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 نرکمون بر سمیت کبدی القا شده با کتامین در موش اثرات محافظتی عصاره نوستوک

 پریسا جهانی بهنمیری و ، صدیقه خانجانی جلودارخشکرودی ، فریبا آقابزرگ نژاد*کبر حاجی زاده مقدما

 جانوری گروه زیست شناسیدانشکده علوم پایه،  ،دانشگاه مازندران ،بابلسر ،ایران

 29/07/1403تاریخ پذیرش:  12/07/1402: تاریخ دریافت

 چکیده

. سیانوباکتری کندرا القا میسیکلیدین است که با اختلال در تعادل ردوکس استرس اکسیداتیو در کبد کتامین دارویی مشتق از فن

 لیمختلف تبد یها یماریارزشمند در درمان ب یاست که آن را به منبع یقابل توجه یدانیاکس یخواص آنت یداراکمون نوستوک

کمون بر سمیت کبدی القا شده با کتامین در موش بررسی اثر محافظت کبدی عصاره نوستوک ،از این پژوهش . هدفکند یم

گروه کنترل، کتامین و دو گروه تیمار با عصاره  4موش نر بالغ به  20باشد. در این پژوهش،نر بالغ می آزمایشگاهی کوچک

میلی گرم بر کیلوگرم به صورت درون  20ها بجز کنترل، کتامین در دوز د. به تمامی گروه( تقسیم شدنNCE) کموننوستوک

دریافت گرم بر کیلوگرم میلی 150و  70را در دو دوز  NCEپس از تزریق کتامین،  تیمارتزریق شد و گروه های  روز 14 صفاقی

 )،کاتالازAST) )، آسپارتات آمینوترنسفراز(ALT) وترنسفراز، آلانین آمینALP) )فسفاتاز های کبدی آلکالین غلظت آنزیم کردند.

(CAT سوپراکسیددیسموتاز ،((SOD هیدآلددیو مالون  (MDA) سبب نتایج نشان داد که تزریق کتامین  .گیری شدنداندازه

حالی که  شد. در SOD و CAT اکسیدانیهای آنتیو کاهش فعالیت آنزیم MDA، سطح AST   ،ALT  ، ALPافزایش غلظت 

NCE در هر دو دوز موجب کاهش غلظت AST  ،ALT  ،ALP  و سطحMDA  در مقایسه با گروه کتامین شدند. همچنین تنها

 یها میآنز یکننده بر رو لیاثر تعداحتمالا  NCEکه  دهندنشان میرا افزایش داد. نتایج  SODو   CATفعالیت  NCEدوز بالاتر 

از  یناش یکبد تیمحافظت در برابر سم لیپتانس NCE جه،یکند. در نتیکمک م ویداتیسترس اکسدارد که به مهار ا یدانیاکس یآنت

 .دهد ینشان م نیکتام

 کبدی هایکتامین، نوستوک کمون، استرس اکسیداتیو، آنزیم: واژگان کلیدی

 a.hajizadeh@umz.ac.ir :یپست الکترونیکنویسنده مسئول، * 

 مقدمه

 بار اولین  که است یکلیدینس فن از مشتق دارویی کتامین

  Calvin-Davis  آمریکایی دانشمند توسط1962  سال در

هوشی بی داروی به عنوان1970 سال از و (18) شد سنتز

 لیبه دل نیکتام (.15) شودمی استفادهحیوانات  وانسان  در

سوء مصرف  یدارو کیبه  ،ییاثر کوتاه مدت و توهم زا

اثر   نیه است. مهمترشد لیجوانان تبد نیدر ب یحیتفر

کتامین بسیار محلول در  است. یآن، اثرات روان نامطلوب

 می توزیع محیطی هایبافت در سرعت چربی است و به

 است و به ساعت 3 تا 2 کتامین حذف عمر نیمه شود.

