
 ي علمــي، پژوهشــي دانشـگاه علــوم پزشــکي زنجــان مجلــه

 ٤٩ تا ٣٦صفحات , ١٣٩٦رداد و تير ـخ, ١٠٩ي  ارهـشم, ٢٥ي  ره دو

  
کنترل  مزمن يسميپرگلي از هي ناشيه در نفروپاتين بر عملکرد کلي کروسير محافظتيتاث

 ييدر موش صحرانشده 
  ۲دکتر محمد تقي محمدي ،۱ بيگيياريحبيب 

  Mohammadi.mohammadt@yahoo.com    تهران، االله هيبق يپزشک علوم دانشگاه، ي پزشکي دانشکده، کيزيوفيب و يولوژيزيف گروه :لئومس ي يسندهنو
  ١/٦/٩٥ :    پذيرش  ٩/١٠/٩٤: دريافت

  

  دهيچک
 ـ دي نفروپـات يولوژيزي در پـاتوف ي مهم ـ بـسيار و نقـش يداتياکس ، التهاب و استرس   يطبق مطالعات قبل  : نه و هدف  يزم   هـدف از ايـن  .  دارنـد يابتي

 ـ، بـر عملکـرد کل  يدان قـو ياکس يک ضدالتهاب و آنتيعنوان  ن بهي کروسياثرات محافظتمطالعه بررسي    ـ يداتياکـس  ه و اسـترس ي  يو در مـدل تجرب
  .بود يابتي دينفروپات
  م شـدند ي بـه چهـار گـروه تقـس    يطـور تـصادف   بـه ) گـرم  ۲۲۰ تـا  ۱۹۰(ستار ي نر نژاد ويي صحرايها  موشي تجربي ن مطالعهيدر ا : يبررس روش

)۶=n گـرم بـر کيلـوگرم    ميلـي  ۴۰ن ي استرپتوزوتوسيديور ق داخليها با تزر موش.  درمان شدهيابتي، ديابتينرمال، نرمال درمان شده، د):  هرگروه 
در . افت کردنـد ي به مدت هشت هفته دريفاقص  به صورت داخل  گرم بر کيلوگرم    ميلي ۴۰ن را با دوز     يوانات درمان شونده کروس   يح.  شدند يابتيد
 ـآلده يد زان مالون ين م يهمچن.  شدند يآور ن سرم جمع  ينيتازان گلوکز و کر   ي م يابي جهت ارز  ي خون يها ان مطالعه، نمونه  يپا تـرات  يو ن) MDA(د ي
  .ده شدي سنج نيزهيکل
 ـوانات دين ح ينيتادار کر  يش معن يباعث افزا ) تريل يليم صد در   گرم يلي م ۴۰۰بيشتر از گلوکز خون   ( مزمن   يسميپرگلايه: ها افتهي  ۵۱/۴±۴۵/۰ (يابتي

 منجر به کـاهش  يسميپرگلاين هيهمچن). P>۰۰۰۱/۰(د يگرد) ليتر گرم بر دسي    ميلي ۷۲/۰±۰۹/۰(سه با گروه نرمال     يدر مقا ) ليتر گرم بر دسي   ميلي
 ۲۲/۱۰±۵۴/۰(نسبت به گروه نرمـال    ) گرم پروتئين   ميکروگرم بر ميلي   ۱۳±۱۹/۰(د  يآلده يد د مالون يش تول يهمراه افزا  به) درصد ۳۷(ترات  يمقدار ن 

، )P>۰۰۰۱/۰(، )ليتـر  گـرم بـر دسـي     ميلي۱۲/۱±۱۳/۰(ن سرم ينيتازان کري سبب کاهش ميدار يطور معن ن بهيکروس. ديگرد) ليتر گرم بر دسي  ميلي
 درمـان  يابتي ديها  در موشدرصد۲۹ تا يدار يطور معن د بهيآلده يد  مالون مقداردر نهايت .  شد يابتيوانات د يدر ح ) درصد ۹(همراه گلوکز سرم     به

  ).P>۰۰۰۱/۰(افت يوانات درمان نشده کاهش يسه با حيشده در مقا
ز  ايريدها در جلوگيپيون ليداسيو و کاهش اکسيداتياکس ق مهار استرسين از طريرسد کروس ين مطالعه، به نظر مي ايها افتهيبر اساس : يريگ جهينت

  .   نقش دارديابتي دينفروپات
  يسميپرگلايو، هيداتي، استرس اکسيابتي دين، نفروپاتين، کروسيريابت شيد: يديکلواژگان 

  
  مقدمه

ش يابت در جهان به سـرعت رو بـه افـزا    ي د يماريوع ب يش     
 ـ حـدود  ۲۰۵۰شـود تـا سـال     ي م ينيب شياست و پ     ک سـوم  ي

  
  

  
 ـا. )۱(مبتلا شوند   ابت  يبه د ت جهان   يجمع  مـزمن  يمـار ين ب ي
   اسـت کـه از   ي فراوانيعروق يک و قلبي عوارض متابوليدارا
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 ينفروپـات . )۲( اشاره نمود    يتوان به نفروپات   يها م  ن آن يتر مهم
ه و عامـل از  ي ـب بـه کل يل آس ـي ـن دلايتر ي از اصل  يکي يابتيد

 محسوب  يابتيماران د يها در ب   هي عملکرد کل  يدست رفتن دائم  
 ـ ايولوژيزي در خصوص پاتوفياديلعات ز مطا. )۲(شود   يم ن ي
ن يها در ح هي که در ساختار و عملکرد کل ييها بي و آس  يماريب
ها شـامل    بين آس يا. د انجام گرفته است   يآ يوجود م ه  ابت ب يد

م ي، ضـخ يبـروز توبـول  يت، في پودوس يها از دست رفتن سلول   
 يش حجـم فـضا  ي، افـزا ي و توبوليه گلومرول ي پا يشدن غشا 

 ـ کل ي عروق ـ يها بي آس ال،يمزانش  ـيه و ه  ي  ي گلـومرول  يپرتروف
 ـ پ يدر ط ـ . )۳(باشند   يم ابـت،  ي از د  ي ناش ـ يشرفت نفروپـات  ي

ش دفـع  يه به مرور زمان دچار نقص شـده و افـزا         يعملکرد کل 
 ـ دي نفروپـات ين در ادرار که شـاخص اصـل   يآلبوم  اسـت  يابتي

 کــاهش يمــاري بيي مراحــل نهــايشــود و در طــ يظــاهر مــ
ش ي، دفـع گلبـول قرمـز در ادرار، افـزا          يون گلـومرول  يلتراسيف

  .)۳(گردد  ي مشاهده ميطين پلاسما و ادم محينيتاغلظت کر

 در ارتبـاط بـا   ي فراوان ي مخرب سلول  يرهاير مس يمطالعات اخ 
ن يتـر  اند که از مهـم   را نشان داده   يابتي د يجاد نفروپات يند ا يفرآ
ه ي ـت کل آزاد در باف  يها کاليد راد يش تول يتوان به افزا   يها م  آن

ــس  ــترس اک ــروز اس ــود  يداتيو ب ــاره نم ــرا. )۴(و اش ط يدر ش
 ـ تول ، مزمن و کنترل نـشده     يسميپرگليه  آزاد  يهـا  کـال يد راد ي

 ـ در بافت کل   يا صورت گسترده  به )ROS(ژن  ياکس ش يه افـزا  ي
 مهـم  يها ها با اتصال به ماکرومولکول   کالين راد يابند که ا  ي يم

