
  1392سال دوازدهم، دوره دوم، شماره مسلسل چهل و ششم، بهار 

 

صلنامه گیاهان داروییف  

 

 
  
  

بر قلب ایزوله موش ) Punica granatum(عصاره اتانولی پوست انار دپرسان اثرات کاردیو
  صحرایی

  
  

2رضا کازرانیحمید ،1پور لطیفی سنرج
* 

  
  

  ، ایراندانشکده دامپزشکی، دانشگاه فردوسی مشهد، مشهداي دامپزشکی،  دکتري حرفهآموخته  دانش -1
  ، ایران، دانشگاه فردوسی مشهد، مشهدفیزیولوژي، دانشکده دامپزشکی ، گروهدانشیار -2
  نشگاه فردوسی، دانشکده دامپزشکیمشهد، میدان آزادي، پردیس دا :مکاتبهدرس آ*

  )0511( 8763852: رنماب، )0511( 8802613: تلفن، 9177948974: پستی صندوق
  kazerani@um.ac.ir: پست الکترونیک

  

  31/2/92 :تاریخ تصویب                                                             26/9/91: تاریخ دریافت
  چکیده

  

  .استو از طرفی در طب سنتی از ارزش درمانی برخوردار  استاکسیدان بسیار قوي  پوست انار حاوي ترکیبات آنتی :مقدمه
  .در این پژوهش، اثرات قلبی عصاره اتانولی پوست میوه انار مورد بررسی قرار گرفته است :هدف

در این رابطه قلب . پوست انار مورد مطالعه قرار گرفت) درصد 80(اثرات قلبی عصاره اتانولی  در این پژوهش :روش بررسی
، عصاره لیوفیلیز شده پوست )دقیقه 20حداقل (پس از تثبیت . به روش لانگن دورف پرفیوز شد) =8n(مجزاي موش صحرایی 

طی دوره . افزوده شد) کربس(ه محلول پرفوزیون ب) دقیقه 5به ترتیب و به مدت (درصد  1و  5/0، 1/0هاي  انار در غلظت
به عنوان شاخصی براي تونوس شریان (آزمایش، تعداد ضربان و قدرت انقباضی قلب و همچنین فشار پرفوزیون عروق کرونر 

  .مورد مطالعه قرار گرفت) کرونر
ضربان در دقیقه در آغاز به  223اي که از  با افزودن عصاره پوست انار، میانگین ضربان قلب به تدریج کاهش یافتبه گونه :نتایج

نیز طی دوره درمان به طور  )LVDP(فشار داخل بطنی نوسان ). >p 001/0(ضربان در پایان دوره درمان کاهش یافت  79
 فشار پرفوزیون کرونر به تدریج افزایش یافت به. )>p 001/0(داري نسبت به قبل از افزودن عصاره کاهش یافت  چشمگیر و معنی

  .)>p 001/0(داد  افزایش را نشان می درصد 23اي که در پایان دوره درمان نسبت به قبل از افزودن عصاره  گونه
  .استالکلی پوست انار  - قوي عصاره آبی دپرسانپژوهش بیانگر اثرات کاردیواین نتایج  :گیري نتیجه

  
  

  لانگن دورف ،قلب ایزوله انار، : واژگان گل
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 ...دپرساناثرات کاردیو

 

  مقدمه
پیه میوه انار در طب سنتی کاربردهاي براي پوست و 

از جمله جوشانده آن براي . درمانی متعددي بیان شده است
در مطالعات . ]1[تقویت لثه و قطع خونریزي توصیه شده است 

اخیر نیز خواص درمانی بسیاري براي انار ذکر شده که برخی 
اکسیدانی قوي این میوه نسبت داده شده  از آنها به ظرفیت آنتی

هایی نظیر الاژیک  پوست انار به دلیل حضور فنول. ]2- 5[ است
ها، اسید الاژیک و اسید گالیک داراي ظرفیت  تانن
بیشترین میزان ترکیبات . باشد اکسیدانی بسیار بالایی می آنتی

 /اي که میزان آن در پیه فنولی در پیه انار مشاهده شده به گونه
. ]6[ورد شده است برابر آب انار برآ 10پوست این میوه حدود 

