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Spasmolytic effect of Anethum graveolens (dill) fruit extract on rat ileum
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Abstract

Introduction: Dill (Anethum graveolens), a herb from from Umbelliferae, is used traditionally to treat 
convulsion and increasing milk production. Its antimicrobial, antihyperlipidaemic, anti-hypercholesteroaemic 
effects and gastric acid secretion reducing effect have been reported. The spasmolytic effect of dill fruit on rat uterus 
has also been shown recently. The aim of present study was to investigate the effects of dill fruit hydroalcoholic 
(DFHE) extract on rat ileum contractions induced by KCl (60mM), acetylcholine (1μM) and BaCl2 (4mM). 

Methods: Dill fruit was extracted by 70 % alcohol for 72 h and macerated method was used. Male Wistar 
rats were killed by a blow to head and pieces of end portion of ileum (2 cm) were dissected out and washed with 
cooled oxygenated Tyrode’s solution. Ileum was mounted in an isolated organ bath containing Tyrode solution (37 
ºC) bubbled by air. An isotonic transducer was used to record contractile responses under 0.5g initial tension. 

Results: The cumulative concentrations of DFHE (0.5, 1, 2, and 4 mg/ml) relaxed the KCl- , acetylcholine- 
and BaCl2-induced contractions dose-dependently (n=8, p<0.0001). This spasmolytic effect of extract (at all 
concentrations) on BaCl2-induced contraction was more potent than on the acetylcholine-induced contraction.  
In addition, the antispasmodic effect of DFHE was reversible after washing the organ bath. The inhibitory effect 
of extract (1mg/ml) on contraction induced by KCl was unaffected neither by phentolamine (1 μM, for 30 min), 
propranolol (1 μM, for 30 min) nor naloxone (1 μM, for 30 min). L-NAME (100 μM, for 20 min) was also 
ineffective in this respect. In Ca2+-free, rich K+ (120 mM) Tyrode solution, cumulative adding of calcium (0.225. 
0.45, 0.9, 1.8 and 3.6 mM), increased contractions dose dependently (p<0.0001). DFHE (1 mg/ml) shifted this 
dose-response curve to the right (p<0.0001). 

Conclusion: These results suggest that the relaxatory effect of DFHE on ileum contractions is due to the 
blockade of voltage dependent calcium channels. In addition, the α- and β-adrenoceptors, opioid receptors and 
NO production are not involved in this inhibitory effect of DFHE. 
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محمد كاظم غريب ناصر13*، �كبر حيد'23 
 .Y��نشگا� علو� پزشكي جند3 شاپو'، �هو 1- گر�8 فيزيولوژ3، 
.Y��نشگا� علو� پزشكي جند3 شاپو'، �هو ،3Y8سا'��نشكد�  -2

 (Anethum graveolens) < ميو< شويد	ثر ضد �سپاسم عصا�
بر �يلئوD مو6 صحر�يي

Jچكيد

�ثر�? ضد نفخ، ضد �سپاسم، ضد تشنج، �ثر كاهند� �سيد معد� 8  8 ��Y تير� جعفر(Umbelliferae) 3 بو )Anethum graveolensگيا� شويد ( :jمينه � هد�
�ين تحقيق، بر'سي �ثر عصا'� [بي �لكلي ميو� شويد بر �نقباضا? �يلئو� ناشي �Y بعضي  wست. هد�نيز �ثر ضد �نقباضي [$ بر 'حم موT صحر�يي تاكنو$ گز�'T شد� 

�Y محركها3 شناخته شد� 8 مطالعه مكانيسم [$ مي باشد. 
 8 �� '��H ها: عصا'� ميو� شويد با �لكل 70 ٪ 8 با 'T8 خيساند$ تهيه شد. �يلئو� موشها3 بالغ نر ' حما� بافت حا38 محلـــــو^ تاير8 ºC) (37 قر

�يز8تونيك ثبت شد.  T8' ستيل كولين 8 كلر8'با'يم به��نقباضا? ناشي �Y كلر8' پتاسيم 8 
 (60mM) �Y كلر8' پتاسيم  ناشي  �يلئو�  �نقباضا?  به غلظت،  8�بسته  به صو'?   (4mg/ml نتايج نشا$ مي هند كه عصا'� ميو� شويد (0/5، 1، 2 8  يافته ها: 
�ثر مها'3 عصا'� بر �نقبا� ناشي �Y كلر8'پتاسيم تحت تأثير حضو' [نتاگونيست 'سپتو'ها3  .)P< 0/0001هد (8�ستيل كولين (1μM) 8 كلر8'با'يم (4mM) كاهش مي 
 Y�[لفا ـ ['نرژيك (فنتولامين 1μM)، [نتاگونيست 'سپتو'ها3 بتا ـ ['نرژيك (پر8پر�نولو^ 1μM) 8 [نتاگونيست 'سپتو'ها3 �8پيوئيد3 (نالوكسو$ 1μM) قر�' نگرفت. 
�ثر مها'3 عصا'� نشد. همچنين �ثر �نقباضي كلسيم بر �يلئو� پولا'يز� شد� ناشي  Y8بر Y�يگر مها' [نزيم نيتريك �كسايد سنتا(μM100 ، L-NAME) Y مانع  wطر

 .(P< 0/0001) حضو' عصا'� كاهش يافت ' (120mM) كلر8'پتاسيم Y�
 كانالها3 كلسيمي 8�بسته به 8لتاژ، �ثر مها'3 �نتيجه گير�: بر �سا& نتايج بدست [مد� مي تو�$ پيشنها نمو كه عصا'� [بي �لكلي ميو� شويد �حتمالاً با �نسد
�ين �مر خالتي ند�'ند. همچنين عملكر مها'3 عصا'� 8�بسته به حضو'  '�عما^ كر� 8 'سپتو'ها3 [لفا ـ 8 بتا ـ ['نرژيك، �8پيوئيد3 8 نيز نيتريك �كسايد  �' خو

كلسيم ' محيط مي باشد. 

