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  چكيده
شوند و تصور عمـوم بـر ايـن اسـت           هاي استاندارد سم شناسي وارد بازار مي      بعضي از داروهاي گياهي بدون انجام آزمايش      امروزه  : مقدمه

هدف از اين مطالعـه   .خوردهايي در خصوص سميت بعضي از اين داروها به چشم مي         باشند ولي گزارش  قد سميت مي  كه داروهاي گياهي فا   
بررسي سميت كبدي و كليوي عصاره پركوله گياه كور است كه در تحقيقات قبلي اثرات ضددردي آن بررسي شده است و در طـب سـنتي    

  . شوددرد و ضد التهاب مصرف ميهمچنين به عنوان ضد  و جهت درمان روماتيسم، نقرس
 روز بـه  7 از عصاره متانولي گياه كور بـا اسـتفاده از روش گـاواژ بـه مـدت              mg/kg800 و   200،400دراين مطالعه دوزهاي     : بررسي روش

سـتفاده   تجويز شد و از يك گروه شـاهد بـدون هـيچ نـوع درمـان ا                 ml/kg5 بميزانبه گروه كنترل نرمال سالين       .موش صحرايي خورانده شد   
آلانـين  در روز هشتم سرم و ادرار حيوانـات جهـت بررسـي متغيرهـاي عملكـرد كبـد مثـل                     .  نر بود   صحرايي  موش 6هر گروه شامل     .گرديد

) Blood Urea Nitrogen( BUNهاي عملكرد كليه مثـل   و آزمون(ALP) آلكالين فسفاتاز و (AST)آسپارتات ترانسفراز، ALT)(ترانسفراز
پـس از  .  ادرار مورد استفاده قـرار گرفـت       آلكالين فسفاتاز  و   (LDH)لاكتات دي هيدروژناز  هاي  م، همچنين فعاليت آنزيم   سر) Cr(و كراتينين 

  .كالبدشكافي، كبد و كليه حيوانات جدا و از نظر هيستوپاتولوژي بررسي گرديد
و تنهـا در دوز   مـشاهده نـشد   AST وALT ادير هاي تحت درمان در مق ـداري بين گروههاي عملكرد كبد تغيير معنياز نظر آزمون: نتايج
mg/kg200  دار در مقدار    افزايش معنيALP   05/0( سرم مشاهده گرديدP<.(       كـه عـصاره كـور در        د بررسي هيستوپاتولوژي كبد نيز نـشان دا 

 افـزايش  mg/kg800 و 400هاي عملكرد كليه تجويز عصاره بـا دوزهـاي   از نظر آزمون . سميتي ايجاد نكرده است   mg/kg400 و   200از   دوز
 و  400بررسي هيستوپاتولوژي كليه نيز بيانگر سميت عصاره در دوزهـاي            ).>05/0P( و كراتينين سرم ايجاد نمود     BUNداري در غلظت    معني
800mg/kgباشد مي.   

رسـد عـصاره گيـاه      ر مي باشد اما به نظ   نتايج مطالعه حاضر حاكي از عدم سميت كبدي عصاره در دوزهاي مصرفي انسان مي              : گيرينتيجه
  .كور بخصوص در دوزهاي بالا اثرات سمي روي كليه داشته باشد

  
   عصاره متانولي- سميت كليوي-سميت كبدي -Capparis Spinosa -كور: كليديهاي واژه

  mohammad.mirshamsi@gmail.com :، پست الكترونيكي0341-3205003: نمابر0341-3205001- 2:؛ تلفن)نويسنده مسئول*(
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 ...بررسي سميت كبدي و كليوي عصاره متانولي    
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 مقدمه

 باشـد، بيماريهـا مـي  برخي درد يك مكانيسم دفاعي و علامت      
بدين صورت كه هر گاه نسجي دچار صدمه شود موجـب ايجـاد             

 كه بـراي  ايدر حال حاضر دو دسته داروي عمده    . درد مي گردد  
ــسكين درد اســتفاده مــي  ــا ت ي ضــد التهــاب شــوند شــامل داروه

ــتروئيدي غير    و داروهـــاي ضـــد درد اپيوئيـــدي(NSAIDS)اسـ
 واجـد عـوارض نامـساعد       ، ولـي هـر دو دسـته دارويـي         .باشندمي

 NSAIDS داروهـاي   .هستند كه مصرف آنها را محدود مي سازد       
 علاوه بر اثـرات درمـاني       ،از طريق وقفه در سنتز پروستاگلاندينها     

 نـامطلوبي همچـون      عـوارض  ، ضـد درد و ضـد التهـاب        ،ضد تب 
 اختلال در هموستاز، زخم معده، نارسايي كليوي، نارسايي كبدي 

