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  سالم و دیابتیصحرایی 
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   چکیده

  

بخش   هدف از این تحقیق بررسی اثرات التیام. یافتن داروهاي موثر در التیام زخم دیابتی مد نظر پژوهشگران است: مقدمه

  . باشد  میسالم و دیابتیهاي  پوستی موشهاي  پالماتین در بهبود زخم

تقسیم ) تجربی دو،  تجربی یک،نترل مثبت، کل منفینترک ( گروه4  به  نر نژاد ویستار سر موش16 در این مطالعه :ها روش

 روند گردید و ستون فقرات ایجاد متر مربع در سمت چپ  سانتی4 زخمی به مساحت ،هاي مورد آزمایش هدر گرو. گردیدند

  . وپی بررسی شدکروسکمیم زخم به صورت ماتر 

میم دیرتري نشان داد و التیام زخم در تر  گروه سالم در مقایسه با ،دیابتی شده با استرپتوزوسین هاي زخم گروه: ها یافته

  . نترل از سرعت بیشتري برخوردار بودک  نسبت به گروه پالماتینتجربی تیمار شده با هاي  گروه

  . شود  میسالم و دیابتیهاي  پوستی نمونههاي  میم زخمتر  ه پالماتین موجب تسریعکنتایج نشان داد : گیري نتیجه

  

  یدیابتموش صحرایی ، پالماتیین، میم زخمتر  :واژگان کلیدي

  

  

  

  

                                                             
   دانشکده پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی شاهرود،گروه فارماکولوژي - 1

 ،شاهرود، ایران، واحد شاهرود دانشگاه آزاد اسلامیدانشکده علوم پزشکی،  م آزمایشگاهی،گروه علو - 2

  شاهرود، ایران واحد شاهرود، دانشگاه آزاد اسلامیدانشکده علوم پزشکی، ، پزشکی گروه - 3

  هاي الکترونیکی،دانشگاه صنعتی شاهرود  دانشکده آموزش- 4

  

  دانشگاه آزاد اسلامی واحد دامغان دانشکده علوم پایه- 6

  شاهرود، ایران واحد شاهرود، دانشگاه آزاد اسلامیدانشکده علوم پزشکی،  گروه علوم آزمایشگاهی، - 7

 تلفن گروه علوم آزمایشگاهیه علوم پزشکی دانشکدواحد شاهرود دانشگاه آزاد اسلامیشاهرود ،خیابان تهران ،جنب بیمارستان خاتم،  :نشانی ، :

  saharmolzemi@yahoo.com  :، پست الکترونیک023323390380

  12/04/1393: تاریخ پذیرش    27/03/1393: تاریخ درخواست اصلاح    16/02/1393: تاریخ دریافت

پرستاري و مامایی، دانشگاه علوم پزشکی شاهرود ، شاهرود، ایراندانشکده  - 5
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  مقدمه

