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 چکیده

 پیدییل یهانانوحامل ها،یتوزومآن نقش دارد. ف یشرفتدر پ یداتیواست که استرس اکس یولوژیکیب یالتهاب، پاسخ :هدف و زمینه

 یتوزومنانوف یهاباثر ضدالت تعیینمطالعه،  ینرا ارتقاء دهند. هدف ا ینهسپرت یرنظ هافنولیپل اکسیدانییآنت یتفعال توانندیهستند که م

 .بودکوچک  یشگاهیآزما یهادر موش یناندر مدل التهاب حاد القاء شده با کاراژ ینهسپرت

 ییدارو یچشدند: گروه کنترل ه یمتقس ییتاهفتنر به پنج گروه  یشگاهیکوچک آزما موش 53 ی،تجرب مطالعه یندر ا ها:مواد و روش

را  ینانو حلال کاراژ یبه صورت خوراک یلوگرمم/کگریلیم 02با دوز را  ینهسپرت یتوزومروز نانوف 41 ینکردند. گروه دوم که برا یافتدر

کرد. گروه چهارم  یافتپوست کف پا در یردر ز یقیتزرصورت به درصد 4 ینانکاراژ ،کرد. گروه سوم یافتدر کف پا در یقبه صورت تزر

کردند. جهت  یافتکف پا در در یقرا به صورت تزر ینانژآن، کارا یتوزومو نانوف ینهسپرت یخوراک یافتروز پس از در 41و پنجم که 

 یریگاندازه MDAو  یونگلوتات یزانم یزو ن اکسیدانییآنت هاییمآنز یتاز آزمون صفحه داغ استفاده شد. فعال یالتهاب یتوضع یبررس

 شد. یلتحل و یهتجز Tukey یبیو آزمون تعقطرفه یک یانسوار یزها با استفاده از آنالدادهشد. 

آن  توانستند  میتوزوو نانوف ینداد. هسپرت یشافزا ینانبا کاراژ یسهدر پاسخ به درد را در مقا یرکاهش تأخ ینهسپرت یتوزومنانوف :هایافته

 داز،یپراکس یونو گلوتات یسموتازد یدکاتالاز، سوپراکس هاییمآنز یتفعال یشو افزا یونسطح گلوتات یشو افزا MDAموجب کاهش سطح 

 (.>23/2Pشوند ) ینانکننده کاراژ یافتبا گروه در یسهدر مقا

 یداتیوکساسترس ا یرمس یلتعد یقخود را از طر یاثرات ضد التهاب ینهسپرت یتوزوممطالعه حاضر نشان داد احتمالاً نانوف :گیرییجهنت

 اعمال کرده است.

 یداتیواسترس اکس یتوزوم،نانوف یشگاهی،موش کوچک آزما ین،هسپرت ینان،التهاب، کاراژ :یدیکل یهاواژه
 

بر التهاب حاد القاء شده  ینهسپرت یتوزوماثر نانوف. و تبارجلودار ص، حسن یمقدم ا، خانجان زادهیس، حاج یمحل یصادق :ارجاع

 .425-441 :صفحات ،0 شماره ،03 دوره، 4123 سال .یمطالعه تجرب یک: یشگاهیدر موش کوچک آزما ینانبا کاراژ
 

 

 

 بابلسر، ایرانکارشناسی ارشد فیزیولوژی، گروه علوم جانوری، دانشکده علوم پایه، دانشگاه مازندران،  -1

 استادگروه علوم جانوری، دانشکده علوم پایه، دانشگاه مازندران، بابلسر، ایران)نویسنده مسئول(  -2
 a.hajizadeh@umz.ac.ir: یکیپست الکترون ،211-35322353: تلفن    

 استادیارگروه علوم جانوری، دانشکده علوم پایه، دانشگاه مازندران، بابلسر، ایران -3
 دکتری شیمی پلیمر، گروه پلیمر، دانشکده شیمی، دانشگاه مازندران، بابلسر، ایران -3

 [
 D

O
I:

 1
0.

66
22

4/
jr

um
s.

25
.2

.1
03

 ]
 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jo

ur
na

l.r
um

s.
ac

.ir
 o

n 
20

26
-0

7-
26

 ]
 

                             1 / 14

mailto:a.hajizadeh@umz.ac.ir
http://dx.doi.org/10.66224/jrums.25.2.103
http://journal.rums.ac.ir/article-1-7862-fa.html


