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 نانو القايي بر مسموميت )L. Carum carvi(سياه زيره  اسانس كبدي حفاظت فعاليت
 ويستار نژاد هايرت در آهن اكسيد ذرات

  5،6دينيسالومه  و 3يسرباز، مصطفي 4ترابي، فاطمه 3ملايريمحمدرضا محمدي ، 2فاطميفائزه ، *1ابوالفضل دادخواه

  گروه پزشكي پزشكي، دانشكده واحد قم، اسلامي، آزاد دانشگاه قم، ايران، 1
  اي پژوهشكده مواد و سوخت هسته، اي هستهژوهشگاه علوم و فنون پ تهران، ايران، 2

  لوژيگروه پاتوبيودانشكده دامپزشكي،  دانشگاه آزاد اسلامي واحد گرمسار، گرمسار، ايران، 3
  ژيفيزيولو گروه پزشكي، دانشكده قم، واحد ،اسلامي آزاد دانشگاهقم،  ايران، 4

  جوان نخبگان و پژوهشگران باشگاه كرج، واحد اسلامي آزاد كرج، دانشگاه ايران، 5
  چين، هوانگجو، دانشگاه ژجيانگ، مركز تحقيق و طراحي تكنولوژي غذايي ژجيانگ 6

  20/9/97 :تاريخ پذيرش  25/4/97 :تاريخ دريافت

 چكيده

نژاد ويستار  هايرتدر آهن اكسيد  ذرات نانو توسط القاشدهي بررسي توان محافظت كبدي اسانس زيره سياه در برابر آسيب كبد
 .چهار گروه تقسيم شدندبه  تصادفي طور بهاستفاده شد كه نژاد ويستار  رتر س 20 از اين مطالعه تجربيدر .است شده طراحي

آهن به اكسيد  ذرات نونا ،گروه پيش درماني، )Fe2O3(آهن  اكسيد نانو ذرات، گروه تيمار نشده ،DMSOمحلول ، گروه شاهد
 72. دريافت كردند )E.O200و  E.O100( بر كيلوگرم وزن بدن گرم ميلي 200و  100متفاوت  دزدر دو همراه اسانس زيره سياه 

 گلوتاتيون بيوشيميايي همچون هاي شاخصكبدي توسط  هاي آسيب .جدا گرديد هارتساعت پس از تزريق، بافت كبد و خون 
)GSH(ن ليپيدها، پراكسيداسيو (LP) پلاسما توسط تست كل اكسيدان آنتيميزان  و FRAP  هاي آنزيم فعاليتو همچنين 

 ارزيابي جهت نيز شناسي آسيب هاي بررسي .ندشد گيري اندازه CATو  SOD(ز لاو كاتا سوپراكسيد ديسموتاز اكسيدان آنتي
ه داد كاهش داري معني صورت بهرا  GSHو  FRAP وحسط ،آهناكسيد  ذرات نانوتزريق  .شد انجام كبد آسيب مختلف درجات

 تغييريافته سطوح ،اسانس زيره سياه با هارت پيش درمانيدر مقابل، . افزايش داده است توجهي قابل طور بهرا  LPولي ميزان 
GSH  وLP  هاي لولس نكروز همچنين نتايج پاتولوژي، كاهش ميزان. ه استبهبود داد طبيعي حد تا داري معني صورت بهرا 
 محافظت آهن اكسيد ذرات نانو توسط شدهء القا اكسيداتيو آسيب برابر در را كبد ،سياهسانس زيره ا .داده استنشان  را كبدي
  .ارتباط دارد اسانس اكسيداني آنتيبا خواص محافظتي  تأثير اين و نمايد مي

   رت ،ظت كبديمحاف مسموميت كبدي ،آهن اكسيد ذرات نانو ،سياهزيره  :هاي كليديهواژ

  Dadkhah_bio@yahoo.com :پست الكترونيكي، 09122490620 :نويسنده مسئول، تلفن* 

  مقدمه
 عملكردهاي از بسياري بدن، وظيفه در اندامبزرگترين  كبد

 دفع و زائد و سمي مواد تجزيه كه شامل بدن متابوليكي
اين  ).28و  3( دارد عهده بررا ، باشد مي نبد از مضر مواد
 ،كند مي ايفا حياتي نقش بدن در تعادل ايجاد در ،عضو

 هابافت تغذيه و انرژي تأمين در لازم مواد تنظيم كه طوري به
 عهده بر را ها كربوهيدراتو  ها پروتئين ليپيدها، همچون

