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  21/6/89: پذیرش مقاله،   23/4/89  : دریافت مقاله
اسانس مرزه خوزستانی براي اولین . نفروپاتی دیابتی علت شایع رسیدن به مرحله نهایی بیماري کلیوي است :  مقدمه و هدف

  .ت و ضد التهاب در مهار نفروپاتی دیابتی بکار گرفته شدبار بعنوان آنتی اکسیدان ،آنتی دیاب
 راس10هـر گـروه   ( رتها بطور تصادفی به چهار گروه.چهل رت نر مورد جراحی نفرکتومی چپ قرار گرفتند :مواد و روش ها   (

با اسانس مرزه به ترتیب تقسیم شدند ، گروه یک کنترل، گروه دوم دیابتی بدون درمان ، گروههاي سوم و چهارم گروههاي درمانی   
در گروههاي دوم،سوم و چهارم با تزریق زیر جلـدي آلوکـسان دیابـت القـا     .خوردن    در آب 500ppm و 250ppmبا دوز درمانی 

برشهاي پارافینی از کلیه تهیه و بطریقـه پـاس رنـگ امیـزي     . هفته درمان مالون دي الدهید سرمی اندازه گیري شد  8بعداز.گردید
اطلاعات به .ومرول ، حجم مزانژال داخل گلومرولی و حجم مویرگی گلومرولی با روشهاي استریولوژیک برآورد گردیدحجم گل.گردید

  . مورد مقایسه قرار گرفتند>p 05/0ویتنی در- و تست ناپارا متري منSPSS13کمک نرم افزار 
  لی در گروههـاي درمـانی بـا اسـانس مـرزه           هیپرتروفی گلومرولی ، گسترش مزانژالی و کاهش مویرگهاي گلـومرو         :  یافته ها

خوزستانی بطور معنی داري در مقایسه با گروه دیابتی بدون درمان مهار شده بود ولی با سطح این متغیرها در گروه کنترل تفـاوت           
سطح سرمی مالون دي آ لدهید در گروههاي تحت درمان بطور معنی داري در سطح گروه کنتـرل حفـظ شـده             . معنی داري داشت  

  ).p > 05/0(ودب
    05/0 (اسانس مرزه خوزستانی بطور معنی داري     :  بحث و نتیجه گیري <p(      میتواند هیپرتروفی گلومرولی ،گسترش مزانژالی 

    .را مهار و حجم مویرگ گلومرولی را در رتهاي دیابتی حفظ نماید
رولی، گسترش مزانژالی و استرس اکسیداتیوهیپرتروفی گلوم نفروپاتی دیابتی ،اسانس مرزه خوزستانی ،:  واژه هاي کلیدي  
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  مقدمه
نفروپاتی دیابتی علـت شـایع رسـیدن بـه مرحلـه نهـایی         

نفروپاتی دیابتی  .)1(است) دیالیز و پیوند کلیه(بیماري کلیوي 
یک بیماري پیـشرونده اسـت کـه بـا تجمـع مـاتریکس خـارج          
سلولی در مزانژئوم وبافت بینابینی کلیـه مـشخص شـده و بـه              

مکانیـسمهاي زیـادي در     ) . 2( گردد ارسایی کلیوي منجر می   ن
خصوص پاتوژنز نفروپاتی دیابتی تاکنون عنوان شده اسـت کـه        
شروع کننده تمامی این مکانیسمها آسیب زایی هیپر گلیـسمی    

افـزایش فعالیـت   : مهمترین این مکانیـسمها عبارتنـد از   . است  
 آسیب زائی   درون کلیوي که منجر به    ) AgII(1 2آنژیوتانسین  

درکلیه بویژه در گلومرولهـا میـشود، ایجـاد محـصولات نهـایی            
، فعـال شـدن مـسیر پلـی اول یـا         ) AGEs(2 لیکوزیله نوین گ

مسیر هگزو کیناز، افزایش فعالیت الدول ردوکتاز ، فعال شـدن         
  ، افـزایش فـاکتور رشـد شـبه      )C)PKC   پـروتئین کینـاز   

تو کاینهـایی چـون   ، افـزایش سـی  )  IGF-1( 3   1-انسولینی 
TGF-B4,  PDGF5, CTGF6,-  ــسیداتیو و ــترس اک   اس

