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  دهیچک

ها، تهیه آنسنگین های اقتصادی وارض جانبی، تحمل دارویی و هزینهها و محدودیت تعداد داروهای شیمیایی، عبیماریامروزه تنوع 
گیاهان دارویی را دو چندان کرده است. از جمله گیاهانی که در طب سنتی و طب نوین مورد توجه قرار  ضرورت توجه به طب سنتی و

باشد. هدف از این مطالعه مقایسه اثر گیاه خرفه و داروی لتروزول در می Portulaca oleracea گرفته است، گیاه خرفه با نام علمی
مهار آنزیم آروماتاز و سطوح استروئیدهای جنسی و تکوین اووسیت در ماهی ماده نابالغ گورامی سه خال است. بدین منظور تعداد 

)دست نخورده(  1های کنترل شامل کنترل با گروه تیمار 8گرم در  3±1قطعه ماهی ماده نابالغ گورامی سه خال با میانگین وزنی 120
، 800وی لتروزول و کیلوگرم از دارگرم برمیلی 1/0، 5/0، 1دوزهای  کنندهنرمال سالین( و تیمارهای دریافت )تزریق با 2و کنترل 

نوبت و به صورت یک روز در میان به  10ها در تزریقلکلی خرفه تقسیم شدند. همه کیلوگرم از عصاره هیدرواگرم برمیلی 200، 400
بیهوش لیتر بین عضله باله پشتی و خط جانبی انجام گرفت. در پایان پس از میلی 02/0ه صورت تزریق به مقدار روز و ب 20مدت 

ری نشان داد د. نتایج آماهای تیمار و کنترل بررسی شهای کبدی در گروهشناسی کبد و آنزیمساختار بافتو تشریح،  نمودن ماهیان
های کبدی میسطح آنزیم های کبدی و لتروزول در دوز حداکثر باعث افزایشگیاه خرفه در دوز حداکثر باعث کاهش سطح آنزیم

 شود.
 کبد، آنزیم های کبدیکلمات کلیدی: گیاه خرفه، لتروزول، ماهی گورامی سه خال، 
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 . مقدمه 1
ایی کبد را به چهار لوب بدن است. کبد در زیر دیافراگم از سمت راست شکم قرار دارد. شیاره کبد بزرگترین و پرکاربردترین غده

آورد. سه سیاهرگ فوق کبدی، خون کبد را به به کبد می و طحال و لوزالمعده را کنند سیاهرگ باب خون تیره معده رودهتقسیم می
کند. شود تقسیم میان واحد کوچک که لوبول نامیده میکبد را به هزارریزند. صفحاتی از بافت پیوندی بزرگترین سیاهرگ زیرین می

در این دسته  LDHو  AST ،ALTهای آنزیم[. 1]شوددر وسط لوبول مشاهده می ورید مرکزییک لوبول به شکل شش ضلعی است. 
های وجود دارند. هرگونه آسیب به سلولهای کبدی ختلف بدن از جمله سلولهای مها در سیتوپلاسم سلولگیرند. این آنزیمقرار می

های تشخیص کبد ترین آنزیمترین و پرمصرفتواند همراه باشد. حساسها میبا هر علتی با افزایش این آنزیم ها(کبدی )هپاتوسیت
هستند. این  SGPT)یا  (ALTترنسفرازها آمینوو آلانین (ASTیا  (SGOT ترانسفرازها آسپارتات آمینوها هستند. آنآمینوترانسفراز

ها را وارد جریان های کبدی آنزیمشود سلولارند. زمانی که کبد دچار آسیب میهای کبدی قرار دها به طور معمول در سلولآنزیم
ترنسفرازها، ترنس آمیناز است. آنزیم نام دیگر آمینو .ها در خون نشان آسیب کبدی استکنند. بالا رفتن سطح آنزیمخون می

نیز به  (ALT)ترانسفراز آمینونیز نامیده می شود. و آلانین (SGOT)آسپارتات آمینو ترانسفراز نیز به نام ترانس آمینوزاگزالواستیک سرم 
ست که ایش خون ااولین گام در تشخیص آسیب کبدی انجام آزم مشهور است. (SGPT)نام ترانس آمیناز پیرویک گلوتامیک سرم 

ها از قبیل کبد، قلب، ماهیچه، کلیه و ه طور طبیعی در انواع مختلف بافتب AST دهد.های کبدی را در خون نشان میحضور آنزیم
به  ASTبر عکس  ALT (SGPT)شود. آنزیم دیگر ها وارد خون میمان آسیب به هر کدام از این بافتمغز قرار دارد. این آنزیم در ز
برگیرنده رار دارد اما کبد جایی هست که دردر کبد ق اًتوان گفت که این آنزیم منحصرشود. اگرچه نمیطور طبیعی در کبد یافت می

