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  :مقدمه
فيبروز ريوي يكي از بيماري هاي بينابيني دستگاه 

 با آسيب كيسه هاي هوايي شروع تنفسي مي باشد كه معمولاً
شده و در ادامه با ايجاد التهاب و تجمع كلاژن و اجزاء 
ماتريكس خارج سلولي در ناحيه ديواره كيسه هاي هوايي 

هاي  آسيب ايجاد شده باعث تحريك سلول.همراه مي شود
ي در هاي التهاب ال، آندوتليال و در نتيجه تجمع سلولاپيتلي

هاي آزاد  در ادامه راديكال. ي مي شودكيسه هاي هواي
اكسيژن آزاد شده كه ترشح انواع سيتوكاين ها را به دنبال 
دارد، اين عوامل با تحريك تكثير فيبروبلاست ها در ناحيه 

 بينابيني كيسه هاي هوايي، رسوب كلاژن در سطح ديواره
  .)3،2،1 (كيسه هاي هوايي را موجب مي شود

چنانچه علت بيماري مشخص باشد، به آن فيبروز 
علت مشخص براي آن شناسايي نشده باشد  ريوي و اگر

از عوامل ). 2،1(فيبروز ريوي ايديوپاتيك ناميده مي شود 
شناخته شده در بروز اين بيماري مي توان به عفونت هاي 

،  ها و باكتري هاس ويروسويروسي ناشي از بعضي هرپ
آسيب حاصل از برخي تركيبات معدني مثل آزبست و 

نهايت عوارض جانبي پاره اي از داروهاي  سيليكا و در

چ  :كيده
 فيبروز ريوي عارضه جانبي مصرف بلئومايسين است كه به عنوان يك ماده شيمي درماني استفاده  : و هدفنهيزم

 ،)ROS=Reactive oxygen species(دهد كه شايد گونه هاي فعال اكسيژن  شواهد موجود نشان مي. شودمي 
عصاره هيدروالكلي درمنه اين مطالعه جهت بررسي اثرات . نقشي كليدي در توسعه  فيبروز ريوي بازي كنند

  .هاي صحرايي طرح شد كوهي با خواص آنتي اكسيداني بر فيبروز ريوي القاء شده توسط بلئومايسين در موش
 گروه 5 دالي به طور نيمه تصادفي به -موش صحرايي اسپراگسر  35 در اين مطالعه تجربي: روش بررسي

 ايجاد فيبروز ريوي بلئومايسين سولفاتجهت  واناتدر چهار گروه از حي. ي تقسيم شدندهفت تاي
)mg/kgBW5 (ميلي گرم200 و 100ي استفاده شد دو گروه از حيوانات روزانه با مقادير ايبه صورت تزريق درون ن  

به صورت تزريق درون صفاقي به مدت دو ) vitamin E  )mg/kgBW10عصاره درمنه كوهي و يك گروه با 
ايشي، مقادير مالون دي آلدهيد و ظرفيت آنتي اكسيداني كل در سرم خون پايان دوره آزم .هفته تيمار شدند

 داده ها با استفاده .از بافت ريه تمام حيوانات جهت تحقيقات بعدي نمونه بافت شناسي تهيه شد. سنجيده شد
هاي آماري آناليز واريانس يك راهه و  ن    . تجزيه و تحليل شدLSDاز آزمو

اهش سطح سرمي مالون دي آلدهيد به صورت  باعث كE ويتامين وره درمنه كوهي عصاتيمار بوسيله  :يافته ها
  ).>05/0P(افزايش معني داري داشت  در سطح سرمي ظرفيت آنتي اكسيداني كل  وليدمعني دار نش
الكلي درمنه ركيبات آنتي اكسيدان عصاره هيدرو ت به نظر مي رسديافته هاي اين مطالعهطبق : نتيجه گيري
  .شدبات درماني بر فيبروز ريوي داشته ن است اثراكوهي ممك

  
و .بلئومايسين، فيبروز ريوي، درمنه كوهي :اژه هاي كليدي
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). 4( شيميايي مثل بلئومايسين و متوتروكسات اشاره كرد
بلئومايسين دارويي ضد سرطان است كه جهت شيمي 
درماني سرطان گردن رحم، سر، گردن و سرطان بيضه 