 بيوشيميايي هاي آنزيم ،بدن در اختلال ايجاد هنگام و دارد
  ).12( كنند مي تغيير كبدي هاي سلول در موجود
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اين . موجود در بدن است اتفلز ترين فراوانآهن يكي از 
ميوگلوبين، هموگلوبين، كاتالاز، جزئي از  عنوان بهعنصر 

فسفو سيتوكروم، پراكسيداز، گزانتين اكسيداز و آلفا گليسرو 
فعال شدن آهن فرو با . هيدروژناز شناخته شده است

هيدروژن يا پراكسيدهاي ليپيدي منجر به توليد  دپراكسي
و راديكال بسيار فعال هيدروكسيل يا   OHهن فريك،آ

منجر به صدمه  ها راديكالاين . گردد ميليپيدي  هاي راديكال
 ).19( شود مي ها پروتئينبه غشاي ليپيدي اسيدنوكلئيك و 

ه دليل توانايي اكسيدكنندگي بالا آهن آزاد باز طرف ديگر، 
با غشاي آزاد  هاي راديكالو همچنين توانايي توليد 

 ،مدت طولانيكه در پيوند محكمي تشكيل داده  ،ها پروتئين
ذخاير  كه هنگامي .رساند ميآسيب  ها سلولو به تجمع يافته 

ر به آسيب اكسيداتيو كبدي باشد منج ازحد بيشآهن 
يك عنصر سمي  عنوان بهآهن  ازحد بيشمصرف  .شود مي
باعث اختلالات مختلفي در ارتباط با استرس  دتوان مي

 نانو ).27و 14( اكسيداتيو و ضعف سيستم ايمني بدن شود
براي درمان سرطان، تحويل  ،در حوزه پزشكيآهن  ذرات
كاربرد  ها بيماري صپزشكي و تشخي برداري عكسدارو، 

سبت باشند ن تر كوچكذرات  هرچقدر ).2( فراواني دارد
 هاي واكنش درنتيجهو  شدهر سطح به حجم آن بيشت

 ).15( شود ميبيوشيميايي و بيولوژيكي آن بيشتر 
بيوشيميايي بيشتر نانو مواد منجر به افزايش  هاي واكنش
 گر واكنش هاي راديكال ازجملهآزاد  هاي راديكالتوليد 

آزاد به غشاي  هاي راديكالاين . شود مي )ROS(اكسيژن 
و يداسيون ليپيدها سلول آسيب رسانده و با افزايش اكس

منجر به التهاب بافت و استرس اكسيداتيو  هاي شاخص
 اكسيد ذرات نانو همچنين ).20، 9( شوند مي ها سلولمرگ 
 و داده افزايش راكبدي  هاي آنزيم فعاليت توانند مي آهن
  .)23(شوند كبد  در بافتي تغييرات و التهاب ايجاد به منجر

دا كردن گياهان حاوي محققين در پي مندي علاقهامروزه 
در برابر آسيب كبدي ناشي از  مؤثر اكسيداني آنتيتركيبات 

مهمترين مزيت اين . است فزونيسموم و داروها رو به 
تركيبات طبيعي، حداقل عوارض جانبي آن در مقايسه با 

 بانامزيره سياه  .باشد ميداروهاي شيميايي رايج در بازار 
خانواده  از دسالهچنگياهي  )L.)  Carum carviعلمي

 شمال آسياي غربي، اروپا وبومي  ،)Apiaceae(چتريان 
علاوه بر اينكه يكي از  سياهزيره  ).30( باشد مي آفريقا
 طور به، آيد ميجهان به شمار  جات ادويه ترين قديمي

آور، ازدياد قاعدهبادشكن،  عنوان بهگسترده در طب سنتي 
 ).17و 10( شود يماستفاده  نيرودهنده و كننده شيرمادر

، خواص فارماكولوژيكي همچون ضد ميكروبي
اين گياه و ضد سرطاني ، ضد اسپاسمي اكسيداني آنتي
كه  مطالعه پيشين ما نشان داده است). 1( است شده ثابت

-γ-terpinene, γتركيبات اصليحاوي اسانس اين گياه 

terpinene-7-al  وp-cymene  خواص  داراي است و
كه  بودهچشمگيري  اكسيداني تيآنضدميكروبي و 

مي  استاندارد هاي بيوتيك آنتيو  اكسيدان آنتيبا  مقايسه قابل
ت محافظت كبدي اسانس و يخاص ،همچنين ).11( باشد

، ثابت شده in vivoعصاره اين گياه در شرايط سپسيس و 
 داراي سياه زيره اسانسكه  داد نشان اي مطالعه .)7(است 
 توان مي و دباشمي توجهي بلقا اكسيداني آنتي خواص

