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Abstract 
 

Background and purpose: Lavender is a medicinal plant with antioxidant activity. Stroke 

causes long term disability and is associated with oxidative stress. The present study was conducted to 

evaluate the protective effect of lavender extract against blood brain barrier permeability and its possible 

mechanisms in an experimental model of stroke. 

Materials and methods: In this experimental study, 42 male Wistar rats weighing 250 to 300 g 

were used. The rats were divided into 6 groups (n= 7 per group). Group 1 was ischemic, groups 2 and 3 

were ischemic that were given 100 and 200 mg/kg lavender extract, respectively. Group 4 were intact and 

groups 5 and 6 were intact groups which received lavender extract with dose of 100 and 200 mg/kg. 

Group 7 was also considered as the sham. Focal cerebral ischemia was induced in rats by the transient 

occlusion of the middle cerebral artery for 1 hr. Data were analysed with SPSS and comparison of means 

were compared using One Way Anova. 

Results: The ethanolic extract of lavender at 200 mg/kg significantly reduced the blood brain 

barrier permeability in rat stroke model compared with ischemic group. 

Conclusion: The results indicate that lavender extract has neuroprotective activity against 

cerebral ischemia and alleviated neurological function in rats. 

 

Keywords: Brain ischemia, reperfusion, Lavandula officinalis, blood brain barrier permeability    

 
 

J Mazandaran Univ Med Sci 2015; 25(129): 46-56 (Persian). 

brought to you by COREView metadata, citation and similar papers at core.ac.uk

provided by shahrekord university of medical scinces

https://core.ac.uk/display/143841184?utm_source=pdf&utm_medium=banner&utm_campaign=pdf-decoration-v1


 
        
  
  
  ـدرانـــازنـــكــــي مــزشــــوم پـــلــشـــگاه عــه دانـــلــمج

  )46-56(   1394سال    مهر    129بيست و پنجم   شماره دوره 

  47      1394مهر ،  129، شماره بيست و پنجمدوره                                                                مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                              

 پژوهشي

هاي  موشمغزي در  -بر نفوذپذيري سد خوني اثر اسطوخدوس
 يدر معرض ايسكم صحرايي

  
       1زهرا ربيعي

      2مصطفي غلامي 
  3محمود رفيعيان  

  چكيده
 هـاي  اصلي نـاتواني  ي علتمغز سكته .اكسيداني خوبي دارد گياهي است كه خواص آنتي سطوخدوس :و هدف سابقه

 عصـاره  حفـاظتي  اثـر  بررسـي  منظـور  بـه  حاضـر  مطالعـه . همراه با استرس اكسيداتيو است باشد و مي جهان در مدت طولاني
  .شد انجام مغزي موش صحرايي سكته مدل در آن احتمالي مكانيسم مغزي و -خوني سد نفوذپذيري برابر در اسطوخدوس

 .استفاده شد گرم 300تا  250سر موش صحرايي بالغ نژاد ويستار با وزن  42تجربي از در اين مطالعه  :ها مواد و روش
و  100هاي ايسكمي كه دوز  گروه. 3و2گروه ايسكمي؛ .  1 :كه عبارت بودند از تايي تقسيم شدند هفت گروهشش ها به  حيوان

 گرم عصاره ميلي 200و 100ي سالم كه فقط دوز ها گروه. 6و 5گروه كنترل سالم؛ . 4گرم عصاره را دريافت كردند؛  ميلي 200
موش  در ساعت 1 مدت به مياني مغزي شريان انسدادگذراي توسط كانوني مغزي ايسكمي. شمگروه .7را دريافت كردند؛ و 

 .سه شدمقاي One Way Anovaها با استفاده از روش  و مقايسه ميانگين SPSSافزار  ها با استفاده از نرم داده .شد القاء صحرايي

گرم بـر كيلـوگرم عصـاره باعـث يـك       ميلي 200هاي صحرايي با دوز  دهد كه تيمار موش اين تحقيق نشان مي :ها يافته
  .است شدهمغزي در مقايسه با گروه ايسكمي  -داري در نفوذپذيري سد خوني كاهش معني
ي در برابر ايسكمي مغـزي دارد و  عصاره اسطوخدوس فعاليت حفاظت مغز دهد كه نتايج اين مطالعه نشان مي :استنتاج

دهد و مكانيسـم آن ممكـن اسـت در     هاي صحرايي در معرض ايسكمي كاهش مي نفوذپذيري سد خوني مغزي را در موش
  .هاي صحرايي باشد ارتباط با مهار استرس اكسيداتيو در مغز موش

  
  سطوخدوسمغزي، ا -ايسكمي مغزي، خونرساني مجدد، نفوذپذيري سد خوني: واژه هاي كليدي

  

  مقدمه
هــا نفــر از مــردم جهــان در ســنين   هــر ســاله ميليــون

سكته مغزي سومين . شوند مختلف دچار سكته مغزي مي
و  كــانونيايســكمي . )1(علــت مــرگ و ميــر در دنياســت