عصاره پیه و پوست انار اثرات آنتی کارسینوژنیک از خود بروز 
هاي انسانی سرطان پستان و  داده و موجب مهار رشد رده سلول

این عصاره همچنین موجب مهار . ]7 – 9[ پروستات شده است
ها شده و تخفیف التهاب ریه  فعالیت میلوپراکسیداز نوتروفیل

ارید را در موش به دنبال داشته است ناشی از لیپوپلی ساک
اثرات حفاظتی مشابهی نیز براي عصاره اتانولی پیه انار . ]10[

در برابر آسیب اکسیداتیو کلیه در موش صحرایی مشاهده شده 
در همین راستا، عصاره متانولی پیه انار اثرات  .]11[است 

حفاظتی مؤثري در برابر آسیب کبدي ناشی از تتراکلرور کربن 
و ضد  ]13[اثرات ضد تصلب شرائین  .]12[شان داده است ن

  .پوست و آب انار گزارش شده است/نیز براي پیه ]14[دیابت 
پیه و پوست انار جزو ضایعات کارخانجات تولید کنسانتره، 

برخی ترکیبات موجود در پیه . روند رب و آب انار به شمار می
د آب انار گیري صنعتی وار آب مرحلهو پوست انار در ضمن 

از طرفی براي پیه و پوست انار مصارف مختلفی . ]15[شود  می
همچنین فواید متعدد درمانی  .در طب سنتی پیشنهاد شده است

شده  ها در تحقیقات علمی اخیر شناسایی براي این قسمت
در پژوهشی که اخیراً توسط نگارنده و همکاران انجام . است

حرایی در برابر آسیب شد، مصرف خوراکی پیه انار در موش ص
ناشی از ایسکمی و رپرفوزیون میوکارد اثرات حفاظتی به جاي 

  لذا در پژوهش حاضر به ). اند نتایج هنوز منتشر نشده(گذاشت 
  

  

  

با استفاده از روش پرفوزیون اثرات قلبی عصاره اتانولی پیه انار 
شایان ذکر است بر اساس اطلاعات . پرداخته شدقلب مجزا 
، گزارش و قابل دسترس موتورهاي جستجوي معتبرموجود در 

علت استفاده از روش  .مشاهده نشدمشابهی در این رابطه 
پرفوزیون قلب مجزا آن بود که این روش به پژوهشگر امکان 

هاي همودینامیک قلب را بدون مداخله اعصاب  بررسی شاخص
علاوه ه ب. دهد اتونومیک، هورمون ها و شرایط عمومی بدن می

چنانچه به هر دلیل ضربان قلب متوقف  in vivoوش در ر
رسانی به قلب نیز قطع خواهد شد، ولی در مطالعه  شود، خون

بر روي قلب مجزا، تغذیه و اکسیژن رسانی به قلب توسط 
پذیرد، لذا بررسی اثرات  پمپ و از خارج صورت می

که تغذیه و بدون آن کاردیوتوکسیک و یا کاردیودپرسان،
باشد  پذیر می امکان ،به قلب مختل شده باشد رسانی اکسیژن

]16[.  

  
   ها مواد و روش

میوه انار مورد مطالعه از بازار تهیه شده و از نظر جنس و 
مورد تأیید پژوهشکده گیاهان  )Punica granatum(گونه 

گیري، پس  جهت عصاره. دارویی دانشگاه فردوسی قرار گرفت
انار به قطعات ریز خرد  ها، پیه و پوست تازه سازي دانهاز جدا

ساعت در دماي  24درصد به مدت  80شده و در الکل اتیلیک 
. درجه و در داخل دستگاه شیکر انکوباتور قرار گرفت 37

 .از کاغذ صافی عبور داده شد به دست آمدهسپس عصاره 
جهت جداسازي حلال و احتراز از تداخل احتمالی و همچنین 

  تگاه لیوفیلیزر بهبود ماندگاري، عصاره توسط دس
)Zirbus Vac05و تا زمان انجام آزمایش در  خشک) ، آلمان