به دليل عملكرد بسيار مناسب ). 5(كاربرد فراوان دارد 
اين دارو، جزء يكي از داروهاي مناسب جهت درمان 

ي استفاده اما مشكل اصل. اين گونه سرطان ها مي باشد
جانبي آن يعني فيبروز ريوي در اين دارو، بروز عارضه 
  ).6،5 (بسياري از موارد مي باشد

د آسيب ريوي مكانيسم عمل بلئومايسين در ايجا
به خوبي شناخته شده نيست اما به نظر مي رسد اين دارو 
با شلات عناصري مثل آهن و مس و اتصال به مولكول 
اكسيژن فعال شده، كمپلكسي را ايجاد مي كند، اين 

 متصل شده و با انتقال DNAكمپلكس به مولكول 
 هاي هاي اكسيژن راديكال  به مولكولIIالكترون از آهن 

روكسيل و سوپر اكسيد را ايجاد مي كند، اين آزاد هيد
 و در نهايت موجب DNAها باعث شكافتگي  راديكال

نتيجه اين اعمال ايجاد ). 7(مرگ سلول مي شوند 
نهايت هاي التهابي و در  التهاب، افزايش تجمع سلول

در . رسوب كلاژن در ديواره كيسه هاي هوايي مي باشد
   است دفاع ضمن مشخص شده كه بلئومايسين قادر

آنتي اكسيداني داخلي را تضعيف كرده كه در نتيجه اين 
  ).8 (عمل اكسيدان ها آسيب بافتي را شدت مي بخشند

در تحقيقات گذشته رويكرد درماني اين بيماري 
اول استفاده از تركيبات آنتي : در دو جهت كلي قرار گرفته

  اكسيدان چه شيميايي و چه گياهي، جهت حذف 
 التهاب د ايجاد شده و جلوگيري از پروسهآزاهاي  راديكال

و دوم استفاده از تركيبات آنتي فيبروتيك جهت درمان و 
در . حذف كلاژن رسوب يافته در ديواره كيسه هاي هوايي

بيشتر مطالعات گذشته استفاده از تركيبات آنتي اكسيدان 
 E، ويتامين )10(ان استيل سيستئين ، )9(بيلي روبين مثل 

ديگر تركيبات آنتي اكسيدان  و) 12(گلوبيلوبا جينك) 11(
  .گياهي مد نظر قرار گرفته است

 Compositae وهي گياهي از خانواده يــه كــدرمن
  است كه در طب قديم به عنوان داروي ضد انگل و 

رم كش يا به عنوان تب برمورد استفاده قرار مي گرفته ك

تركيبات اصلي اين گياه شامل تركيبات . است
ونيني، كوماريني و همچنين انواع فلاونوئيدها مثل سانت

كوئرستين و روتنوئيد مي باشدكه تركيبات اخير داراي 
خاصيت آنتي اكسيداني و داراي قدرت پاك كنندگي 

با توجه ). 14،13( هاي آزاد اكسيژن مي باشند راديكال
به خواص اين گياه و همچنين مطالعات صورت گرفته 

ركيبات آنتي اكسيدان گياهي جهت در زمينه استفاده از ت
پيشگيري و درمان اين بيماري و همچنين با توجه به 
نتايج مثبتي كه در استفاده برخي از اين تركيبات به 

ده، تصميم گرفته شد، اثرات عصاره ـــدست آم
وهي كه در مقايسه با ـــهيدروالكلي گياه درمنه ك

داشته عصاره هاي آبي مي تواند تركيبات موثر بيشتري 
باشد را بر فيبروز ريوي القاء شده توسط بلئومايسين در 

 .هاي صحرايي بررسي كنيم موش

  
   : بررسيروش

تحقيقات منابع  مركز ياه درمنه كوهي ازگ
طبيعي اصفهان تهيه شد، جنس و گونه اين گياه توسط 
متخصصين گياه شناس گروه زيست شناسي دانشگاه 

يومي اين گياه با نمونه هربار. اصفهان تعيين گرديد
 در هرباريوم دانشكده علوم دانشگاه 14067شماره 

  . اصفهان موجود مي باشد
  تهيه عصاره هيدروالكلي 

پس از خشك شدن سرشاخه هاي گلدار درمنه 
پودر g 100 كوهي در سايه، به پودر تبديل شد و سپس مقدار