از این آنزیم به عنوان شناساگر  اًگردد. بنابراین نسبتدر نتیجه آسیب کبدی وارد خون می بیشترین غلظت این آنزیم است. این آنزیم
گیرند. های شفاف قرار میاز کبد وارد سلول شده و در کیسه در مرحله ویتلوژنز ذرات زرده [.2]شودی استفاده میویژه شرایط کبد

های یر غشای اووسیت تعداد زیادی حبابتجمع این ذرات در سیتوپلاسم سبب مهاجرت هسته به حاشیه سیتوپلاسم شده و ز
دهد. این را تشکیل می Z1, Z2, Z3گردند. همچنین در این مرحله لایه زونارادیاتا کامل شده و سه فضای نوسیتوزی ظاهر میپی

شناخته شده در طب  اهانیاز گ یکیخرفه  گردد.شود، معین میها را شامل میه زمان رشد اووسیتمرحله با تولید زرده که بخش عمد
 یاهیپرپهن گ ایخرفه . کاربرد دارد زیها نیماریب از یاریدور مورد استفاده قرار گرفته و در درمان بس اریبس یهازمان است که از یسنت

کوچک و  دیسف ایزرد  یهاگل قرمز،ی هاو متقابل آبدار سبز با ساقه میضخ یهاگوشتدار و برگ یاساقه ساله با کی ،یاست علف
کند و یرشد م یبه خوب خشک گرم و طیاست آبدار که در شرا یعلف هرز ،یخرفه وحش .دارند ییدارو خواص که زیر اهیس یهاتخم

. در و تر، قابض و مدر است سرد خرفه عتیطب ،ی. به لحاظ طب سنتدیرویمختلف م یمیاقل طیشرا ها واز خاک یادر دامنه گسترده
بر، آسکوربوت، معالج سرفه مقاوم، تصفیه کننده خون، تبکتب گیاهان دارویی، خواص متعددی برای این گیاه از جمله مدر بودن، ضد 

سمی بودن این گیاه نیز تاکنون مشاهده نشده است. خرفه علاوه از ای هیچ نشانه [.3]ها و... ذکر شده استمفید در ترمیم سوختگی
است  3-و دارای اسیدهای چرب امگاترین منبع گیاهی باشد. گیاه خرفه غنیبر اثرات مذکور، دارای اثرات ضد درد و ضدالتهابی می

 کند.های آروماتیک را کاتالیز میو تبدیل تستوسترون به استرادیول آروماتاز، آنزیمی است که در شبکه آندوپلاسمی قرار دارد [.4]

های موجود بر ای برخوردار هستند. گزارشهای آروماتاز در درمان بیماری برای بیماران مبتلا به سرطان از اهمیت ویژهمهارکننده
ها به واسطه حضور آنزیم آروماتاز به ها پس از تولید توسط آندروژنحجم مدارک پشتیبانی از مصرف این داروها افزوده است. استروژن

های آروماتاز در یک اتصال رقابتی مانع تولید کنند و مهارکنندهشوند و آن را ملزم به تقسیم سلول میتصل میگیرنده استروژن م
-میها لتروزول با نام تجاری فمارا شوند که در درمان هورمونی سرطان سینه بسیار کاربرد دارد. از جمله این مهارکنندهاستروژن می
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کند و از دسته داروهای ها به استرادیول جلوگیری میمهارکننده آروماتاز است که از تبدیل آندروژنداروی لتروزول یک  [.5]باشد
د دارد. این دارو های یائسه کاربروابسته به هورمون در خانم لتروزول درمان هورمونی سرطان سینه متاستاتیک هورمونی است.

در شود. همچنین کردند نیز تجویز میان از جمله تاموکسیفن استفاده میهایی که قبلا از سایر داروهای ضد سرطهمچنین در خانم
از دستگاه گوارش جذب  اًو سریع کاربرد دارد. دارو به صورت کاملتخمدان  گذاری و سرطان اپیتلیالدرمان ناباروری با القاء تخمک

دارو در ثیر غذا بر جذب آن ناچیز است. توزیع دارو وسیع و سریع است. این أدرصد است و ت 9/99شود. فراهم زیستی لتروزول می
ادراری بوده و نیمه عمر دفعی دارو حدود دو روز است. فرمول  اًشود. دفع آن عمدتهای پلاسما متصل میدرصد به پروتئین 60حدود 

