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Background and Aim Diabetes is a well-known disease with such complications, as retinopathy, nephrop-
athy, and gastropathy. This study aimed to investigate the effects of thiamine and lead acetate on the 
colon of induced-alloxan diabetic rats; the effects of which become obvious in the treatment or reduc-
tion of tissue complications caused by diabetes.
Methods & Materials In this study, 63 rats weighing 200 g were divided into 9 groups, as follows: 1) Group 
of diabetes+pb acetate 200 ppm; 2) Group of thiamin+pb acetate 200 ppm; 3) Group of thiamine+pb 
acetate 1000 ppm; 4) Group of diabetes+thiamine+Pb acetate 1000 ppm; 5) Diabetes group; 6) Group of 
diabetes+thiamine; 7) Group of diabetes+thiamine+acetate 200 ppm; 8) Group of diabetes+pb acetate 
1000 ppm, and 9) the control group. After 20 days, the study samples were removed from the abdominal 
cavity and the slides were prepared by routine tissue method. Then, the slides were evaluated for stereo-
logical and histomorphometric studies.
Ethical Considerations This study was approved by the Faculty of Veterinary Medicine, Shahrekord Uni-
versity (Code: GRN1M1903). Moreover, all methods used in the present study, including facilitation, were 
conducted per the ethical principles of animal restraint.
Results The mean thickness of mucosa-sub-mucosa suggested significant differences in groups 6 and 7, 
compared to other treatment groups. There was a significant difference in the thickness of the muscle 
layer between the control and all treatment groups except for groups 2, 6, and 7. There was no significant 
difference in the mean thickness of advantia layer in groups 1, 7, and 8, and the control group. The ob-
tained results also indicated a significant difference concerning different layers of colon tissue between 
group 1 and controls.
Conclusion Based on the present research results, thiamine presented enhancing effects on muscle layer 
thickness and adventitia layer thickness. Furthermore, the area of the mucosal layer was not affected by 
the improving effects of thiamine.
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A B S T R A C T

D
Extended Abstract

1. Introduction

iabetes is a well-known disease, i.e., gener-
ally caused by the disorder of insulin hor-

mone metabolism, the disorder of hormone production, or 
the disruption of the production of membrane cell surface 
receptors on its target cells [4]. Diabetes has such complica-
tions as, retinopathy, nephropathy, and the involvement of 
the main peripheral arteries; it presents gastrointestinal mo-
tility disorders [5]. Thiamine is the first known B vitamin 
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in energy supply, fat metabolism, and nucleotides. Besides, 
it plays an essential role as a coenzyme, especially in the 
formation and development of brain cells [8]. The accumu-
lation of lead in the body can have destructive effects on 
the blood, bone marrow, kidney, and gastrointestinal blood 
cells [12]. In a report (Leff 2018), the injection of lead ac-
etate in male mice with diabetes mellitus increased fasting 
blood glucose levels [15]. This study was designed to inves-
tigate the effects of thiamine and lead acetate on the colon 
of diabetic rats.

2. Materials and Methods

In all stages of this research, the ethical principles of 
working with laboratory animals in the laboratory of 
Shahrekord University were considered. This study 
was approved by the Research Ethics Committee of 
Shahrekord Veterinary School. In total, 63 rats with an av-
erage weight of 220-200 g were prepared from the animal 
house of Shahrekord University.

The examined rats were classified into 9 groups, as fol-
lows:

1) Diabetes+acetate group 200 ppm;

2) Thiamine+acetate group 200 ppm;

3) Thiamine group+lead acetate 1000 ppm;

4) Diabetes+thiamine+lead acetate 1000 ppm group;

5) Diabetes group;

6) Diabetes+thiamine group;

7) Diabetes+thiamine+acetate group 200 ppm;

8) Diabetes+acetate group 1000 ppm;

9) Control group.

After 20 days of treatment, the explored rats were anes-
thetized with ether anesthetic and facilitated by human 
methods. The abdominal cavity was opened and the large 
intestine came out of the cavity. Different layers of colon 
tissue, including mucosa, submucosa, muscle, and adven-
titia were examined under a microscope for histology and 
histometric. For stereological evaluation, using point grade, 
the area of different wall layers of the colonic tissue struc-
ture was examined.

3. Results

The morphometric findings revealed that the mean thick-
ness of the mucosal-submucosal layer was the highest in 
treatment group 6 (diabetes+thiamine) and the lowest in 
group 7 (diabetes+thiamine+acetate 200 ppm) (Figures 1 
A, B & C). These results also indicated that these differ-
ences were significant in groups 6 and 7, compared to other 
treatment groups and the controls, except for group 5 (dia-
betic group) concerning analysis at P<0.05. Morphometric 
results revealed a significant difference in the mean thick-
ness of the smooth muscle layer of the colon wall in treat-
ment groups 1 to 8, except for group 2 (thiamine+200 ppm 
lead acetate), compared to the control group (P<0.05). The 
obtained results presented no significant difference between 
the mean thickness of the muscle layer of group 2 and the 
control group (P<0.05). The average area of the mucosal-
submucosal layer data suggested that in groups 1 and 8, 
there was a significant difference, compared to the control 
group (P<0.05); in both of them, a decrease was observed 
in this area. The results of the area parameter study in the 
muscle layer of the colon indicated that only in group 1, 
there was a significant difference, compared to the control 
group (P<0.05). Besides, this difference was in the direction 
of increasing the area.

