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ABSTRACT

Background & objectives: Nonsteroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs) - induced peptic
ulcer disease is a common gastrointestinal disorder affecting many people worldwide. Rosa
canina L. is a member of Rosa species that has been widely used as an herbal medicine in
many countries. Rosa canina has therapeutic effects against various disorders through its
antioxidant, anti-inflammatory and cytoprotective properties. The aim of the present study
was to evaluate the potential beneficial effect of Rosa canina on indomethacin-induced
ulceration in mice.
Methods: Experiments were performed on male Swiss albino mice. Indomethacin (80 mg/kg,
orally) was used to induce gastric ulceration. The extract of Rosa canina fruits (200 and 400
mg/kg/day) was given orally five days before the administration of indomethacin. Normal
mice were used as a normal control group.
Results: Macroscopic evaluation of gastric mucosa revealed that indomethacin administration
(80 mg/kg) produced apparent gastric mucosal ulcers, while pretreatment with Rosa canina
(200 and 400 mg/kg) effectively protected gastric mucosa against indomethacin induced
ulcers. Rosa canina significantly increased the level of glutathione (GSH) and decreased the
levels of malondialdehyde (MDA) and myeloperoxidase (MPO) in the gastric tissues
compared with those in the control group.
Conclusion: Oral treatment with the Rosa canina fruit extract decreased the gastric ulcer
induced by indomethacin through antioxidant and anti-inflammatory mechanisms.
Keywords: Rosa Canina L.; Gastric Ulcer; NSAIDs; Antioxidant
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مقدمه
باشـد کـه   زخم معده یک اختلال شایع لوله گوارش می

ــا آن درگیــر  بســیاري از مــردم در جوامــع مختلــف ب
از عـدم  باشند. پاتوفیزیولوژي زخـم معـده ناشـی   می

کننـده موکـوس معـده    تعادل مـابین عوامـل حفاظـت   

ــتاگلاندین   ــات و پروسـ ــامل بیکربنـ ــل وEشـ عوامـ
به موکـوس معـده شـامل اسـید معـده،      زنندهآسیب

و داروهـاي  1هلیکوبـاکتر پیلـوري  پپسین، الکل، عفونت 
NSAID داروهـــاي ضـــد التهـــاب ]. 1،2باشـــد [مــی

1 Helicobacter pylori

چکیده
باشـد کـه   یک اختلال گوارشی شایع مـی (NSAIDs)زخم معده ناشی از داروهاي ضد التهاب غیراستروئیدي ینه و هدف:زم

Rosa canina)سازد. نسترن کوهی بسیاري از مردم دنیا را متاثر می L.)   باشـد کـه در بسـیاري از    عضـوي از گونـه رز مـی
است. نسترن کوهی بخاطر خـواص آنتـی اکسـیدانی، ضـد التهـابی و      کشورها بعنوان یک داروي گیاهی به وفور استفاده شده 

باشد. هدف از مطالعه حاضر بررسی اثر بـالقوه مفیـد نسـترن    حفاظت سلولی داراي اثرات درمانی در بسیاري از اختلالات می
کوهی در یک مدل موشی زخم معده ناشی از ایندومتاسین بود. 

بطـور  mg/kg80نه سویس آلبینو جنس نر انجام گرفت. ایندومتاسین با دوزآزمایشات بر روي موش سوري گوروش کار:
هـر روز بطـور   400و mg/kg200خوراکی براي القاي زخم معده استفاده شد. عصـاره میـوه نسـترن کـوهی در دوزهـاي      

ال استفاده شدند.هاي نرمال بعنوان گروه کنترل نرمخوراکی بمدت پنج روز قبل از مصرف ایندومتاسین استفاده شد. موش
هـاي واضـحی را در   ) زخمmg/kg80هاي ماکروسکوپیک موکوس معده نشان داد که مصرف ایندومتاسین (بررسییافته ها:

خـوراکی) بطـور مـوثري موکـوس     400و mg/kg200که پیش درمانی با نسترن کوهی (موکوس معده ایجاد کرد، در حالی
بافـت  (GSH)ومتاسین محافظت نمود. نسترن کوهی بطور بارزي سطح گلوتـاتیون  هاي ناشی از ایندمعده را در برابر زخم

را کاهش داد. (MPO)و میلوپراکسیداز (MDA)معده را درمقایسه با گروه کنترل افزایش و سطوح مالوندي آلدهید 
ضد التهـابی، زخـم معـده    هاي آنتی اکسیدانی و درمان خوراکی با عصاره میوه نسترن کوهی از طریق مکانیسمنتیجه گیري: 

دهد.ناشی از ایندومتاسین را کاهش می
، آنتی اکسیدانNSAIDsنسترن کوهی، زخم معده، واژه هاي کلیدي:
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بـراي درمـان درد، تـب و    NSAIDاستروئیدي یا غیر
روند. بـا توجـه بـه اینکـه مصـرف ایـن       میالتهاب بکار