 استرس سطح كاهش در طبيعي اكسيدان آنتي عنوان به
 كار به اكسيداني آنتي فاكتورهاي سطح افزايش و اكسيداتيو
  ).29( گرفته شود

 با عموم قرارگيري معرض در نانوتكنولوژي، شدن صنعتي با

 لذا ،اجتناب مي باشد غيرقابل نزديك آينده در ذرات نانو

 ها آن اثرات و ذرات نانو اين مختلف دزهاي راتاث بررسي

كبد نقش مهمي در  بافت .است اهميت حائز سلامتي بر
در اما كبد . ، متابوليسم و دفع مواد زائد داردوساز سوخت

 پذير آسيب، آهن ذرات نانو يمعرض قرارگيري دزهاي بالا
به كمك  آناز  توان مي بنابراين،. است شده شناخته
طبيعي موجود در گياهان دارويي مانند  هاي اكسيدان آنتي

اين  دراين راستا، .محافظت كردزيره سياه تا حدود زيادي 
 تأثيرمطالعه تا جايي كه ما بررسي كرديم براي اولين بار، 

زيره سياه در جلوگيري  هاي دانه محافظتي اسانس حاصل از
اكسيد آهن را به كمك  ذرات نانواز آسيب كبدي ناشي از 
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، )GSH(نظير گلوتاتيون اي بيوشيميايي استاندارد هشاخص
و  (FRAP)كل  اكسيدان آنتي ،)LP( اكسيداسيون پرليپيد 

 ديسموتاز اكسيد سوپر اكسيداني آنتي هاي آنزيمهمچنين 
(SOD)  كاتالازو (CAT)  شناسي آسيب هاي يافتهو نيز ،

  .قرارداده است موردمطالعه

  روشهامواد و 
 دستگاه وسيله به سياه زيره اسانس: زيره سياه اسانس تهيه

 هاي دانه از گرم 50 روش، اين در .شد استخراج كلونجر

 90 مدت به مقطر آب ليتر ميلي 700 افزودن با شده پودر

 حيوانات .شد جوشانده ليتري يك بالن يك در دقيقه

تا  3( نر نژاد ويستار رتسر  20دراين مطالعه  آزمايشگاهي
كليه ملاحظات با رعايت  گرم 150 نوز با ميانگين )ماهه 4

  . استفاده شداخلاقي 

 جهاني پزشكي انجمن اعلاميه بر مبتني اخلاق كميته اين
 پزشكي توسط هيجدمين مجمع شده تصويب(هلسينكي 

 از حيوانات. بود) 1964جهاني، هلسينك، فنلاند، ژوئن 
ات در حيواناتاق  در و خريداري شده ايران پاستور موسسه
نگهداري شده و دسترسي آزاد به غذا  مخصوص هاي قفسه

 12 تأثير، كه تحت از طريق بطري داشتندو آب آشاميدني 
  . ساعت تاريكي قرار گرفتند 12ساعت روشنايي و 

تصادفي به  طور بهحيوانات : گيري نمونه و حيوانات تيمار
 بهگروه شاهد، حيوانات روزانه . شدندتقسيم چهار گروه 

) آهن اكسيد ذرات نانوحلال ( سالين نرمال ،روز سه مدت
تزريق درون  صورت بهرا ) حلال اسانس( DMSOبه همراه 
 200گروه تيمار نشده، . دريافت كردند (i.p)صفاقي 

آهن اكسيد  ذرات نانوبر كيلوگرم وزن بدن  گرم ميلي
)Fe2O3(  به همراه سالين) را ) اكسيد آهن ذرات نانوحلال

تزريق درون صفاقي  رتصو بهروز  3روزانه به مدت 
 آهناكسيد  نانو ذراتگروه پيش درماني، . دريافت كردند

 100 متفاوت دزدر دو  به همراه اسانس زيره سياه
(E.O100)  200و )E.O200 (بر كيلوگرم وزن  گرم يليم

روز  3را روزانه به مدت  DMSO در شده حل بدن
 سومدر روز  .دريافت كردندتزريق درون صفاقي  صورت به

 توسط حيوانات، )تزريقساعت بعد از  72( پس از تزريق

 سرنگ توسط آنها قلب و از هشد بيهوش اتر اتيل دي

دقيقه با دور  10و به مدت  شد انجام خونگيري هپارينه،
همچنين،  .گرديده و پلاسما بدست آمد ريفوژسانت 3000

 هاي يبررس منظور به نيز هارت كبد بافت مقداري

  .شد برداشته بيوشيميايي يها تستو  پاتولوژيكي

 20ابتدا از بافت كبد هموژن : يبيوشيمياي آزمايشات
 ,mM 100( فسفات سرد حجمي در بافر/وزنيدرصد 

pH=7.0( تهيه شد .  

