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158 1385  پاييز،3ماره، ش9مجله علوم پايه پزشكي ايران، جلد    

ناشي  سياهدانه بر سنگ كليه  دانهبررسي اثرات عصاره الكلي  
  در رتاز اتيلن گليكول 

  
  زهرا حاج زاده دكتر 4محمد رضا پريزاده،  دكتر 3عليرضا خويي،  دكتر 2موسي الرضا حاج زاده ، دكتر 1*
  چكيده

  
  هدف

 نيـاز بـه عمـل       آن ها براي خارج كردن     ينه هاي سنگين درمان، گاه    ترين بيماريهاي سيستم ادراري هستند كه علاوه بر هز         سنگ هاي ادراري از شايع    
هـاي كليـه و    ها نيز قابـل توجـه اسـت و لـذا تـشخيص و درمـان زودرس سـنگ                  احتمالي سنگ و  عوارض جانبي   . جراحي و يا شكستن آن مي باشد      

سـياهدانه از مـواد مفيـد و مـوثري اسـت كـه              تخـم   . دكن ـ مي تواند از بزرگ شدن سنگ و عوارض بعدي آن جلـوگيري              ، و دفع آن   يمجاري ادرار 
   و تـرميم  بهبـود   نيـز ها و افزايش گلوتاتيون در بافـت كليـه و         هاي سرم، تغيير فعاليت برخي از آنزيم       خواص ضد دردي، ضد التهابي، كاهش چربي      

دانـه سـياهدانه  بـر روي        اتـانولي   اره  هدف اين پژوهش بررسي اثـرات احتمـالي عـص          . پس از ايجاد سميت كليوي براي آن گزارش شده است          .بافتي
  .در رت مي باشداتيلن گليكول  ناشي ازسنگ كليه 

  مواد و روش كار
 كه در آب آشـاميدني بـه ميـزان          ، كنترل سالم  (A)گروه  :  تايي تقسيم شدند   8 گروه   4 سر رت نر از نژاد ويستار به طور تصادفي به            32در اين مطالعه    

 30 درمـان بـه مـدت       (D) پيـشگيري و گـروه       (C) كنترل منفي، گروه     (B) و به آب آشاميدني گروه       ندت كرد  درياف ، مدت تجربه  درآب مقطر   % 1
 از روز چهـاردهم پـس از شـروع تجـويز اتـيلن              D از شروع تجويز اتيلن گليكول و در گـروه           Cدر گروه   . اضافه شد % 1روز اتيلن گليكول به مقدار      

جهـت انـدازه گيـري    . ها اضافه شـد  سياهدانه  به آب مصرفي رت دانه ي اتانولاز عصاره وزن بدن  mg/kg 250گليكول در آب آشاميدني، روزانه 
 ساعته 24 را داخل قفس متابوليك گذاشته و نمونه ادرار      رت ها  هر يك از     30 و 14،  7) قبل از شروع تجربه   (اگزالات كلسيم ادرار در روزهاي صفر       

ــا گيــوتين كــشته شــدند و كليــه   هــارتدر پايــان تجربــه تمــام .  جمــع آوري شــدآن هــا ــا روش،  بــه ســرعت جــدا گرديــدآن هــا ب   هــاي  ســپس ب
.  از نظر حضور تجمعات اگزالات كلسيم بررسي شـد         10×40نمايي  درشت وميكروسكوپ نوري    با   هايي از هر كليه آماده شد و       آسيب شناسي برش  

   .دشاگزالات كلسيم ادرار نيز با اسپكتروسكوپ جذب اتمي اندازه گيري 
  نتايج

افزايش معنـي داري    ) بدون تجمع بلور  ( Aدر مقايسه با گروه     ) 05/55 ± 88/9(تعداد تجمع سنگ هاي كليوي      ،  Bنتايج نشان مي دهد كه در گروه         
ــت   ــه اس ــروه.)p>001/0(يافت ــروه      )8/97 ± 14/24(  Dو ) C )4/7 ± 75/19    در گ ــا گ ــسه ب ــا در مقاي ــنگ ه ــات س ــداد تجمع ــور   Bتع ــه ط     ب

  ،)روز سـي ام (بررسـي بيوشـيميايي ادرار در پايـان تجربـه     .  تفاوت معني داري ندارنـد Aولي در مقايسه با گروه  ) p>05/0(يافته  كاهش   داري   معني
ــسيم ادرار   ــي دار اگــزالات كل ــزايش معن ــا گــروه  )B )mg/dl 26/1 ± 57/15در گــروهرا اف ــسه ب ) 7/0 ± 1/8( C و) A )1 ± 43/8هــاي  در مقاي

)001/0<p ( و در مقايسه با گروهD )2/1 ± 64/10 ()05/0<p (نشان مي دهد.  
  نتيجه گيري

سـنگ كليـه    خـرد كـردن   در  عصاره الكلي سياهدانه در جلوگيري از تجمع كريستالهاي اگـزالات كلـسيم و  ،يافته هاي اين پژوهش نشان مي دهد      
 فراينـد دانـه و دخالـت در    را به خواص ضد چربـي و ضـد التهـابي سـياه     ثراتشايد بتوان اين ااگرچه مكانيسم اين اثرات معلوم نيست اما      . موثر است 

  .دكررا براي موارد انساني نيز توصيه  مصرف آن  و لذا مي توانمرتبط دانستتخريب سلولي آن 
  

