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. رود به كارمي) مقوي قلب(عنوان يك كارديوتونيك   ك بههومئوپاتي درطب سنتي و) هاوترون-سرخ وليك(كانتا  اكسي كراتاگوس :مقدمه

اكسيداني طي انفاركتوس ميوكارد تجربي القا شده در  وس اكسي كانتا بر روي وضعيت آنتيحاضر در مورد اثرگياه كراتاگ  مطالعه

  .ها انجام گرفت موش

سر حيوان  10كه هر گروه شامل ) گرم 200-220(هاي صحرايي ويستار نر  در اين مطالعه تجربي چهار گروه از موش :روش بررسي

صورت  را به)  گرم بركيلوگرم وزن بدن ميلي 85(ايزوپرترنول : عنوان گروه كنترل، گروه دوم  گروه اول به. بود براي مطالعه انتخاب شدند

روز  30مدت     از راه خوراكي به) نگرم بركيلوگرم وزن بد ميلي 100(كراتاگوس :  گروه سوم. دريافت نمودند 16و  15زير جلدي در روز 

هاي  در انتها موش. دريافت نمودند 16و 15را در روزهاي  ايزوپرترنول  روز و 30مدت  كراتاگوس را به: گروه چهارم.  دريافت نمودند

فعاليت . ديدگرهاي بيوشيميايي و آناليزهاي پاتولوژي خارج  شد سپس قلب براي آزمايش خون از قلب گرفته    صحرايي بيهوش و

 تجزيه و. مورد مطالعه قرار گرفتهاي تام سرم  اكسيدان سيداز، سوپراكسيد دسموتاز و آنتي، گلوتاتيون پراك آلدئيد، كاتالاز دي مالون

اري د و در سطح معنا v 16 SPSSنرم افزار طرفه و كروكسال واليس با استفاده از ها با استفاده از آزمون تحليل واريانس يك تحليل داده

  .انجام شد 05/0كمتر از

و سطح كاتالاز، سوپراكسيد ) p>05/0(داري كاهش  طور معني را به سرم و بافت قلب آلدئيد در دي كراتاگوس سطح مالون :نتايج

افت رنول دريها را در مقابل گروهي كه فقط ايزوپرت اكسيدان چنين سطح كل آنتي پراكسيداز سرم و بافت قلب و هم تيوندسموتاز، گلوتا

هاي آماسي و نكروز بافت قلبي را در  چنين ميزان ادم، ارتشاح سلول كراتاگوس هم). p>05/0(داري افزايش داد  نمودند، به طور معني

  .مقايسه با گروهي كه فقط ايزوپرترنول دريافت نمودند،كاهش داد

شده توسط  القا يو ناشي از انفاركتوس ميوكارداكسيدات ي كراتاگوس بر آسيب بافتي واسترساين مطالعه اثر محافظت :گيري نتيجه

   نمايد ايزوپرترنول را تاييد مي

  

   ايزوپرترنول، انفاركتوس ميوكارد، كراتاگوس، موش صحرايي :هاي كليدي واژه

  

 القا ميوكارد توسانفارك در اكسيداني آنتي وضعيت بر)   Crataegus Oxyacantha( وليك سرخ گياه عصاره اثر .امير رضا كرمي بناري :ارجاع

  .966-77): 11( 26؛ 1397يزد مجله علمي پژوهشي دانشگاه علوم پزشكي شهيد صدوقي  .صحرايي نر بالغ هاي موش در ايزوپرترنول توسط شده

                                                           

  باشگاه پژوهشگران جوان ونخبگان، واحد شبستر، دانشگاه آزاد اسلامي، شبستر، ايران -1

 5381637181 :پستي  كد، pharmakarami@yahoo.com: ، پست الكترونيكي09144172698 :تلفن ؛)نويسنده مسئول*(
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 مقدمه

