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مقدمه
حیاتی بدن است که نقـش  هاياندامکبد یکی از 

داروها و زداییسمبسیار مهمی در متابولیسم مواد، 
هاينارسایی).2و 1دفع مواد مضر از بدن را دارد (

یکی از خطرات جدي سلامتی بشر عنوانبهکبدي 
)پاراســتومول(اســتامینوفن . شــوندمــیمحســوب 

در کودکـان و بزرگسـالان   وفـور بهدارویی است که 
د درد و ضدتب مـورد اسـتفاده قـرار   براي اثرات ض

). مکانیسم اثـر ایـن دارو مهـار مسـیر     3(گیردمی
سیکلو اکسیژناز و وقفه بیوسنتز پروسـتاگلاندین از  

ــد   آراشــیدونیک اســید اســت. اســتامینوفن در کب
هايمتابولیتاز ايعمدهو بخش شودمیمتابولیزه 

بخشــی از دارو .شــودمــیآن از طریــق ادرار دفــع 
ترکیـب حـد   بهp450سیتوکروم هايآنزیمتوسط 

ــال  ــط فعــــــ -NAPQI)N-acetyl-pواســــــ
benzoquinoneimineبا اتصال بـه گلوتـاتیون   )که

). دوز هـاي بـالاي   4شود (میزداییسمبه سرعت 
فعــالی هــايمتابولیــتاســتامینوفن باعــث تولیــد 

که باعث کاهش گلوتاتیون کبـدي شـده و   شودمی
؛ )5-8(شـوند مـی سـلول متصـل  هـاي پروتئینبه 
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در برابر (Fumaria officinalis)کننده و درمانی عصاره آبی شاه تره اثر پیشگیري
هاي صحراییآسیب مزمن کبدي القا شده توسط استامینوفن در موش

چکیده
بـه اهمیـت سـمیت کبـدي ناشـی از مصـرف دارو       با توجـه . به اثبات رسیده استیدانیاکسیآنتاثرات حفاظت کبدي گیاهان داراي خواص :هدفوزمینه

کبدي القـا شـده   بیبرابر آسبررسی اثرات محافظتی و درمانی عصاره آبی گیاه شاه تره در منظوربهیکی از عوامل اصلی آسیب کبدي، مطالعه حاضر عنوانبه
م شد.هاي صحرایی انجاتوسط استامینوفن در موش

تزریـق درون  [مثبـت ) کنترل2(شاهد سالم، )1: (گروه تقسیم شدند7به تصادفی طوربهموش صحرایی نژاد ویستار 35، در این مطالعه تحلیلی:روش کار
)5(و)4(بر کیلـوگرم) یـک بـار در روز،    گرمیلیم100سیلیمارین (کنندهافتیدرهاي هپاتوتوکسیک موش)3بر کیلوگرم، (گرمیلیم150صفاقی استامینوفن 

وزن بدن به مدت دو هفتـه  گرم بر کیلوگرممیلی500و 250يدوزهاروزانه و به ترتیب در طوربهعصاره آبی شاه تره کنندهافتیدرهاي هپاتوتوکسیک موش
گـرم بـر   میلـی 500و 250يدوزهـا روزانـه بـه ترتیـب در    طـور بهدریافت عصاره آبی شاه تره : هاي پیشگیريگروه)7(و)6(همزمان با تزریق استامینوفن، 

ان دوره درمـان،  کیلوگرم وزن بدن به مدت دو هفته قبل از تزریق استامینوفن، سپس تزریق استامینوفن و ادامه درمان خوراکی به مدت دو هفته دیگر. در پای ـ
تـام پلاسـما   یدانیاکس ـیآنت ـظرفیـت  پروفایل لیپیـد، مـالون دي آلدئیـد و   )LDHو ALT ،AST ،ALPيهاآنزیم(هاي کبديسطح سرمی شاخص

.تجزیه وتحلیل شدANOVAنتایج توسط آزمون. گیري شداندازه
همچنـین ایـن گیـاه    . بخشـید هاي کبدي ناشی از تزریق استامینوفن را کاهش داد و پروفایل لیپیـدي را بهبـود   : شاه تره سطوح افزایش یافته آنزیمهایافته

