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  فصلنامه گياهان دارويي

 

  

  

  

   بر روي موش صحراييCCl4بررسي اثر حفاظت كبدي گياه شاتره در سميت ناشي از 

  

  

  2نهاد حسين نيك ،*1اكرم جمشيدزاده

  

  

  شيراز، دانشگاه علوم پزشكي دانشكده داروسازي،توكسيكولوژي/   فارماكولوژيگروهاستاديار،  -1

   شيرازانشگاه علوم پزشكي، د دانشكده داروسازي،توكسيكولوژي/   فارماكولوژيگروهدانشيار،  -2

  1583 :پستي توكسيكولوژي، صندوق/  شيراز، اكبرآباد، دانشكده داروسازي، بخش فارماكولوژي: آدرس مكاتبه*

  )0711 (2425454: ، نمابر)0711( 2425374: تلفن

 ajamshid@sums.ac.ir: پست الكترونيك

  

  29/9/85 :يبتاريخ تصو                                           14/11/83: تاريخ دريافت

  چكيده

 مختلف كبدي مطرح بوده است، در اين تحقيق اثر هاي سنتي ايران در درمان بيماريشاتره از گياهاني است كه در طب  :مقدمه
  . مورد بررسي قرار گرفت موش صحرايي كبد بر روي تتراكلريدكربن سميت ناشي ازحفاظتي اين گياه بر روي

هاي كبدي ناشي از  كننده كبدي كمتر در دسترس بوده و از طرفي بيماري مل دارويي محافظتكه در كشور ما عوا از آنجايي :هدف
لازم گرديد تا از گياهان دارويي كه در طب سنتي ايران به عنوان پاتيت ويروسي و داروها تاحدي شايع است، عواملي همچون ه

  .اند، مورد بررسي قرار گيرد كننده كبدي شناخته شده محافظت
 300 و 200، 100عصاره هيدروالكلي گياه شاتره در مقادير . هاي صحرايي نر استفاده شد براي اين مطالعه ازموش: سيبررروش 

ليتر بر كيلوگرم تتراكلريدكربن به صورت داخل   ميلي3، همزمان و يك روز بعد از دريافت گرم بر كيلوگرم يك روز قبل ميلي
 .مارين مقايسه گرديد نترل مثبت سيليگروه كنترل و ك صفاقي مصرف شد و نتايج با

ت كبدي ايجاد شده  ضايعا استهاي كبدي و مشاهدات هيستوپاتولوژيك كبد نشان داد كه شاتره توانسته بررسي آنزيم :ها يافته
  . كاهش دهدكار رفتهه  در مقادير بكربن راتوسط تتراكلريد

 به توان پيشنهاد نمود كه شاتره احتمالاً دست آمده ميه  و نتايج بكربنتتراكلريدبا توجه به آسيب اكسيداتيو ناشي از : گيري نتيجه
  . اثرات حفاظت كبدي از خود نشان داده استيبات آنتي اكسيدانيواسطه داشتن ترك

  
   كبد، تتراكلريد كربن،شاتره: واژگان گل
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  1385نوزدهم، تابستان  پنجم، شمارهفصلنامه گياهان دارويي، سال      

 

  ...بررسي اثر حفاظت كبدي گياه شاتره

 

  مقدمه

هاي كليدي در اعمال متابوليكي و ترشحي و خارج  يكي از ارگان
 همواره با مواد سمي و كبد. استاز بدن كبد كردن سموم 

 در  ممكن استهاي فراواني مواجه است و اختلالاتي كه متابوليت
  . فراوان و متنوع است نيزكبد پيش آيد

در حال حاضر تعداد داروهايي كه براي درمان اختلالات 
شوند بسيار كم هستند و عوارض قابل  كبدي استفاده مي

 استفاده از گياهان دارويي بنابراينند، توجهي نيز به همراه دار
 با نام 1شاتره.  است اهميتحائزدر درمان اختلالات كبدي 

 گياهي Fumaria parviflora L. (Fumariacea) علمي
ها،  ، باغمزارع متر كه در  سانتي80 تا 20است علفي به ارتفاع 

زراعت . رويد ها به حالت خودرو مي دار و يا گودال اماكن سايه
 قسمت .گيرد  با كاشتن دانه گياه در فروردين ماه صورت ميآن

دار  هاي آن مخصوصاً سرشاخه گل مورد استفاده گياه، كليه اندام
 هاي اندام. شود است كه به حالت تازه يا خشك مصرف مي