های آزمایشی فواید بسیاری دارند. با عنوان مدلبهها، در موضوعات اندوکرینی، ماهی [.6]باشدمی C17H11N5شیمیایی لتروزول 
ها در مقایسه با سیستم پستانداران دارند، اما اساس زیربنای سیستم های معنادار در سیستم اندوکراینی آنها برخی تفاوتاینکه ماهی
ها باشد که در سرتاسر بدن آنمی ها شامل غدد متنوعیباشد. این سیستم در ماهیها بسیار مشابه پستانداران میآن اندوکراینی

کند که بر رشد، متابولیسم لیپید و رشد و نمو، ها را ترشح میها تعدادی از هورموننیز در ماهی گسترده شده است. غده هیپوفیز
های اترین ماهیاز مهمترین و زیبماهی گورامی سه خال یکی  گذارند.تولیدمثل و رفتار، علاوه بر کنترل دیگر غدد اندوکرینی اثر می

هشت  -طول هفت ن بهماهگی پس از رسید 6تا  3سنین  بین شود و جزء ماهیان آب شیرین بوده که معمولاًزینتی شناخته می
را ود گردد. بر روی طرفین بدن آن دو خال بزرگ تیره رنگ وجود دارد. ماهی بسیار مقاومی است و با هر شرایطی خمتر بالغ میسانتی

  [.7]دهدوفق می

 .تئوری و پیشینه تحقیق2

گردد. هیپوتالاموس هورمون آزادکننده تالاموس، هیپوفیز، گناد کنترل و تنظیم میمثل در ماهی به وسیله محور هیپو تولید
ها و تولید سلول شود که سببهای جنسی مینماید این هورمون با اثر بر غده هیپوفیز باعث سنتز هورمونگنادوتروپین را تولید می

به  های آندروزنی با استروژنی در سطح هیپوفیز و هیپوتالاموس نقشوجود گیرنده[. 8شود]های جنسی توسط غدد جنسی میهورمون
های مثبت و منفی استروئیدهای جنسی در فعالیت تنظیم هورمونی در طی چرخه تولید مثلی دارد. با سزایی در تنظیم عملکرد فیدبک

خورد رسد که پسها چنین به نظر میهای تولیدکننده دوپامین در برخی از ماهیهای استروژنی بر نورونتوجه به شناسایی گیرنده
 (LH)ها به ویژه های قابل آرومانیزه شدن بر کاهش ترشح گنادوتروپیننها با آندروژمنفی استروییدهای جنسی، اعم از استروژن

GTH II شود. ها تنظیم میهای محرک دوپامین در مغز ماهیهای استروژنی در نورونها به گیرندهبه طور مستقیم از طریق اتصال آن
از  ذرات زرده [.9]ها را نباید نادیده گرفتر ماهیخوردهای استروییدهای غدد جنسی دبا این وجود نقش اصلی هیپوفیز در کنترل پس

گیرند. تجمع این ذرات در سیتوپلاسم سبب مهاجرت هسته به حاشیه سیتوپلاسم های شفاف قرار میکبد وارد سلول شده و در کیسه
گردند. همچنین در این مرحله لایه زونارادیاتا کامل شده و های پینوسیتوزی ظاهر مییر غشای اووسیت تعداد زیادی حبابشده و ز

هر . شودشامل می ها رارده که بخش عمده زمان رشد اووسیتدهد. این مرحله با تولید شدید زرا تشکیل می Z1, Z2, Z3سه فضای 
کبد دارای  :شود. به عنوان مثالمیها منعکس های بدن دارای یک فعالیت مشخص بوده که در آناتومی و فعالیت آنکدام از بافت

مخلوط مناسبی از مواد و ترکیبات را از طریق گردش خون برای  یک نقش مرکزی در متابولیسم بوده و به عنوان یک توزیع کننده
و کبد چرب های گوناگونی از قبیل آترواسکلروزیس، دیابت تواند سبب ایجاد بیماریافزایش چربی می [.10]سازدتمام اعضا فراهم می

از آنجایی که گیاه خرفه دارای خواص هیپوگلیسمیک و هیپولیپیدمیک است در  .یابدهای کبدی افزایش میشود که در پی آن آنزیم
 AST)یا  (SGOTآسپارتات آمینوترانسفراز  :های کبدی شاملمطالعه زارعی و همکاران، اثر عصاره این را بر میزان غلظت آنزیم
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های صحرایی هیپرکلسترولمی مورد مطالعه قرار دادند. در موش (ALP)و آلکالین فسفاتاز  ALT)یا  (SGPTترانسفراز آمینوآلانین
که در الیاند، افزایش یافت در حدر گروه کنترل مثبت که تنها غذای چرب را دریافت کرده ALPو  ALTنتایج نشان داد میزان آنزیم 

ها کاهش یافته بود. کننده آتورواستاتین، میزان آنزیمیاه خرفه، همچنین در گروه دریافتگ کننده عصارههای تجربی دریافتگروه
تواند با کاهش می HDLثیر بر کاهش چربی خون، از طریق کاهش کلسترول و افزایش أبنابراین عصاره گیاه خرفه علاوه بر ت

