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 مقدمه    

تواند ناشي از افزايش ترشح هاي دستگاه گوارش و خصوصا معده ميزخم
اسيد به دلايل مختلف مانند مصرف داروهـاي ضـد التهـابي غيـر اسـتروئيدي،      

هاي شديد و استرسهاي طولاني، عادات بد غذايي و مصرف الكل، گرسنگي
نفر آمريكايي يك  10به گزارش انستيتو جهاني بهداشت از هر  1 .مداوم باشد

نفر در طول زندگي خود مبتلا بـه بيمـاري زخـم معـده خواهـد شـد و سـالانه        
اثـرات  . دهـد مورد فوت بـه واسـطه پيامـدهاي ايـن بيمـاري روي مـي       15000

ايالات متحده سالانه بـيش از   اقتصادي اين بيماري بسيار قابل توجه بوده و در
  3،2.ميليارد دلار است 10

تـرين داروهـا در تمـام    داروهاي ضد التهاب غير استروئيدي از پـر مصـرف  
ها و بـروز زخـم   دهد كه بين مصرف آندنيا بوده و مطالعات بسياري نشان مي

خونريزي و ضايعات مخاطي معـده   4.معده در جوامع غربي ارتباط وجود دارد
رين عارضه در طول مصرف اين داروها بوده و يكي از مشكلات اصـلي  تشايع

غير اسـتروئيدي بعـد از   ضد التهاب علم پزشكي است، به نحوي كه داروهاي 
درمـان   5.انـد عنوان دومين علت زخم پپتيك شناخته شدهههليكوباكترپيلوري ب

دين پـر  رانيتي ـ و زخم معده با داروهاي شيميايي نظيـر امپـرازول، مترونيـدازول   
هزينه و همراه با عوارض جانبي و بروز مشكلاتي نظير پديده خود ايمني است 

ها وجـود دارد بـه همـين    و احتمال بازگشت ضايعات پس از قطع درمان با آن
اي براي يافتن تركيبات موثر طبيعـي و گيـاهي در درمـان    دليل تلاش گسترده

   6.زخم معده وجود دارد

Carum Copticum ي چتريان ز تيرهيا زنيان ا)Apiaceae (ءمنشـا . است 
اين گياه در آسياست و در كشورهاي هند، ايران، افغانستان، مصر بـه صـورت   

زنيـان در مشـرق ايـران و     7،8.شـود رويـد يـا كشـت مـي    رو مـي  طبيعي و خـود 
قسمت مورد استفاده زنيان ميـوه آن اسـت كـه    . شودبلوچستان بيشتر يافت مي
اي اش كوچك، بيضوي بـه رنـگ قهـوه   ميوه. ول داردظاهرا مقدار زيادي تيم

ي چنـين از عصـاره  هـم  9.مايل به زرد و داراي بويي شبيه به بوي تيمـول اسـت  
بـا   10.هيستامين در طـب سـنتي اسـتفاده شـده اسـت     الكلي زنيان به عنوان آنتي

اين احتمـال وجـود    7،9اكسيداني و ضد التهابي گياه زنيان،توجه به اثرات آنتي
 . كه عصاره اين گياه در درمان زخم معده نيز موثر باشد دارد

بــا توجــه بــه نكــات فــوق الــذكر و عــوارض داروهــاي ضــد التهــاب غيــر   
استروئيدي، لزوم تحقيقات بيشـتر بـراي يـافتن جـايگزيني مناسـب در درمـان       

به شيوع بالاي مصرف ايبوپروفن و  توجهلذا با . باشدهاي معده محرز ميزخم
ف روزافزون آن و ضـايعات مخـاطي معـدي ناشـي از مصـرف      چنين مصرهم

در  زنيـان ي گيـاه  زياد ايبوپروفن، بر آن شديم تا اثر درماني عصاره آبـي دانـه  
  . زخم معده ايجاد شده با ايبوپروفن را در موش صحرايي بررسي نماييم

  كارروش 
 ابتـدا . هاي صحرايي انجام شدصورت تجربي و بر روي موشهاين مطالعه ب

گرم از نژاد ويستار انتخاب و  150±30 سر موش صحرايي ماده بالغ با وزن 30
هاي انفـرادي قـرار داده تـا بـا شـرايط جديـد       روز در قفس 5ها را به مدت آن

