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  چکیده

 رود. ترین عامل مرگ و میر در جهان به شمار میبیماری ایسکمیک قلب مهم مقدمه:

هدف از انجام این مطالعه بررسی اثر تجویز خوراکی عصاره پیه انار بر قلب ایزوله رت، متعاقب ایسکمی و پرفوزیون مجددد  هدف: 

 میوکارد بود.

شی عمیق خارج شد و توسط دستگاه لانگن دورف مورد مطالعه قرار گرفدت.  ها تحت بیهودر این مطالعه قلب رت روش بررسی:

 00001/0 - 5/0های مختلف عصاره پیه انار )تایی همراه محلول کربس، غلظتهای سههای ایزوله در گروهدر بخش اول مطالعه، قلب
های ده تایی شاهد و ها در گروهلعه، موشدرصد( را دریافت کردند. گروه شاهد فقط محلول کربس دریافت نمود. در بخش دوم مطا

( دریافت کردندد. در  mg/kg 200آزمون روزانه به مدت سه هفته توسط لوله معدی به ترتیب آب مقطر و یا عصاره اتانولی پیه انار )
سکمی عمومی و سدسس  دقیقه ای 30ها دقیقه(، قلب 30پایان دوره تیمار، قلب حیوانات مورد مطالعه قرار گرفت. پس از دوره تثبیت )

 دقیقه پرفوزیون مجدد را تجربه نمودند. 120

های ایزوله موجب دپرسیون فعالیت مکانیکی قلدب و افدزایش فردار عدرو      افزودن عصاره پیه انار به محلول پرفوزیون قلب نتایج:

رار پرفوزیون کرونر نیز افدزایش  د. فشدار ضربان و قدرت انقباض بطن د. تجویز داخل معدی پیه انار موجب افزایش معنیشکرونر 
 داری کاهش یافت.یافت. همچنین، وسعت ناحیه انفارکت در مقایسه با گروه شاهد به طور معنی

حدال، تجدویز خدوراکی ایدن      د. با ایدن شوتجویز عصاره پیه انار به قلب ایزوله موجب بروز اثرات کاردیودپرسان می گیری:نتیجه

 شود.را در برابر آسیب ناشی از ایسکمی و پرفوزیون مجدد در قلب ایزوله موجب می عصاره اثرات حفاظتی بسیار خوبی
 

 قلب ایزوله پیه انار، ایسکمی و پرفوزیون مجدد، :گانواژگل
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 ...پيه انار اثر عصاره اتانولي

 

 مقدمه

بیماری ایسکمیک قلب یکی از دلایل اصلی مرگ و میر در 
. کاهش جریان [1]های اخیر بوده است سراسر جهان در سال

نتیجه در رسانی به میوکارد واهش اکسیژنخون موجب ک
های آزاد با رادیکال شود.های آزاد میرهاسازی رادیکال

های پراکسی و های غشای سلول ترکیب و رادیکالفسفولیپید
. پراکسیداسیون لیپید [2]کنند پراکسید هیدروژن لیپید ایجاد می

شوند باعث تولید ترکیب سیتوتوکسیک مالون دی آلدهید می
 .[3] شوندکه با تخریب غشا موجب آسیب سلول و نکروز می

 (ROS)های آزاد اکسیژن گزارش شده است که رادیکال
شود. فعالیت این موجب افزایش فسفریلاسیون اکسیداتیو می

جمله سوپر اکسید  اکسیدانی ازها توسط سد دفاعی آنتیآنزیم
طالعات م .[4] گردندو کاتالاز به سطح نرمال برمی دسموتاز

اند که گلوتاتیون و تیول استاتوس در طول قبلی نشان داده
یابند و همزمان فعالیت سوپر اکسید ایسکمی کاهش می
استراتژی اصلی برای جبران  .[5] یابددسموتاز کاهش می

آسیب ناشی از ایسکمی برقراری مجدد جریان خون است اما 
از  های جدیدیدر واقع خود پرفوزیون مجدد موجب آسیب

( آسیب واسکولار 2( آریتمی ناشی از پرفوزیون مجدد 1جمله: 
. [3] شودها می( نکروز سلول4( اختلال عملکرد میوکارد 3

هدف بسیاری از پژوهشگران جلوگیری از آسیب ناشی از 
 .[6] دهدپرفوزیون مجدد است که به دنبال ایسکمی رخ می

بین آنتیایسکمی پرفوزیون مجدد موجب بهم خوردن بالانس 
در سال .[7] شودهای آزاد اکسیژن میها و رادیکالاکسیدان

های اکسیدانی یکی از استراتژیهای اخیر استفاده از عوامل آنتی
های ناشی از ایسکمی اصلی در حفاظت قلب بر علیه آسیب

