  مطالعات 

یا عوامل خطر این بیماری بودند. برخی از محققان پیشنهاد کرده‌اند که برای 

درک بهتر سودمندی بالقوه ویتامین E در پیشگیری از بیماری‌های قلبی عروقی، 

ممکن است به مطالعات طولانی‌مدت در شرکت‌کنندگان جوان‌تر که دوزهای 

بالاتری از مکمل را مصرف می‌کنند، نیاز باشد. بنابراین، تحقیقات بیشتر برای 

تعیین اینکه آیا مکمل ویتامین E ارزش محافظتی برای افراد جوان‌تر و سالم‌تر 

ضروری  دارد،  نیستند،  عروقی  قلبی  بیماری‌های  واضح  خطر  معرض  در  که 

است. 

همچنین، نتایج پژوهش‌های اخیر نشان داده است که استفاده از ترکیبی 

از انواع مختلف ویتامین E ممکن است نسبت به استفاده از یک نوع خاص، 

اثرات مؤثرتری داشته باشد. به عبارت دیگر، استفاده از توکوفرول‌های ترکیبی 

یا توکوتریئنول‌ها ممکن است در پیشگیری و درمان  بتا، گاما و دلتا(  )آلفا، 

بیماری‌ها، به‌ویژه بیماری‌هایی که با التهاب و آسیب سلولی مرتبط هستند، 

مؤثرتر باشد. بااین‌حال، برای تأیید این یافته‌ها و تعیین بهترین دوز و ترکیب 

ویتامین E، به تحقیقات بیشتری نیاز است.
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 نیاسین )ویتامین B3( در سلامت بدن

مشتقات  و  نیکوتین‌آمید  نیکوتینیک،  اسید  شامل   ،)B3 )ویتامین  نیاسین 

آن‌ها، نقش اساسی در متابولیسم سلولی ایفا می‌کند. این ویتامین با تبدیل 

شدن به کوآنزیم‌های نیکوتین‌آمید آدنین دی‌نوکلئوتید )NAD( و نیکوتین‌آمید 

آدنین دی‌نوکلئوتید فسفات )NADP( در بیش از 400 واکنش آنزیمی شرکت 

می‌کند که عمدتاً در تولید انرژی و فرآیندهای سلولی، از جمله حفظ یکپارچگی 

ژنوم، تنظیم بیان ژن و دفاع آنتی‌اکسیدانی نقش دارند. 

کربوهیدرات‌ها،  تبدیل  و  کاتابولیک ضروری است  برای واکنش‌های   NAD

چربی‌ها و پروتئین‌ها به ATP را تسهیل می‌کند، درحالی‌که NADP از مسیرهای 

می‌کند.  پشتیبانی  چرب،  اسیدهای  و  کلسترول  تولید  جمله  از  آنابولیک، 

آن  بیش‌ازحد  مقادیر  و  است  دخیل  سم‌زدایی  فرآیند  در  همچنین  نیاسین، 

توسط کبد متابولیزه و دفع می‌شود. 

توانایی بدن در تولید نیاسین از تریپتوفان، سطوح کافی نیاسین را تضمین 

می‌کند. کمبود نیاسین منجر به اختلال در تولید NAD و اختلال عملکرد سلولی 

نیازهای  اساس  بر  نیاسین  برای   )RDA( روزانه  توصیه‌شده‌  مقادیر  می‌شود. 

تنظیم  فیزیولوژیکی  وضعیت  و  جنس  سن،  به  بسته  و  تعیین  متابولیکی 

نیاسین در جدول ۶  برای   )RDA( روزانه  می‌شود. مقادیر مصرف توصیه‌شده 

فهرست شده‌اند. 
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جدول ۶( مقادیر مصرف توصیه‌شده روزانه )RDA( برای نیاسین بر حسب 

.)AI( مقدار مصرف کافی* .)mg( میلی‌گرم

شیردهیبارداریزنانمردانسن

mg۲ mg ۲تولد تا ۶ ماه*

mg۴ mg ۱۲۴-۷ ماه*

mg۶ mg ۳۶-۱ سال

mg۸ mg ۸۸-۴ سال

mg۱۲ mg ۱۳۱۲-۹ سال

mg۱۴ mg۱۸ mg۱۷ mg ۱۸۱۶-۱۴ سال

mg۱۴ mg۱۸ mg۱۷ mg ۱۹۱۶ سال به بالا

 تأثیر نیاسین بر متابولیسم گلوکز و مقاومت به انسولین
نیاسین، به دلیل توانایی خود در بهبود پروفایل چربی خون، از جمله افزایش 

HDL-C و کاهش LDL-C و تری‌گلیسیریدها، به‌طور گسترده‌ای مورد استفاده قرار 

گرفته است. بااین‌حال، اثرات آن بر متابولیسم گلوکز و مقاومت به انسولین، 

به‌ویژه در بیماران مبتلا به دیابت یا افراد در معرض خطر، نگرانی‌هایی ایجاد 

کرده است. 

شواهد موجود نشان می‌دهد که نیاسین می‌تواند بر متابولیسم گلوکز تأثیر 

منفی داشته باشد. به‌عنوان‌مثال، یک مطالعه در سال ۲۰۱۴، با بررسی اثرات 

نیاسین طولانی‌رهش )1000 میلی‌گرم روزانه( در زنان یائسه غیر دیابتی نشان 

داد که نیاسین سطوح گلوکز پلاسما را 10.6 درصد، انسولین را 61.8 درصد و 
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پپتید C را 46.1 درصد افزایش می‌دهد. این تغییرات حتی با وجود مداخلات 

ورزشی نیز مشاهده شدند. بر اساس این یافته‌ها، محققان تأکید کردند که 

نظارت دقیق بر بیماران تحت درمان با نیاسین، به دلیل اثرات بالقوه آن بر 

متابولیسم گلوکز، ضروری است.

علاوه‌براین، در یک فراتحلیل شامل 26,340 شرکت‌کننده غیر دیابتی، بررسی‌ها 

نشان داد که نیاسین خطر دیابت جدید را تا 34 درصد افزایش می‌دهد. این 

یافته‌ها به اثرات بالقوه دیابت‌زایی نیاسین اشاره دارند و بر اهمیت ارزیابی 

دقیق نسبت خطر به فایده تأکید می‌کنند. در مطالعه‌ای دیگر، اثرات نیاسین بر 

لیپیدها و قند خون در بیماران دیابتی مبتلا به بیماری شریانی محیطی بررسی 

شد. نتایج نشان داد که نیاسین موجب بهبود قابل‌توجه پروفایل لیپیدی شد، 

اما میانگین سطوح گلوکز ناشتا را به میزان 8.7 میلی‌گرم در دسی‌لیتر افزایش 

داد. همچنین، در یک کارآزمایی دیگر، اثرات نیاسین با رهایش طولانی‌مدت 

بر HbA1c و گلوکز ناشتا در بیماران مبتلا به دیابت نوع 2 مورد بررسی قرار 

گرفت که نتایج اولیه نشان‌دهنده تأثیر نیاسین بر HbA1c و گلوکز ناشتا است.

 مکانیسم‌های تغییرات متابولیکی ناشی از نیاسین
و  چربی  بافت  در  لیپولیز  مهار  به‌واسطه  عمدتاً  نیاسین  دیابت‌زایی  اثرات 

کاهش سطح اسیدهای چرب آزاد )FFA( توضیح داده می‌شود. کاهش مزمن 

FFA ممکن است منجر به مقاومت به انسولین در بافت‌های محیطی شود. 

علاوه‌براین، نیاسین می‌تواند جذب گلوکز در عضلات اسکلتی را مختل کرده 

و سبب بروز هایپرگلیسمی گردد. بر همین اساس، پایش منظم گلوکز ناشتا، 

HbA1c و انسولین در بیماران تحت درمان با نیاسین ضروری است. 

یا  متابولیک  سندرم  به  مبتلا  بیماران  در  احتیاط  با  باید  نیاسین  تجویز 

جایگزین  داروهای  از  استفاده  دیس‌لیپیدمی،  موارد  در  گیرد.  دیابت صورت 
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مانند فیبرات‌ها یا استاتین‌ها می‌تواند گزینه‌های مناسب‌تری باشد. همچنین، 

مصرف دوزهای پایین‌تر نیاسین یا فرمولاسیون‌های جدید ممکن است خطر 

عوارض جانبی را کاهش دهد، اما همچنان به بررسی‌های بیشتری نیاز است. 

از مقادیر  و  گرفته  قرار  یافته‌ها مدنظر  این  در فرمولاسیون شوگر متابالانس، 

پایین‌تر نیاسین استفاده شده است تا عوارض احتمالی به حداقل برسد. 

برای دیس‌لیپیدمی محسوب  درمان مؤثر  نیاسین‌ یک  اگرچه  در مجموع، 

با دقت  باید  انسولین  به  گلوکز و مقاومت  متابولیسم  بر  آن  اثرات  می‌شود، 

ارزیابی شود. پزشکان باید درمان را متناسب با شرایط خاص هر بیمار تنظیم 

خطرات  تا  باشند  داشته  بیمار  متابولیکی  وضعیت  بر  دقیقی  نظارت  و  کرده 

احتمالی کاهش یابد.

 نقش نیاسین در بیماری‌های قلبی عروقی 
دوزهای بسیار بالای اسید نیکوتینیک که بیش از 100 برابر مقدار توصیه‌شده 

روزانه )RDA( هستند و به مدت ماه‌ها یا سال‌ها مصرف می‌شوند، به‌عنوان 

درمان‌های مؤثری برای اختلالات لیپیدمی شناخته شده‌اند. نیکوتین‌آمید این 

اثرات  را ندارد، زیرا برخلاف اسید نیکوتینیک، به گیرنده‌هایی که واسطه  اثر 

اسید نیکوتینیک بر پروفایل‌های لیپیدی هستند، متصل نمی‌شود. مطالعاتی 

که از اواخر دهه 1950 انجام شده‌اند، نشان می‌دهند که دوزهای بالای اسید 

تا 25   10 را   LDL درصد، سطح   30 تا   10 را   HDL نیکوتینیک می‌توانند سطح 

درصد، سطح تری‌گلیسیریدها را 20 تا 50 درصد و سطح لیپوپروتئین )a( را 10 

تا 30 درصد کاهش دهند. 

در مجموع، این تغییرات در پارامترهای لیپیدی می‌توانند خطر رخدادهای 

قلبی عروقی اولیه یا بعدی، مانند حملات قلبی و سکته مغزی را در بزرگسالان 

بااین‌حال،  دهند.  کاهش  آترواسکلروزی  عروقی  قلبی  بیماری‌های  به  مبتلا 
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علی‌رغم ده‌ها کارآزمایی بالینی منتشرشده، متخصصان در خصوص ارزش اسید 

نیکوتینیک برای درمان بیماری‌های قلبی عروقی، به‌ویژه با توجه به عوارض 

جانبی، نگرانی‌های ایمنی و رعایت ضعیف رژیم درمانی توسط بیماران، توافق 

نظر ندارند. 

در یک کارآزمایی بالینی بزرگ که در دهه 1970 انجام شد، 8,341 شرکت‌کننده 

30 تا 64 ساله که سابقه یک یا چند حمله قلبی داشتند، به‌طور تصادفی برای 

دریافت یکی از پنج داروی کاهش‌دهنده چربی خون، از جمله 3000 میلی‌گرم 

در روز اسید نیکوتینیک یا دارونما برای مدت متوسط 6.2 سال انتخاب شدند. 

افرادی که اسید نیکوتینیک مصرف می‌کردند، در طول پنج سال درمان، به‌طور 

را  تری‌گلیسیرید  سطح  و  درصد   9.9 را  خود  سرم  کلسترول  سطح  متوسط 

1.26 درصد کاهش دادند. در طول 5 تا 8.5 سال پیگیری، گروهی که اسید 

نیکوتینیک مصرف می‌کردند، کاهش قابل‌توجهی در سکته‌های قلبی غیرکشنده 

داشتند، اما تعداد بیشتری از آریتمی‌های قلبی را تجربه کردند. بااین‌حال، نرخ 

کلی مرگ‌ومیر یا مرگ‌ومیر ناشی از بیماری‌های خاص مانند بیماری کرونر قلب 

اسید  که  افرادی  پایان مطالعه،  از  9 سال پس  این‌که  نیافت. جالب  کاهش 

نیکوتینیک مصرف کرده بودند، کاهش 11 درصدی در مرگ‌ومیر کلی در مقایسه 

با گروه دارونما نشان دادند.

داروهای استاتین به‌عنوان درمان اصلی برای هایپرلیپیدمی و کاهش خطر 

ازاین‌رو، طی چند  بیماری‌های قلبی عروقی آترواسکلروزی شناخته می‌شوند. 

دهه گذشته، کارآزمایی‌های بالینی به بررسی این موضوع پرداخته‌اند که آیا 

استاتین  که  افرادی  برای  عروقی  قلبی  اضافی  حفاظت  می‌تواند  ماده  این 

مصرف می‌کنند، فراهم کند یا خیر. 

نیکوتینیک  اسید  چندمرکزی  و  بین‌المللی  بالینی  کارآزمایی  بزرگ‌ترین  در 

که تاکنون انجام شده است، 25,673 بزرگسال 50 تا 80 ساله مبتلا به بیماری 
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 2 دریافت  برای  تصادفی  به‌طور  می‌کردند،  مصرف  استاتین  که  عروقی  قلبی 

اثر  برای کاهش  با دارویی  گرم در روز اسید نیکوتینیک پیوسته‌رهش همراه 

گرگرفتگی اسید نیکوتینیک یا دارونما به مدت متوسط 4 سال انتخاب شدند. 

گروه دریافت‌کننده اسید نیکوتینیک کاهش متوسط 10 میلی‌گرم در دسی‌لیتر 

افزایش  و  تری‌گلیسیرید  در سطح  در دسی‌لیتر  LDL، 33 میلی‌گرم  در سطح 

6 میلی‌گرم در دسی‌لیتر در سطح HDL را تجربه کردند. بااین‌حال، این گروه 

کاهش معنی‌داری در میزان زخدادهای عروقی عمده نسبت به گروه دارونما 

اسید  مصرف  علاوه‌براین،  ندادند.  نشان  می‌کرد(  مصرف  استاتین  تنها  )که 

نیکوتینیک با افزایش قابل‌توجه خطر ابتلا به دیابت، مشکلات گوارشی نظیر 

و  پوستی  بثورات  و مغزی،  روده‌ای  زخم، خونریزی‌های  اسهال،  دیس‌پپسی، 

زخم‌ها همراه بود.

قلبی  بیماری  به  مبتلا  بیمار   3414 شامل  تصادفی  بالینی  کارآزمایی  یک 

عروقی، پس از 3 سال متوقف شد. محققان متوجه شدند بیمارانی که علاوه‌بر 

داروهای کاهش‌دهنده کلسترول، نیاسین مصرف می‌کردند، نسبت به افرادی 

که تنها دارو مصرف می‌کردند، هیچ تفاوتی در کاهش رخدادهای قلبی عروقی 

نداشتند. بااین‌حال، نیاسین به‌طور مؤثری تری‌گلیسیرید و LDL را کاهش و 

نیاسین  داد که مصرف  نتایج نشان  داد. علاوه‌براین،  افزایش  را   HDL سطح 

توسط بیماران خطر ابتلا به سکته مغزی ایسکمیک را افزایش می‌دهد.

اسید  با  درمان  که  دادند  نشان   2017 سال  در  سیستماتیک  بررسی  دو 

نیکوتینیک، با وجود بهبود پروفایل لیپیدی، محافظت قلبی عروقی معناداری 

با 39،195 شرکت‌کننده  کارآزمایی  بررسی‌ها شامل 23  از  ارائه نمی‌دهد. یکی 

)اغلب استفاده‌کننده از استاتین(، نشان داد اسید نیکوتینیک تأثیری بر کاهش 

 13 شامل  دوم  بررسی  است.  نداشته  سکته‌  یا  عروقی  قلبی  کلی،  مرگ‌ومیر 

کارآزمایی با 35،206 شرکت‌کننده مبتلا یا در معرض خطر بیماری‌های قلبی بود 
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و به نتیجه مشابهی رسید. مصرف اسید نیکوتینیک، همچنین با افزایش خطر 

عوارض جانبی گوارشی، اسکلتی عضلانی و دیابت همراه بود.

در گزارش سال 2018 کالج قلب آمریکا و انجمن قلب آمریکا اعلام کردند که 

اگرچه نیاسین ممکن است در برخی موارد هایپرتری‌گلیسیریدمی شدید مفید 

باشد، اثرات کاهش‌دهنده LDL آن اندک است. بنابراین، این مجمع استفاده از 

آن را به‌عنوان داروی افزودنی به درمان با استاتین توصیه نمی‌کند. 

نیکوتینیک  اسید  با  مکمل‌سازی  که  می‌دهند  نشان  شواهد  کلی،  به‌طور 

کاهش  بر  معنی‌داری  تأثیر  اما  می‌بخشد،  بهبود  را  خون  لیپید  پروفایل‌های 

خطر رخدادهای قلبی عروقی ندارد.
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 ویتامین C )اسید آسکوربیک( در سلامت بدن

C نیست، بنابراین این  برخلاف اکثر حیوانات، انسان‌ قادر به تولید ویتامین 

ویتامین یک جزء ضروری رژیم غذایی بشمار می‌رود. ویتامین C برای تولید 

متابولیسم  در  و  است  ضروری  عصبی  ناقلین  از  برخی  و  L-کارنیتین  کلاژن، 

نقشی  و  است  همبند  بافت  حیاتی  جزء  یک  کلاژن  دارد.  نقش  پروتئین 

اساسی در ترمیم زخم‌ها ایفا می‌کند. ویتامین C، همچنین یک آنتی‌اکسیدان 

فیزیولوژیک مهم است و می‌تواند سایر آنتی‌اکسیدان‌ها، از جمله آلفا-توکوفرول 

)ویتامین E( را را در بدن بازسازی کند. 