 Ischemic Heart Disease هاي ايسكميك قلب بيماري

)IHD ( مير  و ترين علت مرگ شايع يافته توسعهدر كشورهاي 

ها ايجاد  را نسبت به ساير بيماري هزينهين است و بيشتر

 هاي وسيع در زمينه تشخيص و با وجود پيشرفت. كند مي

چنان يكي از مشكلات بهداشتي  ، اين بيماري همدرمان

هاي قلبي عروقي  در آغاز قرن بيستم بيماري. باشد كشورها مي

اما در آغاز قرن . ها در جهان بودومير كل مرگ %10مسئول 

ها در  مرگ %50هاي قلبي مسئول  م بيماريبيست و يك

ها در كشورهاي در حال  مرگ% 25كشورهاي توسعه يافته و 

هاي  ، بيماري2020شود تا سال  پيش بيني مي. باشد توسعه مي

 ابدي .)1( ميليون نفر را از بين خواهد برد 25قلبي ساليانه 

 در نفر هزار 116 ايران در را ميوكارد انفاركتوس شيوع )1380( 

 اين از نفر 166 روز هر متوسط طور  هب كه كرده گزارش سال

 هاي گزارش اساس بر دهند مي دست از را خود جان افراد

% 22 علت ميلادي 2002 سال در جهاني بهداشت سازمان

 هاي بيماري كشورمان در ميرها و مرگ%  37 و دنيا در ومير مرگ

 ضمن )1388( وهمكاران عشرتي. )2( است بوده عروقي قلبي

 قلبي هاي بيماري دنبال بهمير    و مرگ درصدي 3/17 بيان

 افراد درمير    و مرگ عامل اولين عنوان به بيماري، اين از عروقي

 گزارش كاهش به رو را آن شيوع سن و نامبرده سال 35 بالاي

عوامل مختلف نوروهورموني و فعاليت سيستم  .)2(نمايند  مي

هاي  بررسي .نارسايي قلبي گردد تواند منجر به اتونوميك مي

دهد كه افزايش استرس اكسيداتيو همراه با  جديد نشان مي

هاي  اكسيدان هاي آزاد وكمبود آنتي افزايش توليد راديكال

). 3(آندوژن نقش مهمي در توسعه نارسايي قلبي دارند 

انفاركتوس ميوكارد خصوصيات مكانيكي، الكتريكي، ساختاري و 

نكروز . نمايد ا درگير نموده ودچار اختلال ميبيوشيميايي قلب ر

 .دهد عضله قلب به دليل كاهش اكسيژن رساني به آن رخ مي

ها در پاتوفيزيولوژي  هاي آزاد وتجمع آن افزايش توليد راديكال

استرس اكسيداتيو . )4( باشد انفاركتوس حاد ميوكارد موثر مي

ديال ترين پاتوژنزهاي ايجاد ايسكمي ميوكار يكي از مهم

ها  اكسيدان مداخلات درماني نشان داده است كه آنتي. باشد مي

هاي آزاد اثرات سودمندي بر  كنندگي راديكال و فعاليت جمع

هاي مختلف قلبي عروقي  ضد استرس اكسيداتيو همراه بيماري

عنوان يك  هتجويز ايزوپرترنول ب. )4( مانند ايسكمي قلبي دارد

باعث استرس شديد در  تواند آگونيست بتا آدرنرژيك مي

برهم زدن تعادل بين  ميوكارديوم در نتيجه آپوپتوزيس و

ها در عضله قلب و نكروز مشابه  اكسيدان ها وآنتي اكسيدان

انفاركتوس ميوكارد القا . انفاركتوس در عضله قلب ايجاد نمايد

باشد  عنوان يك مدل استاندارد مي هرنول بشده توسط ايزوپرت

دنبال تجويز ايزوپرترنول با  هيزيولوژيكي بزيرا تغييرات پاتوف

  انفاركتوس ميوكارد اتفاق افتاده در انسان قابل مقايسه است

ها تزريق ايزوپرترنول  نشان داده كه در موش تحقيقات). 4(

شوك،  انفاركتوس حاد ميوكارد نموده وعلايمي مانند ايجاد

 نمايد همراه ديسپنه و تاكي كاردي مي هنارسايي احتقاني قلب ب

). 5( شوند هيپرتروفي مي دچار شدت به و غدد آدرنال نيز

داروهاي مختلفي براي درمان انفاركتوس وجود دارد مانند 

آنژيوتانسين آنزيم مبدل هاي  مهار كننده عوامل ضد پلاكتي و

)Angiotensin Converting Enzyme, ACE ( با توجه به

جايگزين  وه كاربرد آنها محدود شد عوارض اين نوع داروها

). 4(  باشد بررسي مي درماني اين نوع داروها مورد بحث و

توانند اثر محافظتي در  موادي با خاصيت آنتي اكسيداني مي

توان به  از جمله مي. برابر انفاركتوس حاد ميوكارد داشته باشند

oxyacantha Crataegus  كه متعلق به خانواده Rosaceae  

كراتاگوس سبب افزايش قدرت  عصاره. اشاره نمود باشد مي

در كنار . )6( گردد كرونري مي خون ي عضله قلب وجريانضانقبا

هاي ايسكميك  هاي محافظت قلبي در مدل اين اثرات فعاليت

. مشاهده شده است  in vitroو   in vivoرپرفيوژن در مطالعات 

ها با عصاره  موش نشان داده شده درمان خوراكي عنوان مثال هب

طور  هروز ب 7به مدت   (mg/kg/day) 100با دوز  اين گياه

معني داري از حيوانات در برابر آريتمي، مرگ و بحران كاهش 

دنبال انسداد عروق كرونر چپ محافظت  هزودگذر ب فشار

عصاره اين گياه شامل اليگومرهاي پروسيانيدين،  .نمايد مي

نر، مانند هيپروزيد، ويتكسي )فلاونز و فلاونول( فلاونوييدها

فنول كربوكسيليك   علاوه تريترپنوئيدها و هو ويتكسين بروتين 
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اجزايي در عصاره كه اثرات محافظتي بر  ).6(  باشد مي اسيد