 يريگ اندازهاز بافت كبد براي خشي ب:  LPميزان تعيين
) TBARS(اسيد  تيوباربيتوريك دهنده واكنشسطح مواد 

 100( ليپيد در بافر فسفات يداسيونپر اكسشاخص  عنوان به

mM, pH=7.0( غلظت. هموژنيزه شد TBARS استفاده با 
 اساس بر TBA واكنش از استفاده با اسپكتروفتومتري از

 انجام1987در سال آست بوج و  توسط شده گزارش روش
  ).5( شد

 معرف از گلوتاتيون بااستفاده: GSHتعيين غلظت 

Ellman’s  در ) 1986(ي و سلداك زليند روش اساس بر و
 گلوتاتيون روش، دراين. شد گيري هموژن بافت كبد اندازه

 (DTNB)اسيد  بنزوئيك نيترو تيو دي نام به تركيبي با
آن توسط دستگاه  وجم طول كه دهد مي تشكيل را كمپلكسي

 گلوتاتيون ميزان ،درنهايت. شد گيري اندازهاسپكتروفتومتر 

 ).25( شد محاسبه استاندارد منحني كمك به

: FRAP)آزمون( پلاسما كل اكسيداني آنتي ظرفيت تعيين
 از استفاده با پلاسما تام اكسيداني آنتي ظرفيت گيري اندازه
 1996در سال بنزي و استرين  توسط كه FRAP روش
 توانايي روش، اين اساس. شد انجام است، گرديده معرفي
3+ فريك هاي يون احياي در سرم

Fe 2+ فرو به
Fe حضور در 

 ميزان. باشدمي TPTZ (2,4,6-tripyridyl-s-triazine)معرف
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 جذب استاندارد منحني كمك با سرم، احياكنندگي قدرت
 دستگاه توسط، 2Fe+ محلول غلظت مقابل در

 .شود مي محاسبه مترياسپكتروفتو

 هاي فعاليت: CATو  SOD هاي آنزيمفعاليت  تعيين
كبد با استفاده از  در CATو  SOD اكسيدان آنتي هاي آنزيم
براساس (Abcam, Inc., USA)  تجاري هاي كيت

  .شركت، برآورد شد هاي دستورالعمل

 شده كشتههارت روز سه از پس: هيستوپاتولوژي مطالعات
 و شد برداشته هيستوپاتولوژيك بررسي يبرا كبد بافت و
 نازكي هاي برش. شدند فيكس درصد 10 فرمالين بافر در
 پارافين در شده بلوك بافت از ميكرون 5-6 ضخامت به

 آميزي رنگ) H&E( ائوزين و هماتوكسيلين روش به و تهيه
 توسط بافتي تغييرات مقايسه منظور به هالام سپس ،شوند مي

و  Olympus cx21مشخصات  با نوري ميكروسكوپ
 و قرارگرفته موردبررسي Olympus e510دوربين 

 به آهن يزيآم رنگدر  ).18( شوند مي برداري عكس

 بنابراين. بود Fe2O3 تحقيق در ما نانوذره، Lillie’sروش

 پارافين گزيلول ظرف سه باشته كه با دا ظرفيتي 3 آهن

 آبدهي مقطر آب و نزولي الكل درجات با و كرده زدايي

 يك را ها برش (+Fe3) فريك آهن آميزي رنگ براي كرديم و

 ها برش بعدداده و قرار فروسيانيد پتاسيم محلول در ساعت

 گلاسيال استيك اسيد درصد 1 آبي محلول در بخوبي را

  محلول در دقيقه ده براي را ها برش بعدداديم و   شستشو

Basic Fuchsin  داديم  شوشست مقطر آب در بعدداده و قرار
 در و كرده آبگيري مطلق الكل و درصد 66هاي الكل باو 

، قرارداديم آن روي لامل بعدكرده و  سازي شفاف گزيلول
  . شد ديده تيره پروس آبي صورت به آهن

از  ها داده وتحليل تجزيهبراي : آماري وتحليل تجزيه
نتايج . استفاده گرديد 15ويرايش  SPSS افزار نرم
 طرفه يكاين تحقيق توسط آزمون واريانس از  آمده دست به
)One way-ANOVA(  و به دنبال آن با استفاده از آزمون

