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جلوگیري از بر (.Trachyspermum copticum L)زنیان هیدرواتانلیاثر عصاره 
هاي صحرایی نر بالغ موشهاي اگزالات کلسیم در بافت کلیه تشکیل کریستال

پیشوا-ورامیندانشگاه آزاد اسلامی واحد، زیستیعلوم دانشکده ، زیست شناسیگروه :*مریم عیدي
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مقدمه
ها یا اجسام کریستالحقیقت تجمعیوي درکلهايسنگ

ها و از مواد معدنی موجود در رژیم سختی هستند که در کلیه
شان هاي ادراري بر اساس موقعیتسنگ. شوندتشکیل میغذایی

ها در کلیه، پیشابراه یا مثانه و یا توسط ترکیب شیمیایی آن
بیماران اکثریت ). 1994همکاران، وGrases(شوندمیبنديطبقه
بار این بیماري مردان اغلب اولین. هستندمردکلیه،سنگبهمبتلا

که سن شروع حالیکنند، درسالگی تجربه می40تا 30را بین 
).2002و همکاران، Heller(در مورد زنان، کمی دیرتر است 

کشورهاي در%10-15حدوددرکلیهسنگبیماريخطر
میانه درصد در کشورهاي خاور20- 25توسعه یافته بوده، ولی تا

کلیوي در امریکاي شمالی هايسنگسالانهشیوع.یابدمیافزایش
شیوع سنگ کلیه در ایالات متحده درجه. استدرصد5/0و اروپا 

1990تا اواسط 1970درصد از اواسط 2/5درصد به 2/3از 
ي هزینه کل براي درمان بیمار). Moe ،2006(استیافتهافزایش
استبوده2003سالدرامریکادردلاربیلیون2کلیهسنگ

)Lieske وSegura ،2004 .(
استفاده از گیاهان دارویی براي درمان بیماري سنگ کلیه 

ساله، به زنیان گیاهی است علفی، یک. از قدیم معمول بوده است
حالت خودرو و در نواحی شرقیمتر که بهسانتی90تا 30ارتفاع

قاط نعلاوه در نواحی مذکور و به. رویدهند، ایران و مصر می
اش کوچک، بیضوي، به رنگ میوه. یابدمختلف دیگر پرورش می

زنیان از . یه بوي تیمول استشببوییزرد و دارايبهمایلايقهوه
گیرد، ولی در ایران میانه و احتمالا از مصر و هند منشاء میخاور

میوه این گیاه داراي اسانس است که . داردو افغانستان نیز وجود 
میوه . نمایدحسب محل رویش گیاه تفاوت میمقدار نسبی آن بر

دهد که میدرصد اسانس4تا 3یافته در هند معادل پرورشگیاه
به این اسانس آژوآن . باشددرصد تیمول می50تا 45محتوي 

)Ajowan oil(زن مخصوص و به ومعطربويبامایعیکهگویندمی
15درصد تیمول، 50تا 35شامل . درصد است93تا 91بین 

پنتن، گاماترپیفن و مواد درصد آلفا40تا30درصد سیمن،20تا
).1390زرگري، (کارورکرول با مقادیر بسیار کم است ماننددیگر

تحقیقات اندکی در مورد اثرات درمانی گیاهان دارویی بر 
) 2003(و همکارانش Barros. استشدهنجاماکلیهسنگبیماري

برايبرزیلسنتیطبدرکهPhyllanthus niruriگیاه دادندنشان
کریستالیزاسیون کاهشموجبشود،میاستفادهکلیهسنگدرمان

.گرددمیin vitroاگزالات کلسیم در ادرار در شرایط 

Campos وSchor)1997 ( نشان دادند عصاره آبی
Phyllanthus niruriهاي اگزالات کلسیم را اندوسیتوز کریستال

)MDCK)Darby-Martin Canine Kidneyهاي توسط سلول
مانند منیزیم، مواديحضورانددادهنشانتحقیقات.دهدمیکاهش

ها،گلیکوزامینوگلیکانثلمهاییماکرومولکولیاسیترات
گردد کولوس میاستئوپونتین، نفروکالسین در ادرار مانع رشد کال

)Worcester،1996.(Phyllanthus niruriادراري منیزیم، دفعدر
ندارد، بلکه جذب موادي ها دخالتیا گلیکوزامینوگلیکانسیترات

