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Abstract 
 
Background: Diabetes is one of the most common disorders of the endocrine glands, the main characteristic of which 
is an increase in the concentration of glucose in the serum of patients. Herbal medicines are widely accepted by people 
due to less side effects. The purpose of this study is to investigate the protective effect of the silybum marianum, 
melissa officinalis, vaccinium arctostaphylos, trigonella foenum, urtica dioica and citrullus colocynthis extracts 
mixtures in the PC12 cell model in a high glucose environment. 
Methods: After 24, 48, and 72 hours of adding different concentrations of plant extracts (silybum marianum, melissa 
officinalis, vaccinium arctostaphylos, trigonella foenum, urtica dioica and citrullus colocynthis) in the normal culture 
medium of PC12 cells and the medium with high glucose (25 mg/ml, 13/5), cell viability was measured by MTT 
method. 
Results: The results showed that the viability of PC12 cells did not change in 24, 48 and 72 hours after treatment with 
a mixture of plant extracts. The survival rate of cells in the high dose glucose group was significantly reduced 
compared to the control group, and the mixture of plant extracts in high doses significantly reduced cell death in these 
conditions. 
Conclusion: Based on the available findings, glucose with a concentration of 25, 13.5 mg/ml caused the death of PC12 
cells and the mixture of plant extracts was able to reduce the cell death caused by high glucose after exposure with 
nerve cells. 
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گاه  نشریه گاه متابوليسم و  غدد علوم پژوهش  272 تا 263 صفحات، 1404 سال ، 3  شمارۀ ،25 دورۀ      تهران پزشکی علوم دانش
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آن   یو اثر حفاظت یعاد طیدر شرا PC12  یدل سلولدر م   یاه یگ یهامخلوط عصاره تی سم یبررس

 گلوکز بالا یحاو طیدر مح
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 چکیده 
است.    مارانیغلظت گلوکز در سرم ب  شی آن افزا  یاصل  ۀکه مشخص   است  نی اختلالات غدد آندوکر  نی ترعی از شا  ی کی   ابتی د  یماریب  مقدمه: 
دارا   لیدلبه   یاهیگ  یداروها کمتر  ا  یادی ز  تیمقبول  یعوارض  هدف  هستند.  مردم  نزد  بررس   نی در  محافظت  یمطالعه  عصار  یاثر   ۀمخلوط 

 گلوکز بالا.  یحاو  طیدر مح PC12ی دل سلولو هندوانه ابوجهل در مُ هی گزنه، بادرنجبو م،ی خارمر قاط، قره له،یشنبل اهانیگ
زمان  ها: روش  از  غلظت   ساعت  72و  48،  24های  پس  دادن  مجاور  عصاره از  مختلف  )های  گیاهی  گزنه،  های  خارمریم،  قاط،  قره  شنبلیله، 

، میزان حیات سلولی  (mg/ml  25 ،5/13و محیط کشت با گلوکز بالا ) PC12  هایسلول   ( در محیط کشت نرمالبادرنجبویه و هندوانه ابوجهل
 بررسی شد.  MTT از طریق روش

های گیاهی تغییری در حیات سلولی ساعت بعد از تیمار کردن با مخلوط عصاره   72و    48،  24در   PC12های  مانی سلولمیزان زندهها:  یافته 
های گیاهی مخلوط عصاره در گروه دوز بالای گلوکز، نسبت به گروه کنترل کاهش معناداری داشته و    ها مانی سلولزنده میزان  ایجاد نکرد.  

 در این شرایط گردید. داری منجر به کاهش مرگ سلولی یطور معنبه  دردوزهای بالا
با غلظت    یهاافتهی براساس    گیری: نتیجه   ی هاو مخلوط عصاره  دهی گرد  PC12  یهاموجب مرگ سلول ،  (mg/ml  25  ،5/13)موجود، گلوکز 

 شود. یعصب یهااز گلوکز بالا بعد از مواجهه با سلول  یناش یبالا منجر به کاهش مرگ سلول یهاتوانست در غلظت  یاهیگ
 

 یکشت سلول ابت،ی د ،یاهیگ یها، عصاره PC12 یعصب یهاسلول  : کلیدی   واژگان 
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 مقدمه 

شایع   از  یکی  دیابت  اندوکرین  بیماری  غدد  اختلالات  ترین 
کند. تخمین میلیون نفر را مبتلا می  100است و سالیانه بیش از  

به   ابتلا  از  زده شده است که میزان  نفر در    415دیابت  میلیون 
در سال    642به    2015سال   نفر  افزایش خواهد   2040میلیون 

گزارش شمال  یافت.  و  خاورمیانه  که  است  آن  از  حاکی  ها 
دارند را  دنیا  در  دیابت  شیوع  بیشترین  مطالعات  .  [ 1]  آفریقا 

متابولیسم   در  اختلال  موجب  دیابت  که  است  داده  نشان 
می پروتئین  و  چربی  آن کربوهیدرات،  اصلی  مشخصه  و  شود 

است  بیماران  سرم  در  گلوکز  غلظت  نارسایی  [ 2]  افزایش   .
سلول -قلبی اختلالات  کلیوی،  اعصاب  عروقی،  شبکیه،  های 

طولانی  عوارض  جمله  از  عصبی  فعالیت  کاهش  و  محیطی 
مدت این بیماری است. عوارض نامبرده، از علل اصلی کاهش  
ادامه   در  که  است  دیابت  به  مبتلا  بیماران  در  زندگی  کیفیت 

می نیز  بیماران  این  مرگ  به  تاریخ  [ 2]  شودمنجر  طول  در   .
های متعدد طبیعی و شیمیایی برای کنترل قند و عوارض  روش

داروهای   حاضر  حال  در  است.  شده  ابداع  دیابت  بیماری 
دسترس   در  بیماران  خون  قند  کاهش  جهت  مختلفی  شیمیایی 
بهبود   باعث  و  دارند  متمایزی  عمل  سازِکار  داروها  این  است. 