و  روي قلب دارند بيشتر منحصر به اليگومرهاي پروسيانيدين

اثرات قوي جمع كنندگي   كه  باشد مي WS 1442جزئي به نام 

فعاليت الاستاز نوتروفيل    از   ندهكن ممانعت  و  آزاد هاي  راديكال

يك بيماري التهابي  تصلب شرايين). 7(  را دارند) HNE(انساني 

باشد، تجمع ليپيدها بيشتر كلسترول  پيشرونده مي

، يك فاكتور )HDL-C(هاي با وزن مخصوص كم  ليپوپروتئين

باشد در  مي    تصلب شرايين گسترش مهم در توسعه و

سط آترواسكلروزيس با توليد هاي بزرگ و متو سرخرگ

هاي  هاي آندوتليال ماهيچه وسيله سلول ههاي آزاد ب راديكال

. ها همراه است صاف عروقي واينفيلتراسيون لوكوسيت

هاي مختلف  هاي آزاد در عروق زايي از طريق سيستم راديكال

آنزيمي شامل گزانتين اكسيداز، نيكوتين آميد آدنين دي 

اكسيداز و نيتريك  )NADP( نوكلئوتيد فسفات

وضعيت هيپر كلسترميك منتهي . گردند    سنتتازدرگير مي اكسيد

ممكن است منتهي به  هاي آزاد و به افزايش در توليد راديكال

ها جز عوامل  استاتين). 8(  گردد  افزايش پراكسيداسيون ليپيدها

هستند چون باعث كاهش ليپيدها  تصلب شراييندرماني براي 

ها  شوند اما آن هابي و محافظت آندوتليال ميوخاصيت ضد الت

مطالعات فارماكولوژيكي . دهند چنين اثرات سو هم نشان مي هم

نشان داده است كه تعدادي از گياهان چيني توانايي مانند 

تصلب  ها دارند و ممكن است كانديدا براي درمان استاتين

مطالعات قبلي نشان داده كه ميوه . )9( باشند شرايين

هاي صحرايي  در موش تصلب شراييناگوس از پيشرفت كرات

مشخص شده است كه ليپيدهاي خون . )9(  نمايد   مي  ممانعت

. هاي قلبي را افزايش دهند خطر بيماري توانند ريسك و مي

توسط افزايش چربي تصلب شرايين طبق مطالعات گذشته 

وتحريك توسط اوآلبومين ايجاد D3  جيره و تزريق زياد ويتامين

تحقيقات نشان داده است كه تركيباتي دركراتاگوس . گردد مي

توانند جريان خون كرونر را افزايش  مانند هيپروزيد و روتين مي

كاتچين  دهند روتين، اسيد كلروژنيك و ايزوكروستينو اپي

توانند توليد اسيد تيوباربيتوريك را كه جز مواد فعال كننده  مي

كاهش  را ط مس هستندالقا شده توس LDLاكسيداسيون   در

مهاجرت  تواند از پروليفراسيون و مي B2پروسيانيدين . دهند

اي صاف آئورتيك القا شده توسط  ماهيچه  هاي سلول

مطالعات نشان ). 9( نهايي گليكاسيون ممانعت نمايد محصولات

ي رژيم غذايي بر نارسايي دهنده اثرات سودمند فلاونوئيدها

ممكن است توسط  باشند اثرات محافظتي قلبي مي

انند آنتي اكسيداني گري گردد م  هاي مختلفي واسطه مكانيسم

تعديل نوروهورموني و ، هاي آزاد كنندگي راديكال و فعاليت جمع

هاي  ماريتعديل ايمني و بهبود ريسك فاكتورهاي همراه بي

رپرفيوژن مجدد ). 3(  خون و ديابت كرونر مانند افزايش فشار

در . گردد بافتي مي نكروز بعد از انفاركتوس باعث مرگ سلولي و

 آنزيمي جهت مقابله با  غير بدن دو سيستم آنزيمي و

سيستم جذب اكسيژن از  .هاي آزاد وجود دارد راديكال

 و گلوتايون پراكسيداز كاتالاز ،هاي سوپراكسيد دسموتاز آنزيم

سوپراكسيد دسموتاز يك پروتين خود . تشكيل شده است

در آسيب رپرفيوژن  هاي آزاد را زيرا راديكال ،باشد محافظتي مي

ن داده شده كه درتعدادي از مطالعات نشا). 10(  نمايد جمع مي

عصاره كراتاگوس جريان خون عروق كرونر را در قلب ايزوله 

دست  هاخيرا مداركي ب. دهد هاي حيواني افزايش مي شده مدل

دهد اين اثرات بواسطه افزايش سنتز نيتريك  آمده كه نشان مي

برخي اثرات محافظت . هاي آندوتليال است اكسايد توسط سلول

بت داده شده است مانند ضد قلبي به نيتريك اكسايد  نس

آپوپتوزي، ضد التهابي و اثرات آنتي اكسيداني كه اثرات 

استرس اكسيداتيو يكي ). 7(نمايد  ها را تعديل مي ميتوكندري

. باشد ترين پاتوژنزهاي ايجاد ايسكمي ميوكارديال مي از مهم

 ها و اكسيدان مداخلات درماني نشان داده است كه آنتي

هاي آزادرادارند  كنندگي راديكال ت جمعتركيباتي كه فعالي

هاي  اثرات سودمندي بر ضد استرس اكسيداتيو همراه بيماري

با توجه  ).11(مختلف قلبي عروقي مانند ايسكمي قلبي دارند 

ويژه انفاركتوس در جوامع   ههاي قلبي ب به اهميت بيماري

چنين  هم وو نقش استرس اكسيداتيو در اين بيماري مختلف 

با توجه به مطالعات انجام شده قبلي  و موجودداروهاي عوارض 

هم از اين جهت كه  تاگوسكرادر مورد مفيد بودن عصاره 

اكسيداني دارد و هم باعث افزايش سنتز  خاصيت آنتي
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 ،كاربرد زيادي دارد قلبي كه در بيمارانشود  مي اكسايد نيتريك