��ژJ هاA كليدA : ميو� شويد، �يلئو�، موT صحر�يي، كانالها3 كلسيم 8�بسته به 8لتاژ.

مقدمه

'يشه   3�'�  8 متر  تا يك   30  cm  vتفا'� به  يكساله  گياهي  شويد 
�تيوپي، مصر   ،Yقفقا ،$��ير  '�Y جمله  �ست، مخر8طي شكل �ست كه '
�'8پا3 جنوبي به صو'? 8حشي 8 پر8'شي مي '8يد. برگها3 متنا8=  8
گلهايي   8 نخي شكل   8  oYنا بريدگيها3  به  منقسم  پهنك  با   oبي كر
 4 تا   3 بطو^  مسطح،  بيضو3،   $] ميو�   .'�  'Y 'نگ  به   8 كوچك 
 ' 8 �ميليمتر، به عر� 3 ميليمتر 8 به 'نگ قهو� �3 شكلاتي '8شن بو
' كنا'� ها3  8 'Y سطح [$ برجستگيهايي نخي شكل به 'نگ مايل به

 '8شن يد� مي شو [2]. شويد عـــــلا�8 'Y لبه با^ مانند به 'نگ $]
 $�' نو�حي مختلف �ير ،� مي شو� T'8پر $�بر �ينكه ' غالب نقا� �ير
 8'مانند سائين قلعه، تبريز، خر�سا$، تفرT به حالت خو '8 8 نيمه خو

 .[2] نيز يــــافت مي شو
تا 4 'صد ميو� شويد '� تشكيل مي هد  �سانس ميو� شويد كه 3 
 d-carvone, dihydrocarvone, carveol, limonene, Y�سرشا' 
نيز   ً��خير  .[17] مي باشد   d-hydrocarveol, carvacrol thymol
�ثر  3�'�8جو فلا88نولها ' شويد گز�'T شد� �ست [12]. ميو� شويد 
�ثر مقو3 معد�، هضم كنند�  ،�'ماني مشابه �نيس سبز Y 8ير� سيا� بو
�فز�يش  '�شته 8 تأثير [$  ��غذ�، ضد نفخ، مد'، ضد تشنج، 'فع �ستفر
 �شير قطعي �ست. �Y برگ 8 ميو� شويد به عنو�$ چاشني 8 معطر كر$ غذ
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^ پيچه  $ معد�، ['�� كر'�ستفا� شد� 8 � كر� [$ جهت تسكين 
�3 خاصيت '��طفا^ 8 'فع سكسكه 8 بيخو�بي مصرw مي شو [2]. شويد 
ضد ميكر8بي [6، 18، 32]، كاهش هند� چربي 8 كلستر8^ [36]، �ثر ضد 
�فز�يش هند� قد'? حفاظتي  �ثر ضد 'شد مخمر ،[31]  سرطا$ [38]، 
 ��موكو& معد� 8 كاهند� ترشح �سيد معد� [16] مي باشد. �خير�ً نشا$ 
�نقبا� 'حم ناشي �Y كلر8'پتاسيم 8 با شد?  شد� �ست كه ميو� شويد 
 ?��كسي توسين '� كاهش مي هد [1]. با توجه �ثر Y�بيشتر، �نقبا� ناشي 
 نبو همچنين   8 پيچه   ^ 'فع   ' گيا�  �ين  تأثير   8 معد�   ' تسكيني 
 3��جر Y� wيلئو�، هد��ين گيا� بر �نقباضا?  ?��ثر گز�'T علمي ' مو'
�ين تحقيق بر'سي �ثر عصا'� [بي �لكلي ميو� شويد بر فعاليت �نقباضي 

�يلئو� 8 نيز مطالعه مكانيسم �ين �ثر مي باشد. wعضله صا

مو�! � �شها

Aگير J�H عصا
ميو� شويد �Y عطا'3 ها3 معتبر ' شهر �هو�Y خريد�'3 8 توسط عضو 
 Y��نشكد� كشا3Y'8 8 منابع طبيعى '�مين �هوهيأ? علمي گر�8 باغبانى 
'[مد 8 با  'شناسايي گريد. ميو� شويد بكمك [سيا= برقي به صو'? پو
' چند نوبت  Y8' يد 8 هر�لكل 70 ٪ مخلو� گر 46 ml نسبت 10 گر� با
ماY] 3مايشگا�،  ' 3'�� شد. پس �Y 72 ساعت نگهدY ين مخلو� بهم�
 '� شد 8 حلا^ عصا'� �مخلو� �Y كاغذ صافي 8�تمن شما'� 1 عبو' 
ماY] 3مايشگا� تبخير 8 پو' عصا'� با نسبت �ستخر�f 20 ٪ بدست [مد 

