
 
                         )مجله پژوهشي دانشكده پزشكي(پژوهش درپزشكي                

                   دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي درماني شهيد بهشتي      
  116 تا 109صفحات ، 1386 تابستان ،2، شماره 31 دوره           

  

و استرس  CRPهاي التهابي، كارنيتين بر روي سيتوكين -L اثرات مكمل
  اكسيداتيو در بيماران همودياليزي
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  انشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتيدانشكده علوم تغذيه و صنايع غذايي ، د *

   گروه نفرولوژي ، دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي**
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  دانشكده بهداشت ، دانشگاه علوم پزشكي تهران ****

  چكيده
نارسايي مزمن كليه از جمله بيماران همودياليزي در بيماران مبتلا به ي التهاب و استرس اكسيداتيو عوارض شايع :سابقه و هدف

كارنيتين بر روي فاكتورهاي التهابي مختلف و استرس اكسيداتيو در بيماران - Lمطالعه حاضر به منظور بررسي اثرات مكمل . ندهست
 .   همودياليزي انجام شد

.   گرفت صورت)  مرد23و   زن13(   بيمار همودياليزي36   بر روي  شدهفيتصاد باليني كارآزمايي روش به  مطالعه اين: بررسي روش
 1000  روزانه كارنيتين - L  گروه. شدندتقسيم  كارنيتين و گروه شاهد - L گروه دريافت كننده مكمل در دوبيماران بطور تصادفي 

در آغاز اين . اين دارو تجويز نشد گروه شاهد ه بكه درحالي،دريافت كردند   هفته12 كارنيتين خوراكي  به مدت - L  مكملگرم ميلي
  . سرم اندازه گيري شدox-LDL  و CRP ، IL-1β ، IL-6 ، TNF-α كارنيتين آزاد، L– غلظت ،مطالعه و پايان هفته دوازدهم

 كارنيتين آزاد L– در پايان هفته دوازدهم نسبت به زمان شروع مطالعه غلظت ، كارنيتينL–در گروه دريافت كننده مكمل : هايافته
كاهش ) P>001/0 ( درصد61و ) P>05/0 (29سرم به ترتيب  IL-6  و CRP غلظت و) P>001/0( افزايش درصد 86سرم به ميزان 

چنين هم.  سرم مشاهده نشدIL-6 و CRP كارنيتين آزاد، L– غلظت  در طول مطالعه تغيير آماري معني داري در،در گروه شاهد .يافت
 . مشاهده نگرديد سرمox-LDL و IL-1β،  TNF-αداري بين دو گروه از نظر ميزان تغييرات يتفاوت آماري معن

تواند سبب بهبود كمبود كارنيتين و كارنيتين در بيماران همودياليزي مي- Lاين مطالعه نشان داد كه تجويز مكمل : گيرينتيجه
  . سرم شودIL-6 و CRPكاهش فاكتورهاي التهابي 

  كارنيتين، همودياليز، التهاب، استرس اكسيداتيو-L :واژگان كليدي
  

  1مقدمه
نارسـايي مـزمن كليـه از جملـه بيمـاران           در بيماران مبتلا بـه      

  هموديــاليزي، التهــاب و اســترس اكــسيداتيو عــوارض شــايعي 
 تا  30اند كه در و مطالعات مختلف نشان داده ) 1-3( باشندمي

                                                 
  تغذيه و صنايع غذايي ،دانشكده علوم  ،دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتيتهران، : آدرس نويسنده مسئول

  )email: hadtabibi@yahoo.com (دكتر هادي طبيبي
  5/10/1385: تاريخ دريافت مقاله
  31/4/1386 :تاريخ پذيرش مقاله

بـه همـين    ). 1،2( درصد اين بيمـاران التهـاب وجـود دارد           50
-1β) IL- اينترلـوكين  دليل غلظت فاكتورهاي التهابي از قبيـل      

1β(، 6- اينترلوكين) IL-6(،   آلفا  - فاكتور نكروز تومور)TNF-α (
ــالم    CRPو ــراد سـ ــالاتر از افـ ــاليزي بـ ــاران هموديـ   در بيمـ

و استرس اكـسيداتيو     در اين بيماران التهاب    ).2،4،5( باشدمي
ا و سـاير تركيبـات التهـابي،        ه ـبه دليل كاهش دفع سـيتوكين     

هـاي ديـاليز بـويژه      هاي سـفيد بـا غـشاء صـافي        تماس گلبول 
ــستي  ــازگاري زيـ ــشاهاي داراي ناسـ ، (Bioincompatible)غـ
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هاي مورد استفاده جهـت هموديـاليز و عفونـت          آلودگي محلول 
هاي دسترسي به عروق خوني بيماران جهـت هموديـاليز،          محل

 محلــول در آب، تجمــع هــاياكــسيداناز دســت رفــتن آنتــي
ــي   ــدن م ــسيدان در ب ــات پرواك ــد تركيب در ). 7 ،6، 2، 1(باش

تواننـد  بيماران همودياليزي التهاب و اسـترس اكـسيداتيو مـي         
هاي قلبي و عروقي شـوند      بيماريي نظير   سبب عوارض متعدد  