 و همکاران یمحل یصادق یمینس

  5042، سال 5، شماره 52دوره  رفسنجان کیمجله دانشگاه علوم پزش
 540 CCBY-NC.4.0 DEED  

  مقدمه

 یعیطب یدساکارپلی یک( Carrageenan; CRG) ینانکاراژ

ساز قرمز است که به عنوان عامل ژل یهادست آمده از جلبکبه

 .یردگدر صنعت مورد استفاده قرار می ییپردازش مواد غذا یبرا

 مورد ییاهداف مختلف دارو یبرا یستیبه عنوان مواد ز ینانکاراژ

 یبخشد و برارا بهبود می ییاستفاده قرار گرفته است و فرمول دارو

تر پزشکی گسترده یستز یهااستفاده بالقوه از آن در برنامه

 ینچنوجود، محققان هم ین(. با ا4 ،0است ) شده یشآزما

ممکن است اثرات  یدهاساکاردسته از پلی ینکه ا اندیافتهدر

 یهاخپاس یکزنده مانند تحر یستمس ینامطلوبی رو یولوژیکیب

(. 0کند ) یجاداز انعقاد خون ا یریناخواسته، التهاب و جلوگ یمنیا

 قیبلافاصله پس از تزر یعلائم اصلی التهاب، مانند ادم و پردرد

اثر عوامل  یجهدر نت یشگاهی،به پنجه عقب موش آزما ینانراژکا

ها، نیپروستاگلاند یستامین،ه کینین،یالتهابی مانند براد یشپ

اند توشوند که میمی یجادا یرهفعال و غ یژنها، اکسترومبوکسان

 یهاشود. واکنش یجادها البا نفوذ به سلو یا یبدر محل آس

فاز حاد  یهاینبافتی باعث سنتز پروتئ یبآس یاها التهابی، عفونت

ماده عمدتاً در کبد سنتز  ینشود که امی C یواکنش ینمانند پروتئ

 یهالتهابی موضعی در ناح یهاشده، اما ممکن است توسط سلول

به  ینانکاراژ (. ادم پنجه ناشی از5سنتز شود ) یزبافتی ن یبآس

ود. شب استفاده میفاز حاد التها یینمدل در تع ترینیععنوان شا

التهاب در مطالعات انجام شده  یهحجم پنجه به عنوان شاخص اول

شود. مطالعات قبلی گزارش دادند که ادم می یابیارز ینانبا کاراژ

 (.1است ) یدهبه حداکثر رس CRG یقساعت پس از تزر 1-5پنجه، 

التهابی اختلالات  یندهایاز فرآ یاریبس یزیولوژیدر پاتوف

رکوب التهابی و س یشپ یهایتوکاینس یدتول یقاز طر یداتیواکس

در اختلالات التهابی، . (3نقش دارد ) یدانیاکسآنتیدفاعی  یستمس

 شده توسط ید( تولMalondialdehid; MDA) یدآلده یمالون د

است که  یداتیوگر مهم استرس اکسنشان یپیدی،ل یداسیونپراکس

عوامل اصلی که یدر حال (.1باشد )یم یلالتهاب دخ یجاددر ا

 ازیسموتد یدسوپراکس یرنظ یدانیاکسآنتیدفاعی  یستمس

 نینادر درمان ادم پنجه ناشی از کاراژ یدیاثرات مف یونوگلوتات

 Superoxid) یددیسموتازسوپراکس یت(. فعال1دارند )

Dismutase; SOD) در  یمیآنز یداتیواکسآنتیعوامل  یرو سا

 بر علاوه .یابدکاهش می یداتیوالتهابی و استرس اکس یدشد یطشرا

مولکول کاهنده  یکبه عنوان ( Glutation; GSH) گلوتاتیون این،

 یباندازد و از آسرا به دام میآزاد  یهایکالرادکه  یمیآنز یرغ

. یابدالتهابی کاهش می یطشرا در یز،کند نمی یریجلوگ یداتیواکس

 رد توجهی قابل افزایش که دهدیم نشان گذشته مطالعات نتایج

و  SODکاهش قابل توجهی در سطوح  ینچنهمو  MDA سطح

GSH (3دهد )رخ می ینانشده با کاراژ یقتزر یهادر موش. 

( فلاوانونمتوکسی -1-هیدروکسییتر-5،7،3) ینهسپرت

 یزیاد میزان به و است فلاوانون فلاونوئیدهای زیرگروه از عضوی

فروت و گوجه فرنگی و برخی  یپپرتقال و گرمرکبات از جمله  در

 ینیبال یشپ هاییافته. (7شود )می یافتمعطر مانند نعناء  یاهانگ

 هایتیو متابول ینهسپرت یدین،دهد که هسپرنشان می ینیو بال

 دان،یاکسآنتیاز جمله  یزیولوژیکیمختلف ف یهایتفعال یآنها دارا

عروق محافظ و ضد  فشارخون، ضدالتهاب، کاهش چربی خون، ضد

 (.8هستند ) یکآترواسکلروت

در چربی، اندازه مولکولی  یفضع یتمانند حلال یعوامل متعدد

عمر  یمهدر بدن، ن یاددر روده، پراکندگی ز یبنامناسب، تخر

ه بافت ب یدنرس یبرا یو ناکارآمد یفضع یداریکمتر، پا ییپلاسما

 یشتر. بکندها را محدود میفنولپلی یستیز یتهدف، فعال

 دها،یفلاونوئ یدها،مانند ترپنوئ یاهیفعال گ یستز یباتترک
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 آبدوست یعتطب یها دارایانینلی و آنتوسوفن یکوزیدهایگل

 یراز ،کندیم یجاددر جذب دارو ا یادیمانع ز یتماه ینهستند. ا

دهد و در محلول درآب را از خود نمی یارغشاء اجازه عبور مواد بس

ماده  یک ینشود. هسپرتمی یفضع یستیمنجر به فراهمی ز یتنها

 لیکم است. تشک یستیز یدر آب و فراهم یفضع یتفعال با حلال

 یفضع یتمنجر به حلال یدرون مولکول یدروژنیه یوندهایپ

 یستیز یمؤثر بر فراهم یپارامترها ینتراز مهم یکیکه  شودیم

 هاییمسط آنزتو ینهسپرت Cحلقه  ین،دارو است. علاوه بر ا

 یستیز یفوق دسترس یلدلا. شودیم یهروده تجز یباکتر

. کندیآن را محدود م ینیرا کاهش داده و کاربرد بال ینهسپرت

ذب ج یزانم یشدر آب، افزا ینهسپرت یتحلال یشافزا ین،بنابرا

ها  یتوزومف .است یضرور یستیز یآن و بهبود فراهم یروده ا

فراهم  ینتوانند ا یم یپیدهاکمپلکس مناسب با ل یلواسطه تشکبه

و سبب جذب بهتر دارو شوند در  یدهرا بهبود بخش یفضع یستیز

 یللبه د هایتوزومنانوف ی،نانودارورسان یهاسامانه یربا سا یسهمقا

 یپیدها،فولو فس فنولییپل یباتترک یانم یدارکمپلکس پا یلتشک

 ییو توانا یهسهولت ته یین،پا یتمناسب، سم سازگارییستاز ز

 برخوردار هستند یاهیگ یباتترک یستیز یبهبود جذب و فراهم

(9.) 

