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 سطح سرميونفوذپذيري اندوتليوم آئورتبرآرژينين-الاثر

با تغذيههاي موشدرها ليپوپروتئين و شده  پركلسترول رژيم عادي

حق-2دكتر محمد افشار-1مجيد خزاعي دكتر 3پرست الهام

 چكيده
و كهاي ماده،اكسايد نيتريك:هدف زمينه مي رگها را در برابر اتفاقات آتروژنيك است است داده مطالعات قبلي نشان. كند محافظت

 حاضر با هدف مطالعه.دارد پيشرفت آترواسكلروز وجودوايجادواندوتليال هاي سلول بين افزايش نفوذپذيرييرابطه مستقيم كه
با تغذيه هاي موشدرهاو سطح سرمي ليپوپروتئيناندوتليال آئورت هاي سلول نفوذپذيريبرنينيآرژ-ال نقش تعيين  رژيم شده

و شد عادي . پركلسترول انجام
دونرموشسر36مطالعه تجربي، اين در:روش تحقيق وگروه به هرشاهد آزمون دو گروه خود تقسيم شدند كه زيرگروه شامل

آب دريافت و كننده به معمولي به. بودندنينيآرژ-ال%25/2 همراه آب پايان هفتهدر.داشتهفته ادامه مدت هشت اين رژيم غذايي
و هشتم شريان كاروتيد  آئورت آنها برداشته تمام سپس؛تزريق گرديدmg/kg 20 با دوز بلو محلول ايوان راست حيوانات كانوله شد

جذب نوري محلول فرماميد توسط اسپكتوفتومتر ساعت،24پس از گذشت.شد محلول فرماميد قرار دادهليتر ميلي5/2دروشد
 در Tukeyو نيز آزمون پس آماري ANOVAو آزمون يك طرفه SPSSافزار آوري شده با استفاده از نرم هاي جمع داده.شد سنجيده

و تحليل قرار گرفتند≥05/0Pداري سطح معني . مورد تجزيه
كهنتايج:ها يافته در نينيآرژ-ال نشان داد  در رژيم پركلسترولباشده تغذيههاي موش سبب كاهش نفوذپذيري اندوتليوم آئورت

پانينيآرژ-ال مصرفشاهددر مقايسه با گروه همچنين؛)>005/0P(شدشاهدمقايسه با گروه  در سرم LDLآمدن سطحيني موجب
 ).>005/0P(دي گردشده بارژيم پركلسترول تغذيههاي موشخون

 در حيوانات تغذيه شده با رژيم پركلسترولليوم عروقندوتا يرينفوذپذبرتواند اثر حفاظتي مي نينيآرژ-ال مصرف:گيري نتيجه
.داشته باشد

 نفوذپذيري اندوتليال؛كلسترول؛ نينيآرژ-ال:ي كليديها واژه

)1387 سال بهار؛1؛ شماره15دوره(مجله علمي دانشگاه علوم پزشكي بيرجند

 21/12/1386: پذيرش 7/12/1386: اصلاح نهايي 26/9/1386: دريافت

 استاديار گروه آموزشي فيزيولوژي، دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي اصفهان1
 دانشگاه علوم پزشكي بيرجندو عضو مركز تحقيقات ديابتتشريح، دانشكده پزشكيعلوم نويسنده مسؤول؛ دانشيار گروه آموزشي2

 تشريحعلوم گروه-دانشكده پزشكي- بيرجنددانشگاه علوم پزشكي- خيابان غفاري-رجندبي:آدرس
 afshar_md@ yahoo.com: پست الكترونيكي0561-4433004: نمابر 0561- 4443041: تلفن

 كارشناس ارشد فيزيولوژي جانوري3
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 مقدمه
تصلب عروقي- بيماريهاي قلبييكي از علل مهم ،

ن بر اينابسياري از محقق.)1( است)آترواسكلروز( شريان
 ايجادباورند كه آسيب اندوتليوم شرياني، نخستين گام در

كه اندوتليوم دچار نقايص كاركردي هنگامي. استآترواسكلروز
و،شود   رود ديگر كارايي چنداني در جلوگيري از

هاي در حال گردش به داخل ديواره شرياني ندارد ليپوپروتئين
)2(.

