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  مقاله پژوهشي
  

عصاره آبي گياه حفاظتي  نقش نيتريك اكسايد و ذخاير داخل سلولي كلسيم در اثر
در آدرنوسپتور  - 1 آلفا گونيستدرمنه بر پاسخ انقباضي حلقه هاي آئورتي به آ

  ي  ديابتييموشهاي صحرا
    

  ***فروزان صادقي محلي، **مهرداد روغنيدكتر ،  *دكتر توراندخت بلوچ نژاد مجرد

  
  ٢/٥/٨٥:   ،  پذيرش ١٢/٢/٨٥: دريافت 

  

  :چكيده
 ئيـد در حـاوي فلاونو گياهـان  با توجه بـه نقـش   . دليل اصلي مرگ و مير در بيماران ديابتي اختلالات عروقي است :مقدمه و هدف  

اضـي حلقـه هـاي     پاسـخ انقب بر)  Artemisia annua (گياه درمنه  بيآعصاره حفاظتي  و اثر برطرف نمودن عوارض عروقي ديابت
  .   ه استرد بررسي قرار گرفتموعصاره اين گياه  ي اثر گشادكنندگي عروقدر اين مطالعه مكانيسم ‘ ورتي در موشهاي ديابتيآئ

 ، راس بطور كاملا تصادفي به سه گروه سـالم         36موش هاي صحرايي نر از نژاد ويستار به تعداد          در اين مطالعه تجربي      :روش كار 
براي ديابتي شدن حيوانات از استرپتوزوتوسين . درمان با عصاره آبي درمنه تقسيم بندي شدند تحت ه و ديابتيديابتي درمان نشد

 100گروه تحت درمان نيز عصاره آبي درمنه را به ميزان         .  ميلي گرم به كيلوگرم بصورت داخل صفاقي استفاده شد         60به ميزان   
 انقباضـي حلقـه هـاي    پس از گذشـت يـك مـاه، پاسـخ    .  دريافت كرد  ك ماه  به مدت ي   ميلي گرم به كيلوگرم بصورت داخل صفاقي      

  . با استفاده از بساط بافت ايزوله مورد بررسي قرار گرفتEGTA  و -NAME Lفنيل افرين در حضور  به يآئورت
ر موشـهاي  دL-NAME بعد از اضافه نمودن  قبل و،به فنيل افرين تليوموندآورتي داراي آئ  پاسخ انقباضي حلقه هايمقايسه :نتايج 
مقايـسه پاسـخ انقباضـي حلقـه هـاي            ، از طرف ديگر   .(P<0.05)تفاوت معني داري را نشان داد       ،هو درمان شد   درمان نشده    ديابتي

نشان داد كه در دو گروه  EGTA  حضور كربس فاقد كلسيم و در در داراي آندوتليوم و بدون آندوتليوم به فنيل افرينورتيآئ
  .(P<0.05)ه و درمان شده تفاوت معني دار استديابتي درمان نشد

 ـعصاره گشادكنندگي عروقي  كه اثر به طور كلي مي توان گفت  :نهائينتيجه  ابـسته بـه    وي ثـر ادر حيوانـات ديـابتي   درمنـه   يآب
  را از طريق   خوداثر   و يا آزاد سازي نيتريك اكسايد عمل مي كند همچنين مي تواند               از طريق افزايش در توليد      است و  ندوتليومآ

  .اعمال نمايدنابع داخل سلولي م ازكلسيم آزاد سازي مهار 

   

 نيتريك اكسايد/ گياه درمنه / كلسيم / فنيل افرين  / شيرينديابت / آئورت  : كليد واژه ها
   

  :مقدمه 
يكي  از شايعترين ) (Diabetes Mellitus ديابت قندي      

هيپرگليسمي در  .  بيماريهاي غدد درون ريز در ايران است      
ديابت  موجب بروز عوارض متعـددي  از جملـه اخـتلالات             

  عروقي مي شـود كـه علـت اصـلي مـرگ و ميـر در             -قلبي
  
  
  
