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  مقدمه

ها از اعضاي مهم و حياتي بدن هستند كـه   كليه

زدايي  حفظ هومئوستاز، سميت ؛اعمال مختلفي از جمله

و دارويـي را بـر عهـده     يمهاي زائدس ـ و دفع متابوليت

سميت كليـوي از اختلالاتـي اسـت كـه بـه دليـل       . دارند

و داروهـا رخ   يمشـيميايي س ـ  مسموميت بر اثـر مـواد  

در اين فرآينـد عمـل دفـع بـه علـت آسـيب يـا        . دهد مي

تخريب عملكرد كليه بـر اثـر سـموم بـه طـور صـحيح       

سموم داخلي و خارجي مختلف باعـث  . شود يمانجام ن

هـاي   شـوند و بـا مكانيسـم    نقص در عملكرد كليـه مـي  

 سـميت ). 1(كننـد  يم ـمتفاوتي سـميت كليـوي را ايجـاد    

ك آزمــايش خــون ســاده تشــخيص داده كليــوي بــا يــ

ــابي آن شــامل   شــاخص. شــود مــي هــاي خــوني ارزي

، ميـزان تجمـع   )BUN(گيري نيتـروژن اوره خـون   اندازه

كراتينين سرم، ميـزان فيلتراسـيون گلـومرولي، ميـزان     

ــي ــرانس كــراتينين   فعاليــت آنت اكســيداني و ميــزان كلي

 بـه وسـيله  درصد سـميت كليـوي    20 تقريباً .باشند مي

توانـد   اما دارو درماني طولاني مي ،شود يمها القا دارو

ــا   ــزان را تـ ــن ميـ ــد 66ايـ ــزايش دهـ ــد افـ ). 2(درصـ

ــج  ــي از راي ــي جنتامايســين يك ــرين آنت ــك ت ــاي  بيوتي ه

ــت    ــرم مثب ــاكتري گ ــدا شــده از ب ــدي ج آمينوگليكوزي

ميكرومونوسپورا پورپوره آ است كـه در خـاك و آب   

 جنتامايســين در درمــان عفونــت  . شــود يمــيافــت 

رود و هنـوز تنهـا    يم ـهاي گرم منفـي بـه كـار     باكتري

هــايي ماننــد  درمــان مــؤثر در مقابــل ميكروارگانيســم

سودوموناس، پروتئوس و سراتيا كه نسـبت بـه ديگـر    

مسموميت كليوي و . باشد يمآنتي بيوتيك ها مقاومند، 

آسيب هاي شـنوايي اسـتفاده كلينيكـي از ايـن دارو را     

هايي از قبيل  سين با مكانيسمجنتاماي). 3(كند يممحدود 

ايجاد اسـترس اكسـيداتيو، آپوپتـوز، نكـروز، افـزايش      

ها به قشر و مركز  نفوذپذيري ماكروفاژها و مونوسيت

هاي اپيتليـال كليـوي باعـث     كليه و كاهش انرژي سلول

جنتامايسين باعث توليد ). 4(گردد يمالقا سميت كليوي 

هاي آزاد  كالو ساير رادي )ROS(هاي فعال اكسيژن گونه

ــ ــود يم ــم. ش ــا    مه ــه ب ــموميت كلي ــطه مس ــرين واس ت

باشد كـه   يمهاي فعال اكسيژن  گونه جنتامايسين توليد

اســترس . دشــو يمــباعــث ايجــاد اســترس اكســيداتيو 

ــاهش   ــث كـ ــين باعـ ــي از جنتامايسـ ــيداتيو ناشـ اكسـ

اي  دان، القـا نكـروز لولـه   ياكس هاي دفاعي آنتي مكانيسم

اب كليـوي، كـاهش جريـان    ب گلومرولي، التهيحاد، آس

). 5(شـود  يمخون كليه و افزايش سطح نيتريك اكسايد 

ــه داخــل   ــومرولي ب ــق تصــفيه گل جنتامايســين از طري

هـاي ادراري وارد و بــه فسـفوليپيدهاي آنيونيــك    لولـه 

چون فسفاتيديل اينوزيتول يا فسـفوليپيد سـرين در    هم

غشـاي رأسـي پرزهــاي لولـه پيچيــده نزديـك متصــل     

از طريـــق فرآينـــد امايســـين ســـپس جنت .دوشـــ يمـــ

هاي توبـولي   پينوسيتوز فعال به درون ليزوزوم سلول

جــذب شــده، درون آن تجمــع يافتــه و باعــث افــزايش  

هـاي   از طريق توليد گونه  يمنفوذپذيري غشاي ليزوزو

واكنشــي اكســيژن و در نتيجــه القــاي آپوپتــوز در     

در نهايـت  . دشـو  يم ـهاي لولـه پيچيـده نزديـك     سلول

ــزوزوم و  موجــب آ ــه غشــاي فســفوليپيدي لي ســيب ب

 هـا  همطالع ـ. )6(شود  يماختلال در عملكرد طبيعي كليه 

ت يهـا باعـث كـاهش سـم     دانياكس ـ ينشان داده كه آنت ـ
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رود  يم ـاحتمـال  . گردد يمن يسياز جنتاما يناش يويكل

