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 چكيده

 لاونوييدیف عضو يک عنوان به کوئرستين باشد.مي مرسوم مختلف هایبيماری کنترل در دارويي گياهان از استفاده که است هاسال زمينه:

 علايم خفيفت در کوئرستين سودمند احتمالي اثرات روی بر تحقيق منظور به مطالعه اين .است ضدالتهابي و اکسيداني آنتي خواص دارای

 است. شده انجام (EAE) تجربي خودايمن آنسفالوميليت

 ويستار نژاد هایرت در فروند کامل ادجوانت و هندی خوکچه شده هموژنيزه نخاع توسط EAE تجربي، مطالعه اين در ها:روش و مواد

 از بعد 12 روز از خوراکي( روزانهگرم بر کيلوگرم ميلي 11) کوئرستين با درمان گرفتند. قرار سر 11 گروه سه در هارت سپس شد. القا

 اخذ 99 روز در حيوانات از خون و مغز هاینمونه شد. آغاز دادند نشان را درمانگاهي علايم ینشانه اولين هارت که زماني سازیايمن

 .گرفت قرار استفاده مورد بعدی آزمايشات جهت و شده

 ميزان شد. درمان بدون مبتلا هایرت با مقايسه در EAE به مبتلا هایرت در مناسبي نتايج بروز به منجر کوئرستين با درمان :هاافتهي

 دارمعني افزايش لمسا کنترل گروه به نسبت مبتلا هایرت مغز بافت در آلدئيد دی مالون و سرمي اکسايد نيتريک و ميلوپراکسيداز هایآنزيم

 (. P<11/1) يافت کاهش سالم کنترل گروه به نسبت مبتلا هایرت سرم در اسيداوريک ميزان(. P<11/1) داشت

 مالتيپل به بتلام افراد پروتكل به افزودن جهت سودمند استراتژی يک عنوانمي تواند به  کوئرستين با درمانبه نظر مي رسد  :یريگجهينت

 شود. گرفته نظر در اسكلروزيس

  اکسيداتيو استرس اسكلروز، مالتيپل، ايمن خود تجربي آنسفالوميليت، تينکوئرس :یديکل واژگان
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 مقدمه

