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چكيده
شود و م مهم نوروپاتي ديابتيك بوده كه از شكايات باليني افراد مبتلا محسوب مييهيپرآلژزي يكي از علا

به اين دليل كه تعديل درد در اين افراد از اهميت زيادي . دهدنحوه زندگي اين افراد را تحت تاثير قرار مي

Trigonella)اره آبي برگ شنبليله لذا در اين بررسي اثر آنالژزيك عص.برخوردار است foenum- graecum L.)

 با استفاده از آزمون (STZ)هاي صحرايي نر مبتلا به ديابت قندي القا شده توسط استرپتوزتوسين در موش

نژادهاي صحرايي نردر اين تحقيق از موش. فرمالين در طي دو فاز حاد و مزمن مورد بررسي قرار گرفت

Wistarكنترل تحت , ها به طور تصادفي به پنج گروه كنترلموش.  گرم استفاده شد205-255 وزني  در محدوده

، گروه ديابتي و گروه )كنترل مثبت(درمان با عصاره آبي برگ شنبليله، كنترل دريافت كننده سديم ساليسيلات 

ات از داروي براي ديابتي نمودن حيوان. ديابتي درمان شده با عصاره آبي برگ شنبليله تقسيم شدند

هاي كنترل و ديابتي گروه.  استفاده گرديدmg/Kg200به صورت تك دوز به ميزان ) STZ(استرپتوزوتوسين 

مدت هطور يك روز درميان به بmg/kg200صورت داخل صفاقي به ميزان هنيز عصاره آبي برگ شنبليله را ب

چهار هفته پس از انجام كار به روش آنزيمي گلوكز ميزان گلوكز سرم يك هفته قبل از و . يك ماه دريافت نمودند

. ها انجام پذيرفتعلاوه، پس از گذشت يك ماه، آزمون فرمالين بر روي تمام موشهب. گيري گرديداكسيداز اندازه

دار ميزان گلوكز سرم توان نتيجه گرفت كه تجويز عصاره آبي برگ شنبليله موجب كاهش معنيطور كلي ميهب
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 ...بررسي اثر آنالژزيك عصاره

عنوان يك درمان پتانسيل در حالت ديابت قندي هگردد و اين ب در مدل تجربي ديابت مي درداسو ميزان احس

. تواند مطرح شودمي

 ديابت قندي، عصاره آبي برگ شنبليله، آنالژزي، تست فرمالين، موش صحرايي:واژگانگل
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روغني و همكاران

مقدمهمقدمهمقدمهمقدمه
     در حال حاضر براي كنترل درد از داروهاي 

ي و داروهاي اوپيوييدي در ضدالتهابي غيراستروييد
شود كه با حالات مرضي دردناك استفاده مي

، عوارض جانبي متعددي نظير اختلالات گوارشي
، تهوع، يبوست و مشكلات تنفسي همراه آسيب كليوي

در اين خصوص، هيپرگليسمي ناشي از ]. 1[باشند مي
 كه يكي از (Diabetes Mellitus)ديابت قندي 

شود با هاي اندوكرين محسوب ميترين بيماريشايع
عوارض متعدد از جمله افزايش احساس درد 

م نوروپاتي محيطي همراه يو علا) هيپرآلژزي(
درد ناشي از نوروپاتي اعصاب محيطي . باشدمي

(Peripheral Neuropathy) يكي از شكايات مهم 
شود و باليني افراد مبتلا به ديابت قندي محسوب مي

. دهدفراد را تحت تاثير قرار ميكيفيت زندگي اين ا
بنابراين تعديل درد در اين افراد از اهميت زيادي 

نتايج برخي تحقيقات اخير . ]2،3[برخوردار است 
 با (Hyperglycemia)دهد كه قندخون بالا نشان مي

اعمال اثرات توكسيك روي سيستم عصبي محيطي 
علاوه . باشديكي از علل بروز نوروپاتي دردناك مي

تواند ر اين اثرات سيستميك هيپرگليسمي نيز ميب
بر خلاف شواهد .]4[موجب بروز نوروپاتي شوند 

دهد كه موجود، نتايج برخي تحقيقات ديگر نشان مي
. ]5[هيپرگليسمي تاثيري در تغيير آستانه درد ندارد 

با توجه به اينكه تاكنون تركيب دارويي مناسب عاري 
برخي حالات درد حاد از عوارض جانبي براي درمان 

