
 
 

   علوم تغذيه و صنايع غذايي ايرانمجله
  33-43 صفحات،  1387 پاييز، 3، شمارهسومسال 

  
  
  

 و فاكتورهاي التهاب عروقي در بيماران A كارنيتين بر غلظت سرم آميلوئيد -Lاثرات مكمل 
  همودياليزي

  4، طاهره ملكوتيان3مهدي هدايتي ،2هادي طبيبي ،1زاده فريبا هاكش

  

 دانشكده علوم تغذيه و صنايع غذايي، دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي سي ارشد علوم تغذيه، آموخته كارشنا دانش -1

 دانـشگاه علـوم   ،  انستيتو تحقيقـات تغذيـه و صـنايع غـذايي كـشور           استاديار گروه تغذيه انساني، دانشكده علوم تغذيه و صنايع غذايي،           : نويسنده مسئول  -2
  h.tabibi@nnftri.ac.ir: پست الكترونيكي. پزشكي شهيد بهشتي

  استاديار پژوهشكده غدد درون ريز و متابوليسم، دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي -3
 متخصص نفرولوژي، بيمارستان شهيد هاشمي نژاد، دانشگاه علوم پزشكي ايران -4

   11/8/87 :تاريخ پذيرش                                                                                                   20/6/87 :تاريخ دريافت
  چكيده

. هاي قلبـي عروقـي اسـت    ترين علت مرگ و مير بيماران مبتلا به نارسايي مزمن كليه از جمله بيماران همودياليزي، بيماري  مهم :سابقه و هدف  
 و فاكتورهاي التهاب عروقـي، دو عامـل خطـر    Aميلوئيد در بيماران همودياليزي، بالا بودن غلظت فاكتورهاي التهاب سيستميك از جمله سرم آ        

 و  A كـارنيتين بـر غلظـت سـرم آميلوئيـد            -Lمطالعه حاضر به منظور بررسي اثـرات مكمـل          . هاي قلبي عروقي هستند     مهم براي ايجاد بيماري   
  .فاكتورهاي التهاب عروقي در بيماران همودياليزي انجام شد

بـه طـور تـصادفي بـه     ) مرد17 و   زن 25( بيمار همودياليزي    42 بود كه     دو سو كور     تصادفي   باليني  رآزمايي يك كا    مطالعه،  اين :ها مواد و روش  
 انجاميـد، بيمـاران هموديـاليزي در          طـول    به   هفته 12  مطالعه كه   در اين   .  كارنيتين و گروه دارونما تقسيم شدند      -Lگروه دريافت كننده مكمل     

كردند، درحالي كه بيماران      دريافت مي )  كارنيتين -Lگرم     ميلي 1000 حاوي(  كارنيتين -Lيال محلول خوراكي     يك و    كارنيتين، روزانه  –Lگروه  
 خـون   cc5در شروع مطالعه و پايان هفته دوازدهم از هر بيمار، قبل از ديـاليز،               . كردند  دارونماي مشابه دريافت مي   ويال  گروه دارونما روزانه يك     

 و A ،sICAM-1، sVCAM-1 ،sICAM-2 ،sE-selectin ،sP-selectinي گرفته شد و سپس غلظت سـرم آميلوئيـد    ساعت ناشتاي14 تا 12بعد از  
ox-LDLگيري شد  سرم اندازه.  

 كارنيتين در هفته دوازدهم مطالعه نسبت به زمان شروع مطالعه، غلظت كارنيتين آزاد سرم به طـور      L–در گروه دريافت كننده مكمل       : يافته ها 
كـاهش  % 32دار و بـه ميـزان     بـه طـور معنـي      Aدرحـالي كـه غلظـت سـرم آميلوئيـد           ) P>001/0(افزايش يافـت     % 150و به ميزان    دار    معني
همچنـين،  . مشاهده نشد  Aداري در غلظت كارنيتين آزاد و سرم آميلوئيد           در گروه شاهد در طول مطالعه، تغيير آماري معني        ). P>001/0(يافت

 oxidized  و sICAM-1،  sVCAM-1 ، sICAM-2 ، sE-selectin ،  sP-selectinو گروه از نظر ميـزان تغييـرات   داري بين د تفاوت آماري معني

LDL (ox-LDL)سرم مشاهده نشد .  

 به عنـوان يـك نـشانگر التهـاب     Aسرم آميلوئيد  كارنيتين قادر به كاهش غلظت-Lدهد كه مكمل  هاي اين مطالعه نشان مي يافته :گيري نتيجه
هاي قلبي  عروقي در بيماران همودياليزي نقش مؤثري داشته باشد، در حالي كه تأثيري            است و شايد بتواند در پيشگيري از بيماري        سيستميك

  .بر غلظت فاكتورهاي التهاب عروقي سرم ندارد
   ، التهاب عروقيAكارنيتين، همودياليز، سرم آميلوئيد -L :واژگان كليدي

  
   مقدمه •

در اثـر تخريـب پـيش رونـده و          نارسايي مـزمن كليـه      
آيـد و درمـان آن        هـا بـه وجـود مـي         برگشت ناپذير نفرون  

درمراحل انتهايي از طريق دياليز يـا پيونـد كليـه صـورت             
ترين علت مرگ و مير بيماران مبتلا         مهم). 1،  2(گيرد    مي
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به نارسايي مـزمن كليـه از جملـه بيمـاران هموديـاليزي،             
 50كـه حـدود   وريبـه ط ـ . هاي قلبي عروقي است بيماري

درصد مـرگ وميـر بيمـاران هموديـاليزي بـه دليـل ايـن               
هاي قلبي عروقي در اين       ها است و فراواني بيماري      بيماري

بـا اينكـه    ). 3،  4( برابر كل جامعـه اسـت      45 تا   3بيماران  
هـاي قلبـي      عوامل خطر شناخته شـده در مـورد بيمـاري         

 )بتهاي ليپيدي، فشار خون و ديا     مانند ناهنجاري (عروقي  
ا نمـي            تواننـد    در بيماران هموديـاليزي شـايع هـستند، امـ

هاي قلبي و عروقي را در اين بيماران  فراواني بالاي بيماري 
مطالعات اخير نـشان داده اسـت كـه در          ). 5(توضيح دهند 

