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 چکیده
شت این آنزیم ها از سیتوزول کبد به درون گردش خون می گردد. در دیابت باعث افزایش میزان آنزیم های کبدی در پلاسما و نمقدمه :

یرات بافتی در ـــمیایی و تغیـــرهای بیوشیــبر میزان آنزیم های کبدی، پارامت (Zingiber Officinale)این تحقیق، تاثیر عصاره آبی زنجبیل
 ت.دنبال القای استرپتوزوتوسین مورد بررسی قرار گرفه موش های صحرایی نر ب

گروه کنترل که هیچ تیمار دارویی دریافت  گروه تقسیم شدند: 6به  بود که موش صحرایی 24حیوانات مورد آزمایش  مواد و روش ها:

ماهه آزمایش  4استرپتوزوتوسین یک بار به صورت درون صفاقی در ابتدای دوره  mg/kg07 نکرد، گروه شاهد دیابتی که حیوانات این گروه 
ماه  4عصاره آبی زنجبیل روزانه به طور دهانی طی  mg/kg407  و 077که حیوانات این گروه به ترتیب  4و  1روه تجربی دریافت کردند، گ

استرپتوزوتوسین دریافت نموده و سپس طی یک دوره دو ماهه روزانه  mg/kg 07 که حیوانات این گروه ابتدا   2 و 3دریافت کردند، گروه تجربی 
ساعت پس از آخرین تزریق، نمونه های خونی تهیه و برای اندازه گیری  24 .عصاره آبی زنجبیل دریافت کردند mg/kg 407و  077 به ترتیب

( و سطوح سرمی آلبومین، پروتئین ALP(، آلکالین فسفاتاز)ALT(، آلانین آمینو ترانسفراز)ASTسطح سرمی آنزیم های آسپارتات آمینوترانسفراز)
 ائوزین انجام شد. -تی کبد با استفاده رنگ آمیزی هماتوکسیلینتوتال تست شدند. مطالعات باف

استرپتوزوتوسین( و  mg/kg 07 در گروه شاهد دیابتی)دریافت کننده ALKو  AST ،ALTمیزان آنزیم های  یافته های پژوهش:

 کنترل افزایش معنی دار در سطح عصاره آبی زنجبیل به تنهایی( نسبت به گروه mg/kg 077)دریافت کننده  4 در گروه تجربی ASTآنزیم 
P<0.05  نشان داد. برخلاف آن، میزان آنزیم هایALT  وALP دریافت کننده 1 در گروه تجربی( mg/kg 407  عصاره آبی زنجبیل به

)دریافت 4 د. غلظت سرمی پروتئین توتال و آلبومین در گروه تجربینشان داP<0.05  تنهایی( نسبت به گروه کنترل کاهش معنی دار در سطح
نشان داد. نتایج آماری نشان می دهد.   P<0.05عصاره آبی زنجبیل( در مقایسه با گروه کنترل کاهش معنی دار در سطح  mg/kg 077کننده 
عصاره آبی زنجبیل و استرپتوزوتوسین(  mg/kg 077 و 407دریافت کننده )2و  3های تجربی  در گروه ALPو   AST،ALTآنزیم های  میزان

 )دریافت کننده   3 چنین غلظت پروتئین توتال در گروه تجربی نشان داد. هم P<0.05به گروه شاهد دیابتی کاهش معنی دار در سطح نسبت 
mg/kg 407  عصاره آبی زنجبیل و استرپتوزوتوسین( نسبت به گروه شاهد دیابتی نیز در سطحP<0.05  افزایش معنی دار نشان داد. از نظر بافت

تجمع واکوئل چربی، از هم پاشیدگی در فضای پورتال و تشکیل  ه دریافت کننده استرپتوزوتوسین نکروز سلولی، التهاب سلولی،شناسی، در گرو
 دار ـــمراه با مقـــهای دریافت کننده استرپتوزوتوسین ه فضاهای زیاد بین سلول ها نسبت به گروه کنترل مشاهده شد. در حالی که در گروه

mg/kg 077 علائم کاهش یافت.  ،سبت به گروه دریافت کننده استرپتوزوتوسینعصاره ن 

در کاهش سمیت  عصاره آبی زنجبیل به دلیل وجود ترکیباتی از قبیل جینجرول، شوآگل و آنتوسیانین ها احتمالاً نتیجه گیری: بحث و

 ناشی از استرپتوزوتوسین و بهبود سطوح آنزیم های کبدی نقش دارند.
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 مقدمه
یندهای آی را در فرـــقش های مهمـــد نـــکب

