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تأثير تجويز مقادير مختلف استرپتوزوتوسين بر پارامترهاي 
 رت مورفومتريك كلية

 
 ده ثاقب، دكتر سيد محمدحسين نوري موگهيدكتر زهرا حيدري، دكتر حميدرضا محمودزا

  
 چكيده
به علت ارتباط بين ساختار و عملكرد، مطالعة حجم گلومرول ها در درك شروع و پيشرفت گلومرولوپاتي ديابتي                 : مقدمه

هدف مطالعة حاضر محاسبة حجم كليه و همچنين حجم مطلق گلومرول ها و تعداد كل گلومرول ها در                   . بسيار مهم است  
به وسيلة روش هاي مورفومتريك بدون تورش       ) (STZاي ديابتي به دنبال كاربرد دوزهاي مختلف استرپتوزوتوسين          رت ه
ديابت با  .  گروه تقسيم شدند   ۵گرم به طور تصادفي به      ۱۱۰ رت نر از نژاد ويستار با وزن متوسط          ۳۰: مواد و روش ها  . است

 روز بعد از تجويز، تحت بيهوشي به وسيلة         ۵۶ها   نمونه. القا شد  mg/kg  ۹۰ و   ۴۵،  ۱۵ به ميزان    STZتزريق داخل صفاقي   
بعد از پاساژ معمول بافتي و       . كتامين هيدروكلرايد پس از جدا كردن كپسول در محلول ليلي تغيير يافته تثبيت شدند                 

كل رنگ آميزي، روش هاي مورفومتريك براي محاسبة حجم نواحي مختلف كليه، حجم مطلق گلومرول ها و تعداد                       
 در اين تجربه حجم بافت كورتيكال كليه در تمام گروه هاي تجويز دارو افزايش نشان داد                 :ها يافته. گلومرول ها استفاده شد  

). >۰۱/۰p(نشان داد    داري   دريافت كرده بود افزايش معني     STZ ۹۰ mg/kgدر حالي كه حجم مدولا تنها در گروهي كه           
ولي هيچ تغييري در تعداد كل       ) >۰۱/۰p(يافته بود    داري  جويز افزايش معني  حجم گلومرول ها نيز در تمام گروه هاي ت        

 اين مطالعه نشان داد كه حداقل در دوره هاي كوتاه مدت القاي ديابت               :نتيجه گيري). <۰۵/۰p(گلومرول ها مشخص نشد    
 موجب عدم تعادل بيشتري     بر كليه داشته  باشد و     توسط استرپتوزوتوسين تجويز دوزهاي بالاتر ممكن است اثرات بيشتري        

 . در تجديد سلولي شود
 

 ديابت، استرپتوزوتوسين، كليه، گلومرول ها، مورفومتري: واژگان كليدي
 
 

 مقدمه

هيپرتروفي و هيپرفيلتراسيون گلومرولي از جمله             
ويژگي هاي سير ديابت قندي در انسان و نمونه هاي تجربي         

 شدن كليه و     به نظر مي رسد كه ميزان بزرگ       ۱ـ۳.مي باشند
افزايش فيلتراسيون گلومرولي پيشگويي كنندة ايجاد             

 مشخص شده كه رشد      ۱،۲.نفروپاتي ديابتي پيشرفته باشد    

كليه ها با ميزان هيپرگليسمي ارتباط دارد و قبل از افزايش           
تعدادي از   . فيلتراسيون گلومرولي به وقوع مي پيوندد         

مطالعات كلينيكي و تجربي به منظور مشخص كردن                
تغييرات اوليه در كلية ديابتي كه بعداً با افزايش دفع                  
آلبومين در ادرار و ضايعات كليوي همراه خواهد بود ـ              

تغييرات متابوليك، عملكردي و         . انجام گرفته  است     
و ) AL(ساختماني در رت هاي ديابتي شده با آلوكسان            

 تشابه اساسي با آنچه در             (STZ)استرپتوزوتوسين   
 چندين تكنيك   ۴ـ۸ ،۱.تفاق مي افتد داشته  است   بيماران ديابتي ا  

نابود كردن  : براي القاي تجربي ديابت وجود دارد، از جمله       
شيميايي تودة سلول هاي بتا يا برداشتن آنها توسط                

