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  چكيده

دارو ان به عنو و يبه شکل خوراک غرب کشوردر  ژهيبوشكل سنتي به  Falcaria vulgarisپاغازه ا ي ياقيغازگياه  :نه و هدفيزم

شتر اثر يمطالعه حاضر جهت بررسي ب. ه استمطالعه قبل اثر گشادكنندگي رگ عصاره پاغازه نشان داده شد در. شود يمصرف م

اه پاغازه و مطالعه نقش نيتريك اكسايد بعنوان يكي از مهمترين مكانيسمهاي ي گي الکلي از عصاره آبي رگ ناشيگشادکنندگ

   . آن در قلب مجزا شده رت انجام شده استي سلولياحتمالب ي آسيز بررسياتساع عروقي و ن

 روش لانگندورف مطابققلب هر يك از حيوانات . استفاده شد NMRIز نژاد اهاي نر بالغ   رتازاين مطالعه  در :يروش بررس

. دي گروه انجام گرد۳ر شات ديآزما.  تهيه شد%۷۰ اتانول خيساندن در عصاره گياه به روش. تحت پرفيوژن با فشار ثابت قرار گرفت

و   به قلبها انفوزيون گرديد دقيقه۵ه به مدت ليتر عصار  ميكروگرم در ميلي۵ و ۱ ،۲/۰مقادير ب يبه ترت n)=۸(يك گروه  در

به اي  با فواصل ده دقيقهگرم   ميلي۵/۲۲  و۱۵به ترتيب مقادير  n)=۸(دوم  در گروه .و ثبت گرديدگيري  پارامترهاي قلبي اندازه

از ابتدا  n)=۷( سومگروه  در. رديد تجويز گاد شده مجدداير يمقاد LNAMEدر حضور . تجويز شدند (bolus) کجاي قيت تزرصور

LNAME الذکر استفاده شد ر فوقيو مقاد انفوزيون شد.  

 (P<0.001) يدار يليتر عصاره به صورت معن  ميكروگرم در ميلي۵ و ۱، ۲/۰ انفوزيون مقادير نتايج حاكي از آن است :ها افتهي

يزان جريان مايع از عروق كرونر پس ن ميهمچن .شود يون ميق سوم تا پنجم پس از انفوزي در دقايع کرونريان مايش جريسبب افزا

 ۶۶/۹±۵۲/۰گرم از   ميلي۵/۲۲ليتر در دقيقه و پس از تجويز دوز   ميلي۷۶/۱۳±۵۱/۰ به ۵۸/۱۰±۶۳/۰گرم از   ميلي۱۵از تجويز دوز 

 دار يمعن نيز اين افزايش LNAMEدر حضور . (p<0.05)افزايش يافته است  يردا يبه صورت معندر دقيقه  ليتر  ميلي۱۸/۱۲±۶۴/۰ به

(p<0.05)زان يم .اين رابطه نقشي ندارد  ديده شد و حاكي از آن است كه مكانيسم نيتريك اكسايد درLDH آزاد شده پس از 

  . با مقدار کنترل نداشتنديدار يشد و اختلاف معن يريگ  اندازه۵/۲۲ و ۱۵ ي دوزهاBolus قيتزر

ب در مطالعه حاضر قابل تاكيد ثير گشادكننده عروق كرونري عصاره آبي الكلي گياه پاغازه بر قلأدر مجموع ت :يريگ جهينت

ثر داده شده است اقلب جدا شده بر ن ي انفوزتکه به صور ر عصارهيتر مقاد عيو محدوده وستر  يبا توجه به زمان طولان .باشد يم

 آزاد شده از قلبها نشد LDHش ي سبب افزا،نکه استفاده از عصارهين نظر به ايهمچن.  را مد نظر قرار داد آنيضرر يبتوان  يم

 بررسي نقش ، از عصارهي رگ ناشيگشاديد در اثير نيتريك اكسأبا توجه به عدم ت.  قلب نداردي بر سلولهايتوان گفت اثر سم يم

  .گردد اين خصوص توصيه مي ديگر درهاي  مكانيسم

  ديک اکسايتري، نيت سلولي پاغازه، قلب مجزا، اثر گشادکننده، سم:ها د واژهيکل

  ۱۰/۳/۸۸ :      پذيرش مقاله۲۴/۱/۸۸: هايين      اصلاح ۱۹/۱۰/۸۷: وصول مقاله
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 …بررسي نقش نيتريك اكسايد       ٧٦