یکی از ها،  آنپوستی و کاهش زمان بهبود هاي  زخم

. شود  میبسیار مهم در علوم پزشکی محسوبهاي  جنبه

عواملی از جمله  بستگی به، زخممیم التیام تر  روند فرآیند

نحوه عملکرد ،  و نحوه اتصال کلاژنسازي ذخیره، تولید

شح تر  میزان، ي گوناگون بافت پوششی و همبندها سلول

 تشخیص اختصاصی بنابراین. کلاژناز و عوامل دیگر دارد

 سازوکارمشخص نمودن مراحل بیولوژیک آن و ، زخم

چه گشاي مناسبی براي مداواي هر ، راهمیم زخمتر موثر بر

اختلال در . ]1[است گوناگون هاي  جراحت وها  بهتر زخم

همراه با سایر عوامل ، گیري  اکسیژنجریان خون موضعی و

ی از رخبمصرف ، عفونت، سوء تغذیه، چاقی، نظیر سن

 ... نظیر دیابت وها  از بیماري یابتلا به برخ، هادارو

  . ]2[ تواند فرایند التیام زخم را به تاخیر بیاندازد می

دلیل نقص در  هدیابت نیز یک بیماري متابولیکی است که ب

با افزایش در گلوکز ، کیب انسولینرت  عملکرد و، تولید

 شود و عوارضی مانند گرفتاري اعصاب  میخون توصیف

 و گرفتاري کلیه) رتینوپاتی (گرفتاري چشم، )نوروپاتی(

در . ]3[ دنبال دارد هرا بمزمن هاي  و زخم )نفروپاتی(

 که گلوکز بالاي خوناست گوناگون بیان شده هاي  پژوهش

از ازدیاد  ، جلوگیريحله التهابطبیعی مرمنجر به تداوم غیر

متاریکس و افزایش هاي  سطح بالاي متالوپروتئیناز، ها سلول

 همین علت در این افراد به. گردد  میزا التهابهاي  سیتوکین

 این مسلئه موجب. میم زخم با تاخیر و نقص همراه استتر 

، شود که بیماران دیابتی با عوارضی مانند عفونت زخم می

درمانی بالا و در مواردي مرگ مواجه هاي  ینههز ،قطع عضو

  . ]4[ شوند

پالماتین یک پروتوبربریناز گروه آلکالوئیدهااست که در 

گیاهی متعددي از جمله هاي  ریشه و پوست ساقه خانواده

franchCoptischinensis ،Berberisaristataو  

Coptidisrhizomaپالماتین سبب . ]4 ،5[   یافت شده است

چنین این عصاره  هم و ]6[ شود  میشح انسولینتر تحریک

سبب تنظیم هموستاز گلوکز از طریق کاهش گلوکونئوژنز 

و میزان سوپراکسید  ]7[ شود  میو استرس اکسیداتیو

این توانایی ؛ ]8[ دهد  میدسموتاز و کاتالاز را افزایش

کیب تر این. باشداکسیدانی پالماتین میبیانگر خاصیت آنتی

ضد ، ضدمالاریا، ضدالتهابی، آنتی اکسیدانداراي آثار 

و کاهنده قند و چربی  ]9[ آرام بخش، ضد سرطان، میکربی

 ریشه گیاه کاپتیس یک فراورده ]10 ،11[. است خون

کیبی تر که به تنهایی و یا به شکل دارویی مهم در چین است

چنین  هم. ]9[ گیرد  میدر درمان دیابت مورد استفاده قرار

که در طب ) Berberisaristata (ردارگیاه زرشک خا

طور  به، شود  می شناختهDaruharidra عنوان هندوستان به

مختلف پزشکی سنتی براي درمان هاي  گسترده در سیستم

، گوش، هاي چشم ها از جمله بیماري انواع بیماري

، تب مالاریا پوست، دیابت اختلالات معده، یرقان، رماتیسم

اجزاء سازنده آن . ده شده استاستفا عنوان نیروبخش و به

. چند ماده دیگر است  پالماتین و، بربامین،شامل بربرین

، دلیل خواص آنتی اکسیدانی عصاره پوست ساقه گیاه به

صحرایی دیایتی شده با آلوکسان محافظت قابل هاي  موش

 [ ت آوردندـدس یژن بهـدر برابر انواع فعال اکساي  ملاحظه

ه نشان دهنده نقش مؤثر  ک متعدد با توجه به شواهد. ] 5،6

گیاهان دارنده پالماتین در کاهش عوارض هیپرگلیسمی و 

، باشدتنظیم اختلالات اکسیداتیو ناشی از القاي دیابت می

در ، میم زخم در افراد دیابتیتر چنین با توجه به اهمیت هم

مطالعه حاضر برآنیم تا اثرات پالماتین را در درمان 

سالم و دیابتی بررسی و مقایسه هاي  نهپوستی نموهاي  زخم

  . نماییم

  