با  هیسدر مقا یتوزومو نانوف ینبا توجه به خواص متعدد هسپرت

کل بار ش یناول یمطالعه برا یندر ا نی،نانودارورسا یهاسامانه یرسا

 در مدل التهاب به منظور یتوزومبه صورت ف هسپرتینشده  یفرآور

گردد. در واقع مطالعه حاضر با یم یآن بررس یدانیاکسیاثرات آنت

ا بر التهاب حاد القاء شده ب ینهسپرت یتوزوماثر نانوف یینهدف تع

 انجام شد.  یشگاهیدر موش کوچک آزما ینانکاراژ

 هامواد و روش

نر با وزن  یشگاهیموش آزما 53تعداد  ی،مطالعه تجرب یندر ا

و به  یهپاستور آمل ته یتوگرم از پژوهشکده انست 53تا  02

. دندیدانشگاه مازندران منتقل گرد شناسییستگروه ز خانهیوانح

 درجه 01 ثابت دمای شامل استاندارد شرایط در حیوانات

 ساعته 40 نوری چرخه و درصد 32 نسبی رطوبت گراد،سانتی

 یاردنگه کافی غذای و آب به آزاد دسترسی و( یکی/تاریی)روشنا

 یک هایشآزما ید،جد یطبا شرا یسازگار یجادشدند. به منظور ا

 پژوهش این مراحل تمامی. یدها آغاز گردهفته پس از انتقال موش

نت معاو یستیاخلاق ز یتهبر اساس دستورالعمل کم 4124در سال 

 IR.UMZ.REC.1401.003دانشگاه مازندران و با کد اخلاق  یپژوهش

 .اجرا شد

ل: گروه کنترشدند.  یمتقس ییتابه پنج گروه هفت یواناتح

نکردند. گروه  یافتدر یماریت گونهیچگروه ه ینها در اموش

م بر گریلیم 02دوز  ینهسپرت یتوزوم: نانوفینهسپرت یتوزومنانوف

کردند. گروه  یافتروز به صورت خوراکی در 41را به مدت  یلوگرمک

 پنجه عقبی در پا کف ناحیه در التهاب، القاء منظور به: ینانکاراژ

+  یندرصد صورت گرفت. هسپرت 4 ینانکاراژ یقها تزرچپ موش

روز  41را به مدت  یلوگرمم بر کگریلیم 02 ین: هسپرتینانکاراژ

در  درصد 4 ینانکاراژ یانکردند و در پا یافتبه صورت خوراکی در

شد.  یقکف پا در پنجه عقبی چپ هر موش تزر یهناح

 02 ینهسپرت یتوزوم: نانوفینان+ کاراژ ینهسپرتیتوزومنانوف

 یافتروز به صورت خوراکی در 41را به مدت  یلوگرمم بر کگریلیم

کف پا در پنجه  یهدرصد در ناح 4 ینانکاراژ یانکردند و در پا

 یلوگرمکم بر گریلیم 02دوز  شد. یقعقبی چپ هر موش تزر

و  ینیشبر اساس مطالعات پ ینهسپرت یتوزومو نانوف ینهسپرت

وز را د ینا یمنیو ا یکه اثربخش یقبل هاییحاصل از بررس یجنتا

 . (42) انتخاب شد ،نشان داده بودند
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 یپاسخ به درد و حرارت در پنجه عقب یدر ادامه به منظور بررس

 یکشامل  پا، آزمون صفحه داغ انجام شد. دستگاه صفحه داغ

تا  هیسیتالکتر یاناست که با استفاده از جر ینیومیصفحه آلوم

 از اطمینان برای. شودیگرم م گرادیدرجه سانت 33ثابت  یدما

 فادهاست ایشیشه استوانه یک از شدهگرم ناحیه در حیوانات حضور

 داخلی فضای در آزادانه حرکت امکان حیوانات حال این با گردید،

 اپ کردن بلند زمان ثبت با درد به حرارتی واکنش. داشتند را آن

 گرفته نظر در ثانیه 32 آزمون مجاز زمان حداکثر و شد گیریاندازه

 پس ساعت سه و یک در ترتیب به حیوان هر برای آزمون این. شد

 (.44) شد انجام کاراژینان تزریق از

شده و سپس  یدهسربر یواناتح ی،رفتار یهاپس از اتمام آزمون

د. جدا ش یوشیمیاییب یزهایانجام آنال یها براآن یبافت پنجه پا

 یدارنگه یعما یتروژنبرداشت در تانک ن یندفرآ یانها تا پانمونه

-82گراد یسانتدرجه  یزردر فر ی،آورجمع یلشدند و پس از تکم

 به موش هر پای پنجه نمونه. یدندگرد یرهذخ گرادیدرجه سانت

 اب و شد ریخته میکروتیوب در هموژن بافر لیترمیلی 4 همراه

( همگن IK- T18, Ultra Turrax, USA) هموژنایزر دستگاه

 52 مدت به گرادسانتی درجه+ 1 دمای در هانمونه سپس. یدگرد

 سانتریفیوژ دستگاه در دقیقه در دور 40222 سرعت با دقیقه

(Sigma, Germeniaقرار گرفتند. در پا )،ییشفاف رو یعما یان 

دا ج یوشیمیاییب یهاسنجش ی)سوپرناتانت( به دست آمده برا

 (.40شد )

د آزمون برادفورد استفاده ش ین،غلظت پروتئ یزانم یینتع یبرا

نانومتر توسط دستگاه  309جذب نور در طول موج  یزانکه م

 ی( خوانده شد. براPG Instrument, Germaniaاسپکتوفتومتر )

 زانیاستفاده شد. م یسرم گاو یناستاندارد از آلبوم یمنحن یمترس

و بر  یدنانومتر ثبت گرد 393هر غلظت در طول موج  یجذب نور

خط محاسبه شد  یبو ش یماستاندارد ترس یها منحناساس داده

(45.) 