پیشـگیري نسـبت بـه    در گـروه اثرات حفاظتی شاه تره . را افزایش دادیدانیاکسیآنتوابسته به دوز، سطوح پراکسیداسیون لیپید را کاهش و ظرفیت صورتبه
.گروه درمانی به مراتب بهتر بود

مـوش  اثرات محافظتی و درمانی در برابر آسـیب کبـدي ایجادشـده توسـط اسـتامینوفن در     هاي این مطالعه نشان داد گیاه شاه تره داراي : یافتهگیرينتیجه
هنگام طراحی داروهاي محـافظ کبـدي بایسـتی    که درباشدحضور فلاونوئیدهاي مختلف در منابع گیاهی میواسطهبهاین اثرات حفاظتی . باشدصحرایی می

.ردیقرار گموردتوجه 

هادانیاکسیآنتپروفایل چربی،هاي کبدي،آنزیمتره،شاه آسیب کبدي،:هاکلیدواژه

11/11/89تاریخ پذیرش: 25/5/88تاریخ دریافت: 

17/5/95تاریخ پذیرش: 15/12/94تاریخ دریافت: 
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طریق تولید دارو ازبنابراین مصرف بیش از حد این 
فعال اکسیژن نقش مهمـی در ایجـاد   هايرادیکال
اخیـر  ). در چنـد دهـه   9کبـدي دارد ( هـاي آسیب

ــان ــی،   گیاه ــهولت دسترس ــت س ــه عل ــی ب داروی
سازگاري بیشتر با بـدن و عـوارض جـانبی کمتـر،     

موجود هايداناکسیآنتی. اندگرفتهمورد توجه قرار 
بـدن را در مقابـل انـواع    تواننـد میدر این گیاهان 

هايرادیکالاکسیداتیو ناشی از هايآسیبمختلف 
آزاد اکسیژن محافظت کنند.

گیاهی متعلـق بـه خـانواده    (Fumaria)ترهشاه
Papaveraceaeکه هشت گونـه آن در ایـران   بوده

یافت شده و استفاده وسیعی در طـب سـنتی دارد   
بـوده و باعـث   اشـتهاآور ). این گیاه صـفرابر و  10(

در طب سنتی طورکلیبه، اما شودمیتصفیه خون 
از آن بیشتر در درمان بیمارهـاي کبـدي اسـتفاده    

این گیاه شامل اسید آلی قابل تبلور .)11(شودمی
ک اسید و آلکالوییدي به نام فومـارین  به نام فوماری

باشـد مـی است که داراي خاصیت حفاظت کبـدي  
). مطالعات انجام شـده روي ایـن گیـاه نشـان     12(

تره خاصـیت  در شاهداده که آلکالوییدهاي موجود 
). رائـو و همکـاران نشـان    13ی دارد (اکسیدانآنتی

دادند مونـو متیـل فومـارات جـدا شـده از عصـاره       
ــی    ــیت آنت ــره داراي خاص ــاه ت ــوعی ش ــانولی ن مت

آلکاسـومی و  هـاي یافته). 14هپاتوتوکسیک است (
همکاران نشان داد که مخلوط عصـاره شـاه تـره و    

اثـر محـافظتی   )Momordica balsamina(کـارلا 
کبدي ایجاد شـده در مـوش   خوبی در برابر آسیب 

ــربن دارد (  ــد کـ ــط تتراکلریـ ــال 15توسـ ). اتصـ
کبدي باعـث  هايسلولآزاد به غشاي هايرادیکال

شـده و بنـابراین باعـث    هاسلولآسیب غشاي این 
داخل سیتوپلاسمی به جریان هايآنزیمآزاد شدن 

). لذا، جهـت تشـخیص آسـیب    16(گرددمیخون 
تات تـرانس  آسـپار هـاي آنـزیم کبدي سطح سرمی 

، آلانین (Aspartate Transaminase-AST)آمیناز
، (Alanine Transaminase ALT)تـرانس آمینـاز  

(Alkaline Phosphatase-ALP)آلکالین فسـفاتاز 
Lactate)و لاکتات دهیـدرژناز   Dehhdrogenase-

LDH (شـود میگیرياندازه)افـزایش سـطح   17 .(
دیـدگی آسیبنشان از تواندمیهاآنزیمسرمی این 