 ۱۳۸۸بهار / دوره چهاردهم/ ي دانشگاه علوم پزشكي كردستانمجله علم

  مقدمه

 تيره چتريان از Falcaria vulgaris ياقيغازگياه 

Umbelliferae گليسي  با نام انوCommon Falcaria   و

 جهت تسريع در بهبود غرب کشورنام محلي پاغازه در 

مورد استفاده ) ۲,۱( ي و اختلالات گوارشيپوستزخم 

 ي الکليآبه عصاره ك شده مشخص .گرفته است قرار مي

 از اتانول در موش يآن در بهبود زخم معده ناش

 ييايمي شيها يدر بررس). ۳( ثر استؤ مييصحرا

بات تانن و ي ترکياه داراين گيشده است که امشخص 

در  .)۴(هاست ديد و ترپنوئياست و فاقد فلاونوئن يساپون

پاغازه بر اه يگ برگ ي الکليعصاره آب اثر  قبلعهمطال

د و اثر ي گردي بررسيي موش صحرايقلب مجزا

 ي دوزها(Bolus) يکجايق يدر اثر تزرآن گشادكننده 

در ساير  ).۵( ده شدعروق كرونر نشان دادر مختلف 

) ينير زميساقه ز(ريزوم كه است مطالعات مشخص شده 

 Ligusticum chuaxiongگياهي از همين تيره به نام

hort    حاوي مادهButylidenephthalide  بوده كه در

در رت بدون تغيير فشار خون  قلبي كاهش ايسكمي

اين نكته ). ۶(ثير داشته است أسيستوليك و ضربان قلب ت

،  با واسطه اندوتليومع عروقاخص شده كه در اتسمش

 که به عنوان (EDRF)وم يکننده مشتق از اندوتل عامل شل

 اهميت  شده استيي شناسا(NO)ديک اکسايترين

 رگ يگشادنقش آن در  از جمله .)۷( بسياري دارد

استفاده با توجه به  )۸( سير ثابت شده است  ازيناش

مطالعه حاضر جهت ، اهين گيااز  يي و دارويخوراک

 ي از عصاره آبي رگ ناشيشتر اثر گشادکنندگيببررسي 

نقش نيتريك اكسايد بعنوان اه پاغازه و مطالعه ي گيالکل

يكي از مهمترين مكانيسمهاي اتساع عروقي با واسطه 

 قلب  آن دري سلوليب احتمالي آسيز بررسيو ناندوتليوم 

  .مجزا شده رت انجام شده است

  روش بررسي

طالعه به روش تجربي بر روي رتهاي نر بالغ از اين م

 گرم و با ميانگين وزن قلب ۲۴۵ ± ۷با وزن  NMRIنژاد 

 طيشراحيوانات در .  گرم انجام گرفت۹۵/۰ ± ۰۳/۰

 ساعته قرار ۱۲تاريكي ـ هاي روشنايي  استاندارد دوره

يك از  هر. داشته و از تغذيه يكساني برخوردار بودند

شد سپس قلب  ر و اكسيژن بيهوش ميحيوانات ابتدا با ات

حيوان مجزا گرديده و سريعاً آئورت كانوله شده و 

متر جيوه   ميلي۶۰ف با فشار ثابت رمطابق روش لانگندو

ژنه قرار ياكس (Lock) با محلول لاك هيتغذتحت 

در تركيب محلول لاك بر حسب گرم ). ۹(گرفت  مي

  :بودليتر به قرار زير  صد ميلي
(CaC12 02, NaCl 0.09, KC1 0.042, Glucose 0.1, 

NaHCO3 0.015) 

pH  درجه ۳۷ و حرارت آن در حد ۴/۷محلول 

ابتدا هر قلب كانوله ). ۱۰( گرديد گراد تنظيم مي سانتي

محتوي آب مقطر از جنس لاتکس سپس بالوني و شده 

بالون . شد از طريق دهليز چپ به بطن چپ آنان وارد مي

-NARCO Bioشركت از طريق يك مبدل فشار ساخت

system  مدل P-1000B به فيزيوگراف چهار كاناله 

 متصل بوده و حجم MKIIPساخت همان شركت مدل 

-۱۰شد كه فشار پايان دياستولي  اي تنظيم مي آن به گونه

اين دستگاه  از با استفاده. متر جيوه ايجاد گردد  ميلي۵

 Developed Left Ventricularبطن چپ فشاررات ييتغ

Pressure (DLVP) و همچنين تعداد ضربان قلب در 

  (CSF)ميزان جريان مايع كرونري. گرديد دقيقه ثبت مي

. شد گيري مي نيز با استفاده از يك سيلندر مدرج اندازه

 Rate)حاصل ضرب فشار بطن چپ در ضربان قلب 

Pressure Product-RPP) به عنوان شاخصي براي نشان 

عصاره آبي . )۹( يددادن عملكرد قلبي محاسبه گرد

. الكلي گياه پاغازه به روش خيساندن و تغليظ بدست آمد
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  ٧٧      علي اشرف گوديني

