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  چكيده

، سيروز و   ايجادنكروز، تغيير چربي  خود باعث  حاد و مزمن موميت در مسي كبد مرجع   سم  يك  عنوان  به تتراكلريد كربن : زمينه و هدف 
 آثار هپاتوپروتكتيو  داراي (Silybum marianum)  خارمريم گياه  موجود در  فلاونوليگنان  از سه اي مجموعهسيلاي مارين . دوش يم  كانسر كبدي

 در موش انجـام  CCL4درماني حفاظتي سيلاي مارين در سميت حاد كبدي  اين مطالعه به منظور تعيين اثرات       .باشد  مي   هپاتوتوكسيك    و آنتي 
  .گرديد
  

  ،  مقـدماتي  هـاي   از بررسـي   پـس . رفتي انجـام پـذ    ١٣٨٣سـال   طي   مشهد   ي در دانشگاه علوم پزشک    تجربياين مطالعه    :روش بررسي 
   داخـل   از تزريـق   ناشـي   روند هپاتوتوكسيستة. گرديد اب انتخ  دوز مناسب عنوان  به) Mineral Oil  در حلال ( تتراكلريد كربن ٢٥ µL/kgدوز 

  با توجه .  قرار گرفت مورد بررسي   و درمان  سميت  ميزان  سنجش  براي لازم يمتغيرها   آوردن  دست  و به  منظور ارزيابي  به آن  دوز  تك صفاقي
   شـكل   كبد بـه     در بافت  CCl4   پاتولوژيك   عوارض   بندي  درجه  و  بررسي ( و هيستوپاتولوژي ) ALT و AST   فعاليت  افزايش (  آنزيمي   نتايج  به

   مارين سيلاي . گرديد  مشخص گيري  و نمونه   مارين   تجويز سيلاي   هاي  زمان)  ، نكروز و تغيير چربي       شكل  ابري   ، تورم    سيتوپلاسم  گرانولاسيون
 در   بـر كيلـوگرم   گـرم   ميلـي  ٨٠٠ و   ٢٠٠،  ٥٠ با دوزهـاي  ) ٢   به ٣   نسبت  به ( گلايكول  روپيلنپدرصد  CMC٢   در حامل    سوسپانسيون   شكل  به

 دارو،   كنترل ، گروهCCl4   در برابر حلال  مارين  سيلاي ، حامل  منفي  كنترل گروه . شد  تهيه كبدي  و  سرمي هاي  تجويز و نمونه  مختلف هاي زمان
 . نمود  را دريافتCCl4برابر   در  مارين  سيلاي ، حامل  مثبت  كنترل  و گروهCCl4   در برابر حلال  مارين يلاي س٨٠٠ mg/kgدوز

  
 علاوه بر مهار نسبي افزايش CCL4 سيلاي مارين ، يك ساعت بعد از تزريق mg/kg ۵۰ حاكي از آن است كه تجويز دوز   نتايج :ها   يافته
علاوه بر آن . نمايد  درصد نسبت به گروه كنترل مثبت جلوگيري مي۵۰  از افزايش و پيشرفت ضايعات كبدي تا حدود ،آمينازها رانستفعاليت  

 ساعت تا نكروز درجه ۴۸ به طوري كه نكروز درجه سه در گروه كنترل مثبت در زمان         ،روند ترميم و رژنراسيون سلولي را سرعت بخشيده       
  . در گروه دريافت كننده اين دوز كاهش يافته است۵/۰

  
 از   تـوجهي  نحو قابل  بهCCl4   از تزريق  پس ساعت٦تا  mg/kg ۵۰ز  با دو   مارين   تجويز سيلاي   دهد كه    مي  نشان  تحقيق   ينا :گيري نتيجه
  .شود مي  ضايعات  بهبودي  تسريع  و موجب  نموده  جلوگيري  هپاتوتوكسيته پيشرفت

  
    كبدي ، مسموميت  ، تتراكلريدكربن   مارين سيلاي :ها کليد واژه
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  مقدمه
ــسی ــل  اريبــ ــا مثــ ــیکلین   از داروهــ ــد، تتراســ ،   ایزونیازیــ

