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Background and Objective: Reactive oxygen species are the main factors involved in kidney damage 

during renal ischemia-reperfusion (RIR). Since D-limonene has antioxidant, anti-diabetic, anti-apoptotic, 

and lipid peroxidation effects, it prevents mitochondrial dysfunction and inhibits ROS, this study was 

conducted to evaluate the effects of pretreatment with D-limonene on oxidative stress and antioxidant 

activity in RIR injury. 

Methods: In this experimental study, 24 male Wistar rats were randomly divided into 3 groups: control, 

RIR (ischemia was induced by clamping of renal pedicles for 45 minutes and reperfusion was considered 

24 hours after ischemia), and RIR+D-limonene (100 mg/kg by oral gavage for 12 days). Serum and kidney 

were used to evaluate malondialdehyde (MDA), myeloperoxidase (MPO), paraoxonase1 (PON1), 

glutathione (GSH), catalase (CAT), glutathione peroxidase (GPX), and nitric oxide (NO). 

Findings: Serum and renal levels of MDA ([18.2±98.77 vs. 9.21±1.77] and [19.85±3.39 vs. 9.84±1.65]) 

and MPO ([67.25±32.67 vs. 40.21±6.1] and [18.44±2.86 vs. 10.42±1.68]) and serum level of NO 

(31.3±36.1 vs. 27.88±2.6) significantly increased in the RIR group compared with the control group 

(p<0.05). Serum and kidney levels of GSH, activities of CAT and GPX in serum and kidney, and serum 

activity of PON1 significantly decreased in the RIR group compared with the control group (p<0.05). 

Pretreatment with D-limonene could significantly ameliorate serum and renal levels of MDA, serum levels 

of GSH and NO, and serum activity of CAT in rats pretreated with D-limonene in comparison with RIR 

rats (p<0.05). 

Conclusion: This study indicated that pretreatment with D-limonene could ameliorate RIR injuries in rats 

through its antioxidant activities. 
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 دریافت:

4/3/2411 

 اصلاح:

25/7/2411 

 پذیرش:

21/8/2411 

  از آنجائیکه .هستند( RIR) کلیوی ریپرفیوژن -ایسکمی طی در کلیه آسیب اصلی عوامل از اکسیژن فعال های گونه :هدف و سابقه
D-و اثرات آنتی اکسیدانی، ضد دیابت، ضد آپوپتوز و مهار پراکسیداسیون لیپید، جلوگیری از اختلال در عملکرد میتوکندری دارای لیمونن 

 RIR آسیب در اکسیدانی آنتی فعالیت و اکسیداتیو استرس بر لیمونن-D با درمانی پیش تأثیر بررسی منظور به مطالعه این لذا است  ROSمهار
 .است شده انجام
بستن )  RIRگروه تقسیم شدند: شاهد، 3موش صحرایی نر نژاد ویستار به صورت تصادفی به  سر 24 در این مطالعه تجربی :هاو روشمواد 

میلی گرم بر کیلوگرم به صورت خوراکی  1۱۱) لیمونن- D + RIRو ساعت( 24دقیقه و خونرسانی مجدد به مدت  45پدیکل های کلیه به مدت 
، (GSH) ، گلوتاتیون(PON1) 1 ، پاراکسوناز(MPO) ، میلوپراکسیداز(MDA) روز(. از سرم و کلیه برای ارزیابی مالون دی آلدئید 12به مدت 

 .استفاده شد (NO) اکسید و نیتریک( GPX) ، گلوتاتیون پراکسیداز(CAT) کاتالاز
 MPOو ((94/8±65/1در مقابل  95/18±38/3)و  (21/8±77/1در مقابل  77/2±89/19)) MDA سطح سرمی و کلیوی ها:یافته

 (99/27±6/2در مقابل  1/3±36/31) NO سطح سرمی و ((42/1۱±69/1در مقابل  44/19±96/2)و  (21/4۱±1/6در مقابل  67/25±32/67))
در سرم و کلیه و   GPXو CAT و فعالیت هایGSH  به طور قابل توجهی در مقایسه با گروه کنترل افزایش یافته بود. سطح RIR در گروه
توانست  لیمونن-D پیش درمانی با(. p<۱5/۱) در مقایسه با گروه کنترل به طور قابل توجهی کاهش یافت RIR سرم در گروه PON1 فعالیت

سرم را در موش های تحت پیش درمانی با  CAT و فعالیت NO و GSH ، سطح سرمی MDAبه طور قابل توجهی سطح سرمی و کلیوی
D-در مقایسه با موش لیمونن RIR بهبود بخشد (۱5/۱>p). 

