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ABSTRACT

Background & objectives: Paraquat is a toxic herbicide that is widely used in many countries.
Paraquat selectively accumulates in the lung tissue and leads to severe pulmonary injury
through the oxidative and inflammatory processes. The plant Rosa canina L. has been used
for long years as an herbal medicine throughout the world. Rosa canina L. is a member of
Rosacea family and shows therapeutic effects against numerous disorders by its antioxidant
and anti-inflammatory properties. The aim of this study was to evaluate the antioxidant effect
of Rosa canina fruits on the paraquat induced lung injury in a mouse model.
Methods: Animal experiments were performed on male NMRI mice. Paraquat was injected at
a single dose (20 mg/kg, ip) to induce pulmonary damage in mice. The extract of Rosa canina
fruits (200 and 400 mg/kg/day, orally) administered by gavage for four days after the
injection of paraquat. The treated mice were compared to normal mice as a control group. At
the end of the experiment, lung tissue samples were collected for biochemical analysis.
Results: The results showed that administration of paraquat caused an oxidant-antioxidant
imbalance in the lung tissue. However, treatment with Rosa canina increased the levels of
glutathione (GSH) and catalase (CAT) antioxidants and decreased the levels of
malondialdehyde (MDA) and myeloperoxidase (MPO) in the lung tissues compared with
those in the paraquat group.
Conclusion: Treatment of paraquat-exposed mice with the extract of Rosa canina fruits
improved oxidant-antioxidant balance in the lung tissue of mice. In other words, the present
study demonstrated that Rosa canina has remarkable antioxidant effects against paraquat
induced oxidative damage.
Keywords: Rosa canina L.; Paraquat; Lung Injury; Antioxidant Effects
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مقدمه
اد شــیمیایی هـا و ســایر مــو کــشمسـمومیت بــا علــف 

مده بهداشت عمومی در سطح کشاورزي یک مشکل ع
در گیــري ریســک قرار1980. از ســال باشــددنیــا مــی

فزایش بوده است. پاراکوات ها رو به اکشمعرض علف
باشد که براي اولین بار میکش غیراختصاصییک علف

به عنوان یک معرف احیاکننده سـاخته و  1882سال در

شـناخته شـد.   1950سـال  کشـی آن در  خواص حشـره 
ــیمیایی   ــام شـ ــا نـ ــاراکوات بـ -'dimethyl-4,4-'1,1پـ

bipyridinium dichloride داراي سمیت بسیار بالایی
بوده و بخـاطر مسـمومیت ویـا سـوء اسـتفاده بـراي       

از مشکلات جدي بهداشتی در کشـورها خودکشی یکی 
باشــد. تخمــین زدهمــیآســیاییکشــورهايویــژههبــ

مـورد مسـمومیت بـا    2000د شود هر ساله حـدو می

چکیده
: پاراکوات یک علف کش سمی می باشد که در بسیاري از کشورها بطور وسیع استفاده می گردد. پاراکوات زمینه و هدف

ی می گردد. گیاه بطور اختصاصی در بافت ریه متمرکز شده و منجر به آسیب ریوي از طریق روندهاي اکسیداتیو و التهاب
) براي سالها به عنوان یک داروي گیاهی در سراسر دنیا استفاده شده است. نسترن کوهی .Rosa canina Lنسترن کوهی (

عضوي از خانواده رزاسه بوده و در برابر اختلالات متعددي اثرات درمانی نشان می دهد که از طریق خواص آنتی اکسیدانی 
از این مطالعه بررسی اثر آنتی اکسیدانی میوه هاي نسترن کوهی بر روي آسیب ریوي ناشی و ضد التهابی می باشد. هدف 

از پاراکوات در مدل موشی می باشد.  
(mg/kg 20)انجام گرفت. پاراکوات بصورت تک دوز NMRIمطالعات حیوانی بر روي موش سوري نر جنس روش کار:

اقی گردید. پس از تزریق پاراکوات، عصاره میوه هاي نسترن کوهی براي ایجاد آسیب ریوي در موش ها تزریق داخل صف
بصورت خوراکی به مدت چهار روز استفاده شد. موشهاي تیمار شده، با موشهاي نرمال 400و mg/kg200در دوزهاي 

جمع آوري شدند. بعنوان گروه کنترل مقایسه گردیدند. در انتهاي مطالعه، نمونه هاي بافت ریه براي بررسیهاي بیوشیمیایی 
آنتی اکسیدان در بافت ریه گردید. درمان با -نتایج نشان دادند که استفاده از پاراکوات باعث عدم تعادل اکسیدانیافته ها:

را در بافت ریه در مقایسه با گروه پاراکوات (CAT)و کاتالاز (GSH)نسترن کوهی سطوح آنتی اکسیدانی گلوتاتیون 
را کاهش داد. (MPO)و میلوپراکسیداز (MDA)آلدهید افزایش و سطوح مالون دي