مصرف ناکافی ویتامین C به بیماری آسکوربوت منجر می‌شود که با خستگی، 

جذب  می‌گردد.  مشخص  مویرگی  شکنندگی  و  همبند  بافت  گسترده  ضعف 

روده‌ای ویتامین C توسط حداقل یک ناقل فعال اختصاصی به‌صورت وابسته 

ویتامین  که  داده‌اند  نشان  آزمایشگاهی  مطالعات  می‌شود.  تنظیم  دوز  به 

وارد  گلوکز  ناقلین  برخی  طریق  از  دهیدروآسکوربیک،  اسید  یا  اکسیدشده   C

سلول‌ها می‌شود و سپس در داخل سلول به اسید آسکوربیک احیا می‌گردد. 

اهمیت فیزیولوژیکی جذب اسید دهیدروآسکوربیک و نقش آن در محتوای کل 
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ویتامین C به‌طور کامل مشخص نشده است. 

مدل‌سازی فارماکوکینتیک پیش‌بینی می‌کند که حتی دوزهای بالایی مانند 3 

گرم اسید آسکوربیک که هر 4 ساعت یک بار مصرف می‌شود، غلظت‌های اوج 

 C پلاسمایی را تنها به 220 میکرومول در لیتر می‌رساند. محتوای کل ویتامین

 C در بدن از 300 میلی‌گرم تا حدود 2 گرم متغیر است. سطوح بالای ویتامین

)غلظت‌های میلی‌مولار( در سلول‌ها و بافت‌ها حفظ می‌شود و در لکوسیت‌ها، 

چشم‌ها، غدد فوق کلیوی، غده هیپوفیز و مغز بالاترین میزان را دارد. درحالی‌که 

مایعات  در  میکرومولار(  )غلظت‌های   C ویتامین  از  پایین‌تری  نسبتاً  سطوح 

خارج سلولی مانند پلاسما و بزاق یافت می‌شود. 

جدول  در   ،C ویتامین  برای   )RDA( توصیه‌شده  روزانه  مصرف  مقادیر 

و  فیزیولوژیکی  عملکردهای  اساس  بر  مقادیر  این  شده‌اند.  فهرست   ۷

تعیین  خون  سفید  گلبول‌های  در   C ویتامین  شناخته‌شده  آنتی‌اکسیدانی 

شده‌اند و به‌طور قابل‌توجهی بالاتر از مقدار مورد نیاز برای پیشگیری از کمبود 

12 ماهگی، مقدار مصرف  تا  تولد  بدو  از  نوزادان  برای  ویتامین هستند.  این 

 C تعیین شده است که معادل میانگین مصرف ویتامین C ویتامین )AI( کافی

در شیرخواران سالم است.

 C برای ویتامین )RDA( مقادیر مجاز توصیه‌شده )جدول ۷ 

.)AI( مقدار مصرف کافی* .)mg( بر حسب میلی‌گرم

شیردهیبارداریزنانمردانسن

mg۴۰ mg ۴۰تولد تا ۶ ماهگی*

mg۵۰ mg ۱۲۵۰-۷ ماهگی*
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mg۱۵ mg ۳۱۵-۱ سال

mg۲۵ mg ۸۲۵-۴ سال

mg۴۵ mg ۱۳۴۵-۹ سال

mg۶۵ mg۸۰ mg۱۱۵ mg ۱۸۷۵-۱۴ سال

mg۷۵ mg۸۵ mg۱۲۰ mg ۱۹۹۰ سال به بالا

افراد سیگاری

افراد سیگاری باید روزانه 

۳۵ میلی‌گرم بیشتر 
از افراد غیر سیگاری 

ویتامین C مصرف کنند

 C عوارض جانبی ویتامین 
عوارض جانبی ویتامین C شامل سردرد، گرگرفتگی، تهوع یا استفراغ و سرگیجه 

سردردهای  از  گزارش‌هایی  همچنین،  می‌شوند.  وریدی(  داخل  مصرف  )در 

میگرنی در دوزهای روزانه ۶ گرم وجود دارد. 

 C موارد منع مصرف ویتامین 
سنگ  تشکیل  خطر  است  ممکن   C ویتامین  زیاد  بسیار  مقادیر  مصرف 

زیرا  شود،  اگزالات  و  اوریک  اسید  افزایش  به  منجر  و  داده  افزایش  را  کلیه 

در   C ویتامین  مکمل‌های  از  استفاده  می‌گردد.  ادرار  شدن  اسیدی  موجب 

داسی‌شکل  سلول  بیماری   ،G6PD کمبود  تالاسمی،  مانند  خونی  بیماری‌های 

و هموکروماتوز ممنوع است. همچنین، مصرف این مکمل‌ها بلافاصله قبل یا 

 C بعد از آنژیوپلاستی توصیه نمی‌شود. افراد دیابتی باید با احتیاط ویتامین

مصرف کنند، زیرا ممکن است سطح قند خون را افزایش دهد. در افراد مبتلا 
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به نفروپاتی اگزالات یا نفرولیتاز نیز ویتامین C باید با احتیاط استفاده شود، 

زیرا اسیدی شدن ادرار می‌تواند احتمال تشکیل سنگ‌های سیستئین، اورات 

و اگزالات را افزایش دهد.

 نقش اسید اسکوربیک در مقاومت به انسولین 
 )T2DM( 2 در مدیریت دیابت نوع ،C نقش آنتی‌اکسیدان‌ها، به‌ویژه ویتامین

به دلیل کاهش استرس اکسیداتیو و بهبود پیامدهای متابولیک، توجه زیادی 

را به خود جلب کرده است. بررسی مطالعات اخیر نشان می‌دهد که مکمل 

اسید آسکوربیک می‌تواند در این زمینه مؤثر باشد.

یک مطالعه در سال ۲۰۱۶ نشان داد که مصرف روزانه 1 گرم اسید آسکوربیک 

بیماران  در  را  اکسیداتیو  استرس  و  اسکلتی  عضلات  انسولین  به  حساسیت 

نتایج  بررسی  با  فراتحلیلی  یک  می‌بخشد. همچنین،  بهبود   T2DM به  مبتلا 

خون  فشار  در  معناداری  بهبود   ،)RCT( تصادفی‌شده  بالینی  کارآزمایی   28

بااین‌حال،  کرد.  گزارش   HbA1c سطح  کاهش  و  دیاستولیک  و  سیستولیک 

پیگیری،  کوتاه  زمان  مدت  و  مطالعات  ناهمگونی  دلیل  به  شواهد  کیفیت 

متوسط تا پایین ارزیابی شد. با وجود این محدودیت‌ها، یافته‌ها نشان‌دهنده 

نقش امیدبخش اسید آسکوربیک در مدیریت جامع T2DM است. 

در یک فراتحلیل از 28 مطالعه مشاهده‌ای، ارتباط معکوس بین سطوح بالای 

ویتامین C در رژیم غذایی و سرم با شیوع سندرم متابولیک شناسایی شد. این 

نتایج نشان‌دهنده نقش ویتامین C در تعدیل عوامل خطر متابولیک است. 

یافته‌ها  این  با توجه به همپوشانی میان سندرم متابولیک و دیابت نوع 2، 

پتانسیل‌های اسید آسکوربیک را فراتر از کنترل گلیسمی نشان می‌دهند.

شواهد موجود اثرات مثبت اسید آسکوربیک در کنترل گلیسمی، حساسیت 

به انسولین و سلامت قلبی عروقی را تأیید می‌کنند، اما محدودیت‌هایی نیز 
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وجود دارد. بیشتر مطالعات کوتاه‌مدت و نمونه‌های مورد بررسی کوچک هستند 

که این امر تعمیم‌پذیری نتایج را محدود می‌کند. همچنین، تفاوت در دوزهای 

برای  می‌کند.  پیچیده‌تر  را  نتایج  مقایسه  جمعیت‌ها،  ویژگی‌های  و  مصرفی 

ارائه توصیه‌های بالینی دقیق، انجام کارآزمایی‌های تصادفی‌شده بلندمدت با 

پروتکل‌های استاندارد ضروری است.

 ویتامین C در بیماری‌های قلبی عروقی 
علاوه‌بر خواص آنتی‌اکسیدانی، ویتامین C می‌تواند چسبندگی مونوسیت‌ها به 

اندوتلیوم را کاهش دهد، تولید نیتریک اکسید وابسته به اندوتلیوم را بهبود 

بخشد و اتساع عروق را تسهیل کند. همچنین، ویتامین C از آپوپتوز سلول‌های 

عضلانی صاف عروقی جلوگیری کرده و از ناپایداری پلاک آترواسکلروز پیشگیری 

می‌کند. بااین‌حال، نتایج مطالعات آینده‌نگر در رابطه با ارتباط مصرف ویتامین 

C و خطر بیماری‌های قلبی عروقی متناقض است.

یک مطالعه آینده‌نگر 16 ساله شامل 85،118 پرستار زن، نشان داد که مصرف 

کل ویتامین C از هر دو منبع غذایی و مکمل‌ها به‌طور معکوس با خطر بیماری 

کرونر قلب ارتباط دارد. بااین‌حال، مصرف ویتامین C تنها از طریق رژیم غذایی، 

ارتباط معنی‌داری با خطر بیماری کرونر قلب نداشت که این امر ممکن است 

نشان‌دهنده این باشد که مصرف‌کنندگان مکمل ویتامین C خطر کمتری برای 

ابتلا به بیماری کرونر قلب دارند. در این راستا، یک تحلیل تجمعی از 9 مطالعه 

آینده‌نگر شامل 293،172 فرد بدون بیماری کرونر قلب در ابتدای مطالعه نشان 

می‌کردند،  مصرف   C ویتامین  بیشتر  یا  میلی‌گرم   700 روزانه  که  افرادی  داد 

25 درصد خطر کمتری برای ابتلا به بیماری کرونر قلب نسبت به افرادی که 

هیچ مکمل ویتامین C مصرف نمی‌کردند، داشتند. همچنین، نویسندگان یک 

فراتحلیل در سال 2008 که شامل 14 مطالعه آینده‌نگر بود، نتیجه گرفتند که 
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مصرف ویتامین C از طریق رژیم غذایی، اما نه مصرف مکمل‌ها، به‌طور معکوس 

با خطر بیماری کرونر قلب مرتبط است. 

عروقی  اثرات   )2002( همکاران  و  مولان  توسط  دوسوکور  مطالعه  یک  در 

 500 روزانه  بررسی شد. مصرف   T2DM به  مبتلا  بیماران  در  آسکوربیک  اسید 

میلی‌گرم به مدت چهار هفته موجب کاهش قابل‌توجه فشار خون سیستولیک 

بالقوه  نتایج نشان‌دهنده نقش  این  و دیاستولیک و بهبود آترواسکلروز شد. 

اسید آسکوربیک در کاهش عوامل خطر قلبی عروقی است، بااین‌حال، بیشتر 

کارآزمایی‌های بالینی مداخله‌ای اثر سودمندی از مکمل‌ ویتامین C در پیشگیری 

از بیماری‌های قلبی عروقی نداشتند.

در یک مطالعه آینده‌نگر که بر روی 20،649 بزرگسال بریتانیایی انجام شد، 

داشتند،  قرار   C ویتامین  بالاترین چارک غلظت‌های پلاسمایی  در  که  افرادی 

نسبت به افراد پایین‌ترین چارک، ۴۲ درصد خطر کمتری برای ابتلا به سکته 

مغزی داشتند.

از طرف دیگر، در یک مطالعه سلامت پزشکان، مصرف مکمل‌های ویتامین 

از  ناشی  به مدت متوسط 5.5 سال هیچ کاهش معنی‌داری در مرگ‌ومیر   C

بیماری‌های قلبی عروقی یا بیماری کرونر قلب نداشت. درحالی که، یک مطالعه 

میلی‌گرم   300 روزانه حداقل  که  دیابت  به  مبتلا  یائسه  زنان  داد  نشان  دیگر 

مکمل ویتامین C مصرف می‌کردند، با افزایش مرگ‌ومیر ناشی از بیماری‌های 

قلبی عروقی مواجه بودند. 

کارآزمایی  یک  که  زنان  عروقی  قلبی  آنتی‌اکسیدان  مطالعه  در  همچنین، 

پیشگیری ثانویه شامل 8،171 زن 40 ساله یا بالاتر با سابقه بیماری قلبی عروقی 

بود، مکمل‌سازی با 500 میلی‌گرم ویتامین C در روز، به مدت متوسط 9.4 سال 

هیچ تأثیر کلی بر رخدادهای قلبی عروقی نداشت. 

در برخی کارآزمایی‌های بالینی دیگر که اثرات مکمل‌ها بر بیماری‌های قلبی 
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عروقی بررسی شده‌اند، ویتامین C با سایر آنتی‌اکسیدان‌ها مانند ویتامین E و 

بتاکاروتن ترکیب شده است که این ترکیب‌ها تحلیل تأثیر ویتامین C به‌طور 

مستقل را دشوار می‌کند.

 ،E ویتامین   ،C ویتامین  ترکیبی  اثرات   SU.VI.MAX مطالعه  به‌عنوان‌مثال، 

بتاکاروتن، سلنیوم و زینک را در 13،017 بزرگسال فرانسوی از جمعیت عمومی 

از میانگین دوره پیگیری 7.5 سال، این مکمل‌های ترکیبی  بررسی کرد. پس 

هیچ تأثیری بر بیماری ایسکمیک قلبی عروقی در مردان یا زنان نداشتند. 

در یک مطالعه شامل 423 زن یائسه با حداقل یک تنگی عروق کرونر 15 تا 

75 درصدی، مصرف 500 میلی‌گرم ویتامین C به همراه 400 واحد بین‌المللی 

در  بلکه  نداشت،  عروقی  قلبی  مزیت  هیچ  نه‌تنها  روز،  در  بار  دو   E ویتامین 

مقایسه با دارونما، مرگ‌ومیر کلی را به‌طور قابل‌توجهی افزایش داد. هم‌راستا 

کنترل‌شده  کارآزمایی‌های  از   2006 سال  در  فراتحلیل  یک  یافته‌ها،  این  با 

تصادفی‌شده نیز نتیجه گرفت که مکمل‌های آنتی‌اکسیدان )ویتامین‌های C و 

E و بتاکاروتن یا سلنیوم( بر پیشرفت آترواسکلروز تأثیری ندارند.

اجرا شده،  در چین  که   Linxian کارآزمایی  از  پیگیری  داده‌های  بااین‌حال، 

نشان دادند که مصرف روزانه 120 میلی‌گرم ویتامین C همراه با 30 میکروگرم 

مولیبدن به مدت 5 تا 6 سال، خطر مرگ‌ومیر ناشی از بیماری‌های عروق مغزی 

را در طول 10 سال پیگیری پس از پایان مداخله به میزان 8 درصد کاهش داده 

است. هرچند این داده‌ها به یک فایده احتمالی اشاره دارند، اما نتایج اغلب 

کارآزمایی‌های مداخله‌ای شواهد کافی ارائه نمی‌دهند که مکمل‌های ویتامین 

C بتوانند از بیماری‌های قلبی عروقی محافظت کنند یا میزان ابتلا یا مرگ‌ومیر 

ناشی از آن را کاهش دهند.
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 )B9 اسید فولیک )ویتامین 

برخی  در  طبیعی  به‌طور  که  است  آب  در  محلول  ویتامین  یک  فولیک  اسید 

غذاها وجود دارد و به‌عنوان مکمل غذایی نیز در دسترس است. فولات که قبلًا 

به‌عنوان فولاسین و گاهی ویتامین B9 شناخته می‌شد، اصطلاح عمومی برای 

فولات‌های طبیعی موجود در غذا و فولات‌های موجود در مکمل‌های غذایی و 

غذاهای غنی‌شده، از جمله اسید فولیک است.

فولات‌های غذایی به شکل تتراهیدروفولات )THF( هستند و معمولًا دارای 

واحدهای گلوتامات اضافی بوده و به‌صورت پلی‌گلوتامات در می‌آیند. اسید 

در غذاهای  که  ویتامین است  اکسیدشده  کاملًا  مونوگلوتامات  فولیک، شکل 

غنی‌شده و اغلب مکمل‌های غذایی استفاده می‌شود. برخی مکمل‌های غذایی، 

همچنین حاوی فولات به شکل مونوگلوتامیل، MTHF-5 هستند که به‌عنوان 

L-5-MTHF، 5-متیل‌فولات، L-متیل‌فولات و متیل‌فولات نیز شناخته می‌شود.

فولات به‌عنوان یک کوآنزیم یا کوسوبسترا در انتقال‌های تک‌کربنی در تولید 

اسیدهای نوکلئیک و متابولیسم آمینواسیدها عمل می‌کند. یکی از مهم‌ترین 

تولید  در  متیونین  به  هموسیستئین  تبدیل  فولات،  به  وابسته  واکنش‌های 

S-آدنوزیل‌متیونین است که یک دهنده متیل مهم است. دیگر واکنش وابسته 

به فولات، متیلاسیون دئوکسی‌اوریدیلات به تیمیدیلات در تشکیل DNA است 

که برای تقسیم سلولی ضروری است. اختلال در این واکنش می‌تواند فرآیندی 

را آغاز کند که به آنمی مگالوبلاستیک، یکی از ویژگی‌های بارز کمبود فولات، 

منجر می‌شود. 

هنگامی که فولات‌های غذایی مصرف می‌شوند، قبل از جذب از طریق انتقال 

فعال در مخاط روده به شکل مونوگلوتامات هیدرولیز می‌شوند. انتشار غیرفعال 

نیز زمانی رخ می‌دهد که دوزهای دارویی اسید فولیک مصرف شود. پیش از 
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ورود به جریان خون، آنزیم دی‌هیدروفولات ردوکتاز شکل مونوگلوتامات را به 

THF احیا کرده و آن را به اشکال متیل یا فرمیل تبدیل می‌کند. شکل اصلی 

فولات در پلاسما MTHF-5 است. 

از  است  قادر  و  تولید می‌شود  روده  میکروبیوتای  توسط  فولات، همچنین 

وضعیت  در  روده‌ای  فولات  مشارکت  میزان  هرچند  روده جذب شود،  طریق 

فولات هنوز به‌طور دقیق مشخص نیست. برآوردها نشان می‌دهند که محتوای 

و  کبد  در  آن  از  نیمی  که  تا 30 میلی‌گرم است   15 در بدن حدود  کل فولات 

فولات  سرمی  غلظت‌های  می‌شود.  ذخیره  دیگر  بافت‌های  و  خون  در  باقی 

نانوگرم   3 از  بالاتر  مقدار  می‌روند.  بکار  فولات  ارزیابی وضعیت  برای  معمولًا 

در میلی‌لیتر نشان‌دهنده وضعیت کافی فولات است. بااین‌حال، این شاخص 

را  طولانی‌مدت  وضعیت  است  ممکن  و  است  حساس  غذا  اخیر  مصرف  به 

نشان‌دهنده  قرمز  گلبول‌های  در  فولات  غلظت‌های  ندهد.  نشان  به‌درستی 

وضعیت طولانی‌مدت‌تری از مصرف فولات هستند؛ غلظت بالاتر از 140 نانوگرم 

در میلی‌لیتر نشان‌دهنده وضعیت کافی فولات است.

