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Abstract 
 

Background: Hepatoprotective effects of Fumaria parviflora have been approved in pharmaceutical and 

chemical toxicity models. Given the importance of the vincristine- induced hepatotoxicity during 

chemotherapy, the aim of this study was to investigate the potential hepatoprotective effects of F. parviflora 

extract on vincristine induced toxicity in adult male rats.  

Materials and methods: In this experimental study, the rats (n=42) were divided into 7 groups: 1) Sham 

group, 2) vehicle group, 3) vincristine group (VCR) (0.5 mg/kg, i.p.), 4) F. parviflora extract (300 mg/kg, 

p.o.), 5) F. parviflora extract (500 mg/kg, p.o.), 6) Pretreatment group: F. parviflora extract (300mg/kg for 

10 days, p.o.) + VCR (0.5 mg/kg, i.p.) on 9th and 10th days of the experiment, and 7) Pretreatment group: F. 

parviflora extract (500mg/kg for 10 days, p.o.) +VCR (0.5 mg/kg, i.p.) on 9th and 10th days of the 

experiment. Serum values of AST, ALT, ALP and malondialdehyde (MDA) were measured. Data were 

analyzed by one way ANOVA using prism software. 

Results: F. parviflora extract with dose of 500 mg/kg markedly decreased ALT hepatic enzyme level caused 

by vincristine (P<0.01). In addition, the dose of 300 mg/kg could not decrease the elevated liver enzymes, 

including ALP, ALT and AST and also MDA levels. 

Conclusion: Hepatoprotective effects of F. parviflora extract were not considerable in pretreatment groups. 
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 دانشگاه آزاد اسلامی پزشکیعلوم جله م

 531تا  591صفحات ، 28تابستان ، 9، شماره 92 ورهد

 

 Fumaria) زیشاهتره گل ر اهیگ یدروالکلی( عصاره هرانهیشگی)پ یاثر محافظت یبررس

parviflora L.نر ییدر موش صحرا نیستیکر نیاز و یناش یکبد بی( در آس  

 1،،سید زهرا موسوی،   2،2جو ی، نورالهدا ملک3سار یدیسع نهی، سک6،2 ایک ییزهرا رضا
   

 دانشگاه آزاد اسلامی، واحد دامغان، ایران، دانشکده علوم پایهدانش آموخته کارشناسی ارشد بیوشیمی،  5
 ایران تهران، ، اسلامی آزاد دانشگاه ،علوم پزشکی تهران  داروسازي دانشکده دارویی، علوم تحقیقات مرکز 9
 ، دانشگاه آزاد اسلامی، واحد دامغان، ایراندانشکده علوم پایه یمیشگروه  3
 ایران تهران،  ،اسلامی آزاد نشگاه، داتهران علوم پزشکیسم شناسی، دانشکده داروسازي و علوم دارویی،  دانش آموخته کارشناسی ارشد 4
 ایران تهران، ، اسلامی آزاد دانشگاه تهران، علوم پزشکی ،و علوم دارویی داروسازي دانشکده شناسی، سم -فارماکولوژي گروه شناسی، سم دانشیار1
 ایران تهران، ، تهران اسلامی آزادعلوم پزشکی  دانشگاه، گیاهی فارماکولوژي تحقیقات مرکز 6
 

  کیدهچ

وجه است. با ت دهیبه اثبات رس ییو دارو ییایمیاز مواد ش یناش تیسم يهاشاهتره در مدل اهیگ ياثرات حفاظت کبد :سابقه و هدف
القا شده  يکبد بیشاهتره در آس یدروالکلیعصاره ه یاثرات محافظت مطالعه حاضردر  ن،یستیکر نیو يدارو يکبد تیسم تیبه اهم
 . بررسی شدنر  ییدر موش صحرا نیستیکر نیبا و

( گروه 9(گروه شم 5 گروه تقسیم شدند: 7موش صحرایی نر نژاد ویستار به طور تصادفی به  49در این مطالعه تجربی،  :روش بررسی
،  mg/kg111( گروه شاهتره با دوز mg/kg311   ،1(گروه شاهتره با دوز 4( ، .mg/kg1/1i.p )وین کریستین VCR(گروه 3کنترل منفی، 