علاوه بر اینکه استرس    ). 1-3(آسیب حاصل از رادیکالهاي آزاد      
اکسیداتیو خود عاملی بر ایجـاد و پیـشرفت نفروپـاتی دیـابتی             
است ، استرس اکسیداتیو محصول مشترك اکثر مکانیـسمهاي         

اکـسیداتیو میتوانـد   آسیب زایی در دیابت بوده و نیـز اسـترس          
  ,AgII(سایر مکانیسمهاي آسیب زایـی در نفروپـاتی دیـابتی   

AGEs,PKC,TGF,و PDGF  (   را تحریـک نمایـد)4-8.( 
بنابر این استرس اکسیداتیو بعنوان نقطه کـانونی مکانیـسمهاي    
آسیب زایی در دیابت به شمار میـرود کـه بایـستی در درمـان               

  .مورد نظر قرار گیرد 
کنترل این مکانیسمها راهی براي درمـان و  شناخت و        

امروزه بیمـاران متقاضـی   .مهار پیشرفت نفروپاتی دیابتی است     
محصولات طبیعی و داروهاي گیاهی هـستندو مـشخص شـده           

است که مواد موثره در گیاهان زمانی بیشترین تاثیر را خواهـد         
  ).9(داشت که بصورت عصاره بوده و با هم بکار میروند 

گیاه )Satureja Khozestanica( خوزستانی مرزه     
بومی ایران است که بطور وسیعی در بخـشهاي شـمالی کـشور          

  و خانواده satureja این گیاه متعلق به جنس . گسترش دارد
Lamiaceae              بوده و درطب سنتی این گیـاه بـه عنـوان ضـد 

ایـن گیـاه در غـرب و    ) .10(درد و ضد عفونـت معـروف اسـت      
  .ده میشود جنوب کشور نیز دی

آنتـی  –آنتی دیابتی   -به لحاظ خواص آنتی اکسیدانی         
) 12(و ضد التهابی اسانس مرزه خوزسـتانی       ) 11(هیپرلیپیدمی

براي اولین بار اثر این اسانس در مهار نفروپـاتی دیـابتی مـورد              
  .بررسی قرار گرفت 

  مواد و روشها
 بـا سـن دو    Sprague Dawleyرت هـاي نـر از نـژاد    

نستیتو پاستور کرج خریداري شدند و به آنها دو هفتـه  ماهه از ا  
بعـد  . استراحت داده شد تا با محیط جدید  سازش پیدا کننـد          

 تـایی تقـسیم   10 رت بـه چهـار گـروه       40از سازش حیوانـات     
برداشتن (تمامی رتها تحت جراحی نفرکتومی طرف چپ   .شدند  

 بدلیل اینکه ضـایعات کلیـوي دیابـت       . قرار گرفتند   ) کلیه چپ 
نسبتاً دیررس هستند از ایـن رو بـراي بدسـت آوردن ضـایعات        

ز گلومرولی تمـامی    وشدیدتر و سریعتر و خصوصاً تسریع اسکلر      
حیوانات مورد مطالعه تحت جراحی نفرکتـومی یکطرفـه واقـع           

کارهاي عملی بر اساس مصوبات کمیته اخـلاق در         ) .13(شدند
  .پژوهش دانشگاه علوم پزشکی لرستان انجام گرفت 

  
  
  
  

1-Angotensin II 
2-Advanced glycation end products 
3-Insulin like growth factor-1 
4-Transforming grorowth factor-β 
5-Platelet drived growth factor 
6-Connective tissue growth factor 
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گـروه یـک    . تایی تقسیم شدند   10حیوانات به چهار گروه     
یـک هفتـه بعـد از    . نظر گرفتـه شـد    به عنوان گروه کنترل در 

جراحی ، حیوانات گروههاي دوم  ، سوم و چهارم بـراي ایجـاد               
بعد از گرسنگی شبانه ابتدا هر حیوان بـا         . دیابت  آماده شدند       

کـسان  تتراهیـدرات    ترازوي الکترونیکی  توزین  و  سـپس  آلو       
در ناحیـه پوسـت   ) محلـول در آب مقطـر   (mg/kg  100بادز 