ترين علت مـرگ و     هاي قلبي و عروقي مهم    بيماري. )1،2،3،5(
سايي مزمن كليه از جملـه بيمـاران        مير در بيماران مبتلا به نار     

هـا در بيمـاران     همودياليزي مي باشد و فراوانـي ايـن بيمـاري         
 برابر فراوانـي آنهـا در جمعيـت عمـومي           45 تا   3همودياليزي  

هـاي  عوامل خطر شناخته شده در مورد بيمـاري       ). 8، 9(است  
  و هاي ليپيـدي، فـشار خـون      قلبي و عروقي از قبيل ناهنجاري     

  ا ، ام ـ باشـند ر بيمـاران هموديـاليزي شـايع مـي        ديابت اگرچه د  
هاي قلبي و عروقـي را در ايـن         توانند فراواني بالاي بيماري   نمي

انـد كـه    مطالعات اخيـر نـشان داده     ). 1( بيماران توضيح دهند  
تواننـد   التهاب و استرس اكسيداتيو مي     نظيربرخي عوامل خطر    

مـاران  هاي قلبي و عروقي ايـن بي      نقش مهمي در ايجاد بيماري    
در طي ساليان گذشـته مطالعـات متعـددي         ). 1(داشته باشند   

هاي درماني كـه بتواننـد التهـاب را در ايـن            جهت يافتن روش  
 امـا تـاكنون هـيچ       ،بيماران كنترل نمايند صورت گرفته اسـت      

دو ) . 1( است   كشف نشده روش درماني معتبري در اين زمينه       
 كارنيتين –Lكمل اند كه مهاي اخير نشان داده مطالعه در سال  

 در بيمـاران هموديـاليزي      CRPقادر به كاهش فاكتور التهـابي       
   ســرم CRP امــا در ايــن مطالعــات تنهــا ،)11،10(مــي باشــد 

 و ساير فاكتورهاي التهابي مورد بررسـي        ستگيري شده ا  اندازه
 به همين دليل مطالعه حاضر به منظور بررسـي          .اندقرار نگرفته 

ــل   ــرات مكم ــر -Lاث ــارنيتين ب ــابي  ك ــاي الته    روي فاكتوره
ــوان ox-LDLو ) CRP ،IL-1β ،IL-6 ،TNF-α(مختلـــف   بعنـ

شــاخص نــشان دهنــدة اســترس اكــسيداتيو در بيمــاران      
  .   همودياليزي صورت گرفت

  

  مواد و روشها
 36   بـر روي     تـصادفي    بـاليني    كارآزمـايي    روش   بـه    مطالعه  اين

  ايــن.  رفـت  گ صـورت )  مــرد23 زن و 13 ( بيمـار هموديـاليزي  
هاي عفـوني مـزمن بـويژه هپاتيـت و          بيماري  مبتلا به     بيماران
 و  هاي التهابي سرم نبودنـد     بر شاخص  موثرهاي التهابي   بيماري

  ، داروهــاي C و Eهــاي  كــارنيتين، ويتــامين -Lاز مكمــل 
ــد ــتفاده     ض ــز اس ــتروئيدي ني ــتروئيدي و غيراس ــابي اس   الته
   هموديـاليزي    بيماران  ز ميان  ا   مطالعه  مورد   بيماران .كردندنمي

 شـهيد نـژاد،      لبـافي   شـهيد   هـاي  بيمارسـتان    به   كننده  مراجعه

 شهيد اشـرفي اصـفهاني شـهر تهـران           و خرداد15نژاد،    هاشمي
كليه بيماران سه نوبت چهار ساعته در هر هفته         .  شدند  انتخاب

گرفتند و تنها سه بيمار در هـر هفتـه          تحت همودياليز قرار مي   
هـايي از   همودياليز بيماران با صافي   . شدندهمودياليز مي دو بار   

گرفـت و در طـول      سـولفان و هموفـان صـورت مـي        جنس پلي 
. مطالعه تغييري در نوع صافي همودياليز بيماران ايجاد نگرديد        

   . شد  گرفته  كتبي نامه  رضايت بيمارانكليه از در اين مطالعه 
-Lنـده مكمـل     بيماران بطـور تـصادفي بـه گـروه دريافـت كن           

 12   كـه  مطالعـه   در ايـن  .  شدند تقسيمكارنيتين و گروه شاهد     
كـارنيتين  -L  گروهبيماران همودياليزي    ، انجاميد   طول   به  هفته
 1000 كـه حـاوي    كارنيتين-Lيك ويال محلول خوراكي       وزانه
كـه   درحـالي  ،كردنـد بود را دريافت مي     كارنيتين   -Lگرم    ميلي

  . كردند دريافت نميدارو رااين بيماران گروه شاهد 
در آغاز اين مطالعه و پايـان هفتـه دوازدهـم از كليـه بيمـاران                

ــده    ــركت كننـ ــي5شـ ــد و    سـ ــه شـ ــون گرفتـ ــي خـ   سـ
 2000 -3000 دقيقـه بـا سـرعت    10هاي خون به مدت   نمونه