باشـد بنـابراین  مـی داروها در تمام جوامع بسـیار بـالا  
عوارض آنها نیز شیوع فراوانی دارد. اختلالات گوارشی 

باشـد کـه بصـورت    مـی مهمترین عارضه این داروهـا 
ه و نیـز تشـدید ریفلاکـس    ه ـهاي معـده و دوازد زخم

و همچنــین  NSAIDنمایــد. داروهــاي  مــی بــروز
توانند بصورت موضـعی و سیسـتمیک بـه    میرینیآسپ

موکوس لولـه گـوارش آسـیب زده و باعـث زخـم و      
ــده و دوازده    ــري، مع ــه م ــوزش در ناحی ــاس س احس

ه شده ئ]. مکانسیمی که براي این عارضه ارا4،3گردند [
وهـا بـا مهـار    باشد کـه ایـن دار  میصورتاست بدین

ها باعث کاهش ترشح موکوس و تولید پروستاگلاندین
بیکربنات و نیز کاهش جریان خون لایه موکوسی معده

کننـده، اسـید   تگردند. با تضعیف عوامـل محافظ ـ می
ــدا   ــده را پی ــه موکــوس مع معــده فرصــت آســیب ب

و آسپیرین چون از نظر هاNSAIDنماید. همچنین می
باشـند بنـابراین  میساختار شیمیایی اسیدهاي ارگانیک

نیز به لایه داخلی معده آسیب وارد توانند مستقیماًمی
نمایند. علاوه براین داروهاي فوق باعث تخریـب لایـه   

فعال سـطحی موکـوس شـده و در نتیجـه     فسفولیپید
مقاومت لایه سطحی معده در مقابل اسـید را کـاهش  

امروزه داروهاي زیادي براي درمان یا ]. 6،5دهد [می
NSAIDsهـاي گوارشـی ناشـی از    تخفیف علایم زخـم 

توان به داروهاي میگردند که از این میانمیاستفاده
ندگان پمپ )، مهارکنسایمتیدین(مثل H2آنتاگونیست 

 ـ  ل آلومینیـوم  پروتون (مثل امپرازول)، آنتاسـیدها (مث
کننــدگان موکــوس (مثــل هیدروکســید) و محافظــت

و هامحدودیتمیزوپروستول) اشاره نمود. با توجه به 
عوارض جانبی داروهاي مورد اشـاره، در حـال حاضـر   

بسیاري از محققین به دنبال یافتن داروهـاي جدیـد بـا    
ربخشـی بیشـتر بـراي مقابلـه بـا      عوارض کمتر و یـا اث 

ــم  ــه زخ ــی از   عارض ــی ناش ــاي گوارش و NSAIDsه
باشند. در این میـان اسـتفاده از ترکیبـات    میآسپیرین

ي گوارشـی  هـا ي و یا درمان زخـم رگیاهی براي پیشگی

نی وجود باشد و امروزه مقالات فراوامیبسیار متداول
ــه اثر ــان   دارد ک ــف را در درم ــان مختل ــی گیاه بخش

مـورد بررسـی   NSAIDsي گوارشی ناشـی از  هازخم
].8،7[قرار داده اند

یا نسترن وحشی که (.Rosa canina L)نسترن کوهی 
شود، درختچـه اي اسـت   مینیز گفته1به آن گل سگ

 ـهـا متر و بـا میـوه  4تا 1ایستاده به ارتفاع  رنـگ  هیی ب
بـوده و  2یا نارنجی. نسترن کـوهی از جـنس رز  قرمز 

باشد. پراکنـدگی جهـانی ایـن    میطري معهاداراي گل
گیاه شامل کشورهاي ایران، افغانستان، پاکستان، ترکیه، 

باشـد. از نظـر   مـی شمال افریقا و آسیاي جنوب غربی
پراکندگی در ایران ایـن گونـه درختچـه اي در اغلـب     
نقاط ایران از جمله اردبیل و آذربایجان به وفور یافت

و هـا ، گـل هـا گشود. براي مصارف درمانی از بـر می
شـود. ایـن گیـاه    مـی ي نسترن کوهی اسـتفاده هامیوه

باشـد کـه در   مـی داراي کاربردهاي درمانی بسـیاري 
].9-13[شده استبه برخی از آنها اشاره1جدول 

گیـاه یـک کـوهی نسـترن توان گفت که میبطور کلی
ازبســیاريدرکــهباشــدمــیشــدهشــناختهدارویــی
رفتـه بکـار سنتیبطورابولیکمتوالتهابیهايبیماري

. نسترن کوهی بسیاري از اثرات درمـانی خـود را   است
مدیون خـواص آنتـی اکسـیدانی، ضـد التهـابی و ضـد       