 ۱۳۸۸بهار / دوره چهاردهم/ مجله علمي دانشگاه علوم پزشكي كردستان

بدين صورت كه برگهاي گياه پس از تميز كردن در 

، در الكل  اتاق خشك شده و پس از پودر كردنهواي

عصاره .  ساعت خيسانده شد۷۲ درصد به مدت ۷۰

حاصل پس از صاف كردن تغليظ شده و به صورت نيمه 

در دماي يخچال نگهداري شد  (W/W %15)جامد 

: م شدنديتقس گروه ۳  بهيوانات به روش تصادفيح .)۱۱(

 يه پارامترهاير پايقه مقادي دق۲۰ يط (n=8)در گروه اول 

اثر شتر يببه منظور بررسي سپس . شد ي ثبت ميقلب

به عروق کرونر پاغازه بر  عصاره يگشادکننده عروق

عصاره تر يل يلير مد ميكروگرم ۵ و ۲/۰،۱ مقادير ب يترت

 دقيقه تجويز شد و ۵ به مدت نبه صورت انفوزيو

ز يدر فاصله تجو .پارامترهاي مختلف قلبي ثبت گرديد

 حل گرديده بود يا نهيزممحلول  عصاره كه در هر دوز

ه يتغذتحت  يا نهيزمبوسيله محلول فقط قلبها 

پس از  (n=8)در گروه دوم . گرفتند يم قرار )ونيپرفوز(

مقادير  ،عنوان مرحله پايه يا كنترلبه اليت قلب فعثبت 

به اي  گرم عصاره گياه با فواصل ده دقيقه  ميلي۵/۲۲ و ۱۵

تر به شکل حل يل يليک ميحجم  با( )Bolus(صورت 

تجويز ) هي ثان۳۰ و در مدت يا نهيشده در محلول زم

ثر ؤ به عنوان دوز مير در مطالعه قبلين مقاديا. ديگرد

به منظور بررسي نقش نيتريك  سپس .ندشناخته شده بود

حاصل از عصاره   درگشادي عروق كرونر(NO) اكسايد

 -N- nitrol –L يعنيNO مهاركننده آنزيم توليدكننده از

arginine methyl ester (L-NAME) از شرکت 

(Sigma) ميكرومول در ليتر استفاده شد ۱۰۰ به مقدار 

الذكر   با دوز فوقLNAME ن شکل کهيبه ا )۱۲- ۱۵(

و پس از گذشت ده ون شد يانفوز قهي دق۱۰به مدت 

 در حضوردقيقه مقادير ياد شده از عصاره گياه مجدداً 

LNAME ۷( در گروه سوم. تجويز گرديد=n( پس از 

 شد و پس استفاده LNAME)  دقيقه۲۰(طي دوره تثبيتي 

در حضور از ده دقيقه مقادير مشابهي از عصاره گياه 

LNAME كليه پارامترهاي قلبي  .جويز گرديدبه قلبها ت

ياد شده، در طي مدت آزمايش ثبت شده و مقدار 

متوسط آنها در دوره قبل و پس از تجويز عصاره 

پس از قبل و  آزاد شده LDHزان يم. مشخص گرديد

ت يله کي بوسگرم عصاره يلي م۵/۲۲ و ۱۵ ريز مقاديجوت

 Cytotoxicity)ب سلول يآسص يتشخمخصوص 

Detection Kit) (Roche)  و با استفاده از دستگاه
ELISA Micro plate Reader (Stat. Fax-2100) 

 Awareness Technology Inc (USA)ساخت شرکت

 يميزان تغييرات حاصله در پارامترها . شديريگ اندازه

دروژناز آزاد شده از قلب پس ي و مقدار لاکتات دهيقلب

 Pairedستفاده از از تجويز عصاره نسبت به مرحله پايه با ا

t test و Repeated Measure of Anova مقايسه 

  گزارش شده و Mean ± SE به شكل جينتاتمام  .گرديد

P<0.05گرفته شددار در نظر  به عنوان اختلاف معني .  