کاتالاز مورد استفاده قرار  یتفعال یریاندازه گ یبرا یبیروش ا

-یلیم 32و غلظت  pH=7فسفات ) یمگرفت. از مخلوط بافر سد

 12شد. سپس  یهمحلول واکنش ته 2O2H مولاریلیم 42مولار( با 

محلول واکنش افزوده  یکرولیترم 712از سوپرناتانت به  یکرولیترم

 0نانومتر به مدت  012در طول موج  یجذب نور ییرو تغ یدگرد

 (.41توسط اسپکتروفتومتر خوانده شد ) یقهدق

 مولاریلیم 32فسفات  یمر سدمطابق روش جنت، محلول باف

(7=pH با )یداس یکتترا است ینام ید یلنگرم ات 248/2 

(Ethylenediaminetetraacetic acid; EDTA و )گرم  225/2

 12محلول،  یناز ا یکرولیترم 712آماده شد. سپس به  یروگالولپ

ر طول د یجذب نور ییرو تغ یدسوپرناتانت اضافه گرد یکرولیترم

بر  SOD یتثبت شد. فعال یقهدق 0مدت  ینانومتر ط 102موج 

 یروگالولپ یخودخودبه یداسیونآن در مهار اکس ییاساس توانا

 (.43محاسبه شد )

 با از روش یدازپراکس یونگلوتات یتفعال یریگاندازه یبرا

Hritco 022شامل  یمنظور، مخلوط واکنش ینا یاستفاده شد. برا 

 4 مولار،یلیم 3 یدآز یمسد لیتریلیم 4پرناتانت، سو یکرولیترم

مولار یلیم pH ،1/2=7مولار با  1/2فسفات  یمبافر سد لیتریلیم

EDTA  به  مولاریلیم 1شده  یاءاح یونبافر گلوتات لیتریلیم 4و

درجه  57 یدر دما یقهدق 3ها به مدت کار گرفته شد. نمونه

 لیتریلیم 4( و سپس Memert, Germeniaانکوبه ) گرادیسانت

به مخلوط افزوده شد. پس از  مولاریلیم 1 یدروژنه یدپراکس

ثبت  یقهدق 0مدت  یمحلول برا یجذب نور یقه،دق 4گذشت 

 (.41) یدگرد
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 یکرولیترم 022شامل  یآزمون، مخلوط واکنش ینانجام ا یبرا

 یدرصد تر 17محلول  لیتریلیم 4سوپرناتانت از بافت هموژن، 

 یتر لیتریلیم 3/2( و Barbituric acid; TBA) یداس یوتریکاربب

( بود که با هم Trichloroacetic acid; TCA) یداس یتیککلرواس

با  گرادیدرجه سانت 422در  یقهدق 12شدند و به مدت  یبترک

 برای مخلوط شدن خنک از پس. یدندحرارت د یماراستفاده از بن

 نوری جذب میزان سپس و شد سانتریفیوژ 5222 دور با دقیقه 42

 (.47) گردید ثبت اسپکتوفتومتر توسط نانومتر 353 موج طول در

 یکرولیترم 452با  یوناز هر غلظت گلوتات یکرولیترم 022

DTNB (5,5′-dithiobis-(2-nitrobenzoic acid) )1/2  درصد و

( با آب pH=1/7مولار ) 03/2فسفات  یمبافر سد یکرولیترم 4422

 یریگرسانده شد. با اندازه یکرولیترم 4322 ییمقطر به حجم نها

د. ش یهاستاندارد ته ینانومتر، منحن 140در طول موج  یجذب نور

 یدگرد یینشده تع یاءاح یونخط غلظت گلوتات یببراساس ش

(48.) 

 8نسخه  Prismافزار دست آمده با استفاده از نرمبه یهاداده

 "نیانگیم ± یارانحراف مع"صورت به یجشد. نتا یلو تحل یهتجز

 اییرهمتغ یعنرمال بودن توز یابیارز به منظورشده است.  گزارش

 یسهمقااستفاده شد.  Shapiro–Wilkاز آزمون  یمورد بررس کمی

طرفه و آزمون یک یانسوار یزها توسط آنالگروه یانگینم ینب

در  23/2ها در آزمون یردایمعنانجام شد. سطح  Tukey یبیتعق

 نظر گرفته شد.

 یجنتا

در پاسخ به درد در  یر(، مدت زمان تأخA) 4بر اساس نمودار 

ساعت نسبت به گروه کنترل کاهش  یکپس از  ینانگروه کاراژ

در پاسخ در گروه  یرتأخ ین(. اP=223/2نشان داد ) یردایمعن

 یسهمقا در یدار یبصورت معن ینهسپرت یتوزومنانوف کنندهیافتدر

 (.P<224/2) یافت یشافزا ینانبا گروه کاراژ

در پاسخ به درد در  یر(، مدت زمان تأخB) 4مطابق با نمودار 

اهش با کنترل ک یسهدر مقا یقپس از سه ساعت تزر ینانگروه کاراژ

 کنندهیافتکه گروه دری(. در حال227/2Pداشت ) یقابل توجه

قابل  یشافزا ینانبا گروه کاراژ یسهدر مقا ینهسپرت یتوزومنانوف

 از خود نشان داد. یردر مدت زمان تأخ (P=212/2) یتوجه

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

( و Aساعت ) یکدر آزمون صفحه داغ  یرمدت زمان تأخ یبررس -1نمودار 

 ینانکاراژ یق( پس از تزرBسه ساعت )