' يخچا^ نگهد�'3 مي گريد.  �كه  تا Yما$ �ستفا

/ما!J سا�A بافت � �H �جر�A /�مايش
 Wistar تهيه شد� �Y مركز تحقيقا? �موشها3 صحر�يي بالغ نر �Y نژ
�نشگا� علو� پزشكي �هو�Y با محد8� Y8ني 8 تكثير حيو�نا? [Yمايشگاهي 
 12 �'8 8 24 ºC تا  ما3 20 ) '�تا 270 گر� ' شر�يط �ستاند  200
 � به [= 8 غذ�Y] سترسيساعته '8شنايي 8 تا'يكي) نگهد�'3 شد� 8 
�شتند. موشها 24 ساعت قبل �Y] Yمايش ' قفسها3 8يژ� با كف تو'3 
(به منظو' جلوگير3 �Y مدفوv خو�'3) قر�' گرفته 8لي سترسي به [= 
باY شد�  $ ضربه به پشت گر$ كشته شد�، شكم Y با �شتند. موشها 
8 بخش �نتهايي �يلئو� قطعه �3 (2cm) خا'f مي شد [12]. سپس، بافت 
گر�  نيم  تحت   8  37  ºC ما3  با   (10ml) بافت  حما�   ' شد�   �[ما
 �'8قيقه  60 Y�� 8 پس � '��ئم حبابها3 هو� قركشش �8ليه 8 جريا$ 
 (Harvard Transducer) �يز8تونيك  تر�نسديوسر  با كمك  ساYگا'3 
فعاليت   (Universal Harvard Oscillograph) ثبا?  ستگا�   8
 $كر منقبض  منظو'  به  مي گريد.  ثبت  كاغذ   38' �يلئو�  مكانيكي 
كلر8'با'يم   8  (1μM) �ستيل كولين   ،( 60 mM) كلر8'پتاسيم   Y� �يلئو� 
 Y� يك  هر   Y� ناشي  �نقبا�  كه  حالتي   ' شد.   ��ستفا  (4mM)
محركها3 �كر شد� به حالت كفه 'سيد� بو، غلظتها3 مختلف عصا'�
(4mg/ml 8 2 ،1 ،0/5) به صو'? تجمعي به حما� بافت �ضافه مي شد. 

 .بو بافت  �نقباضي  حالت  'سيد$  كفه  به  عصا'�،  غلظت  �فز�يش  شر� 
ضمناً، هر بافت فقط توسط يكي �Y محركها منقبض ميگريد. به منظو' 
 ��بتد ترتيب Yير عمل گريد كه  به  [نتاگونيستها3 مختلف  تأثير  بر'سي 
 $�نقبا� بافت توسط كلر8'پتاسيم (60mM) ثبت مي شد 8 �Y پايد�' بو
حالت كفه �نقبا� �طمينا$ حاصل مي شد. پس �Y شستشو 8 15 قيقه 
�ً بافت منقبض ميگريد 8 ' حالت كفه [$، عصا'��ستر�حت بافت، مجد

 8 قيقه   15 حد�قل   Y� پس  مي شد.  �ضافه  بافت  حما�  به   (1mg/ml)
'نرژيك ] ـ  [لفا  [نتاگونيست  حما�،  محلو^  تعويض   8 مكر'  شستشو3 
(فنتولامين 30 قيقه، 1μM)، [نتاگونيست  بتا ـ ['نرژيك (پر8پر�نولو^ 
 (1μM قيقه،   30 (نالوكسو$  �8پيوئيد3  [نتاگونيست   (1μM 30قيقه، 
�شته مي شد 8 سپس �نقبا� ناشي �Y كلر8'پتاسيم ' حما� بافت نگه 
�ً ثبت مي شد. جهت بر'سي (60mM) 8 تأثير عصا'� (1mg/ml) مجد
�ثر مها' سنتز نيتريك �كسايد �Y حضو' 20 قيقه L-NAME با غلظت 
 Oفو T8' قيقه) 8 با 30 ،5 mM ،TEA) تيل [مونيو�� �μM 100، تتر
�لذكر �ستفا� شد. جهت بر'سي خالت كلسيم، ' محلو^ تاير8 بد$8 
پولا'يز�  بافت   ��بتد  ،120 mM با غلظت  كلر8'پتاسيم  8 حا38  كلسيم 
 ،0/9  ،0/45  ،0/225) كلر8'كلسيم  مختلف  غلظتها3  8 سپس  ميگريد 
تا  مي شد  �ضافه  بافت  حما�  به  تجمعي  صو'?  به   (3/6mM  ،1/8
تعويض   8 �Y شستشو  پس   .شو منقبض  كلسيم  نتيجه حضو'   ' بافت 
 ' قيقه،   30Y� پس   8 كلسيم  بد$8   تاير8 محلو^  با  حما�  محلو^ 
تاير8 محلو^  مي شد.   '�تكر مر�حل  همين   (1mg/ml) عصا'�  حضو' 

 ،CaCl2 (1/8) ،KCl (2/7) ،NaCl (136) 3�'� (mmol/l برحسب)
 MgCl2 (1/8)،NaH2PO4 (0/3) ،NaHCO3 (21) 8 گلوكز (5/6) بو
�ستيل كولين،  ([لما$)،   oگلوكز محصو^ شركت مر  8 نمكها  كليه   .[3]
 Y� فنتولامين  ([مريكا)،  سيگما  شركت   Y�  L-NAME  8 پر8پر�نولو^ 
�ير�$) بوند. ) 8'�شركت Novartis ([مريكا) 8 نالوكسو$ �Y شركت توليد

ضمناً هر بافت فقط مو' تأثير يك [نتاگونيست قر�' مي گرفت.  