 ±ميانگين  صورت بهنتايج . تعقيبي توكي مقايسه شدند

براي ( ها دادهو مقايسه ميانگين  شده گزارشانحراف معيار 
 در سطح آماري) تكرار در نظر گرفته شد 3هر آزمون 

05/0P< 05/0. نظر گرفته شددر  دار معني *P< بيانگر
گروه كنترل شاهد نسبت به گروه تيمار  دار معنيتفاوت 
گروه تيمار نشده  دار معنيتفاوت بيانگر  >P**05/0و نشده

مي ) اسانس زيره سياه(پيش درماني  هاي گروهنسبت به 
  .باشد

  نتايج
استرس اسانس زيره سياه بر روي پارامترهاي  تأثير

 نتايج: )FRAP و  GSH،LP( اكسيدانت آنتي / اكسيداتيو
 ذرات نانو تزريق كه است آن از حاكي LP گيري اندازه

 72، در كيلوگرم وزن بدن گرم ميلي 200 دزآهن با اكسيد 
  از مقدار شاخص اين ،ساعت پس از تزريق

n mol/mg protein 1.39±0.17  بهدر گروه شاهد 
2.53±0.11 n mol/mg protein  شده ندر گروه تيمار

 توجهي قابل طور به آن ميزان ،اما). >05/0P( افزايش يافت
)05/0P<( گروه  دو در سياه زيره اسانس مصرف با

E.O100 )1.60±0.19 n mol/mg protein(  وE.O200 
)1.52±0.13 n mol/mg protein(  پيدا  داري معنيكاهش

پس از سه آهن اكسيد  ذرات نانوتزريق  ).1 جدول( كرد
 از ميزان گلوتاتيون كبديتوجه قابل اهش ، باعث كروز

(460.4±13.03 n mol/mg protein)  در گروه شاهد به
(342.4±19.2 n mol/mg protein) كه درحالي. شده است 

در دو گروه  اسانس زيره سياهبا  پيش درماني هاي گروهدر 
E.O100 )423±23.16 n mol/mg protein(  وE.O200 

)428±25.28 n mol/mg protein(  ميزانGSH  افزايش
تيمار  ).1جدول (است  پيداكرده )>05/0P( چشمگيري

 ذرات نانوبدن  وزن كيلوگرم در گرم ميلي 200ها با  رت
 اكسيداني آنتي ظرفيت دار معني كاهش به منجر آهناكسيد 

  به 40.37μmol/L±631.60 از پلاسما كل
 μmol/L 436.40±17.45 ، 05/0(شد  سه روزپس ازP<.( 

 در سياه زيره اسانس پيش درماني با پس از ا اين پارامترام
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 تأثيريبر كيلوگرم وزن بدن  گرم ميلي 200و  100 دز دو
 داشته استن پلاسما اكسيداني آنتي فعاليت ميزان در

)05/0P>( )1 جدول.( 

 )FRAPو   GSH،LP( اكسيدان يآنت /اسانس زيره سياه بر روي پارامترهاي استرس اكسيداتيو يرتأث -1جدول 

Groups LP (n mol/mg protein) GSH (n mol/mg protein) FRAP (μmol/L) 
NC 1.39±0.17 460.4±13.03 631.60±40.37 
C 2.53±0.11* 342.4±19.2* 436.40±17.45* 

E.O100 1.60±0.19** 423±23.16** 425.5±15.67 
E.O200 1.52±0.13** 428±25.28** 386±20.87 

 :NCگرو شاهد ، :C ،گروه تيمار نشدهE.O100 : شده با اسانس زيره سياه با دز درمان يشپگروهmg/kg b.w  100  وE.O200:   اسانس زيره سياه
 تيمار گروه دار يمعن تفاوت **>05/0P و) NC( نشده تيمار گروه به نسبت) C( شاهد گروه دار يمعن تفاوت >mg/kg b.w 200 .05/0*P دزبا 

 دهد يم نشان را) E.O200 و E.O100( درماني پيش يها گروه هب نسبت) NC( نشده

 اكسيدان آنتي هاي آنزيماسانس زيره سياه بر روي  تأثير
SOD  وCAT : فعاليت 2جدول   هاي دادهبراساس ،
آهن  اكسيد ذرات نانو تأثيرتحت  CATو  SOD هاي آنزيم
حيوانات با  پيش درماني همچنين تيمار. نگرفتقرار 

منجر به  E.O200 و E.O100در دو گروه  ره سياهاسانس زي
) <05/0P( نشده استيير در سطح اين دو آنزيم ايجاد تغ