  

پايه مـويرگي    افزايش ضخامت غشاء  .  بيماران ديابتي است  
، دژنره شدن سلولهاي    )2( ، كاهش تراكم عروق كوچك    )1(

بــه ، تغييــر در پاســخهاي وابــسته  )3(آنــدوتليال عروقــي 
ندوتليال براي توليـد    آ،كاهش ظرفيت   ) 4(ندوتليوم عروق   آ

   NO وكاهش عملكرد ) NO (نيتريك اكسايد  زاد سازيآو 
  
  
  
  

 ــــــــــــــــــــــــــــــــــ 
 )tmojarad@yahoo.com(ايران دانشگاه علوم پزشكي مركز علوم پايه پزشكي فيزيولوژي گروه دانشيار *

 شاهد دانشگاه پزشكي دانشكده يولوژيفيز گروه دانشيار **

 ايران دانشگاه علوم پزشكي كارشناس ارشد گروه فيزيولوژي مركز علوم پايه پزشكي ***
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كـه در مـسير سـيكلو     بدنبال واكـنش بـا راديكالهـاي آزاد   
از جملــه ) 5(اكــسيژناز در عــروق ديــابتي آزاد مــي شــوند

ده در حال حاضراستفا  . است يديابتان  عوارض عروقي بيمار  
 بدليل دارا بودن خواص     ،از گياهان دارويي حاوي فلاونوئيد    

ــشگيري از   ــان و پي ــاكولوژيكي جهــت درم ــاني و فارم درم
عروقي بيماري ديابت مورد توجه محققـين         -عوارض قلبي 

، پلي فنولهايي هستند كه      فلاونوئيدها). 6(قرار گرفته است  
ــل مهــار      ــوژيكي گونــاگون از قبي ــاي بيول   داراي فعاليته

ــي،ت ــردن راديكالهــاي   جمــع پلاكت ــود آجمــع ك زاد،  بهب
و كاهش ليپو پروتئينهاي با دانـسيته پـايين           NOعملكرد  

  در ميان گياهان دارويي ،  گونه). 7(در پلاسما مي باشند

كه در جنوب شرقي آسيا و مناطق شـمالي ايـران   آرتميس  
ــرات    ــه داراي اث ــوادي اســت ك ــي از م ــشود، غن ــت مي ياف

  ، )9(، ضـد تومـور      )8(ضـد التهـاب     له اثـر    گوناگوني از جم  
  ، )12    ( ، آنتـي آكـسيدان    )11(، مـدر    )10(ضد زخم معـده     

  ، )14(  هاضــمه ء، كــاهش دهنــده ســو)13(ضــد مالاريــا 
گياهي اين گونه   . ، مي باشد  )15(ضد پروليفراسيون سلولي    

بوسـيله   القـاء شـده      اتداراي اثر اسپاسمولتيك بر انقباض ـ    
مطالعات اولترا سـونيك نـشان داده       . )16(كارباكولين است 

 داراي اثـرات قابـل       آرتمـيس  است كه تجويز داخل وريدي    
در ايـن  ). 17(مي باشـد ملاحظه اي بر انقباض كيسه صفرا      

گونه گياهي آلكالوئيدي شناسايي شده است كه براحتي از         
بعنـوان  مهـار     مـي توانـد      مغزي عبور كـرده و       -سد خوني 

 ــ ــورو توكسيــسيتي كننــده اســتيل كــولين اســتراز م   انع ن
مطالعات اخير نـشان داده اسـت    ). 18( در مغز انسان شود     

ــي   ــصاره آب ــك ع ــاب كروني ــويز س ــه تج ــه ك ــاه درمن  گي
(Artemisia annua)     نه تنها گلـوكز سـرم را در حيوانـات 

  ديــابتي در حــد نرمــال نگــه مــي دارد بلكــه قــادر اســت  
مانع  وقعر در وقوع تغييرات ساختماني و بيوشيميايي     از قبل