به،هاي اندوتليال در سالهاي اخير آشكار شده كه سلول
و دياپدز سلول رگها غير از تنظيم نفوذپذيري مواد ، به داخل

 تنظيم كشش؛ عهده دارندربرااي وظايف بسيار گسترده
در، دخالتهاكتپلاسازي فعالهاي صاف رگي، ماهيچه

از هاي چسبنده سطحي توليد مولكول پاسخهاي ايمني،
 تعداد، اندوتليوم؛ همچنين)3( باشد مهمترين اين اعمال مي

مي اين موادكهكند زيادي از مواد وازواكتيو را آزاد مي  توان را
:)4(كرد تقسيم كليبه دو دسته

*(EDRFs)استراحت مشتق از اندوتليوم عوامل-1

†(EDCFs) انقباضي مشتق از اندوتليوم عوامل-2

 استراحت عوامل مهمترين يكي از‡(NO) اكسايد نيتريك
 عمر يك گاز محلول با نيمهNO. استها مشتق از اين سلول

ال30تا6حدود - ثانيه است كه پيوسته از اسيدآمينه
به-به كلسيم توسط آنزيم وابسته§نينيآرژ نام كالمودولين

مي هاي سينتاز در سلول اكسايدكنيتري  شود اندوتليال سنتز
آن كه ميNOكمبود.)5(  عنوان اختلالاتباتوان از

باندوتليالي ازه نام برد، اولين مرحله جهت وجودآمدن بسياري
ليپيدمي،، ديسعروقي-اختلالات از جمله اختلالات قلبي

.)6( باشدمي قنديو حتي ديابتمقاومت انسوليني 
 مصرف طالعات جديدي در رابطه با اثراتم

خصوص از طريقب در ارتباط با وظايف اندوتليوم نينيآرژ-ال
 براي مثال؛ صورت گرفته استNOتنظيم ساخت 

* Endothelium-Derived Relaxing Factors (EDRFs) 
† Endothelium-Derived Contracting Factors (EDCFs) 
‡ Nitric Oxide 
§ L-Arginine 

Phivthong- Ngam Lهمكاران نشان دادند كه افزايشو
با هاي تغذيه به رژيم غذايي خرگوشنينيآرژ-ال رژيم شده

مي،پركلسترول بهشو باعث د كه ميزان اتساع عروقي وابسته
NO7( افزايش يابد(.Bogerنشان دادند كه نيز همكارانو 

شده هاي تغذيه به رژيم غذايي خرگوشنينيآرژ-الافزودن
تواند از پيشرفت آترواسكلروز جلوگيريمي،با كلسترول بالا

برنينيآرژ-ال جهت تأثيرموجود ولي مطالعات؛)8( نمايد
گاهي اوقات با نتايجو بسيار محدود،يري عروقنفوذپذ

 نشان داد كه Mayhanتحقيق براي مثال؛باشد متناقض مي
NOدر هامستر** باعث افزايش نفوذپذيري در كيسه گونه 

وKuroseگردد امامي)10(عروق مزانتر در قورباغهو)9(
 باعث كاهش نفوذپذيري در  NOهمكاران گزارش دادند كه

.)11( گرددميموشنتر در عروق مزا
 با هدف تعيين حاضرمطالعه گفت، با توجه به مطالب پيش

دربرنينيآرژ-الاثرات هاي موشروي نفوذپذيري آئورت
با تغذيه شد بلو به روش ايوانيم پركلسترولژر شده . انجام

 روش تحقيق
 نژاد از بالغنرموشسر36 تعداد، تجربيمطالعهاين در

Wistar ايران پاستور از انستيتوگرم 260-240با وزني حدود
وخريداري  دواز آنها شد  حيوانات آزمايشگاه هفته در به مدت
 تا تطابق حيوان با محيط آزمايش صورت گرديدنگهداري

شد اندازه حيوانات، وزناين مدتدر پايان.پذيرد وگيري
ب بهه سپس ن. شدند گروه تقسيم چهارطور تصادفي ظر از

عادي غذاي دريافتي حيوانات به دو گروه رژيم غذايي 
از نظرو)يمهايپركلسترول(پركلسترولو)يمنورموكلسترول(

وكننده دريافت آب دريافتي به دو گروه  آب حاوي آب معمولي
:شدند تقسيم به شرح ذيلنينيآرژ-ال