 (. کتامین25) بستگی دارد کبد از خون جریان سرعت

 کبد در P-450 سیتوکروم میکروزومی سیستم توسط

 معرض در کبدی هایسلول که هنگامی. شودمی ولیزهمتاب

 اکسیداتیو، فسفوریلاسیون مهار گیرند،می قرار کتامین

 (ROS) اکسیژن فعال هایگونه تولید و آپوپتوز افزایش

 دربرابر هااندام سایر به نسبت (. کبد31افتد )اتفاق می

 ازحد بیش است. تولید پذیرتر آسیب اکسیداتیو شرایط

ROS اکسیداتیو  سبب استرس آزاد هایرادیکال شکیلت و

آسیب  هااندام و هابافت ها،سلول به شود کهمی در کبد

 میآنز مطالعات نشان داده است که، افزایش .(27رساند )می

آلانین آمینوترنسفرار ، AST) )آسپارتات آمینوترنسفراز  یها
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 (ALT)  آلکالین و( فسفاتازALP) یاسلول ه بینشانگر آس 

، AST یسطح بالا یکبد بیهستند. مشخصه آس یکبد

ALT  وALP و نکروز  اکسیداتیو راتییتغ لیاست که به دل

با تزریق  2014کالکان و همکاران در سال  در کبد است.

مشاهده  هادر موش به مدت دو هفته ،صفاقی کتامیندرون

 غلظت مدت کتامین سبب افزایشکردند، استفاده طولانی

-و تغییرات بافتی در سلول  ASTو ALP  ، ALT هایآنزیم

لیو و (. 14)شده است های کبدی و آپوپتوز کبدی 

نیز گزارش کردند که تزریق متوالی  2015همکاران در سال 

 و ROS تولید سبب افزایش هابه موش کتامین روزه 14

کبدی را  هایآنزیم همچنین هاسترس اکسیداتیو شدوقوع 

سوپراکسید  اکسیدانی آنتی هایمآنزی و فعالیت افزایش

داده است  کاهش را   CAT) )و کاتالاز (SOD دیسموتاز 

(21).  

 زیست به دلیل دارا بودن ترکیبات هاامروزه سیانوباکتری

 و دارویی صنعتی، مختلف کاربردهای برای طبیعی فعال

 (.29) گیرندمی قرار استفاده مورد بیوتکنولوژیکی

-جلبک از جنس یک ( Nostoc commune) کموننوستوک

 Nostocaceae خانواده از ازت کننده تثبیت آبی سبز های

 از تواندمی ترکیبی نیتروژن کمبود صورت در که است

 در کموننوستوک(. 26) کند استفاده اتمسفری نیتروژن

 پراکنده جنوب و شمال قطب معتدل، مناطق استوایی، خاک

کنند می تفادهاس آسیای شرقی کشورهای بیشتر در است

 باروری در مهمی نقش دارهای هتروسیستسیانوباکتری

 و زارگندم شالیزار، زیادی در تعداد. کنندمی ایفا خاک

 این از چین وجود دارند. مردم ایران، شمال هایجنگل

 به هم ها وچینی برای درمان بیماری طب در هم جلبک

رماکوپه (. کتاب فا22و3) کنندمی استفاده غذا یک عنوان

کمون از نیکتالوپی، دهد عصاره نوستوکچینی نشان می

های کلیه جلوگیری های قلبی و سنگکبدچرب، بیماری

اکسیدانی دارد های ضدتوموری و آنتیکند و فعالیتمی

ی بر سلامتموثری  اثرات (. این سیانوباکتری دارای34)

اکسیدانی آنتی و باکتریاییعفونی، ضدضد خواص است.

 شودمی سرم کاهش سطح کلسترولباعث  د و همچنیندار

 جاذب هایرنگدانه که کردند اثبات بسیاری (. مطالعات13)

 و مایکوسپورین شبه آمینه اسیدهای مانند ماورا بنفش اشعه

 به کموننوستوک ساکاریدهایپلی همچنین و اسکیتونمین

-می عمل نوستوک اکسیدانیآنتی قوی ترکیبات عنوان

 آنتی ظرفیت ، 2011لی و همکاران درسال (.32کنند)

 بررسی را نیز ساکاریدها پلی رطوبت حفظ و اکسیدانی

 فعالیت ساکاریدها پلی کردند و به این نتیجه رسیدند

را  هیدوکسیل هایرادیکال و سوپراکسید آنیون مهارکنندگی

 ترکیبات موجود در نوستوک کمون (.26نشان دادتد )