 التهابی و مزمن بیماري یک MS متعدد اسکلروز بیماري

 نمیلی هايغلاف آن در که است مرکزي عصبی دستگاه

 حملات از ترکیبی نتیجه در عصبی هايسلول

 آسیب هاالیگودندروسیت در اختلال و ایمونولوژیک

 کننده ناتوان شدیداً اثرات دلیل به بیماري این بینند.می

 آن، کنترل جهت نیاز مورد داروهاي گرانی همچنین و

 د.باشمی ايگسترده اجتماعی و اقتصادي اثرات داراي

 )محدوده جوان بالغ افراد در بیماري این موارد بیشتر

 اخیر هايسال در(. 1) دهدمی رخ سال( 03 سنی

 یماريب پیشرفت کنترل امر در مناسبی هايپیشرفت

 از بسیاري حال این با است، شده ایجادد متعد اسکلروز

 پاسخ مناسبی طوربه رایج هايدرمان به بیماران

 اتترکیب مورد در تحقیق و مطالعه بنابراین دهند.نمی

 يضرور و لازم امري بیماري پاتوژنز سیر بر اثرگذار

 (.0و  2) است

 1(EAE) ایمن خود تجربی آنسفالومیلیت خوشبختانه

 صلتخ با ترکیبات کارآمدي مطالعه جهت مناسبی فرصت

 بیماري دو هر(. 4) است آورده فراهم دارویی احتمالی

MS و EAE 2) باشندمی التهابی خود ماهیت یک داري 

 بافت به +CD4 کمکی T هايلنفوسیت حمله .(0و 

 (. 1) نمایدمی بازي بیماري آغاز در مهمی نقش عصبی

 نآ اصلیِ مکانیزمِ اما نیست مشخص بیماري علت اگرچه

 در اختلال یا بدن ایمنی سیستم توسط زدن آسیب

 ویژگی سه .(1) است میلین غلافِ تولیدکننده هايسلول

 تمسیس در ضایعات تشکیل از عبارتست اس ام اصلی

 و تورم، شود،می نامیده نیز هاپلاک که مرکزي اعصاب

 طرز به هاویژگی این ها.نورون میلین غلاف تخریب

 شدهن شناخته کامل طوربه هنوز که ايگونه به و پیچیده

                                                 
1 Experimental Autoimmune Encephalomyelitis 

 خود نوبه به و عصبی بافت تجزیه تا هستند تعامل در است

 (.5) کنند ایجاد را بیماري علائم و هانشانه

 تجه گیاهی منشاء با طبیعی مواد به زیادي توجه امروزه

 برخلاف گیاهی مواد البته است. شده هابیماري درمان

 اديزی موارد در ولی نیستند خطربی کاملاً عمومی تصور

 آزاد، هايرادیکال کنندگی جمع خصوصیات دلیل به

 در کوئرستین .(6) کنندمی کم نیز را داروها دیگر سمیت

 قرمز ازپی ،تمرکبا )مخصوصاً سبزیجات، و هامیوه بیشتر

 اکثر در .(7) شودمی یافت هادانه و هابرگ ، توت( و سیب

 دهیدی گلیکوزید شکل به گیاهان در کوئرستین موارد

 زهیدرولی صورت در و دارد کمی جذب قابلیت که شودمی

 جمله از (.8) رسید خواهد درصد 73 حدود به آن جذب

 خواص به توانمی کوئرستین فارماکولوژیک اثرات

 از جلوگیري پلاکتی، تجمعات از کننده جلوگیري

 کاهش عروق، صاف عضله کردن شل ،LDL اکسیداسیون

 وزن، کاهش فشارخون، کاهش سرمی، چربی سطوح

 یالتهاب مارکرهاي سطح کاهش خون، قند و انسولین کاهش

 حاشیه .(9) نمود اشاره سرطانی ضد اثرات و پلاسما

 که وريط به باشدمی بالا نسبتاً نیز ترکیب این سلامت

 هب کوئرستین گرممیلی 133-533وریدي دوزهاي تجویز

 ایجاد خاصی عارضه خرگوش در بدن وزن کیلوگرم ازاي

 (.8) است نکرده

 با عالف زیست ترکیب یک تینکوئرس اثرات این بر علاوه

 فنلی لیپ شیمیایی ساختار واسطه به که است گیاهی اءمنش

 اکسیدانی وآنتی گیرندگی رادیکال خصوصیت داراي

 قابل طور هب که هستند ترکیباتی هااکسیدان آنتی باشد.می

 آن از یا انداخته خیرأت به را سوبسترا اکسیداسیون توجهی

 بیولوژیکی نظر از هااکسیدان آنتی (.7) کنندمی جلوگیري

 لمقاب در را بدن که شوندمی محسوب فعالی ترکیبات
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 فعال هايگونه و اکسیژن فعال هايگونه از ناشی آسیب

 بخش سلامتی اثرات(. 13-12) کندمی محافظت نیتروژن

 هب حدودي تا دارویی گیاهان برخی و غذایی مواد مفید و

 شینا خطرات با که شودمی داده نسبت فنلی مواد حضور

 اثرات این هستند تقابل در بدن دهنده تحلیل هايبیماري از

 اتصالات و هاچربی اکسیداسیون از جلوگیري طریق از

 یجادا بافتی آسیب بعدي مراحل در و هاپروتئین متقاطع

 ترینمهم جمله از فلاونوئیدها (.13) شوندمی

 ازمله نیز از ج کوئرستین آیند.می شمار به هااکسیدانآنتی

  (.10) آیدبه شمار می فلاونوئیدها ترینمهم

 و EAE بیماري دو هر رودمی انتظار که طورهمان

 حمله دلیل به التهابی ماهیت داراي متعدد اسکلروز

 غلظت التهابی شرایط در باشند.می ایمنی هايسلول

 سید،)سوپراک نیتروژن یا و اکسیژن پذیرواکنش هايگونه

 یابدمی شافزای حدي به نیتریت( پراکسی و اکسید نیتریک

 غلبه موجود اکسیدانی آنتی ذاتی سازوکارهاي بر که

 موجب نیتراتیوي یا و اکسیداتیو هاياسترس چنیند. کنمی

 ،DNA قبیل از سلول حیاتی اجزاي گسترده تخریب

 میتوکندري DNA بالاخص و و هاپروتئین پیدها،یل

 (.15و  14) گرددمی

 از حاکی که است دسترس در فراوانی شواهد امروزه

 از ناشی ضایعات گسترش در آزاد هايرادیکال دخالت

 ودخ هايبیماري در کلی طور به باشد.می متعدد اسکلروز

 هايلسلو شدن فعال اسکلروزیس مالتیپل قبیل از ایمن

 طتوس محیطی خون ايهسته تک هايسلول و نوتروفیل

 مقادیر تولید به منجر Th1 و Th17 رده هايلنفوسیت

 نیتروژن و اکسیژن آزاد هايرادیکال از زیادي بسیار

 هايبآسی گسترش و ایجاد در شده یاد ترکیبات گردد.می

 بازي را همیم و گسترده بسیار نقش اکسیداتیو و نیتراتیو

                                                 
2 Compound Freund`s Adjuvant 

 کسیدانا آنتی ترکیب یک از استفاده بنابراین (.15) کندمی

  باشد.نمی ذهن از دور بیماري بهبود به کمک جهت

 ، بیماري اسکلروز متعدد داراي یکهمان طور که ذکر شد

گسترده ناشی از هاي ماهیت التهابی همراه با آسیب

در عین حال در گذشته به اثرات باشد. هاي آزاد میرادیکال

ده است. اشاره شکوئرستین دانتی یضد التهاب و آنتی اکس

 راطلاعات چندانی در مورد اثرات مفید این ترکیب بولی 

د. باشبیماري اسکلروز متعدد در منابع علمی موجود نمی

 بررسی اثرات احتمالیلذا در این تحقیق بر آن شدیم که 

ر کاهش علائم بالینی مدل حیوانی اسکلروز د وئرستینک

 هايآسیب ناشی از رادیکال شدت متعدد از طریق کاهش

 آزاد اکسیژن بپردازیم.