بيماران همودياليزي، بالا بودن غلظت فاكتورهاي التهـاب        
 A  Serum Amyloidسيستميك از جمله سرم آميلوئيد 

A (SAA))8-5 (  و فاكتورهاي التهاب عروقـي)6، 9-13 ،
  . هاي قلبي عروقي هستند دو عامل خطر مهم بيماري) 5

طي ساليان گذشته، مطالعات متعـددي جهـت يـافتن         
هــاي درمــاني مــؤثر در كنتــرل التهــاب در بيمــاران  روش

ا تـاكنون، هـيچ روش درمـاني         . همودياليزي انجام شد   امـ
هـاي    در سال ). 5(ه كار نرفته است   معتبري در اين زمينه ب    

 كـارنيتين   – Lاند كـه مكمـل        اخير دو مطالعه نشان داده    
 C-Reactiveقادر به كاهش فاكتور التهـاب سيـستميك   

Protein (CRP)  14، 15( در بيماران همودياليزي اسـت( 
اما در اين مطالعات، فاكتورهاي التهاب سيستميك ديگـر         

ــروز  كــه نقــشAاز جملــه ســرم آميلوئيــد   مهمــي در ب
مورد بررسي قرار   ) 16-19(هاي قلبي عروقي دارد       بيماري

هـاي اخيـر دو مطالعـه در          همچنين در سال  . نگرفته است 
هـاي انـسدادي عروقـي محيطـي از           افراد مبتلا به بيماري   

جمله بيماري لنگيدن متناوب نشان داده است كه مكمـل          
L – كاهش  تواند فاكتورهاي التهاب عروقي را      كارنيتين مي 

اي در بيمـاران     اما تـاكنون، هـيچ مطالعـه      ). 21 ،20(دهد  
كــارنيتين بــر – Lهموديــاليزي در زمينــه اثــرات مكمــل 

ــه   ــي از جملـ ــاب عروقـ ــاي التهـ  ،sICAM-11 فاكتورهـ
sVCAM-12 ،sICAM-2 ،sE-selectin ، sP-

selectin  چـون پـايين بـودن غلظـت        . صورت نگرفته است
                                                           

1 - sICAM1 يا soluble Intercellular Adhesion Molecule Type 
  محلول1مولكول چسبنده بين سلولي نوع :  1
2 - sVCAM1 يا soluble Vascular Cell Adhesion 

Molecule Type 1 :  محلول1مولكول چسبنده سلولهاي عروقي نوع   

ــاران    ــرم در بيم ــارنيتين آزاد س ــايع  ك ــاليزي ش همودي
ــت ــاب    ) 22(اس ــاي الته ــت فاكتوره ــودن غلظ ــالا ب و ب

سيستميك و التهـاب عروقـي در ايـن بيمـاران در ايجـاد              
هاي قلبي عروقي نقـش دارد و بـا توجـه بـه عـدم        بيماري

كارنيتين بر  – Lاي    پژوهشي در زمينه اثرات مكمل تغذيه     
 و فاكتورهاي التهـاب عروقـي، بـه       Aغلظت سرم آميلوئيد    

رسد كه مطالعه حاضـر بتوانـد پاسـخگوي برخـي              مي نظر
   .سؤالات در در اين زمينه باشد

  ها  مواد و روش •
 دو سـو      تصادفي   باليني   كارآزمايي   روش  اين مطالعه به  

ــور روي ــاليزي 42  ك ــار همودي ــرد17و    زن25 (  بيم )  م
 كه در محدوده سـني      مركز دياليز سوده  مراجعه كننده به    

بيمـاران بـه    .   گرفـت    داشتند، صـورت    سال قرار  74 تا   20
هـاي عفـوني مـزمن بـه ويـژه هپاتيـت و                بيمـاري   ديابت،
هاي التهابي ازجمله لوپوس و آرتريت روماتوئيد كه  بيماري

هاي التهابي سرم تأثير بگذارند، مبتلا        توانند بر شاخص    مي
، C و Eهــاي   كــارنيتين، ويتــامين-Lنبودنــد و از مكمــل 

و  اسـتروئيدي و غيـر اسـتروئيدي         داروهاي ضـد التهـابي    
 از .كردنـد   اسـتفاده نمـي   داروي ضد صرع اسيد والپروئيك      

 نفـر   36 بـار،    2 نفر در هر هفته      2 بيمار مورد مطالعه،     42
 بـار تحـت     4 نفر نيز در هـر هفتـه         4 بار و    3در هر هفته    

. گرفتنـد   عمل همودياليز به مدت چهار سـاعت قـرار مـي          
مودياليز كليه بيمـاران از     هاي مورد استفاده جهت ه      صافي

 و در طول مطالعه      بود (Polysulfone)جنس پلي سولفان    
از . تغييري در نوع صافي همودياليز بيمـاران ايجـاد نـشد          

  .  شد  گرفته  كتبي نامه   رضايت كليه بيماران
بيماران شركت كننده به طور تصادفي به گروه دريافت 

. تقـسيم شـدند    كارنيتين و گروه دارونما      -Lكننده مكمل   
 انجاميـد، بيمـاران     طـول   بـه   هفتـه 12  مطالعه كه در اين  

 يــك ويــال   كــارنيتين، روزانــه–Lهموديــاليزي در گــروه 
 كه حاوي  كردند  دريافت مي   كارنيتين -Lمحلول خوراكي   

 كارنيتين بـود درحـالي كـه بيمـاران          -Lگرم     ميلي 1000
كـاملاً  گروه دارونما روزانه يك ويـال دارونمـا بـا ظـاهري             

كردنـد     كارنيتين دريافت مي   -Lهاي مكمل     مشابه با ويال  
فرنگي بـود زيـرا       كه حاوي شربت بسيار رقيق با طعم توت       

هـايي بـا      دهنـده    كارنيتين حاوي طعم   -Lهاي مكمل     ويال
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قبــل از شــروع مطالعــه، كليــه . طعــم تــوت فرنگــي بــود
 كـارنيتين و    -Lهـاي مكمـل       هـاي   هاي حاوي ويـال     جعبه
دارونما توسط فردي غير از محققان بـه صـورت          هاي    ويال

A   و B             كد گذاري شدند تا هم محققان و هـم بيمـاران از 
هاي هر گروه اطلاع نداشته باشـند و مطالعـه دو             نوع ويال 