 و   شـیمیائی   ترکیبـات   و هالوتـان،    اي  حلقـه   سـه   ضدافسردگیهاي
  هــاي و عفونــت B1ن  آفلاتوکــسی  مثــل  طبیعــی ، ســموم صــنعتی

   که از آنجائی. شوند  می  کبدي  بروز ضایعات  منجر به باکتریائی
 ماننـد     مـشابه   هـاي   سممذکور تقریباً بـا مکانی ـ        کبدي  هاي  آسیب
  آزاد و هــــاي ، ایجــــاد رادیکــــال  متابولیــــک ســــازي فعــــال

   ترکیبـات   پیونـدد، محققـین      مـی    وقـوع    به   چربی  پراکسیداسیون
، Radical Scavengersغـشاء    هـاي   کننـده   تثبیـت   مثـل  خاصی
ــی ــسیدانت  آنت ــی هــاي اک ــده   و صــناعی  طبیع ــار کنن ــاي  و مه  ه

 و  دوت  ، آنتــی  مــواد محــافظ  عنــوان ا بــه ر  متابولیــسم مــسیرهاي 
 قـرار     مورد استفاده   کبدي  هاي  مسمومیت   در مقابل    کننده  درمان

  ).1-4 (اند داده
   فلاونولیگنـان   از سـه  اي  مجموعـه  ماریني سیلا ثار درمانی آ
 فلـور    از گیاهـان Silybum marianusه  از گیـا   اکسیدانت آنتی

ــاهی ــران  گی ــر  ای ــار م ــام خ ــا ن ــاتوپروتکتیو و   می ب ــار هیپ ــا آث  ب
 است    قرار گرفته   مورد ارزیابی    شده   شناخته  هپاتوتوکسیک  آنتی

)15-5.(  
   کــشفيراســتا در  داري  و دامنــه  وســیع  تحقیقــات امــروزه

 شـامل  مـارین    ي سـیلا  ي و سـایر کاربردهـا      عمـل  يها  مکانیسم
   از آسیب    غشاء سلول   ، محافظت I پلیمراز RNA   فعالیت  افزایش  

هـا     توکسین  یجذب بافت  ، مهار )16-18 ( آزاد   از رادیکال   ناشی
   عنـوان   بـه  ، عمـل )Amanita phalloides )19  نیماننـد توکـس  
Scavenger 16(  چربــی  از پراکــسیداسیون  جلــوگیري بــراي( ،

ن یمهار ا وکوپفر  هاي در سلول B4  لکوترین   میزان  آوردن پایین
و اثرات  ) 21( دیت اکسا یتری ن  از سنتز  يری، جلوگ )20( ها سلول

   انجـام   در حـال   )22( یابتی ـمـاران د  ین آورنده قندخون در ب    ییپا
ــال . اســت ــر  از اعم ــیلا دیگ ــارینيس ــی م ــوان  م ــه ت ــوك  ب    بل

   آوردن پــایین    از طریــقStellate  هــاي   ســلول پرولیفراســیون
TGF-β از يری و جلـــوگ  فیبروتیـــک  آنتـــی  اثـــرات و اعمـــال 

، )24و23و3 (ونیاس ـیدنبـال راد  ه  ک ب ـ ی نوکلئ يدهایب اس یتخر
 رده هپاتوبلاسـتوما  يها  سلولين اثرات ضد رشدآن رو    یهمچن

  .اشاره کرد) 25(
این مطالعه به منظور تعیین اثـرات درمـانی حفـاظتی سـیلاي           

  . در موش انجام گردیدCCL4مارین در سمیت حاد کبدي 

  روش بررسي
 مشهد طی سال    ی در دانشگاه علوم پزشک    تجربیاین مطالعه   

  .رفتی انجام پذ1383
  ني ماريلايه سيته

ــین از ی مــاريلایســ  يآور  اطــراف مــشهد جمــع يهــا لاقی
 يهــا ونیج حاصــل از فرمولاســیله نتــایوســه  ســپس بــ.دیــگرد

