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پژوهشیمقاله 
تعداد بر ) Ziziphora clinopodioides Lam(یکوهیکاکوتیدروالکلیعصاره هریتاث
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دهیچک

ن یا.گرددیجاد مین ایانسوليهارندهیود گیا نین یانسولید ناکافیکه در اثر تولک است یک اختلال متابولیابت ید:مقدمه
را به جامعه تحمیل ايتوجهدر حال حاضر عامل مهمی در ناتوانی و بستري شدن بیماران بوده و فشار مالی قابليماریب

پانکراس در يبتافعال يهاسلولتعدادبر یکوهیکاکوتیدروالکلیهر عصاره یتاثیر بررسهدف از مطالعه حاض.کندمی
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يهاو گروهیابتیکنترل دکنترل،گروه6در سر 6د که هرینر استفاده گرديسر موش سور36ن مطالعه از یدر ا: هاروش
. دیتزریق گردmg/kg55صفاقی با دوز روش درونبهاسترپتوزوتوسین.شدندداده قرار300و150،100،200دوزبا یتجرب

،اترلیاتيوانات توسط دیح،افت عصارهیروز از در18، پس از گذشت پانکراسيبتافعال يهاسلولتعدادن ییمنظور تعبه
يهااز نمونه. آماده شدنديریگبرشيبرا،درصد4د یرمالدئفدر شدن کسیپس از فها خارج شد و پانکراس آنوهوشیب

ها با داده.دیگردیبررسیمیتوشیمونوسیت ایبا استفاده از ک،فعاليبتايهاتعداد سلوله و یتهیکرونیم2يهاپانکراس، برش
ارائه .Mean ± S.E.Mصورت ا بهههمۀ داده. دیگردیبررسياز نظر آمارTukeyطرفه و تست کیانس یز واریاستفاده از آنال

.تعیین شد>05/0pداريدر سطح معنیاختلاف . شدند
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مقدمه
بیماري دیابت در حال حاضر عامل مهمی در ناتوانی و بستري 

را به جامعه ايتوجهشدن بیماران بوده و فشار مالی قابل
64تا 25از بالغین بین میلیون نفر2ایران در . کندتحمیل می

رض ابتلا میلیون نفر در مع4/4سال به دیابت مبتلا می باشند و 
آسیا و آفریقا بالاترین پتانسیل را ]. 1[به این بیماري قرار دارند 

که نسبت دیابت در طوريبراي ابتلا به بیماري دیابت دارند، به
. ]2[د رسمیسایر نواحیاین مناطق به دو تا سه برابر

هایی که در حال حاضر براي درمان دیابت غیر وابسته به روش
شوند، مانند تغییر رژیم غذایی و عوامل انسولین استفاده می

هاي خاص خود را دارندهیپوگلیسمیک خوراکی، محدودیت
طور وسیعی کاربرد گیاهان براي درمان دیابت قندي به]. 3[
بسیاري از ]. 4[ویژه در کشورهاي آسیاي میانه رایج استبه

واسطه خواص در طب سنتی ملل مختلف بههاي گیاهی، گونه
شان براي درمان دیابت قندي مورد استفاده قرار یکهیپوگلیسم

گیرند در نتیجه بر آن شدیم که در این پژوهش به بررسی اثر می
هاي فعال عصاره هیدرو الکلی کاکوتی کوهی بر تعداد سلول

.هاي سوري بپردازیمبتاي پانکراس موش
،Ziziphora clinopodioides Lamکاکوتی کوهی با نام علمی 

هاي هوایی آن به ست متعلق به تیره نعناع که بخشگیاهی ا
این گیاه در اغلب مناطق شمالی .گرددصورت ادویه مصرف می

زیر 9و داراي روید هایی از مرکز ایران میو غربی و بخش
و همکاران منجر به Chitsazهايبررسی].5[گونه بومی است