 ).2جدول (

  
 CAT و SOD اكسيداني يآنت هاي يمآنزفعاليت  روي بر سياه زيره اسانس يرتأث -2جدول 

Groups SOD (mU/min/mg protein) CAT (mU/min/mg protein) 
NC 12.06±0.75 7.26±0.35 
C 11.79±0.61 6.63±0.27 

E.O100 11.94±0.70 6.94±0.32 
E.O200 11.66±0.84 7±0.27 

:NC ،گرو شاهد :C ،گروه تيمار نشدهE.O100 : شده با اسانس زيره سياه با دز درمان يشپگروهmg/kg b.w  100  و* E.O200:   اسانس زيره
 تيمار گروه دار يمعن تفاوت **>05/0P و) NC( نشده تيمار گروه به نسبت) C( شاهد گروه ارد يمعن تفاوت *>mg/kg b.w  200 .05/0Pسياه با دز

  دهد يم نشان را) E.O200 و E.O100( درماني پيش يها گروه به نسبت) NC( نشده

 بافتي مقاطع از تصاويري: مطالعه هيستوپاتولوژي
 شده ارائه زير هاي شكل در H&E روش به شده آميزي رنگ
 كبد كه دادند نشان شناسي بافت هاي بررسي تايجن. است

 آسيب واكوئل، تخريب و بودهطبيعي  شاهد گروه حيوانات
 ساختار و نخورد چشم به نكروزي هيچ و هپاتوسلولار

 پارانشيم بافت همچنين، و هاهپاتوسيت سيتوپلاسم، هسته،
). A2و A1، 1 شكل( است نرمال كبد بافت در هالوبول و

 200 دريافت ،دهند مي نشان تصاوير نانچهچ ،حال درعين
القاي  ،آهن اكسيد ذرات نانو بر كيلوگرم وزن بدن گرم ميلي

ها را موجب واكوئلنكروز گسترده هپاتوسلولار و تخريب 
تصاوير  كه درحالي). B2و  B1،1شكل ( استشده 

و  E.O100 با اسانس زيره سياه پيش درماني هاي گروه
E.O200،  و نيز از را نشان داده شده  تر چككوناحيه نكروز

، ه استآسيب هپاتوسلولار در اين ناحيه تا حدي كاسته شد
 C1، 1شكل (ولي تخريب واكوئل ها همچنان مشهود است 

  )D2وD1 ، 1شكل ( )C2و

 بحث

ذرات اكسيد آهن به علت  در مطالعه حاضر اثر سميت نانو
. شده است كاربرد زياد آن در صنايع مختلف بررسي

زدايي مواد سمي يكي از اعمال مهم كبد است و آسيب  سم
  .شود ناپذيري در بدن مي اين عضو منجر به ضررهاي جبران
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ساعت از تزريق نانو  72تغييرات پاتولوژي بافت كبد بعد از بر كيلوگرم وزن بدن بر روي  گرم يليم 200و  100 دزاثر اسانس زيره سياه در دو  -1شكل

بر كيلوگرم وزن بدن  گرم يليم 100 دزگروه پيش درماني با اسانس زيره با : B B2 C)گروه تيمار نشده، :B .گروه شاهد، :A .اكسيد آهن ذرات
(E.O100   D : زگروه پيش درماني با اسانس زيره بابر كيلوگرم وزن بدن  گرم يليم 200 د(E.O200)  

گياه پركاربرد  ،همچون زيره سياه گياهان دارويي ،بنابراين
با هاي طبيعي اكسيدان آنتيحاوي  در طب سنتي ايران

در برابر كبد از بافت  تواند مي حداقل عوارض جانبي

، بررسي اثر بنابراين .استرس اكسيداتيو محافظت كند
هاي آسيب در كاهش براي اولين باراسانس زيره سياه 

 در اين .بوده است آهن اكسيد ذرات نانوكبدي ناشي از 

A1 A2 

B1 B2 

C1 C2 

D1 D2 

۴٠٠

۴٠٠

۴٠٠

۴٠٠

١٠٠ 

١٠٠ 

١٠٠ 

١٠٠ 
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 نانو سمي دز، در اين تحقيق بعد از تيمار حيوانات با راستا
 با اسانس زيره سياه، ها آن درمانيپيش و  اكسيد آهن ذرات

هاي توانايي محافظتي اين تركيب طبيعي در برابر آسيب
با آهن،  اكسيد ذرات نانوناشي از تزريق  آزاد هاي راديكال
 هاي آنزيم حسط ،پارامترهاي استرس اكسيداتيو گيري اندازه
 آزمايشمورد پاتولوژي هيستوو مطالعه  اكسيدان آنتي
   .گرفتقرار