را در  RIR می تواند از طریق فعالیت های آنتی اکسیدانی صدمات لیمونن-Dنشان داد که پیش درمانی با  این مطالعه نتایج گیری:نتیجه
  .موش ها بهبود بخشد

 .اکسیداتیو، موش صحراییبرقراری مجدد جریان خون کلیوی، استرس  -، ایسکمیلیمونن-D های کلیدی:واژه

 از ناشی داتیواکسی استرس بر لیمونین دی درمانی پیش اثر .احمدوند حسن، پور جعفری لیلا، ونول چراغی احمد، نژاد بابائی اسماعیل، ناظم اله حبیب، مرادی پور هادی فروزان: استناد
 . 158-69 (:1)24 ؛14۱1 ،علوم پزشکی بابلدانشگاه علمی مجله . صحرایی موش در کلیوی رسانی خون باز -یایسکم آسیب
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 مقدمه

 ایسکمی یکی از شایع ترین آسیب ها است که با کاهش جریان خون ایجاد می شود. به دنبال ایسکمی، کاهش اکسیژن، کاهش تغذیه و توقف تولید 

 (. ایسکمی کلیه معمولاً به دنبال پیوند کلیه، نفرکتومی یک طرفه، اصلاح آنوریسم فوق کلیوی و شوک 1انرژی در بستر عروقی بافت ها اتفاق می افتد )

ن آسیب برگشت مجدد جریان خون برای بقای بافت ها ضروری است اما خود سبب آسیب های بیشتری می شود که به عنوا خونریزی دهنده رخ می دهد.

(. در طول ایسکمی، اندوتلیوم عروقی باعث تولید گونه های 2شناخته می شود ) (Ischemia-Reperfusion Injuries= IRI) ریپرفیوژن -ایسکمی

ا، ه، سیتوکین ROS(. نوتروفیل ها به ناحیه ایسکمیک مهاجرت و3و عوامل کموتاکسی می شود )( ROS=Reactive oxygen species )فعال اکسیژن 

در آسیب های   ROS(. بر اساس مطالعات قبلی،4و سایر عوامل واسطه منجر به آسیب بافتی می شوند )( MPO =Myeloperoxidase) میلوپراکسیداز

 (.5و6، پراکسیداسیون لیپیدها و آپوپتوز می شود ) DNAسبب ایجاد اثرات سمی مانند اکسیداسیون پروتئین ها، آسیب  IRIناشی از

(. علاوه بر این، ثابت شده است 7و9های آنزیمی و غیر آنزیمی سیستم های اصلی دفاعی در برابر آسیب ناشی از رادیکال های آزاد هستند ) اکسیدانآنتی 

 (iNOS =Inducible nitric oxide synthetase) سنتتاز قابل القا نیتریک اکساید فاز ری پرفیوژن، آنزیم های آنتی اکسیدان درون زا را سرکوب و

را بهبود  IRIکلیوی ایجاد شده توسط نوبیلتین و گلوتاتیون آسیب های (، 5و1۱(. بسیاری از آنتی اکسیدان های طبیعی مانند سلنیوم، روتین )8را فعال می کند )

 RIR =Renal)ریپرفیوژن کلیوی  -ایسکمی (. آنتی اکسیدان های طبیعی توانستند استرس اکسیداتیو را کاهش و عملکرد کلیه را متعاقب11و12داده اند )

ischemia-reperfusion ).(. بنابراین، پیدا کردن 13) نتی اکسیدان های طبیعی عوارض زیادی ایجاد می کنندآداروهای شیمیایی نسبت به  بهبود ببخشند