  ها روش

با ،  سر موش صحرایی نر نژاد ویستار16در این مطالعه 

 گروه تقسیم 4به ، انتخاب و  گرم240تا 180محدوده وزنی 

منظور تطابق با  به (حیوانات در شرایط کنترل شده. گردیدند

 12 ساعت روشنایی و 12 (از نظر نور) محیط آزمایشگاه

 درجه سانتیگراد و 20-22و دماي محیط ) ساعت تاریکی

ه کد درصد در اتاق حیوانات دانش40-60رطوبت نسبی 

داري شدند  شاهرود نگه دانشگاه آزاد اسلامی واحد پزشکی

. گونه محدودیتی از نظر مصرف آب و غذا نداشتند و هیچ

 بار ضد عفونی شده 4اي  داري حیوانات هفته نگههاي  قفس

در داري و  شرایط نگه. چوب تعویض گردیدهاي  خردهبا و 

انجام  کلیه مراحل آزمایش از قوانین و اصول اخلاقی ثبت 
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 حیوانات بندي تقسیم.  شدهپیرويشده در دانشگاه تهران 

  : تیب زیر انجام گرفتتر به

زمان با  سر موش که هم 4شامل :  گروه کنترل منفی-1

هاي دیابتی به  موشبه ) S0130 (تزریق استرپتوزوتوسین

 صورت درون صفاتی تزریق گردید و  بافرستیرات بهها آن

  . پس از ایجاد زخم در این گروه هیچ مرهمی استفاده نشد

سر موش که با تزریق درون  4شامل :  گروه کنترل مثبت-2

سنجش  و  دیابتی شدند55mg/kgصفاتی استرپتوزوتوسین 

  از تزریق ساعت بعد72، اي دیابتقخون براي ال قند

)STZ (به کمک ، و با استفاده از خون سیاهرگ دمی

هاي با  موش  وصفر و یک انجام شد دستگاه کلوگوکارد

 و دیابتی در نظر گرفته شدند، mg/dl300 قندخون بالاتر از

 استرپتوزوتوسین و القاي ،از تزریقگذشت یک ماه پس از 

ی هیچ مرهم ایجاد شد اما از زخم در این گروه ، دیابت

  . استفاده نشدمیم تر براي

سر موش که پس از ایجاد  4شامل : گروه تجربی اول-3

 grزان ـن به میـاوسری– روزانه دو بار با پماد پالماتین ،زخم

  .  تیمار شدند2تا5/1

 سر موش دیابتی که پس از 4شامل :  گروه تجربی دوم-4

روزانه دوبار ،  ایجاد زخمدیابتی بودن باگذشت یک ماه از 

  .  تیمارشدند2تاgr5/1  اوسرین به میزان -ا پماد پالماتین ب

  

  نحوه ایجاد زخم

  زایلزینو) K113 (تامینکابتدا با تزریق داخل صفاقی 

)X1251 (را بیهوش کرده سپس موهاي سمت ها  موش

اشیده و نواحی مورد نظر توسط تر  چپ ستون فقرات را

ک سپس با کم.  درصد ضد عفونی شد10محلول بتادین 

متر مربع با   سانتی4ی به مساحت زخم، خط کش شابلون

  . الپل و تیغ جراحی ایجاد شدکاستفاده از تیغ اس

  

  گیري سطح زخم اندازه روش

 درصد بهبودي و، ه گیري سطح زخمانداز  بهبود زخم با

  . مدت لازم براي بسته شدن کامل زخم ارزیابی شد

از عمل  بعد 0، 2، 6، 10، 14، 18سطح زخم در روزهاي 

  . گیري گردید هانداز وسیله کولیس به مربع ورمت با واحد میلی

صد ، در فرمول دردست آمده از سطح زخم سپس اعداد به

گیري  هانداز  روز: X (بهبودي به شرح زیر قرار داده شدند

   .)سطح زخم

  

  

 

  آنالیز آماري

 ،در روزهاي تعیین شدهها  میم زخمتر  براي بررسی روند

درصد  مساحت و .شدگیري  هانداز  ها ض زخمعر طول و

مختلف طی درمان براساس آزمون هاي  بهبودي زخم گروه

One way anova و آزمون تکمیلی Tukeyافزار  تحت نرم 

به ها  نتایج آزمایش.  با یکدیگر مقایسه شدندspssآماري 

 مرز استنتاج آماري نتایج.  گزارش شدMean±SD صورت

)05/0≤P (و) 001/0≤P( و) 01/0≤P (در نظر گرفته شد .