 همچنين فاكتورهاي   ۸ـ۱۱.جراحي و حتي برداشتن پانكراس     

 گروه بافت شناسي،
 دانشگاه  علوم  پزشكي   و خدمات بهداشتي  ـ درماني  زاهدان

مات بهداشتي ـ زاهدان، دانشگاه علوم پزشكي و خد      :نشاني مكاتبه 
درماني زاهدان، دانشكدة پزشكي، بخش بافت شناسي، صندوق

  دكتر زهرا حيدري-٩٨١۶۵-۴۸۸پستي 
E-mail: histologyzdmu.ac.iro.com 
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 ۱۶۶ ايران متابوليسم و ريز درون غدد مجلة ١٣٨٢پاييز  ،٣ شمارة, پنجم سال
 

 

.  كنندوانند تغييرات ديابتي را ايجاد         تشيميايي مختلفي مي  
ة مهم كه مورد استفادة گسترده اي در اين زمينه             دو ماد 

 ۸ـ۱۳.دارند، آلوكسان و استرپتوزوتوسين مي باشند

 استرپتوزوتوسين وقتي به صورت يك تك دوز بالا           

يا چند دوز پايين تر در     )  ميلي گرم در كيلوگرم   ۱۰۰ تا   ۵۰(
رت و ساير جوندگان استفاده شود، باعث القاي ديابت و            

در مورد دوم، ديابت تدريجاً . د مي گرددفقدان انسولين شدي
ايجاد مي شود و به نظر مي رسد كه پاية خودايمني داشته             

دوزهاي بالاتر ممكن است فقدان انسولين شديدتري       .  باشد
ايجاد نمايند و در صورت عدم دريافت انسولين، بيمار              

۹.شود دچار كتوز خود به خودي و حتي مرگ مي                   

ز با آسيب به غشاي           رو  ۱ـ۲استرپتوزوتوسين طي     
 باعث   DNAسلول هاي بتا و القاي شكست رشته هاي             

  ۱۴.نكروز سلول هاي بتا و سبب پيدايش ديابت مي شود

به علت ارتباط بين ساختمان و عملكرد، مطالعة حجم              
گلومرول ها براي درك شروع و پيشرفت گلومرولوپاتي              

 تغيير در حجم كليه و حجم مطلق              ۱۵.ديابتي اهميت دارد   
لومرول ها در بيماران و رت هاي ديابتي در تحقيقات ديگري          گ

 بعضي مطالعات نيز تغييراتي در       ۱۵،۱۶.نيز گزارش شده  است   
تعداد گلومرول ها به دنبال ديابت و ساير بيماري هاي كليوي          

 ۱۷ـ۱۹.را گزارش نموده اند

از آنجايي كه دفع مواد زايد حاصل از سوخت و ساز                
ده توسط پالايش و ترشح از            به طور عم    ) متابوليسم(

مويينه هاي گلومرولي صورت مي گيرد، محاسبة تعداد و حجم  
گلومرول ها  ـ كه به طور غيرمستقيم نشان دهندة سطح                
پالايش  كننده است ـ  از اهميت زيادي برخوردار است؛ بدين            

 به عنوان شاخصي     گلومرول هاكل  حجم    تعيين تفاوت  جهت
  ۱۸. در نظر گرفته مي شوداز سطح كل پالايش گلومرولي

هدف مطالعة حاضر محاسبة حجم كليه، حجم مطلق           
گلومرول ها و تعداد كل گلومرول هاي كليوي در رت هاي           
ديابتي به دنبال كاربرد دوزهاي مختلف استرپتوزوتوسين، 

 .با استفاده از روش هاي جديد مورفومتريك است
 

 روش ها مواد و

 مدل حيواني

۱۱۰ژاد ويستار با وزن متوسط        رت نر جوان از ن      ۳۰
دورة .  گروه تقسيم شدند     ۵گرم، به طور تصادفي به          

 ۱۹ـ۲۲ ساعته و حرارت در حد          ۱۲تاريكي و روشنايي     

درجه سانتيگراد بود و حيوانات دسترسي آزادانه به آب و          
 به  STZديابت با يك تزريق داخل  صفاقي           . غذا داشتند 