Examining serous layer surface presented no significant 
difference, compared to the control group (P<0.05). There 
was only a significant difference between the groups of 
diabetes+lead 200 acetate and thiamine+lead 200 acetates 
in this respect.

4. Discussion and Conclusion

The present study investigated the histomorphometric 
changes of different layers of the colon in diabetic rats. 
As the present study revealed, the effects of thiamine and 
lead acetate in two different doses were well evident on the 
colon wall layers. The obtained data highlighted a signifi-
cant decrease in the thickness of the mucosal-submucosal 
layer of groups 1, 7, and 8 (diabetes + acetate 1000 & 200 
groups & diabetes + thiamine + lead acetate 200 groups), 
compared to the control group; this decreasing trend well 
reflects the damaging effects of lead acetate on the thick-
ness of the mucosal-submucosal layer. The results of some 
studies suggested that free radicals are the main cause of 
many disorders in diabetes [21]. The collected results in-
dicated that the thickness of the muscle layer, including 
decreasing changes in group 5 (diabetes) compared to the 
controls. However, Nowak et al. (1995) found that, in con-
trast to the data of the present study, induced experimental 
diabetes increased the thickness of the muscle layer [27]. 
Surface findings from the study of colonic tissue stereology 
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presented that in group 1, the average area of different tissue 
layers was significantly different from the control group. 
These changes signified the effects of diabetes and lead ac-
etate on colon tissue in the direction of increasing (mucosal 
layer area-submucosal) and decreasing (muscle layer area 
and adventitia). The results of another study revealed that 
diabetes caused a peripheral and longitudinal enlargement 

of the colon wall [29]. Considering the induction of experi-
mental diabetes and subsequent administration of thiamine 
in the rats of the treatment group, thiamine, in some of the 
studied groups, has improved effects on muscle layer thick-
ness and adventitia layer thickness. However, the mean area 
of the mucosal layer was not affected by the improving ef-
fects of thiamine.

Figure 1. Representative photomicrograph showing quantitative histomorphometric changes of colon tissues from rats 

Figure A. The micrograph of colonic tissue in the control group 

Note the regular tissue structure of the various layers of the colon wall. Mucous layer (yellow double-sided arrow) with submucosal 
layer (green double-sided arrow) and muscle layer (white double-sided arrow) (hematoxylin and eosin staining; Bar: 50µm).

Figure B. The micrograph of colon tissue in the diabetic group 

Note the disjointed tissue structure of the various layers of the colon wall. The mucosal layer (green double-sided arrow) is well 
visible along with the submucosal layer (black double-sided arrow) and the muscle layer (yellow double-sided arrow) (hematoxylin 
and eosin staining; Bar: 15 µm).

Figure C. Colon tissue micrograph in the group of diabetes + thiamine + acetate 1000 ppm 

Note the tissue structure of the different layers of the colon wall. The mucosal layer (red bilateral arrow) is visible along with the sub-
mucosal layer (black bilateral arrow) and the muscular layer (yellow bilateral arrow) (hematoxylin and eosin staining; Bar: 15 µm).
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زمینه و هدف دیابت بیماری شناخته شده ای است که عوارضی مانند رتینوپاتی، نفروپاتی و گاستروپاتی را به  همراه دارد. این مطالعه به 
منظور بررسی اثر تیامین و استات سرب بر کولون موش های دیابتی شده با آلوکسان طرح ریزی شده است که اثرات آن  در درمان و یا 

کاهش عوارض بافتی ناشی از دیابت آشکار می شود.

مواد و روش ها در این مطالعه 63 عدد موش با میانگین وزنی 5±200 گرم در نُه گروه دسته بندی شدند. 1( گروه دیابت+استات 200 
ppm؛ 2( گروه تیامین+استات ppm 200؛ 3( گروه تیامین+استات سرب ppm 1000؛ 4( گروه دیابت+تیامین+استات سرب 1000 
ppm؛ 5( گروه دیابت؛ 6( گروه دیابت+ تیامین؛ 7( گروه دیابت+تیامین+استات ppm 200؛ 8( گروه دیابت+استات ppm 1000؛ 9( 
گروه کنترل. پس از یک دوره ی بیست روزه، نمونه ها از حفره  شکمی خارج و با استفاده از روش معمول بافتی، اسلایدهایی جهت ارزیابی 

استریولوژی و هیستومورفومتری تهیه شد.

ملاحظات اخلاقی این مطالعه با کد اخلاق GRN1M1903 در دانشکده  دامپزشکی دانشگاه شهرکرد تأیید شده و همه روش های 
به کارگرفته شده در پژوهش حاضر، ا زجمله آسان کشی با رعایت کامل اصول اخلاقی مقید کردن حیوان انجام پذیرفت.

یافته ها میانگین ضخامت لایه  مخاطی زیرمخاطی در گروه های شش و هفت نسبت به سایر گروه های تیمار اختلاف معنا داری 
نشان داد. ضخامت لایه  عضلانی بین گروه کنترل و همه  گروه های تیمار به استثنای گروه های دو، شش و هفت، اختلاف آماری 
با گروه  ادوانتیس در گروه های یک، هفت و هشت اختلاف معنا داری  از خود نشان داد. در میانگین ضخامت لایه   معناداری 
کنترل مشاهده نشد. نتایج نیز بیانگر اختلاف آماری معنا داری در مساحت لایه های مختلف بافت کولون بین گروه یک و گروه 

کنترل بود.