داروهــــاي اپيوئيــــدي موجــــب .  ايجــــاد مــــي نماينــــدنيــــز
اني و همچنين اعتيـاد  ، وابستگي فيزيكي و رو )Tolerance(تحمل

ــد   ــ، )2،1(مــي گردن ــافتن داروه ــذا ي ــد اي ضــد دردي كــهل  فاق
- ضروري به نظـر مـي       باشند، منطقي و    نامطلوب كمتري  عوارض

 داراي اثـر    گيـاه كـور    كه   برخي مطالعات مشخص شده   در  . رسد
 Capparis كــور بــا نــام علمــيگيــاه . )3(باشــدضــد دردي مــي

Spinosa  شمال  هاي البرز، دامنه از جملهنواحي مختلف ايراندر
 قـسمتهاي مـورد     .رويـد مـي  بلوچـستان و شـيراز      هرزويـل،  يشرق

هاي مولد گل آن است كه معمـولاً     كمهاستفاده گياه جوانه ها يا ت     
يـا   شـود و  پس از چيدن در حدود سه ماه در سركه قرار داده مـي            

 ميـوه، . گرددآنكه در آب شور نگهداري شده سپس مصرف مي        
در طـب    ).4(رسدريشه و پوست آن بيشتر به مصارف درماني مي        

 روماتيسم، جهت مداواي نقرس،    مدر، عنوانسنتي از اين گياه به      
 در  .)5(گـردد  استفاده مي  امراض كبدي  ه و حالات عصبي و    رعش

، اثـرات   )3(هاي صورت گرفته تاكنون اثرات ضد دردي      پژوهش
ــو  ــسيدان و فتوپروتكتيــ ــي اكــ ــا  )6(آنتــ ــي هپــ ــرات آنتــ ، اثــ

، اثـرات   )8(هاتي، اثرات محافظت روي كندروس    )7(توتوكسيك
ــدمي يپها ــي    )9(وليپيـ ــي الرژيـــك و آنتـ ــرات آنتـ ــين اثـ و چنـ

  با توجه به خواص    . است گزارش شده اين گياه   ) 10(ينيكهيستام
بـه اسـتناد نتـايج        ايـن گيـاه    ي ضـد درد   درماني متعدد و از جملـه     

 داروهاي شـيميايي ضـد      با توجه به اينكه مصرف    مطالعات فوق و    
 همراه با عوارض كبدي، كليوي و زخـم          درد و ضد التهاب بعضاً    

ان ايجـاد   در پـژوهش حاضـر امك ـ     لـذا   هاي گوارشـي مـي باشـد        
عصاره متانولي گيـاه كـور   دوزاز مختلف  كليوي وسميت كبدي   

ــوش     ــستوپاتولوژيكي در م ــي و هي ــي آنزيم ــتفاده از بررس ــا اس ب
 سـلامت   در مـورد ميـزان    گيـرد تـا   صحرايي مورد مطالعه قرار مي    

  . گردداظهار نظر علميمصرف اين گياه در دوزهاي متداول 
  بررسيروش 
  :يريصات گياه و روش عصاره گمشخ

ابتدا نمونه هاي گياه كور از مراكز معتبر فراهم گرديد و پـس             
از شناسايي و نام گذاري توسط گياه شناس دانشكده كـشاورزي           

 عـصاره گيـري بـه عمـل         ،كرمان با استفاده از روش پركولاسيون     
 ميوه گياه كور به صورت پودر     گرم 250 ابتدادر اين روش    . آمد  

 كـه در ايـن مطالعـه متـانول          ،در آمده و سپس حـلال مـورد نظـر         
 به آن اضافه شد و بعد در        ، بود Merckدرصد ساخت كارخانه    80

 72ره گيري بـه مـدت       ظرفي به نام پركولاتور ريخته و عمل عصا       
 گـرم عـصاره طـي عمـل فـوق بـه             50 درنهايت ،ساعت انجام شد  

  .دست آمد
  :روش تهيه محلول خوراكي

 دوز هـاي  براي تهيه محلول هـاي خـوراكي جهـت تجـويز بـا          
 ميليگـــرم از 800 و 400 ،200 مقـــدار mg/kg  800 و200،400

 ميلـي ليتـر سـرم       5عصاره خشك شده را يه صورت جداگانه در         
 بـه   ml/kg 5 فيزيولوژي حل نموده و از اين محلول هـا بـه ميـزان            