. هاي شايع جوامع بشـري هسـتند   گلوبال مغزي از بيماري
 ذخـاير اكسـيژن كـم    و بافت مغزي به دليل متابوليسم بالا

طـي   .)2(بسيار زيادي به آسـيب ايسـكمي دارد  حساسيت 
ايسكمي، مغز به علت كاهش غلظت اكسيژن به گليكـوليز  

 نـتامي رــاز نظ دـرآينـه اين فـآورد ك يـوازي روي مـه بي
هاي  راديكالبه دنبال سكته مغزي . انرژي ناكارآمد است

  هـاي ساختـه نـاگلانديـده و پروستـد شـتوليزيادي آزاد 
  
  E-mail: rafieian@yahoo.com                   دانشكده علوم پزشكي دانشگاه علوم پزشكي شهركرد،: شهركرد -محمود رفيعيان: مسئولمولف 

  ، دانشگاه علوم پزشكي شهركرد، شهركرد، ايرانعلوم پزشكي، مركز تحقيقات گياهان دارويي، دانشكده فيزيولوژي كارشناس ارشد .1
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شده به اسيدهاي چرب غيراشباع بـا چنـد پيونـد دوگانـه     
غشاي پلاسمايي حمله كرده، موجـب آسـيب و افـزايش    

زنجيره تنفسـي ميتوكنـدري    .)3(شوند نفوذپذيري آن مي
 هــاي واكنشــي اكســيژن منبــع اصــلي بــراي توليــد گونــه 
reactive oxygen species) ROS: ( ــت ــي اسـ و در پـ

تخريب عملكرد ميتوكندري مرگ سلولي از نوع نكروز 
. كه همراه با استرس شديد اكسيداتيو است افتد اتفاق مي

  ايــن اســترس اكســيداتيو باعــث آســيب بــه بســياري       
آسيب ناشـي  . )4-6(گردد از واحدهاي سلولي و بافتي مي

هــاي انــدوتليالي باعــث  ســلول از اســترس اكســيداتيو بــه
  مغــزي و در نتيجــه ايجــاد ادم    -تخريــب ســد خــوني  

ــي  ــزي م ــود مغ ــوني  .)3(ش ــد خ ــارچگي س ــزي -يكپ    مغ
)BBB: blood brain barrier ( محافظـت   هـا  نـورون از

رود  كند و هنگـامي كـه ايـن يكپـارچگي از بـين مـي       مي
د و باعث ادم نكن هاي التهابي و مايع به مغز نفوذ مي سلول

 -ينفـوذ ناپـذيري سـد خـون    . دنشـو  و مرگ سـلولي مـي  
از طريـق  و  هـا  هاي اندوتليال مويرگ مغزي توسط سلول

هـا محافظـت    اتصالات محكم و بـازال لامينـاي مـويرگ   
در طي ايسكمي مغزي تخريـب انـدوتليال لايـه    . شود مي

ساعت پس از شروع ايسـكمي   2بازال به زودي و حدود 
و بـه  يافته شود و در طي خونرساني مجدد ادامه  ميآغاز 

منبـع   .)1(يابد مي تداوم BBBفوذپذيري نسرعت با افزايش 
هـا و   آسيب ميتوكنـدري  معمولاآزاد  هاي اصلي راديكال

مغـز در مقابـل    .)8 ،7 ،1(همچنين ايجاد پاسخ التهابي است
از هاي آزاد  هاي راديكال كننده ها توسط جمع اين راديكال

 زاد مثل سوپراكسيد اكسيداني درون هاي آنتي آنزيمجمله 
 ونــــاتيـوتـ، گل)SOD: super oxide dismutase(ديسموتاز

هاي  در استرس. )7(دشو پراكسيداز و كاتالاز حفاظت مي
هــاي درون زاد كــافي نباشــند  اكســيدان شــديد كــه آنتــي

زاد مثــل آســكوربات و آلفــا  بــرونهــاي  اكســيدان آنتــي
بـراي   هـاي گيـاهي معمـولاً    اكسـيدان  آنتيتكوفرول و يا 

 گيـاه . )10-12(شـوند  قـع مـي  جلوگيري از آسيب مفيـد وا 
Lavandula officinalis  در ايران به اسم اسـطوخدوس كه 

يكي از گياهاني است كـه داراي قـدرت   شود  شناخته مي

و بـه صـورت يـك گيـاه معطـر      اكسيداني بالا بـوده   آنتي
 ايـن  عصاره در فراواني تركيبات. اي دارد توزيع گسترده

 بـه  تـوان  مـي  هـا  نآ ترين مهم از كه اند شده شناسايي گياه
ــول، ــالول، ژراني ــل لين ــتات، لينالي ــينئول، اس ــول، س  بورنئ
 اسيد والريانيك، اسيد بوتيريك، اسيد كامفور، آلفاپينن،