می گلوکز خون  متفورمین،    سولفونیلشوند.  کنترل سطح  اوره، 
پراملینیتاید،  مهارکننده مگلیتینایدها،  آلفاگلوکوزیداز،  های 

انسولین تیازولیدیندیون، اگزناتاید،  غذا،  هنگام  مخصوص  های 
های ترکیبی سطح  ، لیراگلوتاید و انسولینDPP4های  مهارکننده

اما .  [ 3]  دهندهم قند خون ناشتا و هم بعد از غذا را کاهش می 
قلبی،   نارسایی  چاقی،  مانند  داروها  از  دسته  این  جانبی  اثرات 
یا   افزایش  و  متابولیک  اسیدوز  گوارش،  دستگاه  مشکلات 

 تواند باعث محدودیت استفاده از آنها شودکاهش قند خون می

 [4 ] . 
ط   تحق  20  یال  10  یدر  گذشته  آزمایسال  و   یشگاهیقات 

بالیهمچن دارویگ   یرو  یمتعدد  ی نین  در    ییاهان  استفاده  مورد 
د گرفت  ب ایدرمان  انجام  تعدادک ت  در  قابل    یه  اثرات  آنها  از 
بک در    یاملاحظه گلوکز خون  د یاهش    دمشاهده ش  ی ابتیماران 

کشور ما در درمان امراض با استفاده    ۀسابقۀ پیشینبا توجه  .  [ 5] 
از داروهای گیاهی، این دسته از داروها مقبولیت بیشتری در نزد 

از طرفی   دارند.  منابع    ی دسترسمردم  متر  ک ، عوارض  گیاهیبه 
ت یماران و عدم محدودیثر بکا   پذیرش آن توسط،  یاه درمانیگ 
دارو ید  یتول اولیه  مواد  واردات  تحقییا  دست ی،  جهت  به   یابیق 

دارو ضرور ؤ م  یاهی گ   یمنبع  مبه  یثر  گیاهان   رسد.ینظر  از 

ثری  ؤ رسد در درمان و کنترل دیابت نقش منظر میدارویی که به
، خارمریم، گزنه، بادرنجبویه  قاط قرهتوان شنبلیله،  ایفا کنند، می

برد   نام  را  ابوجهل  هندوانه  از   .[ 6-9] و  کدام  هر  مثبت  اثرات 
سلول از  حفاظت  در  نامبرده  بررسی  گیاهان  منفرد  به شکل  ها 

امّ است  با  شده  گیاهان  از  این دسته  ترکیب  از  گزارشی  ا هنوز 
لذا  هم برای کاهش قند خون مورد بررسی قرار نگرفته است. 

این   ۀدر این مطالعه به بررسی میزان اثر حفاظتی ترکیب عصار
در محیط با و بدون    PC12های  گیاه در محیط کشت سلول  6

عصار سلولی  آسیب  عدم  اثبات  همچنین  و  گیاهی    ۀگلوکز 
دارویی،   فرمولاسیون  این  از  ما  هدف  است.  شده  پرداخته 

راحت  مصرف  و  بیشتر  بازدهی  با  ترکیبی  به  برای  رسیدن  تر 
 . است بیماران دیابتی 

 

 ها روش 
 مطالعه نوع 
مورد   نوع  از  مطالعه  در   -این  طرح  از  بعد  که  است  شاهد 

و   بهداشتی  خدمات  و  پزشکی  علوم  دانشگاه  اخلاق  کمیتۀ 
 درمانی البرز مورد تصویب قرار گرفت. 

 

 گیاهی  ۀمخلوط عصار

گیاه     برگ  شنبلیله،  گیاه  بذر قاطقرهبذر  خارمریم،  گیاه  بذر   ،
گیاه   برگ  گزنه،  ابوجهل  گیاه  هندوانه  میوۀ  و  بادرنجبویه 
شناسی  گیاهان توسط کارشناس گیاه  ۀخریداری شد. سپس گون

 پژوهشکدۀ گیاهان دارویی تأیید و کد هرباریمی از آنها تهیه شد. 
 

 کد هرباریوم گیاهان مورد استفاده
گیاه  بخش   هوایی  اراک M. officinalisهای  از  شده  تهیه   ، 

1494  (IMPH)  ،  برگ و میوهV. arctostaphylos    تهیه شده از

تهیه شده از    T. foenum-graecumدانۀ  ،  1439   (IMPH)گیلان

گیاهفروشگاه هوایی  بخش  تهران،  شهر  تهیه     U. dioicaهای 

از قزوین   تهیه شده    C. colocynthisگیاه  ،  (IMPH) 744شده 

تهیه شده    S.  Marianumگیاه    ۀهای شهر یزد، و داناز فروشگاه
 های شهر تهران. از فروشگاه

 

 گیاهی ۀسازی مخلوط عصارآماده

 گیریعصاره
دمای     تحت  شده  تهیه  گیاهان  سانتی  150ابتدا  گراد  درجۀ 
می  1مدت  به قرار  فرایند ساعت  بازدهی  افزایش  گیرند. جهت 
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گیری، گیاهان خشک شده باید آسیاب شده و تبدیل به  عصاره
اتانول  پودر   مدت  ترکیب شده و به  %95شوند. پودر حاصل با 
پایین    24 خیلی  دمای  در  و  فریزر  در  درجۀ    -85ساعت 

گیرد. در طی این مدت تمامی مواد محلول در گراد قرار می سانتی 
شود. سپس جهت حلال غیر قطبی اتانول از پودر گیاه خارج می 