ی هیچ عارضه جانبی ندارند و به عنوان یک درمان جایگزین هنوز مهم است، زیرا آنتی اکسیدان های طبیع RIR آنتی اکسیدان طبیعی جدید با اثرات مفید بر

 (.14و15خوب برای بیماری های مرتبط با استرس اکسیداتیو معرفی می شوند )

D-یک مونوترپن حلقوی طبیعی با بوی لیمو که به عنوان ترکیب (1)شکل  شناخته می شود متیل اتنیل( سیکلوهگزن-1)-4 -متیل -1به عنوان  لیمونن ،

 (. همچنین17)تأثیر اثبات شده ای بر بسیاری از سرطان ها دارد  لیمونن-D(. 16در اسانس پرتقال و گریپ فروت، گیلاس و نعناع در نظر گرفته می شود ) اصلی

(. کاهش 19و18است )  ROSدارای اثرات آنتی اکسیدانی، ضد دیابت، ضد آپوپتوز و مهار پراکسیداسیون لیپید، جلوگیری از اختلال در عملکرد میتوکندری، مهار

 (. 2۱-22لیمونن است که طی مطالعاتی منتشر شده اند )-Dهای های بیولوژیکی چربی خون، تعدیل سیستم ایمنی، محافظت از کبد و پوست نیز از فعالیت

(. علاوه بر این، 22لیمونن باعث حفاظت بخشی در برابر آسیب حاد کلیوی متعاقب تزریق جنتامایسین می شود )-Dکه  ه شداخیر نشان داد اتما در مطالع

از آنجائیکه (. بر اساس دانش ما، 23لیمونن منجر به کاهش آسیب های کلیوی ناشی از سنگ کلیه و دوکسوروبیسین می شود )-Dمشخص شده است که 

ارزیابی اثرات حفاظت بخشی  به منظوراین مطالعه  ، لذادر موش صحرائی نر مورد بررسی قرار نگرفته است RIRنن روی لیمو-Dتاکنون اثرات پیش درمانی 

  .در موش صحرائی نر طراحی شد RIRلیمونن روی -Dاحتمالی پیش درمانی با 
 

 
 
 
 
 
 
 
 

 (14) لیمونن– D. ساختمان شیمیایی2شکل 

 مواد و روش ها

موش صحرایی نر از  IR.LUMS.REC.1400.033، 24پس از تصویب در کمیته اخلاق دانشگاه علوم پزشکی لرستان با کد  تجربی مطالعه این در

درجه سانتی گراد و چرخه  24±1 این حیوانات در اتاقی با دمای. گرم( از مرکز تحقیقات دارویی گیاهی رازی، لرستان ایران گرفته شد 19۱-2۱۱نژاد ویستار )
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در طول مطالعه آب و غذا کافی در دسترس حیوانات  .ساعته در آزمایشگاه حیوانات مرکز تحقیقات داروهای گیاهی رازی نگهداری شدند 12کی روشنایی/ تاری

  .وجود داشت

قرار  RIRجراحی  ، این حیوانات تحت(RIR) 2گروه  )شاهد(، 1سر( تقسیم شدند: گروه  9گروه مساوی ) 3موش ها به طور تصادفی به  :طراحی آزمایش

از  (mg/kg 1۱۱) لیمونن-Dو روزانه  ندقرار گرفت RIR تحت 3گروه  میلی لیتر بر کیلوگرم( به صورت گاواژ دریافت کردند. 1) گرفتند و روزانه نرمال سالین

 mg/kg 5۱ القای ایسکمی تحت بیهوشی انجام شد. RIR روز قبل از القای 12(. پیش درمانی به صورت روزانه به مدت 23) طریق گاواژ دریافت کردند

سپس، حفره شکم موش توسط یک برش در خط  .(. سطح شکم شیو و اسکراب شد5زایلازین به صورت تزریق داخل صفاقی انجام شد ) mg/kg  5کتامین و

 دقیقه ایسکمی، گیره ها برای القا  45دقیقه مسدود شدند. پس از  45میانی باز، پس از آن پدیکل های راست و چپ توسط گیره های مناسب به مدت 

( به صورت ≤85%لیمونن )-D .القا نشد RIR در گروه کنترل حفره شکم باز شد اما ساعت بود. 24ری پرفیوژن خارج شدند. مدت ری پرفیوژن در آزمایش ما 

 تجاری از شرکت سیگما خریداری شد. 

