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  چكيده

ايـن  . شـود  ن برخورد مـي آرود كه در بسياري از موارد باليني با  ترين عوامل نارسايي حاد كليوي به شمار مي بازخونرساني كليه يكي از مهم   -ميآسيب ايسك 

-هـاي سـرمي آسـيب آن در آسـيب ناشـي از ايـسكمي                مطالعه به منظور ارزيابي اثرات پيش درماني با پودر زردچوبه بر هيستوپاتولوژي كليـه و شـاخص                

شـاهد جراحـي، مـدل      :  گـروه  4 موش صحرايي نر نژاد ويستار بـه طـور تـصادفي در              80در مجموع . هاي صحرايي طرح گرديد     بازخونرساني كليه در موش   

ه هاي گـرو  موش.  رأس موش در هر گروه تقسيم گرديد20با %) 4و % 2(تيمار با پودر زردچوبه     +  بازخونرساني -ايسكمي  بازخونرساني و دو گروه    -ايسكمي

سـاعت پـس از   24.  دقيقه در معرض بازخونرساني قرار گرفت30 درجه در معرض ايسكمي و به مدت37ي   دقيقه در دما   60 بازخونرساني به مدت     -ايسكمي

دست آمده ه ب نتايج. هاي مورد آزمايش انجام گرديد    هاي عملكرد كليه وآسيب شناسي كليه در مورد گروه        آزمون. ها آسان كشته شدند     دوره بازخونرساني موش  

بازخونرساني در مقايـسه بـا گـروه شـاهد     -هاي گروه ايسكمي افزايش كراتينين، اوره و اسيداوريك در موش . با گروه شاهد جراحي مورد مقايسه قرار گرفت       

د بخـشيده و آسـيب ناشـي از     بازخونرساني عملكرد كليه را بهبـو     -وز قبل از القاء ايسكمي     ر 30پيش تيماري با پودر زردچوبه به مدت        . جراحي مشاهده شد  

داري از آسـيب عملكـردي و بـافتي     دهد كه پودر زرد چوبه به طور معنـي  دست آمده از مطالعه حاضر نشان ميهنتايج ب. دهد آماس و اكسيداتيو را كاهش مي   

  . بازخونرساني جلوگيري كرد-كليه در اثر ايسكمي
   .1493-1503 :، صفحات21پياپي ، 1، شماره 6 دوره ،1391مجله دامپزشكي دانشگاه آزاد اسلامي واحد تبريز، 

   بازخونرساني، كليه، موش صحرايي-پودر زردچوبه، ايسكمي: هاواژهكليد
  

  

  مقدمه
هاي بدن در مسيرهاي پاتولوژيك مختلفي براي آسيب بافت     

ها  در اكثر بافت.بازخونرساني، معرفي شده است- روند ايسكمي
خونرساني مجدد، عمدتاً توسط -آسيب ناشي از ايسكمي

هاي آزاد بسيار با توليد راديكال. افتدهاي آزاد اتفاق ميراديكال
فعال اكسيژن يعني سوپر اكسيد و راديكال هيدروكسيل طي روند 

هاي ساختاري ها متحمل آسيبخونرساني مجدد، بافت-ايسكمي
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هاي گردند به طوري كه آسيبو عملكردي متعددي مي
 .)25 (افتد شديدتر در فاز خونرساني مجدد اتفاق ميپاتولوژيكِ

افتد كه جريان خون به يك بافت   زماني اتفاق مي آسيب ايسكمي
قطع شود، اما به صورت متناقض آسيب بافتي بيشتر موقعي روي 

دهد كه جريان خون دوباره در طي رپرفيوژن برقرار شود  مي
 ن سندروم بالينيهايي است كه از ايكليه يكي از ارگان). 20(
مثلاً در پي كاهش . بيند آسيب مي)  رپرفيوژن- آسيب ايسكمي(

جريان خون به كليه به دليل خونريزي، شوك، اعمال جراحي 
بزرگ و يا قطع كامل جريان خون به اين ارگان در حين انتقال از 

 .افتد دهنده به گيرنده در طي پيوند كليه اين وضعيت اتفاق مي
 -تأخيري بافت پيوندي آسيب ايسكميعلت اصلي عملكرد 

هرچه قدر شدت آسيب اوليه ناشي از . باشد مي) I/R( رپرفيوژن
I/R بيشتر باشد، موارد رد پيوند يا اختلال عملكردي آن افزايش 
 اوليه منجر به نتيجه بهتر I/Rبنابراين، كاهش در آسيب . يابد مي