سـپس  . دور در دقيقه سانتريفيوژ شدند تا سرم آنها جدا گردد         
 Sandwich ELISAبـا روش    سـرم  ox-LDL و CRP غلظـت 

هــاي شــركت  بــه ترتيــب بــا اســتفاده از كيــتو )13،12،14(
Dignostics Biochem Canada (dbc)  و شـركت Mercodia، 

ــت  ــا روش TNF-α  وIL-1β ،IL-6غلظ ــا و )ELISA) 15 ب  ب
   و غلظـت Bender MedSystemsهاي شـركت  استفاده از كيت

–L اسـتفاده  و بـا  ) 16 (تين آزاد سرم به روش آنزيماتيك   ي كارن
 در آزمايـشگاه  Roche Applied Scienceهاي شـركت  از كيت

  مركــز تحقيقــات غــدد و متابوليــسم دانــشگاه شــهيد بهــشتي 
 Coefficient of (ميـزان ضـريب تغييـرات   . گيري شدنداندازه

Variation-CV (  هاي التهابي و    در مورد سيتوكينCRP   سـرم 
  . بود9/6 سرم معادل با ox-LDL و در مورد 6برابر با 

پـس  هاي ششم و دوازدهم،     در شروع اين مطالعه و پايان هفته      
از اتمام عمل همودياليز وزن هـر بيمـار بـا لبـاس سـبك و بـا                  

 100 بـا دقـت   (Beam Balance)استفاده از ترازوهاي اهرمـي  
گرم و قد بدون كفش هر بيمار توسط متر نصب شـده بـر روي        

بـه منظـور    . دندگيـري ش ـ  متـر انـدازه    سانتي 5/0ديوار با دقت    
بررسي رژيم غذايي بيمـاران از نظـر عوامـل رژيمـي مـؤثر بـر                

   در بيمــــاران التهــــاب و اســــترس اكــــسيداتيووضـــعيت 
، ميـزان دريافـت انـرژي، كربوهيـدرات،         )17،18(همودياليزي  

 و  MUFAپروتئين، فيبر، كل چربي، اسيدهاي چـرب اشـباع،          
PUFA   هاي   ، كلسترول، ويتامينE و  C شـروع و   سلنيوم در     و

نامـه   پرسـش  بـا اسـتفاده از    هاي ششم و دوازدهـم      پايان هفته 
  يادآمد خوراك در مورد يك روز كه بيمار تحت همودياليز قرار           
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گيرد از  مي گيرد و يك روز كه بيمار تحت همودياليز قرار نمي          
چنـين در شـروع مطالعـه از        هم. گرديدطريق مصاحبه تكميل    

ت زمان انجام مطالعه هيچ     كليه بيماران خواسته شد كه در مد      

. تغييري در الگوي غذايي و فعاليت بدني خود بوجـود نياورنـد           
هاي آنتروپومتريـك و تكميـل      گيريدر اين مطالعه كليه اندازه    

ياد آمد خوراك توسط يك كارشـناس آمـوزش          هايپرسشنامه

   بيماران همودياليزي مورد مطالعه  ، انرژي و تركيبات رژيم غذاييBMI ميانگين و انحراف معيار وزن ،-1جدول 