 داتيو واسترس اكسيدر اين مطالعه به بررسي اثر اين عصاره بر 

آسيب بافتي در مدل انفاركتوس ناشي از ايزوپرترنول خواهيم 

   .پرداخت

 روش بررسي

 كه به صورت تجربي پس آزمون انجام گرديد، مطالعه اين در

- 200 وزن با ويستار نژاد  ماهه بالغ دونر صحرايي موش سر 40

  از مركز تكثير وپرورش حيوانات آزمايشگاهي دانشگاه گرم 220

 گروه طور تصادفي به چهار بهكي تبريز تهيه و علوم پزش

 هفته يك از بعد. شدند تقسيم) موشسر  10 شامل گروههر(

 يكسان شرايط تحت (Acclimatization) پذيري سازش دوره

با رعايت موارد اخلاقي طي مراحل  اي و تغذيه و محيطي

 و راهنماي انستيتوي ملي سلامت انجام شدبر اساس  و مختلف

گروه  كنترل، گروه :اول گروه، گرديدند آزمايشي لهمرح وارد

 در سپس و نگهداري روز 15 مدت به، ايزوپرترنولگروه  :دوم

 راه از كيلوگرم بر گرم ميلي 85 دوز با ايزوپرترنول 16و 15 روز

 شد تزريق ها آن به )قلبي انفاركتوس ايجاد براي( جلدي زير

 گياه رهعصا گروه كراتاگوس، :سوم گروه). 13و12،11(

به صورت  كيلوگرم بر گرم ميلي 100 دوز با روزانه كراتاگوس را

گروه : چهارم گروه ،)14(نمودند  دريافت روز 30 مدت هبگاواژ 

 روزانه كراتاگوس را گياه عصارهكراتاگوس،  همراه هبايزوپرترنول 

 30 مدت هببه صورت گاواژ  كيلوگرم بر گرم ميلي 100 دوز با

 85 دوز با ايزوپرترنول 16 و 15 روز در و نمودند دريافت روز

 در. شد تزريق ها آن به جلدي زير راه از كيلوگرم بر گرم ميلي

 نمونه و بيهوش اتر از استفاده با ها موش درماني دوره پايان

گيري دوباره در محفظه حاوي  بعد از خون اخذ شداز قلب  خون

ا ايجاد برش ب سپس .در حيوان مرگ ايجاد شوداتر قرار داده تا 

 با و خارج حيوان قلببر روي قفسه سينه وجداسازي عروق 

شد براي هموژنيزه كردن  شسته يخ مجاورت در خنك سالين

ليتر از  ميلي 1بطن روي يخ در    ميلي گرم از عضله 50حدود 

 10Mm NaCl ،20%glycerol ،20Mm(سلولي   بافر ليز كننده

HEPES ،1.5Mm MgCl2 ،0.1% TritonX-100 ،1mM  

leupeptinol   وpH7.4 (سپس براي يك  و هموژنيزه شده

قسمت  دور دردقيقه سانتريفوژ و 1000در  درجه و 4دقيقه در 

تا زمان آناليز در  اضافه وازئپروت هاي  مهار كننده ورويي جدا 

 سوپر( اكسيداني آنتي هاي آنزيم فعاليت. درجه ذخيره شد -80

 در) كسيداز،آنتي اكسيدان تامپرا گلوتاتيون دسموتاز، اكسيد

 شده توليد اختصاصي هاي كيت از استفاده با بافت و پلاسما

ميزان فعاليت مالون  و )United kingdom( راندوكس توسط

و  دي آلدئيد با استفاده از روش واكنش با اسيد تيوباربيتوريك

و ميزان كاتالاز با  برادفوردميزان پروتئين با استفاده از روش 

  .گرديدند گيري ندازها     Aebiده از روش استفا

به وسيله استفاده )  Superoxide dismutase) SOD  ميزان

 نانومتر تعيين و 540از روش اسپكتوفتومتري با جذب نوري 

ها  در بافت برحسب واحد بر گرم پروتيين و واحد آن در خون

). 15( گرديد گرم پروتئين بيان برحسب واحد بر ميلي

فعاليت گلوتاتيون پراكسيداز بر : GPXيري فعاليت گ  اندازه

با بكارگيري دستورالعمل  Valentineو Paglia اساس روش 

 گيري شد نانومتراندازه 340در طول موج  كيت راندوكس و

برطبق دستور العمل كيت : اكسيدان تام گيري آنتي اندازه). 16(

گيري  اندازه. صورت پذيرفت )United kingdom( راندوكس

محصول نهايي : )MDA )Malondialdehyde فعاليت

. باشد مي MDA  اكسيداسيون ليپيدها تركيبي به نام 

نانومتر در مقابل  532گيري جذب نوري در طول موج  اندازه

پس از  غلظتعنوان بلانك انجام گرفته و  بوتانل نرمال به

، تعيين به منحني استاندارداعداد حاصل از جذب نوري انتقال 

گرم  واحد آن در بافت بر اساس نانو مول در ميلي شد و

. ميلي ليتر بيان گرديد بر  در سرم بر اساس نانومول ين وئپروت

 595تعيين غلظت پروتين با روش برادفورد در طول موج 

 براي بررسي بافتي، بطن چپ قلب ).17( مترانجام گرديد نانو

تثبيت محلول جدا با نرمالين سالين سرد شستشو داده و در 

ها  سپس نمونهتا تثبيت شوند قرار داده ) ٪10فرمالين(كننده 

گيري شده و در گزيلل  آبصعودي  طور  هدر الكل اتيليك ب

و  گيري شده سپس در پارافين قالب سازي گرديد و شفاف

داده و رنگ آميزي از بافت با ميكروتوم  µm4هاي  برش

  .صورت گرفت ) H&E(ائوزين   – هماتوكسيلين
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  ه و تحليل آماريتجزي