AST،ALP  ،ALT در  2008مطالعات امیدی و همکاران در سال [. 11]ثر باشدؤو افزایش سنتز آلبومین در بهبود عملکرد کبد نیز م
دیابتی، هیپولیپیدمیک و اثرات مثبت بر مورد گیاه خرفه نشان داده است این گیاه به علت داشتن ترکیب گلوتاتیون دارای خواص آنتی

سیداسیون لیپیدهای وابسته به فعالیت دار در پراکسیستم عصبی بوده که باعث تغییر فعالیت آنزیم گلوتاتیون ردوکتاز و کاهش معنی
نشان داد چنانچه در جیره غذایی، نسبت اسیدهای چرب  2009در سال  شارما[. 12]شودهای سوپراکسید دسموتاز و کاتالاز میآنزیم

گیاه خرفه به عصاره [. 13]یابدها افزایش میو اینترلوکین TNF-αغیراشباع به اسیدهای چرب اشباع کاهش یابد میزان لپتین سرم، 
دار دهنده توموری آلفا و افزایش سطح معنی داری در غلظت فاکتور نکروزعلت فراوانی اسیدهای چرب غیراشباع موجب کاهش معنی

mRNA  لیپوپروتئین لیپاز(LPL mRNA) در نهایت  [.14]شود و هیچ خاصیت سیتوتوکسیتی یا ژنوتوکسیسیتی ندارددر کبد می
به بهبود عملکرد کبد و کاهش  TNF-αاز طریق کاهش میزان لیپیدها و در پی آن کاهش  رفه احتمالاًتوان چنین گفت که خمی

 [.15]کندهای کبدی کمک میآنزیم

 ها.مواد و روش3

 هاروش آماده سازی آکواریوم
ها با کاغد سمباده و نمک آکواریومویی صورت پذیرفت. ابتدا دانشگاه آزاد اسلامی واحد علوم دار Fish Tabاین تحقیق در آزمایشگاه 

ساعت  24قطعه ماهی گورامی سه خال خریداری شد.  120اند و با آب شهری پر شدند. تعداد در آب شهری کاملا شستشو داده شده
ها قرار گرفت. هدف از این کار کلرزدایی از آب هری پر شدند و فیلتر در آکواریومها از آب شیش از وارد کردن ماهیان آکواریومپ

پس از این کار کلی سازگاری خصوصیات آب، با دما و شرایط آزمایشگاه بود. سطح اکسیژن موجود در آن و به طورشهری و بالا بردن 
ار شوند. پس از انجام ساعت مهلت داده شد تا با محیط سازگ 48ها به صورت رندوم در آکواریوم قرار داده شدند و به آن ها ماهی

)تزریق با  2)دست نخورده( و کنترل  1گروه مجزا شامل: کنترل  8گیری طول ماهی و وزن با در یات بیومتری تمام ماهیان )اندازهعمل
-رهاسازی شدهها ه ماهی در آکواریومعقط 15گروه تیمار با )لتروزول(، هر گروه شامل  3گروه تیمار )گیاه خرفه( و  3نرمال سالین( و 

گیری شدند. برای کار اندازهپیش از آزمایش در طول دوره و پس از پایان  pHدما، سختی و  :اند. فاکتورهای فیزیکوشیمیایی آب شامل
گرفت. ماهیان محیط صورت می pHساعت یک بار بررسی از لحاظ وضعیت سلامت ماهیان، دمای آب و  24ها هر تمامی آکواریوم

ها یک روز ه و همچنین فیلترهای آب آکواریومدر میان به میزان کافی از غذای استاندارد ماهی گورامی تغذیه شدبه صورت یک روز 
 شدند.در میان تمیز می
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 روش آماده سازی عصاره گیاه تازه و جوان خرفه
های هوایی گیاه شامل: ساقه و برگ در این پژوهش گیاه خرفه از مزارع استان سمنان جمع آوری شد. سپس به میزان کافی از قسمت

 3گرم پودر یک لیتر آب و اتانول به نسببت   100پس از پاک شدن، در سایه خشک شد و توسط آسیاب برقی پودر گردید. به ازای هر 
با آتانول ساعت خیس خورد. به منظور استفاده از روش خیساندن، قیف دکانتور ابتدا  72به ترتیب اضافه گردید و مخلوط به مدت  7به 
شستشو داده شد و سپس یک تکه پنبه کوچک را با چند قطره آب مقطر  ( MERCدرجه )حلال مورد استفاده تهیه شده از شرکت  96