  . سوكور باشد
در ابتداي ورود بيماران داوطلب به اين مطالعه، از هـر           

 خـون وريـدي     cc5 ساعت ناشتايي    14 تا   12بيمار بعد از    
پس از  . شد  ل از اتصال به دستگاه همودياليز، گرفته مي       قب

اتمام عمل همودياليز وزن هر بيمار با لبـاس سـبك و بـا              
 Platform)استفاده از يـك تـرازوي ديجيتـالي سـكودار     

Digital Scales) كيلوگرم و قد بـدون كفـش   5/0 با دقت 
 cm5/0هر بيمار توسط متر نصب شده روي ديوار با دقت           

هـاي    مشخصات عمومي بيماران در برگـه     . ي شد گير  اندازه
سـپس بـه بيمـاران گـروه        . هـا ثبـت شـد       آوري داده   جمع

 45 كارنيتين يك جعبـه حـاوي      -Lدريافت كننده مكمل    
 كارنيتين خوراكي و به بيماران گروه دارونما يك         -Lويال  

 ويـال دارونمـا جهـت شـش هفتـه اول            45جعبه حـاوي    
صيه شد در روزهـايي كـه    مطالعه داده شد و به بيماران تو      

 -Lتوانند مكمل     شوند، در هر زمان  كه مي        همودياليز نمي 
ا در روزهـايي كـه بـراي                كارنيتين را مـصرف نماينـد، امـ

كننـد، بعـد از پايـان يـافتن عمـل             همودياليز مراجعه مـي   
 كـارنيتين را در هـر زمـان         -Lتوانند مكمل     همودياليز مي 

يله عمـل ديـاليز     ممكن مصرف كنند تا از دفع آن به وس ـ        
در پايان هفته ششم، كليه بيماران دوبـاره  . جلوگيري شود 

 -Lوزن شدند و به بيماران گروه دريافـت كننـده مكمـل             
ــددا ــارنيتين مجـ ــاوي "كـ ــال45 يـــك جعبـــه حـ    ويـ

 L-              كارنيتين خوراكي و بـه بيمـاران گـروه دارونمـا يـك 
در پايـان هفتـه     .  ويال دارونمـا داده شـد      45جعبه حاوي   

 ساعت ناشـتايي     14 تا   12م از كليه بيماران بعد از       دوازده
cc5خون گرفته شد و بيماران وزن شدند .  

هاي خوني كه از بيماران در آغاز اين مطالعـه            در نمونه 
 غلظـت و پايان هفته دوازدهم در حالت ناشتا گرفته شـد،           

SAA ســرم بــا روش Sandwich ELISA بــا اســتفاده از 
-sICAMهاي  غلظت ،يكا آمر Ntigenixهاي شركت  كيت

1،sICAM-2،sVCAM-1 ،sE-selectinو  sP-selectin  

هـاي شـركت     بـا اسـتفاده از كيـت   ELISAسرم بـا روش    
Diacloneغلظــت  فرانــسه ،ox-LDLبــا روش   ســرم

Sandwich ELISAــا اســتفاده از كيــت هــاي شــركت   ب
Mercodia            سوئد و غلظت كـارنيتين آزاد سـرم بـه روش 

 Roche Appliedهاي شـركت   از كيتآنزيمي با استفاده 

Scienceگيري شد  آلمان اندازه.  
 Coefficient of Variation ميزان ضـريب تغييـرات   

(CV) ــاخص ــورد شــــــ ــاي   در مــــــ   ،SAAهــــــ
 sICAM-1،sICAM-2،sVCAM-1 ، sE-selectin، sP-

selectin  ،ox-LDL            و كارنيتين آزاد سـرم بـه ترتيـب بـا 
  . درصد بود3 و 3/5، 9/8، 8/2، 2/7، 1/2، 9/3، 4/1

در اين مطالعه به منظور بررسي رژيم غـذايي بيمـاران          
از نظر عوامل رژيمي مـؤثر بـر وضـعيت التهـابي بيمـاران              
همودياليزي، ميزان دريافت انرژي، كربوهيدرات، پروتئين،      

، اسيدهاي چـرب اشـباع، تـك غيراشـباع          چربي كل فيبر،  
)MUFA ( و چنــد غيراشــباع)PUFA ( ّو همچنــين كــل
هـاي   در زمان شروع مطالعـه و هفتـه  C  و Eهاي  تامينوي

ششم و دوازدهم براي بيماران پرسشنامه ياد آمد خـوراك        
گيرد و    در مورد يك روز كه بيمار تحت همودياليز قرار مي         

گيرد، از طريق     يك روز كه بيمار تحت همودياليز قرار نمي       
تجزيه و تحليل ياد آمدهاي     . مصاحبه حضوري تكميل شد   

 Nutritionist IVافزار  با استفاده از نرم عته خوراك سا24
در شروع مطالعه از كليه بيمـاران خواسـته         . صورت گرفت 

شد كه در مـدت زمـان انجـام مطالعـه هـيچ تغييـري در                
الگوي غذايي و فعاليت بدني خود به وجود نياورنـد و هـر             
گونه تغييري در داروهـاي مـصرفي خـود را بـه محققـان              

  . اطلاع دهند
هاي شـشم و دوازدهـم،         زمان شروع مطالعه و هفته     در

 و Kt/Vكفايت دياليز در مورد هر بيمار، بر مبناي شاخص 
ــون    ــت ازت اوره خ ــتفاده از غلظ ــا اس  Blood Ureaب

Nitrogen (BUN)  ــاليز، وزن ــان همودي ــروع و پاي  در ش
ــاليز و     ــان همودي ــدت زم ــاليز، م ــد از همودي ــشك بع خ

ن مايعـات از بـدن كـه از         همچنين ميزان اولترافيلتراسـيو   
افـزار محاسـبه      آمـد بـا نـرم       پرونده هر بيمار به دست مـي      

شد تا ميزان كفايت دياليز       تعيين مي  Kt/Vكننده شاخص   
. براي دو گروه مورد بررسي در طول مطالعه مشخص شود         
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پيگيري بيماران بـه منظـور كنتـرل آنهـا از نظـر مـصرف               
ز ريـزش    كارنيتين و جلـوگيري ا     -Lمكمل هاي خوراكي    

 روز يـك بـار از طريـق ملاقـات           15هـا تقريبـا هـر         نمونه
 كارنيتين،  -Lمصرف مكمل   . شد  آنها انجام مي    حضوري با   

