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عوارض ميكروواسكولار  و بروزشواهد موجود مؤيد افزايش استرس اكسيداتيو در بيماران ديابتي : زمينه و هدف
 Superoxideكه شامل تعدادي از اجزاء آنزيماتيك چون ، اكسيدان هاي آزاد، دفاع آنتي  در مقابل توليد راديكال.است

Dismutase (SOD)به بررسي تعامل اين دو سيستم در بيماران مبتلا به اين مطالعه .گردند  است، وارد عمل مي 
  قرار بررسي موردمبتلا به ديابت نوع دو،)  مرد59 زن و 74( بيمار 133: بررسيروش  .دپرداز مينفروپاتي ديابتي 

 30متر از كين ادراري يپروت (دفع طبيعي پروتيين  بابراساس ميزان پروتيين ادراري، بيماران به دو گروه. گرفتند
در هر . تقسيم گرديدند) زانهگرم رو  ميلي300پروتيين ادراري بيشتر از (افزايش دفع پروتيين   باو گروه) گرم ميلي

 Extracellular-Superoxide) و آنزيم سوپراكسيد ديس موتاز خارج سلولي oxidized- LDLگروه سطح سرمي 

Dismutase, EC-SOD) ي يسطح پلاسما :ها يافته . شدندناليز رگرسيون بررسيآ تعيين و ارتباط اين عوامل از طريق
 در (EC- SOD) و آنزيم سوپر اكسيد ديس موتاز خارج سلولي (oxidized- LDL)ليپوپروتيين با دانسيتة كم اكسيده 

  در مقابل57/88±36/33(طور واضح بالاتر از گروه نورموآلبومينوريك بود  گروه ماكروآلبومينوريك به
u/l59/27±24/78 039/0 باp=  برايoxidized- LDL در مقابل 60/87±18/21 و u/ml52/16±25/76001/0  باp< 
 در گروه ماكروآلبومينوريك وجود داشت EC- SOD و oxidized- LDL ارتباط قابل توجه بين .)EC- SODراي ب
)428/0r= 0001/0 وp< .(بالا بودن قابل توجه : گيري نتيجهoxidized- LDL در بيماران ماكروآلبومينوريك، از نقش 

تواند مكانيسم   در گروه ماكروآلبومينوريك، ميEC-SOD  افزايش.كند اين عامل در بروز نفروپاتي ديابتي حمايت مي
  .جبراني براي پيشگيري از آسيب بافتي باشد

  .وريپروتيين  با دانسيتة كم اكسيده، سوپراكسيد ديس موتاز خارج سلولي،پروتييندو، ليپو ديابت نوع: ليديكلمات ك

 

  
 بسياري از ك مسير مشتر(oxidative stress) استرس اكسيداتيو

. انجامد عوارض ديابت مي ه بهكهاي معيوبي است  انيسمكم
O2)سوپراكسيد 

 Reactive Oxygenسيژن كهاي فعال ا  و ساير رده(-

Species (ROS)دنبال ايجاد اختلال در عملكرد سلول آندوتليال به  ه ب
توان  مياز اين ميان  1و2.كنند بروز و تكامل آنژيوپاتي ديابتي كمك مي

دنبال آغاز آبشار استرس اكسيداتيو  هگيري نفروپاتي ديابتي ب به شكل
هاي آزاد و پيشرفت استرس   در مقابل توليد راديكال3-5.اشاره نمود

 تعدادي از اجزاء ه شاملكاكسيدان  هاي دفاع آنتي اكسيداتيو، مكانيسم
 است، وارد عمل Superoxide Dismutase (SOD) آنزيماتيك چون

  ترين معنوان مه  به(SOD)سوپراكسيد ديس موتاز م ـ آنزي6-8.گردند مي

  

سازي يون  تشاف و خنثيكي اياكسيدان، توانا جزء آنزيمي دفاع آنتي
شكل خارج  9و10.سيژن را داردكهاي فعال ا سوپراكسيد و ساير رده

، Extracellular Superoxide Dismutase (EC- SOD) سلولي اين آنزيم
 كيلودالتوني است، كه هر ساب يونيت آن يك اتم 135يك تترامر، 

م در ادرار كاين آنزيم به مقدار . دارد) Zn(و يك اتم روي ) Cu(مس 
طور عمده به   و به11كند  دياليز عبور نميغشاءترشح شده، از 