درصد درون  98ای به انتهای دکانتور هدایت شد. در مرحله بعد پودر گیاه به همراه آب و اتانول نمناک نموده و توسط یک میله شیشه
 ساعت، بی حرکت قرار داده شد.  72دکانتور ریخته شده و به مدت 

 روش آماده سازی داروی لتروزول
از محاسببه وزن ماهیبان و محاسببه دوز    گرم از پودر داروی لتروزول خالص از شرکت دارویی توفیق دارو خریداری شد. پس  2مقدار 

گرم وزن شد سپس پبودر   001/0کیلوگرم، مقادیر دوز مورد نظر در هر تیمار با ترازوی دیجیتالی با دقت گرم برتیمارها بر حسب میلی
( 1/0و  mg/kg 1، 5/0درجه به عنوان حلال حل شده و پس از تهیه در دوزهبای )  70لیتر اتانول میلی 2وزن شده جهت هر تیمار، در 

ای کوچک درب بسته و تیبره  لیتری به حجم رسانیده شد. در نهایت محلول آماده تزریق تیمارها در ظروف شیشهمیلی 5در بالن ژوژه 
 رنگ )جهت جلوگیری از نور خورشید و از بین رفتن مواد مؤثره( جهت تزریق نگهداری شد.

 روش بیهوش کردن، تزریق و تشریح ماهیان
 1گرم از آن در بشر  1گرم از گل میخک خشک شده خریداری و توسط آسیاب برقی پودر شد. سپس میزان تقریبی  50میزان  ابتدا به

ای ترکیب شد. پس از گذشت چند دقیقه محلول طی چند مرحلبه از کاغبذ   لیتری که با آب مقطر پر شده بود ریخته و با همزن شیشه
لیتری و در بسبته نگهبداری شبد. سبپس      5/0های پلاستیکی ترکیب صاف شده در بطری صافی عبور داده شد. به این ترتیب تمامی

لیتر آب شبهری ببه آن جهبت    میلی 400لیتر از ترکیب حاصل را درون بشر ریخته و به میزان میلی 200برای هربار تزریق، به میزان 
نیه درون این محلول قرار گرفته تا به طور نسبی تعادل ثا 30-40تزریق عصاره اضافه گردید. در مرحله بعد هر ماهی به مدت تقریبی 

و هوشیاری خود را از دست دهد. به دنبال این مرحله تزریق انجام گرفت. هرکدام از گروه های تیمار و کنترل، به مدت بیسبت روز و  

صبورت   ( IM)برای دریافبت دارو، تزریبق از روش درون عضبلانی    . نوبت مورد تزریق قرار گرفتند 10به صورت یک روز در میان در 

سبی پبس از   سی 02/0سی( برداشته شد و سی5/0با حجم ) BDگرفت. در ابتدا دارو از تیمارهای مورد نظر به وسیله سرنگ انسولین 
شتی و خط جبانبی درون عضبله ببا    های ماهی و مهار نمودن سر و دم به آرامی، دارو بین باله پقرار دادن پنبه مرطوب بر روی آبشش

درجه از پیش تهیه شده، توسط پنبه استریل، قبل و بعد از تزریق به ناحیه فبوق البذکر آغشبته     70درجه تزریق گردید. الکل  30زاویه 
د. سبپس  شد. پس از تزریق، ماهیان در آبی که از روز قبل کلرزدایی و تعادل با دمای اتاق در آن صورت گرفتبه ببود قبرار داده شبدن    

ساعت هیچ  24صورت گرفته و همه ماهیان به آکواریوم منتقل شدند. پس از پایان دوره به مدت  ءتوسط شلنگ اکسیژن عملیات احیا
هبای  در پایان روز بیستم، پس از بیهوش نمودن ماهیبان ببا عصباره گبل میخبک، شباخص       .فعالیتی بر روی ماهیان صورت نگرفت

یمار )اندازه گیری طول با استفاده از خط کش و وزن ماهی با استفاده از تبرازوی دیجیتبالی ببا دقبت     قطعه از هر ت 12بیومتری تعداد 
گرم( انجام شد. سپس ماهیان روی سینی تشریح از ناحیه سر و دم ثابت شده و به وسیله قیچی از سمت دهان به طرف شبکم  001/0

د. سپس دو برش عرضی یکی در ابتدا در مجاورت سر، و دیگری در در امتداد خط میانی برش طولی تا زیر سر پوش آبششی ایجاد ش
امتداد برش تا بالای خط جانبی بر خط اول عمود کرده و بعد دو برش عرضی در بالای خط جانبی ببه هبم وصبل شبدند. سبپس ببا       