).16بافت کبد باشد (

بنابراین با توجه به شواهد موجود در طب سنتی 
و مطالعات صورت گرفته مبنی بـر اثربخشـی ایـن    
گیاه در اختلالات کبدي، هدف از انجام این مطالعه 
بررسی خاصیت حفاظت کبدي شـاه تـره در برابـر    
اثرات سمی ایجادشـده توسـط داروي اسـتامینوفن    

.باشدمیدر مدل حیوانی

روش کار
براي تهیه عصاره، از بـرگ  : عصارهسازيآماده

گیاه شاه تره استفاده شـد. بـرگ گیـاه، در دمـاي     
محیط و دور از تابش مستقیم خورشید خشک شد 

بـراي تهیـه   .پـودر گردیـد  ،از آسـیاب و با استفاده 
، بـا  9به1نسبت شاه تره با پودر برگعصاره آبی، 

سـی سی450پودر درگرم 50(مقطر مخلوطآب 
جوشـانده  دقیقـه 15تـا 10مدت به ) وآب مقطر

در دور2000بـا  سـانتریفیوژ دقیقه3پس از .شد
صـافی واتمـن   از کاغـذ دقیقه، عصاره، با اسـتفاده  

ــک  ــماره ی ــر(GEHealthcare,UK)ش دروفیلت
و تـا خشـک گردیـد   گـراد سـانتی درجه37دماي 

از رطوبتو دوررنگی هايدر شیشهزمان مصرف، 
).18نگهداري شد (

در این مطالعـه تعـداد   : حیوانات آزمایشگاهی
موش صحرایی نـر نـژاد ویسـتار (در محـدوده     35

گرم) با رعایت کلیه ملاحظـات  220تا 200وزنی 
در هـا مـوش اخلاقی مورد اسـتفاده قـرار گرفتنـد.    

دانشگاه علوم پزشـکی بیرجنـد تحـت    حیوان خانه
، گـراد سانتیدرجه 22±2دماي شرایط استاندارد،

ســـاعت تـــاریکی و 12روشـــنایی و ســـاعت12
نگهداري شدند و دسترسی مداوم بـه آب و غـذاي   

کافی داشتند.
تصادفی در طوربههاموش:واناتیحبنديگروه

بنـدي تقسـیم 1جـدول  مطـابق  رأسـی 5گروه 7
ــن مطالعــه از گــروه   ــدهدریافــتشــدند. در ای کنن

شاهد مثبت اسـتفاده گردیـد.   عنوانبهسیلیمارین 
دارویـی اسـت   )Silybum marianumسیلیمارین (

کبـدي  هـاي بیمـاري وسیع براي درمان طوربهکه 
).19(گیردمیمورد استفاده قرار 

پـس  : بیوشیمیاییهايآزمایشو گیريخون
سـاعت  12از اتمام دوره تیمار حیوانات بـه مـدت   

توسـط دي اتیـل   ناشتا نگهداري شدند. پس از آن



و همکارانی غلاممیمر

1395http://rjms.iums.ac.irشهریور، 147، شماره 23دوره پزشکی رازيعلوم مجله

58

و بــازســینهشــدند. ســپس قفســه هــوشبــیاتــر 
هـاي گروهاز قلب به عمل آمد. سرم در گیريخون

کبدي و هايآنزیمسنجش منظوربهمختلف جدا و 
ــاي ــاي  فاکتوره ــیمیایی در دم ــه -20بیوش درج

نگهداري شد.گرادسانتی
آسپارتات آمینوترانسـفراز هايآنزیمسطح سرمی 

(AST) آلانین آمینوترانسـفراز ،(ALT)  و آلکـالین
بـر  (LDH)و لاکتـات دهیـدرژناز  (ALP)فسفاتاز

) و پروفایل لیپید شـامل  U/Lحسب واحد بر لیتر (
High)سطح سـرمی کلسـترول تـام،    گیرياندازه

Density Lipoprotein-HDL) HDL وLDL
(Low Density Lipoprotein-HDL)تــري و

بـا  ،بـر دسـی لیتـر   گـرم میلـی گلیسیرید برحسب 
بیوشـیمیایی شـرکت پـارس    هـاي از کیتاستفاده 