های طبیعی در اکسیداناند و مصرف آنتیپرفوزیون مجدد بوده
 .[8، 9] ده استها توصیه شها و میوهسبزی

اکسیدانی منحصر به فرد هستند ها دارای خواص آنتیفنول
که در حفاظت قلب در برابر آسیب ایسکمی پرفوزیون مجدد 

های ها در مقابل بیماریتأثیرات محافظتی فنول .نقش دارند
قلبی عروقی عموماً به توانایی این ترکیبات به تعدیل عملکرد 

التهابی، القای اکسیدانی و ضداندوتلیوم عروق، خواص آنتی
 فعالی  تولید نیتریک اکساید و انبساط عروق، مهار بیش

 

شود ها، مهار پرولیفراسیون و آنژیوژنز نسبت داده میپلاکت
به دلیل حضور  (Punica granatum)انار میوه . پوست [10]

ها، اسید الاژیک و اسید گالیک هایی نظیر الاژیک تاننفنول
باشد. بیشترین اکسیدانی بسیار بالایی میآنتی دارای ظرفیت

میزان ترکیبات فنولی میوه انار در قسمت پیه انار مشاهده شده 
ای که میزان آن در پیه و پوست این میوه چندین برابر به گونه

بیشتر از آب انار برآورد شده است. اولین گزارش در مورد 
اره اسـتخراج اکسیدانی پوست انار مربوط به عصـخاصیت آنتی

شـده از آن توســط متــانول و بــه روش آزمایشــگاهی 
توســط ســینگ و همکاران بود. در این تحقیـق فعالیت 

عصـاره اسـتخراج شـده بـا متانول توسط روش  اکسیدانیآنتی
و 1درصـد و روش خنثی نمودن ترکیب  83بتاکـاروتن لینولئـات 

درصد گزارش شد. همچنـین  81دی فنیـل پیکریـل هیـدرولاز  1
هـای قـوی اکسـیداناز میـان ترکیبات پلی فنلی، فلاونوئیدها آنتی

آوری هستند. این ترکیبات باعث جمعLDL بـر علیه اکسیداسیون 
هـای هیدروکسـیل، پراکسـید و آنیون و از بین بردن رادیکال

 .[11، 13] شوندسوپراکسید می
ه ت عصاره پیه انار بهدف از این مطالعه بررسی اثرا

مستقیم به قلب و تجویز خوراکی آن در  یونزوصورت پرف
شایان  باشد.برابر آسیب ایسکمی و پرفوزیون مجدد در رت می

ذکر است با توجه به موتورهای جستجوی رایج، گزارش 
 مشابهی در این رابطه قابل دسترسی نبود.

 
 هامواد و روش

 گیری پیه انارعصاره
 خراسان ناحیه از فردوس کپ شیشه رقم رمیوه تازه انا

تهیه شد و با آب مقطر شستشو داده شد. پس از جدا  جنوبی
های سفید داخل پوسته میوه انار( کردن پوست پیه انار )بخش

درصد  80د. پیه خشک شده در الکل اتیلیک شجدا و خشک 
گراد و در داخل درجه سانتی 37ساعت در دمای  24به مدت 

سپس عصاره به دست  .انکوباتور قرار گرفتدستگاه شیکر 
دست آمده توسط ه عصاره ب .آمده از کاغذ صافی عبور داده شد

ساخت کشور آلمان  (Zirbus Vac 0.5)دستگاه لیوفیلیزر 
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 ، چهارمهجدهم، دوره صلنامه گياهان دارويي، سال ف

 1398 پاييز، هفتاد و دوم شماره مسلسل

 

رحيمي و كازراني   

 

د و تا زمان انجام آزمایش به دور از رطوبت و در شخشک 
 درجه نگهداری شد. -20دمای 
 

 حیوانات مورد آزمایش
نژاد ویستار با میانگین نر های وی رتاین مطالعه بر ر

صورت آزاد در ه گرم انجام شد. آب و غذا ب 200±250وزنی 
و حیوانات تا زمان آزمایش در  گرفتاختیار حیوانات قرار 

 12های تاریکی/روشنایی گراد و دورهدرجه سانتی 22±2دمای 
داری شدند. این پژوهش بر اساس قوانین و نگه ساعته

یته اخلاق حیوانات دانشگاه فردوسی مشهد دستورالعمل کم
 صورت پذیرفت.