 )  . 14(تزریق گردید  پشت گردن  بصورت زیر جلدي

     بیست و چهار ساعت بعد از تزریق آلوکـسان بتـدریج       
بطوریکـه  . حیوانات علائم دیـابتی شـدن را نـشان مـی دادنـد              

 سـاعت بعـد از   36مصرف آب آنها و حجم ادرار آنها زیاد شد و        
تزریق آلوکسان ادرار حیوانات با کاغذهاي تست کیفـی گلـوکز     

براي اطمینان  پـنج  . بررسی و وجود قند در ادرار اثبات گردید     
روز بعد از تزریق آلوکسان از این حیوانات آزمایش قند خون به      

 mg/dl  300چـون قنــد خـون آنهــا بیــشتر   از    .عمـل آمــد  
)mmol/l .7/16   ( امی آنها به عنوان حیوان دیابتی بـه        بود تم

  .) 8(حساب آمدند 
 سـاعت ،  12/12    حیوانات درشرایط تاریکی و روشنایی   

ــراوان  21± 3دمــاي   ــا آب و غــذاي ف  درجــه ســانتی گــراد ب
در طول تحقیق هیچگونه انسولینی بکار بـرده   . نگهداري شدند   

در  و سمیت آلوکسان  در هر گروه هنگام تطابق با دیابت.نشد 
حیوانات به مدت . رت مردند 4تا2   چند روز اول بعد از تزریق

  . هفته بعد از دیابتی شدن نگهداري شدند 8
عمــل اســانس گیــري در مرکــز : تهیــه اســانس مــرزه   

تحقیقات داروهاي گیاهی دانشگاه علوم پزشکی لرستان انجـام         
بخشهاي هوایی گیاه مرزه کشت شده در خـرم آبـاد در            .گردید

بخـشهاي هـوایی گیـاه در      . دهی جمـع آوري گردیـد       فصل گل 
 سـاعت در دسـتگاه کلـونجر        5سایه خشک شـده و بـه مـدت          

روغن بدست آمده بر روي سولفات سـدیم بـدون          . تقطیر  شد    
 .  درجه نگهداري شد 4آب  آبگیري و محصول  در دماي 

    گروههاي سوم و چهارم دیابتی تحت درمان با اسانس         
ــوم ال  ــرزه از روز س ــاي   م ــا دزه ــت  ب ــاي دیاب    وppm250ق

 ppm 500 ــه ترتیــب تحــت درمــان  ) 11(  در آب خــوردن ب
 هفته حیوانات ابتدا توزین و تحـت بیهوشـی از   8بعد از . بودند  

 دقیقـه در دمـاي   15نمونـه خـون   . قلب  خونگیري بعمل آمد      
 درجـه   -70آمده در فریـزر     اتاق حفظ و بعد از سانتریفوژ سرم        

بعـد از خـونگیري و بعـد از تزریـق       .ي شـد    سانتیگراد  نگهـدار   
کلیـه حیـوان در وضـعیت    وفیکساتیو از طریـق تزریـق ، قلـب        

بیهوشی جدا و بعد از شستـشو در  محلـول فیکـساتیو فرمـال               
  . سالین قرار داده شد

 ساعت بعـد از ثبـوت       48بعد از حدود     : مطالعات بافتی  از
 1 کلیه ها هـر کلیـه توسـط تیـغ تیـزي  اسلایـسهاي تقریبـاً                

بعـد از  . تهیـه شـد   ) عمود بـر محـور طـولی کلیـه       (میلیمتري  
 میکـرون از هـر      5پردازش بافتی برشهاي پارافینی به ضخامت       

برشـها بـا   . از هر اسلایس دو لام تهیه شـد  . اسلایس تهیه شد  
جهـت   .ندرنگ آمیزي شـد ) پریودیک اسید شیف (PASروش  

ه ورد حجمی نـواحی متفـاوت کلیـه از روش شـمارش نقط ـ            آبر
  .استفاده گردید

سـانتی متـري رسـم و در     11×11برروي کاغذ یک مربـع      
طراحـی شـد یعنـی یـک        ) Plus( نقطـه    224داخل این مربع    

  . نقطه تهیه شد 224با 11×11پروب 
: برآورد دانـسیته حجمـی گلـومرول بـر کـورتکس کلیـه        