 در. )13(كـرد  اشـاره  لوتئولين فلاونوئيدهاي و اورساليك
 گياه اسـطوخدوس ربيعي و همكاران عصاره اتانولي  مطالعه

ي، يــادگيري داراي اثــرات مثبتــي بــر روي حافظــه فضــاي
 اثراتاز و  بوده درموش صحرايي احترازي وتعادل حركتي

 اسـطوخدوس  اسانس .)14(استبرخوردار بوده ضد دردي 
اثـرات خـوبي بـر     بـدن  گرم بر كيلوگرم ميلي 200با دوز 

 با توجـه بـه   .)13(دارد در موش سوري كاهش ميزان التهاب
 رداكسيداني گيـاه اسـطوخدوس،    اثرات ضد التهابي و آنتي

 ميـزان تركيبـات  سـنجش  بر  علاوهكرديم  سعي مطالعه اين
گياه اسطوخدوس، تاثير ايـن  فنولي و آنتي اكسيداني  پلي

مغـزي در مـدل    -گياه بر ميـزان نفوذپـذيري سـد خـوني    
  .مورد بررسي قرار دهيمرا ي مغزي موش صحرايي  سكته

  

  مواد و روش ها
  تهيه عصاره

ــوايي   ــدام ه ــط ان ــاه اس  ــ خدوسوگي ــه گردي  و دتهي
 قـرار  تائيـد  مـورد  شناس توسط گياه نظر مورد هاي نمونه
 250 بـا  شـده  خشـك  پـودر گيـاه   گرم 50 مقدار. گرفت
 ماسراســيونروش  بــه )درصــد 96(اتــانول  ليتــر ميلــي
 بـه  سـاعت  48پس از گذشت  ها نمونه. شد گيري عصاره
سـپس   .شـدند  صـاف  يـك  شـماره  واتمـن  كاغـذ  وسيله
توسـط  خـلاء   در يـر تبخ هاي صاف شده به روش عصاره

و بعد از خشك كردن در انكوبـاتور   شدهروتاري تغليظ 
 در يخچـال  شآزماي انجام زمان تا گراد درجه سانتي 37

  .)14(شدند نگهداري گراد سانتي درجه +4 در دماي
  

  ليوتعيين تركيبات فن
ليتر از  ميلي 1/0لي به وگيري تركيبات فن براي اندازه

 60ليتر متـانول   ميلي 10ر گرم د 01/0(عصاره رقيق شده 
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مـرك،  ( ليتر از محلول فولين سيوكالتيو ميلي 5/0) درجه
 4/0دقيقـه مقـدار    5تـا   3اضافه گرديد و پـس از   )آلمان
اضافه  )مرك، آلمان(درصد 5/7ليتر كربنات سديم  ميلي
دقيقه انكوباسيون در دمـاي اتـاق جـذب     30پس از . شد

. ائــت گرديــدهــا در مقابــل بلانــك آب مقطــر قر  نمونــه
 هاي مختلف اسيد گاليك همزمان با انجام آزمايش رقت

 جـذب . تهيه و منحني استاندارد تهيه شـد  )سيگما، آمريكا(
ل تـام هـر   وها با منحني استاندارد مقايسه و مقدار فن نمونه

هـر گـرم عصـاره خشـك      گرم در عصاره بر حسب ميلي
   ).15(محاسبه گرديد

  
  حيوانات آزمايشگاهي

ه از نوع تجربي بوده و حيوانـات بـا روش   اين مطالع
 .هاي مختلف آزمايشي قرار گرفتنـد  تصادفي ساده در گروه

سر موش صحرايي بالغ نژاد ويسـتار بـا    42در اين مطالعه از 
 گرم كه از انستيتو پاستور ايران خريـداري  300تا  250وزن 
 حيوانات حـين و قبـل از مطالعـه   . ند استفاده گرديده بودشد

 22روشنايي در دماي  -ط دوازده ساعته تاريكيدر شراي
 هـاي  نگهداري و با غذاي استاندارد موش گراد سانتيدرجه 

. صحرايي تهيه شده از انستيتو پاستور ايران تغذيـه شـدند  
  :تايي تقسيم شدند 7هفت  گروه ششها به  حيوان

 (Control-ischemia): ايســـكمي -گـــروه كنتـــرل
و تحـت ايسـكمي    كه آب مقطر دريافت كـرده  گروهي

   .قرار گرفت سمت راست مغز مغزي كانوني
گروهي كـه تحـت جراحـي    ): Sham(گروه شم -1

  .بدون انسداد شريان مغزي قرار گرفت
2- :(Ischemia+100)    گروهي كه تحـت جراحـي

 ايسكمي مغزي قرار گرفته و عصاره اتـانولي اسـطوخدوس  
ــا دوز  ــي 100را ب ــدن   ميل ــوگرم وزن ب ــر كيل ــرم ب  )12(گ