آزمــون طبــق دســتورالعمل موجــود در هــر کیــت 
ی تام پلاسما اکسیدانآنتیشد. ظرفیت گیرياندازه

FRAP)Ferric Reducingتوســـــــط روش 
Antioxidant Power assay-FRAP( ــنجیده س

). مـــالون دي آلدئیـــد کـــه محصـــول 20شـــد (
مـارکر  عنـوان بـه باشـد مـی پراکسیداسیون لیپیـد  

اسـترس اکســیداتیو بـا اســتفاده از کیـت مربوطــه   
(Zellbio, Germany) بـــر اســـاس روش الایـــزا

شد.گیرياندازه
SPSSاز برنامــه آمــاري هــادادهجهــت تحلیــل 

ي به دست هاداده(ویرایش شانزدهم) استفاده شد. 
انحراف اسـتاندارد ارائـه   ±میانگین صورتبهآمده، 

توسط آزمـون  هاگروهبین دارمعنیشده و اختلاف 
ــانس   ــالیز واری ــاري آن ــکآم ــهی (ANOVA)طرف

ارزیـابی قـرار گرفـت.    ) مورد(آزمون متعاقب توکی
.تلقی شدنددارمعنی>05/0pاختلافات در سطح 

هایافته
ــان داد در   ــر نشـ ــی حاضـ ــوشبررسـ ــامـ ي هـ

هپاتوتوکسیک شده با استامینوفن سطوح میانگین 
و تـري گلیسـرید   LDL-کلسترول تـام، کلسـترول  

یابــدمــیکــاهش HDL-افــزایش و کلســترول 
)05/0<p  ــروه ــار دو گــ ــوش). تیمــ ــامــ ي هــ

هپاتوتوکسیک توسط عصاره آبی گیاه شـاه تـره در   
ي هـــامـــوشو گـــرممیلـــی500و 250دوز دو 

، انـد شـده درمـان  هپاتوتوکسیکی که با سیلیمارین 
سـطوح میـانگین کلسـترول    دارمعنیباعث کاهش 

وتـري گلیســرید و افــزایش  LDL-کلســترولتـام، 
. ایـن  شـود مـی HDL-میـزان کلسـترول  دارمعنی

500و 250تغییرات در گـروه درمـانی بـا دو دوز    
عصـاره و گـروه درمـانی بـا سـیلیمارین      گـرم میلی

تقریباً مشابه بود.
-کلستروللسترول تام،سطوح سرمی میانگین ک

LDL یی کـه دو هفتـه   هاموشوتري گلیسرید در
روزانـه  قبل از القاي هپاتوتوکسیسیتی تحت تیمار

500و 250دوز با عصاره آبـی گیـاه شـاه تـره بـا      
معناداري کـاهش  طوربهقرارگرفته بودند گرممیلی

پیدا کرده و به سـطح گـروه کنتـرل سـالم رسـید.      

در این مطالعهکاررفتهبهمختلف يهادرمانآزمایشی و يهاگروه-1جدول
آزمایشیيهاگروه گروه

آب مقطرتریلیلیم5/0دریافت روزانه  کنترل سالم 1
بر کیلوگرمگرمیلیم150تزریق درون صفاقی استامینوفن با دوز

)روز21زمانیفاصلهدر(انجام چهار تزریق 
کنترل هپاتوتوکسیک 2

هاموشکبدي و تیمار روزانه بیآسجادیاجهت بر کیلوگرمگرمیلیم150تزریق درون صفاقی استامینوفن با دوز
روز.21مدته ببر کیلوگرمگرمیلیم100توسط سیلیمارین با دوز

شاهد مثبت 3

تیمار روزانهبر کیلوگرم و گرمیلیم150تزریق درون صفاقی استامینوفن با دوز
.روز21مدتبه بر کیلوگرمگرمیلیم250با عصاره گیاه شاه تره با دوزهاموش

گروه درمانی اول 4

با عصاره گیاه شاه تره با هاموشتیمار روزانه بر کیلوگرم و گرمیلیم150تزریق درون صفاقی استامینوفن با دوز
.روز21مدتبه بر کیلوگرمگرمیلیم500دوز