مختلف اين گياه داراي موادي نظير مواد رزيني، املاح معدني، 
بل تبلور به نام اسيد  اسيدهاي آلي قا،2موسيلاژ، كله ريترين

  . ]1 [يدي به نام فومارين استيلكالوآفوماريك و 
  به طوري كهشاخه گياه داراي خواص درماني زيادي استسر

آور، بازكننده  كننده غذا، اشتها كننده خون، هضم آن به عنوان تصفيه از

انسداد كبد و طحال و همچنين داروي موثر در معالجه يرقان و 
 مبني بر اثرات هايي گزارش. ]2،3 [اند بردهعوارض كبدي نام 

 حفاظت كبدي اين گياه در سميت ناشي از استامينوفن وجود دارد
 در گياه شاتره اثرات حفاظت كبدي  به بررسيمطالعه حاضر. ]4،5[

  .پردازد مي 3سميت ناشي از تتراكلريد كربن
  

  ها مواد و روش

  تهيه عصاره

در استان فارس اطراف كازرون  گياه در فصل بهار از
آوري شد و در اتاق كاملاً تاريك و در جريان هواي آزاد  جمع

 گياه توسط دكتر خسروي استاد سيستماتيك . خشك گرديد

 

                                          
1 Fumitory    

2 Choleritrin 
3 CCl4 

 

 آن در زاي ا  و نمونهگياهي دانشگاه شيراز شناسايي شد
شناسي دانشكده علوم دانشگاه شيراز با  هرباريوم بخش گياه

  گرم از آن با100س  سپ.شود  نگهداري مي34503شماره 
سي   سي1000پودر حاصله با . درآمدآسياب به صورت پودر 

 مخلوط و سپس در دستگاه سوكسله قرار داده  درصد 80اتانول 
 تقطير در خلاعصاره هيدروالكلي حاصل توسط دستگاه . شد

مارين استخراج  سيلي). ليتر گرم بر ميلي ميلي 130(تغليظ گرديد 
دانشكده كه توسط بخش فارماكوگنوزي مريم شده از گياه خار

 تهيه شده بود و به تهراندانشگاه علوم پزشكي داروسازي 
صورت پودر در دسترس قرار گرفت قبل از هر آزمايش توسط 

  .حلال دي متيل سولفوكسايد مخلوط و استفاده گرديد
  

   حيوانيهمطالع

عدد موش صحرايي نر از نژاد اسپراگوداولي با وزن  50
 موسسهرم از مركز پرورش حيوانات آزمايشگاهي  گ200-180

 10ها به صورت تصادفي به  موش. رازي شيراز تهيه گرديد
 12 ساعت تاريكي، 12 تايي تقسيم و در دوره نوري 5گروه 

گراد  درجه سانتي 23 ± 2ساعت روشنايي و درجه حرارت 
  .حيوانات دسترسي مداوم به آب و غذا داشتند. نگهداري شدند

هاي يدروالكلي شاتره به صورت تك دوز با دوزهعصاره 
گرم بر كيلوگرم به مدت سه    ميلي300 و 200، 100متفاوت 

.  از طريق داخل صفاقي تزريق شد1 - 3 هاي روز به گروه
دوز ( در روز دوم علاوه بر عصاره گياهي 4 - 6هاي  گروه
 به CCl4همزمان ) گرم بر كيلوگرم ميلي 300 و 200،  100

/  روغن زيتون1:1به نسبت (ليتر بر كيلوگرم   ميلي3ميزان 
CCl4 (به عنوان گروه 7وه داخل صفاقي دريافت نمودند گر 

  از4 - 6هاي   معادل گروهيحجمكنترل در اين سه روز 
 هيدروالكلي به صورت داخل صفاقي دريافت نمودند و محلول

  در)ليتر بر كيلوگرم  ميلي3 (به جاي سم از حامل روغن زيتون
  .روز دوم استفاده گرديد

 3كننده سم در روز دوم تنها   يا گروه دريافت8گروه 

  .  دريافت نمودCCl4ليتر بر كيلوگرم از  ميلي
گرم   ميلي25 به مدت سه روز به صورت تك دوز 9گروه 

   .تزريق شدمارين به صورت داخل صفاقي  گرم سيلي بر كيلو
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   و همكارجمشيدزاده

 

 25ه روز  به صورت تك دوز و به مدت س10گروه و به 
مارين به صورت داخل صفاقي  يلوگرم سيليكگرم بر  ميلي

ليتر بر   ميلي3 به ميزان CCl4د و در روز دوم نيز تزريق ش
  .اده شدگرم داخل صفاقي دكيلو