  اثرات مخرب ديابت بر عملكرد فيزيولـوژيكي آنهـا شـود و             
ــست    ــه آگوني ــورت ب ــزايش پاســخ انقباضــي آئ  – αاز اف

ــوگيري   ــك جل ــي آدرنرژي ــدم ــه  آاز . )19(كن ــايي ك   نج
ــت   ــاري دياب ــه بيم ــرين عارض ــي   مهمت ــتلالات عروق   ، اخ

   بطـور قابـل ملاحظـه اي      گيـاه درمنـه  است و عصاره آبي
  رضي پيـشگيري مـي نمايـد لـذا  هـدف            از بروز چنين عوا   

   و كلـسيم داخـل سـلولي      NOاز اين مطالعه بررسي نقـش       
در اثر حفاظتي  اين گياه بـر پاسـخ انقباضـي حلقـه هـاي                

  درنژيــك در موشــهاي ديــابتي  آ-αآئــورتي بــه آگونيــست 
  .است

  
  :روش كار

به روش مداخله اي    نوع تجربي و     از مطالعه اين : حيوانات     
 220-250به وزن  ويستار   شهاي صحرايي نر نژاد   روي مو  بر

حيوانـات در حيوانخانـه مركـز علـوم پايـه           . گرم انجام شد  
ــداري و ــصوص  آنگه ــذاي مخ ــدون )  Pellete (ب و غ ب

قبل . هيجگونه محدوديتي در اختيار آنها قرار داده مي شد        
از شروع آزمايش گلوكز سرم موشها به روش آنزيمي گلوكز          

 و  ه از اسپكتروفتومتر اندازه گيـري شـد       اكسيداز با استفاده  
 بود  mg/dl150تنها موشهايي كه گلوكز سرم آنها كمتر از         

 در ايـن مطالعـه،     .براي ايـن مطالعـه انتخـاب مـي شـدند          
  . حيوانــات بطــور تــصادفي بــه ســه گــروه تقــسيم شــدند 

كه به مـدت يـك مـاه بـصورت          ) =12n( حيوانات سالم ) 1
ان حلال عـصاره آبـي      بعنو( داخل صفاقي سرم فيزيولوژي     

 (Vehicle-treated rats )دريافت مـي كردنـد   ) گياه درمنه
كه به مـدت يـك       )=12n(حيوانات ديابتي درمان نشده     )2

ــوژي دريافــت    ــصورت داخــل صــفاقي ســرم فيزيول ــاه ب   م
حيوانـات  ) 3 (Vehicle-treated diabetic rats) مي كردند

تي شدن،  روز پس از دياب3كه ) =12n (ديابتي درمان شده
ميلي گـرم بـه ازاي كيلـوگرم        100روزانه به مدت يك ماه      

                دريافـت مـي كردنـد       درمنـه  وزن بدن عـصاره آبـي گيـاه       
( Extract-treated diabetc rats) .   موشها با تزريـق داخـل

ــفاقي ــرم   60ص ــي گ ــدن    ميل ــوگرم وزن ب ــه ازاي كيل ب
ــابتي مــي شــدند  ــه . استرپتوزوتوســين دي ــن مطالع  در اي

 حيواناتي ديابتي محسوب مي شدند كه گلـوكز سـرم آنهـا           
  . بودmg /dl  250 بيشتر از

  گيـاه  آبـي براي تهيه عـصاره      :  و انجام كار   روش تهيه عصاره  
Artemisia annua    سر شاخه هاي ايـن گيـاه از جنگلهـاي 

پـس از    شـده و     جمع آوري ) بابلسر(مناطق شمالي كشور    
  ايـن گيـاه كـه در          گـرم از پـودر     100  ،تاييد سيستميك 

ــر       ــك ليت ــه ي ــود را ب ــده ب ــشك ش ــوا خ ــرض ه ب آمع
 مـدت   بـه  درجه   60مقطرجوشيده اضافه كرده و در دماي       

پس از سه بار     مايع بدست آمده  . داديم   دقيقه قرار مي     15
درجـه سـانتي    37در دمـاي    كاغـذي، فيلترصاف كردن با  