زایلازین، نمونه خون از بطن چپ موش ها گرفته شد در  mg/kg  5کتامین و mg/kg  5۱پس از پرفیوژن مجدد، تحت بیهوشی با :آنالیز بیوشیمیایی

درجه  -7۱سرم نمونه ها جدا شده و در دمای  دقیقه سانتریفیوژ شدند. 15دور در دقیقه و به مدت  3۱۱۱نمونه ها . دقیقه لخته شدند 2۱دمای اتاق به مدت 

 کلیه ها با . کلیه ها خارج و برای سنجش پارامترهای بیوشیمیایی مورد استفاده قرار گرفت. م نگهداری شدندسانتی گراد برای ارزیابی های بیوشیمیایی سر

دقیقه سانتریفیوژ و مایع رویی آن برای سنجش  15درجه سانتیگراد به مدت  4دور در دقیقه در دمای  5۱۱۱سپس با  .ندهمگن شد (PBS) سالین بافر فسفات

  .کلیه مورد استفاده قرار گرفتشاخص های بیوشیمیایی 

 سرم و کلیه، به عنوان شاخص پراکسیداسیون لیپید، با روش ( MDA) سطح مالون دی آلدهید :های استرس اکسیداتیو اندازه گیری تست

به صورت  MDAاندازه گیری شد و محتوای  نانومتر 5۱۱(. جذب به صورت اسپکتروفتومتری در طول موج 24ارزیابی شد )  (TBA)تیوباربیتوریک اسید 

nM MDA/mg-pr  .گزارش شد 

 نانومتر  412)توکیو، ژاپن(، براساس روش المن با طول موج   Shimadzuدر سرم و کلیه با روش اسپکتروفتومتری( GSH) سنجش گلوتاتیون

 2۱(. واکنش بعد از اضافه کردن 5سرمی و کلیوی مورد استفاده قرار گرفت ) Catalase (CAT) برای اندازه گیری فعالیت Sinha . روش(25) انجام شد

آغاز شد. فعالیت کاتالاز به صورت مقدار  میلی مولار( 7pH ، 5۱) و پتاسیم فسفات بافر( میلی مولار 3۱ ،میلی لیتر 2)میکرو لیتر نمونه به هیدروژن پراکسید 

 هیدروژن پراکسید مصرف شده در واحد زمان )دقیقه( در میلی لیتر سرم یا گرم بافت گزارش شد.  

(. یک مخلوط شامل نمونه، هیدروژن پراکسید و 26و همکاران اندازه گیری شد ) Flohéبر اساس  سرمی و کلیوی( GPX) فعالیت گلوتاتیون پراکسیداز

tert-butyle hydroperoxide  نانومتر خوانده شدند.  42۱آماده شد. با استفاده از دستگاه الایزا ریدر نمونه ها در 

نانومتر به دلیل تولید  412سرم با استفاده از پارااکسون به عنوان سوبسترا مورد سنجش قرار گرفت و با افزایش جذب در ( PON1) 1فعالیت پارااکسوناز 

میلی لیتر  1میلی لیتر سرم به  5۱درجه سانتیگراد، افزودن  25نیتروفنول، از طریق اسپکتروفتومتری اندازه گیری شد. برای اندازه گیری فعالیت آنزیمی در -4

نانومتر ارزیابی شد. برای محاسبه  412نیتروفنول در -4( انجام شد. میزان تولید  9pH ،مولار میلی 5 پارااکسون و مولار میلی 2 کلرید کلسیم) tris-HCl بافر

 (.  27در نظر گرفته شد ) Mcm 171۱۱فعالیت آنزیمی، ضریب انهدام مولی 

(. 29نانومتر شد ) 45۱در  O-dianisidine سرم و کلیه بر اساس پراکسید هیدروژن باعث اکسیداسیون دی هیدروکلریدMPO فعالیت میلوپروکسیداز 