گروه درمانی دوم 5

به مدت دو هفته، تزریق بر کیلوگرمگرمیلیم250زانیمخوراکی به صورتبهتیمار روزانه با عصاره گیاه شاه تره 
.روز21مدتجهت القاي آسیب کبدي و ادامه تیمار به بر کیلوگرمگرمیلیم150درون صفاقی استامینوفن با دوز 

گروه پیشگیري اول 6

به مدت دو هفته، تزریق بر کیلوگرمگرمیلیم500خوراکی به میزانصورتبهتیمار روزانه با عصاره گیاه شاه تره 
.روز21مدتجهت القاي آسیب کبدي و ادامه تیمار به بر کیلوگرمگرمیلیم150درون صفاقی استامینوفن با دوز 

گروه پیشگیري دوم 7
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آورده شده است.2نتایج حاصله در جدول 
همچنین در گـروه هپاتوتوکسـیک شـده توسـط     
استامینوفن در مقایسه با گروه شاهد سـالم سـطح   

ی اکسـیدان آنتیمالون دي آلدئید افزایش و ظرفیت 
). تیمـار گـروه   p>05/0(افـت یتام پلاسما کاهش 

و 250هپاتوتوکسیک با عصاره آبی شاه تره در دوز 
باعــث کــاهش ســطح مــالون دي گــرممیلــی500

ی شد اما این اکسیدانآنتیآلدئید و افزایش ظرفیت 
نبود. با این حال سطح مالون دي دارمعنیتغییرات 

یی کـه  هاموشی در داناکسیآنتیآلدئید و ظرفیت 
القــاي هپاتوتوکسیســیتی تحــت دو هفتــه قبــل از

تیمار روزانه با عصاره آبی گیاه شاه تـره قرارگرفتـه   
ي نشـان  دارمعنیبودند به ترتیب کاهش و افزایش 

پیشـگیري بـا دو دوز   گروهداد. تغییرات در هر دو
عصاره با گروه درمانی بـا سـیلیمارین   500و 250

ارائه شده است.3نتایج در جدول مشابه بود. این
، در شـود مـی مشاهده 4که در جدول طورهمان

هپاتوتوکسیک توسط استامینوفن سطح يهاموش
شاخص کبدي (آسپارتات تـرانس  هايآنزیمسرمی 

آمیناز، آلانین تـرانس آمینـاز، آلکـالین فسـفاتاز و     

لاکتات دهیدرژناز) در مقایسه با گروه شاهد سـالم  
افزایش یافت. تیمـار  )>05/0p(دارنیمعصورتبه

دو گروه هپاتوتوکسیک با عصاره آبی گیاه شاه تـره  
سطوح افزایش یافتـه  گرممیلی500و 250با دوز 
ــزیم ــايآن ــاهش  ه ــن ک ــاهش داد. ای ــدي را ک کب
بـه سـطح  هـا آنزیمنبود. همچنین میزان دارمعنی

گروه مسموم درمان شده با سـیلی مـارین نرسـید.    
یی که دو هفته قبل هاموشکبدي هايمآنزیسطح 

از القاي هپاتوتوکسیسیتی تحـت تیمـار روزانـه بـا     
ــا دوز   ــره ب ــی گیــاه شــاه ت 500و 250عصــاره آب

و تا حـد  معنادارطوربهقرار گرفته بودند گرممیلی
گروه مسموم درمان شـده بـا سـیلیمارین، کـاهش     

ــا دوز )>05/0p(یافــت گــرممیلــی500. تیمــار ب
کـاهش  گـرم میلـی 250نسبت بـه تیمـار بـا دوز    

شاخص کبدي نشـان  هايآنزیمبیشتري در میزان 
داد.