هاي اندوتليال عروقي و مامبران  پروتئوگليكن هپاران سولفات سلول
، SODهاي   در ميان ايزوآنزيم9.گردد ميبازال گلومرولي در كليه متصل 

اولين و ) MnSOD, Sod1 (اييسوپر اكسيد ديس موتاز ميتوكندري
 12-14.باشد توكسيك مي مهمترين قدم در مبارزه با يون سوپراكسيد

 sod2 (CuZn(اكسيداني فعاليت ايزوآنزيم  دومين مرحله در دفاع آنتي

مقدمه
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     و همكارانفيروزه عسگراني      
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SODرد ك ايزوآنزيم از عملاين. باشد  موجود در سيتوزول سلولي مي
O2سازي  رده و به خنثيك حمايت sod1دفاعي 

 ايجاد شده در -
 در مقابل دو ايزوآنزيم نامبرده، 15.پردازد سيتوزول و ميتوكندري مي
EC-SOD( ،O2(فرم خارج سلولي اين آنزيم 

 را بر سطح خارج سلولي -
O2وسيله با برداشت   و بدينهردكي يشناسا

 ها  به محافظت سلول-
همچنين اين آنزيم در حفظ حيات بيولوژيك اكسيدنيترو . پردازد مي

)No (محققين معتقدند فرم  16.در بافت اندوتليال نقش اساسي دارد
O2خارج سلولي اين آنزيم بين برداشت 

 توازن ايجاد H2O2 و توليد -
نموده و در اغلب روندهاي حياتي مهم چون پروليفراسيون و 

ي مبارزه سيستم يرسد توانا نظر مي به 17.كند آپوپتوزيس شركت مي
اكسيدان با عوامل استرس اكسيداتيو پس از حدود دو تا سه ماه  آنتي

 18و19.شود ارآمدي اين سيستم منجر ميكافي ديابت به ناكدرمان نا
اهش فعاليت اين آنزيم به گليكاسيون غير آنزيمي وابسته بوده و ك

 در SOD از  درصد50مطالعات مؤيد گليكاسيون حدود 
ثر محققين ك براين اساس ا10.هاي افراد ديابتي است اريتروسيت

 در بيماران ديابتي نوع دو مبتلا به انواعي SODمعتقدند، فعاليت آنزيم 
اهش ميزان كيابد و  اهش ميكاز عوارض ميكرو و ماكروواسكولار 

 10و20-22.اين آنزيم با مدت ابتلاء به ديابت و عوارض آن مرتبط است
دليل  ر مقابل نظريات ياد شده، تعداد ديگري از محققين بهد

اهش كاي از عوامل از جمله تاثير شرايط هيپرگليسميك بر  مجموعه
 گليكوزيله به هپارين سولفات سطح اندوتليال، EC-SODتمايل اتصال 
ي جذب اين عامل توسط سلول اندوتليال و متعاقباً ورود يكاهش توانا

كه خود به افزايش  ن كاهش كليرانس آن،به جريان خون و همچني
در بيماران ديابتي نوع دو مبتلا به ) EC-SOD(سطح سرمي اين آنزيم 

با توجه به نتايج متفاوت  11و23.شود، معتقد هستند نفروپاتي منجر مي
اكسيدان در بيماران ديابتي مبتلا  در مورد توازن عوامل اكسيدان و آنتي

ن شديم به بررسي تعامل بين اين دو به عوارض ميكروواسكولار، برآ
 -oxidizedاز . سيستم در بيماران مبتلا به نفروپاتي ديابتي بپردازيم

LDL ر بروز نفروپاتي ه از نقش آن دك با توجه به گزارشات اخير
عنوان شاخص استرس اكسيداتيو و از  ند، بهك ديابتي حمايت مي

-EC)يس موتاز گيري سطح خارج سلولي آنزيم سوپراكسيد د اندازه

SOD)اكسيدان استفاده و به مقايسة اين دو  عنوان نماينده دفاع آنتي  به
 بدون. در گروه بيماران مبتلا به ماكرو و نورموآلبومينوريا پرداختيم

هاي  انيسمك استرس اكسيداتيو و مافزايش اطلاعات در زمينه كش

ه ك درماني عوامل ان دستيابي بهكدفاعي در بيماران ديابتي نوع دو، ام
خصوص در  هسيداتيو را، بك اهاي نشكآسيب ناشي از گليكاسيون و وا