برای  از شاخص‌های متداول عملکردی  غلظت هموسیستئین پلاسما یکی 

افزایش می‌یابد که  زیرا سطوح هموسیستئین زمانی  وضعیت فولات است، 

سطوح  کند.  تبدیل  متیونین  به   5-MTHF کمبود  دلیل  به  را  آن  نتواند  بدن 

فولات  وضعیت  ارزیابی  برای  اختصاصی  نشانگر  بااین‌حال،  هموسیستئین، 

 B12 نیست، زیرا تحت تأثیر عواملی نظیر اختلال عملکرد کلیه، کمبود ویتامین

و سایر ریزمغذی‌ها نیز قرار می‌گیرد. 

مقدار برش )Cut-off( 16 میکرومول در لیتر برای سطوح بالای هموسیستئین 

 14 تا   12 محدوده  در  پایین‌تر،  کمی  مقادیر  هرچند  است،  شده  پیشنهاد 

میکرومول در لیتر، نیز بکار رفته است. علاوه‌براین، مقدار برش 10 میکرومول در 

لیتر برای ارزیابی وضعیت فولات در جمعیت‌های مختلف توصیه شده است.
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 میزان مصرف توصیه‌شده فولات 
مقدار مجاز توصیه‌شده رژیمی )RDA( برای فولات به‌صورت معادل‌های‌ غذایی 

فولاتDFE( 1( بیان می‌شود تا تفاوت‌های موجود در قابلیت دسترسی زیستی 

در  موجود  مصنوعی  فولیک  اسید  و  غذایی  مواد  در  موجود  طبیعی  فولات 

مکمل‌ها و غذاهای غنی‌شده را در نظر بگیرد )جدول ۸(. تخمین زده می‌شود 

باشد،  دسترس  در  غذا  با  مصرف  هنگام  فولیک  اسید  درصد   85 حداقل  که 

از فولات طبیعی موجود در غذا در دسترس  درحالی‌که تنها حدود 50 درصد 

است. بر اساس این مقادیر، DFE به شرح زیر تعریف می‌شود: 

۱ میکروگرم DFE معادل ۱ میکروگرم فولات غذایی است.  

۱ میکروگرم DFE معادل ۰.۶ میکروگرم اسید فولیک از غذاهای غنی‌شده   

یا مکمل‌های غذایی مصرف‌شده همراه با غذاست.

مکمل‌های    از  فولیک  اسید  میکروگرم   ۰.۵ معادل   DFE میکروگرم   ۱

غذایی مصرف‌شده با معده خالی‌ست.

فاکتورهای تبدیل میکروگرم DFE به میکروگرم مکمل فولات به شکل   

MTHF-5 به‌طور رسمی تعیین نشده‌اند. برای نوزادان از بدو تولد تا 

است  تعیین شده  فولات  برای   )AI( کافی  مقدار مصرف  ماهگی،   12

که معادل میانگین مصرف فولات در نوزادان سالم شیرخوار در ایالات 

متحده است. 

1. Dietary Folate Equivalents
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جدول ۸( مقادیر مجاز توصیه‌شده )RDA( برای معادل‌های غذایی فولات 

.)AI( مقدار مصرف کافی* .)mcg( بر حسب میکروگرم )DFE(

شیردهیبارداریزنانمردانسن

mcg۶۵ mcg ۶۵ تولد تا ۶ ماه*

mcg ۸۰ mcg ۸۰ ۱۲-۷ ماه*

mcg ۱۵۰ mcg ۱۵۰ ۳-۱ سال

mcg ۲۰۰ mcg ۲۰۰ ۸-۴ سال

mcg ۳۰۰ mcg ۳۰۰ ۱۳-۹ سال

mcg۴۰۰ mcg۶۰۰ mcg۵۰۰ mcg ۱۸۴۰۰-۱۴ سال

mcg۴۰۰ mcg۶۰۰ mcg۵۰۰ mcg ۱۹۴۰۰ سال به بالا

 اثرات اسید فولیک بر سلامت
 کمبود اسید فولیک می‌تواند با مشکلات و پیامدهای مختلفی همراه باشد:

)که    هموسیستئین  سطح  افزایش  بین  ارتباطی  است  ممکن 

و کمبود فولات وجود  آترواسکلروز است(  افزایش خطر  نشان‌دهنده 

اسید  مصرف  طریق  از  هایپرهموسیستئینمی  اصلاح  باشد.  داشته 

بر  تأثیری  اما  دهد،  کاهش  را  مغزی  سکته  خطر  می‌تواند  فولیک 

رویدادهای قلبی عروقی نامطلوب ندارد. 

مصرف مکمل‌های اسید فولیک در دوران بارداری می‌تواند خطر بروز   

نقایص لوله عصبی را کاهش دهد.
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کمبود اسید فولیک در دوران بارداری ممکن است خطر ناتوانی‌های   

مادرزادی مرتبط با دیابت و اوتیسم را افزایش دهد. 

مصرف اسید فولیک در دوران بارداری می‌تواند احتمال ابتلا به سرطان   

خون در دوران کودکی را کاهش دهد. 

 �نقش اسید فولیک در دیابت، مقاومت به انسولین 
و سندرم متابولیک

شواهد اخیر نشان می‌دهد که مکمل اسید فولیک ممکن است اثرات مثبتی بر 

نشانگرهای کنترل قند خون و مقاومت به انسولین داشته باشد، اگرچه نتایج 

مطالعات همچنان متناقض است. مرورهای سیستماتیک و فراتحلیل‌ها نشان 

گلیسمیک  کنترل  بهبود  به  می‌تواند  فولیک  اسید  مکمل  مصرف  که  داده‌اند 

 HbA1c و کاهش مقاومت به انسولین کمک کند، هرچند تأثیر معناداری بر

مشاهده نشده است. کاهش انسولین ناشتا و HOMA-IR که در این مطالعات 

مرتبط  متابولیسم  بر  فولیک  اسید  تأثیر  به  است  ممکن  است،  شده  گزارش 

استرس  اندوتلیال،  عملکرد  اختلال  به  هوموسیستئین  بالای  سطح  باشد. 

به  مقاومت  در  مؤثر  عوامل  از  همگی  که  است  مرتبط  التهاب  و  اکسیداتیو 

کاهش سطح هوموسیستئین،  با  فولیک  اسید  انسولین محسوب می‌شوند. 

می‌تواند عملکرد اندوتلیال را بهبود بخشد و التهاب سیستمیک را کاهش دهد 

و در نهایت حساسیت به انسولین را افزایش دهد.

کنترل‌شده  تصادفی‌شده  کارآزمایی   29 شامل  جامع  فراتحلیل  یک  در 

قند خون  نشانگرهای  بر  فولات  مکمل‌  اثرات  22,250 شرکت‌کننده،  با   )RCT(

این مطالعه کاهش معناداری  نتایج  بررسی شد.   2 نوع  پیامدهای دیابت  و 

در انسولین ناشتا و HOMA-IR نشان داد، درحالی‌که هیچ تأثیری بر FBG یا 

HbA1c مشاهده نشد. این یافته‌ها با نتایج مطالعات دیگر هم‌خوانی داشته و 
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نشان می‌دهد که مکمل‌سازی‌ با اسید فولیک ممکن است برخی از نشانگرهای 

کنترل قند خون و حساسیت به انسولین را بهبود بخشد. بااین‌حال، اهمیت 

نیازمند  همچنان   ،2 نوع  دیابت  به  مبتلا  افراد  در  به‌ویژه  اثرات،  این  بالینی 

بررسی‌های بیشتر است.

 نقش فولات در بیماری‌های قلبی عروقی و سکته مغزی
سطح بالای هموسیستئین با افزایش خطر ابتلا به بیماری‌های قلبی عروقی 

مرتبط است. فولات و سایر ویتامین‌های گروه B در متابولیسم هموسیستئین 

نقش دارند؛ ازاین‌رو فرضیه‌ای مطرح است که این ریزمغذی‌ها با کاهش سطح 

می‌دهند.  کاهش  را  عروقی  قلبی  بیماری‌های  به  ابتلا  خطر  هموسیستئین، 

خطر  به‌خودی‌خود،  مکمل‌ها  این  که  می‌دهند  نشان  شواهد  بااین‌حال، 

از  که  می‌رسد  نظر  به  اگرچه  نمی‌دهند،  کاهش  را  عروقی  قلبی  بیماری‌های 

سکته مغزی محافظت می‌کنند. 

بالاتر  یا  ساله   42 آمریکایی  زن   5442 روی  بر  مطالعه  یک  در  مثال،  برای 

مصرف  داشتند،  قرار  عروقی  قلبی  بیماری‌های  بالای  خطر  معرض  در  که 

ویتامین  میلی‌گرم   1 فولیک،  اسید  میکروگرم   2500 حاوی  مکمل‌های  روزانه 

B12 و 50 میلی‌گرم ویتامین B6 به مدت 7.3 سال، تأثیری در کاهش خطر 

رخدادهای عمده قلبی عروقی نداشت. همچنین، در یک مطالعه که بر روی 

300 شرکت‌کننده انجام شد، این مکمل‌ها هیچ اثر معنی‌داری بر نشانگرهای 

زیستی التهاب عروقی نداشتند، اما سطح هموسیستئین را به‌طور متوسط 18.5 

درصد کاهش دادند. 

در یک کارآزمایی بالینی دیگر، 5522 بیمار 55 ساله یا بالاتر با بیماری‌های 

عروقی یا دیابت تحت برنامه غنی‌سازی با اسید فولیک قرار گرفتند. بیماران به 

مدت متوسط 5 سال، روزانه 2500 میکروگرم اسید فولیک، بعلاوه 50 میلی‌گرم 
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ویتامین B6 و 1 میلی‌گرم ویتامین B12 یا دارونما دریافت کردند. در مقایسه با 

دارونما، درمان با ویتامین‌های گروه B به‌طور قابل‌توجهی سطح هموسیستئین 

را کاهش داد، اما خطر مرگ ناشی از علل قلبی عروقی یا سکته قلبی را کاهش 

نداد. بااین‌حال، مکمل‌سازی خطر سکته مغزی را به‌طور معنی‌دار، 25 درصد 

کاهش داد.

فولیک  اسید  با  غنی‌سازی  که  از چین  مناطقی  در  بزرگ  کارآزمایی  در یک 

وجود نداشت، در میان 20،702 بزرگسال مبتلا به فشار خون بالا و بدون سابقه 

سکته مغزی یا قلبی، مصرف 800 میکروگرم اسید فولیک به همراه 10 میلی‌گرم 

انالاپریل )برای درمان فشار خون بالا( به مدت متوسط 4.5 سال، خطر سکته 

داد.  کاهش  تنها  انالاپریل  با  مقایسه  در  درصد   21 به‌طور معنی‌دار،  را  مغزی 

این اثر در شرکت‌کنندگانی که کمترین سطح فولات پلاسما را داشتند، بیشتر 

مشاهده شد. تحلیل داده‌های 10،789 شرکت‌کننده از این کارآزمایی نشان داد 

که مکمل‌ اسید فولیک خطر سکته مغزی را در افرادی که تعداد پلاکت‌ پایین 

و سطح هموسیستئین بالا داشتند )این عوامل خطر سکته مغزی را افزایش 

می‌دهند(، به میزان 73 درصد کاهش داد. بااین‌حال، هیچ اثر معنی‌داری بر 

پایین داشتند،  بالا و سطح هموسیستئین  تعداد پلاکت‌  شرکت‌کنندگانی که 

فولیک  اسید  با  مکمل‌سازی  که  می‌دهند  نشان  یافته‌ها  این  نشد.  مشاهده 

ممکن است، به‌ویژه برای افرادی که سطوح فولات کافی ندارند، مفید باشد. 

این افراد عمدتاً در کشورهای فاقد برنامه غنی‌سازی با اسید فولیک شایع‌ترند.

نتایج یک فراتحلیل که در سال 2012 از 19 کارآزمایی کنترل‌شده تصادفی با 

47،921 شرکت‌کننده انجام شد، نشان داد که مصرف مکمل‌های ویتامین‌های 

گروه B تأثیری بر کاهش خطر بیماری‌های قلبی عروقی، انفارکتوس میوکارد، 

بیماری کرونر قلب یا مرگ‌ومیر ناشی از بیماری‌های قلبی عروقی ندارد، اگرچه 

خطر سکته مغزی را 12 درصد کاهش می‌دهد. به همین ترتیب، در سومین 
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هموسیستئین  کاهش‌دهنده  مداخلات  اثرات  از  کوکرین  مروری  به‌روزرسانی 

با اسید فولیک  بر رخدادهای قلبی عروقی، نتیجه گرفته شد که مکمل‌سازی 

به‌تنهایی یا در ترکیب با ویتامین B6 و ویتامین B12 تأثیری بر خطر انفارکتوس 

میوکارد یا مرگ ناشی از هر علتی ندارد، اما خطر سکته مغزی را کاهش می‌دهد.

سه فراتحلیل دیگر نیز نشان دادند که اسید فولیک در پیشگیری از سکته 

به  فولیک  اسید  با  غنی‌سازی  معرض  در  که  در جمعیت‌هایی  به‌ویژه  مغزی، 

میزان صفر یا جزئی هستند، مؤثر است. 

به‌طور کلی، شواهد موجود نشان می‌دهد که مکمل‌سازی با اسید فولیک 

را،  مغزی  سکته  خطر   B گروه  ویتامین‌های  سایر  با  ترکیب  در  یا  به‌تنهایی 

به‌ویژه در جمعیت‌هایی با وضعیت فولات پایین، کاهش می‌دهد، اما بر سایر 

پیامدهای قلبی عروقی تأثیر نمی‌گذارد. 
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 نقش کروم در تنظیم متابولیسم گلوکز و بهبود حساسیت به انسولین

کمیاب ضروری  عناصر  از  یکی   ،)Cr3+( آن  در شکل سه‌ظرفیتی  به‌ویژه  کروم، 

پروتئین‌ها  و  چربی‌ها  کربوهیدرات‌ها،  متابولیسم  در  مهمی  نقش  که  است 

ایفا می‌کند. این عنصر از طریق بهبود عملکرد انسولین، به تنظیم قند خون و 

مدیریت مقاومت به انسولین کمک می‌کند. اثرات کروم به‌واسطه تعامل آن 
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با مسیرهای کلیدی سیگنال‌دهی انسولین اعمال می‌گردد که در ادامه بررسی 

می‌شوند )شکل ۱۰(. 

۱. افزایش حساسیت به انسولین

انسولین  گیرنده‌های  به  که  پروتئینی  کرومومودولین،  در شکل  به‌ویژه  کروم، 

متصل می‌شود، اثر خود را نشان می‌دهد. هنگامی که کروم به این پروتئین 

انتقال  و  انسولین  برای جذب  انسولین  گیرنده‌های  توانایی  می‌شود،  متصل 

به  فرآیند  این  می‌کند.  تقویت  را  گلوکز  از  استفاده  به  مربوط  سیگنال‌های 

افزایش حساسیت سلول‌ها به انسولین کمک کرده و در نتیجه، سبب بهبود 

متابولیسم گلوکز و کاهش مقاومت به انسولین می‌شود. 

۲. تقویت سیگنال‌دهی گیرنده انسولین

فعالیت  کروم،  پیکولینات  و  پتاسیم  کرومات  مانند  ترکیباتی  طریق  از  کروم 

فسفریلاسیون  به  که  کرده  تحریک  را  انسولین  گیرنده  تیروزین‌کینازی 

پروتئین‌های IRS-1 و IRS-2 منجر می‌شود. این فرآیند پیام‌رسانی پایین‌دست 

انسولین را تقویت کرده و فعال‌سازی مولکول‌های کلیدی مانند PI3K و Akt را 

به دنبال دارد. همچنین، افزایش گذرای فعالیت پروتئین کیناز AMPK در پاسخ 

به کروم، به بهبود حساسیت به انسولین و افزایش جذب گلوکز کمک می‌کند. 

نتیجه این فعالیت‌ها، تسهیل انتقال حامل گلوکز نوع GLUT4( 4( به غشای 

سلولی و افزایش جذب گلوکز به داخل سلول‌ها است. مطالعات نشان داده‌اند 

که الیگوپپتید اتصال‌دهنده کروم با جرم مولکولی پایین )LMWCr( می‌تواند 

در  علاوه‌براین،  بخشد.  بهبود  موش  آدیپوسیت‌های  در  را  گلوکز  متابولیسم 

موش‌های مقاوم به انسولین، پیکولینات کروم توانسته بدون تغییر در سطح 

کل پروتئین‌ها، فسفریلاسیون IRS-1 و Akt و همچنین، فعالیت PI3-کیناز را 

افزایش دهد. در آدیپوسیت‌های تیمارشده با کروم نیز، افزایش جذب گلوکز از 

طریق فسفریلاسیون Akt مشاهده شده است. 
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۴. افزایش بیان و انتقال ناقلین گلوکز 

 Glut4 همان‌طورکه اشاره شد، کروم با افزایش بیان و انتقال ناقلین گلوکز مانند

و Glut2، جذب گلوکز را در شرایط مقاوم به انسولین بهبود می‌بخشد. برای 

مثال، ترکیب Cr(phe)3 توانست انتقال غشایی Glut4 را در موش‌های مقاوم 

به انسولین به سطوح طبیعی بازگرداند. این اثر در بافت‌های میوکارد و کبد 

موش‌های دیابتی نیز مشاهده شد. 