 نمایش یانگینم ± یارها در هر ستون به صورت انحراف معداده

 >23/2P +با گروه کنترل،  یسهدر مقا >24/2P **. است شده داده

کنترل، =Control. )ینانبا گروه کاراژ یسهدر مقا >24/2P +++و 

Carrgeenan=ینان،کاراژ HST=م بر گریلیم 02 ینهسپرت

م بر گریلیم 02 ینهسپرت یتوزومنانوف=N-HST یلوگرم،ک

 (.یلوگرمک
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 ینانکاتالاز در گروه کاراژ یمآنز یت، فعال0براساس نمودار 

در  ،(P<224/2داشت ) یردایمعنکاهش  ،نسبت به گروه کنترل

 P=203/2با  ینهسپرت یتوزومنانوف کنندهیافتکه گروه دریحال

 نشان داد. یمآنز ینا یتدر فعال یقابل توجه یشافزا
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 موش پای پنجه بافت در کاتالاز آنزیم فعالیت بررسی -2 نمودار

 داده نمایش یانگینم ± یاردر هر ستون به صورت انحراف معها داده

 یسهدر مقا >23/2P +با گروه کنترل،  یسهدر مقا >24/2P ***. است شده

 ینان،=کاراژCarrgeenan=کنترل، Control. )ینانبا گروه کاراژ

HSTیلوگرم،م بر کگریلیم 02 ین=هسپرت N-HSTیتوزوم=نانوف 

 (.یلوگرمم بر کگریلیم 02 ینهسپرت

در گروه  یسموتازد یدسوپراکس یت، فعال5براساس نمودار 

وده همراه ب ینسبت به گروه کنترل با کاهش قابل توجه ینانکاراژ

 و ینهسپرت کنندهیافتکه در گروه دری(. در حالP=252/2است )

( و P=212/2با ) یببه ترت یمآنز ینا یتفعال ینهسپرت یتوزومنانوف

(228/2=Pدر مقا )یقابل توجه یشافزا ینانبا گروه کاراژ یسه 

 نشان داد. 
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 پای نجهپ بافت در دیسموتاز سوپراکسید آنزیم فعالیت بررسی -3 نمودار
 موش

 داده نمایش یانگینم ± یارها در هر ستون به صورت انحراف معداده

 >24/2P ++و  P>23/2 +با گروه کنترل،  یسهدر مقا >24/2P *. است شده

 ینان،=کاراژCarrgeenan=کنترل، Control. )ینانبا گروه کاراژ یسهدر مقا

HSTیلوگرم،م بر کگریلیم 02 ین=هسپرت N-HSTیتوزوم=نانوف 

 (.یلوگرمم بر کگریلیم 02 ینهسپرت

در گروه  یدازپراکس یونگلوتات یت، فعال1بر اساس نمودار 

نسبت به گروه کنترل نشان داد  یکاهش قابل توجه ینانکاراژ

(224/2>Pاما در فعال .)کنندهیافتدر گروه در یمآنز ینا یت 

 یشافزا ینانبا گروه کاراژ یسهدر مقا ینهسپرت یتوزومنانوف

 یشافزا یگر،د ی(. از طرفP<224/2مشاهده شد ) یردایمعن

 توزومینانوف کنندهیافتدر گروه در یمآنز ینا یتدر فعال یردایمعن

 (.P<224/2) یدمشاهده گرد یننسبت به گروه هسپرت ینهسپرت
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 پای پنجه بافت در پراکسیداز گلوتاتیون آنزیم فعالیت بررسی -4 نمودار
 موش

 

 داده نمایش یانگینم ± یارها در هر ستون به صورت انحراف معداده

در  >24/2P +++با گروه کنترل،  یسهدر مقا >24/2P ***. است شده

. HSTبا گروه  یسهدر مقا >24/2P ### ینان،با گروه کاراژ یسهمقا

(Control ،کنترل=Carrgeenanینان،=کاراژ HST02 ین=هسپرت 

م بر گریلیم 02 ینهسپرت یتوزوم=نانوفN-HST یلوگرم،م بر کگریلیم

 (.یلوگرمک

کاهش  یناندر گروه کاراژ یون، سطوح گلوتات3براساس نمودار 

 یدر حال ،(P<224/2نسبت به گروه کنترل داشت ) یقابل توجه

 ین،رتهسپ یتوزومو نانوف ینهسپرت کنندهیافتکه در هر دو گروه در

با  ینانبا گروه کاراژ یسه(. در مقاP<224/2با ) یونسطوح گلوتات

 همراه بوده است.  یقابل توجه یشافزا
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 موش پای پنجه بافت در گلوتاتیون سطوح بررسی -1 نمودار

 

 هشد داده شینما نیانگیم ± اریها در هر ستون به صورت انحراف معداده

با  سهیدر مقا >24/2P +++با گروه کنترل،  سهیدر مقا >24/2P ***. است

 نان،یکاراژ=Carrgeenanکنترل، =Control. )نانیگروه کاراژ

HST=لوگرم،یم بر کگریلیم 02 نیهسپرت N-HST=توزومینانوف 

 (.لوگرمیم بر کگریلیم 02 نیهسپرت

را بطور  MDAتوانست سطح  ینان، کاراژ3براساس نمودار 

 کهیدر حال ،دهد افزایشنسبت به کنترل  (P=212/2) یداریمعن

 توزومینانوف کنندهیافتدر گروه در یدانیفاکتور اکس ینسطح ا

 تیاف یکاهش قابل توجه یناننسبت به گروه کاراژ ینهسپرت

(252/2=Pعلاوه بر ا .)،ینهسپرت یتوزومکه نانوف یگروه ین 

د کردن یافتدر ینکه هسپرت یکردند نسبت به گروه یافتدر

 (. P=202/2نشان دادند ) یکاهش بارزتر
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 موش پای پنجه بافت در MDA سطوح بررسی -1 نمودار

 داده نمایش یانگینم ± یارها در هر ستون به صورت انحراف معداده

 یسهدر مقا >23/2P +با گروه کنترل،  یسهدر مقا >23/2P *. است شده

=کنترل، HST( .Controlبا گروه  یسهدر مقا >23/2P # ینان،با گروه کاراژ

Carrgeenanینان،=کاراژ HSTیلوگرم،م بر کگریلیم 02 ین=هسپرت N-

HSTیلوگرمم بر کگریلیم 02 ینهسپرت یتوزوم=نانوف.) 