  .ندك پذير مي انكسازند، ام افراد مبتلا به نفروپاتي محدود مي
  

  
 ،(stratified cross sectional)بندي شده  اين مطالعه مقطعي طبقه در
 تا انتهاي فروردين 1385تداي سال ه از ابك ديابتي نوع دو  بيمار133

گيري وضعيت بيماري به درمانگاه ديابت مجتمع   جهت پي1386
مورد بررسي  رده بودند،كتهران مراجعه ) ره( امام خميني بيمارستاني

ليه اطلاعات حاصل از شرح حال، معاينات و ك. گرفتند قرار
ليه كهاي مخصوص وارد شده و از  آزمايشات بيماران در پرسشنامه

تبي جهت معاينات، آزمايشات مربوطه و ورود كنامه  بيماران رضايت
افي مبني بر عدم تاثير كليه بيماران توضيح كبه  .به مطالعه گرفته شد

 از .نتايج آزمايشگاهي بر روي روند بيماري و درمان ايشان داده شد
اي در  گيري از بيمار مطرح بود و مداخله ه تنها مسئله خونك آنجا
گرفت، ملاحظه اخلاقي خاصي در اين مطالعه  ن آنها صورت نميدرما

ه ك بيماران مبتلا به ديابت نوع دو شناخته شده .وجود نداشت
يبات ك سال داشته، در شش ماه اخير از تر70 تا 35محدوده سني بين 

خصوص استاتين استفاده  هين آورنده چربي، بياكسيدان و پا آنتي
ود به مطالعه در بيمارستان بستري نكرده، در سه ماه قبل از ور

اري كاري و پر كم  ك،)IV, IIIكلاس (ي قلبي ينگرديده، مبتلا به نارسا
. ليوي نبودند، وارد اين مطالعه شدندك و بيماري التهابي و حاد تيروئيد

. همچنين افراد مبتلا به پاي ديابتي از مطالعه خارج گرديدند
، تري HbA1c خون ناشتا، گيري قند آزمايشات اوليه شامل اندازه

گليسريد، ليپوپروتيين با دانسيته كم، ليپوپروتيين با دانسيتة بالا و 
 در دقيقه و ليتر ميلي بر حسب GFRميزان . نين انجام گرفت كراتي

ين ادراري با توجه يو ميزان پروت Cockcroft-Gault براساس فرمول
 سطح سرمي .گيري شد  ساعته اندازه24ميزان آلبومين ادرار  به

oxidized- LDLهاي  توسط كيت Mercodia شور سوئد براساس دو ك
 Intra assay. گيري شد  اندازهELISAروش  بادي مونوكلونال و به آنتي

coefficient of variation (cv)و  cv Inter assay7 و %5/4ترتيب   به% 
گيري ميزان سرمي آنزيم سوپراكسيد ديس موتاز خارج  اندازه. بود
 chemicalsتوسط كيت   وELISAروش  به) EC-SOD(لولي س

Caymanانجام پذيرفت . Intra assay cv و Inter assay cvترتيب   به

  بررسيروش
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.  بودu/ml25/0-025/0 درصد و محدوده قابل قبول 7/3 و 2/3 معادل
- ين ادرار به دو گروه نورموآلبومينويل بيماران براساس ميزان پروتك

- در گروه نورمو و ماكرو.  تقسيم شدندماكروآلبومينوريك و ريك
 پس از اطلاعات.  بيمار، جاي گرفتند75 و 70ترتيب  به آلبومينوريك،

ها   دادهوثبت  15 ويراست SPSSافزار  ها در نرم كامل شدن پرسشنامه
مي كهاي  مقادير داده. با استفاده از جداول و نمودارها توصيف شدند

يفي با ميزان فراواني كهاي  دادهو ) SD( انحراف معيار ±با ميانگين
 -oxidizedسطح . صورت نسبي و مطلق گزارش گرديد ، به)شيوع(

LDL و ميزان فعاليت EC-SOD در دو گروه ماكروآلبومينوريك و 
رابطه .  مقايسه گرديدندstudent’s t-testكمك  نورموآلبومينوريك به

سبه ضريب اين دو عامل در هر گروه از طريق آناليز رگرسيون و محا
پس از احتساب آلبومينوري .  به نمايش گذاشته شدrهمبستگي 

عنوان متغير وابسته، ميزان همبستگي اين عامل با ساير متغيرها  به
.  محاسبه گرديدmultivariate logistic regression analysisتوسط 

05/0p<دار تلقي گرديد  آماري معني از لحاظ.  
  