ليك  الكل اتيcc400حاصل در بالن يك ليتري ريخته شد 
 زير الكل ه آن اضافه شد به طوري كه پودر كاملاً ب درصد90

 ساعت روي دستگاه 24پس از آن به مدت . قرار گرفت
سپس عصاره حاصل توسط كاغذ . تكان دهنده قرار داده شد

صافي و قيف بوخنرصاف شد، بر روي تفاله باقي مانده الكل 
 ساعت 24 به مدت  ريخته شد و مجدداً درصد70ليك اتي

ان دهنده قرار داده شد و دوباره عصاره به روي دستگاه تك
بعد از آن . دست آمده صاف و به عصاره ي اول اضافه شد

 درجه و دور 60عصاره در دستگاه تقطير در خلا در دماي 
 تقطير شد تا زماني كه حجم باقي مانده به يك 70چرخش 
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در اين حالت مخزن عصاره از . پنجم حجم اوليه رسيد .دانشگاه اصفهان رسيد
 باقيمانده پس از سرد شدن سه مرتبه و دستگاه جدا و عصاره

باقيمانده در ظرف .  كلروفرم دكانته شدcc50هر بار با حجم 
 درجه دردستگاه آون خشك 50پتري ريخته شد و در دماي 

 4گرديد، بعد از خشك شدن ،عصاره وزن و سپس در دماي 
ميانگين مقدار عصاره ). 15( درجه سانتيگراد نگهداري شد

 گرم به ازاي هر 68 در اين روش خشك به دست آمده
  .گيلوگرم پودر گياه مي باشد

  گروه بندي و تيمار حيوانات
 گروه 5ورت نيمه تصادفي به موش به صسر  35

كنترل سالم كه به مدت : گروه اول  : تايي تقسيم شدند7
 هفته معادل حجم عصاره تزريقي در گروه هاي ديگر، 2

سرم فيزيولوژي به صورت تزريق درون صفاقي دريافت 
اين عمل به منظور يكسان نمودن شوك حاصل . نمودند

: وه دوم گر.از تزريق در تمام گروه ها انجام گرفت
 2كه مانند گروه اول به مدت ) بلئومايسين( كنترل بيمار

گروه : گروه سوم .هفته با سرم فيزيولوژي تيمار شدند
 هفته روزانه عصاره هيدروالكلي 2بيماري كه به مدت 

 به صورت تزريق  mg/kg100درمنه كوهي را به ميزان 
گروه : گروه چهارم .درون صفاقي دريافت كردند

 هفته روزانه عصاره هيدروالكلي 2به مدت بيماري كه 
 به صورت تزريق mg/kg200درمنه كوهي را به ميزان 

گروه بيماري : گروه پنجم .درون صفاقي دريافت كردند
 mg/kg10 به ميزان E هفته روزانه ويتامين 2كه به مدت 

اين . به صورت تزريق درون صفاقي دريافت كردند
يداني عصاره گروه جهت مقايسه خاصيت آنتي اكس

 كه يك آنتي اكسيدان شناخته Vitamin Eمورد نظر با 
  .شده است، طراحي شد

  مدل فيبروز ريوي
مدل فيبروز ريوي با تزريق يك تك دوز 

/. cc5حل شده در ) mg/kgBW5( بلئومايسين سولفات
 .سرم فيزيولوژي به صورت تزريق درون نايي ايجاد شد

به طور خلاصه، پس از بيهوش كردن حيوانات با تزريق 
تراشيدن موهاي  و) IM( ازكتامين وزايلازينمخلوطي 

زير گلوي حيوانات، توسط تيغ جراحي ناحيه ي پوست 
زير گلو بريده شد و عضلات زير آن به روش كند 

كنار زدن عضلات ( كاري از روي ناي كنار زده شد
، سپس با ورود برانول كوچك )روي ناي با پشت قيچي

لئومايسين به درون ناي حجم مشخص از محلول ب) آبي(
سولفات بر اساس وزن هر حيوان، توسط سرنگ انسولين 

جهت پخش كامل بلئومايسين . به داخل برانول وارد شد
هوا توسط سرنگ در آن دميده شد /. cc5در ريه حدود 

  ). 16(  صفر بخيه شد3و سپس محل جراحي با نخ 
 و )MAD(  سنجش مالون دي آلدهيد،خون گيري