گیرينتیجهبحث و 
اخیر گیاهان دارویی به دلیل داشتن هايسالدر 

ی مـورد توجــه بســیار قــرار  اکســیدانآنتــیخـواص  

هپاتوتوکسیک القا شده با استامینوفنيهاموشدر *آبی گیاه شاه تره بر پروفایل لیپیديبررسی اثر عصاره-2لجدو
تري گلیسریدLDLکلسترول ـ HDLکلسترول ـ کلسترول تامهاي آزمایشیگروه

†44±2/3†1/21±433/5†/2±2/2†6/80±2/3کنترل سالم

150±713/2±5/233/2±9/1083/4±3/6هپاتوتوکسیککنترل 
†48±3/6†31±3/4†45±5/4†5/78±2/5شاهد مثبت

†65±1/4†45±372/4†±2/3†7/89±2/5گروه درمانی اول

†62±5/3†42±3/2†39±5/4†6/86±9/3گروه درمانی دوم

†54±4/3†25±3/4†47±3/1†6/79±5/3گروه پیشگیري اول

†51±235/2†±492/4†±3/5†5/76±2/4پیشگیري دومگروه 

سر موش در هر گروه بیان شده است.5انحراف معیار براي ±لیتر)گرم در صد میلی(با معیار میلیمیانگینصورتبهها داده*
نشان داده شده است.هپاتوتوکسیکبا گروه کنترل )>05/0p(دار هر گروه در هر ستون اختلاف معنی†

هپاتوتوکسیک القا شده با استامینوفنيهاموشدر *یدانیاکسیآنتآبی گیاه شاه تره بر سطح مالون دي آلدئید و ظرفیت تام يبررسی اثر عصاره-3جدول 
یدانیاکسیآنتظرفیت تام مالون دي آلدئیدهاي آزمایشیگروه

†860±9/18†2/1±1/0کنترل سالم

560±5/49/10±4/0کنترل هپاتوتوکسیک
†780±5/12†5/1±11/0شاهد مثبت

620±1/32/10±12/0گروه درمانی اول
635±9/23/12±2/0گروه درمانی دوم

†735±5/11†9/1±11/0گروه پیشگیري اول

†785±10†6/1±13/0گروه پیشگیري دوم

سر موش در هر گروه بیان شده است.5انحراف معیار براي ±(با معیار میکروگرم بر لیتر)میانگینصورتبهها داده*
.نشان داده شده استهپاتوتوکسیکبا گروه کنترل ) >٠۵/٠p(دار هر گروه در هر ستون اختلاف معنی†
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ــدگرفتــه . از ایــن رو در مطالعــه حاضــر خــواص ان
سمیت کبدي القا شـده  محافظتی گیاه شاه تره در 

توسط استامینوفن مورد مطالعه قرار گرفت.
آزاد ناشی از اسـتامینوفن بـه   هايرادیکالاتصال 

کبدي باعث وقوع نکروز یا آسیب هايسلولغشاي 
شـده و بنـابراین باعـث نشـت     هـا سلولغشاي این 

گرددمیسیتوزول کبدي به جریان خون هايآنزیم
). لذا، جهـت تشـخیص آسـیب کبـدي سـطح      16(

آسپارتات ترانس آمینـاز، آلانـین   هايآنزیمسرمی 
تـــرانس آمینـــاز، آلکـــالین فســـفاتاز و لاکتـــات  

نتایج حاصل . )17(شودمیگیرياندازهدهیدروژناز 
از پژوهش اخیر نشـان داد کـه اسـتامینوفن باعـث     
ایجاد هپاتوتوکسیسـیتی در مـوش شـده و سـطح     

بـا  شاخص کبـدي را در مقایسـه   هايآنزیمسرمی 
ي هاموش. تیمار دهدمیکنترل سالم افزایش گروه

هپاتوتوکســیک توســط عصــاره شــاه تــره توانســت 
کبـدي را در ایـن   هـاي آنزیمسطوح افزایش یافته 

زمانی مقدم و هايیافتهکاهش دهد که با هاموش
)، امـا  21دارد (مطابقـت 2012همکاران در سـال  

در ایــن گــروه بــه ســطح گــروه اهــآنــزیمســطوح 
در . هپاتوتوکسیک درمان شده با سیلیمارین نرسید

یی کـه  هـا موشکبدي هايآنزیمصورتی که سطح 
دو هفتــه قبــل از القــاي هپاتوتوکسیســیتی تحــت 

قرار گرفتندآبی گیاه شاه تره با عصارهتیمار روزانه 
ــا ــدت ــروه ح ــا گ ــده ب ــان ش ــیک درم هپاتوتوکس