  خشك  مي شد تا بصورت عصاره عـسلي بـا غلظـت   گراد

)w/w ( 62%20 در  بدست آمده عصارهسپس   . يد در آ- 
درجه سانتيگراد نگهداري و براي تهيه غلظتهاي مورد نظر         

  هفتـه  4پـس از     . مـي شـد   از سرم فيزيو لـوژي اسـتفاده        
 ، آئـورت سـينه اي   Artemisia annuaدريافت عصاره آبي 
   را داخل پتري ديش كه حاوي محلول موش هاي صحرايي
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 ; KCl , 4.6 ; MgSo4, 1.2 ;KH2Po4 , 1.2 ;(كـربس 

Glucose , 11.1 ; NaHco3 , 27.2; , 118 NaCl (  بـود و 
نيـز   ) دي اكـسيد كـربن    % 5+ اكـسيژن   % 95(گاز كربـوژن  

 قـرار داده و آنـرا بـه          ، بطور دائم بداخل آن دميده مي شد      
 ميلي متري تقسيم كرده و يـك در ميـان           3-4حلقه هاي   

  از روش مكـانيكي جـدا       بـا اسـتفاده       را   آندوتليوم حلقه ها  
براي ثبت پاسخ انقباضي حلقه هـا بـه فنيـل           .  مي نموديم 

ــك   ــسديوسر ايزوتوني ــرين از تران ــده   F60اف ــتفاده ش   اس
 .ر گرفتـه شـد    نظ ـ گرم در    2وكشش استراحت اعمال شده     

نيم ساعت پس از ثبت پاسخ انقباضي حلقه هـاي آئـورتي            
و )  مول  ميلي 10-4 تا 10-9با غلظت تجمعي   (به فنيل افرين  

 300، به حمام بافت     ي داراي آندوتليوم  شستشوي حلقه ها  
 L-NAME ( L –nitro Argenin methyl ester) ميكرومول

اضـافه   (NOS)جهت مهار آنـزيم نيتريـك اكـسايد سـنتاز         
نموده و مجددا پاسخ انقباضـي حلقـه هـاي آئـورتي را بـه               

ذخـاير  براي بررسـي نقـش      . فنيل افرين  ثبت مي كرديم       
ــداخــل ــاه   س ــصاره  گي ــاظتي ع ــر حف ــسيم در اث  لولي كل

Artemisia annua  ،  داراي آنـدوتليوم و  ئورتيآحلقه هاي 
ــدوتليوم  ــدون آن ــسيم  ب ــد كل ــربس فاق ــول  ك   را در محل

)Calcium-free PSS ; كلريــد منيزيــوم جــايگزين كلريــد
ــد  ــي ش ــسيم  م ــس از    )  كل ــم و پ ــي دادي ــرار م  4-5ق

 EGTA (Ethylene ميكرومـول  50بارشستشوي حلقه ها،

glycol tetraacetic acid)به كربس   جهت بافرينگ كلسيم
فاقد كلسيم اضافه  نموده و پس از آن پاسخ انقباضي حلقه            

   مـولار فنيـل افـرين ثبـت         10-6هاي آئورتي را به غلظـت       
 و  L-NAMEاسترپتوزوتوسين از هلال احمـر،    . مي كرديم   

EGTAز شـركت   فنيل افرين هيدرو كلرايـد  ا   از سيگما و
 تمامي مقادير بدست آمده   . داروسازي دارو پخش تهيه شد    

 و پاسخ انقباضي بـه  Mean±S.E.M بصورت در اين مطالعه 
  .بيان شده است Tension(g) فنيل افرين بصورت 

تي زوجـي و     آناليز آماري داده ها با استفاده از آزمون             
از  كمتـر    P و آناليز واريانس يكطرفه انجام گرديد و       مستقل

  .شد معني دار در نظر گرفته 05/0
  :نتايج 

نتايج حاصل از ثبت وزن     مقايسه   :وزن بدن و گلوكز سرم          
هـاي صـحرايي قبـل و بعـد از مـدت             مـوش و گلوكز سرم    