 شرایط در و هستند قوی بسیار یاکسیدانآنتی خواص دارای

 و دارد را آزاد هایرادیکال پاکسازی توانایی آزمایشگاهی

 شده ظاهر اکسیداتیو استرس از توانداحتمالا می نتیجه در

 خود اکسیدانیآنتی خاصیت علت به هابیماری در

در مطالعات پیشین حود نیز گزارش  (. 12کند) جلوگیری

 ب افزایش سطحعصاره نوستوک کمون سبکردیم 

 و CAT، SOD  فعالیت و افزایش (GSH) گلوتاتیون

 مالون دی آلدهید و کاهش سطح (GRx) ردوکتاز گلوتاتیون

(MDA) مدل حیوانی  مغزقشر   بافت در

  .(23) شده است ایسکمی/خونرسانی مجدد

عصاره  محافظتی بررسی اثرات ،هدف از این مطالعه

و  AST ،ALT ،ALPکبدی  هایکمون بر آنزیمنوستوک

بر  MDA  و سطح   CAT، SODاکسیدانی های آنتیآنزیم

-می کوچک نر سمیت کبدی القا شده با کتامین در موش

 باشد.

 هامواد و روش

کمون های سیانوباکتری نوستوکنمونهگیری: روش عصاره

از منطقه زیرآب استان مازندران با طول و عرض 

پس از بارندگی  (E) 36°11'14.7"N"30.1'57°52جغرافیایی 

ها، آنها برای مدتی در پس از شستن نمونه .شد آوریجمع

هوای آزاد آزمایشگاه قرار داده شدند تا خشک شوند. 

گیری پودر های خشک شده برای فرآیند عصارهنمونه
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گرم از پودر 150شدند. برای تهیه عصاره در ابتدا ، 

درصد به مدت  80تر متانول میلی لی 1500کمون با نوستوک

دور در دقیقه روی شیکر قرار  100ساعت و با سرعت  24

، صاف شد. در  سلولوزی داده شد درادامه با کاغذ صافی

 کمونمیلی لیتر از متانول به پودر نوستوک 250مرحله دوم، 

اضافه شد بعد از طی مراحل بالا توسط دستگاه روتاری 

گراد و فشار درجه سانتی 38تبخیر کننده چرخشی با دمای 

 72پایین غلیظ شد. در پایان، این عصاره به مدت  یهوا

درجه در آون انکوباتور خشک شد و  37ساعت و با دمای 

 شود.تا زمان استفاده در یخچال نگهداری می

با  ها در دانشگاه مازندرانتمامی آزمایش :مطالعه حیوانی

راساس و ب (.IR .UMZ.REC 1401. 065) مطالعه  کد

 ،شد. در این پژوهش تجربی اخلاق زیستی انجام رمنشو

با سن حدود چهار   کوچک آلبینو های نرموش عدد 20

گرم از دانشگاه علوم پزشکی ساری  25 -20وزن هفته و 

خریداری شدند و به اتاق حیوانات گروه زیست شناسی 

 هایدانشگاه مازندران منتقل شدند. حیوانات با دوره

درجه  24و در دمای  در روز ساعت 12و تاریکی روشنایی 

-سانتی گراد نگهداری شدند و در طول دوره آزمایش به آن

آزمایشات یک هفته بعد از انتقال  ها آب و غذا داده شد.

 ها برای سازگاری با محیط انجام شد. آن

تقسیم شدند.  تایی 5 گروه 4ها به موش ،در این پژوهش 

دریافت نکردند. گروه کتامین دوز گروه کنترل هیچ دارویی 

روز دریافت  14کیلوگرم کتامین را به مدت گرم برمیلی 20

گروه های تیمار، عصاره نوستوک کمون را در دو کردند. 

صبح  به  8میلی گرم برکیلوگرم در ساعت  150و  70دوز 

صورت گاواژ خوراکی دریافت می کردند، پس از دو 

ن به صورت روزانه انجام ساعت تزریق درون صفاقی کتامی

ها با موش دوره آزمایش، آخر. در روز (23)می شد. 

-بافت کبد هر موش جهت اندازه گیوتین سربریده شدند و

های استرس اکسیداتیو های کبدی و شاخصگیری آنزیم

 نمونه برداری شدند.