، کببد از اطبراف   هارودهجدا گردیدند. پس از جدا نمودن  بافت کبدهای داخلی تخلیه و احتیاط بخش برآمده با قیچی جدا شده و اندام
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( وزن و تعدادی از هر تیمار جهت مطالعه با میکروسکوپ نوری انتخاب شدند. ببه  001/0هرکدام جداگانه با ترازوی دیجیتالی )با دقت 
همچنین جهت مطالعه با میکروسکوپ  درصد که از پیش تعیین شده بود قرار داده شدند. 10سازی نیز در محلول فرمالین منظور آماده

آنبزیم هبای   درصد قرار داده شد. در نهایبت جهبت تعیبین مقبادیر مجهبول       5/2لدهید آدر محلول گلوتار کبد هاالکترونی، تعدادی از 
صبورت گرفبت. در    آنزیم نانومتر قرار داده شد و خوانش مقادیر 450از محلول آماده شده با دستگاه الایزا در طول موج  µL 50کبدی

( آنالیز واریانس یبک طرفبه و آزمبون دانکبن )جهبت      23)ورژن  SPSSهای کبدی، از طریق نرم افزار های حاصل از آنزیمپایان داده
مبورد   EXCEL 2013مورد بررسی قرار گرفتند. جهت رسم نمودارهبا نیبز نبرم افبزار      05/0ها( در سطح معناداری مقایسه میان گروه

 رفت.استفاده قرار گ

 مراحل تهیه مقاطع بافتی جهت میکروسکوپ نوری

توان استفاده نمود از جمله: روش تجزیه، روش تهیه گسترده، تهیه قطعات ضخیم های متعددی میجهت بررسی سلول بافت از روش
سلول قابل مشاهده است داخل آمیزی حیاتی که رنگ در گردد(، روش رنگاز آن استفاده می)که در مواردی که فوریتی در کار باشد 

دهند که هم بریدن بافت آسان ش بافت را در محیط مخصوص قرار میهای برش بافتی، که بهترین روش است در این روو روش
. گیردژلالینی هم مورد استفاده قرار میترین است ولی سلوئیدین و را بالا ببرد. متد پارافین شایع گردد و هم اندکس انکساری بافت

نمایی گذارده شدند و با بزرگ( NIKON) خشک شده و سپس زیر میکروسکوپ نوری مدل ساعت کاملاً 72ی تهیه شده پس از هالام
 [.16]مورد مطالعه قرار گرفتند 40

 (TEM)مراحل تهیه گرید میکروسکوپ الکترونی
 5/0درصد از ابعاد کوچکتر از  5/2لدئید آبا استفاده از پنس و اسکالپل جدا گردید و در زیر هود در محلولی از گلوتار کبدهای ابتدا نمونه

رفت. پس از آماده شدن ها صورت گالکترونی بر روی هر یک از نمونه برش زده شد. سپس مراحل زیر جهت مطالعه با میکروسکوپ
های مخصوص اورانیل استات به راست، هرکدام را جداگانه در چاهکرای بالا بردن کنتآمیزی بجهت رنگ کبدیی هاگرید نمونه

ها را با پنس گرفته و با آب مقطر شستشو داده شدند در انتها نیز گریدها با دقیقه در دمای اتاق غوطه ور کرده و سپس آن 15مدت 
 [.17]مورد مطالعه قرار گرفتند 200کیلوولت و با مش مسی  70با ولتاژ  PHILIPS EM208Sمیکروسکوپ الکترونی مدل 
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  نتایج .3

 ASTنتایج حاصل از آنزیم کبدی 

همچنین میان گروه کنترل  (.P≥05/0)های کنترل اختلاف معنادار وجود نداشتنشان داد که میان گروه ASTنتایج حاصل از آنزیم 
اختلاف معنادار وجود کیلوگرم  گرم برمیلی 5/0 و 1/0کیلوگرم و همین طور لتروزول با دوز گرم برمیلی 400و  200فه با دوز و خر

کیلوگرم اختلاف معنادار گرم برمیلی 1و لتروزول با دوز کیلوگرم گرم برمیلی 800مار خرفه با دوز نتایج حاصل از تی (.P≥05/0)نداشت
و  200یمار خرفه با دوز های کنترل و تنشان داد که میان گروه ALTنتایج حاصل از آنزیم  (.P≤05/0)های دیگر را نشان دادبا گروه

ولی تیمار خرفه با  (.P≥05/0)کیلوگرم اختلاف معنادار وجود ندارد گرم برمیلی 5/0و  1/0ول با دوز و لتروزکیلوگرم  گرم برمیلی 400
 (.P≤05/0)ها دارنداختلاف معنادار با سایر گروهکیلوگرم  گرم برمیلی 1کیلوگرم و لتروزول با دوز گرم بر میلی 800دوز 

 