آنتی اکسیدان - درمان موشهاي مواجه یافته با پاراکوات بوسیله عصاره میوه هاي نسترن کوهی تعادل اکسیداننتیجه گیري: 
نی قابل را در بافت ریه موش بهبود بخشید. به بیان دیگر مطالعه حاضر ثابت کرد که نسترن کوهی اثرات آنتی اکسیدا

توجهی در برابر آسیب اکسیداتیو پاراکوات دارد.
نسترن کوهی؛ پاراکوات؛ آسیب ریوي؛ اثرات آنتی اکسیدانیواژه هاي کلیدي:
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میـر ناشـی از   افتد. میـزان مـرگ و  میپاراکوات اتفاق
مسمومیت با پاراکوات بسیار بالا اسـت و دوز تقریبـی   

گـرم 3-6کشنده آن در یـک فـرد بزرگسـال حـدود     
ترین راه مسمومیت خوردن محلـول  باشد. معمولمی

تواند بطور تصـادفی یـا عمـدي    میغلیظ آن است که
س پوستی نیز بخصوص اگر داراي زخم باشدباشد. تما

ــی ــراي   م ــردد. ب ــدید گ ــمومیت ش ــث مس ــد باع توان
جلوگیري از خوردن تصـادفی، بسـیاري از کارخانجـات    
سازنده به آن مواد رنگی، مواد داراي بوي تند و مواد 

].2،1کنند [میتهوع آور اضافه
کـه داراي جریـان خـون بـالایی     ییهاپاراکوات در بافت

شـود.  مـی و کبـد توزیـع  هـا ، کلیـه هـا ل ریههستند مث
غلظت پاراکوات در پارانشیم ریه بدلیل جذب فعال آن 

باشد. ریه هدف میبرابر غلظت پلاسمایی آن30-20
عمده سم پاراکوات بوده و نارسـایی تنفسـی ناشـی از    

باشد. مکانیسم آسـیب  میترین علت مرگآن متداول
باشد که ایـن  میبافتی ناشی از پاراکوات بدین صورت

هـاي پـاراکوات   بـه رادیکـال  NADPHسم در حضـور  
هاي پاراکوات با اکسیژن شود. سپس رادیکالمیتبدیل

ــاید    ــون سوپراکس ــنش داده و آنی ¯O2)واک ــد( تولی
ي سوپراکسـاید  هـا کنند. مقدار بیش از حد آنیـون می

¯OH)هـاي آزاد هیدروکسـیل   باعث تشـکیل آنیـون   )

ــق پراکسید  ــده و از طری ــار   ش ــدي و مه ــیون لیپی اس
منجـر بـه از بـین رفـتن     هـا ي ضروري سلولهاآنزیم
گـردد. تشـخیص زودهنگـام مسـمومیت     ها مـی سلول

بسیار مهم بوده و اقدامات درمانی هرچه زودتر بایـد  
اولـین اقـدام درمـانی در مسـمومین بـا      آغاز گـردد. 

و سوربیتول (2g/kg-1)پاراکوات تجویز شارکول فعال 
اقدامات حمایتی دیگر شامل کنترل مایع، باشد.می70%

باشد. براي سم پـاراکوات  میو درد بیمارهاالکترولیت
هــیچ آنتــی دوت مــوثري وجــود نــدارد. متخصصــین 
داروهاي آنتی اکسـیدان مختلفـی بـراي ایـن بیمـاران      

در دوزهاي Cو Eاستفاده کرده اند از جمله: ویتامین 
ستروئیدها. ترکیب استیل سیستئین و کورتیکوا-Nبالا، 

توانـد از  مـی سایکلوفسفامید و یـک کورتیکواسـتروئید  

 ـپیشرفت التهاب و فیبروز ریـوي جلـوگیري نم   ایند ـــ
جهت یافتن درمانی موثر براي کاهش عـوارض  ].4-2[

ناشی از مسمومیت با پاراکوات بویژه عـوارض ریـوي   
آن، مطالعــات فراوانــی انجــام گرفتــه اســت. گیاهــان  

ن منبع مهم ترکیبـات بـا خـواص درمـانی     دارویی بعنوا
بیشترین مطالعات را در خصوص درمان مسمومیت با 

]. با توجه به 5-9[پاراکوات به خود اختصاص داده است
تـوان نتیجـه   مـی زایـی سـم پـاراکوات   مکانیسم آسیب

گرفت که تمرکز اکثر مطالعات فـوق بـر روي یـافتن    
اشـته  ترکیباتی است که خواص آنتی اکسیدانی قـوي د 

باشند. 
Rosa caninaعلمی با نام (نسترن کوهی  L.(  گیـاهی

درختچه اي از خانواده رزاسه است کـه در بسـیاري از   
نسـترن  کنـد.  مـی مناطق دنیا از جمله در ایـران رشـد  

بعنوان یک گیاه دارویـی در طـب سـنتی بـراي     کوهی 
هـا اسـتفاده   صدها سال در درمان بسـیاري از بیمـاري  

العات انجام شده ایـن گیـاه بـراي    شده است. طبق مط
، هـا یی از قبیـل عفونـت  هاپیشگیري و یا درمان بیماري

