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 سازي شده تصادفييك كارآزمايي باليني  :خفيف

 
 2صراف زادگان ، نضال*2، صديقه عسگري2، مهتاب كشوري1، رسول سلطاني1مصطفي حكيمي

 مركز تحقيقات قلب و عروق اصفهان، دانشگاه علوم پزشكي اصفهان، اصفهان، ايران.2دانشگاه علوم پزشكي اصفهان، اصفهان، ايران؛ گروه فارماكولوژي، 1

  5/7/93 :پذيرشتاريخ     27/10/91  تاريخ دريافت:
 
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
 
  
  
  
 

  :مقدمه
 در ليپيدها رسوب نتيجه كه آترواسكلروز بيماري

 بسياري علت است بزرگ و هاي متوسط سرخرگ آندوتليوم
  .)2 ،1(آيد  مي شمار به جهان سراسر در ميرها مرگ و از

به عنوان  يا افزايش چربي خون، ليپيدمي هايپر
 يك ريسك فاكتور مستقل و قابل اصلاح در بيماري

شيوع اين شناخته شده است.  )CVD(عروقي  -هاي قلبي
حال توسعه كه در كشورهاي  بيماري نه تنها در كشورهاي در

باشد. موسسه ملي سلامت  ترش ميتوسعه يافته نيز در حال گس
 )National Cholesterol Education Program =NCEP( آمريكا
 گليسريد ليپيدمي را افزايش سطح تري  هايپر

 كلسترول تام ،(Triglyceride=TG)سرم 

 (Total cholesterol=TC) و ليپوپروتئين با چگال كم 
(low-density lipoprotein cholesterol=LDL-c)  و

 هش سطح ليپوپروتئين با چگال بالاكا

  چكيده:
به عنوان يك ريسك فاكتور مستقل و قابل اصلاح  افزايش چربي خون،يا  ليپيدمي هايپر زمينه و هدف:

) شناخته شده است. هدف از اين مطالعه بررسي اثرات قره قاط CVDعروقي ( - هاي قلبي در بيماري
)Vaccinium arctostaphylosليپيدمي بود. ) بر سطح ليپيد پروفايل بيماران مبتلا به هايپر  

 ليپيدمي خفيف با محدوده سني بيمار هايپر 50كور،  دوسو باليني ارآزماييمطالعه كدر اين  :بررسي روش
م شدند. بيماران ينفر) تقس 25سال انتخاب و به طور تصادفي ساده به دو گروه كنترل و مورد (هر گروه  76-14

سول پلاسبو گرم آنتوسيانين) و گروه كنترل كپ ميلي 45±2عدد كپسول قره قاط (معادل با  2گروه مورد روزانه 
و ليپوپروتئين با  (TC)كلسترول تام  ،(TG) گليسريدبه مدت يك ماه مصرف كردند. ميزان سرمي سطح تري 

قبل و بعد از مطالعه براي دو گروه بررسي و  (HDL)و كاهش سطح ليپوپروتئين با چگال بالا  (LDL)چگال كم 
  مقايسه گرديد.

گروه در ابتداي  بيماران دو بين  TCو BMI،( TG،HDL ، LDL(ميانگين سن، نمايه توده بدني  :ها افتهي
 كنترل گروه مقايسه باقره قاط در  كننده دريافت نداشت. ميانگين تغييرات در گروه داري معني تفاوت مطالعه

  براي فاكتورهاي يك ماه، پايان در TC)09/32±48/226  04/192±81/28در مقابل،( LDL-C 

) 56/156±76/46در مقابل  20/226±99/96و تري گليسريد ( )36/121±46/27 در مقابل 76/23±80/132(
  .نشان ندادتغييرات معني داري  BMIو  HDL-Cولي براي فاكتورهاي  .نشان داد داري معني كاهش

مبتلا ماه موجب كاهش ليپيد پروفايل در افراد  قره قاط به مدت يكگياه مطالعه مصرف در اين  :نتيجه گيري
 عروقي ارزشمند -قلبي هاي بيماري شيوع از پيشگيريمي تواند در اين گياه د؛ لذا شخفيف پيدمي هايپر ليبه 

  باشد.
  

