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  چكيده
داروهاي پرمصرف در درمان انواع سرطان است كه تنها محدوديت مصرف آن ايجاد  جملهپلاتين از  سيس داروي :مقدمه

 .باشد ديكال آزاد اكسيژن ميكليوي به دليل توليد را مسموميت

 كه يكي استاندارد و (.Silybum marianum (L.) Gaertn) عصاره بذر گياه خارمريم نوعدو اين تحقيق تاثير  در :هدف
  . پلاتين بررسي شد كليوي ناشي از تاثير سيس مسموميتباشد روي  ديگري توليد داخل مي

گروه  يك. داري شد عددي تقسيم و در شرايط مشابه نگه 8وه سر موش صحرايي نر در شش گر 48 تعداد :تحقيق روش
پلاتين و گروه پنجم و  تجويز سيس ازپلاتين و گروه سوم و چهارم داروي گياهي قبل  بدون درمان، گروه دوم فقط سيس

ها بررسي و  گروهدار و كراتينين خون  بعد از پنج روز اوره نيتروژن. شدپلاتين تجويز  ششم داروي گياهي بعد از تجويز سيس
  .گيري شد ها اندازه كشته و ضايعات كليوي در گروه حيواناتسپس 
  . شد مشاهدهدار و كراتينين خون  گروه سالين نكروز توبولار، افزايش ميزان اوره نيتروژن درپلاتين  روز بعد از تجويز سيس پنج :ها يافته
نكروز  مهارپلاتين موجب  ارمريم دو ساعت قبل از تجويز سيسو عصاره متانولي بذر گياه خ استانداردمارين  سيلي تجويز

  .توبولار كليوي و همچنين كاهش ميزان اوره و كراتينين خون شد
موجب كاهش  پلاتين سيسساعت بعد از مسموميت با  2استاندارد و عصاره متانولي بذر گياه خارمريم  مارين سيلي تجويز
  .توبولار كليه نداشت نكروزي تاثير چنداني بر دار در اوره و كراتينين خون شد ول معني
برابر مسموميت  درمارين استاندارد بافت كليه را  مارين و سيلي نشان داد كه عصاره متانولي سيلي نتايج :گيري نتيجه
پلاتين روي  همزمان با تجويز سيس مارين سيليهاي باليني جهت بررسي تاثير  آزمايش. كند مي  پلاتين محافظت سيس

  .باشد سمومتي كليوي بيماران سرطاني ضروري ميم
  

  مارين، خارمريم مسموميت كليوي، سيلي پلاتين، سيس :واژگان گل
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... بررسي اثر عصاره بذر خارمريم در مهار  

 

  مقدمه
پلاتين به عنوان داروي ضدسرطان در سرطان بيضه،  داروي سيس     

تنها محدوديت ]. 1[شود  تخمدان، پستان، ريه و مثانه مصرف مي
ادعا شده است كه توليد ]. 2[باشد  يتجويز آن مسموميت كليوي آن م

راديكال آزاد و اكسيداسيون چربي عامل اصلي در ايجاد مسموميت 
  ].3[باشد  كليوي اين دارو مي

فلاونوييدها تركيبات غيرسمي هستند كه به دليل طيف وسيع اثر      
از اثرات مهم آنها . باشند هاي مختلف مورد توجه مي مثبت در بيماري

  باشد  كسيداني و حذف راديكال آزاد اكسيژن در بدن ميا خواص آنتي
مارين مخلوطي از فلاونوييدهاي متعدد است كه از بذر  سيلي]. 4،5[

اين داروي گياهي در طب سنتي در . شود گياه خارمريم استخراج مي
ادعا شده است كه خواص . شود اختلالات مزمن كبدي استفاده مي

د، افزايش غلظت گلوتاتيون و ثبات اكسيداني، حذف راديكال آزا آنتي
]. 6،7[شود  غشاي سلولي موجب خواص محافظت كبدي اين دارو مي

  هدف اين تحقيق بررسي اثر عصاره متانولي بذر خارمريم 
(Silybum marianum (L.) Gaertn.) مارين  در مقايسه با سيلي

