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 ساختار  اثرات تجويز عصاره هيدروالكلي ريشه گزنه بربررسي
 متريك عصب سياتيك موش صحرايي متعاقب ديابت تجربيمورفوهيستو

  
  3زاده  حسين نجف و3حسن مروتي ،2، ناهيد موتمن1مجد نعيم عرفاني

  
  8/4/91: تاريخ پذيرش     7/4/90:  تاريخ دريافت

  
 خلاصه

وليسم كربوهيدرات، ليپيد و پروتئين است، كه به اختلال در ساختار سيستم عـصبي مركـزي و محيطـي                   ديابت مليتوس اختلال در متاب        
لذا در ايـن   . هش عوارض ناشي از ديابت گزارش شده استگياه  گزنه داراي خواص متفاوت بوده و تاثير مثبت آن بر كا         .  شودمنجر مي 

 موش صحرايي نـر سـالم و ديـابتي          متريك عصب سياتيك  مورفوهيستوار  ر ساخت بدو پايه   مطالعه اثرات عصاره هيدروالكلي ريشه گزنه       
 هـاي   گرم به طور تصادفي بـه گـروه        250 تا   220 صحرايي نر با وزن       سر موش  15به اين منظور     . نژاد ويستار مورد مطالعه قرار گرفت     

صـفاقي   ديابـت بـا تزريـق داخـل           .تقـسيم شـدند   ،  )mg/kg50(  دريافت كننـده عـصاره ريـشه گزنـه         ديابتيو  كنترل ديابتي    ،كنترل سالم 
mg/kg60   ميكرومتـر از عـصب   6 الي 5 بافتي به قطر  هاي  برش گيري و  ، نمونه ها از موش  ،   هفته 6 بعد از     .ايجاد گرديد  استرپتوزوتوسين 

، در عـصب سـياتيك      هـا  عث كاهش قطر عصب، كاهش قطر آكسون، كاهش ميـزان ميلـين آكـسون             بت با لقاي ديا ا . صورت گرفت سياتيك  
  ).>05/0P( تمامي پارامترهاي مورد مطالعه را بهبود بخشيد ديابتي تقريباًهاي  موش در اده از عصاره ريشه گزنهاستف . گرديد

  
  ديابت، عصب سياتيك، گزنهمتري، مورفوهيستو :كلمات كليدي

  
  مقدمه

هـاي   يكـي از هزينـه سـازترين بيمـاري        ديابت  بيماري      .
رود كه ميزان شيوع آن      شمار مي  بهسر جهان   مزمن در سرا  

به علـت تغييـرات شـيوه زنـدگي و نيـز بهبـود وضـعيت                
ا  درماني جوامع كه منجر به افـزايش ميـزان بق ـ          - بهداشتي

نوروپاتي يكـي از      ).6 (باشدشده است، رو به افزايش مي     
ترين اخـتلالات عـروق كوچـك در بيمـاران ديـابتي             شايع
 اسـت   روپاتي، نوروپاتي محيطـي    نو ترين نوع  شايع  .است

هـاي عـصبي مـشخص       كه با كـاهش پـيش رونـده رشـته         
ــي ــساسيت    م ــاد درد، ح ــستعد ايج ــاران را م ــود و بيم ش
پاتيك و در نهايـت قطـع       هاي نورو  هاي تحتاني، زخم   اندام

اكسيدان نقش    آنتي مواداستفاده از     ).22 و 1( كندعضو مي 

 

 
   دانشگاه شهيد چمران اهواز، دانشكده دامپزشكي، استاد گروه علوم پايه 1

   دانشگاه شهيدچمران اهواز،دانشجوي كارشناسي ارشد، گروه علوم پايه، دانشكده دامپزشكي 2

   دانشگاه شهيد چمران اهواز، دانشكده دامپزشكي،دانشيار گروه علوم پايه 3
  

يابت خواهد  به سزايي در كاهش عواقب ناشي از بيماري د        
 گياهي كه ءداشت و در اين بين استفاده از تركيباتي با منشا

، اهميـت   ندسته ـجانبي كمتري همـراه     معمولاً با عوارض    
ــي  . خــاص خــود را دارد ــر م ــه نظ ــصاره   ب ــه ع رســد ك

