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  6/7/85:  پذیرش مقاله،8/1/85: دریافت مقاله
Ø در بسیاري ازکشورها رایج میباشد ولی در حال حاضر در ) عده رژیم کم و( گرچه مصرف سه و کمتر از سه وعده در روز : مقدمھ

تا . مشاهده میگردد) رژیم پر وعده(کشورهاي غربی گرایش فزاینده اي به سوي تعداد وعده هاي غذایی بیشتر ولی با حجم کمتر
همچنین اطلاعات .  نگرفته استبحال ، اثرات تعداد وعده هاي غذایی بر ایمنی هومورال در حیوانات آزمایشگاهی مورد بررسی قرار

هدف از مطالعه حاضر . انسانی و حیوانی در مورد اثرات تعداد وعده هاي غذایی بر روي میزان انسولین سرم نیز  ضد و نقیض است
طالعه همچنین در م. بررسی اثرات تعداد وعده هاي غذایی  بر پروفایل ایمونوگلوبولین ها براي اولین بار روي موش صحرایی می باشد

   .اخیر، اثر تعداد وعده هاي غذایی روي میزان انسولین سرم نیز مورد بررسی قرار خواهد گرفت
Ø ماده از نوع  صحراییموش 30در یک مطالعه تجربی قبل و بعد مدل حیوانی،  :مواد و روش ها Wistar هفته سن 11 با 

حیوانات غذاي یکسان را . مساوي تقسیم گردیدندی به دو گروه کاملاًو به طور تصادف روز دوره سازگاري وزن 10بعد از )  گرم15±210(
 6 شب و 9 وعده در ساعات 2و  یا بصورت ) رژیم پر وعده( بعد از ظهر 6 ساعت یکبار از ساعت 2 وعده به فواصل هر 8یا بصورت 

جهت اندازه گیري میزان . ه خون گرفته شداز هر حیوان قبل و بعد از مداخل.  روز دریافت نمودند60به مدت ) رژیم کم وعده ( صبح 
 صورت Student’s t-testتجزیه و تحلیل داده ها با روش آماري .  استفاده گردیدELISA سرم از يانسولین و ایمونوگلوبولین ها

  .پروژه تحقیقاتی توسط کمیته اخلاق پزشکی دانشگاه علوم پزشکی تبریز مورد مطالعه و به تصویب رسید. گرفت 
Ø 05/0(هر دو رژیم غذایی باعث کاهش غیر معنی داري  :فته هايا> P (   در مقادیر انسولین وIgA روز 60 سرم بعد از 

گرچه در هر دو رژیم غذایی میزان انسولین سرم بطور غیر معنی دار کاهش پیدا کرده بود، اما درصد کاهش . مداخله  گردیدند
 سرم در هر دو رژیم IgGو IgMمیزان  ). -%3/2 در برابر-%3/5(یشتر بود در رژیم پر وعده در قیاس با رژیم کم وعده ب

 )>05/0p( اما اختلاف بین دو رژیم قبل و بعد از مداخله معنی دار ،افزایش پیدا کرده بود  ) P >05/0(غذایی بطور معنی داري
 اما درصد افزایش ،ایش پیدا کرده بودافز  ) P >05/0( سرم بطور معنی داريIgGو IgMگرچه، در هر دو گروه  میزان  .نبود

 و  IgMبراي % 7/28در مقابل% 37و % 38در مقابل % 56به ترتیب (در رژیم پر وعده در قیاس با رژیم کم وعده بیشتر بود
IgG  05/0(دریافت آب و غذا بطور غیر معنی داري). سرم> P (  در رژیم کم وعده در قیاس با رژیم پر وعده کمتر بود.  
Ø بر روي میزان انسولین،  اثرات بهتريرژیم غذایی پر وعده :نتيجه گيري و بحث  IgM و IgG سرم نسبت به رژیم   