هاي شود که ایجاد کالکولوسداخل کالکولوس موجب میهرا ب
). 2000و همکاران، Fretas(نماید تر میتر و نرمکوچک

Atmani وKhanدادند گیاه ) 2000(ان نشHerniaria

hirsuta موجب کاهش کریستالیزاسیون اگزالات کلسیم در ادرار
) 2004(ها در تحقیقی دیگر چنین، آنهم. گرددمیin vitroدر 

طور تجربی داراي سنگ هاثر این گیاه را بر رت هایی که ب
گیاه مطالعه کردند و نتیجه گرفتندبودندکلیوي شده

Herniaria hirsutaکلیوي در هايمهاري بر تشکیل سنگاثر
.صحرایی داردهايموش
هاي ممانعت از تشکیل کریستالبرزنیاندانهاثرکهجاییآناز

طور دقیق مورد بررسی قرار اگزالات کلسیم در کلیه هنوز به
نگرفته است، در پژوهش حاضر اثر عصاره هیدرواتانلی دانه زنیان 

هاي اگزالات کلسیم در کیل کریستالبر جلوگیري از تش
.هاي صحرایی نر بالغ نژاد ویستار مورد بررسی قرار گرفتموش

هاشمواد و رو
پژوهش تجربی حاضر : شناسایی گیاهوآوريجمع

ابتدا دانه . پیشوا انجام شد- آزمایشگاه تحقیقاتی واحد ورامین
شمال ایران از منطقه (.Trachyspermum copticum L)زنیان 

تاگزونومیکی آن درو شناساییشدآوريجمع1390در سال
آزاد اسلامی واحد علوم و تحقیقات تهران هرباریوم دانشگاه 

25گیاه در حرارت . گرفتانجام)توسط دکتر علی مازوجی(
آسیاب مکانیکی توسطخشک شده وگراد در سایهدرجه سانتی

ک تا زمان آزمایش در پودر خش. دتبدیل گردیصورت پودر به
. داري گردیدفریزر یخچال نگه

پودر حاصله از دانه : سازي عصاره هیدروالکلیآماده
با سپس عصاره الکلی گیاهدرصد مخلوط شد و 80گیاه با اتانل

توسط دستگاه وتهیه) Suxhlet(استفاده از دستگاه سوکسله
.خشک گردید) Rotary(روتاري
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هاي صحرایی نر بالغ نژاد موش: آزمایشگاهیحیوانات
Wistarگرم از انستیتو پاستور ایران 200-250وزنی ةبا محدود

در شرایط مناسب آزمایشگاهی با درجه وخریداري شدند
12ورينةگراد و دوردرجه سانتی23±2کنترل شده حرارت 

و رطوبت نسبی هوا بین ساعت تاریکی 12ساعت روشنایی و 
درصد در آزمایشگاه تحقیقاتی دانشگاه آزاد اسلامی 60تا40

بهمداومدسترسیحیوانات.ندشددارينگهواحد ورامین  پیشوا 
.ندآب و غذا داشت

براي ایجاد سنگ کلیه : القاي سنگ کلیه در حیوانات
و اتیلن ) درصد1(هاي صحرایی، از کلرید آمونیوم در موش
ابتدا، . ب آشامیدنی استفاده شددر آ) درصد75/0(گلیکول 

روز در آب 3مدت درصد را به1حیوانات کلرید آمونیوم 
درصد را 75/0سپس، اتیلن گلیکول . آشامیدنی دریافت کردند

). 2013و همکاران، Nishihata(روز دریافت نمودند 38مدت به
هاي اگزالات کلسیم، منظور اطمینان از ایجاد کریستالبه

ها خارج شده هوش و کلیه سمت چپ آنط اتر، بیحیوانات توس
شناسی در مطالعات بافت. و در فیکساتیو فرمالدئید قرار گرفت

پس از . بخش پاتولوژي بیمارستان رسول اکرم انجام گرفت
روش ها بهآمیزي نمونهگیري و رنگگیري، برشقالب

هاي اگزالات کلسیم ائوزین، از وجود کریستال-هماتوکسیلین
و 1هاي شکل(سط میکروسکوپ نوري اطمینان حاصل شد تو
2.(

