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 چکیده  مقاله پژوهشی اصیل

 17/5/96افت: تاریخ دری

 22/9/96تاریخ پذیرش: 

 مقدمه
باشد. این ماده برای دار و ماده موثر موجود در سیگار مینیکوتین یک ترکیب آلی نیتروژن

حاضر  های مختلف بدن سمی است. در مطالعهـ عروقی، تنفسی و بافتهای قلبیدستگاه

های اکسیداتیو غییرات بافتی و آسیباکسیدان بر ترویال به عنوان آنتی نقش حفاظتی ژل

 ناشی از نیکوتین مورد بررسی قرارگرفت.

 هامواد و روش
تایی شامل  7گروه  8سر موش صحرایی ماده بالغ استفاده شد که به  56در مطالعه حاضر از 

 mg/kgو  1، 5/0:  به ترتیب دریافت کننده نیکوتین به میزان 4و  3، 2: شاهد، گروه 1گروه 

 7، 6وزن بدن،  گروه  mg/kg 100: دریافت کننده ژل رویال به میزان 5ن بدن ، گروه وز 2

وزن بدن به همراه ژل  mg/kg 2و  1، 5/0کننده نیکوتین به میزان : به ترتیب دریافت 8و 

روز به ترتیب 49وزن بدن. نیکوتین و ژل رویال روزانه به مدت  mg/kg 100رویال به میزان 

های آزمایشی تجویز شدند. پس از اتمام دوره فاقی و خوراکی در گروهبه صورت داخل ص

شناسی مورد آوری و برای مطالعات سرمی و بافتهای سرمی و بافتی جمع تیمار، نمونه

های آماری آنالیز واریانس یک طرفه و توکی ها با استفاده از آزموناستفاده قرار گرفتند. داده

 آماری قرار گرفتند. ورد ارزیابیمSPSS افزار در نرم

 هایافته
اکسیداتیو و سطوح سرمی آسپارتات آمینو ترانسفراز، آلانین آمینو ترانسفراز ژل رویال تنش

های تحت تیمار با نیکوتین های بافت کبدی را در گروهو آلکالین فسفاتاز و همچنین آسیب

  بهبود بخشید.

 گیرینتیجه
های صحرایی تحت تیمار با نیکوتین ثرحافظتی بر بافت کبدی موشتواند اژل رویال می

 داشته باشد.
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 مقدمه

نیکوتین یکی از چندین آلکالوئید فعال طبیعی است که 

( و هنگام 1شود )بیشتر در گیاهانی مانند تنباکو یافت می

استنشاق در طی سیگارکشیدن به سرعت در سیستم 

آن در کبد  80شود که بیش از %گردش خون جذب می

(. نیکوتین دارای اثرات جانبی قابل 2شود )متابولیزه می

باشد و در تاخیر روند بهبود تگاه گوارش میتوجهی در دس

های گوارشی در افراد سیگاری نقش بارزی ایفا میزخم

(. نیکوتین همچنین موجب افزایش رها شدن 3کند )

اسیدهای چرب آزاد از کبد و سنتز کبدی لیپوپروتئین

(. گزارش شده است که 4شود )های بسیار کم چگالی می

مشابه با افرادی که  سیگار مصرف نیکوتین در غلظت 

شود. از های کبدی میکردند موجب آسیبدریافت می

سوی دیگر، مشخص شده است که نیکوتین موجب ایجاد 

تنش اکسیداتیو در محیط آزمایشگاه و محیط بدن می

های آزاد و سطوح (. افزایش تولید رادیکال5شود )

صحرایی  هایموش پراکسیداسیون لیپیدی دربافت معده

های ( و نیز افزایش پراکسیداسیون لیپید در سلول6)

تخمدان همستر چینی که با نیکوتین انکوبه شده بود 

 (.  7گزارش شده است )