توسط دوربین متـصل بـه میکروسـکوپ تـصویر بـه کـامپیوتر              
روژکتور به روي پـروب چـسبانده بـه       منتقل و از طریق ویدئو پ     

فاصله ویدئو پروژکتـور بـه پـروب طـوري          . دیوار تابانده میشد    
  80 شیئی بزرگنمایی خطـی     10تنظیم شد تا با استفاده از لنز        

دانسیته حجمـی    (Vv(glom/cortex)براي محاسبه   .  باشد  
از هر کلیه لامهاي تهیـه شـده از تمـام       ).گلومرول بر کورتکس  

با تاباندن تصویرنواحی تـصادفی از      . ش بررسی شدند  اسلایسهای
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  کورتکس به پـروب اگـر گلـومرولی بـا اضـلاع پـروب برخـورد                
ی که با اضلاع بالا و راست پروب برخورد می کرد       یمی کرد آنها  

مورد شمارش نقطه واقع و اگر گلومرولی با اضلاع پایین و چپ            
در هـر  . پروب برخورد داشت از محاسبه کنار گذاشته می شـد      

لام دو تا سه میدان دید تصادفی مورد بررسی قرار گرفـت و در   
 گلومرول براي هـر کلیـه موردشـمارش         100تا70مجموع بین   

  ) . 15(نقطه قرار گرفت
 بــرآورد 1دانـسیته حجمــی گلــومرول از فرمــول شــماره  

  ).16و15(گردید 
      Vv(glom/cortex) = Σ Pp/ Σ Pt) 1فرمول شماره(  

Σ Pp =  تعـداد نقـاط  کـه بـا گلومرولهـا در      مجموعn  
  .میدان تحت بررسی برخورد داشته اند 

Σ Pt =  مجموع تعداد نقاط پروب درn میدان دید تحت 
  . بررسی 

  :برآورد حجم تام گلومرولهاي کلیه 
  جهت بـرآورد حجـم تـام گلومرولهـاي کلیـه از فرمـول         

 حجم بر حسب میلی متر مکعـب ) . 15(  استفاده شد    2شماره  
  .بدست می آید 

ــماره ( ــول ش  = Vtotal(glom/kid) )       2فرم

Vv(glom/cortex) × [ Vkid .Vv(cortex/kid)]  
  وزن آن اسـتفاده شـد     ) Vkid(به جـاي حجـم کلیـه           

  . )17)   ( یک سانتیمتر مکعب= یک گرم ( 
ــر  ــت ب ــه   آجه ــر کلی ــورتکس ب ــی ک ــسیته حجم ورد دان

Vv(cortex/kid)  ه استفاده گردیـد   نیز از روش شمارش نقط
استفاده از یک لوپ که روي آن یک ترانسپرنسی واجـد نقطـه     (

 گرفتـه و هنگـام دیـدن نقـاط واقـع بـر       ربود و لام روي آن قرا  
 نـسبت نقـاط شـمرده    ،کورتکس و مقطع کلیه شمارش میـشد   

شده در کورتکس بر نقاط شمرده شده بر تمام مقطع دانـسیته           
  ) .ندورد میکآحجمی کورتکس بر کلیه را بر

جهت برآورددانسیته حجمی مزانژئوم براي هر کلیه از هر         
 40از هر کلیه بطور متوسط مقطع       . اسلایس یک لام بکار رفت    

 400در بزرگنمـایی    ) .15(گلومرول مورد بررسی قـرار گرفـت        
دوربـین متـصل بـه      یک گلومرول تصادفی  انتخاب وبه کمـک         

وپ به زیر   میکروسکوپ و کامپیوتر تصویر میدان دید میکروسک      
 کـه   میلـی متـر  6با فاصـله نقـاط   ( گرید نقطه اي درشت  یک  

منتقل و نقاط برخـورد بـا   ) برصفحه پاور پوینت رسم شده بود      
 سپس روي همین گلـومرول گریـد        ،گلومرول شمارش می شد   

منتقـل و نقـاط     )  میلی متر    3با فاصله نقاط    (نقطه اي کوچک    
 با رعایت ) گلومرول پاس مثبت درون ناحیه(برخورد بامزانژئوم 

دانسیته حجمی مزانژئوم   .اصول شمارش نقطه  شمارش  گردید      
  ) .18(برآورد گردید3شماره بر گلومرول از فرمول 