هـاي   د در خنثي كردن راديكالنها بتوان اكسيدان آنتيكه 

هـا مـؤثر    شـي از آن آزاد و كاهش آسيب اكسـيداتيو نا 

گياهـــان دارويـــي منـــابع زيـــادي از انـــواع . دنباشـــ

يكـي از گياهـان   ). 7(باشـند  يم ـها را دارا  اكسيدان آنتي

 دانـه  اهيس ـدارويي با تاريخچه غني طبي و مذهبي گياه 

از   .Nigella sativa L يم ـبـا نـام عل   دانـه  اهيس ـ. باشـد  يم

ر بـا گـل   و گيـاهي گلـدا   ) (Ranunculaceaها خانواده آلاله

ميـوه آن  . هاي سفيد يا آبي كمرنگ تا آبي پررنگ است

فوليكـول متصـل    3ـ7كپسول متورم بزرگي بوده و از 

هـاي   به هم تشـكيل شـده و داراي تعـداد زيـادي دانـه     

كـه كپسـول     يمهنگـا . مثلثي سفيد يا شيري رنگ است

هـاي آن بـه داخـل فضـا      شـود و دانـه   يمرسد، باز  يم

ايـن گيـاه   . شـوند  يم ـوا سـياه  ريخته و در تماس با ه ـ

اروپاي جنوبي، آفريقاي شـمالي و جنـوب غربـي     يمبو

 ؛شـامل  دانـه  اهيس ـاجـزاي اصـلي دانـه    ). 8(آسيا است

ــن ــا روغـ ــروتئين   يهـ ــرار، پـ ــر فـ ــرار و غيـ ــا،  فـ هـ

ــدرات ــب  كربوهي ــا، فســفوليپيدها، تركي ــا ه ــولي،  يه فن

ها، فيبـر   آلكالوئيدها، فلاونوئيدها، مواد معدني، ويتامين

تا كنون اثرات دارويي مختلفي  ).9(باشد يمساپونين و 

اثرات ضد التهابي، ضددردي، ضـد اسپاسـم،    ؛از جمله

ضد آسمي، ضد سرطاني، ضد ميكروبي، ضـد انگلـي،   

ــي از     ــتم ايمن ــده سيس ــت كنن ــيداني و تقوي ــي اكس آنت

در اين مطالعـه بـا   ). 10(شناسايي شده است  دانه اهيس

عصاره دانـه  ورد توجه به خصوصيات ذكر شده در م

تا كنون با دوز استفاده شده كه  و نظر به اين دانه اهيس

كـار رفتـه در آن   ه ن پژوهش و با مـدت زمـان ب ـ  يدر ا

از  يب ناش ـيه در برابر آس ـياز بافت كل يروند محافظت

بـر آن شـديم    انجام نشده است ،  يقين تحقيسيجنتاما

خير انـداختن  أتا نقش محـافظتي ايـن گيـاه را در بـه ت ـ    

ميت كليوي و جلوگيري از پيشـرفت بيمـاري مـورد    س

  .بررسي و ارزيابي قرار دهيم

  