کاغذ خالص  از  بوخنر،  قیف  و  خلع  پمپ  از  استفاده  با  سازی 

اتانول   ، Spray-Dryerصافی عبور داده شده سپس توسط دستگاه 

 .  [ 10] ماند از محلول جدا شده و فقط پودر عصاره باقی می
 

 سازی محلول عصارۀ جهت آزمایشآماده
شنبلیله،     گیاهان  عصارۀ  از  استفاده  خارمریم، قاطقرهجهت   ،

بادرنجبویه، گزنه و هندوانه ابوجهل، عصارۀ خشک آنها را ابتدا 
از دستگاه   استفاده  با  در    Heater Stirrerباید  مخلوط و سپس 
( حل کرد. نسبت مورد استفاده از  %95حلال مورد نظر )اتانول  

عصارۀ هر گیاه با توجه مطالعات پیشین که سمیت و دوزی که  
آنتی و  حفاظتی  اثر  است  بیشینه  شده  دیده  گیاه  هر  اکسیدانی 

می مصرفی تعیین  دوز  گیاه:  هر  مصرف  بهینه  دوزهای  شود. 
قرهمیلی  1000شنبلیله   مصرفی  دوز  روز،  در   750قاط  گرم 

گرم در روز،  میلی  600گرم در روز، دوز مصرفی خارمریم  میلی
بادرنجبویه   مصرفی  مصرفی  میلی  700دوز  دوز  روز،  در  گرم 

ابوجهل  میلی  1500گزنه   هندوانه  مصرفی  دوز  و  روز  در  گرم 
با توجه به مستندات دوز مصرف  گرم در روز است. میلی  300

میزان   به  گیاهان  از مخلوط  مطالعه  این  در  گیاهان فوق،  بالینی 
میمیلی  1000 تهیه  روز  در  شامل  گرم  مخلوط  این    220شود. 
شنبلیله،  میلی عصاره  عصارۀ  میلی  165گرم    132،  قاطقرهگرم 
  330گرم عصارۀ بادرنجبویه  میلی  88گرم عصارۀ خارمریم،  میلی
و  میلی گزنه  ابوجهل    ۀگرم عصارمیلی  65گرم عصارۀ  هندوانه 

خواهد بود. سپس نیمی از محلول فوق به لولۀ آزمایش دیگری  
و   شده  افزوده میلی  5منتقل  محلول  به  مجدد  حلال  از  لیتر 

غلظت  می  با  محلول  تا  میلی   500شود  در  تولید  میکروگرم  لیتر 
های  بار دیگر تکرار کرده تا در نهایت غلظت   8شود. این کار را  

و    3/ 906،  7/ 813،  15/ 625،  31/ 25،  62/ 5،  125،  500،  1000
 گیرند. تولید شود که در این آزمایش مورد استفاده قرار می   1/ 953

 

 کشت و تیمار سلولی
سلولی    ۀرد   مدل  مطالعه  این  در  استفاده  مورد   PC12سلولی 

شد. تهیه  ایران  پاستور  انستیتو  از  که   PC12  هایسلول است 
 جمله  از  عصبی  تمایزی  فاکتورهای  به  پذیریبرگشت   طوربه

  عصبی  فنوتیپ  و  داده  پاسخ  NGF  مثل  نوروتروفیک  فاکتورهای

  عنوانبه  که  است  سال  سالیان  سلولی  ردۀ  این.  کنندمی  ایجاد
مناسب  مدل  یک نوروبیولوژیک   برای   بسیار    و   مطالعات 

شمارش    .گیردمی  قرار   استفاده  مورد  نوروشیمیایی از  بعد 
آنها ( سلول10000مورد نیاز سلولی )سلولی و تعیین غلظت    ،

در از    96  هایپلیت   را  بعد  و  داده  کشت  ساعت    24تایی 
پلیت ریخته و  های مورد نظر از محلول دارویی را داخل  حجم
  72  و  48  ،24  مدت  برای  درجه  37  انکوباتور  درون   هاپلیت 
و    است در آزمایش دوم، مانند آزمایش اول    .گرفتند  قرار  ساعت 

گیاهی در محیط   ۀفقط جهت بررسی اثر حفاظتی مخلوط عصار
سلول به  شده  اضافه  کشت  محیط  بالا،  گلوکز  شامل  حاوی  ها 

با غلظت   گلوکز  میلیمیلی  25و    13/ 5محلول  در هر  لیتر  گرم 
 . [ 6]  است 

 

 MTTها با استفاده از آزمون مانی سلولبررسی زنده
حضور کان  ی هاسلول  یکیمتابول  فعالیت    در  شده    وبه 

دارو  غلظت  از  مختلف  تست  های  از  استفاده  مورد   MTTبا 
برا  یابیارز گرفت.  از  یلی م  MTT  ،5  ک استو  ۀیته   یقرار  گرم 
. پس گردیدفسفات حل    کیتر بافر نمی لیلیم  1ب در  ین ترک یا

انکوباسیون استویکرولیم  5  ،از  از  چاهکبه    MTT  ک تر   هر 
گرد نگهیاضافه  از چهار ساعت  پس  انکوباتور    یدارد.    37در 
ب محهدرجه،  خروج  رو ی دنبال  کشت  با  ییط  واکنش  اضافه  ، 
1تر یکرولیم  100کردن  

DMSO   این گردید.  محلول    متوقف 
در   رنگ  بنفش  فورمازان  کروموفور  رسوب  شدن  حل  باعث 

در  در  یت ری زا پلیالاها شده و میزان جذب توسط دستگاه  سلول
نتایری شدگ اندازه  نانومتر  570طول موج صورت  ج حاصله بهی. 
 . [ 6]  دگردمیان یر حاصل از کنترل بیدرصد مقاد