  .ي ادراري، رتسنگ هاسياهدانه، سنگ كليه، اتيلن گليكول، اگزالات كلسيم، :  كلمات كليدي

                                                 
  يزيولوژي، دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي مشهد دانشيار گروه ف-1
  MS-Hajzadeh@MUMS.ac.ir،   0511 - 8440350 ، 8413579 :تلفن مسئول، نويسنده *
   دانشيار گروه آسيب شناسي، دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي مشهد-2
  گروه بيوشيمي، دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي مشهد  استاديار-3
  ي داروسازيادكتر -4
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 دكتر موسي الرضا حاج زاده

159 1385  پاييز،3ماره، ش9مجله علوم پايه پزشكي ايران، جلد                                                                                     

  مقدمه
هـاي ادراري و اخـتلالات    س از عفونـت  ي كليـوي پ ـ   سنگ هـا  

 ســومين بيمــاري شــايع دســتگاه ادراري ،پاتولوژيــك پروســتات
افراد مبتلا بـه سـنگ هـاي كليـوي از دردهـاي             اكثر   .)1( هستند

برند كه غالبا با داروهاي رايج ضـد درد          ميشديد كوليكي رنج    
اسـتفاده  رود و براي تسكين درد از داروهـاي مخـدر      از بين نمي  

، ممكـن  درد در بيماران مبتلا به سنگ كليه عـلاوه بـر       .دشو مي
ــسداد شــديد مجــاري ادرار و هيــدرونفروز، عفونــت و   اســت ان
خونريزي شديد مجاري ادرار نيز ايجاد شود كه در برخي موارد           
نياز به خارج كـردن سـنگ بـا عمـل جراحـي و يـا شكـستن آن               

ي  سنگ عـلاوه بـر هزينـه هـا          درمان جراحي و يا شكستن     .است
 ازكند، عوارض جانبي متعددي      سنگيني كه به بيمار تحميل مي     
كـه ممكـن اسـت عـلاوه بـر          دارد  جمله عفونت دستگاه ادراري     

بـا  . دشـو آسيب شديد بافت كليه موجب عفونـت عمـومي بـدن            
  متعاقـب  توجه به هزينـه هـاي بـالاي درمـاني و عـوارض جـانبي           

يـژه اي بـه     ابزار گذاري و جراحي مجاري ادرار، امروزه توجه و        
  .استشده مصرف فراورده هاي گياهي 

ي سـنگ هـا   دهـد كـه       ادراري نشان مـي    يسنگ ها تجزيه  
 يـون    .)2(دارد  %  8/58اگزالات كلسيم حداكثر شيوع با ميـزان        

 ياگزالات در چاي، قهوه و سبزيجاتي ماننـد اسـفناج بـه فراوان ـ            
 انـدوژن    اگـزالات موجـود در ادرار منـشا       % 80 .شـود  يافت مي 

. شـود   ساخته مـي    و در كبد از اسيد آسكوربيك و گليسين        دارد
پس از جذب اگزالات از روده باريك، اگـزالات جـذب شـده             
در پلاسما و بافتها متابوليزه نمي شود بلكه بـه همـان صـورت در          

وجود كلسيم در روده باريك عامل مهمـي  . شود ادرار ظاهر مي  
مكن اسـت   منيزيم و سديم ادرار نيز م     . در جذب اگزالات است   

با اگزالات كمپلكس تشكيل دهند، لذا كنتـرل ميـزان اگـزالات            
ي اگــزالات ســنگ هــادفعــي از ادرار نقــش مهمــي در تــشكيل 

  .)1( كلسيم دارد
تخــم ســياهدانه از مــواد مفيــد و مــوثري اســت كــه خــواص 

 ضد    ،)3 (  ضد درد، ضد التهاب     درماني بسياري از جمله اثرات    
كـــاهش چربيهـــاي   ، )6( آنتـــي اكـــسيدان  ، ) 5، 4( تـــشنج
  كــــاهش اوره ســــرم و ،)8( ،كــــاهش قنــــد خــــون)7(ســــرم

 تغيير فعاليت برخي آنزيم ها     و   )9( تام تري گليسريدها و كلسترول     
در .  گـزارش شـده اسـت      بـراي آن     )10( اثرات ضـد سـرطان     و

خوردن آن با عسل براي خرد كردن       ) 11(كتاب معارف گياهي    
نيـز خـوردن   ) 12(الاوديـه  سنگ كليه و مثانه و در كتاب مخزن      

آن با آب و عسل براي خرد كردن سنگ كليه و مثانه در انـسان               
مـوارد در ايـن مطالعـه اثـر      ايـن    به   توجه   با   .پيشنهاد شده است    

 سياهدانه در جلوگيري از تشكيل سنگ كليه        اتانولي دانه عصاره  
    . ه استدر رت مورد بررسي قرار گرفت

  
  روش كار مواد و
 سر رت نر از نژاد ويـستار بـا ميـانگين            32تعداد  : اناتتيمار حيو 

 تـايي تقـسيم     8 گـروه    4 به طور تصادفي بـه       g 10 ± 200وزن  
 درجـه  25 ± 2 در شرايط استاندارد بـا دمـاي    رت ها . گرديدند