  ها مواد و روش

سر موش صحرايي  42در اين مطالعه  تجربي، 

گـرم از   220ـ ـ250نر نژاد ويستار، در محدوده وزنـي  

دانشگاه علوم پزشكي همدان خريداري شد و به مـدت  

ان در روز در حيوان خانه دانشكده علوم پايه همـد  10

دمــاي اســتاندارد، همــراه بــا آب و غــذاي كــافي و در  

 12سـاعت روشــنايي و   12دسـترس و تحـت شــرايط   

ساعت تاريكي نگهـداري شـدند تـا بـا شـرايط محـيط       

در اين مطالعه كليه موارد اخلاقي مـورد  .  عادت نمايند

تأئيــد كميتــه اخــلاق پزشــكي كــار بــر روي حيوانــات  

حيوانات . رعايت شدآزمايشگاهي دانشگاه بوعلي سينا 

گـروه    ؛سـري شـامل   7گـروه   6به طور تصـادفي در  

ــرل  ــزان   (كنت ــه مي ــال ب ــالين نرم ــده س ــت كنن  2درياف

 ، گروه دريافت كننده جنتامايسين)ليتر بر كيلوگرم ميلي

گـرم بـر    يل ـيم 80ن بـا دوز  يسيافت كننده جنتامايدر( 

دريافـت كننـده عصـاره    ( گروه كنترل مثبـت  لوگرم، يك

هاي  ، گروه)ميلي گرم بر كيلوگرم 400ه با دوز ساهدان

 80ن بـا دوز  يس ـيدريافت كننده جنتاما( 3و 2و 1تيمار 

لوگرم بـه عـلاوه دوزهـاي متفـاوت بـه      يك گرم بر يليم

گرم بر كيلوگرم عصاره  ميلي 800و  400، 200 ؛ترتيب

دريافت جنتامايسين بـه مـدت   . تقسيم شدند)  دانه اهيس
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  عصــارهز يد و ســپس تجــوانجــام شــ روز متــوالي10

. روز متوالي به حيوانـات داده شـد   7به مدت  دانه سياه

در طــول روز و تمــام تزريقــات بــه  هــا تمــام آزمــايش

  . )10(صورت درون صفاقي انجام شد

گيــري بــر اســاس منــابع قبلــي انجــام  عصــاره

از شهر  دانه اهيسبه اين منظور ابتدا دانه گياه ). 12(شد

كارشـناس   به وسـيله آن  يمعل همدان تهيه و شناسايي

گيـاه  . نا صورت گرفـت يس يگياه شناس دانشگاه بوعل

به منظور جداسازي بهتر و مؤثرتر مواد فعال موجـود  

ــودر    ــه صــورت پ ــي ب ــه وســيله آســياب برق در آن ب

 80ليتـر اتـانول    ميلـي  500پودر گياه در . درآورده شد

 يبه منظور ممانعت از اثرات دمـا  درصد قرار گرفت و

 به طيمح يثر از دماأاز اختلالات مت يريط و جلوگيمح

بـه  سـپس   .مدت يك هفته داخل يخچـال نگهـداري شـد   

د و ش ـاي صـاف   كاغـذ صـافي و قيـف شيشـه    وسيله 

درجـه   55محلول حاصل در دستگاه روتاري، با دماي 

دور در دقيقــه بــه  60گــراد و بــا دور متوســط  ســانتي

پـس از  . منظور جداسازي حلال از عصاره قرار گرفت

خروج حلال مايع غليظ نيمه جامد به دست آمده داخـل  

روز زيـر هـود    2اي ريخته شده و به مدت  پليت شيشه

د، ش ـتغلـيظ   كه عصاره كاملاً بعد از آن. قرار داده شد

ها بسته شد و تـا   جهت جلوگيري از ورود هوا در پليت

ــزر   ــان مصــرف در فري ــ20زم ــراد  درجــه ســانتي ـ گ

  .   نگهداري شد

هـاي مـورد    در گـروه  هـا  ز اتمام آزمـايش بعد ا

گيـري مسـتقيم از    روز خون 17مطالعه، بعد از گذشت 

هاي خون تهيه شده جهـت   سپس نمونه. قلب انجام شد

 10دور در دقيقـه و بـه مـدت     4000تهيه سرم با دور 

پـس از استحصـال سـرم    . دقيقه سانتريفيوژ گرديدنـد 

ــراتينين   ــون، كــــ ــروژن اوره خــــ ــطح نيتــــ                                 ســــ

ــا   ــدروژناز بـــ ــات دهيـــ ــزيم لاكتـــ                                ســـــرم و آنـــ

و بـا اسـتفاده از دسـتگاه      يم ـروش رنگ سـنجي آنزي 

ــاليزر ــXL- Auto analyzer Selectra  (اتوآنـ ــد ــ ) هلنـ

هاي بافـت   با انجام لاپاراسكوپي نمونه. گيري شد اندازه

ســرم  وســيله بــهكليــه تهيــه و پــس از شستشــو    

جهــت  درصــد 10فيزيولــوژي بلافاصــله در فرمــالين 

  . فيكس شدن و تهيه مقاطع بافتي قرار داده شد

آوري شــده بــا اســتفاده از    هــاي جمــع  داده

 ـهـاي آمـاري گولمـوگروف      و آزمون SPSSآماري  نرم

اسميرنوف، آناليز واريانس يك طرفه و تسـت تعقيبـي   

  .توكي تجزيه و تحليل شد

  