  چكيده
در اين مطالعه سعي شده . باشدها ايجاد زخم معده ميي دارند و يكي از عوارض مصرف آنيمصرف بالا هداروهاي ضد التهاب غير استروئيدي امروز :زمينه و هدف

 .  پروفن در مدل حيواني مورد بررسي قرار گيردايبو ناشي ازاست تا اثر عصاره آبي گياه زنيان در درمان زخم معده 

صورت تصادفي به پنج گروه هحيوانات ب. شد يجادايبوپروفن ابا زخم معده . انجام شده استبالغ سر موش صحرايي  30تجربي بر روي  اين مطالعه :كارمواد و روش
 ،در پايان. ، دو نوبت در روز به مدت دو هفته قرار گرفتندmg/kg 500و  250، 125دوزهاي  زنيان با گياهپس حيوانات تحت درمان با امپرازول يا عصاره س. تقسيم شدند

 Aspartate transferase (AST)هاي كبدي عصاره بر كبد، مقدار آنزيم عوارضبررسي  جهت. مورد بررسي قرار گرفتحيوانات تعداد و وسعت زخم معده 
  .  گيري شداندازهدر سرم حيوانات  Alanine transferase (ALT)و

ميانگين  .اين اثر عصاره وابسته به دوز بود). >05/0p( گرديدموجب بهبودي زخم معده داري نسبت به گروه كنترل صورت معنيهبعصاره آبي گياه زنيان  :هايافته
هاي هاي كبدي نيز در گروهمقدار آنزيم). >01/0p(في بود تعداد و مساحت زخمهاي معده در گروههاي دريافت كننده عصاره بطور معني داري كمتر از گروه كنترل من

  . افزايش يافته بود )>05/0p(داري صورت معنيهب mg/kg 500و 250دريافت كننده عصاره با دوز 
و مكانيسـم ايـن اثـر نيازمنـد كارهـاي      ، شناخت وسعت لذا. عصاره دانه گياه زنيان در درمان زخم معده موثر است و اثر آن با امپرازول قابل مقايسه است :گيرينتيجه
        ] -( ): م ت ع پ ز،  [.باشدبعدي مي

  عصاره دانه زنيان، زخم معده، موش صحرائي، ايبوپروفن    :هاكليدواژه



   ، شماره مجله تحقيقات علوم پزشكي زاهدان، دوره 
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چاپ زير  

در طول مـدت آزمايشـات دمـاي اتـاق حيوانـات در محـدوده       . سازگار شوند
Cο3±22 ــاريكي ــود  12روشــنايي / و ســيكل ت  ســپس. ســاعته تنظــيم شــده ب

طور تصادفي در پنج زير گروه كنتـرل منفـي، كنتـرل مثبـت و سـه      هحيوانات ب
تقسـيم   mg/kg 500و  250، 125گروه دريافـت كننـده عصـاره بـا دوزهـاي      

 . شدند

ــه مــدت    ــدا ب ــات ابت ــراي ايجــاد زخــم، حيوان هــاي ســاعت در قفــس 48ب
در ايـن مـدت بـه علـت     . مخصوص با كـف تـوري گرسـنه نگهـداري شـدند     

درصد كلرور سديم  2/0تحليل آب بدن، حيوانات با آب حاوي  جلوگيري از
پــس از ايــن مــدت حيوانــات ايبــوپروفن . درصــد ســوكروز تغذيــه شــدند 2و 
. صورت گاواژ دريافت نمودندهب mg/kg400را با دوز ) انستيتو پاستور ايران(

اي انجـام نشـده و در پايـان    در گروه كنترل منفي، پس از ايجاد زخم، مداخله
هـاي معـده مـورد    ها از نظر تعداد و مسـاحت زخـم  هفته همانند ساير گروه دو

هـا  گيـري آب و غـذاي مصـرفي در تمـامي گـروه     اندازه. بررسي قرار گرفتند
هـا ثبـت   چنين وزن اوليه و پاياني حيوانات نيـز در همـه گـروه   انجام شده و هم