   ):T-AOC(ظرفيت آنتي اكسيداني كل 
پس از اتمام دوره تيمار، حيوانات توسط 

زشد و مستقيم  كلروفرم بيهوش شدند و قفسه سينه آنها با
ه عمل آمد، سپس سرم خون جدا و از قلب خونگيري ب

به عنوان ماركري ) MAD(مقدار مالون دي آلدهيد 
اساس واكنش با  جهت نشان دادن پراكسيداسيون ليپيد بر

جذب نوري نمونه ها . تيوباربيتوريك اسيد سنجيده شد
 نانومتر 532توسط دستگاه اسپكتروفتومتر در طول موج 

 ــول بر ميكروماســـخوانده شد و غلظت نمونه ها بر اس
  ).17( ليتر بيان شد

  حيوانات
موش صحرايي سر  35در تحقيق حاضر از 

 گرم استفاده 190 -200 تقريبي  دالي با وزن-اسپراگ
لانه حيوانات دانشگاه علوم پزشكي  ها از موش. شد

خريداري شد و سپس به مدت دو ) جندي شاپور( اهواز
هفته در لانه حيوانات گروه زيست شناسي دانشگاه 

در . اصفهان جهت سازگاري با محيط نگهداري شدند
ول دوره ي تيمار آب و غذاي طول اين مدت و در ط

 به طور آزاد در اختيار حيوانات قرار داده شد و ادهآم
، تاريكي و روشنايي به سعي شد شرايط دمايي، رطوبت

اين مطالعه پس از . طور مناسب مد نظر قرار گرفته شود
  ويب كميتـــه اخـــلاق گروه زيست شناسيتاييد به تص

جهت سنجش ظرفيت آنتي اكسيداني كل ابتدا 
سوسپانسيون گلبولي انساني تهيه شد، بعداز جداسازي 
پلاسماي سيتراته انسان، گلبول هاي قرمز باقيمانده با بافر 
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براي انجام . سه تا چهار مرتبه شستشو داده شد فسفات
 سي سي بافر 2بول، سي سي گل/. 5اين كار به ازاء هر 

اضافه شد و پس از مخلوط نمودن آن با گلبول هاي 
.  سانتريفيوژ شدrpm3000 دقيقه با دور 10قرمز به مدت 

 بار تكرار 4سپس محلول رويي جدا شد و اعمال فوق 
پس از . شد تا رنگ محلول رويي كاملاً شفاف گرديد

شستشوي گلبول هاي قرمز با استفاده از بافر يك 
 درصد تهيه گرديد تا جهت 20سيون گلبولي سوسپان

. سنجش ظرفيت آنتي اكسيداني كل از آن استفاده شود
اين ) T-AOC(براي سنجش ظرفيت آنتي اكسيداني كل 

 ميكروليتر سوسپانسيون گلبولي 200گونه عمل شد كه 
 ميكروليتر سرم 50 درصد تهيه شده در مرحله قبل با 20

دقيقه بر 10و به مدت ق شده مخلوط شد ـــ رقي10 به 1
بعد از آن . ده قرار داده شدـــگاه تكان دهنـــروي دست

   AAPH ميلي مولار 70ول ــــر محلـــ ميكروليت200
2,2- Azobis (2- methelpropionamidine) Dihydricholoride به 

آن اضافه شد و سپس به مدت دوساعت ديگر بر روي 
 1از اين مرحله پس . دستگاه تكان دهنده قرار داده شد

سي سي بافر فسفات به مخلوط حاصل اضافه شد و با 
بعد از . نتريفيوز شد دقيقه سا5 به مدت rpm3000دور 

ي جدا شد و جذب نوري آن توسط آن محلول روي
 نانومتر خوانده شد و 540دستگاه اسپكتروفتومتر در

. سپس جذب نوري هر نمونه با نمونه شاهد مقايسه شد
 نانومترصفر شد و سپس 540ر فسفات در دستگاه با باف

جذب نمونه ها خوانده شد و در نهايت درصد ظرفيت 
هاي  آنتي اكسيداني كل بر اساس كاهش هموليز گلبول

قرمز انساني در نمونه سرم و مقايسه آن با نمونه شاهد با 
  ). 18( استفاده از فرمول زيرمحاسبه گرديد