 

 های آزمایریگروه

بخش اول مطالعه جهت بررسی مقدماتی امکان تجویز 
های عصاره پیه انار همراه با محلول کربس به قلبمستقیم 

 3منظور، ده گروه آزمایشی، هریک متشکل از ایزوله بود. بدین
های های آزمون، غلظتقلب مورد استفاده قرار گرفت. گروه

درصد(  00001/0درصد تا  5/0مختلف عصاره اتانولی پیه انار )
دقیقه پس از دوره تثبیت همراه با محلول کربس  30را به مدت 
 کردند. گروه شاهد عصاره دریافت نکرد. دریافت می

ها به طور تصادفی در دو گروه در مرحله دوم پژوهش، رت
رت توزیع شدند. گروه  10کل از شاهد و آزمون، هر گروه متش

گرم بر میلی 200آزمون به مدت سه هفته روزانه به میزان 
عصاره اتانولی پیه انار توسط لوله معدی خورانده شد. کیلوگرم 

گروه شاهد حجم مشابهی از دارونما )آب مقطر( دریافت نمود. 
 یروش باپس از اتمام دوره تیمار، قلب حیوانات مورد مطالعه 

مرحله اول تحت بیهوشی عمیق از قفسه سینه خارج شد  مشابه
و با استفاده از سیستم لانگن دورف مورد مطالعه قرار گرفت. با 
اینحال در این مرحله پس از تثبیت قلب، با قطع جریان کربس 

د. سپس با شدقیقه، ایسکمی عمومی ایجاد  30به قلب به مدت 
های ، قلبدقیقه 120برقراری مجدد جریان کربس به مدت 
شایان ذکر است هیچ ایزوله پرفوزیون مجدد را تجربه نمودند. 

گزارشی در رابطه با اثرات قلبی عصاره پیه انار در دسترس 

نیست و دوز فوق بر اساس دوزهای به کار رفته در سایر 
 .[14، 15]مطالعات تخمین زده شد 

 

 پرفوزیون قلب ایزوله 
پنتوباربیتال سدیم  تزریق داخل صفاقی دارویها توسط رت

( تحت بیهوشی عمیق قرار ، سیگماگرم بر کیلوگرممیلی 60)
المللی( به داخل واحد بین 500گرفتند. پس از تزریق هپارین )

ورید پشتی قضیب، قفسه سینه شکافته و قلب حیوان خارج 
های مجزا در محلول کربس صفر درجه قرار گرفته و د. قلبش

تگاه لانگن دورف، توسط محلول بلافاصله ضمن اتصال به دس
 :3NaHCO؛ NaCl: 118مول در لیتر: کربس )بر حسب میلی

؛ 4MgSO: 2/1؛ 2CaCl: 23/1؛ KCl: 2؛ 4PO2KH : 2/1؛25
دند. محلول فوق ش( پرفیوز C37°؛ pH: 4/7؛ 11گلوکز: 
دقیقه قبل از شروع و طی دوره آزمایش توسط  20حداقل 

 95های )به ترتیب با نسبتگازهای اکسیژن و دی اکسید کربن 
 . [16] دشدهی میدرصد حجم( حباب 5و 

توسط دو الکترود که به  ECGطی مدت آزمایش، ثبت 
گوشک راست و نوک قلب متصل بودند توسط دستگاه 

، استرالیا( صورت ML110الکتروفیزیولوژی پاورلب )
گرفت. فشار پرفوزیون کرونر از طریق یک سه راهی که قبل می

ول آئورت قرار گرفته بود توسط یک ترانس دیوسر فشار از کان
(MLT844) شد. فشار داخل بطن چپ نیز از گیری میاندازه

طریق یک بالون کوچک از جنس لاتکس که به یک ترانس 
د. ضربان قلب از طریق شدیوسر فشار دیگر متصل بود ثبت می

 ECGنوسانات فشار داخل بطنی و همچنین بر اساس سیکل 
شد. حاصل ضرب تعداد ضربان و فشار بطن چپ ه میمحاسب

(rate pressure product: RPP)  به عنوان شاخصی از
 RPP = HR × LVDPفعالیت مکانیکی قلب توسط فرمول 

بر اساس میزان آن در ابتدای آزمایش  RPPد. درصد شمحاسبه 
 جهت مقایسه در نظر گرفته شد.

وزین شده و ها تدر پایان دوره پرفوزیون مجدد، قلب
شدند و سپس تا بلافاصله توسط نیتروژن مایع منجمد می

 شدند. نگهداری می -20بعدی در دمای  هایمرحله آزمایش
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 ...پيه انار اثر عصاره اتانولي

 

 گیری وسعت ناحیه انفارکتوساندازه

ها با استفاده گیری وسعت ناحیه انفارکتوس، قلبجهت اندازه
دند. متر برش خورمیلی 2از اسکالپل به طور عرضی و در فواصل 

قطعات به داخل پتری دیش حاوی محلول یک درصد تری فنیل 
منتقل  (triphenyl tetrazolium chloride)تترازولیوم کلرید 
گراد انکوبه درجه سانتی 37دقیقه در دمای  10شده و به مدت 

های قلب شدند. سپس با استفاده از دوربین دیجیتال از برش
س با توجه به تفاوت برداری شد. وسعت ناحیه انفارکتوعکس

اندازه v.CS5افزار فتوشاپ رنگ با میوکارد زنده، با استفاده از نرم
های قلبی زنده توسط محلول گیری شد. شایان ذکر است میوسیت

های مرده رنگی آیند در حالی که میوسیتمیقرمز در فوق به رنگ
 متمایل به سفید خواهند داشت.