 سـاعته نگهـداري     12سانتي گراد و با سيكل روشنايي و تاريكي         
ــ  ــ  . دندش ــه آب آش ــات ب ــه حيوان ــول تجرب ــذا در ط اميدني و غ

 30طـول   ي هـر گـروه در       رت هـا   تيمار   دسترسي آزاد داشتند و   
  :به صورت زير انجام شدروز تجربه 

 به آب آشاميدني ايـن گـروه در طـول           :(A)گروه كنترل سالم    
  . آب مقطر اضافه شد% 1مدت تجربه معادل 

اتـيلن  % 1ي اين گروه  به آب آشاميدن(B ):گروه كنترل منفي 
 ، دوره آزمايش طي   در   .گليكول در طول مدت تجربه اضافه شد      

تجــويز اتــيلن . ايــن گــروه هــيچ درمــان ديگــري دريافــت نكــرد
گليكول در آب آشاميدني براي تشكيل سنگ اگزالات كلـسيم        

  آب مـــصرفي  ).15، 14، 13(يـــد شـــده اســـت ييـــك روش تا
   شــبانه روز  در طــول تجربــه در هــر  D و Cي گــروه رت هــا

اندازه گيري شد تا مقدار عصاره لازم بـراي هـر رت محاسـبه و               
  . روزانه به طور تازه به آب اضافه شود

ــروه  پيـــــشگيري  ــروه از روز اول :(C)گـــ    در ايـــــن گـــ
ــه   ــان تجربــ ــا پايــ ــول  تــ ــيلن گليكــ ــويز اتــ ــا تجــ ــراه بــ   همــ

1 % ،(B.W) kg body weight/ mg 250  تــانوليعـصاره ا از 
 نيــز بــه آب  - روش سوكــسله تهيــه شــده بــود كــه بــه-ســياهدانه

  . آشاميدني رت ها اضافه شد
  % 1  در ايــن گــروه رت هــا از روز اول   :(D)گــروه درمــان  

ني دريافـــت كردنـــد و از روز اتـــيلن گليكـــول در آب آشـــاميد
  همــراه بــا اتــيلن گليكــول معــادلتــا پايــان تجربــه چهــاردهم نيــز 

 kg/ mg250  ــدن ــصاره ااز وزن ب ــانوليع ــيت ــت  اهدانه س درياف
  . نمودند
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 اثر عصاره الكلي سياه دانه بر سنگ كليه

160 1385  پاييز،3ماره، ش9مجله علوم پايه پزشكي ايران، جلد          

 ســاعته رت هــاي هــر 24جمــع آوري ادرار : جمــع آوري ادرار
 انفرادي و به طور پژوهش  30 و 14 ، 7گروه در روزهاي صفر،     

پس از توزين داخل قفس     هر رت   . در قفس متابوليك انجام شد    
   ســاعت نمونــه هــاي ادرار 24 بعــد از متابوليــك قــرار گرفــت و

ا زمــان انجــام آزمــايش در يخچــال جمــع آوري و هــر نمونــه تــ
  . دشنگهداري 

ــيميايي ــا روش : بررســـي بيوشـ اگـــزالات كلـــسيم ادرار بـ
 (Atomic absorbtion) دســتگاه جــذب اتمــي ،بيوشــيميايي

بعد از آماده شـدن نمونـه هـا جـذب هـر             . )16(اندازه گيري شد  
 7/422 اسپكتروســكوپ جــذب اتمــي در طــول مــوج  بــانمونــه

  .نانومتر خوانده شد
 ، روز30 به مـدت     رت ها بعد از تيمار     :رسي آسيب شناسي  بر

 ملايـم بيهـوش و سـپس        به طور با اتر    رت ها در روز سي و يكم      
پـس از وزن    .  دش ـ بـه سـرعت جـدا        آن هـا   كليـه    كشته شدند و  

كردن، هر جفت كليه داخل لوله محتوي فرمالين قـرار داده شـد           
سـتان  و براي بررسي آسيب شناسي به بخش آسيب شناسي بيمار         

      به ضخامت  ميكروسكوپي   برشهاي   . گرديد ارسال) ع(امام رضا   
ــرون  5 ــه   ميك ــف كلي ــاط مختل ــااز نق ــا روش  رت ه ــه و ب  تهي

ميكروسـكوپ  بـا   ائوزين رنگ آميزي شـدند و       –هماتوكسيلين  
 ميـدان    10بـرش    در هر . نوري المپوس مورد مطالعه قرار گرفتند     

 تصادفي انتخاب   وربه ط ) 10×40(ميكروسكوپي با درشت نمايي   
در ) لوله هاي حاوي اين بلورها(شد و تعداد  بلورهاي  اگزالات        

اين ميادين ميكروسكوپي شمارش و با توجه به تعداد ميادين در           
تعداد  بلورهاي  اگـزالات بـه صـورت ميـانگين            ،  هر لام و نمونه   

  .  دشگزارش 
 براي تجزيه و تحليـل داده هـا از برنامـه نـرم            : محاسبات آماري 

  هــا   اســتفاده شــد و  ســپس بــراي مقايــسه گــروهInstatافــزاري 
ــون   ــديگر آزمــ ــا يكــ ــست ANOVAبــ ــب آن تــ    و متعاقــ

Kramer Tukey-  نمودارها نيز بـا اسـتفاده از برنامـه      .  انجام شد
  . رسم شدندExcelنرم افزاري 