 

 هاروش و مواد

 03 شامل مطالعه، مورد جامعه تجربی، مطالعه این در

 و هفته 6 تا 5 سنی محدوده با ویستار نژاد رت سر

حیوانات  خانه از که ندبود گرم 113 وزن متوسط

 .ندشد خریداري ارومیه دانشگاه علوم دانشکده

 کافی نور و دما غذا، آب، استاندارد شرایط در حیوانات

 رعایت با تحقیق این مراحل کلیه شدند. نگهداري

 شد. انجام آزمایشگاهی مطالعات در حیوانات حقوق

 کدهدانش پژوهشی کمیته ییدأت به تحقیق این مراحل

 گرفت. قرار (2تد.ت/ /0713)کد ارومیه دانشگاه علوم

 

  EAE القا روش

 1 نسبت به هندي خوکچه نخاع بافت هموژن ابتدا در

 13 محتوي 2(CFA) فروند کامل ادجوانت با 1 به

 به اکتریوم،مایکوب شده کشته پیکره کیلوگرم بر گرممیلی

 سوسپانسیون تهیه جهت آمد. در امولوسیون حالت
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 سجن از رابطی توسط که ايشیشه سرنگ دو از مزبور

 از کیی در گردید. استفاده هستند، متصل هم به استیل

 خوکچه شده هموژن نخاع و مغز بافت محلول هاسرنگ

 و شده وارد CFA آن حجم هم محتوي دیگر سرنگ و

 حصول تا نوبت به هاسرنگ کردن خالی و پر عمل

 افت.ی ادامه قوام با و یکنواخت رنگ، سفید امولسیونی

 کیلوگرم بر گرممیلی 133 )کتامین هارت بیهوشی از پس

 Alfasan شرکت، -کیلوگرم بر گرممیلی 13 زایلازین و

 ادجوانت و ژن آنتی مخلوط میکرولیتر 433 (،هلند

 133 و پشت ناحیه در جلدي زیر صورت به مزبور

 25 یجگ سوزن با حیوان هر بالشتک ناحیه در میکرولیتر

 سپاراپرتوسی بروتدلا باکتري 913 مقدار گردید. تزریق

 ایران زیستی و ژنتیکی ذخایر ملی )مرکز

IBRC-M 10710 )میکرولیتر 033 حجم در نیز PBS 

 داخل صورت به بعد ساعت 48 و سازي ایمن روز در

 ناتوانی )شدت بیماري روند .گردید تزریق صفاقی

 صورت به ها،گروه در موجود رت هر در حرکتی(

 جهت زیر مقیاس از گرفت. قرار ارزیابی مورد روزانه

 روزب عدم صفر: گردید: استفاده بیماري شدت ارزیابی

 دم، شدن فلج دو: دم، حرکت در اختلال یک: بیماري،

 پنج: پا، و دست چهار فلجی چهار: پا، دو فلجی سه:

 (.16) مرگ

 

 کوئرستين با EAE به مبتلا هایرت درمان

 نظر در )کنترل( سالم گروه عنوان به هارت از سر 13

 به هارت از دیگري سر 25 در بیماري شدند. گرفته

 مورد اول روز از حیوانات شد. القاء بالا در گفته ترتیب

 همچنین و حرکتی رفتارهاي نظر از دقیق ارزیابی

 اولین القاء از پس 12 روز در گرفتند. قرار دم وضعیت

 از سر 23 در دم( تونوسیته کاهش و )شلی علائم

                                                 
3 Griess 
4 diazotization 

 وارد هارت از تعداد این شد. دیده شده ءالقا هايرت

 بررسی فرایند از دیگر سر 5 و شدند مطالعه بعد مرحله

 اب گروه دو در تصادفی به حیوانات این شدند. خارج

 زیر رحش به و گرفتند قرار یکسان وزنی و سنی شرایط

 گرفتند. قرار درمان تحت

 

 کوئرستين با درمان تحت گروه

 بیماري روي بر دارو، درمانی اثرات ارزیابی منظور به

 درمانگاهی علایم اولین بروز از پس جریان، حال در

 روزانه تجویز به اقدام بیماري( القاي از پس 12 )روز

 هب لیترمیلی بر گرممیلی 13 میزان به کوئرستین داروي

 گردید. صفاقی داخل صورت به مطالعه گروه هايرت

 در که بودند EAE به مبتلا هايرت شامل مبتلا: گروه

 رد علایم اولین بروز از پس قبلی گروه با مشابه حجم

 با درمان تحت القا( از پس 12 )روز گروه هايرت تمام

  د.گرفتن قرار میکرولیتر 233 حجم با مقطر( )آب دارونما

 جنس سن، نظر از که موش سر 13 )سالم(: کنترل گروه

 هگرو عنوان به بودند، قبلی گروه دو با مشابه وزن و

 یندفرآ هارت این شدند. گرفته نظر در بیمار غیر سالم

 درمان تحت هاآن با همزمان ولی نداشته را بیماري القاء

 داماق مطالعه آغاز از پس ماه یک گرفتند. قرار دارونما با

 انجام جهت سرم تهیه و هارت قلب از گیريخون به

 .گرفت صورت بعدي مطالعات

 اکسید کنیتری تولید میزان اکسيد: نيتريک گيریاندازه

 منحنی از استفاده و 0گریس سنجی رنگ روش توسط

 واکنش نای اساس گردید. تعیین سدیم نیتریت استاندارد

 کمک به سولفانامید یک 4دیآزوتاسیون از رنگ تشکیل

 یک با نآ کنژوگاسیون سپس و اسیدي محیط در نیتریت

 مثل آروماتیک آمین

(ethylenediamine(naphthyl))N-1 NEDD 
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 به سرم از میکرولیتر 133 خلاصه، طوربه .باشدمی

 ايخانه 96 پلت هايچاهک داخل به دوتایی صورت

 1 محلول از میکرولیتر 133 سپس شد. ریخته تخت ته

 متحده( ایالات Sigma– )شرکت آمید سولفانیل درصد

 در دقیقه 13 مدت به پلیت شد. اضافه هاچاهک به

 به آنگاه شد. داريهنگ اتاق حرارت درجه و تاریکی

 درصد 1 محلول از میکرولیتر133 هاحفره تمام

-N 1-1 کلراید هیدرو دي آمین دي اتیلن نفتیل 

 ردیگ بار و شد اضافه (ایالات متحده Sigma–)شرکت 

 اتاق حرارت درجه و تاریکی در دقیقه 13 مدت به

 طول در نمونه نوري جذب نهایت در شد. دارينگه

 قرائت نگار الایزا دستگاه توسط نانومتر 503 موج

 یتنیتر مختلف هايغلظت از استفاده با همزمان گردید.