  ليپيدمي، قره قاط. هايپر ،كلسترول تام ،گليسريدتري  :هاي كليدي واژه
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(High density lipoprotein cholesterol=HDL-c) 
  .)3( تعريف كرده است

ليپيدمي،  هايپر همان يا خون هاي چربي افزايش
دهد،  افزايش را عروقي و قلبي بيماري خطر تواند مي

 خون در كلسترول نسبت بيشترين اند داده نشان مطالعات
LDL-c غلظت كه اميهنگ .مي باشد LDL-c افزايش 

  هاي  شريان داخلي جدار در آرامي به يابد، مي
يا  پلاك توليد و يافته تجمع مغز، و قلب كننده تغذيه
 است ضخيمي و سخت رسوب پلاك، .كند مي آتروما

 كاهش و ها شريان شدن تنگ و باريك كه موجب
 به شرايط اين .گردد مي ها آن انعطاف پذيري
 به منجر است ممكن كه وف استمعر آترواسكلروز

 در ليپيد بالاي شود. سطوح سكته مغزي يا قلبي حمله
 چسبندگي افزايش و فعاليت آندوتليوم به منجر پلاسما
 در اختلال نتيجه در و به آندوتليوم ايمني هاي سلول

 صدمات كه هنگامي .گردد مي آن عملكرد
 و فاكتورهاي شوند مي گسيخته آترواسكلروتيك

 و ها، ترمبوز پلاكت تجمع شوند، مي آزاد يككموتاكت
  .)4( دهد مي رخ قلبي سكته

به عنوان يك عامل خطر  LDLافزايش غلظت 
 شناخته شده CVD گسترش زود هنگام عمده براي

 - LDLاولين گام در جهت كاهش سطوح است. 

مبتلا به هيپركلسترولمي خفيف تا  در بيمار كلسترول
كه شامل تغيير دادن تغيير شيوه زندگي است  متوسط
 ليپيدمي هايپردرمان . )5( نيز مي باشدغذايي  رژيم

درمان دارويي . حوادث قلبي عروقي را كاهش مي دهد
براي چربي غير طبيعي موثر است، اما پرهزينه و همراه با 

  .)6(مي باشد  عوارض جانبي
گياهان از هزاران سال پيش نقش قابل توجهي در 

اند.  ت زندگي بشر داشتهحفظ سلامت و بهبود كيفي
مطالعات متعددي نقش گياهان دارويي را در پيشگيري، 

هاي مزمن  درمان و كاهش ريسك فاكتورهاي بيماري
هاي  گياهان داراي پلي فنول ).8 ،7(اند  تأييد كرده

همچون فلاونوئيدها و آنتوسيانين ها هستند كه با خاصيت 
ماركرهاي آنتي اكسيداني قوي نقش مؤثري در اصلاح بيو

ها در محيط  هاي قلبي و عروقي و سرطان بيماري
هاي  آزمايشگاه داشته اند. بعلاوه آنتوسيانين ها، راديكال

آزاد واسطه پراكسيداسيون ليپيدها و مرگ سلولي در 
  سلول هاي اندوتليال آئورتي محيط كشت را مهار 

  .)9- 12(مي كنند 
 Vaccinium arctostaphylos علميگياه قره قاط با نام 

و بومي نيمكره شمالي مي باشد  Ericaceaeمتعلق به خانواده 
گرجستان و روسيه مي باشد.  ،خصوص شمال ايرانه ب

گياه قره قاط به همان اندازه كه فلاونول و پروآنتوسيانين 
. )13( دارد حاوي مقدار قابل توجهي آنتوسيانين است

همچون:  فيتوشيميايي اين گياه شامل تركيبات
نوئيدها، آنتوسيانين ها، كومارين و بنزوئيك اسيد فلاو

 برگ و . مطالعات متعددي اثر مفيد ميوه)14(مي باشد 
قره قاط را در بيماري هاي مختلف به اثبات رسانده 
است. در طب سنتي به عنوان آنتي ديابت و آنتي 
هايپرتانسيون كاربرد دارد. اثرات ضد سرطاني در ميوه و 

. در يك مطالعه حيواني )15(ست برگ آن بررسي شده ا
اثر اين گياه بر كاهش سطح ليپيدهاي پلاسمايي در 

. هدف اين مطالعه تعيين )16(خوك ارزيابي شده است 
اثر تجويز كپسول عصاره ميوه گياه قره قاط بر كاهش 