 

 آنالیز آماری
 افزار آماری سم نمودارها توسط نرمارزیابی آماری و ر

 

صورت  (GraphPad Software, USA)پد پریزم گراف
پذیرفت. مرحله اول پژوهش به صورت مقدماتی )پیلوت( و 

گونه مقایسه با تعداد کم تکرار انجام شد و به همین خاطر هیچ
ها صورت نپذیرفت. نتایج مربوط به مرحله دوم آماری بین داده

زمون آنالیز واریاس دو طرفه و آزمون تکمیلی پژوهش توسط آ
بنفرونی مقایسه شد. آنالیز نتایج مربوط به وسعت ناحیه 

 صورت پذیرفت. tها توسط آزمون انفارکتوس و وزن قلب
 

 نتایج
های مختلف در مرحله اول این پژوهش، اثر مستقیم غلظت

ره عصاره پیه انار بر قلب ایزوله مورد ارزیابی قرار گرفت. عصا
خصوص در ضربان قلب ب کاهش میانگینپیه انار موجب 

 (.1 شماره د )نمودارشهای بالا غلظت
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قلب ایزوله رت توسط دستگاه لانگن دورف مورد مطالعه قرار گرفت. . های مختلف عصاره پیه انار بر ضربان قلب مجزاثیر غلظتأت -1 شماره نمودار

ارائه شده خطای معیارها بر اساس میانگین و دادهمختلف عصاره اتانولی پیه انار به محلول کربس ورودی به قلب افزوده شد. گروه شاهد عصاره دریافت نکرد.  هایغلظت

 اند.
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عصاره پیه انار همچنین موجب افزایش فشار پرفوزیون 
 01/0تا  0005/0های خصوص در غلظتبایزوله کرونر قلب 

 (.2 شماره )نمودارد شدرصد 
ثیر عصاره اتانولی پیه انار بر اختلاف فشار داخل بطن أت

نشان داده شده  3 شماره ( قلب ایزوله در نمودارLVDPچپ )
و بالاتر موجب کاهش چشمگیر  0005/0های است. غلظت

LVDP دند.ش 
در بخش دوم این مطالعه، میانگین ضربان قلب پس از دوره 

ضربان در دقیقه بود )نمودار  195 ± 7تثبیت در گروه شاهد 
(. طی دوره ایسکمی ضربان قلب به صفر رسید ولی 4شماره 

-در طول دوره پرفوزیون مجدد با قبل از ایسکمی تفاوت معنی

داری نداشت. در مقابل در گروه آزمون میانگین ضربان قلب 
بود که به طور  ضربان در دقیقه 305 ± 3قبل از القای ایسکمی 

رغم توقف قلب شاهد بالاتر بود. علی از گروه داریمعنی

متعاقب قطع محلول کربس، طی دوره پرفوزیون مجدد میانگین 
ضربان در دقیقه بود  300تا  295ضربان قلب در این گروه بین 

 .(>001/0Pکه به طور قابل توجهی از گروه شاهد بالاتر بود )
وه فشار پرفوزیون کرونر در پایان دوره تثبیت در دو گر

حال طی  (. با این5 شماره داری نداشت )نمودارتفاوت معنی
های گروه دوره پرفوزیون مجدد، فشار پرفوزیون کرونر در قلب

 داری از گروه شاهد بیشتر شد.آزمون به طور معنی
میانگین فشار ناشی از انقباض بطن چپ در گروه شاهد 

 ودارمتر جیوه بود )نممیلی 43 ± 4دقیقه تثبیت  30پس از 
(. این متغیر در گروه آزمون به میزان قابل توجهی 6 شماره

(. تفاوت بین دو >05/0Pمتر جیوه، میلی 63 ± 5بالاتر بود )
ای گروه طی دوره پرفوزیون مجدد از این نیز بیشتر شد به گونه

در گروه آزمون بیش از  LVDPکه در پایان این دوره میانگین 
 (.>001/0P) دشدو برابر گروه شاهد برآورد 
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پرفوزیون محلول کربس به قلب ایزوله رت توسط دستگاه لانگن  .ثیر عصاره اتانولی پیه انار بر فرار پرفوزیون کرونر قلب مجزای رتأت -2 شماره نمودار