 طریق از و شده ترسیم استاندارد منحنی سدیم،

 در موجود نیتریت غلظت خطی، معادله و رگرسیون

 گردید. تعیین هانمونه
 

  (MPO) پراکسيداز ميلو سطح سنجش

 از میکرولیتر 83 با نمونه از میکرولیتر 13 منظور این به

mM 2O2H 3/75 محلول از میکرولیتر 113 و TMB 

(mM 2/9TMB درصد 5/14 در DMSO و mM 

 96 پلیت یک در (PH= 4/5 با فسفات سدیم بافر 153

 در دقیقه 5 مدت به پلیت ادامه در شد. مخلوط خانه

 53 افزودن با واکنش شد. انکوبه درجه 07 دماي

 هانمونه و شده چاهک هر به 2M 4SO2H از میکرولیتر

 ریدر الایزا توسط نانومتر 453 موج طول در هانمونه در

  .شد خوانده
 

 آلدهيد( دی )مالون MDA تست

 فادهاست زیر شیوه از فاکتور این میزان گیرياندازه براي

 گردید:

                                                 
5 Thiobarbituricacid 
6 Trichloroacetic acid 

 هیدروژن دي سدیم گرم 5343/1 فسفات: بافر تهیه

 هیدروژن سدیم دي گرم 1793/2 همراه به فسفات

 133 بالن در و گردید وزن حساس ترازوي با فسفات

  شد. رسانده حجم به مقطر آب با و شد ریخته

(PH تنظیم 4/7 روي محلول .)محلول تهیه گردید 

TBA5و TCA6: 13 اسید کلریک تري از گرم (TCA) 

 رسانده حجم به مقطر آب با و ریخته 133 بالن یک در

 در نیز (TBA) اسید تیوباربیتوریک از گرم 67/3 شد.

 بافت نمونه .شد رسانده حجم به و شده ریخته 133 بالن

 بافر آن به حجم وزن/درصد  13 و گردید وزن مغز

 سپس شد؛ کوبیده هاون در و گردید اضافه فسفات

 1333 دور با دقیقه 5 مدت به شده، تهیه هموژناي

 تهبرداش رویی محلول از میکرولیتر 153 شد. سانتریفیوژ

 033 سپس گردید. منتقل آزمایش لوله به و شد

 مدت به و شد اضافه آن بهدرصد  13 (TCA) میکرولیتر

گراد درجه سانتی 4 دماي در 1333 دور با و دقیقه 13

 ولهل به روییمحلول از میکرولیتر 133 گردید. سانتریفوژ

 درصد TBA 67/3 از میکرولیتر 033 با و منتقل آزمایش

 دقیقه 25 مدت براي گراددرجه سانتی 133 دماي در

 رنگ محلول، شدن خنک از پس دقیقه 5 شد. انکوبه

 با و ظاهر TBA با MDA واکنش از ناشی صورتی

 مقابل در نانومتر 505 موج طول در اسپکتروفتومتر

 ضریب کمک با MDA میزان گردید. ارزیابی بلانک

 مگر هر بر نانومولار صورت به و محاسبه MDA جذبی

 شد. بیان بافت
 

 اوريک اسيد سنجش

 روش از استفاده با یمتريرکال آنزیمی، روش

( TBHBA2 ،4  هیدروکسی -0برمو تري-6و 

  (.اسید بنزوئیک
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    آزمايش اساس
 

Uric acid + H2O + O2 → Allantoin + CO2 + H2O2 
TBHBA + 4-Aminoantipyrine + 2H2O2 → Quinoneimine + 3H2O 

 

  تست انجام روش

 سرم میکرولیتر 53 آزمایش لوله 6 در تست، انجام براي

 23پنجم لوله در و چهارم تا اول آزمایش هايلوله داخل

 نیز مشش لوله در و ریخته استاندارد محلول میکرولیتر

 محلول سپس. شد ریخته مقطر بآ میکرولیتر 23

 میکرولیتر 1333 میزان به 2 و 1 هايمعرف شده مخلوط

 253 و 1 معرف لیترمیلی 753) 1 علاوههب 4 نسبت با و

 پس گردید. اضافه هالوله تمامی به (2 معرف لیترمیلی

 13 یا و درجه 25 تا 23 در دقیقه 23 نمودن مخلوط از

 تگذش از پس شد. انکوبه گرادسانتی درجه 07 در دقیقه

 درون به آزمایش هايلوله درون از هامحلول مدت این

 یک قطر )با کووت آخر در گشت. منتقل کووت

 نکبلا مخصوص قسمت در را بلانک حاوي متر(سانتی

 کووت گردید. تنظیم صفر روي و داده قرار دستگاه

 کووت و یک شماره جایگاه در استاندارد محلول حاوي

 شدند. داده قرار بعدي هايجایگاه در هاسرم حاوي

 نانومتر، 546 جذب حداکثر در و دقیقه 63 طی حداکثر

 .گردید گیرياندازه هانمونه و استاندارد نوري جذب
 

 1معرف 

(Phosphate buffer 100 mmol/l + TBHBA 1mmol/l) 
 