نتیجه گیری با بررسی نتایج حاصل از این مطالعه، به نظر می رسد تیامین اثرات بهبود را در ضخامت لایه عضلانی و ضخامت لایه  ادوانتیس 
به دنبال داشته است. از سوی دیگر، مساحت لایه مخاطی تحت تأثیر اثرات بهبود دهنده تیامین نبود.

کلیدواژه ها: 
تیامین، استریولوژی، 
دیابت، موش، کولون

اطلاعات مقاله:
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تاریخ پذیرش: 14 مهر 1399

تاریخ انتشار: 12 فروردین 1400

مقدمه

اختلال شایعی که به  طور چشم گیر در بیشتر کشورها، از جمله 
ایران به  وفور مشاهده می شود، افزایش قند خون )دیابت( است ]2 
،1[. بر اساس مطالعات اپیدمیولوژیک صورت گرفته، شیوع جهانی 
دیابت در سال 2017 حدود 425 میلیون نفر گزارش شده است 
و همچنین تخمین زده می شود تا سال 2045 این آمار به 629 
میلیون نفر افزایش یابد. به نظر می رسد این افزایش میزان شیوع 
به طور قابل توجهی با تغییرات سبک زندگی، عادت های غذایی 

ناسالم و افزایش میزان چاقی متناسب است ]3[.

این بیماری در دنیا بیماری شناخته شده ای است که به  طور 
کلی به  دلیل اختلال در متابولیسم هورمون انسولین، اختلال در 
تولید هورمون و یا اختلال در تولید گیرنده های سطح غشای 
سلول های هدف آن ایجاد می شود ]4[. عواقب متابولیک دیابت 
به  خوبی شناخته شده است و عوارضی مانند رتینوپاتی، نفروپاتی 
ایجاد کرده و درگیری عروق اصلی محیطی )به  طور وسیع( و 

اختلالات حرکتی دستگاه گوارش را از خود نشان می دهد ]5[. 

از جمله عوارضی که دیابت در دستگاه گوارشی ایجاد می کند 
اسهال،  باعث  می تواند  )که  انتروپاتی  گاستروپارزی،  می توان 
بی  اختیاری مدفوع و یبوست شود( و کبد چرب غیرالکلی را نام 

1. گروه علوم پایه، دانشکده  دامپزشکی، دانشگاه شهرکرد، شهرکرد، ایران.

مقاله پژوهشی

بررسی استریولوژیک لایه های بافتی کولون موش های دیابتی نوع 1 به دنبال مصرف تیامین و 
استات سرب
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ارتباط بین شرایط میکروبی روده و هموستاز بدن و  برد ]6[. 
التهابات مزمن، سبب ایجاد عدم تحمل گلوکز طبیعی می شود. 
در مدل های حیوانی، تغییرات میکروبی روده، هموستاز و التهابات 
بافتی، سبب پیشرفت چاقی و مقاومت انسولینی شده که می تواند 
به دلیل تغییر متابولیسم اسید های چرب در بافت چربی و کبد 

باشد ]7[. 

انرژی،  تأمین  در  شناخته شده    B ویتامین  اولین  تیامین، 
متابولیسم چربی و نوکلئوتیدها بوده و به خصوص در پیدایش 
و تکامل سلول های مغز، نقش مهمی را به  عنوان کوآنزیم ایفا 

می کند ]8[. 

و  شده  جذب  دوازدهه  در  عمدتاً  کوچک،  روده   در  تیامین 
استرهای تیامین به  وسیله  نوکلئوتید پیروفسفاتاز لوزالمعده ای 
یا آلکالاین فسفاتاز لوزالمعده ای هیدرولیز می شود. به این جهت 
توسط  که  داده  تشکیل  را  د-فسفریله شده ای  ساختار  تیامین 
سلول های انتروسیت )سلول های جاذب استوانه ایِ روده کوچک( 
از طریق انتقال دهنده های تیامین در غلظت پایین و از طریق 

انتشار در غلظت بالای تیامین، جذب می شود ]9[. 

نشریات  و  مقالات  بیشتر  در  دیابت  و  تیامین  بین  ارتباط 
قابل  گزارش شده است. تحقیقات نشان داده است که درصد 
توجهی از مباحث پیرامون سلامت )36-47 درصد(، در شرایط 
هایپرگلیسمی )افزایش قند خون ( مانند رژیم غذایی با قند بالا 
سبب کمبود تیامین شده و می تواند ارتباط نزدیکی با دیابت و 

بارداری داشته باشد. 

ذخایر  انجام شد  همکاران  و  توسط لانگ  که  مطالعه ای  در 
تیامین در موش های مبتلا به دیابت کاهش می یابد ]10[. سطح 
تیامین کاهش یافته می تواند نتایجی مانند کاهش فعالیت آنزیم ها، 
تغییر در فعالیت میتوکندری ها، ضعف در متابولیسم اکسیداتیو و 

کاهش تولید انرژی را به  دنبال داشته باشد ]11[. 

تجمع سرب در بدن می تواند آثار مخربی در خون، سلول های 
خونی مغز استخوان، کلیه و دستگاه گوارش ایجاد کند ]12[. 
سمیت سرب ارتباط نزدیکی با سن، جنسیت، میزان و مدت زمان 
تماس با سرب، حلالیت، مراحل اکسیداسیون فلز، درصد اشباع و 

میزان ذخیره سازی دارد ]13[. 