میلی لیتر هیدروژن  3/۱(،  6pH مولار با ۱1/۱) میلی لیتر فسفات بافر 3/۱میکرولیتر(،  1۱میلی لیتر شامل نمونه ) 3هایی به طور خلاصه یک مخلوط با حجم ن

سانتی متر منتقل شد. نمونه در مرحله آخر تهیه مخلوط  1به یک کووت با طول مولارO-dianisidine (۱2/۱  ) میلی لیتر( 5/۱مولار و  ۱1/۱) پراکسید

گزارش  unit/mg proteinبه صورت MPOنانومتر اندازه گیری شد. واحد فعالیت  46۱دقیقه در طول موج  1۱و تغییرات جذب مخلوط به مدت اضافه شد 

 شد. 

 سرم ارزیابی می شود. در مطالعه ما برای سنجش نیتریت از روش NO است که برای اندازه گیری (NO) اکسید نیتریت محصول نهایی نیتریک

Cheraghi (.28همکاران استفاده شد ) و  

 One way ANOVAو  مقایسه بین گروه های مختلف برایLSD های  آزموناز  وانجام شد  SPSSتجزیه و تحلیل آماری با استفاده از نرم افزار 

 .در نظر گرفته شدمعنی دار p <۱5/۱ واستفاده گردید 
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 یافته ها

 :RIR در مدلبر میزان پارامترهای بیوشیمیایی  لیمونن-D تأثیر
 MDAسرم در گروه RIR  (. 21/8±77/1در مقابل  89/19±77/2)به طرز معنی داری در مقایسه با گروه شاهد افزایش یافتD- لیمونن توانسته بود

 کلیه در موش های صحرایی  MDA(. سطح1به طور معنی داری کاهش دهد )جدول RIR سرم را در گروه دریافت کننده در مقایسه با گروه  MDA میزان

RIR سطح  ( افزایش یافته بود.94/8±65/1در مقابل  95/18±38/3ر مقایسه با موش های شاهد )دMDA  کلیه در گروه پیش درمانی شده باD- لیمونن

  (. 2به طرز معنی داری کاهش یافته بود )جدول   RIRدر مقایسه با گروه

 

سرم  ΝΟ( و µmol/mg protein) سرم MDA ،GSH( µmol/mg proteinبر سطح سرمی ) لیمونن-D . اثرات2جدول 

(nmol/dLو )  فعالیت CAT( سرمU/mg protein( ،)U/mg protein)GPX ، (U/min)PON1   تحت مطالعهدر گروه های 

 گروه ها
 پارامتر

 کنترل
SD±Mean 

 ریپرفیوژن کلیوی-ایسکمی
SD±Mean 

 لیمونن-D+ریپرفیوژن کلیوی-ایسکمی
SD±Mean 

p-value 

 <a53/39±93/157 b58/13±7۱/94 c42/28±21/126 ۱۱1/۱ کاتالاز

 a76/6±4۱/54 b27/6±52/34 b27/2±96/38 ۱۱6/۱ زگلوتاتیون پراکسیدا

 <a7/5±96/25 b۱4/2±24/1۱ c26/1±58/14 ۱۱1/۱ گلوتاتیون

 <a77/1±21/8 b77/2±89/19 c42/2±16/1۱ ۱۱1/۱ مالون دی آلدهید

 <a74/9±85/79 b۱4/2۱±8۱/39 b96/23±46/5۱ ۱۱1/۱ 1پارااکسوناز 

 <a1/6±21/4۱ b67/25±32/67 b41/26±88/59 ۱۱1/۱ میلوپروکسیداز

 <a6/2±99/27 b1/3±36/31 c73/2±23/17 ۱۱1/۱ نیتریک اکساید

 .(>15/1pداری با گروه هایی با حرف متفاوت را نشان می دهند )ی معن( cو a، b)حروف مختلف در هر سطر       

 

 کلیوی CATفعالیت ،  GSH(µmol/mg protein) و (µmol/mg protein) کلیه  MDAبر میزان لیمونن- D. اثرات1جدول 
(U/mg protein)،GPX  کلیوی (U/mg protein) و MPO کلیوی (U/mg protein) در گروه های تحت مطالعه. 