 

 IC-50   (Half Maximal Inhibitory Concentration )بررسی تعیین  

، یعنی غلظتی از دارو که در حضور آن IC-50منظور تعیین  به  
ها در مقایسه با گروه کنترل مهار شده  درصد از رشد سلول  50

بنابراین برای یافتن دوز مناسب جهت آزمایشات بعدی، باشد.  
ای، با  خانه  96ساعت در پلیت    72و    48،  24مدت  ها بهسلول
بهغلظت  سپس  گردیدند.  تیمار  دارو  از  مختلفی  دنبال های 

زیر    ۀبا استفاده از رابط  IC-50مقدار    MTT  ءسنجش مهار احیا
 تعیین شد:

 
 
 
 

1 Dimethyl sulfoxide 
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 درصد مهار تکثیر سلولی =
 
 
 
 

 آنالیز آماری
  8گراف پد ورژن   افزار نرم  منظور آنالیز آماری از در این مطالعه، به    

ت  برای  شد.  داده أ استفاده  توزیع  بودن  نرمال  آزمون  یید  از  ها 
های اثر عصاره  سیمرنوف استفاده شد. برای آنالیز داده   -کولموگراف 

  72و    48،  24های  در محیط بدون گلوکز و حاوی گلوکز در زمان 
  ( Repeated Measuresگیری مکرر ) ساعت از آنالیز واریانس با اندازه 

عنوان  به   0/ 05کمتر از    P-Valueاستفاده شد.    Tukeyو تست تعقیبی  
با   نمودارها  سپس  شد.  گرفته  نظر  در  آماری  ارزش  دارای  مقادیر 

 افزار گراف پد رسم گردید. استفاده از نرم 
 

 ها افته ی 
ساعت بعد   72و  48، 24بررسی سمیت مخلوط عصارۀ گیاهی 

   PC12از کشت ردۀ سلولی  
  PC12های منظور بررسی سمیت مخلوط عصارۀ گیاهی، سلول به    

در محیط کشت بدون افزودن گلوکز اضافی، در معرض دوزهای  
و   48، 24مانی سلول در  مختلف مخلوط عصاره قرار گرفتند. زنده 

ساعت پس از آغاز انکوباسیون با مخلوط عصارۀ گیاهی، مورد    72
غلظتی از دارو که در حضور  )   IC-50بررسی قرار گرفت. سپس  

ها در مقایسه با گروه کنترل مهار شده  درصد از رشد سلول   50آن  
 ( محاسبه گردید. باشد 

اندازه     با  واریانس  آنالیز  آزمون  ) نتایج  تکراری   Repeatedگیری 

Measures  تعقیبی تست  با   )Tukey   زنده به  سلول  مربوط  مانی 
PC12    و    48،  24پس از انکوباسیون با مخلوط عصارۀ گیاهی برای
مانی سلولی در هیچ یک از دوزهای  میزان زنده ساعت نشان داد که    72

از   کمتر  گلوکز،  بدون حضور  نظر،  مورد  و    % 50عصارۀ  است  نبوده 
بیشتر    IC-50 (. در این مطالعه  1داری مشاهده نشد )شکل  کاهش معنی 

شد گرم/میلی میلی   1000از   تعیین  که   لیتر  است  مطلب  این  مؤید  که 
 < IC-50گیاه، خطر سمی ندارد )   6های  بیشترین دوز مخلوط عصاره 

1000 µg/ml .) 
 
 
 
 

 

 
 PC12مانی سلول ساعت مخلوط عصارۀ گیاهی بر میزان زنده 72و   48، 24اثرات انکوباسیون  -1شکل 

 ارایه شده است   Mean ± SDصورت  ها به داری مشاهده نشد. داده نبوده است و کاهش معنی   %   50مانی سلولی در هیچ یک از دوزهای عصارۀ مورد نظر کمتر از  زنده 

 
بررسی اثر حفاظتی مخلوط عصارۀ گیاهی پس از انکوباسیون برای  

در حضور    PC12ساعت در محیط کشت سلول    72و    48،  24

 لیتر گرم بر میلی میلی   13/ 5گلوکز با غلظت  

اندازه   با  واریانس  آنالیز  آزمون  )نتایج  تکراری  با  RMگیری   )
تعقیبی   به زنده  Tukeyتست  از    PC12مانی سلول  مربوط  پس 

برای   گیاهی  عصارۀ  مخلوط  با    72و    48،  24انکوباسیون 
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پس از انکوباسیون با مخلوط عصارۀ گیاهی PC12سلول زنده مانی بررسی میزان 

24 h

48 h

72 h

100 ×  
 میانگین جذب )570 نانومتر( در چاهک های دارو گرفته

نانومتر( در چاهک های کنترل 570میانگین جذب )  
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مانی سلولی  ساعت، در حضور گلوکز نشان داد که میزان زنده

(Cell Viability  )  مثبت کنترل  گروه  گلوکز  )در  حاوی  گروه 

داری نسبت به گروه  لیتر(، کاهش معنیگرم بر میلیمیلی  13/ 5
ساعت و برای    48و    24برای   >P-Value 0/ 05) کنترل داشته است  

های  مانی سلولی در گروه ( اما میزان زنده >0P-Value/ 01ساعت    72
میکروگرم در   1000و    500دریافت کنندۀ عصارۀ گیاهی با دوزهای 

داری در مقایسه با گروه  صورت معنی لیتر برای هر سه زمان به میلی 

دوزهای   )برای  است  داشته  افزایش  مثبت    1000و    500کنترل 
در زمان  گرم/میلی میلی  دوز   ، >P-Value 0/ 05ساعت    24لیتر  برای 
و    >0P-Value/ 01ساعت    48لیتر در زمان  گرم/میلیمیلی  1000