 ـ نوکلئيهـا  دي سلول از جمله اس ـ  يديو کل  هـا و   ني پـروتئ ک،ي
. )۴ و۵(گردنـد    يها م ـ  دها باعث اختلال در عملکرد سلول     يپيل

 آپوپتـوز  يها ريها باعث فعال شدن مس کالين رادي ايدر موارد 
هـا   ه شده و سـبب مـرگ سـلول    ي در بافت کل   يو نکروز سلول  

 يدهايها به اس ـ کالين رادين اتصال ا  يهمچن. )۴ و۵(گردند   يم
هـا و    ون آن يداسيبب پراکـس   س ي سلول ير اشباع غشا  يچرب غ 

ک يتري ن ياز طرف . )۶(شود   يم) MDA(د  يآلده يد د مالون يتول
مـه  ي موثر بر عـروق و بـا ن        ی ک ماده يعنوان   به) NO(د  ياکسا

 عروق ی تهيم تونوسي در تنظيار مهميار کوتاه نقش بسيعمر بس

 يابتي ديجاد نفروپاتيه بر عهده داشته و در ايان خون کليو جر 
 ـزان تول ي ـن م يشي مطالعات پ  يها افتهيطبق  . دارد ينقش مهم  د ي

 ـ د يان نفروپـات  يد در جر  يک اکسا يترين  ـم  بـه يابتي  ـزان زي  يادي
ان خـون  ين کاهش باعث نقص در کنترل جر     يافته و ا  يکاهش  

ن يها که در ح  نفروني ساختاريها بيه شده و در بروز آس   يکل
  . )۷ و۸(کند  يفا مي اي نقش مهم،ديآ يوجود مه  بينفروپات

 ـ ديجاد نفروپاتي آزاد در ايها کاليت راديبا توجه به اهم   يابتي
 ـ کـه بتواننـد ا     يباتياستفاده از ترک   ن يهـا را در ح ـ    کـال ين راد ي

 ـ از پ  يري در جلـوگ   ،نـد ي مزمن حذف نما   يسميپرگليه شرفت ي
 موثر موجود   ين از اجزا  يکروس.  موثر خواهند بود   يمارين ب يا

ــدر گ ــران ي ــا  )L-Crocus Sativus(اه زعف ــه تنه ــت ک  اس
. رود يعـت بـه شـمار م ـ   يد آبدوسـت موجـود در طب   ييکاروتنو

 ـ ا ي قـو  ي و ضـدالتهاب   يداني اکس ي اثرات آنت  يمطالعات قبل  ن ي
ل ي ـن بـه دل   يکروس ـ. )۹و۱۰(اند    نشان داده  يب را به خوب   يترک

 آزاد  يهـا  کـال يتواند به سرعت به راد     ي خود م  ی ژهيساختار و 
 ـ نمايآور شان جمـع طيها را از مح ژن متصل شده و آن    ياکس د ي

 و ضـد اسـترس   يدانياکـس  يدر مطالعات متعدد اثرات آنت  . )۹(
ک يدر  . )۱۱و۱۲(ده است   يب به اثبات رس   ين ترک يو ا يداتياکس

 ـ  ي کروس  مشخص شد که   مطالعه  از يدانياکـس  ين بـا اثـرات آنت
 کـرده و رونـد      يريد در مغز جلوگ   يلوئي بتاآم يها ل پلاک يتشک

ــپ ــاريشرفت بي ــر ري آلزايم ــف م ــيا متوق ــنم م در . )۱۳(د اي
 ـ ي ـن از طريگر کروس ـي د يا مطالعه  در يدانياکـس  يق اثـرات آنت

 کرده و باعث يريه جلوگي کليسکمي ايها بيه از آسيبافت کل
ن در مدل يهمچن. )۱۴( شده است يسکميه ايبهبود عملکرد کل

 ـ از ايگـر يد ن بــه ي مجـدد قلــب کروس ـ ي خونرســان،يسکمي
ب به بافت قلب    يو از آس  يداتيس اثرات ضد استرس اک    ی واسطه
 يگر که بر روي دی در چند مطالعه. )۱۵( کرده است يريجلوگ

 ـ و ا  )۱۶( مغـز    يسکمي از ا  يب ناش يآس  يخونرسـان  -يسکمي
ن به مقدار ي استفاده از کروس، انجام شده)۱۷( ي اسکلتی عضله

 ـ ا يهـا  بي شـدت آس ـ   ياديز  اثـرات  ی  را بـه واسـطه    يسکمي
 مشخص يک بررسيتا در ينها.  است کاهش دادهيدانياکس يآنت



    محافظتي کروسين بر عملکرد کليه در نفروپاتي ناشي از هيپرگليسمي مزمن
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 يان برخ ـ يو که در جر   يداتيزان استرس اکس  ين م يد کروس يگرد
 ـآ يوجـود م ـ  ه ب يوي مزمن کل  يها بيآس د را بـه مقـدار قابـل    ي

   .)۱۸(دهد  ي کاهش ميملاحظه ا
 ی  مزمن و کنتـرل نـشده آغـازگر و فعـال کننـده        يسميپرگليه
 يسـاختار د ي شـد  يهـا  بيجاد آس ـ ي است که با ا    ييها گناليس

 ـمنجر به نقص در عملکـرد کل       تـا باعـث بـروز    يه شـده و نها  ي
 ـ و صـدمات غ ينفروپـات  ه يــر قابـل برگـشت در عملکـرد کل   ي

ستم دفـاع   ي ـب بـه س   يآسر  ي اخ يها افتهيطبق  . )٣ و٤(شود   يم
 آزاد نقش   يها کاليد انواع راد  يه و تول  ي بافت کل  يداني اکس يآنت
گلوکز خـون    (يمسيپرگلي از ه  ي ناش ي در بروز نفروپات   يديکل

قـات  يج تحق ي نتا ی هي که بر پا   ييجا از آن . )۶(مزمن دارد   ) بالا
 يار خـوب ي بـس يداني اکسيت آنتي ماهين دارايارائه شده کروس 

 ـ تول يو از طرف ـ  ک است   يط مختلف پاتولوژ  يدر شرا  د انـواع   ي
 ـ بافـت کل   يداني اکـس  يف دفاع آنت  ي آزاد و تضع   يها کاليراد ه ي

ب بـه عملکـرد     ي و آس  ي نفروپات يولوژيزي در پاتوف  ينقش مهم 
 مزمن و کنترل نشده بر عهده دارد يسميپرگليط هيه در شرايکل
 ـ به منظور بررسی   حاضر   ی  مطالعه ،)۱۸ و۱۹(  ير محـافظت  يثات

 ـه، م ي ـن بر عملکـرد کل    يکروس  ـزان تول ي  آزاد  يهـا   کـال يد راد ي
 ـ  يداتيژن و بروز اسـترس اکـس      ياکس  ـزان تولي ـن م يو و همچن د ي

  . انجام شدي نفروپاتيه در مدل تجربيد کليک اکسايترين
  

  يروش بررس
ــ در ا:ي نگهــداری وانــات و نحــوه يح        ی ن مطالعــهي

 ـ نـر نـژاد و  يي صـحرا يهـا    از مـوش   يتجرب-يا مداخله   ستار ي
 ـوانـات آزما ي حيه شده از مرکز پژوهـش  يته  دانـشگاه  يشگاهي

 ـ ی ه االله در محدوده   ي بق يعلوم پزشک   گـرم   ۲۲۰  تـا  ۱۹۰ي وزن
وانـات  يط کـار بـا ح     ي شـرا  هـا  شيآزما    يدر تمام . استفاده شد 