  . توصیه میگردد روي انسان و حیوانات بیشتر در این زمینهقتحقی .کم وعده دارد
 تعداد وعده هاي غذایی ، ایمونوگلوبولین ها، انسولین سرم، موش صحرایی :واژه هاي كليدي
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  مقدمه
وظیفه سیستم ایمنی حفظ و حمایت بدن در مقابل 

. میکروارگانیسم ها و بیماریهاي تهدید کننده سلامتی میباشد
این مکانیسم میتواند در دو دسته ایمنی غیر اختصاصی یا 

اختلال در  ).1(ذاتی و ایمنی اختصاصی یا اکتسابی قرار گیرد
چربیهاي خون و ایمنی ذاتی می تواند  در نتیجه اختلال در 

مقاومت در برابر انسولین باشد که خود تسریع کننده 
از طرف ). 2(آتروسکلروزیس یا بیماري تصلب شرائین است

دیگر نتایج بعضی تحقیقات نشان می دهند که چاقی  و 
افزایش بعضی از فاکتورهاي خون مثل انسولین و کلسترول 

 سلامتی عامل خطر عمده براي بعضی بیماریهاي تهدید کننده
در بسیاري ازکشورها گرچه مصرف سه و کمتر ). 3(می باشند 

رایج میباشد ولی در ) رژیم کم وعده ( از سه وعده در روز 
 در کشورهاي غربی گرایش فزاینده اي به سوي ،حال حاضر

) رژیم پر وعده(تعداد وعده هاي غذایی بیشتر ولی با حجم کمتر
  ).4( است

داده اند که رژیم پر وعده  نشان مطالعات زیادي قبلاً
اما بر طبق ). 6و5(همراه با کاهش مقادیر انسولین سرم است

تغییر تعداد وعده هاي غذایی ) 7-10(نظر بعضی از محققین
   به تغییرات معنی داري در میزان انسولین سرم منجر

حاکی از افزایش ) 11(فقط یک مطالعه حیوانی. نمی گردد
از جمله دلایل این . م وعده استمیزان انسولین سرم در رژیم ک

نتایج ضد و نقیض در مطالعات قبلی را میتوان به عدم اطلاعات 
 ، تنوع روشهاي مورد استفاده،کافی در مورد غذاهاي مصرفی

 نبود کنترل دقیق مطالعات رژیمی و ،مدت زمان کوتاه مطالعه
عدم تعریف قابل قبولی از زمان وعده هاي غذایی درمطالعات 

یک راه جهت غلبه بر این مشکلات ). 13و12(دانستانسانی 
  .استاستفاده از حیوانات آزمایشگاهی 

کیفیت و (با وجود گزارشات متعدد در مورد اثرات تغذیه 
محرومیت رژیمی بر سیستم  محدودیت و ،گرسنگی،)کمیت

 تا به حال هیچ  ،)14- 16(ایمنی در مدلهاي انسانی و حیوانی

تعداد،  (تعداد وعده هاي غذاییمطالعه اي در مورد اثرات 
روي ) هاي خورده شده در هر وعدهزمان، کیفیت و کمیت غذا

در مطالعه حاضر  بنابراین، .سیستم ایمنی هومورال نشده است
رژیم پر وعده و (براي اولین بار اثرات تعداد وعده هاي غذایی 

بر پروفایل ایمنی هومورال در موش صحرایی ) رژیم کم وعده
اثر تعداد وعده هاي غذایی بر . ی قرار می گیردمورد بررس

 . نیز مورد بررسی قرار خواهد گرفت سرممیزان انسولین

  مواد و روش ها
به منظور این مطالعه تجربی قبل و بعد مدل حیوانی، 

 هفته سن و وزن 11با  1ویستار ماده از نوع  صحراییموش 30
ه علوم ز پرورش حیوانات دانشگاک گرم از مر210 ±15اولیه 

جدید  سازگاري با محیط جهت.   تبریز فراهم گردیدندکیپزش
 يحیوانات مورد مطالعه غذا تمامی ،2يیا دوره  سازگار