  ها يافته

 ــ ــزايش معن دار  يداروي جنتامايســين باعــث اف

غلظــت پلاســمايي كــراتينين در گــروه دريافــت كننــده  

جنتامايسين در مقايسه با گروه كنترل و گـروه كنتـرل   

كه درمان با عصـاره   ، در حالي)>001/0p(مثبت گرديد

دار ميـزان   يباعـث كـاهش معن ـ   دانـه  اهيس ـهيدروالكلي 

 800ره بـا دوز  كراتينين در گروه دريافت كننـده عصـا  

گرم بر كيلوگرم در مقايسه با گروه دريافت كننده  ميلي

 دانـه  اهيسدرمان با عصاره . )>01/0p(جنتامايسين شد

ــار   ــروه تيم ــر     2و  1در گ ــت اث ــرل مثب ــروه كنت و گ

  ).1نمودار (داري را نشان نداد يمعن
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دار  يچنين جنتامايسين باعـث افـزايش معن ـ   هم

ــمايي اوره در گـــروه  ــده غلظـــت پلاسـ ــت كننـ دريافـ

جنتامايسين در مقايسه با گروه كنترل و گروه  كنتـرل  

كـه درمـان بـا عصـاره      ، در حالي)>001/0p(دشمثبت 

دار ميزان اوره  يباعث كاهش معن دانه اهيسهيدروالكلي 

در مقايسه با گروه دريافت كننده  3و  2در گروه تيمار 

درمـــان بـــا عصـــاره . )>001/0p(جنتامايســـين شـــد

و گـروه كنتـرل مثبـت اثـر      1در گروه تيمـار   دانه اهيس

  ).2نمودار (معناداري را نشان نداد

دارميزان آنزيم  يجنتامايسين باعث افزايش معن

ــده     ــت كننـ ــروه دريافـ ــدروژناز در گـ ــات دهيـ لاكتـ

جنتامايسين در مقايسه با گروه كنترل و گـروه كنتـرل   

كه درمان با عصـاره   ، در حالي)>001/0p(مثبت گرديد

دار ميـزان   يباعـث كـاهش معن ـ   دانـه  اهيس ـكلي هيدروال

 3و در گروه تيمار ) >01/0p(با 2آنزيم در گروه تيمار 

ــا ــده    )>001/0p(ب ــت كنن ــروه درياف ــا گ ــه ب در مقايس

در گـروه   دانه اهيسدرمان با عصاره . جنتامايسين شد

داري را نشـان   يو گروه كنترل مثبت اثـر معن ـ  1تيمار 

  ).3نمودار (نداد

بــافتي نشــان داد مواجــه بــا     هــاي همطالعــ

شناسي در ساختار  جنتامايسين موجب تغييرات آسيب

ايـن  . شـود  يم ـها، گلومرول و بافت بينابيني كليـه   لوله

اي،  هاي لوله تغييرات شامل دژنراسيون و نكروز سلول

دار  هاي پروتئيني در داخل لـومن، واكوئـل   تشكيل قالب

هاي قرمـز   اي، كاهش تعداد گلبول هاي لوله شدن سلول

در كلافچه گلومرولي و افزايش فضاي كپسـول بـومن   

  .)1شكل (بود

  

  

انگر يب ¥، نسبت به گروه كنترل يدار يانگر معنيب * .مورد آزمون يدر گروه هاسرم  هاي حاصل از سنجش كراتينينداده سهيمقا: 1نمودار 

  لوگرميگرم بر ك يليم 400روه عصاره نسبت به گ يدار يانگر معنيب ɸ.نيسينسبت به گروه جنتاما يدار يمعن
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انگر يب ¥، نسبت به گروه كنترل  يدار يانگر معنيب* . مورد آزمون يها  داده هاي حاصل از سنجش نيتروژن اوره خون در گروه:  2نمودار 

  .لوگرميگرم بر ك يليم 400نسبت به گروه عصاره  يدار يانگر معنيب ɸ. نيسينسبت به گروه جنتاما يدار يمعن

  
 ¥، نسبت به گروه كنترل  يدار يانگر معنيب* . مورد آزمون يدر گروه ها داده هاي حاصل از بررسي آنزيم لاكتات دهيدروژناز:  3نمودار 

  . لوگرميگرم بر ك يليم 400نسبت به گروه عصاره  يدار يانگر معنيب ɸ. نيسينسبت به گروه جنتاما يدار يانگر معنيب
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AB  

  

  

  

 

 

  

  D  C  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  . 400X يين و بزرگنمايائوز -نيليهماتوكس يزيرنگ آم. مورد آزمون يه در گروه هايه شده از بافت كليكروگراف تهيفتو م :1شكل 