ــآزما ــي تعيشگاهي    دانــشگاه يتــه اخلاقــين شــده توســط کمي
وانـات بـدون داشـتن      يح. ديت گرد ياالله رعا  هي بق يعلوم پزشک 

  محدوديتي از نظـر مـصرف آب و غـذا در شـرايط اسـتاندارد        
 ۲۲±۲ و تــاريكي بــا درجــه حــرارت  ســاعت روشــنايي۱۲(

ــ) گــراد ي ســانتی درجــه ــايدر ط ــداري آزم   .شــدند  يش نگه
اول از  براي ايجاد ديابت قندي نوع :يابت قند ي د ينحوه القا 

حيوانات توسط . استفاده شد) USAگما، يس(استرپتوزوتوسين 
ازپـام  يو د ) لـوگرم يگرم بر ک    يلي م ۱۰۰(ن  ي کتام يبي ترک يدارو

سـپس از محلـول از   . هوش شـدند يب) لوگرميگرم بر ک   يلي م ۵(
 گـرم بـه     ميلي ۴۰زان  يبه م ( استرپتوزوتوسين   ی شدهه  يش ته يپ
 ـاز راه وريد جانبي دم به ح      ) ک كيلوگرم وزن بدن   ي يازا  وان ي

 ـتزريق گرد  وانـات بـا علائـم    يسـه روز بعـد از تزريـق، ح   . دي
 ـ ساعت بعد از تزر۷۲.  مشخص شدند  ي و پرادرار  يپرنوش ق ي

كـه    و حيوانـاتي  يريگ  ن، ميزان قند خون اندازه    ياسترپتوزوتوس
ــرم ــوکز س ــالايگل ــتند يي ب ــالا( داش ــي م۴۰۰ يب ــرم در  يل گ

 ی عنـوان حيـوان ديـابتي انتخـاب و وارد دوره           ، بـه  )تـر يل  يدس
  .)۲۰(دند يش گرديآزما

 يي صـحرا  يهـا  ن مطالعـه مـوش    ي در ا  :واناتي ح يگروه بند 
): N=۲۴(م شـدند  ي تقـس  يي تا ۶ گروه   ۴ به   يصورت تصادف  به

 يابتي د، گروهيابتين، گروه ديگروه نرمال، گروه نرمال و کروس
هاي صحرايي سالم بود که  گروه نرمال شامل موش. نيو کروس

 ـ           يدر طول آزمـا    م يش هـيچ دارويـي مـصرف نكـرده و تنهـا ن
 و روزانـه بـه   ين به صورت داخـل صـفاق  يتر نرمال سال  يل يليم

 ين تمـام  يدر گروه نرمال و کروس    . افت کردند ي ماه در  ۲مدت  
ن تفاوت که به ي گروه نرمال بود با ا     هيش شب ي آزما يها پروتکل
 ـي م ۴۰ن را بـه مقـدار       ي کروس ـ ي ماه دارو  ۲مدت   گـرم بـر      يل

افـت  ي دريق داخـل صـفاق  ي ـصورت روزانـه از طر    لوگرم به يک
 ـ بـا تزر يوانـات گـروه ديـابت   يابت نوع اول در ح  يد. کردند ق ي
 روز از ۳پـس از   . دي ـن القـا گرد   ي استرپتوزوتوس يديور درون
 یبـالا  و گلـوکز     ي، پـرادرار  يپرنوش(ابت  يشدن علائم د   ثابت
.  استفاده شد يابتيعنوان کنترل د   ن گروه به  يوانات ا ياز ح ) سرم

ش، هـيچ دارويـي مـصرف       ين گروه در طول آزمـا     يوانات ا يح
  مـدت  طور روزانه بـه    ن به يتر نرمال سال  يل يليم م ينكرده و تنها ن   

وه وانات گريدر ح .افت کردندي دريق داخل صفاقي ماه از طر۲
ش ي انجام مراحل آزما ي تمام)گما، آلمانيس(ن يکروس و يديابت
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 ـه گروه د  يشب  ـ بـود، بـا ا     يابتي  ی  دورهين تفـاوت کـه در ط ـ   ي
) لوگرميگرم بر ک يلي م۴۰زان يبه م(ن ي کروسيآزمايش با دارو  

  .مار شدندي تيق داخل صفاقيصورت روزانه از طر به
قرار گرفتـه   ق  ي عم يهوشيوانات تحت ب  يش، ح ي آزما يدر انتها 

به سرعت بـه   و وان جداي ح یهي کل ، بافتيريو پس از خونگ 
گراد  ي سانت ی  درجه -۸۰زر  يع و سپس به فر    يتروژن ما يداخل ن 
 دور ۳۰۰۰(فوژ يله دستگاه سانتريوس سرم خون به. افتيانتقال 
 يهـا   جداشـده پـارامتر    يهـا   از سـرم  . دي ـجـدا گرد  ) قهيدر دق 

 يها  تيله پروتکل ک  يوس  رم به ن و گلوکز س   ينيتا کر ييايميوشيب
  . شرکت پارس آزمون مورد سنجش قرار گرفت

 گلـوکز   يريگ جهت اندازه :  گلوکز ي غلظت سرم  يريگ اندازه
 ي گلوکز سرم به روش نور سـنج يص کميت تشخ يخون از ک  

ژنه ين روش آب اکـس    يدر ا . استفاده شد ) رانيپارس آزمون، ا  (
داز با فنـول  ي اکسم گلوکزيآزاد شده از گلوکز در مجاورت آنز      

ل يداز تـشک  يم پراکـس  ين در مجاورت آنـز    يري پ ينو آنت يام-٤و  
ل شده کـه بـا روش       ين تشک يمينونيزان ک يم. دهد ين م يمينونيک

ی   بـوده بـا مقـدار گلـوکز رابطـه          يري ـگ  قابل اندازه  ينورسنج
تر از  يکرولي م ١٠ن منظور با استفاده از سمپلر       يبد. م دارد يمستق

 ـ) ه شـده  ي ـسـرم ته  (نمونه    ١٠٠٠ا محلـول اسـتاندارد را بـا         ي
ص گلـوکز مخلـوط نمـوده و        يت تشخ يتر از معرف ک   يکروليم

گراد  ي سانتی  درجه ٣٧ يقه انکوبه کردن در دما    ي دق ٢٠پس از   
 دسـتگاه  ی  نانومتر بـه واسـطه  ٥٤٦ در طول موج   يجذب نور 

  وقرائــت شــد) CECIL-2501, England(اسـپکتروفتومتر  
 ـاز فرمول ز ) تريل يليم در صد م   گر يليم(غلظت گلوکز سرم     ر ي

  : ديمحاسبه گرد
÷  نمونـه    يجذب نـور  ) = [ليتر گرم بر دسي   ميلي(گلوکز سرم   

گـرم   ميلي(ت محلول استاندارد    ظغل× ]  استاندارد يجذب نور 
  ) ليتر بر دسي

ن ينيتا کريريگ جهت اندازه :نينيتا کري غلظت سرميريگ اندازه
 ينورسنجبا روش    من سر ينيتا کر يص کم يت تشخ ياز ک خون  

ن بـا  ينيش کرات ين آزما يدر ا . استفاده شد ) رانيپارس آزمون، ا  (

 شـدت رنـگ   داده که  يل کمپلکس رنگ  يکرات تشک ين پ يآلکال
جهـت   .ن در نمونـه اسـت  ينيتاجاد شده متناسب با مقدار کر     يا

ک بـه  ي ـکريد پيم و اس ـ يد سـد  يدروکسيمحلول ه ،  يريگ اندازه
اسـتفاده  سپس با . شدندخلوط مبا هم    ١به   ٤ب به نسبت    يترت