  ).11(نده شداحيوانات خور
  :آزمايش و شرايط نگهداري حيواناتحيوان مورد 

ــي   ــراي بررس ــميت كبـ ـ ب ــوي س ــور دي و كلي ــصاره ك    ازع
بــا وزن  Wistarهــاي ســفيد بــزرگ آزمايــشگاهي از نــژاد مــوش

لانه حيوانـات دانـشكده      در   اتحيوان.  گرم استفاده شد   350-200
 سـاعت   12 سـاعت روشـنايي و       12 داراي سـيكل     داروسازي كـه  

 بـوده و در قفـسهايي از   C26°  تا C 22° دماي هوا بين  باتاريكي
هـاي  توري فلزي كه كف آنهـا بـا تراشـه          با درپوش    PVCجنس  

  .ندا نگهداري شده،تميز چوب پوشانده شده بود
غــذاي مــورد اســتفاده آنهــا، غــذاي فــشرده و آمــاده ســاخت  
كارخانــه خــوراك دام پــارس و آب مــصرفي، آب تــصفيه شــده 
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 در دسـترس    PVCشهري بود كـه در ظـرف آبخـوري از جـنس             
  .)12(گرفتحيوان قرار مي

  : مطالعهگروه هاي مورد
 گـروه   5به منظور انجام آزمايشات، حيوانات بطور تصادفي به         

 ،دسـته اول بـه عنـوان گـروه شـاهد           .بنـدي شـدند   شش تايي طبقه  
تحت هيچ درماني قـرار نگرفتـه و فقـط بـه آب و غـذا دسترسـي                  

  بـه نرمـال سـالين و   ml/kg5  دسته  دوم به عنـوان كنتـرل  . داشتند
  و200،400 آزمايش دوزهـاي  دسته سوم تا ششم به عنوان گروه

mg/kg 800 13،11،8،7(عصاره گياه كور تجويز گرديد(.  
   :نحوه تجويز عصاره

ر زمـان معـين      براي اينكه دارو با دوز دقيـق و د         در اين تحقيق  
براي تجويز عصاره استفاده    ژ   از روش گاوا   ،به حيوان تجويز شود   

 گرد انجـام    گاواژ با استفاده از لوله استيل مخصوص با انتهاي        .شد
با توجـه بـه بررسـي سـميت تحـت حـاد عـصاره در ايـن                  . گرديد
  . روز انجام گرديد7 گاواژ روزانه به مدت ،تحقيق

  :اي ادراري هآوري نمونهجمع
پس از پايـان روز هفـتم، حيوانـات هـر گـروه جداگانـه و بـه                  

هاي متابوليك قرار داده شـده و ادرار آنهـا   تنهايي در داخل قفس   
  . آوري گرديد ساعت جمع12در طي مدت 
   :هاگيري و جداسازي  نمونهزمان خون

 روز يعني در روز هشتم پـس  7 آزمايشگاهي بعد از  هايموش
گيـري از وريـد كاروتيـد       از توزين بيهوش شـدند و سـپس خـون         

و )  ميلـي ليتـر    5-2حجم خون به دسـت آمـده        ( .گردن انجام شد  
ــد  ــ بع ــه حيوان ــد و كلي ــد شــكافي كب  بررســي  ات جهــت از كالب

  .هيستوپاتولوژي خارج گرديد
  :بيهوشي

دار اي درب هفظه شيـش  در اين بررسي بيهوشي با استفاده از مح       
غشته به دي اتيل اتر انجام شد كـه پـس از گذشـت              محتوي پنبه آ  

  .گرفت دقيقه حيوان در بيهوشي مناسب قرار مي3-5
 پارامتر هـاي    برخي  و جام آزمون هاي عملكرد كبد وكليوي     ان
   :يمياييبيوش

هـا در   نمونـه  ،آوري خـون بـه مـدت نـيم سـاعت          پس از جمع  
ــد      ــد گردن ــا منعق ــد ت ــرار داده ش ــشگاه ق ــيط آزماي ــپس  .مح   س

 دور بر دقيقـه  4000هاي آزمايش به مدت ده دقيقه با سرعت        لوله
هـاي  ها جدا گرديد و بـراي انجـام آزمـون         سرم .سانتريفيوژ شدند 

  چنــــينو هم ALP وALT ,ASTكبــــدي شــــامل عملكــــرد 
ــه شــامل كــراتينين و  آزمــون برخــي  و BUNهــاي عملكــرد كلي

ــوكز   ــه گل ــيميايي از جمل ــاي بيوش ــسيريد و ،     پارامتره ــري گلي   ت
 ادرار  همچنـين .به آزمايشگاه تشخيص طبي ارسال شـد  كلسترول  
 )LDH ,ALP(هـاي ادراري  بررسـي آنـزيم   جهـت   نيـز حيوانات