از يك سو بر مبناي افزايش غلظت كـارنيتين آزاد سـرم و           
 كـارنيتين   -Lهـاي     از سوي ديگر بـا تعيـين تعـداد ويـال          

  . شد ميباقيمانده در پايان هفته دوازدهم مطالعه بررسي 
 صـورت   SPSS12ها توسط نـرم افـزار         تجزيه و تحليل داده   

ــت ــي  . گرف ــاي كيف ــسه متغيره ــراي مقاي ــسيت و (ب جن
 Chi Squareبـين دو گـروه از آزمـون    ) اسـتعمال سـيگار  

كليه متغيرهاي كمي بر مبناي آزمـون       چون  . استفاده شد 
 توزيع  (Kolmogrov-Smirnov) اسميرنوف   -كولموگروف

ي در    متغيريسه ميانگين   براي مقا نرمال داشتند،    هاي كمـ
 و بـراي مقايـسه بـين دو    Paired t testمون ز آازهر گروه 

همچنـين، بـه منظـور      . شـد  استفاده   test tاز آزمون   گروه  
ــدة     ــدوش كنن ــي مخ ــاي كم ــانگين متغيره ــسه مي مقاي
آنتروپومتريك، رژيمي و كفايت دياليز كه در طول مطالعه         

 آزمون آنـاليز واريـانس      سه بار اندازه گيري شده بودند، از      
  .استفاده شد هاي تكراري براي داده

  ها يافته •
 نفـر از گـروه      3 بيمـار شـركت كننـده،        42از مجموع   

 كـارنيتين و سـه نفـر از گـروه           L–دريافت كننده مكمـل     
دارونما به دليل بيماري يا عدم تمايل به ادامه همكاري از           

ز نظـر   دو گروه مورد مطالعـه ا     . مطالعه كنار گذاشته شدند   
جنسيت، اسـتعمال سـيگار و نـوع صـافي مـورد اسـتفاده              

داري   جهت هموديـاليز بـا يكـديگر تفـاوت آمـاري معنـي            
ميانگين مدت زمان تحت درمان با همودياليز در         .نداشتند

 سـال و    8±7/7 كـارنيتين    L–گروه دريافت كننده مكمل     
از اين نظـر    دو گروه    سال بود و بين      6±5در گروه دارونما    

همچنين در شروع . داري وجود نداشت ماري معني تفاوت آ 
مطالعه، هفته ششم و هفته دوازدهم، بين دو گـروه مـورد            

 بــه عنــوان Kt/V و BMIبررســي از نظــر ميــانگين وزن، 
داري وجـود     شاخص كفايت دياليز، تفـاوت آمـاري معنـي        

در هر گـروه نيـز در طـول مطالعـه، هـيچ تغييـر               . نداشت
 مشاهده نشد Kt/V و BMIن، داري از نظر وز آماري معني 

ــدول ( ــل   ). 1ج ــدرات، ك ــرژي، كربوهي ــلّ ان ــانگين ك مي
 و  MUFAپروتئين، كل چربي، اسـيدهاي چـرب اشـباع،          

PUFA    هاي    ، فيبر و كل ويتامينE   و C    دريافتي در شروع
هــاي شــشم و دوازدهــم، تفــاوت آمــاري  مطالعــه و هفتــه

 همچنـين، . داري بين دو گروه مورد مطالعه نداشـت         معني
داري از  دو گروه هيچ تغييـر معنـي  هر در طول مطالعه در     

نظر دريافت انرژي و اجزاي رژيمي مورد بررسي مـشاهده          
  ). 1جدول (نشد 

در پايان هفته دوازدهم، غلظت كارنيتين آزاد سرم در         
ــل   ــده مكم ــت كنن ــروه درياف ــور  L–گ ــه ط ــارنيتين ب  ك

 )P>001/0(داري بيشتر از زمان شروع مطالعه بـود           معني
درحالي كه در گروه دارونما غلظت كارنيتين آزاد سرم در          

داري نسبت به زمـان       طول دوره مطالعه، هيچ تغيير معني     
همچنين، ميزان افـزايش غلظـت   . شروع مطالعه پيدا نكرد   

كارنيتين آزاد سـرم در گـروه دريافـت كننـده مكمـل در              
دار بـود     مقايسه بـا گـروه دارونمـا از نظـر آمـاري، معنـي             

)001/0<P2 ، جدول.(  
 سـرم بـه عنـوان يـك شـاخص التهـاب             SAAغلظت  

 كـارنيتين   L–سيستميك در گروه دريافت كننده مكمـل        
در پايان هفته دوازدهم نسبت به زمان شروع مطالعـه بـه            

درحالي كـه در    ) P>001/0(داري كاهش يافت      طور معني 
ــاري      ــاوت آم ــه تف ــول دوره مطالع ــا در ط ــروه دارونم گ

همچنين، .  سرم مشاهده نشد   SAAداري در غلظت      معني
 سرم در گروه دريافـت كننـده        SAAميزان كاهش غلظت    

دار   مكمل در مقايسه با گروه دارونما از نظر آماري، معنـي          
  ).2، جدول P>01/0(بود 

  در هفتــه دوازدهــم در گــروه دريافــت كننــده مكمــل
 L-    كارنيتين، غلظت sICAM-1) 001/0<P(  ،sICAM-

2) 05/0<P ( وsVCAM-1) 01/0<P (   نـسبت بـه زمــان
در هفتـه   . داري كـاهش يافـت      شروع مطالعه به طور معني    

 sICAM-1دوازدهـــم در گـــروه دارونمـــا نيـــز غلظـــت 
)001/0<P(     ،sICAM-2) 01/0<P (     وsVCAM-1 
)001/0<P (  نــسبت بــه زمــان شــروع مطالعــه بــه طــور

اما بين دو گروه از نظر ميزان       . داري كاهش پيدا كرد     معني
ــت  ــاهش غلظ   sVCAM-1 و sICAM-1،sICAM-2 ك

  ). 2جدول (داري مشاهده نشد  تفاوت آماري معني
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 ســرم در sP-selectinدر طــول ايــن مطالعــه، غلظــت 
در هفتـه   . داري پيدا نكرد    گروه دارونما تغيير آماري معني    