ها بعد از تزريق سم به جز آب غذايي دريافت  تمام گروه
گيري   جهت نمونهCCl4 ساعت پس از تزريق 30نكردند و 

  .رار گرفتندمورد استفاده ق
  

  مطالعه بيوشيميايي

گرم بر  ميلي 50تمام حيوانات با تزريق داخل صفاقي 

سي خون از طريق وريد   سي4. تيوپنتال بيهوش شدند كيلوگرم
با دقيقه قرار گرفتن در دماي اتاق  30باب گرفته شد و بعد از 

 دقيقه سانتريفوژ 10به مدت  دور در دقيقه و 4000 سرعت
هاي  ـــدا شده جهـــت تعـــيين مقدار آنزيمسرم ج. گرديــد

، آلكالين 2، آلانين آمينو ترانس فراز1آسپارتات آمينوترانس فراز
تام و بيلي روبين مستقيم مطابق روش ، بيلي روبين 3فسفاتاز

)1972(Wilkinson   وBessay (1946) و با كمك دستگاه 
 يبررس مورد Biocon و كيت استاندارد DAX-4اتوآناليزر 

  .]6،7 [قرار گرفت

  

  مطالعه هيستوپاتولوژيك

، قسمتي از  بيهوشي و گرفتن خون حيوانبلافاصله بعد از
قرار داده  روز  به مدت دو درصد10 و در فرمالين  شدكبد جدا

 جهت ،بار فرمالين تعويض گرديد در طي اين مدت دو.شد
-100(هاي مختلف  گيري در ظروف حاوي اتانول با غلظت آب

سازي   سپس توسط گزيلول شفاف.گرفت رقرا)  درصد50
گراد  درجه سانتي 60صورت پذيرفت و نهايتاً در پارافين مايع 

ها تهيه و   ميكرومتر از نمونه4 - 5هاي  برش. ور گرديد غوطه
 جهت (H-E) ائوزين –سپس توسط هما توكسيلن 

، تغييرات چربي، اي ميكروسكوپي شامل نكروز سلوليه بررسي
   .]8 [آميزي گرديد ها رنگ ستي و تورم هپاتوسيتهجوم لنفوي

  

                                          
1 SGOT     2 SGPT 
3 ALK 

  بررسي آماري

و   student-tهاي هاي به دست آمده توسط آزمون داده

 ر باپس آزمون دانت مورد بررسي قراآناليز واريانس يك طرفه
 و  Instat graphافزار ها توسط نرم تمامي آزمون. گرفتند

در نظر گرفته دار   معني>p 05/0 ها در سطح اختلاف ميانگين
  .شد
  

  نتايج

كننده سم توانسته  دهند كه گروه دريافت نتايج نشان مي
تغييرات چربي   منجر به بروز ضايعات كبدي چون نكروز، 

ها  ها شود كه شدت بروز اين آسيب شديد و تورم هپاتوسيت
جدول ( دار داشته است در مقايسه با گروه كنترل اختلاف معني

  ).1شماره 
مارين را بدون سم   كه عصاره شاتره و سيليهايي در گروه

اند مشخص گرديد كه تغييرات هيستوپاتولوژيك  دريافت كرده
دار نداشته بنابراين  در مقايسه با گروه كنترل تفاوت معني

گونه  مارين و عصاره شاتره در مقادير مصرف شده هيچ سيلي
دست آمده ه  نتايج قبلي ب.گذارند آسيب كبدي بر جا نمي

گرم بر كيلوگرم  ميلي 1 اين گروه نشان داد كه تجويز توسط
مارين نيز،   به عنوان حامل سيليدي متيل سولفوكسايدحلال 

ي و يداري در فاكتورهاي بيوشيميا گونه تفاوت معني هيچ
 4 - 6هاي  گروه ر د.]9[هيستوپاتولوژيك با گروه كنترل ندارد 

 300و  200 ،100كه سم رابه همراه عصاره شاتره با دوزهاي 
اند كاهش قابل توجهي در  يلوگرم دريافت كردهكگرم بر  ميلي

  ).1  شمارهجدول(شود  هاي وارد به كبد مشاهده مي آسيب
 ALK و ALT ،AST كننده تغييرات  بيان1  شمارهنمودار

طور كه  همان سم و عصاره گياهي است و هاي كنترل، در گروه
تنهايي در مقايسه كننده سم به  مشخص است در گروه دريافت

 به ALK و SGOT ،SGPTهاي  گروه كنترل، فعاليت آنزيم با
كننده  هاي دريافت گروه. داري افزايش يافته است طور معني