 ـتـر از نمونـه      يکرولي م ٥٠از سمپلر به مقدار       بـه ا اسـتاندارد،    ي
 ـ ثان٦٠اضافه شـده و   تر از محلول آماده شده      يکرولي م ١٠٠٠ ه ي

 مورد نظـر ا استاندارد با محلول يها   بعد از مخلوط کردن نمونه    
در طول ه ي ثانوي جذب نور،قه بعديه و دو دق  ي اول يجذب نور 

در . قرائت شد نانومتر توسط دستگاه اسپکتروفتومتر      ٥٠٠موج  
گـرم در صـد     يل ـين خـون بـر حـسب م       ينيتات غلظت کر  ينها

 ـبـا اسـتفاده از فرمـول ز       ) ليتـر  گرم بر دسـي    ميلي(تر  يل يليم ر ي
  :ديمحاسبه گرد

 ياختلاف جذب نور  ) = [ليتر گرم بر دسي   ميلي(ن سرم   ينيتاکر
محلـول اسـتاندارد    ت  ظ ـغل× ]  استاندارد يجذب نور ÷ نمونه  

  ) ليتر گرم بر دسي ميلي(
 ـآلدئ يد مالون يريگ اندازه بـه عنـوان شـاخص       (MDA)د  ي
د يــآلدئ يد زان مــالونيــن ميــي تعيبــرا :هاديــپيون ليداسياکـس 

(MDA)، از روش Satho ش، يدر روز آزما. )٢١(شد  استفاده
 ـ  يمنجمد شده به دقت تـوز     ه  ي کل بافت  در ١:١٠ نـسبت   هن و ب

هـا در    پـس از آن نمونـه  ه و ه شـد  زين هموژن يالبافر فسفات س  
١٤٠٠٠ g ــه٤ و ــانت ی  درج ــراد  يس ــدت  گ ــه م ــه ي دق١٥ب ق

 ،تر بافت هموژنه  يکروليم ٥٠٠به  ،  ادامهدر  . دنديگردفوژ  يسانتر
 اضـافه  درصد ١٠) TCA( دياس  کيکلرواست يتر تريل يليم ٥/١
ع يتر از مايل يليم ٥/١ سپس شد،فوژ  يقه سانتر يدق ١٠مدت    به و

 درصد ٦٧/٠ک  يتوريوباربيدتيتر اس يل يليم ٢و   برداشتهرا   ييرو
 جـوش قـرار     يمـار  قه در بن  يدق ٣٠مدت به شد و    اضافهبه آن   
بوتانل به محلول اضافه و بعد از        -١تر  يل يليم ٢ سپس   گرفت؛

 ـ د، بـه  يشد  ورتکس فوژ ي سـانتر  دور٤٠٠٠قـه در  يدق ١٥ت دم
 دسـتگاه  ی لهيوس ـ  بـه رنـگ    ي صـورت  ييجذب محلول رو  . شد

 ـگردنـانومتر قرائـت    ٥٣٢در طـول مـوج   اسپکتروفوتومتر   . دي
پروپـان   ياتوکس  تترا ٣ و   ٣،  ١،  ١ با استفاده از     ،MDAغلظت  
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. شدن ييتعتر يل يليکروگرم در م  يبر حسب م   ،عنوان استاندارد  به
 کرومـولار يم ٢٠-٢/٠ يها  در غلظت  MDAمحلول استاندارد   

ســپس مقــدار . ديــدگر هيــته درصــد ١٠ کيدســولفورياس در
MDA           ن بـه دسـت آمـده       يبه دسـت آمـده بـر مقـدار پـروتئ

مقـدار  ت ي ـم شـده و در نها  يتقـس ) تريل يليک م يگرم در    يليم(
MDA شدن محاسبهيگرم پروتئ يليبر مکروگرم يم برحسب  .  
 با زيترات نيزان نيم يرياندازه گ :هيترات کليزان ني ميريگ اندازه

 ش، بافـت يدر روز آزما  . )٢٢( س انجام شد  ياستفاده از متد گر   
 ـ  يمنجمد شده به دقت تـوز     ه  يکل  در بـافر    ١:١٠ نـسبت    هن و ب

 ١٤٠٠٠ها در     پس از آن نمونه    ه و ه شد زين هموژن يفسفات سال 
g فوژ يقـه ســانتر ي دق١٥بـه مــدت  گــراد  يسـانت  ی  درجـه ٤ و

 . استفاده شـد   تراتين جهت سنجش    يياز محلول رو  . دنديگرد
هـا    نمونـه  يـي ن زدا ي، پـروتئ  يت رو سپس با استفاده از سولفا    

ــاديــ محلــول کلر ميکروليتــر١٠٠انجــام شــده و     III وميد وان
 ـترياضافه شده تا ن) ليتر گرم بر ميلي  ميلي ٨( تـرات  يت را بـه ن ي

ل يتر سولفان يکرو ل ي م ٥٠س شامل   يسپس محلول گر  . ا کند ياح
 يد ديـــ آمين ديلـ ـيتـــر اتيکرولي م٥٠و ) درصــد  ٢(د يـ ـآم
  قــه دري دق٣٠ده ويــاضــافه گرد) درصــد ١(د يــدروکلريه

سپس رنگ به دست آمـده      . گراد انکوبه شد   ي سانت ی  درجه ٣٧
توسـط دسـتگاه اسـپکتروفتومتر     نـانومتر   ٥٤٠ در طول موج 

 ،٢٠، ١٠، ٥(ها با جذب اسـتاندارد       قرائت شده و جذب نمونه    
 ـمقا) تـرات يکرو مولار ن  ي م ١٠٠  و ٨٠ ،٦٠،  ٤٠ سه و غلظـت    ي

 ـدر نها . ديها محاسبه گرد   نمونه تـرات برحـسب   يت غلظـت ن   ي
  . ان شدين بيگرم پروتئ يليکروگرم بر ميم

ن از ين غلظت پروتئيي تعيبرا :هين کليزان پروتئي ميريگ اندازه
 ي از عصاره بافتيني حجم مع  .)٢٣( روش برادفورد استفاده شد   

. تر رسانده شـد  يل  يلي م ١و به حجم     برداشتهرا  ا رقت مناسب    ب
 به آن اضافه ٣: ١تر از محلول برادفورد با رقت    يل  يلي م ٢سپس  

 ٥٩٥سپس در طـول مـوج   . ديقه انکوبه گردي دق١٠و به مدت   
 ، استاندارد يجهت رسم منحن  . جذب قرائت شد  زان  يم ،نانومتر

 ين سـرم گـاو  ي آلبـوم  تـر از  يل  يليگرم بر م    يلي م ١ابتدا محلول   

(BSA) و  ٦٠،  ٤٠،  ٢٠،  ١٠،  ٥ يها  سپس غلظت . ديگرده  ي ته 
 يهـا  عنوان غلظت تر از آن ساخته و بهيل يليکروگرم در مي م ٨٠

  .کار برده شده  باستاندارد
، ي ميكروسكوپ ی جهت مطالعه  :هي کل يشناخت-بي آس يبررس

 هفتـه جهـت   ٢بـه مـدت   ) هيبافت کل( مورد نظر ی ابتدا نمونه 
 مراحـل  ی هيگرفت، سپس بق  قرار  درصد ١٠بيت در فرمالين    تث

در ادامـه، مراحـل پاسـاژ بافـت و     . شـد  به شـرح زيـر انجـام     
 بافـت  يساز ن آمادهي روتيها ن، طبق روشيگيري با پاراف    قالب