  A�H هاA /ما
كفه �نقبا� ناشي �Y محرo به عنو�$ 100 ٪ تلقي ميگريد 8 'صد 
 $] به  نسبت  [نتاگونيست  يا   8 �Y عصا'�  ناشي  �نقباضي  نير38   ?�تغيير
�ئه شد� �ند. �Y] Yمو$ '� mean±SEM ?'هرگر�8 به صو 'محاسبه 8 
  Y�  8 عصا'�  مختلف  غلظتها3  تأثير  مقايسه  جهت   ANOVA [ما'3 
 Y� كمتر   P  8 شد�   ��ستفا گر�8)   8 مقايسه  (جهت   Student t-test

�' تلقي گريد. 0/05، تفا8? معني 

نتايج

 �� ناشي   Iيلئو� �نقباضا$   بر  شويد   Jميو  Jعصا �ثر 
كلر�پتاسيم ، �ستيل كولين � كلر�بايم ! موH صحر�يي

 ،[25]  60 mM غلظت  با  كلر8'پتاسيم   Y� ناشي  �يلئو�  �نقبا� 
 [35]  4mM غلظت  با  كلر8'با'يم   8  [5]  1 μM غلظت  با  �ستيل كولين 

$�غريب ناصر3 8 همكا' �ثر ضد �سپاسم عصا'� ميو� شويد (Anethum graveolens) بر �يلئو� موT صحر�يي
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يافت  كاهش   (4  mg/ml  8  2  ،1  ،0/5) شويد  ميو�  عصا'�  8سيله  به 
يد�  1 '�' نمو .(ANOVA ، P< 0/0001 ،n=8 ،' هر سه مو')
�نقبا�  بر   (0/5  mg/ml غلظت  (با  عصا'�  مها'3  �ثر  كه   مي شو
 (P< 0/05) ست�ناشي �Y كلر8'با'يم ' مقايسه با �ستيل كولين  بيشتر 
مي باشد با'Yتر  �ثر   wختلا� �ين  'فته  بكا'  عصا'�  غلظتها3  ساير   '  8

 3'��ثر مها'3 عصا'�، ' مو 3'�(P< 0/01). جهت بر'سي ميز�$ پايد
 �يك بافت 8 با' 8 به فاصله 15 قيقه مو' تأثير �نقباضي يكي �Y مو
تجمعي  غلظتها3   8 كلر8'با'يم)   8 كولين  �ستيل  (كلر8'پتاسيم،   oمحر
 Y� پس   ،مو' سه  هر   ' كه   � نشا$  نتايج  مي شد.   ��  '�قر عصا'� 
قيقه  چند   Y� كمتر   ' �يلئو�  بافت،  حما�  محلو^  تعويض   8 شستشو 
�ثر  8 شد?  �نقباضي  عامل  �ثر   8  �نمو  v8شر �'  خو 'يتميك  حركا? 
�ين نتيجه، مشخص كنند�  .مها'3 عصا'� كاملاً مشابه مرحله قبلي بو

�ثر مها'3 عصا'� مي باشد.  $پايد�' نبو

نرژيك !/ ـ  /لفا   Aهاسپتو /نتاگونيست   حضو �ثر 
 J(فنتولامين) بر عملكر! مهاA عصا

 '  (1mg/ml) عصا'�   مي شو مشاهد�   2  '�نمو  ' همانطو'يكه 
قيقه [30] حضو' [نتاگونيست غير �نتخابي 'سپتو'ها3  30 Y�غيا= 8 پس 
 Y� ناشي  �نقبا�   [33]  μM1 غلظت  با  (فنتولامين)  ـ  ['نرژيك  [لفا 
�ست (n=7 8 P< 0/0001). مقايسه �ين �ثر  �كلر8' پتاسيم '� مها' نمو
�'3 با هم ند�'ند. �ين نتيجه مها'3 نشا$ مي هد كه �ين 8 تفا8? معني 
بيانگر [نست كه عملكر مها'3 عصا'� ميو� شويد ناشي �Y فعا^ شد$ 

 .(n =7) نرژيك نمي باشد''سپتو'ها3 [لفا ـ [

نرژيك !/ ـ  بتا   Aهاسپتو /نتاگونيست   حضو �ثر 
 J(پر�پر�نولو�) بر عملكر! مهاA عصا

8� كوچك ' 'نرژيك سبب شل شد$ ] ـ  بتا  تحريك 'سپتو'ها3 
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ــه عملكر مها'3 غلظتها3 تجمعي مختلف عصا'� ميو� شويد بر �نقبا�  نمو!� 1 ـ مقايس
 ' (4mM) 8 كلر8'با'يم (1μM) ــتيل كولين �س 60) 8mMكلر8'پتاسيم ( Y�ــي  �يلئو� ناش
' مقايسه [ما'3 نتايج  .(ANOVA ، P< 0/0001 ، n = 8 �8هر گر 'موT صحر�يي. (

