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  چکیده

با هدف تعیین اثر عصاره گیاه شقایق  این مطالعه، باشدنی میاکسیداداراي اثرات آنتی کوهیگیاه شقایق  زمینه و هدف:

  صحرایی دیابتی شده با آلوکسان صورت پذیرفت.موشاکسیدانی کبدي و کلیوي هاي آنتیکوهی بر برخی آنزیم

ابتی، ، دیکنترل شاملتایی  8گروه  5صورت تصادفی به به نرسر موش صحرایی  40در این مطالعه تجربی،  ها:مواد و روش

 5کلامید با دوز گرم بر کیلوگرم و دیابتی تیمار با داروي گلیبنمیلی 500و  250دیابتی تیمار با عصاره شقایق کوهی با دوز 

ماه پس از القاء دیابت ادامه یافت. در پایان سطوح تجویز خوراکی عصاره به مدت یک .تقسیم شدندمیکروگرم برکیلوگرم 

گیري اندازه بافت کبد و کلیه، )GPX) و گلوتاتیون پراکسیداز (SOD)، سوپراکسید دیسموتاز (CATهاي کاتالاز (آنزیم فعالیت

  طرفه انجام شد.  یک واریانسها با آزمون شد. تجزیه و تحلیل داده

  ). P=001/0داشت (دار با گروه دیابتی تفاوت معنی 250در گروه تیمار  GPXو  CATفعالیت  ،و کلیه کبدبافت در  ها:یافته

هاي اکسیدو ردوکتاز کبدي و کلیوي در با توجه به نتایج، عصاره شقایق کوهی قادر به افزایش فعالیت آنزیم گیري:نتیجه

  باشد.موش هاي صحرایی مبتلا به دیابت ملیتوس می

  انصحرایی، آلوکساکسیدو رودوکتاز،کبد، کلیه، موشهايدیابت، شقایق کوهی، آنزیم واژهاي کلیدي:

  

 

 وم بالینی، دانشکده دامپزشکی، دانشگاه آزاد اسلامی، واحد کازرون، کازرون، ایراندانشیار کلینیکال پاتولوژي، گروه عل -1

اي دامپزشکی، باشگاه پژوهشگران جوان و نخبگان، دانشگاه آزاد اسلامی، واحد کازرون، کازرون، ایران  آموخته دکتري حرفه(نویسنده مسئول) دانش -2

  Ghdarya88@ gmail.com:ی، پست الکترونیک- 42230508، دورنگار: 071- 42226394تلفن: 

  اي دامپزشکی، دانشگاه شهیدچمران اهواز، اهواز، ایراندانشجوي دکتري حرفه -3

  اي دامپزشکی، دانشگاه شهیدچمران اهواز، اهواز، ایرانآموخته دکتري حرفهدانش -4

   ازرون، کازرون، ایراناي دامپزشکی، دانشگاه آزاد اسلامی، واحد کآموخته دکتري حرفهدانش -5
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  1398سال  ،2، شماره 18 دوره  رفسنجان کیمجله دانشگاه علوم پزش