دوزهای   زمان  گرم/میلیمیلی  1000و    500برای  در   72لیتر 
مانی سلولی برای دوز  افزایش زنده   ضمنا  (.  >0P-Value/ 01ساعت  
ساعت نیز    72و    48،  24های  لیتر در زمان میلی میکروگرم در    250

 (. 2دار نبود )شکل  مشاهده شد، هرچند این افزایش معنی 

 

 

در محیط حاوی گلوکز   PC12مانی سلول ساعت بر میزان زنده 72و  48، 24گیاهی پس از انکوباسیون  ۀاثر حفاظتی مخلوط عصار  -2شکل 

 لیتر گرم بر میلیمیلی 5/13

مانی سلولی در گروه  ساعت در حضور گلوکز نشان داد که میزان زنده 72و  48، 24پس از انکوباسیون با مخلوط عصارۀ گیاهی برای  PC12مانی سلول زنده

مانی  اما میزان زنده( >01/0P-Valueساعت  72ساعت و برای  48و  24 برای   >P-Value 05/0داری نسبت به گروه کنترل داشته است )حاوی گلوکز، کاهش معنی

داری در مقایسه با گروه کنترل  صورت معنیلیتر برای هر سه زمان بهمیکروگرم در میلی 1000و  500های دریافت کنندۀ عصارۀ گیاهی با دوزهای سلولی در گروه

 ،>P-Value 05/0ساعت  24لیتر در زمان گرم/میلیمیلی 1000و  500لیتر( افزایش داشته داده است )برای دوزهای گرم بر میلیمیلی 5/13مثبت )حاوی گلوکز 

 **(.(>01/0P-Valueساعت  72لیتر در زمان گرم/میلیمیلی 1000و  500و برای دوزهای ( >01/0P-Valueساعت  48لیتر در زمان گرم/میلیمیلی 1000برای دوز 

01/0P-Value< )  05/0 و *P-Value<  05/0دای نسبت به گروه کنترل. اختلاف معنی ♯P-Value<  ،01 /0P-Value< ɸɸ  0/ 01 و††P-Value<داریاختلاف معنی  

 ارایه شده است. Mean ± SDصورت ها بهدادهساعت.  72و  48، 24ترتیب برای نسبت به گروه کنترل مثبت به
 

عصار مخلوط  حفاظتی  اثر   72و    48،  24گیاهی    ۀبررسی 

در محیط با گلوکز با   PC12سلولی   ۀساعت بعد از کشت رد

 لیتر گرم بر میلیمیلی 25غلظت 
اندازه   با  واریانس  آنالیز  آزمون  )گیری  نتایج  با  RMتکراری   )

تعقیبی   به زنده  Tukeyتست  از    PC12مانی سلول  مربوط  پس 

برای   گیاهی  عصارۀ  مخلوط  با    72و    48،  24انکوباسیون 
مانی سلولی  ساعت، در حضور گلوکز نشان داد که میزان زنده

(Cell Viability  گلوکز حاوی  )گروه  مثبت  کنترل  گروه  در   )
میلیمیلی  25 بر  معنی لیتر(،  گرم  گروه  کاهش  به  نسبت  داری 

-Pساعت و    48و    24برای  >P-Value 0/ 05)کنترل داشته است  

ϕϕ 

†† # †† 
# 

*
*
 

* 
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01 /0P-Value<    مانی سلولی در  اما میزان زنده  ساعت(  72برای
میکروگرم    1000کنندۀ عصارۀ گیاهی با دوز    های دریافت گروه

میلی بهدر  معنیلیتر  کنترل   داریصورت  گروه  با  مقایسه  در 
گلوکز   )حاوی  میلیمیلی  25مثبت  بر  داشته  گرم  افزایش  لیتر( 
دوزهای   است.  عصارۀ گرم/میلیمیلی  250و    500داده  لیتر 
زمان   در  نیز  معنی  72گیاهی  افزایش  نشان ساعت  را  داری 

  داریاختلاف معنی >P-Value*0/ 05  و    **  >0P-Value/ 01  .دادند
کنترل.   گروه  به  کنترل   ♯  0Value<-P/ 05نسبت  گروه  به  نسبت 

زمان   برای  نسبت به گروه    0Value<-P  ɸɸ/ 01ساعت،    24مثبت 
P-0/ 05  و  ††  0Value<-P/ 01ساعت و    48کنترل مثبت برای زمان  

†

Value<     زمان برای  مثبت  کنترل  گروه  به  ساعت.    72نسبت 
بهبود یا    Mean ± SDصورت  ها بهداده ارایه شده است. ضمنا  

زنده دوزهای  افزایش  برای  سلولی    31/ 25و    62/ 5،  125مانی 
ساعت و دوز   72و  48، 24های لیتر در زمانمیکروگرم در میلی

ساعت مشاهده شد   24لیتر برای زمان  میکروگرم در میلی  500
 (. 3دار نبود )شکل هر چند که این افزایش معنی

 
 

 
 

در محیط حاوی گلوکز   PC12مانی سلول ساعت بر میزان زنده 72و  48، 24اثر حفاظتی مخلوط عصارۀ گیاهی پس از انکوباسیون  -3شکل 

 لیتر گرم بر میلیمیلی 25

برای    PC12مانی سلول  زنده با مخلوط عصارۀ گیاهی  مانی سلولی در گروه  ساعت در حضور گلوکز نشان داد که میزان زنده  72و    48،  24پس از انکوباسیون 

مانی ساعت( اما میزان زنده 72برای  >0P-Value/ 001ساعت و   48و  24برای   >0P-Value/ 05نسبت به گروه کنترل داشته است ) داریحاوی گلوکز، کاهش معنی