 . ** P< 0/05 8  * P< 0/05 ستيل كولين 8 كلر8'با'يم�گر�8 ها3 
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 ' (1mg/ml) ــويد ــر مها'3 عصا'� ميو� ش ــيم 8 �ث ــر �نقباضي كلر8'پتاس نمـو!� 2 ـ �ث
   0/0001 8 n=7) ــي �يلئو� موT صحر�ي 'ــن  ــه حضو' فنتولامي قيق 30 Y�ــس  ــا= 8 پ غي
 wختلا��ين 8 حالت  'ــا'�  �ثر�? مها'3 عص ــو ــاهد� مي ش >P ***). همانطو'يكه مش

�'3 ند�'ند. معني 

' غيا= 8  1)mg/mlثر مها'3 عصا'� ميو� شويد (�نمو!� 3 ـ �ثر �نقباضي كلر8'پتاسيم 8 
 Tيلئو� مو� 'قيقه حضو' [نتاگونيست 'سپتو'ها3 بتا ـ ['نرژيك (پر8پر�نولو^)  30 Y�پس 
 '�ثر�? مها'3 عصا'�  صحر�يي (*** P< 0/00018 n=7). همانطو'يكه مشاهد� مي شو

.(**P<0/001) ست�حضو' پر8پر�نولو^ �فز�يش نيز يافته 
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' غيا=  1)mg/mlثر مها'3 عصا'� ميو� شويد (�نمو!� 4 ـ �ثر �نقباضي كلر8'پتاسيم 8 
�يلئو�  ' (L-NAME) Yكسايد سينتا�قيقه حضو' مها' كنند� [نزيم نيتريك  20 Y�8 پس 
�ثر�? مها'3  ــو ــاهد� مي ش موT صحر�يي (P< 0/00018 n=7 ***). همانطو'يكه مش

�'3 ند�'ند.�ين 8 حالت �ختلاw معني  'عصا'� 

جلد 10، شما'� 2، تابستا$ 1385فيزيولوژ� 8 فا'ماكولوژ�
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 Y� � شد كه عصا'� � �حتما^   �لذ  8  [34] ' موT صحر�يي مي گرند 
طريق تحريك 'سپتو'ها3 بتا ـ ['نرژيك موجب برY8 عملكر مها'3 
 Y� ناشي  �نقبا�  بر   (1mg/ml) لذ�، عملكر مها'3 عصا'�  باشد.  شد� 
قيقه [30]   30 Y� يكبا' پس   8 ' غيا=  يكبا'   (60mM) كلر8'پتاسيم 
حضو' پر8پر�نولو^ ([نتاگونيست غير �نتخابي  'سپتو'ها3 بتاـ ['نرژيك) 
با غلظت 1μM [33] مقايسه شد. فاصله Yماني بين �ين 8 مرحله حد�قل 
مشاهد�   3  '�نمو  '  .بو بافت  مكر'  شستشو3  با   ��همر  8 قيقه   15
 $مي شو كه ' هر 8 حالت، عصا'� سبب مها' �نقبا� ناشي �Y بكا' بر
كلر8'پتاسيم شد� �ست (n=7 ، P< 0/0001) 8لي پر8پر�نولو^ نه فقط 
موجب كاهش �ثر مها'3 عصا'� نشد� �ست بلكه سبب �فز�يش [$ نيز 

 .(P< 0/0001) ست�گريد� 

سينتا� �كسايد  نيتريك  /نزيم   Jكنند  مها  حضو �ثر 
 J(L-NAME) بر عملكر! مهاA عصا

ستگا�  مها'3  نو'8تر�نسمتر  مهمترين   (NO) �كسايد  نيتريك 
 NO طريق Y�� شد كه عصا'� ��حتما^  �گو�'T مي باشد [5 8 8] 8 لذ
عصا'�  مها'3   عملكر بنابر�ين  باشد.   �كر �عما^   �'  خو مها'3  �ثر 
 8 غيا=   '  (60mM) كلر8'پتاسيم   Y� ناشي  �نقبا�  بر   (1mg/ml )
 100 μMبا غلظت L-NAME 'قيقه [4] حضو 20 Y�يكبا' نيز پس 
نيتريك �كسايد سينتاY مي باشد، مقايسه شد.  [نزيم  [4] كه مها' كنند� 
فاصله Yماني بين �ين 8 مرحله حد�قل 15 قيقه 8 همر�� با شستشو3 
يد� مي شو كه ' هر 8 حالت (' غيا= 8  4 '�' نمو .مكر' بافت بو
 �' حضو' L-NAME) عصا'� �ثر �نقباضي كلر8'پتاسيم '� مها' نمو
 wختلا�(P< 0/00018 n=7) 8لي تأثير مها'3 عصا'� ' هر 8 حالت 

