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اثر پيشگيرانه‌ي عصاره آبي ریشه زرشک زرافشان بر ميزان سطوح گلوکز خون و چربي‌هاي سرم در موش‌های صحرایي ديابتي شده با استرپتوزوتوسین

اثر پيشگيرانه‌ي عصاره آبي ریشه زرشک زرافشان بر ميزان سطوح گلوکز خون و چربي‌هاي سرم در 
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چکیده
زمينه و هدف: کاهش دادن سطح گلوکز و لیپیدهای سرم در بیماران دیابتی با استفاده از گیاهان دارویی از اهمیت بالینی زیادی برخوردار می‌باشد. در تحقیق حاضر 

بر آن شدیم تا اثر پيشگيرانه‌ي عصاره آبي ریشه زرشک بر ميزان گلوکز، انسولین و چربي‌هاي سرم در موش‌های صحرايي ديابتی را بررسی کنیم.

مواد و روش‌ها: چهل سر موش صحرايي نر به ۵ گروه تقسيم شدند: 1( گروه کنترل )N( كه آب مقطر را به مدت شش هفته دريافت کردند، 2( گروه نرمال + زرشک 
  )D+Bb( گروه ديابتي +  زرشک _ قبل )4 ،)D( گروه دیابتی )عصاره ریشه زرشک را روزانه به مدت شش هفته توسط دستگاه گاواژ معدی دریافت کردند، 3 )N+B(
برای سه هفته قبل و سه هفته بعد از تزريق STZ عصاره ریشه زرشک دريافت كردند، ( گروه دیابتی+ زرشک_ بعد )D+Ba( بعد از تزریق STZ  و دیابتی شدن به 
مدت سه هفته عصاره ریشه زرشک دريافت كردند. گروه‌های تحت درمان، mg/kg/day 00 عصاره ریشه زرشک را به وسیله گاواژ معدی دریافت نمودند. دوره آزمايش 

براي هر موش شش هفته بود.

نتایج: نتايج نشان داد ديابت باعث افزايش معني داري در ميزان مصرف غذا، گلوكز خون، كلسترول تام )TC(، تري گلیسیرید )TG(،               و کاهش معني داري در 
ميزان HDL-C، انسولین و وزن بدن در گروه ديابتي نسبت به ساير گروه‌ها شد. مصرف ریشه زرشک موجب هدايت اين تغييرات به حدود طبيعي شد، به طوري که 

مصرف ریشه زرشک در گروه D+Bb اختلاف معني داري را در همه‌ي عوامل مورد بررسي در مقايسه با گروه D+Ba ايجاد كرد.

نتيجه‌گيري: در اين مطالعه، براي اولين بار نشان داده شد که مصرف ریشه زرشک قبل از ايجاد ديابت منجر به بهبودی بیشتر در سطوح گلوکز خون، انسولین و 
چربی‌های سرم نسبت به گروهي مي‌شود که پس از ايجاد ديابت، ریشه زرشک دريافت می‌کردند. بنابراين، ریشه زرشک مي‌تواند هر دو نقش پيشگيري كننده و درماني 

را در برابر عوارض ديابت ايفا نمايد. 

کلمات کلیدی: ديابت، زرشک، استرپتوزوسین، هیپوگلیسمیک، هیپولپیدمیک

مقدمه
مطالعات  اساس  بر  شيرين  ديابت  جهاني  شيوع  افزايش 
اپيدميولوژيک به اثبات رسیده است )1(. تخريب اختصاصي سلول‌هاي 
بتاي توليدك ننده انسولين در جزاير پانكراس به وسيله سلول‌هاي تي 
اتو رياكتيو و مواد واسطه توليد شده به وسيله اين سلول‌ها در هنگام 
التهاب جزاير دلیل اصلی دیابت نوع یک می‌باشد )2(. اما ديابت نوع 
دو به دليل مقاومت بدن نسبت به عملکرد انسولين همراه با اختلال 
تدريجي در عملکرد سلول‌هاي β اتفاق مي‌افتد، که به از دست رفتن 
تدريجي کنترل متابوليک منجر مي‌گردد )3(. هر چند كه در حال 
حاضر درمان اصلي و مؤثر براي حالت ديابت قندي استفاده از انسولين 
و عوامل كاهنده قند خون مي‌باشد، ولي اين تريكبات داراي عوارض 
نامطلوب متعدد نظير افزايش ذخاير چربي، تحليل رفتن بافت چربي 
در محل تزريق و بروز شوك هيپوگليسمكي بوده و در درازمدت بر 
روندهاي ايجاد عوارض ناتوانك ننده ديابت تـأثير ندارند؛ بنابراین نيـاز 
براي يافتن تريكبات مؤثر در درمان ديابت با عـوارض جـانبي كم‌تر 