A :باشند يمتوبول و گلومرول در حالت طبيعي : مقطع بافتي گروه كنترل .B :هاي توبـولي دژنـره    لولس: مقطع بافتي گروه دريافت كننده جنتامايسين

در لـومن لولـه تشـكيل شـده و      يپروتئين ـ يهـا  ، قالـب )اهيكان سيپ( شود يمها ديده  لنفوسيتهجوم  افزايش ،)يكان آبيپ( شده و نكروز پيدا كرده اند

مقطـع  : D، )گـرم بـر كيلـوگرم    ميلي 400 با دوز  دانه اهيسدريافت عصاره ( مقطع بافتي گروه كنترل مثبت: C.فضاي كپسول بومن افزايش يافته است

كاهش نكروز  و ريزش سـلول هـا، كـاهش    : )گرم بر كيلوگرم ميلي 800با دوز  دانه اهيسعصاره + دريافت كننده جنتامايسين ( بافتي گروه تيمار سه 

  . شود يمكپسول بومن مشاهده   يو كاهش فضا يپروتئين يها ، كاهش تشكيل قالب)يكان نارنجيپ( ها هجوم لنفوسيت

  

  بحث 

روز درمـان   10نتايج اين مطالعه نشان داد كه 

ــمايي     ــت پلاس ــزايش غلظ ــب اف ــين موج ــا جنتامايس ب

و  )LDH(كـراتينين، اوره و آنــزيم لاكتــات دهيــدروژناز  

نتـايج حاصـل از   . دش ـهمچنين كاهش كليرانس كليوي 

اي، تشـكيل   هـاي لولـه   بافتي نكروز سـلول  يها همطالع

دار شـدن   ومن، واكوئـل هاي پروتئيني در داخـل ل ـ  قالب

هـاي قرمـز در    اي، كاهش تعـداد گلبـول   هاي لوله سلول

كلافچه گلومرولي و افزايش فضـاي كپسـول بـومن را    

ــان داد ــاره   . نش ــا عص ــان ب ــدرم ــه اهيس ــاهش  دان ك

داري را در غلظــت پلاســمايي كــراتينين، اوره و  معنــي

چنـين   هـم . نشـان داد  )LDH(آنزيم لاكتـات دهيـدروژناز  
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 دانـه  اهيس ـبـافتي نشـان داد كـه عصـاره      يهـا  همطالع