را كه موشسر9-1شاهد گروه-1 رژيم غذايي عادي
آب به .كردندخالص دريافت همراه

راكهموشسر9-2 شاهد گروه-2 رژيم غذايي عادي

 
** Cheek Pouch 
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.)8( كردند دريافت نينيآرژ-ال%25/2همراه آب حاوي به
 رژيم غذايي حاويكهموشسر9-1 تجربي گروه-3

.)12( كردندرا همراه با آب خالص دريافت%4 كلسترول
حاكهموشسر9-2 تجربي گروه-4 وي رژيم غذايي

%25/2 نينيآرژ-الرا همراه با آب حاوي%4 كلسترول
.كردنددريافت

، LDL ،HDL سپس براي تعيين سطح سرمي
و كلسترول تري ازگليسريد سينوس چشمي انجام خونگيري

باو منظور حيوان با كمي اتر بيهوششد؛ به همين  سپس
و از استفاده از لوله مويينه ن گوشه چشم حيوا يا پيپت پاستور

شدخونcc2حدود وآوري شده سانتريفوژن جمعخو.گرفته
 در دماي مجزا اپاندورف هايو در لولهگرديدسرم خون جدا

°C70-شد نگهداري.
در طول.يافترژيم غذايي به مدت هشت هفته ادامه

يك10هر حيوانات تقريباًوزن،اين مدت براي كنترل بار روز
هدر.شدگيري اندازه گيري فته هشتم جهت اندازهپايان

 ابتدا حيوانات با كتامين با دوز،نفوذپذيري اندوتليوم
mg/kg 75دش گيري آنها اندازهسپس وزن شدند؛ بيهوش.
؛شد برش داده شده ناحيه گردنثابتروي تخته آنگاه بر

نمودار هاي ناحيه گردن تراشه كردن ماهيچه سپس با پاره
با تراشه در سمت راست مجاور.گرديد نفوذ به بافتهايو

شد عمقي اطراف آن شريان كاروتيد سمت راست حيوان پيدا 
وو از همچنين عصب احاطه بافتهاي پيوندي كننده شريان

به سمت قلب سپس شريان در مسير گرديد؛جدا اطراف آن 
با.شدهس بستپن با بر،قيچي تيز آنگاه روي برشي كوچك

شوشريان ايجاد  دروشدريان كانول وارد داخل با نخ كانول
سپس براي تعيين ميانگين سطح سرمي؛دگرديشريان محكم 

شد،چربيها  بلو با دوز آنگاه ايوان. خونگيري از حيوان انجام
mg/kg20 )13(شد 20پس از گذشت. به حيوان تزريق

شد ماده از mg/kg 100با دوز دقيقه حيوان ؛بيهوشي كشته
حي آنگاه قفسه وسينه به وان باز آهستگي جدا سپس آئورت

وگرديد؛ از؛شد سرم فيزيولوژي شستهدر به دقت تميز پس

 محلول فرماميد ليتر ميلي5/2دروشد وزن،خشك كردن
 جذب نوري محلول، ساعت24پس از گذشت.شدهقرار داد

 نانومتر 620نظر توسط اسپكتوفتومتر در طول موج مورد
رو؛سنجيده شد باسپس از بهي مقايسه آن منحني استاندارد

به اندوتليوم برحسب ميكروگرم ايوان نفوذپذيري ميزان ازاي بلو
پي گرم شد بافت .)14( برده

بر انجاماساس آزمايشات بيوشيميايي پايه روش گرفته
تك كاليمتري براي اندازه،آنزيمي با نقطه گيري روش اي

هردر. بودفتومتري از اين روش براي سنجش انواع كدام
و،هاي استاندارد محلول ليپيدها به خون سرم نمونه بلانك

.بوداحتياج 
 Merckاز شركت فرماميدونينيآرژ-الداروي

ازسهمچنين براي سنجش؛خريداري شد طح سرمي ليپيدها
.گرديدآزمون استفاده هاي پارس كيت

از هاي جمع داده و SPSSافزار نرمآوري شده با استفاده
 آزمون پس آماري نيزو ANOVAآزمون يك طرفه