در داخـــل  دور در دقيقـــه 4000پـــس از عمـــل ســـانتريفوژ بـــا 
 درجــه ســانتيگراد فريــز گــشته و بــه -21 در دمــاي ،ميكروتيــوب

  .انتقال داده شدندتشخيص طبي آزمايشگاه 
  :بررسي هيستوپاتولوژيروش 

ايـن   ،يپس از خارج ساختن كبد و كليه از بدن موش صحراي          
 و پس از آب گيـري       درصد ثابت  10ها در محلول فرمالين     ارگان

يمانـده الكـل خـارج شـد و توسـط           با الكـل بـه وسـيله گـزيلن باق         
با ميكروتـوم   .ز بافت بلوك پارافيني تهيه گرديد  دستگاه آماده سا  

 ميكــرون تهيــه و بــه روش 5-4از بلــوك هــا بــرش بــا ضــخامت 
آميــزي و بــا رنــگ) H&E(ائــوزين  -معمــولي بــا هماتوكــسيلين

ميكروســـكوپ نـــوري مجهـــز بـــه دوربـــين عكاســـي بررســـي  
  .هيستوپاتولوژي انجام شد

   :سبات آماريمحا
 حيـوان در هـر      5-10كه تعـداد   به مقالات در دسترس      با توجه 
  هــت بررســي اثــرات ســميت كبــدي و كليــوي اســتفادهگــروه ج

 موش نـر بـراي هـر گـروه در نظـر             6 در اين بررسي     )13(شودمي
نتايج به دست آمـده از آزمـون هـاي عملكـرد             .گرفته شده است  

ندارد ميـانگين   كبد وكليوي بـه صـورت ميـانگين و خطـاي اسـتا            
)Mean±Sem ( محاســبات . مــوش صــحرايي ثبــت گرديــد 6در 

 تحـت   آماري جهت وجود اختلاف معنـي دار ميـان گـروه هـاي            
 و بـه    (ANOVA) با استفاده از آزمـون آنـاليز واريـانس           آزمايش

 انجـــام گرفـــت و اخـــتلاف Newman-Keulsدنبـــال آن روش 
P<0.05 از برنامـه    زجهـت آنـالي    .)14(دار در نظر گرفته شد     معني 

Sigmastate3.514،7،8،11( استفاده گرديد(.  
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  نتايج
  :نتايج حاصل از آزمون هاي كبدي و كليوي -1

 200،400تجويز خوراكي دوزهاي     هاي كبدي، از نظر آزمون  
ــا اســتفاده از روش  mg/kg 800و  ــاه كــور ب ــانولي گي  عــصاره مت

داري نـي  روز در مقايسه با گروه شـاهد تغييـر مع          7گاواژ به مدت    
كـه بيـانگر   ،  ايجاد نكردALTوAST هاي كبدي در ميزان آنزيم

ــدي مــي  تجــويز ). 2 و 1 نمــودار( باشــدعــدم ايجــاد آســيب كب
 سـبب افـزايش     mg/kg 200خوراكي عصاره تنهـا در گـروه دوز         

 نـسبت بـه گـروه شـاهد گرديـد كـه بـا توجـه بــه         ALPدار معنـي 
ي حـائز اهميـت     تغييرات زياد آلكالين فسفاتاز در مـوش صـحراي        

 سـرم   ALPداري در ميـزان      معنـي  تغييـر  ژدر ساير دوزا   .باشدنمي
  ).3نمودار(مشاهده نگرديد

 و كـراتينين   BUNهاي كليـوي شـامل  نتايج حاصل از آزمون
نـشان داد كـه تجـويز     )LDH ,ALP(هـاي ادراري  و آنـزيم سرم 

 در مقايـسه بـا گـروه        mg/kg 400خوراكي عـصاره كـور بـا دوز         

 سرم ايجاد كرد ايـن در       BUNداري در ميزان    ايش معني شاهد افز 
 mg/kg800 و   200حالي اسـت كـه تجـويز عـصاره در دوزهـاي             

  ).4نمودار ( سرم ايجاد نكرد BUNداري در ميزان تغيير معني
 و 400ي عــصاره كــور بــا دوزهــاي همچنــين تجــويز خــوراك

mg/kg800 ــا گــروه شــاهد افــزايش معنــي داري در  در مقايــسه ب
 200 كراتينين سرم ايجاد كرد ولي تجـويز عـصاره در دوز              ميزان

mg/kg5نمودار(داري در ميزان كراتينين ايجاد نكرد تغيير معني(.   
هاي دريافـت   اد كه تجويز عصاره مذكور در گروه      نتايج نشان د  