  . دشدرجه نگهداري  -20دماي 
هشت سر موش صحرایی نژاد ویستار نر توسط پنتوباربیتال 

تحت بیهوشی عمیق قرار ) گرم بر کیلوگرم میلی 60(سدیم 
به داخل ) المللی واحد بین 500(گرفته و پس از تزریق هپارین 

  ید پشتی قضیب، قفسه سینه شکافته شد و قلب آنها خارج ور
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  دوازدهم، دوره دوم، فصلنامه گیاهان دارویی، سال 
  1392شماره مسلسل چهل و ششم، بهار 

 

کازرانیپور و  لطیفی  

 

قرار گرفته و  در محلول کربس صفر درجههاي مجزا  قلب. دش
توسط محلول  بلافاصله ،به دستگاه لانگن دورفضمن اتصال 

 ،KCl ؛NaCl، 44/58: مول در لیتر بر حسب میلی(کربس 
 ،KH2PO4 ؛NaHCO3، 01/84 ؛MgSO4، 47/246 ؛55/74
) pH: 4/7 ،°C37 ؛17/198 ،گلوکز ؛CaCl2 ،02/147 ؛09/136

دقیقه قبل از شروع و طی  20محلول فوق حداقل . دندشپرفوز 
به (دوره آزمایش توسط گازهاي اکسیژن و دي اکسید کربن 

  .دشدهی  حباب) درصد حجم 5و  95هاي  ترتیب با نسبت
توسط دو الکترود که به  ECGطی مدت آزمایش، ثبت 

و نوك قلب متصل بودند توسط دستگاه گوشک راست 
صورت ) ، استرالیاML110(الکتروفیزیولوژي پاورلب 

فشار پرفوزیون کرونر از طریق یک سه راهی که قبل . گرفت می
از کانول آئورت قرار گرفته بود توسط یک ترانس دیوسر فشار 

)MLT844( فشار داخل بطن چپ نیز از . شد گیري می اندازه
وچک از جنس لاتکس که به یک ترانس طریق یک بالون ک

ضربان قلب از طریق . دشثبت  ،دیوسر فشار دیگر متصل بود
 ECGنوسانات فشار داخل بطنی و همچنین بر اساس سیکل 

  ضرب تعداد ضربان و فشار بطن چپ حاصل. شد محاسبه 
Rate Pressure Produce: RPP)(  به عنوان شاخصی از
 RPP= HR × LVDP فعالیت مکانیکی قلب توسط فرمول

بر اساس میزان آن در ابتداي درمان  RPPدرصد . دشمحاسبه 
  . جهت مقایسه در نظر گرفته شد

دقیقه تثبیت شده و سپس  20اقل به مدت  ها حد کلیه قلب
آب  / اتانول(به محلول کربس ورودي به آنها، عصاره اتانولی 

امل ش(و لیوفیلیز شده پوست انار ) حجم / حجم: 80/20: مقطر
و هریک به  درصد 1و  5/0، 1/0هاي  در غلظت) پیه و پوست

ها  در پایان مجدداً قلب .شد دقیقه افزوده  5ترتیب به مدت 
  . شدند توسط محلول کربس عاري از عصاره پرفیوز 

ها بر اساس  د، کلیه دادهشجز در مواردي که خلاف آن بیان 
یز آماري و آنال. اند بیان شده )SEM(میانگین و خطاي معیار 

افزار گرافپد پریزم  رسم نمودارها توسط نرم
)GraphPadSoftware, USA( مقایسه . صورت گرفت

آماري توسط آزمون آنالیز واریانس و آزمون تکمیلی دانت 
  .دشدار تلقی  معنی >p 05/0 صورت پذیرفت و

  
   نتایج

 شکل شماره(بود  223±  8/7آغاز میانگین ضربان قلب در 
عاقب درمان به صورت تدریجی کاهش یافت و تا ، اما مت)1

ضربان در دقیقه رسید  79±  29پایان دوره درمان به 
)001/0p< .( کاهش ضربان قلب پس از پایان درمان) کربس

 10اي که پس از  یافت به گونهادامه همچنان ) بدون عصاره
فشار . ها کاملاً متوقف شده بود دقیقه، ضربان در نیمی از قلب