گرم از هر میلی 300در این پژوهش،  :تهیه هموژن بافتی

میکرولیتر بافر سدیم فسفات با  3000بافت کبد موش در 

4/7pH = هموژن شدند. بعد با سرعتrpm   12000 و در

دقیقه سانترفیوژ  20گراد به مدت زمان سانتیدرجه  4دمای 

شدند  ها برداشتهشدند. در نتیجه محلول شفاف رویی نمونه

کاتالاز، سوپراکسید دیسموتاز، آلکالین  هایو فعالیت آنزیم

آمینوترنسفراز، آسپارتات آمینوترنسفراز و  فسفاتاز، آلانین

 گیری شدند.آلدهید اندازهدیسطح مالون

بررسی فعالیت آنزیم کبدی  :های کبدیاندازه گیری آنزیم

AST با استفاده از کیت آنزیمی CO شرکت پارس  بیوشیمی(

   COآنزیمی کیت از استفاده با 92003Lot no  ،)ALTآزمون 

 با ALP، ( Lot no 92005 آزمون پارس شرکت) بیوشیمی

آزمون  پارس شرکت) بیوشیمی  COآنزیمی کیت از استفاده

92003Lot no  و توسط روش پیشنهادی فدراسیون بین )

  و با دستگاه اتو آنالایزر  (IFCC) المللی شیمی بالینی 

Cobas Mira شد و سمیت کبدی با تغییر در سطوح  انجام

آلکالین ،آمینوترنسفراز نینآلا،  آمینوترنسفرازآسپارتات

 تعیین شد.فسفاتاز 

 ابی برای بررسی از روش:  CAT اندازه گیری فعالیت

(. مخلوط واکنش، شامل 4استفاده شد )CAT آنزیم  فعالیت

میلی مولار  50در غلظت   =7pHبافر سدیم فسفات با  

  )2O2H( میلی مولار هیدروژن پراکسید 10است که شامل 

میکرولیتر  740رولیتر از سوپرناتانت به میک 120است و  

دقیقه و در  2مخلوط واکنش اضافه شد. بعد به مدت زمان 

 نانومتر جذب آنزیم خوانده شد.  240طول موج 

برای محاسبه فعالیت آنزیم :   SODگیری فعالیتاندازه

SOD مهار عملکرد آن، از روش جنت استفاده شد که 

(. 11است ) دیسموتاز سوپراکسید پیروگالل اتواکسیداسیون

به طور کلی مخلوط واکنش، شامل بافر سدیم فسفات با  

7pH= گرم  0018/0میلی مولار است که شامل 50در غلظت

گرم پیروگالل  003/0تترا استیک اسید و  آمین دی اتیلن

میکرولیتر   740میکرولیتر از سوپرناتانت به 120است و 
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 و در دقیقه 3 مانز مدت مخلوط واکنش اضافه شد. بعد به

 محلول واکنش مشخص شد. جذب نانومتر 420موج  طول

از روش  MDAبرای سنجش سطح :  MDAسنجش سطح 

میکرولیتر از  200(. 10استربائر و چیزمن استفاده شد )

 20  کلرو استیک اسیدتریمیلی لیتر  5/0سوپرناتانت با 

درصد  67/0 تیوباربیتوریک اسید میلی لیتر 1درصد و 

درجه سانتی گراد و به  90شد. سپس در دمای  مخلوط

دقیقه در بن ماری قرار داده شد. بعد به  60مدت زمان 

در داخل  دور بر دقیقه 3000با  و دقیقه 10مدت زمان 

سانترفیوژ گذاشته شد. در نتیجه محلول شفاف رویی آن با 

نانومتر با دستگاه اسپکتروفتومتر مشخص  535طول موج 

غلظت مالون دی  (A=𝝴Ic) ن بیرلامبرتشد. براساس قانو

محاسبه  Cm1-mM 156-1 آلدهید کبدی با  ضریب خاموشی

شد  گزارش نانومول بر میلی گرم پروتئین صورت به شد و

طرفه  برای یک واریانس از واکنش تحلیل: آنالیز آماری.

ها بررسی تجزیه و تحلیل آماری و مقایسه بین گروه

 داردر صورت معنی  یبی توکیآزمون تعق استفاده شد. از

 از نرم افزار  تمام محاسبات با استفاده شدن استفاده شد.