های اکسیداتیو در سمیتشواهد متعددی از نقش تنش

(. دود 8ها حکایت دارند )های ناشی از نیکوتین در اندام

نش اکسیداتیو در قلب، سیگار باعث افزایش قابل توجه ت

( و مصرف نیکوتین به طور 9شود )کبد و ریه موش می

ای پراکسیداسیون لیپید در کبد را افزایش قابل ماحظه

 (. 10دهد )می

های پیشین نشان داده است که مواد شیمیایی بررسی

پذیر اسید تیوباربیتوریک و هیدروپراکسید در کبد، واکنش

صحرایی تحت درمان با نیکوتین های ریه و قلب موش

، سوپراکسیددیسموتاز و سطح 1CATافزایش و فعالیت 

های اندوژن اکسیدانت(. آنتی11یابد )گلوتاتیون کاهش می

مانند گلوتاتیون، گلوتاتیون پراکسیداز، سوپراکسید 

دیسموتاز، کاتالاز ترکیباتی هستند که به عنوان 

اکسیدانتکنند. آنتیمیهای آزاد عمل مهارکننده رادیکال

های دهند و تنشهای آزاد واکنش نشان میها با رادیکال

شوند ها میاکسیداتیو را مهار نموده و مانع آسیب سلول

(. در این رابطه اخیراً ژل رویال مورد توجه ویژه قرار 12)

اند که این ماده گرفته است چرا که گزارشات عنوان کرده

دانت بسیار فعال و دارای ظرفیت بالای مهار اکسییک آنتی

ای ژلاتینی است باشد. ژل رویال مادههای آزاد میرادیکال

شود و که از غدد زیرحلقی زنبوران عسل کارگر ترشح می

شامل بسیاری از ترکیبات مهم بافعالیت زیستی مانند 

ها، پروتئین، قندها، اسیدهای چرب، مواد اسیدآمینه

رویال  ها است. نشان داده شده که ژلیتامینمعدنی و و

های فارماکولوژیک متعدد مانند خواص ضد واجد فعالیت

اکسیدانتی میالتهابی، ضد آماسی، ضد میکروبی و آنتی

رویال با توجه به دارا بودن (. بنابراین، ژل 14و13باشد )

اکسیدانتی و اثرات محفاظت کبدی در راستای خواص آنتی

های کبدی ناشی از نیکوتین در این مطالعه ش سمیتکاه

 مورد استفاده قرار گرفت.

 هامواد و روش

سر موش صحرایی ماده بالغ با  56در این مطالعه تجربی، 

مرکز پرورش حیوانات  از g 3±175میانگین وزنی 

دانشکده علوم دانشگاه ارومیه به طور تصادفی انتخاب شد. 

ساعت تاریکی  12 روشنایی و ساعت12در شرایط  هاموش

دسترسی آزاد به آب و غذای کافی  با C 2±22◦دمای  در و

به مدت یک هفته برای سازش با محیط آزمایشگاه در 

                                                           
1 Catalase enzyme: CAT 



 همکارانو  خدابنده

 

 موش کبد بافت بر رویال ژل اثرمحافظتی

 

 

 96 ، زمستان17، پیاپی 4، شماره 5مجله دانشکده علوم پزشکی نیشابور، دوره  /24

 

 8های مخصوص نگهداری و سپس به طور مساوی به قفس

 کننده دریافت: 2 گروه شاهد،: 1 گروه تایی شامل 7گروه 

دریافت  :3گروه  ، وزن بدن mg/kg 5/0به میزان  نیکوتین

: 4گروه  وزن بدن، mg/kg 1نیکوتین به میزان  کننده

 وزن بدن، mg/kg 2به میزان  نیکوتین کننده دریافت

 mg/kg 100میزان  به رویالژل  کننده دریافت: 5گروه 

به میزان  نیکوتین کننده دریافت: 6گروه  وزن بدن، 

mg/kg 5/0 ان به میز رویالژل  همراه به وزن بدنmg/kg 

: دریافت کننده نیکوتین به میزان 7گروه  وزن بدن، 100

mg/kg 1  وزن بدن به همراه ژل رویال به میزانmg/kg 

: دریافت کننده نیکوتین به میزان 8وزن بدن، گروه  100

mg/kg 2  رویال به میزان وزن بدن به همراه ژلmg/kg 

 هایدرگروه نیکوتین وزن بدن تقسیم شدند. تجویز 100

 رویال به صورت و ژل صفاقی داخل صورت به آزمایشی

گرفت. در این  صورت روز 49 به مدت خوراکی روزانه

 ,Sigma-Aldrich) تحقیق داروی نیکوتین از شرکت 

USA) رویال زنبور عسل نیز از مرکز تحقیقات و ژل

 کشاورزی استان آذربایجان غربی تهیه گردید.