-sP غلظــت ،دوازدهــم در گــروه دريافــت كننــده مكمــل

selectin    داري نسبت بـه زمـان شـروع          سرم به طور معني 
ــا ايــن كــاهش در ). P>05/0(مطالعــه كــاهش يافــت  ام

غلظـت  ). 2جـدول   (دار نبود     مقايسه با گروه دارونما معني    
sE-selectin و ox-LDLســرم در گــروه دريافــت كننــده   

 L-      داري پيدا نكـرد       كارنيتين و گروه دارونما تغيير معني
   ).2جدول (

  
   انرژي،،BMI ، وزن، (Kt/V) كفايت دياليز  ميانگين و انحراف معيار-1جدول 

  مورد مطالعه همودياليزي  مواد مغذي و فيبر رژيم غذايي بيماران
 تعداد گروه شاخص ها زمان مطالعه

 هفته دوازدهم هفته ششم  شروع مطالعه

 (Kt/V)كفايت دياليز 
L-كارنيتين   

  دارونما
16  
18  

17/0± 1/1   
22/0±09/1  

13/0± 1/1   
12/0±02/1  

16/0± 09/1   
19/0±03/1  

  وزن
)kg(   

L-كارنيتين   
 دارونما

18  
18 

8± 59   
9±64  

8± 59   
5/9±64  

8± 59    
9±5/64  

BMI  
)kg/m2(   

L-كارنيتين   
 دارونما

18  
18 

4±24    
4±5/24 

4± 24  
4±25  

5/3±24    
4±25 

  انرژي
)kcal/d(   

L-كارنيتين   
 دارونما

18  
18 

269±1191  
599±1213 

409±1249  
5/492±1114 

516±1248  
5/333±1105 

  كل پروتئين
)g/d(   

L-كارنيتين   
 دارونما

18  
18 

5/14±41  
25±42 

18±45 
16±39 

20±44 
12±40 

  كربوهيدرات
)g/d(  

L-كارنيتين   
 دارونما

18  
18 

44±5/203  
117±207 

5/63±5/202  
99±195 

91±212  
65±5/186 

  فيبر
)g/d(  

L-كارنيتين   
 دارونما

18  
18 

3±5/7  
5±5/7 

3±8  
5/4±7 

5/3±5/7  
2±6 

  كلّ چربي
)g/d(  

L-كارنيتين   
  دارونما

18  
18 

7±5/24  
20±25 

13±27  
8±20 

12±29  
10±22 

  اسيدهاي چرب اشباع
)g/d(  

L-كارنيتين   
 دارونما

18  
18 

3±7  
4±6 

4±7 
5/2±5 

5/3±5/7  
3±6 

MUFA 
)g/d(   

L-كارنيتين   
 دارونما

18  
18 

3±7  
9±8 

4±5/7 
5/3±6 

5/4±9  
4±5/6  

PUFA  
)g/d(   

L-ارنيتين ك  
  دارونما

18  
18 

2±7  
7±7  

4±8  
3±6  

3±8  
4±7  

 E+Cهاي  كل ويتامين
)mg/d(  

L-كارنيتين   
 دارونما

18  
18 

38±45 
5/37±42 

32±40 
22±5/29 

25±37 
15±24 
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 سرم و ميزان تغييرات ox-LDL، فاكتورهاي التهاب عروقي، Aسرم آميلوئيد   ميانگين و انحراف معيار غلظت كارنيتين،-2جدول
  نها در بيماران همودياليزي مرحله دوم مطالعهآ

 تعداد گروه ها شاخص ها زمان مطالعه
  پايان مطالعه  شروع مطالعه

 ميزان تغييرات

L-22 ± 5/2  18   كارنيتين   a,b 6 ± 55  a  7 ± 33  كارنيتين آزاد  
(µmol/L) 1/0 ± 2  6/20 ± 3  5/20 ± 2  18  دارونما  

L-4/4 ±5/1 18   كارنيتين  b,c 9/1 ± 3 d 4/1 ± 4/1- SAA 
(mg/L) 1/0 ± 2/1 3/4 ± 1/1 4/4 ± 5/1 18  دارونما- 

L-597 ± 142 18   كارنيتين  b 146 ±5/457 70 ± 5/139- sICAM-1 
(ng/ml) 622 ± 108 18  دارونما b 143 ± 501 77 ± 121- 

L-146 ± 44 18   كارنيتين e 43 ± 130 30 ± 16- sICAM-2 
(U/ml) 141 ± 42 18  رونمادا f 5/36 ± 123 20 ± 18- 

sVCAM-1  
(ng/ml) 

L-كارنيتين   
  دارونما

18 
18 

718 ± 2319 
660 ± 2243 

f 724 ± 2036 
b 725± 1790 

313 ± 284- 
282 ± 454- 

sE-selectin 
(ng/ml) 

L-كارنيتين   
  دارونما

18 
18 

60 ± 173 
55 ± 175 

71 ± 156 
 63± 173 

46 ± 17- 
29 ± 4/1- 

sP-selectin 
(ng/ml) 

L-كارنيتين   
  دارونما

18 
18 

153 ± 126 
29 ± 81 

e 125 ± 101 
26 ± 68 

37 ± 25- 
34 ± 13- 

ox-LDL 
(U/L)  

L-كارنيتين   
  دارونما

18 
18 

17 ± 73 
27 ± 77 

18 ± 75 
27 ± 80 

5/11 ± 2/2 
10 ± 3 

  :دار در مقايسه با  تفاوت آماري معني
  a (001/0 < P ، c (05/0 < P ، d (01/0 < P:  گروه دارونما ●
   b (001/0 < P ، e (05/0 < P ، f (01/0 < P:  زمان شروع مطالعه ●
  
 حثب •

در اين مطالعه، ميانگين غلظت كارنيتين آزاد سرم در         
 5/20-22هاي مـورد بررسـي بـين          شروع مطالعه در گروه   

ميكرومــول در ليتــر بــود كــه كمتــر از محــدوده غلظــت  
است ) µmol/L64-29(م در افراد سالم     كارنيتين آزاد سر  

پايين بودن غلظت كارنيتين سـرم در بيمـاران         ). 23،  24(
هموديــاليزي بــه ايــن  دليــل اســت كــه اولاً در هــر بــار  

كند و    همودياليز، كارنيتين از غشاي صافي دياليز عبور مي       
يابـد    كـاهش مـي   % 75 تا   70غلظت آن در پلاسما تقريباً      