 يلایک گـرم س ـ ی ـن شـامل  ی مـار يلایون س ـ یمختلف سوسپانس 
ج به ی به تدر وکول مرطوب شدیلن گل ین با چند قطره پروپ    یمار

 پس از انتقال به بالن ژوژه و .گردیدکول اضافه ین گل لیآن پروپ 
د، ی درصـد و بـه هـم زدن شـد    CMC2اضافه کردن قطره قطره     

 درصد بـا نـسبت سـه بـه دو را دارا         PG-CMC 2 ییمخلوط نها 
ت ی ـون بـالا و قابل یب و فلوکولاس ـ یل ضـر  ین فرمول به دل   یا. بود

 مـورد انتخـاب     Cakeل  یار خوب و عدم تـشک     ی بس يریپذ بخش
  .رار گرفتق

  يشگاهيوان آزمايح
   جـوان Mouse Out Bread Swice white نـژاد نـر    مـوش 

 انـستیتو  از   گـرم 27 تـا  20   وزنـی ه، با محـدود ) حدوداً دو ماهه  (
  . بود  روزانه  با سیکل طبیعی  نور. تهیه شدپاستور تهران

جـز مـوارد تجـویز       بـه .  بـود   در دسترس    همیشه   فشرده  غذاي
 از تجویز   پس   ساعت   و یک    قبل   ساعت 2  قلحدا    که  خوراکی

  .شد  می  داشته  ناشتا نگه حیوان
CCl4   

 و  ، کبـد بـوده      تتراکلریـدکربن    هـدف    ارگـان    که  از آنجایی 
باشـد، لـذا از     می  نیز اختصاصی  از آن   ناشی  کبدي   آسیب  علائم

 ،CCl4  غیرقطبـی     سـاختمان    به  با توجه .  گردید   استفاده   سم  این
  هـاي    روغن   شامل   روغنی  هاي   حلال   در انواع    خوبی   به   ماده  این

  .شود  می حل   و گیاهی معدنی
  اسـتفاده  CCl4ل  حلا  عنوان  به  مایع  از پارافین  تحقیق در این 

  و یـا قابلیـت    )   کبدي   خصوص  به ( خاص    بر سمیت   دلایلی. شد
.  اسـت    نشده  ثبت   حلال   این   توسط   کبد در برابر سموم     حفاظت
   داخـل   روش  به   آن  و یا حلال   CCl4  کار   انجام   مراحل  در تمام 
  .انجام شد µg/kg 25دوز  میزان   به، پریتوان

 پـودر   ،  گیـاهی   کـسیک واتوتپه   آنتـی    عنوان   به   مارین  سیلاي
، 50  ، دوزهـاي   رطوبـت     جـذب   یب نـس    با قابلیـت    ، زردرنگ   نرم

   انتخـاب   حیـوان   بـدن   وزن  ر کیلـوگرم   ب ـ  گـرم    میلی 800 و   200



  ١٣  /و همکاران حسين آيت اللهيدکتر   
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   با اسـتفاده   خوراکی  سوسپانسیون  صورت  به  ترکیب  این. گردید
   پس  ساعت12و    ساعت6،    ساعت   یک   ترتیب   به   تغذیه  از لوله 

  .تجویز گردید CCl4ز از تجوی
    كنترل هاي گروه
   سـم    در برابر حلال     مارین   سیلاي   حامل  کنترل:   منفی  کنترل

)Mineral Oil(  
ــر دوز   مــارین  ســیلاي  حامــل کنتــرل:   مثبــت کنتــرل  در براب

µg/kg 25 تتراکلریدکربن   
 در mg/kg800 بــا دوز   مــارین  ســیلاي کنتــرل:  دارو کنتــرل
  CCl4 برابر حلال
    درمان  اصلي هاي گروه
ــی800 و 200و 50   دوزهــاي  از انتخــاب پــس ــر  گــرم  میل  ب
 هـر    بـراي z و x ،y  کدهاي  ترتیب ، به  حیوان  بدن   وزن  کیلوگرم