  
  بررسي )  مرد59 زن و 74( بيمار ديابتي نوع دو 133ن مطالعه ـدر اي

 سال و متوسط زمان ابتلاء به 0/59±26/8متوسط سن بيماران . شدند
ه در دو گروه نورموآلبومينوريك و ك ماه بود، 92/137±91/65ديابت 

 %4. لحاظ آماري نداشت ماكروآلبومينوريك تفاوت قابل توجه به
 افراد گروه ماكروآلبومينوريك %5نورموآلبومينوريك و بيماران گروه 

البته به استثناء سه ماه قبل از (در پنج سال اخير قبل از مطالعه 
دليل انفاركتوس قلبي، آنژين صدري   بهCCU، سابقة بستري در )مطالعه
ي احتقاني قلب داشتند كه البته بين دو گروه تفاوت قابل يو نارسا

ته مهم كن). =85/0p( دست نيامد ه بCCUري در توجه از نظر تعدد بست
ه دو گروه ماكرو و نورموآلبومينوريك از نظر متوسط اندكس تودة كآن

قند خون  ،HbA1c بدني، فشار خون سيستولي و دياستولي، ميزان
دار  تري گليسريد، اختلاف معني  وLDL -c، HDL -cناشتا، كلسترول، 

 در بيماران oxidized- LDLمتوسط سطح سرمي  ).1جدول (نداشتند 
 و متوسط سرمي آنزيم u/l04/30±39/80 وارد شده به اين مطالعه

SOD ،u/ml12/02±92/81محاسبه گرديد  .Oxidized- LDL و SOD با 
 چه در HbA1c و ميزان CCUمدت ابتلا به ديابت، تعداد بستري در 

 قابل گروه ماكروآلبومينوريك ارتباط نورموآلبومينوريك و چه در گروه
ترتيب در گروه   بهoxidized- LDLمتوسط مقدار . توجه نشان ندادند

  u/L46/26 ±07/75نوريك، ـماكروآلبومي روهـگ نوريك وـنورموآلبومي
  

  خلاصه اطلاعات باليني و آزمايشگاهي در دو گروه نورموآلبومينوريك و گروه ماكروآلبومينوريك :1-جدول
 =70n  )ماكروآلبومينوريك(گروه ب  =63n  )نورموآلبومينوريك( گروه الف  متغير

  

p 

  55/0  29/59±3/8  48/58±27/8  )سال(متوسط سن 
* 04/0  %1/55  %4/38  درصد مردان در هر گروه

 

  801/0  94/141±44/70  9/138±93/77  )ماه(متوسط مدت ابتلا به ديابت 
  CCU 5/5%  4/6%  809/0درصد افراد بستري شده در 

  146/0  48/25±14/4   64/26±47/5  )وگرم بر مترمربعكيل(اندكس توده بدني 
  190/0  6/138±82/15  03/135±56/17  )متر جيوه ميلي(فشار خون سيستولي 
  451/0  86/84±52/9  64/83±5/10  )متر جيوه ميلي(فشار خون دياستولي 

  *** >001/0  13/1±33/0  93/0±23/0  )ليتر گرم در دسي(نين  كراتي
  ** >003/0  57/67±19/23  81/78±89/22  ) در دقيقهليتر ميلي(رولي ميزان فيلتراسيون گلوم

  826/0  76/174±96/53  52/172±02/69  )ليتر گرم در دسي ميلي(قند خون ناشتا 
  *** mg/24h(  10/4±39/9  48±855  0001/0( ساعته 24 ادرار پروتيينميزان 

HbA1C (%)  70/1±57/8  78/1±7/9  084/0  
  403/0  71/197±38/50  85/190±5/50  )ليتر در دسيگرم  ميلي(كلسترول تام 

  198/0  67/91±31/27  84/85±94/27  )ليتر گرم در دسي ميلي(ين با دانسيته كم يليپوپروت
  338/0  28/31±28/5  27/32±49/7  )ليتر گرم در دسي ميلي(ين با دانسيته بالا يليپوپروت