 به منجر مواد نانو بيشتر شيميايي واكنشكلي،  طور به
 هاي راديكال ازجمله آزاد هاي راديكال توليد افزايش
 محدوده در ROS توليد. شود مي) ROS( اكسيژن گر واكنش
 نانو و كربني هاي لوله انون فولرن، شامل مواد نانو از متنوعي
. )22و 21( است شده مشاهده فلزي اكسيد ذرات

 اب و رسانده آسيب سلول غشاي به آزاد هاي راديكال
 استرس هاي شاخص و ليپيدها اكسيداسيون پر افزايش

 شوند مي ها سلول مرگ و بافت التهاب به منجر اكسيداتيو
كه  دهد مينشان  نيز نتايج حاصل از اين تحقيق). 20و 9(

بر  گرم ميلي 200 دزآهن با اكسيد  ذرات نانوتزريق 
 عنوان به MDAميزان باعث افزايش  كيلوگرم وزن بدن

 گلوتاتيون و كاهش ميزان ليپيدها اكسيداسيون پرشاخص 
 ذخيره سنتز، اصلي جايگاه كبد ).1جدول ( گردد ميكبدي 

 غلظت. آيد مي حساب به گلوتاتيون پلاسمايي صادركننده و
 شده باعث گلوتاتيون بالاي احياي/  اكسيداسيون پتانسيل و

 خط اولين و قوي اكسيدان آنتي يك عنوان به كه است
. گردد محسوب ها سلول در آزاد هاي راديكال عليه دفاعي

، زنوبيوتيك تركيباتبا  گلوتاتيون شيميايي هاي واكنش در
و  دهش واكنش وارد بااين تركيبات مستقيم طور بهگلوتاتيون 

. دهد ميبه خارج سلول انتقال با افزايش حلاليت، آنها را 
 منابع ساختن تهي با سمي تركيبات زياد مقادير وجود

 اكسيداتيو استرس صدمات مقابل در را ها سلول گلوتاتيون،
  ).13( گرداند مي پذير آسيب بسيار ثانويه

 200ساعت از تزريق  72پس از  ،1نتايج جدول   به باتوجه
 آهناكسيد  ذرات نانوبدن  وزن كيلوگرم بر گرم ميلي

 توجهي قابل كاهش ،هارت به صفاقي درون صورت به
)05/0P<( پلاسما توتال اكسيداني آنتي ظرفيت در )FRAP (

 دهنده الكترون عوامل مجموعه FRAP آزمون .مشاهده شد
 كرده و گيري اندازه اكسيداني آنتي كل ظرفيت عنوان به را

اكسيد آهن با  ذرات نانو كه دارد وجود احتمال اين بنابراين
آزاد منجر به كاهش سطح عوامل  هاي راديكالايجاد 

 دنشو FRAP كاهش درنتيجه و الكترون دهنده در پلاسما
 هاي گروههيستوپاتولوژي كبد، در  همچنين در نتايج ).24(

آهن، آسيب و التهاب اكسيد  ذرات نانومسموم شده با 
شكل ( كند مي تأييدايج بيوشيميايي را كبدي پديد آمده نت

در ميزان  )>05/0P(اي  ملاحظه قابلتغيير  گونه هيچاما  ).1
بافت كبدي در اثر تزريق  اكسيداني آنتي هاي آنزيمفعاليت 

 ).2جدول  (آهن مشاهده نشد  اكسيد ذرات نانوسمي  دز
 روي اكسيد ذرات نانو سميت بررسي اي مطالعه در

 با كه داد نشان نر صحرايي موش رد كبدي هاي آنزيم
 كبد بافت روي، اكسيد ذرات نانو غلظت افزايش
 در پلاسما كبدي ها آنزيم سطح افزايش باعث ديده آسيب

 نانو از ناشي مسموميت جريان در همچنين ).16( شود مي
 استرس يها واكنش شود يم بيني يشپ تيتانيوم اكسيد ذرات

 يابد افزايش يها سلول در گلوتاتيون فعاليت و اكسيداتيو
 به سلولي درون محافظتي هاي مكانيسم اگرچه). 26و 6(

 دهند مي كاهش را ROS از ناشي هاي آسيب زيادي ميزان
 وجود آزاد هاي راديكال اين توليد فراواني علت به اما
 مواد هاياكسيدان آنتي ويژه به ديگري محافظتي هاي راه