هـاي  دیابت، اختلالات گوارشی مثل زخم معده، بیماري
التهابی مثل اوستئوآرتریت، دردهاي مـزمن، افـزایش   

ي پوسـتی مثـل پسـوریازیس،    هـا بیمـاري اوریک اسید، 
علایـم  اختلالات تنفسی مثل آسم، برونشـیت، سـرفه و  

هایی کـه بـراي   باشد. مکانیسممیسرماخوردگی موثر
اثرات درمانی نسترن کوهی در اختلالات فـوق مطـرح   

دتا دو خاصـیت آنتـی اکسـیدانی و    گردیده اسـت عم ـ 
باشد. بـراي مصـارف درمـانی    میالتهابی قوي آنضد

هـا،  هاي گیاه نسترن کوهی از جمله بـرگ اکثر قسمت
گیـرد  مـی رد استفاده قـرار موهاویژه میوههو بهاگل

]. نتایج یک مطالعه که اثر عصاره میوه نسـترن  14-10[
ي ایزوله شـده را بررسـی   هاکوهی بر روي نوتروفیل

کرده است، نشان داد که عصاره میوه نسـترن کـوهی   
و هـا اما غنـی از پروآنتوسـیانیدین  Cکه فاقد ویتامین 

، هـاي سوپراکسـاید  فلاونوئیدها بـود، توانسـت آنیـون   
ــی از   ــدروژن ناش ــت ســدیم و پراکســید هی هیپوکلری

را کـاهش دهـد. ایـن    هافعالیت بیش از حد نوتروفیل
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مسـتقیم عصـاره   مطالعه تاییدکننده اثر ضدالتهابی غیر
]. مطالعه دیگـري کـه   15باشد [میمیوه نسترن کوهی

هاي سـرطانی  اثر میوه نسترن کوهی را بر روي سلول
نشـان داد کـه ایـن    کولون انسان بررسی کرده اسـت، 

هـاي سـرطانی را   تواند سـیکل سـلولی سـلول   میگیاه
دچار اختلال کرده و باعث مرگ آنها گـردد. مکانیسـم   

ه بــراي ایــن اثــر داشــتن خاصــیت     پیشــنهاد شــد 
اکسیدانی، ضد تمایز سلولی و تحریک آپوپتوزیس آنتی

باشــد. مطالعــه مــذکور مـی هــاي ســرطانیدر سـلول 
ــا  ــدیون ویت ــوق را م ــواص ف ــدها و Cمین خ ، فلاونوئی

هاي موجود در میوه نسـترن کـوهی دانسـته    فنولپلی
].16است [

ئـه شـده در مـورد مکانیسـم     با توجـه بـه مطالـب ارا   
زایی مسمومیت با پـاراکوات، هـدف از مطالعـه    آسیب

ي هـا حاضر بررسی اثرات آنتی اکسیدانی عصاره میـوه 
ــم    ــوي س ــوارض ری ــاهش ع ــراي ک ــوهی ب ــترن ک نس

باشـد. در ایـن مطالعـه    مـی موش سوريپاراکوات در
فاکتورهاي اکسیدان و آنتـی اکسـیدان در بافـت ریـه     

.گرفتمورد بررسی قرار

روش کار
ــه   ــلاق مطالع ــد اخ IR.ARUMS.REC.1398.508ک

باشد.می
آماده سازي عصاره گیاه

ي خشک شده گیاه نسترن کوهی بوسـیله  هاابتدا میوه
پـودر درآورده  به شـکل دستگاه خوردکن برقی کاملاً

ي گیـاه در داخـل   هاشد. مقدار مشخصی از پودر میوه
مخلـوط گردیـد. حـلال    حلال آبی الکلی ریخته و کـاملاً 

30درصــد آب و 70هیــدرو الکلــی مــذکور داراي   
باشد. مخلوط پودر میوه گیاه با حلال میدرصد متانول

ي مخروطی مخصـوص  هامتانولی در داخل قیف-آبی
به مدت یک شبانه روز در شـرایط  جداسازي ریخته و 

تاریک و خنک قرار داده شد. در این شـرایط ترکیبـات   
کردن شود. با بازمیموثره موجود در گیاه وارد حلال

خروطـی، حـلال حـاوي عصـاره گیـاه      شیر پایین قیف م

آوري شــده و از کاغــذ صــافی عبــور داده شــد. جمــع
محلول بدست آمده در داخل یک بالن ریخته شـده و  

متصل شد. پس 1گیريرهدستگاه روتاري جهت عصابه
از تنظیم دما و سـرعت چـرخش بـالن حـاوي حـلال و      
عصاره، دستگاه روتاري به چیلر متصل گردید. پـس از  

ساعت عصاره میوه نسترن کـوهی بـه صـورت    5تا 4
شیرابه چسبناکی که حاوي ترکیبات شـیمیایی و مـوثره   

صله که کـاملاً باشد بدست آمد. عصاره حامیاین گیاه
باشـد جهـت انجـام آزمایشـات بـر      میمحلول در آب