صورت دهاني هباين حيوانات هر روز حدود نيم ميلي ليتر نرمال سالين را . شد
در پايان مدت دو هفته، معـده حيوانـات خـارج شـده و از     . كردنددريافت مي

  . ندنظر داشتن زخم مورد بررسي ماكروسكوپي قرار گرفت
در زير گروه كنتـرل مثبـت، پـس از ايجـاد زخـم، حيوانـات روزانـه در دو        

ق گـاواژ  و به طري mg/kg200را با دوز ) انستيتو پاستور ايران(نوبت امپرازول 
اي، خـارج  معده اين حيوانات نيـز در پايـان دوره دو هفتـه   . كردنددريافت مي

  در . شــده و از نظــر داشــتن زخــم مــورد بررســي ماكروســكوپي قــرار گرفــت 
هاي مورد آزمايش، پس از ايجاد زخـم، حيوانـات روزانـه در دو نوبـت     گروه

بـه مـدت    mg/kg 500و  250، 125عصاره آبي دانه گياه زنيان را با دوزهـاي  
در پايان دو هفته، معده خارج شده و . صورت گاواژ دريافت كردندهدو هفته ب

 ED50 بـراي محاسـبه  . بررسـي ماكروسـكوپي قـرار گرفـت    از نظر زخم مورد 

)Effective dose 50% (    ــد ــتفاده ش ــامپيوتري اس ــزار ك ــرم اف ــاره از ن . عص
وتـين آزمايشـگاهي   هاي رهاي كبدي در سرم حيوانات و به روشمقدارآنزيم
  . گيري قرار گرفتمورد اندازه

دانــه گيــاه خريــداري شــده از عطــاري، ابتــدا توســط  : روش تهيــه عصــاره
شناسـي دانشـكده علـوم دانشـگاه سيسـتان و      كارشناس هرباريوم گروه زيست

سپس دانه گياه در سايه خشـك شـده و   . ي قرار گرفتيبلوچستان مورد شناسا
ميلـي   100گرم از پودر حاصله را در حجـم   20ر پس از آسياب نمودن، هر با

ليتــر از آب مقطــر حــل نمــوده و ســپس بــه مــدت هشــت ســاعت در دســتگاه 
عصاره جمع آوري شده سپس بـا عبـور از كاغـذ صـافي     . سوكسله قرار داديم

درجـه   37اي و در حرارت ، صاف شده و درون ظروف شيشه1واتمن شماره 
اي ريختـه  خشك شده درون ظرف شيشه باقيمانده عصاره. شدحلال بخار مي
در زمان لازم، پودر عصاره حاصله به ميزان مورد نياز با . گرديدشده و توزين 

توجه به دوز مورد استفاده وزن شده و در محلول نرمال سالين حـل گرديـد و   
  .صورت گاواژ به حيوانات خورانده شدهسپس ب

ن از بـدن حيـوان، از   معده را پس از خارج نمـود :  روش بررسي زخم معده
خميدگي كوچك آن برش داده و پـس از شستشـو توسـط نرمـال سـالين، بـر       

و بـه كمـك ذره بـين از نظـر      قرا داده شـد ثابت  صورتبهسطح سيني تشريح 
سپس توسط دوربين با پايـه ثابـت از   . گرفت ماكروسكوپي مورد بررسي قرار

ز نظـر تعـداد و   هـا بـه كـامپيوتر منتقـل و ا    معده عكـس گرفتـه شـده و عكـس    
متـر و  هاي با ابعاد يـك ميلـي  زخم. ها مورد ارزيابي قرار گرفتمساحت زخم

ي و شمارش گرديده و سطحي از معده كه زخـم  يتر در هر معده شناسابزرگ
صـورت كـور   ههـا ب ـ گيري تعداد و مساحت زخماندازه 11.داشت، محاسبه شد

)Blind (با استفاده از فرمول زيـر   براي هر گروه از حيوانات. انجام شده است
  . محاسبه شد) Therapeutic index(شاخص درماني 