يتر بافر استات در     ميلي ل ۱ در   mg/kg  ۹۰ و   ۴۵،  ۱۵ميزان  
به رت هاي گروه شاهد همان حجم آب        . سه گروه القا شد   

مقطر و به رت هاي گروه شاهد مثبت يك ميلي ليتر بافر               
 روز بعد از تجويز، پس از توزين،          ۵۶. استات تزريق شد  

شكم . حيوانات به وسيلة كتامين هيدروكلرايد بيهوش شدند     
ياني محلول ليلي   باز شد و كليه ها به وسيلة پرفوزيون شر        

پس از جداسازي كپسول، كليه ها      . تغيير يافته تثبيت شدند   
 ۴۸براي فيكساسيون تكميلي در همان محلول به مدت               

 .ساعت در درجه حرارت اتاق غوطه ور گرديدند

 نمونه گيري و پاساژ بافتي

به منظور به دست    . از هر رت، كلية راست انتخاب شد       
 در امتداد    tمشخص   با ضخامت     i برش ۱۳ تا    ۹آوردن  

محور بلند كليه، طول كليه به وسيلة يك كوليس مشخص            
براي اطمينان از تصادفي بودن كامل، كليه هاي تثبيت         . شد

قالب گيري شدند و به وسيلة يك دستگاه       % ۷شده در آگار    
ها در    ضخامت برش   ۲۰،۲۱. برش داده شدند     iiبرش بافتي 

يب شماره با   ها به ترت   برش.  ميلي متر بود  ۱طول مطالعه   
حفظ جهت برش در سبدهاي پاساژ بافتي قرار گرفتند و             
سپس به روش معمول پاساژ داده شدند و در پاراپلاست            

 ۷ضخامت    با iiiاز هر برش، سه مقطع      . قالب گيري شدند 
ميكرومتر به وسيلة ميكروتوم روتاتوري تهيه شد و با             

 . رنگ آميزي شدH&Eتكنيك 

 مورفومتري

با استفاده از ميكرو             مطالعة مورفومتريك         
 (USA ,1ـ1000ـVision XـAـKen)پروژكتورهاي نوري    

پس از آنكه تصاوير نمونه ها روي ميز كار            . انجام شد 
انداخته شد، شبكة نقاط استاندارد به طور تصادفي روي            

براي محاسبة حجم كورتكس، مدولا و      . تصوير انداخته شد  
اواليه كلية كامل شمارش نقاط با استفاده از اصول ك               

 اولين مقطع از هر سه تايي انتخاب شد و به         . صورت گرفت 
 

                                                           
iـ Slice  
iiـ Tissue slicer  
iiiـ Section  
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 دكتر زهرا حيدري و همكاران اثر استرپتوزوتوسين بر كلية رت ۱۶۷

 

 

 
 

 
 
 

 .ـ قسمتي از بافت كلية رت به همراه گريد علامت هاي صليبي مربوط به محاسبة حجم۱تصوير 
 .گلومرول هاي كليه با پيكان نمايش داده شده اند

 ۳۲ نهايي     با درشت نمايي   iطور كامل و منطقه به منطقه        
حجم با استفاده از    . برابر، مورد تجزيه و تحليل قرار گرفت      

 :فرمول زير محاسبه گرديد
 

V =
∑= P.a / p . ti 1

m

2 
 

 تعداد نقاطي است كه با شيء مورد         ΣPدر اين فرمول    
 مساحت مربوط به اطراف      a/p. نظر برخورد كرده   باشند    

مربع  M2 ضخامت متوسط برش و           tهر نقطه است،       
 محاسبة كسر حجمي     ۱۵،۱۶،۲۰،۲۲،۲۳.رگ نمايي نهايي است   بز

(VV)                 اجزا در فضاي مرجع به وسيلة شمارش نقاط 
برخورد تصادفي گريد استاندارد با مقاطع و با استفاده از           

تصوير (به دست مي آيد VV = ΣP(phase)/ΣP (ref) معادلة  
 به ترتيب تعداد    ΣP (ref) و   ΣP (phase(در اين معادله    ). ۱
. اط برخورد در تمام پروفيل ها و در فضاي مرجع است           نق