يتين در بيمـاران هموديـاليزي بـه        ثانياً سنتز كـارن   ). 23(
هـاي اصـلي    دليل از بين رفتن بافت كليه كه يكي از محل        

ثالثـاً  ). 23، 25(شود  سنتز آن است، تا حدودي مختل مي   
ميزان دريافت كارنيتين از طريق رژيم غذايي در بيمـاران          

تواند كمتر از ميزان مورد نياز آنهـا باشـد،    همودياليزي مي 
صـلي كـارنيتين، محـصولات لبنـي و         زيرا منـابع غـذايي ا     

گوشت قرمز هستند كه معمولاً در بيمـاران هموديـاليزي          
در طـول ايـن   ). 22، 23،  25(شود    مصرف آنها محدود مي   

مطالعــه، ميــانگين غلظــت كــارنيتين آزاد ســرم در گــروه 
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داري    كارنيتين، بـه طـور معنـي       -Lدريافت كننده مكمل    
ر زمينـه افـزايش     هـاي ايـن مطالعـه د        يافته. افزايش يافت 

  غلظــت كــارنيتين آزاد ســرم در اثــر تجــويز مكمــل     
 L-   هاي مطالعات پيشين مطابقـت دارد         كارنيتين با يافته
)28-26 ،23(.  

در بيماران مبتلا بـه نارسـايي مـزمن كليـه، از جملـه              
بيماران هموديـاليزي، التهـاب سيـستميك، يـك عارضـه           

 30ر  شايع است و مطالعات مختلف نشان داده است كه د         
بـه  ). 5، 6(اين بيماران حالت التهـاب وجـود دارد         % 50تا  

، IL-1βهمين دليل، غلظت فاكتورهاي التهابي سرم مانند        
IL-6 ،TNF-α ،CRP و SAA   ،ــاليزي ــاران همودي در بيم

برخـي از دلايـل     ). 6،  29-31(بالاتر از افراد سـالم اسـت        
كـاهش دفـع    : التهاب در بيماران همودياليزي عبارتنـد از      

ها، سـاير تركيبـات التهـابي، محـصولات نهـايي             يتوكينس
 AGEs) Advanced Glycationگليكوزيلاسيون پيشرفته 

End-Products  (  و محــصولات اكــسيداسيون پيــشرفته
 AOPPs) Advanced Oxidation Proteinهـا   پـروتئين 

Products  ( ـ   از طريق ادرار، تماس گلبول  ه هـاي سـفيد ب
هـاي ديـاليز بـه ويـژه       ي صـافي  ها بـا غـشا      ويژه مونوسيت 

  غـــــــــشاهاي داراي ناســـــــــازگاري زيـــــــــستي 
)bioincompatible membranes( هـاي   ، آلودگي محلول

ــت محــل   ــاليز، عفون ــورد اســتفاده جهــت همودي هــاي  م
دسترسي به عروق خوني بيماران بـراي انجـام هموديـاليز           

ــاليزي در  ). 5، 6، 32( وجــود التهــاب در بيمــاران همودي
هـاي قلبـي عروقـي، سـوء تغذيـه، مقاومـت             ايجاد بيماري 

هاي استخواني،    خوني، بيماري   نسبت به اريتروپويئتين، كم   
هـا و     هـا، سـرطان     مستعد شدن نسبت به ابتلا بـه عفونـت        

ــدة عملكــرد كليــه نقــش دارد    همچنــين كــاهش باقيمان
ــاران   ). 5، 6، 29( ــاب در بيمـ ــاهش التهـ ــابراين، كـ بنـ

يشگيري از عوارض   تواند نقش مهمي در پ      همودياليزي مي 
  .فوق داشته باشد

 سرم كه يك نشانگر مهم      SAAدر اين مطالعه، غلظت     
التهاب سيستميك در بدن است، در طول دوازده هفته در          

گرم    ميلي 4/4 كارنيتين از    -Lگروه دريافت كننده مكمل     
اين كـاهش   .  ميلي گرم در ليتر كاهش يافت      3در ليتر به    

 سـرم در    SAA در غلظت    %)32يا  (گرم در ليتر       ميلي 4/1

گروه دريافت كننده مكمل در مقايـسه بـا گـروه دارونمـا             
 سـرم در گـروه      SAAدر اين مطالعه غلظت     . دار بود   معني

. داري پيدا نكـرد     دارونما در طول دوازده هفته تغيير معني      
 يـك نـام ژنريـك بـراي يـك خـانواده از           Aسرم آميلوئيد   

 عمدتاً در CRP هاي مثبت فاز حاد است كه مانند پروتئين
اي در زمينه      تاكنون، مطالعه  ).33-35(شود    كبد سنتز مي  
در  Aغلظت سـرم آميلوئيـد       كارنيتين بر    -Lاثرات مكمل   

بيمــاران هموديــاليزي صــورت نگرفتــه اســت تــا بتــوانيم 
ا  . هـاي مطالعـه حاضـر را بـا آنهـا مقايـسه كنـيم           يافته امـ

-Lمطالعات انـدك انجـام شـده در مـورد اثـرات مكمـل               
 سـرم كـه يـك نـشانگر ديگـر           CRPكارنيتين بر غلظـت     

 نـشان داده اسـت كـه        التهاب سيستميك در بـدن اسـت،      
ــاليزي -Lمــصرف مكمــل  ــارنيتين در بيمــاران همودي  ك

 سرم در ايـن     CRPدار غلظت     تواند سبب كاهش معني     مي
 اساسـاً در    SAAزيـرا سـنتز     ). 14،  15،  36(بيماران شود   

، 37(شـود      تنظيم مـي   IL-6كبد توسط سيتوكين التهابي     
ســرم در گــروه  SAA بنــابراين، كــاهش غلظــت )34، 35

توانـد بـه دليـل        كـارنيتين مـي    -Lدريافت كننده مكمـل     
 و  شـاكري . سرم در اين بيماران باشد     IL-6كاهش غلظت   

كـارنيتين در   -Lاند كه مصرف مكمل       همكاران نشان داده  
 دار  توانـد سـبب كـاهش معنـي         بيماران هموديـاليزي مـي    