سرب می تواند از طریق جذب پوستی یا تنفس )دم( به وسیله  
ترشحات صفراوی به دستگاه گوارش وارد شده و سبب مسمومیت 
شود ]14[ در گزارشی از لفِت، تزریق استات سرب در موش های 
نر که در آن ها دیابت ایجاد شده بود، باعث افزایش بیان ژن های 
گلوکونئوژنیک و افزایش گلوکز شش فسفاتاز در کبد و همچنین 

افزایش قند خون ناشتا شد ]15[. 

هدف از پژوهش حاضر، بررسی اثر تیامین بر موش های دیابتی 
شده و به دنبال مصرف استات سرب )در دُز متفاوت( از دیدگاه 

بافت شناسی و استریولوژی بود.

مواد و روش ها

حیوانات و شرایط نگه داری

حیوانات  با  کار  اخلاقی  اصول  تحقیق،  این  مراحل  تمام  در 
آزمایشگاهی در آزمایشگاه دانشگاه شهرکرد رعایت شده و توسط 
دامپزشکی شهرکرد  دانشکده  پژوهشی  معاونت  اخلاق  کمیته  

مورد تأیید قرار گرفت. 

تعداد 63 عدد موش با میانگین وزنی220-200 گرم از محل خانه  حیوانات 
دانشگاه شهرکرد تهیه شد. جهت سازگاری موش ها با شرایط جدید، به  مدت 
یک هفته در رطوبت 24 درصد و دمای نسبی 1±22درجه در بهار 1397 با 

سیکل روشنایی تاریکی دوازده ساعته نگه داری شدند. 

به  منظور ایجاد محیط مناسب برای موش ها، کف قفس ها با 
خاک اره پوشیده شد. جهت حفظ بهداشت، قفس ها هر سه روز 
یکبار تمیز شدند. همچنین آب و مواد غذایی به  مقدار کافی در 

اختیار حیونات قرار گرفت. 

گروه بندی

پس از سازگاری موش ها با محیط جدید، حیوانات به  صورت 
تصادفی به نُه گروه )در هر گروه هفت نمونه( تقسیم بندی شدند. 
در ابتدا جهت القای دیابت در دسته  موش های دیابتی )42 سر 
موش(، آلوکسان با دُز 220 میلی گرم بر کیلوگرم وزن بدن به 
با  ساعت  از 72  پس  و  شد  تزریق   )I.P.( درون صفاقی  صورت 
انتخاب چند موش از این دسته به صورت تصادفی، اندازه گیری 
قند خون آن ها در شرایط ناشتا جهت تأیید دیابتی شدن موش ها 
صورت پذیرفت. موش های با قند خون بالاتر از 120 دیابتی در 

نظر گرفته شد.

سپس هفت سر از موش های دیابتی به عنوان گروه دیابت مد 
نظر قرار گرفت و به سایر موش های دیابتی، تیامین و استات سرب 
به تنهایی و همراه با هم مطابق تقسیم بندی که در ذیل ارائه شده 
است، تزریق شد. در آخر گروه های کنترل و تیمار بدین صورت 

قابل جمع بندی است:

 )220 mg/kg گروه 1: به  عنوان گروه دیابت )آلوکسان با دُز
همراه با استات سرب )ppm 200( در نظر گرفته شد.

گروه 2: این گروه به عنوان گروه تیامین )mg/kg 70( همراه با 
استات سرب )ppm 200( در نظر گرفته شد.

گروه 3: به عنوان موش های گروه تیامین )mg/kg 70( همراه 
با استات سرب )ppm 1000( در نظر گرفته شد.

گروه 4: این گروه از موش های دیابتی شده به صورت روزانه 
و خوراکی، تیامین )mg/kg 70( همراه با استات سرب با غلظت 
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ppm 1000 دریافت کردند. 

گروه 5: به عنوان موش های دیابتی در نظر گرفته شد. 

گروه 6: موش های دیابتی شده ای هستند که تیامین را با دُز 
mg/kg 70 به  صورت داخل صفاقی دریافت کردند. 

 70 mg/kg گروه 7: موش های دیابتی شده ای هستند که تیامین را با دُز
به صورت داخل صفاقی و استات سرب را با غلظت ppm 200 به صورت 

خوراکی دریافت کردند.

گروه 8: موش هایی هستند که دیابتی بوده و استات سرب 
خوراکی را با غلظت ppm 1000 مصرف کردند. 

گروه 9: موش هایی هستند که دیابتی نشده و به عنوان گروه 
کنترل در نظر گرفته شدند. 

نمونه گیری

داروی  توسط  موش ها  روزه،  بیست  تیمار  دوره   یک  از  پس 
بیهوشی اتر بیهوش شده و با روش انسانی، آسان کشی شدند. 
سپس حفره  شکمی را باز کرده و روده  بزرگ از حفره خارج و 
بافت های اضافی بر طرف شد. با مشخص کردن ساختار آناتومیکی 
کولون، این اندام در معرض دید قرار گرفت و توسط برش های 
فیزیولوژی  سرم  از  استفاده  با  بافت،  برداشت  و  گرفته  صورت 

شست و شو داده شدند. 

جهت تثبیت بافت مذکور، نمونه ها در ظروف حاوی فرمالین 
مرک بافر 10 درصد قرار گرفته و به  مدت 72 ساعت داخل ظرف 
نگهداری شدند. پس از پارافین دهی و آب گیری، نمونه ها به  وسیله  

دستگاه اتوتکنیکون آب گیری شده و قالب های بافتی تهیه شد. 