باشــد. ایــن گیــاه داراي ترکیبــات مــیســرطانی خــود
فیتوشیمیایی متنوعی مثل کاروتنوئیدها، فسـفولیپیدها،  

و اسـیدهاي چـرب   هـا آمینواسیدها، فلاونوئیدها، تانن
باشــد کــه هرکــدام از ایــن ترکیبــاتمــیغیــر اشــباع

].15،14تواند اثرات درمانی خاصی را ایجاد نماید [می
یدانی، تـرمیم کننـدگی،   با توجه بـه اثـرات آنتـی اکس ـ   

هـدف از التهابی و حفاظت سلولی نسـترن کـوهی،   ضد
کنندگی عصاره اثرات پیشگیريکهبوداین این مطالعه 

خــم معــده ناشــی از در مــدل زنســترن کــوهیمیـوه  
مورد بررسـی قـرار   را ایندومتاسین در موش سوري 

.دهد

1 Dog Rose
2 Rosa
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آماده سازي عصاره گیاه
ي نسـترن  هـا آوري و خشک کـردن، میـوه  پس از جمع

بشـکل  ه خـردکن برقـی کـاملاً   کوهی در داخل دسـتگا 
پودر درآورده شد. پـودر حاصـله پـس از تـوزین در     

% 70داخل حلال آبی الکلی ریخته شد. این حـلال داراي  
ــود. مجموعــه حاصــل در داخــل  30آب و  ــانول ب % مت

سـاعت در  24ي مخروطـی ریختـه و بمـدت    هـا قیف
شرایط تاریک و خنـک قـرار داده شـد. در ایـن مـدت      

گردد. سـپس حـلال   میلالحاه وارد ترکیبات موثره گی
باشد جدا میتر گیاهاز رسوب که حاوي اجزاي درشت

صل به شده و از کاغذ صافی عبور داده شد. محلول حا
انتقـال یافـت.   1گیريدستگاه روتاري مخصوص عصاره

با تنظیم دما و سرعت چرخش بالن حاوي عصاره و نیز 
عصـاره  سـاعت  5تـا  4اتصال روتاري به چیلر پـس از  

بصورت شیرابه چسبناکی که حاوي ترکیبـات شـیمیایی   
محلول کاملاًکه باشد بدست آمد. این عصاره میگیاه

براي آزمایشات حیوانی بکار گرفته شد.در آب بود
آزمایشات بر روي موش سوري گونه سـویس آلبینـو   

عـدد مـوش بـا وزن    20جنس نر انجام گرفت. تعداد 
. )=5n(ار گروه تقسیم شد گرم به چه28تا 24تقریبی 

گروه نرمال، دریافت کننده نرمال سالین خوراکی-1
کننـده فقـط   ، دریافـت (IND)گروه ایندومتاسـین  -2

، خوراکی)mg/kg80ایندومتاسین (

1 Rotary Evaporator

، دریافــت کننــده عصــاره گیــاه RC (200)گــروه -3
)mg/kg/day200 ــدت ــوراکی بمــــ روز) و 5، خــــ

، خوراکی)mg/kg80ایندومتاسین (
، دریافــت کننــده عصــاره گیــاه RC (400)گــروه -4
)mg/kg/day400 ــدت ــوراکی بمــــ روز) و 5، خــــ

، خوراکی)mg/kg80ایندومتاسین (
در آب حـل شـده و بصـورت   نسـترن کـوهی  عصاره 

pretreatmentدر دوزهاي هابه موشmg/kg200 و
ــدت  400 ــرروز بم ــد.  5ه ــاواژ گردی ــاب روز گ انتخ

و مطالعـه  22اس رفـرانس  اسدوزهاي عصاره گیاه بر
انجـام گرفتـه اسـت.    نویسندگان همـین مقالـه  پایلوت 

اسـیدي  pHپودر ایندومتاسین در داخل حـلال آب بـا   
حل شده و بطور خوراکی براي القـاي زخـم   ) 5(حدود 

معده در روز پنجم استفاده شـد. یـک سـاعت پـس از     
در هر چهار گروه با کتامین هاالقاي زخم معده، موش

mg/kg)100( و زایلازینmg/kg)10(  بیهوش شـده و
بافت معده بطور کامل جدا گردید. ابتدا معده باز و با 
نرمال سالین شستشو داده شد و سپس مورد بررسـی  
ماکروسکوپی قرار گرفت. سـپس بافـت معـده جهـت     

فریـز  هاي بیوشیمایی در نیتروژن مایع سـریعاً بررسی
درجه 70داخل فریزر با دماي منفی شده و سپس در

سلسیوس قرار گرفت. 
پیکوبررسی ماکروسک

میزان آسیب موکوس معده بر اساس تعداد و انـدازه  
کلـي ایجــــاد شــــده طبــــق پروتــــاـهــــمــــــزخ