 روز 10خودشان را با دسترسی آزاد به آب بمدت  استاندارد
حیوانات در طول مدت مطالعه، در درجه . دریافت کردند

 اریکیل تکدرصد ، سی 50 ±  10، رطوبت oC2 ± 22حرارت 
 شب بعنوان ساعات 7 صبح تا 7(  ساعت12روشنایی ـ 

و تهویه  )  صبح بعنوان ساعات تاریکی7 شب تا 7روشنایی و 
جهت تعیین متوسط دریافت غذایی  .مناسب نگهداري شدند

 ي دریافت غذايروزانه هر حیوان، در سه روز آخر دوره سازگار
گرم در  20 ±74/0بطور متوسط(روزانه هرحیوان ثبت گردید 

بطور سپس حیوانات مورد مطالعه ). یوان هر حيروز به ازا
پر وعده  و گروه کم   تایی شامل گروه15 به دو گروه یتصادف

 عصر 6در پایان دوره سازگاري ساعت . گردیدندوعده  تقسیم 
در دسترس  3 برداشته شد اما آب بصورت آزادغذا از قفس ها

ه با اتر بیهوش و نمون ساعت بعد ، حیوانات 12. حیوانات بود
. هاي خون از سینوسهاي گوشه چشم هر حیوان گرفته شد

 و بعد از لخته شدن در ي آزمایش جمع آوريخون در لوله ها
 .گردید سانتریفیوژ  دقیقه15درجه حرارت آزمایشگاه، بمدت 

                                                
1. Wistar 2. Acclimatization period 
3. Ad libitum 
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 ،IgMآنگاه سرم جدا وتا  زمان آنالیز جهت  تعیین میزان 
IgG، IgAقادیر پایه، در دماي  و انسولین بعنوان مoC80- 

  .نگهداري گردید
   به منظور انطباق حیوانات با برنامه هاي غذایی مورد 

در  گرم غذا در هر روز 20دا مقدار استفاده در مطالعه ، ابت
گروه پر وعده ، غذاي . دسترس هر حیوان قرار گرفت 

 وعده غذاي کوچک با فواصل 8دریافتی خود را در قالب 
زمان دریافت اولین وعده  .دریافت نمودند ت ساع2زمانی 

  در مورد گروه  .  بود18غذایی براي این گروه ساعت 
 وعده 2 گرم غذاي روزانه هر حیوان ، در قالب 20کم وعده  

  زمان دریافت . غذایی در دسترس حیوانات قرار گرفت
   و زمان دریافت دومین 21اولین وعده غذایی ساعت 

  و مدت زمان لازم براي مصرف  صبح6وعده غذایی ساعت 
  . براي این گروه  یک ساعت و نیم بود غذا در هر وعده

  مقادیر جهت تعیین دوره سازگاري براي این دو رژیم غذایی،
ترازوي  خورده شده روزانه هر حیوان در هر گروه با

 .گیري وثبت گردید گرم اندازه 1/0با دقت  1سارتوریوس
ه در روز هشتم بعد از شروع ک  گرم بود15 ،2مقادیر برابر

ادامه برنامه، بر اساس غذاي مصرفی . مداخله بدست آمد
 گرم در روز به ازاي 15( 3پلاتوبدست آمده در حالت 

در روز شصتم . تداوم داشت روز 60به مدت ) هرحیوان
 از تمام حیوانات خون گرفته شد و مقادیر مجدداً مداخله،

IgM، IgA، IgG مقادیر آب . ن گردیدانسولین سرم تعیی و
جهت اندازه .ه گیري گردیدزو غذاي مصرفی نیز هر روز اندا

 ELISA و انسولین سرم از IgM، IgG، IgAگیري میزان 
 يمقایسه داده ها با استفاده  از روش آمار. استفاده شد