  ODS=ميزان جذب شاهد
 ODT=ميزان جذب نمونه

  بافت شناسي
بي هوش كردن حيوانات،  در پايان دوره پس از

قفسه سينه باز و ريه ها از آن خارج شد و پس از شستشو 
با سرم فيزيولوژي توسط كاغذ صافي خشك و پس از 
وزن كردن ريه، نصف آن جهت مطالعات بافت شناسي 

 در مرحله بعد، از.  قرار داده شد درصد10الين رمـــدر ف
ات مختلف آبگيري شد و سپس ـــدر درجها  بافت

هاي ميكروتومي به  قالب گيري به عمل آمد و برش
 ميكرومتر تهيه شد، سپس نمونه ها جهت 4ضخامت 

 ائوزين و -مشخص كردن التهاب به روش هماتوكسيلين
تعيين درجه فيبروزبه  جهت نشان دادن رسوب كلاژن و
افتي نمونه هاي ب). 19(روش ماسون رنگ آميزي شدند 

بررسي شد و درجه التهاب و فيبروز در آنها مشخص 
داده ها با استفاده از آزمون هاي آماري آناليز  .گرديد

  . تجزيه و تحليل گرديدlSDواريانس يك راهه و 
  

   :يافته ها
د كه انتايج حاصل از آناليز آماري نشان د

هاي  در گروهمالون دي آلدهيد سرم اختلاف ميانگين 
عصاره هيدروالكلي درمنه كوهي، در تيمار شده با 

  مقايسه با گروه بلئومايسين پايين آمده اما اختلاف 
از لحاظ عملكرد در ). <05/0P (دامعني دار نشان ند

  دوز بالا نسبت به دوز پايين بهترMADكاهش ميزان 
اختلاف  Eدر مورد استفاده از ويتامين . عمل كرده است

گروه بيمار مشاهده معني دار در كاهش اين فاكتور با 
  Vitamin Eد و عملكرد عصاره با دوز بالا با عملكرد ش

  .)1شماره نمودار  (دو مشابه بتقريباً
  )T-AOC(غلظت ظرفيت آنتي اكسيداني كل

دو   هردرغلظت ظرفيت آنتي اكسيداني كل 
دوز عصاره هيدروالكلي درمنه كوهي در مقايسه با گروه 

د اايش معني داري را نشان دافز) بلئومايسين(كنترل بيمار 
)05/0P<( . حتي در مقايسه باVitamin E  مقدار اين 

اين نتايج، نشان از . ستفاكتور را بيشترافزايش داده ا
. خاصيت آنتي اكسيداني مناسب اين عصارها مي باشد

معني دار در مقايسه با گروه  اختلاف Eگروه ويتامين 
  ).2شماره ر نمودا ()<05/0P(بلئومايسين نشان نداد 

  فت شناسيبا
بررسي هيستوپاتولوژي بافت ريه نشان داد كه ميزان 

در . التهاب و فيبروز در گروه هاي آزمايشي، متفاوت است
  .)1تصوير شماره (اين بررسي ها نتايج زير به دست آمد 

 ODT/ODS × 100-1=درصد مهار ليز گلبولي
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دان در آنتي اكسيدرصد ظرفيت : 2نمودار شماره   

  گروه هاي آزمايشي 
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  درميانگين غلظت مالون دي آلدهيد: 1نمودار شماره 
   گروه كنترل سالم>05/0P*  گروه هاي آزمايشي 

*05/0P<05/0**   گروه كنترل سالمP<  نسبت به گروه بلئومايسين      
رل سالم، بافت ريه و ديواره كيسه هاي ـــدر گروه كنت

فيبروز  در گروه بلئومايسين). A(هوايي طبيعي است 
شديد همـــراه با تجمع كمربنــــدهاي كلاژني و 

  كاهش ). B( شد هوايي ديده تخريب ديواره كيسه هاي
  

 نسبي فيبروز و رشته هاي كلاژني در بافت ريه در گروه
مشاهده ) mg100 ( درمنهتيمار شده با دوز پايين عصاره

كاهش رسوب كلاژن در گروه تيمار شده با ). C( شد
به ميزان بيشتري ) mg200(درمنه دوز بالاي عصاره 

  
  
  
  
  
  CA B

  
  
  
  
  
  