 های بیوشیمیاییهخونگیری و ارزیابی فراسنج

روزه تیمار، بیهوش و  49ها بعد از اتمام دوره همه موش

های خونی خونگیری از قلب انجام شد. نمونه

دقیقه( شدند و نمونه های  15دور در3000سانتریفیوژ)

های کبدی شامل سرمی جدا گردید. سطوح سرمی آنزیم

، آلانین (AST)1آسپارتات آمینوترانسفراز

 (ALP)3و آلکالین فسفاتاز (ALT)2رازآمینوترانسف

های اختصاصی)زیست های کیتبراساس دستورالعمل

اندازه گیری  4شیمی،ایران( با روش اسپکتروفوتومتری

 شدند.

                                                           
Aspartate Aminotransferase 1 

Alanine Aminotransferase 2 

Alkaline Phosphatase 3 
Spectrophotometry 4 

  (MDA) 5سنجش میزان مالون دی آلدهید

 MDAمیزان پراکسیداسیون لیپیدها بر اساس تشکیل 

محصول نهایی پراکسیداسیون  MDAتعیین می شود. 

اسیدهای چرب است و با تیوباربیتویک اسید وارد واکنش 

نماید. اساس روش، ای رنگی میشود و تولید مجموعهمی

گیری اسپکتوفتومتریک رنگ ایجاد شده است. در اندازه

این مطالعه سطوح پراکسیداسیون لیپیدها با استفاده از 

گیری شد. جهت اندازه  Esterbauer و  Cheesemanروش 

سدیم دی هیدروژن فسفات  g 5040 /1یه بافر فسفات، ته

دی سدیم هیدروژن فسفات با ترازو  g 1790/2به همراه 

ریخته شد و با آّب مقطر  100وزن گردید و در یک بالن 

تنظیم گردید.  4/7محلول، روی  pHبه حجم رسانده شد. 

از ماده در یک  g10کلریک اسید، جهت تهیه محلول تری

از  g 67/0آب مقطر به حجم رسانده شد.  با 100بالن 

به حجم رسانده  100ماده تیوباربیتوریک اسید نیز در بالن 

وزن حجم به آن  10شد. نمونه بافت کبد وزن گردید و %

بافر فسفات اضافه گردید و در هاون کوبیده شد. سپس 

 1000دقیقه با دور  5هموژن تهیه شده به مدت 

لول رویی برداشته شد و به از مح µl 150سانتریفیوژشد. 

تری  µl 300لوله آزمایش منتقل گردید سپس 

 10به آن اضافه شد و به مدت  10کلرواستیک اسید %

سانتریفیوژ گردید.  C 4◦در دمای  1000دقیقه با دور

از محلول رویی به لوله آزمایش منتقل و  µl 300سپس 

 C◦در دمای  67/0از تیوباربیتوریک اسید %  µl 300با 

دقیقه پس از خنک  5دقیقه انکوبه شد.  25برای  100

با تیو  MDAشدن محلول، رنگ صورتی ناشی از 

باربیتوریک اسید ظاهرو با اسپکتروفتومتر در طول موج 

nm 535  ارزیابی گردید. میزانMDA  به کمک ضریب

                                                           
Malondialdehyde 5 
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 بیان شد nmol/gr tissueجذبی محاسبه و به صورت 

(15 .) 