نشان داد كه  وزن  موشـهاي ديـابتي          )  هفته   4( آزمايش  
ــابتي شــدن كــاهش    ــاه پــس از دي ــشده يــك م   درمــان ن

  درمان شدهدر حيوانات ديابتي  ولي )>0001/0P(مي يابد 

  
 دريافـت  Artemisia annuaكه بمدت يك ماه عصاره آبـي  

معنـي داري نـشان مـي        وزن حيوانـات افـزايش       ه انـد  كرد
گلـوكز سـرم در     مقايـسه   از طرف ديگـر     . )>001/0P(دهد

حيوانات ديابتي درمان شده  و حيوانات ديابتي درمان نشده 
 هفتـه تيمـار     4 كـه    نشان مي دهـد   با عصاره آبي اين گياه      
 موجب كاهش معني داري در      درمنهحيوانات با عصاره آبي     

   ) . 1جدول  ()>0001/0P(ميزان گلوكز سرم مي شود
  

وزن بدن و گلوكز سرم حيوانات سالم، ديابتي درمان : 1جدول 
  نشده و درمان شده

گلوكز     )گرم(وزن بدن
  انتهاي آزمايش  شروع آزمايش (mg/dl)سرم

VT 1± 89/96  48/5 ± 55/210  25/4 ± 18/230  
VD  20 /40 ±560*  33/9 ± 90/227  53/2 ±  178** 
ED  82 /3±01/102  56/4 ± 220  30/8 ± 2/260  

  

ــصورت   ــادير ب ــد Mean±SEMمق ــده ان ــان ش ــك ED وVT ، VD.  بي    هري
  Vehicle-treated  ،Vehicle- treated diabeticبترتيب معادل گروه هـاي  

  . مي باشندExtract-treated diabeticو 
 * >  ED ( 0001/0 P و VDگلوكز سرم در دو گروه مقايسه  (

 ** >P 001/0 ) در انتهاي آزمايشED  وVDمقايسه وزن بدن در دو گروه (  
  

 : در موش هاي صحرايي سالم      پاسخ انقباضي آئورت   بر NOنقش  
  پاسـخ انقباضـي حلقـه هـاي        بـر    NOنقـش    براي بررسـي  

ندوتليوم، نتايج حاصل از تاثير تجمعي فنيل       آئورتي داراي   آ
 10-4  تـا     10-9افرين بر حلقه هاي آئورتي در غلظت هاي         

    بــصورت L-NAMEمــولار قبــل و بعــد از اضــافه كــردن 
 پاسـخ انقباضـي آئـورت       -  غلظت فنيل افـرين     Logنمودار  

  كـردن  اضـافه  از پـس  كـه  نتايج حاصل نـشان داد    . ثبت شد 
 L-NAME    ،افـزايش قابـل ملاحظـه اي در          به حمام بافـت

ــدوتليوم در    ــا آن ــورتي ب ــاي آئ ــه ه ــي حلق ــخ انقباض   پاس
 بوجـود مـي آيـد   ) 001/0P< - 05/0< P(موشهاي سالم  

  .)A 1نمودار (
 در مـوش هـاي صـحرايي         پاسخ انقباضي آئـورت    بر NOنقش  

نتـايج حاصـل از      : ديابتي درمان نشده و ديابتي درمان شـده       
موش هـاي   حلقه هاي آئورتي    تاثير تجمعي فنيل افرين بر      

 قبـل و  صحرايي ديابتي درمان نشده و ديابتي درمان شـده    
 نشان داد كه پس از اضـافه        L-NAMEبعد از اضافه كردن     

 به حمام بافت، ا فزايش قابل ملاحظه اي     L-NAMEكردن  
در پاسخ انقباضي حلقه هاي آئورتي با آندوتليوم موشـهاي          