استاندارد در پيشگيري از مسموميت كليوي ناشي از تجويز 
  .ن به موش صحرايي بودپلاتي سيس

  
  ها مواد و روش

  تهيه دارو
بذر گياه . بذر خارمريم از بازار تهيه و توسط گروه فارماكوگنوزي شناسايي شد     

كشي شده سپس  پودر روغن. كشي شد به صورت پودر تهيه و سپس روغن
مارين  سيلي. گيري و به صورت پودر خشك درآورده شد توسط متانول عصاره

  . پلاتين از شركت سيگما خريداري شد و داروي سيس استاندارد
  

  روش آزمايش
 8-10سر موش صحرايي نر از نژاد ويستار و با عمر  48تعداد      

عددي به طور  8گروه  6گرم انتخاب و در  200-240هفته و وزن 
تصادفي تقسيم و در شرايط مشابه در حيوانخانه دانشكده داروسازي 

 پلاتين داخل صفاقي  سيس) كنترل(ه اول به گرو. نگهداري شدند
)mg/kg 3(مارين استاندارد  ، به گروه دوم و سوم سيلي)گرم  ميلي 50

) گرم بر كيلوگرم ميلي 600(مارين  و عصاره متانولي سيلي) بر كيلوگرم
به گروه چهارم و . پلاتين تجويز شد دو ساعت قبل از تجويز سيس

مارين دو ساعت  متانولي سيلي مارين استاندارد و عصاره پنجم سيلي
پلاتين تجويز شد، به يك گروه نيز به عنوان گروه  بعد از تجويز سيس
 5بعد از . تجويز شد) درصد 1سلولز  متيل+ سالين (سالم پايه داروها 

كراتينين و (هاي بيوشيميايي  روز حيوانات بيهوش و جهت آزمايش
حيوانات جهت  سپس. خونگيري انجام شد) دار خون اوره نيتروژن

بافت كليه . كشته شدند) نكروز بافت كليه(شناسي  هاي بافت آزمايش
سپس از . ساعت قرار داده شد 24درصد خنثي به مدت  10در فرمالين 

. آميزي شدند ها اسلايد تهيه و با اوسين و هيماتوسيلين رنگ نمونه
) 1( نكروز كم) 0(بافت نرمال  -1امتيازبندي تغييرات بافتي به صورت 

  .انجام شد) 3(و نكروز متوسط تا شديد ) 2(نكروز كم تا متوسط 
  

  آناليز آماري
توسط آزمون  (mean ± SEM)هاي به دست آمده  داده     

. مورد بررسي قرار گرفتند tukeyواريانس يك طرفه و آزمون 
  .دار در نظر گرفته شد معني >p 05/0ها در سطح  اختلاف ميانگين

  
  نتايج

مخصوصاً  1هاي ابتدايي و انتهايي  پلاتين موجب نكروز لوله ز سيستجوي     
  .هاي بينابيني و بخش خارجي مدولا شد در مناطق كورتيكو مدولا و لوله

پلاتين در  دار و كراتينين خون در گروه سيس ميزان اوره نيتروژن     
  .داري افزايش يافت مقايسه با گروه سالين به طور معني

مارين استاندارد و عصاره متانولي بذر اين گياه  ي با سيليدرمان پيش     
دار و كراتينين خون در  دار در ميزان اوره نيتروژن موجب كاهش معني
در اين دو گروه ميزان نكروز كليوي . پلاتين شد مقايسه با گروه سيس

تصوير (پلاتين كاهش يافت  داري در مقايسه با گروه سيس معنينيز به طور 
A-E.( پلاتين موجب  مارين دو ساعت بعد از تجويز سيس ويز سيليتج

كاهش فاكتورهاي خوني شد ولي قادر به مهار آسيب بافت كليوي 
  .خلاصه شده است 1نتايج در جدول شماره . نشد

  
  بحث

پلاتين از جمله داروي مهم مورد استفاده در درمان  سيس     
وميت كليوي هاي متعدد است كه عوارض جانبي مهم آن مسم سرطان