  

  ها يافته

 ۵ و ۱، ۲/۰دهد كه انفوزيون مقادير   نشان مينتايج

 يارد يبه صورت معنليتر عصاره  ميكروگرم در ميلي

(P<0.001)ق ي در دقايع کرونريان مايش جري سبب افزا

. )۱ جدول (شود يمون يوم تا پنجم پس از انفوزس

 بلوس تزريق  كه پس از از آن استيج حاکين نتايهمچن

 مقدار جريان مايع ،گرم عصاره به قلب  ميلي۵/۲۲ و ۱۵

از عروق كرونر در دقيقه اول به ترتيب از مقدار 

 ۱۸/۱۲±/۶۴ و ۷۶/۱۳±/۵۱ به ۶۶/۹±/۵۲ و ۶۳/۰±۵۸/۱۰

 افزايش يافته  (P<0.01)داري ليتر به صورت معني ميلي

گرم   ميلي۱۵به عبارت ديگر مقدار  .)۱نمودار (است 

 ۵۴/۳۱±۲۶/۴عصاره جريان مايع از عروق كرونر را 

 ۱۴/۲۶±۹۷/۱گرم آن را   ميلي۵/۲۲ مقدار درصد و
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 …بررسي نقش نيتريك اكسايد       ٧٨

 ۱۳۸۸بهار / دوره چهاردهم/ ي دانشگاه علوم پزشكي كردستانمجله علم

ريان مايع دار ج افزايش معني. درصد افزايش داده است

در دقيقه سوم پس از تجويز  >P)۰۱/۰ (عروق كرونر

 ۲/۱۰±/۵۹ به ۶۶/۹±/۵۲گرم نيز از   ميلي۵/۲۲مقدار 

  پس از تجويز)۱ نمودار(شود  ليتر ديده مي ميلي

LNAMEاز( گرم  ميلي۱۵اين افزايش با دوز   نيز 

 ۵/۲۲و دوز  >P)۰۱/۰( )۹۱/۸±۷۷/۰ به ۶۷/۰±۲۴/۷

 >P)۰۱/۰() ۳۹/۷±۸/۰ به ۴۸/۵±۶۵/۰از (گرم  ميلي

به اينجا نيز اين مقادير  در. )۱نمودار (تكرار شده است 

 درصد جريان مايع ۵/۳۶±۶۷/۲ و ۷۳/۲۴±۰۳/۱۴ترتيب 

 ميزان جريان كرونري .اند ز عروق كرونر را افزايش دادها

تجويز عصاره در حضور پس از در مرحله كنترل اوليه و 

LNAME  ورده شده استآ ۲در نمودار  سومدر گروه، 

و ۱۵ثير غلظت أ تحت تن است کهينشان دهنده اکه 

گرم عصاره گياه پاغازه ميزان جريان مايع از   ميلي۵/۲۲

 و ۳۶/۶±۳۵/۰عروق كرونر به ترتيب از مقدار 

 به شكل ۲۹/۶±/۸۶ و ۳۴/۹±/۷۱ به مقدار ۴۴/۰±۳۹/۴

گر ير ديمقاد. افزايش يافته است >P)۰۱/۰(داري  معني

 و در گروه ۲جدول  در گروه دوم در ي قلبيپارامترها

 RPPزان ينست که مينشان دهنده ا ۳سوم در جدول 

افته ي با قبل از آن نيدار ي تفاوت معن،ر عصارهيثأتحت ت

 ۱۵ يق دوزهاي آزاد شده پس از تزرLDHزان ي م.است

 ۲۵۵/۲±۴۸۵۸/۰ب يتر به ترتيل يليگرم در م يليم ۵/۲۲و 

تر با مقدار کنترل قبل از ي واحد در ل۷۱۶/۳±۰۶۶/۱و 

دار  ي اختلاف معن۸۹۴/۱±۵۰۶۱/۰ يعني ز عصارهيتجو

.نداشتند

  
 

  

  شيون در گروه اول آزماياه پاغازه به صورت انفوزيز عصاره گي قبل و پس از تجوي مختلف قلبيزان پارامترهايم: ١جدول 

(Repeated Measure of ANOVA) سه شده استيه با قبل از آن مقاز هر دوز از عصارير حاصل از تجويمقاد.  

  

*P<0.05 

**P<0.001 

  

Micgr/ml ۲/۰  Micgr/ml ۱   Micgr/ml ۵  
  ريادقم

  ي قلبيپارامترها

 هيمقدار پا

 قه ده تا پانزدهيدق قه سوم تا پنجميدق قه ده تا پانزدهيدق قه سوم تا پنجميدق قه ده تا پانزدهيدق قه سوم تا پنجميدق

 ٨٥/٩±/٩٨ ml/minيع کرونريزان مايم

 

**٨١/١٢±/٨٨  
 

٧٨/٩±/٨٢ 

 

**٢٩/١٢±/٨٥  
 

٨٣/٩±/٩١  

 

**٩١/١١±١/١  
 

١٨/١٠±١٥/١ 

 ٢٤٩±١٢ beat/minضربان قلب

 
*٢٧٥±١١  

 