ل تحقیق کپروت. صورت گرفت 4نت تی تست دوتاییداستیو
 تبریز کیپزشتوسط کمیته اخلاق پزشکی دانشگاه علوم 

  .ید قرار گرفتأیمورد مطالعه و ت

  2   یافته ها
 8روند دریافت غذا در دو گروه  از حیوانات در طی اولین 

نتایج .   ارائه گردیده است1روز بعد ازشروع مداخله در   شکل 
این شکل بیانگر آن است که دریافت غذا درهفتمین و هشتمین 

 از حیوانات به سطح روز بعد ازشروع مداخله در هر دو گروه
  . رسیده است)  گرم در روز به ازاي هر حیوان 15(ثابت 
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مقادیر دریافت غذا در گروههاي پر وعده و کم  -1 شماره شکل 
   روز بعد از مداخله8وعده در طی اولین 

  
مقادیر آب و غذاي دریافتی حیوانات در طی دوره مطالعه 

 ، 1بر اساس جدول شماره  .ئه شده است ارا1در جدول 
میانگین دریافت روزانه غذا و آب براي هر حیوان در طی شصت 

 69/14 ±52/0روز مطالعه، به ترتیب براي گروه پر وعده برابر با 
 میلی لیتر و براي گروه کم وعده برابر با 15/30  ±28/3گرم و 

قایسه م.  میلی لیتر بود52/29 ± 42/3 گرم و 95/13 ± 07/1
میزان غذا و آب دریافتی قبل و بعد از مداخله، در هر دو گروه 

 ،IgM، IgAمقادیر  .تفاوت معنی داري با یکدیگر نداشتند

IgG و انسولین سرم در هر دو گروه از حیوانات قبل و بعد از
بر اساس یافته هاي این .  ارائه شده است2مداخله در جدول 

 غیر معنی داري جدول هر دو رژیم غذایی باعث کاهش
)05/0P>  (  در مقادیر انسولین وIgA سرم بعد از شصت روز 

تفاوت معنی دار در مقادیر انسولین و  .مداخله گردیده بودند

                                                
1. Sartorius  
2. Corresponding value 
3. Plateau level 
4. Student’s paired t-test 
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IgAسرم قبل و بعد از مداخله در هر دو گروه مشاهده نگردید  .
  گرچه در هر دو رژیم غذایی میزان انسولین سرم بطور 

اما درصد کاهش در رژیم  ده بود،غیر معنی دار کاهش پیدا کر
 در -%3/5(پر وعده در قیاس با رژیم کم وعده بیشتر بود 

   ).-%3/2برابر
 سرم در هر دو رژیم غذایی بطور IgGو  IgMمقادیر  

افزایش پیدا کرده بود اما این اختلاف  ) >05/0P(معنی داري 
قبل و بعد از مداخله بین گروهها به لحاظ آماري معنی دار 

گرچه در هر دو گروه از حیوانات مورد مطالعه میزان . دبون
IgM و IgG  سرم بطور معنی داري افزایش پیدا کرده بود،اما 

 سرم در رژیم پر وعده در  IgG و IgMدرصد افزایش میزان 
در % 37و % 38در برابر % 56(قیاس با رژیم کم وعده بیشتر بود

  ). سرم IgG و IgMبه ترتیب براي میزان % 7/28برابر 
مقایسه میزان دریافت غذا و آب بین دو گروه از  -1جدول شماره 

  aحیوانات مورد مطالعه
 دریافت آب دریافت غذا گروه

  b 52/0±69/14پر وعده 
)2/15-2/14( 

28/3±15/30  
)4/33-1/26( 

  b c07/1±95/13کم وعده
)0/15-9/12( 

c42/3±52/29  
)9/32-1/26( 

a-   ارقام بر اساس±SD Mean بیان شده اند.  
b - 15N=در هر گروه   
c -   05/0(اختلاف غیر معنی دارP> (بین دو گروه 

  
  a قبل و بعد از مداخله در دو گروه از حیوانات مورد مطالعهIgAوIgM،IgGمقادیر انسولین، -2جدول شماره 

a-   ارقام بر اساس±SD Meanبیان شده اند .  d -   05/0(اختلاف معنی دارP< (بین قبل و بعد از مداخله  
b - 15N=در هر گروه   e - 05/0(اختلاف غیر معنی دارP> (روهبین دو گ  
c -  05/0(اختلاف غیر معنی دارP> (بین قبل و بعد از مداخله  
  