متر جیوه بود که  میلی 68 ± 8ون داخل کرونر در آغاز پرفوزی
دقیقه  10و  69 ± 9با افزایش تدریجی در پایان دوره درمان به 

). 2 شماره شکل(متر جیوه رسید  میلی 100 ± 14بعد از آن به 
 Left Ventricular( فشار داخل بطن چپنوسان میانگین 

Developed Pressure: LVDP( به  نیز با شروع درمان
متر جیوه در  میلی 84 ± 7صورت تدریجی کاهش یافت و از 

متر جیوه در پایان دوره درمان رسید  میلی 29 ± 7آغاز به 
  دقیقه پس از توقف درمان به  10این فشار، ). 3 شماره شکل(
شایان ذکر است کاهش میانگین . متر جیوه رسید میلی 16 ± 6

ر دیاستولی بود که فشار داخل بطنی به علت افزایش فشانوسان 
شاخص . شد نهایت به ایست سیستولی قلب منجر میدر 

نیز پس از افزودن عصاره پوست  )RPP(فعالیت مکانیکی قلب 
اي که در  به گونه) 4 شماره شکل(تدریج کاهش یافت ه انار ب

. تنزل یافت پایان دوره درمان به کمتر از یک پنجم مقدار اولیه
درمان نیز تشدید شده و پس از این روند کاهشی پس از قطع 

 با ادامه. مقدار اولیه رسید درصد 12دقیقه به حدود  5
پرفوزیون توسط کربس عاري از عصاره حتی به مدت شصت 
دقیقه، هیچ یک از پارامترهاي مورد مطالعه به حالت عادي 

هایی که  یک از سایر آزمایش شایان ذکر است در هیچ. برنگشتند
ستفاده از محلول کربس به تنهایی انجام به طور موازي و با ا

  .نتایج مشابهی مشاهده نشد ،شد می
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 ...دپرساناثرات کاردیو

 

زمان صفر بیانگر زمان افزودن عصاره به محلول  .هاي مختلف عصاره اتانولی پوست انار بر ضربان قلب مجزاي موش صحرایی تأثیر غلظت -1 شماره شکل
دقیقه پس از بازگشت به محلول کربس عاري از  5آخرین ستون، ضربان قلب را . ه در نظر گرفته شده استدقیق 20باشد که پس از تثبیت قلب به مدت حداقل  کربس می

  )>p :*** 001/0(باشد  دار در مقایسه با زمان صفر می علامت ستاره بیانگر اختلاف معنی. اند ها بر اساس میانگین و خطاي معیار بیان شدهداده. دهد عصاره نشان می
  

زمان صفر بیانگر زمان افزودن عصاره  .انار بر فشار پرفوزیون کرونر قلب مجزاي موش صحراییهاي مختلف عصاره اتانولی پوست  تأثیر غلظت -2شماره شکل 
ها بر اساس  داده. شود مربوط میدقیقه پس از قطع درمان  5هاي مربوط به  آخرین ستون به داده. بوده است) دقیقه 20حداقل به مدت (باشد که پس از تثبیت قلب  به محلول کربس می

  )>p< :*** ،01/0**: p< ،05/0 *: p 001/0( باشد دار در مقایسه با زمان صفر می علامت ستاره بیانگر اختلاف معنی. اند میانگین و خطاي معیار بیان شده
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  دوازدهم، دوره دوم، فصلنامه گیاهان دارویی، سال 
  1392شماره مسلسل چهل و ششم، بهار 

 

کازرانیپور و  لطیفی  

 

زمان صفر بیانگر زمان افزودن  .قلب مجزاي موش صحراییهاي مختلف عصاره اتانولی پوست انار بر نوسان فشار داخل بطنی  تأثیر غلظت -3 شماره شکل
دقیقه پس از قطع عصاره در ستون آخر نشان داده شده  5فشار داخل بطنی، . دقیقه بوده است 20باشد که پس از تثبیت قلب به مدت حداقل  عصاره به محلول کربس می

  )>p :*** 001/0(باشد  دار در مقایسه با زمان صفر می ت ستاره بیانگر اختلاف معنیعلام. اند ها بر اساس میانگین و خطاي معیار بیان شده داده. است