  712/0  9/194±78/67  35/189±59/88  )ليتر گرم در دسي ميلي(تري گليسيريد 
  * u/L(  59/27±24/78  36/33±57/88  039/0(ين با دانسيته كم اكسيده يليپوپروت

*** u/mL(  52/16±25/69  18/21±44/87  001/0( خارج سلولي -موتاز ميزان سرمي آنزيم سوپراكسيد ديس
  

  . بودt- testمورد استفاده  آماري  آزمون     >p 001/0 دار در معني وجود ارتباط ***         >p 01/0 دار در سطح  وجود ارتباط معني**       >p 05/0 دار در سطح  وجود ارتباط معني*

 هايافته
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  و ماكروآلبومينوريك سلولي در بيماران نورمو  خارجSODسطح  مقايسه: 2-نمودار
  

  از نظر آماري تفاوت قابل>041/0pبا  هك بود u/ml92/32±72/85و 
 در گروه SODهمچنين ميزان سرمي آنزيم ). 1 نمودار(توجه داشتند 

  و در گروه ماكروآلبومينوريك25/76±52/16نورموآلبومينوريك 
u/mL18/21±60/87001/0ه با كدست آمد  ه بp< تفاوت قابل 

ضريب همبستگي  ).2 نمودار(ملاحظه بين دو گروه وجود داشت 
oxidized- LDL و SOD در گروه نورموآلبومينوريك و در گروه 
 محاسبه گرديد، 428/0 و - 12/0ترتيب معادل  به ماكروآلبومينوريك

، ارتباط اين دو عامل >0001/0pر گروه ماكروآلبومينوريك با ه دك
درصد مردان در گروه ماكروآلبومينوريك ). 3 نمودار(قابل توجه بود، 

، %1/55 در مقابل %4/38(بيشتر از گروه نورموآلبومينوريك بود 
04/0p= .( با اين وجود پس ازadjustmentي يهاي بيوشيميا  يافته

، CCUابتلاء به ديابت، درصد بستري در براساس جنس، سن، مدت 
هاي  داري بين يافته فشار خون سيستولي و دياستولي تفاوت معني

، multivariate logistic regression  آناليزدر. دست نيامد هي بيبيوشيميا
نين  كراتي  وSODبراساس متغيرهاي مرتبط با ماكروآلبومينوريا ارتباط 

  ).2 جدول( بودقابل توجه ماري آبه لحاظ 

                                                                                                 200  
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 در بيماران ديـابتي ماكروآلبومينوريـك   SOD و oxidized- LDLرابطه : 3-نمودار
)001/0p< 428/0 وr=(  
  

  multivariate logistic regression ا آناليزمتغيرهاي ماكروآلبومينوريا ب :2-جدول
    متغير 

Odds ratio 
  

95% CI  
  

p  
  ** 008/0  213/2- 232/209  517/21  نين راتيك

  

SOD 026/1  048/1 -005/1  017/0 *  
  >p 01/0 :دار  ارتباط معني**    >p 05/0 :دار  ارتباط معني* :آناليز رگرسيون چند متغيره

SOD= Superoxide Dismutase  
  

  
گروه   درoxidized- LDLه گذشت سطح كاي  در مطالعه

بومينوريك بود طور واضح بالاتر از گروه نورموآل ماكروآلبومينوريك به
 در پيشرفت oxidized- LDLه از نقش استرس اكسيداتيو و از جمله ك

اين نتيجه با ماحصل مطالعات . ندك نفروپاتي ديابتي حمايت مي
Noriko ujihara، Sac hie Tsuzura، Wang H، Atchley D، 
Nakhjavani Mشواهد در دسترس مؤيد نقش 24-28. منطبق بود 
oxidized- LDLز نفرواسكلروزيس و آترواسكلروزيس  در برو

 و كوچك LDLعبارت بهتر، در بيماران ديابتي نوع دو،  به 29.است
 30.باشد تر مي  معمولي به اكسيداسيون حساسLDLنسبت  م بهكمترا

هاي مبتلا به   اكسيده در گلومرول موشLDLهمچنين وجود 
  ضمن31و32.گلومرولواسكلروزيس فوكال سگمنتال اثبات شده است