احساس مي‌گردد )4(. به علاوه، در افراد مبتلا به ديابت قندي چند 
شكل از ديس ليپيدمي ديده مي‌شود. به علت خطرات قلبي- عروقي 
افزايش سطح قند و چربي‌هاي خون، اختلالات چربی‌ها را  از  ناشي 
بايد به عنوان بخشي از درمان جامع ديابت، به سرعت تشخيص داده و 
درمان نمود. شايع‌ترين الگوي ديس ليپيدمي، افزايش تري گلیسیریدها 
مشتقات  و  دارويي  گياهان   .)1( مي‌باشد   HDL كلسترول  كاهش  و 
آن‌ها اگرچه از ديرباز در درمان ديابت قندي و عوارض ناشي از آن مطرح 
بوده‌اند، ولي در مورد اثربخشي قطعي بسياري از آن‌ها شواهد تحقيقاتي 
و معتبر يافت نمي‌شود )(. خانواده Berberidaceae گروهی از گیاهان 
 Berberis Vulgaris ،Berberis می‌باشند که از میان آن‌ها چند نمونه مثل
Integerrima و Berberis  Aristata دارای مصارف قابل توجه پزشکی و 
صنعتی می‌باشند. در این تحقیق بر روی Berberis integerrima که با 
نام محلی زرشک زرافشانی شناخته می‌شود )6(، مطالعه شد. این گیاه 
نواحی شمالی و شمال شرقی  به خصوص در  ایران  نواحی  اغلب  در 

ـــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ
* نويسنده مسئول: حسین اشرف، گروه زیست شناسی، دانشکده علوم، دانشگاه ارومیه، آذربایجان 
  Email: hossein.ashraf@gmail.com                       072-3243417 :غربی، ایران. تلفن
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حسين اشرف و همكاران

و  دارد  ایران  در طب سنتی  تاریخچه طولانی  و   )6( می‌روید  کشور 
به صورت‌هاي مختلفي مورد استفاده مردم قرار مي‌گيرد )3 و 36(. 
برای قسمت‌های مختلف گیاه زرشک خواص گوناگونی ذکر شده است؛ 
علاوه بر اثرات آنتی اکسیدانی میوه زرشک )7(، از ریشه و پوست ساقه 
آن، آلکالوئیدهای گوناگونی به دست آمده که مهم‌ترین آن‌ها بربرین 
بر روی عصاره ریشه زرشک و  بر اساس مطالعاتی که  می‌باشد )8(. 
عمده‌ترین آلکالوئید آن یعنی بربرین صورت گرفته، خواص زیر برای 
کاهنده   ،)8( التهاب  اثر ضد   ،)7( آنتی اکسیدان  است:  آن ذکر شده 
فشار خون )9(، هیپوگلیسمی )10( و پایین آورنده چربی )11(. بربرين 
كيي از تريكبات اين گياه است كه مي‌تواند در پيش گيري از اختلالات 
و  توتال  كلسترول  مي‌تواند سطح  احتمالاً  و  بوده  مؤثر  كرونر  عروق 
تري گلیسیرید را كاهش دهد )32(. عمده‌ترين اثر بربامين بلاك کردن 
كانال‌هاي كلسيمي است. اين آلكالوئيد در آزمايشات پراكسيداسيون 
كه  مي‌دهد  نشان  پراكسيداسيوني  فعاليت  قرمز  گلبول‌هاي  ليپيدي 
باشد.  داشته  آريتمي  ضد  و  ميوكارد  ايسيكمي  ضد  اثرات  مي‌تواند 
همچنين اكسي آكانتين داراي كي عامل سمپاتوليتكيي و گشاد كننده 
عروق است )3(. اخيراً گزارش شده است كه بربرين، كلسترول را با 
مكانيسمي متفاوت از داروهاي استاتيني كاهش مي‌دهد و اگر استاتين 
بهتر كنترل  را  استفاده شوند، كلسترول  كيديگر  به همراه  بربرين  و 
مي‌نمايند. در كي مطالعه كنترل شده كه توسط چيني‌ها صورت گرفت 
نشان داده شد كه بربرين باعث افزايش توليد نوعي گيرنده پروتئيني 
فراهم  را  آن  دفع  و  مي‌شود  باند  كلسترول  با  كه  مي‌شود  كبد  در 
خاصیت  سال 2008  در   )6( همکاران  و  مجد  احمد   .)33( مي‌آورد 
آنتی اکسیدانی و ضد سرطانی گیاه زرشک زرافشانی را گزارش کردند. 
همچنین در مطالعه‌ای دیگر که توسط جمشیدزاده و همکاران انجام 
کردند  گزارش  را  زرافشانی  زرشک  کبدی  حفاظت  خاصیت  گرفت، 
قند  اثرات کاهش دهنده  در سال 2011  و همکاران   Nawel  .)37(
دیابتی  موش‌های  در  را  کوهی  دانه‌دار  زرشک  توسط  و چربی خون 
شده با استرپتوزوتوسین بررسی کردند. در این مطالعه تجویز /2 
و /62 میلی گرم بر کیلو گرم وزن بدن از عصاره آبی ریشه زرشک 
باعث کاهش معنی داری در قند و چربی‌های خون و  دانه‌دار کوهی 
افزایش معنی داری در وزن بدن در موش‌های دیابتی تحت تیمار با این 