 2معرف 

2)Phosohate buffer( )100mmol/l( + 4-Amino anty pyrin )0/3mmol( +k4)fe)cn(6( )10mmol / l( 

+proxidaze )pod( uricase  
 

 فرمول محاسبه

(mg/dl) Abs Sample / Abs STD/Cal ∗ Conc.Std/Cal( =mg/dl) Uric Acid 

 

 آماریآناليز 

 واریانس آنالیز آزمون از پارامتري هايداده مقایسه جهت

 شد. استفاده test Tukey’s و (ANOVA) طرفه یک

 اب درمانگاهی علائم شدت با مرتبط غیرپارامتري هايداده

 (Kruskal–Wallis) والیس -کالروسک آزمون از استفاده

 طحس هابررسی تمام در گرفتند. قرار آماري ارزیابی مورد

 اريآم هايتحلیل کلیه شد. گرفته نظر در 35/3 داريمعنی

 براي و شد انجام 21 یشویرا SPSS افزارينرم محیط در

 Microsoft Excel (2310) افزارنرم از نمودارها ترسم

انجراف معیار  ±میانگین  صورت به هاداده شد. استفاده

 گردید. گزارش
 

 هايافته
 داد اننش بالینی علائم شدت با مرتبط هايداده ارزیابی

 در درمان دوره طول در ناتوانی شدت میانگین که

  کوئرستین با درمان تحت و مبتلا هايرت

 درمان بدون ولی مبتلا گروه به نسبت (06/3±26/2)

 میانگین (.p<331/3) باشدمی کمتر (56/3±46/0)
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 و مبتلا هايرت گروه در نیز بیماري شدت حداکثر

 مبتلا هايرت با مقایسه در (45/4±49/3) درمان تحت

 (.p<31/3) بود کمتر (61/2±59/3) درمان بدون ولی

 نشان پراکسیداز میلو آنزیم تغییرات به مربوط مطالعات

 هب نسبت فاکتور این میزان مبتلا هايموش در که داد

 (.P<35/3) یافت چشمگیري افزایش سالم کنترل گروه

 نسبت ار آنزیم این میزان توانسته تینکوئرس با درمان و

( P<35/3) دهد کاهش دارمعنی طور به مبتلا گروه به

 (.1 )نمودار

 

 
 

ر سطح ددار هاي مورد مطالعه. حروف متفاوت نشان دهنده اختلاف معنی( درسرم رتلیترنانوگرم بر میلی( بررسی تغییرات میلو پراکسیداز )1نمودار 

35/3>P باشد.می 

Fig 1) Evaluation of Myeloperoxidase levels (ng/ml) in the sera of rats. Different letters indicate significant  
differences between groups (p<0.05). 

 

 که داد شانن نیز اکساید نیتریک فاکتور به مربوط نتایج

 سالم رلکنت گروه به نسبت مبتلا بیمار گروه در آن مقدار

 گروه در ماا ،(P<35/3) است یافته دارمعنی افزایش

 کاهش مبتلا گروه به نسبت تینکوئرس با درمان تحت

  (P<35/3) شودمی دیده فاکتور این دارمعنی

 (.2 )نمودار

 

 
 

 باشد.می P<35/3دار در سطح حروف متفاوت نشان دهنده اختلاف معنی هاي مورد مطالعه.( درسرم رتمول بر لیترتغییرات نیتریک اکساید )( بررسی 2نمودار 

Fig 2) Evaluation of the nitric oxide levels (mol/L) in the sera of rats. Different letters indicate significant differences 

between groups (p<0.05). 
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 آلدئید دي مالون (P<35/3) دارمعنی افزایش همچنین

 شهودم سالم کنترل گروه به نسبت مبتلا شاهد گروه در

 دارمعنی ورط به بود توانسته تینکوئرس با تیمار اما است

( P<35/3) دهد کاهش مبتلا شاهد گروه به نسبت را آن

 (.0 )نمودار

 

 
 

 باشد.می P<35/3دار در سطح حروف متفاوت نشان دهنده اختلاف معنی هاي مورد مطالعه.( درسرم رتنانومول بر لیتر( بررسی تغییرات مالون دي آلدئید )0نمودار 

Fig 3) Evaluation of the Malondialdehyde levels (nmol/L) in the sera of rats. Different letters indicate significant dif-

ferences between groups (p<0.05). 