Vv(mes/glom) = FPM / CPG × 4                     
 ).3(فرمول شماره 

FPM =  مجموع نقاط کوچک بر خورد کرده با مزانژئوم.  
CPG =    رشـت  برخـورد کـرده بـا         مجموع تعداد نقاط د
  .گلومرول ها 

نسبت مساحت یک نقطه بـزرگ بـه مـساحت یـک       = (4
   .)نقطه کوچک

بــا حاصــل ضــرب دانــسیته حجمــی مزانژئــوم در حجــم     
  .گلومرولهاي  کلیه ، حجم تام مزانژئوم برآورد  گردید

طـه اي کوچـک ،      قبر همان تصویرگلومرول افتاده بر گریـد ن       
 داخلـی مویرگهـاي گلـومرولی شـمارش     تعداد نقاط واقع بر فضاي    

  دانـسیته حجمـی مـویرگ    3گردید  و با استفاده از فرمول شماره    
مجمـوع نقـاط     FPMبـه جـاي     ( گلومرولی بر گلومرول بـرآورد        

و سپس با ضرب آن ) مویرگ قرار داده شدکوچک بر خورد کرده با 
  .ورد گردیدآدر حجم گلومرولی کلیه حجم تام مویرگ گلومرولی بر

ــ ــاخص    آالون ديمـ ــوان شـ ــه عنـ ــرمی بـ ــد سـ لدهیـ
لدهیـد   آ مالون دي . پراکسیداسیون لیپیدي در نظر گرفته شد       
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جذب ترکیب رنگـی  . تیوباربیتوریک سنجیده شد  اسید  با تست   
 532تیوباربیتوریـک در طـول مـوج    اسـید   -لدهیـد  آ مالون دي 

 ) . 11-19(نانومتر توسط اسپکتروفتومتر اندازه گیري گردید 

  SPSS13ی بدست آمده به کمک نرم افزار        اطلاعات کم 
بررسـی معنـی دار بـودن اخـتلاف          .رسی قـرار گرفـت      رمورد ب 

ــون     ــا آزم ــر ب ــر متغی ــا ي ه    و  Mann-Withneyمیانگینه
05/0 P<)    ــان ــله اطمین ــایج  % )  95فاص ــد و نت ــی ش بررس

 .بصورت نمودار  ارایه گردید 

  :یافته ها 
 نـشان  ي آزمایـشی لدهید در گروهها  آ مقایسه مالون دي   

 مـرزه توانـسته اسـت در گروههـاي      اسـانس میدهد که مصرف    
سوم و چهارم در مقایسه با گروه دیـابتی بـدون درمـان        دیابتی  

 و بطـور    مهار نماید بطور معنی داري پراکسیداسیون لیپیدي را       
   . )1نمودار (معنی داري آنرا در سطح گروه کنترل حفظ کند
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شـاخص  (نگین مـالون دیالدهیـد سـرمی       مقایسه میا  -1  شماره نمودار

 = Diabetic. در گروههـاي مـورد مطالعـه      ) . پراکسیداسیون لیپیدي   
دیابتی هاي تحت درمان بـا      = Diab-S250دیابتی هاي بدون درمان ،        

دیابتی هاي تحت درمـان بـا      = ppm 250   ، Diab-S500 مرزه   اسانس
ایسه با گروه    در مق  >P  05/0*  .در آب خوردن  ppm 500    مرزه اسانس

  . در مقایسه با گروه دیابتی بدون درمان>P 05/0#کنترل ، 
  

بـر حـسب    (مقایسه میانگین حجـم گلـومرولی در کلیـه          
در گروههاي مورد مطالعه نشان میدهد درمان       ) میلیمتر مکعب 

با مصرف اسـانس مـرزه در گروههـاي دیـابتی سـوم و چهـارم              
لــومرولی توانـسته اســت  بطــور معنــی داري افــزایش حجــم گ 

را مهار ولـی نتوانـسته آنـرا در سـطح           )  هیپرتروفی گلومرولی (
 ).2نمودار (کنترل حفظ نماید 
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بر ( مقایسه میانگین حجم تام گلومرولی در هر کلیه -2نمودار شماره 