Prism  و مقدارانجام شد  8با نسخه(05/0>p )  معنی دار در

 بیان شدند. (Mean ± SD) نظر گرفته شد. نتایج به صورت 

 نتایج

 گروه کبدی ASTفعالیت آنزیم  -1با توجه به نمودار

 گروهنسبت به  (p<001/0) یدارعنیم افزایش ،کتامین

 عصاره با تیمار که صورتی در .داده است نشان کنترل

 150 و (p<01/0) 70 دوز دو در کمون نوستوک

(001/0>p) در یدارمعنی کاهش گرم برکیلوگرممیلی 

 .داده است نشان کتامین با گروه مقایسه

 گروهکبدی  ALT آنزیم فعالیت -2با توجه به نمودار

 گروه نسبت به( p<001/0) یدارمعنی افزایش ،کتامین

 عصاره با تیمار که صورتی در .داده است نشان کنترل

-معنی کاهش گرم برکیلوگرممیلی 70دوز در کموننوستوک

 .داده است نشان کتامین گروه با مقایسه در( p<05/0) یدار

گرم برکیلوگرم در مقایسه با گروه کتامین میلی 150اما دوز 

  دار نشده است.معنی
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آسپارتات آمینو  آنزیم فعالیت بر کمونوکنوست عصاره اثر -1نمودار

در  *** 001/0>p (.Mean ± SD و =n 5)کبد بافت درترنسفراز 

در مقایسه با  +++ p<001/0+ و + p<01/0مقایسه با گروه کنترل، 

(، ketamine) گروه کتامین (،Control) گروه کتامین. گروه کنترل

 (.NCE) میلی گرم/کیلوگرم 70و 150کمون عصاره نوستوک
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آلانین  آنزیم فعالیت بر کموننوستوک عصاره اثر -2نمودار

***  001/0>p (.Mean ± SD و =n 5) کبد بافت درآمینوترنسفراز 

قایسه با گروه کتامین. گروه در م+  p<05/0 کنترل، گروه با مقایسه در
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کمون ، عصاره نوستوک(ketamine) گروه کتامین (،Control) کنترل

 (.NCE) میلی گرم/کیلوگرم 70و 150
 

گروه کتامین  کبدی ALPآنزیم  فعالیت -3با توجه به نمودار

و گروه های کتامین تیمار شده در دو   یدارافزایش معنی

. (p<001/0)داده است اندر مقایسه با گروه کنترل نشدوز 

  70کمون در دو دوز تیمار با عصاره نوستوک اما

(001/0>p)  150و (001/0>p) کاهش  گرم برکیلوگرممیلی

 .داده است نشاندر مقایسه با گروه کتامین  داریمعنی
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 آنزیم آلکالین فسفاتاز فعالیت بر کمونکنوستو عصاره اثر -3نمودار 

با  مقایسه در***  >001/0p (.Mean ± SD و =n 5) کبد بافت در

 کتامین. گروه کنترل گروه با مقایسه در +++ >p 001/0کنترل،  گروه

(Control،) گروه کتامین (ketamine)و 150کمون ، عصاره نوستوک

 .(NCE)میلی گرم/کیلوگرم   70

گروه کتامین  در CATفعالیت آنزیم  -4نمودار با توجه به 

 در مقایسه با گروه کنترل (p<01/0) یدارمعنی کاهش

-در صورتی که تیمار با عصاره نوستوک . نشان داده است

 یدارگرم برکیلوگرم افزایش معنیمیلی 150کمون در دوز 

(01/0>pدر مقایسه با گروه کتامین ) نشان داده است . 

گروه کتامین  در SODفعالیت آنزیم  -5با توجه به نمودار 

( در مقایسه با گروه کنترل p<01/0) یدارکاهش معنی

-. در صورتی که تیمار با عصاره نوستوکداده است نشان

 یدارافزایش معنی گرم برکیلوگرممیلی 150کمون در دوز 

(05/0>pدر مقایسه با گرو )داده است ه کتامین نشان.   
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 آنزیم فعالیت بر کموننوستوک عصاره با تیمار اثرات بررسی -4نمودار

** در مقایسه با گروه  01/0>p (.Mean ± SD و =n 5) .کاتالاز

 گروه کنترل ++ در مقایسه با گروه کتامین. p<01/0کنترل ، 

(Control،) گروه کتامین (ketamine)و150کمون ، عصاره نوستوک 

 (.NCE) میلی گرم/کیلوگرم 70
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 آنزیم فعالیت بر کموننوستوک عصاره با تیمار اثرات بررسی -5نمودار 

 05/0>p*، 01/0>p (.Mean ± SD و =n 5) .سوپراکسیددیسموتاز
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در مقایسه با  + p<05/0 گروه کتامین در مقایسه با گروه کنترل ، **