۵. تعدیل کلسترول غشایی 

کروم می‌تواند به‌طور مستقیم بر غشای سلولی تأثیر بگذارد و با تغییر ترکیب 

چربی‌های  ترکیب  در  تغییرات  این  کند.  تنظیم  را  غشا  عملکرد  آن،  لیپیدی 

غشایی می‌تواند موجب بهبود ساختار گیرنده‌ها و پروتئین‌های غشایی شود 

که در فرآیندهای متابولیک نظیر سیگنال‌دهی انسولین و انتقال مواد از طریق 

سطح  تعدیل  طریق  از  می‌تواند  کروم  بعلاوه،  دارند.  دخالت  سلولی  غشای 

اثرات   ،HDL افزایش سطح  LDL و  کلسترول، به‌ویژه کاهش سطح کلسترول 

محافظتی در برابر بیماری‌های قلبی عروقی نیز داشته باشد. 

۶. مهار تنظیم‌کننده‌های منفی سیگنال‌دهی انسولین

PTP-1B یک فسفاتاز است که با دفسفریلاسیون IRS-1، سیگنال‌دهی انسولین 

را در بافت‌هایی مانند  را مهار می‌کند. کروم قادر است فعالیت این فسفاتاز 

در   ۳۰۷ سرین  فسفریلاسیون  کاهش  با  دهد.  کاهش  اسکلتی  عضله  و  کبد 

IRS-1، کروم اثرات منفی بر انتقال پیام انسولین را محدود کرده و حساسیت 

به انسولین را افزایش می‌دهد. علاوه‌براین، کروم می‌تواند با کاهش استرس 

شبکه اندوپلاسمی )IRS ،)ER را از فسفریلاسیون سرین توسط پروتئین کیناز 

فعال‌شده توسط استرس )JNK( و یوبی‌کویتیناسیون نجات دهد که منجر به 

حفظ عملکرد طبیعی IRS و تقویت سیگنال‌دهی انسولین می‌شود.
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 مصرف مکمل کروم
در  به‌خوبی شناخته شده، همچنان  قند خون  کنترل  در  کروم  نقش  اینکه  با 

دارد.  وجود  نظر  اختلاف  مغذی،  ماده  یک  به‌عنوان  آن  بودن  ضروری  مورد 

برخی مطالعات نشان داده‌اند که مصرف مقادیر بالای کروم )در حد چند صد 

 A1c و کاهش سطح هموگلوبین  گلوکز  بهبود تحمل  به  میکروگرم( می‌تواند 

(HbA1c) در بیماران دیابتی کمک کند. بااین‌حال، نتایج تحقیقات در این زمینه 

یکسان نیست. در جدول ۹ مقادیر توصیه‌شده روزانه کروم بر اساس سن و 

جنس فهرست شده است. 

 جدول ۹( مقادیر توصیه‌شده روزانه )RDA( برای کروم 

.)mcg( بر حسب میکروگرم

شیردهیبارداریمردزنسن

mcg۰.۲ mcg ۰.۲تولد تا ۶ ماه

mcg۵.۵ mcg ۱۲۵.۵-۷ ماه

mcg۱۱ mcg ۳۱۱-۱ سال

mcg۱۵ mcg ۸۱۵-۴ سال

mcg۲۵ mcg ۱۳۲۱-۹ سال

mcg۳۵ mcg۲۹ mcg۴۴ mcg ۱۸۲۴-۱۴ سال

۱۹-۵۰۲۵ mcg۳۵ mcg۳۰ mcg۴۵ mcg

mcg۳۰ mcg ۲۰بالای ۵۰ سال
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 جذب و دفع کروم
روده کوچک جذب  از  رژیم غذایی  در  کروم موجود  از  تا ۲.۵ درصد   ۰.۴ تنها 

می‌شود. این فرآیند که به میزان کروم موجود در بدن وابسته است، به‌صورت 

انتشار غیرفعال انجام می‌گیرد. در جریان خون، کروم به پروتئین‌هایی مانند 

ترانسفرین و آلبومین متصل شده و به نظر می‌رسد از طریق اندوسیتوز وارد 

طبیعی  میزان  و  می‌گردد  دفع  ادرار  طریق  از  عمدتاً  کروم  می‌شود.  سلول‌ها 

دفع آن بین ۳ تا ۵۰ میکروگرم در روز است. عواملی مانند استرس متابولیک 

و عدم تحمل گلوکز می‌توانند دفع کروم را افزایش دهند. بخشی از کروم از 

طریق صفرا وارد روده شده و دفع می‌شود، اما بخش عمده کروم دفع‌شده در 

مدفوع مربوط به کرومی است که جذب نشده است. ترکیبات آلی کروم نسبت 

به اشکال معدنی آن جذب بهتری دارند و عواملی مانند مصرف مصرف اسید 

آسکوربیک می‌تواند جذب کروم را افزایش دهد، اما کمبود زینک و آهن ممکن 

است جذب آن را کاهش دهند.

 تشخیص افتراقی کمبود کروم
کمبود کروم معمولًا با بیماری‌هایی مانند مقاومت به انسولین و عدم تحمل 

گلوکز همراه است. در افرادی با علائم مشابه کمبود کروم، باید به بیماری‌هایی 

مانند چاقی بالینی، سندرم متابولیک، دیابت نوع ۲ و لیپودیستروفی مشکوک 

شد. بارداری و مصرف گلوکوکورتیکوئیدها نیز می‌توانند با کمبود کروم مرتبط 

عملکردی  مشکلات  یا  انسداد  مانند  پانکراس  اختلالات  همچنین،  باشند. 

کمبود  بین  ارتباط  کنند. هرچند  ایجاد  کروم  کمبود  علائمی مشابه  می‌توانند 

کروم و بیماری‌هایی مانند سندرم متابولیک مشاهده شده است، شواهد کافی 

برای اثبات رابطه علت و معلولی وجود ندارد. مطالعات انجام‌شده در این زمینه 

اغلب کوچک بوده و نتایج متفاوتی داشته‌اند. به همین دلیل، مؤسسه ملی 
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بهداشت ایالات متحده اعلام کرده است که شواهد کافی برای توصیه مکمل 

کروم در بیماران مبتلا به سندرم متابولیک وجود ندارد.

 عوارض مصرف مکمل‌های کروم سه ‌ظرفیتی
عوارض جانبی مصرف مکمل‌های کروم سه ‌ظرفیتی به‌ندرت گزارش شده است، 

زیرا تبدیل کروم سه‌ ظرفیتی به شکل سمی )شش ظرفیتی( آن نیازمند انرژی 

بالایی است که انجام آن در سیستم‌های زیستی به‌طور طبیعی بسیار دشوار 

است. بااین‌حال، در موارد نادر، مصرف دوزهای بالای کروم خوراکی )بین ۶۰۰ 

نارسایی کلیوی و کبدی همراه  با مشکلاتی مانند  تا ۲۴۰۰ میکروگرم در روز( 

اثر  در  بروز سمیت  احتمال  روده،  در  کروم  پایین  دلیل جذب  به  بوده است. 

بی‌خطر  مصرف  برای  مشخصی  حد  تاکنون  است.  کمتر  آن  خوراکی  مصرف 

کروم سه ‌ظرفیتی تعیین نشده است، زیرا گزارش‌های اندکی درباره عوارض 

جانبی آن وجود دارد.

 سمیت کروم در گروه‌های خاص
با    طولانی‌مدت  وریدی  تغذیه  تحت  که  بزرگسالانی  در  بزرگسالان: 

از  موردی  تاکنون  گرفته‌اند،  قرار  کروم  مکمل  توصیه‌شده  دوزهای 

سمیت گزارش نشده است. 

کودکان: کودکان ممکن است نسبت به بزرگسالان حساسیت بیشتری   

می‌دهند  نشان  مطالعات  برخی  باشند.  داشته  کروم  اثرات سمی  به 

که بین سطح کروم خون و عملکرد کلیوی در کودکان رابطه معکوس 

با  باید  کودکان  در  کروم  مکمل  مصرف  دلیل،  همین  به  دارد.  وجود 

احتیاط انجام شود یا به‌طور کامل از آن اجتناب گردد.
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جنین: اگرچه مطالعات کافی در انسان انجام نشده، مطالعات حیوانی   

رشد  اولیه  مراحل  در  می‌تواند  ظرفیتی  سه  کروم  که  داده‌اند  نشان 

جنین مضر باشد.

در مجموع، درحالی‌که مصرف مکمل کروم در دوزهای مناسب و برای مدت 

ایمن است، مصرف بیش‌ازحد و طولانی‌مدت آن ممکن است  کوتاه معمولًا 

عوارض جانبی ایجاد کند. به‌ویژه در کودکان، زنان باردار و افرادی با مشکلات 

کلیوی یا کبدی، مصرف این مکمل باید با احتیاط و تحت نظر پزشک صورت گیرد.

 تأثیر مکمل‌های کروم بر عدم تحمل گلوکز و دیابت
و  انسولین  عملکرد  بهبود  در  مهمی  نقش  کروم  که  داده‌اند  نشان  تحقیقات 

اثر مکمل‌های کروم در پیشگیری و مدیریت  ازاین‌رو،  متابولیسم گلوکز دارد؛ 

دیابت نوع 2 به‌طور گسترده مورد مطالعه قرار گرفته است. 

در یک کارآزمایی بالینی مهم در سال 1997، 180 بزرگسال مبتلا به دیابت نوع 

2 به سه گروه تقسیم شدند: گروه اول روزانه ۲۰۰ میکروگرم مکمل کروم، گروه 

دوم روزانه ۱۰۰۰ میکروگرم و گروه سوم دارونما دریافت کردند. شرکت‌کنندگان 

قرار گرفتند و تغییرات سطح قند خون و سایر  به مدت 4 ماه تحت درمان 

در  که  داد  نشان  نتایج  شد.  بررسی  آن‌ها  در  دیابت  با  مرتبط  شاخص‌های 

ماه‌های دوم و چهارم، افرادی که روزانه 1000 میکروگرم کروم مصرف می‌کردند، 

بود  گروه‌هایی  از  پایین‌تر  قابل‌توجهی  به‌طور  آن‌ها  ناشتای  قند خون  سطح 

ماه  در  به‌عنوان‌مثال،  بودند.  کرده  دریافت  کروم  پایین‌تر  دوز  یا  دارونما  که 

ناشتا در گروه دریافت‌کننده 1000 میکروگرم کروم،  چهارم، میانگین قند خون 

7.1 میلی‌مول بر لیتر بود، درحالی‌که این مقدار در گروه دارونما 8،8 میلی‌مول 

بر لیتر بود. علاوه‌براین، پس از انجام آزمایش تحمل گلوکز، سطح قند خون 
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از  افرادی که دوز بالای کروم دریافت می‌کردند، به‌طور معناداری پایین‌تر  در 

گروه دارونما بود. 

این نتایج نشان می‌دهد که مکمل کروم، نه‌تنها بر سطح قند خون ناشتا، 

بلکه بر پاسخ بدن به افزایش قند خون نیز تأثیر داشته است. همچنین، افرادی 

که مکمل کروم مصرف کردند، چه 200 میکروگرم و چه 1000 میکروگرم در روز، 

کاهش قابل‌توجهی در سطوح انسولین ناشتا و انسولین پس از مصرف گلوکز 

داشتند. سطح HbA1c نیز در گروه‌هایی که مکمل کروم دریافت کردند، به‌طور 

قابل‌توجهی پایین‌تر بود. به‌عنوان‌مثال، میانگین HbA1c در گروه دریافت‌کننده 

1000 میکروگرم کروم، 6،6 درصد بود، درحالی‌که در گروه دارونما، این مقدار 5،8 

درصد گزارش شد.

 ،2020 سال  در  منتشرشده  جامع  فراتحلیل  و  سیستماتیک  بررسی  یک 

در  گلوکز  کنترل  مختلف  شاخص‌های  بر  کروم  مکمل‌های  اثرات  بررسی  به 

بیماران مبتلا به دیابت نوع 2 پرداخته است. این مطالعه با تجزیه و تحلیل 

داده‌های 28 کارآزمایی بالینی تصادفی‌، نشان می‌دهد که مصرف مکمل‌های 

HbA1c و   ،)FPG( ناشتا  گلوکز خون  به‌طور چشمگیری سطح  کروم می‌تواند 

بیماران  دیگر،  عبارت  به  دهد.  کاهش  را   )HOMA-IR( انسولین  به  مقاومت 

کنترل  توانسته‌اند  کرده‌اند،  استفاده  کروم  مکمل‌های  از  که  دیابت  به  مبتلا 

بهتری بر سطح قند خون خود داشته باشند. نتایج این مطالعه نشان می‌دهد 

درمان‌های  کنار  در  درمان مکمل  به‌عنوان یک  کروم می‌توانند  که مکمل‌های 

استاندارد دیابت، به بهبود کنترل گلوکز کمک کنند. بااین‌حال، وجود ناهمگنی 

از  متعددی،  عوامل  که  نشان می‌دهد  مطالعات مختلف  نتایج  در  قابل‌توجه 

جمله دوز مصرفی کروم، مدت زمان مصرف، شکل شیمیایی کروم و ویژگی‌های 

باشند.  تأثیرگذار  مکمل‌ها  این  اثربخشی  بر  می‌توانند  مطالعه  مورد  جمعیت 

بنابراین، برای ارائه توصیه‌های دقیق و استاندارد در مورد مصرف مکمل‌های 
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کروم در بیماران دیابتی، نیاز به انجام مطالعات بالینی بیشتر با طراحی بهتری 

و کنترل دقیق‌تر عوامل مداخله‌گر وجود دارد.

در سال 2023، یک بررسی سیستماتیک و فراتحلیل با هدف ارزیابی تأثیر 

مکمل‌های ویتامین‌ها و مواد معدنی بر کنترل دیابت نوع 2 انجام شد. این 

مبتلا  بیمار   14,223 مشارکت  با  تصادفی  بالینی  کارآزمایی   170 شامل  مطالعه 

زینک  کروم،  مکمل‌های  مصرف  که  داد  نشان  نتایج  بود.   2 نوع  دیابت  به 

کیفیت  بااین‌حال،  کند.  FPG کمک  کاهش سطح  به  D می‌تواند  ویتامین  و 

مکمل‌ها  برخی  تأثیر  و  شده  گزارش  پایین  مطالعات  از  بسیاری  در  شواهد 

ناپایدار بود. بنابراین، تحقیقات بیشتری برای روشن شدن مکانیسم‌های دقیق 

اثر این مکمل‌ها احساس می‌شود.

یک مرور جامع در سال 2019 داده‌های 58 کارآزمایی بالینی را بررسی کرد. 

نتایج نشان داد که مصرف کروم به‌طور کلی کاهش اندکی در سطح FPG و 

این  نبود.  قابل‌توجه  بالینی  نظر  از  کاهش  این  و  است  کرده  ایجاد   HbA1c

نتایج با مرور دیگری در سال 2016 همخوانی داشت که نشان می‌داد شواهد 

کافی برای توصیه مصرف کروم در افراد مبتلا به دیابت نوع 2 وجود ندارد. در 

مجموع به نظر می رسد شواهد موجود همگن نیستند و برای ارائه توصیه‌های 

بالینی دقیق‌تر، انجام مطالعات بیشتری با کیفیت بالا ضروری است.
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 �نقش مکمل‌های کروم در مدیریت سندرم متابولیک: 
بررسی شواهد موجود

مقاومت به انسولین یکی از عوامل کلیدی در پاتوژنز سندرم متابولیک بشمار 

می‌رود. ازاین‌رو، مداخلات درمانی متمرکز بر بهبود حساسیت به انسولین، به‌عنوان 

راهکاری مؤثر در مدیریت این سندرم موردتوجه قرار گرفته‌اند. در این زمینه، کبد 

به‌عنوان اندامی محوری در تنظیم متابولیسم کربوهیدرات‌ها و چربی‌ها، نقش 

اساسی در پیشرفت یا کنترل سندرم متابولیک دارد. بنابراین، بررسی تأثیر کروم 

در بهبود بیماری‌های متابولیک و عملکرد کبد، از اهمیت ویژه‌ای برخوردار است.

خطر  با  بدن  در  کروم  سطح  که  می‌دهند  نشان  اپیدمیولوژیک  مطالعات 

مطالعه  یک  نمونه،  به‌عنوان  دارد.  معکوسی  رابطه  متابولیک  سندرم  به  ابتلا 

که  افرادی  داد  نشان  شد،  انجام  جوان  بزرگسال   3648 روی  که  آینده‌نگر 

غلظت‌های بالاتری از کروم در ناخن پای خود داشتند، طی یک دوره 23 ساله 
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مشابه  نتایج  با  همراه  یافته‌ها،  این  شدند.  مبتلا  متابولیک  سندرم  به  کمتر 

سایر پژوهش‌ها، توجه‌ها را به سمت استفاده از مکمل‌های کروم به‌عنوان یک 

رویکرد درمانی بالقوه برای بهبود وضعیت متابولیک در افراد مبتلا به سندرم 

متابولیک جلب کرده است.

نشانگرهای  بر  کروم  مکمل‌های  تأثیر  بررسی  به  بالینی  کارآزمایی  چندین 

مدت  به  شرکت‌کننده   63 مطالعات،  این  از  یکی  در  پرداخته‌اند.  متابولیک 

مکمل  که  داد  نشان  نتایج  کردند.  دریافت  دارونما  یا  کروم  مکمل  هفته   16

در  معناداری  تغییر  اما  گلوکز شد،  به  انسولین  حاد  پاسخ  بهبود  کروم سبب 

بدن  وزن  انسولین،  به  HbA1c، حساسیت  مانند  متابولیک  متغیرهای  سایر 

بالینی در سال  لیپیدی مشاهده نشد. به‌طور مشابه، یک مطالعه  و پروفایل 

2018 با مشارکت 70 بزرگسال مبتلا به سندرم متابولیک نشان داد که مصرف 

روزانه 300 میکروگرم کروم به مدت 24 هفته تأثیر قابل‌توجهی بر شاخص‌های 

متابولیک نداشته است.

برای دستیابی به یک دیدگاه جامع‌تر، یک بررسی سیستماتیک و فراتحلیل 

در  کبدی  و  متابولیکی  پارامترهای  بر  کروم  تأثیر مکمل‌های  ارزیابی  با هدف 

بیماران مبتلا به دیابت نوع 2 انجام شد. این تحلیل شامل 15 کارآزمایی بالینی 

با مجموع 806 بیمار بود که در بازه زمانی 2001 تا 2020 صورت گرفته بودند. 