عصاره‌ها در مقایسه با گروه کنترل دیابتی شد )38(.
تمامي مطالعات قبلي روي نقش درماني زرشک و فرآورده‌هاي آن 
در بيماري ديابت تمركز كرده بودند، در این تحقیق اثرات پيشگيرانه 
آن در بهبودي خطر افزايش ليپيدهاي خون طي ديابت مورد تحقيق و 
بررسي قرار گرفت. بنابراين، هدف مطالعه حاضر بررسي اثرات پيشگيرانه 
و محافظتي مصرف خوراكي ریشه زرشک روي تغييرات سطوح گلوكز، 
تري گلیسیریدهای  و   HDL-C ،LDL-C توتال،  كلسترول  انسولین، 
سرم و تغييرات وزن و ميزان مصرف غذا است كه طي القاي بيماري 

ديابت به وجود آمده‌اند.

مواد و روش‌ها
نمونه‌های وحشی ریشه زرشک از حومه شهرستان بوانات )استان 
تأييد  از  ماه سال 89 جمع آوری گردید. پس  ایران( در مهر  فارس، 
سيستماتيک آن با همکاری مسئولین محترم هرباریوم دانشگاه ارومیه، 

ریشه‌ها با آب سرد در محيط آزمايشگاه شسته و در سايه خشک شدند 
و سپس به صورت پودر درآمدند. پودر حاصل، به مدت 72 ساعت در 
آب مقطر )0 گرم در 00 میلی لیتر آب مقطر( برای تهیه عصاره آبی 
خیسانده شد و هر هشت ساعت توسط یک هم‌زن شیشه‌ای هم زده 
شد. پس از 72 ساعت عصاره حاصل، صاف و تغلیظ گردید )12(. با 
اضافه کردن سرم فيزيولوژيک به وزن مشخصي از عصاره، غلظت‌هاي 
مورد نظر تهيه شد. براي ايجاد ديابت نوع یک از استروپتوزوتوسين 
خريداري شده از شرکت سيگماي آمريکا استفاده شد. دوز داروي به 
کار برده شده براي ديابتي کردن موش‌هاي صحرايي 6 ميلي گرم به 
ازاي هر کيلوگرم وزن بدن بود که پس از حل کردن در بافر سیترات 
)pH= 4.5( به صورت داخل صفاقي به آن‌ها تزريق گرديد )13(. سه 
روز پس از تزريق STZ، خون گيري از طریق بریدن نوک دم آن‌ها به 
عمل آمد و موش‌هايي که ميزان قند خون آن‌ها بالاتر از ۳۰۰ ميلي گرم 
در دسي ليتر بود به عنوان ديابتي در نظر گرفته شدند )14(. در این 
مطالعه تجربی 40 موش صحرايي نر بالغ نژاد ويستار )با وزن 180 تا 
220 گرم( از انستيتو پاستور تهران خريداري و در شرايط مناسب با 
نور، ۱۲  درجه حرارت 22 درجه سانتي گراد، دوره نوري ۱۲ ساعت 
ساعت تاريکي و رطوبت نسبی 60-40 درصد نگه داري شدند. حيوانات 
در طول دوره آزمايش به آب و غذاي کافي دسترسي داشتند. سپس 
حيوانات به طور تصادفی به پنج گروه و تعداد هشت عدد موش در هر 
گروه به صورت زير تقسيم شدند: 1( گروه کنترل )N(  كه آب مقطر 
 )N+B( گروه نرمال + زرشک )را به مدت شش هفته دريافت کردند، 2
كه 00 ميلي گرم بر کیلوگرم وزن بدن عصاره ریشه زرشک را روزانه 
به مدت شش هفته توسط دستگاه گاواژ معدی دریافت کردند، 3( 
گروه دیابتی )D( که در آن‌ها 6 ميلي گرم داروي استرپتوزوتوسین 
)STZ( به ازاي هر يكلوگرم وزن بدن به صورت داخل صفاقي تزريق 
شد، 4( گروه ديابتي +  زرشک - قبل )D+Bb( كه برای سه هفته 
قبل و سه هفته بعد از تزريق STZ، 00 ميلي گرم بر کیلوگرم وزن 
بدن عصاره ریشه زرشک را روزانه با استفاده از دستگاه گاواژ معدی 
از  بعد  )D+Ba( که  بعد  دريافت كردند، ( گروه دیابتی + زرشک- 
بر  ميلي گرم   00 هفته  سه  مدت  به  شدن  دیابتی  و   STZ تزریق 
کیلوگرم وزن بدن عصاره ریشه زرشک را روزانه با استفاده از دستگاه 
گاواژ دريافت كردند. دوره آزمايش براي هر موش شش هفته بود. در 
تمامي مراحل آزمايش با حيوانات بر اساس قوانين بین‌المللی مراقبت و 
استفاده از حيوانات آزمايشگاهي رفتار مي‌شد )1(. در پايان آزمايش، 
تمامي حيوانات )هر حیوان به صورت جداگانه( به مدت 24 ساعت 
در قفس‌هاي متابولكي قرار گرفتند، در حالي كه به غذاي پودر شده، 
دسترسي آزادانه داشتند. بدين وسيله ميزان غذاي مصرفي آن‌ها نيز به 
دقت سنجش و اندازه‌گيري شد. پس از این مرحله، حيوانات به مدت 
داخل  اتر،  اتیل  توسط دی  نگه‌داري شدند. سپس  ناشتا  12 ساعت 
دسیکاتور بي‌هوش شدند و کالبد شکافی روی آن‌ها انجام شد و از قلب 
آن‌ها توسط سرنگ‌های هپارینه خون‌گيري به عمل آمد. نمونه‌ها پس 
از مکث ۳۰ دقيقه‌اي به منظور لخته شدن خون، در دماي ۳۷ درجه 
سانتي گراد سانتريفوژ شده و سرم سریعاً جدا و در دمای 30- درجه 
سانتی گراد برای سنجش فاکتورهای بیوشیمیایی نگه‌داری شد. وزن 
توسط  و ششم  سوم  هفته  انتهای  در  و  کار  انجام  از  قبل  حيوانات 
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ترازويي با دقت 0/01 گرم اندازه گيري شد. اندازه گيري ميزان گلوكز 
از  قبل  شيمي(  )زيست  اكسيداز  گلوكز  آنزيمي  روش  توسط  سرم 
انجام کار و در انتهای هفته سوم و ششم با استفاده از اسپكتروفتومتر 
با  نیز  سرم  انسولین  میزان  شد.  انجام  آمركيا(   ،20 )اسپكترونكي 
 )Germany DRG-Diagnostica, GmbH( استفاده از کیت انسولین
و بر اساس دستورالعمل مربوطه با استفاده از دستگاه الایزا سنجیده 
)TG( و  شد. همچنين میزان كلسترول توتال)TC(، تري گليسيريد 
كلسترول HDL-C  قبل از انجام کار و در انتهای هفته ششم توسط 
دستگاه اتوآناليزور مدل 1000RA و يكت‌هاي مربوطه )زيست شيمي، 
تهران( و بر اساس دستورالعمل مربوطه مورد اندازه‌گيري قرار گرفت. 