Tukey 05/0داري در سطح معنيP≤و تحليل  مورد تجزيه
. قرار گرفتند

ها يافته
برحسب ميكروگرم(نفوذپذيري اندوتليوم آئورت�
به ايوان با هاي تغذيه موشدر)ازاي گرم بافت بلو رژيم شده
:)تجربي(پركلسترولو)شاهد(عادي

) رژيم غدايي عادي(1 گروه شاهددرن نفوذپذيريميانگي
درو*گرم بافتبلو به ازاي ميكروگرم ايوان7/7±8/0برابر
 غذايي عادي همراه با آب حاوي رژيم(2 شاهد گروه
دار؛ اين تفاوت از نظر آماري معنيبود8/8±5/0 نينيآرژ-ال

در؛)<05/0P(نبود   گروه همچنين ميانگين نفوذپذيري
گروهدرو1/15±7/0) رژيم غدايي پركلسترول(1ربي تج

-الرژيم غذايي پركلسترول همراه با آب حاوي(2تجربي 
رژيم غذاييدر؛)>05/0P( بود4/8±4/0)نينيآرژ

 
* EB (microgram)/gr tissue 
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ميانگين نفوذپذيري گروه پركلسترول كاهش بارزي در
شد نينيآرژ-الكننده آب حاوي دريافت .)1 نمودار( مشاهده
هاي بر سطح سرمي ليپوپروتئيننينيژآر-ال تأثير�
1شاهد گروه درLDLميانگين:در پلاسماي خون موجود

 در گروهوmg/dL 1/2±5/28 برابر)رژيم غدايي عادي(
و آب معمولي(1تجربي  برابر) رژيم غذايي پركلسترول

mg/dL 9/1±43/37ميانگين؛بودLDL2 شاهد گروه در
باعاديرژيم غذايي(  برابر)نينيآرژ-الآب حاوي همراه

mg/dL 5/0±30رژيم غذايي(2تجربي در گروهو
و آب حاوي   mg/dL برابر)نينيآرژ-الپركلسترول

در؛ بود45/0±2/29  تفاوتي بين عاديرژيم غذايي بنابراين
در)<05/0P(مشاهده نشد در دو گروه LDLميانگين  اما

درپركلسترولرژيم غذايي  در LDLگين ميان كاهش بارزي
 مشاهده گرديد نينيآرژ-الكننده آب حاوي گروه دريافت

)05/0P<()2 نمودار(.

mg/dL 9/3±88/45،1 شاهد گروه درHDLميانگين
؛)<05/0P( بودmg/dL 5±7/33،1 تجربي در گروهو

mg/dL 5/0±42،2 شاهد گروه درHDLهمچنين ميانگين
-الچه اگر؛بود mg/dL 7/2±37،2تجربي در گروهو

دار شد اما از نظر آماري معنيHDL سبب افزايش نينيآرژ
 در گروه LDL/HDLنسبت.)3نمودار(،)<05/0P( نبود
،1تجربي در گروهوmg/dL 07/0±69/0،1شاهد

mg/dL 03/0±31/12شاهد اين نسبت در گروه؛ بود،
؛ بودmg/dL 16/0±76/0،2تجربي گروهدرو17/0±88/0
 افزايش مشخصي در نسبت عادي،ژيم غذايير در

LDL/HDL الكننده آب حاوي دريافت(2شاهد در گروه-
شد)نينيآرژ در؛)>05/0P( مشاهده رژيم غذايي اما

 در گروه LDL/HDLكاهش بارزي در نسبت پركلسترول، 
شد)نينيآرژ-الكننده آب حاوي دريافت(2تجربي  مشاهده

)05/0P<(،)4 نمودار(.