گرم  میلی 25داری در مقایسه با گروه کنترل مثبت )حاوی گلوکز صورت معنیلیتر بهمیکروگرم در میلی 1000سلولی در گروه دریافت کنندۀ عصارۀ گیاهی با دوز 

-P**0/ 01داری را نشان دادند.  ساعت افزایش معنی  72لیتر عصارۀ گیاهی نیز در زمان  گرم/میلیمیلی  250و    500لیتر( افزایش داشته داده است. دوزهای  بر میلی

<Value   0/ 05  و<Value-P*  0/ 05داری نسبت به گروه کنترل.  اختلاف معنی<Value-P  ♯    0/ 01ساعت،  24نسبت به گروه کنترل مثبت برای زمان<Value-P  ɸɸ   نسبت به

  Mean ± SDصورت ها بهساعت. داده 72نسبت به گروه کنترل مثبت برای زمان  † Value-P>0/ 05و  †† Value-P>0/ 01ساعت و  48گروه کنترل مثبت برای زمان 

 ارایه شده است. 
 

 بحث 
بیماری   از  یکی  جهان  دیابت  سطح  در  شایع  متابولیک  های 

سبک   و  غذایی  عادات  تغییر  به  توجه  با  بیماری  این  است. 

کند  طور روز افزونی افراد بیشتری را درگیر میزندگی مردم، به
شیب [ 2،  3]  به  نیز  ما  کشور  در  بیماری  این  به  ابتلا  میزان   .

و   عوارض  دامنۀ  بیماری  این  است.  پیشرفت  حال  در  زیادی 
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گسترده زندگی اثرات  به  امید  و  زندگی  کیفیت  که  دارد  ای 
می قرار  تأثیر  تحت  را  کلیوی،  مبتلایان  نارسایی  نابینایی،  دهد. 

قلبی  بیماری و  -های  مرکزی  اعصاب  به  آسیب  و  عروقی 
می )نوروپاتی(  برد  محیطی  نام  کنترل [ 2] توان  و  مدیریت   .

سرسام هزینۀ  بیماری  این  و    عوارض  جامعه  دوش  بر  آوری 
می درمانی  روشسیستم  و  داروها  امروز  به  تا  های گذارد. 

معرفی   آن  عوارض  بیماری و  این  کنترل  برای  بسیاری  درمانی 
جست  هنوز  و  است  برای  وشده  روشجو  و  یافتن  بهتر  های 

 . [ 2، 4، 11] مؤثرتر و با عوارض کمتر ادامه دارد 
این     عصبی  در  سیستم  به  مربوط  عارضۀ  بر  تمرکز  با  مطالعه 

حفاظت   و  کننده  پیشگیری  اثرات  اثبات  بر  سعی  بیماری،  این 
عصاره  ۀکنند از  در مخلوطی  دسترس  در  و  ارزان  گیاهان  های 

قره شنبلیله،  جمله  از  کشور،  گزنه، داخل  خارمریم،  قاط، 
اول  قدم  در  است.  شده  اسفاده  ابوجهل  هندوانه  و  بادرنجبویه 

آسیب  عدم  از  باید  اطمینان ابتدا  مذکور  ترکیب  بودن  رسان 
 حاصل کرد و سپس سایر اثرات آن مورد بررسی قرار گیرد. 

یکی از معیارهای تحقیق در زمینه بررسی سمیت یک ماده در   
  50تحقیقات کشت سلولی، حداکثر غلظت بازدارندگی یا مهار  

( دارویی، IC-50درصد  محصول  بازدارندۀ  دوز  تعیین  است.   )
تعیین کننده میزان حداکثر دوز مجاز برای استفاده از آن ماده در 

بهپژوهش است.  مشابه  آزمایشی  در شرایط  در هایی  مثال  طور 
توسط   که  همکاران  Auddyپژوهشی  سال    و  انجام    2003در 

آزمون   مشابه  روش  از  استفاده  با  میزان  MTTشد،  تعیین  به   ،
IC-50  های  چند عصاره از گیاه بومی هند جهت درمان بیماری

تخریب کنندۀ سیستم عصبی پرداختند. در این مطالعه مشخص  
شب  گیاه  که  با  شد  میزان   IC-50= 16.07 µg/mlبو  بیشترین 

داشت   پژوهش  گیاهان  بین  را  پژوهش    .[ 12] سمیت  طی 
سال   در  که  متانولی  2013دیگری  عصارۀ  رسید،  انجام   20به 

آنتی فعالیت  با  بهگیاه  که  شناخته شده  در  اکسیدانی  سنتی  طور 
شدند، با هدف بررسی  بیماران با اختلالات شناختی استفاده می

علمی اثرات آنها مورد بررسی قرار گرفت. یکی از گیاهان مورد  
آن بیش از    IC-50استفاده در این مطالعه شنبلیله بود که میزان  

از   بیش  و  بود  پژوهش  مورد  در   1000مقادیر  میکروگرم 
لیتر گزارش شد. در این مطالعه شنبلیله را گیاهی امن جهت  میلی 

. مطالعۀ مشابه در زمینۀ  [ 13] کند  استفاده با دوزهای بالا معرفی می 
، انجام شد. از ماده  2016تعیین سمیت برای گیاه خارمریم در سال 

طی   دارد،  نام  سیلیمارین  که  گیاه  این  اصلی  ساعت    24مؤثرۀ 
کشت   محیط  در  میزان  PC12حضور   ،IC-50> 1000 µg/ml  