 (CAT)ز کاتالاسنجش فعالیت آنزیم 

براساس توانایی آن در تجزیه پراکسید CAT فعالیت 

تعیین گردید. تجزیه پراکسید   Aebiهیدروژن به روش

قابل  nm 240هیدروژن با کاهش جذب در طیف جذبی 

بررسی است. تفاوت در جذب در واحد زمان معادل مقدار 

است. محلول بافرفسفات به روش مذکور  CATفعالیت 

تنظیم گردید. جهت تهیه  8/6روی  محلول،pH تهیه و 

 پراکسیدهیدروژن در ml 15/0محلول پراکسیدهیدروژن، 

با بافرفسفات ریخته شد و در هاون قرار  100یک بالن 

گرفته در محیط یخ کوبیده شد. محلول هموژن بافتی 

سانتریفیوژ  5000دقیقه در دور  5تهیه شد، به مدت 

ل رویی از محلو µl 100مرحله بعدی  گردید. در

بافر فسفات اضافه گردید و  ml 8/2سانتریفیوژ شده به 

از محلول پراکسید هیدروژن،  µl 100پس از افزودن 

 30در زمان های صفر و  nm 240جذب در طول موج 

گیری شد. جهت صفر نمودن دستگاه ثانیه اندازه

اسپکتروفوتومتر از بافر فسفات استفاده شد. در پایان 

 (.                              16بیان گردید ) U/gr tissueمقادیر برحسب 

 (TAC)1اکسیدانی تام سنجش  ظرفیت آنتی

TAC  توسط تستFRAP2 اساس روش بر Benzie and  

Strain بررسی گردید. ارزیابی FRAP تغییر در جذبnm 

-Fe(II)را به واسطه تشکیل ترکیب  593

Tripyridyhriazine  آبی رنگ از Fe(III)اکسید شده بی

 KCL ها در محلولگیرد. در روز آنالیز بافترنگ اندازه می

 KCL ،gهموژنیزه گردید. جهت تهیه محلول 5/1سرد %

ریخته شد و با آب مقطر  500ازماده را در یک بالن  5/7

                                                           
Total Antioxidant Capacity 1 

2 Ferric ReducingــAntioxidant Power 

از محلولFRAP به حجم رسانده شد. جهت تهیه معرف 

 های زیر استفاده گردید:

میلی مولار( که جهت تهیه آن  300 )بافر استات1محلول

g 9809/0  استات سدیم  وml 3/1  اسید استیک در یک

ریخته شد و با آب مقطر به حجم رسانده شد و  100بالن 

 تنظیم گردید.=pH 6/3با 

( HCLمیلی مولار 40میلی مولار درTPTZ 10) 2محلول 

در یک  µl 34 HCLو g0312/0 TPTZبه این منظور 

 شد و با آب مقطر به حجم رسانده شد.ریخته  10بالن 

ریخته شد  10( در یک بالن  g0540/0 Fecl3) 3محلول 

 و با آب مقطر به حجم رسانده شد.

از  ml5/2با  1ازمحلول FRAP ،ml 25جهت تهیه معرف 

( با هم 1:1:10)به نسبت3محلول  از ml 5/2و  2محلول 

آنالیز مخلوط گردید. محلول معرف باید به تازگی و در روز 

وزن حجم بافت  10تهیه گردد. جهت تهیه هموژن بافت، %

اضافه گردید و در هاون کوبیده شد. سپس  KCLبه آن 

دقیقه  5به مدت  1000هموژن تهیه شده با دور 

برداشته شد و  µl 100سانتریفیوژ گردید. ازمحلول رویی 

به آن  FRAPمعرف  ml 3به لوله آزمایش منتقل گردید و 

دقیقه  7-10به مدت  C 37◦در بن ماری  اضافه شد و

 nm593 انکوبه گردید. جذب کمپلکس آبی رنگ در 

توسط اسپکتروفوتومتر خوانده شد. مقادیر برحسب 

nmol/gr tissue ( 17بیان گردید                                                                      .) 