�'3 با هم ند�'ند.معني 

 Aهاسپتو /نتاگونيست   حضو  !  Jعصا  Aمها عملكر! 
 Aپيوئيد��

كاهش  موجب  �8پيوئيد3  'سپتو'ها3  تحريك  �ينكه  به  توجه  با 
� شد� �حركا? �نقباضي '8� مي شوند [15 8 20]، بنابر�ين �حتما^ 
 مؤثر� عصا'� ' تحريك �تأثير مو نتيجه  كه عملكر مها'3 عصا'� 
مها'3   عملكر  �لذ باشد.  شد�  �نجا�  'سپتو'ها  �ين  شد$  فعا^   8
 (60mM) كلر8'پتاسيم   Y� ناشي  �نقبا�  بر   (1mg/ml) عصا'� 
غير  [نتاگونيست  حضو'   [5] قيقه   30  Y� پس  نيز  يكبا'   8 غيا=   '
 ،[15]  1μM غلظت   با  (نالوكسو$)  �8پيوئيد3  'سپتو'ها3  �نتخابي 
 8 قيقه   15 حد�قل  مرحله   8 �ين  بين  Yماني  فاصله  شد.  مقايسه 
كه   مي شو يد�   5  '�نمو  '  .بو بافت  مكر'  شستشو3  با   ��همر
 �نمو مها'3   �' كلر8'پتاسيم  �نقباضي  �ثر  عصا'�  حالت،   8 هر   '
 wختلا�(P< 0/0001 8 n=7) 8 تأثير مها'3 عصا'� ' هر 8 حالت 

با هم ند�'ند.  3'�معني 

 ! كلر�كلسيم   �� ناشي   kنقبا� بر   Jعصا  Aمها تأثير 
Jشد Jيز�يلئوI !پولا

به منظو' تعيين خالت كلسيم ' برY8 عملكر مها'3 عصا'� پر8تكل 
غلظت با  كلر8'پتاسيم   3�'�  8 كلسيم  بد$8  محلو^   ' �نجا� شد.  Yير 

حضو'  به  مشر�8   $] �نقبا�   8 گريد  پولا'يز�  بافت   ،120 mM
كلسيم تجمعي   $نمو �ضافه  با   .بو خو�هد  محيط   ' كلسيم 

(3/6mM 8 1/8 ،0/9  ،0/45 ،0/225) بافت منقبض گريد. همانطو'يكه 
كلسيم  غلظت  به  8�بسته  �نقباضي  پاسخ  �ين   مي شو يد�   6  '�نمو  '
�ست (n=7 8 P< 0/0001 ،ANOVA). پس �Y شستشو3 مكر' بافت 
 Oحل فو�با محلو^ تاير8 بد8$ كلسيم 8 20 قيقه �ستر�حت بافت، مر
 يد� مي شو '�' حضو' عصا'� (1mg/ml) تكر�' شد. ' همين نمو
�ست  شد�  كلسيم  8�بسته  �نقبا�  موجب  كلسيم  نيز  عصا'�  حضو'   '
 '�ثر �نقباضي كلسيم  8(n=7 8 P< 0/0001 ،ANOVA)، 8لي �ين 
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�يلئو� پولا'يز� شد� به  'ــه �ثر �نقباضي غلظتها3 تجمعي كلر8'كلسيم  نمو!� 6 ـ مقايس
 .(1mg/ml) حضو' عصا'� ميو� شويد '' غيا= 8 نيز  )mM 120ــيم ( ــيله كلر8'پتاس 8س
 0/0001، n=7) ــته به غلظت كلسيم هستند ــخها3 �نقباضي 8�بس �گر چه ' هر 8 حالت پاس
ــيم ' حضو' عصا'�  ــخها3 �نقباضي به كلر8' كلس >ANOVA ، P) 8لي هر يك �Y پاس

 .(t-test ،*** P< 0/0001) ضعيفتر هستند

' غيا=  1)mg/mlثر مها'3 عصا'� ميو� شويد (�نمو!� 5 ـ �ثر �نقباضي كلر8'پتاسيم 8 
 Tيلئو� مو� 'ــپتو'ها3 �88پيوئيد3 )نالوكسو$(  ــت 'س قيقه حضو' [نتاگونيس 30 Y�8 پس 
 '�ثر�? مها'3 عصا'�  صحر�يي (*** P< 0/00018 n=7). همانطو'يكه مشاهد� مي شو

�'3 ند�'ند.�ين 8 حالت �ختلاw معني 

�

0

20

40

60

80

100

0.225 0.45 0.9 1.8 3.6

Calcium chloride (mM)

C
on

tr
ac

tio
n 

(%
)

  - Extract
 + Extract

**
*

**
* **

* **
* **

*
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 3'�غيا= 8 ' حضو' عصا'� ' تما� غلظتها3 كلسيم �ختلاw معني 
 '�ين مقايسه، نير38 �نقباضي  ' .(P< 0/0001 ،t-test ) ند'�با هم 
پاسخ   $�عنو به   (3/6mM) كلسيم  بيشترين غلظت   '  8 غيا= عصا'� 

100 ٪ تلقي شد� �ست. 
 