گزارش شد. در همین مطالعه یکی از اجرای اصلی سیلیمارین، یعنی  

که   گرفت  قرار  بررسی  مورد  هم    IC-50= 210 µg/mlسیلیبین 
 . [ 14] داشت  

های  هندوانه ابوجهل نیازمند احتیاط بیشتری است. در بررسی  
صورت   عصارتاکنون  سمیت  میزان  به    ۀمیو   ۀگرفته،  گیاه  این 

در غلظت  گیاهان  پاییننسبت سایر  از تری ظاهر میهای  شود. 
از حد این میوه می به ناراحتیعوارض مصرف بیش  های  توان 

کرد  اشاره  کلیه  کبد و  اختلال عملکرد    . [ 15] گوارشی شدید و 
و     Fallah Huseiniطوری که در پژوهش انجام شده توسط  به

اتیل  IC-50میزان    همکاران، میوه    عصارۀ  این    497استات 
 . [ 6 ] لیتر گزارش شده است میکروگرم در میلی

دسترس نبودن میزان سمیت مشخص برای ترکیب  با توجه به در    
این    ۀ عصار  سمیت  تعیین  پژوهش،  این  در  استفاده  مورد  گیاهان 

گونه که در نتایج مشاهده  ترکیب در اولویت کار قرار گرفت. همان 
باز   ۀ شد، ترکیب عصار  دوزهای استفاده    ۀ گیاهی مورد استفاده در 

 ایجاد سمیت نکردند.    PC12شده، در محیط کشت  
خواص     وجود  عدم  یا  وجود  بررسی  مطالعه  این  دوم  هدف 

بالای  غلظت  از  ناشی  شده  ایجاد  استرس  برابر  در  حفاظتی 
های  های عصبی است. در این مرحله از غلظت گلوکز در سلول

شود.  ها استفاده میمختلف گلوکز برای اعمال استرس بر سلول
به کار  این  انجام  غلظت برای  معمول  گلوکز  طور  مختلف  های 

می آزمایش استفاده  طراحی  شرایط  براساس  مقدار  این  شود. 
گرم میلی  25و    13/ 5های  . در این مطالعه از غلظت است متغیر  

میلی سلولبر  بر  استرس  اعمال  برای  استفاده  لیتر  عصبی  های 
گیاهی، اثرات آن ۀ  شد. سپس قرار دادن ترکیب حاصل با عصار

ها  مانی سلولدار در زنده ثبت و در صورت مشاهده بهبود معنی
می گزارش  آن  دوز  و  از  مقدار  تخریب    سازِکارشود.  اصلی 

دسترس  سلول در  کاملی  اطلاعات  گلوکز  توسط  عصبی  های 
امّ  گلوکز  نیست.  که مقدار زیاد  ا در مطالعات دیده شده است، 

رادیکال تولید  نهایت  موجب  در  و  آزاد درون سلول شده  های 
 . [ 16] شود  ها میمانی نورونکاهش زندهمنجر به آپوپتوز و  

 ۀاکسیدانی عصارو همکاران، اثر آنتی  Kaviarasan  ۀمطالعدر    
سلول روی  بر  را  شنبلیله  مورد بذر  صحرایی  موش  کبد  های 

بررسی قرار دادند. در این مطالعه مشخص شد که بذر شنبلیله  
اکسیدان است و از ساختار سلولی را در برابر  حاوی مواد آنتی

دیگری که   ۀ. در مطالع[ 17] کند  استرس اکسیداتیو حفاظت می
عصار موش  ۀاز  در  شد، شنبلیله  انجام  نوروپاتی  به  مبتلا  های 

گیاه نه تنها خواص درمانی برای  ۀ  مشاهده شده است که عصار
دیابت موش داشته و موجب کاهش قند خون و افزایش ترشح  

های آسیب دیده  انسولین شده و همچنین ترمیم و بهبود نورون
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 . [ 9] را هم داشته است 
 2010و همکاران در سال    Khalkiای که  از طرفی در مطالعه   

با هدف بررسی عوارض احتمالی استفاده طولانی مدت از این  
گیاه در موش انجام شد، مشخص گردید مصرف بالای این گیاه  
تغییرات   یا  مرگ  جمله  از  مخرب،  اثرات  موش  برای 

ال در نوزادان متولد شده از  حمیکروسکوپی نداشته است. با این
ها، اختلالات تولید مثلی و اثرات احتمالی تراتوژنیک  این موش

 . [ 18] مشاهده شده است 
در مورد گیاه گزنه، مطالعات متعددی انجام شده است که در    

آنتی فعالیت  بررسی  به  آنها  از  پرداخته  بعضی  گزنه  اکسیدانی 
اکسیدانی کمتری  و نشان دادند که گزنه فعالیت آنتی  ،شده است 

ویتامین   به  بهبود    Cنسبت  در  آن  اثرات  این حال  با  دارد ولی 
شرایط عصبی و اثرات حفاظتی روی دستگاه عصبی، غیر قابل  

است   مطالع[ 11،  19] انکار  در  به  ۀ.  هم  که  صورت  دیگری 
  2012( در سال  In-vitroتنی )( و هم برونIn-vivoتنی )درون

کاهند خواص  اثبات  بر  علاوه  شد،  ضد   ۀانجام  و  خون  قند 
 . [ 20] قابل توجه و سمیتی از آن مشاهده نشد  ۀالتهابی، عارض

قره گیاه  مورد  خواص  در  از  بسیاری  مطالعات  نیز  قاط 
مطالعآنتی در  است.  دسترس  در  آن  در    ۀاکسیدانی  شده  انجام 
پژوهشکد  2013سال   که   ۀ در  شد  مشاهده  دارویی،  گیاهان 

عصار ا  ۀمصرف  در  گیاه  خون  فاین  قند  افزایش  از  دیابتی  راد 
می افزایش  را  خون  انسولین  سطح  و  کرده  دهد. جلوگیری 