 اند.مرخص شده خطای معیارها بر اساس میانگین و دادهرا دریافت نمودند. های مختلفی از عصاره پیه انار های آزمون همراه کربس غلظتدورف صورت پذیرفت. گروه
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پرفوزیون قلب مجزای رت توسط دستگاه لانگن دورف انجام . قلب مجزای رت (LVDP)ثیر عصاره اتانولی بر فعالیت انقباضی بطن چپ أت -3 شماره نمودار

ها بر دادههای مختلفی از عصاره پیه انار را دریافت نمودند در حالی که گروه شاهد عصاره دریافت ننمود. آزمون همراه محلول کربس غلظتهای ها در گروهشد. قلب

 اند.نران داده شده و خطای معیاراساس میانگین 
 

 
های های گروه آزمون عصاره اتانولی پیه انار و رترتوره آزمایش، هفته د 3طی . تأثیر پیش درمان با عصاره پیه انار بر ضربان قلب ایزوله -4 شماره نمودار

دقیقه پرفوزیون مجدد را تجربه نمودند. علامت ستاره  90دقیقه ایسکمی عمومی و سسس  30ها پس از تثبیت، (. قلب ایزوله کلیه رتn=10شاهد دارونما دریافت نمودند )
 باشد.گروه شاهد می ( در مقایسه با>001/0Pدار )بیانگر تفاوت معنی
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های آزمون و شاهد گاواژ شد. هفته به ترتیب به رت 3عصاره پیه انار و دارونما به مدت . نار بر فرار پرفوزیون قلب ایزولهتأثیر عصاره پیه ا -5 شماره نمودار

: *دار )(. علامت ستاره بیانگر اختلاف معنیn=10لعه قرار گرفت )دقیقه( مورد مطا 90دقیقه( و پرفوزیون مجدد ) 30ها تحت شرایط ایسکمی )سسس قلب ایزوله رت

05/0P< ،** :01/0P<  001/0: ***وP<باشد.( بین دو گروه می 

 

 
شاهد  هفته عصاره اتانولی پیه انار و گروه 3های گروه آزمون به مدت رت. (LVDP)تأثیر عصاره پیه انار بر فرار ناشی از انقباض بطن چپ  -6 شماره نمودار

دقیقه پرفوزیون مجدد مورد مطالعه قرار گرفت. علامت ستاره  90دقیقه ایسکمی و  30(. قلب ایزوله هر دو گروه طی  n=10طی همین مدت دارونما دریافت نمودند )

 (.>001/0P: ***و  >05/0P: *دار بین دو گروه است )بیانگر اختلاف معنی

 
قه تثبیت در دقی 30پس از  (RPP)قلب  مکانیکیفعالیت 

بود. این فراسنجه در گروه  8481 ± 871گروه شاهد قلب 
 آزمون در همین زمان بیش از دو برابر گروه شاهد بود 

(1406 ± 19225 ،001/0P< طی دوره پرفوزیون مجدد .)
درصد  62در گروه شاهد کاهش یافت و به حدود  RPPمیانگین 

ه در گروه آزمون ک (، در حالی7 شماره میزان اولیه رسید )نمودار
 داری نسبت به شروع آزمایش نشان نداد.  تغییر معنی

به عنوان  (dp/dtmax)مشتق فشار به زمان حداکثر 
شاخص سرعت انقباض بطن پس از دوره تثبیت در گروه 

متر جیوه بر ثانیه بود که در مقایسه با میلی 1208 ± 103شاهد 
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انیه( به طور معنیمتر جیوه بر ثمیلی 2051 ± 98گروه آزمون )
(. طی دوره پرفوزیون مجدد 8 شماره تر بود )نمودارداری پایین

از گروه  داریمیزان این متغیر در گروه آزمون به طور معنی
 شاهد بالاتر باقی ماند.

 42 ± 3میانگین وسعت ناحیه آنفارکتوس در گروه شاهد 
( که این میزان حدود سه برابر 9 شماره درصد بود )نمودار

درصد، 15 ± 4وسعت محاسبه شده در گروه آزمون بود )
001/0P<.) 

گرم و در گروه  9/0میانگین وزن قلب در گروه شاهد 
(. تفاوت 10 شماره گرم بود )نمودار 2/1عصاره اتانولی پیه انار 

 (.>001/0Pدار بود )دو گروه از نظر آماری معنی

 

 
هفته به ترتیب دارونما و یا  3های شاهد و آزمون به مدت ها در گروهرت. (%RPP)د فعالیت مکانیکی قلب تأثیر عصاره پیه انار بر درص -7 شماره نمودار

دقیقه پرفوزیون مجدد مورد مطالعه قرار  90دقیقه ایسکمی عمومی و  30ها به روش لانگن دورف و طی عصاره پیه انار دریافت کردند. در پایان دوره قلب ایزوله کلیه رت

 (.>001/0P: ***دار بین دو گروه است )علامت ستاره بیانگر اختلاف معنیگرفتند. 