 بحث

پژوهش حاضر نشان داد که  یوشیمیاییو ب یرفتار یجنتا

القاء  یویداتو استرس اکس یقادر است پردرد ینهسپرت یتوزومنانوف

کاهش دهد. کاهش  یردایمعنطور را به ینانشده توسط کاراژ

 یزپاسخ درد در آزمون صفحه داغ پس از تجو یرمدت زمان تأخ

که یها است، در حالموش یالقاء التهاب حاد در پا یدمؤ ینان،کاراژ

 02در دوز  ینهسپرت یتوزومنانوف یژهوو به یندرمان با هسپرت

ر تحمل درد شد که دایمعن یشموجب افزا یلوگرمم بر کگریلیم

. التهاب باشدیم یفتاز کاهش التهاب و ادم با یاحتمالاً بازتاب

 یهاونهگ یدتول یشمعمولاً با افزا یعی،طب یپاسخ دفاع یکعنوان به

و  یالتهاب یهاواسطه یآزادساز یتروژن،و ن یژنفعال اکس

 کیتریو ن یکلوکسیژنازس یرنظ یمیآنز یرهایمس یسازفعال

کاهش آستانه  یقعوامل از طر ینسنتتاز همراه است که ا یداکس

 دیینقش کل یپرآلژزیه یجاددرد، در ا یعصب هاییانهپا یکتحر

 (.49-00دارند )

است که در مرحله  یدوفاز یتماه یدارا ینانمدل التهاب کاراژ

و در مرحله دوم با  ینو سروتون یستامینه ینخست با آزادساز

فعال  یهاگونه یدو تول کینینیبراد ها،ینپروستاگلاند یشافزا

 Reactive Oxygen Species) یتروژنفعال ن یها/ گونه یژناکس

/ Reactive Nitrogen Species; ROS/RNSشودی( مشخص م 

 و اکسیدانییآنت یهابهبود شاخص یژهوحاضر، به هاییافته(. 1)

آن  یتوزومو نانوف ینکه هسپرت دهدی، نشان مMDAکاهش 

 ویداتیمهار استرس اکس یقاحتمالاً عمدتاً در فاز دوم التهاب از طر

نقش خود را اعمال  ROS/RNS وابسته به یرهایمس یلو تعد

 یمطور مستقمطالعه به یندر ا یمولکول یرهای. اگرچه مسکنندیم

رد استنباط ک توانیم یشیننشدند، اما بر اساس شواهد پ یبررس

-COX یانو سرکوب ب NF-κB یرشده با مهار مسکه اثرات مشاهده

مرتبط باشد؛  Nrf2/HO-1 یرمس یسازو همزمان فعال iNOS و 2

دفاع  تیو تقو یالتهاب یهاواسطه یدکه به کاهش تول هایییسممکان

 .شوندیمنجر م اکسیدانییآنت

ه نشان داده شده ک ی،رفتار یبررس ینحاصل از ا یجبراساس نتا

 یندر پاسخ درد در ا یرمسبب کاهش مدت زمان تأخ ینانکاراژ

ها موش یالتهاب در پا یجاداآزمون شده است که نشان دهنده 

و  یناست که هسپرت یدر حال ین. اباشدیم یشتحت آزما

در  یلوگرمم بر کگریلیم 02هردو با دوز  ینهسپرت یتوزومنانوف

مان مدت ز یشباعث افزا یریچشمگ یزانبه م ینانبا کاراژ یسهمقا

 یخوب ییتوانا یداغ شده و به نوعصفحه یدر آزمون رفتار یرتأخ

اند که احتمالاً از التهاب از خود نشان داده یدر تحمل درد ناش

. همسو با باشدیمنشان دهنده کاهش التهاب و ادم در بافت پا 

 سبب تواندیم ینانکاراژ یزمطالعه حاضر نشان داده شد که تجو

و محصولات  یاهیگ یهادرمان یلهوسبهگردد که  یالتهاب و پردرد

عنوان مثال، به. یافتدرد کاهش  ینا یناز جمله هسپرت یعیطب

 ینانکاراژ یقو همکاران نشان داد که تزر Baradaranمطالعه 

. شودیدر آزمون صفحه داغ م یرموجب کاهش مدت زمان تأخ
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آن موجب  یتوزومو نانوف ینکورکوم یخوراک یز، تجوینچنهم

 ین،چن(. هم05شود ) یآزمون م یندر ا یرمدت زمان تأخ یشافرا

نشان داد که  یابتید ینوروپات یو همکاران بر رو Syedمطالعه 

 ینکه پروتئ 1SIRT یتو فعال یانب یشبا افزا یدینهسپر یزتجو

و  ROS یداست باعث کاهش تول یمحافظ در برابر استرس سلول

 نیدیدرمان با هسپر ین،چن. همشودیم یالتهاب یرهایمس یلتعد

مدت زمان پاسخ به درد در تست صفحه داغ شد  یشموجب افزا

 یدروژله یزو همکارانش نشان داد که تجو Lee(. مطالعه 01)