٢٥٦±١٤ ٢٥٩±١٧ ٢٥٢±١٦ ٢٦١±١٤ ٢٥٤±١٥ 

 ٩٤/٧٨±٩٧/٤ mmHgفشار بطن چپ

 
*٧٥/٨٧±٩٤/٤  

 

٢٨/٧٥±٥٥/٧ ٩٤/٨١±٩٤/٦ ٣/٧٩±٤٦/٦ ٤٦/٨٦±٠٤/٦ ٣٨/٨٠±١٧/٥ 

 حاصل ضرب فشار بطن چپ در

 mmHg*beat/min   ضربان قلب
١٩٧٠٨±١٦٩٩ 

 

**٢٤٠٢٧±١٣٣٢  
 

١٩٠٨٥±١٨٣٣ ٢١٣٨٨±٢٢٩٠ ١٩٩٣٣±١٨٦٥ ١٩٢٤/٢٢٦٢٩ ٢٠٣٥٩±١٥٣٨ 
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  ٧٩      علي اشرف گوديني

 ۱۳۸۸بهار / دوره چهاردهم/ مجله علمي دانشگاه علوم پزشكي كردستان

 در گروه دوم آزمايش LNAMEميزان پارامترهاي مختلف قلبي قبل و پس از تجويز عصاره گياه پاغازه در حضور و بدون حضور : ۲جدول 

    (Paired t Test) .ل از تجويز هر دوز از عصاره با قبل از آن مقايسه شده استمقادير حاص

 
 

  گرم  ميلي۱۵
 

  گرم  ميلي۲۲/
 

  LNAME+ گرم يليم ١٥
 

  LNAME+ گرم يلي م٥/٢٢
 

  مقادير مختلف

  
 

 

 

 

 

  متغير قلبي

 

  مقدار پايه

يدق
ول
ه ا
ق

 

يدق
وم
ه س
ق

 

ر پا
دا
مق

ي
زر
ز ت
ل ا
ه قب

قي
 

يدق
ول
ه ا
ق

 

يدق
قه

وم
 س

 

 

LNAME  

يدق
ول
ه ا
ق

 

يدق
وم
ه س
ق

 

ر پا
دا
مق

ي
زر
ز ت
ل ا
ه قب

قي
 

يدق
ول
ه ا
ق

 

يدق
وم
ه س
ق

 

 يليم(ر فشار بطن چپيييتغ

   )وهيمتر ج

١٩/٤±
٣٣/

٦٦
 

 

*
٨١/٣±

٩٣/
٧٤

 

  

**
٣٦/٣±

٦٧/
٧٥

 

 

٢٩/٥±
٨٧/

٧٠
 

٨±١٨/٦/
٧٦

 

  

١±٤٨/٤/
٧٤  

 

٣
٥

/
٥
±

٥
٥

 

 

٩
١

/
٥
±

١
٣

/
٥
٣

 

  

٠
١

/
٦
±

٥
٣

/
٥
٥

  

 

٢
٩

/
٨
±

٨
٣

/
٤
٢

 

 

٣
٣

/
٦
±

٣
٣

/
٤
٤

  

 

١
٨

/
٧
±

٠
٧

/
٤
٢

  

ضربه در (قلبضربان 

   )قهيدق

١٣/
١٤±

٣٣/
٢٣
٧

 

 

٤١/
١٥±

٣٣/
٢٣
٢

  

 

٠٩/
١٦±

٢٢
٧

  

٩١/
١١±

٢٠
٥

 

٧٩/
١٥±

٣٣/
١٩
٩

  

 

٨٤/
١٥±

٢٠
٤

  

 

٧
٨

/
١
٤

±
٦
٧

/
١
٧
٥

 

 

٨
٢

/
١
٥

±
٦
٧

/
١
٧
٠

  

 

٣
٤

/
١
٧

±
١
٧
٣

  

 

٦
٤

/
١
٤

±
١
٥
٩

 

٩
٥

/
١
٠

±
١
٦
٨

  

 

١
٥

/
١
٤

±
٣
٣

/
١
٦
٠

  

حاصل ضرب فشار بطن چپ 

 متر يليم(در ضربان قلب 

  )ضربان قلب*وهيج

 

١٤
٣٨

±
١٥
٧٧
٢

 

 

١١
٦٤

±
١٧
٣١
٥

  

 

١١
٩١

±
١٧
٠٩
٨

  

١٠
٤٠

±
١٤
٣٩
٤

 

١٦
٩٨

±
١٥
٢٦
٠

  

 

١٤
١٣

±
١٥
٠٧
٧

  

 

١
٢
٦
٣

±
٩
٧
١
٣

 

 