داري در   مقايسه با گـروه شـاهد تغييـر معنـي          كننده عصاره كور در   
  ).1جدول (د ايجاد نكرALP و LDH  كليويهايميزان آنزيم

  :پارامترهاي بيوشيميايي برخي نتايج حاصل از بررسي -2
 عـصاره كـور تغييـر       mg/kg800 و   400،  200ي  تجويز دوزها 

 تري گليسريد   ، پارامترهاي بيوشيميايي مثل گلوگز    داري در معني
ــسترول ــت و كل ــسبت فعالي ــراتينين، در ALP و LDH و ن ــه ك  ب

  .)1جدول (ه استننمود مقايسه با گروه شاهد،
 

  هاي مورد آزمايشو برخي پارامترهاي بيوشيميايي در گروه  به كراتينين ادرار كليويهاينزيم آنسبتر عصاره گياه كور برياثت: 1جدول 

  آزمون
 گروه

    

 گلوكز
(mg/dl)   

  تري گليسريد
(mg/dl)   

  رولكلست
(mg/dl)   

  63±7/4 60±4   134±6/5      0056/0 ±0017/0 /0072±0017/0  شاهد
  54±4    86±13 163±4/17    0081/0 ±0032/0 0023/0±0014/0 نرمال سالين

200 mg/kg 0097/0±019/0      0056/0± 018/0         4±151   6±76   2±55  
400 mg/kg 0055/0±016/0 011/0± 021/0 10±165    6/11±75   8/3±3/67  
800  mg/kg 0028/0±021/0      0017/0±0058/0 17±140  4/2±6/60   7/2±6/56  

  p 093/0  204/0  331/0  251/ 0  075/0مقادير 

  
  
 

 
 
  
  
  
  

  
 وكنترل   در سرم گروههايALTمقايسه ميزان آنزيم كبدي : 1نمودار 

  درمان شده با عصاره كور

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

در سرم گروههاي كنترل  ASTمقايسه ميزان آنزيم كبدي : 2نمودار 
  و درمان شده با عصاره كور

⎟⎟⎠
⎞

⎜⎜⎝
⎛
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⎞

⎜⎜⎝
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Iu

کراتينين
LDHALP

 کراتينين
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 در سرم گروههاي ALP مقايسه ميزان آنزيم كبدي: 3نمودار 

  كور كنترل و درمان شده با عصاره
  )>05/0P(اختلاف معني داري نسبت به گروه شاهد

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

روههاي كنترل و درمان  در سرم گBUNمقايسه ميزان : 4نمودار 
   كورشده با عصاره

  )>05/0P(شاهد اختلاف معني داري نسبت به گروه
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

مقايسه ميزان كراتينين در سرم گروههاي كنترل و درمان : 5رنمودا
  كورشده با عصاره 

  )>05/0P(اختلاف معني داري نسبت به گروه شاهد

 .)>01/0P(اختلاف معني دار نسبت به گروه شاهد

دوزهاي و ml/kg 5 با دوز  نرمال سالين  در هر گروه از موشها ،     
 بصورت خـوراكي تجـويز   كور عصاره mg/kg 800  و200،400

 هيچگونه درماني دريافـت ننمـوده انـد و     shamگروه .شده است
  .زمايشگاه قرار داشته اندآ در شرايط اًصرف

نـشان داده    Mean±SEM ميزان آنزيم در هـر گـروه بـصورت        
  .=6Nشده است

  :مطالعات هيستوپاتولوژي
به منظور بررسي تـاثير عـصاره گيـاه كـور روي كبـد و كليـه                 

 تغييـرات آسـيب   H&Eموش هاي صحرايي پس از رنگ آميزي      
شناسي مورد ارزيابي قرار گرفـت و بـا كبـد و كليـه مـوش هـاي                  

 مقايسه گرديد كـه نتـايج آن بـدين          )سالم(صحرايي گروه شاهد    
  :ستشرح ا

  نتايج حاصل از بررسي هيستوپاتولوژي كبد  -1
دريافت كننده  در گروه   نتايج پاتولوژي كبد نشان داد كه تنها        

تغييرات آسيب شناسي كبد منحـصر   mg/kg  800 با دوز عصاره 
اتساع عروقي همـراه بـا تغييـرات پراكنـده دژنراتيـو تـا نكـروز                به  

بـولار ظـاهراً     سـلول هـاي كـوپفر و داربـست لو          . مي باشد  سلولي
نماي ميكروسكوپي ساير گـروه هـاي       ). 1شكل  (طبيعي مي باشند  