 به مراتب oxidized- LDLاينكه تمايل سلول مزانژيال گلومرولي به 
 بوده، كه خود مويد رسپتورهاي كاوشگر native LDLبيشتر از 

)Scavenger receptor (ي بالقوه يها و توانا بر روي اين سلول
oxidized- LDL33و34. در بروز گلومرولواسكلروزيس ديابتي است 

همچنين بررسي سطح آنزيم سوپراكسيد ديس موتاز خارج سلولي 
)EC-SOD (سطح اين آنزيم در بيماران . دست داد هنتايج قابل توجهي ب

گروه نورموآلبومينوريك  مراتب بيشتر از مبتلا به نفروپاتي واضح به

بحث
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اگر چه تعدادي از منابع بر تاثير مدت زمان ابتلاء به ديابت، . بود
اهنده گلوكز ك و نوع داروي HbA1c  گليسميك، سطحنترلكچگونگي 

  تاكيد دارند، عدم وجود تغييرSODخون بر روي سطح خارج سلولي 
 در گروه ماكرو و نورموآلبومينوريك پس از SODدار در مقادير  معني
، مصرف انسولين HbA1c  مدت ابتلاء به ديابت،(adjustment) تطابق

ين يسطح اين آنزيم با مقدار پروتو داروهاي خوراكي، بررسي ارتباط 
در مورد تغييرات  .پذير ساخت انكتر ام شكل صحيح ادراري را به

 در بيماران با عوارض ميكروواسكولار ديابت و از جمله SODسطح 
 محققين اين: گروه اول: نفروپاتي دو دسته نظريه مجزا وجود دارد

يكرو و عوارض مبا  در ديابت SODمعتقدند فعاليت نسبي آنزيم 
يابد و كاهش ميزان فعاليت اين آنزيم با  ماكروواسكولار كاهش مي

استرس اكسيداتيو در  11و35و36.مدت ابتلاء و عوارض آن مرتبط است
اولين هفته بعد از القاي هيپرگليسمي تجربي به افزايش جبراني 

ادامه و . شود  منجر ميSODاكسيدان از جمله  هاي آنتي ساخت آنزيم
هاي آنزيماتيك چون عوامل دفاع  ينيكوزيلاسيون پروتپيشرفت گلي

اكسيدان از حد فعاليت جبراني اين سيستم فراتر رفته و به كاهش  آنتي
 بيمار مبتلا به ديابت Kornelia، 21 مطالعه در 10.انجامد عملكرد مي

 بيمار ديابتي بدون نفروپاتي و همچنين 14نوع دو با نفروپاتي واضح، 
هاي قرمز   در گلبولSODي و ميزان فعاليت آنزيم  فرد سالم بررس19

هاي قرمز   استرس اكسيداتيو در گلبول10.گيري شد اين افراد اندازه
 دفاع يافراد مبتلا به ديابت نوع دو بالاتر بود و ميزان فعاليت آنزيم

اكسيدان در گروه با نفروپاتي واضحاً كمتر از گروه بدون نفروپاتي  آنتي
 در گروه نفروپاتي در مقابل u/gHb134±1303. (و گروه كنترل بود

u/gHb71±1505 در گروه بدون نفروپاتي و u/gHb134±1303 در 
اين محققين به افزايش : گروه دوم). >001/0pگروه كنترل سالم، 
 عوارض با خارج سلولي در ديابت نوع دو SODنسبي سطح آنزيم 

: گنجد مي در دو مقوله اين گروه  توجيه11و37-39.ميكروواسكولار معتقدند
انيسم جبراني و ك مك يSOD افزايش سطح و يا فعاليت آنزيم -الف

 به يانخصوص در مبتلا هحفاظتي در مقابل استرس اكسيداتيو شديد ب

هاي آزاد  الكاوشگرهاي راديك، نشان داد Nakajima. نفروپاتي است
دنبال  هه بكهايي   از بروز نفروپاتي شديد در موشEC-SODچون 

مصرف جنتامايسين دچار كاهش عملكرد كليوي شدند، جلوگيري 
از همودياليز   در پيشگيريEC-SODنقش حفاظتي   بهHaurataka 38.كرد

 اين نظريه باعث شد اثر 37.دنك ميكفايتي كليه اشاره   به بيياندر مبتلا
 در پيشگيري از نفروپاتي ديابتي مورد آزمون SODي يمقلدهاي دارو
مقلد صناعي آنزيم  (Tempol متوجه شد Asaba .قرار بگيرند