 از    خـون   گیري   نمونه   زمان   طور متوسط   به . گردید   انتخاب  یک
   عملیـات  اسـاس   بـر ایـن  . دی ـانجام  می  طول  به   دقیقه 4  هر حیوان 

  دقیقه4   فواصل  نیز به  هر حیوان راي و تجویز داروها ب  سم  تزریق
بـا اسـتفاده از    SPSS-11.5ر  نـرم افـزا    هـا در   داده. شـد   می  انجام

  .نمودارها و جداول مورد بررسی قرار گرفت
منفـی،  کنتـرل  (هاي کنترل   گروه شامل گروه6حیوانات در   

، 50(هـاي اصـلی درمـانی        و گـروه  ) مثبت و کنترل دارو   کنترل  
 بـه صـورت تـصادفی قـرار      )گرم بر کیلـوگرم     میلی 800 و   200

 از   پــس اتحیوانــ .وش بــود ســر م ـ5دو گــروه شــامل . گرفتنـد 
ــا مناســب  بیهوشــی ــر، بلافاصــله ب ــه  روي  ات ــشریح  تخت    ثابــت  ت

   با سرسـوزن    انسولین   سرنگبه وسیله   ،     از تشریح   پس. شدند می
   حــدود یــکو   انجــام  راســت  از بطــن خــونگیري) 25G(ریــز 
 از   پس  سرمه و شد  گرفته  گرمی25   موش  از یک لیترخون  میلی

ــ ــان  ازيجداس ــا زم ــام  ت ــایش  انج ــال  آزم ــداري   در یخچ   نگه
  .دیگرد می

بود  Karmen   شده  اصلاح ها روش  آنزیم گیري   اندازه  روش
   انجــامTechnicon RA   اتوماتیــک  تمــام دســتگاه   توســط کــه

 48  و24 ، 12، 6   ترتیــب  بــه گیــري  نمونــه هــاي  زمــان.گرفــت
  . بودCCl4ق  از تزری  پس ساعت

   حـاوي   شیـشه  ، در    مـوش    از بـدن     کـردن   بعد از خـارج   کبد  
   لام  تهیـه يبـرا   سـپس  و گرفـت  یم ـقـرار  درصد  5   سالین  فرمل

  متر از لب   میلی5×3×1  تقریبی  ابعاد  به  قطعه  یک میکروسکوپی

   طـی   پاسـاژ بـافتی   مراحلشده و بعد    کبد برداشت  میانی  بزرگ
ــده  ــطش ــگ و توس ــزي  رن ــ  آمی ــوزین سیلین هماتوک ــگ  ائ    رن

 Olympus CH-2ل د و بـا میکروسـکوپ نـوري مـد    ی ـگرد می
  . مورد مطالعه قرار گرفتساخت ژاپن
  CCl4  كبدي  سميت  ميزان  در ارزيابي  انتخابي پارامترهاي

  هيستوپاتولوژي
هـا،    سـلول    شـدن    یا بالونی   ، ابري   نکروز سلولی، تغییر چربی   

  نمـاي  وز در مورد نکروز در چنـد    سیتوپلاسم، میت     شدن  دانه دانه
 دو وریـد    بـین  نکروزه  هاي  درصد سلول  میانگین  میکروسکوپی

   درصد نکروز یک10 هر   ازاي  و بههشد    در نظر گرفته  مرکزي
  مشاهده5   میانگین   شکل   به   آنزیمی  یجنتا. دیگرد  محاسبه    درجه

  .شد ذکر    اطمینان  فاصله  و منهاي  اضافه به
  ها فتهيا

   ترتیـب   بـه   مـوش 30   در سـرم ALT و AST  ی طبیع  محدوده
   . آمد دست به 5/8-39 و 8/23 - 4/192⋅ معادل

   نظـم   بـدون   کبـدي  هـاي   کبـد حیـوان سـلول        سـالم   بافتدر  
 و    مرکـزي   وریـدهاي   و   در کنار یکـدیگر قـرار گرفتـه         خاصی

   بـا بافـت    در مقایـسه   البتـه   کهبودند   نیز مشخص  پورت  فضاهاي
نمایی  در درشت .   بود  بیشتر   مرکزي  تعداد وریدهاي  ،  کبد انسان 