 موشروي نفوذپذيري اندوتليوم آئورتبرنينيرژآ-ال اثر-1 نمودار
دهدي نشان نميعاد تغييري در نفوذپذيري آئورت در رژيم غذايي نينيآرژ- ال
)05/0P>(در مي اما .)>05/0P( دهد رژيم غذايي پركلسترول نفوذپذيري را كاهش

 موشپلاسماي LDLسطح سرميبرنينيرژآ-ال اثر-2 نمودار
درنينيآرژ- ال اما در ) <05/0P(دهد نشان نميعاديرژيم درLDLميزان تغييري

 ).>05/0P(دهد را كاهش ميLDLرژيم پركلسترول ميزان 

 موشپلاسماي HDLروي سطح سرميبرنينيرژآ-ال اثر-3 نمودار
تعادي چه در رژيم نينيآرژ- ال غيير مشخصي در سطحو چه در رژيم پركلسترول

HDL05/0(دهد نشان نميP>.( 

 موشپلاسماي HDL/LDL بر سطح سرمي نينيرژآ-ال اثر-4 نمودار
در رژيم اما) >05/0P(شودميعادي سبب افزايش اين نسبت در رژيم نينيآرژ- ال

ميپركلسترول .>05/0P(دهد ميزان آن را كاهش (
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 بحث
-الكردنه نشان داد كه اضافهنتايج حاصل از اين مطالع

تواندميموش به رژيم غذايي پركلسترول در نينيآرژ
و طور معني نفوذپذيري اندوتليوم آئورت را به داري كاهش دهد

 اين.باشد از اين رو يك اثر حفاظتي بر عملكرد آئورت داشته
ميأمس كهبيشتر تواند تأييدي بر نظر له -المحققان باشد
 اثرات تواند ميNO كننده سنتزان يك اثر القا به عنونينيآرژ

؛واسكلروزيس داشته باشد از پيشرفت آترجلوگيري مثبتي بر
 در طي تحقيقي در سال Phivthong-Ngam Lبراي مثال

رنينيآرژ-ال نشان داد كه افزودن 1998 يم غذاييژ به
تواند اثرات تنگي عروق القاشدهمي،پركلسترول خرگوش

ب اندوتليوم توسط وثريؤمطوره را و تعديل عملكرد مهار
در نيز Boger.)7( اندوتليوم را به نحو مطلوبي تنظيم نمايد

از طي تحقيقي در رابطه با مقايسه اثرات جلوگيري كننده
به لوواستاتينو نينيآرژ-الاسكلروز در بين دو دارويوآتر

منينيآرژ-الاين نتيجه رسيد كه روؤ ماده بسيار ند ثرتري در
ر هاي تغذيه آترواسكلروزيس در خرگوشبهبود  يمژشده با

ميميپركلسترول و م باشد ثري از تشكيلؤتواند به طور
و پلاك با حفظ همچنين هاي انتيماي كاروتيد جلوگيري نمايد

خاصيت اتساع عروقي وابسته به اندوتليوم از ميزان افزايش 
به همي؛)8( وخامت انتيماي آئورت جلوگيري نمايد ن محقق

 نينيآرژ-ال نشان داد كه 1998همراه همكاران در سال
و از تكثير سلولتواند، حتي ميNOساز پيش  هاي ميواينتيما

با هاي تغذيه ها در داخل انتيماي خرگوش تجمع مونوسيت شده
.)15( رژيم پركلسترول جلوگيري نمايد

مينتايج برخي  نينيآرژ-الكهدهد مطالعات نيز نشان
 قلب عروق كرونريتواند اثرات منفي بر عملكرد آندوتليوميم

 مصرف،و همكارانDrexlerمطالعهدر؛ از جملهداشته باشد
پس18 در نينيآرژ-ال  افزايش كرونري موجب بيمار باي

و Jeremy.)16(دشاختلال عملكردي آندوتليوم اين عروق
 به رژيمننييآرژ-الهمكاران نيز نشان دادند كه اضافه كردن

هاي با تغذيه كلسترول بالا فقط به صورت غذايي خرگوش

مي كوتاه ب مدت  روي آندوتليوم عروقرتواند اثرات محافظتي
و در طولاني مدت ديگر اين ماده اثرات خود را از داشته باشد

.)17( دهد دست مي
از مطالعات اخيربيشتردر  به عنوان مكمل نينيآرژ-الكه

بهنينيآرژ-الكه مصرف شده است شان دادهن،استفاده شده
كننده از آترواسكلروز مثل همراه ساير تركيبات محافظت

و سيترولين اكسيدانت آنتي ممي،ها درؤتواند اثرات بسيار ثري
.)20-18( باشد جلوگيري از پيشرفت آترواسكلروز داشته

هم جهت با مطالعاتي است كه نشان نيز حاضرمطالعه
 محافظتي در عملكردي داراي اثرنينيآرژ-لادهد مي