حجم مطلق گلومرول ها به طور غيرمستقيم به وسيلة               
ضرب كردن كسر حجمي در حجم فضاي مرجع محاسبه           

 ۲۰،۲۱.شد

                                                           
iـ Field by field  

براي محاسبة دانسيتة عددي گلومرول ها از ديسكتور         
ديسكتور يك پروب سه بعدي است       .  استفاده شد  iiفيزيكي

ه نسبت تعدادشان و صرف نظر از اندازه       كه ساختارها را ب   
ديسكتور دربرگيرندة يك   . و شكلشان نمونه گيري مي كند    

اولين و  . سيستم آزمون جامع و قوانين شمارش است          
 و منبع   iiiسومين مقطع از هر برش به عنوان مقاطع مرجع         

 ميكرومتري  ۱۴در نتيجه فاصلة     .  انتخاب شدند  ivجستجو
 سپس هر    ۲۱.داشتبين مقاطع مرجع و جستجو وجود           

جفت مقطع بر روي دو ميكروپروژكتور قرار داده شد و             
تصوير مقاطع بر ميز كار انداخته شد و پروفيل هاي                 

با استفاده  . گلومرول ها در دو مقطع موازي مقايسه شدند       
 با  vاز سيستم آزمون جامع كه متشكل از يك سري فريم            

 خطوط ممنوعه و آزاد است، شمارش تعداد پروفيل هاي           
مشروط بر  . انجام شد ) مرجع( گلومرول ها در مقطع اول    

ديده نشوند و   ) جستجو(اينكه آن پروفيل ها در مقطع دوم        
 ).۲تصوير (با خط ممنوعه نيز برخورد نكرده  باشند 

                                                           
iiـ Physical disector  
iiiـ Reference  
ivـ Look up  
vـ Frames  
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 ۱۶۸ ايران متابوليسم و ريز درون غدد مجلة ١٣٨٢پاييز  ،٣ شمارة, پنجم سال
 

 

 

 

 
 
 
 
 
 
 

ـ بافت كلية رت و گريد مربوط به شمارش تعداد ۲تصوير 
 داده شده است، گلومرول ها توسط روش ديسكتور نمايش

هاي قابل شمارش با پيكان و گلومرول هايي كه قابل  گلومرول
 .شمارش نيستند با سر پيكان نمايش داده شده اند

 
ها   فريم از تمام مقطع      ۶۰ تا    ۳۰ر هر كليه در حدود         د

. انتخاب شد و شمارش پروفيل هاي گلومرول ها انجام شد            
 زير محاسبه    دانسيتة عددي به وسيلة استفاده از معادلة          

 .گرديد

N
Q

a f .h P
V = ∑

∑. 
 

مجموع ΣQ .  تخميني از دانسيتة عددي است     NVكه در آن    
 مجموع فريم هاي مربوط به     ΣPگلومرول هاي شمارش شده،    

 به ترتيب   a/fو   hو  ) قشر كليه (نقاط برخورد با فضاي مرجع      
در بيولوژي،  . نشانگر ارتفاع ديسكتور و مساحت فريم است       

هايي نظير دانسيتة عددي فقط وقتي كاملاً قابل تفسير           نسبت 
مي شوند كه براي به دست آوردن تخميني از كميت كل، با               

از تخمين دانسيتة   . تخميني از حجم كامل مرجع تركيب شوند      
عددي گلومرول ها و حجم كورتكس، تعداد كل گلومرول ها به          

 ۱۷،۱۸  ،۲۲ـ۲۴.وسيلة رابطة زير به دست مي آيد

N (glom) = V (cortex). NV (glom) 
 

 تجزيه و تحليل آماري

براي تجزيه و تحليل        از آناليز واريانس يك طرفه         
 بين گروه ها استفاده شد و در صورت تفاوت بين   هاياختلاف

گروه ها از آزمون شفه براي مشخص كردن تفاوت بين دو             
در هر مورد اگر احتمال عدم وجود            . گروه استفاده شد   

 .بود فرضية صفر مردود اعلام گرديد% ۵ از اختلاف كمتر
 
 

 در (gr) ـ ميانگين وزن حيوانات بر حسب گرم۱جدول 
گروه هاي شاهد، شاهد مثبت و گروه هاي سه گانة مورد 
تجويز مقادير مختلف استرپتوزوتوسين در پايان دورة 