  .يافت كردرد
3- )Ischemia+200(:    گروهي كه تحـت جراحـي

   ايسكمي مغزي قرار گرفته و عصاره اتـانولي اسـطوخدوس  
  

ــا دوز  ــي 200را ب ــدن  ميل ــوگرم وزن ب ــر كيل  )12(گــرم ب
   .دريافت كرد

4- (Control-intact) :گونه  گروهي كه تحت هيچ
جراحي قرارنگرفته و فقط آب مقطر دريافت كرد و از سرم 

  .هاي بيوشيميايي استفاده شد تست ت مغزشان برايو باف
5- )Intact100( :  ــيچ ــه تحــت ه ــي ك ــه  گروه گون

گـرم   ميلي 100جراحي قرار نگرفته و فقط عصاره با دوز 
هـاي   از سرم و بافت مغزشان بـراي تسـت  و  دريافت كرد

   .بيوشيميايي استفاده شد
6- (Intact200):   ــيچ ــه تحــت ه ــي ك ــه  گروه گون

گـرم   ميلي 200فته و فقط عصاره با دوز جراحي قرار نگر
هـاي   از سرم و بافت مغزشـان بـراي تسـت   و دريافت كرد

   .بيوشيميايي استفاده شد
عصاره اسطوخدوس به صورت پيش تيمار به مدت 

به روش تزريق داخل صـفاقي بـه حيوانـات داده    روز  25
هاي ايسكمي  گروه تيمار آخرين از بعد ساعت دوشد و 

در  د شـريان مغـزي قـرار گرفتنـد و    تحت جراحي انسـدا 
حين ايسكمي از طريق وريد دم اوانس بلو تزريـق شـد و   

ميزان نفوذپذيري سد  ساعت بعد از خونرساني مجدد 24
هـاي   گـروه  .گرديـد گيـري   هـا انـدازه   مغـزي آن  -خوني

دست نخورده تحت بيهوشي عميق از قلبشان خـونگيري  
 ي و كـانون پنومبراي قشر مغز(و بافت مغز  به عمل آمده

هـاي بيوشـيميايي    ها خارج شـده و تسـت   آن) مغزي قشر
در اين پژوهش بـراي پرهيـز از دو متغيـره    . )16(انجام شد

 مطالعه فقط از گروه هاي دست نخورده براي انجام شدن
   .هاي بيوشيميايي استفاده شد تست

  

  جراحي
وسيله تزريـق داخـل صـفاقي    ه هاي صحرايي ب موش

mg/kg 50 و ) هلند سان،آلفا(كتامينmg/kg 5  زيلازيـن 
 سـازي جراحـي   مـدل  .)17(بيهوش شدند) هلند آلفاسان،(

 MCAO: middle cerebral)انسـداد شـريان ميـاني مغـز     

artery occlusion) و همكـاران  لونگا دستورالعمل مطابق 
 يـك  تحت جراحي ميكروسـكوپي، . شد انجام )1989(

سر آن گرد  كه با استفاده از حرارت 3-0نايلون  بخيه نخ
و سـپس در   شريان كاروتيد خـارجي  بود ابتدا وارد شده
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و تا رسـيدن بـه    گرديدداخلي شريان كاروتيد وارد  ادامه
 بخيه نخ تماس اثر در. عبور داده شدشريان مغزي قدامي 

هر طرف به شريان  از خون جريان شريان مغزي قدامي با
 قراريبر دقيقه ايسكمي، 60 از بعد .بسته شد مياني مغزي

  ).18(گرفت صورت خون جريان مجدد
  

  مغزي-اندازه گيري نفوذ پذيري سد خوني
گيـري   مغـزي توسـط انـدازه    -استحكام سـد خـوني  

. شـد ارزيـابي  ) مـرك، آلمـان  ( ميزان خروج اوانـس بلـو  
هاي صـحرايي از طريـق وريـد دم محلـول      نخست، موش
كيلوگرم  برميلي ليتر  4درصد را به اندازه  2اوانس بلوي 

 24. دقيقه ايسـكمي دريافـت كردنـد    30زن بدن بعد از و
هـاي صـحرايي    مـوش ساعت بعد از جريان مجدد خون، 

 250و بـا   ههوشي از ناحيـه قفسـه سـينه بـاز شـد      تحت بي
 يليتر سالين از طريق بطن چپ از وجود اوانس بلـو  ميلي

رنگ  داخل رگي پاك شدند تا زماني كه مايع پرفيوز بي
 بـراي . گرديـد سپس مغز خارج . شداز دهليز راست خارج 

 5/2بافـت مغـز در    ،اوانس بلـو  گيري ميزان خروج اندازه
هموژن شد و بـراي   )مرك، آلمان( ليتر بافر فسفات ميلي