دريافت كننده عصاره ميكروسكوپي نشان دهنده حفظ داربـست         
لوبولار و عروقي همراه با هپاتوسيت هاي سالم حاوي گليكـوژن           

نكـروز و    تغييـرات دژنراتيـو،    .و نيز سلول هاي كـوپفر مـي باشـد         
  .ابي وجود نداردانفيلتراسيون سلول هاي الته

  نتايج حاصل از بررسي هيستوپاتولوژي كليه  -2
نتايج حاصل از بررسي هيستوپاتولوژي كليه نـشان داد كـه در            

 تغييرات آسيب mg/kg  400گروه دريافت كننده عصاره  با دوز 
شناسي كليه منحصر به بعضي تغييرات مختـصر دژنراتيـو در لولـه             

در گـروه دريافـت     نـين   هـم چ  . )2شـكل (خميده مجاور مي باشـد    
ــا دوز   ــصاره ب ــده ع ــصر  mg/kg  800كنن ــرپلازي مخت ــز هيپ  ني

مزانشيال گلومرولي همراه با تغييـرات پراكنـده دژنراتيـو در لولـه             
 در ).3شـكل (هاي خميده مجاور و خميده دور مشاهده مي گردد       

سالم، بدون هيپرپلازي يا رسـوب       ساير گروه ها نماي گلومرولي    
همچنين لوله هـاي خميـده مجـاور و لولـه            .دمواد كلاژنه مي باش   

  .هاي خميده دور نرمال مي باشند

* 

* 

* 
** 

* 

** 
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نماي هيستولوژي كبد موش صحرايي گروه دريافـت كننـده دوز           : 1شكل
800mg/kg  عصاره گياه كور رنگ شده باH&E 40×و بزرگنمايي  

  اتساع سينوزوئيدها همراه با تغييرات پراكنده دژنراتيونكروز سلولي -1
  نكروز سلولي-2
  

  
نماي هيستولوژي كليه موش صحرايي گروه دريافـت كننـده دوز           : 2شكل

400mg/kg  عصاره گياه كوررنگ شده باH&E40× و بزرگنمايي  
   گلومرول طبيعي با احتقان متوسط -1
   تغييرات پراكنده دژنرسانس آبكي در لوله خميده مجاور-2
  

  
ه موش صحرايي گروه دريافـت كننـده دوز         نماي هيستولوژي كلي  : 3لشك

800mg/kg  عصاره گياه كور رنگ شده باH&E 40×و بزرگنمايي  
 هيپرپلازي مختـصر مزانـشيال گلـومرولي همـراه بـا تغييـرات پراكنـده                -1

  دژنراتيو در لوله خميده مجاور
  تغييرات پراكنده دژنراتيو در لوله خميده دور-2

   بحث و نتيجه گيري
ياهاني است كه در طب سنتي ايـران بـه عنـوان            گياه كور از گ   

 همچنين در درمان روماتيسم و نقرس قدمت طولاني         ،مسكن درد 
دارد و در مطالعات انجام شـده نيـز اثـر ضـد دردي ايـن گيـاه بـه              

  .)3(اثبات رسيده است
 با توجه به مصرف گسترده داروي ضـد درد سـنتيك در بـين              

شـي از مـصرف ايـن       احتمالي نا عموم و عوارض كبدي و كليوي       
براي اظهار نظر پيرامون سميت كبدي و كليوي اين گيـاه  داروها،  

سعي شده است تا با اسـتفاده از حيوانـات آزمايـشگاهي همچـون           
موش صحرايي كه از لحاظ متابوليسم روده اي و كبدي شـبيه بـه              

  ).13(انسان است قضاوت علمي نمود 
عه مـشخص شـد     هاي انجام شده در اين مطال     با توجه به بررسي   

كه عصاره گياهي كور داراي اثرات متفاوت بر روي كليه و كبد            
، جهت اظهار نظرپيرامون سميت كبـدي     . باشدموش صحرايي مي  
 نشان داد كه عصاره گياه كور بـا         AST و ALTبررسي آنزيمهاي   

داري در مقـدار   تغييـر معنـي  mg/kg 800  و 400، 200دوزهـاي  
و ايـن نـشان گـر عـدم سـميت            اين آنزيم ها ايجـاد نكـرده اسـت        

از آنجـا كـه افـزايش       . دوزهاي فوق بر كبد موش صحرايي است      
-بيانگر آسيب كبـدي اسـت مـي   ALT  و بويژه ASTهاي  آنزيم

توان نتيجه گرفت كه عصاره اين گياه بـا دوزهـاي مـذكور فاقـد               
ــمي رو  ــرات سـ ــشيماثـ ــي   ي پارانـ ــدي مـ ــاي كبـ ــلول هـ  و سـ