 دسـتگاه  ی لهيوس ـ  بـه  يري ـگ   بـرش  ی مرحلـه . صورت گرفـت  
سـپس مقـاطع   .  ميكرومتر انجـام شـد   ٥کروتوم با ضخامت    يم

هـا بـا     لام منتقـل و بـرش  يشده در محل مورد نظر بر رو   هيته
 يزيآم  رنگ) H&E( هماتوكسيلين و ائوزين     يزيآم  روش رنگ 

 ـ تهيهـا    بـرش  يت، بر رو  يدر نها . شدند   گيـري و   شـده آب  هي
 يها ان، لاميدر پا . ند مانت کردن انجام شد    يسازي و فرآ    شفاف

) Nikon (يکروسـکوپ نـور   يشده با دقت و با دستگاه م        هيته
 ـ        يابيمورد ارز  ن مخـصوص  ي قرار گرفت و با اسـتفاده از دورب

ه ير تهي از نقاط مورد نظر تصووتريکامپکروسکوپ متصل به    يم
 يابي مورد ارزيب گلومرولي نکروز و آس يها  د و شاخص  يگرد

  .قرار گرفت
 ـانحراف مع ± نيانگيصورت م  بهيج آمار ينتا :يز آمار يآنال ار ي

)Mean±SD (افـزار   ها با استفاده از نـرم   داده.شده است ارائه
SPSSــار و آزمـــون٢١ ی  نـــسخه ــالي آمـ ــز واري آنـ س انيـ

)ANOVA (ــون ــيتعق و آزم ــوکيب ــتجز) Tukey (ي ت ه و ي
 شروع و خاتمـه     يها  داده ی سهي مقا يضمنا، برا . ل شدند يتحل
سطح . دي استفاده گردPaired T-test يش از روش آماريآزما
  .فته شد در نظر گرP>٠٥/٠، يدار يمعن
  
  ها افتهي

وانـات مـورد   ي حي غلظت گلوکز سرم  :ج گلوکز سرم  ينتا     
.  نشان داده شـده اسـت      ۱ها در جدول      گروه يمطالعه در تمام  

وانات گروه نرمال در شـروع و خاتمـه   ي حيزان گلوکز سرم  يم
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گرم در صد    يلي م ۱۰۰±۱۵ و   ۱۰۶±۹ب برابر با    يترت ش به يآزما
 يدار ير معن ييها تغ  ن آن ي ب ي آمار ی سهيدر مقا  که تر بود يل يليم

مـار شـده بـا      يوانات ت يزان گلوکز سرم در ح    يم. وجود نداشت 
 ۱۱۸±۷ش  يدر شروع آزمـا   ) نيگروه نرمال و کروس   (ن  يکروس

گـرم در صـد    يلي م۸۶±۱۷تر و خاتمه  يل يليگرم در صد م    يليم
ان ين گروه در پايوانات ايمقدار گلوکز سرم در ح. تر بوديل يليم

هـا   ن آني بي کمتر از زمان شروع بود اما از لحاظ آمار       شيآزما
زان گلوکز سرم يابت مي د يالقا.  وجود نداشت  يدار ير معن ييتغ

گــرم در صــد  يلــي م۴۵۰±۳۵ (يابتيــوانــات گــروه ديرا در ح
 ـ سه با گروه نرمال به  يدر مقا ) تريل يليم ش ي افـزا يدار يطور معن

 ۴۲۱±۳۳ برابـر  شيان آزمايزان آن در پايکه م ) >٠٠١/٠P(داد  
 ـ م ،ابـت ي د ين القـا  يهمچن. تر بود يل يليگرم در صد م    يليم زان ي

 ۴۱۵±۲۵(ن  ي و کروس  يابتيوانات گروه د  يگلوکز سرم را در ح    
طـور   سه با گروه نرمـال بـه      يدر مقا ) تريل يليگرم در صد م    يليم

 ـ) >٠٠١/٠P(ش داد   ي افزا يدار يمعن  ـ بـا گـروه د     يول  از  يابتي
ــلحــاظ مقا ــ تفــاوتيسه آمــاري .  وجــود نداشــتيدار ي معن

وانـات گـروه    يزان گلـوکز سـرم را در ح       ي ـن توانست م  يکروس
 ـيگرم در صـد م  يلي م۳۷۷±۳۰( درمان شده    يابتيد در ) تـر يل يل

 کــاهش دهــد يدار يطــور معنــ  بــهيابتيــسه بــا گــروه ديــمقا
)٠٥/٠P<.(  

وانـات مـورد   ين ح ينيتا کـر  ير سرم ي مقاد :ن سرم ينيتاج کر ينتا
.  نشان داده شـده اسـت      ۱ها در جدول     وه گر يمطالعه در تمام  

وانات گروه نرمال در شروع و خاتمه     ي ح ين سرم ينيتازان کر يم
گرم  يلي م۷۲/۰±۰۹/۰ و ۶۴/۰±۱۷/۰ب برابر با يش به ترتيآزما

 ـ ي آمار ی سهيدر مقا  که تر بود يل يليدر صد م    ـهـا تغ   ن آن ي ب ر يي
وانـات  ين سـرم در ح    ينيتازان کـر  يم.  وجود نداشت  يدار يمعن

در شـروع   ) نيگـروه نرمـال و کروس ـ     (ن  يمار شده با کروس   يت
 ـيگـرم در صـد م      يلي م ۸۲/۰±۲۳/۰ش  يآزما تـر و خاتمـه     يل يل
 ـ   يل يليگرم در صد م    يلي م ۰۸/۰±۵۸/۰ هـا از   ن آنيتر بـود کـه ب

 ـيي تغ يلحاظ آمار  ابـت  ي ديالقـا .  وجـود نداشـت  يدار ير معن
 ـوانـات گـروه د    ين سرم را در ح    ينيتازان کر يم ع  در شـرو   يابتي

 ـيگرم در صـد م  يلي م۹۷/۰±۱۶/۰(ش  يآزما و خاتمـه  ) تـر يل يل
سه بـا گـروه     يدر مقا ) تريل يليگرم در صد م    يلي م ۴۵/۰±۵۱/۴(

). >٠٠١/٠P و   >٠٥/٠P(ش داد   ي افـزا  يدار يطور معن  نرمال به 
وانات گروه ين سرم را در حينيتازان کريابت مي دين القا يهمچن

در ) تريل يليدر صد م  گرم   يلي م ۹۹/۰±۱۷/۰(ن  ي و کروس  يابتيد
ــمقا ــه ي ــال ب ــروه نرم ــا گ ــ سه ب ــور معن ــزايدار يط ش داد ي اف

)٠٥/٠P< .( زان ي ـش مين توانـست از افـزا     ي که کروس  يدر حال
ــريســرم ــروه دين در حينيتا ک ــات گ ــوان ــده يابتي ــان ش  درم

د کـه  ي نمايريجلوگ) تريل يلي گرم در صد م  يلي م ۱۳/۰±۱۲/۱(
 يدار ي معن ـيز لحاظ آمار ايابتيسه با گروه د يزان آن در مقا   يم

  ).>٠٠١/٠P(بود 
 ـ آلدهيرات غلظـت مـالون د     يي تغ :دي آلده يج مالون د  ينتا د ي
)MDA ( ن يگرم پروتئ  يليکروگرم بر م  يه بر حسب م   يبافت کل

  يابــت در طــي ديالقــا.  نــشان داده شــده اسـت ۲جـدول  در 
وانات گروه  يه را در ح   ي بافت کل  MDAزان غلظت   ي روز، م  ۶۰