نشـان از کـاهش   هایافته. یافتکاهشسیلیمارین،
شـاخص کبـدي در گـروه تیمـار     هايآنزیمبیشتر 

عایـد  تريمطلوبشده با دوز بالاتر داشت و نتیجه 
به دست آمـده از مطالعـه   هايیافتهشد. همچنین 

ی سیلیمارین بـا  اکسیدانآنتیحاضر در مورد اثرات 
).23و 22مطالعات پیشین مطابقت داشت (

عصـاره  تـأثیر نتیجه گرفت کـه  نتوامیبنابراین 
آبی شـاه تـره از لحـاظ حفاظـت کبـدي در برابـر       
استامینوفن وابسته به دوز و زمان اسـت. بازگشـت   

سـرمی فـوق بـه    هـاي آنـزیم سطوح افزایش یافته 
ي گـروه پیشـگیري را   هـا مـوش حالت طبیعـی در  

به برقراري تمامیت و پایداري غشاي سلول توانمی
). 24کبدي نسـبت داد ( ايهسلولیا تکثیر مجدد 

ایــن اثــر را بــه خــواص    تــوانمــیهمچنــین 
ی این گیاه نسبت داد که با جلوگیري اکسیدانآنتی

از پراکسیداســیون لیپیــد باعــث تثبیــت غشــاهاي 
هــاآنــزیمســلولی شــده و بــدین ترتیــب از نشــت 

).25(کندمیجلوگیري 
در ایــــن پــــژوهش مــــالون دي آلدئیــــد     

Malondialdehyde-MDA)( کــــــه یکــــــی از
محصــولات اســترس اکســیداتیو بــوده و در طــول  

عنوانبهشودمیفرآیند پراکسیداسیون لیپید تولید 
ــام     ــت ت ــد و ظرفی ــیون لیپی ــاخص پراکسیداس ش

-Total Antioxidant Capacityی اکســیدانآنتــی
TAC) (بــرآوردي از ترکیــب پتانســیلی عنــوانبــه

گیـري انـدازه مختلـف در بـدن   هـاي اکسیدانآنتی
ــا تزریــق   شــدند. مطالعــه حاضــر نشــان داد کــه ب

نسبت به گـروه کنتـرل   MDAاستامینوفن میزان 
به علـت تخلیـه   تواندمیافزایش یافت. این افزایش 

گلوتاتیون کبدي ناشی از تزریق استامینوفن باشـد  
هپاتوتوکسـیک بـا عصـاره    تیمار گروه). 27و 26(

آبی شاه تـره در هـر دو دوز باعـث کـاهش سـطح      
ی اکسـیدان آنتیظرفیت و افزایشآلدئید ديونمال

هپاتوتوکسیک القا شده با استامینوفنيهاموشدر *کبدييهامیآنزآبی گیاه شاه تره بر سطح يبررسی اثر عصاره-4جدول
دهیدرژنازلاکتات آلکالین فسفاتازآسپارتات ترانس آمینازآلانین ترانس آمینازهاي آزمایشیگروه

†350±15†110±12†75±2/5†45±1/11کنترل سالم
1120±98017±37022±2257/4±2/12کنترل هپاتوتوکسیک

†470±5/9†410±13†190±6/5†102±2/13شاهد مثبت
810±67513±2357/9±17211±11گروه درمانی اول
795±63021±2208/5±16713±5/10گروه درمانی دوم

†595±16†426±11†170±7/8†120±9/8پیشگیري اولگروه 
†520±8/9†390±23†135±11†98±5/6گروه پیشگیري دوم

سر موش در هر گروه بیان شده است.5انحراف معیار براي ±بر لیتر)یالمللنیب(با معیار واحد میانگینصورتبهها داده*
.نشان داده شده استهپاتوتوکسیکبا گروه کنترل )>05/0p(دار هر گروه در هر ستون اختلاف معنی†
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بـا ایـن حـال    . نبـود دارمعنـی شد اما این تغییرات 
ی اکسـیدان آنتـی و ظرفیتسطح مالون دي آلدئید 

القــاي یی کــه دو هفتــه قبــل از  هــامــوشدر 
هپاتوتوکسیسیتی تحت تیمار روزانه با عصاره آبـی  