ه ترکیب متفاوت در عصاره کاکوتی کوهی شد22شناسایی 
اند درصد عصاره را تشکیل داده73ترکیب بیش از 5است که 

منتول،- نیواول،- 8- ان- 3- پارامنتاترتیب شامل پولگون،و به
].6[باشندسینیول می8و1پیپري تنونو 
. هاي این گیاه در طب گیاهی مورد استفاده داردتمام قسمت

هاي گیاهی هستند که در طب سنتی ملل بسیاري از گونه
واسطۀ خواص آنتی اکسیدانتی و نقش در کاهش ف بهمختل

منجر شده و براي درمان استرس اکسیداتیو به کاهش قند خون 
این گیاه در ].8،7[گیرنددیابت قندي مورد استفاده قرار می

هاي هاي معده و روده با منشاء روانی و بیماريدرمان بیماري
آرام بخشی دارد و اسهال توام با تحریکات عصبی، نقش موثر و 

ویژه کمک به همچنین در تنظیم اعمال گوارشی و تقویت کبد به
گیاه،ایندرمانیخواصاز.]10،9[هضم غذا کاربرد دارد

نواحیبعضیدر.استمعدهو مقويبادشکنآور،خلط
کاربهدیسانتريدرمانجهتبا عسل،آندانهگردمخلوط

گیاهاینشدهخشکپودرازفمناطق مختلدر.]12،11[رودمی
]. 13[شودمیاستفادهلبنیاتوروي ماستبرچاشنیعنوانبه

کنندهعفونیضدعنوانبهومعدهمعالجه امراضدرهمچنین
کاکوتیاجزاي].14[دارداستفادهموردرفع سرماخوردگیبراي

تومورهايازنوعیرشدوداشتهتوموريضدکوهی فعالیت
استفادهبا وجودایراندر.]15[دهدکاهش می3/32تا را بدخیم

تحقیقاتطعم دهنده،عنوانبهنعناعخانوادهگیاهاناززیاد
انجامکاکوتیعصاره گیاهدیابتیضداثراتپیرامونايگسترده

هدف از پژوهش حاضر تعیین اثر عصاره .استنشده
Ziziphora clinopodioides Lamبتا هايبر تعداد سلول

.هاي دیابتی استپانکراس در موش

هاروش
عصاره گیري

از 1392در بهار Ziziphora clinopodioides Lamگیاه 
پس از . آوري شدارتفاعات هزار مسجد استان خراسان جمع

گراد خشک درجۀ سانتی30تمیز کردن، گیاه در سایه و در فور 
. خشک شده پودر شدهايسپس برگ. شد

لیتر میلی400با ) گرم80حدود (ک و پودر شده هاي خشبرگ
ساعت قرار 72مدت در دستگاه سوکسله به) درصد80(اتانل 
سپس عصاره، صاف شد و توسط دستگاه روتاري، . گرفت

.یدخشک گرد

حیوانات
الملل بین، از واحد bulb/cنر نژاد يهاي سورسر موش36

6هر. اري شدنددصدوقی یزد، خرید هیشکیدانشگاه علوم پزش
هاي کنترل دیابتی و گروههاي کنترل،ترتیب در گروهسر به

22–24هاي تمیز با درجۀ حرارتتجربی قرار داده و در قفس
ساعت 12ساعت نور، 12گراد و سیکل نوري درجۀ سانتی

درصد در آزمایشگاه 40–60تاریکی و رطوبت نسبی 
صدوقی یزد دانشکده پزشکی دانشگاه علوم پزشکی شهید 

صفاقی با سالین روش درونگروه کنترل سالم به. داري شدندنگه
صفاقی با سالین روش درونگروه کنترل دیابتی به.تیمار شدند
هاي دیابتی گروه6و 5، 4، 3هاي تجربی گروهتیمار شدند،
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، 150، 100هاي ترتیب عصارة گیاهی را با غلظتتجربی، به
صفاقی روش درونبهیلوگرم وزن بدن گرم بر کمیلی300و 200