تن خـواص   به علت داش ـ   1 دو پايه  هيدروالكلي ريشه گزنه  
ي هاي آزاد در درمان بيمار      راديكال كاهشاكسيداني و    آنتي

ديابت حائز اهميت باشـد، چـرا كـه نقـش آن در كـاهش               
استرس اكسيداتيو حاصل از روند التهاب، به اثبات رسـيده        

ــت  ــم و     .)5 و 4(اسـ ــسيار مهـ ــات بـ ــي از تركيبـ يكـ
 تركيبات ايـن    .هستند هااكسيداني ريشه گزنه فلانوئيد    آنتي

  هاي مـشخص و فعاليـت    خانواده با تعديل برخي از آنزيم   
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 فعالي مثـل    عواملند به طور قوي     هستن داني قادر آكسي آنتي
 نيتريت پراكسيد و راديكال هيدروكسيد را غير فعال كننـد         

 كه   نمودند گزارش) 1386( خليلي و همكاران      .)13 و 8(
شـود و   مي نيتريك اكسيدعصاره ريشه گزنه باعث افزايش    

رسـاني   عث افزايش اتساع عروق و افزايش خون      اين امر با  
 ي كه توسط  امطالعهدر    ).3(د  گرد ياي عصبي م  ه به سلول 

Testai  شـد  ه نـشان داد   ،انجام گرفت ) 2002( و همكاران  
 نيتريــك اكــسيدكــه ريــشه گزنــه باعــث افــزايش انتــشار 

 ،گرددهاي پتاسيم مي ندوتليال و باز كردن كانالهاي ا سلول
رسـاني بـه     و اين امر باعث اتساع عروق و افـزايش خـون          

بـا توجـه بـه اينكـه در نوروپـاتي             ).25(گردد  عصب مي 
هاي ساختاري جدي به سـاختارهاي عـصبي         ديابتي آسيب 

 مطالعـه حاضـر بررسـي    هـدف شود، لـذا   محيطي وارد مي 
ــاختار   ــر س ــه ب ــشه گزن ــدروالكلي ري ــصاره هي ــرات ع  اث
هيستومتريك عـصب سـياتيك مـوش صـحرايي متعاقـب           

تغييرات بافت عصب سياتيك    تا  ديابت تجربي بوده است،     
 عصاره ريشه گزنـه     اثر و    تعيين گردد  هاي ديابتي  در موش 

 عصب سياتيك به دنبال ديابت تجربي ضايعات احتماليبر 
  .مورد بررسي قرار گيرد

  
 مواد و روش كار

 سر موش صحرايي بـالغ نـر از نـژاد           15در اين مطالعه        
مورد اسـتفاده   )  گرم 250 الي 220(ويستار با ميانگين وزني     

 حيوانــات از مركــز تكثيــر حيوانــات     .قــرار گرفتنــد 
شـاپور اهـواز     آزمايشگاهي دانشگاه علوم پزشـكي جنـدي      

 سـر   5(هاي فلزي مخـصوص      خريداري شدند و در قفس    
-50 ( و رطوبت مناسـب    )OC2±23( در دما ) در هر قفس  

 سـاعته در خانـه      12 تـاريكي    - شرايط روشـنايي      و %)40
تمـام   بـه     .حيوانات دانشكده دامپزشكي نگهداري شـدند     

حيوانات اجازه داده شد تا از آب و غذاي استاندارد آزادانه     
 5به طور تـصادفي بـه سـه گـروه           حيوانات    .استفاده كنند 

  :تايي به شرح ذيل تقسيم شدند

  هـيچ   قرار داشتند و    تحت شرايط طبيعي    :كنترلگروه      
  . تگونه تجويز دارويي در اين گروه انجام نگرف

در سرم   STZ (Streptozotocin)ل   محلو  :ديابتيگروه      
گـرم بـر كيلـوگرم وزن بـدن           ميلـي  60فيزيولوژي بـا دوز     

يك هفته بعد    طور داخل صفاقي تزريق گرديد و     ه  بحيوان  
 نمونه خـون وريـدي از انتهـاي دم          ، با تهيه  STZاز تزريق   

حيوانــات، غلظــت گلــوكز خــون بــا اســتفاده از دســتگاه  
و نـوار   ) گلوكـومتر (گيـري گلـوكز خـون        ديجيتالي اندازه 
 سطح قند خون هاي با  موش .گيري گرديد تست قند اندازه