  دمهمق

ن خو یش قندافزابا اه متابولیک همرري یابت یک بیماد

 ولینـنساح  ـاهش ترشـل کـلیده ـت بـسان ـست که ممکا

اه  رـهمدو ر ـیا هو نسولین امت به ویا مقاه، لمعدزالوه دـغاز 

بر ري ین بیما. ا]1[ کبد باشداز یش  تولید گلوکز ازـفاا  ـب

نتخابی اخریب تو یر لانگرهانس امنتشر جزب لتهاا ثرا

یش سطح افزاید. آمید جووبه اس پانکري بتاي هالسلو

منجر به ، نسولیناکاهش ترشح از ناشی ن سرمی گلوکز خو

، پاتیرونو، اتیـتینوپ، راتیـپود نفرـخیمی ماننارض وعو

حتی و ماتیک وغیر ترن مپوتاسیو، آقیوقلبی عري هاريبیما

اي طولانی هیند دیابت، دورهآدر فر ].1[ دشومیگ مر

 هاي آزادتواند منجر به تولید رادیکالهیپرگلیسمی می

)Reactive Oxygen Species: ROS (  .گسترش شود

استرس اکسیداتیو در دیابت به صورت ثانویه و ناشی از 

تر افزایش تخریب اسیدهاي آمینه و از آن مهم

تولید  ].2[باشد می LDLخصوص پراکسیداسیون لیپیدي به

اي آزاد در افراد مبتلا به دیابت یکی از علل تغییر هرادیکال

]. نتایج 3[ هاي کبدي شناخته شده استفعالیت آنزیم

 هاي کبدي همانندتحقیقات نشان داده است که سطح آنزیم

آسپارتات  ،)Alkaline phosphatase: ALP( آلکالاین فسفاتاز

) و Aspartate Amino transferase: AST( آمینو ترانسفراز

)  Alanin Amino transferase: ALTآلانین آمینو ترانسفراز (

د مبتلا به دیابت افزایش پیدا میبه طور  قابل توجهی در افرا

هاي سنگین تأمین داروهاي با توجه به هزینه]. 4[ کند

تمایل زیادي در  اخیراًسنتتیک و نیز عوارض جانبی آنها 

داراي توان  اکسیدانی وجود دارد کهتشخیص ترکیبات آنتی

ترین اثرات بدون اثرات جانبی یا حداقل با کم ،فارماکولوژیکی

جانبی هستند و در پزشکی و صنعت غذایی اهمیت زیادي 

   ].5[ دارند

اي از تیره ) گونهGlaucium flavum( گیاه شقایق کوهی

باشد. این گیاه سرشار از ترکیبات آلکالوئیدي شقایقیان می

و  )Protopine( ، پروتوپین)Aporphine( چون آپورفینهم

بوده که در این میان  )Protoberberine( پروتوبربرین

ترین ) از زیر خانواده آپورفین مهمGlaucine(  گلوسین

]. تحقیقات اخیر نیز خواص 6[ ترکیب آلکالوئیدي آن است

هاي اکسیدانی، ضد سرطانی و ضد ویروسی را به کاربردآنتی

]. گیاه فوق 7-8[ یی افزوده استاحتمالی این گیاه دارو

ها با نام الذکر که در مناطق جنوبی ایران در میان محلی

به عنوان داروي دیابت مورد مصرف  ،معروف است "کلاتین"

تر قابلیت کاهندگی قند خون براي گیرد. البته پیشقرار می

یید قرار أهاي سالم مطالعه و مورد تاین دارو در خرگوش

  ].9[ گرفته بود

است که با  هاي سمی گلوکزنالوگآآلوکسان یکی از 

 Glucose( 2انتقال دهنده گلوکز نوع  هانتقال توسط گیرند

transporter 2; GLUT2 ( هاي بتاي پانکراس، درون سلول

ها باعث ایجاد در حضور تیول ها مجتمع شده وسلول

   ].10[ شودمی ROSهاي گروه
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  1398سال  ،2، شماره 18 دوره  رفسنجان کیمجله دانشگاه علوم پزش

سترده بر تعیین برخلاف مطالعات کنونی که به طور گ

ها توسط اثرات کاهندگی قند خون یا بهبود نمایه چربی

تر به گیاهان دارویی در حیوانات دیابتی تمرکز دارند و کم

هاي اکسیدوردوکتاز بررسی تغییرات سطوح فعالیت آنزیم

اثر عصاره تعیین  با هدفمطالعه حاضر  شود.پرداخته می

هاي رین آنزیمتگیاه شقایق کوهی بر سه مورد از مهم

 ;Catalase(هاي آزاد یعنی کاتالاز سرکوب کننده رادیکال

CAT( سوپراکسید دیسموتاز ،)Superoxide Dismutase; 

SOD(  و گلوتاتیون پراکسیداز)Glutathione Peroxidase; 

GPX (صحرایی دیابتی القاء شده با هايدر میان موش

  آلوکسان انجام شد.

  هامواد و روش

 40بر روي  1395طالعه تجربی در سال تابستان این م

سر موش صحرایی نر بالغ نژاد ویستار به مدت یک ماه انجام 

با توجه به انجام پژوهش در دانشگاه هاي زیر مجموعه  شد.