UI=Σ(A)+(2B)+(3C)] کـه در  14محاسبه گردید .[
Bمیلیمتـر یـا کمتـر،    1بـا انـدازه   هازخمتعداد Aآن 
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هازخمتعداد Cیمتر و لمی3تا 1با اندازه هازخمتعداد 
باشد.میمیلیمتر3با اندازه بزرگتر از 
ي بافتی هاآماده سازي نمونه

ي معده جمع آوري شده در هرگروه در حجم هابافت
ــما   ــافر تریس ــوژن )mg/1mL)200مشخصــی از ب هم

در دمايهاگردیدند. پس از سانتریفیوژ کردن نمونه
◦C4ي گیـر و بـراي انـدازه  آنها جـدا شـده  مایع رویی

فاکتورهاي مورد نظر مورد استفاده قرار گرفتند. 
GSHاندازه گیري 

تـري کلورواسـتیک   μl50از نمونه بـا  μl50در حدود 
سـازي  مخلوط شـده و بـراي جدا  10%(TCA)اسید 

پروتئین اضافی سانتریفیوژ گردید. سوپرناتانت حاصله
)μl50 ( ــا ــافر فســفات DTNBمحلــول μl150ب (در ب

محلول موسوم به معـرف  ید. اینسدیم) مخلوط گرد
Ellman  5,5حـاوي′-Dithiobis-(2-nitrobenzoic acid)

باشد. مخلوط نمونـه حـاوي   میمیلی مول1با غلظت 
GSH ــا ــگ  DTNB، ب ــر رن واکــنش داده و دچــار تغیی

ELISAگردید. شدت رنگ حاصـله بوسـیله دسـتگاه    

Microplate Reader ــوج ــول م ــانومتر 412در ط ن
موجـود در هـر نمونـه بـر     GSHمیزان خوانده شد. 

بیان گردید. μM/mg tissueحسب 
MDAاندازه گیري 

تري کلورواستیک μl100از نمونه با μl100در حدود 
ــید  ــک  μl100و 20%(TCA)اس ــول تیوباربیتوری محل

میلی مول مخلوط گردیـد.  50با غلظت (TBA)اسید 
95مخلــوط حاصــل در داخــل میکروتیــوب در دمــاي 

سلسیوس (نزدیک به دماي آب جـوش) بمـدت   درجه
یک ساعت حرارت داده شد. در این واکنش در صورت 

در نمونه، رنگ صورتی یا پوست پیـازي  MDAوجود 
دقیقـه  5حاصل خواهد شد. محصـول واکـنش بمـدت    

حاصله در میکروپلیت محلول روییسانتریفیوژ شده و 
نانومتر خوانـده شـد.   532ریخته شد و در طول موج 

موجود در نمونهMDAدت رنگ متناسب با میزان ش
بیان گردید.nM/mg tissueباشد که بر حسب می

MPOاندازه گیري 

محلول تترامتوکسـی  μl50از نمونه با μl50در حدود 
میلی مول در حـلال دي متیـل   5/7((TMB)بنزیدین 

) مخلوط گردیـد. واکـنش بـا    DMSOسولفوکساید یا 
(بـا  (H2O2)اکسـیدهیدروژن  محلول پرμl50افزودن 
میلی مول در بافر فسـفات) آغـاز گردیـد.    5/1غلظت 

در نمونــه، MPOدر ایــن واکــنش در صــورت وجــود 
. شدت ایـن رنـگ در   شودمیرنگ آبی پررنگ حاصل 

MPOنـانومتر خوانـده شـد. میـزان     370طول مـوج  

بیـان  mU/mg tissueموجود در هر نمونه بر حسـب  
در واقـع مقـداري از   MPO(U)گردید. هر یک واحد 

MPOمیکرومول پراکسید 1باشد که براي تجزیه می
دقیقــه و در دمــاي اتــاق لازم 1هیــدروژن در مــدت 

].16است [
آماريتجزیه و تحلیل

بیان 1انحراف معیار±میانگین(SEM)بصورت هاداده
ــا اســتفاده از روش  ــالیز آمــاري ب آنــوا شــده انــد. آن

>05/0pنجام شـد. مقـدار   ا3توکیآزمونو 2یکطرفه

بعنوان تفاوت معنادار درنظر گرفته شد.
هایافته

سی معده ناشی از وي موکهازخماثر نسترن کوهی بر 
ایندومتاسین 

هاي ماکروسـکوپیک  بررسی2و1ي هابا توجه به شکل
موکوس معده نشان داد که مصـرف ایندومتاسـین بـا    

اد بصورت خوراکی توانست باعث ایج ـmg/kg80دوز 
ي آشکار و قابل توجه در موکوس معده موش هازخم

گردد. تفاوت میزان آسیب موکوسی معـده درگـروه   
درمقایسه با گـروه نرمـال کـاملاً   (IND)ایندومتاسین 