  
  نتايج

  عصاره گيري 
 و  شـد  انجـام روش سوكـسله      با  عصاره گيري دانه سياهدانه     

 عصاره الكلي   g3/33 ،   پودر سياهدانه  g100ش از هر    در اين رو  

دست آمد كه در آب با كمـك تـوئين          ه  به رنگ قهوه اي تيره ب     
  .به خوبي حل شد  80

  بررسي بيوشيميايي ادرارنتايج 
در روز صـفر مقـادير       نشان مي دهد     1طور كه جدول     همان

ي تمام گروهها يكـسان     رت ها  ساعته   24اگزالات كلسيم ادرار    
در روز هفـتم نيـز      . گونه تفاوت معني داري مـشاهده نـشد       و هيچ 

ي تمـام گروههـا     رت ها  ساعته   24مقادير اگزالات كلسيم ادرار     
 در روز چهــاردهم غلظــت  .نــشان نــداد تفــاوت معنــي داري  

ــسيم ادرار   ــزالات كلـ ــي    24اگـ ــرل منفـ ــروه كنتـ ــاعته گـ  سـ
و ) 88/8±44/0(نسبت بـه گـروه كنتـرل سـالم          ) 59/0±47/13(

 افـزايش معنـي داري يافتـه بـود        ) 39/9±26/1(يري  گروه پيـشگ  
)05/0 (p< . 24در روز ســي ام غلظــت اگــزالات كلــسيم ادرار 

 نسبت به گروه كنتـرل      )57/15±26/1( ساعته گروه كنترل منفي   
ــالم  ــشگيري  )43/8±1(سـ ــروه پيـ ــزايش  )1/8±70/0 (و گـ   افـ

همچنـين غلظـت اگـزالات      . >p) 001/0 (نـشان داد  معني داري   
ــسيم ا ــا    24درار كل ــان ب ــروه درم ــشگيري و گ ــروه پي ــاعته گ  س

بـه   معنـي داري     بـه طـور   سياهدانه نسبت به گـروه كنتـرل منفـي          
غلظــت . كــاهش يافتــه بــود>p  05/0   و >p 001/0 ترتيــب بــا

و درمـان بـا     و پيـشگيري   هاي كنترل سالم     گروهاگزالات ادرار   
  .)1جدول (سياهدانه تفاوت معني داري با يكديگر نداشتند 

  بررسي آسيب شناسي نتايج 
بررسي آسيب شناسي جهت تـشخيص آسـيب احتمـالي بـه            
بافت و شمارش بلورهاي اگزالات كلسيم در بافـت كليـه انجـام             
شد كه اين رسوبات به صـورت بلورهـاي شـفاف در لولـه هـاي                

  ).1-6اشكال  (ميكروسكوپ نوري قابل مشاهده بودندبا كليوي 
    (A)گروه كنترل سالم 

تمام سطح برشهاي بافتي  نشان مي دهد    1كه شكل   همانطور  
  ميكروسكوپ نوري با درشت نمـايي هـاي        باكليه ها در اين گروه      

 مورد بررسي قرار گرفت و در هيچ يك  مختلف ميكروسكوپ
 بلـور   هيچي اين گروه رت ها  ياز لوله هاي ادراري بافت كليه   

ت بلـوري اگـزالا    تعـداد تجمـع   . و يا آسيب كليوي مشاهده نشد     
 گــروه كنتـرل ســالم بــا   ميــدان ميكروسـكوپي در 10كلـسيم در  

ــي    ــشان م ــي داري را ن ــاوت  معن ــي تف ــرل منف ــد  گــروه كنت ده
)001/0<p (در مقايـسه بـا گروههـاي پيـشگيري و درمـان             ليو 

  . )7 شكل() p<05/0(تفاوت معني داري ندارد  
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  . mg/dlحسب ساعته گروههاي مختلف بر 24  غلظت اگزالات كلسيم ادرار :1جدول 
  گروه

 A  B C D  زمان

  17/7±51/0  68/7±630/0  93/4±173/1  27/6±133/1  روز صفر
  63/8±578/0  31/7±115/1  31/9±960/0  76/8±688/0  روز هفت

  88/8±445/0  روز چهارده
  

589/0±47/13  
* 

256/1±39/9  
  

233/1±68/12  
  

  43/8±004/1  روز سي 
  

263/1±57/15  
*** 

704/0±1/8  
  

202/1±646/10  
  

  اخـتلاف  p >05/0  اختلاف معني دار بين گروه كنترل منفي بـا گـروه كنتـرل سـالم،     p*>05/0.  مي باشدMean±SEMميزان اگزالات كلسيم بر حسب 
  اختلاف p>001/0  اختلاف معني دار بين گروه كنترل منفي با گروه كنترل سالم ،               p***>0 /001منفي با گروه پيشگيري،     معني دار بين گروه كنترل      

  . ختلاف معني دار بين گروه كنترل منفي با گروه درمان مي باشندا  p >05/0معني دار گروه كنترل منفي با پيشگيري و  
  

   (B)گروه كنترل منفي 
كـه در تمــام ســي روز مطالعـه، اتــيلن گليكــول   در ايـن گــروه  

دريافت مي كردنـد، اگـزالات كلـسيم بـه فراوانـي در بافـت كليـه                 
ه گونه اي كه در بررسـي ميكروسـكوپي بافـت           ب كرده بود   رسوب  