*
١
٣
٣
٣

±
٩
٠
٩
٥

 

  

١
٨
٠
٨

±
٩
٩
٦
٩

  

 

١
٥
٩
١

±
٦
٩
٩
٨

 

١
٢
٦
٢

±
٧
٥
٠
٣

  

 

١
٤
٦
٥

±
٦
٨
٧
١

  

  

  
*P<0.05 
** P<0.005 

  

ش ي در گروه سوم آزماLNAME در حضور و بدون حضور ياقياه غازيز عصاره گي قبل و پس از تجوي مختلف قلبيزان پارامترهايم: ۳جدول 

    (Paired t Test) .سه شده استيز هر دوز از عصاره با قبل از آن مقايحاصل از تجور يمقاد

  

LNAME+گرم  ميلي١٥  LNAME + ۵/۲۲مقادير مختلف  گرم  ميلي  

  

  متغير قلبي

 LNAME  مقدار پايه

مقدار پايه قبل از   دقيقه سوم  دقيقه اول

  تزريق

  دقيقه سوم  دقيقه اول

 ٨٧/٤١±٠٦/٦**  ٢/٤٠±١٢/٧ ٧٣/٤٦±٩٥/٥ ٣٥/٦٥±٠٨/٤  )وهي جمتر يليم( ر فشار بطن چپييتغ

 

٤/٢٢±٤٢/٣*  ٣٦/٢٧±٦٣/٣ ٤/٢٩±٢٥/٤ 

 

 ٢٣١±٦٤/١٨*  ٥/٢٣٧±٤٣/١٧ ٨٣/٢٤٢±١٧ ١٣/٢٦٨±٦٤/١٠  )قهيضربه در دق( ضربان قلب

 

٢/١٩٨±٢٤/٢٨  ٢١٥±٨٣/٢٦ ٨٣/٢١٤±٠٧/٢٠  

حاصل ضرب فشار بطن چپ در ضربان 

  )ضربان قلب *وهيمتر ج يليم(قلب 

٩٨٣٥±١٨٢٣**  ٩٨٧٠±٢١٧٧ ١١٥٠٥±١٩٠٩ ١٧٤٧٥±١١٦٠ 

 

٤٨١١±١٢٥٦*  ٦٢٦٦±١٤٧٦ ٦٥٠١±١٤٥٤ 

 

 

P<0.05*  

P<0.005**
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 …بررسي نقش نيتريك اكسايد       ٨٠

 ۱۳۸۸بهار / دوره چهاردهم/ ي دانشگاه علوم پزشكي كردستانمجله علم

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

   ييدر قلب مجزا شده موش صحرا) CF (ي کرونراني جرزانياثر عصاره پاغازه بر م: ۱نمودار 

  *.P<0.05)  وج زtآزمون . (اند  شدهسهي مقاقي با مقدار قبل از هر تزرريمقاد

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  
 دريافت LNAMEدر دقايق اول و سوم پس از تجويز، در گروه سوم که از ابتدا ) CF (ياثر عصاره پاغازه بر ميزان جريان کرونر: ۲مودار ن

  .)P<0.05(اند  کردند مقادير با مقدار پايه قبل از هر تزريق مقايسه شده

  

  گيري و نتيجهبحث 

 حاضر عبارت است از اينكه مهمترين يافته مطالعه

دار ميزان جريان  عصاره گياه پاغازه سبب افزايش معني

ش ين افزاياكرونري در قلب مجزا شده رت شده است و 

ز عصاره ين تجوي همچن.باشد ي نمNOسم يق مکانياز طر

   .شود ي قلب نميب سلولهايسبب آس

  

 ي الکلي عصاره آبمختلفر يدر مطالعه قبل اثر مقاد

که به )گرم يلي م۳۰ و ۵/۲۲، ۱۵، ۵/۷(ه پاغازه ايبرگ گ

ز شده بود بر قلب مجزا ي تجو(Bolus)کجا يصورت 

حاضر در در مطالعه . )۵ (شده رت گزارش شده است

 ۵ و ۱، ۲/۰ يون دوزهاـيوزـروه اثر انفـک گي

0

2
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15 mg + LNAME 22.5mg+LNAME