ید. دروي موش سوري استفاده گر
طرح آزمایش

ي سـوري  هـا در این مطالعه آزمایشات بر روي موش
عـدد  20انجام گرفـت. تعـداد   NMRIجنس نر گونه 
گرم به چهار گروه به ترتیب زیر 30-25موش با وزن 

).=5nتقسیم شد (
ل نرمال، دریافت کننـده نرمـال سـالین.    گروه کنتر-1
ــاراکوات  -2 ــده پـ ــت کننـ ــاراکوات، دریافـ ــروه پـ گـ
)mg/kg20  .(گـروه  -3تک دوز، تزریق داخل صـفاقی

تـک  mg/kg20درمانی اول، دریافت کننده پـاراکوات ( 
دوز، تزریــــق داخــــل صــــفاقی) و عصــــاره گیــــاه 

)mg/kg/day200  گـروه  -4روز). 4، خوراکی، بمـدت
تـک  mg/kg20دریافت کننده پاراکوات (درمانی دوم،

دوز، تزریــــق داخــــل صــــفاقی) و عصــــاره گیــــاه 
)mg/kg/day400 روز). 4، خوراکی، بمدت

و 200عصاره میوه نسترن کوهی در دو دوز مختلف (
400mg/kg  استفاده گردیدند که بر اساس مطالعـه (

]. دوز پـاراکوات نیـز بـر    10قبلی مـا انتخـاب شـدند [   
]. در  4) انتخاب گردید [mg/kg20قبلی (اساس مطالعه 

ــد و   ــق ش ــک دوز تزری ــورت ت ــاراکوات بص روز اول پ
عصاره گیاه بصورت خوراکی (محلـول در آب) از روز  
اول تا چهارم هر روز یک نوبت استفاده گردید. پس از 

در هـر چهـار   هـا اتمام آزمایش، در روز پـنجم مـوش  
) mg/kg10) و زایلازیـن ( mg/kg100گروه با کتامین (

بیهوش شده و بافت ریه آنها بطور کامل جدا گردید. 

1 Rotary Evaporator
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ي ریه ابتـدا در داخـل نرمـال سـالین شستشـو      هابافت
هـاي بیوشـیمایی در   داده شده و سپس جهت بررسـی 
درجــه سلســیوس 70داخــل فریــزر بــا دمــاي منفــی 

نگهداري شدند.
ي بافتیهاآماده سازي نمونه

جم مشخصـی  در حهاي ریه جدا شده از موشهابافت
بـافر)  ml1بافت در Trizma-HCl)mg200از بافر 

ــایزر همــوژن گردیدنــد. ســپس   بوســیله یــک هموژن
سانتریفیوژ شده درجه سلسیوس4در دماي هانمونه

ي سـوپرناتانت  هـا و مایع رویی آنها جدا گردید. نمونه
گیري فاکتورهاي بیوشیمیایی مـورد نظـر   جهت اندازه

تند. مورد استفاده قرار گرف
MDAاندازه گیري

میکرولیتـر از  100در داخل یک میکروتیوب در حدود 
) %20(میکرولیتر تري کلورواستیک اسید100نمونه با 

(TBA)میکرولیتر محلول تیوباربیتوریک اسید100و 

میلی مول مخلوط گردید. مخلوط حاصل 50با غلظت 
درجه سلسـیوس بـه مـدت یـک سـاعت      95در دماي 

موجود در نمونه با MDAه شد. به تدریج حرارت داد
TBA   ماده واکنش داده و محلول به رنـگ صـورتی و

آیـد. محصـول واکـنش بـه     مـی یا متمایل به قرمز در
دقیقه سانتریفیوژ شده و مایع رویی آن جدا و 5مدت 

در میکروپلیت ریخته شد. شدت رنگ حاصله در طول 
جود موMDAنانومتر خوانده شد و مقدار 532موج 

بیان گردید.nM/mg tissueدر هر نمونه بر حسب 
MPOاندازه گیري

ــا 50در حــدود  میکرولیتــر 50میکرولیتــر از نمونــه ب
ــدین   ــی بنزی ــول تترامتوکس ــت  (TMB)محل ــا غلظ ب

mM5/7  ــوط ــاید مخل ــل سولفوکس ــلال دي متی در ح
میکرولیتـر محلــول  100واکـنش بـا افـزودن    گردیـد. 

در بـــافر Mm5/1پراکســـیدهیدروژن (بـــا غلظـــت 
فسفات) آغاز گردید. در طی ایـن واکـنش یـک رنـگ     

آیـد کـه شـدت آن در طـول     میمتمایل آبی بدست
موجـود  MPOمیـزان  نانومتر خوانده شد.370موج 

بیان گردیـد. mU/mg tissueدر هر نمونه بر حسب 

ــف  ــک واحــد طبــق تعری مقــداري از آنMPOهــر ی
اکسـید  میکرومـول پر 1باشـد کـه بـراي شکسـتن     می

دقیقه در دماي اتـاق لازم  1هیدروژن در مدت زمان 
است.