 كلرواسـتيك  ليتر اسيد تـري  ميلي 5/2رسوب پروتئين به آن 
دقيقـه   3سـپس  . گرديداضافه  )مرك، آلمان(درصد  60

 گـراد  درجه سـانتي  4در  دقيقه 30با ورتكس هم زده شد و 
 1000دقيقه با سـرعت   30گاه به مدت  آن. گرديد خنك

در نهايـت، جـذب نـوري    . دور در دقيقه سانتريفيوژ شـد 
 اوانــس بلــو در بخــش رويــي توســط اســپكتروفتومتر     

)Shimadzu(  گيري شـد   نانومتر اندازه 610درطول موج
  .)16(و مطابق منحني استاندارد غلظت آن محاسبه گرديد

  

  )پلاسما و مغز(پراكسيداسيون ليپيدي  ارزيابي
مغزي براي سنجش ميزان  آلدئيداز ميزان مالون دي 

  .شد پراكسيداسيون ليپيدي استفاده 
  

  يد در پلاسمائاندازه گيري ميزان مالون دي آلد
   دور 10000 پس از خـونگيري و سـانتريفيوژ آن در  

  

ر از ميكروليت ـ 50 دقيقـه،  10به مـدت  ، (RPM) دقيقهدر 
 BHT1(0.05%)ميكروليتــــر  50برداشــــته و  نمونــــه را

ميكروليتـر   400 سـپس . شـد اضـافه  به آن  )مرك، آلمان(
H3PO4 (0.44M) )،ــرك ــان مـ ــافه   )آلمـ ــه آن اضـ   بـ

 TBA (42mM) ميكروليتـــر 100و در نهايـــت  هكـــرد
اضافه و پس از را  )مرك، آلمان() اسيد تيوباربيتوريك(

درجـه   100دماي  مدت يك ساعت درورتكس كردن به 
 5محلــول را پــس از آن . ه شــدداد گــراد حــرارت ســانتي

سرد كرده و سـپس   گراد سانتي درجهدقيقه در دماي صفر 
250µl اضافه كرده و  آنبه  )مرك، آلمان( بوتانول نرمال

پــس از ســانتريفيوژ كــردن  .يــدردگورتكــس  يخــوببــه 
)5min , 14000 rpm (20µl  از محلول رويي به دستگاه

HPLC  17(شدتزريق(.  
 

  اندازه گيري ميزان مالون دي آلدئيد در مغز
 1گيري ميزان مالون دي آلدئيد در مغـز   براي اندازه

درصـد   5/2 در(از بافـت مغـز همـوژنيزه شـده     ليتـر   ميلي
KCl( )درصـد  10بـا نسـبت   گشته و سرد  )مرك، آلمان 

وارد شـد و در دمـاي   ليتـر   ميلي 20 اي در يك لوله شيشه
cº1 ± 37      دقيقـه   60در يك شـيكر متابوليـك بـه مـدت

 1 عــد از يــك ســاعت انكوباســيون،ب. ديــردگنگهــداري 
 )مـرك، آلمـان  (درصد  5 تتراكلرواستيك اسيدليتر  ميلي

بـه   )مرك، آلمـان ( TBA درصد 67ليتر  ميلي 1به همراه 
و بعــد از هــر مرحلــه بــه خــوبي مخلــوط  شــدآن اضــافه 

له سانتريفيوژ انتقال تركيب از هر ويال به يك لو. گرديد
ــه  3000 و در  شــدداده  ــراي  (RPM)دور در دقيق  15ب

بعد از آن، محلول رويي به لوله . گرديددقيقه سانتريفيوژ 
ديگــري انتقــال داده شــده و در حمــام آب جــوش قــرار 

هاي آزمايش خنك شـده و   دقيقه لوله 10بعد از  .گرفت
  ).19،18(گيري شد اندازه nm 535جذب هر بخش در 

 

  آناليز آماري
   طرفه يك واريانس آناليز از ها داده آماري تحليل براي

  

(ANOVA) از داري معنـي  وجـود  در صورت .شد استفاده 

                                                 
1. Butylated Hydroxy Toluene 



     
  محمود رفيعيان و همكاران     
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 پژوهشي

 بـين  داري معنـي  تفـاوت  سـطح  تعيـين  آزمون توكي جهت
ــا گــروه ــد اســتفاده ه ــه p >05/0 و گردي ــوان ســطح ب    عن
ده افزار آماري استفاده ش نرم .شد نظرگرفته در داري معني

SPSS 11 بود.   
  