 = Diabeticدر گروههـاي مـورد مطالعـه     ) حسب میلیمتر مکعب  
 تحت درمان دیابتی هاي = Diab-S250دیابتی هاي بدون درمان ،  

دیابتی هاي تحت درمان  = ppm 250 ،Diab-S500 مرزه  اسانسبا 
 در مقایسه با >P  05/0*  .در آب خوردن   ppm 500 مرزه   اسانسبا  

  . در مقایسه با گروه دیابتی بدون درمان>P 05/0#گروه کنترل ، 
  

نتایج نشان میدهد مصرف اسانس مرزه جهت پیش گیري از          
 معنی داري موجب مهـار گـسترش مزانـژال          نفروپاتی دیابتی بطور  

نسبت به گروه دیابتی بدون درمان شده است ولی نتوانـسته اسـت         
بـین دو دز درمـانی تفـاوت    .آنرا در سطح گروه کنترل حفظ نماید        

  ).3نمودار (معنی داري در مهار گسترش مزانژال دیده نمیشود 
مقایسه حجم مویرگ گلومرولی در گروههاي آزمایشی نشان        

  توانـسته  ppm  500 تنهـا در دوز     دهد مصرف اسـانس مـرزه     می
 درمان کـاهش    است بطور معنی داري نسبت به گروه دیابتی بدون        
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حجم مویرگ گلومرولی را مهار نماید ولی نتوانسته اسـت آن را در             
  ) .4نمودار (سطح کنترل حفظ نماید

 

groups

2. 000

4. 000

6. 000

8. 000

G
lo

m
er

ul
ar

 m
es

an
gi

um
 v

ol
um

e/
ki

d 
(m

m
3) *

* *# #

 Control        Diabetic Diab-s250      Diab-s500

 
بـر  (کلیه مقایسه میانگین حجم تام مزانژئوم در هر  -3شماره نمودار   

دیابتی  = Diabetic .در گروههاي مورد مطالعه ) حسب میلیمتر مکعب
 اسـانس دیابتی هاي تحت درمان با       = Diab-s250هاي بدون درمان ،       

 مرزه اسانسدیابتی هاي تحت درمان با  = ppm 250 ،Diab-s500مرزه  
ppm  500    در آب خوردن.    *P<0.05     ، در مقایسه با گروه کنتـرل # 

P<0.05در مقایسه با گروه دیابتی بدون درمان .  
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 مقایسه میانگین حجم تام مویرگ گلومرولی در هـر کلیـه     -4نمودار شماره   

اـي مـورد مطالعـه      ) بر حسب میلیمتر مکعب   ( گـروه  = Controlدر گروهه
اـن ،          = Diabeticکنترل ،    اـبتی   = Diab-s250دیابتی هاي بـدون درم دی

اـي     = ppm   ، Diab-s500 250رزه   م اسانسهاي تحت درمان با      اـبتی ه دی
اـ      اـنس تحت درمان ب  در  P<0.05*    . در آب خـوردن    500ppm مـرزه    اس

  . در مقایسه با گروه دیابتی بدون درمانP<0.05 #مقایسه با گروه کنترل ، 

  :نتیجه گیري و بحث 
 گیاه مرزه خوزستانی  اسانساین مطالعه جهت بررسی اثر      

 .نفروپاتی دیابتی انجام گرفتـه اسـت   برحفظ ساختار کلیوي در     
نظر به چند عاملی بودن مکانیـسم آسـیب زایـی در نفروپـاتی               
دیابتی ،درمان نگهدارنده بایستی در چندین مکانیـسم دخالـت      

از بررسی هاي انجام شـده در خـصوص مکانیـسم آسـیب             .کند
زائی نفروپاتی دیابتی با توجه به اطلاعات امروزي میتوان گفت          

اتیو خود بدنبال هیپـر گلیـسمی ایجـاد ضـایعه           استرس اکسید 
ــق  .کلیــوي میکنــد  مــثلا رادیکــال آزاد ســوپر اکــسید از طری

بتا -دي ، فعال کردن  فاکتور هسته اي کاپا     یپراکسیداسیون لیپ 
 C   ، تولید پراکسی نیتریت، فعال کـردن پـروتئین کینـاز    )7(

استرس اکسیداتیو میتواند سـایر  .شودمی  موجب آسیب کلیوي    
آنژیوتانسین ، مسیر پـولی اول     –یسمها چون سیستم رنین     نامک