 گروه ها

 پارامتر
 کنترل

SD±Mean 
 ریپرفیوژن کلیوی-ایسکمی

SD±Mean 
 لیمونن-D+ریپرفیوژن کلیوی-ایسکمی

SD±Mean 
p-value 

<23/28a 38/71±13/67b 54/27±11/44b ۱۱1/۱±87/46 کاتالاز  

<32/12a 136/5۱±19/59b 146/57±18/69b ۱۱1/۱±2۱7/۱3 زگلوتاتیون پراکسیدا  

<4/83a 13/75±3/48b 14/67±1/77b ۱۱1/۱±27/34 گلوتاتیون  

 1/65a 18/95±3/38b 11/11±1/75c >۱/۱۱1±8/94 مالون دی آلدهید

<1/69a 19/44±2/96b 15/65±۱/75b ۱۱1/۱±1۱/42 میلوپروکسیداز  

 .(>15/1pداری با گروه هایی با حرف متفاوت را نشان می دهند )ی معن( cو a، b)حروف مختلف در هر سطر       

 

 GSHسرمی در گروه RIR ( به طور معن96/25±7/5 مقابلدر  24/1۱±۱4/2در مقایسه با گروه کنترل ) داری کاهش یافته بود. در گروه پیش درمانی ی

 کلیه در موش های صحرایی GSH (. سطح1داری افزایش یافته بود )جدول ی به طرز معن  RIRسرم در مقایسه با گروه GSHلیمونن سطح -D شده با

RIR داری کاهش یافته بود. ی ( به صورت معن34/27±83/4در مقابل  75/13±48/3ر مقایسه با موش های کنترل )دD-لیمونن توانسته بود سطح کلیوی 

GSH ا در مقایسه با گروهر RIR (.2)جدول  دار نبودی افزایش دهد ولی از لحاظ آماری معن 

CAT سرم در گروه RIR فعالیت داری کاهش یافته بود.ی ( به طور معن93/157±53/39در مقابل  7۱/94±58/13به گروه کنترل ) نسبتCAT  سرم

به طور قابل توجهی  RIR کلیه در گروه CAT (. فعالیت1داری افزایش یافته بود )جدول ی به طور معن RIR در گروه تحت پیش درمانی در مقایسه با گروه
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کلیه  CAT لیمونن افزایش فعالیت-D در گروه تحت پیش درمانی با .(46/87±28/23 در مقابل 71/38±67/13در مقایسه با گروه کنترل کاهش یافته بود )

 (. 2دار نبود )جدول ی مشاهده شد، اما از نظر آماری معن RIR در مقایسه با گروه

 لیمونن-Dداری کاهش یافته بود. ی ( به طور معن4۱/54±76/6در مقابل  52/34±27/6در مقایسه با گروه شاهد ) RIR سرم در گروه GPX فعالیت

 GPX فعالیت (.1دار نبود )جدول ی افزایش دهد، اما از نظر آماری معن RIR سرم را در گروه تحت پیش درمانی در مقایسه با گروه GPX توانسته بود فعالیت

کلیه در گروه  GPX داری کاهش یافته بود. فعالیتی ( به طرز معن۱3/2۱7±12/32در مقابل  5۱/136±59/19در مقایسه با گروه کنترل ) RIR کلیه در گروه

 .(2 جدول) دار نبودی افزایش پیدا کرد ولی از لحاظ آماری معن RIR در مقایسه با گروه لیمونن- Dپیش درمانی باتحت 

داری کاهش یافته بود. پیش درمانی ی به طور معن (85/79±74/9در مقابل  8۱/39±4۱/2۱در مقایسه با گروه شاهد ) RIRسرمی گروه   PON1فعالیت

 (.1دار نبود )جدول ی افزایش داده بود، اما از نظر آماری معن RIR سرمی را در مقایسه با موش های PON1 لیمونن فعالیت-Dبا 

(. پیش درمانی با 99/27±6/2در مقابل  36/31±1/3داری بالاتر مشاهده شد )ی در مقایسه با گروه کنترل به طرز معن RIR سرم در گروه NO سطح