 

 مربوط تغییرات بررسی و مطالعه از آمده دستهب آمار

 مقدار مبتلا شاهد درگروه که داد نشان اسیداوریک به

 دارنیمع کاهش سالم کنترل گروه به نسبت اسیداوریک

 با شده تیمار گروه در چند هر است.( P<35/3) یافته

 کاهش مقداري مبتلا گروه به نسبت تینکوئرس

 دارنیمع شده یاد تغییر ولی هستیم، شاهد را اسیداوریک

 (.4 )نمودار نیست

 

 
 

 باشد.می P<35/3دار در سطح حروف متفاوت نشان دهنده اختلاف معنی هاي مورد مطالعه.( درسرم رتلیتردسی گرم برمیلیd ( بررسی تغییرات اسیداوریک )4نمودار 

Fig 4) Evaluation of the Uric acid levels (mg/dL) in the sera of rats. Different letters indicate significant differences 

between groups (p<0.05). 
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  بحث

 سیارب نقش اکسیداتیو هاياسترس شد ذکر که طورهمان

 بازي اسکلروز مالتیپل بیماري پاتوژنز در اساسی و مهم

 هاندريمیتوک به آسیب موجب اکسیداتیو آسیب کند.می

 گرددمی نورونی هايسلول در میتوکندري بالاخص

 نورونی هايسلول هايمیتوکندري به آسیب (.17)

ي هاسلول توسط ATP تولید میزان کاهش موجبات

 طرف از ATP میزان کاهش کند.می فراهم را نورونی

 آز ATP پتاسیم سدیم/ هايپمپ فعالیت مانع دیگر

 و MS بیماري پیشرفت با دیگر طرف از گردد.می

EAE (Experimental autoimmune 

(encephalomyelitis در ايگسترده دمیلیناسیون 

 اتفاق مرکزي اعصاب سیستم دارمیلین هاينورون

 اهنورون در جهشی هدایت میزان آن طبع به و افتد.می

 بازگرداندن براي سلول شرایط این در یابد.می کاهش

 در کتریکیال بار توزیع نیازمند غشاء الکتریکی پتانسیل

 این در است طبیعی بود. خواهد سلولی غشاء طول

 سلول سلول، داخل به Na سربار افزایش دلیل به شرایط

 طرفی از بود. خواهد بیشتري Na/k هايپمپ نیازمند

 که طورهمان .است ATP نیازمند هاپمپ این عملکرد

 نیز سلولی ATP میزان اکسیداتیو استرس دلیل به گفتیم

 سدیمی سربار از فرار جهت سلول بنابراین شده کم

 Na/Ca پورت آنتی سیستم از استفاده به مجبور موجود

 رد کلسیم هايیون تجمع به منجر خود این که باشد.می

 از خود کلسیمی سربار شد. خواهد سلول داخل

 راه و آپوپتوز هايمکانیسم اندازراه عوامل ترینمهم

 نهایت در بنابراین بود. خواهد هانورون مرگ انداختن

 هم هاروننو به مستقیماً اگر حتی اکسیداتیو هاياسترس

 طبق(. 17) شد خواهد نورونی مرگ به منجر نزند آسیب

 فلاون شبه یا فلاونوئید یک کوئرستین موجود اطلاعات

 رد و شوندمی یافت هامیوه و گیاهان در اکثراً که است

 ود.شمی محسوب گیاهی رنگدانه یا پیگمان نوعی اصل

 که (Luteolin) لوتئولین (Apigenin) آپیجنین مانند

 نآ التهابی ضد و ضدسرطانی و اکسیدانآنتی خواص

 ترینمهم از یکی کوئرستین (.18) است شده اثبات

 زیرا رود،می شمار به فلاونوییدها خانواده ترکیبات

 ایرس میان در را اکسیدانی آنتی خاصیت ترینبیش

 یزن ث ویتامین با مقایسه در حتی و دارد فلاونوییدها

 در نکوئرستی اثر مطالعه است. ترقوي برابر شش حدود

 تینکورس که: داد نشان ایمنی سیستم عملکرد و التهاب

( 19) است مدت طولانی ضدالتهاب ماده یک عنوان به

 مدل دو هر در و هاسلول مختلف انواع در تواندمی که

 این بر علاوه(. 21و  23) شود بیان انسانی و حیوانی

 عملکرد روي بر ایمنی کننده سرکوب اثر یک کوئرستین

 در ما مطالعات طبق .(22) دارد دندریتیک هايسلول

 کسیدانیا آنتی خاصیت واسطه به تینکوئرس تحقیق این

 و علایم کاهش راستاي در شایانی کمک دنتوامی خود

  بکند. اس ام بیماري بهبود

 الیتفع میزان بافتی)میلوپراکسیداز(  MPO تست در

 آنزیم د.ش سنجیده بافت سطح در میلوپراکسیداز آنزیم

 هايگرانول گرانولی، هايآنزیم جمله از میلوپراکسیداز

 همچنین و هانوتروفیل اي،هسته تک هايسلول

 قشن آنزیم باشد.اینمی آندوتلیال هايسلول تولیدات

 یداتیواکس استرس و التهابی فرآیندهاي در مهمی بسیار

 ادهد نشان خوبی به گذشته تحقیقات (.20-25) دارد

 شدت و بافتی MPO آنزیم فعالیت میزان بین که است

 دارد. وجود داريمعنی ارتباط مغز بافت در آسیب

 از بسیاري بافت در MPO آنزیمی سطح که طوريبه

 به بتلام حیوان یا و اسکلروزیس مالتیپل به مبتلا افراد

EAE است. یافته افزایش سالم افراد به نسبت 

 داده نشان MS تجربی مدل مورد در حیوانی مطالعات

 وجهت قابل کاهش موجب هانوتروفیل تخلیه که است
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 این در (.27و  26) است شده EAE بیماري شدت در

 ترینمهم از یکی که است شده پیشنهاد زمینه

 و MS زاییبیماري ایجاد در نوتروفیل عملکردهاي

EAE (28) باشدمی میلوپراکسیداز آنزیم تولید. 