مقادير مختلف 

(m
l/m

in
ی (

نر
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*

*
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  ٨١      علي اشرف گوديني

 ۱۳۸۸بهار / دوره چهاردهم/ مجله علمي دانشگاه علوم پزشكي كردستان

 که  شديقه بررسيدق ۵تر به مدت يل يليکروگرم در ميم

به صورت عصاره  زي را در مقدار تجوي برابر۲۵محدوده 

 از محدوده ي حاکن موضوعي ادهد ينشان مون يانفوز

نتايج   دومدر گروه. باشد يز عصاره مي تجوي برايمنيا

 ۱۵ثير مقدار أ تحت تCSF ميزان دهد که ينشان م

کجا ي اول پس از تجويز در دقيقهعصاره پاغازه گرم  ميلي

(Bolus)  گرم  يلي م۵/۲۲ يعني با استفاده از مقدار بالاترو

داري افزايش يافته  براي دقايق اول تا سوم به شكل معني

اين بدين معني است كه بكارگيري دوز بالاتر  .است

 شده است CSFتر ميزان  منجر به افزايش طولاني

ختلف عصاره در طي زمان  با انفوزيون مقادير منيهمچن

 افته استي افزايش CSFمقدار ) گروه اول( تر طولاني

 و باشد ي مکجايز يج حاصل از تجوينتا باهماهنگ كه 

 ۲/۰(نيز حاكي از آن است كه وقتي مقادير كمتر عصاره 

تر بر قلب اثر   به مدت طولاني)ليتر ميكروگرم در ميلي

 .گرفتاهد ر قرار خويثأتحت ت قلب همچنان ودداده ش

تر کرده و هم دوز  ير را طولانيثأشتر تين هم مدت بيبنابرا

 معتقدند كه .تر کرده است ي را طولان زمان اثر،شتريب

هاي رگ  نيتريك اكسايد يكي از مهمترين گشادكننده

 همچنين ).۱۶,۷ (باشد در عروق كرونر و در بدن مي

نقش آن در گشادي رگ حاصل از عصاره گياهان از 

و دانه انگور نشان داده شده است وس ئجمله سير، كراتاك

 بررسي حاضر به لذکرا  فوقيها افتهيبه دنبال  .)۱۸,۱۷,۸(

 رگي واکنشمنظور پاسخ به اينكه نيتريك اكسايد در 

حاصل از عصاره گياه پاغازه نقشي دارد يا خير صورت 

نيتريك اكسايد بطور طبيعي در سلولهاي . گرفته است

–ساز آن يعني   سنتاز بر پيشNOثير آنزيم أاندوتليال با ت

Lمهار آنزيم ).  ۷( گردد  آرژنيين توليد ميNo سنتاز 

به .  گرددر به توقف توليد نيتريك اكسايدتواند منج مي

 سنتاز NOمطالعات مختلف از مهاركننده  اين منظور در

 -N-nitro – L – arginine methyl ester ( Lيعني 

NAME)شود هنگامي كه مشتقات مختلف   استفاده مي

كنند به حيوانات   سنتاز را مهار ميNOكه آرژينين 

شوند يك افزايش فوري در فشار   داده ميآزمايشگاهي

آيد اين موضوع پيشنهادكننده آن  خون به وجود مي

 براي حفظ فشار خون NOاست كه آزاد شدن مداوم 

  ). ۱۹(طبيعي ضروري است 

در مطالعاتي كه روي قلب جدا شده حيوانات با روش 

لانگندورف و با جريان ثابت مايع در عروق كرونر انجام 

 افزايش قابل توجهي در ،رداشت اندوتليومشود با ب مي

افتد كه نقش اندوتليوم را  فشار پرفيوژن كرونر اتفاق مي

 كرونر نشان درجه انقباض عروقكننده  به عنوان تنظيم

 سنتاز نيز افزايش قابل توجهي NO متعاقب مهار .دهد مي

شود كه نقش مهم  در فشار پرفيوژن كرونر ديده مي

 درجه انقباض عروقگهداري نيتريك اكسيد را در ن

رود با  بنابراين انتظار مي). ۱۲(دهد  كرونر نشان مي

 به مرور ميزان جريان مايع از  (L-NAME)استفاده از

 سبب NOآزاد نشدن زيرا . عروق كرونر كاهش يابد

 در .)۲۰(شود  كاهش قطر داخلي عروق كرونر مي

مطالعه حاضر نيز همانند مطالعات مشابه پس از 

 و ساير پارامترهاي CSF ميزان L-NAMEيري بكارگ

اين واكنش طبيعي بوده و نشان . قلبي كاهش يافته است

 در مطالعه L-NAMEدهنده استفاده از مقدار مناسب 

نكته قابل توجه اينكه تجويز عصاره . باشد حاضر مي

 منجر به افزايش ميزان L-NAMEپاغازه در حضور 

 پاسخ عروق قبل جريان كرونري شده است كه مشابه با

اين بدين . باشد  در همين گروه ميL-NAMEاز تجويز 

معني است كه گشادي عروقي ناشي از عصاره گياه 

 با الگوي LNAMEپاغازه در حضور و عدم حضور 

نسبتاً مشابهي رخ داده است و در واقع نيتريك اكسايد 
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 …بررسي نقش نيتريك اكسايد       ٨٢