هشدنويژه در مورد ديابت قندي يافت هو مزمن ب
، توجه محققان بسياري به گياهان دارويي معطوف ]6[

ارتباط طب سنتي و گياهان دارويي در اين . شده است
. باشدمنبع مناسبي جهت يافتن داروهاي ضددرد مي

اثر ضددردي گياه شنبليله در اين منابع ذكر شده 
 ضددردي و ضدالتهابي اتاثراين خصوص در . است

هاي صحرايي نرمال عصاره گياه شنبليله در موش
علاوه اثرات هب. ]8،7[قبلاً به اثبات رسيده است 

هاي آبي برگ و دانه اين گياه هيپوگليسميك عصاره
. ]10،9[ييد قرار گرفته است ادر افراد غيرديابتي مورد ت

سميك و با اين وجود در مورد اثرات هيپوگلي
آنالژزيك عصاره آبي برگ شنبليله در مدل تجربي 

بر اين اساس، . شودديابت قندي گزارشي يافت نمي
در مطالعه حاضر بر آن شديم كه اثرات 
هيپوگليسميك و آنالژزيك عصاره آبي برگ شنبليله

(Trigonella foenum - graecum L.)هاي  در موش
وسين را صحرايي نر ديابتي شده توسط استرپتوزوت

. مورد بررسي تحقيقاتي قرار دهيم

مواد و روش كارمواد و روش كارمواد و روش كارمواد و روش كار
حيوانات 

هاي صحرايي نرآلبينو نژاد در اين تحقيق از موش
Wistar گرم استفاده 205-255 در محدوده وزني 

حيوانات در شرايط نوري طبيعي در دماي . شد
گراد نگهداري شده وآزادانه به  درجه سانتي22-20

ها حداقل يك تمامي موش. رسي داشتندآب و غذا دست
 به حيوانخانه دانشكده هاهفته قبل از شروع آزمايش

پزشكي و يك ساعت قبل از انجام آزمون فرمالين به 
گرديدند تا با شرايط آزمايشگاه منتقل مي

. آزمايشگاهي سازش حاصل نمايند

روش تهيه عصاره آبي برگ شنبليله
يد علمي و ي مرداد ماه و تاپس از تهيه شنبليله در

هاي سبز و تازه آن جدا شده و سيستماتيك آن، برگ
سپس در درجه حرارت اطاق و در سايه خشك 

 گرم از پودر برگ خشك شده به يك 125. گرديدند
 دقيقه، محلول 15پس از . ليتر آب جوش اضافه گرديد

حاصله دو بار از صافي رد شده، و بر روي بن ماري 
 يك عصاره عسلي غليظ ا نهايتاًخشك گرديد ت

عصاره تا زمان استفاده در . دست آمدهب) درصد67(
محلول . گراد نگهداري شد درجه سانتي-20دماي 

تر از طريق حل نمودن آن هاي پايينعصاره با غلظت
. دست آمدهدر محلول سالين فيزيولوژيك ب
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 ...بررسي اثر آنالژزيك عصاره

روش انجام كار 
اي صحرايي هدر اين بررسي از آن دسته موش

استفاده شد كه در شرايط طبيعي بدون برقراري نر
تر از ينيحالت روزه داري ميزان گلوكز سرم آنها پا

 تصادفي ها به طور كاملاًموش.  بودmg/dl 250 حد
هاي سالمي كه به پنج گروه كنترل شامل موش

گروه كنترل , )n= 18 (عصاره دريافت نكرده بودند
، گروه كنترل دريافت )n= 10(كننده عصاره دريافت

، )n= 5(، )گروه كنترل مثبت(كننده سديم ساليسيلات 
هاي ديابتي كه عصاره گروه ديابتي شامل موش

 و گروه ديابتي درمان )n= 10(دريافت نكرده بودند 
 تقسيم ) n=11 (شده با عصاره آبي برگ شنبليله

 آبي برگ شنيليله به ميزان هعصار. شدند
mg/kg200ر داخل صفاقي و يك روز در ميان طوه ب

علاوه گروه كنترل هب. به مدت يك ماه تجويز شد
مثبت داروي سديم ساليسيلات را به ميزان 

mg/kg200ساعت قبل از طور داخل صفاقي يكه ب
براي ديابتي نمودن . انجام بررسي دريافت نمود

به ) STZ(حيوانات از داروي استرپتوزوتوسين 
mg/Kg60خل صفاقي به ميزان صورت تك دوز و دا