  ).11،13،15(باشد
 به صـورت افـزايش معنـي دار         ALT آنزيم   اثر گياه كور براي   

  نسبت به گروه شـاهد مـي         mg/kg 200مقدار اين آنزيم در دوز      
 نـسبت بـه گـروه    mg/kg 800 و 400باشد در حالي كـه در دوزاز  

و اين مي توانـد نـشانگر عـدم      . شاهد اختلاف معني دار نمي باشد     
سميت عـصاره ايـن گيـاه بـر روي اپيتليـوم  مجـاري صـفراوي و                  

  .)16،11(د كلستاز باشد ايجا
در مـــورد  mg/kg 200 وجـــود اخـــتلاف معنـــي دار گـــروه 

آلكالين فسفاتاز در مطالعه حاضر حائز اهميت زيادي نيست چـرا           
اي كه ميزان آلكانين فسفاتاز درموش صحرايي محدوده گـسترده        

و با توجه به افزايش ميزان اين آنـزيم در گـروه درمـان              ) 12(دارد
ن كاملا مشخص است كه ايـن اخـتلاف معنـي           شده با نرمال سالي   
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 ALP( بررسي فعاليـت آنـزيم هـاي ادرار        .نمي باشد  دار ارزشمند 
  و 400، 200نــــــشان داد عــــــصاره كــــــور در دوزاز ) LDHو
 mg/kg 800  داري در فعاليت انزيم هـاي فـوق ايجـاد           تغيير معني

  . نكرده است
لولـه    Brush-borderدفع ادراري آنزيم هاي استقرار يافته در

مثل آلكالين فـسفاتاز و گاماگلوتاميـل       (هاي خميده مجاورنفرون    
 باشـد در   Brush-borderممكن است بيـانگر آسـيب   ) ترانسفراز

) مثل لاكتـات دهيـدروژناز    (حالي كه دفع ادراري ساير آنزيم ها        
  بـه نظـر   . منعكس كننده آسيب هاي سـلولي جنراليـزه مـي باشـد             

  .آسيب سلولي باشد مي رسد نتايج فوق حاكي از عدم 
براي آنكه بتوان با قاطعيـت بيـشتري در مـورد اثـرات عـصاره               
گياه كور روي كبد و كليه اظهار نظـر نمـود لازم اسـت تـاثيرات                

هاي مختلف اين گياه مـورد بررسـي قـرار          هيستوپاتولوژي عصاره 
  .گيرد

نتايج بررسي هيستوپاتولوژي كبد و مقايسه سه گروه دريافـت          
روه دريافت كننده نرمال سالين با گـروه شـاهد          گ كننده عصاره و  

 اثـرات توكـسيك   mg/kg  800تنها در گروه دريافت كننده دوز
به صورت تغييرات پراكنده دژنراتيو تـا نكـروز مختـصر مـشاهده             

هاي كبدي عصاره كـور بـا دوز        درحالي كه از نظر آنزيم    . گرديد
 ALP  و ALT ، ASTهـاي   داري روي  آنـزيم    فوق تغييرات معني  

باشـد كـه بـا      ايجاد نكرده است كه اين امر احتمالاً بدين دليل مي         
  توجـه نتــايج آسـيب شناســي شـدت نكــروز بـه حــدي نيـست تــا      

نهـا در   هاي كبدي از سـلول صـدمه ديـده آزاد و غلظـت آ             آنزيم
 آزاد شــدننــين نكــروز الزامــاً بــا همچيــدا كنــد خــون افــزايش پ

مطلـــق ســـطح آمينوترانـــسفرازها تـــوام نمـــي باشـــد و افـــزايش 
 نظــر هــاي كبــدي ازآمينوترانــسفرازها در اخــتلالات حــاد ســلول

  .)16(تعيين پيش آگهي اهميت ندارد
در بررسي منابع، مطالعات مـشابهي در مـورد بررسـي سـميت             
كبدي عصاره كور يافت نشد كـه يافتـه هـاي ايـن تحقيـق بـا آن                  

اي كـه بـه منظـور بررسـي اثـرات           ليكن در مطالعـه    .مقايسه گردد 
Hepatoprotective    ــرات ــت اث ــه اس ــورت گرفت ــور ص ــاه ك  گي

 متوكـسي بنزوئيـك     -حفاظتي اين گياه روي كبد به تركيب پـارا        

اسيد استخراج شده از فراكسيون متانولي عصاره كور نـسبت داده     
  ).10(شده است

 ايـن گيـاه بـر ضـد       Hepatoprotectiveدر مطالعه ديگرنيز اثر     
در عـين    . شـده اسـت    سميت ناشي از  تتراكلريـد كـربن گـزارش         