 آزمايش

 گروه ها وزن بر حسب گرم
 گروه شاهد ۴۹/۰±۳۳/۱۴۴*

 ه شاهد مثبتگرو ۶۷/۰±۸۳/۱۴۶

 mg/kg ۱۵گروه تجويز  ۱۳/۱±۰۰/۱۴۴
 mg/kg ۴۵گروه تجويز  ۸۳/۰±۸۳/۱۳۶†
 mg/kg ۹۰گروه تجويز  ۳۳/۰±۰۰/۱۳۵†

 .است )Mean±SEM(خطاي معيار ± اعداد نشان دهندة ميانگين*

† ۰۱/۰p< 
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مكعب در گروه هاي شاهد، شاهد مثبت  متر مطلق كل كليه بر حسب ميلي  ـ ميانگين حجم مطلق كورتكس، مدولا و حجم۲جدول 
 وگروه هاي سه گانة مورد تجويز مقادير مختلف استرپتوزوتوسين

 گروه ها حجم كورتكس حجم مدولا حجم كل كليه

 گروه شاهد ۵۰/۷±۱۷/۴۷۵* ۰۲/۵±۶۶/۳۹۱ ۰۵/۱۰±۸۳/۸۶۶

 گروه شاهد مثبت ۵۷/۹±۰۰/۴۸۰ ۹۷/۴±۳۳/۳۹۱ ۹۰/۷±۳۳/۸۷۱
 mg/kg ۱۵گروه تجويز  ۵۱/۴±۶۷/۵۵۵† ۲۴/۷±۵۰/۳۸۸ ۳۴/۴±۱۷/۹۴۴†
 mg/kg ۴۵گروه تجويز  ۱۱/۹±۳۳/۶۵۷† ۰۴/۹±۳۳/۳۹۵ ۱۲/۸±۳۳/۱۰۴۵†
 mg/kg ۹۰گروه تجويز  ۱۹/۱۲±۳۳/۸۹۳† ۷۲/۸±۶۷/۵۶۸† ۱۹/۱۷±۰۰/۱۴۶۲†

 . است)Mean±SEM(خطاي معيار ±  اعداد نشان دهندة ميانگين *

† ۰۱/۰p< 
 
 

 يافته ها

وزن متوسط حيوانات در گروه هاي      در پايان اين تجربه      
 ميلي گرم در كيلوگرم در مقايسه با        ۹۰ و   ۴۵ديابتي شده با    

 نشان داد  دار  گروه هاي شاهد و شاهد مثبت كاهش معني          

)۰۱/۰p< (            ولي اختلاف معني دار آماري بين گروه تجويز
mg/kg ۱۵         استرپتوزوتوسين در مقايسه با گروه هاي شاهد 

 ).۱جدول ) (<۰۵/۰p(وجود نداشت 

، و ۴۵،  ۱۵حجم مطلق بافت قشري در گروه هاي تجويز          
mg/kg ۹۰    افزايش نشان داد كه    % ۸۸، و   %۳۸،  %۱۶ به ترتيب

 در مقايسه با گروه هاي شاهد اين افزايش معني دار بود                

)۰۱/۰p< .(           از طرف ديگر، افزايش حجم مدولا تنها در گروه
mg/kg ۹۰        يسه با   استرپتوزوتوسين مشاهده شد كه در مقا
افزايش حجم نشان داده بود و اين افزايش از نظر          % ۴۵شاهد  

حجم مدولا در دو گروه        ). >۰۱/۰p(آماري معني دار بود      
ديابتي ديگر تفاوت معني داري با گروه هاي شاهد نشان نداد            

)۰۵/۰p> .(             حجم كامل كلية رت هاي ديابتي در مقايسه با
 كه ممكن است     )>۰۱/۰p(گروه هاي شاهد افزايش نشان داد       

اين افزايش بيشتر به علت افزايش بافت كورتكس باشد تا               
 ).۲جدول (مدولا 