وجود وزارت علوم دریافت کد اخلاق امکان پذیر نبود با این

ه پژوهش قانون مراقبت و استفاد نیمراحل انجام ا یدر تمام

حیوانات در محدوده   .دیگرد تیرعا شگاهییآزما واناتیاز ح

مرکز نگهداري حیوانات گرم و از  250- 200وزنی 

و  خریداريآزمایشگاهی دانشگاه آزاد اسلامی واحد کازرون 

در آزمایشگاه حیوانات مورد آزمایش قرار گرفتند. حیوانات به 

گروه  تایی تقسیم شدند که شامل: 8گروه  5طور تصادفی به 

هاي دیابتی تیمار شده با عصاره گروه دیابتی، گروه ،کنترل

گرم بر کیلوگرم بر میلی 500و  250شقایق کوهی با دوز 

گروه دیابتی تیمار شده با داروي  حسب وزن بدن و

میکروگرم بر کیلوگرم برحسب وزن  5کلامید با دوز گلیبن

سان به با تزریق تک دوز آلوک 5 تا 2هاي گروه بودند. بدن

  د.دیابتی شدنگرم بر کیلوگرم میلی 120میزان 

مراتع  هاي گیاه شقایق کوهی در اوایل فصل بهار ازنمونه

تأیید گونه گیاه آوري شدند. اطراف شهرستان کازرون جمع

توسط مرکز هرباریوم دانشکده علوم دانشگاه شیراز صورت 

ایی اي هوهاندامپذیرفت. سپس به منظور تهیه عصاره ابتدا 

آسیاب برقی با کمک  گیاه بعد از خشک شدن در سایه

)Sunex (پودر و جهت تهیه عصاره به آزمایشگاه انتقال ، چین

با آب و الکل  50/50داده شد. پودر حاصله را به نسبت 

ساعت خیسانده و سپس آن  72و به مدت درصد  96اتانول 

درجه  40را صاف نموده و در مرحله آخر در آون با دماي 

و یک  هدیگراد گذاشته شد تا آب و الکل تبخیر گردانتیس

هاي . به منظور تهیه غلظتماندباي غلیظ باقی شیره قهوه

مورد استفاده در این مطالعه، شیره حاصل با آب استریل 

در دو حاصل به صورت روزانه  ترکیب شده و سوسپانسیون

حجم مختلف متناسب با دوز مصرفی هر گروه برداشت شده 

به منظور تجویز  خورانده شد.نات ا کمک گاواژ به حیوابو 

  حل گردید. کلامید، با سرم فیزیولوژيخوراکی گلیبن

 ،شت ساعت قبل از تزریق داروجهت ایجاد دیابت، ه

تند. فحیوانات با دسترسی آزاد به آب در گرسنگی قرار گر

 120 دوز داخل صفاقیتزریق تکبه وسیله دیابت  ءالقا

ماده آلوکسان کیلوگرم بر حسب وزن بدن گرم بر میلی
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  1398سال  ،2، شماره 18 دوره  رفسنجان کیمجله دانشگاه علوم پزش

بعد از انجام گرفت.  )، آمریکاSigma Alderichمنوهیدرات (

 ساعت محدودیت غذایی، 8ساعت شامل  24گذشت 

گیري از انتهاي دم انجام شد تا از دیابتی شدن آنها خون

 ت قندبه دیابت با انجام تس ءیید ابتلاأاطمینان حاصل شود. ت

صورت  )کره جنوبی ،(Easygluco وکومتربا کمک دستگاه گل

به لیتر گرم بر دسیمیلی 200خون بالاي  پذیرفت. گلوکز

  .حیوانات دیابتی شده عنوان دیابتی تلقی شد.