با استفاده از دستگاه میکروتوم دوار به ضخامت پنج میکرومتر 
از نمونه ها مقاطع بافتی آماده شد. برش های بافتی آماده شده با 
استفاده از رنگ آمیزی بافتی هماتوکسیلین و ائوزین رنگ آمیزی 
شدند. لایه های مختلف بافت کولون، از جمله مخاط، زیر مخاط، 
عضله و ادوانتیس توسط میکروسکوپ و از نظر هیستولوژی و 
هیستومتری بررسی و ارزیابی شدند. جهت ارزیابی استریولوژیکی 
با استفاده از گرید نقطه ای، مساحت لایه های مختلف دیواره ی 

ساختار بافتی کولون بررسی شد.

یافته ها

در این تحقیق تأثیر تیامین با دُز mg/kg 70 و استات سرب 
در دو دُز متفاوت ppm 200 و ppm 1000 به  تنهایی بر بافت 
کولون بررسی شد. همچنین اثر هم زمان استات سرب و تیامین بر 

موش های دیابتی ارزیابی شد. 

نتایج این مطالعه بر پایه  اندازه گیری ضخامت لایه های مختلف بافتی 
همچون مخاط زیرمخاط، عضله و ادوانتیس در جدول های شماره 1 و 2 

مشخص شده است. تصاویر شماره 1 تا 3 بیان گر ساختار بافتی کولون در 
گروه های مختلف بوده و اندازه های هیستوموفومتری در تصاویر نشان داده 

شده است. 

در گروه کنترل، ساختار بافتی منظم کولون، شامل لایه های 
ادوانتیس در  و لایه   زیرمخاطی، عضلات صافِ دیواره  مخاطی 

نمونه های تهیه شده، مشاهده شد )تصویر شماره  1(. 

دیده  خود  منظم  به  شکل  یادشده  ساختار  داخل  در  پرز ها 
شدند. سلول های استوانه ای به  طور منظم و در حالت طبیعی 
هیستولوژیک خود قابل مشاهده بود. غدد لایبرکوهن نیز به  مقدار 
طبیعی و با آرایش منظم در فاصله  میان قاعده  کرک های روده تا 

ماهیچه  مخاطی قرار داشتند.

یافته های مربوط به ضخامت لایه های بافت کولون

که  داد  نشان  مورفومتریک  یافته های  از  حاصل  نتایج 
میانگین ضخامت لایه  مخاطی زیرمخاطی در گروه تیمار شش 
)دیابت+  تیامین( بیشترین و در گروه هفت )دیابت+ تیامین+  استات 

ppm 200( کمترین مقدار را به خود اختصاص داده بود. 

این نتایج نیز نشان داد که این اختلافات در گروه های شش و 
هفت نسبت به سایر گروه های تیمار و گروه کنترل به استثنای 
 P>0/05 گروه پنج )گروه دیابتی( از لحاظ آنالیز آماری و در سطح

معنا دار بود. 

نتایج مورفومتریک نشان داد که اختلاف آماری معنا داری در 
میانگین ضخامت لایه  عضلانی صاف دیواره  کولون در گروه های 
تیمار یک تا هشت به استثنای گروه دو )تیامین+استات سرب 

 .) P>0/05( نسبت به گروه کنترل وجود دارد )200 ppm

یافته ها مشخص کرد که هیچ گونه اختلاف آماری معنا داری 
بین میانگین ضخامت لایه عضلانی گروه دو و گروه کنترل وجود 
ندارد )P<0/05 (. بررسی میانگین ضخامت لایه ادوانتیس نشان 
داد که این ضخامت در گروه  دو )تیامین+استات( نسبت به گروه 
کنترل افزایش معنا دار و در گروه های تیمار سه، چهار، پنج و 
 ) P>0/05( شش نسبت به گروه کنترل کاهش معنا داری یافته اند

)جدول شماره  1(.

یافته های مربوط به مساحت لایه های بافت کولون

یافته های به دست آمده از آنالیز آماری میانگین مساحت لایه  
مخاط زیرمخاط نشان داد که در گروه های یک و هشت اختلاف 
معناداری نسبت به گروه کنترل در سطح P>0/05 وجود دارد که 

در هر دوی آن ها کاهش مساحت مشاهده شد. 

نتایج حاصل از بررسی پارامتر مساحت در لایه  عضلانی کولون 
نشان داد که تنها در گروه یک اختلاف معنا داری نسبت به گروه 
کنترل در سطح P>0/05 وجود دارد که این اختلاف در راستای 
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افزایش مساحت است. در بررسی سطح لایه  سروزی مشخص 
شد که هیچ اختلاف معنا داری نسبت به گروه کنترل در سطح 
P>0/05 رؤیت نشد و تنها بین گروه های دیابت+ استات سرب 
دویست و تیامین+ استات سرب دویست اختلاف معنا داری وجود 

دارد )جدول شماره ی 2(. 

بحث

مطالعه  حاضر تغییرات هیستومورفومتریک لایه های مختلف 
می کند.  بررسی  را  دیابتی  موش های  در  کولون  تشکیل دهنده  
همچنان که مطالعه حاضر نشان داد اثرات تیامین و استات سرب 
در دو دُز متفاوت به خوبی بر لایه های دیواره  ی کولون مشهود بود. 