  يافته ها
 اسطوخدوس عصاره در موجود فنولي تركيبات ميزان

قرار گرفته  گيري اندازهمورد  مطالعه اين در استفاده شده
  .بود برگرم گرم ميلي 8/80 آن هاي فنول پلي كل و

  

  مغزي - اثر عصاره اسطوخدوس بر نفوذپذيري سد خوني
 صحرايي هاي دهد كه تيمار موش اين تحقيق نشان مي

گرم بر كيلوگرم عصـاره باعـث كـاهش     ميلي 200 با دوز
مغزي در مقايسـه   -معني داري در نفوذپذيري سد خوني

 چنـين  هم. )p= 004/0( ده استش ايسكمي - با گروه كنترل
مغـزي   -در نفوذپـذيري سـد خـوني    يدار اختلاف معني

 گردد ايسكمي مشاهده مي-بين گروه شم و گروه كنترل
)000/0 =p( .بـين   يدار اخـتلاف معنـي   ،ز طرف ديگـر ا

تحـت  (مغزي در نيمكره راسـت   -نفوذپذيري سد خوني
 ايسـكمي - در گروه كنترل) سالم(و نيمكره چپ ) ايسكمي

  .)1تصوير شماره ( )p= 034/0( شود مشاهده مي
  

  
  

  مغــزي  -ميــزان خــروج اوانــس بلــو از ســد خــوني :1تصــوير شــماره 
ايســـكمي، -كنتـــرل شـــم،( هـــاي آزمايشـــي مختلـــف  در گـــروه

ischemia+100mg lavender و ischemia+200mg lavender ( در
ــت   ــره راسـ ــكمي (نيمكـ ــت ايسـ ــپ  ) تحـ ــره چـ ــالم(و نيمكـ   )سـ

(*P<0.05; **P<0.01; ***P<0.001; n=7).  

خدوس روي پراكسيداسـيون ليپيـد در   واثر عصـاره اسـط  
  مغز و سرم

) آلدئيـد  سطح مالون دي(ميزان پراكسيداسيون ليپيد 
داري  به طـور معنـي   )بافت مغز( ناحيه پنومبرا و كانوندر 

 200سالم نسبت به گروه سـالم بـا دوز    -در گروه كنترل
و  p= 044/0 به ترتيـب ( گرم بر كيلوگرم بالاتراست ميلي
021/0 =p ) عصاره اسطوخدوس ،علاوه هب. )2تصويرشماره 
گرم بر كيلوگرم عصاره  ميلي 200گروه سالم كه دوز  در

آلدئيـد سـرم را بـه     اند سـطح مـالون دي   افت كردهرا دري
ــه كنتــرل كــاهش داده اســت  طــور معنــي  داري نســبت ب

)003/0 =p(، تـر   كه دوز پايين در حالي)گـرم   ميلـي  100
نداشته  سرم آلدئيد دي مالون بر سطحاثري ) بر كيلوگرم

   .)3 تصوير شماره(است 
  

 
  

ون دي آلدئيـد  اثر عصاره اسطوخدوس بر سطح مـال  :2تصوير شماره 
: هاي دست نخورده درگروه (P<0.05; n=7*)ناحيه پنومبرا و كانون مغز 

   )آلدئيد مالون دي: (MDA 200دوز- ، سالم100دوز - سالم، سالم- كنترل
  

  
  

خدوس بـر سـطح مـالون دي آلدئيـد     واثر عصاره اسـط  :3تصوير شماره 
: هــاي دســت نخــورده در گــروه (P<0.05; **P<0.01; n=7*)ســرم 
   )مالون دي آلدئيد: (MDA 200دوز- ، سالم100دوز - سالم، سالم- رلكنت
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  بحث
كـه تيمـار   د ده ـ نتايج حاصل از اين مطالعه نشان مي

دار  با عصاره اتانولي اسـطوخدوس باعـث كـاهش معنـي    
صـحرايي  هـاي   مـوش مغـزي در   –نفوذپذيري سد خوني

چنين اين عصـاره كـاهش    هم .مدل سكته مغزي مي شود
هــاي  در گــروهرا مغــز و ســرم  دئيــدآلســطح مــالون دي 

بودنـد در  آزمايشي سالم كه فقط عصاره دريافت كـرده  
دهنده كاهش پراكسيداسيون ليپيـدي   پي داشت كه نشان

ــاتريكس  .اســـت يـــك  MMPs)(متالوپروتئينازهـــاي مـ
ــزيم  ــانواده از آن ــك داراي اتصــالات   خ ــاي پروتئوليتي ه

ــر روي  ــزاي     ) Zn(عنص ــه اج ــه تجزي ــادر ب ــه ق ــوده ك ب
تريكس خــــارج ســــلولي در شــــرايط گونــــاگون مــــا

لايه بازال نقـش   .هستندفيزيولوژيك و پاتوفيزيولوژيك 
ــده ــوني   عم ــد خ ــذيري س ــظ نفوذناپ ــزي  -اي در حف مغ

)(BBB در ميان و كند  ايفا ميMMP  ،هـا از   دوتاي آنها
غشـاي پايـه   قـادر بـه تجزيـه     MMP-9و  MMP-2جمله 