مقدار كلسترول LDL-C نيز توسط فرمول فريدوالد تعيين گرديد. 

کلسترول LDL =- کلسترول توتال  کلسترول HDL )÷ تری گلیسیرید(

صورت  به  آزمايش  از  حاصل  داده‌هاي  آماري:  بررسي‌هاي 
ميانگين ± خطاي استاندارد بيان شده‌اند. آناليز داده‌ها توسط آزمون 
آناليز واريانس كي طرفه انجام و تفاوت‌هاي معني دار ميان گروه‌هاي 
به عنوان   P≤0.05 Tukey سنجیده شد.  آزمون  مختلف توسط پس 

ملاك معني دار بودن اختلاف در نظر گرفته شد.

نتایج
از نظر ميزان گلوكز سرم مشخص شد كه در هفته قبل از بررسي 
تفاوت معني دار بين گروه‌ها يافت نمي‌شود. تفاوت موجود بين گروه‌ها 
در هفته ششم پس از بررسي در حد معني دار بود. به اين صورت كه 
در هفته سوم و ششم ميزان گلوكز سرم در گروه ديابتي به صورت 
از بررسي  از همان گروه در هفته پيش  معني دار )P≤0.001( بيشتر 
بود. در گروه‌های N ،N+B ،D+Ba و D+Bb از نظر میزان گلوكز سرم 
در هفته سوم در مقایسه با هفته پیش از بررسی تفاوت معنی ‌داری 
 D+Ba گلوكز در هفته ششم سطح سرمي  نشد. همچنين  مشاهده 
در حد معنی دار )P≤0.05( بيشتر از هفته پيش از بررسي بود. سطح 
در هفته سوم  با ساير گروه‌ها  مقايسه  در   D در گروه  گلوكز  سرمي 
اختلاف  گونه  هيچ  داد.  نشان   )P≤0.001( معني دار  افزايش  و ششم 

 N+B و  N با گروه‌های D+Bb معني داري  در هفته ششم بين گروه
مشاهده نشد. اگرچه در همین هفته گروه D+Ba در مقايسه با گروه

 N ،N+B كاهش معني داري را نشان داد، اما در مقايسه با گروه‌هاي  D
و D+Bb در سطح )P≤0.05( همچنان افزایش معنی دار نشان می‌دهد 