 Excel افزار رمـاده از نـمربوطه با استفهاي   هیستوگرامنهایتاً

  .  رسم گردید2003

  

  نتایج

در ه مصرف دراز مدت پالماتین کنتایج این پروژه نشان داد 

هاي  پوستی ایجاد شده در گروههاي   التیام زخمروند

  و درصد سطح زخم در میزان مساحت زخم ،تجربی

 1نمودار. (داردکنترل هاي  داري نسبت به گروه کاهش معنی

   .)2و 

چنین مصرف دراز مدت پالماتین به صورت پماد براي  هم

در ، تجربیهاي  پوستی ایجاد شده در گروههاي  التیام زخم

. نشان دادداري را  میزان درصد بهبودي افزایش معنی

 .)3نمودار(
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  زمایشآمورد هاي  مقایسه مساحت زخم در گروه -1ودار نم

  . کنیم  می نسبت به کنترل مثبت مشاهده2چنین گروه تجربی   نسبت به کنترل منفی و هم1کاهش معنی داري در گروه تجربی 

  

  

  

  
  

  .زمایشآمورد هاي  مقایسه درصد سطح زخم در گروه  -2نمودار 

  . کنیم  می نسبت به کنترل مثبت مشاهده2چنین گروه تجربی  به کنترل منفی و هم نسبت 1کاهش معنی داري در گروه تجربی 

0

20

40

60

80

100

120

14روز 10روز 6روز 2روز روز صفر

کنترل منفی

کنترل مثبت

1تجربی 

 2تجربی 

*
-

*
*

*
**

*

*
*

*

  
  .زمایشآمورد هاي  مقایسه درصد بهبودي در گروه: 3نمودار

  .کنیم می مشاهده سبت به کنترل ن2چنین گروه تجربی   نسبت به کنترل منفی و هم1افزایش معنی داري را در گروه تجربی 
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 انحراف معیار درصد ± مقایسه میانگین 4 تا 1جداول 

 و مساحت زخم را در روزهاي يدرصد بهبود، سطح زخم

 مورد ارزیابی نشانهاي  مختلف آزمایش بین گروه

 و گروه تجربی اول  با گروه کنترل منفی و گروه ،دهند می

  . تجربی دوم با گروه کنترل مثبت مقایسه گردیده است

  

    و مساحت زخم در روز دوميدرصد بهبود،  انحراف معیار درصد سطح زخم±مقایسه میانگین   -1ل جدو

يدرصد بهبود  پارامتر ها مساحت زخم درصد سطح زخم 

8/6±16/11  8/6 ±83/88  2/0±55/3 ینترل منفک   

2/4±5/6  32/4±83/93  1/0±74/3 نترل مثبتک   
*6/3±91/30  

*62/3±08/69  
*1/0±76/2 1یتجرب   

*6/3±66/13  *74/2±33/85  
*1/0±41/3 2یتجرب   

  .باشد  میP≥01/0و P≥05/0هاي مورد بررسی در سطح  دار بودن  بین گروه نشان دهندة معنی** و * علامت 

  

  

    و مساحت زخم در روز ششميدرصد بهبود،  انحراف معیار درصد سطح زخم±مقایسه میانگین : 2جدول 

يدرصد بهبود  پارامتر ها  زخممساحت درصد سطح زخم 

09/2±41/47  9/2 ±58/57  08/0±1/2 ینترل منفک   

32/3±58/42  32/3±41/57  13/0±29/2 نترل مثبتک   

14/3±75/48  
**14/3±25/31  

**12/0±25/1 1یتجرب   
*75/1±00/52  

*73/1±48  
*06/0±92/1 2یتجرب   

   .باشد  میP≥01/0و P≥05/0در سطح هاي مورد بررسی  دار بودن  بین گروه نشان دهندة معنی** و * علامت 