 ).19( دشو مي براي بقا آلوگرافت در كوتاه مدت و دراز مدت 
، توسط القاء I/Rپاسخ التهابي كوتاه مدت آغاز شده به دليل 

هاي پيش التهابي، بيان ملكولهاي اتصالي و  آبشار سيتوكاين
عنوان ه ب- TNF و IL-1. شود  سلولي مشخص ميارتشاح

هاي پيش التهابي هستند كه نقش مهمي را در آسيب  سيتوكاين
I/Rخونرساني -بروز ايسكمي .)19 (ديوند ارگان دارن بعد از پ

هاي آزاد باعث پراكسيداسيون مجدد در كليه نيز با توليد راديكال
). 28 و 16(شود ليپيدي شده كه منجر به نارسايي حاد كليوي مي

  استفاده از گياهان دارويي جهت درمان طيف وسيعي از 
اي به  ويژهها، به سرعت در حال توسعه بوده و توجه بيماري

هاي با منشاء طبيعي در برابر اثرات محافظتي آنتي اكسيدان
گياهان دارويي فراواني با خواص ). 15(ها شده است بيماري

رود در پيشگيري از ي وجود دارند، كه گمان مياكسيدان آنتي
از جمله . ها موثر باشندخونرساني مجدد بافت- آسيب ايسكمي

اكسيداني است گياهاني كه تركيبات آن داراي خواص قوي آنتي
  ). 39(باشدمي) Turmeric(گياه زردچوبه 

-هاي قلبيها، پيري، بيماريشرايط پاتولوژيك نظير سرطان
هاي فعال ي و آماس در توليد و تجمع گونهعروقي، ايسكم

هاي بنابراين، از بين بردن گونه). 10 و 5(اكسيژن دخيل هستند 
هاي راديكال اكسيژن يك راهكار تدافعي موثري در برابر بيماري

ها موادي هستند كه در  اكسيدان آنتي. شودمختلف قلمداد مي
توانند  ز، ميها و بدن، حتي در مقادير ناچي صورت وجود در غذا

هاي اكسيداتيو ناشي از  بدن را در مقابل انواع مختلف آسيب
بهداروييگياهان). 32(هاي فعال اكسيژن محافظت كنند  گونه
صرفه وجانبيعوارضكاهشدسترسي،سهولتعلت

هاي صناعي، داروشايستههاي جايگزينعنوانبهاقتصادي،
طور خاص مورد  هير ب از چند دهه اخبوده وتوجهموردهمواره

گياهيمنشأبامواد بيولوژيك.توجه محققين قرار گرفته است
 .دهند تشكيل ميراها بيماريمدرنفارماكوتراپيازاي شاخه

ها وجود  اگرچه عوامل دارويي متنوعي براي درمان انواع بيماري
 لكن اغلب بيماران قادر به تحمل اثرات جانبي داروهاي ،دارد

ستند و از سوي ديگر اكثر گياهان اثرات جانبي بسيار شيميايي ني
 با انجام اين مطالعه .گذارند اندكي در روي بيماران به جاي مي

خاصيت دارويي پودر زردچوبه در محافظت از بافت كليه در 
بازخونرساني براي اولين بار از طريق آسيب -شرايط ايسكمي

تواند  تائيد ميگيرد كه در صورت  شناسي مورد ارزيابي قرار مي
اكسيداني  مورد  به عنوان يك منبع قابل دسترس با خاصيت آنتي

بديهي است قبل از آنكه دارويي جديد وارد . استفاده قرار گيرد
عرصه طب شود، لازم است مطالعات متعددي در چندين مرحله 

-هاي بيدر اولين مرحله، دارو در محيط. روي دارو انجام شود

بررسي ) in vivo(يز روي حيوانات زنده و ن) in vitro(جان 
هاي كلي را روي مورد مطالعه شود كه در اين مرحله ويژگيمي

)Pharmacological profile (دهندمورد بررسي قرار مي .
  .شودبعد از اين مرحله است كه دارو روي انسان آزمايش مي

 باشد اكسيداني ميبا توجه به اينكه زردچوبه داراي اثرات آنتي
-رود كه مصرف اين گياه بتواند از آسيب ايسكميانتظار مي