حل شده در محلول سالين فيزيولوژيك سرد استفاده 
حجم تزريق محلول به حيوانات در هر گروه . گرديد

پس از گذشت يك ماه، آزمون . ليتر بود ميلي5/0
در اين . ها انجام گرفتفرمالين بر روي تمام موش

ارتباط در مورد هر موش آزمون فرمالين فقط يك بار 
گيري ميزان گلوكز سرم توسط اندازه. نجام پذيرفتا

و با ) زيست شيمي(روش آنزيمي گلوكز اكسيداز 
ملاك . استفاده از اسپكتروفتومتر به انجام رسيد

ها، ميزان گلوكز سرم بالاتر از ديابتي بودن موش
mg/kg250در نظر گرفته شد .

آزمون فرمالين 
 Dubuisson andلبراي اين آزمون از روش متداو

Dennis بدين ترتيب كه حيوان . ]10[استفاده گرديد

30×30×30(در يك محفظه از جنس پلكسي گلاس 
در تحت شرايط آرام قرار گرفته و در ) مترسانتي

 درجه قرار 45اي با زاويه قسمت زير محفظه آينه
 مشخص داشت تا وضعيت كف پاي حيوان كاملاً

 ميكروليتر از 50پس از گذشت يك ساعت. باشد
 درصد به صورت زير جلدي به 5/2محلول فرمالين 

كف پاي حيوان تزريق شد و شدت درد حيوان بر 
: بندي زير به چهار درجه تفكيك گرديداساس تقسيم

نشيند  حيوان بدون توجه به پاي تزريق شده مي-0
 پاي حيوان با محفظه تماس -1. و يا راه مي رود

 بدن خود را بيشتر روي پاي داشته ولي حيوان وزن
 حيوان پنجه دردناك را كاملاً-2. اندازدسالم خود مي

 حيوان پنجه تزريق -3. نمايداز سطح محفظه بلند مي
گيرد يا به ليسد، گاز ميشده را از شدت درد مي

هاي رفتاري بلافاصله ثبت پاسخ. دهدشدت تكان مي
دامه  ا60پس از تزريق فرمالين آغاز و تا دقيقه 

 ثانيه ثبت و 15در اين ارتباط پاسخ در هر . يافتمي
به عنوان شاخصي از ميزان درد در آزمون

با استفاده از اين روش . شدفرمالين در نظر گرفته مي
هاي مختلف  براي امتياز درد در زمان3 تا 0اعداد 

ميانگين درد در ده دقيقه اول بعد از . آيددست ميهب
يا حادنوان مرحله ابتداييتزريق فرمالين به ع

(First phase) عنوانه ب60 تا 16 و در دقايق
 در نظر (Latent phase)مرحله مزمن يا تاخيري 

.گرفته شد

آناليز آماري
 Meanها در بررسي حاضر به صورتتمام داده

± S.E.M.براي آناليز آماري از .  بيان شده است
دار ني و در صورت معOne-way ANOVAآزمون 

علاوههب.  استفاده گرديدTukeyشدن از آناليز 
05/0p<دار در نظر گرفته شدعنوان سطح معنيه ب .

 و Instat Graphpadبراي آناليز آماري از برنامه
Microsoft Excel 1997براي رسم نمودار از برنامه 

.استفاده گرديد
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روغني و همكاران

نتايجنتايجنتايجنتايج

نتايج وزن و گلوكز سرم
تايج وزن و ميزان گلوكز سرم  ن1 شمارهجدول

در اين رابطه . دهدهاي مختلف نشان ميرا در گروه
دار بين گونه اختلاف معنيمشخص گرديد كه هيچ

در . ها در هفته قبل از شروع مطالعه وجود نداردگروه
هاي ديابتي دار وزن موشپايان بررسي، كاهش معني

 و درمان شده با عصاره )>05/0p(درمان نشده 
)01/0p<( ،در مقايسه با گروه كنترل مشاهده گرديد 

هاي ديابتي تحت درمان هر چند كه ميزان وزن موش
علاوه، ميزان گلوكز هب. بالاتر از گروه ديابتي بود

هاي ديابتي درمان نشده و درمان شده سرم در موش
دار بالاتر از گروه كنترل طور معنيهبا عصاره ب

)001/0p<(هاي ديابتي كز سرم در موش و ميزان گلو
درمان شده با عصاره كمتر از گروه ديابتي درمان 