پاسخ به درد را در آزمون صفحه  یزانم Arnica montanaعصاره 

کاهش داد  یناناز کاراژ یمدل ادم ناش ییداغ، در موش صحرا

 ندمست یو ضدالتهاب اکسیدانییبا توجه به خواص آنت(. 03)

محدود در فرم آزاد آن که کپسوله  یستیز یاما فراهم ینهسپرت

آن را در برابر  یدرمان یلپتانس ها،یتوزومکردن آن در نانوف

 .کندیم یتتقو یناناز کاراژ یناش یداتیوو اکس یالتهاب هاییبآس

وجب م ینانمطالعه حاضر نشان داد که کاراژ یوشیمیاییب یجنتا

و  GSH و سطح GPxو  SOD، اتالازک هاییمآنز یتکاهش فعال

ست. ا یداتیوبروز استرس اکس یانگرشده است که ب MDA یشافزا

 ییراتغت ینا ینهسپرت یتوزومو نانوف یندر مقابل، درمان با هسپرت

 و کاهش GPx یتفعال یشدر افزا یتوزوممعکوس کرد و اثر نانوف

MDA از بهبود  یاحتمالاً ناش ینسب یبرتر ینبارزتر بود. ا

، است یتوزومدر قالب نانوف ینهسپرت یداریو پا فراهمییستز

 ینا یعقط یرتفس یم،مستق ینتیکیفارماکوک یهاهرچند نبود داده

 یشینحاضر با مطالعات پ هاییافته. سازدیرا محدود م یتمز

ب موج یناناند التهاب القائ شده با کاراژهمسو است که نشان داده

 یپیدیل یداسیونپراکس یشو افزا کسیدانیایآنت یتکاهش ظرف

 یلدقادر به تع یناز جمله هسپرت یدیفلاونوئ یباتو ترک شودیم

 (.01هستند ) ییراتتغ ینا

 یویمدل حاد کل یو همکاران که رو Muhammadدر مطالعه 

 انجام شد، مشخص شده است که ساکاریدیپوپلیالقاء شده توسط ل

 ونیزهی یممولکول آداپتور اتصال کلس یانبا بهبود ب ینهسپرت

( با واسطه Iba-1/GFAP) یالگل یبریلاریف یدیاس ین/پروتئ4

 یهایتوکاینس یانب یبه طور قابل توجه Toll-4( TLR4) یرندهگ

 یهاگونه یدتول ینرا کاهش داد. به طور مشابه، هسپرت یالتهاب

القاء شده توسط  یپیدیل یداسیونو پراکس یژنفعال اکس

 یدانیاکسیآنت هایینرا کاهش داد و سطح پروتئ ساکاریدوپلییپل

( و Nrf2) 0مرتبط با فاکتور -0 یتروئیدار یامانند فاکتور هسته

(. مطالعه 07) ید( را در مغز موش بهبود بخشHO-1) یژنازاکس-هم

Hajizadeh Moghadam یهاو همکاران نشان داد که در گروه 

 02و  42) ینو نانوذرات هسپرت ینتحت درمان با هسپرت یمارب

س پ یبه مدت چهار هفته به صورت خوراک یلوگرمم بر کگریلیم

کاتالاز،  هاییمآنز یتفعال یزو ن GSH(، سطوح ینکتام یزاز تجو

SOD ،GRx  وGPx یزتجو ینچناست و هم یافته یشافزا 

شد.  یزن MDAو نانوذرات آن سبب کاهش سطوح  ینهسپرت

که  یدانیاکسیاثرات آنت یلبه دل یننانوهسپرت یژهو به و ینهسپرت

در برابر استرس  یاند، باعث محافظت کبداز خود نشان داده

و همکاران در  Polat(. 42) شوندیم یناز کتام یناش یداتیواکس

در  داتیویو اکس یالتهاب یتبر وضع یناثر هسپرت یبر رو یامطالعه

 یکنسولفو نیتروبنزنیالقاء شده توسط تر یتجرب یتمدل کول

طح س یتوجهبه طور قابل ینهسپرت یزنشان دادند که تجو ید،اس

MDA التهابییشو عوامل پ (TNF-α ،IL-6  وNF-κB را کاهش )

و  یاثرات ضد التهاب یقاز طر ینهسپرت ین،چنهم. دهدیم

 نیتروبنزنیاز تر یناش یتدر برابر مدل کول اکسیدانییآنت

 ینان(. اگرچه مدل کاراژ08) کندیمحافظت م یداس یکسولفون

ما ا شود،یشناخته م یطیالتهاب مح یکمدل کلاس یکعنوان به

درد  یرهایمس یسازمنجر به فعال توانندیم یالتهاب یهاپاسخ

مطالعه  یندر ا Hot Plate استفاده از آزمون ین،شوند؛ بنابرا یمرکز

حال، عدم  ینشد. با ا درد انجام یمرکز یهامؤلفه یابیبا هدف ارز
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 کیی یطی،عنوان شاخص التهاب محادم پنجه به یممستق یابیارز