. استفاده شد16v  SPSSها از نرم افزار براي تحليل داده 

خطاي استاندارد  ±صورت ميانگين ه ب صورت كمي وه ها ب داده

دار بين  اختلاف معني. گرديدارايه ) Mean ± SEM(ميانگين 

ها توسط آزمون آماري آناليز واريانس يك طرفه  گروه

)ANOVA (آزمون تعقيبي توكي  و)Tukey ( مورد بررسي قرار

 درجه  نتايج  در مطالعات بافت شناسي براي مقايسه  .گرفت

-Kruskal(بندي شده آسيب بافتي از آزمون كروكسال واليس 

wallis( آزمون يومن ويتني سپس و)Mann- whitney u test( 

 )p>05/0(اختلاف در سطح . شدبراي ارزيابي دو به دو استفاده 

  . ددار تلقي گردي معني

  ملاحظات اخلاقي

آزاد اسلامي واحد  پروپوزال اين تحقيق توسط دانشگاه

تاييد شده است ) نخبگان وهشگران جوان وژباشگاه پ(شبستر 

  )..92496IR.Iaushabكد اخلاق(

 نتايج

فاقد  ،كنترلگروه  هاي صحرايي بافت قلب در موش

در ). 1( شكلداشت  ساختار طبيعي هاي التهابي و ادم و سلول

نكروز تارهاي عضلاني قلب و ارتشاح  ،تيمار با ايزوپرترنول وهگر

حضور  در برخي موارد بينابيني و ادم هاي آماسي و سلول

تيمار با  در گروه). 2( شكل هاي قرمز ديده شد گلبول

تغييرات پاتولوژيكي مانند ارتشاح  ،ايزوپرترنول و كراتاگوس

كاهش يافت  در كل آسيب ني وادم بينابي هاي آماسي و سلول

تغييرات پاتولوژيكي  ،تيمار با كراتاگوس هدر گرو .)3( شكل

 خاصي مشاهده نگرديد و از لحاظ بافتي مشابه گروه كنترل بود

سطح كاتالاز در گروه دريافت كننده ايزوپرترنول در  ).4( شكل

  بافت قلب و سرم در مقايسه با گروه كنترل كاهش يافته بود

)05/0<p (همراه   كننده ايزوپرترنول به تدر گروه درياف

مقايسه با گروه در بافت قلب و سرم در كاتالاز كراتاگوس سطح 

سطح  ).1(جدول )p<05/0(داري نداشت  كنترل تفاوت معني

SOD  در گروه دريافت كننده ايزوپرترنول در بافت قلب و سرم

در گروه ) p>05/0( در مقايسه با گروه كنترل كاهش يافته بود

در  SODهمراه كراتاگوس سطح  ننده ايزوپرترنول بهدريافت ك

داري  بافت قلب و سرم در مقايسه با گروه كنترل تفاوت معني

در گروه دريافت  GPXسطح   ).2(، جدول)p<05/0(  نداشت

كننده ايزوپرترنول در بافت قلب وسرم در مقايسه با گروه 

در گروه دريافت كننده ) p>05/0(كنترل كاهش يافته بود 

در بافت قلب  GPXيزوپرترنول به همراه كراتاگوس سطح ا

وسرم در مقايسه با گروه كنترل تفاوت معني داري نداشت 

)05/0>p(جدول ،)3.(  

در گروه دريافت كننده ايزوپرترنول در بافت MDA سطح 

قلب وسرم در مقايسه با گروه كنترل افزايش يافته بود 

)05/0<p( همراه  نول بهدر گروه دريافت كننده ايزوپرتر

در بافت قلب وسرم در مقايسه با گروه  MDAكراتاگوس سطح 

سطح  ).4(، جدول)p<05/0(كنترل تفاوت معني داري نداشت 

ها در گروه دريافت كننده ايزوپرترنول در  اكسيدان كل آنتي

، در گروه  )p>05/0(مقايسه با گروه كنترل كاهش يافته بود 

راه كراتاگوس سطح كل آنتي هم دريافت كننده ايزوپرترنول به

ها در مقايسه با گروه كنترل تفاوت معني داري  اكسيدان

، در گروه دريافت كننده كراتاگوس سطح كل )p<05/0(نداشت 

ها درمقايسه با گروه كنترل افزايش معني داري  آنتي اكسيدان

  ).5(، جدول )p>05/0(  نشان داد

 

  

  

  

  

  

  )×40رنگ آميزي هماتوكسيلين ائوزين درشت نمايي ( كنترل موش صحرايي گروهنماي ميكروسكوپي ازبافت قلب  :1شكل
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هاي زرد نشان دهنده  فلشهاي آماسي، ادم بينابيني،     دريافت كننده ايزوپرترنول، ارتشاح سلول كوپي ازبافت قلب موش صحرايي گروهنماي ميكروس :2شكل

  )×40كسيلين ائوزين درشت نمايي رنگ آميزي هماتو( باشند ميهاي التهابي وادم     سلول

  

  

  

  

  

  

رنگ ( .ها و ادم كاهش يافته است همراه كراتاگوس، ارتشاح سلول  هبافت قلب موش صحرايي گروه دريافت كننده ايزوپرترنول ب نماي ميكروسكوپي از: 3شكل

  )×40آميزي هماتوكسيلين ائوزين درشت نمايي 

  

  

  

  

  

  )×40رنگ آميزي هماتوكسيلين ائوزين درشت نمايي (كراتاگوس  اي ميكروسكوپي ازبافت قلب موش صحرايي گروهنم: 4شكل

  

  هاي صحرايي مورد مطالعه سرم موش سطح فعاليت آنزيم كاتالاز در قلب و :1جدول 

   كاتالاز قلب  ها    گروه

  k)بر گرم پروتئين(   

   كاتالاز سرم

k) بر گرم هموگلوبين(   

  08/51 ± 4/2 32/18 ± 31/0       كنترل

  97/56 ± 82/1 22/18 ± 2/0  گروه كراتاگوس

 78/28 ± �61/1  05/13 ± �33/0  گروه ايزوپرترنول

  25/17 ± 24/0  گروه ايزوپرترنول و كراتاگوس

67/1 ± 27/49  

ANOVA Test 

 

k : در هر ثانيه) شده يا سوبستراي مصرف(واحد فعاليت كاتاليستي، برابر يك مول محصول تشكيل شده  

�  05/0 <p   به تمامي گروهها، داده ها بصورت انحراف معيار ميانگين نسبت)Mean ± SEM  (براي هر گروه بيان شده است.  
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   هاي صحرايي مورد مطالعه سرم موش در قلب و SOD (Superoxide dismutase)سطح فعاليت آنزيم  :2جدول 

  قلب SOD  ها    گروه

گرم  يونيت بر ميلي (

  )پروتئين

SOD سرم  

  )يونيت بر گرم هموگلوبين(

  1239 ± 61 16/9 ± 29/0  كنترل

  1315 ± 27  9/8 ± 94/0  گروه كراتاگوس

 1018 ± �18  89/5 ± �22/0  گروه ايزوپرترنول

  1197 ± 25  6/9 ± 24/0  گروه ايزوپرترنول و كراتاگوس

ANOVA Test                                                                                                                  

�  05/0 <p  صورت انحراف معيار ميانگين  هها، داده ها ب نسبت به تمامي گروه)Mean ± SEM  (براي هر گروه بيان شده است.  