هاي مبتلا به ديابت، مانع توليد  در موش) سوپراكسيد ديس موتاز
NADPHيافتگي ماتريكس   اكسيداز و پراكسيداز شده و از وسعت

 EC-SOD افزايش سطح سرمي -ب 39.كند گلومرولار پيشگيري مي
-  به پروتئو گليكوزيلهEC-SODاهش تمايل اتصال كتواند نتيجة  مي

گليكان هپاران سولفات آندوتليوم عروقي باشد كه خود حاصل ديابت 
همچنين آسيب آندوتليال عروقي در . طول كشيده و كنترل نشده است
اهش و باعث ك را EC-SODي جذب يجريان استرس اكسيداتيو، توانا

اهش كليرانس كليوي و از ك. گردد انتشار اين عامل به جريان خون مي
ن هپاران سولفات مامبران بازال گلومرولي در جريان دست رفت

ر مطالعه ما، د. كند  كمك ميEC-SODپروتيينوري نيز به افزايش سطح 
ورده مهم استرس اكسيداتيو، يعني آ و فرSODبالا بودن سطح 

oxidized- LDL در بيماران ماكروآلبومينوريك و همراهي واضح EC-

SODت استرس اكسيداتيو در اين تواند مويد شد  با اين عامل، مي
 پيشگيري از ادامه دراكسيدان،  بيماران و افزايش جبراني دفاع آنتي

 توسط دلايل بند الف EC-SODاينكه افزايش . روند آسيب بافتي باشد
دو وابسته است، مشخص  تلفيقي از اين و يا به پذير است و يا ب توجيه

 مداخله -1: كننده خواهد بود طراحي مطالعات ذيل كمك. نيست
ين ادراري ي بر كاهش پروتSODرد مقلدهاي كن عملآدرماني كه در 

تواند  كه در صورت تاثير مي بيماران ماكروالبومينوريك سنجيده شود،
سطح  بررسي -2. را تاييد كند EC-SODو نقش حفاظتي » الف«نظريه 

 كه در EC-SOD و ميزان سرمي ادراري پروتئوگليكان هپاران سولفات
  .باشد مي» ب« ارتباط مؤيدي بر توضيحات نظريه صورت
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Background: Increased rate of oxidative stress have important role in diabetic 
nephropathy. Oxidative stress induces the synthesis of antioxidant enzymes. One of 
them, Extracellular- SOD (EC–SOD) is a major anti-oxidative enzyme and the only one 
that neutralizes superoxide ion, a precursor of reactive oxygen species (ROS). The aim 
of this study was to evaluate the correlation between diabetes- associated oxidative 
stress and antioxidative defense in macroalbuminuric type 2 diabetic patients. 
Methods: One hundred and thirty three patients (74 women, 59 men) with type 2 
diabetes were studied during 1385-86. According to level of urinary protein, two groups 
of patients; normoalbuminuric (urinary protein excertion below 30mg/24h) and 
macroalbuminuric (urinary protein excretion more than 300mg/24) were recognized. In 
each group serum level of oxidized- LDL and EC-SOD were measured. 
Results: The mean age of patients and the mean duration of diabetes was 59.09±8.26 
years and 137.92±65.91 months, respectively. The plasma oxidized-LDL level and 
extracellular- superoxide dimutase level were significantly higher in macroalbuminuric 
than normoalbuminuric group (88.57±33.36 versus 78.24±27.59u/l, p=0.039 for oxidized-
LDL and 87.60±21.18 versus 76.25±16.25mu/l, p<0.001 for EC-SOD). Oxidized- LDL was 
significantly correlated to EC-SOD in macroalbuminuric patients (r=0.425, p<0.0001). 
Oxidized-LDL and EC-SOD does not correlate to Fasting Plasma Glucose and HbA1c in 
each two groups. 
Conclusion: The significantly elevated plasma oxidized-LDL in patients with 
macroalbuminuria suggests that, oxidized-LDL may play an important role in the 
progression of diabetic nephropathy. Besides severity of oxidative stress in 
macroalbuminuic patients, increase level of EC-SOD enzyme could be a compensatory 
mechanism to prevent tissue damage. 
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