با عنايت به اينكه اثر گياه . خونرساني مجدد جلوگيري نمايد
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با جنبه  مجدد يخونرسان-يسكمي ابيآسمذكور بر 
هيستوپاتولوژيك مورد مطالعه قرار نگرفته است، هدف از مطالعه 

ر آسيب حاضر، بررسي اثرات محافظتي پودر گياه زردچوبه ب
هاي  شناسي در موش بازخونرساني كليه با جنبه آسيب-ايسكمي

  .باشد صحرايي مي

  هاروشمواد و 
. باشد گر آزمايشگاهي مي مطالعه حاضر از نوع تجربي مداخله    

بالغ سر موش صحرايي نر  80تعداد براي انجام اين مطالعه، از 
 9 و در محدوده سني  گرم20200 با وزن تقريبي ويستارنژاد 

ها  داري براي تمام گروهشرايط تغذيه و نگه. هفته استفاده شد
 221تاريكي و دماي / ساعت روشنايي12يكسان و به صورت 

طور آزاد  جيره غذايي يكسان و آب نيز به. گراد بود درجه سانتي
شرايط در دسترس قرار گرفته و پس از يك هفته عادت به 

 گروه 4طور تصادفي به  ها به موش. جديد، آزمايش شروع شد
- گروه ايسكمي- Sam I/R( 2 (شاهد گروه -1 : مساوي شامل

تيمار با + بازخونرساني- ايسكميگروه - I/R (3(بازخونرساني 
 +low dose turmeric powder (دز پايين پودر زردچوبه

I/R( 4- دز بالاي پودر تيمار با + بازخونرساني-ايسكمي گروه 
تقسيم ) high dose turmeric powder + I/R (زردچوبه

  .شدند
).Curcuma longa Linn(هاي زيرزميني تازه زردچوبه  ساقه

تهيه و پس از تائيد آن توسط دانشكده كشاورزي دانشگاه آزاد 
طور كامل توسط آب تميز شسته شده و  اسلامي واحد تبريز، به

پودر . شكل پودر درآمد سياب بهپس از خشك نمودن توسط آ
در . داري شدحاصله در تمام مدت آزمايش در دماي اتاق نگه

.  روز طول كشيد30اين مطالعه، تيمار با پودر زردچوبه به مدت 
صرفاً از ) I/R (2و ) Sam I/R (1هاي از زمان شروع، در گرو
 low doseسالم تيمار با  (3هاي جيره پايه و در گروه

turmeric powder+ I/R ( 4و) high dose turmeric 

powder + I/R ( به ترتيب از جيره حاوي پودر زردچوبه به
داري در ساير موارد براي شرايط نگه. استفاده شد% 4و % 2ميزان 

مطالعات نشان داده . ها يكسان در نظر گرفته شدتمامي گروه
ر  روز د90به مدت % 5ميزان  است كه مصرف پودر زردچوبه به

گونه مرگ و يا آسيب  هاي صحرايي هيچ جيره غذايي موش
پاتولوژيك كبدي، كليوي، ريوي، گوارشي، مغزي و طحال را  

 روز، براي ايجاد ايسكمي و 30پس از ). 12(سبب نشده است 
ها توسط تزريق داخل برقراري مجدد خونرساني، همه گروه

و خط بيهوش گرديده ) mg/kg 50(صفاقي پنتوباربيتال سديم 
فقط به  )Sham I/R (شاهددر گروه . وسط برش داده شد

ها دستكاري سرخرگ كليوي اكتفا كرده و در ساير گروه
  وسيله  دقيقه به60 كليوي به مدت سرخرگ

پس از برداشتن گيره . تروماتيك عروقي مسدود شدهاي نانگيره
  و رفع انسداد، حفره شكمي بخيه زده شده و حيوانات به 

  .ي خود باز گردانده شدهاقفس
گيري برخي   ساعت بازخونرساني، جهت اندازه24پس از 

و ) 8(، اسيد اوريك )14(هاي بيوشيميايي شامل اوره فاكتور
 خون نيز از سينوس پشت كره چشم  ، نمونه)40(كراتينين 

)Retro-orbital plexus (هاي خون  سرم نمونه. اخذ گرديد
 15 دور در دقيقه و به مدت 2500توسط سانتريفيوژ با سرعت 

زمان همه  هم. گراد جدا شد  درجه سانتي30دقيقه در دماي 
 Cervical (هاي گردن   ها با ايجاد دررفتگي در مهره  موش

dislocation (ها سريعاً  كليه موش. به راحتي كشته شدند
هاي  از نمونه.  درصد پايدار شدند10خارج و در فرمالين بافري 