  

  اي صحرايي مورد مطالعهه در قلب وسرم موش GPX) ( Glutathione peroxidaseسطح فعاليت آنزيم :3جدول 

يونيت بر  ( قلب GPX  ها گروه

  )گرم پروتئين ميلي

GPX يونيت بر گرم ( سرم

  )هموگلوبين

 08/58 ± 17/1 4/8 ± 28/0  كنترل

 09/59 ± 2/1 2/8 ± 25/0  گروه كراتاگوس

 8/45 ± �3/1 13/6 ± �19/0  گروه ايزوپرترنول

 7/7 ± 14/0  گروه ايزوپرترنول و كراتاگوس

34/1 ± 7/53  

ANOVA Test 

  
�    05/0 <p   ها، داده ها بصورت انحراف معيار ميانگين  به تمامي گروهنسبت)Mean ± SEM  (براي هر گروه بيان شده است. 

  

  هاي صحرايي مورد مطالعه سرم موش در قلب و  MDA)( Malondialdehyde سطح فعاليت آنزيم :4جدول 

  قلب MDA  ها گروه

گرم  ليمول بر مينانو (

  )پروتئين

MDA سرم  

  )ليتر نانومول برميلي(

  77/2 ± 122/0 031/0 ± 002/0  كنترل

 8/2 ± 176/0 062/0  ± 002/0  گروه كراتاگوس

 77/3 ± �159/0 195/0 ± �016/0  گروه ايزوپرترنول

 059/0 ± 003/0  گروه ايزوپرترنول و كراتاگوس

143/0 ± 65/2  

ANOVA Test 

  
�  05/0 <p   صورت انحراف معيار ميانگين  هها ب ها، داده ه تمامي گروهبنسبت)Mean ± SEM  (براي هر گروه بيان شده است. 
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  هاي صحرايي مورد مطالعه    هادر موش    اكسيدان سطح كل آنتي :5جدول 

  ها گروه
TAS  

  )ميلي مول بر ليتر(

  724/0 ± 028/0  كنترل

 838/0 ± �021/0  گروه كراتاگوس

 303/0 ± �013/0  ترنولگروه ايزوپر

  گروه ايزوپرترنول و كراتاگوس
019/0 ± 664/0  

ANOVA Test 

�  05/0 <p  صورت انحراف معيار ميانگين  هها ب ها، داده نسبت به تمامي گروه)Mean ± SEM  (براي هر گروه بيان شده است. 