 وجود .باشد مي مهم بسيار انسان سلامت براي غذايي
 خاصيت كه گياهي هاي نمونه ويژه به طبيعي تركيبات

 ).27( باشند مي ويژگي اين داراي دارند اكسيداني آنتي
 داراي كنندگي احياء خاصيت دليل به كه فنلي تركيبات
 كننده، احياء مواد عنوان به باشند مي اكسيداني آنتي خاصيت
 كنند مي لعم اكسيژن كننده غيرفعال و هيدروژن دهنده

در  زيره سياهحاصل از اسانس  اكسيداني آنتيفعاليت  ).22(
اين خاصيت را به  ومطالعات پيشين ثابت شده است 

ت بكومين آلدئيد، گاما ترپينن و بتاپينن نس ي چونتركيبات
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در مطالعه حاضر، ميزان سطوح فاكتورهاي ). 23( اند داده
GSH  وLP  اسانس به صورت معني داري در رت هايي كه

ميلي گرم بر  200و  100ز مختلف زيره سياه را با دو د
كيلوگرم وزن بدن به صورت صفاقي دريافت كرده اند،  

پيشين ما، اثر ه در مطالع ).1جدول ( تعديل پيدا كرده است
 القاي شرايط درزيره سياه محافظت كبدي اسانس 

 پارامترهاي گيري اندازهبا سپسيس،  صورت به مسموميت
ليپيد و گلوتاتيون ثابت  اكسيداسيون پرميايي چون بيوشي

 التهابپاتولوژي،  هاي يافتهدر  براين علاوه ).7( شده است
 اسانس با هارت پيش درماني از بعد كبد بافت در موجود
 طور به بدن وزن كيلوگرم بر گرم ميلي 200 دز با سياه زيره
گري دي مطالعه در). 1 شكل( است يافته كاهش توجهي قابل
 محافظتي اثر بالا اكسيداني آنتي قابليت با مارين سيلي ،نيز

 هاي آنزيم در داري معني كاهشبا  ،توجهي قابل كبدي
 از آهن بالاي دز از ناشي كبدي آسيب مقابل در كبدي،
مطالعات پيشين نيز ثابت كرد  ).19( داده است نشان خود

 آسيب بر روند تواند ميو آويشن شيرازي  گلپر كه اسانس

 مهار كردن با استامينوفن سمي غلظت از ناشي كبدي

 هاي آنزيم فعاليت تعديل و اكسيداتيو استرس پارامترهاي

 ).21و 8( شود واقع مؤثر كبدي

  گيري نتيجه

 اسانس با حيوانات تيمار كه دهد مي نشان تحقيق اين نتايج
استرس  در دخيل پارامترهاي تعديل طريق از زيره سياه،
و  ليپيدهاپراكسداسيون  نظير اكسيدان آنتيو اكسيداتيو 
 ناشي كبد بافتي هاي آسيب كاهش به منجر احياء گلوتاتيون

 ميزان و است شده آهناكسيد  ذرات نانو مسمويت از
 اثرات اين. داده است كاهش را كبدي هاي سلول نكروز
موجود در  مؤثر تركيبات اكسيداني آنتي قابليت اب احتمالاً
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Abstract 

The current study was designed to evaluate the potential of chemopreventive activity of 
Carum carvi L. essential oil against the liver injuries induced by iron oxide 
nanoparticles in Wistar rats. In this study, twenty Wistar rats were randomly divided 
into four groups. Control group was received only DMSO soluble; non-treated group 
was received iron nanoparticles (Fe2O3), pretreatment group was received iron 
nanoparticles (Fe2O3) plus caraway essential oil in two different doses 100 and 200 
mg/kg b.w (E.O100 and E.O200). 72 hours after injection, the liver and blood tissues of 
rats were separated. Liver injuries were determined by biochemical parameters such as 
glutation (GSH), lipid peroxidation (LP), total antioxidant capacity (FRAP) and also 
antioxidant enzymes superoxide dismutase (SOD) and catalase (CAT). Histopathology 
analysis also assessed the different degrees of liver damage. The injection of iron oxide 
nanoparticles significantly reduced FRAP and GSH levels, but considerably increased 
LP level. In contrast, pretreatment rats with caraway essential oil improved the levels of 
GSH and LP significantly to normal levels. Pathological consequences also represented 
a decrease in the liver necrosis. The caraway essential oil protected the liver against 
oxidative damages induced by iron nanoparticles, and the liverprotection effect 
associated with the antioxidant activities of the essential oil. 
Key words: Carum carvi, Iron oxide nanoparticles, Hepatotoxicity, 
Hepatoprotective activity 