 
 الف

 
 ب

 باشد(.می 05/0اختلاف در سطح معناداری  )حروف مشابه به معنای عدم وجود ALT. ب: آنزیم کبدی ASTآنزیم کبدی . الف: 1نمودار
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 بافت شناسی کبد با میکروسکوپ نوری

در مقطع بافت کبد ماهی تیمار  ها از یک روند نرمال برخوردار بودند.دست نخورده، هپاتوسیتدر مقطع بافت کبد ماهی کنترل 
ی در مقطع بافت کبد ماه ها و سینوزوییدها از یک روند نرمال برخوردار بودندگرم بر کیلوگرم، هپاتوسیتمیلی 1/0لتروزول با دوز 

اهی تیمار لتروزول با دوز در مقطع بافت کبد م .های چربی مشاهده شدیش سلول، افزاکیلوگرم گرم برمیلی 5/0تیمار لتروزول با دوز 
در مقطع بافت  ها و افزایش فضای سینوزوئیدی وجود داشت.سوسی از نظر هایپرتروفی هپاتوسیتکیلوگرم، تفاوت مح گرم برمیلی 1

در مقطع  ها و سینوزوئیدها وجود نداشت.نظر هپاتوسیت ، اختلاف محسوسی ازکیلوگرم گرم برمیلی 200ماهی تیمار خرفه با دوز کبد 
در  ها و سینوزوئیدها وجود نداشت.، اختلاف محسوسی از نظر هپاتوسیتگرم بر کیلوگرممیلی 400ماهی تیمار خرفه با دوز بافت کبد 

ها و سینوزوئیدها وجود سیتهپاتوکیلوگرم، اختلاف محسوسی از نظر  گرم برمیلی 800ماهی تیمار خرفه با دوز مقطع بافت کبد 
 نداشت.

 

 

 

 الف

 

 ب

 

 د

 

 ه

گرم. ج: مقطعی از گرم بر کیلومیلی 1/0تیمار لتروزول با دوز  الف: مقطعی از بافت کبد ماهی کنترل دست نخورده. ب: مقطعی از بافت کبد ماهی

  ) (H&Eگرم گرم بر کیلومیلی 1روزول با دوز تیمار لت مقطعی از بافت کبد ماهیگرم. د: گرم بر کیلومیلی 5/0تیمار لتروزول با دوز  بافت کبد ماهی

 .×  400نمایی بزرگ  با
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 الف

 

 ب

 

 د

 

 ه

گرم. ج: مقطعی از بافت گرم بر کیلومیلی 200رفه با دوز تیمارخ الف: مقطعی از بافت کبد ماهی کنترل دست نخورده، ب: مقطعی از بافت کبد ماهی

 بزرگ  با ) (H&Eگرم کیلوگرم برمیلی 800یمارخرفه با دوز ت گرم. د: مقطعی از بافت کبد ماهیکیلوگرم برمیلی 400رفه با دوز تیمارخ ماهی کبد

 . ×  400نمایی
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 بافت شناسی کبد با میکروسکوپ الکترونی

و هسته مشاهده شد. در تصویر میکروسکوپی  در تصویر میکروسکوپی از کبد گروه کنترل دست نخورده ساختار اصلی درون سلول
کبد  های هپاتوسیت به صورت منسجم مشاهده شد. در تصویر میکروسکوپیگرم برکیلوگرم سلولمیلی 800کبد تیمار خرفه با دوز 

 ها بود.فت غشاء و ساختار درونی هپاتوسیتکیلوگرم نشان دهنده آسیب به باگرم برمیلی 1تیمار لتروزول با دوز 

 

 

 الف

 

 ب

 

 ج

مشخص شده  (M)و غشاء سلول  (N)های کبدی در کنترل دست نخورده در این تصویر هسته سلول از سلول الکترونی تصویر میکروسکوپ الف:

کبدی در های رم. ج: تصویر میکروسکوپی از سلولگکیلو گرم برمیلی 800ی در تیمار خرفه با دوز های کبدست. ب: تصویر میکروسکوپی از سلولا

 Scale Bar 4)های درون سلولی مشخص شده است رگانلو ا (M)گرم در این تصویر غشاء سلول کبدی کیلو گرم برمیلی 1تیمار لتروزول با دوز 

µm) . 
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  گیری بحث و نتیجه.4

  ASTو  ALTآنزیم های 
 (.P≥05/0)داری را نشان ندادسالین اختلاف معنیزریق با نرمال های کبدی در تیمار دست نخورده و تبررسی نتایج حاصل از آنزیم

گرم بر میلی 5/0و  1/0ر لتروزول با دوز کیلوگرم و همین طوگرم برمیلی 400و  200همچنین میان گروه کنترل و خرفه با دوز 
 گرم برمیلی 1لتروزول با دوز کیلوگرم و گرم برمیلی 800ل از تیمار خرفه با دوز کیلوگرم اختلاف معنادار وجود نداشت. نتایج حاص