(گروه پیشگیري: شاهتره دوز 7 و وین کریستین،51و2روز( و در روزهاي 51) mg/kg311( گروه پیشگیري: شاهتره 6
mg/kg111(51و در )آنزیمسطح سرمی شاخصوین کریستین. 51و2روزهاي  روز( هايهاي کبدي ALT ،AST،ALP و نیز بیومارکر مالان )

   .ندتحلیل شد ANOVA one awayدي آلدئید اندازه گیري شد. نتایج توسط نرم افزار پریسم و آزمون 

 را کاهش دهد نیستیکر نیو تیحاصل از سم يکبد ALT میآنز افتهی شیتنها توانست سطوح افزا mg/kg111شاهتره با دوز  ها:یافته
(15/1>Pعصاره شاهتره با دوز .) mg/kg311میآنز يبر رو يداریمعن ریبا گروه کنترل تاث سهیدر مقا AST  وALT, ALP و شاخص  نداشت
 .بودهمچنان بالا  MDA ویداتیاکس

 .نداشت ییدر موش صحرا نیستیکر نیو يکبد يهابیدر برابر آسي داریمعن یمورد مطالعه اثرات حفاظت يشاهتره با دوزها اهیگ :گیرینتیجه
 .Fumaria parviflora، ییموش صحرا ،يکبد يهامی، آنز زیشاهتره گل ر ن،یستیکر نیو ،يکبد تیسم :واژگان کلیدی

 

 6مقدمه
هااي  ترین و پرخطرترین بیمااري سرطان به عنوان یکی از بزرگ

وین کریساتین یکای از داروهااي    آید. داروي جهان به شمار می

                                                 
، دهيرا  داشگيددآ دارومي د   ،  ، واحد علوم دارويي  داشگيه آ اداد امي      : تهران آدرس نویسنده مسئول

   (email: mosavi50@yahoo.com)  ومو 

ORCID ID: 0000-0001-6524-491X 
     51/1/79: تاریخ دریافت مقاله

 03/9/79: تاریخ پذیرش مقاله

هاي میلوما، لاوکمی و لنفوماا باا    مورد استفاده در درمان سرطان

دنبال ه هاي سلولی است. بمکانیسم اثر مهار عملکرد میکروتوبول

عضلانی، سامیت گوارشای،    -سمیت عصبی ،استفاده از این دارو

گازارش   (9)و سامیت کبادي   (5) سمیت تولید مثلی در مردان

گیااهی   (Fumaria parvifloraل ریاز ) شده اسات. شااهتره گا   

آن گوناه   8اسات کاه در ایاران      Fumariaceمتعلق به خاانواده  

. ایان  (3)در طب سنتی استفاده وسایعی دارد  و یافت شده است 
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 621/ و همکاران  ایک ییزهرا رضا                                                                                              28تابستان     2 شماره   22 دوره

اما باه طاور    ،شودصفرابر، باعث تصفیه خون می وگیاه اشتها آور 

هااي کبادي   کلی در طب سنتی براي اگزماا پوساتی و بیمااري   

. گیااه داراي اسایدآلی بابال تبلاور باه ناام       (4) شوداستفاده می

فوماریک اسید اسات و آلکالوییادي باه ناام فوماارین کاه داراي       

. همچنین مطالعات انجام شده (4)است خاصیت حفاظت کبدي 

دهد که آلکالوییدهاي آن خاصایت آنتای   روي این گیاه نشان می

. بنابراین با توجه به شواهد موجاود در طاب   (1) اکسیدانی دارند

گرفته مبنی بر اثر بخشی این گیااه در  سنتی و مطالعات صورت 

اختلالات کبدي، هدف از انجاام ایان مطالعاه بررسای خاصایت      

در برابر اثرات  (Fumaria parviflora Lحفاظت کبدي شاهتره )

هپاتوتوکسیک ایجاد شده توسط داروي وین کریستین در مادل  

 بود.حیوانی 

 