 هفته دوازدهم هفته ششم  شروع مطالعه گروه ها شاخص

 n(  16 ± 65  16 ± 65  15 ± 5/64=18 (كارنيتين   )kg(وزن

  n(  11 ± 63  5/15 ± 5/62  5/10 ± 5/62=18 (شاهد  

BMI )kg/m2(   كارنيتين) 18=n(  4 ± 23 4 ± 23 4 ± 23 

  n(  3 ± 23  3 ± 23  3 ± 23=18 (شاهد 

 n(  616 ± 1377 432 ±1302 406 ± 1277=18 (كارنيتين   )kcal/d( انرژي

  n(  579 ± 1349  356 ± 1224  368 ± 1226=18 (شاهد  

 n(  27 ± 52 18 ± 53 19 ± 48=18 (كارنيتين   )g/d( پروتئين

  n(  20 ± 50  18 ± 48  18± 46=18 (شاهد  

 n(  86 ± 182 66 ± 167 65 ± 169=18 (كارنيتين  )g/d( كربوهيدرات

  n(  101 ± 189  53 ± 168  59 ± 169=18 (شاهد  

 n(  7 ± 12 6 ± 11 6 ± 11=18 (كارنيتين  )g/d( فيبر

  n(  9 ± 14  5 ± 12  6± 12=18 (شاهد  

 n(  25 ± 51 16 ± 48 16 ± 45=18 (كارنيتين  )g/d( كل چربي

  n(  17 ± 47  15± 42  13± 43=18 (شاهد  

 n(  9 ± 17 5 ± 17 6 ± 17=18 (كارنيتين  )g/d( اسيدهاي چرب اشباع

  n(  7 ± 16  6 ± 15  6 ± 15=18 (شاهد  

 n(  7 ± 19 6 ± 18 6 ± 18=18 (كارنيتين   )MUFA )g/dاسيدهاي چرب

  n(  5/6  ± 17  6 ± 16  5 ± 16=18 (شاهد  

 n(  7 ± 11 5 ± 10 5/3 ± 9=18 (كارنيتين   )PUFA )g/dاسيدهاي چرب 

  n(  4 ± 10  2 ± 8  2 ± 8=18 (شاهد  

 n(  125 ± 200 126 ± 248 88 ± 164=18 (كارنيتين  )mg/d( كلسترول

  n(  120 ± 197  121± 207  131 ± 183=18 (شاهد  

 n(  49 ± 37 37 ± 41 31 ± 39=18 (كارنيتين   )C )mg/dويتامين 

  n(  55 ± 52  42 ± 36  38 ± 33=18 (شاهد  

 n(  3 ± 4 2 ± 3 1 ± 3=18 (كارنيتين   )E )mg/dويتامين 

  n(  3 ± 4  1 ± 3  1 ± 3=18 (شاهد  

 n(  68 ± 122 51 ± 124 49 ± 120=18 (كارنيتين   )µg/d( سلنيوم

  n(  75 ± 128  48 ± 115  54 ± 114=18 (شاهد  
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  ساعته خوراك  24 تجزيه و تحليل يادآمدهاي      .ديده انجام شد  
 Food Processor II نـرم افـزار تغذيـه اي    بـا اسـتفاده از  نيـز  

پانزده در اين پژوهش پيگيري بيماران تقريبا هر . صورت گرفت
 از طريق ملاقـات حـضوري بـا بيمـاران كـه جهـت               بارروز يك 

  . نمودند صورت گرفتهمودياليز مراجعه مي
 SPSSها توسط نرم افـزار      در اين مطالعه، تجزيه و تحليل داده      

جهت مقايـسه متغيرهـاي كيفـي       . رفت   صورت گ  5/11نسخه  
جنسيت ، استعمال سيگار و نوع صافي مورد اسـتفاده جهـت            (

در ايـن   . دش استفاده   دو كاي بين دو گروه از آزمون    ) همودياليز
ــژوهش چــون  ــون  پ ــاي آزم ــر مبن ــي ب ــاي كم ــه متغيره   كلي

 توزيـع    داراي  (Kolmogrov-Smirnov) اسـميرنو    - كولموگرو
هاي كمـي در هـر      متغيريسه ميانگين   جهت مقا  ، بودند طبيعي
از  و براي مقايـسه بـين دو گـروه    Paired t testمون ز آازگروه 

چنـين جهـت مقايـسه ميـانگين        هم. دش استفاده   test tآزمون  
كننده آنتروپومتريك و رژيمي كـه در       متغيرهاي كمي مخدوش  

 از آزمـون آنـاليز      ،طول مطالعه سه بار اندازه گيري شده بودنـد        
 Analysis of Variance for)هـاي تكـراري  نس براي دادهواريا

Repeated Measurements)  استفاده شد .  
  

  هايافته
در اين مطالعه ميانگين سن بيماران و مـدت زمـان درمـان بـا               

كارنيتين L–كننده مكمل   ترتيب در گروه دريافت   ه  همودياليز ب 
 7±3/7 و   57±20 سال و در گروه شاهد       9/4±3 و   5/54 19±
ال بود و بين دو گروه  از نظر ميـانگين سـن و مـدت زمـان                  س

 دو  .داري وجود نداشـت      تفاوت آماري معني   درمان با همودياليز  
 و نوع صافي مورد اسـتفاده   استعمال سيگار،گروه از نظر جنس   
داري   تفـاوت آمـاري معنـي      نيـز بـا يكـديگر      جهت هموديـاليز  

  .نداشتند
 فاكتورهـاي التهـابي و    عوامل آنتروپومتريك و رژيمي مؤثر بـر    

استرس اكسيداتيو نيز در شروع مطالعه، هفتـه شـشم و هفتـه             
 كارنيتين و گروه    L– بين گروه دريافت كننده مكمل       ،دوازدهم

داري نداشتند و در هر گـروه نيـز در          شاهد تفاوت آماري معني   
داري در عوامل آنتروپومتريـك و      طول مطالعه هيچ تغيير معني    

  ).1جدول ( د مشاهده نگرديرژيمي 
در شـروع مطالعـه تفـاوت       دو گـروه     كارنيتين سرم    L–غلظت  

       در گـروه دريافـت كننـده مكمـل        . داري نداشـت  آماري معنـي  
–Lدر پايان هفته دوازدهم غلظت    ،كارنيتين –L كارنيتين بطور   

 ،)P>001/0(داري بيـشتر از زمـان شـروع مطالعـه بـود             معني
 كـارنيتين در طـول دوره       L–كه در گروه شاهد غلظت      درحالي

داري نسبت بـه زمـان شـروع مطالعـه      مطالعه هيچ تغيير معني   
كارنيتين سرم در   L–همچنين ميزان افزايش غلظت     . پيدا نكرد 

 كـارنيتين در مقايـسه بـا گـروه          L–كننده مكمل   گروه دريافت 
  ).2جدول ( )P>001/0(شاهد از نظر آماري معني دار بود 

  
، CRP  اف معيار غلظت كارنيتين،  ميانگين و انحر- 2جدول 

سرم و ميزان تغييرات آنها در  ox- LDL ،سيتوكينهاي التهابي
  بيماران همودياليزي مورد مطالعه