هاي تصویر میکروسکوپ نوري از مقاطع کلیه موش:1شکل
سالم

)H&E(×250نمایی بزرگ

تصویر میکروسکوپ توري از مقاطع کلیه :2شکل
هاي تیمار شده توسط کلرید آمونیوم و اتیلن گلیکولموش

.دهدیم را نشان میهاي اگزالات کلسکریستال←
)H&E(×250نمایی بزرگ

ایجاد ازاطمینانازپس:مطالعهموردهايگروه
هاي اگزالات کلسیم در بافت کلیه حیوانات، ادامه کریستال
هاي مورد گروه. ها با تیمار عصاره گیاهی انجام شدآزمایش

ی که هایرت: یا شاهد سالم1گروه :مطالعه عبارت بودند از
یا شاهد 2گروه ).=9n(گونه تیماري را دریافت نکردند هیچ
روز و سپس اتیلن 3مدت هایی که کلرید آمونیوم را بهرت: بیمار

5/0چنین، روزانه هم. روز دریافت کردند38مدت گلیکول را به
).=9n(صفاقی دریافت نمودند طور درونلیتر سالین بهمیلی

هایی که علاوه رت: هاي تجربیوهیا گر5و 4، 3هاي گروه
مدت روز و اتیلن گلیکول به3مدت بر دریافت کلرید آمونیوم به

روز در آب آشامیدنی، عصاره هیدروالکلی گیاه زنیان را در 38
گرم بر کیلوگرم روزانه میلی50و 25، 5/12هاي غلظت

). =9n(صفاقی دریافت نمودند صورت درونبه
روز و خاتمه دوره 41پس از : شناسیتمطالعات باف

ها هوش و کلیه سمت چپ آنتیمار، حیوانات توسط اتر، بی
پس از انجام . درصد فیکس گردید10فرمالینشد و در بافرخارج

3گیري در پارافین، مقاطعی به ضخامت گیري، قالبمراحل آب
مقطع، 3از مقاطع تهیه شده از هر کلیه، . میکرون تهیه شد

تعداد . آمیزي شدرنگائوزین-هماتوکسیلینروشتخاب و بهان
.هاي اگزالات کلسیم در کل هر مقطع شمارش شدندکریستال

طرفه ها با استفاده از آنالیز واریانس یکداده: آنالیز آماري
صورتهبهاهمۀ داده. از نظر آماري بررسی گردیدتوکیآزمونو 

Mean ± S.E.M.05/0مرز استنتاج آماري.ارائه شدندp<بود.
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نتایج
اتانلی دانه هیدرونتایج تحقیق نشان داد که تیمار عصاره

گرم بر کیلوگرم وزن میلی50و 25، 5/12هاي زنیان در غلظت
هاي اگزالات داري در تعداد کریستالبدن، موجب کاهش معنی

).3شکل(گرددمیهاي صحرایی تیمار شده موشکلیهدرکلسیم

تیمار عصاره هیدروالکلی دانه زنیان موجب کاهش آسیب بافتی 
گردد ها در حیوانات تیمار شده با عصاره گیاهی میکلیه

).4شکل(

هاي اگزالات کلسیم لگرم بر کیلوگرم بر تعداد کریستامیلی50و 25، 5/12هاي تاثیر عصاره هیدروالکلی دانه زنیان در غلظت:3شکل 
هاي صحرایی نر نژاد ویستاردر موش

.دهداختلاف از گروه شاهد بیمار را نشان می>p<05/0 +p+++, 001/0. دهداختلاف از گروه شاهد سالم را نشان می>p***001/0.دهدرا نشان می.Mean±S.E.Mهر ستون 

هاي ها در موشگرم بر کیلوگرم بر آسیب بافتی کلیهمیلی50و 25، 5/12هاي انه زنیان در غلظتتاثیر عصاره هیدروالکلی د: 4شکل
صحرایی نر نژاد ویستار

+ 01/0و>p++ 05/0. دهداختلاف از گروه شاهد سالم را نشان می>p***001/0. دهدرا نشان می.Mean ± S.E.Mهر ستون  p<دهداختلاف از گروه شاهد بیمار را نشان می.