 مطالعه بافت شناسی

فتی مناسب از کبد برداشته شد و در محلول های بانمونه

، جهت پایدار شدن قرار گرفت. پس از 10بافر فرمالین %

ها توسط الکل آبگیری، در گزیلول شفافتثبیت، بافت

-7های پارافینی، مقاطعی به قطر قالب سازی و بعد ازتهیه
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آمیزی پریودیک اسیدـ شیف میکرون تهیه و بعد از رنگ 6

 میکروسکوپ نوری مطالعه شدند.)پاس( با 

 هاداده وتحلیل تجزیه 

  افزاری های این مطالعه با استفاده از بسته نرمداده

SPSS مورد ارزیابی آماری قرار گرفتند. جهت مقایسه بین

های طرفه و به دنبال آن تستها از آنالیز واریانس یکگروه

گرفت. مقدار  ای چندگانه توکی مورد استفاده قرارمقایسه

) 05/0> (P ها در داری بین گروهبرای تعیین سطح معنی

                      نظر گرفته شد.

  هایافته
نتایج حاصل از آزمایشات بیوشیمیایی نشان داد که تجویز 

 ( باعث افزایش 2و 1، 5/0نیکوتین در هر سه دوز )

MDA شده است به این صورت که میزان افزایشMDA 

دار بوده نسبت به گروه شاهد معنی mg2و  1دوزهای در 

به mg 5/0های درمان، نیکوتین ( درگروهP<05/0است )

، mg 2و  1همراه ژل رویال در مقایسه با گروه نیکوتین

همراه ژل رویال نسبت به گروه  mg 1گروه نیکوتین 

رویال همراه ژل mg 2و گروه نیکوتین  mg 2نیکوتین 

داری اختاف معنی mg 5/0یکوتین نسبت به گروه ن

(05/0>P نشان داد. کاهش آنزیم ) CAT در هرسه دوز

( و P<05/0دار بوده )نیکوتین نسبت به گروه شاهد معنی

به همراه ژل رویال  mg5/0 های درمان، نیکوتین در گروه

 mg، گروه نیکوتین 2و mg 1در مقایسه با گروه نیکوتین 

معنی mg 2بت به گروه نیکوتین رویال نسهمراه ژل   1

 ( مشاهده شد. P<05/0دار )

TAC داری تنها در گروه نیکوتین با دوز بالا کاهش معنی

(05/0>P نشان داد و در گروه درمان دوزهای )و  5/0mg 

 نیکوتین همراه ژل رویال در مقایسه با گروه نیکوتین  1

mg2 05/0دار )اختاف معنی>P ( مشاهده شد )جدول

 ALT(. نتایج فاکتورهای سرم خون نشان داد که میزان 1

داری های هر سه دوز نیکوتین افزایش معنیدر گروه

(05/0>P نسبت به گروه شاهد داشته و در گروه درمان )

همراه ژل رویال نسبت به  mg 5/0گروه نیکوتین دوز 

همراه  mg 1و گروه درمان نیکوتین  mg 2گروه نیکوتین 

 mg 1و  5/0های نیکوتین بت به گروهژل رویال نس

های ( نشان دادند، در گروهP<05/0داری )اختاف معنی

 ( در سطح P<05/0داری )تیمار با نیکوتین افزایش معنی

ALPهای نسبت به گروه شاهد مشاهده شد و در گروه

همراه ژل رویال نسبت به گروه mg 1و 5/0درمان نیکوتین

( بود. P<05/0دار )اختاف معنی mg 2و 1های نیکوتین

هم در هر سه گروه نیکوتین نسبت به گروه AST میزان 

رویال همراه ژل mg 5/0درمان نیکوتین  شاهد و در گروه

همراه  mg 1نسبت به هر سه دوز نیکوتین، گروه نیکوتین 

و گروه  mg 2و  1ژل رویال نسبت به گروه نیکوتین 

ل نسبت به گروه نیکوتین همراه ژل رویا mg 2نیکوتین 

mg 5/0 05/0دار )اختاف معنی>P ( نشان داد )جدول

2.) 