پیامدهای اصلی مورد بررسی شامل فشار خون، BMI، آنزیم‌های کبدی و سطح 

نتایج  بودند.  اکسیداتیو  استرس  نشانگر  به‌عنوان   )MDA( مالون‌دی‌آلدهید 

فراتحلیل نشان داد که مصرف مکمل‌های کروم با دوز 200 تا 1000 میکروگرم 

در روز می‌تواند فشار خون دیاستولیک و سطح MDA را در بیماران مبتلا به 

دیابت نوع 2 کاهش دهد.

سندرم  مدیریت  در  کروم  تأثیر  درباره  بالینی  مطالعات  نتایج  کلی،  به‌طور 

دقیق‌تر،  طراحی‌های  با  باید  آینده  تحقیقات  بوده‌اند.  متناقض  متابولیک 
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نمونه‌های بزرگ‌تر و دوره‌های طولانی‌تر انجام شوند تا اثرات بالقوه کروم بر 

بهبود این سندرم و سازوکارهای مرتبط با آن به‌طور شفاف‌تری روشن شوند.
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 �اثربخشی مکمل‌های کروم در مدیریت سندرم تخمدان 
)PCOS( پلی‌کیستیک

درون‌ریز  غدد  شایع  اختلالات  از  یکی   )PCOS( پلی‌کیستیک  تخمدان  سندرم 
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است که عمدتاً زنان در سنین باروری را تحت تأثیر قرار می‌دهد. این سندرم 

خون،  چربی  اختلالات  چاقی،  ناباروری،  جمله  از  علائم  از  وسیعی  طیف  با 

عروقی  قلبی  بیماری‌های  و   2 نوع  دیابت  خطر  افزایش  و  هایپرآندروژنیسم 

 PCOS همراه است. مقاومت به انسولین که نقش محوری در پاتوفیزیولوژی

ایفا می‌کند، انگیزه‌ای برای انجام تحقیقات گسترده در زمینه اثرات مکمل‌های 

وضعیت  ارتقای  و  چربی  سطوح  کاهش  خون،  قند  کنترل  بهبود  بر  کروم 

متابولیک در افراد مبتلا به PCOS بوده است.

در یک کارآزمایی بالینی تصادفی، دوسوکور و کنترل‌شده با دارونما، ۴۰ زن 

نابارور مبتلا به PCOS که کاندیدای لقاح آزمایشگاهی بودند، به‌طور تصادفی 

تقسیم  دارونما  دریافت‌کننده  گروه  و  کروم  مکمل  دریافت‌کننده  دوگروه  به 

شدند. مدت زمان مطالعه ۸ هفته بود. نتایج نشان داد که مکمل کروم به‌طور 

قابل‌توجهی موجب بهبود حساسیت به انسولین و کاهش سطح گلوکز خون 

ناشتا و شاخص مقاومت به انسولین )HOMA-IR( شد. علاوه‌براین، مکمل کروم 

سبب افزایش شاخص QUICKI )شاخص بررسی حساسیت انسولین کمی( و 

بهبود ظرفیت آنتی‌اکسیدانی و کاهش استرس اکسیداتیو در شرکت‌کنندگان 

گردید. یافته‌های این مطالعه نشان می‌دهند که مکمل کروم می‌تواند در بهبود 

وضعیت متابولیکی زنان مبتلا به PCOS مؤثر باشد. 

بالینی  کارآزمایی‌های  روی  اخیر  فراتحلیل  و  سیستماتیک  بررسی  چندین 

تصادفی، تأثیر مکمل‌های کروم بر علائم PCOS را مورد ارزیابی قرار داده‌اند. 

بود،  شرکت‌کننده   351 با  مطالعه  هفت  شامل  که  تحلیل‌ها  این  از  یکی  در 

به  کروم  پیکولینات  میکروگرم   1000 تا   200 روزانه  مصرف  که  شد  مشخص 

آزاد نسبت  BMI و سطح تستوسترون  24 هفته موجب کاهش  تا   8 مدت 

قابل‌توجهی  به‌طور  کروم  مکمل  علاوه‌براین،  است.  شده  دارونما  گروه  به 

سطح انسولین ناشتا را کاهش داد، اما تأثیر معناداری بر گلوکز خون ناشتا، 
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تستوسترون کل، FSH یا LH مشاهده نشد.

در فراتحلیلی دیگر که شامل پنج کارآزمایی با مجموع 268 شرکت‌کننده بود، 

اثرات مکمل کروم با دارونما یا متفورمین مقایسه شد. نتایج این تحلیل نشان 

داد که مکمل کروم تأثیر معناداری بر سطح انسولین ناشتا یا حساسیت به 

انسولین ندارد. بااین‌حال، در برخی از مطالعات، کاهش مقاومت به انسولین 

و بهبود عملکرد سلول‌های بتا گزارش شده بود. بااین‌وجود، نویسندگان این 

تحقیق به این نتیجه رسیدند که اثرات کلی مکمل کروم اندک بوده و از نظر 

بالینی اهمیت قابل‌توجهی ندارد.

در مدیریت  کروم  اثربخشی مکمل‌های  درباره  کلی، شواهد موجود  به‌طور 

PCOS همچنان قطعی نیست و نتایج متفاوتی ارائه می‌دهد. برای دستیابی به 

نتایج دقیق‌تر و قابل‌اعتمادتر، انجام مطالعات بالینی با طراحی دقیق‌تر، حجم 

نمونه بیشتر و دوره‌های طولانی‌تر ضروری است.
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 �تأثیر مکمل‌های کروم بر پروفایل لیپیدی و سایر پارامترهای 
متابولیکی در بیماران مبتلا به بیماری عروق کرونر

بیماری‌های قلبی عروقی )CVDs( به‌عنوان یکی از علل اصلی مرگ‌ومیر در سراسر 

هیپرلیپیدمی،  دیابت،  مانند  متعددی  خطر  عوامل  می‌شوند.  شناخته  جهان 

نقش  دارند.  نقش  بیماری‌ها  این  پاتوژنز  در  مزمن  التهاب  و  بالا  فشار خون 

فزاینده‌ای  به‌طور  خطر  عوامل  این  مدیریت  در  کروم  مانند  کمیاب  عناصر 

موردتوجه پژوهشگران قرار گرفته است. 

متابولیسم  تنظیم  در  کلیدی  نقش  ضروری،  ریزمغذی  یک  به‌عنوان  کروم 

اثرات  پیرامون  علمی  شواهد  بخش،  این  در  می‌کند.  ایفا  لیپید  و  گلوکز 

مکمل‌های کروم بر پروفایل لیپیدی، مقاومت به انسولین، نشانگرهای التهاب 

و استرس اکسیداتیو در بیماران مبتلا به بیماری‌های قلبی عروقی مورد بررسی 

قرار می‌گیرد.

مطالعات نشان داده‌اند که کروم از طریق تنظیم فعالیت آنزیم‌های کلیدی 

بر  می‌تواند  انسولین  به  حساسیت  افزایش  و  ردوکتاز   HMG-CoA مانند 

متابولیسم لیپیدها تأثیرگذار باشد. مقاومت به انسولین که معمولًا با افزایش 

عوامل دخیل  مهم‌ترین  از  است،  HDL همراه  کاهش  و  تری‌گلیسیرید  سطح 

اپیدمیولوژیک  شواهد  می‌رود.  بشمار  عروقی  قلبی  بیماری‌های  پیشرفت  در 

افزایش خطر  و  با هیپرلیپیدمی  آن است که کمبود کروم می‌تواند  از  حاکی 

بیماری‌های قلبی مرتبط باشد. 

با دارونما که در  بالینی تصادفی، دوسوکور و کنترل‌شده  در یک کارآزمایی 

سال 2018 در دانشگاه علوم پزشکی کاشان انجام شد، 64 بیمار مبتلا به دیابت 

به دو  قرار گرفتند. شرکت‌کنندگان  بررسی  بیماری عروق کرونر مورد  نوع 2 و 

شدند.  تقسیم  دارونما  و  کروم  پیکولینات  میکروگرم   200 دریافت‌کننده  گروه 
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نتایج این مطالعه نشان داد که مکمل کروم بهبود قابل‌توجهی در حساسیت 

به انسولین ایجاد کرد که این اثر با کاهش شاخص HOMA-IR، کاهش سطح 

انسولین و افزایش شاخص QUICKI همراه بود. علاوه‌بر‌این، مکمل کروم به‌طور 

طریق  از  اثرات  این  داد.  کاهش  را  اکسیداتیو  استرس  و  التهاب  معناداری 

آنتی‌اکسیدانی کل )TAC( و کاهش  افزایش ظرفیت   ،hs-CRP کاهش سطح 

مکمل  مصرف  همچنین،  بود.  قابل‌مشاهده   )MDA( مالون‌دی‌آلدهید  سطح 

کروم منجر به کاهش وزن، کاهش BMI و کاهش فشار خون دیاستولیک در 

بیماران شد. این یافته‌ها نقش بالقوه کروم در بهبود شاخص‌های متابولیک و 

قلبی عروقی را نشان می‌دهد.

بااین‌حال، مطالعات فراتحلیل نتایج متناقضی درباره اثرات مکمل‌های کروم 

 Suksomboon بر پارامترهای لیپیدی گزارش کرده‌اند. به‌عنوان‌مثال، فراتحلیل

به‌طور  را   HDL کروم می‌تواند سطح  که مکمل  داد  نشان   )2014( و همکاران 

متوسط افزایش داده و تری‌گلیسیرید را کاهش دهد، هرچند تأثیر معناداری 

 )2018( و همکاران   Huang بررسی  نشد. همچنین،  LDL مشاهده  کاهش  بر 

نیز نتایج مشابهی را نشان داد و تأثیرات مثبت مکمل کروم بر بهبود پروفایل 

لیپیدی، به‌ویژه در بیماران مبتلا به مقاومت به انسولین، گزارش کرد.

با این‌ وجود، شواهد کنونی نشان می‌دهد که مکمل کروم می‌تواند به‌عنوان 

یک مداخله کمکی در بهبود پروفایل لیپیدی، افزایش حساسیت به انسولین و 

کاهش نشانگرهای التهاب و استرس اکسیداتیو در بیماران مبتلا به دیابت نوع 

2 و بیماری قلبی کرونر مؤثر باشد، هرچند تحقیقات بیشتری برای تعیین دوز 

بهینه، مدت زمان مناسب و اثرات طولانی‌مدت این مکمل‌ها ضروری است. با 

در نظر گرفتن شواهد موجود، پزشکان و متخصصان تغذیه می‌توانند مکمل 

کروم را به‌عنوان یک رویکرد کمکی در کنار مداخلات استاندارد برای مدیریت 

بیماران قلبی عروقی و دیابتی توصیه کنند.
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 اثرات ضدالتهابی مکمل کروم: یک بررسی جامع
طریق  از  به‌ویژه  التهاب،  کاهش  در  آن‌ها  توانایی  دلیل  به  کروم  مکمل‌های 

 ،)hs-CRP( حساس   C واکنش‌گر  پروتئین  مانند  التهابی  نشانگرهای  کاهش 
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فاکتور نکروزدهنده تومور آلفا )TNF-α( و اینترلوکین 6 )IL-6(، توجه بسیاری 

و  سیستماتیک  بررسی  یک  زمینه،  این  در  کرده‌اند.  جلب  را  پژوهشگران  از 

مصرف  که  داد  نشان  تصادفی‌،  بالینی  کارآزمایی   11 شامل  جامع،  فراتحلیل 

مکمل کروم به‌طور قابل‌توجهی سبب کاهش سطح hs-CRP و TNF-α در خون 

می‌شود. این اثرات، به‌ویژه در بیماران مبتلا به PCOS و در مداخلات کوتاه‌مدت 

)12 هفته یا کمتر( با دوزهای پایین‌تر کروم )400 میکروگرم یا کمتر( برجسته‌تر 

بوده است. بااین‌حال، نتایج این بررسی در مورد تأثیر مکمل کروم بر سطح 

IL-6 قطعی نبوده و به تحقیقات بیشتر نیاز دارد. 

وجود  و  مختلف  مطالعات  نتایج  در  مشاهده‌شده  ناهمگنی  علاوه‌براین، 

که  می‌دهد  نشان   hs-CRP سطح  کاهش  و  کروم  دوز  بین  غیرخطی  رابطه 

مکانیسم‌های اثر کروم بر التهاب می‌توانند پیچیده‌تر از آن باشند که پیش‌تر 

تصور می‌شد. این امر تأکید می‌کند که عوامل متعددی، از جمله دوز مصرفی، 

مدت زمان مصرف و ویژگی‌های فردی بیماران، می‌توانند در نتایج تأثیر داشته 

باشند. به همین دلیل، بررسی‌های دقیق‌تر و تحقیقات عمیق‌تری برای درک 

بهتر این مکانیسم‌ها ضروری است.
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 نقش کروم در کنترل چاقی و مدیریت اختلالات متابولیکی مرتبط
خطر  افزایش  با  عمومی،  سلامت  اصلی  مشکلات  از  یکی  به‌عنوان  چاقی 

و  عروقی  قلبی  بیماری‌های   ،۲ نوع  دیابت  مانند  مزمن  بیماری‌های  به  ابتلا 

سندرم متابولیک همراه است. کروم از طریق تقویت عملکرد انسولین و بهبود 

حساسیت سلول‌ها به این هورمون، می‌تواند در مدیریت چاقی نقش ایفا کند. 

این عنصر با افزایش برداشت گلوکز توسط سلول‌ها و کاهش تبدیل گلوکز به 

چربی، ذخیره‌سازی چربی در بدن را کاهش می‌دهد. همچنین، مطالعات اولیه 

برای غذاهای  به‌ویژه  اشتها،  است  کروم ممکن  که مکمل‌های  داده‌اند  نشان 

پرچرب و پرکالری را کاهش دهند. از سوی دیگر، کروم می‌تواند در تقویت توده 

انرژی پایه و کاهش  افزایش مصرف  عضلانی نقش داشته باشد که خود به 

وزن کمک می‌کند. 

یک فراتحلیل در سال ۲۰۱۹ که شامل ۲۱ کارآزمایی بالینی تصادفی با مجموع 

۱۳۱۶ شرکت‌کننده بود، نشان داد که مصرف پیکولینات کروم به مدت ۹ تا ۲۴ 

هفته موجب کاهش متوسط وزن )۰/۷۵ کیلوگرم(، شاخص توده بدنی )۰/۴ 

کیلوگرم بر متر مربع(، و درصد چربی بدن )۰/۶۸ درصد( شده است. بااین‌حال، 

تأثیر این مکمل بر سایر شاخص‌های مرتبط با چاقی، مانند اندازه دور کمر و 

نتایج نشان  این  نبود.  آماری معنی‌دار  از نظر  باسن،  به دور  نسبت دور کمر 

می‌دهد که اثرات کروم بر کاهش وزن و بهبود شاخص‌های چاقی ممکن است 

محدود باشد و نیاز به تحقیقات بیشتری برای تأیید اثربخشی آن وجود دارد.

بر  کروم  مکمل‌های  جزئی  تأثیر  نیز   ۲۰۱۳ سال  در  سیستماتیک  مرور  یک 

کاهش وزن را تأیید کرد. بااین‌حال، نویسندگان این مطالعه تأکید کردند که 

کیفیت شواهد موجود پایین بوده و کاهش وزن مشاهده‌شده ممکن است 

از نظر بالینی کم‌اهمیت باشد. نتایج برخی مطالعات نشان داده‌اند که کروم 

ممکن است با کاهش اشتها و کنترل رفتارهای غذایی، به‌ویژه در افراد مبتلا 
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به اختلالات خوردن مانند پرخوری عصبیBED( 1(، به بهبود وزن کمک کند.

در یک کارآزمایی بالینی دوسوکور و کنترل‌شده با دارونما، 28 فرد مبتلا به 

کروم  پیکولینات  مختلف  دوزهای  اثرات  تا  شدند  تقسیم  گروه  سه  به   BED

)CrPic( بر متابولیسم گلوکز و حساسیت به انسولین بررسی شود. نتایج نشان 

داد که گروه دریافت‌کننده دوز متوسط CrPic )600 میکروگرم در روز( کاهش 

در  درصدی   13.6 افزایش  و   )AUC( گلوکز  منحنی  زیر  در سطح  درصدی   10.1

شاخص حساسیت به انسولین )ISI( داشتند، درحالی‌که گروه دارونما افزایش 

در  کروم  احتمالی  اثرات  علاوه‌بر  کردند.  تجربه  را   ISI کاهش  و  گلوکز   AUC

و  اکسیداتیو  استرس  نشانگرهای  کاهش  طریق  از  عنصر  این  وزن،  کاهش 

التهاب، از جمله کاهش سطح MDA و hs-CRP، می‌تواند به بهبود وضعیت 

متابولیکی بیماران چاق کمک کند.

بهبود  و  وزن  کاهش  بر  کروم  تأثیر  بررسی  به  متعددی  مطالعات  اگرچه 

متابولیسم پرداخته‌اند، اختلاف در طراحی مطالعات، دوز مصرفی، مدت زمان 

علاوه‌براین،  است.  کرده  پیچیده  را  نتایج  تفسیر  نمونه،  جمعیت  و  مصرف 

کیفیت پایین برخی از شواهد موجود و حجم نمونه کوچک مطالعات، نتایج 

را محدود می‌سازد. 

در مجموع باید گفت که مصرف مکمل‌های کروم، به‌ویژه پیکولینات کروم، 

می‌تواند به‌طور جزئی در کاهش وزن، بهبود حساسیت به انسولین و کنترل 

تأثیرات  بااین‌حال،  باشد.  مؤثر  چاق  افراد  در  متابولیکی  شاخص‌های  برخی 

اصلی  رویکردهای  جایگزین  نمی‌توانند  و  بوده  محدود  مکمل‌ها  این  بالینی 

مدیریت چاقی مانند تغییر سبک زندگی و رژیم غذایی شوند. انجام تحقیقات 

با طراحی قوی‌تر، جمعیت نمونه بزرگ‌تر و مدت زمان طولانی‌تر برای بررسی 

اثرات واقعی و مکانیسم‌های کروم در مدیریت چاقی ضروری است.