هـاي   هاي لوله اي، تشـكيل قالـب   توانست نكروز سلول

هـاي   دار شدن سـلول  پروتئيني در داخل لومن، واكوئل

اي و فضاي كپسول بومن را كاهش دهـد و باعـث    لوله

  .دار كليرانس كراتينين شود افزايش معني

و  به طور عمده آنيون فعال اكسيژن  يها گونه

اكســيد بــا منشــأ ميتوكنــدريايي و هيدروكســيل  سوپر

ناشي از هيدروژن پراكسيد باعث ايجاد آسيب و مرگ 

تـرين   مهـم . شـود  يم ـهـاي مختلفـي    سلولي با مكانيسم

مكانيسم ايجاد سميت كليوي بـا جنتامايسـين اسـترس    

ــيداتيو  ــاكســ ــد يمــ ــر ). 13(باشــ ــين بــ جنتامايســ

يـد  هاي قشر كليه اثـر گذاشـته و باعـث تول    ميتوكندري

هاي فعال اكسيژن از جمله هيدروژن پراكسيد  متابوليت

شود و از ايـن طريـق باعـث ايجـاد آسـيب سـلولي        يم

جنتامايسـين باعـث بـاز شـدن منافذگـذراي      . گـردد  يم

رهـا شـده و    Cميتوكندري شده، در نتيجه سـيتوكروم  

گردد كه با افـزايش   يمباعث اختلال در زنجيره تنفسي 

 ــ ــه هــاي فعــال اكس ــد گون ــال تولي ــره انتق يژن از زنجي

رسد كـه اسـتفاده    يمبه نظر ). 14(الكترون همراه است

هـاي   ها بتواند در خنثي كردن راديكـال  اكسيدان از آنتي

هـا مـؤثر    آزاد و كاهش آسيب اكسـيداتيو ناشـي از آن  

داراي  اه گزنـه ياي نشان داده شد كه گ در مطالعه. باشد

گي، كاهش اكسيداني، ضد التهابي، اتساع ر خواص آنتي

. باشـد  يم ـخـون   دهنده چربي خون و كاهش دهنده قند

ماننـد اسـيدهاي چـرب،     هـايي  اين گياه حـاوي تركيـب  

ــد ليكــوپن، فنــول هــا، فلاونوئيــدها،  كاروتنوئيــدها مانن

عصاره متانولي گزنـه  . نئوگزانتين و ويلوگزانتين است

ــولي  يهــا حــاوي تركيــب ــد  يمــباشــد كــه  يمــفن توان

عصاره گزنه بـا بـه   . به دام اندازد هاي آزاد را راديكال

هـاي آزاد ناشـي از جنتامايسـين،     دام انداختن راديكـال 

باعث كاهش غلظت اوره و كراتينين پلاسـما و افـزايش   

 يهـا  كليرانس كراتينين شد كه اين اثرات را بـه تركيـب  

هـــا نســـبت  اكســـيداني آن فنـــولي و خاصـــيت آنتـــي

 يهـا  تركيـب نيز حـاوي   دانه اهيسعصاره ). 15(اند داده

 ها فنولي تركيب يها تركيب. )9(باشد يمفنولي متعددي 

باشند كه باعث ايجاد  يماكسيداني قوي  با خواص آنتي

ــي  ــرآورده  خاصــيت آنت ــيداني در ف ــاهي   اكس ــاي گي ه

طبيعــي اغلــب در برابــر  يهــا ايــن تركيــب. شــوند يمــ

). 16(كننـد  يم ـهاي آزاد مضر، از بدن محافظت  راديكال

انـد كـه يـك رابطـه مثبـت بـين        داده  نشـان  هـا  همطالع ـ

اكسيداني در بسـياري   فنولي و فعاليت آنتي يها تركيب

انـدازي   توانايي بـه دام . هاي گياهي وجود دارد از گونه

فنولي، به دليـل   يها تركيب به وسيلههاي آزاد  راديكال

ــدگي     ــيت احياكننــ ــيل و خاصــ ــروه هيدروكســ گــ

 دانـه  اهيس ـدر مطالعـه حاضـر عصـاره    ). 17(هاست آن

هاي آزاد موجب كاهش  توانست با خنثي كردن راديكال

آســيب توبــولي و آپوپتــوز شــده و غلظــت اوره و     

توانـد بـه    يماين اثرات . كراتينين پلاسما را كاهش دهد

ــي ــر آنت ــب اث ــا اكســيداني تركي ــولي موجــود در  يه فن

اي در كليـه   مربوط باشد كه باعث بهبود لوله دانه اهيس

  .ايرين مطابقت داردشود و با نتايج س يم

هـاي مزانژيـال    جنتامايسين با اثر روي سـلول 

هــا و در نتيجــه  گلـومرولي باعــث انقبـاض ايــن سـلول   

و ميـزان تصـفيه    )Kf(كاهش ضريب تصفيه گلومرولي
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، كليــرانس GFRبــا كــاهش. گــردد يمــ )GFR(گلــومرولي