های مورد  موش  ۀهمچنین در این مطالعه سمیت در کبد و کلی
بادرنجبویه از آن دسته از گیاهانی      .[ 7] آزمایش مشاهده نشد  

به که  است،  است  شده  مشاهده  آن  از  که  وسیعی  اثرات  علت 
  ای ه پژوهشگران قرار گرفته بوده است. در مطالع بسیار مورد توجه  

انجام داد نشان داد که این گیاه سرشار از    2016در سال    Shakeriکه  
اکسیدانی  . اثرات آنتی [ 21] ترکیبات فلاونوئید و فنولیک اسید است  

و حفاظت سیستم عصبی این گیاه در استرس اکسیداتیو ناشی از آب  
برابر   آن در  اثرات حفاظتی  بیماران    Aβاکسیژنه و همچنین  در  که 
نورون  غشاء  به  آسیب  موجب  آلزایمر  به  می مبتلا  مورد  ها  شود، 

 . [ 22،   23]   بررسی قرار گرفته است 
  Fallah Huseiniابوجهل توسط  ۀ مورد هندوان ایی که در در مطالعه    

شد  و همکاران  عصار  ،انجام  که  گردید  این   ۀمشخص  متانولی 
زنده میزان  سلولگیاه  این   PC12های  مانی  که  شرایطی  در  را 

تسلول تحت  بأها  بودند  گلوکز  بالای  غلظت  طور  هثیر 
داد  معنی افزایش  دوز [ 6] داری  مصرف  عوارض  حال  این  با   .

قابل انکار است. از طرفی در مطالعه دیگری،  بالای این گیاه غیر  
هندوان  از  مخلوطی  میزان    ۀ اثرات  به  خرزهره  و  از    % 10ابوجهل 

ها منجر به کاهش وزن و آسیب به کلیه و کبد  رژیم غذایی موش 
 . [ 24] گردید  

و گروهی از پژوهشگران با ترکیب    Ghorbani  ،2013در سال    
ابوجهل، ۀ  توان به هندوانگیاه که از میان آنها می  12  هایعصاره

قاط و گزنه اشاره کرد، سعی بر کنترل بادرنجبویه، شنبلیله، قره
موش در  خون  چربی  دیابت  اختلالات  به  مبتلا  های صحرایی 

این   که  کرد  مشخص  پژوهش  این  نتایج  پرداختند.  بودند، 
آنزیم بر  ملاحظه  قابل  اثر  گیاهی  نداشته  ترکیب  کبدی  های 

ا در نتیجه مصرف این ترکیب گیاهی نه تنها وضعیت  است. امّ
یافته،  چربی خون در موش بهبود  آزمایش  های صحرایی مورد 

بلکه سطح قند خون ناشتا، میزان مصرف آب و دفع ادرار نیز  
 .[8] کاهش قابل توجه داشته است 

مطالع   ترکیب    ۀدر  با  دیگری  مجموع  7مشابه  زیر  از    ۀ گیاه 
بادرنجبویه    ۀخانواد و  گلی  مریم  مرزنگوش،  از جمله  نعناعیان 

برای توانایی این ترکیب در کنترل دیابت و فشار خون ناشی از  
آن انجام شد. یکی از معیارهای مورد بررسی این مطالعه میزان  
است.   گلیکوزیداز  آلفا  آنزیم  مهار  در  گیاهان  این  توانایی 

رابط آنزیم  این  مهار  میزان  که  شد  میزان    ۀمشخص  با  مستقیم 
 .  [ 25] اکسیدانی این ترکیبات دارد  ترکیبات فنل و فعالیت آنتی

مطالع   دوم  بخش  حفاظتی    ۀدر  اثر  بررسی  به  شده  انجام 
عصار اکسیداتیو    6  ۀترکیب  استرس  برابر  در  شده  ذکر  گیاه 

ایجاد شده توسط غلظت بالای گلوکز پرداخته شد. با توجه به  
به  کمک  در  عصاره  این  بالای  دوزهای  آمده،  دست  به  نتایج 

نتیجه    PC12های  سلول این  که  دارد؛  آمیز  موفقیت  عملکرد 
این  از  کدام  هر  که  است  مطالعاتی  سایر  نتایج  با  همسو  خود 

آنتی  نظر خواص  از  را  بررسی گیاهان  آنها  سمیت  و  اکسیدانی 
بهکرده میاند.  کلی  گیاهان  طور  مخلوط  که  گرفت  نتیجه  توان 

قاط، خارمریم، گزنه، بادرنجبویه و هندوانه ابوجهل  شنبلیله، قره
مانی در  در دوزهای استفاده شده در این مطالعه، اثر کاهش زنده

کشت   این    PC12محیط  از  استفاده  با  همچنین  است.  نداشته 
عصاره میمخلوط  گیاهان  استرس  های  ناشی  آسیب  از  توان 

غلظت  توسط  شده  ایجاد  تا  اکسیداتیو  گلوکز،  بالای  های 
 حدودی جلوگیری کرد. 

 

 سپاسگزاری 
کُ  ن ی ا     با  اخلاق  مطالعه  در    IR.ABZUMS.REC.1400.250د 

پزشک  علوم  تصو   ی دانشگاه  مورد  نو   ب ی البرز  گرفت.    سندگان ی قرار 
  ی البرز برا   ی دانشگاه علوم پزشک   ی آور و فن   قات ی مقاله از معاونت تحق 

  سندگان ی نو   را دارند. ضمنا   ی پروژه کمال تشکر و قدردان   ی مال   ن ی م أ ت 
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 مقاله ندارند.   ن ی انتشار ا   ی برا   فع گونه تعارض منا چ ی مقاله ه 
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