حیوانات با اتر بیهوش شده و  ،آزمایشام روز سیدر پایان 

سپس وزن مساوي از هر  وکلیه آنها خارج  هاي کبد ونمونه

وي یخ با کمک دستگاه هموژنایزر کدام جدا شده، و بر ر

)Edmund Buhler(سپس با استفاده  .هموژنیزه شد ، آلمان

 G18000در دور ، آمریکا) Sigma(دار از سانتریفیوژ یخچال

  گردید. برداشت دقیقه، مایع رویی 10و به مدت

با دنبال نمودن    Aebiبا استفاده از روش CATفعالیت 

با  نانومتر 240موج تجزیه پراکسید هیدروژن در طول 

، cecil series 2040استفاده از دستگاه اسپکتروفتومتر (

 SODو   GPXهاي غلظت آنزیم .گیري شداندازه )انگلیس

 هاي شرکت رندوکسعصاره بافتی با استفاده از کیت

ها بر اساس دستور العمل کیت) ، انگلیسRandoxهاي (کیت

هاي به ترتیب و با دستگاه اسپکتروفتومتري در طول موج

گرم نانو متر و بر حسب واحد بر میلی 560نانومتر و  340

  پروتئین تعیین گردید.  

آنالیز و  20نسخه  SPSSداده ها به کمک نرم افزار

تحلیل  تجزیه و Tukeyطرفه و آزمون تعقیبی واریانس یک

انحراف  ±شدند. مقادیر به دست آمده به صورت (میانگین 

دار به عنوان ملاك معنی  P>05/0و  ) گزارش گردیدمعیار

  ها در نظر گرفته شد.بودن اختلاف بین گروه

   نتایج

در هر دو گروه تیمار با عصاره  CATفعالیت کبدي آنزیم 

داري نسبت مورد به طور معنی  500و  250در هر دو دوز 

). این P>001/0به گروه شاهد دیابتی افزایش نشان داد (

روه تیمار با دارو و گروه کنترل بدون افزایش در مقایسه با گ

نیز با  CAT). فعالیت کلیوي P<05/0دار بود (تفاوت معنی

داري نسبت به مصرف عصاره در هر دو دوز، افزایش معنی

که ) علاوه بر اینP>001/0گروه شاهد دیابتی داشت (

با گروه  500فعالیت آنزیم در گروه تیمار با عصاره با دوز 

) و نیز فعالیت P<05/0دار نداشت (نیکنترل تفاوت مع

CAT  نسبت به گروه تیمار با  500در گروه تیمار با عصاره

  ).1) (جدول P=03/0تر بود (داري بیشدارو به طور معنی

در هر دو گروه  SODاز طرف دیگر، فعالیت کبدي آنزیم 

تیمار با عصاره نسبت به گروه شاهد دیابتی به طور 

). اما فعالیت ثبت P>001/0ن داد (داري افزایش نشامعنی

هاي تیمار با عصاره در هر دو دوز و گروه تیمار شده از گروه

). فعالیت کلیوي P<05/0دار بودند (با دارو فاقد تفاوت معنی

داري تفاوت معنی 500این آنزیم در گروه تیمار با عصاره دوز 

چنین گروه )، همP=019/0با گروه شاهد دیابتی داشت (

ر با عصاره با هر دو دوز مورد مطالعه با گروه تیمار با دارو تیما

  ).1) (جدول P<05/0داري نداشتند (تفاوت معنی
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در هر دو گروه تیمار با عصاره  GPXفعالیت کبدي آنزیم  

با گروه شاهد دیابتی تفاوت  500و  250در دوز هاي 

 ). اما هر دو گروه تیمارP>001/0داد (داري را نشان میمعنی

دار با فاقد تفاوت معنی  500و  250هاي با عصاره در دوز

  ). 1) (جدول P<05/0هاي کنترل و تیمار با دارو بودند (گروه

 
وي در )  کبدي و کلیGPX) و گلوتاتیون پراکسیداز (SOD)، سوپراکسیددیسموتاز (CATهاي کاتالاز (تغییرات سطوح فعالیت آنزیم - 1جدول 

  )n=8گروه ( 5هاي صحرایی نر بالغ نژاد ویستار در موش

  آنزیم  بافت

 اهگروه

  شاهد دیابتی  کنترل (سالم)
دیابتی تیمار با 

  250عصاره 

دیابتی تیمار با 

  500عصاره 
  دیابتی تیمار با دارو

  کبد

CAT 18/2 ± 01/71   a* 00/5±  66/44   b* 09/2±  69/69    b*  07/2±  6/70    b*  86/4±  15/66  