 مواد و روشها

 آماده سازی عصاره

هاي هوایی گیاه شاهتره با استفاده از دساتگاه پرکولاتاور   از اندام

روز تکارار  3این کار به مدت  .تهیه شد % 81عصاره هیدروالکلی 

 1/1به طاوري کاه حادود     .می اجزاي گیاه خارج شودشد تا تما

کیلوگرم از گیاه را داخل پرکولاتور ریخته و شیر پرکولاتاور را باا   

پنبه مسدود شد تا عصاره هنگام خروج کاملا تصفیه شده خاارج  

کاه   % 26لیتار آ  باه هماراه الکال      4شود. ساپ  در روز اول  

د باه داخال   دارا تشاکیل مای   % 81مجموعا ترکیب هیدروالکلی 

پرکولاتور ریختاه شاد. در روز دوم اولاین عصااره گرفتاه شاد و       

سااعت نگاه    94و به مدت شد لیتر آ  و الکل اضافه  1/9سپ  

داري شد. در روز سوم، دومین عصاره گرفته شد و براي ساومین  

به داخل پرکولاتور ریختاه شاد و در    % 26لیتر آ  و الکل  9بار 

هاا  ته شاد. ساپ  تماامی عصااره    روز چهارم، آخرین عصاره گرف

جا جمع شد و براي خشک شدن کامل از دستگاه فریز درایر یک

ساعت در دساتگاه بارار گرفات و     94استفاده شد و عصاره گیاه 

هاي رنگای  و تا زمان مصرف در شیشه کاملا حالت پودري گرفت

 و دور از رطوبت نگهداري شد.

 حیوانات آزمایشگاهی

 (گارم  331 تا 991نر نژاد ویستار ) سر موش صحرایی 49تعداد 

از دانشگاه شهید بهشتی خریداري شد و با رعایت کلیاه ماوازین   

هاا در حیاوان خاناه    اخلابی مورد اساتفاده بارار گرفات. ماوش    

 99دانشگاه آزاد اسلامی دانشکده داروسازي تحت شرایط دمااي  

سااعت   59سااعت روشانایی و    59گراد باا  درجه سانتی 94الی 

 دسترسی کامل به آ  و غذا نگهداري شدند. تاریکی و

 گروه بندی حیوانات

 :تایی تقسیم بندي شدند 6گروه  7ها به طور تصادفی در موش

نرماال    ml/kg 1/1هااي دریافات روزاناه    گروه شام: ماوش    -5

 سالین  

و تزریاق درون   ml/kg 1/1گروه کنترل: گاواژ نرماال ساالین    -9

   (روز 3صفابی توئین )به مدت 

: گاواژ عصاره هیدروالکلی شااهتره باا   FPE(300) گروه شاهد -3

 روز(51)به مدت  mg/kg 311دوز 

: گاواژ عصاره هیدروالکلی شااهتره باا   FPE(500) گروه شاهد -4

 روز(51)به مدت  mg/kg 111دوز 

(:  تزریااق درون صاافابی ویاان VCRگااروه هپاتوتوکساایک ) -1

 روز( 3)به مدت mg/kg1/1  کریستین با دوز

گاااااواژ عصاااااره   :FPE(300)+VCR گااااروه پیشااااگیري - 6

روز ( و در 51)به مادت   mg/kg 311هیدروالکلی شاهتره با دوز 

 mg/kg 1/1 تزریق صفابی وین کریستین با دوز 51 و 2روزهاي 

: گاااااواژ عصاااااره  VCR FPE(500)+ گااااروه پیشااااگیري -7

روز ( و در 51)به مادت   mg/kg  111هیدروالکلی شاهتره با دوز

 mg/kg 1/1تزریق صفابی وین کریستین بادوز  51 و 2 روزهاي

 های بیوشیمیاییخون گیری و آزمایش

هااي کاافی از القااس آسایب کبادي و      پ  از گذشت مدت زمان

سارم در   .گیري از بلب حیواناات انجاام شاد   تجویز عصاره، خون

هااي کبادي و   هاي مختلف جدا و به منظور سنجش آنازیم گروه

گاراد نگهاداري   درجه سانتی -91یایی در دماي فاکتورهاي شیم

گاراد  درجه ساانتی  -81و در فریزر شد شد و کبد آنها نیز خارج 

نگهداري شاد. ساطح سارمی آنازیم آساپارتات آمینوترانسافراز       

(AST( آلانین ترانسفراز ،)ALT)   ( و آلکاالین فسافاتازALP)   بار

( و ساطح کباادي مالناادي الدئیااد  U/Lحساب واحااد باار لیتاار ) 