 .شودیمطالعه محسوب م هاییتاز محدود

 مدل یکمطالعه از  ینا یجنتا یممستق یمتعم ین،با وجود ا

ا ب یدبا یمزمن انسان یالتهاب هاییماریبه ب یوانیالتهاب حاد ح

حاد مدل  یتماه ی،اگونه یاهتفاوت یراانجام شود، ز یاطاحت

د مانند کب ییهانانوذرات در اندام یو احتمال تجمع بافت ینانکاراژ

 یریگهعدم انداز ین،چناثرگذار باشند. هم یجبر نتا توانندیم یهو کل

 یمولکول یو نشانگرها التهابییشپ یهایتوکاینس یممستق

پژوهش محسوب  ینا هاییتاز محدود یگنالینگس یرهایمس

 منانوفیتوزو کنندهدریافت گروه مطالعه این در همچنین،. شودیم

 نشد؛ گرفته نظر در آزمایش طراحی در( هسپرتین)فاقد  خالی

 مؤثره ماده اثرات از نانوحامل احتمالی اثرات کامل تفکیک بنابراین،

 اثرات مقایسه حاضر پژوهش اصلی هدف هرچند. نبود پذیرامکان

 با هالقاشد التهاب مدل در هسپرتین نانوفیتوزوم و آزاد هسپرتین

 یندهآ مطالعات در خالی نانوفیتوزوم گروه از استفاده بود، کاراژینان

ده ش مشاهده اثرات در نانوحامل سهم تردقیق تبیین به تواندمی

 یتوزومکه نانوف دهدینشان م یجدر مجموع، نتا .کمک کند

 ینسپرته یو ضدالتهاب اکسیدانییاثرات آنت یتبا تقو ینهسپرت

 ویداتیو استرس اکس یدر کاهش پردرد یبالاتر یلآزاد، پتانس

 هاسمیمکان یقدق یینتب یدارد، هرچند برا ینانشده با کاراژ ئالقا

 ی،انجام مطالعات مولکول ینی،ترجمه بال یتقابل یابیو ارز

 است. یضرور یمزمن التهاب یهاو مدل ینتیکیفارماکوک

  یریگهیجنت

 واندتیم ینهسپرت یتوزومکه نانوف دهدیمطالعه حاضر نشان م

و  یضدالتهاب یلبا پتانس یدارورسان ینسامانه نو یکبه عنوان 

ده با ش ءمرتبط با التهاب القا هاییبدر کاهش آس اکسیدانی،یآنت

حال، عدم سنجش حجم ادم پنجه و  ینمؤثر باشد. با ا ینانکاراژ

ها، از یتوکاینساز جمله  ی،التهاب یومارکرهایب یابیفقدان ارز

 این، بر علاوه. شودیمطالعه محسوب م ینمهم ا هاییتمحدود

 سهم رتفسی خالی، نانوفیتوزوم کنندهدریافت گروه از استفاده عدم

. از کندیشده را محدود م مشاهده اثرات در نانوحامل مستقل

 هاییابیاز ارز یریگبا بهره یلیانجام مطالعات تکم رو،ینا

 یرهایمس یقدق یینتع یبرا یو مولکول یوشیمیاییب ی،عملکرد

 یو اعتبارسنج ینهسپرت یتوزومنانوف یستیدر اثرات ز یلدخ

 .رسدیبه نظر م یآن ضرور یدرمان یتقابل

  یتشکر و قدردان

ارشد بوده  یکارشناس یدانشجو نامهیاناز پا یپژوهش بخش ینا

دانشگاه مازندران  یپژوهش یمعاونت محترم علم هاییتاست. از حما

مطالعه از دکتر فروزان  یسندگان، نوینچنهم. یمسپاسگزار یمانهصم

و تشکر  یرتقد یقتحق یندر ا یشانا یهمکار یبرا یمحل یصادق

 .نمایندیم

ع مطالعه تعارض مناف ینا یسندگانبنا به اظهار نو تعارض در منافع:

 ندارد. 

 نکرده اند. یافتدر یمال یتحما یسندگانهنو :یمال یحام

اخلاق  یتهمطالعه در کم ینا اخلاق(: )کد یملاحظات اخلاق

 شد.  یب( تصوIR.UMZ.REC.1401.003دانشگاه مازندران )

 یسندگانمشارکت نو

 زاده مقدم یاکبر حاج :یدها یطراح -

 حسن تبار یدوح روش کار: -

 یصادق یمینس ها:دادهآوری جمع -

 جلودار یخانجان یقهصد ها:داده یلو تحل یهتجز -

 زاده مقدمیاکبر حاج نظارت: -

 جلودار یخانجان یقهصد پروژه: یریتمد -

 یصادق ینسم :یاصل یسنویشپ –نگارش  -

 یقهزاده مقدم، صد یاکبر حاج :یرایشو و یبررس –نگارش  -

  جلودار یخانجان
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The Effect of Hesperetin Nanophytosome on Carrageenan-Induced Acute 
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Background and Objectives: Oxidative stress plays a critical role in the progression of inflammatory responses. Phytosomal delivery 

systems, as lipid-based nanocarriers, offer a potent strategy to augment the antioxidant activity of polyphenolic compounds like hesperetin 

This study was designed and conducted to evaluate the anti-inflammatory effects of hesperetin nano-phytosome in a carrageenan-induced 

acute inflammation model in small laboratory mice. 

Materials and Methods: In this experimental study, 35 male small laboratory mice were randomly divided into five groups (n=7): the 

control group received no treatment; the second group received hesperetin nano-phytosome orally at a dose of 20 mg/kg for 14 days and 

carrageenan vehicle via intraplantar injection; the third group received a subplantar injection of 1% carrageenan; and the fourth and fifth 

groups received oral hesperetin and hesperetin nano-phytosome for 14 days, followed by carrageenan injection. Inflammatory pain was 

evaluated using the hot plate test. At the end of the experiment, antioxidant enzyme activities, as well as glutathione and malondialdehyde 

levels, were measured. Data were analyzed using one-way analysis of variance followed by Tukey’s post hoc test. 

Results: Hesperetin nano-phytosome significantly increased pain response latency compared with the carrageenan group. Both hesperetin 

and its nano-phytosome significantly reduced malondialdehyde levels and increased glutathione levels as well as the activities of catalase, 

superoxide dismutase, and glutathione peroxidase compared with the carrageenan-treated group (p<0.05). 

Conclusion: The results of the present study indicate that hesperetin nano-phytosome is likely to exert its anti-inflammatory effects 

through modulation of oxidative stress. 

Keywords: Inflammation, Carrageenan, Hesperetin, Mice, Nanophytosome, Oxidative stress 
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