  هــاي  ســلول ردیــف  ، یــک  مرکــزي  وریــدهاي  در اطــراف40
   کبـد مـشاهده      پارانـشیمی   تر از سلول    کوچک   با هسته   اندوتلیال

  .دیگرد 
 CCl4  و حـلال   مارین  سیلاي  حامل  سمیت  اولیه   ارزیابی در
 یطبیع ـ   بـا محـدوده   داري معنی   اختلاف گونه  هیچ یمی آنز  نتایج

   میکروسـکوپی    در بررسی    مورفولوژیک  تغییرات.  نداد  را نشان 
  . نگردید  مشاهده  در موش  رفتاري یا تغییرات

ــوگرم 50 و 25  دوزهــاي ــر کیل ــر ب ــر  CCl4   میکرولیت از نظ
  اً مشابه  تقریب  ایجاد شده   نکروز   و شدت    آنزیمی   فعالیت  افزایش

  هـاي   آنـزیم   فعالیـت   از نظـر افـزایش    چه   یکنواختی   البته   که بود
 µL/kg 25دوز   در  از نظر آثار هیـستوپاتولوژیک  چه  و سرمی

  . بودیشترب
بـا   ،گیـري   و نمونـه   مـارین   تجویز سیلاي  ساعات  انتخابدر  

 از ،شـود    مـی    جـذب    سرعت   به  تتراکلریدکربنتوجه به این که     
ــین ــاعت اولـ ــس  سـ ــق  پـ ــزایش ،CCl4   از تزریـ ــت افـ    فعالیـ
 یطبیع ـ   فعالیـت  دار بـا محـدوده       معنـی   آمینازهـا اخـتلاف    ترانس



    در موشCCL4   حاد كبدي سميت در  مارين  سيلاي  درماني اثرات/  ١٤

  )۲۴درپي پي (۴ شماره / ۹ دوره/  ۱۳۸۶زمستان  / مجله علمي دانشگاه علوم پزشكي گرگان

   زمان   در این    نوري   کبد با میکروسکوپ    بافت  بررسی. داد     نشان
   را نـشان CCl4  سمیت  از   ناشی   هیستوپاتولوژي   علائم  گونه هیچ
  ، یـک   مـارین   تجویز سیلاي  زمان ن امر اولی  این   به  با توجه . نداد

  . گردید  انتخاب  سم تزریق  از  پس ساعت
   بـه    هیستوپاتولوژي  ، علائم CCl4 از تجویز      پس  چند ساعت 

) CS (  شـکل    ابـري   تـورم ) G(   سیتوپلاسـم    گرانولاسـیون   شکل
  در ایـن .  ظاهر گردیـد     طور خفیف    به  و تغییر چربی  ) 1ر  یتصو(

   فاصـله  یطبیع ـ  بـا محـدوده  ALT و  AST  عالیتف   افزایش زمان
   ترتیـب   بـدین . داد  نـشان   سـاعته   یـک    نمونه   به   را نسبت   بیشتري
   شروع  یعنی CCl4   از تزریق    پس   ساعت 6 تجویز،     زمان  دومین

  . گردید  انتخاب هیستوپاتولوژیک آثار
  
  
  
  
  
  
  
  

  هاي موش تورم ابري شکل هپاتوسيت : ۱تصوير 
  تتراکلريدکربن mcL /Kg ۲۵س از تزريق دوز  ساعت پ۶

  ۴۰۰ نمايي  درشتH & Eرنگ آميزي 
  

ــایج ــاعت12 در  نتـ ــق  پـــس  سـ  µL/kg 25  دوز  از تزریـ

را در نمــودار    شــدیدي  صــعودي  نیــز شکــست تتراکلریــدکربن
 و ظهور بیـشتر    داده نشانALT و  AST  هاي  آنزیم  فعالیت زمان

   تغییـر چربـی و تـورم         خـصوص    بـه   هیـستوپاتولوژیک   عوارض
  . را تأیید نمود ابري