و گیاه شاه تره قرارگرفته بودند، به ترتیـب کـاهش   
هـر دو  تغییـرات در  . ي نشـان داد دارمعنیافزایش

عصـاره بـا گـروه    دوزپیشگیري توسط هر دوگروه
درمانی با سیلیمارین مشابه بود. نتـایج حاصـل بـا    
مطالعــه زمــانی مقــدم و همکــاران همخــوانی دارد 

بـه  تـوان مـی ). اثرات محـافظتی ایـن گیـاه را    21(
فعـال  هـاي متابولیـت مقابله آن در برابـر تشـکیل   

دخیل در متابولیسـم دارو  هايآنزیمتوسط احیاي 
). از آن جـا  14نسبت داد (P450مانند سیتوکروم 
پراکسیداسـیون  مـانع تواننـد یم ـکه فلاوونوئیدها 

توانـد مـی آنزیمی اسیدهاي چرب شوند، این اثرات 
به دلیل وجود مقادیر بالاي فلاوونوئیـد موجـود در   

).28این گیاه باشد (
تایج آسیب کبدي افزایش میـزان تـري   نیکی از

. باشدمیخونHDL-گلیسرید و کاهش کلسترول
توانستند میزان تري گلیسرید را کاهش و هاعصاره

را افزایش دهند. گروه پیشـگیري  HDL-کلسترول
شـاه تـره   تأثیراین تغییر را تا حد نرمال نشان داد. 

بــه تــوانمــیرا HDL-بــر روي میــزان کلســترول
هاي چـرب ضـروري موجـود در گیـاه     حضور اسید
).29و10نسبت داد (
کرد که گیاه گیرينتیجهچنین توانمیبنابراین 

خود مؤثرهی و مواد اکسیدانآنتیشاه تره با خواص 
اشاره شـده باعـث حفاظـت    هايمکانیسماز طریق 

. از نتایج مطالعـه اخیـر در تحقیقـات    شودمیکبد 
سود جست و در طراحی داروهـاي  توانمیدارویی 

قرار داد.مدنظرکبدي کنندهمحافظت

تشکروتقدیر
طرح تحقیقاتی مصوب معاونت حاصلاین مقاله،

تحقیقات و فناوري دانشگاه علوم پزشکی بیرجند با
از همکـاري مرکـز   وسـیله بـدین اسـت.  93/26کد 

تحقیقات طب تجربی و معاونت محترم تحقیقات و
تشکر را داریم.کمالدانشگاه،فناوري 
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Abstract
Background: Hepatoprotective effects of plants with antioxidant properties have been
demonstrated. Considering the importance of drug-induced hepatotoxicity as a major cause of
liver damage, the present study carried out to investigate the protective and therapeutic
effects of Fumaria officinalis extract against hepatotoxicity induced by acetaminophen in
rats.
Methods: 35 adult male Wistar Albino rats randomly were divided into 7 groups: (1) healthy
control, (2) positive control rats [intraperitoneal injection of acetaminophen (150mg/kg)], (3)
hepatotoxic rats treated with silybum marianum (100mg/kg) once daily, (4) and (5)
hepatotoxic rats treated with Fumaria aqueous extract once daily at doses 250 and 500mg/kg,
respectively for 2 weeks at the time of acetaminophen injection and (6) and (7) protective
experimental rats that were treated with aqueous extract of Fumaria once daily at doses 250
and 500mg/kg, respectively, before drug injection. For groups 6 and 7, after 2 weeks of oral
treatment, acetaminophen was injected and treatment continued for 2 weeks. At the end of
treatment period serum level of functional liver markers (ALT, AST, ALP, and LDH), lipid
profile, malondialdehyde and total antioxidant capacity were measured. The data was
analyzed by one way ANOVA test.
Results: Fumaria reduced the elevated liver enzymes levels and also improved lipid profile.
Furthermore this plant reduced lipid peroxidation and increased total antioxidant capacity.
Protective effects of Fumaria in prevention groups were notable compared with therapeutic
groups.
Conclusion: Our results demonstrated that Fumaria have protective and therapeutic effect on
experimentally acetaminophen-induced hepatotoxicity in rats. This protective effect might be
due to various flavonoids in different plants and it should be considered when designing new
drugs for liver toxicity treatment.
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