در  ،LDL ،TC ،TG ،HDL پروفايل هاي ليپيدي سرم:
  د.بيماران مبتلا به هايپرليپيدمي خفيف مي باش

  

  
  بررسي:روش 

 باليني، به صورت يك كارآزمايي اين مطالعه
بيمار  50پلاسبو مي باشد كه در بين  با كنترل كور، دوسو

كه به مركز تحقيقات قلب و  14- 76 با محدوده سني
وابسته به دانشگاه  ،طاهره (س) ه يعروق حضرت صديق

  .علوم پزشكي اصفهان مراجعه كرده بودند، اجرا شد
ه متغيرهاي اصلي اين پژوهش (ليپيدهاي با توجه ب

باشند، براي  سرمي خون) كه از نوع كميِ پيوسته مي
استفاده شد.  t-student اندازه گيري حجم نمونه از فرمول
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خطاي باليني  و حداقل β ،20% و خطاي α، 5% خطاي
نظر  در Effect size – Difference،( mg/dl 10موثر (

ت، ميزان انحراف از معيار گرفته شد. با توجه به مقالا
)SD در مورد سطح ليپيدهاي سرمي خون (mg/dl 

  تعيين شد. 47/15
معيارهاي ورود به مطالعه شامل: سطح كلسترول 

گليسريد ناشتا  ، سطح تريmg/dl 300-200تام ناشتا 
mg/dl 199 -150 سطح ،LDL برابر ناشتا mg/dl 190 -130، 

بود. بيماراني  عدم مصرف الكل عدم استعمال دخانيات و
سطح ليپيدهاي خوني  هاي مؤثر بر كه مبتلاء به بيماري

مانند ديابت، اختلالات تيروئيد، سندرم نفروتيك و 
پانكرآتيت مزمن، بيماري كبدي يا كليوي، مصرف 

ها،  داروهاي مؤثر بر سطح ليپيدهاي خوني مانند استاتين
ها، داروهاي هورموني نظير استروژن،  فيبرات

ن و داروهاي ضد بارداري، بتا بلاكرها و پروژسترو
هاي مؤثر بر سطح ليپيدهاي  مكملتيازيدها، مصرف 

 فشار خوني مثل روغن ماهي، بارداري و مبتلاء به پر
 mm > (فشار سيستوليك خوني شديد Hg180  يا فشار

  بودند از مطالعه حذف شدند. )mm Hg150 >دياستوليك 
عه را دارا هاي ورود به مطال بيماراني كه ملاك

هاي دموگرافيك شامل سن و  از ثبت ويژگي بودند، بعد
جنس و اندازه گيري وزن، قد و تعيين سطح كلسترول 

  هاي خون ناشتا  با گرفتن نمونه HDLو  LDL ،TGتام، 
طور تصادفي ساده در دو گروه مورد (مصرف كننده ه ب

كپسول حاوي عصاره قره قاط) و شاهد (مصرف كننده 
بو) قرار گرفتند. براي هر گروه كپسول كپسول پلاس

گرم  ميلي 45±2قاط (معادل با  پلاسبو يا كپسول گياه قره
ماه  عدد در روز به مدت يك 2به تعداد  آنتوسيانين)
. بيماران نسبت به نوع كپسول (پلاسبو يا )17( تجويز شد

دارو) بدون اطلاع بودند همچنين مسئول اندازه گيري ها و 
 ها بي اطلاع بودند. در نسبت به گروه زمايشاتآانجام 

با شمارش تعداد  بيمارانميزان همكاري پايان مطالعه 
هايي كه بيماران دريافت كرده بودند، باقيمانده كپسول

  درصد  80صورتي كه بيماران  و در شدسنجيده 
جزء مطالعه قرار  ،كپسول ها را مصرف كرده بودند

سطح سرمي  گرفتند. پس از اتمام مصرف كپسول ها
  .گيري شد بيمارن اندازه BMIليپيدها و نيز وزن و 

 وزن از ترازويبراي اندازه گيري در اين مطالعه 
Seca (AMZ 14; Mercury, Tokyo, Japan) ،حداقل با 

استفاده شد. كليه بيماران با يك  گرم 100 دقت پوشش و با
 وها نيز با يك متر اندازه گيري قد  ترازو وزن شدند. قد آن