(، ketamine) کتامین گروه (،Control) کنترلگروه کتامین. گروه 

 .(.NCE) میلی گرم/کیلوگرم 70 و 150کمون عصاره نوستوک
 

گروه در  MDAآنزیمسطح فعالیت  -6با توجه به نمودار 

درمقایسه با گروه ( p<01/0) یدارکتامین افزایش معنی

. در صورتی که تیمار با عصاره  داده است کنترل نشان

گرم برکیلوگرم میلی  150و 70در دو دوز کمون نوستوک

در مقایسه با گروه کتامین ( p<01/0) یدارمعنی کاهش

 . داده است نشان

C
on

tro
l

K
et

am
in

e

K
et

am
in

e 
+ N

C
E70

K
et

am
in

e 
+ N

C
E 1

50
 

0·0

0·1

0·2

0·3

M
D

A
 (

 n
m

o
l/

m
g
 w

et
 t

is
su

e 
)

+++

**

++

++

 سطح بر کموننوستوک عصاره با تیمار اثرات بررسی - 6نمودار

  .(Mean ± SD و =n 5) .دکب درمالون دی آلدهید  آنزیم فعالیت

01/0 p< ،01/0** گروه کتامین در مقایسه با گروه کنترل>p   ++در 

 گروه کتامین (،Control) کتامین. گروه کنترل گروه با مقایسه

(ketamine)میلی گرم/کیلوگرم  70و 150کمون ، عصاره نوستوک 

(NCE.). 

 بحث

باکتری عصاره سیانو اکسیدانیآنتی در این مطالعه اثرات

سمیت کبدی القا شده با کتامین مورد  در کمون نوستوک

دهد که . نتایج این مطالعه نشان میقرارگرفتبررسی 

 AST ، ALT های کبدیافزایش آنزیم موجب تزریق کتامین

 ، ALP، افزایش سطح MDA های آنتیو کاهش آنزیم-

-شد. و تیمار با عصاره نوستوک SOD و  CAT  اکسیدانی

های سبب بهبود وضعیت آنزیم تا حدودیانست کمون تو

طولانی  تزریق اکسیدانی  بافت کبد شود.کبدی و آنتی

پراکسیداسیون لیپیدی  افزایش وROS  مدت کتامین با تولید

(LPO) یک کتامین دارای .(5)شود موجب آسیب کبدی می 

 دوز و حاد تجویز است که در بالقوه پرواکسیدانی فعالیت

 (. کتامین28کند )می ایجاد اکسیداتیو سترسا بیهوشی، زیر

 .گذارد می تأثیر بیوشیمیایی رشد در تاخیر نظر از کبد بر

سرم  AST و ALT های آنزیم فعالیت که گزارش شده است

 اندشده تجویز کتامین با که حیواناتی در و بافت کبد

 هایشاخص عنوان به آمینوترانسفرازها افزایش این.

(. 5است ) شده گزارش کبدی هایولسل آسیب حساس

 برای کتامین به اعتیاد کبدی، هایآنزیم تغییرات بر علاوه

 دیگری مهم هایموجب آسیب انسان در طولانی هایدوره

 ذخیره کاهش میکروسکوپی، هایآسیب جمله از کبد، در

(. اونائولاپو و 9شود )می فیبروز تشکیل و گلیکوژن

در مطالعات خود بیان کردند که  2019همکاران در سال  

را   کبد و کلیه تزریق مزمن کتامین به حیوانات عملکرد

و   AST ،ALT ،ALP کند و موجب افزایش سطحمی مختل

شود. همچنین مصرف مزمن کتامین می CATکاهش فعالیت 

 آسیب توسعه با که ،شودمی ROS فزاینده تولید بهمنجر

 هاکلیه در هم و کبد در هم عملکردی تغییرات و اکسیداتیو

-آسیب تواندمی خود خودی به (. کتامین7است ) سازگار

 آن هایمتابولیت از یکی زیرا کند ایجاد شدیدی های

 تکه تکه را هاسلول DNA مستقیما   هیدروکینون است که

به عنوان یک داروی  کتامین مدت طولانی مصرف .کندمی

 به منجر تواندمی زا در بین افراد جواناعتیادآور و توهم

ها کلیه در ایلوله نکروز و گلومرولی آسیب کبدی، آسیب

 به مبتلا بیماران در کبدی سمیت و همچنین موجب ایجاد

 داد نشان پژوهش این (. نتایج33و14شود ) مزمن درد

 AST ، ALT  ،ALP کبدی هایآنزیم موجب افزایش کتامین

 اکسیدانی آنتی هایآنزیم و کاهش MDAافزایش سطح  و

CATوSOD   زادهحاجی پژوهش، این نتایج با همسو. شد 

موجب  کتامین که کردند بیاننیز  2019همکاران در سال  و
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 مزمن تزریق شود،می کلیوی و کبدی ،ینورون سمیت