  شـده  مانودر) 001/0P< - 05/0< P( نشده ديابتي درمان
)0001/0P< -001/0(P<   بوقـــــوع مـــــي پيونـــــدد  
  ).B,C1نمودار(
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 بر پاسخ Artemisia annuaاثر گشادكنندگي عصاره : 1نمودار 
  انقباضي آئورت به فنيل افـرين قبـل و بعـد از اضـافه كـردن               

 L-NAME )A (         در گروه سالم و ديـابتي درمـان نـشده(B)  و 
 هر يك بترتيب    ED و   VD و   VT. (C)شده  گروه ديابتي درمان    

 Vehicle-treated و Vehicle-treatedمعـــادل گروههـــاي 

diabetic و Extract-treated diabeticاست .  
  

 قبل و بعد از اضافه كردن VTمقايسه پاسخ انقباضي در گروه  : (  Aدر نمودار
L-NAME( *P<0.05, **P<0.01, ***P<0.001                                      

 قبـل و بعـد از اضـافه    VDمقايسه پاسـخ انقباضـي در گـروه        (  : Bدر نمودار    
    L-NAME(                                       +P<0.05 +P<0.001كردن 

 قبل و بعد از اضافه كردن  EDمقايسه پاسخ انقباضي در گروه(   : Cدر نمودار 
L-NAME( +P<0.001, ++P<0.0001                                                      

 
بر   درمنه  گياه نقش ذخاير داخل سلولي كلسيم در اثر حفاظتي       

بـراي بررسـي     :ي با آندوتليوم  آئورتباضي حلقه هاي    پاسخ انق 
در اثـر گـشادكنندگي      نقش ذخاير داخـل سـلولي كلـسيم       

 پاسخ انقباضي حلقه هاي آئورتي      عروقي درمنه، مرحله اول   
 فنيـل افـرين در حـضور        10-6 غلظـت    داراي آندوتليوم بـه   

EGTA       ـ در موشهاي ديابتي درمـان   و درمـان شـده      شدهن
نتـايج بدسـت آمـده نـشان داد         . )A 2نمـودار   (ثبت گرديد 

پاســخ انقباضــي حلقــه هــاي آئــورتي داراي آنــدوتليوم در 
نـسبت  در موش هاي ديابتي درمان شـده          EGTAحضور  

  نــشده كــاهش معنــي داري بــه موشــهاي ديــابتي درمــان 
 .>P )05/0 (مي يابد 

 

 
 بر پاسـخ  Artemisia annuaاثر گشادكنندگي عصاره : 2نمودار 

 و  (A) با آنـدوتليوم     ) مولار 10-6 (انقباضي آئورت به فنيل افرين    
 ـ    EGTA در حضور    (B)بدون آندوتليوم    اي سـالم و    در گـروه ه

 VD در مقايسه بـا      EDگروه(ديابتي درمان نشده و درمان شده       
 B(                                                            * P<0.05 و  Aدر 
 

بر   درمنه  گياه نقش ذخاير داخل سلولي كلسيم در اثر حفاظتي       
مقايـسه   : ي بـدون آنـدوتليوم    آئورتباضي حلقه هاي    پاسخ انق 

  يــــــ پاسخ انقباضنتايج بدست آمده از ثبت مرحله اول
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 آندوتليوم فنيـل افـرين در حـضور     بدونهاي آئورتي   حلقه  

EGTA       ـ در موشهاي ديابتي درمـان   و درمـان شـده      شدهن
بـدون  اسـخ انقباضـي حلقـه هـاي آئـورتي      نشان داد كـه پ  

در مـوش هـاي ديـابتي         EGTAدر حـضور    نيز  آندوتليوم  
نسبت به موشهاي ديابتي درمان نشده كاهش        درمان شده 

  .)B2نمودار  (>P ) 05/0 (معني داري مي يابد 
  :بحث
 و ذخــاير داخــل ســلولي NOدر ايــن مطالعــه، نقــش       

  گياه درمنه  اثر گشادكنندگي عروقي عصاره آبي    در  كلسيم  
 اخيـر  برخـي از مطالعـات       .ه اسـت  مورد بررسي قرار گرفت ـ   