  ). 36( شود سرم IL-6لظت غ
كـارنيتين  -L سرم توسط مكمـل      SAAكاهش غلظت   

هـاي قلبـي      تواند نقش مهمي در كاهش خطر بيمـاري         مي
عروقي در بيماران همودياليزي داشته باشد، زيرا مطالعات        

 در  SAAمختلف نـشان داده اسـت كـه افـزايش غلظـت             
هـاي قلبـي عروقـي        جريان خون با افزايش خطر بيمـاري      

 سـرم آنهـا در      SAAاست و در افرادي كـه غلظـت         همراه  
 3بالاترين چارك قرار دارد، احتمال حوادث قلبي عروقـي          

 سـرم آنهـا در پـايين        SAAبرابر افرادي است كه غلظـت       
 در جريان   SAAبه اين دليل كه     ). 34(ترين چارك است    

. شود   حمل مي  HDLخون اساساً با اتصال به ليپوپروتئين       
 ســبب جــدا شــدن HDLوتئين  بــه ليپــوپرSAAاتــصال 

شود و اين كـار در         مي HDL از ساختمان    A-Iآپوپروتئين  
بـالا رفـتن ميـزان      . كنـد    اختلال ايجاد مـي    HDLفعاليت  

SAA    در ساختمان HDL       اولاً سبب كاهش اتـصال HDL 
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 Scavenger Receptor Class B Type I هـاي   به گيرنده

(SR-BI)    ئيدها هاي سنتز كننـده اسـترو        روي كبد و بافت
توانـد كلـسترولي را كـه از       نمي HDLشود و در نتيجه       مي

هاي محيطي، به ويـژه ماكروفاژهـا و سـلولهاي كـف              بافت
 موجود در ناحيه زيـر لايـه انـدوتليال    (foam Cells)آلود 

هـاي سـنتز      هاي كبدي و بافت     عروق گرفته است به سلول    
ها انتقـال دهـد در نتيجـه، عمـل انتقـال              كننده استروئيد 

 (Reverse Cholesterol Transport)كـوس كلـسترول   مع
ــاً اتــصال . شــود  مختــل مــيHDLتوســط  ــه SAAثاني  ب

ــوپروتئين  ــا    مــيHDLليپ ــد ســبب جــايگزيني آن ب توان
، اســتيل Paraoxonase (PON)هــاي پارااُكــسوناز  آنــزيم

ــدرولاز   Platelet-Activating Factor-Acetyl هيـ

Hydrolase (PAF-AH) آســـيل و لـــستين كلـــسترول
 Lecithin/Cholesterol Acyl Transferaseترانــسفراز 

(LCAT) در ســاختمان HDLــل،  .  شــود ــه همــين دلي ب
. يابـد   ها در شرايط التهـابي كـاهش مـي          فعاليت اين آنزيم  

 سبب كاهش   PAF-AH و   PONهاي    كاهش فعاليت آنزيم  
 بـه ويـژه در پيـشگيري از         HDLاكـسيداني     فعاليت آنتـي  
از سوي ديگر، كاهش فعاليت     . دشو   مي LDLاكسيداسيون  

هـاي     باعث كاهش انتقال كلسترول از بافـت       LCATآنزيم  
شــود و در نتيجــه، عمــل انتقــال   مــيHDLمحيطــي بــه 

ثالثاً قـرار   . يابد   كاهش مي  HDLمعكوس كلسترول توسط    
ــوپروتئين SAAگــرفتن  ــه جــاي آپ  در ســاختمان A-I ب

HDL  شود، هنگامي كه       باعث ميHDL      ،از جريـان خـون 
شود تـا كلـسترول       وارد ناحيه زير لايه اندوتليال عروق مي      

هاي كف آلـود موجـود        تجمع يافته در ماكروفاژها و سلول     
هـاي سـنتز كننـده        در اين ناحيه را با خود به كبد و بافت         

اســتروئيدها انتقــال دهــد، در مــاتريكس گليكــوپروتئيني 
موجود در ناحيه زير لايه اندوتليال عـروق بـه دام افتـد و              

 موجود در   SAAزيرا  . نتواند دوباره وارد جريان خون شود     
هـاي تـشكيل      تواند به پروتئوگليكـان      مي HDLساختمان  

دهندة ماتريكس ناحيه زير لايه انـدوتليال عـروق متـصل           
 در ناحيه زير اندوتليال عروق به دام        HDLزماني كه   . شود
تواند كلـسترول تجمـع       افتد، در اين حالت نه تنها نمي        مي
هاي كـف آلـود را بـه كبـد و             ته در ماكروفاژها و سلول    ياف

هاي سنتز كننده استروئيدها انتقال دهد، بلكه توسط         بافت

شـود و در      هاي كف آلود برداشـته مـي        ماكروفاژها و سلول  
شـود    ها تشديد مـي     نتيجه، تجمع كلسترول در اين سلول     

ــابراين، كــاهش ). 34( -L ســرم توســط مكمــل SAAبن
مرگ  % 50 كه حدود -ران همودياليزي كارنيتين در بيما

 -هـاي قلبـي وعروقـي اسـت         ومير آنهـا ناشـي از بيمـاري       
ــد احتمــالاً نقــش مهمــي در پيــشگيري از ايــن   مــي توان

  .ها داشته باشد بيماري
در بيماران هموديـاليزي، غلظـت فاكتورهـاي التهـاب          

ــه  ــي از جملـــــــ   ،sICAM-1 ،sVCAM-1عروقـــــــ
 sE-selectin  9، 10، 12، 13(رود   در ســرم بــالا مــي .(

افزايش غلظت فاكتورهـاي التهـاب عروقـي در سـرم كـه             
هـاي    ها بر سلول    تواند نشانگر افزايش تعداد اين فاكتور       مي

هـاي    اندوتليال عروق باشد، يكي از عوامـل خطـر بيمـاري          
مطالعات مختلف نشان داده اسـت كـه        . قلبي عروقي است  

ورهـا در خـون سـبب افـزايش         بالا رفتن غلظت ايـن فاكت     
شـود    هاي قلبـي عروقـي مـي        مرگ و مير ناشي از بيماري     

)39 ،38.(  
-sICAM در طول اين مطالعه، ميزان تغييرات غلظت      

1 ،sVCAM-1 ،sICAM-2 ، sE-selectin وsP-selectin 
 كـارنيتين تفـاوت     -Lسرم در گروه دريافت كننده مكمل       