) نيگرم پـروتئ   يليکروگرم بر م  ي م ۰۰/۱۳±۱۹/۰ (يابتيکنترل د 
گرم  يليکروگرم بر مي م۲۲/۱۰±۵۴/۰(سه با گروه نرمال يدر مقا
مـار بـا   يت). >٠٠١/٠P(ش داد ي افزا يدار  يطور معن   به) نيپروتئ

 ـ بافـت کل MDAزان يــ روز، م۶۰ ين در ط ـيکروس ـ ه گــروه ي
گــرم  يلــيکروگــرم بــر مي م۲۲/۹±۷۹/۰(شــده   درمــانيابتيــد

 کاهش يدار يطور معن  را بهيابتيسه با گروه د  يدر مقا ) نيپروتئ
 روز، ۶۰ن به مدت يمار با کروسيکه ت يدرحال). >٠٠١/٠P(داد 

 ـ بافـت کل  MDAزان غلظـت    ي در م  يدار  ير معن يثاچ ت يه ه در ي
گـرم   يل ـيکروگرم بر م  ي م ۴۳/۹±۵۸/۰(شده   گروه نرمال درمان  

  . نکردجاديسه با گروه کنترل نرمال ايدر مقا) نيپروتئ
 ـتريد نيشاخص تول(ترات يرات غلظت نيي تغ :تراتيج ن ينتا ک ي

ن يگـرم پـروتئ   يليکروگرم بر ميه بر حسب ميبافت کل ) دياکسا
  يابــت در طــي ديالقــا.  نــشان داده شــده اسـت ۲جـدول  در 
وانات گـروه  يه را در حيترات بافت کليزان غلظت ن ي روز، م  ۶۰

در ) نيپـروتئ گـرم    يل ـيکروگـرم بـر م    ي م ۲۰±۳ (يابتيکنترل د 
) نيگرم پروتئ  يليکروگرم بر م  ي م ۳۲±۸(سه با گروه نرمال     يمقا
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ن در  يمار با کروس ـ  يت). >٠٥/٠P( کاهش داد    يدار  يطور معن   به
 يابتيــه گــروه ديــتــرات بافــت کليزان نيــ روز، بــر م۶۰ يطــ

 ـدر مقا) نيگرم پروتئ يليکروگرم بر مي م۲۲±۴(شده   درمان سه ي
 ـ ي تاث يابتيبا گروه د    ـ.  نداشـت  يارد ير معن مـار بـا    ين ت يهمچن

 ـ ي روز، ه ـ  ۶۰ن به مـدت     يکروس  ـ يثاچ ت  ـ در م يدار  ير معن زان ي
کروگرم ي م۳۷±۷(شده  ه در گروه نرمال درمانيترات بافت کل  ين

جـاد  يسه با گروه کنتـرل نرمـال ا     يدر مقا ) نيگرم پروتئ  يليبر م 
  .نکرد

  
  حيوانات مورد مطالعه در شروع و خاتمه آزمايش) ميلي گرم بر دسي ليتر(مقادير گلوکز و کراتينين سرم : ۱جدول 

    )mg/dL(ن سرم ينيکرات  ) mg/dL(گلوکز سرم 
  انيپا  شروع  انيپا  شروع   ها گروه
  ۷۲/۰±۰۹/۰  ۶۴/۰±۱۷/۰  ۱۰۰±۱۵  ۱۰۶±۹  نرمال

  ۵۸/۰±۰۸/۰  ۸۲/۰±۲۳/۰  ۸۶±۱۷  ۱۱۸±۷  نينرمال و کروس
  ۵۱/۴±۴۵/۰***  ۹۷/۰±۱۶/۰*  ۴۲۱±۳۳***  ۴۵۰±۳۵***  يابتيد
  ۱۲/۱±۱۳/۰*###  ۹۹/۰±۱۷/۰*  ۳۷۷±۳۰***#   ۴۱۵±۲۵***  ني و کروسيابتيد

  . نمايش داده شده استMeans ±SDها به صورت  داده
*) ٠٥/٠P< ( و***) ٠٠١/٠P< (آزمايشهاي شروع  دار در مقايسه با گروه نرمال و داده نشان دهنده تفاوت معني  
#) ٠٥/٠P< ( و###) ٠٠١/٠P< (دار در مقايسه با گروه ديابتي نشان دهنده تفاوت معني  
  

حيوانات مورد مطالعه در پايان  در )گرم پروتئين ميکروگرم بر ميلي(و نيترات بافت کليه ) MDA(آلدئيد  دي مقادير مالون: ۲جدول 
  آزمايش

  )MDA (ديآلدئ يد مالون  ها گروه
)µg/mg protein(  

  تراتين
)µg/mg protein(  

  ۳۲±۸  ۲۲/۱۰±۵۴/۰  نرمال
  ۳۷±۷  ۴۳/۹±۵۸/۰*  نينرمال و کروس

  ۲۰±۳*  ۰۰/۱۳±۱۹/۰***  يابتيد
  ۲۲±۴*  ۲۲/۹±۷۹/۰ *###  ني و کروسيابتيد

  . نمايش داده شده استMean±SDها به صورت  داده
*) ٠٥/٠P< (و ***) ٠٠١/٠P< (با گروه نرمال ی تفاوت معني دار در مقايسه  نشان دهنده  

###) ٠٠١/٠P< (دار در مقايسه با گروه ديابتي ی تفاوت معني نشان دهنده 
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ر يطـور کـه تـصاو     همـان :يب شـناخت  ي آس يها يج بررس ينتا
وانات مورد يح) ۱شکل (ه يه شده از بافت کلي تهيکروسکوپيم

وانـات گـروه نرمـال و نرمـال     يدهـد در ح  يش نـشان م ـ   يآزما
 کپسول بومن و شـکل  يگلومرول، فضا ن  يشده با کروس   درمان
در . شـوند  ي و سـالم مـشاهده م ـ      يع ـيهـا در حالـت طب       توبول

ــروه د يح ــات گ ــوان ــضا يابتي ــساع ف ــومن،  ي، ات ــسول ب  کپ

ــومرول  ــزا گلومرولواســکلروز، کــاهش تعــداد گل ش يهــا و اف
 ـ تحل يها  گلومرول  ـرفتـه در مقا    لي  نرمـال   يهـا  سه بـا گـروه    ي

 ـگرد ه مـشاهده    ي ـوضوح در بافـت کل     به کـه در    يدرصـورت . دي
، ي گلـومرول  ين، فـضا  يشده بـا کروس ـ     درمان يابتيوانات د يح
ها هماننـد     ها و توبول     سازنده گلومرول  يها  ها و سلول    رگيمو
  . رسند ينظر م وانات گروه نرمال، سالم بهيح

  

  
 آمده از تدسه ر تصاوير بد. هاي مختلف در گروههماتوکسيلين و ائوزين با روش رنگ آميزي بافت کليه مقاطع عرضي : ۱شکل 
ها آسيب ديده و  ديابتي گلومرولدر گروه . ها طبيعي هستند گلومرول) B(و نرمال تيمار شده با کروسين ) A(هاي نرمال  گروهحيوانات 

اهش ، که ميزان اين آسيب در گروه ديابتي درمان شده با کروسين ک)C(شود   ميضوح مشاهدهبه وگلومرولواسکلروز و آسيب توبولي 
  )D() .Scale bars= 30 µm ،400X(يافته است 

  
  بحث
 ي توانست علائم نفروپات   يسميپرگلي حاضر ه  ی در مطالعه      
زان يجاد کند چرا که م    ي ا يخوب ش را به  يوانات مورد آزما  يدر ح 