كه در مي دهند  نشان اي در گيربدون اشاره به مكانيسم ه 
 موجـب    گيـاه درمنـه    حيوانات سالم و ديابتي عـصاره آبـي       

 .)19(كاهش پاسخ انقباضي آئورت به فنيل افرين مي شود        
 L-NAMEكهآن است    بيانگر تحقيق اين از آمده بدست نتايج

پاسخ انقباضي آئورت را به فنيل افرين در موشهاي ديابتي          
گياه درمنه افـزايش     عصاره آبي    با درمان نشده ودرمان شده   

 پس از حـذف كلـسيم و         بعلاوه عصاره اين گياه       .مي دهد 
مرحلـه  تنهـا    توانستبه حمام بافت      EGTAاضافه نمودن   

 پاسخ انقباضي حلقه هاي آئورتي به فنيل افـرين را تـا             اول
حد معني داري كاهش دهد تاثيري بـر مرحلـه دوم پاسـخ      

آئـورت بـه فنيـل افـرين        ) كانقباض ثانويه توني  ( انقباضي  
 و ذخاير NO با توجه به نتايج حاصل بنظر مي رسد . ندارد

داخل سلولي كلسيم نقش مهمي در بروز اثر وازوديلاتوري         
حـاكي از   نيز  مطالعات  ساير  . گياه  داشته باشد      آبي   عصاره

 اثر گشادكنندگي عروقي بـسياري از گياهـان         وابسته بودن 
تحقيقات نـشان داده اسـت كـه        . دارويي به آندوتليوم است   

از سلول هاي آنـدوتليال      NOآندوتليوم عروق با آزاد كردن      
). 20-24(نقــش مهمــي در كنتــرل تونــسيته عــروق دارد 

،  سلاجينلا  مشتق از  فلاون،   لوبوما چنانكه عصاره برگ گياه   
 علاوه بر اين كـه از طريـق آزاد كـردن             ائوكوميا عصاره آبي 

شتق از آندوتليوم كه منجر به      عوامل هيپر پلاريزه كننده م    
فعال شدن كانالهاي پتاسيم مـي شـوند اثـر وازوديلاتـوري        

 نيز ايـن  NOخود را اعمال مي كنند، با توليد و آزاد كردن          
در ايـن مطالعـه اثـر       ). 25-27(اثر را تـشديد مـي نماينـد       

 گيـاه درمنـه   وازوديلاتوري القاء شده بوسـيله عـصاره آبـي          
  نـدوتليال بـا عملكـرد طبيعـي        وابسته به وجود سـلولهاي آ     

مي باشد چنانكه بعد از مهار آنزيم نيتريك اكسايد سنتاز با 
ــتفاده از  ــشمگيري    L-NAMEاس ــاهش چ ــر ك ــن اث   ، اي

  مطالعات مشابه كه با استفاده از يكي ديگر از مهار . مي يابد

  
 L-NNAكننده هاي آنزيم نيتريك اكسايد سـنتاز  يعنـي           

از ايـن   ). 24(ن يافته مي باشد     انجام شده است نيز مؤيد اي     
رو ، بعيد بنظر مي رسد اثر گـشادكنندگي ايـن عـصاره از              
طريق فعال نمودن مستقيم گـوانيلات سـيكلاز و يـا مهـار             

از آنجـايي كـه در     . فسفودي استراز در عضلات صاف باشـد      
 پاسخ انقباضي L-NAMEحيوانات ديابتي درمان نشده نيز 

اد بنـابر ايـن مـي تـوان         آئورت به فنيل افرين را كـاهش د       
نتيجه گرفت كه مـدت آزمـايش يعنـي يـك مـاه پـس از                
ديابتي كردن حيوانات، براي تخريب آندوتليوم آئورت كافي        

بعـلاوه نتـايج     .  كماكان از آن آزاد شده اسـت         NOنبوده و   
كـه ميـزان   ه اسـت  بيو آساي نـشان داد حاصل از مطالعات   