 در. دنشـو  مـي  BBBمنجر به باز شدن و  هستنداندوتليال 
هضم لايـه   خونرساني مجدد -شرايط پاتولوژي ايسكمي

 شـود  مي شروع ساعت بعد از ايسكميدو بازال اندوتليال 
چنـد سـاعت    BBBكه ممكن اسـت باعـث نفوذپـذيري    

يكـي از محصـولات    .)20(پس از شـروع ايسـكمي شـود   
هـاي   انـرژي در بـدن، راديكـال    جانبي توليد تركيبات پر

هـاي   حضور فراوان اكسيژن در بافـت . )21(اكسيژن است
توانــد ايــن ملكــول حيــاتي را بــه   هــوازي مثــل مغــز مــي

كه بسيار مهلك هستند تبديل  اكسيژن واكنشي هاي گونه
 مغـز  در اكسـيژن  واكنشـي  هـاي  گونـه افـزايش  . )22(كند

سبب آسيب اكسيداتيو به همه اجزاي سلولي توسط تغيير 
 DNAلت در بازهاي اسيدهاي نوكلئيك، شكسـتن اسـك  

اي و شكســـتن بانـــدهاي  در دو فـــرم تـــك و دو رشـــته
ايسـكمي مغـزي   . شـود  گليكوزيلي بين ريبوز و بازها مي

ــد     ــا تولي ــابوليكي، ب ــايع مت ــاري از وق ــد آبش توســط تولي
هــاي آزاد اكســيژن و نيتــروژن، ســبب تشــديد   راديكــال

  هـاي آزاد   آسـيب راديكـال   .)23(شـود  آسيب سلولي مـي 
  

ازهـاي اوليـه ايسـكمي شـروع     مكانيسمي اسـت كـه در ف  
شــود و يكــي از وقــايع اصــلي در ايــن زمــان وقــوع   مــي

غلظــت  در طــول ايسـكمي، . پراكسيداسـيون ليپيــد اسـت  
اسيدهاي چرب آزاد به خصوص اسيد آراشـيدونيك بـه   

ــ مــيميــزان زيــادي افــزايش  اســترس اكســيداتيو  .)24(دياب
توسط آسيب به فسفوليپيدهاي  تواند به صورت مستقيم مي
صـورت غيرمسـتقيم از طريـق     بـه  ايي و نوكلئوتيدها وغش

گري در آبشارهاي سـلولي سـبب آسـيب مغـزي      ميانجي
حفاظـت  بنابراين، مطالعات براي توسعه عوامل  .)25(شود
هـا   اكسـيدان  بـر آنتـي   مغزيبه منظور درمان سكته  مغزي

هــا در بســياري از   اكســيدان آنتــي. انــد متمركــز شــده 
توسـعه  in vivo و  in vitro هـاي  هـا در محـيط   آزمـايش 

هــا نيــز در مطالعــات بــاليني بررســي  يافتــه و برخــي از آن
   .)25(اند شده

توانـد سـبب    ها در نهايت مـي  تغييرات التهابي نورون
مغزي و تشكيل ادم و در نتيجه مرگ  -تخريب سدخوني

تواننـد   مسيرهاي التهاب نوروني مي ،بنابراين. سلولي شود
 .)1(وها در درمان ايسكمي باشـند اهدافي براي پيشبرد دار

 -هاي زيادي براي چگونگي تخريب سد خوني مكانيسم
 ايجـاد بـه  توان  مياز آن جمله كه مغزي پيشنهاد شده است 

 هاي التهابي هاي اندوتليالي به علت واسطه شكاف بين سلول
اشـاره   شـود  مثل ترومبين كه سبب  انقباض اندوتليال مـي 

) VEGF(2ور رشد اندوتليالي تنظيم مثبت فاكت. )26(نمود
 در طي ايسكمي سبب افزايش هدايت آبي و شكسته شـدن 

 .)26(شـود  هاي اندوتليالي مي هاي محكم بين سلول اتصال
 اسـت  تلـخ  طعم و مطبوع بسيار بوي با گياهي اسطوخدوس

 درمـاني  عطـر  شـود  مي استفاده آن از درماني عطر در كه
 مبـتلا  افراد درمان در مكمل هاي درمان ترين مهم از يكي
. )27(رود مــي شــمار بــه مغــزي هــاي انــواع ناهنجــاري بــه

 فيتوشيمي نظر از كه است گياهاني جمله از اسطوخدوس
 هنوز گياه اين درماني هاي جنبه اما مطالعه شده، وسيع طور به
در مطالعات . است نگرفته قرار مورد مطالعه كامل طور به

يـاه اسـطوخدوس بـر    انجام شده در زمينه تاثير درمـاني گ 
                                                 
1- Vascular Endothelial Growth Factor 
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 در گيـاه  ايـن حيوانات آزمايشگاهي ثابت شده است كه 
 مركزي عصبي دستگاه به هاي وابسته بيماري اكثر درمان
   ).28(است موثر صرع و ميگرن مثل