. استفاده از عصـاره نسـترن   )>001/0p(دار است معنی
روز بصورت خوراکی در هـر دو دوز  5کوهی بمدت 

ي ناشـی  هان زخممیلی گرم توانست میزا400و 200
از داروي ایندومتاسین را بطـور بـارزي کـاهش دهـد     

1 Mean±Standard Error of Mean
2 One-way ANOVA
3 Tukey
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)001/0p<( ــکل ــه در شـ ــانطور کـ ــاهده1. همـ مشـ
) تاییـد  2هاي ماکروسکوپیک (شکل گردد و بررسیمی

آن است، میزان اثربخشی عصاره میوه نسـترن  هکنند
در پیشــگیري از mg/kg400کــوهی بــویژه در دوز  

ایندومتاسین قابل توجهي معده ناشی از داروي هازخم
باشد.می

بافـت  (GSH)اثر نسترن کوهی بر میزان گلوتـاتیون  
معده 

ــا دوز    ــین ب ــرف ایندومتاس ــورت mg/kg80مص ، بص
موجود در بافت معـده  GSHخوراکی توانست میزان 

موش را به میزان قابل تـوجهی در مقایسـه بـا گـروه     
کـه  حـالی ). در3(شکل )>001/0p(نرمال کاهش دهد 

روز بصورت 5عصاره نسترن کوهی بمدت تفاده ازاس
ــا دوز  ــطح  mg/kg400خــوراکی ب ــاهش س ــانع از ک م

GSH     بافت معده در مقایسـه بـا گـروه ایندومتاسـین
(IND) 001/0(شدp<(    مشابه همـین اثـر را نیـز در .

mg/kg200گروه دریافت کننده نسترن کوهی با دوز 
ــر  ــدت کمت ــا ش ــی ب ــیمنته ــود  م ــاهده نم ــوان مش ت

)02/0p<(.

و نسترن کوهی با دوز mg/kg400(RC 400)، نسترن کوهی با دوز (IND)نمونه عکس از موکوس بافت معده در چهار گروه نرمال، ایندومتاسین .1شکل 
mg/kg200(RC 200) استفاده از داروي ایندومتاسین با دوز .mg/kg80 .پیش درمانی با باعث ایجاد زخمهاي واضح در موکوس معده موش گردید

توانست میزان آسیب موکوس معده ناشی از ایندومتاسین را کاهش دهد.RC 400و RC 200روز در هر دو گروه 5عصاره میوه نسترن کوهی بمدت 

بررسی ماکروسکوپیک موکوس معده در چهار گروه نرمال، .2شکل 
وmg/kg400(RC 400)، نسترن کوهی با دوز (IND)ایندومتاسین 

. اسکوربندي آسیب معده mg/kg200(RC 200)نسترن کوهی با دوز 
نسبت INDدر این چهار گروه مبین افزایش معنی دار آسیب در گروه 

به گروه نرمال می باشد. پیش درمانی با عصاره میوه نسترن کوهی 
توانست میانگین RC 400و RC 200روز در هر دو گروه 5بمدت 

#ایندومتاسین را کاهش دهد. آسیب موکوس معده ناشی از

P<0.001 گروهIND** .در مقایسه با گروه نرمالP<0.001 گروهRC

INDدر مقایسه با گروه RC 400و 200

موجود در بافت معده در موش هاي چهار گروه GSHمیزان .3شکل 
mg/kg400(RC 400)، نسترن کوهی با دوز (IND)نرمال، ایندومتاسین 

. استفاده از داروي mg/kg200(RC 200)با دوز و نسترن کوهی
GSHباعث کاهش معنی دار سطح mg/kg80ایندومتاسین با دوز 

گردید و پیش درمانی با عصاره میوه نسترن کوهی در هر دو گروه 
RC 200 وRC 400 توانست سطحGSH .را افزایش دهد#P<0.001

گروه P<0.05و *P<0.001در مقایسه با گروه نرمال. **INDگروه 
RC 200 وRC 400 در مقایسه با گروهIND
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(MDA)اثر نسترن کوهی بر میزان مالون دي آلدهید 

بافت معده 
) باعث شـد سـطح   mg/kg80استفاده از ایندومتاسین (

MDA  ــین ــده گــروه ایندومتاس ــت مع (IND)در باف

ي افـزایش یابـد   دارمعنـی نسبت به گروه نرمال بطور 
)001/0p< (شکل)مصـرف عصـاره میـوه نسـترن     4 .(

بمدت پنج روز مانع از این mg/kg400کوهی در دوز 
. )>001/0p(گردیـد  هـا افزایش در بافت معده موش

نیـز  mg/kg200عصاره میوه نسـترن کـوهی در دوز   
نسبت بـه  MDAکه میزان اثر مشابهی داشت بطوري