بحث

 كه عصا'� [بي �لكلي ميو� شويد موجب �نتايج �ين تحقيق نشا$ 
�يلئو�  'كاهش �نقبا� ناشي �Y كلر8' پتاسيم 8 �ستيل كولين 8 كلر8'با'يم 
�Y كلر8'با'يم  ناشي  �نقبا�   3�بر �ثر مها'3  �ين  موT صحر�يي شد 8 
 f88 با خر ' هر سه مو'، عملكر مها'3 عصا'� پايد�' نبو .بيشتر بو
عصا'� �Y حما� بافت 8 تعويض محلو^ حما� �Y بين مي 'فت. �ين نكته 
' سطح  3�نشا$ مي هد كه تأثير مها'3 عصا'� بايد نتيجه 8قوv پديد� 
سلو^ بو� 8 حاصل پديد� ها3 '8$ سلولي نيستند. �ين مطلب قبلاً نيز 
ستگا�   wصا عضله   ' تونيسيته  كنتر^   .[1] �ست  شد�  گير3  نتيجه 
8�بسته به كلسيم '8$ سلولي مي باشد. بطو' كلي 8 نوv مكانيسم  T'�گو
' جريا$ پديد� excitation-contraction coupling سبب �فز�يش 
پولا'يز� شد$   ،^8� مكانيسم   '  .[29] '8$ سلولي مي گرند  كلسيم 
 8 شد�  8لتاژ  به  8�بسته  كلسيم  كانالها3  شد$  فعا^  سبب  سلو^  غشاء 
�ين يو$ �Y خا'f سلو^ شد� 8 كلر8'پتاسيم با  به نوبه خو موجب 8'8
 [29] �ين طريق موجب �نقبا� مي گر Y�پولا'يز� كر$ غشاء سلو^ 
�يلئو�   wعضله صا '  L vنو 8لتاژ  به  8�بسته  كلسيم  كانالها3   8جو  8
 3� �� شد� �ست [9، 24]. ' مكانيسم �8 ما�موT صحر�يي نشا$ 
  M2vباند شد$ با 'سپتو'ها3 موسكا'ينيكي نو Y�مانند �ستيل كولين پس 
�ين 'سپتو'ها 8 با خالت �ينوYيتو^  $�Y طريق فعا^ كر [14] 8 M3 8
 شد$ كلسيم �Y منابع '8$ سلولي مانند 'تيكولو� �Y] تر3 فسفا? موجب
 �ما عنو�$ يك  به  نيز  كلر8'با'يم   .[10 ،  7]  سا'كوپلاسميك مي گر
 كانالها3 پتاسيم �مسد8 كنند� غير �ختصاصي كانالها3 پتاسيم با �نسد
چه  �گر   [22]  مي گر  wصا عضله  �نقبا�   8 شد$  پولا'يز�  موجب 
 Y�پيشنها نيز شد� �ست كه كلر8'با'يم مي تو�ند موجب 'هايش كلسيم 
سلولي   $8' كلسيم  غلظت  �فز�يش   .[27]  نيز شو سلولي   $8' منابع 
ترشح  ژ$،  بيا$  �نقبا�،   v8قو جمله   Y� گوناگوني  �عما^  �نجا�  موجب 
متنوعي  كانالها3   8 پمپها  چه  �گر   .مي شو نو'تر�نسميترها   8 هو'مونها 
 8لي كانالها3 كلسيمي 8�بسته '� بر�3 كنتر^ كلسيم '8$ سلولي 8جو
�'ند. به 8لتاژ نقش مهمي ' عمل كنتر^ غلظت كلسيم '8$ سلولي 
كلسيم نه فقط پيامبر ثانويه مهم مي باشد بلكه 8'8 [$ موجب پولا'يز� 
3 كه � [26]. پيشنها شد� �ست كه موشد$ غشاء سلو^ نيز مي گر
' عضله صاw مها' كنند �حتمالاً  �بتو�نند �نقبا� ناشي �Y كلر8'پتاسيم '
 كانالها3 كلسيمي 8�بسته به 8لتاژ �نجا� مي هند ��ين �ثر با خالت 8 �نسد
[13]. همانطو'يكه ' بالا �شا'� شد، عملاً هر سه محرo بكا' 'فته يا 
�Y 'سپتو' �ختصاصي موجب فعا^ شد$ كانالها3  �مستقيماً 8 بد$8 �ستفا
كلسيمي 8�بسته به 8لتاژ مي شوند (كلر8'پتاسيم 8 كلر8'با'يم) 8 يا با فعا^ 