اطلاعات موجود حاكي از آن است كه راديكال آزاد اكسيژن . باشد مي
پلاتين عامل اصلي در ايجاد عوارض  ايجاد شده به دليل تجويز سيس

پلاتين  در اين مطالعه تجويز سيس]. 10[باشد  كليوي اين دارو مي
. شود موجب نكروز توبولار كليه و در نتيجه اختلال در عملكرد آن مي

پلاتين به طور  مارين قبل از تجويز سيس درماني با دو نوع سيلي يشپ
اين . داري موجب پيشگيري از آسيب كليه و بهبود فعاليت آن شد معني

بينين  هاي قبلي است كه در آن تجويز سيلي مطالعه تاييدي بر گزارش
مارين موجب محافظت كليوي از مسموميت  موجود در سيلي

  ].11[پلاتين شد  سيس
  مارين دو ساعت بعد از تجويز  تجويز داروي گياهي سيلي     

شد ولي قادر به  پلاتين اگر چه موجب بهبود در متابوليسم كليه  سيس
  .پلاتين نشد پيشگيري از مسموميت كليوي سيس

مارين در موش صحرايي  درماني با سيلي كه پيش نتيجه كلي آن     
پلاتين  از تجويز سيس تواند موجب كاهش مسموميت كليوي ناشي مي

  .گردد
                                                 
1 Proximal and distal tubular 
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  آزمايش هيستولوژي ،A-E -1شكل شماره 
A-  پلاتين روز بعد از تجويز سيس 5(نكروز شديد توبول اوليه(  

B-  ل از مسموميتساعت قب 2پلاتين و تجويز عصاره متانولي بذر خارمريم  روز بعد از تجويز سيس 5(نكروز كم توبول( 

C-  ساعت قبل از مسموميت 2مارين استاندارد  پلاتين و تجويز سيلي روز بعد از تجويز سيس 5(نكروز كم توبول( 

D-  ساعت بعد از مسموميت 2پلاتين و تجويز عصاره متانولي بذر خارمريم  روز بعد از تجويز سيس 5(نكروز كم تا متوسط توبول( 

E-  ساعت بعد از مسموميت 2مارين استاندارد  پلاتين و تجويز سيلي عد از تجويز سيسروز ب 5(نكروز كم تا متوسط توبول(  

A B

C D 

E 

A 

C 
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... بررسي اثر عصاره بذر خارمريم در مهار  

 

  بر ميزان ) مارين سيلي(مارين استاندارد و عصاره متانولي بذر گياه خارمريم  اثر سيلي -1جدول شماره 
  پلاتين خون در حيوانات مسموم شده با سيس (Scr)و كراتينين  (BUN)دار  اوره نيتروژن

 

  BUN (mg/dl)  Scr (mg/dl) 

 75/0 ± 05/0 ** 48/17 ± 80/1*** سالين

 50/1 ± 20/0 80/56 ± 40/2 پلاتينسيس

  15/1 ± 05/0 *  20/31 ± 60/2 ** )دو ساعت قبل(مارينسيلي+پلاتينسيس
 12/1 ± 09/0 * 10/30 ± 50/1 **  )دو ساعت بعد(مارين  سيلي+ پلاتين  سيس

  12/1 ± 15/0 *  00/28 ± 80/2 **  )دو ساعت قبل(عصاره متانولي بذر خارمريم + پلاتين  سيس
  05/1 ± 10/0 *  26/32 ± 70/1 **  )دو ساعت بعد(عصاره متانولي بذر خارمريم+پلاتينسيس

N= mean ± SEM *p<, **p<, ***p< پلاتين  دار در مقايسه با گروه مسموم شده با سيس تفاوت معني   

 

  تشكر و قدرداني
  از دكتر اميدي و دكتر كلانتري جهت همكاري در مطالعات      

  

  

هيستولوژي و همچنين از معاونت محترم پژوهشي جهت پرداخت 
  .شود هاي اين طرح قدرداني مي هزينه
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