 اننش خوبی به بریتانیا، مردم در شده انجام مطالعات

 ارتباط MS و MPO مورفیسمپلی بین که است داده

 اولیه مطالعات همچنین (.29) دارد وجود داريمعنی

 تورپرومو بیان قابلیت میزان بین که است داده نشان

MPO بیماري بروز رخداد افزایش با MS جمعیت در 

 و مستقیمً کاملا رابطه سوئدي و آمریکایی زنان

 نظر به اساس این بر(. 03) دارد وجود داريمعنی

 به مبتلا هايموش در کوئرستین با تیمار که رسدمی

EAE رد شدیدي نسبت به و مناسب کاهش موجبات 

 به است. آورده را بافتی MPO آنزیمی فعالیت سطح

 برابر 4، 0 میزان به تقریباً آنزیم این سطح که طوري

  کاهش درمان بدون و مبتلا حیوانات به نسبت

  بود. یافته

 پیشرفت راستاي در شده انجام هايبررسی طبق بر

 قبیل از اکسیدانآنتی هايآنزیم فعالیت بیماري،

 در دیسموتاز سوپراکسید و پراکسیداز گلوتاتیون

 مبتلا هايرت و MS به مبتلا بیماران قرمز هايگلبول

 هايگونه(. 02و  01) یابدمی کاهش EAE به

 هک است ممکن نیتروژن، یا و اکسیژن پذیرواکنش

 وسطت حمله زمینه و شوند میلین غلاف به آسیب باعث

 (00) نمایند ایجاد را میکروگلیال ماکروفاژ/ هايسلول

 از MS بیماري ایجاد در)نیتریک اکسید(  NO نقش

 هايپلاک در نیتروتیروزین واحدهاي مشاهده طریق

 (.04) است رسیده اثبات به مبتلا، بیماران مغزي

 ینب که است کرده مشخص خوبی به قبلی مطالعات

 یتروزآمینن تشکیل میزان و بافتی اکساید نیتریک سطح

 ارتباط ساسکلروزی مالتیپل به مبتلایان عصبی بافت در

 مطالعات همچنین (.06و  05) دارد وجود داريمعنی

 در است ممکن اکساید نیتریک که است داده نشان

 و راتیودژن عصبی/ التهابی مختلف هايبیماري پاتوژنز

 تهداش نقش مرکزي عصبی هايسلول میلین تخریب

 نیتروژن و اکسیژن فعال هايگونه (.08و  07) باشد

 هک شده مغزي -خونی سد نفوذپذیري افزایش باعث

 تباف به هاسلول نفوذ افزایش به منجر اختلال این

 -خونی سد شکست در اصلی عامل گردند.می عصبی

 IL-17 سایتوکاین باشد.می IL-17 سـایتوکاین مغزي

 هايسلول در اکسیژن فعال هايگونه ایجاد طریق از

 ونیخ سد شکست پیشبرد به منجر مغزي اندوتلیال

 نظر به تحقیق این اساس بر (.09) گرددمی مغزي

 عوامل واسطه به کوئرستین با تیمار که رسدمی

 ایداکس نیتریک سطح کاهش موجبات اکسیدانآنتی

 ار مغزي – خونی سد شکست از جلوگیري و بافتی

 موجب تینکوئرس رسدمی نظر به است. نموده فراهم

 و اکسیژن آزاد هايرادیکال مستقیم سازيخنثی

  گردد.می نیتروژن

 ةکنند اکسید مواد معرض در همواره بدن هايسلول

 اکسیژن فعال هايگونه باشند.می مختلف

(ROS=Reactive Oxygen Species) شامل که 

 از هستند، اکسیژن واجد فعال بسیار هايمولکول

 ینا شوند.می محسوب رایج ةکنند اکسید ترکیبات

 کسیدا ضمن مختلف، هايمولکول به حمله با ترکیبات

 دتولی نیز ثانویه ةشد اکسید محصولات آنها کردن

 اییهبیومولکول از دسته ترینمهم لیپیدها کنند.می

 ند.گیرمی قرار اکسیژن فعال هايگونه هدف که هستند

 هايهگون توسط لیپیدها اکسیداتیو تخریب واقع در

 شود.یم نامیده لیپیدي پراکسیداسیون اکسیژن، فعال

 چرب اسیدهاي روي معمولاً لیپیدي پراکسیداسیون

 آن نهایی محصول و گیردمی صورت غیراشباع
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 آلدهید دي مالون مانند فعال آلدهیدهاي

(MDA=Malondialdehyde) (.41و  43) باشدمی 

MDA میزان ارزیابی جهت مهم هايشاخص جمله از 

 میزان .(42) باشدمی لیپیدي پراکسیداسیون

 عوامل حضور نتیجه در هاچربی پراکسیداسیون

 ورطهمان شود.می سنجیده محیط در موجود اکسیداتیو

 مآنزی فعالیت میزان و اکساید نیتریک شد ذکر که

 و MS بیماري به مبتلایان بافت در میلوپراکسیداز

 بودند EAE به مبتلا که نیز ما حیوانات همچنین

 یپیدهال پراکسیداسیون افزایش بنابراین یافت. افزایش

 ظرن به آمده دست به نتایج براساس نیست ذهن از دور

 (40) یاکسیدانآنتی نقش واسطه به کوئرستین رسدمی

 در و لیپیدها پراکسیداسیون میزان کاهش موجب خود

)مالون دي آلدهید(  هايMDA میزان کاهش نتیجه

 .است گشته بافت در شده تشکیل

 که است کرده ثابت خوبی به گذشته مطالعات

 کننده پاکسازي عامل یک عنوان به اسیداوریک

 واکسیداتی استرس کاهش در اکسیژن آزاد هايرادیکال

 پژوهشگران از گروهی مطالعات طبق .(44) دارد نقش

 اسیداوریک سطح که است شده داده نشان خوبی به

 سالم فرادا از اسکلروزیس مالتیپل به مبتلا افراد در سرم

 سطح کاهش از حاکی نیز ما هايیافته .(45) است کمتر

 مسال هايرت به نسبت مبتلا هايرت در اسیداوریک

 گردید مشخص سرم اسیداوریک گیرياندازه با بود.