 

 
تایی به های دههای شاهد و آزمون در گروهها در گروهرت. (dp/dtmax)سرعت انقباض بطن چپ حداکثر تأثیر عصاره اتانولی پیه انار بر  -8 شماره نمودار

دقیقه ایسکمی و  30انار دریافت نمودند. در پایان دوره قلب مجزای کلیه حیوانات به روش لانگن دورف و تحت شرایط مدت سه هفته به ترتیب دارونما و یا عصاره پیه 

 (.>001/0P:***و  >01/0P: **باشد )دار با گروه شاهد میدقیقه پرفوزیون مجدد مورد مطالعه قرار گرفت. علامت ستاره بیانگر اختلاف معنی 90
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ها در گروه ها در گروه آزمون طی سه هفته عصاره اتانولی پیه انار دریافت نمودند. به رترت. یه انار بر وسعت ناحیه آنفارکتوسیر عصاره پتأث -9 شماره نمودار

ند. علامت ستاره بیانگر دقیقه پرفوزیون مجدد را تجربه نمود 90دقیقه ایسکمی و  30ها د. پس از این دوره قلب ایزوله کلیه رتششاهد طی مدت مرابه دارونما تجویز 
 (.>001/0Pباشد )دار بین دو گروه آزمایری میتفاوت معنی
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های شاهد و آزمون به ترتیب دارونما و یا طی سه هفته دوره آزمایش، گروه. های مورد آزمایشتأثیر عصاره پیه انار بر وزن قلب در رت -10 شماره نمودار

 (.>001/0Pدار بین دو گروه توسط علامت ستاره مرخص شده است )ولی پیه انار دریافت کردند. تفاوت معنیعصاره اتان

 

 بحث  
این پژوهش طی دو مرحله به بررسی تأثیر عصاره اتانولی 
پیه انار بر قلب ایزوله رت پرداخت. هدف از مرحله اول این 

اتانولی پژوهش بررسی مقدماتی )پیلوت( تأثیر مستقیم عصاره 
منظور عصاره پیه انار پیه انار بر قلب ایزوله رت بود که بدین

مستقیماً به محلول کربس ورودی به قلب افزوده شد. طی 
 مرحله دوم، عصاره طی مدت سه هفته روزانه به داخل معده 

 

د. پس از این دوره، قلب تحت شهای گروه آزمون گاواژ رت
وش لانگن دورف مورد بیهوشی از بدن حیوان خارج شده به ر

-د در مرحله دوم، تمامی قلبشومطالعه قرار گرفت. یادآور می

دقیقه پرفوزیون  90دقیقه ایسکمی عمومی و سپس  30ها 
 مجدد را تجربه نمودند. 

-دهند غذاها و یا نوشیدنیشواهد اپیدمیولوژیک نشان می

ه ها، میزان ابتلا باکسیدانهای غنی از ترکیبات فنولی و آنتی
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عروقی را  -های قلبیها و از جمله بیماریبسیاری از بیماری
های ها در بیماریفنولاثرات حفاظتی پلی .[17]دهند کاهش می

عروقی عموماً به توانایی این ترکیبات در تعدیل عملکرد  -قلبی
اکسیدان و ضد التهاب، القاء اندوتلیوم عروق، خواص آنتی

ها تولید نیتریک اکسید و انبساط عروق، مهار بیش فعالی پلاکت
، 17، 18] شودو مهار پرولیفراسیون و آنژیوژنز نسبت داده می

باشند های گیاهی دارای ترکیبات مختلفی میعصاره .[13-10
که گاهی ممکن است در کنار اثرات درمانی عوارضی را ایجاد 

بنابراین تعیین حداقل دوز توکسیک برای استفاده مناسب کنند. 
  .[19]از آنها خالی از لطف نیست 

مرحله اول این مطالعه با هدف امکان افزودن عصاره پیه 
انار به محلول کربس ورودی به کرونر قلب ایزوله صورت 

درصد عصاره فوق  00001/0های بالاتر از گرفت. غلظت
زایش تدریجی فشار داخل موجب کاهش ضربان قلب و اف

علاوه فشار دیاستولی داخل بطن نیز افزایش ه د. بشکرونر 
به صفر تمایل پیدا  (LVDP)ای که فشار نبض یافت به گونه

های با غلظتکه قبلاً توسط این گروه نمود. در مطالعه مشابهی 
 درصد عصاره اتانولی پوست انار بر قلب ایزوله رت 1-1/0

مشاهده شد که مشابهی ات کاردیودپرسان ، اثرانجام شده بود
. [20]احتمالاً به خاطر مقادیر بالای تانن در عصاره بوده است 