   نتیجه گیري وبحث
عد از غذا در بیماران افزایش میزان انسولین سرم ناشتا و ب

در  ).17( یکی از علل سکته قلبی گزارش شده است غیر دیابتی
ثیر تعداد وعده هاي غذایی بر میزان انسولین سرم أارتباط با ت

) 6، 5( بعضی از محققین. اشدبد و نقیض می گزارشات ض
معتقدند که میزان انسولین سرم در رژیم پر وعده در قیاس با 

 )5( و همکاران 1جنکینز. رژیم کم وعده کاهش پیدا می نماید
  کاهش معنی دار در میزان انسولین سرم در رژیم پر وعده 

 ) روز وعده در3(در مقایسه با رژیم کم وعده )  وعده در روز17(
  کاهش میزان انسولین سرم در طی رژیم . را گزارش نمودند

 به کاهش خطر بیماریهاي قلبی پر وعده ممکن است مستقیماً

نشان می دهند ) 18-20(نتایج تحقیقات . عروقی کمک نماید
که انسولین لیپوژنز را در بافتهاي عروقی تحریک و رشد و 

  قی افزایش تکثیر سلولی را در سلولهاي صاف دیواره عرو
  در مطالعه حاضر هر دو رژیم غذایی باعث کاهش  .می دهد

 روز 60 میزان انسولین سرم بعد از )>05/0p(غیر معنی دار 
اما اختلاف معنی دار در میزان انسولین  مداخله شده بودند،

عدم  .سرم بین گروهها قبل و بعد از مداخله مشاهده نگردید
 ثیر رژیم هايأن سرم منبعث از تاختلاف معنی دار در میزان انسولی

نیز گزارش ) 7-10(کم و پر وعده توسط دیگر تحقیقات انسانی 
ثیر رژیم هاي سه أعدم ت )8(و همکاران 23آرنولد. شده است

                                                
1. Jenkins 2. Arnold 

 انسولین
Pmol/L 

IgM 
mg/dl 

IgG 
mg/dl 

IgA 
mg/dl 

 بعد قبل بعد قبل بعد قبل بعد  قبل گروه
 b 4/11±2/121 پر وعده

)5/132-9/109(  
c4±7/114  

)7/118-7/110( 
8/0±3/5  
)1/6-5/4( 

d8/1±3/8  
)1/10-5/6( 

5/1±2/7  
)7/8-7/5( 

d7/1±9/9  
)6/11-2/8( 

4±7/7  
)7/10-7/3( 

c5/3±7  
)5/10-5/3( 

  b e5/18±5/118 کم وعده
)8/136-2/100( 

e,c 2/8±8/115  
)9/123-7/107( 

e4/1±2/5  
)6/6-8/3( 

d,e2±2/7  
)4/9-0/5( 

e2/2±8  
)2/10-8/5( 

d,e9/1±3/10  
)2/12-4/8( 

e6/2±9/7  
)5/10-3/5( 

e,c 4±8/6  
)8/10-8/2(  
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) رژیم پر وعده(و نه وعده در روز ) رژیم کم وعده(وعده در روز 
نمودند که نتایج این تحقیق را گزارش بر میزان انسولین سرم 

ر حال،  هبه .راستا با نتایج تحقیق حیوانی اخیر می باشدهم 
گرچه در مطالعه حاضر در هر دو رژیم غذایی میزان انسولین 
سرم بطور غیر معنی دار کاهش پیدا کرده بود ، اما درصد 
کاهش در رژیم پر وعده در قیاس با رژیم کم وعده بیشتر بود 