كر$ 'سپتو'ها3 �ستيل كولين ' نهايت سبب 8'8 كلسيم �Y خا'f سلو^ 
تأثير مها'3 عصا'�  �نقبا� مي شوند.  �فز�يش غلظت [$ ' سلو^ 8   8
�نقباضي �ين سه محرo پيشنها مي كند كه   ميو� شويد نيز بر عملكر
به  8�بسته  كلسيمي  كانالها3  خالت  با  �حتمالاً  عصا'�  مها'3   عملكر
 Tيلئو� مو� ' α2 3سپتو'ها' 8لتاژ برY8 مي كند. با توجه به �ثبا? 8جو
كه  فنتولامين  يگر   wطر Y�  8  [21] [نها  مها'3   ?��ثر نيز   8 صحر�يي 
[نتاگونيست غير �نتخابي �ين نوv 'سپتو'ها3 ['نرژيك مي باشد قا' به 
تأثير3 بر عملكر مها'3 عصا'� ند�شت كه نشا$ مي هد 'سپتو'ها3 
[لفا ـ ['نرژيك ' برY8 عملكر مها'3 عصا'� خالتي ند�'ند. همچنين 
�يلئو� موT صحر�يي 8 �ثر�? مها'3  ' β3 8 β2 ، β1 3سپتو'ها' 8جو
[نها گز�'T شد� �ست [28]. عد� تو�نايي پر8پر�نولو^ ([نتاگونيست غير 
�نتخابي بتا ـ ['نرژيك) ' جلوگير3 8 يا كاهش عملكر مها'3 عصا'� 
نيز مؤيد عد� خالت 'سپتو'ها3 بتا ـ ['نرژيك ' تأثير مها'3 عصا'� 
بر  شويد  عصا'�  تأثير   مو'  ' قبلي   T'�گز با  كه  مي باشد  شويد  ميو� 
شد،  �شا'�  نتايج  قسمت   ' همانطو'يكه  �ما   .[1]  '� همخو�ني  'حم 
 T'�پر8پر�نولو^ حتي موجب �فز�يش تو�نايي مها'3 عصا'� نيز گريد. گز
 Tمو ' �يلئو�  (NO) سبب شل شد$  �كسايد  نيتريك  كه  �ست  شد� 
 ��ين �ثر، نتيجه تأثير مستقيم [$ بر عضله صاw بو 8 صحر�يي مي گر
 �فز�يش '8$ سلولي cGMP مي باشد [8]. چنانچه عملكر Y�8 مستقل 
 L-NAME $مها'3 عصا'� به �فز�يش سنتز NO مربو� بو، بكا'بر
كه �Y سنتز NO  جلوگير3 مي كند، مي بايست سبب كاهش �ثر مها'3 
 NO خالت�ين حالت، نشا$ هند� عد�  v8لي عد� 8قو عصا'�  گر
 'نتايج قبلي گز�'T شد�  با  �مر  �ين  ' عملكر مها'3 عصا'� �ست. 
�حتمالا?  Y� .[1] '�مو' همين عصا'� بر عضله صاw 'حم همخو�ني 
3 با خاصيت �8پيوئيد3 ' عصا'� مي باشد. گز�'T شد� �يگر 8جو مو
�يلئو�  ' (κ v8لي نه نو ) δ 8 μ v��ست كه 'سپتو'ها3 �8پيوئيد3 �نو
�شته 8 سبب مها' حركا? '8� مي شوند [15]. بر  موT صحر�يي 8جو
 ��ين �سا& به نظر 'سيد كه ممكن �ست عصا'� ميو� شويد حا38 مو
، نالوكسو$ ([نتاگونيست غير ��8پيوئيد3 باشد. نتايج �ين تحقيق نشا$ 
ميو�  مها'3 عصا'�  �ثر  به كاهش   'قا �8پيوئيد3)  'سپتو'ها3  �نتخابي 
�ين  نتايج   .نيز ' مي گر نوv 'سپتو'ها  �ين  خالت  �لذ  8 نيست  شويد 
�يلئو�  ' � كه عصا'� ميو� شويد تأثير �نقباضي كلسيم '�تحقيق نشا$ 
پولا'يز� شد� بوسيله كلر8'پتاسيم كاهش مي هد. �ين �مر نشا$ مي هد 
 '8'8 كلسيم �Y خا'f گريد� 8 مؤيد پيشنها قبلي  Y�كه عصا'� مانع 
مو' تأثير عصا'� بر كانالها3 كلسيمي بو� 8 با گز�'T قبلي همخو�ني 
�3 فلا8نولها '��ند كه شويد  �� [1]. چند تحقيق �نجا� شد� نشا$ '�
8 يا مشتقا? فلا88نوئيد كوئرستين مي باشد [12، 23]. با توجه به �ينكه 
تأثير مها'3 كوئرستين بر حركا? '8� با'يك نيز گز�'T شد� �ست [37] 
 �لذ� ممكن �ست عملكر ضد �نقباضي مشاهد� شد� ' تحقيق حاضر '
�نست. بايد �شا'� نمو كه به جز يك مطلب نيز نتيجه تأثير �ين تركيبا? 
 ،[11]  T'�گو ستگا�  حركا?  بر  شويد  �نقباضي  ضد  �ثر   مو'  ' كلي 
گز�'T تحقيقي يگر3 ' با'� �ثر ميو� شويد بر عضله صاw يافت نشد 
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. 8لي [نچه مشخص گريد [نست تا نتايج تحقيق حاضر با [$ مقايسه گر
 كا'بر مؤيد  مي تو�ند  شد�  مشاهد�  شويد  ميو�  �نقباضي  ضد   ?��ثر كه 
�طفا^ باشد. يقيناً '8شن تر  'سنتي ميو� شويد ' 'فع ^ پيچه خصوصاً 
 متشكله [$ 8 بر'سي �شد$ مكانيسم �ثر �ين عصا'� نياYمند �ستخر�f مو

. خو�هد بو�جد�گانه تأثير �ين مو

تشكر � قد!�ني 

 Y��نشگا� علو� پزشكي جند3 شاپو' �هو�ين تحقيق با حمايت مالي 
مي نمايند.  تشكر  �نشگا�   $]  Y�  مو' �ين   ' مجريا$   8 گريد�  �جر�ء 
 3Y'8نشكد� كشا�همچنين �Y [قا� كتر حيد'� �ستايا' گر�8 باغبانى 
�ني 8 منابع طبيعى '�مين �هو�Y جهت شناسايي ميو� شويد، صميمانه قد'

.مي گر
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