  ميزان تغييرات  پايان مطالعه  شروع مطالعه  گروه ها  شاخص ها

  كارنيتين  19 ± 10  *  41 ± 10/ 5 †,*  22 ± 8  كارنيتين

(µmol/L) 5/0 ± 5  26 ± 10  5/25 ± 10  شاهد  

 CRP -6/1 ± 3/2 § 9/3 ± 7/2 ‡ 5/5 ± 3  كارنيتين

(mg/L) 4/0 ± 3 4/3 ± 9/2 3 ± 7/2  شاهد 

 IL-6 -5/5 ± 6/3 5/3± 2 † 9 ± 3  كارنيتين

(ng/L) 3/2 ± 5/8 3/6 ± 5/8 6/8 ± 3  شاهد- 

 IL-1β -6/0 ± 6/0 5/0 ± 3/0† 1/1 ± 5/0  كارنيتين

(ng/L) 5/0 ± 8/0 7/0 ± 5/0 ‡ 2/1 ± 7/0  شاهد- 

 TNF-α -3/0 ± 2/1 8/2 ± 5/0 § 3 ± 4/1 ¥  كارنيتين

(ng/L) 
 -9/0 ± 8/2 1/4 ± 4/2 5 ± 8/3  شاهد

 ox-LDL -2 ±5/1 9 ± 4 † 11 ± 5/4  كارنيتين

(U/L) 5/1 ± 2/2 8 ± 6/2 ¥ 5/9 ± 6/3  شاهد- 

  :تفاوت آماري معني دار در مقايسه با 
   P = 05/0 ¥: ؛  P > 05/0 :§ ؛  P > 001/0 :*:  گروه شاهد -
  P > 01/0 :£ ؛  P > 05/0 :‡ ؛  P > 001/0 :†:  زمان شروع مطالعه -
  

 كـارنيتين  L– سرم در گروه دريافت كننده مكمل CRPغلظت  
در پايان هفته دوازدهم مطالعه نسبت به زمان شـروع مطالعـه            

روه كه در گ ـ   درحالي ،)P>05/0(داري كاهش يافت    بطور معني 
داري درغلظـت   شاهد در كل دوره مطالعه تفاوت آماري معنـي        

CRP   چنـين ميـزان كـاهش غلظـت        هم.  سرم مشاهده نگرديد
CRP            سرم در گـروه دريافـت كننـده مكمـل –L   كـارنيتين در

  ).P>05/0(بود  دارمقايسه با گروه شاهد از نظر آماري معني
ين كـارنيت L–كننده مكمـل      سرم در گروه دريافت     IL-6غلظت  

در پايان هفته دوازدهم مطالعه نسبت به زمان شـروع مطالعـه            
كه در گروه    درحالي ،)P>001/0(داري كاهش يافت    بطور معني 

داري درغلظـت   شاهد در كل دوره مطالعه تفاوت آماري معنـي        
IL-62جدول (   سرم مشاهده نگرديد.(  
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 سرم در پايان هفته دوازدهم مطالعه بطور معني         IL-1βغلظت  
نسبت به زمان شروع مطالعـه در گـروه دريافـت كننـده             داري  

) P>05/0(و گــروه شــاهد ) P>001/0( كــارنيتين L–مكمــل 
 در گروه دريافت كننـده      IL-1βاما ميزان كاهش    . كاهش يافت 

   كارنيتين تفاوت آماري معني داري بـا گـروه شـاهد            L–مكمل  
  ).2جدول (نداشت

ــي TNF-αغلظــت  ــور معن ــرم بط ــروع مط س ــه داري در ش الع
)05/0P= (     و پايان هفته دوازدهم)05/0<P (    در گروه دريافـت

غلظـت   . كارنيتين كمتـر از گـروه شـاهد بـود         L–كننده مكمل   
TNF-α               سرم در كل دوره مطالعـه در دو گـروه مـورد بررسـي 

دار نبودنـد  ها از نظر آماري معنـي      اما  اين كاهش    ،كاهش يافت 
  ).2جدول (

ه دوازدهـم مطالعـه بطـور        سرم در پايان هفت ـ    ox-LDLغلظت  
داري نسبت بـه زمـان شـروع مطالعـه در گـروه دريافـت        معني

و گــروه شــاهد  ) P>001/0(كــارنيتين L–كننــده مكمــل  
)01/0<P ( ا ميزان كـاهش     . كاهش يافتامox-LDL    در گـروه 

داري بـا   كارنيتين تفاوت آماري معني   L–دريافت كننده مكمل    
  ).2جدول (گروه شاهد نداشت 

  
  بحث

ين مطالعه ميانگين غلظت كـارنيتين آزاد سـرم در شـروع            در ا 
 ميكرومـول   22-5/25مطالعه در هر دو گروه مورد بررسي بين         

 كه كمتر از محدوده غلظت كـارنيتين آزاد سـرم در            بوددرليتر  
). 19،20(باشـد   مـي )  ميكرومـول درليتـر    29-64(افراد سـالم    