 ۱۳۸۸بهار / دوره چهاردهم/ ي دانشگاه علوم پزشكي كردستانمجله علم

نيز مشخص اين نكته . اين اتساع رگي ندارد نقشي در

زايش فعاليت قلبي منجر به افزايش شده است كه اف

متابوليسم بافتي و افزايش ميزان جريان كرونري متعاقب 

زيرا زماني كه فعاليت متابوليكي قلب  ،شود آن مي

اما ). ۷(يابد  يابد مقاومت كرونري كاهش مي افزايش مي

در مطالعه حاضر مشخص شد كه افزايش ميزان جريان 

ش فعاليت قلب همراه ثير عصاره با افزايأكرونري تحت ت

 به RPPتوان به مقدار   در تائيد اين نكته مي.نبوده است

عنوان پارامتر مهم عملكردي قلب اشاره نمود كه تحت 

داري نشان  ثير عصاره در گروه دوم و سوم تغيير معنيأت

 CSFدار  يش معنيون هم افزايدر گروه انفوز. نداده است

 ۵ و ۱ ري مقادزيوتج با RPPش قابل توجه در يبدون افزا

. شود يده ميز بلوس دي بشکل هماهنگ با تجوکروگرميم

ناشي افزايش ميزان جريان مايع كرونري  عمدتاًبنابراين 

 گروه در. باشد ينمعاليت و متابوليسم قلب از افزايش ف

ده يدهاي مشابهي   پاسخL-NAMEدر حضور ز يسوم ن

 در ثير گشادكننده عروق كرونرأ كه حاكي از تشود يم

 و عدم حضور نيتريك اكسايد و بدون LNAMEحضور 

بنابراين نيتريك اكسايد . افزايش فعاليت قلبي بوده است

 LDHنکه مقدار ي با توجه به ا.در اين پاسخ نقشي ندارد

ق عصاره اختلاف يپس از تزرل و بقآزاد شده از قلبها 

 يجه گرفت که دوزهايتوان نت ي نداشتند ميدار يمعن

 ي قلبيب به سلولهايآسق سبب ين تحقيه در ااستفاده شد

   .شود ينم

توان از  هاي مهم گشادكننده رگ مي از ديگر مكانيسم

و يا پروستاگلاندينها ) ۲۲,۲۱(آزاد شدن پروستاسيكلين 

هاي  با توجه به يافته. از سلولهاي اندوتليال نام برد )۱۲(

هاي دخيل در  مطالعه حاضر بررسي نقش ساير مكانيسم

هاي عروقي در اين رابطه قابل طرح و بررسي  شواكن

  .باشد مي

  

  يريگ جهينت

در مجموع مطالعه حاضر نشان داد كه عصاره گياه 

دار ميزان جريان كرونري در  پاغازه منجر به افزايش معني

با توجه به گر ياز طرف د. گردد قلب مجزا شده رت مي

از دروژناز آزاد شده يدار نبودن مقدار لاکتات ده يمعن

ن عدم افت ي از استعمال عصاره و همچنيقلب ناش

تر و  ي در استفاده عصاره به مدت طولاني قلبيپارامترها

جه يتوان نت يم در گروهمقدار از نظر تر  عيبا محدوده وس

ب ياه منجر به آسين گيعصاره اون يانفوزگرفت 

ب نقش گشادکننده ين ترتيبد.  نشده استيوکارديم

پاغازه در مطالعه حاضر قابل اه ي عصاره گيعروق کرونر

ن عصاره بر ي ايب رسانيد بوده و با توجه به عدم آسيتاک

 يد و بررسيبل تاکا آن قيني باليريت بکارگيقلب قابل

از آنجائيكه اين افزايش بدون حضور و در . باشد يم

گوي نسبتاً مشابهي تكرار شده  با الNOحضور مهاركننده 

ثير از طريق أسم اين تگردد كه مكاني ، مشخص مياست

ها  ساير مكانيسميد نبوده و بررسي امكانيسم نيتريك اكس

اين رابطه پيشنهاد  نها دراز جمله مكانيسم پروستاگلاندي

  .شود مي

   

  تشكر و قدرداني

بدينوسيله از مركز تحقيقات بيولوژي پزشكي دانشگاه 

علوم پزشكي كرمانشاه به خاطر فراهم آوردن امكانات اين 

   .ئيمنما  سپاسگزاري ميتحقيق
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  ٨٣      علي اشرف گوديني

 ۱۳۸۸بهار / دوره چهاردهم/ مجله علمي دانشگاه علوم پزشكي كردستان
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