1. Binge Eating Disorder
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 تناقضات در نتایج کارآزمایی‌های بالینی اثربخشی کروم
و  گلوکز  متابولیسم  بهبود  بر  کروم  بالقوه  اثرات  متعدد،  بالینی  مطالعات 

حساسیت به انسولین را بررسی کرده‌اند، اما نتایج به‌دست‌آمده گاهی متناقض 

و پراکنده بوده‌اند. این تناقضات به دلیل عوامل متعددی، از جمله تفاوت در 

طراحی مطالعه، دوز مصرفی، مدت زمان مداخله و ویژگی‌های جمعیت نمونه، 

پیچیدگی خاصی به تحلیل داده‌ها و استنتاج‌های علمی بخشیده‌اند. در این 

در تحقیقات  تفاوت‌ها و محدودیت‌های موجود  این  احتمالی  بخش، دلایل 

مرتبط با مکمل‌های کروم مورد بحث قرار می‌گیرد.

۱. ویژگی‌های فردی شرکت‌کنندگان

پاسخ به مکمل‌های کروم در بین افراد مختلف متغیر است و به عوامل متعددی 

بستگی دارد:

مبتلا    افراد  که  داده‌اند  نشان  مطالعات  انسولین:  به  مقاومت  سطح 

به مقاومت به انسولین شدیدتر ممکن است پاسخ بهتری به مصرف 

روی  که  مطالعه  یک  در  مثال،  به‌عنوان  باشند.  داشته  کروم  مکمل 

حساسیت  که  افرادی  شد،  انجام   2 نوع  دیابت  به  مبتلا  بیمار   137

داشتند،  بالاتری   HbA1c و  ناشتا  خون  قند  و  پایین‌تر  انسولین  به 

به‌طور معناداری به مکمل کروم پاسخ مثبت نشان دادند، درحالی‌که 

افرادی با مقاومت کمتر به انسولین یا کنترل قند خون بهتر، تغییرات 

معنی‌داری تجربه نکردند.

وضعیت تغذیه‌ای و سطح پایه کروم در بدن: افرادی که کمبود کروم   

از مکمل‌ها ببرند، درحالی‌که در  را  دارند، ممکن است بیشترین بهره 

افراد با سطح کروم طبیعی یا بالا، اثرات مکمل‌ ممکن است ناچیز باشد.
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۲. طراحی مطالعات و کیفیت شواهد

دوز مصرفی و نوع ترکیب کروم: نوع مکمل کروم )مانند پیکولینات کروم   

یا کلرید کروم( و دوز مصرفی می‌تواند به‌شدت بر نتایج تأثیر بگذارد. 

روز استفاده  از 200 میکروگرم در  از دوزهای پایین‌تر  برخی مطالعات 

کرده‌اند، درحالی‌که مطالعات دیگر دوزهایی تا 1000 میکروگرم در روز را 

مورد بررسی قرار داده‌اند. این تفاوت‌ها تفسیر نتایج را دشوار می‌سازد.

مدت زمان مداخله: بسیاری از مطالعات، تأثیر کروم را در مدت‌زمان‌های   

متابولیکی  اثرات  درحالی‌که  کرده‌اند،  بررسی  ماه(  از سه  )کمتر  کوتاه 

مکمل‌ها ممکن است در بازه‌های زمانی طولانی‌تر آشکار شوند.

ویژگی‌های جمعیت نمونه: تفاوت در سن، جنس، وضعیت سلامت   

و بیماری‌های همراه در شرکت‌کنندگان می‌تواند نتایج را تحت تأثیر 

قرار دهد.

۳. نتایج متناقض در شاخص‌های بالینی

خون  قند  HbA1c، سطح  در  قابل‌توجهی  کاهش  مطالعات  برخی  درحالی‌که 

ناشتا یا حساسیت به انسولین گزارش کرده‌اند، بسیاری از کارآزمایی‌ها نشان 

داده‌اند که این تغییرات از نظر آماری معنی‌دار نیستند یا از نظر بالینی تأثیر 

محدودی دارند. به‌عنوان‌مثال، یک فراتحلیل در سال 2019 کاهش متوسط وزن 

و درصد چربی بدن را با مصرف مکمل‌های کروم نشان داد، اما اثر قابل‌توجهی 

بر اندازه دور کمر مشاهده نکرد.

 دیدگاه سازمان‌های معتبر
)FDA( ۱. سازمان غذا و داروی آمریکا

FDA از تأیید قطعی اثرات مکمل‌های کروم بر دیابت یا کاهش وزن خودداری 

کرده و تأکید دارد که شواهد موجود برای این ادعاها کافی نیست.
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)ADA( ۲. انجمن دیابت آمریکا

ADA نیز به دلیل نتایج متناقض و کیفیت پایین برخی مطالعات، مکمل‌های 

کروم را به‌عنوان یک درمان عمومی برای بیماران دیابتی توصیه نمی‌کند. این 

انجمن تأکید دارد که استفاده از این مکمل‌ها باید با احتیاط و تنها در شرایط 

خاص و با نظارت دقیق پزشک انجام شود.

 نیاز به تحقیقات بیشتر در زمینه اثربخشی مکمل‌های کروم
با توجه به تناقضات موجود در نتایج مطالعات در زمینه اثربخشی مکمل‌های 

کروم بر مدیریت مقاومت به انسولین و دیابت، انجام تحقیقات با طراحی‌های 

این  دقت  و  کیفیت  بهبود  برای  می‌رسد.  نظر  به  ضروری  قوی‌تر  و  دقیق‌تر 

مطالعات، موارد زیر باید مدنظر قرار گیرند: 

1. تعیین ویژگی‌های بهینه شرکت‌کنندگان: شناسایی گروه‌هایی از بیماران، 

مانند افراد دارای مقاومت به انسولین شدید یا کمبود کروم که احتمالًا بیشترین 

بهره را از مکمل‌های کروم خواهند برد. 

۲. تعیین دوز بهینه و زمان مناسب مصرف مکمل برای دستیابی به حداکثر 

اثربخشی درمانی.

بر  کروم  مکمل‌های  بلندمدت  اثرات  ارزیابی  طولانی‌مدت:  مطالعات   .۳

متابولیسم، عوارض جانبی احتمالی و تأثیر آنها بر پیشگیری از عوارض مزمن 

دیابت.

روش‌های  از  استفاده  متابولیکی:  شاخص‌های  دقیق‌تر  اندازه‌گیری   .۴

استاندارد و پیشرفته برای بررسی تغییرات در حساسیت به انسولین، متابولیسم 

گلوکز و سایر شاخص‌های متابولیکی به‌منظور افزایش دقت نتایج. 

این اقدامات می‌توانند به درک بهتر مکانیسم‌های اثر کروم و تأثیر آن در 
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مدیریت دیابت و مقاومت به انسولین کمک کنند و راه را برای استفاده بهینه 

از این مکمل‌ها هموار سازند.

 زینک 

جمله  از  مختلفی،  زیستی  فرآیندهای  در  ضروری،  کمیاب  عنصر  یک  زینک، 

ترمیم  و   DNA و  پروتئین  تولید  ایمنی،  سیستم  عملکرد  سلولی،  متابولیسم 

بافت نقش دارد. به‌عنوان یک کوفاکتور برای صدها آنزیم، زینک در بسیاری 

از واکنش‌های بیوشیمیایی حیاتی، به‌ویژه در کبد، نقشی اساسی ایفا می‌کند. 

کبد، به‌عنوان اندامی مرکزی در متابولیسم، برای انجام عملکردهای پیچیده‌ای 

مانند سم‌زدایی، تولید پروتئین و تنظیم متابولیسم گلوکز و چربی به زینک نیاز 

دارد. سلول‌های کبدی برای حفظ یکپارچگی ساختاری، انجام تقسیم سلولی و 

سیگنال‌دهی به این عنصر وابسته‌اند. بنابراین، کمبود زینک می‌تواند به‌شدت 

عملکرد کبد را مختل کرده و منجر به اختلال در بازسازی کبدی، کاهش پاسخ 

ایمنی و تغییر در متابولیسم پروتئین شود.

از 2000 فاکتور رونویسی وابسته به زینک  از 300 متالوآنزیم و بیش  بیش 

شناسایی شده‌اند که در بیان ژن‌های مختلف دخیل‌اند. علاوه‌براین، زینک با 

القای تولید لیگاندهای متصل‌شونده به مس در سلول‌های مخاطی، به کاهش 

غلظت مس در محیط سلولی کمک می‌کند. این مکانیسم موجب می‌شود مس از 

دسترس برای جذب در دستگاه گوارش خارج شده و از تجمع آن جلوگیری گردد.

 مکانیسم‌های جذب و ذخیره زینک
جذب و بازجذب زینک عمدتاً در دستگاه گوارش صورت می‌گیرد. سطوح سرمی 

ارزیابی وضعیت زینک در بدن استفاده می‌شود، اما این  زینک معمولًا برای 
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اندازه‌گیری‌ها تحت تأثیر عوامل مختلفی مانند نوسانات هورمونی، عفونت‌ها 

و اختلال عملکرد کبد قرار دارند. کمبود زینک می‌تواند در افرادی که از سوء 

تغذیه، بیماری‌های مزمن کبدی یا مصرف مزمن الکل رنج می‌برند، رخ دهد.

علائم کمبود زینک در کبد شامل اختلال در بازسازی کبدی، کاهش پاسخ 

برای  زینک  کافی  پروتئین است. حفظ سطوح  متابولیسم  در  تغییر  و  ایمنی 

عملکرد بهینه کبد ضروری است. در برخی موارد، مکمل‌سازی با زینک ممکن 

باشد.  مفید  هستند،  زینک  کمبود  خطر  معرض  در  که  افرادی  برای  است 

بااین‌حال، تصمیم‌گیری در مورد مکمل‌سازی باید تحت نظر پزشک و با توجه 

 )RDA( به شرایط فردی هر بیمار صورت گیرد. مقادیر مصرف توصیه‌شده روزانه

زینک در جدول ۱۰ فهرست شده‌اند.

جدول ۱۰( مقادیر مصرف توصیه‌شده روزانه )RDA( برای زینک بر حسب 

میلی‌گرم )mg(. *مقدار مصرف کافی )AI(، معادل با میانگین مصرف زینک 

در نوزادان سالم که با شیر مادر تغذیه می‌شوند.

شیردهیبارداریمردزنسن

mg۲ mg ۲ تولد تا ۶ ماه*

mg ۳ mg ۳ ۱۲-۷ ماه*

mg ۳ mg ۳ ۳-۱ سال

mg ۵ mg ۵ ۸-۴ سال

mg ۸ mg ۸ ۱۳-۹ سال

mg۹ mg۱۲ mg۱۳ mg ۱۱ ۱۸-۱۴ سال

mg۸ mg۱۱ mg۱۱ mg ۱۱ ۱۹ سال و بالاتر
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 عوارض جانبی و موارد منع مصرف مکمل‌های زینک 
مصرف بیش‌ازحد مکمل‌های زینک می‌تواند منجر به عوارض جانبی ناخواسته 

شود که شایع‌ترین آنها شامل اسهال، گرفتگی شکم و استفراغ هستند. این 

عوارض معمولًا ظرف ۳ تا ۱۰ ساعت پس از مصرف مکمل بروز کرده و به‌سرعت 

می‌تواند  زینک  بالای  دوزهای  مزمن  مصرف  همچنین،  می‌شوند.  برطرف 

موجب اختلال در جذب سایر مواد معدنی ضروری مانند مس و آهن شود 

که ممکن است به کم‌خونی یا کمبود مس منجر گردد. علاوه‌براین، استفاده 

از اسپری‌ها و ژل‌های بینی حاوی زینک می‌تواند سبب از دست دادن موقت 

حس بویایی شود.

 موارد منع مصرف زینک
مصرف مکمل‌های زینک با دوز بالاتر از حد مجاز روزانه )۴۰ میلی‌گرم زینک 

عنصری در روز برای بزرگسالان( در زنان باردار و زنانی که کودک شیرخوار دارند، 

توصیه نمی‌شود. 
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 نقش زینک در دیابت نوع 2 و بیماری‌های قلبی عروقی
غلظت زینک در خون افراد مبتلا به دیابت نوع T2D( 2( اغلب پایین‌تر از حد 

طبیعی است. این امر محققان را بر آن داشته است تا نقش احتمالی کمبود 

را در پیشرفت این بیماری بررسی کنند. مطالعات مشاهده‌ای متعدد،  زینک 

ارتباط معناداری بین مصرف کافی زینک و کاهش خطر ابتلا به T2D نشان 

داده‌اند. 

یک فراتحلیل جامع از 16 مطالعه مشاهده‌ای در کشورهای مختلف نشان 

داد که افرادی که بیشترین میزان مصرف زینک را دارند، نسبت به افرادی که 

 T2D کمترین میزان زینک را مصرف می‌کنند، ۱۳ درصد کمتر در معرض ابتلا به

قرار دارند. جالب است که این ارتباط بیشتر در مناطق روستایی مشاهده شده 

و در مطالعات شهری کمتر دیده شده است.

کارآزمایی‌های بالینی متعددی تأثیر مکمل‌های زینک را بر کاهش خطر ابتلا 

جامع  مرور  یک  بااین‌حال،  کرده‌اند.  بررسی  آن  عوارض  مدیریت  و   T2D به 

)کوکرین( در سال 2015 نشان داد که شواهد موجود برای حمایت از این ادعا 

را شامل می‌شد که تعداد  بسیار محدود است. این مرور تنها سه کارآزمایی 

شرکت‌کنندگان آن‌ها بسیار کم بود. بااین‌حال، مطالعات جدیدتر که پس از این 

بررسی منتشر شده‌اند، نتایج امیدوارکننده‌تری ارائه کرده‌اند.
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یک فراتحلیل جامع بر روی ۹ کارآزمایی بالینی، اثر مکمل‌سازی زینک )با دوز 

7 تا 150 میلی‌گرم در روز( را بر پروفایل لیپیدی در افراد مبتلا به دیابت نوع 

2 ارزیابی کرده است. نتایج این مطالعه نشان می‌دهد که مکمل‌های زینک 

می‌توانند به‌طور مؤثری سطح تری‌گلیسیرید و کلسترول کل خون را کاهش 

دهند، اما تأثیر معناداری بر سطح LDL یا HDL ندارند.

همچنین، در یک فراتحلیل جامع از 27 کارآزمایی بالینی، اثرات مکمل‌های 

از 25 میلی‌گرم در روز و 25 تا 75 میلی‌گرم  با دوزهای مختلف )کمتر  زینک 

در روز( بر عوامل خطر دیابت نوع 2 و بیماری‌های قلبی عروقی بررسی شده 

است. این مطالعات شامل شرکت‌کنندگانی از گروه‌های سنی مختلف )عمدتاً 

دارونما  یا  زینک  مکمل‌های  ماه   12 تا  هفته   4 مدت  به  که  بود  بزرگسالان( 

دریافت کرده بودند. نتایج نشان دادند که هر دو دوز پایین و بالای مکمل‌های 

دیابت  و  قلبی عروقی  بیماری‌های  برخی عوامل خطر  بر  مثبتی  اثرات  زینک 

نوع 2 داشته‌اند. مطالعات طولانی‌مدت‌تر )بیش از 12 هفته( اثرات گسترده‌تری 

A1c، تری‌گلیسیرید،  ناشتا، هموگلوبین  گلوکز  از جمله  بهبود عوامل خطر،  بر 

کلسترول کل و LDL داشتند. بااین‌حال، تجزیه و تحلیل حساسیت نشان داد 

که دوز مصرفی زینک به‌تنهایی تأثیر چشمگیری بر این نتایج ندارد.

 1700 با  کارآزمایی   32 شامل  که  فراتحلیل  و  سیستماتیک  بررسی  یک  در 

شرکت‌کننده مبتلا به T2D بود، اثر مکمل‌های زینک بر پیشگیری و مدیریت 

ماه،   12 تا   1 مدت  به  شرکت‌کنندگان،  گرفت.  قرار  بررسی  مورد  بیماری  این 

مکمل زینک را با دوز 4 تا 240 میلی‌گرم در روز )میانگین 35 میلی‌گرم در روز( 

می‌تواند  زینک  مکمل  که  داد  نشان  نتایج  بودند.  کرده  دریافت  دارونما  یا 

از غذا، انسولین ناشتا،  به کاهش سطوح گلوکز ناشتا، گلوکز دو ساعته پس 

اینکه،  CRP کمک کند. جالب  انسولین، هموگلوبین گلیکوزیله و  به  مقاومت 

تأثیرات مثبت زینک بر شاخص‌های گلیسمی تحت تأثیر دوز مصرفی )کمتر از 
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30 میلی‌گرم در روز یا حداقل 30 میلی‌گرم در روز( یا مدت زمان مصرف مکمل 

)1 ماه یا بیشتر از 1 ماه( قرار نگرفت.

تحقیقات، همچنین به بررسی مزایای بالقوه مکمل زینک در افراد مبتلا به 

دیابت بارداری پرداخته‌اند. در یک بررسی سیستماتیک و فراتحلیل شامل پنج 

کارآزمایی کنترل‌شده با دارونما با حضور 263 شرکت‌کننده مبتلا به دیابت بارداری، 

اثرات مکمل‌سازی با زینک )4 تا 30 میلی‌گرم در روز، به‌تنهایی یا همراه با ویتامین 

E، منیزیم، کلسیم، ویتامین D یا ترکیبی از آن‌ها( بر وضعیت متابولیکی ارزیابی 

شد. نتایج نشان داد که مکمل‌ها تأثیر مثبتی بر کاهش گلوکز پلاسما ناشتا، 

انسولین و مقاومت به انسولین داشتند، اما تأثیری بر سطوح LDL یا کلسترول 

کل نشان ندادند. بااین‌حال، به دلیل استفاده هم‌زمان از سایر مواد مغذی در 

برخی از این مطالعات، نمی‌توان سهم دقیق زینک را به‌تنهایی مشخص کرد.