سانتي متر تعيين شد. شاخص  5/0دقت  با كفش و بدون
 Body Mass) فرد توده بدني Index=BMI)  بر اساس

 .)18( فرمول مجذور قد/وزن تعيين گرديد
) از وريد دست چب بعد mL 5( نمونه خون

دن، گرفته شد. نمونه خون ساعت ناشتا بو 9- 12 از
هاي بدون مواد ضد انعقاد نگهداري شد و  در لوله

وسيله ه دقيقه ب 10ساعت به مدت  2- 3بعد از 
. سپس ) سرم جدا شدrpm 4000 -3500( سانتريفيوژ

با استفاده  HDL و LDL ،TC،TG سطح سرمي ناشتاي
از كيت آنزيمي (پارس آزمون، تهران، ايران) و دستگاه 

) در هر Hitachi 902 autoanalyzerاتواناليزور هيتاچي(
  ه محاسبه شد.دو مرحله قبل و بعد از مداخل

قبل از ورود به مطالعه، نحوة انجام كارآزمايي 
  باليني براي بيماران كاملاً توضيح داده شد و فرم 

  .نامه در اختيار بيماران قرار گرفت رضايت
گياه  ه يكيلوگرم ميو 10 جهت تهيه عصاره،

تدريج خشك و سپس گياه ه قاط را در سايه ب قره
 70ن آن اتانول برابر وز 5خشك شده حاصل را با 

روز با سه بار  4درصد به روش ماسراسيون به مدت 
گيري نموده، پس از عبور عصاره از كاغذ  تكرار عصاره

، Hei dolph( صافي آن را با دستگاه روتاري اواپوراتور
 ه يتغليظ شد. عصار ءآلمان) تحت خلا كشور ساخت

غليظ حاصل را با پودر نشاسته خمير نموده، خمير 
گرانوله كرده و خشك گرديد. پس از  حاصل را

ها از طريق بررسي محتواي  استاندارد نمودن گرانول
گرم آنتوسيانين  ميلي 45±2آنتوسيانين به ميزان معادل با 

 با آنتوسيانيني تركيبات درون كپسول پر شد. مقدار
  .)19،20( شد تعيين pH تغيير روش از استفاده
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كلسيم فسفات  جهت تهيه پلاسبو، از پودر تري
خمير تهيه و آن را با الك به گرانول تبديل نموده و 

هاي داراي اندازه، رنگ و  خشك شد و در كپسول
  هاي حاوي عصارة گياه پر شد. شكل مشابه با كپسول

با و   SPSSبه كمك نرم افزار آماريداده ها 
و در  Paired samples t-testsو  t-Testآزمون هاي 

 تحليل گردد. P>05/0سطح معني داري 

  
  :ها افتهي

بيمار شركت كننده با ميانگين سني  50
در  36/46±39/16در گروه مورد و  39/16±08/48

 مطالعه ابتداي گروه كنترل مطالعه را به پايان رسانند. در
 ،BMI(بيوشيميايي  داري در فاكتورهاي معني تفاوت

TG، HDL، LDL و TC (هايي دموگرافيك  يو ويژگ

مطالعه مشاهده  مورد هاي گروه (سن، قد، وزن) بين
  ).1 (جدول شماره است نشده

 با مقايسه قره قاط در كننده دريافت درگروه
 tزمون آبا استفاده از  يك ماه، پايان در كنترل گروه

در  - TC )44/22±44/34 زوج تغييرات براي فاكتورهاي
در  -28/3±44/11( LDL-C )،32/3±47/15 مقابل
 -64/69±86/76( و تري گليسريد )28/3±04/16 مقابل

 معني محاسبه شد كه كاهش 20/7±51/27 در مقابل
 HDL-C و براي فاكتورها ).>05/0P( شد مشاهده داري

 تغييرات معني داري مشاهده نشد. و اين در BMI و
ل و حالي بود كه هيچ يك از فاكتورهاي مورد بررسي قب

بعد از مطالعه در گروه كنترل تغييرات معني داري را 
  ).1(جدول شماره  نشان نداد

 

   ليپيدمي خفيف بيماران با هايپرمورد مطالعه در گياه قره قاط بر فاكتورهاي  مقايسه اثر : 1جدول شماره 
  pبعد از مداخلهقبل از مداخله هاگروه فاكتور ها