ليتر يا بالاتر به عنوان ديابتي در نظر         گرم بر دسي    ميلي 300
  .گرفته شدند

در اين    :تحت درمان عصاره ريشه گزنه     گروه ديابتي     
 50 تي، عصاره ريـشه گزنـه را بـا دوز   بهاي ديا گروه موش 

هر كيلوگرم وزن بدن به صورت روزانـه        گرم به ازاي     ميلي
  . هفته دريافت كردند6براي مدت ) گاواژ( و خوراكي

 بـا   ها موش، ابتدا   گزنه ساعت بعد از آخرين تزريق       24    
كـشي شـدند و      آسان) كلروفرم( استفاده از داروي بيهوشي   

هاي عصب سـياتيك، از زانـو تـا كنـار سـتون              آنگاه نمونه 
ثابـت  % 10بـافر وسـيله فرمـالين     ها خارج كرده و بـه        مهره

 سـپس بـه روش معمـول تهيـه مقـاطع پـارافيني،               .گرديد
هـاي    رنگ و با  ميكرومتر تهيه    5-6هايي به ضخامت     برش

ــسيلين ــوزين -هماتوك ــو   (H&E)ائ ــست بل ــسال ف و لوك
(Luxol fast blue) ها مورد  سپس برش .آميزي شدندرنگ

  . قرار گرفتندي ميكروسكوپبررسي
هـا و    آكـسون  هاي عـصبي، قطـر     قطر رشته گيري   اندازه    

هاي مختلف بـا اسـتفاده از         غلاف ميلين در گروه    ضخامت
 انجـام   Dino-capture1افـزار     و نرم  Dino-liteلنز ديجيتال   

  فـوق در   يهـا  گيري هـر يـك از مشخـصه        اندازه . گرفت
 برش بافتي هر يـك از       5 ميدان ميكروسكوپي از     5حداقل  

  صورت هاي هر گروه   موشدامي عصب سياتيك ق    نمونه 5
  .گرفت
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  آناليز آماري
ها با استفاده   ست آمده در كليه گروه    ده  هاي كمي ب   داده    

و با آزمـون آمـاري آنـاليز واريـانس      SPSS 16 افزار از نرم
 در صورت    . تجزيه و تحليل شدند    )ANOVA (يك طرفه 

دار بودن اخـتلاف مـا بـين آنهـا، از آزمـون تكميلـي                معني
 . كن براي مقايسه بين هر دو گروه تجربي اسـتفاده شـد           دان

 ارائــه شــده و Mean ± SEM هــا بــه صــورتتمــام داده
05/0P<    ه د ش ـ دار بودن در نظر گرفته      به عنوان سطح معني

  .است
  

  نتايج
   ماكروسكوپي

هـاي مـورد      با بررسـي نتـايج وزن حيوانـات در گـروه             
 مـشخص و    مطالعه و مقايسه آنها با گروه كنتـرل، كـاهش         

 داري در وزن تمـام حيوانـات ديـابتي مـورد مطالعـه             معني
 اما در پايان مطالعه نـشان داده         ).>05/0P(د  گرديمشاهده  

پيـشگيري از كـاهش    شد، مصرف عصاره ريـشه گزنـه در      
  .وزن موثر بوده است

  

هاي  وزن موش)  خطاي استاندارد±( ميانگين : 1جدول 
  رم به گ انتهاي آزمايش درمورد مطالعه

 (c)گزنه+ديابت (b)ديابتي (a)كنترل  گروه

  در ميانگين وزن
   آزمايشانتهاي

21/13±5/288 

b,c  
44/6±5/177  

,c a  
74/8±232  

ba, 
 حروف در كنـار ميـانگين        نشان دهنده هر گروه و     a,b,cحروف  

دار با آن گروه است   وجود  اختلاف معني    هر گروه نشان دهنده     
)05/0P<.(  
  

  هيستومورفومتري
، اي عصبي ه ه شد كه قطر رشته    در اين مطالعه نشان داد        

 در   غلاف ميلـين گـروه ديـابتي       ها و ضخامت   آكسون قطر
داري كـاهش يافتـه       با دو گروه ديگر به طور معنـي        مقايسه
ــين ). >05/0P( اســت ــداد رشــتههمچن هــاي عــصبي   تع
م هاي عـصبي ك ـ    تعداد رشته   كاهش ولي  ، ضخيم دار ميلين
درمـان بـا عـصاره ريـشه گزنـه            .است افزايش يافته    ،قطر
كـسون و رشـته عـصبي و    عث پيشگيري از كاهش قطر آ   با