nmol/mg-protein))   .اندازه گیري شد 

 آماری تحلیل

-استفاده شد. داده Prism 6ها از برنامه آماري جهت تحلیل داده

اخاتلاف  ند. ارائاه شاد  معیاار  انحاراف   ±ها به صاورت میاانگین   

-ها توسط آزمون آماري آناالیز واریاان  یاک   دار بین گروهیمعن

 Tukeyو ساپ  تسات تاوکی )    (One-way ANOVAطرفاه ) 

post testمورد ارزیابی برار گرفت )   . 

 ملاحظات اخلاقی

این تحقیق منتج از پایان نامه دوره کارشناسی ارشد خانم زهرا 

دانشکده علوم پایه، دانشگاه آزاد دانش آموخته  رضایی کیا

 54931191215118کد پژوهش  اسلامی، واحد دامغان به

 .است
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 هایافته
ن با دوز مورد استفاده وین کریستیداد بررسی حاضر نشان 

هاي دار در سطح آنزیمسبب آسیب کبدي شد. افزایش معنی

آسپارتات تران  آمیناز و همچنین سطح آلانین آمینوترانسفراز 

(ALTمشاهده شد ) (1115/1>p،)  هرچند در سطح آنزیم

( تغییر زیادي مشاهده نشد. شاخص ALPآلکالین فسفاتاز )

ي را دار( نیز افزایش معنیMDAاکسیداتیو )مالان دي آلدئید 

 .(p<115/1)نشان داد 

هاي کبدي در گروه پیشگیري عصاره شاهتره با سطوح آنزیم

در مقایسه با گروه کنترل بیانگر  111و  mg/kg 311هاي دوز

 بر روي آنزیم mg/kg311آن است که عصاره شاهتره با دوز 

و شاخص  داري نداشتیتاثیر معن ALPو  AST، ALT هاي

  mg/kg 111اما در دوز بود، همچنان بالا  MDAسیداتیو اک

در مقایسه با گروه وین کریستین  ALTدار کاهش معنی

 (.p<15/1شد )مشاهده 

در سرم گروه شاهد که فقط عصاره هیدروالکلی گیاه را با 

هاي آنزیمکرده بودند، دریافت  111و  mg/kg 311هاي دوز

AST، ALT  وALP ند و شتوه کنترل نداتفاوت چندانی با گر

در مقایسه با گروه کنترل  MDAشاخص اکسیداتیوسطح 

 .شتندا يداریتفاوت معن

 بحث
در سال هاي اخیر گیاهان دارویی به دلیل داشتن خواص آنتی 

اند. از این رو در اکسیدانی مورد توجه بسیاري برار گرفته

مطالعه حاضر خواص پیش درمانی عصاره هیدروالکلی گیاه 

در  ه در سمیت کبدي القا شده توسط وین کریستینشاهتر

موش صحرایی نر بالغ )رت( مورد مطالعه برار گرفت. براساس 

نتایج مطالعه حاضر عصاره گیاه شاهتره در دوزهاي مورد 

هاي پیش درمانی نتوانست سطوح افزایش مطالعه در گروه

هاي کبدي ناشی از سمیت وین کریستین را آنزیمتمامی یافته 

عنوان شاخص ه هش دهد. همچنین سطح مالوندي آلدئید بکا

هاي پیش درمانی در مقایسه با کنترل اکسیداتیو در گروه

 نشان نداد.  ي رادارتغییر معنی

حاضر، مطالعات بسیاري در مورد اثرات بر خلاف مطالعه 

که همگی گویاي نقش  انددرمانی گیاه شاهتره انجام شده

. هستندهاي کبدي هبود آسیببسیار مهم این گیاه در ب

 Fumariaبر روي  Raoو   Mirshaآزمایشاتی که توسط 

indica  و ترکیب منومتیل فومارات جداسازي شده از این گیاه

برابر سمیت کبدي پاراستامول، تتراکلریدکربن و  در

ریفامپیسین در گروه هاي جداگانه از موش صحرایی انجام شد 

و میزان  ALTوAST دي هاي کبو به بررسی سطح آنزیم

 
آلانین ( AST( ،)B)آسپارتات تران  آمیناز ( Aم هاي کبدي: )تغییرات سطح آنزیگیاه شاهتره بر بررسی تاثیر پیشگیرانه عصاره . 6نمودار 