 يهـا  بيافـت و آس ـ يش ي افزايدار يطور معن   ن خون به  ينيتاکر
ان، ين م يدر ا .  بود وانات مشهود ين ح يه ا يز در بافت کل   ي ن يبافت
در ) MDAزان  ي ـش م يافـزا (ژن  ي آزاد اکـس   يها  کاليد راد يتول

د ي ـشاخص تول (ه  يترات بافت کل  يش و مقدار ن   يه افزا يبافت کل 
 ـ . افتيکاهش  ) ديک اکسا يترين ن ي درمـان بـا کروس ـ     ياز طرف

رات ييهمراه تغ وانات را به  ين ح ين خون ا  ينيتازان کر يتوانست م 
 ـ.  کـاهش دهـد    يشناخت بيآس  ـوانـات د يعـلاوه در ح   ه  ب  يابتي

و يداتينـد اسـترس اکـس   يزان گلـوکز سـرم و فرآ      يشده، م  درمان
  .افتيه کاهش يدر بافت کل) MDAکاهش غلظت (

وانـات  ي ح يزان گلـوکز سـرم    ي ـن م ي حاضر کروس  ی در مطالعه 
ن کـاهش  ي ـطور ا نيهم.  کاهش داديدار يطور معن  را به  يابتيد

ن هـم  يسـط کروس ـ وانات گروه نرمـال درمـان شـده تو       يدر ح 
اثــرات . دار نبــود ي معنــي از لحــاظ آمــاريمــشاهده شــد ولــ
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ن يتـر  ن، کـه از مهـم     ي گلـوکز خـون توسـط کروس ـ       يکاهندگ
اه زعفران بـوده، در مـوارد متعـدد گـزارش     ي گ يهاديکاروتنئوئ

 هفته  ۶ن به مدت    يک مطالعه استفاده از کروس    يدر  . شده است 
لــوکز ن گي و همچنــA1cن يزان هموگلــوبيــباعــث کــاهش م

 ـوانات د ي خون در ح   يناشتا  ـگرد يابتي  ـ. )۲۴(د  ي ن در  يهمچن
 مـاه موجـب     ۵ن بـه مـدت      يمار با کروس ـ  ي ت یگري د ی مطالعه

 ـپ. )۲۵( شد يابتيوانات د يکاهش قند خون ناشتا در ح      شنهاد ي
رات يل تـاث ي ـن به دلي قند خون کروس   ين اثرات کاهندگ  يشده ا 

ش ترشح يزا پانکراس و افي بتايها مثبت آن بر عملکرد سلول
ن مـشخص   ين ـهمچ. )۲۶(ر لانگرهانس باشد    ين از جزا  يانسول

 ي بتـا  ين عـلاوه بـر بهبـود عملکـرد سـلول هـا            يشده کروس 
ن سبب کـاهش  ي انسوليطي محيها ر بر رسپتوريپانکراس با تاث  

   .)۲۵ و۲۶(گردد  ين ميمقاومت به انسول
 ـ د يشرفت نفروپـات  ي پ يدر ط   ـ، تغ يابتي  يشـناخت  بيرات آس ـيي

 از نقـص  يه رخ داده و علائـم متعـدد    ي در بافت کل   يا گسترده
ن خون از   ينيتازان کر يش م يشود که افزا   يه ظاهر م  يعملکرد کل 

 ـ حاضر ن  ی در مطالعه . )۸(ها است    آنن  يتر مهم  دو  يز در ط ـ  ي
 ـ ي مزمن و کنترل نشده، افـزا      يسميپرگليماه ه   در يدار يش معن

بافـت   يشـناخت  بيرات آس يين خون به همراه تغ    ينيتاغلظت کر 
ش يتوانـد باعـث افـزا       ي م ـ يل مختلف ـ ي ـدلا. ه مشاهده شد  يکل
توان به اختلال در عملکرد       ين خون شود که از جمله م      ينيتاکر
 ـ کل يهـا    از گلـومرول   يادي ـب تعداد ز  يل تخر يه به دل  يکل ه و  ي

 يهــا ي بررســی جــهينت. )۲۷(گلومرولواســکلروز اشــاره کــرد 
. دهـد  ينـشان م ـ  رات را   يين تغ ي ا يخوب ز به ي ما ن  يشناخت بيآس

هـا    و مسدودشدن آني گلومروليها رگيب به مو  ين آس يهمچن
افتد باعث اخـتلال در       يمزمن اتفاق م      يسميپرگلي ه يکه در ط  

ت، منجر به کاهش يه شده و در نهايز کليگردش خون عروق ر
کـه   ييجا از آن . )۲۷( خواهد شد    يون گلومرول يلتراسيزان ف يم

 اسـت   يون گلـومرول  يلتراس ـيک فاکتور وابسته بـه ف     ين  ينيتاکر
ن را ينيتا، دفـع کـر  يون گلومروليلتراسيرسد کاهش ف    ينظر م  به

ن خـون در  ينيتاش کـر ير قرار داده و منجـر بـه افـزا        يثاتحت ت 

 حاضـر  ی ج مطالعـه  ي نتـا  ياز طرف .  حاضر شده است   ی مطالعه
ن پلاسما را در ينيتازان کرين توانسته ميمار با کروسينشان داد ت 

ن ي ـج، نـشانگر ا   ين نتـا  يا.  مزمن کاهش دهد   يسميپرگلي ه يط
ون يلتراس ـيب به سد فين، از آس  يمطلب است که احتمالا کروس    

کنـد   ي م ـيريجلـوگ   يسميپرگلي هيون در طيلتراسيو کاهش ف 
ن، گلـوکز خـون را بـه حـد نرمـال      يچرا که درمان بـا کروس ـ     

ج يتـوان بـه نتـا       يهـا، م ـ    افتـه ين  ي ا يدر راستا . ده است ينرسان
ن در  ينکه درمان با کروس   ي بر ا  ي مبن يشناخت بي آس يها  يبررس

ها و بافت     ب به گلومرول  يتواند از آس    ي شده م  يابتيوانات د يح
  . کند، اشاره نموديريه جلوگيکل

 آزاد  يهـا  کـال يد انواع راد  يش تول ين افزا ي محقق يها افتهيطبق  
هـا    در گلـومرول ي ساختاريها بي آسيژن از عوامل اصل   ياکس

 ـ پای و غـشا ي سـلول يها ني صدمه به پروتئ   قيبوده و از طر    ه ي
 يها افتهيطبق  . )۳ و۴(شود   يون م يلتراسيب به سد ف   يسبب آس 

شاخص (دها يپيون ل يداسي و اکس  MDAزان  يم حاضر   ی مطالعه
ابت يه در زمان د   يدر بافت کل  ) ژني آزاد اکس  يها کاليد راد يتول
 يهـا  افتـه يبـر اسـاس     . افـت يش  ي افزا يا طور قابل ملاحظه   به

 مهـم دفـاع   يها مي از آنزيکيم کاتالاز ي و همکاران آنز   هوانگ
 ـپرگليط ه ي بدن بوده که در شـرا      يداني اکس يآنت  کـاهش   يسمي

 يج مطالعات حاک  ين نتا يهمچن. )۲۸(کند   يدا م ي پ يقابل توجه 
ــه م ــت ک ــاز آن اس ــاتي ــهيزان گلوت ــوان  ون ب ــعن ــل ي ک عام

 ـد ديم سوپراکـس  يت آنز يز فعال ي و ن  يدان قو ياکس يآنت سموتاز ي
 ييجا از آن . )۴ و۲۹(ابد  ي ي کاهش م  يسميپرگلايط ه يدر شرا 