حجم مطلق گلومرول ها، به عنوان نمايندة واحدهاي              
، و ۱۵،۴۵ساختماني و عملكردي كليه، در گروه هاي تجويز           

mg/kg ۹۰     ۶۰، و   %۲۷/۴،  %۹/۹ استرپتوزوتوسين به ترتيب %
ه با گروه هاي شاهد اين        افزايش نشان داد كه در مقايس         

 افزايش حجم كل گلومرول ها از لحاظ آماري معني دار بود            

)۰۱/۰p< .(          از طرف ديگر، محاسبة تعداد كل گلومرول ها در
بين كليه هاي ديابتي و طبيعي هيچ تغيير معني داري نشان نداد   

)۰۵/۰p> .(     در تعداد كل گلومرول ها    % ۲گر چه كاهشي حدود
وجود داشت، گروه شاهد مثبت نيز          mg/kg ۹۰در گروه    

 ).۳جدول (همان كاهش را نشان داده بود 
 

 بحث

از آنجا كه بيماران ديابتي در ابتلا به نفروپاتي از مراحل            
مختلفي گذر مي كنند، اطلاعات كمّي مي تواند به صورت               
نشانگري براي بروز يا ميزان پيشرفت بيماري در نظر گرفته          

مختلف استرپتوزوتوسين   تصور مي شود دوزهاي       . شود
بتواند تغييرات ساختماني متفاوتي در كليه و به خصوص             
 گلومرول ها القا نمايد، بنابراين اطلاعات كمّي دربارة پيشگويي

 

ـ ميانگين حجم مطلق گلومرول هاي كليه بر حسب ۳جدول 
وميانگين تعداد كل گلومرول هاي كليه در  متر مكعب ميلي

گروه هاي سه گانة مورد  ت وگروه هاي شاهد، شاهد مثب
 تجويز مقادير مختلف استرپتوزوتوسين

تعداد كل 
  هاكلومرول

حجم مطلق 
  هاگلومرول

 گروه ها

 گروه شاهد ۲۵/۰±۸۷/۱۱* ۲۵۷±۳۱۴۰۳

 گروه شاهد مثبت ۲۰/۰±۰۱/۱۲ ۲۲۶±۳۰۶۷۳

 mg/kg ۱۵گروه تجويز  ۱۶/۰±۰۳/۱۳† ۲۲۱±۳۱۱۰۲

 mg/kg ۴۵گروه تجويز  ۱۷/۰±۱۳/۱۵‡ ±۳۱۰۸۰/۲۱۵

  mg/kg ۹۰گروه تجويز   ۳۵/۰±۰۰/۱۹‡ ۱۷۰±۳۰۷۱۷

 .)Mean±SEM( خطاي معيار هستند± اعداد نشان دهندة ميانگين*

 †۰۵/۰p< 

 ‡۰۱/۰p< 
 
 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 ij

em
.s

bm
u.

ac
.ir

 o
n 

20
25

-0
7-

19
 ]

 

                               5 / 8

http://ijem.sbmu.ac.ir/article-1-249-fa.html


 ۱۷۰ ايران متابوليسم و ريز درون غدد مجلة ١٣٨٢پاييز  ،٣ شمارة, پنجم سال
 

 

عملكرد گلومرولي و مسير پيشرفت صدمات ناشي از            
 ۲۵.ديابت در كليه مي تواند اهميت داشته باشد

راتي است كه در    پاية تغييرات ساختماني گلومرول ها، تغيي    
سطح اجزاي سلولي آن اتفاق مي افتد و اين تغييرات مي تواند           
به صورت تغيير حجم يا تغيير در تعداد گلومرول ها در يك              

تغييرات هيپرتروفيك، به   . بررسي مورفومتريك كشف شود    
علت نقش احتماليشان در پيشرفت تخريب ساختماني نهايي،          

 ۲۵.استتوجه بيشتري را به خود جلب كرده  

طي مراحل اوليه، حجم گلومرولي در مقايسه با افراد              
اين افزايش به علت       . افزايش نشان مي دهد    % ۷۰ديابتي   

هيپرتروفي ماتريكس مزانژيال و نيز ساير ساختارهاي              
 چنان كه قبلاً به اثبات رسيده  است، القاء            ۲۶.گلومرولي است 