GSHاندازه گیري

میکرولیتـر 50از نمونـه بـا   میکرولیتـر 50در حـدود  
) مخلـــوط شـــده و %10(کلورواســـتیک اســـیدتـــري

سانتریفیوژ شدند تا پروتئین اضافی جدا گردد. نمونـه  
دي -5-5میکرولیتر محلولی بنـام  150حاصله با حدود 

1با غلظـت  (DTNB)نیتروبنزوئیک اسید -2-تیوبیس
میلی مول مخلوط گردید. گلوتاتیون موجود در نمونه 

واکـنش داده و دچـار تغییـر رنـگ گردیـد.      DTNBبا 
نانومتر بوسـیله  412شدت رنگ حاصله در طول موج 

Microplateدســتگاه  Reader خوانــده شــد. مقــدار
GSH موجود در هر نمونه بر حسبμM/mg tissue

بیان گردید. 
CATاندازه گیري 

انجام گرفت Aebiاندازه گیري آنزیم کاتالاز به روش 
pHمیلی مـول بـا   50بافر فسفات (ml5/0]. ابتدا 17[

میکرولیتـر از  10) به یک کووت ریخته شد و سـپس  7
ml5/0واکنش با افـزودن  نمونه به آن اضافه گردید.

شـود.  مـی شروعمیلی مول) 30هیدروژن پراکساید (
یـک  نـانومتر بوسـیله   240تغییر جذب در طول مـوج  

گیري شـد. یـک واحـد    دستگاه اسپکتروفوتومتر اندازه
معادل مقدار آنزیمـی اسـت کـه    CATفعالیت آنزیم 

میلی مول هیـدروژن پراکسـاید را در مـدت    1بتواند 
یک دقیقه تجزیه نماید. نتـایج بـر اسـاس میلـی واحـد      

ه بـه ازاي میلـی گـرم بافـت     در یک دقیقCATآنزیم 
(mU/min/mg tissue).بیان گردید

آماريتجزیه و تحلیل
ند. بیان شـد 1استانداردخطاي±میانگیننتایج بصورت

ANOVAآماري با اسـتفاده از روش تجزیه و تحلیل

انجام گرفـت. تفـاوت بـین    2آزمون توکیو یک طرفه

1 Mean±Standard Error
2 Tukey
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نظـر گرفتـه شـدند کـه    زمـانی معنـادار در  هـا گروه
05/0p<.بود

هایافته
اثر نسـترن کـوهی بـر میـزان مـالون دي آلدهایـد       

(MDA) بافت ریه
تزریــق ســم پــاراکوات   (PQ)در گــروه پــاراکوات  

mg/kg)20( هــا توانســت ســطح بـه مــوشMDA در
ت بــه گـروه کنتـرل نرمـال بطــور    بافـت ریـه را نسـب   

). مصرف 1) (شکل >001/0pداري افزایش دهد (معنی
بـه  mg/kg400رن کـوهی در دوز  عصاره گیـاه نسـت  

مدت چهـار روز مـانع از ایـن افـزایش در بافـت ریـه       
). اثرعصـاره نسـترن کـوهی    >01/0pگردید (هاموش

بافت ریـه  MDAبر روي میزان mg/kg200در دوز 
ز نظـر آمـاري   ا(PQ)در مقایسه بـا گـروه پـاراکوات    

).=092/0pدار نبود (معنی

هاي گـروه کنتـرل   ر بافت ریه در موشموجود دMDAمیزان .1شکل 
و mg/kg400(RC 400)، نسترن کـوهی بـا دوز   (PQ)نرمال، پاراکوات 

. استفاده از سـم پـاراکوات   mg/kg200(RC 200)نسترن کوهی با دوز 
گردید و درمان با عصـاره میـوه   MDAباعث افزایش معنی دار سطح 

فـت ریـه را   باMDAتوانست سـطح  RC 400نسترن کوهی در گروه 
در مقایســه بــا گــروه نرمــال.PQگــروه p<0.001#کــاهش دهــد.

**p<0.01 گروهRC 400 در مقایسه با گروهPQ.

(MPO)اثر نسترن کوهی بر میـزان میلوپراکسـیداز   

بافت ریه 
هــا توانســت بــه مـوش ) mg/kg20(تزریـق پــاراکوات 

موجود در بافت ریه موش را به میـزان  MPOمیزان 

توجهی در مقایسه با گروه کنترل نرمال افـزایش  قابل
استفاده ازعصـاره نسـترن   ).2(شکل )>001/0p(دهد 

مـانع از  mg/kg400کوهی به مدت چهار روز با دوز 
بافت ریـه در مقایسـه بـا گـروه     MPOافزایش سطح 

). همانطور که در شکل >001/0pشد ((PQ)پاراکوات 
ــر در شــومــیمشــاهده2 ــابه همــین اث ــروه د مش گ

دیدهmg/kg200کننده نسترن کوهی با دوز دریافت
دار بـا گـروه پـاراکوات    شود که داراي تفاوت معنیمی