هاي رايج پاساژ بافت و تهيه مقاطع  ه از شيوهفوق با استفاد
 ميكرون و با روش 5هايي با ضخامت  هيستوپاتولوژي، برش

  ).23( ائوزين تهيه شد -رنگ آميزي هماتوكسيلين
 هاي مختلف آزمايشي بهمقاطع بافتي كليه، تهيه شده از گروه

تورم : خبر از لحاظ تغييرات پاتولوژيك از جملهشكل دو سو بي
ها، پرخوني و خونريزي، اتساع لولي بافت پوششي توبولحاد س

ها مورد مطالعه قرار هاي پوششي توبولتوبولي و نكروز سلول
 و Bhalodiaگرفت و از لحاظ شدت آسيب بر اساس روش 
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، آسيب )1(+ به صورت آسيب ملايم 2009همكاران در سال 
  ).      6(رتبه بندي شد ) 3(+، آسيب شديد )2(+متوسط 

  ليل آماريتح

 ارائه و   mean±S.E.Mدست آمده كمي، به صورت        هاي به   داده
و آزمون  ANOVAها توسط آزمون دار بين گروه اختلاف معني

افـزار    توسط نـرم    >05/0pداري     در سطح معني   Tukeyتعقيبي  
  . مورد تجزيه و تحليل قرار خواهند گرفتSPSSآماري 

  هايافته
  شناسيهاي آسيبيافته 

: هاي مختلف آزمايشي شاملهيستوپاتولوژي گروهتغييرات 
زرد چوبه +بازخونرساني-، ايسكميبازخونرساني- شم، ايسكمي

 1 هاينگارهدر %) 4(زرد چوبه +بازخونرساني-و ايسكمي%) 2(
 ارائه گرديده 1 نشان داده شده و  شدت تغييرات در جدول 8تا 

يير در گروه شم، ساختار بافت كليه طبيعي بوده و تغ. است
-در گروه ايسكمي. پاتولوژيك خاصي در آن مشاهده نگرديد

هاي توبولي، نكروز حاد  تغييرات دژنراتيو سلولبازخونرساني
. ها، ادم، پرخوني و خونريزي شديد بينابيني مشاهده گرديدتوبول

در گروه . پرخوني و خونريزي شديد گلومرولي بسيار واضح بود
تيماري توسط ، پيش%)2(زرد چوبه +بازخونرساني-ايسكمي

بهبود قابل توجهي در بروز تغييرات % 2پودر زردچوبه به ميزان 
تغييرات پاتولوژيك مشاهده شده در . پاتولوژيك مشاهده گرديد

 و اين گروه شامل ادم، پرخوني و خونريزي متوسط در گلومرول
بافت بينابيني كليه و همچنين تغييرات ملايم دژنراتيو همراه با 

هاي اپيتليال توبولي در مناطق قشري و خفيف سلولنكروز 
-مقاطع تهيه شده از كليه گروه ايسكمي. مركزي  كليه بود

، بهبود قابل توجهي را در بروز %)4(زرد چوبه +بازخونرساني
تنها تغيير پاتولوژيك مشاهده شده . تغييرات پاتولوژيك نشان داد

 توبولي و هايدر اين گروه شامل واكوئولاسيون خفيف سلول
. پرخوني جزئي بود

  

هاي صحرايي آسيب كليه در موش-1جدول 

 تورمهاگروه

حاد 

سلولي

  پرخوني و 

خونريزي

اتساع 

توبولي

نكروز 

هاي سلول

پوششي 

هاتوبول

----شم

++++++++++++بازخونرساني-ايسكمي

-ايسكمي
زردچوبه +بازخونرساني

)2(%

+++++++++

-ايسكمي
زردچوبه +نرسانيبازخو

)4(%

+++++

  دهنده عدم مشاهده تغيير پاتولوژيك و علامت مثبت علامت منفي نشان
  .باشددهنده تغييرات پاتولوژيك مينشان

  

  

  
نماي ريزبيني از بافت كليه موش صحرائي گروه كنترل  -1نگاره 

 ساختار بافت كليه در كورتكس و مدولا سالم بوده و تغيير). شم(جراحي 
 –آميزي هماتوكسيلين رنگ(شود پاتولوژيك خاصي در آن مشاهده نمي

  ).40ائوزين، بزرگنمايي 
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