SOD  62/1  ±84/17    a* 17/2±  74/10   b* 38/1 ± 33/16  b* 16/1 ± 09/17   a,b* 26/1±  54/15  

GPX 85/1 ± 34/14   a* 18/1 ± 83/7  b* 38/0 ± 91/13  b* 55/1 ± 45/14  b* 58/0±  03/14  

  کلیه

CAT 41/3  ±14/52  a* 93/1±  5/26  a*,b* 55/2±  58/42  b*,c* 08/3 ± 2/53  b*,d 31/5 ± 65/47  

SOD 60/0  ±52/9  a* 51/0±  05/5  a* 05/2±  6/6  a,b 31/1±  08/7  a,b* 07/1±  72/7  

GPX 33/1 ± 41/29  a* 82/0 ± 26/18  a,b* 43/1 ± 01/26  a,b* 68/1±  93/26  a,b* 09/0 ± 33/27  

  .u/mg proبر حسب  انحراف معیار ± مقادیر  نشان دهنده میانگین

دار با گروه : تفاوت معنیbدار با گروه کنترل، : تفاوت معنیa)؛ P >05/0داري در سطح (گر تفاوت معنیطرفه، حروف لاتین بیانن واریانس یکآزمو

  500دار با گروه تیمار با عصاره : تفاوت معنیdهاي تیمار با عصاره، دار در میان گروه: تفاوت معنیcشاهد دیابتی، 

  )P>001/0داري در سطح (گر تفاوت معنیو علامت * بیان
  

  بحث 

عصاره هیدروالکی شقایق تعیین اثر این مطالعه به منظور 

 هاي آنتی اکسیدان بافتی کبد وآنزیم فعالیت میزان کوهی بر

هاي در موشکلامید در مقایسه با داروي گلیبن کلیه

در پژوهش صورت پذیرفت. صحرایی دیابتی شده با آلوکسان 

، CAT یمهر سه آنزفعالیت شد که میزان  مشخصحاضر 

SOD  وGPX هاي تیمار شده با عصارهدر بافت کبد موش 

افزایش یافته است که نشانه تقویت مکانیسم دفاعی در  250

باشد. برابر رادیکاهاي آزاد ایجاد شده ناشی از دیابت می

مار با در دو گروه تی CATچنین در بافت کلیه فعالیت هم

و درمان با دارو تا سطح گروه شاهد افزایش را  500عصاره 

  نشان داد.

اکسیداتیو  روي آسیبو همکارانش بر  Genetمطالعه 

فعالیت هاي دیابتی شده، نشان داد که میزان هاي موشبافت

استرس  اثر کبد بردر  GPXو  CAT, SODهاي آنزیم

داري ینهاي شاهد دیابتی کاهش معاکسیداتیو در گروه

کند د. نتایج مطالعات آنها بیان میرنسبت به گروه سالم دا
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که استرس اکسیداتیو نقش کلیدي را در عوارض دیابت بازي 