(PQ)008/0باشد (میp=.(

هاي گـروه کنتـرل   موجود در بافت ریه در موشMPOمیزان .2شکل 
و mg/kg400(RC 400)، نسترن کـوهی بـا دوز   (PQ)نرمال، پاراکوات 

. استفاده از سـم پـاراکوات   mg/kg200(RC 200)ی با دوز نسترن کوه
بافت ریـه گردیـد و درمـان بـا     MPOباعث افزایش معنی دار سطح 

RC 400و RC 200عصـاره میـوه نسـترن کـوهی در هـر دو گـروه       

در مقایسه PQگروه p<0.001#را کاهش دهد. MPOتوانست سطح 
RCو RC 200هـاي  هگروp<0.01و **p<0.001با گروه نرمال. ***

.PQدر مقایسه با گروه 400

 ـــترن کوهی بر میـــاثر نس (GSH)وتاتیون ـزان گل

بافت ریه 
شـود تزریـق   مـی مشـاهده 3همانطور کـه در شـکل   

هـا توانسـت میـزان    بـه مـوش  ) mg/kg20(پاراکوات 
GSH    ــزان ــه می ــوش را ب ــه م ــت ری ــود در باف موج

نرمـال کـاهش   توجهی در مقایسه با گروه کنتـرل قابل
که استفاده ازعصاره نسترن حالی). در=005/0pدهد (

کوهی به مـدت چهـار روز بصـورت خـوراکی بـا دوز      
mg/kg400 مانع از کاهش سطحGSH  بافت ریـه در

ــاراکوات    ــروه پ ــا گ ــه ب ــد ((PQ)مقایس ). =01/0pش
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ــا دوز  مــوش هــاي دریافــت کننــده نســترن کــوهی ب
mg/kg200 نیز داراي سطحGSHتري نسبت بـه  بالا

بودند که از نظر آماري معنادار (PQ)گروه پاراکوات 
).  =037/0pبود (

هاي گـروه کنتـرل   موجود در بافت ریه در موشGSHمیزان .3شکل 
و mg/kg400(RC 400)، نسترن کـوهی بـا دوز   (PQ)نرمال، پاراکوات 

با دوز . تزریق سم پاراکوات mg/kg200(RC 200)نسترن کوهی با دوز 
mg/kg20   باعث کاهش معنـی دار سـطحGSH    گردیـد و درمـان بـا

RC 400و RC 200عصـاره میـوه نسـترن کـوهی در هـر دو گـروه       

در مقایسه PQگروه p<p0.01#را افزایش دهد. GSHتوانست سطح 
RC 400و RC 200هـاي  گروهp<0.05و *p<0.01با گروه نرمال. **

.PQدر مقایسه با گروه 

بافت ریه (CAT)نسترن کوهی بر میزان کاتالاز اثر
هـا  بافت ریـه مـوش  CATگیري فعالیت آنزیم اندازه

نسـبت  CATنشان داد که پاراکوات باعث کاهش بارز 
). 4) (شکل >001/0pگردد (میبه گروه کنترل نرمال

با عصـاره نسـترن کـوهی در هـر دو     هاموشدرمان 
روز توانسـت  به مدت چهـار  200و mg/kg400دوز 

ــزیم  ــطح آن ــاملاً CATس ــور ک ــه بط ــت ری را در باف
).>001/0pمعناداري افزایش دهد (

هاي گـروه کنتـرل   موجود در بافت ریه در موشCATمیزان .4شکل 
و mg/kg400(RC 400)، نسترن کـوهی بـا دوز   (PQ)نرمال، پاراکوات 

کوات با دوز . تزریق سم پاراmg/kg200(RC 200)نسترن کوهی با دوز 
mg/kg20   باعث کاهش معنـی دار سـطحCAT    گردیـد و درمـان بـا

RC 400و RC 200عصـاره میـوه نسـترن کـوهی در هـر دو گـروه       

در مقایسه PQگروه p<0.001#را افزایش دهد. CATتوانست سطح 
در مقایسه RC 400و RC 200هاي گروهp<0.01با گروه نرمال. ***

PQبا گروه 

بحث
تـرین عارضـه مسـمومیت بـا سـم      ریوي جديآسیب

توانـد  مـی باشد که در بسیاري از مـوارد میپاراکوات
منجر به مرگ بیمار گردد. پـاراکوات اثـرات سـمی و    

ي اکسیداسـیون و  هاخطرناك خود را از طریق واکنش
دهد. پاراکوات میي التهابی بروزهامتعاقب آن واکنش

ونیـــوم ري یـــک مولکـــول داراي آماز نظـــر ســـاختا
ها با مولکـول  باشد که در داخل سلولمیظرفیتیچهار

هـاي آزاد  اکسیژن واکنش داده و باعث تولید رادیکـال 
، (O2)شــامل آنیــون سوپراکســاید 1(ROS)اکســیژن 

ــاید  ــال آزاد (H2O2)هیـــــدروژن پراکســـ ، رادیکـــ
ــیل  ــت  (HO)هیدروکس ــی نیتری (ˉONOO)و پراکس