و آندوتليوم عروق مي از اين اسيد آمينه در با استفاده باشد
توان با كاهش نفوذپذيري عروقمي،ميلشرايط هيپركلسترو

.نموداز پيشرفت آترواسكلروزيس جلوگيري 
 جالبي كه در اين مطالعه بدست آمد، اثراته بسياريافت

 آمينه در پايين آوردن سطح سرمي بسيار مثبت اين اسيد
LDL و افزايش ميزانHDL دار نسبتو كاهش معني

LDL/HDL نشان يافته اين.بودميلدر شرايط هيپركلسترو 
كه مي ،تواند از طريق دو مسير مستقلمينينيآرژ-الدهد

و كاهش ليپيدهاي مضرّ  كاهش نفوذپذيري آندوتيلوم عروق
از خود را در جلوگ اثرات حفاظتيواقع در خون، يري

.آترواسكلروزيس اعمال نمايد
و بعضاً درمطالعات محدود  اين رابطه وجود متناقضي

مي؛دارد كه تعدادي از اين تحقيقات پيشنهاد  LDLكنند
 روي NOتواند از طريق كاهش فعاليتهاي اكسيدشده مي

ت رو اكسيداسيون عروقي از اين؛ثير بگذاردأتونوسيته عروقي
NO دريتواند به عنوان عاملمي  NOغيرفعال كردن مهم

 NOو توليد پراكسي نيتريت كه فرم غيرفعال محسوب گردد
توسط NO در حقيقت محصول اكسيداسيون،است

 Cominacinai به عقيده.سوپراكسيدهاي داخل سلولي است
مي LDL،و همكاران به اكسيدشده تواند از طريق اتصال

 (Lox-1) هاي آندوتليال در سطح سلولهاي خود واقع گيرنده
و به تبع آن موجب افزايش توليد اكسيژن داخل سلولي
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.)21(و غيرفعال كردن آن گرددNOاكسيداسيون
ب  Walker مطالعه  بيمار با آنژين40 رويرو همكاران

 رويربنينيآرژ-ال اثرات مصرف به منظور تعيينپايدار
 نينيآرژ-الايف دو هفتهن داد كه مصرانش،اتساع عروقي

ثيري بر اتساع عروقي ندارد ولي بررسي عوامل بيوشيمياييأت
تواند به طور مي نينيآرژ-ال خون اين بيماران نشان داد كه

 گلسيريدهاي خون را كاهش دهد ولي داري ميزان تري معني
تHDLو  LDL رويبر  ثيري نداشتأ خون اين بيماران
)22(.

ميتحقيقاتي نيز وجود  نينيآرژ-الدهد دارد كه نشان
به.)24،23( ندارد سرم خونHDLو  LDLثيري بر ميزانأت

ب دست آمده،ه هر صورت با توجه به اطلاعات بسيار متفاوت
 هاي مكانيزمو تري در اين رابطه مطالعات بسيار گسترده

.بايست صورت پذيردمياحتمالي دخيل در آن
هاي سنتزر القاكنندهاز بررسي مطالعات مربوط به اث

مي اكسايد نيتريك كه بر نفوذپذيري اندوتليوم روشن شود
افزايش درNOمشتقات مربوط به اثرهاي مكانيزم

ب در رسدمي نظره نفوذپذيري مختلف است اما  كه به افزايش
و كاهش افزايش توليد،cGMPسطح سلولي  پروستانوئيدها

ATPوژي اتصالات مورفول داخل سلولي كه سبب تغيير
و يا توليد راديكال مي(Tight Junction) محكم هاي شود

و تركيبNOاكسيژن كه با  نيتريت تشكيل پراكسي شده
 سبب تغييرNO همچنين افزايش؛)25( دهند مرتبط است مي

و و نيزشكل اندوتليوم نتيجه تغييردر پليمريزاسيون اكتين
و-شدن مسير كلسيم سبب فعال نتيجه بازشدندركالمودولين

با اتصالات مي افزايش نفوذپذيري شود كه اين موارد نيز
.)26( اندوتليوم همراه است

هاي اندوتليال آزادسازي شده به سلول افزوده LDLاما
را اكسايدها بويژه پراكسي نيتروژن مي نيتريت .كند تحريك