   ).-%3/2 در برابر-3/5%(
 ثیر محرومیتأنی و حیوانی در مورد تمطالعات انساهرچند 

شدید تغذیه اي بر سطوح ایمنی هومورال کم بوده و نتایج نیز 
اما تاکنون هیچگونه تحقیقی در مورد  ضد و نقیض می باشد،

اثرات تعداد وعده هاي غذایی بر سیستم ایمنی هومورال در 
گزارش ) 16( و همکاران 1کلی .حیوانات انجام نشده است

 سرم بطور معنی داري IgGو IgA میزان نمودند که 
)05/0p< (  در اثر محدودیت انرژي در زنان مبتلا به افزایش

محدودیت انرژي در این تحقیق . وزن کاهش پیدا می نماید
و  2 اومزوا .ثیر قرار نداده بودأ سرم را تحت تIgMمیزان 

 سرم در IgMو  IgAکاهش معنی دار  میزان )  21(همکاران
انرژي روزانه بعنوان گروه  %60خوردن (اثر محدودیت انرژي 

را در یک مطالعه ) بصورت آزاد(در قیاس با گروه کنترل ) شاهد
نتایج یک تحقیق انسانی  از طرف دیگر .حیوانی نشان دادند

 سرم در اثر IgGبیانگر افزایش غیر معنی دار میزان ) 14(
 مطالعه حاضر، هر دو رژیم در. گرسنگی در افراد چاق می باشد
 و IgMدر میزان ) >05/0p(غذایی باعث افزایش معنی دار 

IgG  05/0( سرم و کاهش غیر معنی دارp<(  در میزانIgA 
  اختلاف معنی داري بین دو . روز مداخله گردیدند60سرم بعد از 

 سرم قبل و بعد از IgA و IgM ،IgGرژیم غذایی در میزان  
گرچه در مطالعه حاضر در هر دو گروه .دیدمداخله مشاهده نگر

  سرم بطور  IgG و IgMاز حیوانات مورد مطالعه میزان 

اما درصد افزایش میزان  ،معنی داري افزایش پیدا کرده بود
IgM و IgG  سرم در رژیم پر وعده در قیاس با رژیم کم وعده 

به ترتیب % 7/28در برابر % 37و % 38در برابر % 56(بیشتر بود
بنظر می رسد که گرسنگی ).  سرم IgG و IgMاي میزان بر
ثیرات یکنواخت بر نسبت به تأثیرات متعددي  مدت کوتاه تأاب

  .وظایف سیستم ایمنی دارد

  نتیجه گیري 
گرچه اختلاف معنی داري بین رژیم پر وعده و کم وعده 

 و انسولین سرم  مشاهده IgM ، IgG  ،IgAدر مورد میزان  
حاکی از  هاي  بدست آمده از تحقیق  یافتهکل  ولی در ،نگردید

 IgMنتایج بهتر رژیم غذایی پر وعده  بر روي میزان انسولین ، 
 گرچه ما یاندر پا. است سرم نسبت به رژیم کم وعده IgGو 

استفاده از مدل افزایش تعداد وعده هاي غذایی را که در این 
که این مدل تحقیق ارائه کردیم دفاع نمی نمائیم، اما معتقدیم 

 تحقیقات بیشتر انسانی نهایتاً. یک اصل مهمی را بیان می دارد
  .جهت اثبات و توضیح این مدل مورد نیازمی باشدحیوانی و

  4   تقدیر و تشکر
 -حمایت مالی این تحقیق توسط مرکز تحقیقات کاربردي

داروئی و دانشکده بهداشت و تغذیه دانشگاه علوم پزشکی تبریز 
  صمیمانه از مسئولین محترم سپاسگزاري صورت گرفت که 

  .می گردد

                                                
1. Kelley   2. Umezawa   
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