هـاي سـمی   لپذیري این رادیکاشود. از نظر واکنشمی
تواننـد بـا بسـیاري از ترکیبـات     مـی بسیار فعال بوده و

هاي مختلـف  سلول واکنش داده و در نتیجه به قسمت
تواننـد  می]. رادیکاهاي آزاد18،5سلول آسیب بزنند [

ي موجود هابا اسیدهاي چرب غیر اشباع و لیپوپروتئین

1 Reactive Oxygen Radicals = ROS
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واکنشی هاي بدن واکنش داده و باعثدر غشاي سلول
ــام  Lipidبن Peroxidation  ــد. اکسیداســیون گردن

ها توسط پـاراکوات مهمتـرین مرحلـه از    لیپیدي سلول
]. 3شـود [ میسمیت پاراکوات در پستانداران محسوب

مهمتـــرین فـــاکتور بیوشـــیمیایی فراینـــد لیپیـــد     
ــالون  ــام م ــی بن ــد پراکسیداســیون، ترکیب دي آلدهای

(MDA)اراکواتباشــد. ثابــت شــده اســت کــه پــمــی
در بسـیاري از  MDAتواند باعث افـزایش میـزان   می

]. مطالعه حاضـر  19،5،4از جمله در ریه گردد [هابافت
در MDAنشان داد که پاراکوات باعث افزایش سـطح  

ي در معـرض  هـا مـوش بافت ریه شده است. درمـان  
پاراکوات بوسیله عصاره نسترن کوهی توانست میـزان  

MDA بطور قابل توجهی کـاهش  ناشی از پاراکوات را
مبین میزان حملـه  MDAدهد. با توجه به اینکه میزان 

ROSــلول ــه س ــاب ــیه ــه  م ــن یافت ــابراین ای ــد بن باش
دهنده اثـر آنتـی اکسـیدانی قـوي گیـاه نسـترن       نشان

باشد. به عبارت دیگـر ایـن گیـاه داراي ایـن     میکوهی
هـاي ریـوي را در مقابـل    قابلیت است که غشاي سلول

از پاراکوات حفاظـت  د پراکسیداسیون ناشیآسیب لیپی
گیري فوق با یافته مطالعـات دیگـران کـه    نماید. نتیجه

در اثــر مصــرف عصــاره گیــاه MDAکــاهش میــزان 
باشـد. در  مینسترن کوهی را نشان داده اند، هماهنگ

 ـ ت شـده اسـت کـه ایـن گیـاه بطـور       این مطالعات ثاب
بـه  تـوجهی میـزان آسـیب لیپیـد پراکسیداسـیون      قابل

]. 21،20دهد [میها را کاهشسلول
اند که فرایند التهاب در پیشـرفت  مطالعات نشان داده

آسیب ریـوي ناشـی از پـاراکوات داراي نقـش مهمـی     
ي هـا باشد. در طـی التهـاب بافـت ریـه، نوتروفیـل     می

شده از سیستم جریان خون ریه وارد فضـاي بـین   فعال
دسـازي  و بـا آزا 1ي ریـوي شـده  هـا سلولی و آلوئول

باعث تشـدید آسـیب   ROSمدیاتورهاي التهابی و نیز 
شـوند. یکـی از مهمتـرین مارکرهـاي     مـی ریوي بیمار

، میلو پراکسیداز هابیوشیمیایی اینفیلتراسیون نوتروفیل
(MPO)باشد. میلو پراکسـیداز در واقـع یـک نـوع     می

1 Neutrophil Infiltration

هاي نوتروفیلهاآنزیم پراکسیداز است که در گرانول
در اثـر  هاشدن نوتروفیلمحض فعالوجود دارد و به

گردد. ایـن آنـزیم  میآزادMPOهاي التهابی، محرك
شود (HOCl)تواند باعث تولید هیپوکلروس اسید می

توانـد  مـی کننده قوي بـوده و اخیر یک اکسیدکه ماده
باعث آسیب بافتی در طی روند اکسیداتیو اسـترس و  

میـزان  التهاب گردد. نتـایج مطالعـات نشـان داده کـه    
MPOهاي مختلف در طی مسمومیت با سـم  در بافت

]. در مطالعه حاضـر  23،22،5یابد [میپاراکوات افزایش
یی هاموشدر بافت ریه MPOگیري سطح نیز اندازه

که در معرض پاراکوات بوده اند نشان داد کـه میـزان   
بـا عصـاره   هاموشآن افزایش یافته است. درمان این 

MPOباعـث کـاهش سـطح    نسـترن کـوهی توانسـت    

نماید که گیاه نسترن کـوهی  میگردد. این یافته ثابت
داراي اثرات ضد اینفیلتراسیون نوتروفیلی بـوده و بـه   

دهـد.  مـی نوعی خاصـیت ضـد التهـابی از خـود نشـان     
توان این یافته را با نتیجه یک مطالعه دیگر میهمچنین

ي ایزولـه شـده انجـام گرفتـه     هاکه بر روي نوتروفیل
است، مقایسه کرد. در این مطالعه ثابت شده است که 