حجم ديابت قندي به وسيلة استرپتوزوتوسين باعث افزايش          
 تجربة حاضر    ۱۵ ،۲۷ـ۲۹.گلومرولي و هيپرتروفي كليه مي شود      

 بلكه  گذاردنشان داد كه نه تنها ديابت بر پارانشيم كليه اثر مي        
 در يك دورة كوتاه مدت اثرات متفاوتي        STZدوزهاي مختلف   

مهمترين . بر بافت كليه و حجم مطلق گلومرول ها دارند              
 STZاي متفاوت   دستاورد اين تحقيق آن بود كه تك دوزه          

ممكن است واكنش هاي متفاوتي ايجاد نمايند در حالي كه              
 باعث افزايش بيشتر حجم گلومرول ها      STZتجويز دوز بالاي    

افزايش ماتريكس خارج سلولي ممكن است باعث          . مي شود
از طرف ديگر،   . افزايش حجم كلي در گلومرول ها شده  باشد       

ارة نفروپاتي   تجزيه و تحليل هاي مورفومتريك قبلي درب           
ديابتي، افزايش حجم كليه را به دنبال بيماري ديابت در انسان 

  ۳۰-۳۲ ،۲۷.و در حيوانات آزمايشگاهي، توصيف نموده اند             
افزايش حجم كل و مخصوصاً كورتكس كليه كه به روش               
مورفومتري در اين مطالعه محاسبه شد، با مطالعات گذشته           

 وابستگي شديدي بين    در اين مطالعه به ويژه    . همخواني دارد 
 و افزايش حجم كليه ديده شد و برخلاف             STZدوز بالاي    

 ۹۰مطالعات گذشته، افزايش حجم مدولا تنها در گروه تجويز         
 . از نظر آماري معني دار بودSTZ ميلي گرم در كيلوگرم 

برخي پژوهشگران در دوره هاي بلندمدت ابتلا به ديابت،         
 نتايج   ۳۱،۳۲.موده اندكاهش تعداد گلومرول ها را گزارش ن           

مطالعة ديگري مشخص كرد كه تعداد كل گلومرول ها در               
)  ماه ۱۲(گروهي كه با استرپتوزوتوسين به مدت طولاني            

نشان داد در حالي كه       داري  ديابتي شده بودند كاهش معني     
.  ماه اين تفاوت معني دار نبود     ۹در گروه هاي ديابتي كمتر از       
ست كه در ديابت طولاني مدت      اين مطالعه مؤيد اين فرضيه ا     

 در حالي   ۳۳.تعدادي از گلومرول ها مسدود و ناپديد مي شوند       

كه هيچ تغيير قابل توجهي در تعداد گلومرول ها در دورة               
  ۳۳.كوتاه مدت و مراحل اولية ديابت در رت ها وجود ندارد

در مطالعة حاضر با كاربرد روش ديسكتور فيزيكي، كه           
ن تورش است هيچ تغييري در        يك روش مورفومتريك بدو    

.  روز مشخص نشد   ۵۶تعداد كلي گلومرول هاي كليوي پس از       
با توجه به مطالعات گذشته كه اثر ديابت بر كاهش تعداد                
گلومرول ها در دورة طولاني درگيري با بيماري را عنوان              
كرده بودند، نتايج مطالعة حاضر قابل انتظار است و احتمالاً            

 بعدي ديابت، حذف گلومرول هاي          در مراحل پيشرفته تر    
يك . مسدود شده باعث كاهش معني دار تعداد خواهد شد            

توضيح احتمالي براي اين نتايج آن است كه بيماران ديابتي و           
يا حيوانات ديابتي شدة تجربي، با پيشرفت گلومرولوپاتي            

در . ديابتي گلومرول هاي خود را از دست مي دهند                 
دود شده احتمالاً ناپديد         طولاني مدت، گلومرول هاي مس     

مي شوند و از نظر تئوري اين امر مي تواند منجر به كاهش               
در مجموع مي توان گفت، در شروع       . تعداد گلومرول ها شود  
 و در جريان       ها غير طبيعي نيست     ديابت تعداد گلومرول   

به عبارت  . نفروپاتي شديد، گلومرول ها ناپديد خواهند شد        
بت و كاهش تعداد گلومرول ها،      ديگر با پيشرفت بيماري ديا     