  بررسي هيستوپاتولوژي بافت ريه در گروه هاي مختلف: 1تصوير شماره 
ED

:A بافت ريه در گروه بلئومايسين، بافت ريه سالم در گروه كنترل B  : رسوب كلاژن فراوان در ديواره كيسه هاي هوائي به طوري
ب كلاژن در ديواره ين، كاهش نسبي رسويپا  بافت ريه در گروه درمنه كوهي دوز:C ،اند كه كاملا كيسه هاي هوائي تخريب شده

 بافت :E ،ي رسوب كلاژن در كيسه هاي هواي بالاي بافت ريه در گروه درمنه كوهي دوز بالا كاهش نسبتاً:D ،يكيسه هاي هواي
  .مي باشد× 40تمامي تصاوير اندازه .ينسبي رسوب كلاژن در كيسه هاي هواي  كاهش Eريه در گروه ويتامين 
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 محمد بهرامي كركوندي و همكاران    اثر درمنه كوهي بر فيبروز ريوي

 نيز كاهش Eدر گروه ويتامين ). D( مشاهده مي شود
نسبي كلاژن و فيبروز در بافت ريه مشاهده مي شود اما 

  ).E( مقدار آن در مقايسه با عصاره دوز بالا كمتر است
  

  :بحث
 اي آزاد ـــ ـه ر شد راديكال  ـــور كه ذك  ـــمانطه

 - بلئومايـسين  سوپراكسيد توليـد شـده بوسـيله كمـپلكس        
  هــاي   اكــسيژن باعــث آســيب مــستقيم بــه ســلول-آهــن

ايـن آسـيب    . اپي تليال و آندوتليال بافت ريـه مـي شـوند          
هاي التهابي فعال شده، به سمت       اوليه باعث هجوم سلول   

ها موجـب تحريـك      پارانشيم ريه مي شود كه اين سلول      
   TNF-αو  TGF-βترشـــح انـــواع ســـيتوكاين هـــا مثـــل 

هايـت رسـوب كـلاژن در بافـت ريـه را            مي شود كه در ن    
در ضـمن گونـه هـاي واكـنش پـذير           . موجب مي شـوند   

را توليـد مـي كننـد كـه نقـش مهمـي در              ) Ros(اكسيژن  
ــروز ريــوي ناشــي از بلئومايــسين ايفــا      بيمــاري زايــي فيب

هاي زيادي جهت جلوگيري از توليـد و         تلاش. مي كنند 
 كننـده   حذف اين راديكال ها با استفاده از عوامل شلات        

هاي گياهي و غير گياهي      آهن و همچنين آنتي اكسيدان    
صورت گرفته، اما هنوز نتايج قطعـي جهـت درمـان ايـن             

در تحقيق حاضـر سـعي      ). 17(بيماري حاصل نشده است     
خاصيت آنتي اكسيداني عصاره هيدروالكلي گيـاه    شد از 

ها و اثر درمـاني      درمنه كوهي جهت حذف اين راديكال     
وي استفاده شود، همچنين جهت مقايـسه       آن بر فيبروز ري   

 Eدرصد آنتي اكسيداني اين عصاره اثرات آن با ويتامين          
كه يـك آنتـي اكـسيدان شـناخته شـده مـي باشـد مـورد                

  .مقايسه قرار گرفت
گياه درمنه كوهي در طب قديم بيشتر بـه عنـوان           
داروي ضد انگل استفاده مي شده است اما در تحقيقـات           

 ــ ــده ك ــشان داده ش ــر ن ــات  اخي ــاه داراي تركيب ــن گي   ه اي
  ).14( آنتي اكسيدان مي باشد

بيماري فيبروز ريوي، مـالون دي آلدهيـد بـه           در
هاي آزاد تحت تـاثير بلئومايـسين و         دليل ايجاد راديكال  

  هــاي ريــوي حاصــل  اثــر آن بــر ليپيــدهاي غــشاء ســلول
در واقـع افـزايش ايـن تركيـب در سـرم خـون           . مي شـود  

  يـزان پراكـسيداسيون ليپيـد      ماركري جهـت نـشان دادن م      
كاهش نسبي مقدار اين ماده در تحقيق حاضـر         . مي باشد 

 درمنهه خاصيت آنتي اكسيداني عصاره هاي       ــوط ب ـــمرب
هاي اين گيـاه     ها و فلاونول  كوهي و مربوط به فلاونوئيد    