ي را نشـان دارمعنیکاهش (IND)گروه ایندومتاسین 
.  )>01/0p(دهد می

موجود در بافت معده در موش هاي چهار گـروه  MDAمیزان .4شکل 
mg/kg400(RC 400)، نسترن کوهی با دوز (IND)نرمال، ایندومتاسین 

ــا دوز   ــوهی ب ــترن ک ــتفاده از داروي mg/kg200(RC 200)و نس . اس
گردیـد و پـیش   MDAایندومتاسین باعث افزایش معنـی دار سـطح   

RCو RC 200میوه نسترن کوهی در هر دو گـروه  درمانی با عصاره 

در INDگـروه  P<0.001#را کاهش دهد. MDAتوانست سطح 400
RCو RC 200گـروه  P<0.01و *P<0.001مقایسه با گروه نرمال. **

INDدر مقایسه با گروه 400

(MPO)اثر نسترن کوهی بر میـزان میلوپراکسـیداز   

بافت معده 
شـود مصـرف   مـی مشـاهده 5همانطور که در شـکل  
ــا دوز   ــین ب ــوراکی  mg/kg80ایندومتاس ــورت خ ، بص

موجود در بافت معده موش را MPOتوانست میزان 
به میـزان قابـل تـوجهی در مقایسـه بـا گـروه نرمـال        

ــد ــزایش ده ــه  )>001/0p(اف ــت ک ــالی اس ــن درح . ای

روز بـا دوز  5عصاره نسترن کوهی بمـدت  استفاده از
mg/kg400ش سطح مانع از افزایMPO   بافـت معـده

شـــد (IND)در مقایســـه بـــا گـــروه ایندومتاســـین 
)001/0p<(همـــین اثـــر را نیـــز در گـــروه . مشـــابه

ــت ــا دوز  دریاف ــوهی ب ــترن ک ــده نس mg/kg200کنن
دارمعنـی توان مشاهده نمود که باز داراي تفـاوت  می

باشد.می(IND)با گروه ایندومتاسین 

معده در موش هاي چهار گروه موجود در بافتMPOمیزان .5شکل 
mg/kg400(RC 400)، نسترن کوهی با دوز (IND)نرمال، ایندومتاسین 

. استفاده از داروي mg/kg200(RC 200)و نسترن کوهی با دوز 
گردید و پیش MPOایندومتاسین باعث افزایش معنی دار سطح 

RCو RC 200درمانی با عصاره میوه نسترن کوهی در هر دو گروه 

در INDگروه P<0.001#را کاهش دهد. MPOتوانست سطح 400
در RC 400و RC 200گروه P<0.001مقایسه با گروه نرمال. **

INDمقایسه با گروه 

بحث
یکـی از  NSAIDي گوارشی ناشی از داروهـاي  هازخم
باشد. میترین مشکلات مصرف این گروه داروییشایع

ه مطالعات زیادي براي جلوگیري و یا کاهش این عارض
صورت گرفته است و بسیاري از محققان بدنبال یافتن 
یک ترکیب گیاهی موثر با کمترین عوارض جانبی براي 

باشـند. در مطالعـه حاضـر    مـی پیشگیري از این مشکل
توانـد از  مـی که عصاره میوه نسترن کـوهی شدثابت 

در مـدل  NSAIDsآسیب موکـوس معـده ناشـی از    
NSAIDید. در این مـدل از یـک   حیوانی جلوگیري نما

قوي بنام ایندومتاسین جهت ایجاد زخـم در موکـوس   
]. 17گردد [میمعده استفاده
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ــط    ــوهی توس ــترن ک ــوه نس ــیمیایی می ــب فیتوش ترکی
ي مطالعاتی مختلفـی شناسـایی شـده انـد کـه      هاگروه

باشد: فنولیک اسـیدها (شـامل متیـل    میبدین صورت
انیدین گلوکوزیـداز)،  (شامل سـی هاگالات)، آنتوسیانین

، فلاونوئیدها (شامل آپیجنین، کورستین، روتین هاتانین
و کاتشین)، فلاوانون (شامل هسپریدین و تاکسیفولین)، 

، کاروتنوئیــدها، اســیدهاي چــرب هــا، پکتــینهــالیگنــان
(شامل اولئیک اسید و پالمیک اسید) و اسـیدها (شـامل   

].19،18،14آسکوربیک، مالیک و سیتریک اسید) [
آمیــز میــوه نســترن کــوهی در درمــان اثــر موفقیــت

ــتئوآرتریت ــرات   اوس ــت. اث ــده اس ــت ش ــوبی ثاب بخ
اکسیدانی و ضدالتهابی این گیاه را مطابق با خواص آنتی

دانند. اثرات فارماکولوژیک نسترن میمفید بالینی آن
کوهی را در درمان اوستئوآرتریت به وجود ترکیبـات  

ي چـرب موجـود   هاترپنوئیدي، کاروتنوئیدي و روغن
دهنـد. عصـاره نسـترن کـوهی    میدر میوه آن نسبت