  و عــوارض  ســرم  آنزیمــی  فعالیــت ، اوج  ســاعت24 از  پـس 
مـوارد  درصـد    100  که  نحوي   به . شد   مشاهده  هیستوپاتولوژیک

ر یتـصو  ( بودند Centrilobular   در ناحیه  5   نکروز درجه   داراي
،   سـاعت 24ز ، بعـد ا CCl4   شده   انتخاب  در دوز غیرکشنده   .)2

   میتــوز و دژنرســانس شــکل  بــه  بــافتی  تــرمیم  رونــدهاي فعالیــت
 نکـروز    ساعت48   در عرض  که  طوري  به   بوده   مشخص  سلولی

درصـد   100  در   زمـان    و در همین     پیدا کرده    کاهش 3  درجه تا

). 3ر  یتـصو  (شـد    میتوز مـشاهده     در حال   هاي  موارد، هپاتوسیت 
   از علائـم  یـک  ، هیچCCl4   از تزریق   ساعت 72 بعد از     در ادامه 

  . نشد  مشاهده  تتراکلریدکربن کبدي  از سمیت  ناشی پاتولوژیک
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

   موشCenterilobular يها تيهپاتوس) Nec(نکروز  : ۲تصوير 
  د کربنيتتراکلر mcL /Kg ۲۵ق ي ساعت پس ازترز۲۴

  ۲۰۰ يينما  درشتH & E يزيرنگ آم
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  )Mit(توز يم بافت کبد موش به شکل ميترم : ۳ير تصو
  دکربنيتتراکلر mcL /Kg ۲۵ق دوز ي ساعت پس از ترز۴۸

  ۵۰۰يي نما  درشتH & E يزيرنگ آم
  



  ١٥  /و همکاران حسين آيت اللهيدکتر   
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  CCl4   بعد از تزريق  ساعت  يك درمان
 کمتـر  CCl4  ، هپاتوتوکسیـسیته   مارین   دوز سیلاي   با افزایش 

   حتـی   علائـم   ایـن  mg/kg800 دوز   در    که   طوري   به  شده،مهار  
  .بود نیز شدیدتر   مثبت  کنترل ه گرو  به نسبت
ــاعت24 ــس  ســ ــسمومیت  پــ ــا   از مــ ــروز CCl4 بــ ، نکــ

Centrilobular مثبت  کنترل  درگروه  عارضه ترین  عمده  کبدي   
  .دیگرد    مشاهده  تغییر چربی  تنها درمان هاي  در گروه  ولی،بود

 و   درمــان  گــروه  در هــر ســه مومیت از مــس  پــس  ســاعت48
   درجــه  کـاهش  سـاعته 24  گیـري  نمونـه   زمـان   بـه  ، نـسبت   کنتـرل 

   و میتــوز ســلولی  رونــد رژنراســیون  افــزایش  همــراه نکــروز بــه
 با وجود   mg/kg800  دوز   کننده   دریافت  در گروه . شد  مشاهده
لاتر  نکـروز بـا    درجه ، همچنان    سرمی  هاي   آنزیم   فعالیت  کاهش

  .)1نمودار (د  بو مثبت   کنترل از گروه
  CCl4   از تزريق  پس  ساعت۶،  درمان

   در ســه  آثــار هیــستوپاتولوژیک  ســاعته12  گیــري در نمونــه
  میـزان .   مارین با یکدیگر برابر بـود   سیلاي    کننده   دریافت  گروه

   آمـاري  نیز بایکدیگر تفـاوت ALT و  AST  هاي  آنزیم فعالیت
   کنتـرل   گـروه   بـه   نـسبت   آنزیمـی   وجود، فعالیت   با این  .شتندا

  .  کمتر است  هیستوپاتولوژیک راتتغیی  بالاتر و مثبت
 با دیرتـر   د کهیگرد    مشخص  ساعته  یک   با درمان   هسدر مقای 

هـا و آثـار     آنـزیم   فعالیت ، میزان  مارین  تجویزسیلاي   زمان  شدن
 24  گیـري  در نمونـه .  تر است کم  زمان   در این   هیستوپاتولوژیک