جدول 1. مقایسه میانگین ضخامت لایه های مختلف مخاط زیرمخاط، عضله و ادوانتیس در گروه های مطالعاتی کولون موش های نر بالغ بعد از بیست روز تیمار

Pعنوانگروه ها
میانگین±انحراف معیار

)µm( مخاط زیرمخاط)µm( عضله)µm( ادوانتیس

0/2±7/75*1±18/8*2/8±0524/4/ 0<دیابت+ استات سرب ppm 200گروه 1

*0/4±0/99/54±224/5±0544/6/ 0<تیامین+ استات سرب ppm 200گروه 2

*0/4±4/2*۳±4/71۳/6±0540/4/ 0<تیامین+ استات سرب ppm 1000گروه ۳

*0/2±۳/85*1±2/415±0546/6/ 0<دیابت+ تیامین+ استات سرب ppm 1000گروه 4

*0/4±5/۳۳*1/8±4/418/8±05۳5/ 0<دیابتگروه 5 

*0/۳±4/65*1/1±19/2*4/6±0556/5/ 0<دیابت+ تیامینگروه 6

0/6±7/8*1/7±20/2*2/6±05۳0/ 0<دیابت+ تیامین+ استات سرب ppm 200گروه 7

0/6±6/8*1/1±18/6*2/9±05۳0/4/ 0<دیابت+ استات سرب ppm 1000گروه 8

0/۳±2/87/6±۳/728/4±0540/6/ 0<کنترلگروه 9

.)P<0 /05( در هر ستون علامت * بیانگر اختلاف آماری معنی دار با گروه کنترل است

جدول 2. مقایسه میانگین مساحت لایه های مختلف مخاط زیرمخاط، عضله و ادوانتیس در گروه های مطالعاتی کولون موش های نر بالغ بعد از بیست روز تیمار

Pعنوانگروه ها
میانگین±انحراف معیار

)µm2( مخاط زیرمخاط)µm2( عضله)µm2( ادوانتیس

0/08±0/20*0/15±0/42*0/06±050/۳7/ 0<دیابت+ استات سرب ppm 200گروه 1

0/02±0/070/1۳±0/100/29±050/55/ 0<تیامین+ استات سرب ppm 200گروه 2

0/0۳±0/050/17±0/070/19±050/62/ 0<تیامین+ استات سرب ppm 1000گروه ۳

0/01±0/060/19±0/050/19±050/59/ 0<دیابت+ تیامین+ استات سرب ppm 1000گروه 4

0/02±0/050/14±0/060/19±050/6۳/ 0<دیابتگروه 5 

0/04±0/040/20±0/040/22±050/56/ 0<دیابت+ تیامینگروه 6

0/04±0/090/17±0/060/29±050/52/ 0<دیابت+ تیامین+ استات سرب ppm 200گروه 7

0/02±0/0۳0/17±0/010/۳0±050/51/ 0<دیابت+ استات سرب ppm 1000گروه 8

0/05±0/080/15±0/120/21±050/62/ 0<کنترلگروه 9

 .)P>0 /05( در هر ستون علامت * بیانگر اختلاف آماری معنا دار با گروه کنترل است
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کاهش،  صورت  به  چه  و  افزایش  صورت  به  چه  اثرات  این 
نشانه هایی از علائم ترمیمی را به خصوص در گروه تیامین و علائم 
مخرب را در گروه استات سرب وقتی با گروه کنترل مورد مقایسه 
قرار گرفت، نشان داد. از سویی با توجه به نتایج به دست آمده، 
ارزیابی هیستومورفومتریک و استریولوژیک  بافتی در  تغییرات 
در لایه های ساختار بافت کولون و در گروه های مختلف تیمار 
قابل مشاهده بود. بیماری دیابت امروزه یک بیماری شایع در 
سطح جهانی است که با تغییر سبک زندگی، آمار مبتلایان به این 
بیماری رو به افزایش است. این بیماری سبب یکسری اختلالات 
که  می شود  هایپرگلیسمی  سبب  که  شده  بدن  در  متابولیک 

می تواند ناشی از اختلال در ترشح انسولین باشد. 

کاهش  و  پرنوشی  پرادراری،  بیماری  این  کلاسیک  علائم 
که  است  خطرناکی  بیماری  دیابت   .]16[ است  وزن  بی دلیل 
ارگان های مختلفی را درگیر می کند ]17[ که یکی از اثرات مهم 
آن روی لوله گوارشی است ]18[ و علائمی مانند تهوع و استفراغ، 
اختلالات حرکتی روده کوچک و کاهش جذب در روده را شامل 
می شود ]20 ،19[. در تحقیقات انجام شده عقیده کلی بر این 
است که موش های دیابتی به  وسیله استرپتوزوتوسین، مبتلا به 

هیپرفاژی و هیپرپلاژی در روده شدند.

رحمت الله فتاحیان دهکردی و همکاران. بررسی استریولوژیک لایه های بافتی کولون موش های دیابتی نوع 1 به دنبال مصرف تیامین و استات سرب

تصویر 1. میکروفتوگراف نوری تغییرات کمی هیستومورفومتری بافت روده ی موش صحرایی

تصویر الف: میکروفتوگراف بافت کولون در گروه کنترل

 به ساختار بافتی منظم لایه های مختلف دیواره کولون توجه شود. لایه مخاطی )فلش دوسویه زرد( همراه با لایه زیرمخاط )فلش دوسویه سبز( و لایه  ماهیچه ای 
.)Bar: 50µm فلش دوسویه سفید( )رنگ آمیزی هماتوکسیلین و ائوزین؛(