 بحث

وضعيت  تاگوس بر رويمطالعه حاضر پيرامون تاثير كرا

آسيب بافتي در انفاركتوس ميوكارد القا شده  و ها ناكسيد آنتي

 كراتاگوسبا توجه به نتايج از اين مطالعه توسط ايزوپرترنول بود 

زمان دريافت  طورهم را به ايزوپرترنول وكراتاگوسي كه در گروه

 يطورمعن بهرا سرم و بافت قلب  ديآلدئ يد سطح مالون ،نمودند

موتاز، گلوتاتيون و سطح كاتالاز، سوپراكسيددس كاهش يدار

طح كل چنين س پراكسيداز سرم و بافت قلب و هم

رنول ها را در مقابل گروهي كه فقط ايزوپرت اكسيدان آنتي

كراتاگوس . داري افزايش داد دريافت نمودند، به طور معني

هاي بافتي مانند ادم و ارتشاح  چنين ميزان آسيب هم

نده ايزوپرترنول كن نكروز را در گروه دريافت هاي آماسي و سلول

كراتاگوس در مقايسه با گروهي كه فقط ايزوپرترنول دريافت  و

ايزوپرترنول در حيوانات و . داري كاهش داد طور معني هنمودند ب

تواند با توليد ايسكمي منجر به اختلالات متابوليك  انسان مي

كه استقرار مجدد جريان خون به بافت  جائي از آن .)7( گردد

هاي آزاد اكسيژن  همراه با تشكيل راديكالايسكميك قلبي 

مورفونوكلئر  هاي پلي فعال شدن گرانولوسيت چنين تجمع و هم

به بافت ايسكميك  مجدد رساني هرچه زمان خون ،باشد مي

طبق . )7(  ماني بيشتر خواهد بود باشد احتمال زنده تر كوتاهقلب 

ژن با مصرف عصاره كراتاگوس پرفيو قبلي دست آمده هنتايج ب

تحت اين شرايط . دكش دقيقه طول مي 20-7بعد از ايسكمي 

 ها قابل برگشت شد كه آسيب كارديوميوسيتنشان داده 

  ).7(   باشد مي

 هاي پروتئوليتيك و سازي آنزيم چنين ممانعت از آزاد هم

هاي گرانولوسيت پلي مورفونوكلئر از  هاي فعال از سلول اكسيژن

تحقيقات نشان داده است كه . باشد هاي موثر ديگر مي مكانيسم

واسطه   هاينوتروپيك مثبت ب عصاره كراتاگوس داراي خاصيت

در  و افزايش ATPaseپتاسيم  -ممانعت ازفعاليت پمپ سديم

چنين  كراتاگوس هم. باشد هاي كلسيم مي دسترس بودن يون

خواص بسط عروقي وابسته به نيتريك اكسايد را نشان 

هاي آزاد اكسيژن با  كه راديكال اينبا توجه به  .)18(   دهد مي

هاي سلولي موجب مرگ  پروتئين آسيب به ليپيدهاي غشايي و

شوند با استفاده از مواد آنتي اكسيدان  هاي قلب مي ياخته

). 11( توان اندازه منطقه انفاركتوس را كاهش داد مي

هاي  هاي آزاد اكسيژن نقش مهمي در پاتوژنز بيماري راديكال

تواند در  اكسيدان مي استفاده از داروهاي آنتي ه وميوكارد داشت

 1988در سال  .)19( كاهش اختلالات عملكرد بطني موثر باشد

كه سوپراكسيد دسموتاز  دنشان دا همكارانش و ligvoمطالعات 

ميوكارد را نجات داده  پلي اتيلن گليكول قادر است بافت

ز آزاد شدن عبارت ديگر آنزيم فوق از نكروز ميوكارد ناشي ا هب

نشان داده شد كه  و نمايد هاي اكسيژن جلوگيري مي راديكال

انفاركتوس در گروه درمان شده با سوپراكسيد ناحيه اندازه 

طور قابل توجهي كمتر از ساير  هدسموتاز پلي اتيلن گليكول ب

 همكارانش چمبر و مطالعه 1985سال در  .)11( ها بود گروه

صورت  هوقتي ب ،اكسيد دسموتازنشان داد كه آلوپرينول و سوپر

د وسعت ناحيه انفاركتوس را در ونداخل وريدي تجويز ش

  .)20( دهند ميمقايسه با گروه كنترل كاهش 

نشان  1989در سال مايكل و همكاران  تحقيقچنين  هم

آنالوگ ويتامين ( Trolox  درمان تركيبي ويتامين ث و داد كه

E ( كاهش اندازه ناحيه به عنوان عوامل آنتي اكسيدان باعث

چنين نشان داده شد كه كاهش  هم .دنشو انفاركتوس مي
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تواند خطر ابتلا به تصلب شرايين را  مي Eمصرف ويتامين 