اي  در مطالعــه  )2003(حــاج هاشــمي و همكــاران  
اثــرات ضــد التهــابي عصــاره هيــدروالكلي و اســانس      

العه قرار دادنـد  اسطوخدوس را در موش سوري مورد مط
گرم بـر كيلـوگرم    ميلي 400به اين نتيجه رسيدند كه دوز و 

ضـد التهـابي قابـل     اثـرات  عصاره اسطوخدوس بدن وزن
ــا دوز  تــوجهي گــرم بــر  ميلــي 200نــدارد ولــي اســانس ب

ميـزان التهـاب    اثرات خوبي بر كـاهش وزن بدن كيلوگرم 
چنـين در ايـن مطالعـه اثـر ضـددردي بـا تسـت         هم. دارد
ــاره  فرمـــ الين مـــورد بررســـي قـــرار گرفـــت كـــه عصـ

داري در  هيدروالكلي اسطوخدوس اثر ضـد دردي معنـي  
  كـه در فـاز تـاخيري اثـر      درحـالي ، فاز اوليـه نشـان نـداد   

كـه ايـن اثـر در    مشـاهده گرديـد   داري  ضد دردي معنـي 
گـرم بـر كيلـوگرم وزن     ميلي 1600و  400،800دوزهاي 

 كـه  دهـد  مـي  نشـان  شـواهد  برخـي  .)13(حاصل شـد بدن 
 نكروز فاكتور توجهي قابل طور به اسطوخودوس اسانس
 شـده  جـدا  سل ماست هاي سلول در را )TNF-α( تومور

عصـاره اتـانولي    ).13(دهـد  كاهش مـي  از موش صحرايي
گرم بر كيلوگرم وزن بدن  ميلي 200اسطوخدوس با دوز 

ــر روي  يدار در مــوش ســوري اثــر آرام بخشــي معنــي  ب
كه عصاره  درحالي ،كند اد ميسيستم عصبي مركزي ايج

 بـر گـرم   ميلـي  400و  200آبي اسطوخدوس در دوزهاي 
 .)29(كنـد  ايجـاد نمـي   يدار اثـر معنـي   بدن وزن كيلوگرم

دهد كه اين گياه ممكـن اسـت    نتايج اين مطالعه نشان مي
اثرات حفاظت مغزي مفيـدي داشـته باشـد ولـي بايسـتي      

 ات سـمي توجه شود كه ايـن دارو در دوز هـاي بـالا اثـر    

كه موقع مصـرف بايسـتي مـد     )30(روي كليه داشته است
تـري   گياهان دارويي معمولا سـميت كـم  . نظر قرار گيرد

نسبت به داروهاي سنتتيك دارند ولي طبيعـي بـودن ايـن    
مواد نبايستي دليلي بر بي خطر بودن آنهـا تلقـي گـردد و    

هــا نيــز بايســتي احتيــاط لازم صــورت  موقــع مصــرف آن
ح مـالون دي آلدئيـد بـه عنـوان بيومـاركر      سط .)31(گيرد

بـه كـار    in vivoاصلي اسـترس اكسـيداتيو در مطالعـات    
دهــد كــه تيمــار بــا  مطالعــه مــا نشــان مــي ).33 ،32(رود مـي 

عصــاره اســطوخدوس باعــث كــاهش ســطح مــالون دي  
شود و نتـايج ايـن مطالعـه پيشـنهاد      آلدئيد مغز و سرم مي

ناشـي از  هـاي   كند كـه عصـاره اسـطوخدوس آسـيب     مي
خونرسـاني مجــدد را از طريـق مهـار اســترس     -ايسـكمي 

اكسـيداني   اگـر خاصـيت آنتـي    .دهد اكسيداتيو كاهش مي
 اين گياه دليل اين اثرات مفيد گياه باشد بسياري از گياهان

 )37-34(اكســيداني دارنــد ديگــر نيــز كــه خاصــيت آنتــي 
كـه  شـود   پيشنهاد مـي  .بايستي اثرات مشابهي داشته باشند

جديـد،   يـي العات آينده به منظور دستيابي بـه دارو در مط
 مــواد مــوثرهضــمن بررســي اثــرات مشــابه ايــن گياهــان، 

جـدا و بـه صـورت    و گياهان مشابه  عصاره اسطوخدوس
   .اختصاصي بر روي سيستم عصبي مركزي بررسي شود

  

  سپاسگزاري
در پايان بر خود لازم مي دانيم از معاونت تحقيقات 

وم پزشكي شـهركرد بخـاطر تـامين    و فناوري دانشگاه عل
لازم و كليـه  ) -70-01-91  1130كـد ايـن طـرح   (بودجه 

عزيزاني كـه مـا را در انجـام ايـن تحقيـق يـاري نمودنـد        
   .قدرداني نماييم
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