. این نتایج نیز با مشاهدات مطالعه حاضر ]11[ کندمی

  خوانی دارد.هم

و همکاران در پژوهشی  Gyurkovskaاز طرف دیگر، 

 JAK/STAT  )Janus Kinases/Signalسرکوب مسیر

Transducer and Activator of Transcription 

protein( 1- هاي اینترلوکینو سایتوکاین)IL-1 ،(IL-6 ،

IL-7 ،IL12  و فاکتور محرك کلنی ماکروفاژي

)Macrophage-Colony Stimulating Factor; M-

CSF نتیجه سرکوب التهاب را به گلوسین استخراج ) و در

و  Gurzov. ]12[ی نسبت دادند شده از گیاه شقایق کوه

تر ثبات کرده بودند، اختلال در مسیر همکاران پیش

JAK/STAT  در پانکراس، کبد، ماهیچه، و بافت چربی

؛ ]13[باشد یک عامل مهم در ایجاد چاقی و دیابت می

و همکاران ضمن مشاهد غلظت بالاتر  Yoshidaچنین هم

IL-12  وM-CFS کتورها را در بیماران دیابتی، این فا

عامل ایجاد فیبروز دیواره عروقی با واسطه ماکروفاژها در این 

  .]14[بیماران دانستند 

ترکیبات آنتی اکسیدانی  خاصیتبا توجه به  چنینهم

توان احتمال افزایش گیاه شقایق کوهی میآلکالوئیدي 

را در گروه هاي دریافت   CATو GPX،  SOD هايآنزیم

این مسئله براي گروه  .]7- 8[ کرد توجیه  500کننده عصاره 

 GPXکلامید تنها در مورد آنزیمدریافت کننده داروي گلیبن

  اتفاق افتاد. 

با توجه به وجود خاصیت آنتی اکسیدانی عصاره شقایق 

توان احتمال افزایش دفاع اکسیداتیو را در کوهی می

و بهتر عمل کردن  500هاي دریافت کننده عصاره گروه

تاثیر مثبت . کلامید  بیان کرده داروي گلیبنعصاره نسبت ب

. عصاره به طور آشکاري در کبد بیشتر از کلیه بوده است

توان ازمطالعه ها را میتاثیر حداقلی عصاره بر کلیهنهایتاً 

Meyer.G.M هاي این و همکاران که دفع کلیوي آلکالویید

ند تواتفسیر کرد و یا می ،گیاه را بدون تغییر گزارش کردند

ها ها نسبت به مابقی بافتنتیجه منطقی صدمات بیشتر کلیه

  ].15[ در جریان وقوع دیابت باشد

  گیري نتیجه

این مطالعه در مجموع نشان داد، که عصاره شقایق کوهی 

هاي مورد مطالعه) قادر به افزایش فارغ از اثر دوز (در دوز

کلیه  هاي کبد وهاي اکسیدو ردوکتازي در بافتفعالیت آنزیم

باشد که تأثیر فوق در بافت کبد به طور نامحسوسی می

بیشتر از بافت کلیه بود، به طوري که با بهبودي مشاهده 

  کرد.کلامید تقریباً برابري میشده با اثر داروي گلیبن

  تشکر و قدردانی

بدین وسیله از مرکز پرورش و نگهداري حیوانات آزمایشگاهی و 

لی دانشگاه آزاد اسلامی واحد کازرون مرکز تحقیقات سلولی و ملکو

گران این طرح به عمل که نهایت همکاري لازم را با پژوهش

  نماییمآوردند، قدردانی می
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The Effect of Glaucium flavum Extract on the Activity of Three Liver and Kidney 

Oxidoreductase Enzymes in Alloxan Induced Diabetic Rats: A Short Report 
 

A. Khoshvaghti1, GH. H. Darya2, K. Hushmandi3, S. M. Musavi4, S. Salami5
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Background and Objectives: Since Yellow Horned Poppy (Glaucium flavum) has antioxidative effects,  this 

study was conducted to determine its effect on some antioxidative enzymes of liver and kidney in Alloxan 

induced diabetic rats. 

Materials and Methods: In this experimental study, 40 adult male Wistar rats were randomly divided into 5 

groups of 8 including: control, Diabetic, Diabetic treated with 250 and 500 mg/kg of the extract, and Diabetic 

treated with 5 µg/kg of Glibenclamide. Oral administration of the extract continued for one month after diabetes 

induction. At the end, the activity levels of Catalase (CAT), Superoxide Dismutase (SOD) and Glutathione 

Peroxidase (GPX) were determined. Data were analyzed by one-way ANOVA.   

Results: In the liver and kidney tissues, CAT and GPX activity in the Diabetic+250 group had a significant 

difference with the Diabetic group (p=0.001).  

Conclusion: Regarding the results, Yellow Horned Poppy extract can increase the activity of liver and kidney 

oxidoreductase enzymes in diabetic rats. 

Key words: Diabetes, Glaucium flavum, Oxidoreductase Enzymes, Liver, Kidney, Rat, Alloxan 
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