زمان صفر بیانگر . قلب مجزاي موش صحرایی) %RPP(هاي مختلف عصاره اتانولی پوست انار بر درصد فعالیت مکانیکی  تأثیر غلظت -4 شماره شکل
دقیقه پس از قطع درمان را نشان  5ستون آخر، . دقیقه در نظر گرفته شده است 20ت قلب به مدت حداقل باشد که پس از تثبی زمان افزودن عصاره به محلول کربس می

  )>p :*** 001/0(باشد  دار در مقایسه با زمان صفر می علامت ستاره بیانگر اختلاف معنی. اند ها بر اساس میانگین و خطاي معیار بیان شده داده. دهد می
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 ...دپرساناثرات کاردیو

 

  بحث
عصاره  دپرساناولین بار اثرات کاردیواین پژوهش براي 

این عصاره ضمن . اتانولی پوست انار را به نمایش گذاشت
موجب افزایش فشار دیاستولی بطن شد  ،کاهش ضربان قلب

عصاره مذکور . انجامید به ایست سیستولی قلب  نهایتدر که 
  . دش موجب افزایش مقاومت عروق کرونر همچنین 

وي ضربان قلب و قدرت توانند ر عوامل متعددي می
توان به تأثیر  انقباضی آن تأثیر بگذارند که از آن جمله می

هاي  اعصاب خود مختار و همچنین عوامل مؤثر بر کانال
عوامل . هاي قلبی اشاره نمود کلسیمی سارکولماي سلول

توانند موجب کاهش ضربان قلب شوند ولی این  کولینرژیک می
. ]17[قلب را در پی دارند نهایت ایست دیاستولی در عوامل 

قلب در مرحله  ،این در حالی است که در پژوهش جاري
  .دشسیستول متوقف 

فسفولامبان پروتئینی است موجود در غشاي شبکه 
هاي میوکارد که فعالیت پمپ کلسیم را  سارکوپلاسمی سلول

ذخیره کلسیم در شبکه  ،در نتیجه .نماید محدود می
به تبع آنقدرت انقباضی این سارکوپلاسمی کاهش یافته و 

هاي  هاي گیرنده آگونیست. یابد ها نیز کاهش می سلول
نفرین از طریق افزایش پروتئین کیناز آ  بتاآدرنرژیکی نظیر اپی

)PKA(  و در نتیجه فسفریلاسیون فسفولامبان، موجب مهار
اینوتروپی (این پروتئین شده و افزایش قدرت انقباضی قلب 

اي بر روي  در مطالعه. ]18[دارند را به دنبال ) مثبت
هاي جدا شده از قلب موش صحرایی، تانن گیاهی  میوفیبریل
هاي کمتر از میکرومول اثري مشابه تأثیر پروتئین  در غلظت

کیناز آ بر فسفریلاسیون فسفولامبان و در نتیجه افزایش فعالیت 
پمپ کلسیم موجود در شبکه سارکوپلاسمی از خود به جاي 

به نظر می رسد تانن با اخیر در مطالعه . ]19[ت گذاشته اس
مهار فسفولامبان، اثر مهاري آن را بر پمپ کلسیم برداشته و 
موجب انباشته شدن یون کلسیم در شبکه سارکوپلاسمی شده 

تواند تا حدودي افزایش فشار داخل بطنی در  این اثر می. است
ت سؤالا. را توجیه نمایددر پژوهش حاضر مرحله دیاستول 

  از جمله مشخص . پاسخ است زیادي در این رابطه هنوز بی

  

هاي موجود در پیه و  ها و از جمله تانن نیست آیا همه تانن
گذارند و یا این  اثرات مشابهی از خود به جاي می ،پوست انار

نظیر آنچه در تحریک  ،که آیا تأثیر بر پمپ کلسیم موردنظر
است و یا اینکه هم پذیر  شود، برگشت سمپاتیکی مشاهده می

جهت با نتایج پژوهش حاضر در محدوده زمانی مورد آزمایش 
نظر از این که پاسخ  حال و صرف با این. باشد ناپذیر می برگشت
هاي فوق چه باشد باید توجه داشت که افزایش فعالیت  پرسش