  .)1 ويرتص (تشده اسديابت  در اثرضخامت ميلين

  
  هاي مورد مطالعه  در گروه فوقاني ساختار عصب سياتيكهاي شخصهانحراف معيار تغييرات م  و ميانگين :2جدول 

  مشخصه
  گروه

  يكسيات  عصبيرشتهميانگين قطر
  )ميكرومتر(

   سياتيكميانگين قطرآكسون 
  )ميكرومتر(

   سياتيكميانگين ضخامت ميلين 
  )ميكرومتر(

  30/0±56/8 (a) كنترل
b 

07/0±83/2  
b,c,  

43/0±95/5  
b 

  11/0±77/5 (b)ديابتي 
a,c  

02/0±75/1 
a,c,  

18/0±44/3  
a,c,  

  14/0±72/7 (c)گزنه +ديابت
b  

04/0±28/2  
a,b 

23/0±65/5  
b  

 اسـت  دار با آن گـروه  اختلاف معني  وجودر ميانگين هر گروه نشان دهنده  حروف كنا و  ست   ا ها گروه ن دهنده هر يك از     نشا a,b,cحروف  
)05/0P<.(  
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ر ميكروســكوپي عــصب ســاختا : 1 ر ميكروســكوپيتــصوي
، )A(  كنتـرل  هـاي   در گـروه    :هـاي صـحرايي     موش سياتيك
هـاي    رشـته   ).,C(، )40 ×H&E( گزنـه +، ديابتي )B( ديابتي

) ↓( ، و شـوان   )↑( ، غلاف ميلين  )→( عصبي شامل آكسون  
هـاي عـصبي در     قطر رشته .شود  مشاهده ميگروهدر هر سه    

داري   معنـي  هـا كـاهش    گروه ديابتي در مقايسه با ديگر گروه      
 )C( هگزن+ در گروه ديابتي    عصاره ريشه گزنه   . دهد نشان مي 

 هـاي عـصبي در      رشـته   و قطـر   مانع اين كاهش شده اسـت     
  .باشد  گروه كنترل ميهحدودم

  بحث
هـاي آنزيمـي و     هيپرگليسمي، از طريـق انـواع فرآينـد           

عث اكسيداسيون خود بخودي گلوكز، فعاليت    غيرآنزيمي با 
تـاز، افـزايش فعاليـت مـسير محـصولات          مسيرآلدوز رودك 

 -، فعاليت مسير پروتئين كينـاز     )AGE(نهايي قنددار نوين    
C      فعاليت مسير پلي ، DNA -    ريبوز پلي مـراز  )PARP( ،

هـاي رشـد    افزايش جريان هگزوز آمـين و كـاهش فاكتور        
 اكـسيژني و    عوامـل  بـا تحريـك توليـد        اًشود كه نهايت ـ  مي

اكـسيداتيو سـلول عـصبي      نيتروژني فعال منجر به استرس      
استرس اكسيداتيو با ايجاد بسياري از        ).24 و 9( گردندمي

هاي عروقي، افـزايش توليـد       مسيرهاي دژنراتيو مثل آسيب   
،  نيتريـك  ها، كاهش اكسيد   ر ميتوكندري هاي آزاد د   راديكال

اكـسيدان داخـل سـلولي،       هـاي آنتـي    كاهش فعاليت آنـزيم   
ه، باعث القاء بسياري    ريزي شد تحريك فرآيند مرگ برنامه   

ها در بافت عـصبي از جملـه كـاهش          از ضايعات و آسيب   
جريان خون عـصب، تخريـب آكـسوني، كـاهش چگـالي            

ها، كاهش ميزان ميلين آنها، كاهش قابليـت انتقـال           آكسون
دوسـتار و     ).23 و 19،  9(شـود    غيـره مـي   عـصب و    پيام  