ها باند شود و موجب تواند به پروتئینشایان ذکر است تانن می
با اینحال بر اساس جستجوی  .[21]د شودناتوره شدن آنها 

مینه گونه گزارش مشابهی در این زنویسندگان این مقاله، هیچ
از آنجا که عصاره پیه انار در این مطالعه باشد. در دسترس نمی
های بسیار پایین عملکرد طبیعی قلب را مختل حتی در غلظت

ترین علاوه موجب پراکندگی نتایج حتی در پایینه نمود و بمی
د، از ادامه مطالعه و القای شهای مورد مطالعه میغلظت

 روش خودداری شد. ایسکمی و پرفوزیون مجدد به این 
در بخش دوم این مطالعه تجویز خوراکی عصاره پیه انار به 
مدت سه هفته موجب کاهش آسیب ناشی از ایسکمی و 

د. در بیماران مبتلا شپرفوزیون مجدد در قلب مجزای حیوان 
به نارسایی عروق کرونر، اگرچه برقراری مجدد جریان خون 

م است اما خود متعاقب ایسکمی برای نجات میوکارد لاز
شود. تغییرات پرفوزیون مجدد موجب آسیب میوکارد می

دپرسیون انقباض،  عملکردی دوره پرفوزیون مجدد شامل
کاهش جریان کرونر و همچنین تغییر واکنش عروق است. پس 

های فعال اکسیژن افزایش پیدا از ایسکمی میوکارد میزان گونه
زیون مجدد ایفا کند که نقشی کلیدی در آسیب دوره پرفومی
یم زانتین در این رابطه آسیب به میتوکندری، آنز .[22] نمایندمی

، اکسیداسیون P-450اشباع به واسطه اکسیداز، اسید چرب غیر
ای کاتکول آمین و پراکسیداسیون هیدروژن از اهمیت ویژه

در این پژوهش، مصرف پیه انار طی . [23]باشند برخوردار می
دار ضربان قلب، فشار فزایش معنیروزه موجب ا 21دوره 

د. همچنین، انفارکت شداخل بطن و فشار پرفوزیون کرونر 
داری کاهش یافت. سایز در مقایسه با گروه شاهد به طور معنی

عدم وجود اثرات کاردیوتوکسیک در زمانی که عصاره به 
تواند به این دلیل باشد که می ،شدصورت خوراکی تجویز می

و سایر عوامل  هابا آنزیم هسان در مواجهعوامل کاردیودپر
. همچنین [24] غیرفعال شوند موجود در دستگاه گوارش

کبدی که در سم زدایی نقش دارند ممکن است در  هایآنزیم

 .[25] این امر دخیل باشند

های اخیر، مطالعات متعددی بر روی منابع طبیعی در سال
ها و نقش حفاظتی اکسیدانبه منظور یافتن منابع غنی از آنتی

این ترکیبات در برابر صدمات ناشی از استرس اکسیداتیو انجام 
های مختلفی در این زمینه مورد استفاده اکسیدانآنتی .شده است
و  C و Eهای توان ویتامیناند که از آن جمله میقرار گرفته

در یک مطالعه  .[26-29] های گیاهی را نام برداکسیدانآنتی
ای مشتق از انگور که ماده (resveratrol)ترول اثرات رزورا
های قلبی ناشی از ایسکمی و باشد بر آریتمییاقوتی می

پرفوزیون مجدد در رت مورد ارزیابی قرار گرفت. طی این 
های یونی مطالعه مشخص شد که رزوراترول با اثر بر کانال

و الیاف پورکنژ و دیگر قسمت AVثر گره ؤدوره مقاومت م
دهد. این ماده در واقع ستم هدایتی قلب را افزایش میهای سی

آورد و از جریان سدیم به داخل سلول ممانعت به وجود می
، 31]دهد همچنین جریان کلسیم را به داخل سلول کاهش می

در مدلی مشابه پژوهش حاضر بر روی قلب ایزوله موش، . [30
 گیاه کرفساکسیدان موجود در ، آنتی(apigenin)پیژنین تأثیر ا

(Apium graveolens)،  متعاقب ایسکمی و پرفوزیون مجدد
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میوکارد بررسی شد. هم راستا با نتایج پژوهش حاضر، اپیژنین 
بر بهبود عملکرد قلب و کاهش اثرات کاردیوپروتکتیو مشابهی 

مطالعه مشابهی با یک آنتی. [32] ناحیه انفارکت شده نشان داد
اپرو نیز نتایج مشابهی به همراه اکسیدان گیاهی تحت عنوان ویت

های گل رز ای دیگر، یکی از گونهدر مطالعه. [33] داشت
(Xinjiang rosa rugosa)  اکسیدانیآنتیکه دارای خاصیت 