ها مشاهده  پمپ کلسیم، نظیر آنچه در تحریک با کاتکول آمین
را افزایش  LVDPسیستولی و در نتیجه  شود، معمولاً فشار می
دهد در حالی که در پژوهش حاضر عکس این اثر مشاهده  می

علاوه سایر اثرات مشاهده شده نظیر کاهش ه ب. شده است
توان به این  ضربان قلب و افزایش تونوس شریان کرونر را نمی

  . مکانیزم نسبت داد
ضربان توانند روي  هاي کلسیمی می عوامل مؤثر بر کانال

به عبارت دیگر، . قلب و قدرت انقباضی آن تأثیر بگذارند
هاي فوق موجب کرونوتروپی و اینوتروپی  هاي کانال مهارکننده
شوند و عوامل تحریکی اثري عکس به جاي  منفی می

عوامل مؤثر بر تونوس شریان کرونر نیز از طرق . گذارند می
هاي  گیرندهک مختلف نظیر تأثیر بر کانال هاي کلسیمی، تحری

توانند  سازي نیتریک اکسید و امثال آن میسمپاتیکی و یا آزاد
کدام از عوامل  حال هیچ با این. ]9[این تأثیر را اعمال نمایند 

الذکر توجیه مناسبی از اثرات مشاهده شده در این پژوهش  فوق
  . دهند ارائه نمی

این احتمال وجود دارد که تانن بسیار بالاي موجود در پیه 
هاي  به ویژه پوست انار موجب دناتوره شدن پروتئین و

هاي قلبی شده باشد و از این طریق اثرات فوق را پدید  سلول
ها به عنوان سدي دفاعی براي حفاظت از گیاه  تانن .آورده باشد

در برابر عوامل پاتوژن و آفات نباتی و حیوانات گیاهخوار به 
ا باند شده و آنها را ه این ترکیبات با پروتئین. روند شمار می

از این رو این احتمال وجود دارد که . ]20[دهند  رسوب می
در نتیجه  مشاهده شده در این پژوهش دپرساناثرات کاردیو

هاي قلبی به  هاي سلول ها با برخی پروتئین  باند شدن تانن
  حال تأیید این فرضیه مستلزم تحقیقات  با این. وجود آمده باشد
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  دوازدهم، دوره دوم، فصلنامه گیاهان دارویی، سال 
  1392شماره مسلسل چهل و ششم، بهار 

 

کازرانیپور و  لطیفی  

 

  

  . باشد ینه میبیشتر در این زم
قوي براي عصاره اتانولی  دپرساناین پژوهش اثرات کاردیو

بر اساس اطلاعات موجود، . نماید پوست انار پیشنهاد می
مشخص نیست که آیا این اثرات فانکشنال در اثر تغییرات 

نمایند یا خیر؟ البته  ساختاري در سلول هاي قلبی بروز می
تغییر محسوسی را در مطالعات مقدماتی با میکروسکوپ نوري 

همچنین مشخص نیست که با وجود . این رابطه ردیابی ننمود
اثرات بسیار قوي بر همودینامیک بر قلب مجزا، چرا در 

طبیعی . اثرات مشابهی گزارش نشده است in vivoمطالعات 
به مرگ سریع  in vivoاست بروز اثرات مشابه در مطالعات 

احتمال وابستگی اثرات در بالا به . حیوان منجر خواهد شد
علاوه این احتمال ه ب. مشاهده شده به دوز عصاره اشاره شد

وجود دارد که عامل و یا عوامل به وجود آورنده اثرات 
کاردیودپرسان در اثر قرار گرفتن در معرض اسید معده و 

همچنین امکان دارد . هاي گوارشی غیرفعال شده باشند آنزیم
. ر این رابطه نقش داشته باشندهاي میکروزومی کبدي د آنزیم
حال تحقیقات بیشتر در جهت شناسایی مکانیزم دقیق این  با این

الزامی  in vivoاثرات و امکان تعمیم این نتایج در شرایط 
  . است

  
  تشکر و قدردانی

این پروژه توسط دانشگاه فردوسی مشهد تأمین اعتبار شده 
  ).3635شماره  پژوهه(است 
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