36/46±36/4659/16±59/16 كنترل  سن   714/0  
08/48 قره قاط 39/16±08/48 39/16±  723/0  

  p 714/0723/0  723/0  
21/25 كنترل Kg/m)2(نمايه توده بدني ±2/0131/25 ±2/07 0/320 

40/25 قره قاط ±1/7306/25 ±1/60 0/723 
p 0/7230/640 0/062 

20/220 كنترل (mg/dL)كلسترول تام  ±45/7652/223 ±42/31 0/294 
48/226 ره قاطق ±32/0904/192 ±28/81 0/000 

p 0/5770/003 0/000 
ليپوپروتئين با چگالي بالا

(mg/dL) 
08/121 كنترل ±32/0636/124 ±30/29 0/317 
80/132 قره قاط ±23/7636/121 ±27/46 0/005 
p 0/1490/715 0/004 

36/191 كنترل(mg/dL)تري گليسريد ±56/5456/198 ±63/30 0/203 
20/226 قره قاط ±96/9956/156 ±46/76 0/000 
p 0/1290/010 0/000 

ليپوپروتئين با چگالي پايين
(mg/dL)  

56/46 كنترل ±10/5268/45 ±9/74 0/265 
76/45 قره قاط ±9/7360/45 ±9/72 0/901 
p 0/7810/977 0/631 

كپسول  )n=25(گرم آنتوسيانين) و گروه كنترل  ميلي 45±2ل با عدد كپسول قره قاط (معاد 2روزانه  )n=25( قره قاطبيماران گروه 
  انحراف معيار گزارش شده اند. ±ن پلاسبو به مدت يك ماه مصرف كردند. نتايج به صورت ميانگي

  
  :بحث

عصاره ميوه كه مصرف نتايج اين مطالعه نشان داد 
ليپيدمي  بيماران با هايپر دربه مدت يك ماه قاط   گياه قره

كاهش معني داري در پروفايل  سببتواند  ميخفيف 
در گروه مورد  TGو  LDL ،TCشامل  هاي ليپيدي سرم
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در گروه  HDL-C تغييرعدم  نسبت به گروه كنترل و
 آنتي منابع بهترين از يكي زهامرو .شودمورد مشاهده 

گياهان مانند  فنلي طبيعي، تركيبات هاي اكسيدان
 هاي اكسيدان آنتي ند.باش مي نتوسيانين هاآفلاونوئيدها و 

 اثرات مقابل در ها بافت حفاظت در مهمي فنلي نقش پلي
 گونه ساير و اكسيژن آزاد هاي اكسيدكنندگي راديكال

ها همچنين  . آنتوسيانين)21( كنند مي ايفا فعال هاي
هاي آزاد واسطه پراكسيداسيون ليپيدها و مرگ  راديكال

ط كشت را هاي اندوتليال آئورتي محي سلولي در سلول
 هاي بيماري از بسياري كنند و همچنين در برابر مهار مي
 فارماكولوژيكي اثرات ديگر موثراند. از عروقي تخريب

 و زايي رگ ايندكس به كاهش توان مي ها آنتوسيانين
 اشاره آزاد چرب و اسيدهاي گليسيريد تري سطح كاهش
 از بيشتر ها آنتوسيانين دهد كه  مي نشان تحقيقات داشت.
 توموري هاي سلول مهار رشد جهت ها، فلاونوئيد ساير

 با را غذاها تغذيه اي، توانند ارزش مي مواد موثراند. اين
 در ها پروتئين ليپيدها و اكسيداسيون از جلوگيري
. گياه قره قاط به )22،12( دهند افزايش غذايي توليدات

علت سطح بالاي مواد آنتي اكسيداني از جمله 
اراي خاصيت كاهش دهندگي استرس ها د  آنتوسيانين

اكسيداتيو ناشي از تشكيل راديكال هاي آزاد اكسژن 
  .)23( باشد  مي

هاي گياه  محققين نشان داده اند كه آنتوسيانين
انساني را در  LDLقاط، موجب كاهش اكسيداسيون  قره

 LDLآزمايشگاه و همچنين سطح سرمي كلسترول تام و 
در يك مطالعه حيواني . )25 ،24( در حيوانات مي شوند