يزي پايين بودن غلظـت كـارنيتين سـرم در بيمـاران هموديـال            
ست كه در هر بار همودياليز، بدليل عبور كـارنيتين           ا بدليل آن 

 75 تـا    70از غشاء صافي دياليز، غلظت آن در پلاسـما تقريبـا            
 سنتز كارنيتين در بيماران     علاوهبه). 19(يابد  درصد كاهش مي  

همودياليزي بدليل از بين رفتن بافت كليه تا حـدودي مختـل            
ست كه كليه بـه همـراه        ا  آن و اين مسئله بدليل   ) 19(شود  مي

). 21(باشـند   هاي اصلي سـنتز كـارنيتين بـدن مـي         كبد محل 
 ميزان دريافت كـارنيتين از طريـق رژيـم غـذايي در             چنينهم

تواند كمتر از ميـزان مـورد نيـاز آنهـا           بيماران همودياليزي مي  
 چرا كه منابع غذايي اصلي كارنيتين، محصولات لبنـي و           ،باشد

دكه در بيماران همودياليزي مصرف آنها با       باشنگوشت قرمز مي  
  ).19،21،22( باشدمحدوديت همراه مي

ــانگين غلظــت   ــه، مي در مطالعــه حاضــر در طــول دوازده هفت
  كـــارنيتين آزاد ســـرم در گـــروه دريافـــت كننـــده مكمـــل 

L-   ميكرومـول در    41 ميكرومـول در ليتـر بـه         22كارنيتين از 

ــت   ــزايش ياف ــر اف ــزا). P >001/0(ليت ــزان اف ــت مي يش غلظ
 19كارنيتين آزاد سرم در گروه دريافت كننده مكمل كارنيتين 

 درصد بود كه در مقايسه با       86 يعبارتو به   ميكرومول در ليتر    
ميزان تغييـرات غلظـت كـارنيتين آزاد سـرم در گـروه شـاهد               

هاي اين مطالعه در زمينـه افـزايش غلظـت          يافته. دار بود معني
كارنيتين مطـابق بـا   -Lز مكمل كارنيتين آزاد سرم در اثر تجوي     

  ).23-25 ،19(باشد مي هاي حاصل از مطالعات پيشينيافته
در بيماران مبتلا بـه نارسـايي مـزمن كليـه از جملـه بيمـاران                

باشد و مطالعات مختلف     مي يهمودياليزي، التهاب عارضه شايع   
   درصد اين بيماران التهاب وجود      50 تا   30اند كه در    نشان داده 

به همين دليل غلظت فاكتورهاي التهابي از جملـه         ). 1،2(دارد  
IL-1β   ، IL-6   ، TNF-α   و CRP     در بيماران همودياليزي بالاتر 

  .)2،4،5(باشد از افراد سالم مي
ها، التهاب در بيماران همودياليزي بدليل كاهش دفع سيتوكين       

ســاير تركيبــات التهــابي، محــصولات نهــايي گليكوزيلاســيون 
و ) Advanced Glycation End-Products [AGEs](پيـشرفته  

 Advanced(هـا  محصولات اكـسيداسيون پيـشرفته پـروتئين   

Oxidation Protein Products [AOPPs] ( ،ــق ادرار از طري
هـاي  هاي سفيد بويژه مونوسيتها با غـشاء صـافي        تماس گلبول 

ــستي   ــازگاري زيــ ــشاهاي داراي ناســ ــويژه غــ ــاليز بــ ديــ
)Bioincompatible Membranes(هاي مـورد  ، آلودگي محلول

هاي دسترسـي بـه عـروق        همودياليز، عفونت محل   دراستفاده  
وجود التهاب در   ). 1،2،7(باشند   مي يخوني بيماران همودياليز  
-هـاي قلبـي   توانـد در ايجـاد بيمـاري      بيماران همودياليزي مي  

خـوني،  كم تين،يعروقي، سوء تغذيه، مقاومت نسبت به اريتروپو     
-خواني، مستعد شدن نسبت به ابتلا به عفونت       هاي است بيماري

چنين كاهش باقيمانده عملكرد كليه نقـش       ها و هم  ها، سرطان 
بنــابراين كــاهش التهــاب در بيمــاران ). 1،2،5(داشــته باشــد 

تواند نقش مهمي در پيشگيري از عوارض فوق        همودياليزي مي 
 سرم كه نشانگر مهم     CRP غلظت   ،در اين مطالعه  . داشته باشد 

باشد در طول دوازده هفتـه در گـروه         د التهاب در بدن مي    وجو
گرم در ليتر بـه      ميلي 5/5كارنيتين از   -Lدريافت كننده مكمل    

ميزان كـاهش   ). P >05/0(گرم در ليتر كاهش يافت       ميلي 9/3
  كـارنيتين  -L سرم در گروه دريافت كننده مكمل        CRPغلظت  

). P >05/0 ( درصد بود  29 يعبارته  گرم در ليتر يا ب     ميلي 6/1
 سرم در گـروه شـاهد تغييـر         CRPدر طول اين مطالعه غلظت      

  ). 2جدول (داري پيدا نكرد معني
 سرم در گروه دريافت كننده مكمل  IL-6در اين مطالعه غلظت     