حال آنچه در تحقيق حاضر اهميت قابل توجهي دارد ايـن اسـت              
ــسيك    ــر توكـ ــد اثـ ــاني فاقـ ــور در دوزاز درمـ ــصاره كـ ــه عـ   كـ

  .)17(باشدمي
جهت بحث پيرامون سـميت كليـوي مـي تـوان بـه داده هـاي                

مثـل آلكـالين     ، قعاليت آنزيم هاي ادرار    BUNسرمي كراتينين و    
  .ناز و بررسي پاتولوژي استناد نمودو لاكتات دهيدروژ فسفاتاز

نتايج بررسي روي كراتينين سرم نشان داد كه عصاره كور در           
داري در ميزان كراتينين سـرم ايجـاد    تغيير معنيmg/kg  200دوز

 mg/kg  800و 400نكرده است اما تجويز ايـن عـصاره در دوزاز   
جـاد  داري در ميزان كراتينين اينسبت به گروه شاهد افزايش معني     

  .)>01/0p(كرده است
 BUN نـشان داد كـه افـزايش مقـدار           BUNنتايج روي ميـزان     

دار بـوده   نسبت بـه گـروه شـاهد معنـي    mg/kg  400سرم در دوز 
دار در ميـزان  عـصاره افـزايش معنـي    mg/kg  800است امـا دوز  

BUN ًيك سري  نسبت به گروه شاهد ايجاد ننموده است احتمالا 
 دارند كه خاصـيت  پـايين آورنـدگي         مواد در عصاره كور وجود    

BUN    ــر ــا اث ــشان داده و ب ــالاتر خــود را ن  را دارد كــه در دوز ب
بررسي اين   .كنند در دوز پايين مقابله مي     BUNافزايش دهندگي   

  .موضوع نيازمند مطالعات بيشتري در اين زمينه است
 واز آنجـا كـه ميـزان        BUNبا توجه به نتايج سرمي كراتينين و        

BUNــشانه  صاً و مخــصو ــرين ن ــج ت ــرم از راي ــراتينين س ــاي  ك ه
ــي   ــه م ــرد كلي ــشگاهي عملك ــا   آزماي ــاط نزديكــي ب ــد و ارتب باش

به نظر مي رسد كه عـصاره كـور در          .فيلتراسيون گلومرولار دارند  
ــرد  mg/kg 800   و400از  دوز ــسيك روي عملك ــرات توك  اث

 BUNهر چند افزايش سطح كراتينين و        .گلومرولار اعمال نمايد  
 ضرورتاً منعكس كننـده آسـيب     GFRوان ماركر غيرمستقيم    به عن 

ــي  ــوي نم ــانگر      كلي ــه بي ــور ثانوي ــت بط ــن اس ــه ممك ــد بلك باش
  ).18(باشددهيدراتاسيون، هايپوولمي و كاتابوليسم پروتئين مي
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نتايج بررسي هيستوپاتولوژي كليه و مقايسه سه گروه دريافت         

 گـروه شـاهد     كننده عصاره با گروه دريافت كننده نرمال سالين و        
 mg/kg  400نشان داد كـه متعاقـب تجـويز عـصاره كـور بـا دوز      

نشانه هاي مختصر از سميت كليـوي بـصورت تغييـرات پراكنـده             
هـا  دژنراتيو در لوله خميده مجاور مشاهده مي گردد و ايـن نـشانه            

 بـصورت هيپـرپلازي مختـصر مزانـشيال و      mg/kg  800در دوز 
  .ور و مجاور تشديد يافته استتغييرات دژنراتيو لوله خميده  د

 مطالعه مشابهي در مورد سميت كليوي گيـاه         ،در بررسي منابع  
و در  .هاي اين تحقيق با آن مقايسه گـردد       كور يافت نشد كه يافته    

هاي عملكـرد   مجموع با توجه به نتايج پاتولوژي و بررسي آزمون        
ــه ــور در دوزاز  ،كليـ ــاه كـ ــصاره گيـ ــر mg/kg 80 و 400 عـ  اثـ

باشـد و   ي كليه داشته كه اين اثر وابسته بـه دوز مـي           توكسيك رو 
لذا مصرف اين داروي گياهي در بيماران با نارسايي كليه بايـد بـا              

  .احتياط صورت پذيرد
   سپاسگزاري 

اين مقاله حاصل طـرح تحقيقـاتي مـصوب معاونـت پژوهـشي          
 و بـا كـد اخـلاق        87/ 38دانشگاه علوم پزشكي كرمان با شـماره        

  .دباشكا مي/77/87
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