 ( در گروههاي آزمایشی مورد مطالعه.(MDAو مالان دي آلدئید  (ALP( آلکالین فسفاتاز )C)، (ALTآمینوترانسفراز )
VCR1/1 نیستیکر نی: وmg/kg, i.p.  ،+VCR Fن،یستیکر نیعصاره شاهتره و و رانهیشگی، گروه پ Fمیانگین انحراف  ،داده ها هتره.: عصاره شا

در مقایسه با  P<0.01 &&در مقایسه با گروه کنترل،  P<0.0001در مقایسه با گروه کنترل، ****  P<0.001استاندارد از میانگین می باشد. *** 

 گروه وین کریستین.
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گلوتاتیون پرداخت، حاکی از اثرات محافظتی شاهتره در حد 

 ،. در این مطالعهبودهاي سمیت سیلیمارین در این مدل

شکار  ،هاي احتمالی در ایجاد حفاظت کبديمکانیسم

، تحریک  p450رادیکالهاي آزاد، مهار سیتوکروم

یز مهار بافت کبد و نگلوکورونیداسیون، تحریک ترمیم در 

 .(6) شدعنوان دزاستیل ریفامپین -91متابولیت تشکیل 

در مطالعه اثر حفاظت کبدي  شزمانی مقدم و همکاران

vaillantii Fumaria ر مقایسه با و ترکیب مونومتیل فومارات د

Silybum marianum   وsilymarin  در مدل سمیت کبدي

ناشی از استامینوفن در موش سوري نشان دادند که گیاه 

مریم دارد.  شاهتره اثرات حفاظتی بابل مقایسه با گیاه خار

عصاره شاهتره و منومتیل فومارات سبب تنظیم و کاهش 

و  ALP، AST ،ALT، LDHهاي ح افزایش یافته آنزیموسط

بیلی روبین، افزایش سطح گلوتاتیون کبدي و نیز کاهش 

 . (7) میزان مالندي آلدئید کبدي شدند

 vaillantiiمشخص شد  شو همکاران Aktayدر مطالعه 
Fumaria دلیل خواص آنتی لیپیدپراکسیداسیون داراي ه ب

 asepalae Fumariaهرچند عصاره است، اثرات حفاظت کبدي 

هاي کبدي ناشی از بب کاهش آسیبنتوانست س

 . (8) تتراکلریدکربن شود

 تاثیر عصاره آبی گیاه مطالعه نیز در  شغلامی و همکاران

 در درمانی و محافظتی اثرات، (Fumaria officinalis) شاهتره

موش  در استامینوفن توسط شده ایجاد کبدي آسیب برابر

 .(2)کردند گزارش  را صحرایی

در مطالعه جمشیدزاده و نیک نهاد که به بررسی اثرات 

 Fumaria) شاهتره گیاه هیدروالکلی حفاظت کبدي عصاره

parviflora L )مقادیر در mg/kg 511،911  در موش  311و

 از بعد روز یک و زمانهم ببل، روز صحرایی نر )با رژیم یک

داخل  صورت به تتراکلریدکربن لوگرمکی بر لیتر میلی 3 دریافت

 و کبدي هايارزیابی سطوح آنزیم نتایج، صفابی( پرداختند

 توانسته شاهتره که داد نشان کبد هیستوپاتولوژیک مشاهدات

 در را تتراکلریدکربن شده توسط ایجاد کبدي ضایعات است

 دهد و احتمالا این اثر به واسطه کاهش رفته کار به مقادیر

 .(51) است اکسیدانی گیاه آنتی باتترکی داشتن

تواند مرتبط با مدل یکی از دلایل این عدم همخوانی نتایج می

سمیت کبدي القاس شده با عوامل سمی مختلف باشد. براي 

واسطه ه سمیت کبدي ناشی از استامینوفن در دوز بالا ب ،ثالم

-N-acetyl-pایجاد متابولیت کبدي فعال و واکنشگر )