هاي كبدي را به طور  افزايش آنزيم) 300 و 200( عصاره
  .اند كم كرده) >p 01/0( داري معني

صورت تجويز  افزايش ميزان بيلي روبين تام و مستقيم در
CCl4تجويز عصاره شاتره ) 2  شمارهنمودار( شود  مشاهده مي

داري باعث  گرم در كيلوگرم به طور معني  ميلي100با دوز 
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  1385نوزدهم، تابستان  پنجم، شمارهفصلنامه گياهان دارويي، سال      

 

  ...بررسي اثر حفاظت كبدي گياه شاتره

 

 هاي مصرفي  كاهش اين دو فاكتور در مقايسه با ديگر غلظت
 

  .شده است

كار رفته بدون ه مارين و عصاره با مقادير ب مصرف سيلي
هاي  ر قابل توجهي در ميزان آنزيمتجويز سم، به تنهايي تغيي

روبين تام و مستقيم در مقايسه با گروه كنترل  ، بيليكبدي
بنابراين عصاره به تنهايي آسيبي بر كبد  نداشته است و

  ).ها نشان داده نشده است داده(گذارد  نمي

  

  ي و يكلي گياه شاتره به تنهاهاي مختلف عصاره هيدروال شناسي، ناشي از تاثير غلظت تغييرات بافت - 1جدول شماره 

  در موش صحرائي نرml/kg 3 (CCl4)  تتراكلريدكربنهمراه با تجويز

  مشاهدات ميكروسكوپيك

  ها گروه
دژنراسيون واكوئولار 

  )تغييرات چربي(

دژنراسيون و نكروز 

  كوآگولاتيو
  ها تورم هپاتوسيت  ها تجمع لنفوسيت

  -  -  -  -  كنترل

  +++  ++  +  +++  سم

  -  +  +  -  100 شاتره

  -  +  +  -  200 شاتره

  +  +  +  -  300 شاتره

  +  +  -  ++  100 شاتره + سم

  -  -  ++  +  200 شاتره + سم

  -  -  ++  +  300 شاتره + سم

  -  +  +  -  25 مارين سيلي

  -  -  +  +  25 مارين سيلي + سم

  منفي : -    ضعيف+ :   متوسط++ :     شديد+++ : 

 
. ي نريموش صحرا در CCl4 در سميت ايجاد شده توسط ALK و SGOT ،SGPT  بر ميزانلي شاترههيدروالك  عصاره تاثير- 1 شماره نمودار

ليتر بر  ميلي CCl4 3يك روز قبل، همزمان و يك روز بعد از دريافت گرم بر كيلوگرم  ميلي 300 و 200، 100، عصاره هيدروالكلي شاتره گرم بر كيلوگرم  ميلي25مارين  سيلي

) ALK(و آلكالين فسفاتاز ) SGPT(، آلانين آمينو ترانس فراز )SGOT(هاي آسپارتات آمينوترانس فراز   آنزيم CCl4 ساعت پس از تزريق30 صفاقي به صورت داخلكيلوگرم 

  . بوده است5= ر تمام موارد تعداد د، >p 01/0 دار دار با گروه سم در سطح معني تفاوت معني: **، >p 05/0 دار دار با گروه سم در سطح معني تفاوت معني: * .گيري شد اندازه

 
 

 

 

 

 

 

 

 

0

1000

2000

3000

4000

5000

6000

SGOT SGPT ALK

u/
l 

كنترل  سم

300شاتره  +سم  200شاتره  + سم 25 سيليمارين + سم

*
* * **

** ** ** ** **

100شاتره +سم
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   و همكارجمشيدزاده

 

 CCl4در سميت ايجاد شده توسط  )D.Bill(و بيلي روبين مستقيم ) T.Bill (بيلي روبين تام   بر ميزانهيدروالكلي شاتره  عصاره تاثير-2 شماره نمودار

يك روز قبل، همزمان و يك روز بعد از دريافت گرم بر كيلوگرم  ميلي 300 و 200، 100  عصاره هيدروالكلي شاتره،گرم بر كيلوگرم  ميلي25مارين  سيلي .ي نريموش صحرادر 

CCl4 3ساعت پس از تزريق30 به صورت داخل صفاقي ليتر بر كيلوگرم  ميلي CCl4 روبين تام   بيلي) T.Bill ( و بيلي روبين مستقيم)D.Bill (دار  تفاوت معني: * .گيري شد اندازه

  . بوده است5= در تمام موارد تعداد ، >p 01/0 دار دار با گروه سم در سطح معني تفاوت معني: **، >p 05/0 دار معنيبا گروه سم در سطح 
 