 با شده درمان هايموش در اسیداوریک میانگین که

 بدون و EAE به مبتلا هايموش به نسبت کوئرستین

 ادی تغییر که هرچند داد، نشان مختصري کاهش درمان

 به هتوج با بنابراین نبود. داريمعنی آماري نظر از شده

 ستینکوئر مفید اثرات از حاکی که آمده دست به نتایج

 وضعیت بهبود همچنین و درمانگاهی علائم کاهش در

MDA و MPO کرد مطرح را فرضیه این توان می بود 

 شکاه جهت اسیداوریک از کوئرستین دارد احتمال که

 بیماري مورد در اکسیژن آزاد هايرادیکال پاکسازي و

EAE مطالعات راستا همین در باشد. کرده استفاده 

 به ینکوئرست که است داده نشان خوبی به نیز گذشته

 استرس کاهش موجبات اسیداوریک از استفاده کمک

 و کوئرستین ترکیب همچنین شود.می اکسیداتیو

 از ناشی اثرات کاهش موجب C و E هايویتامین

 کاسیداوری افزایش با مقابله طریق از کلیوي آسیب

 (.40) است شده

رد در موبا وجود نتایج مناسبی که ما در این تحقیق 

 هايدر کاهش علائم و آسیب کوئرستیناستفاده از 

هاي آزاد در مدل حیوانی اسکلروز ناشی از رادیکال

ات علا، در منابع علمی گذشته اطمتعدد، مشاهده کردیم

 منابع علمیالبته در  چندانی در ابن زمینه وجود ندارد.

کوئرستین از طریق مهار مسیر ه اشاره شده است ک

موجبات کاهش علائم  IL-12سیگنال دهی از طریق 

لیت تجربی خود ایمن فراهم بیماري را در آنسفالومی

بنابراین قسمتی از نتایج مفیدي که در  (.46) سازدمی

این پژوهش مشاهده شد، ممکن است که به غیر از 

ل دلیهاي آزاد، به کاهش سطح آسیب ناشی از رادیکال

 فوق نیز باشد.

 در مقدماتی مطالعه یک تنها حاضر مطالعه حال هر در

 نهات مطالعه این حال عین در باشد.می حیوانی مدل یک

 در یداتیواکس هايآسیب بر کوئرستین اثرات ارزیابی به

 نابراینب است. پرداخته تجربی آنسفلومیلیت بیماري

 وصالخصعلی بیشتري مطالعات درآینده که است لازم

 وسطت ایمنی هايپاسخ مستقیم تعدیل احتمال زمینه در

 ولوژیکهیستوپات سیماي تغییر هايجنبه و کوئرستین

  پذیرد. صورت بیماري
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 گيرینتيجه

 گرفت تیجهن توانمی تجربی تحقیق این نتایج به توجه با

 ساید،اک نیتریک تولید کاهش طریق از تینوئرسک که

 میزان کاهش و میلوپراکسیداز آنزیم فعالیت کاهش

 ئمعلا شدت در بهبود باعث لیپیدها پراکسیداسیون

  است. شده EAE به مبتلا هايرت در بیماري
 

 سپاس و قدرداني

م خاننامه کارشناسی ارشد مطالعه حاضر بخشی از پایان

باشد که با حمایت حوزه معاونت پژوهشی میمیرزازاده 

 بدینوسیله از تمام کسانی دانشگاه ارومیه انجام شده است،

اند کمال تشکر و که در انجام این تحقیق همکاري نموده

 آید.قدردانی به عمل می

 

 منافع تضاد

  بیان نویسندگان توسط منافع تعارض گونههیچ

 است. نشده
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Abstract 

Background: Medicinal herbs have been used for managing various diseases for many years. Quercetin is 

a member of flavonoid family with antioxidant and anti-inflammatory properties. This study aimed to  

investigate the beneficial potential of quercetin in ameliorating experimental autoimmune encephalomyelitis 

(EAE). 

Materials and Methods: In this experimental study, EAE was induced in male Wistar rats by guinea pig 

spinal cord homogenate and complete Freund’s adjuvant. Then, the rats were allocated into three equal 

groups (n=10). Quercetin administration (10 mg/kg daily) initiated on day 12 post-immunization, when the 

rats developed a disability score. The brains and blood samples were collected on day 36 and used for next 

experiments. 

Results: Quercetin therapy led to a better outcome in EAE rats compared to EAE rat without treatment. 

Myeloperoxidase activity and nitric oxide levels in the sera and the lipid peroxidation level in the brain 

tissues of EAE rats were significantly increased in EAE rats compared to normal control rats (P<0.05). 

Serum level of uric acid insignificantly decreased in EAE rats compared to normal control rats (P<0.05). 

Conclusion: It appears that quercetin is a promising strategy to be added to the treatment protocol of MS 

patients. 
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