تصویر ب: میکروفتوگراف بافت کولون در گروه دیابتی

 به ساختار بافتی به هم ریخته لایه های مختلف دیواره  کولون توجه شود. لایه مخاطی )فلش دوسویه سبز( همراه با لایه زیر مخاط )فلش دوسویه سیاه( و لایه 
.)Bar: 15µm ماهیچه ای )فلش دوسویه زرد( به خوبی نمایان است )رنگ آمیزی هماتوکسیلین و ائوزین؛

1000 ppm تصویر ج: میکروفتوگراف بافت کولون در گروه دیابت +تیامین + استات

 به ساختار بافتی لایه های مختلف دیواره کولون توجه شود. لایه مخاطی )فلش دوسویه قرمز( همراه با لایه زیرمخاط )فلش دوسویه سیاه( و لایه  ماهیچه ای )فلش 
.)Bar: 15µm دوسویه زرد( قابل مشاهده است )رنگ آمیزی هماتوکسیلین و ائوزین؛

بالف

ج
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معنا دار ضخامت  نشان دهنده ی کاهش  مطالعه  حاضر  نتایج 
لایه مخاط زیرمخاط گروه های یک، هفت و هشت )گروه های 
دیابت+استات هزار و دویست و گروه دیابت+تیامین+استات سرب 
دویست( در مقایسه با گروه کنترل بود که این روند کاهشی، به  
خوبی بیانگر اثرات آسیبی استات سرب بر ضخامت لایه  مخاط 
زیرمخاط است. نتایج بعضی مطالعات، عامل اصلی بسیاری از 
اختلالات در دیابت را رادیکال های آزاد تولید شده می دانند ]21[. 
اگرچه مطالعات بسیاری تأثیرات استات سرب را بر افزایش میزان 
اختلالات رشد عصبی به خوبی آشکار می سازد ]22[، اما هنوز 
مستندات کمی درخصوص تغییرات ناشی از مواجهه با استات 
سرب بر میزان شیوع بیماری های متابولیک همانند دیابت در 

دسترس است. 

مکانیسم های  و  سرب  اثرات  روی  انجام شده  مطالعات  در 
اثرگذاری این ماده  سمی، نشان داده شده  که به  دلیل تمایل سرب 
به پروتئین ها و ظرفیت آن در تحریک کانال های کلسیم و آهن 
باعث مسمومیت با سرب می شود. سرب از طریق القای استرس 

اکسیداتیو به ترکیبات سلولی آسیب وارد می کند ]23-25[. 

از طرفی، نتایج حاصل از مقایسه  گروه کنترل با گروه تیمار دیابت+تیامین 
)گروه شش(، نشان دهنده  روند افزایشی ضخامت لایه  مخاط زیرمخاط بوده 
که می توان آن  را به اثرات ترمیمی مصرف تیامین بر ساختارهای سلولی این 

لایه به  دنبال دیابت القایی نسبت داد. 

با بررسی نتایج حاصل از مطالعه ای که توسط دراید و همکاران 
روی موش های صحرایی ویستار انجام گرفت، به نظر می رسد 
آنزیم های ترشح شده از غدد شیری شتر می تواند در تنظیم سطح 
گلوکز خون و بهبود کارایی کبد، در موش های مسموم شده با 

سرب مؤثر است ]26[. 

یافته ها حاکی از آن است  که ضخامت لایه  عضلانی دستخوش 
تغییرات کاهشی در گروه پنج )دیابت( در مقایسه با گروه کنترل 

شده است )تصویر شماره  2(. 

از سویی در مطالعه ای دیگر که توسط نواک و همکاران صورت 
گرفت، مشخص شد که در مقابل اطلاعات مطالعه  حاضر، دیابت 
تجربیِ القایی، افزایش ضخامت لایه   عضلانی را به  دنبال داشته 
تیمار  به  نظر می رسد که مدت زمان دوره  است ]27[. چنین 
شاید فاکتور مؤثری در ارزیابی و مقایسه  ضخامت لایه عضلانی در 
مطالعه حاضر با مطالعه نواک باشد. همچنین نتایج مشخص کننده  
کاهش معنا دار گروه های سه و چهار در مقایسه با گروه کنترل 
بوده که با تفسیر این یافته ها حدس زده  می شود که در این دو 
گروه یادشده تیامین اثرات ممانعتی خود را در برابر استات سرب 
با دُز ppm 1000 و گروه دیابتی همراه با استات سرب به  خوبی 

اعمال نکرده است )تصویر شماره  3(. 

در نتایج حاصل از مطالعه کریمی پور و همکاران مشخص شد 
که پودر زنجبیل توانسته است از اثرات دیابت بر روده جلوگیری 

در  پرزها  طول  و  عضلانی  لایه   ضخامت  که  به  طوری  کند، 
موش های صحرایی دیابتی درمان شده، در مقایسه با موش های 

گروه کنترل تفاوت آماری معنا داری نداشته است ]27[. 

کاهش  سبب  دویست  تیامین+استات  تزریق  ما  مطالعه   در 
ضخامت عضله شد، در حالی که در گروه های دیابت+استات افزایش 

ضخامت این لایه مشهود بود.

از  ناشی  را  کوچک  روده   تروفیک  تغییرات  مطالعات  برخی 
هیپرفاژی سلول های روده می دادند و علت آن مصرف بیشتر غذا 

توسط موش های دیابتی نسبت به موش های سالم است ]28[. 

در دیابت به دلیل ورود بیشتر غذا به معده شاهد حرکات و 
را علت رشد  ترشح گاسترین  برخی  بوده که  ترشح گاسترین 
قسمت فوقانی روده کوچک می دانند ]29[. مشخص شده است 
که در دیابت پراکسیداسیون، چربی ها افزایش می یابد که خود 

می تواند باعث آسیب بافتی مزمن شود ]30[.