 بافت در GSH وکاهش MDA افزایش سطح کتامین موجب

 اکسیدانیهای آنتیآنزیم فعالیت همچنین. شودمی کبد

CAT،  SODپراکسیداز گلوتاتیون و (GPX) و GRX کاهش 

 بیان کردند 2016 سال در همکاران و . بن آزو(1) یابدمی

 با متوالی روز 14 مدت کتامین به صفاقیدرون تزریق

ها به موش بدن وزن کیلوگرم بر گرممیلی 20 غلظت

 فعالیت میزان در و کاهش  MDA سطح در موجب افزایش

 (. جوی6شود )در مغز می GSH و CAT ،SODهای آنزیم

 مشاهده ایمطالعه در 2018همکاران درسال  چن و تای

 هاموش در پایین دوز با کتامین مزمن تزریق کردند،

 ROS تولید و کندمی مهار را میتوکندری I کمپلکس

 و کبدی گلیکوژن کاهش با که کندمی تشدید را میتوکندری

 . (8) است همراه ATP   تولید کاهش

-زیستی و آنتی فعال ترکیبات ها حاویسیانوباکتری عصاره

-پلی لیپیدها، ها،پروتئین های طبیعی ماننداکسیدان

-فنول پلی استرها، ها،ترپن ها،ویتامین ها،روغن ساکاریدها،

ها، ها، فیکوبیلی پروتئینکاروتنوئیدها، فلوروتانین ها،

کیبات است که بواسطه وجود این تر  MAAو  اسکیتونمین

 و اکسیدانیآنتی قارچی،ضد ضدباکتریایی، خواص دارای

های جلبکی از نظر دامنه اکسیدانآنتی .هستند سرطانیضد

اکسیدانی، حلالیت و اندازه متنوع هستند. فعالیت آنتی

 MAA(. 30و17)همچنین از نظر درمانی نقش مهمی دارند 

اء دو نوع رنگدانه جذب کننده اشعه ماور نیتونمیو اسک

مطالعات نشان  (.24و12)کمون هستند. بنفش نوستوک

فعالیت ضدالتهابی و  MAAاند اسکیتونمین نیز همانند داده

های سلولی اکسیدانی دارد و از طریق فعال کردن مسیرآنتی

زاده و حاجی .(13) تواند التهاب را سرکوب کندمی

 CATهایفعالیت آنزیم نشان دادند 2021همکاران در سال 

، SOD  وGPx  قشر مغز در مدل حیوانی

تیمار  با عصاره ایسکمی/خونرسانی مجدد با پیش

گرم بر کیلوگرم میلی 70و  35در دو دوز  کموننوستوک

(.  لی اچ و 2روز افزایش یافت ) 14وزن بدن به مدت 

 جدید ساکاریدپلی بیان کردند یک  2023همکاران در سال

 با تواندکمون میوکاز لاکتوباسیلوس تخمیر شده نوست

 و SOD، GSH اکسیدانیآنتی هایآنزیم فعالیت افزایش

GSH-Pxهای ، کاهش آنزیمALT، AST، کبدی و آسیب 

 با دیده آسیب هایموش مدل در را کلیه بافت ضایعات

(. 19کند ) مهار را هاسیتوکین سطح و دهد کاهش کادمیوم

 نشان در طی آزمایشی 2021خلیفا و همکاران در سال 

 سیانوباکتری اسپیرولینا به علت خواص آنتی دادند.