L- ــارنيتين بـــــــه ميـــــــزان ــانوگرم 5/5كـــــ    درنـــــ
 آمـاري   كـه از لحـاظ     درصد كاهش يافت     61 يعبارته  ليتر يا ب  
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كه در گروه شاهد اگرچـه       درحالي . )P >001/0(معني دار بود    
 ـ     نانوگرم 3/2 به ميزان    IL-6غلظت    27 يعبـارت ه   در ليتر يـا ب

  دار نبـود    اين كاهش از نظر آماري معنـي       ودرصد كاهش يافت    
ــدول (  ــت  ). 2ج ــژوهش غلظ ــن پ ــور IL-1βدر اي ــرم بط    س

كـارنيتين بـه    -Lداري در گروه دريافـت كننـده مكمـل           معني
 42و در گروه شاهد به ميـزان         ) P >001/0( درصد   54ميزان  
داري كاهش يافت، اما تفاوت آمـاري معنـي       ) P >05/0(درصد  

 ســرم دو گــروه مــشاهده نگرديــد IL-1βبــين ميــزان كــاهش 
 سرم TNF-αچنين، در طول اين تحقيق غلظت هم). 2جدول (

در هر دو گروه مـورد مطالعـه تغييـر معنـي داري پيـدا نكـرد                 
ــابرا). 2جـــدول (   ين در ايـــن مطالعـــه مـــصرف مكمـــل بنـ
 L-   دار غلظت شاخصهاي التهـابي     كارنيتين سبب كاهش معني

CRP   و IL-6          سرم گرديد، درحاليكه هيچ اثري بر روي غلظـت 
IL-1β و TNF-αسرم نداشت .  

 كه غلظت آن در بيمـاران هموديـاليزي در اثـر            CRPپروتئين  
 فاز   كارنيتين كاهش يافته است، يك پروتئين      -Lتجويز مكمل   

در كبد سنتز  باشد كه عمدتامي) Acute Phase Protein(حاد 
 تنظيم مـي شـود، امـا        IL-6شود و سنتز آن اساسا بوسيله       مي

IL-1βــز مــي ــر  ني ــد اث ــد IL-6توان ــشديد نماي ). 26-28( را ت
 سرم  IL-6 كارنيتين از طريق كاهش غلظت       -Lبنابراين مكمل   

ياليزي و بطور    در سرم بيماران همود    CRPسبب كاهش غلظت    
كـارنيتين در   -Lمكانيـسم اثـر     . گـردد كليّ كاهش التهاب مـي    

 سرم هنوز مشخص نشده اسـت و تـاكنون          IL-6كاهش غلظت   
 -Lتنها دو مطالعه در بيمـاران هموديـاليزي در زمينـه اثـرات              

 و  انجام يافتـه اسـت    كارنيتين بر روي فاكتورهاي التهابي سرم       
 سـرم مـورد     CRP التهـابي    در اين دو مطالعه نيز تنهـا فـاكتور        

 و 2005 و همكارانش در سال Savica. بررسي قرار گرفته است
Duranay      نشان دادند كـه تزريـق       2006 و همكارانش در سال 

 ميلي گرم بازاي هر كيلوگرم      20 كارنيتين به ميزان     -Lمكمل  
دار غلظـت  وزن بدن بعد از هر جلسه دياليز سبب كاهش معني        

CRP  نتايج ايـن دو مطالعـه در زمينـه    ). 11،10(شود   سرم مي
 سـرم   CRP كارنيتين بر روي غلظت فاكتور التهـابي         -Lاثرات  

اي ديگـر كـه   در مطالعـه . باشـد مشابه نتايج مطالعه حاضر مـي     
هاي التهـابي سـرم     كارنيتين بر روي غلظت سيتوكين    -Lاثرات  
هاي مبتلا به عفونت يا سرطان مورد بررسي قرار گرفتـه،           موش

هاي دچار عفونـت    كارنيتين در موش  -Lتجويز   دمشخص گردي 
اگرچـه در ايـن     .  شود TNF-αدار  مي تواند سبب كاهش معني    

 سـرم   IL-1β و   IL-6 كارنيتين سـبب كـاهش غلظـت         ،مطالعه
ها از نظـر    نيز گرديد، اما اين كاهش    هاي مبتلا به عفونت     موش

هـاي   در مـوش   مطالعـه، در ايـن    ). 29(دار نبودند   آماري معني 

-TNF دار كارنيتين سبب كاهش معني-L به سرطان نيز مبتلا

α   و IL-1β     گرديد و غلظت IL-6        سرم نيز اگرچه كـاهش پيـدا 
نتـايج  ). 29( اما اين كاهش از نظر آماري معني دار نبـود            ،كرد

اين مطالعه كه در موشها صورت گرفته است با نتـايج مطالعـه             
و مطالعـه   حاضر تا حدود زيادي تطبيق دارد چرا كـه در هـر د            

هـاي سـرم    كارنيتين سبب كاهش غلظت سـيتوكين    -Lتجويز  
-Lگرديده است، اما در مطالعه انجـام شـده بـر روي موشـها،               