)جدول 1(.
کاهش   N گروه  با  مقايسه  در   D گروه  در  سرم  انسولین  ميزان 
معنی دار )P≤0.001( نشان داد. در مقايسه با گروه D، ميزان انسولین 
سرم به طور معني داري در گروه‌هاي تيمار شده با ریشه زرشک به ويژه 
گروه D+Bb  افزایش یافت. هر چند ميزان انسولین سرم در گروه‌های  
 )P≤0.01( افزایش معني دار  D در مقايسه با گروه  D+Bb و D+Ba
نرمال هنوز کاهش معنی داری  به گروه کنترل  اما نسبت  داد  نشان 
 D+Ba گروه  در  انسولین  میزان  نشان می‌دهد. همچنین   )P≤0.05(
در مقایسه با گروه D+Bb کاهش معنی دار )P≤0.05( نشان می‌دهد 

)جدول 1(. 
 N+B و N در مقايسه با گروه‌هاي D ميزان مصرف غذا در گروه
افزایش معنی دار نشان داد. در مقايسه با گروه D، ميزان مصرف غذا به 
طور معني داري در گروه‌هاي تيمار شده با ریشه زرشک به ويژه گروه

D+Bb  کاهش یافت. همچنين، ميزان مصرف غذا در گروه D+Bb  در 
مقايسه با گروه D+Ba نیز كاهش معني دار )P≤0.01( نشان داد. هيچ 
 N+B و  N با گروه‌های  D+Bb گونه اختلاف معني داري بين گروه
مشاهده نشد. اما D+Ba  هنوز نسبت به گروه‌هاي N  و N+B افزايش 

معني دار )P≤0.01( نشان داد )جدول 1(.
از نظر وزن نيز مشخص شد كه در هفته قبل از بررسي تفاوت 
در  گروه‌ها  بين  موجود  تفاوت  نمي‌شود.  يافت  گروه‌ها  بين  معني دار 
كه  اين صورت  به  بود.  معني دار  در حد  بررسي  از  هفته ششم پس 
در هفته سوم و ششم وزن بدن در گروه ديابتي به صورت معني دار 
در  بود.  بررسي  از  پيش  هفته  در  گروه  همان  از  بيشتر   )P≤0.001(
گروه‌های N ،N+B ،D+Ba و D+Bb از نظر میزان وزن بدن در هفته 
سوم در مقایسه با هفته پیش از بررسی تفاوت معناداری مشاهده نشد. 
همچنين در هفته ششم وزن بدن در گروه D+Ba در حد معني دار 
)P≤0.05( کمتر از هفته پيش از بررسي بود. در حالی که وزن بدن در 
گروه‌های N ،N+B و D+Bb در حد معنی دار )P≤0.001( بیشتر از هفته 

اثر پيشگيرانه‌ي عصاره آبي ریشه زرشک زرافشان بر ميزان سطوح گلوکز خون و چربي‌هاي سرم در موش‌های صحرایي ديابتي شده با استرپتوزوتوسین
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حسين اشرف و همكاران

پیش از بررسی بود. وزن بدن در هفته سوم و ششم در گروه D در مقايسه 
نشان مي‌دهد. همچنین   )P≤0.001( با ساير گروه‌ها كاهش معني دار 
وزن بدن در هفته ششم در گروه D+Ba در مقایسه با گروه D افزايش 
معني دار )P≤0.001( داشته ولی در مقایسه با گروه‌های N ،N+B در سطح 
)P≤0.001( و D+Bb در سطح )P≤0.05( هم چنان كاهش معنی دار نشان 
می‌دهد. روند كاهش وزن در گروه D+Bb  به سمت نرمال پیش رفته، اما 

این گروه نیز هم چنان نسبت به گروه N کاهش معنی دار )P≤0.05( نشان 
می‌دهد )جدول 1(.

نظر  از  بررسي  از  بين گروه‌ها در هفته ششم پس  تفاوت موجود 
كلسترول توتال، تری گلیسیرید، کلسترول HDL و کلسترول LDL در حد 
معني دار بود. به اين صورت كه در موش‌هاي ديابتي شده )کنترل دیابتی(، 
افزايش معني دار )P≤0.001( سطح كلسترول توتال، تری گلیسیرید و 
 HDL در سطح کلسترول )P≤0.001( و کاهش معنی دار LDL کلسترول
در هفته ششم در مقايسه با هفته قبل بررسي مشاهده گرديد. به علاوه 
تيمار با عصاره ریشه زرشک در گروه D+Bb در هفته ششم در مقایسه با 
هفته قبل بررسي از نظر سطح كلسترول توتال، تری گلیسیرید و کلسترول 
LDL کاهش معني داری )P≤0.05( نشان داد. هم چنین تيمار با عصاره 
ریشه زرشک در گروه D+Ba در هفته ششم در مقایسه با هفته قبل 
بررسي از نظر سطح کلسترول LDL  افزایش معنی دار )P≤0.05( و از 
نظر کلسترول HDL کاهش معنی‌دار )P≤0.05( نشان داد. در مقايسه 
با گروه D، سطوح سرمي TC ،TG و LDL-C به طور معنی دار در هفته 
ششم در گروه‌هاي D+Bb و D+Ba کاهش، ولی HDL-C افزایش یافت. 
همچنین در گروه D+Bb، سطوح سرمي TC و TG نیز با گروه‌های N و 
N+B و LDL-C با گروه N کاهش معنی دار )P≤0.05( نشان داد. سطوح 
 D+Ba در مقايسه با گروه D+Bb در گروه LDL-C و  TC ،TG سرمي
 )P≤0.01( افزایش معنی دار  HDL-C و )P≤0.001( نیز كاهش معني دار
نشان داد. در گروه D+Ba سطوح سرمی LDL-C و HDL-C در مقایسه 
با گروه‌های N  و N+B به ترتیب در سطح )P≤0.01( افزایش و کاهش 
یافته و توتال کلسترول در سطح )P≤0.05( در مقایسه با گروه N افزایش 