كليه تجمعات گسترده اي از بلورهـاي اگـزالات كلـسيم در تعـداد      
ر لولـه  زيادي از لوله هاي ادراري و در قسمتهاي مختلـف لولـه نظي ـ    

ــاري    ــستال و مجـــ ــه ديـــ ــه، لولـــ ــه هنلـــ ــال، لولـــ   پروگزيمـــ
. ديـده شـد   ) 3شـكل   (و حتي در كاليس هـا       ) 2شكل  (جمع كننده   

واحد شمارش شامل بلورهاي چند ضلعي و بزرگي بود كـه اغلـب             
در ايـن گـروه   .  تايي تجمع يافته بودنـد   3 - 4هاي   به صورت گروه  

 واحد بلور در ده ميدان به طـور تـصادفي        05/55 ± 880/9معادل  
روند تشكيل بلور بـه نحـوي بـوده كـه در مقايـسه بـا                . شمارش شد 

) p>001/0 (اددمـي   افزايش معني داري را نشان گروه كنترل سالم 
و از طرف ديگر در مقايسه با گروه پيشگيري و درمان نيـز تفـاوت               

  ). 7شكل ) (p>05/0 (شتمعني داري دا
  ) C (گروه پيشگيري 

اين گروه از روز اول تجربه همراه با اتيلن گليكـول عـصاره             
در بررسي ميكروسكوپي بافت كليـه هـا        . سياهدانه دريافت نمود  

به طـرز جالـب     . در اين گروه تعداد بسيار كمي بلور مشاهده شد        
توجهي اندازه اين بلورهـا بـسيار كـوچكتر از بلورهـاي مـشاهده            

در ايـن بافتهـا هـر       . ي بـود  شده در بافت كليه گـروه كنتـرل منف ـ        
ــا 2واحــد شــامل تجمعــي از   ــداد  3 ت ــود و تع ــور كوچــك ب  بل

ه  ب ـ 75/19±398/7 واحدهاي شمارش شده در ده ميدان معادل      
   و سـپس ANOVAهـا بـا تـست        در مقايـسه گـروه    . دست آمد 

 Tukey- Kramer ايــن گــروه تفــاوت معنــي داري بــا گــروه 
و هيچ تفاوت معني داري با ساير       ) p>05/0 (شتكنترل منفي دا  

  ).p<05/0 (اشتها ند گروه
    (D)گروه درمان 

اتيلن گليكول و از روز چهاردهم فقط اين گروه از روز اول      
. ندهمراه با آن، عصاره سياهدانه در آب آشاميدني دريافت كرد         

در بررسي ميكروسكوپي نمونه هاي بـافتي، بلورهـاي اگـزالات           
 متفــاوت از بــزرگ تــا كوچــك در لولــه هــاي كلــسيم بــا ابعــاد

ادراري به وضوح ديده شدند كه قسمت هـاي بيـشتري از بافـت              
ده ميدان ميكروسكوپي بـه صـورت       . كليه را درگير نموده بودند    

تصادفي مورد بررسي قرار گرفت كه هـر واحـد بلـور شـمارش              
.  تايي بلورهـاي اگـزالات كلـسيم بـود         3-4شده شامل تجمعات    

 14/24 ± 078/9ش شده در ايـن گـروه معـادل      تجمعات شمار 
ــود ــست   .بـ ــا تـ ــا بـ ــسه گروههـ ــپسANOVA در مقايـ    و سـ

Tukey-Kramer  ــي داري ــاوت معن ــن گــروه تف ــا گــروه  اي  ب
هـاي   و در مقايـسه بـا گـروه     ) p>05/0  (اد نـشان  د    كنترل منفي 

ــي داري    ــشگيري  هــيچ تفــاوت معن ــرل ســالم و پي  نداشــتكنت
)05/0>p.(  

  وزن كليه ها
 مشاهده مـي شـود ميـانگين وزن         2طور كه در جدول      همان   

كليه ها در پايان تجربه در گروه دريافت كننـده اتـيلن گليكـول              
 معني داري بيشتر از گـروه كنتـرل سـالم         به طور  گرم و    34/0±3

هاي پيشگيري و درمـان ميـانگين        در گروه . است) 19/0±92/1(
  .اري با گروه كنترل منفي نداردوزن كليه ها تفاوت معني د
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سنگ هاي كليوي در لوله هاي مختلف ادراري همراه با :2شكل
، )10×40( در اثر مصرف اتيلن گليكول، درشت نمايي اتساع آن ها
  . H/Eرنگ آميزي

  
  

  

 ـنماي مدولا و پـاپي كليـه طبيعـي :1شكل دون سـنگ،ب
     . H/Eنگ آميزي ، ر)10×20(درشت نمايي 

بلورهــاي اگــزالات كلــسيم، درشــت نمــايي :4شــكل
 .H/E، رنگ آميزي )10×100(

بـا   هـاي پوشـشي و  واكـنش لكوسـيتي          ثر بلورهاي تشكيل شده به صورت تخريب سلول       آسيب به لوله هاي ادراري در ا :6 و5شكل
 .) 10×10( درشت نمايي :6، ) 10×40( درشت نمايي :H/E ، 5تشكيل سيلندر گرانولر لكوسيتي همراه با اتساع لوله ها، رنگ آميزي 