 هـاي آزاد تـا      بـا حـذف راديكـال      مي باشد كـه احتمـالاً     
نـد كـه نتـايج    حدي توانسته بيمـاري را مهـار كنـد هـر چ     

ــشد  ــشاهده ن ــي دار م ــاني و  . معن ــري دين ــات جعف تحقيق
همكاران نشان داده كـه اسـتفاده ازعـصاره ايـن گيـاه در              

توانسته ميزان التهـاب در     ) ماهه دو(دوره هاي طولاني تر     
ا به طور معني دار كاهش دهـد        بيماري آترواسكلروزيز ر  

لاتر شايد استفاده از دوره طولاني تر يـا دوز بـا          ). 14،13(
البتـه بـه ايـن دليـل      . مي توانست نتايج بهتري داشته باشـد      

كه دوره هاي طولاني تر در مدل فيبروز ريـوي مـرگ و             
مير حيوانات را افـزايش مـي دهـد مجبـور بـه اسـتفاده از          

در تحقيقات گذشته استفاده از اين  .  روزه بوديم  14تيمار  
ه گياه و يا عصاره آن در درمان و يا پيشگيري فيبـروز ري ـ     

 آنتي اكـسيدان گيـاهي      اما تركيبات . گزارش نشده است  
 كارنيتين نتايج مثبتي    -، جينكگوبيلوبا و ال   مثل چاي سبز  

ايـن مطلـب مـي توانـد     . در درمان اين بيماري داشـته انـد      
بيانگر اين موضوع باشد كه به طور كلي تركيبـات آنتـي            
اكسيدان مي تواننـد بـا مهـار راديكـال هـاي آزاد اثـرات               

پيرو اين بحث     درمان اين بيماري داشته باشند و      مثبت در 
  .شدباشايدگياه درمنه كوهي يكي از اين موارد 

ــي  T-AOCســطح ســرمي  ــستم آنت ــايي سي ، توان
هــا كــه شــامل ســوپر اكــسيد   اكــسيداني داخلــي ســلول

 و  Cدسيموتاز، گلوتاتيون پراكسيداز، كاتـالاز، ويتـامين        
حقيـق حاضـر    در ت ). 20(  است را بيان مي كند     Eويتامين  

نشان داده شد كـه ايـن فـاكتور در گـروه بلئومايـسين در               
مقايسه با گروه كنترل سـالم كـاهش معنـي دار دارد كـه              
مي تواند مربوط به تغيير و يا مهار مكانيسم هـاي سـنتزي             

هـر دو   ). 21(  باشـد  ROSآنتي اكسيداني داخلي توسـط      
دوز عصاره مورد استفاده در تحقيق حاضر در مقايـسه بـا          

روه بلئومايسين افزايش معني دار ايـن فـاكتور را نـشان            گ
مي دهد كه همانطور كه ذكر شد اين مـي توانـد مربـوط          

در واقـع بـه     . به خاصيت آنتي اكسيداني اين عصاره باشد      
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نظر مي رسد اين عصاره بـا اثـر بـر سيـستم هـاي سـنتزي                 
آنتي اكسيداني درونـي توانـسته در توليـد و حفـظ آنتـي              

ه حـذف   خل سلولي و در نتيجه كمك ب      اكسيدان هاي دا  
تحقيقــات نــشان داده كــه . راديكالهــاي آزاد عمــل كنــد

تركيبات پلي فنلي و فلاونوئيد ها مي توانند سـلول هـا را             
ر تخليــه گلوتــاتيون احيــا، بــا افــزايش ظرفيــت ـــــدر براب

ــاتيون     ــاتيون، گلوت ــسيداني گلوت ــي اك ــاي آنت ــزيم ه آن
 كاتــالاز محافظــت ردوكتــاز، گلوتــاتيون پــر اكــسيداز و

 و همكـاران    Liuنتايج به دست آمده توسـط       ). 22( نمايد
تاييد مـي كنـد كـه تركيبـات آنتـي اكـسيداني خـارجي               
قادرند سيستم هاي آنتي اكسيداني داخلـي را فـرا تنظـيم            

با توجه به نتايج به دسـت آمـده در تحقيـق حاضـر          . كنند
  در گروه هاي تيمار شده با عصاره درمنه        T-AOC مقدار