benzoquinoneimine )NAPQI  کاهش باعث کهاست 

 متصل سلول ساختارهاي پروتئینی به و شده کبدي گلوتاتیون

سمیت کبدي ناشی از تتراکلریدکربن چنین هم. (55)شوند می

 و ایجاد رادیکال کلر - کربن بین پیوند شدن دلیل شکستهه ب

بسیار  رادیکال این تري کلرومتیل عنوان شده است. آزاد

 واکنش سلول غشاي ترکیبات با   تسرع به و است  ناپایدار

 و شودمی باند غیراشباع چر  اسیدهاي با همچنین دهد ومی

 تولید و کندمی جدا غشا لیپیدهاي از را هیدروژن یک اتم یا

 با رادیکالی لیپیدهاي ؛کندمی کلروفرم و لیپید رادیکالی یک

 فسفولیپیدهاي در نتیجه و واکنش داده مولکول اکسیژن

 آزاد باعث و شده تجزیه اندوپلاسمیک در رتیکولوم موجود

 مرگ به منجر هاواکنش نهایت ایندر  و دنشوها میآنزیم شدن

 (. 53، 59شود )می سلولی نکروز  و سلول

هاي مهار عملکرد میکروتوبول ،مکانیسم سمیت وین کریستین

سلولی مطرح شده است، هرچند در رابطه با مکانیسم دبیق 

و  Upmanyu است.اطلاعات کمی در دسترس سمیت کبدي 

در بررسی سمیت کبدي ناشی از وین کریستین در  شهمکاران

داخل  mg/kg5موش صحرایی نشان دادند این دارو با دوز 

، ASTهاي افزایش سطح آنزیم و وریدي سبب کاهش وزن

ALT  وALP  شود ساعت پ  از دریافت دارو می 9در مدت

ماند. نتایج مطالعات لا بابی میساعت همچنان با 94که تا 

میکروسکوپیک این بررسی نشان داد که تغییرات مورفولوژیک 

شود. ها دیده میدر بافت کبدي در اثر آسیب به هپاتوسیت

همچنین مشاهدات میکروسکوپ الکترونیک نیز نشان داد وین 

 ،شودکریستین نه تنها سبب مهار تقسیم سلولی در کبد می

 کندي و الاستیک بافت کبد را هم تخریب میبلکه اجزاي فیبر

(9). 

به این ترتیب عدم کارایی عصاره گیاه شاهتره در این مطالعه 

ایجاد شده توسط وین  تواند ناشی از وسعت آسیبمی

کریستین باشد که با افزایش دوز شاهتره و یا افزایش دوره 

توان به بررسی بیشتري در رابطه درمان در مطالعات آینده می

 با اثرات این گیاه دست یافت.

عدم ایجاد آسیب و  ،نکته مهم دیگر حاصل از این مطالعه

 mg/kgسمیت کبدي عصاره گیاه شاهتره در دوزهاي مورد 

روز( بود. در همین  51براي دوره مواجهه )مدت  111و  311

اي که به بررسی سمیت مزمن عصاره اتانلی راستا مطالعه

Fumaria indica  که شامل(Fumaria parviflora   نیز    

هاي باشد( پرداخته است، عدم سمیت گیاه از لحاظ یافتهمی

 .(54)کرد خونی و بیوشیمیایی را اثبات 

در مجموع با توجه به رشد بالاي سرطان و استفاده وین 

هاي شیمی درمانی، با آگاهی داشتن از کریستین در پروتکل

انی گیاهان دارویی و استفاده از آنها در اثرات حفاظتی و درم
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عضویی مناسبی در برابر  توان حفاظترژیم غذایی می

آسیبهاي ناشی از شیمی درمانی داشت. انجام مطالعات در 

هاي موثري در افزایش هایی علاوه بر اینکه گامچنین زمینه

، در جهت سلامتی مردم استاطلاعات گیاهان بومی کشور 

  .ز نقش به سزایی داردکشور عزیزمان نی
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