رشـتبقاياي سنگ در كاليسهاي كليوي، د :3شكل  
 .H/E، رنگ آميزي )10×20(نمايي 
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ي رت ها  تعداد تجمعات بلورهاي اگزالات كلسيم بافت كليه در          :7 شكل
 >p***001/0 .مي باشدSEM ± Meanنتايج به صورت . مورد آزمايش

 >p 05/0اختلاف معني دار گروه كنترل منفي با گـروه كنتـرل سـالم و             
هـاي پيـشگيري و درمـان را         اختلاف معني دار گروه كنترل منفي با گروه       

  .نشان مي دهند

  
  ي گروههاي مورد آزمايش بر حسب گرمرت هاميانگين وزن كليه : 2جدول 
  درمان   پيشگيري  كنترل منفي   كنترل سالم   گروهها
   000/3±345/0  919/1±19/0  وزن كليه

*  
132/0± 985/2  224/0±407/2  

  
  و نتيجه گيري حثب

وهش اثرات عصاره الكلي سياهدانه بـر       ژمهمترين يافته اين پ   
هــاي اگــزالات كلــسيم در گــروه  جلــوگيري از تــشكيل ســنگ

هـا در گـروه درمـان اسـت و           پيشگيري و كاهش تعـداد سـنگ      
شــود عــصاره الكلــي  ديــده مــي )7(شــكل درطــور كــه  همــان

  معني داريطوربه سياهدانه با دوز مورد استفاده در اين پژوهش      
)05/0 <p (           در هر دو گروه پيشگيري و درمان تعـداد تجمعـات

 بـا   به نحوي كـه    ،بلورهاي اگزالات كلسيم را كاهش داده است      
 بـا  . )<p 05/0(گـروه كنتـرل سـالم تفـاوت معنـي داري نـدارد       

در مدت زمان دو هفته از تجويز        درمان    گروه    در توجه به اينكه  
زالات كلـسيم تـشكيل شـده و        هـاي اگ ـ   اتيلن گليكـول، سـنگ    

تجمعات بلوري شكل مي گيـرد، مـي تـوان گفـت كـه عـصاره                
هـاي اگـزالات     و خـروج سـنگ  خـرد كـردن   سياهدانه موجب   
 نـشانگر   ا آشـكار  ،يافته هاي ما در اين مطالعـه      . كلسيم شده است  

هاي كليوي اگزالات كلسيم هم در       اثرات كاهش دهنده سنگ   
اثـرات  ن اسـت كـه اهميـت    گروه پيشگيري و هم در گروه درما 

 برحسب اطلاع مـا تـاكنون مطالعـه اي           .عصاره را نشان مي دهد    

كه در آن اثر عصاره هاي سياهدانه بر سنگ كليه بررسـي شـده              
باشد وجود ندارد و لذا در خصوص چگونگي اثـرات سـياهدانه            

   دقيــق بــه طــوربــر ســنگ كليــه و  مكانيــسم هــاي احتمــالي آن 
  .نمي توان اظهار نظر نمود

 ،ي مبتلا به سنگ كليوي اگـزالات كلـسيم        رت ها در ادرار   
هم يون كلسيم و هم يون اگزالات افزايش مي يابد و عـلاوه بـر               
شرايط مذكور بالا بودن سـطح پتاسـيم و كـاهش سـطح منيـزيم             

در مطالعه اي كـه توسـط       . سرم نيز در سنگ سازي دخالت دارد      
Christina  بر روي سنگ اگزالات كلسيم در رت  و همكاران

 توانـست  Cyclea pellataانجام شد، تجويز پودر ريـشه گيـاه   
 در پژوهش مذكور كاهش اگـزالات       .سنگ سازي را مهار كند    

كلسيم ادرار و كاهش پتاسيم و افزايش منيزيم سرم بر اثر تجويز   
عصاره مشاهده شـد كـه اثـر مهـاري گيـاه بـر سـنگ اگـزالات                  

در پـژوهش  . )13(  به تغييرات مـذكور دانـستند      كلسيم را مربوط  
 دچـار برخـي     چربي +ي تغذيه شده با كلسترول      رت ها ديگري  

ــوري، dyslipidemiaاخــتلالات متابوليــك شــامل   ، هيپراگزال
هيپركالسيوري و نفروكلـسينوز كلـسيم و فـسفات شـدند، يعنـي             

 زمينه ساز تغييرات مذكور و سنگ كليـه         ،اختلال چربيهاي سرم  
 دانه اثرات كاهنده چربـي دارد       سياه هو با توجه به اينك     )17(شد  

 ممكن است بخشي از اثرات عـصاره سـياهدانه در پـژوهش      ) 7(
علـت اثـرات    ه  فع سنگ هاي كليـوي ب ـ     دحاضر در جلوگيري و     

  . ضد چربي آن باشد
كريستالهاي اگزالات كلسيم و سطوح بالاي اگزالات بـراي        

 هاي  و سلولهستندب رسان هاي پوششي لوله هاي كليه آسي سلول
ــل     ــاكرومولكول از قبي ــدادي م ــا آن تع ــه ب ــراي مقابل پوشــشي ب

Bikunin      ست در اتـصال     ا  و اوستئوپونتين مي سازند كه ممكن
از طرفـي   . هـا دخالـت داشـته باشـند        ها به سطح سـلول     كريستال