.دریافت نمودند
STZ, Sigma-Aldrich, StLouis, MO, USA)(استرپتوزوتوسین 

پیش از انجام آزمایش، در سرم فیزیولوژیک استریل حل شد و
هاي سوري تزریق به موش) mg/kg55(صفاقی روش درونبه

ادامه روز پس از تزریق، حیوانات براي انجام5]. 16[گردید
عصارة گیاهی در . تندآزمایش مورد استفاده قرار گرف

گرم بر کیلوگرم وزن میلی300و 200، 150، 100هايغلظت
روز 18مدت صفاقی بهصورت تزریق درونبدن و سالین به

5/0ها حجم مادة تیمار شده در تمامی گروه. تیمار گردید
. لیتر بودمیلی

عال پانکراسبتاي فيهاتعیین تعداد سلول
روز 18منظور تعیین تعداد سلول بتاي فعال پانکراس، پس از به

اتر، بیهوش اتیلو خاتمه دوره آزمایش، حیوانات توسط دي
4پانکراس حیوانات خارج شد و در بافر فرمالدئید . شدند

گیري، در منظور برشساعت فیکس شد و به24مدت درصد به
میکرومتري براي تعیین تعداد 2هاي برش. پارافین قرار گرفت

هاي بتاي پانکراس با استفاده از کیت ایمونوسیتوشیمی سلول
)DAKO, Germany (سازي پس از آمادهها نمونه. آماده شدند

، مطالعه ×100با میکروسکوپ نوري و بزرگنمایی هانمونه
که بر اساس وجود انسولین (گردید و تعداد جزایر لانگرهانس 

میدان دید میکروسکوپیک 30در ) اندآمیزي شدهها رنگدر آن
دست آمده از سپس نتایج به. شمارش شدند4یبا عدس

ههاي تجربی با نتایج کنترل دیابتی و کنترل سالم، مقایسنمونه
.آماري گردید

آنالیز آماري
ها با گروه و نیز تعیین اختلاف گروهی، داده6براي مقایسه میانگین 

از نظر آماري Tukeyطرفه و تست ز واریانس یکاستفاده از آنالی
ارائه .Mean ± S.E.Mصورت ها بههمۀ داده. بررسی گردیدند

.تعیین شد>05/0pداريها در سطح معنیاختلاف بین گروه. شدند
05/0*p<001/0و***p<داري نسبت به گروه کنترل ، تفاوت معنی

، تفاوت >p+++001/0و+>05/0p.دهدنشان می) Control(سالم 
.دهدداري نسبت به گروه کنترل دیابتی نشان میمعنی

هایافته
ایمونوسیتوشیمی نشان داد که استرپتوزوتوسین، موجب نتایج

هاي بتا در گروه کنترل دیابتی در مقایسه با گروه تخریب سلول
کاکوتی کوهی از طرف دیگر، تیمار عصاره . شودکنترل سالم می

هاي بتاي وجب افزایش تعداد سلولروز، م18مدت به
هاي تجربی نسبت به گروه کنترل آمیزي شده در گروهرنگ

). 1نمودار (گردد دیابتی می

گرم بر کیلوگرم بر میلی300و200، 150، 100يهادر غلظتیکوهیکاکوتالکلی درویهصفاقی عصارة اثر تزریق درون–1مودار ن
یتجربیابتیدو ) Control-diabetic(کنترلیابتید، )Control(سالم يسوريهاموشپانکراس در يبتايهاتعداد سلول

Mean± S.E.M.۶ .05/0. ها*p< ،
001/0***p<،ي)Control (001/0. ي+++p< ،05/0p<+ ،ي

.ييابتي
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يریگجهیو نتبحث
شمار بهدیابت قندي دومین بیماري اندوکرینی کشور ما 