باشد، موجب کاهش انفارکت سایز متعاقب آسیب بالایی می
. [34]ناشی از ایسکمی و پرفوزیون مجدد در رت شد 

از  (epicatechin)در شکلات تلخ همچنین، فلاونوئید موجود 
طریق تحریک گیرنده اوپوئیدی دلتا، موجب بروز اثرات 

. آب انار حاوی مقادیر بالایی [35]کاردیوپروتکتیو شده است 
ها، تانن و های محلول مانند پلی فنولاکسیداناز آنتی

اکسیدانی و باشد. در یک مطالعه ظرفیت آنتیها میآنتوسیانین
های آزاد توسط کنسانتره آب انار سازی رادیکالیتوانایی خنث

آب میوه تجاری دیگر، مورد ارزیابی قرار  9در مقایسه با 
میزان ترکیبات های این مطالعه، بیشترین گرفت. بر اساس یافته

فنولی مربوط به آب انار بود، همچنین بیشترین ظرفیت تام آنتی
ر پژوهشی دیگر، . د[36] اکسیدانی نیز در آب انار مشاهده شد

در  (in vivo)های انار در شرایط درون تنی فنولتأثیر حفاظتی پلی
دقیقه انسداد کرونر و  45رت مورد مطالعه قرار گرفت. متعاقب 

های آزمون نسبت به گروه دقیقه پرفوزیون مجدد، در گروه 180
داری بهتر بود و همچنین شاهد فعالیت انقباضی قلب به طور معنی

های کراتین کیناز و ی آسیب میوکارد شامل آنزیمهاشاخص
لاکتات دهیدروژناز و همچنین وسعت ناحیه انفارکت شده بهبود 

 . [37]داد ای نشان میقابل ملاحظه
های مجزا در دو گروه شاهد در مرحله دوم پژوهش، قلب

و آزمون حتی قبل از القای ایسکمی با هم تفاوت داشتند. این 
است که تجویز آب انار به مدت سه هفته موجب پدیده بیانگر آن 

یکسری تغییرات ساختاری و/یا عملکردی در قلب شده که به 
های مشاهده شده انجامیده است. جهت بررسی مقدماتی تفاوت

علت این تفاوت، قلب حیوانات مورد مطالعه توسط ترازوی 
قلب حیوانات گروه وزن د. جالب آن که شدیجیتال دقیق، توزین 

داری از گروه شاهد بیشتر بود. این امر پیشنهاد ون به طور معنیآزم
کند که احتمالًا تجویز آب انار موجب هیپرتروفی قلب می

حیوانات مورد مطالعه شده است. نویسندگان این مقاله در بررسی 
منابع قابل دسترس به مورد مشابهی برخورد نکردند. بررسی 

این پژوهش بود و  موضوعز جزئیات و مکانیزم این پدیده خارج ا
 نیاز به مطالعات بیشتر دارد. 
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نتایج این پژوهش نشان داد که پرفوزیون مستقیم قلب 
توسط عصاره پیه انار موجب اثرات کاردیودپرسان قوی در 

 این در حالی است که پیش درمانی از طریقد. شوقلب می
ودینامیک تجویز خوراکی پیه انار موجب بهبود عملکرد هم
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Abstract  
 

Background: Ischemic heart disease is the main cause of mortality worldwide. 

Objective: The aim of this study was to investigate the effect of intragastric administration of 

pomegranate fleshy mesocarp (membrane) extract on isolated rat heart following myocardial 

ischemia and reperfusion. 

Methods: Wistar rat’s hearts were removed under deep anesthesia and were studied using 

Langendorff’s apparatus. During the first stage of the study, isolated hearts in groups of 3 

received different concentrations (0.5-0.00001%) of the extract dissolved in Krebs solution. The 

control group received pure Krebs solution. During the second stage of the study, the control 

and the test rats, in groups of 10, received distilled water or the ethanol extract of pomegranate 

juice (200 mg/kg), respectively, daily for 3 weeks. At the end of the experimental period, the 

hearts of the animals were studied. After 30 min stabilization, all hearts experienced 30 min 

global ischemia followed by 120 min reperfusion. 

Results: Supplementation of pomegranate membrane extract to perfusion solution of isolated 

hearts suppressed cardiac mechanical activity and increased coronary perfusion pressure. 

Intragastric administration of the extract caused a significant increase in heart rate and 

ventricular contractile force. In addition, coronary perfusion pressure increased, and the infarct 

size significantly decreased compared to the control group. 

Conclusion: Direct administration of the extract to isolated hearts results in cardiac 

depression. However, intragastric administration of the extract causes strong cardioprotective 

effects against ischemia and reperfusion induced injury in isolated rat hearts. 

 

Keywords: Ischemia and reperfusion, Isolated heart, Pomegranate mesocarp 
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