زخم پای دیابتی یکی از عوارض شایع و جدی T2D است که در برخی موارد 

می‌تواند به قطع عضو منجر شود. مطالعات نشان داده‌اند که تا 25 درصد از 

افراد مبتلا به T2D به این عارضه دچار می‌شوند. یک بررسی جامع )کوکرین( 

در مورد مداخلات تغذیه‌ای برای درمان زخم‌های پای دیابتی، به یک کارآزمایی 

بالینی اشاره دارد که طی آن 60 بیمار مبتلا به زخم پای دیابتی به مدت 12 هفته 

با 50 میلی‌گرم سولفات زینک یا دارونما درمان شدند. بااین‌حال، نتایج این 

مطالعه از قوت کافی برخوردار نبود تا بتوان تأثیر مکمل‌های زینک را بر بهبود 

زخم پای دیابتی با قطعیت تأیید کرد.
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 منیزیم و نقش آن در سلامت

فرآیندهای  از  وسیعی  طیف  در  ظرفیتی،  دو  کاتیون  یک  به‌عنوان  منیزیم، 

واکنش   300 از  بیش  در  ماده معدنی  این  ایفا می‌کند.  کلیدی  زیستی نقش 

آنزیمی دخیل است و در حفظ هموستاز سلولی، به‌ویژه در اندام‌هایی مانند 

کبد، از اهمیت ویژه‌ای برخوردار است. 

متابولیسم  تنظیم  در  مرکزی  نقش  بدن،  در  حیاتی  اندامی  به‌عنوان  کبد 

یک  به‌عنوان  نیز  منیزیم  می‌کند.  ایفا  پروتئین‌ها  و  لیپیدها  کربوهیدرات‌ها، 

است.  دخیل  کبدی  متابولیکی  واکنش‌های  از  بسیاری  در  آنزیمی  کوفاکتور 

برخی از نقش‌های حیاتی منیزیم در عملکرد کبد عبارت‌اند از: 

تولید پروتئین: منیزیم در فرآیند ترجمه mRNA به پروتئین و تشکیل   

پیوندهای پپتیدی نقش اساسی دارد. 

و چرخه    گلیکولیز  واکنش‌های  در  منیزیم  کربوهیدرات‌ها:  متابولیسم 

کربس که برای تولید انرژی در سلول‌های کبدی ضروری هستند، نقش 

کاتالیزوری دارد.

فسفوریلاسیون اکسیداتیو: منیزیم به‌عنوان یک کوفاکتور برای آنزیم   



155

ATP سنتاز عمل می‌کند که مسئول تولید ATP از طریق فسفوریلاسیون 

اکسیداتیو است. 

تولید اسیدهای نوکلئیک: منیزیم در تولید DNA و RNA نقش دارد و   

در فرآیند تکثیر و ترمیم سلول‌های کبدی دخیل است. 

در    پتاسیم  و  کلسیم  تعادل  حفظ  در  منیزیم  یونی:  تعادل  تنظیم 

سلول‌های کبدی نقش دارد که برای حفظ پتانسیل غشایی و انتقال 

مواد ضروری است. 

 اهمیت منیزیم در بدن 
منیزیم، به‌عنوان چهارمین کاتیون فراوان در بدن، عمدتاً درون سلول‌ها متمرکز 

است و نقش حیاتی در بسیاری از فرآیندهای فیزیولوژیکی ایفا می‌کند، از جمله:

انقباض عضلانی: منیزیم برای عملکرد صحیح پروتئین‌های انقباضی   

عضلات ضروری است. 

انتقال عصبی: منیزیم در آزادسازی ناقلبن عصبی و انتقال تکانه‌های   

عصبی نقش دارد. 

بر    تأثیر  طریق  از  خون  فشار  تنظیم  در  منیزیم  خون:  فشار  تنظیم 

رگ‌های خونی نقش دارد. 

حفظ سلامت    برای  کلسیم  کنار  در  منیزیم  استخوان:  حفظ سلامت 

استخوان‌ها ضروری است. 

کمبود منیزیم می‌تواند به دلیل رژیم غذایی نامناسب، اختلالات جذب، مصرف 

برخی داروها و بیماری‌های مزمن رخ دهد. علائم کمبود منیزیم شامل خستگی، 

ضعف عضلانی، بی‌حسی، تشنج، تغییر در ضربان قلب و اختلالات خلقی است. 

کمبود مزمن منیزیم می‌تواند به اختلال در عملکرد کبد و سایر اندام‌ها منجر شود. 
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 اهمیت ارزیابی دقیق وضعیت منیزیم 
از اهمیت  ارزیابی دقیق وضعیت منیزیم در بیماران با اختلال عملکرد کبدی 

و  بدن  در  منیزیم  گسترده  توزیع  دلیل  به  بااین‌حال،  است.  برخوردار  بالایی 

وضعیت  ارزیابی  می‌گذارند،  تأثیر  آن  سرمی  سطوح  بر  که  متعددی  عوامل 

بخش  نیست.  امکان‌پذیر  آن  سرمی  سطح  اندازه‌گیری  با  به‌سادگی  منیزیم 

ذخیره  نرم  بافت‌های  و  استخوان‌ها، عضلات  در  بدن  منیزیم  از  قابل‌توجهی 

می‌شود و تنها بخش کوچکی از آن در سرم قابل اندازه‌گیری است. بنابراین، 

برای ارزیابی دقیق وضعیت منیزیم، ممکن است به ترکیبی از ارزیابی بالینی، 

ارزیابی  و  سلولی  داخل  منیزیم  اندازه‌گیری  مانند  تخصصی‌تر  آزمایش‌های 

عوامل خطر هیپومنیزیمی نیاز باشد. 

 تنظیم هموستاز منیزیم 
روده، کلیه و استخوان در حفظ هموستاز منیزیم نقش دارند. جذب منیزیم در 

روده تحت تأثیر عوامل مختلفی، از جمله رژیم غذایی، ویتامین D و وضعیت 

هورمونی قرار دارد. کلیه‌ها نقش مهمی در دفع منیزیم اضافی و حفظ تعادل 

آن در بدن ایفا می‌کنند. استخوان‌ها نیز به‌عنوان یک مخزن برای منیزیم عمل 

می‌کنند که در صورت نیاز، آن را به گردش خون آزاد می‌کنند. 

 عوامل خطر هیپومنیزیمی 
عوامل متعددی می‌توانند خطر ابتلا به هیپومنیزیمی را افزایش دهند، از جمله:

مانند    منیزیم  از  غنی  منابع  ناکافی  مصرف  نامناسب:  غذایی  رژیم 

سبزیجات برگ‌سبز، غلات کامل، آجیل و دانه‌ها، همراه با مصرف زیاد 

غذاهای فرآوری‌شده، الکل، کافئین و نمک می‌تواند جذب منیزیم را 
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کاهش داده یا دفع آن را افزایش دهد. سوءتغذیه یا رژیم‌های بسیار 

محدود نیز این وضعیت را تشدید می‌کنند. 

روده،    التهابی  بیماری‌های  مانند  گوارشی  بیماری‌های  جذب:  سوء 

مناسب  جذب  مانع  می‌توانند  سلیاک  بیماری  یا  کوتاه  روده  سندرم 

کاهش  به  که  گوارش  دستگاه  جراحی‌های  همچنین،  شوند.  منیزیم 

خطر  می‌توانند  نیز  می‌شوند،  منجر  مغذی  مواد  جذب  سطح 

هیپومنیزیمی را افزایش دهند. 

مصرف برخی داروها: برخی داروها، مانند دیورتیک‌ها، مهارکننده‌های   

داروهای  و  تتراسیکلینی  آنتی‌بیوتیک‌های   ،)PPI( پروتون  پمپ 

از دستگاه  منیزیم  کاهش جذب  است موجب  شیمی‌درمانی، ممکن 

گوارش یا افزایش دفع آن از طریق کلیه‌ها شوند. 

بیماری‌های کلیوی مزمن، دیابت    بیماری‌های مزمن: شرایطی مانند 

نوع 2، اختلالات گوارشی )مانند بیماری کرون و سلیاک(، و بیماری‌های 

کبدی ممکن است موجب کاهش جذب منیزیم یا افزایش دفع آن 

دفع  به  منجر  کلیه‌ها  عملکرد  کاهش  کلیوی،  بیماری‌های  در  شوند. 

بیشتر منیزیم از طریق ادرار می‌شود. در دیابت نوع 2 و بیماری‌های 

گوارشی، جذب منیزیم از دستگاه گوارش به‌طور مؤثری کاهش می‌یابد. 

 درمان هیپومنیزیمی 
درمان هیپومنیزیمی به شدت کمبود منیزیم و علت زمینه‌ای آن بستگی دارد. 

بااین‌حال،  است.  وریدی  یا  منیزیم خوراکی  درمان معمولًا شامل مکمل‌های 

قبل از شروع هرگونه درمان، ارزیابی دقیق وضعیت بیمار و تعیین علت کمبود 

در  منیزیم   )RDA( روزانه  توصیه‌شده  مصرف  مقادیر  است.  ضروری  منیزیم 

جدول ۱۱ فهرست شده‌اند. 
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 جدول ۱۱( مقادیر مصرف توصیه‌شده روزانه )RDA( برای منیزیم 

 بر حسب میلی‌گرم )mg( * مصرف کافی )AI(، معادل با میانگین 

مصرف روی در نوزادان سالم که با شیر مادر تغذیه می‌شوند.

شیردهیبارداریمردزنسن

mg۳۰ mg ۳۰تولد تا ۶ ماه*

mg۷۵ mg ۱۲۷۵-۷ ماه*

mg۸۰ mg ۳۸۰-۱ سال

mg۱۳۰ mg ۸۱۳۰-۴ سال

mg۲۴۰ mg ۱۳۲۴۰-۹ سال

mg۳۶۰ mg۴۰۰ mg۳۶۰ mg ۱۸۴۱۰-۱۴ سال

mg۳۱۰ mg۳۵۰ mg۳۱۰ mg ۳۰۴۰۰-۱۹ سال

mg۳۲۰ mg۳۶۰ mg۳۲۰ mg ۵۰۴۲۰-۳۱ سال

mg۳۲۰ mg ۵۰۴۲۰ سال و بالاتر

 عوارض جانبی منیزیم 
عوارض جانبی مرتبط با هایپرمنیزیمی عمدتاً بر سیستم‌های عصبی عضلانی و 

قلبی عروقی تأثیر می‌گذارند و ممکن است بسته به نوع فرمولاسیون متفاوت 

باشند. این عوارض به دو دسته تقسیم می‌شوند: 

۱. عوارض جانبی جدی

کلاپس قلبی عروقی،   

ضعف عملکرد قلبی،   
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فلج تنفسی،   

هیپوترمی،   

ادم ریوی.  

۲( عوارض جانبی شایع

گرگرفتگی،   

افت فشار خون،   

اتساع عروق،   

اختلال در رفلکس‌ها،   

درد شکمی،   

اسهال،   

نفخ شکم،   

تهوع یا استفراغ،  

اختلال تنفسی،   

اختلالات الکترولیتی )هیپوکلسمی، هایپرکالمی(.   

 موارد منع مصرف منیزیم
و  بارداری  کلیه،  عملکرد  مانند  شرایطی  است  لازم  منیزیم،  تجویز  هنگام 

بیماری‌های عصبی عضلانی مدنظر قرار گیرند: 

عملکرد کلیه: ارزیابی دقیق عملکرد کلیه پیش از تجویز منیزیم ضروری   

است. در بیماران مبتلا به نارسایی کلیوی، دفع منیزیم کاهش می‌یابد 

که ممکن است به مسمومیت منجر شود. سطح منیزیم در این بیماران 

باید به دقت پایش شود. 
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بیماری‌های عصبی    به  بیماران مبتلا  بیماری‌های عصبی عضلانی: در 

عضلانی مانند میاستنی گراویس، تجویز منیزیم باید با احتیاط انجام 

علائم  می‌تواند  و  می‌کند  مهار  را  استیل‌کولین  شدن  آزاد  زیرا  شود، 

بیماری را تشدید کند. 

گرفته    نظر  در   D کلاس  به‌عنوان  بارداری  دوران  در  منیزیم  بارداری: 

درمان  برای  روز(   7 تا   5 از  )بیش  طولانی‌مدت  استفاده  می‌شود. 

زایمان زودرس ممکن است با عوارضی مانند دمینرالیزاسیون اسکلتی، 

هیپوکلسمی و هایپرمنیزیمی همراه باشد.

شیردهی: استفاده از منیزیم در دوران شیردهی، بر اساس داده‌های   

نیست.  همراه  نوزاد  برای  قابل‌توجهی  خطر  با  انسانی،  محدود 

بااین‌حال، نظارت پزشکی توصیه می‌شود.

تداخلات دارویی: هیچ منع مصرف مشخصی برای مکمل‌های منیزیم   

می‌تواند  منیزیم  اما  ندارد،  وجود  تجویزی  داروهای  سایر  با  همراه 

غلظت داروی تجویزشده یا غلظت خود را تحت تأثیر قرار دهد. 
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 نقش منیزیم در دیابت نوع 2 
رژیم‌های غذایی حاوی مقادیر بالای منیزیم به‌طور قابل‌توجهی با کاهش خطر 

ابتلا به دیابت مرتبط هستند. این ارتباط احتمالًا به دلیل نقش حیاتی منیزیم 

انسولین  به  مقاومت  است  ممکن  هیپومنیزیمی  است.  گلوکز  متابولیسم  در 

را که اغلب پیش از بروز دیابت رخ می‌دهد، تشدید کند یا خود نتیجه‌ای از 

ادراری  افزایش دفع  بیماران مبتلا به دیابت،  انسولین باشد. در  به  مقاومت 

منیزیم مشاهده می‌شود. کمبود منیزیم حاصل از این فرآیند می‌تواند ترشح 

و عملکرد انسولین را مختل کرده و در نهایت به کنترل ضعیف‌تر دیابت منجر 

شود. اغلب مطالعات درباره ارتباط مصرف منیزیم و خطر دیابت نوع ۲ از نوع 

مطالعات گروهی آینده‌نگر هستند. 

در یک فراتحلیل از هفت مطالعه شامل ۲۸۶،۶۶۸ شرکت‌کننده و ۱۰،۹۱۲ مورد 

دیابت که طی ۶ تا ۱۷ سال انجام شده بود، مشخص شد که افزایش مصرف 

روزانه منیزیم به میزان ۱۰۰ میلی‌گرم، خطر ابتلا به دیابت را به‌طور معنی‌داری 

تا ۱۵ درصد کاهش می‌دهد. 

یک فراتحلیل دیگر شامل هشت مطالعه گروهی آینده‌نگر با ۲۷۱،۸۶۹ مرد و 

زن که طی ۴ تا ۱۸ سال پیگیری شدند، ارتباط معکوس معنی‌داری بین مصرف 

منیزیم غذایی و خطر دیابت نوع ۲ نشان داد. بر اساس این مطالعه، افرادی که 

بالاترین میزان مصرف منیزیم را داشتند، در مقایسه با افرادی که کمترین میزان را 

مصرف کرده بودند، ۲۳ درصد کاهش نسبی در خطر ابتلا به دیابت را تجربه کردند. 

همچنین یک فراتحلیل در سال ۲۰۱۱ که شامل ۱۳ مطالعه گروهی آینده‌نگر با 

مجموع ۵۳۶،۳۱۸ شرکت‌کننده و ۲۴،۵۱۶ مورد دیابت بود، نشان داد که مصرف 

منیزیم ارتباط معکوسی با خطر ابتلا به دیابت نوع ۲ دارد. میانگین طول مدت 

پیگیری در این مطالعات بین ۴ تا ۲۰ سال متغیر بود. نتایج حاکی از وجود 

ارتباط دوز پاسخ بود، اما این ارتباط تنها در افراد دارای اضافه‌وزن از نظر آماری 
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معنی‌دار بود و در افراد با وزن طبیعی مشاهده نشد.

عوامل  وجود  احتمال  مشاهده‌ای،  مطالعات  این  محدودیت‌های  از  یکی 

یا  زندگی  رژیم غذایی، متغیرهای سبک  اجزای  از سایر  ناشی  مخدوش‌کننده 

عوامل محیطی مرتبط با مصرف منیزیم است. 

اثرات  کوتاه‌مدت،  و  کوچک  بالینی  کارآزمایی‌های  از  محدودی  تعداد  تنها 

نتایج  که  کرده‌اند  ارزیابی   ۲ نوع  دیابت  کنترل  بر  را  منیزیم  با  مکمل‌سازی 

متناقضی به همراه داشته است. به‌عنوان نمونه، در یک کارآزمایی بالینی در 

برزیل، ۱۲۸ بیمار مبتلا به دیابت کنترل‌نشده به‌صورت تصادفی دارونما یا مکمل 

حاوی ۵۰۰ میلی‌گرم یا ۱۰۰۰ میلی‌گرم اکسید منیزیم در روز )معادل ۳۰۰ یا ۶۰۰ 

میلی‌گرم منیزیم عنصری( دریافت کردند. پس از ۳۰ روز، در بیمارانی که دوز 

بالاتر منیزیم دریافت کرده بودند، سطوح منیزیم در پلاسما، سلول‌ها و ادرار 

افزایش یافت و کنترل گلیسمی آن‌ها بهبود پیدا کرد. 

همچنین، در یک کارآزمایی کوچک دیگر در مکزیک، بیماران مبتلا به دیابت 

نوع ۲ و هیپومنیزیمی که ۳۰۰ میلی‌گرم منیزیم عنصری به‌صورت مایع کلرید 

منیزیم به مدت ۱۶ هفته دریافت کردند، کاهش معنی‌داری در غلظت گلوکز 

ناشتا و هموگلوبین گلیکوزیله، در مقایسه با افرادی که دارونما دریافت کرده 

بودند، نشان دادند. بعلاوه، سطح سرمی منیزیم در این بیماران به محدوده 

به  مبتلا  بیمار   ۵۰ شامل  که  دیگر  مطالعه‌ای  در  مقابل،  در  بازگشت.  طبیعی 

دیابت نوع ۲ وابسته به انسولین بود، مصرف مکمل آسپارتات منیزیم )۳۶۹ 

میلی‌گرم در روز منیزیم عنصری( یا دارونما به مدت سه ماه، هیچ تأثیری بر 

کنترل گلیسمی نشان نداد.

به  توصیه  برای  کافی  شواهد  که  است  کرده  اعلام  آمریکا  دیابت  انجمن 

استفاده منظم از منیزیم به‌منظور بهبود کنترل گلیسمی در افراد مبتلا به دیابت 

وجود ندارد. 
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 تأثیر منیزیم بر فشار خون 
بیماری‌های قلبی و سکته  بروز  از عوامل خطر اصلی در  بالا یکی  فشار خون 

مغزی است. بااین‌حال، مطالعات نشان داده‌اند که تأثیر مکمل‌سازی با منیزیم 

در کاهش فشار خون، حتی در بهترین شرایط، محدود است. 