  شــود كــه   خرابــي ســلولي موجــب توليــد محــصولاتي مــي     
لقـا مـي كننـد و موجـب         هـا را ا    هسته سازي هتـروژن كريـستال     

ــستال   ــع كري ــسبندگي و تجم ــسريع چ ــوند  ت ــي ش ــا م ــيب . ه    آس
 پوششي لوله هاي ادراري كه در اثر راديكالهاي آزاد          هاي سلول

هـا   هتروژن كريـستال مي تواند هسته سازي نيز وجود مي آيد  ه  ب
در دانـه سـياهدانه تركيبـات فلاونوئيـدي از          ). 18(را القا نمايـد       

ــدهاي ــه گليكوزيــ ــامل و فلاجملــ ــد شــ ، kaempferolنوئيــ
quercetin   3و-quercetin تركيبــــات   و)19( وجــــود دارد

***
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ــز وارد    وفلا ــي ني ــصاره الكل ــان در ع ــود در گياه ــدي موج   نوئي
 و از طرفي فلاونوئيـدها و از جملـه فـراوان          ) 21 و   20(شوند   مي

 kaempferol و   quercetinنوئيـدهاي   و يعنـي فلا   آن هـا  ترين  
 و  )20-23(تي اكسيدان مي باشـند      تهابي و آن  داراي اثرات ضد ال   

اثر سـياهدانه در جلـوگيري و درمـان         ست بخشي از       ا ممكنلذا  
ي كليوي كه در اين پژوهش ديده مـي شـود بـه علـت               سنگ ها 

ضد التهابي و آنتي اكـسيدان تركيبـات سـياهدانه موجـود      اثرات  
در عصاره الكلي باشد كه با دخالت در پروسـه تخريـب سـلولي              

 احتمالاً از آزاد شدن و يا عمل فاكتورهاي         ،ها از كريستال ناشي  
هـا   پيشرونده التهاب و موثر در هـسته سـازي هتـروژن كريـستال        

  ). 24(نمايد مي جلوگيري 
در بررسي فيتوشـيميايي عـصاره الكلـي سـياهدانه كـه روي             

 ، اين گونه  در  كه دشگونه سياهدانه خراسان انجام شده مشخص       
ــات ــرتركيب ــانن :ي نظي ــد )3 (+ت ــد  و (+)، فلاونوئي  )2(+آلكالوئي

ــد    .)25(وجــود دارد  ــوگيري از رون ــا جل ــدها ب برخــي فلاونوئي
پراكسيداسيون، به عنوان شكار كننـده راديكالهـاي سوپراكـسيد          

 آسـيب هـاي    ،آزاد يدر خون عمل مي كنند و با حذف راديكالها        
ــت    ــد رف ــين خواه ــه و از ب ــف يافت ــلولي وارده تخفي ــين . س از ب

كـه در دانـه     ئيدها، آگليكون و گليكوزيـدهاي فلاونولهـا        فلاونو
آثار آنتـي اكـسيداني قـويتر و در    ) 22(سياهدانه نيز وجود دارند   

ــد   ــشتري دارن ــر ضــد راديكــالي بي ــات .)26( نتيجــه اث  در مطالع
 نشان داده شده است كه سياهدانه داراي اثر ضد التهـابي           ديگري

    ليپواكــسيژناز-5از طريــق تثبيــت غــشا ماســت ســل هــا و مهــار 
 ژنهايي كه سبب فعال شدن لكوسيت ها مي شـوند          و بر  باشد مي

تركيبـات  و  ) 3(آبي سـياهدانه     ، عصاره )24( نيز اثر مهاري دارد   
) 19(سـياهدانه وجـود دارنـد       عـصاره اتـانولي     نوئيد كـه در     وفلا

 عصاره الكلـي  ، بنابراين)20-23(داراي خاصيت ضد التهابي اند   
 با مكانسيم مذكور سـبب كـاهش التهـاب          سياهدانه ممكن است  

برخي از مطالعات جديد پيشنهاد مي كند كـه          .كليوي شده باشد  
 يت ممكـن وسنگ هاي كلسيمي كليه نيز مانند سنگ هاي استرا        

باكتريهـا بـا ايجـاد       ست منشا عفوني داشته باشند كه نقـش نـانو         ا
و بـا    )27(  فسفات در اين زمينه مطرح است      -يك پوسته كلسيم  

   به اينكه تركيبـات سـياهدانه داراي اثـرات ضـد ميكروبـي              توجه
ست بخشي از اثرات سياهدانه در درمان سنگ      ا مي باشند ممكن  

شايد  كليه به نحوي مرتبط با اثرات آن در مهار عوامل عفوني و           
  .)28( نانوباكتريها باشد

اتــيلن گليكــول بــه آب % 1در ايــن پــژوهش اضــافه نمــودن 
ــاميدني  ــاآش ــش رت ه ــب ت ــد و    موج ــه گردي ــنگ كلي   كيل س

  تجمعـات    ،  ديـده مـي شـود       3و 2طـور كـه در شـكلهاي         همان
اگــزالات و  بلورهــاي اگــزالات كلــسيم در لولــه هــاي ادراري  

 عـصاره الكلـي سـياهدانه     . اسـت  يافتـه افـزايش   نيـز   كلسيم ادرار   
دفــع اتــيلن  و احتمــالا موجــب اگــزالات ادرار موجــب كــاهش 