یافته بود ) جدول 2(.

بحث
توسط  شده  القا  قندي  دیابت  حالت  قبلی،  یافته‌های  بر اساس 
در  نامطلوب  و  بارز  تغییرات  با  استرپتوزوتوسین در موش صحرایی 
این  در  می‌باشد.  همراه  پلاسما  لیپوپروتئین‌هاي  و  لیپیدها  سطح 
اسیدهاي  جذب  نظر  از  کبد  ویژه  به  بدن  بافت‌هاي  برخی  ارتباط 
سایر  به  آن‌ها  متابولیک  تبدیل  و  اکسیداسیون  خون،  آزاد  چرب 

انواع  برخی  ترشح  و  فسفولیپیدها  و  کلسترول  سنتز  افزایش  مواد، 
لیپوپروتئین‌ها به  داخل خون نقش مهمی به انجام می‌رسانند )16 
و 17(. افزایش سطح تري گلیسیرید و کلسترول سرم در موش‌های 
که   )16( است  شده  گزارش  استرپتوزوتوسین  توسط  شده  دیابتی 
این یافته در مطالعه حاضر نیز به دست آمد. از طرفی در موش‌هاي 
افزایش  استرپتوزوتوسین  یا  آلوکسان  توسط  شده  دیابتی  صحرایی 
سطح  افزایش  موجب  مستقیم  غیر  طور  به  خون  گلوکز  سطح 
می‌شود   HDL سطح  کاهش  و   LDL تري گلیسیرید،  کلسترول، 
)17( كه اين خود تا حدودي توجيه كننده تغييرات نامطلوب سطح 
چربی‌هاي سرم در موش‌هاي ديابتي شده در اين تحقيق مي‌باشد. 
در خصوص اثرات سودمند مصرف خوراکی و دراز مدت زرشک قبلًا 
محافظ  آزاد،  رادیکال‌هاي  کننده  گیاه جمع  این  که  شده  مشخص 
سلول در برابر آسیب‌هاي شیمیایی، کاهنده پراکسیداسیون لیپیدي 
و محافظ کبد در برابر انواع استرس‌ها است که علت اصلی آن سطوح 
بالاي مواد آنتی اکسیدانت می‌باشد. به همین خاطر مصرف این گیاه 
کاهش  جهت  در  و  نموده  اعمال  بدن  بافت‌هاي  بر  حفاظتی  اثرات 