بحث
دلیل طبیعیتر، بهدارویی با عوارض جانبی کمگیاهان

هاي خوبی براي داروهاي شیمیایی بوده و در بودن، جایگزین
استفاده از گیاهان . اي دارندنواحی مختلف جهان کاربرد گسترده

هاي هاي کلیوي از زماننمودن سنگدارویی براي دفع یا حل
الوصول و دلیل سهلها بهده و استفاده از آنقدیم متداول بو

). 2007و همکاران، Masteiková(افزایش است بهبودن، روارزان

Trachyspermum(زنیاندانهعصارهلیتولیتیکاثر

copticum ( تاکنون مورد بررسی دقیق قرار نگرفته و تنها در
طب سنتی اثر درمانی آن براي حل کردن یا دفع سنگ کلیه 

وصیه شده است، لذا تحقیق حاضر اولین گزارش در مورد اثر ت
سنگ کلیه اگزالات کلسیمی در مدل تجربی زنیان بردانهدرمانی

در پژوهش حاضر، اثر عصاره هیدروالکلی . موش صحرایی است
هاي اگزالات کلسیم گیاه زنیان بر جلوگیري از تشکیل کریستال

در این تحقیق، . گرفتنر مورد بررسی قرارصحراییهايموشدر
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هاي صحرایی نر نژاد ویستار با آشامیدن آب محتويموش
. و کلرید آمونیوم مبتلا به سنگ کلیه شدندگلیکولاتیلن

نتایج تحقیق نشان داد که تیمار درون صفاقی عصاره 
اتیلنتوسطکهصحراییهايموشبهزنیاندانههیدروالکلی

ه شده بودند، موجب کاهش گلیکول و کلرید آمونیوم دهیدرات
هاي بافت کلیه موشمقاطعدرکلسیماگزالاتهايکریستالتعداد

از طرف . گرددصحرایی تیمار شده در مقایسه با گروه شاهد می
دیگر، تیمار عصاره گیاهی موجب کاهش آسیب بافتی در بافت 

. شودکلیوي حیوانات تیمار شده در مقایسه با گروه شاهد می
انی گیاهان دارویی براي درمان سنگ کلیه مورد اثرات درم

گیاه ) 2006(و همکارانش Gupta. بررسی قرار گرفته است
Crataeva adansoniiهاي را براي جلوگیري از تشکیل سنگ

چنین، هم. ها پیشنهاد کردنداگزالات کلسیمی در کلیه رت
Micali نشان دادند که گیاه ) 2006(و همکارانشPhyllanthus

niruriهاي شکن را براي درمان سنگکارآیی دستگاه سنگ
گیاه ) 2007(و همکاران Arayne.دهدکلیوي افزایش می

را براي دفع سنگ کلیه پیشنهاد ) Berberis vulgaris(زرشک 
گیاه نعناع فلفلی ) Blumberg)2006و McKay. کردند

)Mentha piperita (هاي کلیوي معرفی را براي درمان سنگ
نشان دادند که رژیم ) 2005(و همکارانش Faroog.دندکر

کریستالیزاسیون اگزالات را در Spirulinaغذایی حاوي جلبک 
کردند هایی که غذاي حاوي اگزالات زیاد را دریافت میرت

Larreaگیاه) 2005(و همکارانش Arteaga.دهندکاهش می

tridentataبراي هاي مکزیک فراوان است راکه در بیابان
هاي طب سنتیدر سیستم. درمان سنگ کلیه توصیه کردند

Ayurveda وUnani گیاهDolichos biflorus براي دفع
). Sharma ،2005و Gupta(هاي کلیوي کاربرد دارد سنگ

Soundarajan اثر گیاه ) 2006(و همکارانشAerva lanata را
و نتیجه گرفتند بر تشکیل سنگ کلیوي در رت بررسی کردند

. دهدهاي سنتز کنندة اگزالات را کاهش میکه این گیاه آنزیم
Kaurضدکلسیفیهپروتئینلیتیکآنتیقدرت)2009(همکارانو
Trachyspermum(را دیگرايگونهمیوهازشدهخالصکننده

ammi(کاهشوآسیب بافتیکاهشکلیوي،عملکردحفظبراي
. بررسی قرار دادندحفظ بافت کلیه موردادرار ودرکریستالدفع

نشانچنینهمهاآن. را تایید نمودزنیانها قدرت گیاه نتایج آن
Trachyspermumگیاه کنندهضدکلسیفیهپروتئیندادند ammi

کریستالیزاسیون فسفات کلسیم و علیهموثريمهاريپتانسیل
.داردin vitroاگزالات کلسیم در شرایط