شیوع بالاي دیابت و مشکلات فردي و اجتماعی . دیآیم
سنتی و شناسایی اثرات حاصل از آن و لزوم احیاي طب

گیاهان دارویی موجود در طبیعت که داراي دیابتیکآنتی
ارزشی هستند، ما را بر آن داشت تا اثر آثار درمانی با

اثر آن را مورد سازوکارو یکوهیکاکوتدیابتیک آنتی
عنوان بهطور معمول هبیکوهیکاکوت.مطالعه قرار دهیم

.ه کاربرد داردیادوینوع
ف یابت توصیدرمان ديبرایدر طب سنتیکوهیکاکوت
ن یایمیشییشناسايبرايشتریمطالعات ب].17[اند شده
.ردید انجام گیبايهابرگ

مدت عصاره یمار طولانینشان داد که تق حاضریتحقج ینتا
،یابتیوانات دیبه حیکوهیکاکوت%) 80(یدروالکلیه

پانکراس يتابيهان در سلولیزان انسولیش میموجب افزا
. گرددیکنترل ميسوريموش هاسه با یدر مقا

و همکاران در سال ghafariج حاضر، یدر توافق با نتا
%) 50(یدروالکلیمار عصاره هینشان دادند که ت2000
مار یتيهاموجب کاهش گلوکز سرم در رتیکوهیکاکوت

ن بار اثر یاولين مطالعه برایا. گرددیشده توسط آلوکسان م
در . کندیرا گزارش میکوهیکاکوتعصاره یابتیضد د

شنهاد نمودند که اثر یها پق حاضر، آنیج تحقیتضاد با نتا
يهان از سلولیت ترشح انسولیسبب تقوبه،یکوهیکاکوت

روابسته به یابت غیدر دبوده و احتمالاًنپانکراس يبتا
ش مصرف یسبب افزابهاحتمالاًاست وموثر ن یانسول

. ]18[گلوکز است یطیمح
نشان داد که 1983در سال کارانو همtianقات یتحق

جذب مجدد توبول سازوکارموجب مهار ،یکوهیکاکوت
گلوکز ، باعث کاهشجهیو در نته یمال گلوکز در کلیپراکس

و همکاران گزارش نمودند Mahdavi.]19[شودیخون م
4مدتبهیکوهیکاکوتعصاره یصفاقمار درونیکه ت

دان کبد و یاکسیآنتيهامیت آنزیفعاليطور موثرههفته، ب
ش ین را افزایشده توسط استرپتوزوتوسیابتیديهاه رتیکل
ک مارکر یدرات را که یهيدن عصاره، مالونیا. دهدیم
کاهش یابتیديهادر رتیزان قابل توجهیمد است، بهیپیل

بسته به روایرا در طرح غیتدانیاکسیت آنتیز ظرفیو ن

یکوهیکاکوتن، عصاره یبنابرا. دهدیش میغلظت، افزا
يهاو در رتیداتیب اکسیبر ضد آسینقش محافظتيدارا

.]20[ن است یتوسط استرپتوزوتوسشده یابتید
Konyalιoglu نشان دادند که 2009و همکاران در سال

روز، موجب 21مدت بهیکوهیکاکوتیمار عصاره آبیت
يهارتک وابسته به دوز دریسمیرگلپیهیاثر آنت

ها آنيهاافتهی. گرددین میشده توسط استرپتوزوتوسیابتید
که توسط ییهارا بر رتیکوهیاثرات مثبت کاکوت

ن، یپوپروتئیل لیدر پروفین دچار اختلالاتیاسترپتوزوتوس
دان و تحمل گلوکز شده بودند، نشان یاکسیت آنتیوضع

ابت، ی، در کنترل دیکوهیکاکوتیآب، عصاره بنابراین. داد
نمودن و با فعالیداتید و استرس اکسیپیل لیاختلال در پروف

.]21[د است یمفیدان پانکراسیاکسیآنتيهامیآنز
Mehmoodگزارش نمودند که 2005در سال و همکاران