يا و  شده است   كلسيم   اگزالات   گليكول به صورتي ديگر غير از     
تركيباتي در اين عصاره  با باند شـدن بـه اگـزالات و دفـع آن از        
طريق ادرار موجب شده است كه بـه صـورت اگـزالات كلـسيم       

البته مكانيسم دقيق عملكرد عـصاره الكلـي        . در ادرار ديده نشود   
 . سياهدانه بر متابوليسم و تجزيه اتيلن گليكول شناخته نشده است       

اتيلن گليكـول   دريافت كننده    يرت ها  طول مدت تجربه در      در
ــل علائمــي  ــراري، تكــرمث ر ادرار، كــاهش نوشــيدن آب و ابيق

هماتوري مشاهده شد كه بخشي از علائم كلينيكي است كـه در            
  .بيماران مبتلا به سنگ كليه نيز وجود دارد

ــر    ــاي ســـمي نظيـ ــيلن گليكـــول در بـــدن متابوليـــت هـ اتـ
زالات توليد مي كند كه منجر به آسـيب     وگلي اگ  گليكوآلدهيد

 مقـدار  و چنانچـه     )29( دنبافتي و افزايش اگزالات ادرار مي شو      
ادرار زيـــاد باشـــد و يـــا هـــر دو در اگـــزالات و اســـيداوريك 

. )30(افـزايش مـي يابـد      سنگ هاي كلـسيمي     انسيدانس تشكيل   
 20-25توده هاي اگزالات كلسيم تـشكيل شـده قطـري حـدود             

   كــه كــوچكتر از قطــر خروجــي مجــاري     ميكرومتــر دارنــد 
 چسبيدن توده هاي اگزالات كلـسيم        اما ،استجمع كننده ادرار    

كـه    مي شود به طوري    آن ها به سطوح مجاري ادرار باعث رشد       
  . )31( نمي توانند دفع شوند

 نـشان داده شـده      2طور كـه در جـدول        در اين مطالعه همان   
گليكـول در پايـان     ي گروه تيمار شده با اتـيلن        رت ها وزن كليه   

بيشتر از گروه كنترل سـالم  ) >05/0p( معني داري    به طور تجربه  
 شده  رت ها مي باشد و اتيلن گليكول موجب افزايش وزن كليه          

 آب در بافـت  جمع شـدن علت  ه  كه اين افزايش وزن مي تواند ب      
علت آسيب التهابي سلولهاي پوشـشي نفـرون باشـد          ه  كليه و يا ب   

   و   در لولـه هـاي كليـه       ي اگزالات كلسيم  كه بر اثر تجمع بلورها    
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 آمـده اسـت  وجـود  ه ب ـ  كليـه سـطوح بـالاي اگـزالات در بافـت    
  كـه در ايـن پـژوهش وزن كليـه           با توجـه بـه ايـن       ).6و 5شكلهاي  (

ــا ــياهدانه   رت ه ــا س ــان ب ــشگيري و درم ــروه پي ــاوت ،ي دو گ    تف
معني داري با گروه كنترل سالم نـدارد، لـذا بـه نظـر مـي رسـد كـه          

عصاره سياهدانه موجب كـاهش وزن كليـه هـاي دو گـروه             تجويز  
بخشي از اين اثر را . تيمار شده به سطح گروه كنترل سالم شده باشد

شايد بتوان به اثرات ضد التهابي سياهدانه نسبت داد كـه در چنـدين          
تركيبات ديگر سياهدانه از    با  و هم   ) 3 (آبيعصاره  براي  هم  مطالعه  

 و   )21 و   20(شود   اره الكلي وارد مي    عص ونوئيدها كه در  جمله فلا 
  .)24(  گزارش شده استتيموكينون نيز با 

 mg/kg 250در اين مطالعه عصاره الكلي سياهدانه به مقدار 
 معني داري تجمع بلورهاي اگزالات كلسيم در        به طور وزن بدن   

  بافت كليـه را كـاهش مـي دهـد و البتـه از شـدت آسـيب وارده                  
  

ــسها   ــا و كالي ــه ه ــه لول ــوگيري ب ــز جل ــد  ني ــي كن ــشاهدات. م   م
بــر  كــه تجــويز عــصاره ســياهدانه نــشان دادآســيب شناســي نيــز 

ــوده   ــپيــشگيري مــوثرتر از درمــان ســنگ كليــه ب ــذا ب   نظــر ه و ل
مي رسد كه فرآورده هاي سياهدانه از جملـه عـصاره الكلـي آن      

و درمـان    در پيـشگيري     ،كـار بـرده شـد     ه  كه در اين پـژوهش ب ـ     
ي اگزالاتـي   سـنگ هـا   ه مستعد تشكيل    سنگ كليه در افرادي ك    

ــد   ــوثر باش ــد م ــي توان ــستند م ــام   ،ه ــا انج ــه لازم اســت ب  اگرچ
   .آزمايشات باليني اين اثر بخشي به اثبات برسد

  
  تشكر و قدرداني

ــرم     ــت محت ــژوهش توســط معاون ــن  پ ــه اي        بخــشي از هزين
ه  كـه ب ـ   شـده اسـت   پژوهشي دانشگاه علوم پزشكي مشهد تامين       

  .شودر و قدرداني مي وسيله تشك ينا
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