هـا بـه     آكـسيدان   كه آنتي  )1388 (گزارش نمودند مهاجري  
تواننـد عامـل مـوثري در        نوان يك عامـل محـافظتي مـي       ع

ناشـي از   در بيضه و تخمدان     پيشگيري از ايجاد اختلالات     
 البته تـاكنون اطلاعـاتي در        .)4( عمل كنند ديابت  بيماري  

هيستومتريك عـصب سـياتيك      خصوص تغييرات ساختار  
هاي صحرايي ديابتي شده كه تحت درمان عصاره         در موش 

فتـه و موضـوع اصـلي تحقيـق حاضـر           گر ريشه گزنه قرار  
 شناسي توسط  مطالعات ريخت   .باشد، ارائه نشده است    مي

Forrest      اسـت كـه     اين مويد   1997و همكارانش در سال 
هـاي عـصب     ديابت منجر به ايجاد تغييرات بافتي در رشته       

سياتيك، ادم اندونوريال و تخريب آكسوني گاهي توام بـا           
هاي انـدكي در رابطـه       شگزار  .)14( شود ميلين زدايي مي  

هاي عصبي به وسـيله      شتهربا ناكار آمد شدن غلاف ميلين       
    پمــــپ فعاليــــت همچنــــين .وجــــود داردديابــــت 
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Na+/K+ ATPase ــياتيك در ــصب س ــابتي  ع ــاران دي بيم
در ايـن مطالعـه كاهـشي در تعـداد            ).14( ديابكاهش مي 

دار قطور، همراه بـا افـزايش تعـداد         هاي عصبي ميلين   رشته
هـاي صـحرايي ديـابتي       هاي عصبي كوچك در موش    شتهر

 مشاهده شد كـه قطـر       همچنين  .بدون درمان مشاهده شد   
هاي عصبي، قطر آكسون و ضخامت غلاف ميلين در          رشته

هاي ديابتي بدون درمـان نـسبت بـه         عصب سياتيك موش  
حيوانات تحت درمـان بـا عـصاره ريـشه گزنـه بـه طـور                

  .تساداري كاهش يافته  معني
 بــــر روي )Sassohl )2006و  Roriguseمطالعــــات     

اعــصاب فرنيــك در حيوانــات ديــابتي شــده توســط      
 هفتـه پـس از تزريـق        12ين نـشان داد كـه       استرپتوزوتوس

استرپتوزوتوسين، ميانگين قطر آكسون و ضخامت غـلاف        
داري در حيوانـات ديـابتي نـسبت بـه        ميلين به طور معنـي    

 مطالعـات ديگـران    از طرفـي  .)21( يابـد كنترل كاهش مي  
حاكي از آن است كه هرچه طول مدت ديابت ايجاد شـده            

تــر باشــد كــاهش    توســط استرپتوزوتوســين طــولاني  
 هاي عصبي قابل مشاهده اسـت     تري در قطر رشته    مشخص

ــي  ).16 و 14( ــسيدان آنت ــا    اك ــه ب ــستند ك ــوادي ه ــا م ه
حضورشان در غذا يا بدن حتي در مقادير بسيار كـم، بـدن       

هاي اكسيداتيو كه ممكن  انواع مختلفي از آسيب   را در برابر  
هاي فعال اكسيژن ايجاد گردد، محافظـت      است در اثر گونه   

عصاره آبي گزنه دو پايه داراي خاصيت ضد          ).4( كنندمي
باشـد و از اكـسيداسيون فـسفوليپيد         مـي  يياكسيداتيو بـالا  

 غشاهاي سلول، اسيد چرب لينولئيك و قند داكسي ريبـوز         
هاي فعـال    هاي اكسيد كننده داراي گروه      آنزيم قاز طري  كه

  ).7( كندجلوگيري ميگيرد،  صورت ميفلزي 
 نشان داد كه تجويز عصاره ريـشه گزنـه          مطالعه حاضر     

باعـث پيـشگيري از تغييـرات       ) گرم بر كيلـوگرم     ميلي 50(
نوروپاتي ديابتي آزمايشگاهي ايجاد شـده توسـط        بافتي در   

  تائيــد ايــن مطلــب مهــار  در  .شــود استرپتوزوتوســين مــي
  

تــرين  كــه بــه عنــوان مهــم VIP2 و NTF1 هــاي ســيتوكنين
اند توسط گياه گزنه گزارش   ههاي التهابي معرفي شد    واسطه