داد که مصرف مکمل‌های  بالینی نشان  کارآزمایی   12 فراتحلیل شامل  یک 

منیزیم به مدت 8 تا 26 هفته در 545 شرکت‌کننده مبتلا به فشار خون بالا، 

اندکی در فشار خون دیاستولیک )2.2 میلی‌متر جیوه( شد.  منجر به کاهش 

میزان مصرف منیزیم در این مطالعات از 243 تا 973 میلی‌گرم در روز متغیر بود. 

علاوه‌براین، یک فراتحلیل دیگر شامل 22 مطالعه با حضور 1173 فرد بزرگسال 

نشان داد که مصرف مکمل‌های منیزیم به مدت 3 تا 24 هفته می‌تواند فشار 

خون سیستولیک را بین 3 تا 4 میلی‌متر جیوه و فشار خون دیاستولیک را بین 

2 تا 3 میلی‌متر جیوه کاهش دهد. 

در مطالعاتی که مصرف روزانه منیزیم شرکت‌کنندگان از 370 میلی‌گرم تجاوز 

می‌کرد، اثرات کاهش فشار خون تا حدودی بیشتر بود. علاوه‌براین، رژیم‌های 

غذایی حاوی مقادیر بالاتر منیزیم که معمولًا شامل میوه‌ها و سبزیجات بیشتر، 

به‌طور  بودند،  کمتر  کلی  چربی  و  چربی،  بدون  یا  کم‌چرب  لبنی  محصولات 

میانگین فشار خون سیستولیک را 5.5 میلی‌متر جیوه و فشار خون دیاستولیک 

را 3 میلی‌متر جیوه کاهش دادند. بااین‌حال، رژیم غذایی DASH )روش‌های 

تغذیه‌ای برای توقف فشار خون بالا( علاوه‌بر افزایش منیزیم، موجب افزایش 
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دریافت مواد مغذی دیگری مانند پتاسیم و کلسیم می‌شود که آن‌ها نیز به 

کاهش فشار خون کمک می‌کنند. بنابراین، تعیین سهم مستقل منیزیم در این 

اثرات امکان‌پذیر نیست. 

در سال 2022، سازمان غذا و داروی آمریکا )FDA( تأیید کرد که مکمل‌های 

منیزیم می‌توانند به کاهش خطر ابتلا به فشار خون بالا کمک کنند.

 ارتباط منیزیم با بیماری‌های قلبی عروقی در مطالعات آینده‌نگر
مطالعات آینده‌نگر متعددی ارتباط مصرف منیزیم با بیماری‌های قلبی عروقی را 

بررسی کرده‌اند. در مطالعه‌ای با عنوان »خطر آترواسکلروز در جوامع«، سطوح 

زن  و  مرد   14،232 در  عروقی  قلبی  بیماری‌های  عوامل خطر  و  منیزیم  سرمی 

12 سال  بررسی شد. طی  ساله   64 تا   45 آمریکایی  آفریقایی  و  سفیدپوست 

پیگیری، خطر مرگ ناگهانی قلبی در افرادی که در بالاترین چارک منیزیم سرمی 

افراد در پایین‌ترین  به  قرار داشتند، نسبت  لیتر(  )حداقل 0.88 میلی‌مول در 

چارک )0.75 میلی‌مول در لیتر یا کمتر(، ۳۷ درصد کاهش داشت. بااین‌حال، 

مصرف منیزیم از طریق رژیم غذایی با کاهش خطر مرگ ناگهانی قلبی ارتباط 

نداشت.

در یک مطالعه آینده‌نگر بر روی 88،375 پرستار زن در ایالات متحده، ارتباط 

بین سطوح سرمی منیزیم در ابتدای مطالعه و مصرف منیزیم از غذا و مکمل‌ها 

با مرگ ناگهانی قلبی طی 26 سال بررسی شد. نتایج نشان داد زنانی که در 

بالاترین چارک مصرف منیزیم از غذا و مکمل‌ها و همچنین غلظت‌های پلاسما 

قرار داشتند، به‌ترتیب 34 درصد و 77 درصد کاهش خطر مرگ ناگهانی قلبی را 

نسبت به زنانی در پایین‌ترین چارک داشتند.

یک مطالعه آینده‌نگر در هلند بر روی 7664 بزرگسال 20 تا 75 ساله، بدون 
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منیزیم  ادراری  دفع  پایین  که سطوح  داد  نشان  عروقی،  قلبی  بیماری  سابقه 

)نشانه‌ای از مصرف پایین منیزیم( با افزایش خطر بیماری ایسکمی قلبی در 

دوره پیگیری 5.10 ساله مرتبط است، درحالی‌که غلظت‌های پلاسمای منیزیم 

فراتحلیل  و  سیستماتیک  بررسی  یک  همچنین،  نداشتند.  ارتباطی  چنین 

مطالعات آینده‌نگر نشان داد که سطوح بالاتر سرمی منیزیم با کاهش معنی‌دار 

 250 )حدود  رژیمی  منیزیم  بالاتر  مصرف  و  عروقی  قلبی  بیماری‌های  خطر 

میلی‌گرم در روز( با کاهش خطر بیماری ایسکمی قلبی مرتبط است.

مصرف بالای منیزیم ممکن است خطر سکته مغزی را کاهش دهد. در یک 

فراتحلیل از هفت مطالعه آینده‌نگر با 241،378 شرکت‌کننده، دریافت روزانه 100 

میلی‌گرم منیزیم اضافی با کاهش 8 درصدی خطر سکته مغزی کلی، به‌ویژه 

ممکن  مشاهده‌ای  مطالعات  این  بااین‌حال،  بود.  همراه  ایسکمیک،  سکته 

است تحت تأثیر عوامل مخدوش‌کننده مرتبط با سایر مواد مغذی یا اجزای 

رژیم غذایی قرار گرفته باشند. برای درک دقیق‌تر نقش منیزیم در پیشگیری از 

بزرگ  بالینی  کارآزمایی‌های  به  نیاز  مغزی،  و سکته  عروقی  قلبی  بیماری‌های 

را  از غذا و مکمل‌ها  دریافتی  منیزیم  تأثیر  که  دارد  با طراحی‌ مناسب وجود 

ارزیابی کنند.
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مروری بر مکمل‌های غذایی و وضعیت نظارتی آنها

از محصولات حاوی ویتامین‌ها، مواد  مکمل‌های غذایی مجموعه‌ای گسترده 

این  هستند.  مغذی  مواد  سایر  و  آمینه  اسیدهای  دارویی،  گیاهان  معدنی، 

مصرف  تغذیه‌ای  حمایت  تأمین  و  غذایی  رژیم  تکمیل  به‌منظور  مکمل‌ها 

می‌شوند. این محصولات معمولًا در اشکال مختلف مانند قرص، کپسول، پودر 

و مایع در دسترس هستند.

است.  متفاوت  مختلف  کشورهای  در  غذایی  مکمل‌های  نظارتی  وضعیت 

به‌عنوان‌مثال، در ایالات متحده، مکمل‌ها تحت نظارت سازمان غذا و داروی 

 )DSHEA( و بر اساس قانون سلامت و آموزش مکمل‌های غذایی )FDA( آمریکا

سال 1994 قرار دارند. طبق این مقررات، تولیدکنندگان مسئول اطمینان از ایمنی 

عرضه  از  پیش   FDA اما  هستند،  خود  محصولات  صحیح  برچسب‌گذاری  و 

مکمل‌ها به بازار، آن‌ها را تأیید نمی‌کند؛ به این معنا که مسئولیت اثبات ایمنی 

و اثربخشی مکمل‌ها بر عهده تولیدکننده و جامعه علمی است، نه نهادهای 

نظارتی.

در مقابل، برخی مناطق مانند اروپا مقررات سخت‌گیرانه‌تری دارند، جایی که 

مکمل‌ها به‌عنوان محصولات غذایی شناخته می‌شوند و تحت نظارت دقیق‌تری، 

به‌منظور  مقررات  این  می‌گیرند.  قرار  بهداشتی  ادعاهای  تأییدیه  جمله  از 

تضمین ایمنی مصرف‌کننده و در عین حال، تسهیل دسترسی به مکمل‌هایی 
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که می‌توانند از سلامت و تندرستی پشتیبانی کنند، طراحی شده‌اند. بااین‌حال، 

مقررات نسبتاً کم در برخی کشورها نگرانی‌هایی را در خصوص کنترل کیفیت، 

برخی  ادعایی  مزایای  برای  علمی  شواهد  فقدان  و  نادرست  برچسب‌گذاری 

مکمل‌ها به همراه داشته است. 

با وجود تفاوت‌های موجود در استانداردهای نظارتی، بازار جهانی مکمل‌های 

غذایی به دلیل افزایش آگاهی مصرف‌کنندگان و رشد تقاضا برای محصولاتی 

متابولیکی پشتیبانی  اختلالات  مانند  و شرایط خاصی  از سلامت عمومی  که 

می‌کنند، همچنان درحال گسترش است.
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نقش اداره کالاهای درمانی )TGA( استرالیا 
در تضمین کیفیت و ایمنی داروها

)MCBOBEN( مکمل دارویی شوگر متابالانس توسط شرکت استرالیایی مک بوبن 

تمام  محصول،  این  می‌شود.  تولید  استرالیا  در  نیچر  گرین  برند  تحت  و 

مراحل تولید خود را، از انتخاب مواد اولیه تا کنترل کیفیت نهایی، بر اساس 

تضمین  الزامات  این  رعایت  می‌کند.  طی   TGA سخت‌گیرانه  استانداردهای 

می‌کند که مصرف‌کنندگان با اطمینان کامل، از ایمنی و کارآیی شوگر متابالانس 

بهره‌مند شوند. در ادامه، جنبه‌های اصلی نقش TGA در ارزیابی کیفیت و ایمنی 

داروها عنوان شده است.

 ارزیابی کیفیت

اداره کالاهای درمانیTGA( 1(، به‌عنوان نهاد نظارتی اصلی در استرالیا، نقش 

حیاتی در تأمین سلامت عمومی از طریق نظارت بر کیفیت، ایمنی و اثربخشی 

و  بین‌المللی  استانداردهای  از  بهره‌گیری  با  سازمان  این  می‌کند.  ایفا  داروها 

اطمینان حاصل  کیفیت  ارزیابی  برای  دقیق  از روش‌های  استفاده  با  و  علمی 

می‌کند که محصولات دارویی مورد استفاده در استرالیا طبق مشخصات دقیق 

هستند.  برخوردار  ممکن  معیارهای  بالاترین  از  و  شده  فرمول‌بندی  و  تولید 

اجزای اصلی ارزیابی کیفیت شامل این موارد است:

1. Therapeutic Goods Administration
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در    مندرج  استانداردهای  با  باید  داروها  تولید:  استانداردهای 

باشند.  داشته  تطابق   )GMP( خوب1  تولید  عملکرد  دستورالعمل‌های 

این استانداردها تمام جنبه‌های تولید، از تهیه مواد اولیه تا بسته‌بندی 

از تأسیسات  TGA به‌طور منظم  را پوشش می‌دهند.  نهایی  محصول 

تولیدی، هم در داخل کشور و هم در سطح بین‌المللی، بازدید می‌کند 

تا از رعایت استانداردها اطمینان حاصل کند.

بررسی ترکیبات: TGA ترکیب داروها را بررسی می‌کند تا دقت غلظت   

جزء فعال داروییAPI( 2( و عدم وجود ناخالصی‌های مضر را تضمین کند. 

این امر اطمینان می‌دهد که هر دوز دارو سازگار و عاری از آلودگی است.

   TGA آزمایش پایداری: مطالعات پایداری بخش مهمی از فرایند ارزیابی

هستند. این مطالعات بررسی می‌کنند که چگونه داروها قدرت، ایمنی و 

خواص فیزیکی خود را تحت شرایط مختلف نگهداری حفظ می‌کنند.

از    یکی  دقیق  برچسب‌گذاری  بسته‌بندی محصول:  و  برچسب‌گذاری 

ارکان کیفیت دارو است. TGA برچسب‌ها را ارزیابی می‌کند تا اطمینان 

دستورالعمل‌  مصرفی،  دوز  جمله  از  جامع،  اطلاعات  که  کند  حاصل 

به  ترتیب،  این  به  و  می‌دهند  ارائه  را  احتمالی  خطرات  و  مصرف 

را  داروها  تا  می‌کند  کمک  بیماران  و  درمان  و  بهداشت  متخصصان 

به‌طور ایمن و مؤثر مصرف کنند.

 ارزیابی ایمنی )بی‌خطری(

تمرکز TGA بر ایمنی بسیار حائز اهمیت بوده و شامل ارزیابی پیش از عرضه و 

نظارت پس از عرضه برای حفاظت از سلامت عمومی است:

1. Good Manufacturing Practice
2. Active pharmaceutical ingredient
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ارزیابی ایمنی پیش از عرضه: پیش از تأیید، TGA داده‌های گسترده   

که  می‌کند  بررسی  را  ذی‌نفعان  توسط  ارائه‌شده  بالینی  و  غیربالینی 

شامل موارد زیر است:

مطالعات سم‌شناسی: مطالعات غیربالینی پتانسیل اثرات مضر � 

در دوزهای مختلف را ارزیابی می‌کنند.

داده‌های آزمایش بالینی: TGA داده‌های کارآزمایی‌های انسانی � 

و  مصرف‌ها  منع  نادر،  و  رایج  جانبی  اثرات  تا  می‌کند  تحلیل  را 

یا  مانند کودکان  برای گروه‌های خاص  احتمالی  هرگونه خطرات 

زنان باردار را شناسایی کند.

نظارت پس از عرضه: پس از تأیید یک دارو، TGA از طریق سیستم‌هایی   

نظارت  آن  ایمنی  بر   )AEMS( جانبی1  عوارض  پایش  سیستم  مانند 

می‌کند. این ارزیابی مستمر به TGA این امکان را می‌دهد که اثرات 

جانبی نادر یا پیش‌بینی‌نشده‌ای را که ممکن است تنها پس از استفاده 

گسترده ظاهر شوند، شناسایی کرده و پاسخ دهد.

یا    بالا  خطر  با  داروهای  برای   :)RMP( خطر2  مدیریت  برنامه‌های 

 )RMP( مدیریت خطر  برنامه  یک  باید  ذی‌نفعان  نوآورانه،  داروهای 

را  عرضه  از  پس  احتمالی  خطرات  مدیریت  نحوه  که  دهند  ارائه 

اطمینان حاصل  و  کرده  بررسی  را  برنامه‌ها  این   TGA کند.  مشخص 

می‌کند که به‌طور مؤثر اجرا می‌شوند.

 فرایند جامع ارزیابی و صدور مجوز تولید و عرضه دارو
TGA داروها را از طریق یک فرایند چندمرحله‌ای ارزیابی کرده و از بررسی دقیق 

در هر مرحله اطمینان حاصل می‌کند:

1. Adverse Event Monitoring System
2. Risk Management Plans
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تولید دارو،  فرایند  ذی‌نفعان داده‌های دقیقی شامل  ارسال درخواست: 

اقدامات کنترل کیفیت و نتایج آزمایش‌های بالینی را ارائه می‌دهند.

ارزیابی علمی: کارشناسان متخصص داده‌های ارائه‌شده را با استانداردهای 

استرالیا و بین‌المللی مقایسه می‌کنند. ارزیابی بر روی پروفایل فایده 

خطر1 تمرکز دارد و اطمینان حاصل می‌شود که مزیت دارو بر خطرات 

بالقوه آن غلبه دارد.

کمیته‌های مشورتی: TGA از نهادهای مشورتی مستقل مانند کمیته مشورتی 

داروهاACM( 2( برای ارزیابی بیشتر در موارد پیچیده مشورت می‌گیرد.

 TGA تصمیم‌گیری و تأیید: تنها داروهایی که استانداردهای سخت‌گیرانه

برای کیفیت، ایمنی و کارآیی را رعایت می‌کنند، در فهرست داروهای 

درمانی استرالیاARTG( 3( ثبت می‌شوند. 

 همکاری بین‌المللی برای ایمنی و کیفیت

با نهادهای نظارتی بین‌المللی مانند سازمان غذا و داروی  TGA به‌طور فعال 

آمریکا، EMA اتحادیه اروپا و سازمان بهداشت جهانی )WHO( همکاری می‌کند 

تا استانداردهای کیفیت و ایمنی را به‌طور جهانی هماهنگ کند. این همکاری‌ها، 

همچنین تبادل داده‌های ایمنی حیاتی را تسهیل می‌کنند. برای کسب اطلاعات 

 ،TGA بیشتر در مورد محصول شوگرمتابالانس در وب‌سایت

بارکد روبه‌رو را اسکن کنید.

1. Benefit-risk profile
2. Advisory Committee on Medicines
3. Australian Register of Therapeutic Goods
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گرین نیچر: طبیعت در خدمت سلامتی

برای  نوین  راهکاری  طبیعت،  شفابخش  قدرت  از  الهام  با  نیچر  گرین  برند 

ارتقای سلامت و بهبود کیفیت زندگی ارائه می‌دهد. این برند با ترکیب دانش 

از  فناوری‌های مدرن، مجموعه‌ای گسترده  از  بهره‌گیری  سنتی طب گیاهی و 

مکمل‌های طبیعی و باکیفیت تولید می‌کند. محصولات گرین نیچر که عمدتاً 

از ترکیبات گیاهی و مواد معدنی تهیه شده‌اند، با هدف تقویت سیستم ایمنی، 

التهاب  و  درد  کاهش  و  استخوان‌ها  تقویت  گوارش،  دستگاه  عملکرد  بهبود 

طراحی شده‌اند.

اثبات  به  بالینی  مطالعات  طریق  از  محصولات  این  از  بسیاری  اثربخشی 

بیماری‌ها  از  برخی  بهبود  و  درمان  در  آن‌ها  توانایی  نشان‌دهنده  که  رسیده 

است. گرین نیچر با تأکید بر کیفیت و طبیعی بودن محصولات خود، در تلاش 

به  دستیابی  برای  راهی  و  کرده  کمک  بدن  طبیعی  تعادل  به حفظ  تا  است 

سلامت و تندرستی پایدار ارائه دهد.

فارمد  دایاژن  شرکت  توسط  انحصاری  به‌صورت  ایران  در  محصولات  این 

عرضه می‌شوند.