های کبدی در یک درصد زنان تحت درمان با افزایش سطح آنزیم (.P≤05/0)های دیگر را نشان دادکیلوگرم اختلاف معنادار با گروه
نشانه و های کبدی در افراد تحت درمان با لتروزول بدون ه تنظیم دوز دارند. افزایش آنزیملتروزول گزارش شده که به ندرت نیاز ب

خود محدود شونده است. گزارشات محدودی مبنی بر صدمات کبدی مرتبط با لتروزول گزارش شده است. بر خلاف دیگر مهارکننده 
ای از آسیب دهند. هیچ نمونهماه نشان می 4تا  1ا در طول های کبدی رازول و اگزمستان که افزایش آنزیمهای آروماتاز مثل آناستر

ای زارعی و در مطالعه. مزمن و سندرم از بین رفتن مجرای صفراوی مرتبط با لتروزول وجود نداشته استکبدی حاد و هپاتیت 
، AST)یا  (SGOTهای کبدی شامل آسپارتات آمینو ترانسفراز یاه خرفه را بر میزان غلظت آنزیماثر عصاره گ 2014همکاران در سال 

کلسترولمی مورد مطالعه قرار دادند. های صحرایی هیپردر موش (ALP)و آلکالین فسفاتاز  ) ALTیا  (SGPTآلانین آمینو ترانسفراز 
قبلی و نتایج  های دریافت کننده عصاره خرفه کاهش یافت. بنابراین مطالعاتدر گروه ALPو  ALTهای ان داد میزان آنزیمنتایج نش

تواند می HDLثیر بر کاهش چربی خون از طریق کاهش کلسترول و افزایش أدهد عصاره گیاه خرفه علاوه بر تاین پژوهش نشان می
 [.4]باشدعملکرد کبد موثر می در بهبودAST، ALP، ALTبا کاهش 

 بررسی نتایج بافت شناسی کبد با میکروسکوپ نوری
سینوزوئیدی بین گروه کنترل و شناسی کبد نشان داد که با افزایش دوز تفاوت محسوسی از نظر  افزایش فضای نتایج حاصل از بافت

تر مشاهده شد. در تیمار کیلوگرم محسوسگرم برمیلی 1در تیمار لتروزول با دوز  تیمارها وجود داشت و این تفاوت با افزایش دوز
 3امگا  هایهای فراوان و چربیآنتی اکسیدان های کنترل و تیمار وجود نداشت. گیاه خرفه با داشتنمحسوسی بین گروه خرفه تفاوت

 P450شود و این ویژگی با شکستن ساختار اکسید کننده موجود توسط سیتوکروم های لیپیدها میهار پروکسیداسیونباعث م 6و امگا 

های کبدی نی گیاه خرفه، کاهش فعالیت آنزیمشود. بنابراین با توجه به ویژگی آنتی اکسیداال میهای آزاد اعمسازی رادیکالو خنثی
 [.14]فعالیت کبد قابل پیش بینی استو بهبود 

 نتایج بافت شناسی کبد با میکروسکوپ الکترونی
گرم برکیلوگرم میلی 1بد تیمار لتروزول با دوز شود. در کشود. هسته نیز مشاهده میساختار اصلی درون سلول دیده میدر کبد شاهد 

هایی هم ها اتفاق افتاده و واکوئولاند. گسستگی در اندامکآسیب دیدهاً های درون سلول تقریباء هپاتوسیت و ساختارها و ارگانلغش
گرم بر میلی 800کبد تیمار خرفه با دوز  دهنده آسیب لترووزل به بافت کبد در دوز بالا است. درشود. که این نشانمشاهده می

شود. که نشان در برخی به طور واضح دیده می ستهاند و همنسجم در کنار یکدیگر قرار گرفتههای هپاتوسیت کاملا سلولکیلوگرم 
 دهنده اثر محافظتی خرفه بر بافت کبد است. 
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 گیری .نتیجه5
و با توجه به همچنین با توجه به نتایج میکروسکوپ نوری و الکترونی بافت کبد اثرات تخریبی لتروزول و اثرات حفاظتی خرفه بر کبد 

 1لتروزول با دوز  های کبدی درکیلوگرم و افزایش معنادار آنزیمبر گرممیلی 800با دوز ای کبدی در خرفه هکاهش معنادار آنزیم
توان در تولید داروی گیاهی جایگزین داروی لتروزول کیلوگرم نسبت به گروه شاهد میتوان نتیجه گرفت که از این گیاه میگرم برمیلی

 استفاده نمود.
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