LDLو را سنتز نيتريك انتقال مي اكسايد ؛كند تحريك
در بنابراين سلول به هاي ديواره رگها افراد مبتلا

و در هيپركلسترولمي با آترواسكلروز افراد سالم مقايسه

از مي ب؛اكسايد را سنتز كنند نيتريك توانند مقادير بيشتري ه اما
به دليل افزايش تجمع آنيون هاي سوپراكسيد يا به سرعت

و دليل اكسيده ي ال سميا به اشك شدن غيرفعال گرديده
مي نيتروژن  باعث نينيآرژ-ال افزودن؛شوند اكسايدها تبديل

و كاهش چسبندگي لوكوسيت و مونوسيت ها  ها به اندوتليوم
 نيز فرايندبنابراين با اين؛گرددميها كاهش تجمع پلاكت

و آن سبب كاهش آسيب بافت اندوتليوم كاهش نفوذپذيري
.شود مي

 به مطالعات اثر نتايج مربوطبا توجه به اين كه
و اكسايد بر نفوذپذيري اندوتليوم عروق بسيار نيتريك  متفاوت

مي است،نقيضو ضد به احتمال دليل رود كه اين اختلاف
در جانداران مورد تفاوت در  عروق مورد،آزمايش استفاده

ب نوع ماده مورد،بررسي وه استفاده  عنوان شاخص نفوذپذيري
واندازه در موردكننده القازدويا اين ماده آزمايش استفاده
ست كه همه اين مطالعاتاآنچه كه مهم است اين اما؛باشد
در نيتريكنقش مهم بر تنظيم نفوذپذيري اندوتليوم اكسايد

ت ميأعروق .كنند كيد

 گيري نتيجه
 اهميت نينيآرژ-الاين تحقيق نشان داد كه مصرف

و اين زيادي در حفاظت عملكردي آندوتليوم آئو رت دارد
آمينه را در شرايط له ضرورت استفاده از اين اسيدأمس

و. نمايد هيپركلسترولمي بيان مي كاهش نفوذپذيري آئورت
م ميLDL/HDLكاهش نسبت  ت ثري از شدؤتواند به طور

.بيماري آترواسكلروزيس بكاهد

و  تشكرتقدير
و خانم و عسكريناسوتيها از جناب آقاي افتخاري

 لطفيمانخهمچنينو آزمايشگاه تحقيقاتمناسان محتركارش
مساعدتهاي كه با جربيت كارشناس محترم آزمايشگاه طب

و تشكر ما را در انجام تحقيق ياري فرمودند، شاندريغ بي
.شودمي قدرداني
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Title: The effect of dietary L-Arginine on aortic endothelial permeability and level of blood lipoprotein in 
high-cholesterol fed rats 
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Abstract: 

Background and Aim: Nitric oxide (NO) is a substance which protects vessels against atherogenic effects. 
Previous studies have shown that there is a direct relationship between increasing of permeability of 
endothelial cells and formation and progression of atherosclerosis. The aim of this study was to evaluate the 
role of L-Arginine in permeability of aortic endothelial cells and serum lipoprotein level in high-cholesterol 
fed rats. 

Materials and Methods: In this experimental study, 36 male rats were divided into two groups; one with a 
normal and the other with a high-cholesterol diet  .Then each group was divided into two sub-groups :Group 
“a” used L-Arginine 2.25% in water and group”b” used safe drinking water. After eight weeks, the right 
carotids of the animals were cannulated and 20 mg/kg of Evans Blue was injected into the subjects. Then, the 
whole aorta of each animal was dissected and put in 2.5ml formamid solution. After 24 hs, absorbance of the 
solution was measured by means of spectophotometer. Finally, the obtained data was analysed by SPSS 
software using one-way ANOVA, and Tukey statistical test; and P≤0.05 was taken as the significant level.  

Results: L-Arginine decreased endothelial permeability in aorta in rats feeding on high-cholesterol foods in 
comparison with the control group. (P<0.005). In addition, L-Arginine reduced the LDL level in the blood 
serum of rats with a high-cholesterol diet in comparison with the control group (P<0.005). 

Conclusion: Administration of L-Arginine has a protective effect on the permeability of endothelium of 
aortic vessels in hypercholesterolemic condition.  
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