وسط ت 1991ولي در تحقيقي كه در سال  ).21(افزايش دهد 

 Eكه انالوگ ويتامين  ه شدهرمان صورت گرفت نشان داد

هاي متعدد  بررسي ).11( تاثيري در اندازه انفاركتوس ندارد

 Eاثر ويتامين  كههاي حيواني نشان داد  آزمايشگاهي روي مدل

كه  باشد در ميوكارد ايسكميك به علت توليد يون هيدروژن مي

مانع شروع  هاي آزاد اكسيژن شده و باعث خنثي شدن راديكال

هاي داخل  ارگان هاي زنجيري در ليپيدهاي غشايي و واكنش

ود منجر به بهبود عملكرد كه اين خ شود  سلولي مي

. شود ها، ساركوپلاسما واعمال مكانيكي بطن مي ميتوكندري

كه موادي مانند اسيد  دريك بررسي نشان داده شد چنين هم

كنندگي روي  اثر خنثي ، دفروكسامين و گلوتاتيوناسكوربيك

قادر به حفاظت ميوكارد  هاي آزاد اكسيژن داشته و راديكال

در  ).11( هاي جدي هستند ر برابر آسيبايسكميك د

همكاران نشان داد كه  و Veverisمطالعات  2004سال

 WS 1442كاراتاگوس به نام  عصاره اي از   فراكسيون ويژه

هايي كه تحت تاثير  اندازه انفاركتوس را در رت د قلب وعملكر

ايسكمي ورپرفيوژن طولاني كرونر قرار داشتند بهبود 

نمايد  ها را توليد مي ليسم ايزوپرترنول كينينمتابو). 7( ديبخش

توليد سوپراكسيد و هيدروژن  و  كه با اكسيژن واكنش داده

نمايد كه منتهي به استرس اكسيداتيو و تخليه  پراكسيد مي

آسيب اكسيداتيو منتهي به . گردد اكسيداني مي سيسسم آنتي

گشته  cآسيب غشا ميتوكندري كه منجر به آزاد شدن سيتوكرم

). 19(  گردد آپوپتوز مي و DNAهم منجر به آسيب  كه آن

ريكاوري  فلاونوئيدها داراي خاصيت آنتي اكسيداني عالي بوده و

  .بخشند قلب را بهبود مي

هاي درماني با عصاره الكلي كراتاگوس ممكن است  در گروه

كاتالاز توسط  و SODهاي آنتي اكسيداني نظير  افزايش آنزيم

. د در عصاره الكلي كراتاگوس صورت گيردفلاونوييدهاي موجو

تركيبات پلي فنولي اصلي موجود در عصاره الكلي كراتاگوس 

پروآنتوسيانيدين  مانند كاتچين، اپي كاتچين و

هاي قوي هستند كه از ليپيد پراكسيداسيون  اكسيدان آنتي

نتايج تحقيقات نشان داده كه نه تنها  نمايند جلوگيري مي

اكسيدان عمل  عنوان يك آنتي هوس بعصاره الكلي كراتاگ

نمايد بلكه بوسيله كاهش آپوپتوز از آسيب ميوكارديوم هم  مي

در اثر  مالون دي آلديد .)22( نمايد جلوگيري مي

پراكسيداسيون چربي ايجاد شده كه ممكن است در اثر توليد 

ها افزايش  كاهش فعاليت آنتي اكسيدان هاي آزاد و راديكال

بي در اثر مطالعات قبلي نشان داده است كه انفاركتوس قل. يابد

هاي  ايزوپرترنول در اثر پراكسيداسيون ليپيدي ناشي از راديكال

نتايج مطالعه حاضر نيز منطبق بر اين  ).23(افتد  اتفاق ميآزاد 

ترنول ايزوپردريافت كننده  تحقيقات بود و نشان داد كه در گروه

داري نسبت به ساير  طور معني بهآلدئيد مالون دي ميزان 

  .افتها افزايش ي گروه

كه كراتاگوس مقادير  مطالعه حاضر نشان داد چنين هم

افزايش يافته مالون دي آلدئيد ناشي از ايزوپرترنول را كاهش 

اين كاهش در ميزان مالون دي آلدئيد در قلب بعد از  .دهد مي

درمان با كراتاگوس ممكن است در اثر افزايش فعاليت 

كسيداز و كاتالاز هاي سوپراكسيد دسموتاز، گلوتاتيون پرا آنزيم

هاي آزاد القا شده توسط  تواند راديكال كراتاگوس مي .باشد

و از آسيب  هاي فوق پاكسازي نمايد توسط آنزيم را ايزوپرترنول

مطالعات ديگر  .ايسكميك ميوكارد ناشي از ايزوپرترنول بكاهد

نشان داد كه عصاره كراتاگوس اثرات ضد التهابي وضد آپوپتوزي 

كه ميوكاردالقا شده توسط ايزوپرترنول را دارد در انفاركتوس 

  ).24(  هستند مسئول اين خواصفلاونوييدها بيشتر 

هاي  بافت عضله قلب موش در مطالعه حاضر ديده شد كه

تحت درمان با ايزوپرترنول تغييراتي مانند نكروز 

ادم بينابيني و نفوذ  ها، خونريزي و كارديوميوسيت

سيب ميوكارد است نشان كه ناشي از آ را ها لكوسيت

طور  هدر اين مطالعه نشان داده شد كه كراتاگوس ب. دهد مي

قابل توجهي آسيب عضله قلب را در گروه دريافت كننده 

 بوده و فوق  ايزوپرترنول كاهش داد كه منطبق با يافته

كراتاگوس  ضد التهابي و تواند حاكي از اثرات محافظتي مي

  .باشد
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 نتيجه گيري

با توجه به  توان گفت مي توجه به مطالب فوق با در مجموع

و با توجه كاهش زمان پرفيوژن بعد ازايسكمي توسط كراتاگوس 

اين گياه  كه در اين گياه گزارش شده ضد التهابيبه خواص 

يكي از چنين  هم در موارد انفاركتوس مفيد باشد تواند مي

تواند از آسيب قلبي در  هايي كه كاراتاگوس مي مكانيسم

اكسيداني اين گياه  اركتوس جلوگيري نمايد خاصيت آنتيفان

هاي  تواند در پيشگيري از آسيب اين گياه مي. باشد مي

اند  قلبي شده د در بيماراني كه دچار انفاركتوساكسيداتيو ميوكار

آزمايشگاهي  ات بيشترمفيد باشد كه البته نياز به تحقيق

هاي آسيب ميوكارد درزمينه تاثير اين گياه بر روي ساير پارامتر

  .نيز دارد يانسانچنين مطالعات  و هم

 سپاسگزاري

گران دانشگاه آزاد اسلامي واحد شبستركه  از باشگاه پژوهش

در قالب طرح (هاي مالي خود در انجام اين تحقيق  با حمايت

چنين از مركز  و هم ياري نمودند) 92496 :با كد پژوهشي

ويژه  هپزشكي تبريز ب تحقيقات كاربردي دارويي دانشگاه علوم

مايشگاهي را آز هايآقاي امير منصور وطن خواه كه بخش آناليز

 .شود داني ميبر عهده داشتند، قدر

.وجود ندارد :تعارض در منافع
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Effect of crataegus oxyacanta on antioxidant status in isoproterenol- 

induced myocardial infarction in male adult rats. 
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Introdution: Crataegus oxycanta (hawthorn) is used in herbal and homeopathic medicine as a 

cardiotonic.The present study was done to investigate the effect of the Crataegus oxycanta on antioxidant 

status in induced myocardial infarction in rat. 

Methods: In this experimental study, four groups of wistar rats (200-220g) each comprising 10 animals, 

were selected for this study. Group I, rats served as control. Group II rats were given isoperternol (85mg/kg 

body weight) subcutaneously on 15th and 16th days. Group III rats were given Crataegus oxycanta 

(100mg/kg/day), orally for 30 days.  Group IV rats were given Crataegus oxycanta (100mg/kg/day), orally 

for 30 days and isoperternol (85mg/kg body weight, subcutaneously) was given on 15th and 16th days. At 

the end of the experimental period, the rats were anaesthetized and blood obtained from the heart then rats 

were sacrificed and the hearts were removed for biochemical and histological analysis. The activity of 

malondialdehyde (MDA), catalase, superoxide dismutase (SOD), glutathione peroxidase (GPX) and total 

antioxidants was studied. Descriptive one-way analysis of variance (ANOVA) was used in different group. 

Significance was defined as P ≤ 0.05. Statistical analysis was performed using SPSS software version 16. 

Results: Crataegus significantly reduced plasma and heart tissue MDA levels (p<0.05) and significantly 

increased catalase, SOD, GPX and total antioxidant levels versus the group that received only isoperternol 

(p<0.05 ). Crataegus also decreased the rate of edema, inflammatory cell infiltration and heart tissue necrosis 

compared to the group that received only isoperternol. 

Conclusion: The study confirms the protective effect of Crataegus oxycanta against tissue damage and  

oxidative stress caused by  isoperternol induced myocardial infarction 
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