  TI= تعداد زخم گروه شاهد  -تعداد زخم گروه مداخله/ تعداد زخم گروه شاهد 

بــا اســتفاده از  SPSS-17هــا پــس از ورود بــه كــامپيوتر بــا نــرم افــزار داده
يك طرفه و سـپس   آزمون آناليز واريانس(هاي آماري متغيرهاي كمي آزمون

     بــه عنــوان اخــتلاف آمــاري  >05/0pآنــاليز و ارزيــابي شــد و ) تســت تــوكي
و در آزمايشگاه گروه  1388اين مطالعه در سال . داري در نظر گرفته شدمعني

فيزيولوژي دانشكده پزشـكي زاهـدان انجـام شـده و بـه تاييـد كميتـه اخـلاق         
  .پزشكي دانشگاه علوم پزشكي زاهدان رسيده است

  ها يافته 
براي عصاره آبي دانـه زنيـان در درمـان زخـم معـده ناشـي از        ED50مقدار 

در پايـان دوره  . دست آمدهب mg/kg 2/48ي برابر يايبوپروفن در موش صحرا
حيواناتي كه در هـر گـروه داراي زخـم بودنـد، تعيـين      و درصد درمان، تعداد 

ننـده عصـاره بـا دوز    ي كنترل منفـي و مثبـت و دريافـت ك   هادر گروه. گرديد
mg/kg125 هاي دريافـت  كه در گروهتمامي حيوانات زخم داشتند، در حالي

درصـد حيوانـات    33و  50به ترتيب  500و  mg/kg 250كننده عصاره با دوز 
   .داراي زخم معده بودند

هاي مختلـف تعيـين و نتـايج    ها نيز در گروهميانگين تعداد و مساحت زخم 
هـاي مختلـف   چنـين شـاخص درمـاني گـروه    هـم . استآمده  1آن در جدول 

نشـان داده   1اي در مقايسه با گروه كنترل منفـي محاسـبه و در جـدول    مداخله
شـاخص درمـاني بـا افـزايش دوز دارو افـزايش يافتـه و حتـي در        . شده اسـت 

كمترين دوز مورد استفاده نيز اثر درماني با امپرازول قابـل مقايسـه اسـت و در    
هـا را  تعداد و وسعت زخـم ) >01/0p(داري طور معنيهاره بتمامي دوزها عص

  . نسبت به گروه كنترل منفي كاهش داده است
 

) بر حسب ميلي متر مربع(هاي معده تعيين ميانگين تعداد و وسعت زخم :1جدول 
 و شاخص درماني در گروههاي مورد مطالعه 

  هاتعداد زخم گروه
(Mean±SD) 

  هاوسعت زخم
(Mean±SD) 

TI 

 0 2/37±8/11 2/9±1/2 كنترل منفي
 %62 5/13±4/4 5/3±1/1 كنترل مثبت

 %5/76 **2/5±6/2 **2±89/0 125عصاره با دوز 
 %7/92 **5/1±7/1 **67/0±8/0 250عصاره با دوز 
 %7/96 **1±5/1 **34/0±5/0 500عصاره با دوز 

01/0p<** در مقايسه با گروه كنترل منفي  

 
بـا گـروه كنتـرل    مقايسه  در هاي مختلفهاي كبدي در گروهمقادير آنزيم 

ــا دوز     ــاره ب ــه مصــرف عص ــان داد ك ــي نش ــزايش mg/kg 500و  250منف       اف
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ايجـاد كـرده اسـت     ALTو  ASTهاي در مقدار آنزيم) >05/0p(داري معني
هـاي كبـدي ايجـاد    تغيير قابل توجهي در مقادير آنزيم mg/kg 125ولي دوز 