استرس اکسیداتیو عمل می‌کند )18-21(. 
در مطالعه حاضر نيز ما اثرات پيشگيرانه و محافظتي عصاره ریشه 
زرشک را در جريان بيماري ديابت بررسي كرديم و  مشخص شد كه 
تزريق استرپتوزوتوسين باعث كاهش چشم‌گير وزن بدن و پرخوري 
مي‌شود كه اين موارد با افزایش سطح سرمی گلوكز، كلسترول توتال، 
تري گلیسیرید، LDL-C و کاهش HDL-C و انسولین همراه مي‌باشد. 
مصرف ریشه زرشک موجب هدايت اين تغييرات به حدود طبيعي شد، 
به طوري که مصرف ریشه زرشک در گروه D+Bb اختلاف معني داري را 
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در همه‌ي عوامل مورد بررسي در مقايسه با گروه D+Ba ايجاد كرد. در 
مقايسه با گروه ديابتي، اثرات بهبود بخش عصاره ریشه زرشک در وضعيت 
پرخوري در گروه‌هاي ديابتي تيمار شده با ریشه زرشک  ملاحظه مي‌شود. 
روند كاهش وزن بدن نيز در گروه‌هاي ديابتي تيمار شده با عصاره ریشه 
زرشک به ويژه گروه D+Bb تا حدود زيادي رو به بهبودي رفته است. در 
واقع، مهار كاهش وزن بدن توسط ریشه زرشک خود مؤيد اثرات ضد ديابتی 
آن مي‌باشد.کاهش کم‌تر وزن در گروه دیابتی تحت تیمار با گیاه در این 
بررسی را شاید بتوان به اثرات هیپو گلیسمیک و ضد دیابتی آن نسبت داد. 
فعالیت ضد دیابتی گیاه زرشک را می‌توان به حضور متابولیت‌های ثانویه 
بربرین، ساپونین، فلاونوئید ها، آلکالوئیدها و اجزای استروئیدی آن نسبت 
داد )22(. در حال حاضر مکانیسم‌های مختلف برای استفاده از عصاره‌های 
گیاهی برای کاهش قند خون وجود دارد. بر اساس نتایج به دست آمده 
فرض بر این است که بربرین با تحریک سلول‌های بتای آسیب ندیده 
)باقی مانده( پانکراس برای ترشح انسولین یا از طریق آزاد سازی انسولین 
از فرم ترکیبی آن باعث افزایش انسولین در خون می‌شود )23( که در 
مطالعه حاضر به ویژه در گروه D+Bb این افزایش در میزان انسولین سرم 
 ،B مشاهده شد. همچنین بربرین از طریق فعال کردن پروتئین کیناز
 ،AMPK ،AMPK- P38 افزایش برداشت گلوکز از طریق مسیر مولکولی
افزایش حساسیت به انسولین و تحریک برداشت گلوکز توسط انسولین 
باعث کاهش قند خون می‌شود )26-24(. از نتايج اين مطالعه و مطالعات 
مشابه اين طور استنباط مي‌شود كه مصرف ریشه زرشک به ويژه قبل از 
ديابت مانع از دست رفتن وزن بدن طي ايجاد بيماري ديابت مي‌شود. 
در جريان ديابت نوع یک، چون بدن نمي‌تواند قند موجود در خون را به 
علت نقص توليد انسولين مورد استفاده قرار دهد، از ساير منابع خود مانند 
چربي‌ها و گاهي پروتئين‌ها استفاده ميك‌ند، از اين رو بيمار يا حيوان 
ديابتي بسيار لاغر و فرتوت مي‌شود؛ لذا براي تأمين بيشتر انرژي دچار 
پرخوري مي‌شود. اما با مصرف ریشه زرشک، روند كاهش وزن تعديل 
و جبران می‌شود، بنابراين كمبود انرژي كم‌تر پيش مي‌آيد و از ميزان 
پرخوري نيز كاسته خواهد شد )جدول 1(. بنابراين، اين امر مي‌تواند 
دليلي بر اين يافته متناقض باشد كه چرا گروه D+Bb با وجود نشان 
دادن وزن بيشتر، مصرف غذاي كم‌تري را نشان مي‌دهد. روند كاهش 
وزن و پرخوري در گروه D+Ba در مقایسه با گروه D تا حدود زيادي 
بهبود يافته ولي هنوز با گروه D+Bb اختلاف معني دار نشان مي‌دهد 
)جدول 1(. همچنین در اثر افزایش انسولین در خون توسط عصاره ریشه 
زرشک و عمده‌ترین آلکالوئید آن یعنی بربرین )8(، قند خون بعد از صرف 
وعده غذايي در حيوان ديابتي خيلي بالا نرفته و مانند زماني كه انسولين 
فراوان است، تا حد زيادي به سطح پايه بر می‌گردد و قند خون به منظور 
تأمين انرژي مورد نياز حيوان مورد استفاده قرار می‌گيرد )جدول 1(. 
در اين حالت به احتمال زياد حيوان دچار وضعيت پرخوري براي تأمين 
انرژي نخواهد شد. پس كاهش قند خون در گروه D+Bb به خاطر اثرات 
بهبود بخش زرشک طي بيماري ديابت است و كاهش مصرف غذا در اين 
حيوانات نيز به علت سوزاندن و مصرف قند خون بيشتر و كاهش نياز 
به مصرف غذاي بيشتر است )جدول 1(. محققین زیادي نشان داده‌اند 
که بعضی از آنتی اکسیدان‌هاي طبیعی مانند بربرین و فنل‌هاي طبیعی 
مانند لیکوپن، ویتامین E باعث کاهش چربی‌هاي سرم می‌شوند )11، 
27 و 28(. در نتیجه داروهاي گیاهی و آنتی اکسیدان‌هایی که داراي اثر 