كراتينين هم كاهش يافته كـه باعـث تجمـع كـراتينين و     

افـــزايش توليـــد آنيـــون . شـــود يمـــاوره در خـــون 

هـاي   در القاي انقبـاض سـلول    يمسوپراكسيد نقش مه

كـاهش در تصـفيه اوره و ميـزان    ). 18(مزانژيالي دارد

GFR    ــيظ ادرار ــه در تغل ــدرت كلي ــاهش ق ــل ك از عوام

در پژوهشـــي نشـــان داده شـــد كــــه    ). 19(اســـت 

خاصـيت تنظـيم    به علـت  (glycyrrhizin)گليسيرريزين

واز طـرف ديگـر    2واپـورين  كنندگي افزايش تنظـيم آك 

كاهش استرس اكسيداتيو و با خاصيت آنتي اكسيداني 

اي، باعـث بهبـود بخشـي بـه      كمتر كـردن آسـيب لولـه   

در ايــن پــژوهش  .)20(دشــو يمــظ ادرار يتوانــايي تغلــ

باعث كاهش غلظت  دانه اهيسنشان داده شد كه عصاره 

كه بـا نتـايج سـايرين     دشو يماوره و كراتينين پلاسما 

  .بقت داردمطا

ــون،   ــروژن اوره خـ ــطح نيتـ جنتامايســـين سـ

كـراتينين و پراكسيداســيون ليپيـدي را افــزايش داده و   

هـاي سيسـتم دفـاع آنتـي      باعث كـاهش سـطوح آنـزيم   

شود كه باعث افزايش آسـيب اكسـيداتيو    يماكسيداني 

بافت شناسـي نشـان داد    يها هچنين مطالع هم. گردد يم

هـاي   كه جنتامايسين باعـث تخريـب گلـومرول و لولـه    

گيــاه آويشــن شــيرازي داراي . )21(دشــو يمــكليــوي 

اكسـيداني و   فعاليت ضد ويروسي، ضد ميكروبي، آنتي

عصاره آويشن شـيرازي حـاوي   . باشد يمضدالتهابي 

فلاونوئيدها بـوده كـه كاهنـده اسـترس اكسـيداتيو در      

. ها هسـتند  هاي بيولوژيك و بيماري مبسياري از سيست

انــد درمــان بــا عصــاره متــانولي  تحقيقــات نشــان داده

هاي  تواند با به دام اندازي راديكال يمآويشن شيرازي 

اي و افـزايش   هاي لولـه  آزاد باعث كاهش نكروز سلول

اكسـيداني شـود و    فعاليت سيسـتم هـاي دفـاعي آنتـي    

ايـن  . ش دهدسميت كليوي ناشي از جنتامايسين را كاه

فلاونوئيد موجود  يها اثرات را مربوط به وجود تركيب

ــته ــد  در آن دانس ــد   ). 22(ان ــك فلاونوئي ــتين ي كوئرس

در پژوهشـي  . باشد كه از گياهان مشتق شده اسـت  يم

هـاي   توانـد بافـت   يم ـگزارش شده است كه كوئرستين 

كليــوي آســيب ديــده را بهبــود بخشــد و پارامترهــاي  

به حالت عادي برگردانـد و از ايـن   بيوشيميايي كليه را 

طريق باعث كاهش سميت كليوي ناشي از جنتامايسين 

نيز حاوي فلاونوئيدهايي از جملـه   دانه اهيس). 23(شود

فلاونوئيـــدها داراي خاصـــيت  . كوئرســـتين اســـت 

هاي  كه به دليل وجود گروهاكسيداني قوي هستند  آنتي

از  يكي. هيدروكسيل و فنولي در ساختمان آن ها است

به دام انـداختن   ها اكسيداني اين تركيب هاي آنتي فعاليت

تواننـد آسـيب    يمباشد و  يمهاي آزاد  و حذف راديكال

ــه ــد  لولـ ــاهش دهنـ ــين را كـ ــي از جنتامايسـ . اي ناشـ

هـاي   چنين باعث كـاهش نكـروز سـلول    فلاونوئيدها هم

اكسـيداني   هـاي آنتـي   اي و افـزايش فعاليـت آنـزيم     لوله

فسفودي  ونوئيدها داراي فعاليت آنتيفلا). 24(شوند يم

تواننــد ســـطح   يمـ ـاســترازي هســتند و از ايــن رو    

. نوكلئوتيدهاي حلقوي درون سـلولي را افـزايش دهنـد   

كاهنــده اســترس  ) cGMPو  cAMP(ايــن نوكلئوتيــدها 

هــاي بيولوژيــك و  اكســيداتيو در بســياري از سيســتم

در مطالعـه حاضـر عصـاره    ). 25(باشـند  يمها  بيماري

هـاي آزاد،   با خنثي كردن راديكال دانه اهيسالكلي هيدرو

اي و افــزايش  هــاي  لولــه وللباعــث كــاهش نكــروز ســ

اين اثـرات را بـه    .اكسيداني شد هاي دفاع آنتي مكانيسم

ــود در  ــدهاي موجـ ــفلاونوئيـ ــه اهيسـ ــت  دانـ و فعاليـ
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انـد كـه بـا نتـايج      هـا مربـوط دانسـته    اكسيداني آن آنتي

  .سايرين تطابق دارد

با تسـت   دانه اهيسهشي اثر ضد التهابي در پژو

ادم القا شده با كاراجينان در پنجه موش بررسي شـده  

بـه دو صـورت موضـعي و     دانـه  اهيس ـاسـانس  . است

اين اثر را . دهد يمخوراكي التهاب پاي موش را كاهش 

 ).26(انـد  مربوط به تيموكينـون موجـود در آن دانسـته   

انـد تـوان   تو يم ـ ياهي ـگ يداروهـا  ياثرات ضـد التهـاب  

مختلف را داشته  يها كاهش تورم و التهاب را در بافت

ــد ــالاً. باش ــانس  احتم ــاس ــه اهيس ــار   دان ــق مه از طري

هاي التهـابي توانسـته اسـت ميـزان      آزادسازي واسطه

نيـز توانسـت    دانـه  اهيس ـعصاره . التهاب را كاهش دهد

التهاب ناشي از جنتامايسين را در كليه كاهش دهد كـه  

ثـر ضـد التهـابي مربـوط بـه تيموكينـون       احتمالا ايـن ا 

  .موجود در آن باشد كه با نتايج سايرين تطابق دارد

از جنتامايسين باعـث   ياسترس اكسيداتيو ناش

هـاي   اي، نكـروز شـدن سـلول    هـاي لولـه   آسيب سـلول 

هــا بــه داخــل لــومن، تشــكيل  اي و ريــزش ســلول لولــه

هاي پروتئيني در لومن لوله، افزايش فشـار داخـل    قالب

  . كپسول بومن شد يومن و افزايش فضال

  