 سرم  IL-1β و   TNF-αكارنيتين سبب كاهش معني دار غلظت       
 سـرم در اثـر   IL-6كه در مطالعه حاضر غلظت  درحالي ،گرديده

تـاكنون  .  پيـدا كـرد    يدار كارنيتين كـاهش معنـي     -Lدريافت  
هاي سرم  كارنيتين در كاهش غلظت سيتوكين    -Lمكانيسم اثر   

ــت  ــشده اس ــشخص ن ــترس  .م ــاليزي، اس ــاران همودي  در بيم
ها بـا   هاي سفيد بويژه مونوسيت   تماس گلبول اكسيداتيو بدليل   

 ،آلـودگي ميكروبـي محلـول ديـاليز       هـاي ديـاليز،     غشاي صافي 
از دسـت  ، تجمع مواد زائـد داراي نقـش پرواكـسيدان در بـدن          

 در  Cبـويژه ويتـامين      هـاي محلـول در آب       اكسيدانرفتن آنتي 
داروهـاي تجـويز شـده بـراي بيمـاران           و   هموديـاليز    طي عمل 

 تجـويز آهـن تزريقـي و اريتروپـويئتين        از جملـه    همودياليزي  
اسـترس اكـسيداتيو در ايـن بيمـاران احتمـال           . بوجود مي آيد  
انـد   نشان داده   مطالعات نيز  .كند را زياد مي   LDLاكسيد شدن   
 در ايــن بيمــاران (ox-LDL) اكــسيد شــده LDLكــه غلظــت 

 ـ ox-LDLهـاي   ليپـوپروتئين ). 30-35، 6(يابـد   افزايش مي  ه  ب
 ماكروفاژهاي موجود در    Scavengerهاي  گيرندهراحتي توسط   

شـوند و ايـن امـر       زير لايه اندوتليال عروق شرياني برداشته مي      
فاژها و تبـديل آنهـا بـه        سبب انباشته شدن كلسترول در ماكرو     

  تجمـع ايــن  . گـردد مــي ) Foam Cells(سـلولهاي كـف آلـود    
هـا و بـويژه شـريانهاي       ها در ناحيه زير اندوتليال شـريان      سلول

 ،36(گـردد   كرونر، باعث تشكيل آتروم و بروز آترواسكلروز مـي        
داري در   سرم بطور معني   ox-LDL غلظت   ،در اين مطالعه  ). 35

و گـروه    ) P >001/0(كارنيتين  -Lمكمل  گروه دريافت كننده    
كاهش يافت، اما تفاوت آماري معنـي داري         ) P >01/0(شاهد  

 سـرم دو گـروه مـشاهده نگرديـد          ox-LDLبين ميزان كاهش    
بنابراين در اين مطالعه كه براي اولـين بـار اثـرات            ). 2جدول  (

 سـرم بيمـاران     ox-LDL كارنيتين بـر روي غلظـت        -Lمكمل  
 مـشخص گرديـد كـه       ،د بررسـي قـرار گرفـت      همودياليزي مور 

 سـرم   ox-LDL كـارنيتين تـأثيري بـر روي غلظـت           -Lتجويز  
هـاي دارويـي    عدم همكاري شركت   .بيماران همودياليزي ندارد  

-Lهـاي   عنوان دارونما كه مـشابه ويـال      ه  هايي ب در  تهيه ويال   
ترين محدوديت مطالعه بود و اين مـسأله         مهم ،كارنيتين باشند 
  .  پژوهش بصورت دو سو كور اجرا نشودسبب شد اين
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كارنيتين در بيماران   -Lاين تحقيق نشان داد كه تجويز مكمل        
تواند سـبب بهبـود كمبـود كـارنيتين در ايـن            همودياليزي مي 

از طريق كـاهش فاكتورهـاي التهـابي        چنين،  هم. بيماران شود 
CRP و IL-6   ــاران ــاب در بيمـ ــاهش التهـ ــث كـ ــرم باعـ  سـ

  كــارنيتين -Lتجـويز مكمــل   بنــابراين .شـود هموديـاليزي مــي 
تواند نقـش مهمـي در كـاهش عـوارض ناشـي از التهـاب و             مي

  . كمبود كارنيتين در بيماران همودياليزي داشته باشد
  
  
  
  

  تشكر و قدرداني
از معاونت پژوهشي انستيتو تحقيقات تغذيـه و صـنايع غـذايي            

-ش بخ ـ  و پرستاران پزشكانهاي مالي، از   كشور بدليل حمايت  
 شــهيدنــژاد،  لبــافيشــهيد   هــاي هموديــاليز بيمارســتان هــاي

 و   ، مـسئولين   شهيد اشـرفي اصـفهاني     ،  خرداد 15نژاد،    هاشمي
 تحقيقات مركز تحقيقات غدد درون ريز        آزمايشگاه  كارشناسان

و متابوليسم دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهـشتي و آزمايـشگاه       
 ما    كه ذايي كشور انستيتو تحقيقات تغذيه و صنايع غ     تحقيقات  
  .   تشكر را داريم  نمودند، كمال ياري   تحقيق  اين را در انجام
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