اتصالی هايدارد که پروتئینددي وجودمتعگزارشات
شده و مانع کلسیم متصلهاي اگزالاتکلسیم به کریستال

گردند تلیالی کلیوي میهاي اپیها به سلولچسبیدن آن
)Kumar 2004و همکاران؛ ،Tsujihata ،2000و همکاران .(

تر آن زمانی رخ علاوه بر این پیشنهاد شده اثر مهاري بیش
کار رفته، زیاد باشد ههاي مهاري بلظت پروتئیندهد که غمی

)Grover ،2007و همکاران.(
کریستال هاي مونوهیدرات اگزالات کلسیم به شکل آزاد یا 

کلیه یافت سنگهم در ادرار بیماران مبتلا به بیماريهچسبیده ب
هاي کریستال).1989همکاران،وMandel؛Moe،2006(شوندمی

تري نسبت ت کلسیم داراي میل ترکیبی بیشمونوهیدرات اگزالا
ول ئهیدرات اگزالات کلسیم داشته و مسهاي ديبه کریستال

). Schroder ،1995(باشند ها میتشکیل سنگ در کلیه
پروتئین ضدکلسیفیه کننده مشتق از گونه دیگري از گیاه 

موجب کاهش فوق اشباع ) Trachyspermum ammi(زنیان 
ونوهیدرات اگزالات کلسیم در ادرار در هاي مشدن کریستال
علاوه این ترکیب موجب هب. گرددهاي بیمار میمقایسه با رت

هیدرات کلسیم در ادرار هاي ديکاهش موثر اندازه کریستال
ها نتیجه آسیب سلول و جدا شدن تشکیل کریستال. گرددمی

کهشده استشدن محصولات تجزیهسلول از غشا پایه و آزاد
کلیويآسیبکاهش.اندازدراه میهها را بگذاري کریستالهسته
تیمار . دهدچسبیدن اگزالات کلسیم را کاهش میهايجایگاه

هایی که در پروتئین ضدکلسیفیه کننده جدا شده از گیاه به رت
اند، مانع فوق اشباع معرض اتیلن گلیکول و آمونیوم کلرید بوده

ها را در چسبیدن آنشدن اگزالات کلسیم شده و بنابراین
گلیکول اتیلنتوسطکههاییرت.دهدمیکاهشکلیويهايتوبول

هاي مارکر آسیب ادراري اند آنزیمو آمونیوم کلرید تیمار شده
دفعافزایش.دارندبالایی)آلکالین فسفاتاز و لاکتات دهیدروژناز(

بهآسیبپیشنهادکنندهبیمارهايرتدرهاآنزیمآینادراري
هاي کلیوي است که در ارتباط با غشاء توبولمسواکیحاشیه
هاي رتها درآنزیماین.استکلیهها درکریستالچسبیدنوحفظ

پس مکانیسم گیاه که موجب . یابدمیتیمار شده با گیاه کاهش
به سبب قدرت آن براي شود، احتمالاًمیکاهش آسیب کلیه

و Verkoelen(باشد هاي اگزالات کلسیم میمهار کریستال
). 1998همکاران، 

دانه زنیان را بر مطالعه حاضر نیز اثر عصاره هیدرواتانلی
هاي صحرایی هاي اگزالات کلسیم در موشتشکیل کریستال

- این گیاه با کاهش تعداد کریستال. مدل سنگ کلیه نشان داد
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هاي تشکیل شده در نسج کلیه و کاهش آسیب بافتی که 
بافت کلیه است، موجب بههاکریستالیدنمستعد کننده چسب

لذا، . درمان موثر سنگ کلیه در حیوانات مورد مطالعه شد
پژوهش حاضر گزارش مستندي است که در مورد اثر گیاه

دارویی زنیان بر جلوگیري از تشکیل سنگ کلیه اگزالات 
ها ارائه هاي ناشی از تشکیل کریستالکلسیمی و کاهش آسیب

ستفاده سنتی از این گیاه جهت درمان شده است و به ا
.دهدهاي کلیوي اعتبار میسنگ

و قدردانیشکرت
پژوهشی دانشگاه آزاد اسلامی واحد محترممعاونتاز

واسطه تامین بودجه لازم براي انجام این هورامین پیشوا ب
.گرددپژوهش قدردانی می
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