جهت بررسی ساختار دیواره بافت کولون، علاوه بر رهیافت 
مختلف  لایه های  مساحت  اندازه گیری  هیستومورفومتریک، 
دیواره  کولون با استفاده از تکنیک استریولوژی توانست اطلاعات 

فزون تری در مطالعه  حاضر در مورد این ساختار ارائه دهد. 

استریولوژی به شاخه ای از علم ریخت شناسی اطلاق می شود 
که با استفاده از محاسبات عددی، مقاطع دو بُعدی بافتی را به 
محیطی سه بُعدی تبدیل می کند تا به کمک آن ها به محاسبه 
مساحت، حجم و چگالی تقریبی بافت مورد نظر پرداخته شود 

.]31[

با توجه به نتایج مطالعه  پیش رو، می توان چنین بیان داشت 
که در کولون موش های صحرایی دیابتی شده با ماده  آلوکسان 
میانگین  در  کنترل  گروه  با  معنا داری  تفاوت  دیابت(،  )گروه 
مساحت لایه  مخاط زیرمخاط و عضله مشاهده نشد. اندازه گیری 
حاصل از مساحت لایه  مخاط زیر مخاط نشان داد که گروه های 
دیابت+استات دویست و دیابت+استات هزار اختلاف معنا داری 
در  داشتند.  کاهش مساحت  در جهت  کنترل  گروه  به  نسبت 
دیابت+استات  گروه  در  تنها  عضلانی  لایه   مساحت  محاسبه 

دویست افزایش مساحت نسبت به گروه کنترل دیده شد.

یافته  سطح سنجی از بررسی استریولوژی نشان داد که در گروه 
به گروه  بافتی نسبت  یک میانگین مساحت لایه های مختلف 
کنترل تغییر معنا دار داشته است. این تغییرات در جهت افزایش 
)مساحت لایه  مخاط زیرمخاط( و در جهت کاهش )مساحت لایه  
عضلانی و ادوانتیس( بیان گر اثرات دیابت و استات سرب بر بافت 

کولون است. 

با توجه به کاهش ضخامت لایه  مخاط زیرمخاط در گروه اول 
نسبت به گروه کنترل می توان انتظار داشت که میانگین مساحت 
این لایه نیز به تبع کاهش ضخامت، کاهش یابد و نتایج به دست آمده، 
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این یافته را به  خوبی نشان می دهد؛ بنابراین تغییر میانگین ضخامت 
در لایه  مخاط زیرمخاط همگام با تغییر میانگین مساحت این لایه 

بوده و هم خوانی این دو فاکتور کاملًا مشهود است. 

نتایج مطالعه  دیگری نشان داد که دیابت باعث افزایش محیطی 
و طولی دیواره  روده بزرگ شد ]27[، همچنان  که در مطالعه  
حاضر در گروه های دیابت+استات هزار و دویست افزایش مساحت 

لایه  عضلانی مشاهده شد. 

نتیجه گیری 

چنان می توان نتیجه گرفت که با توجه به القای دیابت تجربی 
و به  دنبال آن تجویز تیامین در موش های گروه تیمار، تیامین 
در برخی از گروه های مورد مطالعه اثرات بهبود در ضخامت لایه  
عضلانی و ضخامت لایه  ادوانتیس را ایجاد کرده است. از سوی 
دیگر میانگین مساحت لایه  مخاطی تحت تأثیر اثرات بهبود دهنده 

تیامین نبود.

ملاحظات اخلاقی

پیروی از اصول اخلاق پژوهش

این مطالعه با کد اخلاق GRN1M1903 در دانشکده  دامپزشکی دانشگاه 
شهرکرد تأیید شده و همه روش های به کارگرفته شده در پژوهش حاضر، 
ا زجمله آسان کشی با رعایت کامل اصول اخلاقی مقید کردن حیوان انجام 

پذیرفت.

حامی مالی

معاونت های محترم پژوهشی دانشکده  دامپزشکی و دانشگاه 
شهرکرد، تأمین مالی این پژوهش را بر عهده داشتند.

مشارکت نویسندگان

تحقیق  نورایی؛  سورن  و  فتاحیان  رحمت الله  مفهوم سازی: 
و  ویراستاری  یدالهی؛  البرز  و  فتاحیان  رحمت الله  بررسی:  و 
رحمت الله  و  یدالهی  البرز  نورایی،  سورن  نوشته:  نهایی سازی 
فتاحیان. همچنین تمامی نویسندگان دارای معیارهای استاندارد 
ناشران  بین المللی  کمیته  پیشنهادهای  اساس  بر  نویسندگی 

مجلات پزشکی )ICMJE( بودند. 

تعارض منافع

طبق نظر نویسندگان هیچ گونه تضاد منافعی در پژوهش حاضر 
وجود ندارد.

تشکر و قدردانی

نویسندگان مقاله حاضر، بر خود لازم می دانند که از کارشناسان 
و  پاتولوژی  هیستو  و  فارماکولوژی  فیزیو  آزمایشگاه  پرسنل  و 

همچنین از معاونت محترم پژوهشی دانشکده و دانشگاه شهرکرد 
که امکانات لازم را جهت اجرا و پیش برد این تحقیق در اختیار ما 

قرار دادند و مارا یاری کردند، تشکر و قدردانی کنند.
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