 مهار ،آزاد هایرادیکال بردن بین از با .که دارند اکسیدانی

  CATهای آنزیمفعالیت  افزایش با لیپیدی و  پراکسیداسیون

(. 16) کنندمی محافظت اکسیداتیو استرس برابر در SOD  و

-پلی از دهای سوپراکسیآنیون سازیپاک ظرفیت میزان

  Sphaeroides kiitz با درمقایسه کمونساکاریدهای نوستوک

%  54.8   و % 103.7 ترتیب به  Nostoc flagelifrome و

اکسیدانی دهنده فعالیت آنتینشان این که است بالاتر

 2011سال  در همکاران و لی(. 22کمون است )نوستوک

 ستوکنو سلولی خارج ساکاریدپلی اکسیدانیآنتی اثرات

 (Caenorhabditis elegans) الگانس سی کرمرا در   کمون
 ساکاریدپلی با تیمار که داد نشان نتایج. کردند بررسی

 را  MDA  سطح و افزایش را GPX و SOD، CAT  فعالیت

 بقای آن افزایش و موجب دهدمی کاهش الگانس سی در

، در 2015در سال  و همکاران یفینظ(. 20) شودمی

مشاهده کردند در  ،یی که انجام دادندهاپژوهش

در  یقو کالیمهار راد یهاتیفعال MAA کموننوستوک

 یهاها نقشMAA نی. بنابرارددا ی راشگاهیآزما طیشرا

 باتیو ترک UV ت کنندهبه عنوان محافظمتنوعی 

نتایج  (.24) دارند را برعهده کموننوستوک یدانیاکسیآنت

کمون ار با عصاره نوستوکدهد که تیماین مطالعه نشان می

و SOD و  CAT اکسیدانی های آنتیسبب افزایش آنزیم

 های کبدیو کاهش فعالیت آنزیم  MDAکاهش سطح 

AST ، ALT ، ALP  آنتی خواصشد که احتمالا مربوط به-

 .کمون استاکسیدانی عصاره نوستوک
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 نتیجه گیری

 مونتیمار با عصاره نوستوک ک نتایج این مطالعه نشان داد

و کاهش   AST ،ALT  ،ALPهای کبدی کاهش آنزیم سبب

اکسیدانی های آنتیو افزایش فعالیت آنزیم MDAسطح 

CAT و SOD   شد. که در بافت کبد مسموم شده با کتامین

کمون اکسیدانی عصاره نوستوکنشان دهنده خاصیت آنتی

 است.

 سپاس گزاری

گاه دانشــ این پژوهش با حمایت معاونت پژوهشــی

از آقای محمد امین  یلهوس نبدی. تگرف انجــام درانمازن

به نویسندگان یاری  پژوهشانجام این در که شرج پور 

 .دآی یم لعم بــه کرتش و رتقدی رسانده است،
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Protective effects of Nostoc commune extract on ketamine-

induced hepatotoxicity in male mice. 

Hajizadeh Moghaddam A., Aghabozorgnezhad Khoshkroudi F., Khanjani Jelodar S. 

and Jahani Bahnamiri P. 

Dept. of Biology, Faculty of Basic Sciences, University of Mazandaran, Babolsar, I.R. of Iran 

Abstract 

Ketamine, a phencyclidine derivative, induces oxidative stress in the liver by disrupting 

the redox equilibrium. The cyanobacterium Nostoc commune possesses notable 

antioxidant properties, making it a valuable resource in the treatment of various 

diseases. The objective of this study is to investigate the protective effects of Nostoc 

commune extract (NCE) against ketamine-induced toxicity in adult male mice. In this 

research study, a total of 40 adult male mice were used and divided into four groups: a 

control group, a ketamine group, and two treatment groups receiving different doses of 

NCE. All groups, except the control group, were injected with ketamine 

intraperitoneally at a dose of 20 mg/kg for a duration of 14 days. Following the 

ketamine injections, the treatment groups were administered NCE at two different 

doses: 70 and 150 mg/kg. The concentrations of various liver enzymes, including 

alkaline phosphatase (ALP), alanine aminotransferase (ALT), aspartate 

aminotransferase (AST), catalase (CAT), superoxide dismutase (SOD), and 

malondialdehyde (MDA) were measured. The results showed that ketamine injection 

increased the concentrations of AST, ALT, and ALP. They decreased the levels of 

MDA, while also decreasing the activities of antioxidant enzymes CAT and SOD. 

While NCE in both doses decreased the concentration of AST, ALT, ALP, and MDA 

levels compared to the ketamine group. Also, only the higher dose of NCE increased the 

activity of CAT and SOD. This conclusion suggests that NCE likely has a moderating 

effect on antioxidant enzymes, which helps to inhibit oxidative stress. As a result, NCE 

shows potential in protecting against liver toxicity caused by ketamine. 
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