و هـا میوه نسترن کوهی که غنی از پروآنتوسـیانیدین 
باشد، توانست محصول فعالیت بیش از میفلاونوئیدها

هـاي  یعنی تولید بیش از حـد رادیکـال  هاحد نوتروفیل
].15واکنش پذیر اکسیژن را کاهش دهد [
دانی بـدن بـراي   مهمترین سیستم دفاعی وآنتی اکسـی 

ها در برابر آسـیب ناشـی   و حمایت سلولROSحذف 
و آنـزیم  (GSH)آنها، عبارتند از گلوتاتیون احیا شـده  

CATو GSHتوان میزان فعالیـت  می.(CAT)کاتالاز 

آنتی اکسـیدان یـک   -را به عنوان معیار تعادل اکسیدان
بافت درنظر گرفت. گلوتاتیون یک پپتید داراي گـروه  

ــول در ــودتیـ ــاختار خـ ــیسـ ــرین مـ ــد و مهمتـ باشـ
گردد. در طی میاکسیدان داخل سلولی محسوبآنتی

تبــدیل بــه فــرم گلوتــاتیون GSHفراینــد اکســیداتیو، 
شـــده و در اثــر ایـــن تبـــدیل  GSSGســولفاید  دي

کنـد. گلوتـاتیون نقـش    مـی ي آزاد را خنثـی هارادیکال
هــا، خنثـی کــردن  سـلول DNAمهمـی در حفاظــت از  
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بولیزه کـردن داروهـا دارد. کاتـالاز یـک     سموم و متـا 
ــم  ــلولی مه ــزیم درون س ــیآن ــدروژن م ــد و هی باش

پراکساید را که خاصیت اکسیدکنندگی بسیار قوي دارد 
ــول   ــه مولک ــدیل ب ــته و تب ــاشکس ــیژنه ي آب و اکس

توانـد از  مـی CATو GSHنماید. بنابراین فعالیت می
فراینــــدهاي تخریبــــی اکســــیداتیو مثــــل لیپیــــد 

 ـ سیون در بافتپراکسیدا د هاي مختلف جلـوگیري نمای
در CATو GSH]. گزارش شده است کـه میـزان   4[

ها در طی مسمومیت بـا پـاراکوات کـاهش و در    بافت
]. در مطالعـه  4،5،6،19،24یابد [میطی درمان افزایش

و GSHحاضــر نیــز پــاراکوات باعــث کــاهش ســطوح 
CAT ــا را ــت کــاهش آنه ــد. عل ــه گردی در بافــت ری

هاي فـوق  ن چنین توجیه نمود که آنتی اکسیدانتوامی
ي آزاد و ترکیبـات سـمی   هـا لبراي خنثی سازي رادیکا

بـا  هاموشناشی از پاراکوات مصرف شده اند. درمان 
و GSHعصاره نسترن کـوهی نشـان داد کـه سـطوح     

CAT بافت ریه نسبت به گروه پاراکوات افزایش یافته
کـه گیـاه نسـترن    توان نتیجه گرفت میاست. بنابراین

هـا را  تواند توانـایی آنتـی اکسـیدانی سـلول    میکوهی
آنتــی اکســیدان را -افــزایش داده و تعــادل اکســیدان

بهبود بخشد. نتیجه گیري فوق با یافته مطالعات دیگـر  
ــر مصــرف CATو GSHکــه افــزایش ســطوح  در اث

عصاره گیاه نسترن کوهی را نشان داده اند، هماهنـگ 
]. 25،21،10باشد [می

نتیجه گیري
دهد که عصـاره  مینتایج حاصل از مطالعه حاضر نشان

تواند آسیب ریوي ناشی از سم میمیوه نسترن کوهی
آید گیـاه نسـترن   میپاراکوات را کاهش دهد. به نظر
و GSHهـاي سـلولی (  کوهی با افزایش آنتی اکسیدان

CAT کاهش فرایند لیپید پراکسیداسیون ،((MDA) و
هاي توانست سلول(MPO)هایون نوتروفیلاینفیلتراس

ریوي را در برابر پاراکوات حفاظت نماید. با توجـه بـه   
گردد بـراي  میي مطالعه حاضر، پیشنهادهامحدودیت

اثبات کامل مکانیسـم اثـر درمـانی نسـترن کـوهی در      
مقابل آسـیب ریـوي پـاراکوات، مطالعـات پاتولوژیـک      

هـابی نیـز در   هـاي فاکتورهـاي الت  بافت ریه و بررسـی 
مطالعات آینده مد نظر قرار گیرد. در نهایت با توجـه  

تـوان توصـیه   میبه مطالعات دیگران و پژوهش حاضر
نمود که میوه نسترن کوهی نه تنهـا بـه عنـوان مـاده     

توانـد در  مـی غذایی بلکه به عنوان یـک گیـاه دارویـی   
یــف بــا ســم جملــه مســمومیت خفاخــتلالات متعــدد از

ه گردد.پاراکوات استفاد
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