  

  

    و مساحت زخم در روز دهميدرصد بهبود،  انحراف معیار درصد سطح زخم±مقایسه میانگین   -3جدول 

يدرصد بهبود  پارامتر ها مساحت زخم درصد سطح زخم 

96/1 ±83/93  96/1 ±16/6  07/0±24/0 ینترل منفک   

96/11±41/71  96/11±58/28  28/0±52/0 مثبتنترل ک   
**02/1±58/96  

**02/1±41/3  
**04/0±13/0 1یتجرب   

**02/1±16/86  
*02/1±83/13  

*02/0±1/0 2یتجرب   

  

  

    و مساحت زخم در روز چهار دهميدرصد بهبود،  انحراف معیار درصد سطح زخم±مقایسه میانگین  -4جدول 

يدرصد بهبود  پارامتر ها مساحت زخم درصد سطح زخم 

28/0 ±83/99  2/0 ±1  07/0±04/0 ینترل منفک   

02/7±41/87  02/7±13  28/0±52/0 نترل مثبتک   
** 0±100  ** 0±0  

*0±0 1یتجرب   
*5/0±5/97  5/0±5/2  *

 
*02/0±1/0 2یتجرب   

  .باشد  میP≥01/0و P≥05/0هاي مورد بررسی در سطح  دار بودن  بین گروه نشان دهندة معنی** و * علامت 
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  بحث