و مهــار NF-κBتوانــد باعــث کــاهش ســیگنالینگ مــی
آنزیم لیپواکسیژناز و آنزیم سـازنده نیتریـک اکسـاید    

].8دد [گر
در مطالعه دیگري نشـان داده شـده اسـت کـه میـوه      

تواند باعث کاهش اوریـک اسـید در   مینسترن کوهی
یپراوریسمی گردد. مکانسیمی که بـراي ایـن   هابیماري

اثردرمــانی ثابــت شــده اســت مهــار آنــزیم گــزانتین 
]. مطالعاتی وجود دارد که ثابـت 20باشد [میاکسیداز

اراي خاصیت کاهنده قند کند میوه نسترن کوهی دمی
باشد. مکانیسـمی کـه بـراي ایـن اثـر نسـترن       میخون

کوهی پیشنهاد شده است، داشتن خاصیت محافظت از 
ــد انســول ســلول ــاي مول ــر عوامــل هــاي بت ین در براب

کردن بعنوان یک فـاکتور رشـد بـراي    اکسیدان و عمل
]. اثـرات مفیـد   21،14[باشـد مـی هـاي مـذکور  سلول

ي لوله گـوارش در مـدل آسـیب    نسترن کوهی بر رو
معده ناشی از الکل مورد بررسی قرار گرفته است. در 

mg/kgاین مطالعه محلول عصاره آبی نسترن کوهی (

خـــوراکی) در مـــوش صـــحرایی بکـــار رفتـــه و 200
درصـد کــه یـک مــاده   96اتــانول ســاعت بعـد، از نـیم 

باشـد بـراي ایجـاد آسـیب     مـی هادهنده سلولنکروز
ده شده است. نتیجه این مطالعه نشـان  معده حاد استفا
تواند میزان آسیب معده ناشـی از  میداد که این گیاه

هـاي موکـوس لولـه    ]. سـلول 22[الکل را کاهش دهد
زایـی ي آنتی اکسـیدانی درون هاگوارش داراي سیستم

هـاي آزاد  ها را در مقابـل رادیکـال  باشند که سلولمی
متـرین ایـن   نماینـد. از جملـه مه  میاکسیژن محافظت

و کاتـالاز را نـام بـرد. آنـزیم     SODتـوان  میهاآنزیم
SOD  ) ــید ــون سوپراکس ــال آنی ــث انتق O2)−باع

ــه • ب
گـردد.  میH2O2مولکول اکسیژن شده و باعث تولید 
توانـد  مـی SODاز این طریق آنـزیم آنتـی اکسـیدان    

زا ید را که یک رادیکال اکسیژن آسیبآنیون سوپراکس
]. حال با توجه 23شد را خنثی نماید [بامیهابراي سلول

وجود در گیاه نسـترن کـوهی   به اینکه آلکالوئیدهاي م
را در معـده افـزایش   SODاند سـطح آنـزیم   توانسته

توان گفت که این گیـاه بـا مکانیسـم تقویـت     میدهند
هاي بافت معده قـادر بـه   اکسیدانی سلولتوانایی آنتی

ناشی از هايمحافظت موکوس معده در مقابل آسیب
وجود دارند که یباشد. مطالعاتمیNSAIDداروهاي 

اکسـیدانی  ي آنتـی هـا نماینـد تقویـت سیسـتم   میثابت
گـردد. بـراي مثـال    مـی باعث کاهش بروز زخم معده

ءکورکومین، متیل سولفونیل متان و کاویدین که منشا
توانند میGSHو SODگیاهی دارند با افزایش سطح 

هـاي معـده در برابـر    سـلول باعث افـزایش مقاومـت   
]. 16،24،25آسیب ناشی از اسید گردند [

یک آنزیم داخـل سـلولی  (GSH)گلوتاتیون احیا شده 
هـاي بـدن   باشد که نقش مهمی در حفاظت سـلول می

GSHکنـد. آنـزیم   مـی در مقابل ترکیبات سمی بازي

و لولـه گـوارش نقـش    ي بافت کبدهاسلولبویژه در 
آوري دارد کـه از  اد زیـان سـازي مـو  بارزي در خنثـی 

گـردد.  مـی طریق خوراکی هر روز وارد بـدن انسـان  
سازي اثرات سمیت کبدي توان به خنثیمیبعنوان مثال

شـده از داروي  اشی از ترکیبـات واکـنش پـذیر تولید   ن
GSHاستامینوفن اشاره نمود. خواص آنتی اکسـیدانی  

موجود در ساختار (SH-)مربوط به گروه سولفیدریل 
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هـاي  باشد. این ترکیب جاروب کننـده رادیکـال  میآن
نمایـد.  مـی آزاد بوده و لیپید پراکسداسـیون را مهـار  