   کـاهش  شد کـه     مشخص   ساعته   یک   با درمان    در مقایسه   ساعته
   عــــوارض کــــاهشALT و  AST  هــــاي آنــــزیم فعالیــــت

   سـاعته 6   بیشتر ازدرمان   ساعته  یک   در درمان   هیستوپاتولوژیک
   سـیلاي  mg/kg50 تـأثیر دوز       سـاعته  48  گیـري   در نمونه  . است

 مـشهود    گـاهی  میتوز سلولی  و  روند رژنراسیون ریع بر تس  مارین
 نکــروز و    نیــز درجــه   مــارین   ســیلايmg/kg200دوز .  بــود

  .  است  داده  را کاهش  سرمی هاي آنزیم فعالیت
 در   سـاعته   یـک   درمـان   نتـایج   که   گفت  توان   می  در مجموع 

   در گـروه    مـارین، حتـی      سـیلاي    کننـده    دریافت  هاي  گروه  همه
   سـاعته 6   درمـان   بهتـر از نتـایج  mg/kg800 دوز     کننده  دریافت

  .)2 و 1نمودار  (بود
  CCl4   از تزريق  پس  ساعت۱۲،  درمان

   آن یی از کــارآ  شــدت  بــه  مـارین  تـأخیر در تجــویز ســیلاي 

و  200، 50  دوزهــاي  کننــده  دریافـت  هــاي  و گـروه بــود  کاسـته 
mg/kg800   قـرار داده     ردیـف    در یک    مثبت   کنترل   را با گروه   

   و میتـوز بـافتی    بر رژنراسیون  مارین اثر سیلاي  وجود با این . بود
نکـروز در       درجـه    کـاهش    شـکل    بـه    سـاعته  48  گیري  در نمونه 

 بــر  گــرم  میلــی50 و 200   دوزهــاي کننــده  دریافــت هــاي گــروه
 تـا    سـرمی  هـاي   آنـزیم   فعالیت افت  و   مارین   از سیلاي   کیلوگرم

 شـد    ظـاهر      مثبـت    کنتـرل    گـروه    به  دار نسبت    معنی  حد اختلاف 
  ).1نمودار (

  
  
  
  
  
  
  
  
  

 ۴۸ ساعت و ۲۴ارزش ميانگين نکروز کبدي در  : ۱نمودار 
مارين   و تجويز سيلايCCl4ساعت بعد از تزريق داخل پريتونئال 

  CCl4 ساعت بعد از تزريق ۱۲ و ۶، ۱
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  
 و CCl4 ساعت بعد از تزريق ۲۴نزيماتيک، نتايج آ : ۲نمودار 

 ساعت بعد از ۶مارين با دوزهاي متفاوت  تجويز خوراکي سيلاي
  CCl4تزريق 

  
  بحث

 يلای ســی اثـرات حفـاظت  یابی ـدر مطالعـه حاضـر، مـا بـه ارز    
  .می در موش پرداختCCl4 از ی ناشيت حاد کبدین در سمیمار

ــدیآســ ــ از تزری ناشــيب کب ــوان یق داخــل پری   درCCl4ت
ل نکـروز، تجمـع     ی ـ از قب  ي کبـد  یرات بـافت  یی ـها باعـث تغ    موش

 و  AST یتوپلاسـم ی س يهـا  میت آنـز  ی ـش بـا اهم   ی و افـزا   یچرب
ALT گردد ی ميکبد.  
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ق یــن در ســاعات مختلــف بعــد از تزری مــاريلایز ســیتجــو
CCl4ــا ــر تغیج متفــاوتی، نت ــ ب ــافتیی ــدیمــی و آنزیرات ب  ي کب

  .شتدا
 از mg/kg 800ز ی که تجومشخص شد Letteronدر مطالعه 

 يهـا  بی در آس ـCCl4ق ی ـقـه قبـل از تزر    ی دق 30ن  ی مـار  يلایس
ــ از تتراکلری ناشــيکبــد ــأثی ــدارديریدکربن ت ــ. ن ــث ی ول  باع