  . )2جدول ( نكرد
 

 مورد مطالعه هاي كبدي در گروه ALTو  ASTهاي يانگين مقدار آنزيمم: 2جدول 
  آنزيم                        

 گروه 
AST(IU/L) 
Mean ±SD 

ALT(IU/L) 
Mean ±SD 

بدون دريافت (كنترل منفي 
 )  دارو

9/39±5/150 8/15±8/69 

 mg/kg ( 2/28±7/135 3/20±7/66 200(امپرازول 

 7/76±8/9 8/131±6/15 عصاره mg/kg 125دوز 

 *2/91±6/10 *6/180±5/21 عصاره mg/kg 250دوز 

 *4/118±9/13 *8/220±3/18 عصاره mg/kg 500دوز 

05/0p< *  مقايسه با گروه كنترل منفيدر 

  بحث 
نتايج اين بررسي نشان داد كه مصرف عصاره آبي دانه گياه زنيـان موجـب   

شـود و  ي مـي يبوپروفن در معده مـوش صـحرا  بهبود زخم ايجاد شده توسط اي
نتـايج نشـان داد كـه اثـر التيـام      . نمايـد صورت وابسته به دوز بروز ميهاين اثر ب

دهنده عصاره دانه گياه زنيان با اثر داروي امپرازول قابل مقايسـه بـوده و حتـي    
 . اثر درماني آن در دوزهاي مختلف بيش از اثر امپرازول بوده است

باشـد و در  صـورت وابسـته بـه دوز مـي    هداد كـه اثـر عصـاره ب ـ   نتايج نشان  
. دوزهاي خيلي كمتر از امپرازول اثري تقريبا مشابه در درمان زخم معـده دارد 

تواند نقطه قوت مصرف عصاره باشد زيرا واضح است كه هر چـه دوز  اين مي
  . داروي مصرفي كمتر باشد، احتمالا عوارض جانبي آن نيز كمتر خواهد بود

داري صــورت معنــيهبــ mg/kg 500و  250مصــرف عصــاره در دوزهــاي 
مصـرف  . تعداد و درصد حيواناتي را كه داراي زخم معده بودند، كـاهش داد 

هاي ايجاد شـده را در  كار رفته تعداد و مساحت زخمهعصاره در هر سه دوز ب
داري كـاهش داده اسـت و در   صـورت معنـي  همقايسه با گروه كنتـرل منفـي ب ـ  

طـور قابـل   هنسبت به گـروه كنتـرل مثبـت نيـز ب ـ     mg/kg 500و  250اي دوزه
اي اثر بهتري از خود نشان داده است و اين اثر هـم در كـاهش تعـداد    ملاحظه
كـدام از  در هـيچ . شـود ها و شاخص درمـاني ديـده مـي   ها، مساحت زخمزخم

م مطالعات گزارش شده قبلي گياه زنيان، اثر درماني عصاره اين گيـاه بـر زخ ـ  
هـا  معده مورد بررسي قرار نگرفته بود تـا بتـوان نتـايج مطالعـه حاضـر را بـا آن      

مكانيسم اثر عصاره دانه گياه زنيان در درمان زخم معـده روشـن   . مقايسه نمود
نيست و هدف اين مطالعه نيز نبـوده اسـت ولـي از مقايسـه اثـر درمـاني آن بـا        

ود كه احتمـالا عصـاره نيـز    توان اظهار نظر نمداروي شناخته شده امپرازول مي

با اين . همانند اين دارو پمپ ترشح اسيد را در معده تحت تاثير قرار داده باشد
وجود، براي تاييد اين نظريه بايد در مطالعات بعدي ميزان ترشح اسيد معده را 

گيـري نمـود تـا بتـوان در مـورد ايـن       به دنبال مصرف عصاره گياه زنيان اندازه
چنين با توجه به دخالت مكانيسـم اسـترس   هم. قطعي نمود مكانيسم اظهار نظر

اكسيداتيو در پـاتوژنز زخـم ايجـاد شـده توسـط داروهـاي ضـد التهـاب غيـر          
 7اكسيداني خـود، ممكن است كه عصاره زنيان از طريق اثر آنتي 4استروئيدي،

به منظور بررسي اثرات . نقش موثر در بهبودي زخم معده را اعمال نموده باشد
گيري هاي كبدي مورد اندازهآنزيم  و ناخواسته احتمالي عصاره، مقدار جانبي

اثـر قابـل تـوجهي بـر مقـدار       mg/kg 125مصرف عصاره با دوز . قرار گرفت
مقـدار   mg/kg 500و  250هاي كبدي مذكور نداشت ولي در دوزهاي آنزيم