علاوه تجويز عصاره به هب. )>05/0p (نشده بود
داري را در اين هاي گروه كنترل تغيير معنيموش

.وجود نياوردهپارامترها ب

نتايج آزمون فرمالين 

ايج حاصله از تست فرمالين را  نت1 شماره شكل
هاي مختلف نشان ر دو فاز حاد و مزمن در گروهد

تزريق داخل پنجه فرمالين يك پاسخ بارز دو . دهدمي
هيپرآلژزي القا . ها ايجاد نمودفازي را در تمام گروه

هاي ديابتي درمان نشده شده بر اثر فرمالين در موش
در هر دو فاز تست فرمالين بيشتر از گروه كنترل 

لاوه تجويز سديم ساليسيلات عه ب).>05/0p (بود
دار نمره درد در فاز دوم تست موجب كاهش معني

فرمالين در مقايسه با گروه كنترل گرديد 
)05/0p<(.هاي كنترل و ديابتي بر خلاف درمان موش

ترتيب موجبه شده با عصاره آبي برگ شنبليله ب
دار در نمرات درد در هر دو فاز آزمون معنيكاهش 

 با گروه كنترل و ديابتي درمان يسهفرمالين در مقا
.نشده گرديد

بحثبحثبحثبحث
نتايج تحقيق حاضر نشان داد كه تجويز عصاره 

طور يك هب (mg/Kg200آبي برگ شنبليله به ميزان 
به صورت داخل صفاقي پس از گذشت ) روز در ميان

هاي ديابتي شده توسطيك ماه به موش
ار در دتغيير معني) mg/Kg60(استرپتوزوتوسين 

ميزان گلوكز سرم و ميزان احساس درد در تست 
در مقايسه با گروه) دو فاز حاد و مزمن(فرمالين 

. آوردوجود ميهب) كندكه عصاره دريافت نمي(ديابتي 
هاي دهد كه موشنتايج تحقيقات قبلي نشان مي

صحرايي ديابتي شده توسط استرپتوزوتوسين 
ده مربوط بهطور غيرمنتظره يك رفتار تشديد شهب

هاي دنبال تجويز محركهدرد را در آزمون فرمالين ب
 هفته4-3داخل پنجه پا پس از گذشت هشيميايي ب
هايدهند كه خود دلالت بر وجود مكانيسمنشان مي

هاي محيطيغيرنرمال و متعدد در پردازش سيگنال
قبلاً وجود هيپرآلژزي مكانيكي.  ]12[درد دارد 

شانگان نوروپاتي ديابتيك به اثباتعنوان اولين نهب
رسيده كه علت آن تا حدودي به اثرات توكسيك

هاي كنترل، ديابتي و درمان شده با عصاره آبي برگ شنبليلههاي كنترل، ديابتي و درمان شده با عصاره آبي برگ شنبليلههاي كنترل، ديابتي و درمان شده با عصاره آبي برگ شنبليلههاي كنترل، ديابتي و درمان شده با عصاره آبي برگ شنبليلهميزان وزن و گلوكز سرم در موشميزان وزن و گلوكز سرم در موشميزان وزن و گلوكز سرم در موشميزان وزن و گلوكز سرم در موش----1111 شماره شماره شماره شمارهجدولجدولجدولجدول

(mg/dl)گلوكز سرم  (g)وزن بدن 

+4هفته +0هفته +4هفته 0هفته 

8/96±5/3*7/102±1/4**5/267±9/5*1/238±2/4**كنترل 

TFG**8/5±7/237*3/4±4/245*6/5±8/99*2/4±7/91+ كنترل 

8/379±7/15***7/104±7/4*7/190±7/6***7/241±3/4**ديابت 
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TFG**7/3±3/234*1/7±4/211*8/5±5/96**9/12±7/281+ ديابت 

0,001, *** p< 0,005p<**,0,01p<*) در مقايسه با كنترل(

هاي هاي هاي هاي بر ميزان درد در آزمون فرمالين در موشبر ميزان درد در آزمون فرمالين در موشبر ميزان درد در آزمون فرمالين در موشبر ميزان درد در آزمون فرمالين در موش) ) ) ) ;mg/kg200200200200TFG(((( اثر تزريق داخل صفاقي عصاره آبي برگ شنبليله  اثر تزريق داخل صفاقي عصاره آبي برگ شنبليله  اثر تزريق داخل صفاقي عصاره آبي برگ شنبليله  اثر تزريق داخل صفاقي عصاره آبي برگ شنبليله ----1111 شماره شماره شماره شمارهشكلشكلشكلشكل