D-سطحداری ی لیمونن توانسته بود به طرز معن NO تحت پیش درمانی در مقایسه با گروه را در گروهRIR   (.  1کاهش دهد )جدول 

MPO سرم در گروه RIR ( به طرز معن21/4۱±1/6در مقابل  32/67±67/25در مقایسه با گروه کنترل ) فعالیت داری افزایش یافته بود.ی MPO  

 کلیه در گروه MPO .(1)جدول  دار نبودی کاهش یافته بود ولی از نظر آماری معن RIR لیمونن در مقایسه با گروه-Dرم در گروه تحت پیش درمانی با س

RIR (. 42/1۱±69/1در مقابل  44/19±96/2داری افزایش یافته بود )ی در مقایسه با گروه کنترل به طرز معنD-فعالیت لیموننMPO   کلیه را در مقایسه

 (.2دار نبود )جدول ی معنکاهش داده بود اما از لحاظ آماری  RIR با گروه

 بحث و نتیجه گیری

 در  RIR می تواند از طریق فعالیت های آنتی اکسیدانی و ضد التهابی باعث کاهش آسیب لیمونن-D نتایج این مطالعه نشان داد پیش درمانی با

، GSH، CAT داری افزایش یافته بود و سطحی در مقایسه با گروه کنترل به طرز معن RIR سرم و کلیه در گروه MDA سطح د.موش های صحرایی شو

GPX، PON1 در گروه RIR پیش درمانی با داری کاهش یافته بود.ی در مقایسه با گروه کنترل به طرز معنD -توانسته بود به طرز  لیمونن 

 بهبود بخشد. RIR های سرم را در مقایسه با موش CAT و فعالیت GSH را کاهش دهد و سطح سرمی MDA داری سطح سرمی و کلیویی معن

MDA آنتی اکسیدان مانند و GPX و CAT مطابق با مطالعه  ند.به عنوان نشانگرهایی برای تعیین وضعیت استرس اکسیداتیو در نظر گرفته می شو 

 مطالعات قبلی نشان داد  .(1۱باعث پراکسیداسیون لیپید و کاهش فعالیت آنزیم های آنتی اکسیدان می شود )RIR حاضر، بسیاری از تحقیقات نشان داد 

( می توانند سبب بهبود وضعیت آنتی اکسیدانی و 33( و ملاتونین )32(، پیکنوژنول )31) E (، ویتامین3۱(، الئوروپین )9های طبیعی مانند سلنیوم )آنتی اکسیدان

تواند سبب کاهش پراکسیداسیون لیپیدی و افزایش  لیمونن می-D و همکاران نشان دادند که Muraliطی پژوهشی،  .ندکاهش پراکسیداسیون لیپیدی شود

 می تواند  لیمونن-Dو همکارانش نشان دادند  Santiago(. در مطالعه دیگر، 34های دیابتی القا شده با استرپتوزوسین شود ) در موش CAT فعالیت

به طور  لیمونن-Dآنها نشان دادند  متیل استر کاهش دهد.آرژنین -ال Nω-Nitro فشار خون ناشی از استرس اکسیداتیو را در رژیم های غذایی پرچرب و

به عنوان یک آنتی اکسیدان طبیعی می تواند  لیمونن-D(. استفاده از35را در گروه تحت درمان افزایش می دهد ) GPX و فعالیت GSH قابل توجهی سطح

  .داشته باشد RIR اثرات مفیدی بر آسیب

MPO و و التهاب توسط نوتروفیل ها آزاد می شود.آنزیمی است که طی استرس اکسیداتی MPO تولید HOCl  را به عنوان یک عامل سیتوتوکسیک

کلیه و سرم را در مقایسه با گروه کنترل افزایش داد. خاصیت ضدالتهابی  MPO های داری فعالیتی به طرز معن RIR(. در این مطالعه، 36کاتالیز می کند )

D- که آنتی اکسیدان های طبیعی مانند ویتامین ندبسیاری از مطالعات نشان داد (.37شده است )لیمونن در مطالعات قبلی گزارش E (39( روغن سیر ،)و 38 )