نوئيـد   نـوع بيوفلاو    يـك  كـه آنتو سـيانين     . )2( شده است 
 شود  مي عصاره ريشه گزنه يافت    طبيعي گياهي است و در    

لتهابي بسيار قوي   اكسيدان است كه خاصيت ضد ا      يك آنتي 
هـاي مـوثر     اين عمل را با خنثي كردن آنزيم       دارد و معمولاً  

هـاي  در التهاب و با جلوگيري از آسيب رساندن راديكـال         
ديـده   هـاي آسـيب    آزاد به بافت همبند و تـرميم پـروتئين        

 . )18 و 12( دهـد  هـاي خـوني انجـام مـي        ديواره مـويرگ  
هـا   فنول پلي  مثل عصاره ريشه گياه گزنه با داشتن تركيباتي      

مهـار  اكـسيداني و    تواند با خاصبت آنتـي    و فلاونوئيدها مي  
 8( گـردد  عث حفاظت بافتي  پراكسيداسيون ليپيدي خود با   

تواند باعث كاهش اتساع عـروق      هيپرگليسمي مي  . )17 و
رسـاني    نيتريك و كاهش خون اكسيدخوني به دليل كاهش  

ستم عـصبي   هاي بافتي در سي   هاي عصبي و آسيب   به رشته 
كـه عـصاره ريـشه گزنـه        دهـد    نشان مي  ها گزارش . گردد

 آندوتليالهاي   سلول نيتريك از     اكسيد باعث افزايش توليد  
داري از كاهش ايـن مـاده جلـوگيري           و به طور معني    شده
 از طريق يكي از فلاونوئيـدهاي        اين عمل احتمالاً    .كند مي

گيـرد  انجـام مـي    3مهم عصاره ريشه گزنه به نام كوئرستين      
يكــي ديگــر از عــوارض ديابــت، ايجــاد  . )26 و 20 ،10(

ــويرگ التهــاب در درون رگ ــا و م ــي ه ــال و  هــاي اپ نوري
يجــاد  زمينــه را بــراي االتهــابآنــدونوريال اســت و ايــن 

 و به دنبال آن ساير عوارض مزمن         كوچك نارسايي عروق 
 و 10( نمايـد  ديابت از جمله اختلالات عصبي فـراهم مـي        

15.(  
عـصاره  اي مشخص شده است كـه        نين در مطالعه  همچ    

 ليپيدي در   تواند باعث كاهش پراكسيداسيون    ريشه گزنه مي  
 از طريـق افـزايش توليـد         احتمالاً عمل اين   كهشود  ديابت  
هاي سوپر اكسيد ديـسموتاز، گلوتـاتيون پراكـسيداز،       آنزيم

،  از بـدن از جملـه مغـز       هـايي   انـدام  گلوتاتيون ردوكتاز در  
 

 
1- Nuclear Transcription Factor 
2- Vasoactive Intestinal Peptide 
3- Quercetin 
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 استرس   ).17( دگير ميانجام  كبد   و  قرمز هاي لگلبو ،كليه
 يكـي از عـواملي      اكسيداتيو ناشي از ايجاد ديابت احتمـالاً      

هـاي صـحرايي     است كه باعث افزايش كلسترول در موش      
 يكي ديگر از مـواد مهـم درون عـصاره           كه شود  مي ديابتي

  كـه   نـشان داده   مطالعات  .ريشه گزنه اسيد لينولئيك است    
  ).26 و 11( شود باعث كاهش كلسترول مياسيد لينولئيك 

توان نتيجه گرفـت     هاي تحقيق حاضر مي    براساس يافته     
كه ديابت باعث تغييرات هيـستومتريك قابـل تـوجهي در           

شود و عصاره ريشه گزنه قادر است از         عصب سياتيك مي  
اثـرات را كـاهش     ايـن   اين تغييرات پيشگيري نموده و يـا        

 خاصـيت  اره گزنـه از طريـق  سد كه عصر ر مي ظبه ن   .دهد
ادر بـه انجـام چنـين       ق ـ خـود    اكسيداني  التهابي و آنتي   ضد

  .تغييراتي است
  

 تقدير و تشكر
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  .شود مي
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