 ـهـا سـبب تجز     مين آنـز  يکه ا   آزاد يهـا  کـال يه و حـذف راد    ي
 ـهـا مـانع از حـذف ا        مين آنـز  ي ـت ا ي کاهش فعال  ،شوند يم ن ي

 ـ در بافت کل   ي سم يها کاليراد ه شـده و منجـر بـه اسـترس          ي
 ـه بتـا، گـزارش شـد   ينها. شـود  يه م يو در بافت کل   يداتياکس ان ي
ــز ــدن در شــرايهــا داز در بافــتياکــس-NADPHم يآن ط ي ب

 آزاد يها کاليد راديش تولياد شده و باعث افزاي زيسميپرگليه
 حاضـر نـشان داد اسـتفاده از         پـژوهش ج  ينتـا . )۳۰(شـود    يم

و در بافت   يداتي آزاد و استرس اکس    يها کاليزان راد ين م يکروس
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 ـآلده يد کاهش مـالون  (ه را کاهش داده است      يکل گـزارش  ). دي
 ـم از طر  يصـورت مـستق    ن هـم بـه    يشده کروس  ق اتـصال بـه     ي

 ـم از طر  ير مستق يصورت غ   آزاد و هم به    يها کاليراد ق فعـال   ي
دان منجـر بـه کـاهش اسـترس         ياکـس  ي آنت ـ يهـا  ميکردن آنـز  

 و همکاران در    فام يبه عنوان مثال آقا   . )۹(گردد   يو م يداتياکس
د يون سوپراکـس يآنما به ين مستقيک مطالعه نشان دادند کروس    ي
)O2

کنـد   ي م ـ يريمتصل شده و از اثرات مخرب آن جلـوگ        ) ·-
 و همکاران مشخص شده     چيایوا ی ن در مطالعه  يهمچن. )۳۱(

دان مانند ي اکسي آنتيها ميت آنزيش فعالين منجر به افزايکروس
و همکاران  دقصاتا، ينها. )۳۲(شود  يسموتاز ميد ديسوپراکسا
 يهـا  ميت آنـز  ين فعال يند کروس  خود گزارش کرد   ی در مطالعه 

سموتاز و کاتـالاز را بـه     يد د ي همچون سوپراکس  يداني اکس يآنت
   .)۳۳(ش داده است يون افزايهمراه گلوتات

 ـ حاضـر، م   ی  مطالعه يها افتهيبراساس    ـتـرات کل  يزان ن ي ه کـه  ي
ه است در يد در بافت کل  يک اکسا يتريد ن يزان تول ي از م  يشاخص

 ـ گزارش شده م   .دا کرد يپ کاهش   يسميپرگلي ه يط زان پاسـخ   ي
ابـت  ي د يد در افراد دارا   يک اکسا يتريق ن ي عروق از طر   ياتساع

م ي مهار عملکرد آنزياز طرف. )۳۴(ابد  ي يکنترل نشده کاهش م   
 ـتريد ن ي موجب کاهش تول   ياليد سنتاز اندوتل  ياکسا کيترين ک ي

ابـت شـده و منجـر بـه بـروز         ين د يه در ح ـ  ي ـد بافت کل  ياکسا
 يطـور  به. )۳۵(گردد   يه م ي کل يلکرد و عم  ي عروق يها بيآس

 يهـا  بيزان آس ـ يم باعث کاهش م   ين آنز يت ا يش فعال يکه افزا 
و  ی چنـگ  تا، مطالعهينها. )۸(گردد  يابت مين دي در حيويکل

 ـزان تول يهمکاران نشان داد بهبود م      ـتريد ن ي د رونـد   يک اکـسا  ي

 ـ د يگسترش نفروپات   يهـا  بيتـر کـرده و آس ـ       را آهـسته   يابتي
 ـ پا یم شدن غـشا   يه مانند ضخ  ي کل يلکرد و عم  يساختار ه و ي

 تحقيـق در  . )۷(دهـد    يال را کاهش م ـ   ي مزانش يگسترش فضا 
 ـزان تولي ـش مين نتوانست باعث افزا يحاضر کروس   ـتريد ني ک ي

ابت ي از دي ناشيها بي گردد اما آسيابتيوانات د يد در ح  ياکسا
 ـرا کاهش داده و باعث بهبود عملکرد کل         ـه گرد ي ن، يبنـابرا . دي

ه ي ـن بـر عملکـرد کل   ي بخش کروس  ي اثرات بهبود   دارد احتمال
  .ه باشديد در کليک اکسايتريش سنتز نيافزامستقل از 

  
  يريجه گينت

ب ين از آس  يدهد کروس  ي حاضر نشان م   ی  مطالعه يها افته     ي
 مزمن و کنترل    يسميپرگلي ه يه در ط  يبه ساختار و عملکرد کل    

 ـ. کنـد  ي م يرينشده جلوگ   ني کروس ـ ج مـا  ينتـا طبـق   ن  يهمچن
 يهـا  کـال ي، کاهش راد  يداني اکس يق اثرات آنت  ي از طر  تواند  مي

ه از بـروز    ي ـو در بافـت کل    يداتيند استرس اکس  يآزاد و مهار فرآ   
  .دينما  يري مزمن جلوگيسميپرگليي هي در طيابتي دينفروپات

  
  ر و تشکريتقد
 ي تخصـص يان نامـه دکتـرا    ي ـج پا ي از نتا  ين مقاله قسمت  يا     

 ـ  ـزيوفيب و يولـوژ يزيف گـروه  از لهيوس ـ نيبـد . باشـد  يم  کي
 ي پزشـک ی  و معاونت پـژوهش دانـشکده  يپزشک ی دانشکده
 ـن مورد نهيهز و مقدمات االله که هيبق يعلوم پزشک دانشگاه  ازي

 .شود يم ينمودند تشکر و قدردان فراهم را قيتحق نيا
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Background and Objective: Based on previous studies, inflammation and oxidative stress play a crucial role 

in the pathophysiology of diabetic nephropathy. Therefore, we aimed to examine the protective effects of 

crocin, as a potent anti-inflammatory and antioxidant, on kidney function and oxidative stress in an 

experimental model of diabetic nephropathy in male wistar rats. 

Materials and Methods: In this experimental study, male wistar rats (190-220 g) were randomly divided into 

four groups (each n=6); normal, normal treatment, diabetic, diabetic treatment. The rats were made diabetic 

by an intravenous injection of streptozotocin (40 mg/kg). Treated rats received crocin intraperitoneally with a 

dose of 40 mg/kg/day for eight weeks. Blood samples were collected for measurement of blood glucose and 

creatinine levels. The Malondialdehyde (MDA) and nitrate contents of kidney also were assessed. 
Results: Chronic hyperglycemia (blood glucose >400 mg/dL) significantly increased the blood creatinine of 

the diabetic group (4.51±0.45 mg/dL) compared with normal rats (0.72±0.09 mg/dL, P<0.001). 

Hyperglycemia also decreased the nitrate content (37%) accompanied by an increase in the MDA content 

(13.00±0.19 µg/mg protein) compared with normal group (10.22±0.54 µg/mg protein). Crocin significantly 

decreased the blood creatinine of diabetic rats (1.12±0.13 mg/dL, P<0.001), accompanied by a decrease in 

blood glucose (9%). Finally, the content of MDA significantly decreased by 29% in diabetic treated rats 

compare to diabetic untreated rats (P<0.001). 

Conclusion: Based on the findings of the present study, it is appeared that crocin has a role in the prevention 

of diabetic nephropathy through inhibition of oxidative stress and reducing lipid oxidation. 
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