 يدهای ـپی بـه ل   CCl4 يهـا  تی ـ اتصال متابول  ي درصد 40کاهش  
  ).26 (گردد ی ساعت م2 در عرض يکبد

ت حـاد   ی مـسمو  ين رو ی مـار  يلای س ي کبد یاثرات محافظت 
ن یسی ـفامپیر روگالـل رد و یر پی ـ داروها نظ  یاز بعض  ی ناش يکبد

در ). 27( شـد  ده نـشان دا Upadhyayبـه وسـیله    2007در سـال  
ه ی ـن عل ی مـار  يلایو س ـ یوپروتکتی اثرات راد  Ramadan پژوهش
 قرار گرفت   یابیون مورد ارز  یاسی از راد  ی ناش يت کبد یمسموم

 يلای مشابه مطالعه حاضر در ارتباط با موثر بـودن س ـ يو شواهد 
 ون بـه دسـت آمـد   یاس ـی در مقابـل راد    ين در حفاظت کبد   یمار

)28.(  
تـوان عنـوان نمـود     ی م ـیبه طور کلحاضر با توجه به مطالعه   

 mg/kg50 دوز   CCl4ق  یک ساعت پس از تزر    یکه در درمان    
شرفت یـ ـ از پيریر را در جلــوگ ین تــأث ین بهتــر ی مــار يلایســ

ته و داشــ CCl4عات حاصــله از یته و درمــان ضــایسیــهپاتوتوکس
ک، یستوپاتولوژی ـرات هیی ـ و تغیمی از نظر آنز   mg/kg200دوز  

 کـه  ی در حـال . نداردیباً با گروه کنترل مثبت تفاوت خاص    یتقر
 نسبت بـه  یعات حت یتر شدن ضا   می موجب وخ  mg/kg800دوز  

 از ی منطق ـيا جـه ین نت یهمچن ـ .ده است یگروه کنترل مثبت گرد   

رتـر  ین با د  ی مار يلای س یدهد که اثر درمان    ی نشان م  ین بررس یا
 یر نـسب  ین حال تـأث   یگردد و در ع    یز آن کم م   یشدن زمان تجو  

ز ادامه ی نCCl4ق ی ساعت پس از تزر6 پس از گذشت یآن حت
  .ابدی یم

Letteron  ن ی مـار يلایک مطالعه مشابه نشان داد که س ـی در
جـه باعـث   یهـا و در نت  یون چرب ـیداسی از پراکسيریباعث جلوگ 

  ).26( گردد یدکربن در موش میتتراکلرته یسیمهار هپاتوتوکس
سـاعته در   کی ـج درمـان  یتوان گفت کـه نتـا     یدر مجموع م  

 در گـروه    ین، حت ـ ی مـار  يلایافت کننده س ـ  ی در يها همه گروه 
 سـاعته  6ج درمـان  ی بهتـر از نتـا  mg/kg800افت کننده دوز    یدر

ن بـه شـدت از    ی مـار  يلایز س ـ یر در تجـو   ی تـأخ  یاز طرف ـ . است
 سـاعته درمـان بـا      12ر  ین تأخ یت و همچن   آن کاسته اس   ییکارآ

ــ ــاريلایس ــن پــس از تزری م ــق تتراکلری ــدت از  ی ــه ش دکربن ب
 يافت کننده دوزهـا ی دريهـا  آن کاسـته است و گروه    ییکارآ

ف قرار یک ردی را با گروه کنترل در       mg/kg 800 و   200،  50
  .داده است
  گيري نتيجه

وز  د  گردیـد کـه   مـشخص با توجه بـه نتـایج مطالعـه حاضـر         
mg/kg50     گـروه    بـه   نـسبت درصـد    50 تقریبـاً (   تا حـد زیـادي   
ــرل ــسترش)   مثبــت کنت ــديCentrilobular نکــروز  از گ  و   کب
   جلوگیريCCl4  تزریق  از ناشیALT و AST   فعالیت  افزایش

   بـافتی   ضـایعات   و تـرمیم  رژنراسیون   و روندهاي   آورده   عمل  به
  .بخشد  می ریع بهبود و تس طور چشمگیريه را ب
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