صورت معني داري بالا رفتـه بـود كـه افـزايش مقـدار      هب ASTو  ALTآنزيم 
در . باشـد ها احتمالا ناشي از اثر سوء دوز بالاي عصاره بر بافت كبد مـي آنزيم

هاي كبدي گزارشات زيادي نشده خصوص اثرات عصاره دانه زنيان بر آنزيم
نمايـد و  و اين امر مقايسه نتايج مطالعه حاضر با تحقيقات گذشته را مشكل مي

دانـه زنيـان مسـموميت     تنها در يكي از اين مطالعات، نشان دادنـد كـه عصـاره   
دهـد و ايـن   كبدي ناشي از تتراكلروركربن را در موش صحرايي كـاهش مـي  

شود كـه بـا نتـايج    موجب مي ALTو  ASTهاي اثر را با كاهش مقدار آنزيم
خواني ندارد و ايـن امـر ممكـن    هم mg/kg 500و  250مطالعه حاضر در دوز 

  12.است مربوط به تفاوت در دوز مصرفي عصاره باشد
با توجه به نتايج مطالعه حاضر، اثر مفيـد عصـاره آبـي دانـه گيـاه زنيـان در       

گيرد و بـراي بررسـي   درمان زخم معده ناشي از ايبوپروفن مورد تاييد قرار مي
كـه اثـر درمـاني    ييجـا از آن. باشدمكانيسم اثر آن به مطالعات بيشتري نياز مي

 mg/kg 125به دوز  تفاوت چشمگيري نسبت 500و  250عصاره در دوزهاي 
نيـز در مقايسـه بـا     mg/kg 125ها نداشته و از طرفي ديگر اثر درماني دوز آن

بـه خـاطر    mg/kg 125باشد، مصرف دوزهاي بيش از امپرازول قابل قبول مي
  . شوداثرات نامطلوب كبدي توصيه نمي

  سپاسگزاري 
اين پـروژه بخشـي از طـرح تحقيقـاتي مصـوب معاونـت محتـرم پژوهشـي         

وسيله نويسـندگان   باشد كه بدينمي )830كد (زاهدان انشگاه علوم پزشكي د
   .نماينـد هاي مـالي آن معاونـت محتـرم تشـكر و قـدرداني مـي      مقاله از حمايت

چنين از پرسنل آزمايشگاه فيزيولوژي دانشكده پزشـكي زاهـدان بـه دليـل     هم
 .گرددفراهم نمودن زمينه انجام كار تشكر مي
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Therapeutic effects of aqueous extract of Carum copticum seed on ibuprofen 

induced gastric ulcer in rats 
Gholam R. Komeili, 1 Meisam Sargazi, 2 Sivash Soluki, 2 Shahab-al-Din Maleki2 

 
 

Background: Nonsteroidal anti-inflammatory drugs are increasingly used recently and one of their side effects is 
gastric ulcer. This study has tried to elucidate the effects of Carum copticum seed extract in the treatment of ibuprofen 
induced peptic ulcer in an animal model. 

Materials and method: This research study was performed on 30 adult rats. Gastric ulcer induced by ibuprofen. 
Animals were randomly divided into five groups. After inducing peptic ulcer, rats were treated with omeprazole or plant 
seed aqueous extract with doses 125, 250 and 500 mg/kg, twice a day for two weeks, respectively. Finally, rats 
stomachs were studied in terms of numbers and extent of gastric ulcer. Serum levels of aspartate transferase (AST) and 
alanine transferase (ALT) were measured. 

Results: Aqueous extract of Carum copticum had a dose-dependent effect on the healing of peptic ulcer compared 
with the control group (p<0.05). The mean number and area of gastric ulcers in the groups receiving the extract were 
significantly lower than control group (p<0.01). Serum level of the liver enzymes in the treated groups that received 
doses of 250 and 500 mg/kg were prominently higher than other groups (p<0.05). 

Conclusion: The consumption of plant seed extract Carum Copticum was effective in treating ulcers and its   
therapeutic effect is as of the drug known as omeprazole are comparable. Thus, to understand the extent and mechanism 
of these effects further work is needed. 

 
Keywords: Carum Copticum, seed extract, peptic ulcer, rat, ibuprofen.   
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