های هیستوپاتولوژیکییافته  

در مقاطع عرضی تهیه شده از بافت کبد، در گروه شاهد و 

ها های کبدی و هپاتوسیتگروه ژل رویال ساختار لوبول

در اطراف ورید مرکزی به صورت طبیعی مشاهده شد 

و  5/0های تیماربا نیکوتین(. در گروه Eو-1Aاره)شکل شم

mg 1  در بسیاری از نقاط بافتی اتساع بیش از حد

بافتی دیگری مشاهده  سینوزوئیدها حضور داشت و ضایعه

 (، اما در دوز بالای نیکوتینC وB -1نشد )شکل شماره

فضای سینوزوئیدی به مقدار زیادی اتساع یافته و افزایش 

ی کبدی و نکروز سلولی مشاهده شد )شکل هاچربی سلول

 mgو  5/0های درمان نیکوتین( در گروهDولی در گروه  1

همراه با ژل رویال تغییرات بافتی چندانی مشاهده نشد  1

همراه با ژل رویال  mg 2درمان نیکوتین  Gو  F-1)شکل 

گیری داشته ولی فضای های چربی کاهش چشمسلول
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 ( .H-1شمارهشود )شکل سینوزوئیدی در بیشتر مناطق متسع دیده می

     
 های مختلف آزمایشیهای گروهدرکبد موش CATو MDA ،TACتاثیر تیمار ژل رویال برمیزان  -1جدول 

 MDA(nmol/gr) TAC(nmol/gr) CAT(U/gr) هاگروه

 84/31±33/1 40/589±13/22 88/7±72/1 شاهد

 mg 5/0 68/2±47/15d 17/15±95/482d 58/1±95/23ad نیکوتین

 mg 1 82/0±14/24ad 80/33±14/410 65/1±61/17a نیکوتین

 mg 2 60/3±35/38abc 52/65±57/280ab 66/1±27/14ab نیکوتین

 mg100 86/1±97/6cd 91/3±82/627cd 09/1±84/31bcdژ  رویا  

 35/12cd 36/48±48/560d 81/0±40/27cd±02/2 رویا  ژ mg5/0+mg100نیکوتین

  11/21ad 41/43±88/521d 72/0±30/21abd±69/0 ژ  رویا mg1+mg100نیکوتین

 59/33ab 56/35±91/356a 19/1±31/19ab±06/3 ژ  رویا  mg 2+mg100 نیکوتین

a: دار در مقایسه با گروه شاهد وجود اختاف معنی(05/0>P)       
b: زدار در مقایسه با گروه نیکوتین دونیوجود اختاف مع mg 5/0 (05/0>P ) 
c: زدار در مقایسه با گروه نیکوتین دووجود اختاف معنی mg 1 (05/0>P  ) 
d: ز دار در مقایسه با گروه نیکوتین دووجود اختاف معنیmg 2 (05/0>P  ) 

 های مختلف آزمایشیههای صحرایی گرودرکبد سرم موش ALPو  AST ،ALTمیزان  -2جدول 

 AST(U/L) ALT(U/L) ALP(U/L) هاگروه

 36/95±89/2 10/29±38/1 36/93±44/2 شاهد

 mg 5/0 74/0±93/119ad 76/0±50/39a 96/5±83/123a نیکوتین

 mg 1 02/2±66/122ad 28/1±16/41a 93/1±60/136 نیکوتین

 mg  05/3±00/137abc 89/2±16/47a 92/2±50/141a نیکوتین

 mg100 58/2±36/93bcd 63/1±80/27bcd 17/3±53/93bcdژ  رویا  

 53/108abcd 22/1±65/34d 03/5±26/110cd±63/1 ژ  رویا mg 5/0+mg 100 نیکوتین

 10/110acd 11/2±15/32cd 11/3±98/116ac d±21/1 ژ  رویا  mg 1+mg100 نیکوتین

 33/131b 60/1±13/41 64/3±76/134±40/2 ژ  رویا  mg 2+mg100 نیکوتین

a: دار در مقایسه با گروه شاهدوجود اختاف معنی (05/0>P)         
b :ز دار در مقایسه با گروه نیکوتین دووجود اختاف معنیmg 5/0 (05/0>P )   

c :ز دار در مقایسه با گروه نیکوتین دووجود اختاف معنیmg 1 (05/0>P  ) 

d :ز یسه با گروه نیکوتین دودار در مقاوجود اختاف معنیmg 2 (05/0>P ) 
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مقطع عرضی کبد، -1شکل   