  يريگ جهينت

نتايج اين مطالعه نشان داد درمـان بـا عصـاره    

توانـد در بهبـود    يم ـ دانـه  اهيس ـاه ي ـدانـه گ هيدروالكلي 

. جنتامايسين مؤثر باشـد ز يتجوآسيب كليوي ناشي از 

 يهـا  بي ـاز ترك يبرخاين اثرات ممكن است مربوط به 

اكسـيداني و   آنتـي واد م ـاز جملـه  اه ي ـن گي ـموجود در ا

 يهـا  بي ـهر چنـد ترك  .موجود در آن باشد ضدالتهابي

اما از  ،باشند يمار متنوع ياهان بسيدر گ يدانياكس يآنت

ــا ــه ترك ييآنجـ ــكـ ــاي بيـ ــنظ يهـ ــون و يموكيت ؛ريـ نـ

ار اثـر  ياه بس ـي ـن گيموجود در عصاره ا يدهايفلاونوئ

 يـي اهان دارويگ يها از گونه ياريبخش بوده و در بس

لـذا تصـور    ،انـد  دهيخود را بـه اثبـات رسـان    يشاثربخ

و ضـد   يت ضـد التهـاب  ين خاص ـيشـتر يكـه ب  شود يم

ن ي ـمربـوط بـه وجـود ا    دانـه  اهيسعصاره دانه   يمتور

التهـاب در  دار  يباشد كه موجب كـاهش معن ـ  ها بيترك

ــت كل ــباف ــت ي ــده اس ــا. ه ش ــه  يياز آنج ــازي ك جداس

 هـا  ركيباين گياه و استفاده از اين ت مختلف يها تركيب

تواند سهم هر يـك از آن هـا را در    يم ،به طور جداگانه

جهـت  لـذا   ،بهبـود سـميت كليـوي بهتـر مشـخص كنـد      

بـر بافـت    دانـه  اهيس ـ اهي ـدانه گ بررسي كامل تر اثرات

و بـاليني    يم ـعل يهـا  هشـود مطالع ـ  يم ـپيشـنهاد  ،  هيكل

بيشتري جهت مشخص شدن مكانيسم و اثرات واقعـي  

تـري   ه عمل آيد تا نتايج قابل قبـول ب دانه اهيسدرمان با 

  .دشوه يدر اين خصوص ارا

  

  تقدير و تشكر 

 يمقاله حاضـر حاصـل پايـان نامـه كارشناس ـ    

بـوده كـه تحـت      سـينا  يمصوب دانشـگاه بـوعل  ارشد 

 ه ي ـدانشـكده علـوم پا   يمعاونت محترم پژوهشحمايت 

 همچنــين  .دانشــگاه مــذكور انجــام پذيرفتــه اســت     

متين پـاكزاد، كارشـناس ارشـد    از را  مقاله ندگانيسنو

 ايـن  دانـه  اهيس ـفيزيولوژي گياهي كه در تهيه عصـاره  

  .نمايند يم نمودند تشكر و قدرداني كمك پروژه را 
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Abstract 

Background and aim: Gentamicin is an aminoglycosides antibiotic which is used to treat several 

types of bacterial infections. The aim of this study was to evaluate the effects of Nigella sativa 

extract on renal toxicity in rats induced by gentamicin. 

Methods: In the present experimental study, 42 Wistar male rats were divided into 6 groups of 7 

includes: control (normal saline 2ml/kg, i.p), gentamicin (gentamicin80mg/kg/day, i.p), positive 

control (400mg/kg NSE, i.p) and treated groups 1, 2, 3 (gentamicin 80mg/kg/day+ NSE 200, 400 

and 800 mg/kg respectively, i.p). Nigella sativa extract was injected for 7 days after a ten days 

period of gentamicin injection.  

Results: Gentamicin caused necrosis and inflammation in the renal cortex and medullary tissues. 

Treatment with Nigella sativa seed extract significantly decreased serum creatinine, BUN and 

serum LDH in treated groups compared with the group receiving gentamicin. The greatest impact 

was created in high dose (P=0.001).  

Conclusion: Nigella sativa seed extract reduces inflammation caused by receiving gentamicin in 

kidney tissue and a significant reduction in creatinine, urea nitrogen and lactic dehydrogenase 

enzyme in treated mice compared with the control group. 
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