شده فعالينمودن رسپتورهابا فعالیکوهیعصاره کاکوت
Peroxisome proliferator-activated)زوم یر پراکسیتکث

receptor (PPAR)-)استیابتیعمل ضدديدارا .
ب مهم و یاه، ترکین بخش ازگید موجود در ایک اسیگال

که توسط يگریدر مطالعه د.]22[اه است ین گیموثر ا
Mohammad Sadeghi صورت 1393در سال و همکاران

یهکویکاکوتیدرو الکلیگزارش شد که عصاره هگرفت،
نر يهاگلوکز سرم را در رتيداریطور معنتواند بهیم

].23[کاهش دهدستار ینژاد و
یکاکوتیالکلدرویهعصارة ،ق حاضریج تحقیبق نتاط

يهاموشگلوکز سرم را در ،يصورت مؤثربهیکوه
ش یاثر آن با افزاسازوکارو دهدیمکاهش یابتید

لذا .استیراسپانکيبتايهان از سلولیانسوليسازآزاد
در یابتیضدديعنوان دارواه را بهین گیتوان عصاره ایم

و ییایمیوشیبيهاقیچند تحقهر. نظر گرفت
استفاده از آن مدنظر يد برایرا بايشتریبیکیفارماکولوژ

سر موش است 36ق ین تحقیدر ايجامعه آمار.قرار داد
کم است ره اثر عصایید نهاییتايبرازان احتمالاًین میکه ا
ج بهتر و یدست آوردن نتابهمنظوربهگردد یه میتوصلذا 

بزرگتر و یوانیحيهان پژوهش در مدلیا،ترقیدق
انسان يته اخلاق، بر رویکميهاین پس از بررسیهمچن
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ابت یاه بر دین گیرد تا اثر مطلوب ایقرار گیابیمورد ارزز ین
.ردیقرار گیید نهایید تاورم

يارزسپاسگ
یدانشگاه علوم پزشکیپزشکدانشکدهازوسیلهبدین 

ولوژي یزیفبخشومونولوژيیابخش،زدیید صدوقیشه
و تشکرکمالحاضر،قیتحقیمالبودجهنیتأمواسطهبه
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ABSTRACT

Background: Diabetes is a metabolic disorder caused by insufficient production of insulin or insulin
receptors deficiency. It is now the major cause of morbidity and hospitalization in patients with a
significant financial burden to the society. The aim of this study was to evaluate the effect of Ziziphora
ethanolic extract on active pancreatic beta cells on streptozotocin induced diabetic mice.
Methods: In this study, 36 mice were used and divided in to 6 group such as control group, diabetic
control and experimental groups which were exposed to dose of 100, 150, 200 and 300mg/kg. STZ
intraperitoneally at a dose of 70 mg / kg was administered. In order to determine the number of active
pancreatic beta cells, the mice were anesthetized by diethyl ether after treatment with the extracts for
18days. The pancreases were removed from the mice and fixated in 4% formaldehyde; afterwards, the
pancreases were prepared for sectioning. Three-micron sections were prepared from the samples, and
the number of active beta cells was evaluated by an immunocytochemistry kit.
Results: The results showed that the hydroalcoholic extracts of Ziziphora clinopodioides lam (100,
150, 200 and 300 mg/kg) increased the number of beta cells and insulin secretion in diabetic mice,
compared to control diabetic mice. In other words, this plant could effectively increase the activity of
beta cells in diabetic mice, compared to control mice. Therefore, Ziziphora clinopodioides lam could
reduce serum glucose level in diabetic animals by increasing insulin secretion.
Conclusion: According to the results, the hydroalcoholic extract of Ziziphora clinopodioides lam had
hypoglycemic effects in streptozotocin-diabetic mice by stimulating insulin secretion from pancreatic
beta cells. Therefore, based on the obtained findings, application of this plant may be useful.
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