 و محصولات نهایی گلیکوزیله نوین را فعـال  C، پروتئین کیناز   
ــد ــیب  ). 1-6.(کن ــسمهاي آس ــ مکانی ــستم  یزائ ــون سی  چ

و ) 1،5،7( ا ز طریــق ایجــاد ســوپر اکــسید   IIآنژیوتانــسین 
محــصولات گلیکوزیلــه نهــایی بــا تولیــد گونــه هــاي واکــنش  

از طریق استرس اکسیداتیو ایجاد ضـایعه میکننـد         ) 4(اکسیژن
 ـ بواقع در این دید نو با بررسی در مکانیسمهاي آسیب         .  در  یزائ

نفروپاتی دیابتی میتوان گفت استرس اکسیداتیو علاوه بر اینکه       
بطور مستقیم ایجاد ضایعه کلیـوي مینمایـد رد پـاي اسـترس             

ده و اسـترس   زائی سایر مکانیسمها دیده ش     اکسیداتیو درآسیب 
  .تحریک کند را اکسداتیو میتواند سایر مکانیسمها 

بررسی حاضر نشان میدهد که مالون دي الدهیـد سـرمی    
 مـرزه در  اسـانس با مـصرف    ) شاخص پراکسیداسیون لیپیدي    (

 و ppm500(هر دو دوز درمانی در دیابتی هاي تحـت درمـان          
ppm500   بطور معنی داري استرس اکسیداتیو     ) در آب خوردن

ا مهار و مالون دي آلدهید سـرمی را در سـطح کنتـرل حفـظ       ر
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نموده است که این خود از قابلیت بالاي آنتـی اکـسیدانی ایـن             
  . میباشد اسانس

 مرزه  در مهار هیپر تروفـی   اسانسمطالعه ما اثرمعنی دار  
گلومرولی را در دیابتی هاي تحت درمان نسبت به دیابتی هاي          

ر هیپرتروفـی گلـومرولی نیـز بـا     مها.بدون درمان نشان میدهد   
 و نیـز بـا کـاربرد    ) 20(،جینکو )9(کاربرد عصاره سیر، جینگر 

 و آلفا توکوفرول گزارش  Eآنتی اکسیدانت هایی چون ویتامین      
  ).22و21(شده است 

دیابت موجب تولید بیش از حد ماتریکس مزانژال شده و           
ف مـصر . میگـردد  ) زوگلومرولواسکلر(منجر به گسترش مزانژل  

 Ever green spice bush ( lindera(همیــشه ســبز

strychnifolia) 23(    ــره اي ــتاره ک ــاه س ــرگ گی ــصاره ب ، ع
Aster koraiensis  ) 24 (   و مصرف ویتـامینc  اسـیدآلفا ، 

توانسته )  27(و اسید فرولیک    ) E)  25-26لیپوئیک ، ویتامین  
  .است اسکلروز گلومرولی را در رتهاي دیابتی مهار نماید 

رسی ما مهار کاهش حجم توده مویرگ گلومرولی را در       بر
هـر چنـد نتوانـسته      .  اسانس مرزه نشان میدهد     ppm 500دز  

در سـطح کنتـرل حفـظ       را  است حجم توده مویرگ گلومرولی      
نماید ولی نسبت به دیابتی بـدون درمـان تفـاوت معنـی داري            

در بررسـی هـاي گذشـته گزارشـی در خـصوص      .نشان میدهد   
  .مرولی در دیابت دیده نشدحجم مویرگ گلو

ــرمی     ــد س ــالون دي الدهی ــار م ــرغم مه ، در %) 90(علی
ــومرول    ــه گل ــوط ب ــاي مرب ــدام از متغیره ــی (هیچک هیپرتروف

)  اســکلرز گلــومرولی و حجــم مــویرگ گلــومرولی ،گلــومرولی
 مـرزه نتوانـست سـطح آن متغیـر را در سـطح           اسـانس مصرف  

 درمـان  کنترل حفظ نماید ولی نسبت بـه دیـابتی هـاي بـدون     
  .تفاوت معنی داري نشان میدهد