 كـه يـك   Vitamin Eكوهي حتي در مقايـسه بـا گـروه    
آنتي اكسيدان شـناخته شـده اسـت و در كـاهش فيبـروز              
ريوي نيز اثر مثبـت داشـته بيـشتر مـي باشـد كـه نـشان از               
 خاصيت بالاي آنتـي اكـسيداني در ايـن گيـاه مـي باشـد              

در واقع به نظر مي رسـد كـه عملكـرد عـصاره هـا               . )11(
  .  شده فوق مي باشدبيشتر از طريق مكانيسم ذكر

بررسي هـاي بافـت شناسـي ريـه در گـروه هـاي        
د كه آسيب ريوي ناشي از بلئومايسين       اشده نشان د   تيمار

 تصوير( در مقايسه با گروه بلئومايسين كاهش يافته است       
مقايسه درجه بنـدي التهـاب و فيبـروز در ايـن            ). 1شماره  

.  به صـورت معنـي دار مـشاهده مـي شـود        گروه ها كاملاً  
تايج بافـت شناسـي در مقايـسه بـا نتـايج بيوشـيميايي بـه                ن

ـــص ــحــ ــا      ورت واض ــصاره ه ــب ع ــرد مناس ــر عملك ت
  .بخصوص در دوز بالاتر را نشان مي دهد

  
  :نتيجه گيري

  در نهايت نتايج حاصـل از تحقيـق حاضـر نـشان            
د كه عصاره هيدروالكلي درمنه كـوهي بخـصوص در          اد

يـوي را مهـار      مي تواند تا حدودي فيبروز ر      mg200دوز  
د بـا تحقيقـات بيـشتر اثـرات مثبـت آن در             ـــ ـكند و شاي  

بيماري هايي كه پروسه التهاب در شروع و پيـشرفت آن            
. مــشخص تــر شــود) مثــل فيبــروز ريــوي( دخالــت دارد

پيشنهاد مي شود كه در تحقيقات بعـدي دوزهـاي بـالاتر            
اين عصاره و دوره طولاني تر مورد استفاده قرار بگيرد و           

  . با نتايج تحقيق حاضر مقايسه گرددنتايج
  

  :تشكر و قدرداني
اين پژوهش در قالب پايان نامه كارشناسي ارشد و با           
. حمايت مالي دانشكده علوم دانشگاه اصفهان انجام شده است   

بدين وسيله از معاونت پژوهشي دانشكده علوم جهت حمايت         
ر مالي و همچنين از زحمات فراوان دكتر شهريار اديبي كـه د           

امر جراحي حيوانات كمـك شـاياني نمودنـد كمـال تـشكر و              
  .قدرداني به عمل مي آيد
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The effects of hydroalcoholic extract of Artemisia 
aucheri on bleomycin induced pulmonary fibrosis in 
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Background and aim: Pulmonary fibrosis is one of common side effect of 
bleomycin, which is administered as a chemotherapeutic agent. Current 
evidence suggests that reactive oxygen species (ROS) may play a key role 
in the development of pulmonary fibrosis. This study was designed to 
investigate the effects of hydroalcoholic extract of Artemisia aucheri with 
some antioxidant effects on bleomycin induced pulmonary fibrosis in rats. 
Methods: In this experimental study, thirty five Sprague Dawley rats were 
semi randomly divide into five groups of seven. In four groups of animals 
bleomycin sulfate (5 mg/Kg) was used for intra-trachea instillation.  Two 
groups of animals received 100 and 200 mg/kg (i.p) Artemisia aucheri 
extracts (AAE) and one group received vitamin E (10mg/kg, i.p.) for two 
weeks. Same amount of saline was administered to the control group. At 
the end of experimental period, malondialdehyde (MAD) and total 
antioxidant capacity (T-AOC) serum levels were determined. Lung tissue 
samples from the all animals were collected for histological investigation. 
Results: Treatment by AAE and Vitamin E caused decrease in the serum 
levels of malondialdehyde (MAD) which were not significant, whereas a 
significant increase was observed in the serum level of total antioxidant 
capacity.  
Discussion: The findings of this study suggest that antioxidant compounds 
of AAE may have therapeutic effect for pulmonary fibrosis.  
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