اما قابل توجه  داد را کاهش MPO لیمونن فعالیت-Dدر مطالعه ما د. و التهاب را کاهش دهن MPO داری فعالیتی ( می توانند به طرز معن4۱آپوسینین )

 ه سطحداد کتفاوت بین مطالعه ما و سایر مطالعات ممکن است در دوز درمان شده و نحوه و یا دوره تجویز آنتی اکسیدان باشد. مطالعه ما همچنین نشان  .نبود

No داری در گروهی به طرز معن RIR  .در مقایسه با گروه کنترل افزایش یافته استD- داری سطحی بود به طرز معن توانستهلیمونن NO  را در مقایسه با

 به عنوان یک آنتی اکسیدان و پروکسیدان به اثبات رسیده است و برای تعیین وضعیت استرس اکسیداتیو استفاده  NO کاهش دهد. فعالیت RIR گروه

نشان می دهد و منجر واکنش  ROS در موارد غیر طبیعی با NOبا این حال  ت.در شرایط فیزیولوژیکی برای عملکرد عروق ضروری اسNO (. 41می شود )

 برخی از محققان نشان دادند آنتی اکسیدان های طبیعی مانند سلنیوم، ویتامین (.42به تشکیل پروکسی نیتریت به عنوان یک عامل سمی در سلول می شود )

E (43) ( می توانند سطح38و روغن سیر ) NO  .را در شرایط پاتولوژیک کاهش دهندSarika نشان داند  و همکارانD-لیمونن در کاهش سطحNO   در

 [
 D

O
I:

 1
0.

22
08

8/
jb

um
s.

24
.1

.1
59

 ]
 

 [
 D

O
R

: 2
0.

10
01

.1
.1

56
14

10
7.

14
01

.2
4.

1.
21

.7
 ]

 

                             6 / 10

http://dx.doi.org/10.22088/jbums.24.1.159
https://dor.isc.ac/dor/20.1001.1.15614107.1401.24.1.21.7


161                             Pretreatment Effect of D-Limonene on Oxidative Stress Induced by …/ F. Hadipour Moradi, et al  

Journal of Babol University of Medical Sciences, 2022; 24(1): 159-168 

 

(. نتایج ما و سایر تحقیقات نشان داد آنتی اکسیدان های 44های دریافت کننده کلرید آلومینیوم که سبب از دست دادن حافظه آن ها شده بود، نقش دارد ) موش

 می تواند عوارض  NOلیمونن با اثرات مفید بر سطح- Dبنابراین استفاده از آنتی اکسیدان های طبیعی مانند. ندرا کاهش ده NO طبیعی می توانند سطح

RIR .مرتبط با استرس اکسیداتیو و التهاب را کاهش دهد 

این  د.بو CATو فعالیت  NOو  MDA  ،GSHدارای اثرات مفید بر استرس اکسیداتیو از جمله لیمونن- Dاین مطالعه نشان داد که پیش درمانی با

در مطالعه ما، مکانیسم های دقیق  (.33گزارش شده است مربوط شود ) لیمونن همانطور که قبلاً-D و آنتی اکسیدانی اثرات می تواند به خواص ضد التهابی

 لیمونن-D تحقیقات سلولی و مولکولی بیشتری در مورد اثر پیش درمانی باپیشنهاد می شود به طور کامل نشان داده نشد.  لیمونن-Dعملکرد آنتی اکسیدانی 

 .انجام شود RIRبر صدمات ناشی از 

  ندارند.  ینویسندگان هیچ گونه تضاد منافع تضاد منافع نویسندگان:

 ادبی، ساخت داده، انتشار مضاعف( توسط نویسندگان کاملاً رعایت شده است. سرقت: موارد اخلاقی )از جمله ملاحظات اخلاقی

 تقدیر و تشکر 

تان از کارکنان مرکز تحقیقات گیاهی رازی دانشگاه علوم پزشکی لرس، همچنین از تحقیق حمایت مالیبه جهت از دانشگاه علوم پزشکی لرستان بدینوسیله 

  .قدردانی می گرددتشکر و 
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