بسیاري صورت گرفته هاي  ش پژوه،میم زخمتر  در زمینه

 تسریع در روند  یافتن راهی برايکه همگی با هدف

 هنوز در بیماران دیابتی با این وجود. باشند  زخم میبهبودي

مشکلاتی را  ها براي آن و بوده میم با نارسایی همراهتر  روند

  . نماید ایجاد می

با هدف بررسی روند ترمیم زخم بیماران پژوهش حاضر 

هاي  ه بررسی اثرات پالماتین در بهبود زخم موشبدیابتی، 

  . پردازد  مینر سالم و دیابتی

میم زخم در بیماران دیابتی ممکن است تر  نارسایی در

تغییرات ، التهاب مزمن در محل زخم: ناشی از عللی مانند

 تکثیر آندوتلیال در ،ایجاد شده در عروق کوچک

 ،ها ویرگکوچک و ضخیم شدن غشاي پایه مهاي  شریانچه

کاهش ، مساعد بودن محیط زخم براي ابتلا به عفونت

جریان خون و هیپوکسی ناشی از آن به علت کاهش گلوکز 

کاهش ، نارسایی در عروق زایی جدیداي،  داخل یاخته

کاهش در تولید و شکل گیري اي،  گلوکز داخل یاخته

آزاد اکسیژن و افزایش قند هاي  افزایش رادیکال، کلاژن

 که ممکن است عمل بیگانه خواري ماکروفاژها خون باشد

تیب مواد نکروتیک و زائد از تر را مهار نموده و بدین

و ها  تیب فیبروبلاستتر موضع زخم حذف نشده و بدین

تاکنون براي . ]12 [ یابد  میمواد غذایی در زخم کاهش

التیام زخم بیماران دیابتی درمان هایی شامل استفاده از 

فیبرونکتین ، ها و فیبروبلاستها  ینوسیتسوسپانسیون کرات

رشد مانند فاکتور رشد  هاي و فاکتورها  پروتئاز، زا برون

یکی از . ]13[ مشتق شده از پلاکت پیشنهاد شده است

 هاي پیشنهادي براي التیام زخم استفاده از پالماتین راه

یکی از اثرات پالماتین براي تنظیم متابولیسم . باشد می

) AMP-پروتئیناز فعال شده (AMPKنمودن فعال ، گلوکز

 پالماتین مصرف اکسیژن را در سلول مهار کرده و .است

 ولیز را افزایشکگلی، تاتکوسیله افزایش محصولات لا هب

ن است نتیجه کمم AMPK علاوه فعال شدن ه ب،دهد می

 ه این مهارک باشد نندریایی توسط پالماتیکمهار میتو

  . ]14 [ ت انسولینی شودتواند باعث بهبود حساسی می

ه ک وسیله پروستاگلاندین در جایی چنین التهاب به هم

ند ک  میلیدي ایفاک نقش ها آن در سنتز 2سیژناز کلواکسی

نندگی ک وبکبنابراین پالماتین با خاصیت سر. شود  میایجاد

سالم هاي   باعث بهبود زخم در موش2سیژناز کسیکلوا

در . ]15[ باشد  میر که نقطه عطفی در پژوهش حاضگردید

اي  افراد دیابتی تحقیقات گستردههاي  زخم میمتر  زمینه

 استفاده یبه بررس، Khaksar مطالعهدر انجام شده از جمله 

هاي  م زخم در موشیمتر  در روندی استروژن موضع

ام زخم در یه روند التک است  شده پرداختهیابتی ديصحرا

 يرتریم دیمتر   نسبت به گروه سالم ازیابتیدهاي  گرو

ر ییام زخم در هفته اول تغیبرخوردار بوده و روند الت

ج  یبا نتاها  این یافتهه ، ک]16[  داشته استيریگ چشم

و همکاران  Ebadiچنین  هم . داردیخوان  هممطالعه پیش رو

 یام زخم پوستی بر روند التین موضعیپیفدی اثر نیبه بررس

 نشان داد ها مطالعه آنج یه نتاک اند ی پرداختهابتیدر موش د

ر ی زیان خون موضعیع جریتواند با تسر  میپنیفدیه نک

ر ینار ساکمل در ک و میتی درمان حمایکعنوان   بهيجلد

ر ی تاثیابتیدهاي  ام زخم موشیج در روند التیراهاي  روش

 مشابه با  نیزماد پالماتینج مصرف پیه نتا، کداشته باشد

  . ]17[مطالعه ذکر شده است 

از جمله تفاوت العه حاضر داراي چند محدودیت است، مط

موجود در بین مداخلات انجام شده تفاوت در مساحت 

و ها  درصد بهبودي بین گروه، سطح زخم درصد، زخم

باید مدت زمان طولانی را در حالت دیابتی ها  اینکه نمونه

تلفات شایان ها  بوده و با توجه  به جثه و نیروي موش

  . اشتوجود داي  توجه

 نوع مطالعه براي نشان دادن ترین با توجه به اینکه مناسب

باشد   میمطالعات کارآزمایی حیوانی، رابطه علت و معلولی

 منجر به ها آنو انجام متاآنالیز بر روي نتایج حاصل از 

پالماتین با بهبود   در زمینه ارتباطتر گیري کامل نتیجه

از  ،بتی گردیدسالم و دیاهاي  پوستی در نمونههاي  زخم

توان انجام متاآنالیز  جمله نقاط قوت این مطالعه را می

         . برشمرد

، ما در این پروژههاي  با توجه به یافتهتوان   میدر خاتمه

نوروپاتی یا آنژوپاتی و هاي  لات زخمکه مشکبراي افرادي 

عنوان دارویی جدید به صورت  پالماتین را به. پوستی دارند

کردمعرفی ماد پ .  
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ABSTRACT 
 
Background:  Finding effective drugs is considered for healing diabetic wounds by researchers. The 
purpose of this study is to evaluate the wound healing effects of palmatine in the healing of skin 
wounds in normal and diabetic rats.  
Methods:  In this study 16 male Wistar rats were dهvided into four groups (Negative control, Positive 
control, The first experimental,The second experimental) . A 4 cm2 wound was created in the left side 
of the spinal cord in each of these groups and the process of wound healing was macroscopically 
evaluated.  
Results: The wounds of the diabetic groups (the diabetes was coused by streptozocin) showed longer 
healing process in comparison with the normal groups and the wound healing in the experimental 
groups which were treated by palmitine was faster in comparison with the control group. 
Conclusions: the results showed that palmatine speeds the wound healing up in normal and diabetic 
samples. 
 
Keywords: Wound healing, Palmatine, Diabetic rat 
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