.باشندها دارای ساختار طبیعی میگروه شاهد: ورید مرکزی و هپاتوسیت: A 

شود.اتساع سینوزوئیدها در بسیاری ازنقاط بافتی دیده می : گرم میلی 5/0:گروه دریافت کننده نیکوتین به میزان B 

دریافت کننده: گروه  D باشد.گرم: اتساع سینوزوئیدی مشهود میمیلی1دریافت کننده نیکوتین به میزان   C: گروه 

های کبدی ونکروز سلولی قابل رویت است.گرم:  اتساع بیش از حد فضای سینوزوئیدها، افزایش چربی سلولمیلی 2نیکوتین به میزان   

فت کننده ژل رویال:گروه دریا : ضایعه ای در بافت مشاهده نشد  E 

,G: گروه دریافت کننده گرم همراه ژل رویال میلی 5/0گروه دریافت کننده نیکوتین میزان :F 

گرم همراه ژل رویال: تغییرات چندانی دربافت کبد مشاهده نشد.میلی 1نیکوتین به میزان  

 H : دریافت کننده نیکوتین به میزان 2 میلیگرم همراه ژل رویال :کاهش در نکروز سلولی دیده شد.                      

برابر 400رنگ آمیزی پاس، بزرگنمایی   

 بحث 
مطالعه حاضر نشان داد که پراکسیداسیون لیپیدی در 

کننده نیکوتین نسبت به گروه شاهد های دریافتگروه

تواند به عنوان افزایش داشت. پراکسیداسیون لیپید می

هایی که در غشای ی آسیبگیریک شاخص برای اندازه

دهد به عنوان یک نتیجه از تولید رادیکال ها رخ میبافت

آزاد استفاده شود. به این ترتیب سطح بالای محصولات 

های صحرایی تحت پراکسیداسیون لیپید در کبد موش

درمان با نیکوتین در مطالعه حاضر ممکن است به علت 

یکوتین باشد. با در تولید بیش ازحد رادیکال آزاد توسط ن

نظر گرفتن ارتباط تنش اکسیداتیو و شرایط پاتولوژیک 

مختلف، توجه زیادی به اثرات نیکوتین بر تنش اکسیداتیو 

های صحرایی که در معرض نیکوتین بودند منظور در موش

(. مصرف نیکوتین باعث کاهش فعالیت 18)شود می

های موشکاتالاز، سوپراکسیددیسموتاز و گلوتاتیون در 

(. نقش اصلی آنزیم کاتالاز حذف 11شود )صحرایی می

باشد آنیون سوپراکسید ایجاد شده و تبدیل آن به آب می

(19 .) 

طبق مطالعات گذشته نیکوتین ماده سمی موجود در گیاه 

تنباکو و توتون است که به راحتی از گیاه برای استفاده در 

(. این ماده 20)شود محصولات جایگزین نیکوتین جدا می

به متابولیت کوتینین اکسید شده که دارای نیمه 

های تواند نقش مهمی در بیماریعمرطولانی است و می

عروقی داشته باشد. تجویز مزمن نیکوتین باعث تولید 
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های اکسیداتیو بافتی های آزاد در بافت و آسیبرادیکال

 (. کبد که محل اصلی متابولیک است به21شود )می

شدت به فرایندهای اکسیداتیو مرتبط با سمیت نیکوتین 

های مختلفی که نیکوتین باعث حساس است. مکانیسم

شود، شناخته شده است. در ایجاد تنش اکسیداتیو می

های فعال اکسیژن واقع نیکوتین باعث افزایش تولیدگونه

فعال و اختال در  C5aتوسط افزایش پاسخ  لکوسیتها به 

 (. 20شود )فسی میتوکندری میزنجیره تن

ژل رویال باعث کاهش سطح  1با توجه به جدول 

همانطور که پیشتر  پراکسیداسیون لیپیدی شده است.