بعنـــوان کوفـــاکتور بـــراي آنـــزیم GSHهمچنـــین 
glutathione S-transferaseــی ــه در  مـ ــد کـ باشـ

مواد سمی نقش دارد. ثابت شده است که بردنبیناز
GSH   در تنظیم سیگنالینگ و فراینـد بازسـازيDNA

]. ادعا شده اسـت کـه   26باشد [میسلولی داراي نقش
هـاي آزاد و نیـز   با افزایش رادیکالNSAIDداروهاي 

ي هـا سـلول پیدپراکسیداسـیون در  افزایش فرایند لـی 
در GSHموکوس معده باعث کاهش یا تخلیه میـزان  

شده و در نتیجه باعث تشـدید آسـیب و   هاسلولاین 
از NSAIDداروهـاي  گردند.میمعدهایجاد زخم در

ي هــاســلولپراکسیداســیون در طریــق ایجــاد لیپیــد
هـا سـلول تلیال معده باعث کاهش تمامیت غشـاي  اپی

دهند. نتیجه این میشده و نفوذپذیري آنها را افزایش
بعنــوان محصــول نهــایی MDAامــر افــزایش میــزان 

پراکسیداسیون اسـیدهاي چـرب غیراشـباع در غشـاي     
MDAگیـري میـزان   ابراین اندازهباشد. بنمیهاسلول

تواند تخمینی از درجه آسیب موکوس معده ناشی می
باشد.NSAIDاز داروهاي 

یکـی از  MDAنشان داده شده است که کاهش میزان 
بودن برخی از ترکیبـات طبیعـی در   هاي موثرمکانیسم
توان میاین موردباشد. درمیي معدههازخمکاهش 

ي موجود در توت فرنگی و هابه اثرات مفید پلی فنول
].27،28[اشاره نمود 1گل قاصدك

که اسـتفاده از میـوه گیـاه    شددر مطالعه حاضر ثابت 
ي هـا سـلول را در GSHنسترن کـوهی میـزان تولیـد    

دهد. میرا کاهشMDAبافت معده افزایش و میزان 
توان نتیجه گرفت که این گیاه بـا مکانیسـم   میبنابراین

و کاهش فرایند لیپیـد  GSHظتی تقویت سیستم محاف
ي معـده، باعـث کـاهش    هـا سـلول پراکسیداسیون در 

1 Taraxacum

بـر روي موکـوس   NSAIDاثرات زیان آور داروهاي 
گردد. میمعده

در طـــی آســـیب موکـــوس معـــده، اینفیلتراســـیون 
بداخل موکوس معـده صـورت گرفتـه و    هانوتروفیل

هـاي آزاد اکسـیژن   منبع مهم رادیکـال هااین نوتروفیل
ــوبمح ــیس ــوند. درم ــع ش ــزیم  MPOواق ــک آن ی

یافـت هاي نوتروفیلهاپراکسیداز است که در گرانول
MPOشود. در طی آسیب موکوس معده آنـزیم  می

آزاد شده و واکـنش اکسیداسـیون یـون کلریـد را بـا      
نماید و منجر بـه تولیـد  میپراکسید هیدروژن کاتالیز

کـال  گـردد. ایـن رادی  مـی (HOCl)یپوکلروس اسید ها
تواند به هر میبسیار سمی بوده وهاسلولآزاد براي 

ي موکـوس معـده آسـیب    هـا سـلول سلولی از جملـه  
]. با توجـه بـه اینکـه در ایـن     23،16شدید وارد نماید [

نسـترن کـوهی داراي اثـر    مشـخص شـد کـه   مطالعه 
توان نتیجه گرفت که ایـن  میباشد،میMPOکاهنده 

دیده به بافت آسیبهاگیاه با کاهش حرکت نوتروفیل
ــاي   ــی از داروه ــده ناش ــاهش  NSAIDمع ــا ک ــا ب و ی

ــزیم   ــازي آن ــلMPOآزادس ــااز نوتروفی ــانع از ه م
گـردد.  مـی (HOCl)یپوکلروس اسـید  هاشدنساخته

ي محافظـت از  هـا بنابراین این یکـی دیگـر از مکانیسـم   
باشد. میموکوس معده توسط نسترن کوهی

نتیجه گیري
 ـاره میوه گیاه نســعصتفاده ازــاس  ـوهــترن کـــ ی ــ

(Rosa Canina)    از ایجـاد  در مـدل حیـوانی توانسـت
زخــم معــده ناشــی از ایندومتاســین (بعنــوان نماینــده 

مکانیسمی کـه در  پیشگیري نماید.)NSAIDداروهاي 
از مخـاط  نسترن کوهیاین مطالعه براي اثر محافظتی 

عبـارت گردد میمعده در برابر ایندومتاسین پیشنهاد
آنتی اکسیدانی و کاهش اثـرات  ست از تقویت خواص ا

.هاي آزادلزاي رادیکاآسیب
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