NOســالم ونــدوتليال عــروق حيوانــات آ  هــاي در ســلول 
ديابتي هماننديكديگر است و در حيوانات ديابتي هيچگونه        

 آندوتليومي نيتريك اكسايد سنتازكاهشي در فعاليت آنزيم   
پيشنهاد شده است كه در حيوانات     از اين رو  .ديده نمي شود  

 از آنـدوتليوم عـروق و افـزايش          H2O2 آزاد شـدن     ديابتي  
 محدوديت  بر  علاوه، NO راديكالهاي آزاد و واكنش آنها با

 ).28   (دهدكاهش مي    NOبه را عروق حساسيت ، NOعملكرد
 α 1از طرف ديگر در آئورت موش صحرايي، آگونيست هاي        

نو سپتور مانند فنيل افرين و نور آدرنالين عـلاوه بـر             آدر –
القاي يك انقباض اوليه و كوتاه مدت موجب انقباض ثانويه          

زاد سازي كلـسيم از     انقباض اوليه با آ   . تونيك نيز مي شوند   
منابع داخل سلولي در ارتباط مي باشد در حاليكه انقبـاض           

جريان رو بداخل كلسيم از طريـق       وابسته به   تونيك ثانويه   
در مطالعه ). 29(استكانال هاي كلسيمي وابسته به ليگاند 

حاضر، نقش آزادسازي كلسيم از منابع داخل سلولي بر اثر          
  بطور غير مستقيم بـا       رمنه گياه د  وازوديلاتوري عصاره آبي  

ارزيابي اثر آن بر انقباض القاء شده بوسيله فنيل افـرين در            
  مـورد بررسـي قـرار    EGTAكربس فاقد كلسيم در حضور     

نتايج نشان داد كه عصاره اين گياه قادر است بطـور         . گرفت
قابل توجهي پاسخ انقباضي اوليه به فنيل افرين را تخفيـف    

كار گرفته شده از عصاره آبـي       بنظر مي رسد غلظت ب    . دهد
توانسته است موجب مهار آزادسازي كلسيم از منـابع         گياه  

  .  داخل سلولي از قبيل رتيكولوم ساركوپلاسميك شود
با توجه بـه نتـايج بدسـت آمـده، از آنجـايي كـه اثـر                       

  ميلي گرم  100 غلظت با گياه درمنه آبي   عصاره وازوديلاتوري

آندوتليوم نيز   حتي پس از حذف   وزن بدن    به ازاي كيلوگرم  
  اثر گشادكنندگياز  بخشي ، بنابراين)19(شده است مشاهده
  .آندوتليوم است اين گياه مستقيم و غير وابسته به عصاره
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  :نتيجه نهائي 
  مـي توانـد هـم در          درمنه در مجموع عصاره آبي گياه         

مراحل اوليه بيمـاري ديابـت كـه هنـوز آنـدوتليوم عـروق              
ه است و هم در مراحل پيـشرفت بيمـاري كـه            آسيب نديد 

آندوتليوم عروق از بين رفته است اثر وازوديلاتوري خـود را           
 ، مهـار آزادسـازي      NOاز طريق توليد وآزادسـازي      بترتيب  

كلسيم از منابع داخل سلولي و يا بـا اعمـال اثـر مـستقيم               
مطالعات بيشتر  بديهي است   . خود بر عروق به انجام برساند     

باط مـي توانـد سـاير مكانيـسمهاي در گيـر در             در اين ارت  
  .را مشخص نمايد درمنه اثرات عصاره گياه 

   :سپاسگزاري
بدينوسيله از معاونت محترم پژوهشي دانشگاه علـوم               

پزشكي ايران كه كليه هزينه هاي مربوط بـه ايـن طـرح را            
همچنين نويـسندگان   . تقبل نموده اند نهايت تشكر را دارد      

ز همكـاري صـميمانه رياسـت مركـز تحقيقـات           اين مقاله ا  
  .سلولي و ملكولي و پرسنل آن سپاسگزار مي باشند
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