بـين  همچنـين،   . داري با گروه دارونما نداشت      آماري معني 
 از نظـر    داري  دو گروه مورد بررسي، تفـاوت آمـاري معنـي         

 سـرم كـه يـك فـاكتور مـؤثر در سـنتز              ox-LDL غلظت
 بنـابراين،   .فاكتورهاي التهاب عروقي است مـشاهده نـشد       

ــل   ــصرف مكم ــت   -Lم ــر روي غلظ ــري ب ــارنيتين اث  ك
اي   تاكنون، مطالعه . فاكتورهاي التهاب عروقي نداشته است    

، sICAM-1  كارنيتين بر غلظت   -Lثرات مكمل   در زمينه ا  
sVCAM-1   ،sICAM-2   ،sE-selectin     و sP-selectin 

در بيماران همودياليزي انجام نشده است تـا بتـوانيم           سرم
در ايـن   . هاي مطالعه حاضر را با آنها مقايـسه كنـيم           يافته

هـاي    زمينه، تنها دو مطالعه روي افراد مبـتلا بـه بيمـاري           
 و  Signorelli. ه اسـت  طي انجـام شـد    انسدادي عروق محي  

 در يك مطالعه نيمه تجربـي كـه         2001همكاران در سال    
 2000فاقد گروه شاهد بود، نشان دادند كه مصرف روزانه          

 پروپيونيل كارنيتين توسـط بيمـاران       -Lگرم مكمل     ميلي
 مـاه   2 به مـدت     به بيماري انسدادي عروق محيطي    مبتلا  
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ــي  ــاهش معن ــبب ك ــاي ال س ــي  دار فاكتوره ــاب عروق ته
sICAM-1  ،sVCAM-1  ،sE-selectin  ،sP-selectin  ،sL-

selectin   همچنـين   ). 21( شود     در پلاسما ميSilvestro  و 
 در يك كارآزمايي بـاليني نـشان        2006همكاران در سال    

 پروپيونيــل كــارنيتين در -Lدادنــد كــه مــصرف مكمــل 
ــاوب     ــدن متن ــه لنگي ــتلا ب ــاران مب  intermittent)بيم

claudication)   هـاي    شـود كـه در اثـر فعاليـت          سبب مـي
 پلاسما كمتر بالا رود؛ اما ايـن        sVCAM-1ورزشي غلظت   

از سـوي   . دار نبـود    كاهش در مقايسه با گروه شاهد معنـي       
ــصرف مكمــل    ــه م ــن مطالع ــر، در اي ــل -Lديگ  پروپيوني

 پلاسـما نداشـت     sICAM-1كارنيتين تأثيري بـر غلظـت       
يمـاران هموديـاليزي    دو مطالعه فوق اگرچـه روي ب      ). 20(

اند، اما نتايج آنهـا در راسـتاي مطالعـه حاضـر              انجام نشده 
زيـرا در مطالعـه حاضـر، غلظـت كليـه فاكتورهـاي             . است

 در گـروه دريافـت      E-selectinالتهاب عروقي به اسـتثناي      
ا ايـن كـاهش در             كننده مكمل كارنيتين كاهش يافت، امـ

ين نكتـه، مـشابه     دار نبود و ا     مقايسه با گروه دارونما معني    
از سوي ديگر، مطالعه    .  و همكاران است   Silvestroمطالعه  

Signorelli          تـوان     و همكاران فاقد گروه شاهد بـود و نمـي
 كـارنيتين در آن مطالعـه بـر         -Lگفت، اثراتي كه مكمـل      

  . فاكتورهاي التهاب عروقي داشته، واقعي بوده است
ثير فاكتورهاي التهاب عروقي در بدن اساسـاً تحـت تـأ          

IL-1   و TNF-α  در نتيجـه،    )34،  40،  41(شود     سنتز مي ،
كارنيتين در اين مطالعـه بـر غلظـت         -Lعدم تأثير مكمل    

تواند ناشي از عدم تأثير مكمل     فاكتورهاي التهابي سرم مي   
L-    كارنيتين بر غلظتIL-1   و TNF-α  در ايـن    . سرم باشد 

 و همكاران نشان دادند كه مـصرف مكمـل          شاكريزمينه،  
L-نيتين در بيماران همودياليزي تأثيري بر غلظت  كارIL-

). 36( سرم در مقايسه بـا گـروه شـاهد نـدارد           TNF-α و   1
 كـارنيتين   -Lبنابراين، در مطالعه حاضر عدم تأثير مكمل        

  .رسد بر فاكتورهاي التهاب عروقي، منطقي به نظر مي
-Lدهـد كـه مكمـل     هاي اين مطالعه نشان مـي    يافته 

 به عنـوان يـك   Aسرم آميلوئيد  غلظتتواند  كارنيتين مي
نشانگر التهاب سيستميك را كاهش دهد و از ايـن طريـق        

هاي قلبي عروقي     تواند احتمالاً در پيشگيري از بيماري       مي
در حـالي كـه     . در بيماران همودياليزي نقش داشته باشـد      

  .تأثيري بر غلظت فاكتورهاي التهاب عروقي سرم ندارد
  سپاسگزاري

اي و صـنايع      انستيتو تحقيقات تغذيه   از رياست محترم  
، معاونــت پژوهـشي و مــدير محتـرم دفتــر   غـذايي كـشور  

پژوهشي انستيتو به دليل حمايـت مـالي از ايـن تحقيـق،             
كارشناسان حـوزه معاونـت پژوهـشي، رياسـت و معاونـت            

، پرسـتاران و سـاير        پزشـكان ،  مركز ديـاليز سـوده    محترم  
 آزمايـشگاه    ان و كارشناس ـ   كاركنان ايـن مركـز، مـسئولان      

 آزمايـشگاه     و كارشناسـان    ، مـسئولان  مركز ديـاليز سـوده    
پژوهشكده غدد درون ريز و متابوليسم دانشگاه       تحقيقاتي  

 و كارشناســان آزمايــشگاه علــوم پزشــكي شــهيد بهــشتي
اي و صـنايع غـذايي        انـستيتو تحقيقـات تغذيـه     تحقيقاتي  

  تحقيـق    ايـن    ما را در انجام      كه كلايي به ويژه آقاي     كشور
 .شود  نمودند، سپاسگزاري مي ياري
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