زمن زمن زمن زمن پس از گذشت يك ماه در دو مرحله حاد و مپس از گذشت يك ماه در دو مرحله حاد و مپس از گذشت يك ماه در دو مرحله حاد و مپس از گذشت يك ماه در دو مرحله حاد و م) ) ) ) mg/kg60606060((((ديابتي شده توسط استرپتوزوتوسين ديابتي شده توسط استرپتوزوتوسين ديابتي شده توسط استرپتوزوتوسين ديابتي شده توسط استرپتوزوتوسين 
0,01**p< ،0,05* p<)در مقايسه با گروه كنترل( ،0,01$$p<،0,05 $p<) درمقايسه با گروه ديابتي درمان نشده(

مقادير بالاي گلوكز بر سيستم عصبي محيطي و فعال 
 polyolشدن مسيرهاي بيوشيميايي آلدوز ردوكتاز و

علاوه وجود حالت هب. ]3، 13[نسبت داده شده است 
هاي درد را در ناحيه نخاع زش سيگنالديابت پردا

با اين وجود . ]13،12[دهد تحت تاثير قرار مي
شود كه بر آن اساس خود شواهدي يافت مي

هاي تواند در برخي مدلهيپرگليسمي به تنهايي نمي
نتايج .]14[تجربي ديابت هيپرآلژزي ايجاد نمايد 

هاي صحرايي دهد كه موشتحقيقات اخير نشان مي
توان ي شده توسط استرپتوزوتوسين را ميديابت

عنوان مدل درد مزمن به حساب آورد كه در مورد هب
 و آلوديني (Hyperalgesia)هاي هيپرآلژزي آن نشانه

(Allodynia) خوبي هب)  الي دو ماه1( در كوتاه مدت
با توجه با اينكه در فاز مزمن . ]14[شود مشاهده مي

ي و در فاز حاد آن هاي محيطتست فرمالين مكانيسم
 و با ]15، 16[هاي مركزي دخالت دارند مكانيسم

عنايت به اينكه در بررسي حاضر اثرات ضددردي 
عصاره آبي برگ شنبليله در هر دو فاز تست فرمالين 

توان ادعا نمود كه عصاره از مشاهده گرديد، مي
هاي مركزي و محيطي مدارهاي طريق مكانيسم

اثرات . دهدثير قرار ميات تكننده درد را تحپردازش
سودمند تجويز عصاره آبي برگ شنبليله را در 

توان كاهش ميزان احساس در مدل تجربي ديابت مي
اكسيداني آن نسبت داد به اثرات هيپوگليسميك و آنتي
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در اين خصوص مشخص گرديده است كه . ]17،4[
اثرات ضددردي، ضدالتهابي، و ضدتب گياه شنبليله 

 داروهاي ضدالتهاب غيراستروييدي بسيار مشابه
توان به به علاوه اين اثرات را مي. باشدمي

فلاونوييدها، اسيد نيكوتينيك و ساليسيلات موجود 
لذا انجام ]. 18، 19[در گياه شنبليله نسبت داد 

تحقيقات بيشتر جهت مشخص نمودن مكانيسم اثر 
ضددردي عصاره گياه شنبليله در دو حالت نرمال و 

.گرددي توصيه ميديابت
طور خلاصه، نتايج تحقيق حاضر نشان داد كه تجويزهب

 به mg/Kg200عصاره آبي برگ شنبليله به ميزان
داري را هاي ديابتي كاهش معنيمدت يك ماه به موش

احساس درد در مراحل در ميزان گلوكز خون و ميزان 
لذا تجويز. آوردوجود ميهحاد و مزمن تست فرمالين ب

عصاره جهت كاهش برخي مشكلات دردزاي ناشي از 
.شودحالت ديابت قندي توصيه مي

 و قدرداني و قدرداني و قدرداني و قدردانيتشكرتشكرتشكرتشكر
نويسندگان مقاله مراتب تشكر وافر خود را از 
سركار خانم فريبا انصاري كارشناس گروه 

فيزيولوژي دانشكده پزشكي شاهد در تهيه
 اعلامهاعصاره و كمك به انجام آزمايش

.رنددامي
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