کاهنده چربی‌هاي سرم هستند، باعث کاهش مشکلاتی مانند عوارض 
قلبی- عروقی حاصل از هیپر لیپیدمی خواهند شد. هر چند که مکانیسم 
دقیق و کامل اثر گیاهان دارویی و آنتی اکسیدان‌ها در کاهش چربی و 
شاخص‌هاي آتروژنی مشخص نشده است، ولی تعدادي از مکانیسم‌هاي 
از گیاهان دارویی و آنتی اکسیدان‌ها در کاهش چربی سرم  اثر برخی 
مورد بررسی قرار گرفته‌اند. بر اساس نتایج به دست آمده از مطالعات 
محققین، گیاهان دارویی و آنتی اکسیدان‌ها باعث کاهش جذب چربی‌ها، 
تحریک ترشح کلسترول از طریق صفرا و افزایش دفع کلسترول از طریق 
مدفوع می‌شوند. همچنین محققین نشان دادند که تعدادي از گیاهان 
دارویی باعث مهار گلیکاسیون لیپوپروتئین‌ها، آنزیم‌ها و پروتئین‌هایی که 
در متابولیسم چربی‌ها و لیپوپروتئین‌ها نقش دارند، شده و از این طریق 
باعث کاهش چربی‌هاي سرم می‌شوند )31-29(. خاصیت هیپولیپیدمیک 
گیاه زرشک زرافشان ممکن است به علت وجود ترکیبات آنتی اکسیدانت 
آلکالوئید بربرین باشد )22(. در  شناسایی شده در این گیاه مخصوصاً 
مطالعه‌اي مقدار  mg 00 بربرين دو بار در روز و به مدت سه ماه به 
واحدهاي مورد پژوهش به صورت خوراكي داده شد. نتايج نشان داد كه 
ميزان سطح كلسترول توتال به میزان 29% و سطح تری گلیسیرید %3 
كاهش يافته است )32(. در برخي از مطالعات اخير گزارش شده است كه 
احتمالاً بربرين، سطح كلسترول خون را با مكانيسمي متفاوت از داروهاي 
استاتيني كاهش مي‌دهد و اگر استاتين و بربرين به همراه كيديگر استفاده 
شوند كاهش در سطح كلسترول به ميزان بيشتري ديده می‌شود. ضمناً 
در يک مطالعه كنترل شده كه توسط چيني‌ها صورت گرفت نتايج نشان 
داد كه بربرين باعث افزايش توليد نوعي گيرنده پروتئيني در كبد مي‌شود 
كه با كلسترول باند مي‌شود و دفع آن را فراهم مي‌آورد )33( در مطالعات 
ديگري تأييد شده كه زرشک می‌تواند عملكرد كبدي و ترشح صفرا را 
بهبود بخشد و موجب كاهش چربي‌هاي بدن شود )34(. بر اين اساس 
به نظر می‌رسد كه در مطالعه حاضر نيز مسيرهاي ذکر شده در بالا باعث 
كاهش چربي‌هاي خون شده باشد، كه براي پي بردن به مكانيسم‌هاي 

مداخله گر نياز به مطالعات بیشتري احساس مي‌شود.

نتیجه‌گیری
با توجه به اثرات پيشگيرانه مصرف ریشه زرشک بر كنترل روند كاهش

وزن بدن و بهبود وضعيت پرخوري در حيوانات ديابتي و بارزتر بودن اثر 
پيشگيرانه )D+Bb( نسبت به اثر درمانی )D+Ba( و همچنين كاهش عوامل 
خطر آفرين ايجاد بيماري‌هاي قلبي- عروقي در جريان ديابت يعني كلسترول 
و تري گلیسیریدهای سرم، پيشنهاد مي‌شود كه ریشه زرشک به احتمال 
قوي موجب پيشگيري و تخفيف علايم ناشي از ديابت و كاهش خطر افزايش 

ليپيدهاي خون و جلوگيري از عواقب ناشي از آن‌ها خواهد شد.

تشکر و قدردانی
گروه بیوشیمی  آزمایشگاه  کارشناس  فرناد،  خانم  از  بدین وسیله 

زیست شناسی دانشگاه ارومیه، جهت فراهم نمودن وسایل آزمایشگاهی 
قدردانی می‌شود.
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Abstract
Background & Objective: Use of medicinal plants for attenuation of hyperglycemia and restoration of lipids to normal 
level is clinically very important. We decided to assess the preventive role of aqueous extract of Berberis Integerrima root 
on the serum levels of glucose, insulin, and lipid profile in Streptozotocin STZ)-induced diabetic rats.

Materials & Methods: Forty male rats were divided into 5 groups as follows: 1- normal N); 2- normal + barberry N+B) 
they received barberry root extract for 6 weeks); 3- diabetic D) they received STZ, 65 mg/kg BW /i.p.); 4- diabetic + 
barberry before D+Bb) they received barberry root extract for 3 weeks before STZ injection and continued for another 
three weeks); and 5- diabetic + barberry after D+Ba) three days after STZ injection, they received barberry root extract 
for 3 weeks). The experimental groups received barberry root extract 500 mg/kg bw) intra gastric by gavage for 6 weeks 
and the experimental period for each rat was 6 weeks.

Results: Diabetic rats showed a significant increase in serum glucose, total cholesterol, triglycerides, LDL-C, and food 
intake as well as a decrease in HDL-C, body weight and serum insulin, compared to the other groups. Administration of the 
barberry root extract in diabetic rats restored these changes towards normal to some extent.

Conclusion: In this study, for the first time, we showed that the administration of the barberry root extract before diabetes 
induction resulted in better amelioration in the serum levels of glucose, insulin, and lipid profile, compared to the group 
receiving it after induction: this indicates that the barberry root extract can play both a preventive and a therapeutic role in 
such patients.

Keywords: Berberis Integerrima, Streptozotocin, Hypoglycemic, Hypolipidemic, Diabetes mellitus
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