 

 

 

 

 

  

  

  

 گيري  و نتيجهبحث
هاي اخير تعداد زيادي از محققان طب سنتي در  در سال

هاي كبدي  هاي جديد براي درمان بيماريورمورد گسترش دا
له تحقيقاتي كه در اين زمينه شده از جم. اند تلاش نموده

توان به بررسي اثرات شاتره در آسيب ناشي از استامينوفن بر  مي
  ].4،5 [روي كبد اشاره كرد

 Fumaria indica  فومارات و فوماريك اسيد جدا شده از

  ].10 [اند داراي اثرات حفاظت كبدي بوده
 CCl4دست آمده مشخص گرديد كه ه با توجه به نتايج ب

محققين علت سميت را . هاي كبدي است ر به تخريب سلولقاد
دنبال آن ه  كلر دانسته كه ب-شكسته شدن پيوند بين كربن

اين راديكال بسيار  .شود راديكال آزاد تري كلرومتيل ايجاد مي

دهد   سلول واكنش مييناپايدار بوده و سريعاً با تركيبات غشا
شود و يا يك  اشباع باند ميو همچنين با اسيدهاي چرب غير

توليد يك ليپيد  كند و اتم هيدروژن را از ليپيدهاي غشا جدا مي
 ليپيدهاي راديكالي با مولكول .كند راديكالي و كلروفرم مي

 هاي موجود در  فسفوليپيددرنتيجه دهند و اكسيژن واكنش مي

 

ها   و باعث آزاد شدن آنزيمهشد رتيكولوم اندوپلاسميك تجزيه 
ها منجر به مرگ سلول و نكروز  اين واكنششود و نهايتاً  مي

  ].12،11 [گردد سلولي مي
روبين افزايش يافته در گروه  بيلي همچنين مقدار

 CCl4كننده  دريافت

 CCl4تجويز . به علت شدت نكروز است

. شود باعث ايجاد تغييراتي در روند چربي در كبد و در سرم مي

ولوژيك در پاتبا توجه به نتايج آنزيمي و مشاهدات هيستو
، عصاره شاتره CCl4كننده عصاره همراه با  هاي دريافت گروه

 ها را تيس، تغييرات چربي و تورم هپاتوقادر است نكروز
گرم  گرم بر كيلو  ميلي300 و 200گياه در مقادير . كاهش دهد

داري اثر حفاظت كبدي داشته و ضايعات ناشي از  به طور معني
CCl4 

ها كه  تيسشديد و تورم هپاتوتغييرات چربي جمله را از 

 كه به عنوان  را و نكروزهستندپذير  به عنوان آسيب برگشت
توان  بنابراين مي. كاهش داده است است،ناپذير  آسيب برگشت

هاي آزاد  كننده راديكال آوري گفت شاتره تا حدودي اثرات جمع
ها را مهار كند،  را داشته است، يا ممكن است توليد راديكال

 هاي مكانسيم از ديگرنراسيون يا افزايش رژنراسيون كاهش دژ
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  ...بررسي اثر حفاظت كبدي گياه شاتره

 

 

  ].13،12 [ احتمالي است
توان به اسيد  احتمالاً علت حفاظت كبدي ايجاد شده را مي

اين  اكسيدان آن نسبت داد كه در فوماريك و خاصيت آنتي
مقادير توانسته با اكسيد شدن خود جلوي پراكسيداسيون چربي 

  . ]10 [و نكروز را بگيرد
مارين، كه به عنوان تنها  بخشي شاتره در مقايسه با سيليراث

هاي  داروي گياهي شناخته شده در پيشگيري و درمان آسيب
با توجه به نتايج حاصل از اين . استكبدي است نيز قابل قبول 

توان چنين نتيجه گرفت كه استفاده از گياهاني كه به  تحقيق مي

يا به عنوان مقوي هاي كبد  صورت سنتي جهت معالجه بيماري
شوند نياز به مطالعه و بررسي  كننده كار كبد مصرف مي و تنظيم

طور كه  دقيق از نظر چگونگي و كيفيت عملكرد دارند همان
كننده  دهد شاتره كه از قديم به عنوان تنظيم اين تحقيق نشان مي

كبد در برابر رفته است در حفاظت   ميكاره عملكرد كبد ب
لازم به ذكر است كه جهت دستيابي به  .دسموم كبدي نقش دار

ماده موثره، مقدار و زمان مصرف شاتره نياز به تحقيق بيشتر 
  .وجود دارد
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