ــارواکرول    ــرزه ک ــانس م ــلی اس ــزء اص ) Carvacrol(ج
و سایر ترکیبات چون فلاونوئیدها، تـري ترپنوئیـدها،    ) 28(بوده

اســتروئیدها و  تاننهــا نیــز در ایــن گیــاه گــزارش شــده اســت 
کارواکرول و فلاونوئیدها داراي خـواص آنتـی اکـسیدانتی     ).29(

  ) .28-30(هستند
ر خلاف گزارشات بررسی هاي تجربی زیادي مبنی بر اثر   ب

مفید آنتی اکسیدانها بر مهار نفروپاتی دیابتی ، شواهدي بر اثـر       
ر بهبود نفروپـاتی  دبخشی این ترکیبات در بررسیهاي کلینیکی  

  ) .31(دیابتی وجود ندارد و حتی بدتر هم بوده است 
مطالعات تجربـی نقـش اسـترس اکـسیداتیو در شـروع و            

در نفروپاتی دیـابتی    .پیشرفت نفروپاتی دیابتی را نشان داده اند      
ضــایعات ســاختاري کلیــه ســالها قبــل از تــشخیص ملاکهــاي 
آزمایشگاهی چون آلبومینوریا،فشار خون بـالاو کـاهش تـصفیه     

بنابر این  دیابتی ها نباید انتظـار  ).32(گلومرولی صورت میگیرد  
روپاتی دیابتی دیـده  بکشند تا علائم کلینیکی و آزمایشگاهی نف     
 نقـش اسـترس     بـه    شود و درمان را شروع کنند بلکه با توجـه         

اکسیدتیو بعنوان نقش کلیـدي در شـروع و پیـشبرد نفروپـاتی      
پیشنهاد میشود دیـابتی هـایی کـه بـه نفروپـاتی            ) 27(دیابتی  

نرسیده اند بعنوان یـک درمـان پـیش گیرنـده و کنـد کننـده                
 . اکـسیدانها اسـتفاده نماینـد   پیشرفت نفروپاتی دیابتی از آنتـی  

نظر به اینکه اثرات ثانویه هیپر گلیـسمی  بـه هیپـر گلیـسمی               
دائم وابسته نیست تنها کنترل گلوکز  نمیتواند مانع رسیدن به           

 باید دانست که نفرونها قبل از تولـد    ).33(نفروپاتی دیابتی شود  
و کمــی بعــد از تولــد ســاخته مــی شــوند و بعــد از آن دیگــر  

بنـابر ایـن بـا ایجـاد ضـایعات         .وجود نخواهد داشـت     نفروژنزي  
گلومرولی توان تصفیه اي کلیه کاهش و تعداد نفرونهـا نیـز رو             

  .به کاهش خواهد گذاشت 
علاوه بر اثرات مفید آنتی اکسیدانی ، آنتی دیـابتی ، ضـد     
التهابی و ضد هیپرلیپیدمی اسانس مرزه و اینکه تستهاي سمیت 

و ) 11(ن عصاره را تایید نموده انـد      و تراتوژنی بی ضرر بودن ای     
  .تهیه این اسانس در حجم بالا و قیمت پایین امکان پذیر است 
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اگر چه جزئیات مکانیسمهاي حفـاظتی اسـانس مـرزه          
خوزستانی در مهار نفروپاتی دیابتی نمیتواند کاملا با نتـایج        
ما توضیح داده شود ،مصرف این اسانس با خـواص فـوق بـه     

آنهایی که به نفروپاتی دیابتی نرسـیده انـد       دیابتی ها بویژه    
  .قبل از اینکه به نفروپاتی دیابتی برسند توصیه میگردد

اسانس مـرزه خوزسـتانی میتوانـد در مهـار نفروپـاتی            
دیــابتی بعنــوان پیــشگیري موجــب کــاهش پیـــشرفت      

هیپرتروفی گلومرولی ، کاهش گسترش مزانژالـی شـود و از         
  . ي نماید کاهش حجم مویرگ گلومرولی جلوگیر

  

  تشکر و قدر دانی
از معاونت محترم پژوهشی دانشگاه علوم پزشکی لرستان ، 
ریاست و کارکنان مرکز تحقیقات داروهاي گیاهی رازي وابسته      

  . به دانشگاه علوم پزشکی لرستان صمیمانه قدر دانی میگردد
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