اثر اين گياه بر كاهش سطح ليپيدهاي پلاسمايي در 
 عصاره ضمن، . در)16( خوك ارزيابي شده است

هاي   يكي ديگر از جنس( قره قاط سياه برگ هيدروالكلي
 هاي چربي سطح آورندگي خواص پائين داراي قره قاط)

 صحرائي موش در ليپيدمي تجربي ديس مدل در خون
  .)26( مي نمايد جلوگيري ترومبوز عروقي روزب از و بوده

آنزيم ليپوپروتئين ليپاز موجب شكسته شدن تري 
گليسريد به دي و مونو گليسريد ودر نهايت اسيدهاي 
چرب مي شود. مطالعات مدل حيواني نشان داده اند كه 
مواد موثره گياه قره قاط مي تواند فعاليت اين سيستم 

سمت حد طبيعي برگشت  به 1آنزيمي را در ديابت نوع 
كه مي تواند توجيهي براي كاهش تري  )23،27( دهند

گليسريد مشاهده شده در اين مطالعه باشد. در مطالعات 
هاي  اثرات پلي فنل هاي مركبات بر موش انجام شده بر

هامستر نشان داده شده، كه علي رغم كاهش تري 
همچنين . )28( ثير نداشته استأت HDL-C گليسريد بر

العه اي كه روي اثر آنتوسيانين هاي چاي ترش صورت مط
 به ترش چاي ي گلبرگ عصاره تجويز گرفت نشان داد كه

 در وزن كيلوگرم هر ازاي به گرم ميلي 1000 و 500 ميزان
 كاهش سبب به هيپركلسترولمي مبتلا صحرايي هاي موش

 ، LDL-C %32 و 22 كلسترول تام شد، %26 و 22 ترتيب به
 اثر غلظت دو اين كه حالي در و گليسريد تري %28 و 33

  .)29(ند نداشت HDL-Cدر تغيير  داري  معني
  

  :نتيجه گيري
دست آمده از اين مطالعه ه با توجه به نتايج ب

كي از مواد غذايي غني از پلي قاط ممكن است ي  قره
وضعيت ها باشد كه مي تواند اثرات مفيدي بر   فنل

كلسترول،  كاهش ميزانداشته باشد و پلاسما  يليپيدها
LDL-C  وTG از پيشگيري تواند جهت مي مطالعه اين رد 
  .عروقي ارزشمند باشد قلبي هاي  بيماري شيوع

  
  تشكر و قدرداني:

 آزمايشگاه كاركنانكليه  از وسيله بدين
 طاهره صديقهمخصوصاً خانم و  عروق و قلب پژوهشگاه

  .گردد مي قدرداني و تشكر
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Background and aims: Hyperlipidemia, or increased blood fat, is known as an independent 
and curable risk factor in cardiovascular disease. The aim of this study was to examine the 
effects of Vaccinium arctostaphylos on lipid profile levels in patients with hyperlipidemia. 
Methods: In this randomized clinical trial, double-blind study, 50 patients in the age ranges 
between 14-76 years old with low hyperlipidemia participated. Patients were randomly divided into 
two control and case groups. Patients in case group received 2 capsules of V. arctostaphylos daily 
and control group received placebo for one month. At the beginning and at the end of the study, 
serum levels of triglyceride (TG), total cholesterol (TC), low density lipoprotein (LDL) and 
decreasing in the level of high density lipoprotein (HDL) were compared. 
Results: There were no significant differences for the characteristics of the subjects (age, TC, 
LDL, HDL, TG, and BMI), between two groups at baseline. The mean of changes in the group 
receiving V. arctostaphylos compared with the control group regarding this factors was (TC: 
226.48±32.09 vs 192.04±28.81, LDL-C: 132.80±23.76 vs 121.36±27.46, TG: 226.20±96.99 vs 
156.56±46.76) for one month, showed a significant decrease (P<0.05), but it showed no significant 
difference for BMI and HDL-C factors (P>0.05). 
Conclusion: V. arctostaphylos consumption during a month led to decrease lipid profile in 
hyperlipidemia patients. So, this plant could have an effective role to prevent the prevalence of 
cardiovascular diseases.  
 
Keywords: Triglyceride, Total cholesterol, Hyperlipidemia, Vaccinium arctostaphylos. 