 . ايجاد گلومرولوپاتي ديابتي تسهيل خواهد شد

گرچه هيچ تغيير قابل توجهي در تعداد كلي گلومرول ها            
در دوره هاي كوتاه مدت ديده نمي شود، از دست رفتن                 
گلومرول ها و كاهش تعداد آنها به عنوان علامت برجستة              

هايي كه با      رت  پيشرفت بيماري نفروپاتي ديابتي در          
استرپتوزوتوسين ديابتي شده اند، مي تواند در نظر گرفته            

  ۳۳. شود

تغييرات هيپرتروفيك شامل افزايش حجم گلومرول ها،          
ها و سطح ناحية         حجم بافت مزانژيال و طول مويرگ           

فيلتراسيون نيز به منظور جبران از دست رفتن گلومرول ها            
كه اغلب با      ناهنجاري هاي ساختماني       ۲۶.صورت مي گيرد  

، در     اند مرتبط    تغييرات عملكردي كليه ها در ديابت             
اندازه گيري هاي مورفومتريك به صورت افزايش حجم كليه ها       

اين تغييرات مخصوصاً در ناحية قشر و به          . ظاهر مي شوند 
صورت گسترش بافت مزانژيال و مويرگ ها و همچنين               

وره هاي در د . كند ضايعات عروقي و بافت بينابيني بروز مي       
كوتاه مدت بر خلاف دوره هاي طولاني  مدت ديابت، تغييرات          
تخريبي در پارانشيم كليه آثار چشمگيري ندارد كه بتواند             

در . منجر به مسدود شدن و حذف گلومرول ها شود                
موقعيت هاي طبيعي، بخش هاي گلومرولي و لوله اي كليه از            
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ول هاي همانندسازي سل . سلول هاي پايداري تشكيل مي شوند   
گلومرولي طي مرحلة اول ديابت قندي القا شده توسط                 
استرپتوزوتوسين و همچنين در چندين مدل تجربي                  
گلومرولواسكلروز مانند رشد جبراني كليه، افزايش نشان            

 تحقيقات مشابه، در توافق با اين تجربه، نشان               ۲۹.مي دهد
 در STZداده اند كه در دوره هاي كوتاه مدت ديابت القا شده با          

رت ها، افزايش حجم بافت كورتيكال و حجم گلومرول ها از            
به نظر  . دست رفتن نفرون هاي صدمه ديده را جبران نمي كند        

مي رسد كه در مسير اولية ديابت بين تكثير سلولي و وقوع              
بايد در  . آپوپتوز در سلول ها عدم تعادل وجود داشته باشد        

، تجويز دوزهاي نظر داشت كه حداقل در دوره هاي كوتاه مدت
 ممكن است آثار بارزتري داشته  باشد و عدم             STZبالاتر  

 .تعادل بيشتري در روند تجديد سلول ها ايجاد نمايد

نتايج كلي مطالعة حاضر با تحقيقات كيفي و كمّي ديگر             
همچنين دستاورد مهم اين تحقيق آن است كه        . همخواني دارد 

 به عنوان     به روشني نشان مي دهد مورفومتري مي تواند          
روشي دقيق در تعيين تغييرات پارانشيم كليه كاربرد داشته           
باشد و در آسيب شناسي باليني و تجربي به عنوان يك روش           
قوي و كارامد در تشخيص و پيش آگهي بيماري هاي كليه و             

 . در جريان ديابت به كار رود
 

 سپاسگزاري

 نويسندگان مقاله لازم مي دانند از حمايت هاي مسؤولان        
محترم دانشگاه علوم پزشكي زاهدان كه زمينه هاي لازم براي         

 .انجام اين تحقيق را فراهم نموده اند، صميمانه تشكر نمايند
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 يدري زهرا، محمودزاده ثاقب حميد رضا، نوري موگهي سيد       ح .٣٣

هاي كليوي در    گلومرول محاسبة تغييرات تعداد  . محمد حسين 
هاي استريولوژيك،    رت ديابتي شده با استفاده از تكنيك            

 ۴۳، صفحات   ۱۷، شمارة   ۵ سال   ؛۱۳۸۲نشرية پزشكي ياخته،    
 .۴۷تا 
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