 بالایی اکسیدانتیگزارش شده است ژل رویال فعالیت آنتی

های آزادی مانند آنیون و توانایی مهار رادیکال داشته

(. در این 22رد )سوپراکساید و هیدروکسی رادیکال را دا

بررسی مشاهده شد که نیکوتین موجب افزایش سطح 

های صحرایی و ایجاد نکروز های کبدی در موشآنزیم

سلولی و اتساع بیش از حد سینوزوئیدی در کبد گردید. 

همانطور که مطالعات  قبلی نشان داده است نیکوتین 

های کبدی و وقوع نکروز و تغییرات باعث آسیب سلول

های (. بررسی برخی آنزیم20شود)ها میسلول چربی

های سرمی به عنوان شاخص تشخیص تخریب سلول

 ALTو  ASTها کبدی پیشنهاد شده است که از میان آن

ها و آسیبباشند. تقریبا در تمام بیماریتر از بقیه میمهم

ها تاحدودی افزایش های کبدی، مقادیر سرمی این آنزیم

شود که بالاترین مقادیر درشرایطی ایجاد می یابد.می

 (.23نکروز  شدید کبد وجود داشته  باشد )

ALT شود ولی عمدتا در کبد یافت میAST  عاوه بر کبد

های دیگر از جمله قلب، عضات در بسیاری از بافت

شود. بنابراین نشانگر اسکلتی و مغز نیز یافت می

(. در 24است ) ALTاختصاصی برای آسیب کبدی آنزیم 

ها  انجام شده است مشاهده شده ای که روی موشمطالعه

که تجویز نیکوتین میزان پروتئین کل، آلبومین و بیلی

را افزایش  ALT ,AST ,ALPروبین را کاهش اما سطح 

(. نتایج حاصل از این پژوهش نیز نشان داد 25دهد )می

های به گروه های کبدی را نسبتکه ژل رویال سطح آنزیم

تحت تیمار با نیکوتین کاهش داد که این نتایج درمورد 

AST آشکار شده است که ژل رویال  تر بود.قابل توجه

هایی مانند باعث بهبود قابل توجه در سطح فراسنجه

AST ،ALT  و پروتئین متعاقب القاء آسیب به وسیله

 (.در این پژوهش تغییرات26گردد )تیروکسین می

 mg1 و  5/0پاتولوژیک چشمگیری در دوزهای هیستو

، ژل رویال آسیب mg 2نیکوتین مشاهده نشد ولی در دوز 

در  بافتی ناشی از نیکوتین را تا حد زیادی بهبود بخشید.

اند که ژل رویال این راستا، گزارشات قبلی نشان دادنده

،کلسترول  ALT ,ASTسطوح  در قابل توجهیباعث بهبود 

د نسبت به گروه شاهد در مسمومیت ناشی گلیسریو تری

)یک مایکوتوکسین تولید شده  فمونیسیناز 

های ( در موش  Fusarium  verticillioidesتوسط

فمونیسین  mg 200تجویز  دنبال شود. بهمیصحرایی 

های صحرایی برای ژل رویال در موش mg 150یا 100و

غییرات گزارش شد که ژل رویال تای، یک دوره سه هفته

هیستوپاتولوژیک القا شده توسط این ماده در کبد را بهبود 

بخشید و از این روی بیان شد که ژل رویال ممکن است 

اثرات محافظت کبدی در مسمومیت با فمونیسین داشته 

 (. 27باشد )

 گیرینتیجه

رسد که های این پژوهش چنین به نظر میبا توجه به یافته

های کبدی به دوز در بروز آسیب نیکوتین به شکل وابسته

های صحرایی نقش دارد و ژل رویال  با داشتن در موش

تواند در مقابل ترکیبات غنی از فعالیت بیولوژیکی، می

تنش اکسیداتیو ناشی از نیکوتین نقش محافظتی داشته و 

های آثار مخرب ناشی از نیکوتین را در بافت کبد موش

این، آشکار شدن مکانیسم  کاهش دهد. با وجود صحرایی
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باشد.تر میبافت کبد مستلزم مطالعات تجربی گستردهدقیق اثرات محافظتی و نیز کارایی درمانی به ویژه در 
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