از جمله متابولیسم، ترشح و ذخیره مواد بر فیزیولوژیکی 
عهده دارد. علاوه بر این سم زدایی انواع داروها در کبد 

سیروز کبدی به هپاتیت حاد، مزمن و  روی می دهد.
در روند  .(1)دنبال اختلالات کبدی ایجاد می شود

دیابت تغییراتی در کربوهیدرات ها، لیپیدها، پروتئین ها 
و تغییر در ماهیت آنتی اکسیدان ها در کبد رخ می دهد. 
تغییرات بیوشیمیایی و عملکرد غیر طبیعی کبد که 

و  در کربوهیدرات ها، لیپیدها، پروتئین ها شامل تغییر
ت رخ ـــی دیابـــدر طمی باشد یدان ها ـــآنتی اکس
( یک ترکیب طبیعی STZاسترپتوزوتوسین). (4)می دهد

است که توسط باکتری استرپتومایسن آکروموژنز تولید 
می شود، این ترکیب خاصیت ضد باکتریایی قوی دارد 

به کار  راســتای پانکــلول های بـــسو در درمان 
زوتوسین یک آنتی بیوتیک و ضد . استرپتو(3)می رود

است این ماده،  Iسرطان برای القای دیابت نوع 
د و ــد می کنــ( تولیROSهای آزاد اکسیژن) رادیکال

. (2)فعالیت آنزیم های آنتی اکسیدان را کاهش می دهد
، روند آپوپتوزیز STZدر دیابت القاء شده توسط 

از  سیستمیک در درون کبد رخ می دهد، که این فعالیت
یا سیگنال های ملکولی  P53/ERKطریق مسیرهای 

مطالعات نشان . (4)ندــعمل می ک P53وساطت کننده 
می دهد که یکی از عوامل موثر در درمان بیماری ها، 
گیاهان دارویی می باشد. مواد طبیعی با منشاء گیاهی 

گذشته مورد توجه  دربرای درمان و محافظت از کبد 
، دیابت، یی در درمان سرطانگیاهان دارو بوده است.

 .نقش دارندعروقی -آترواسکلروز و بیماری های قلبی
مواد فنولیک و آنتی  مانند فلاونوئیدها، ترکیبات فعال

ی یافت ـــیاهان دارویــاکسیدان ها به فراوانی در گ
یبات فنولی دارای ــدها و ترکــ. فلاونوئی(0)می شوند

 خنثی توانایی هجمل از متعدد بیولوژیکی های فعالیت
 دانتیــاکسی یــآنت فعالیت و آزاد های کردن رادیکال

 های سلول حفاظت و در درمان ترکیبات این. باشند می
 وجهــمورد ت نیز  اکسیداتیو های آسیب برابر در کبدی

ترکیبات فتوشیمیایی زنجبیل شامل،  .(6)باشند می
روغن های اساسی، ترکیب فنلی، کربوهیدرات ها، 

تروئیدها، ــکوزیدها، اســیدها، گلیــین ها، آلکالوئپروتئ

ستند که نقش ــانن ها هــساپونین ها و ت ترپنوئیدها،
ات طبی این گیاه بر عهده ــــوصیـــمهمی را در خص

، Gingerolترکیبات شیمیایی زنجبیل شامل  .(0)دارند
Shoagol  وGingerdion پارادول، گالانال ،A و B ،

جرون می باشد. ترکیبات دیگر شامل، والینوئید و زین
ین ها و ــتامـــعدنی، ویـکربوهیدرات ها، چربی، موادم

واکس ها می باشد. دیگر اجزاء ریزوم شامل، روغن 
می باشد.  A-Cیکوزید ــبیل گلــفرار، زینجرین و زنج

اثرات تازه زنجبیل به دلیل جینجرول ها می باشد که 
 -6ها  ترین آن ممه ویکسری از ترکیبات فنلی است 

جینجرول می باشد و اثرات زنجبیل خشک به دلیل 
شوآگول ها است که فرم دهیدراته شده جینجرول ها 

یکی از مواد خشک موجود در زنجبیل (. 4)می باشد
خشک، شوآگل می باشد. مطالعات نشان می دهد 
شوآگول فرم هیدراته جینجرول می باشد که نقش 

(. شوآگول ها 9می کند)مهمی را در عملکرد آن بازی 
غلظت کلسیم درون سلولی را افزایش می دهند. برخی 

جینجرول، -6ولیک و ــانند فنــاز ترکیبات زنجبیل م
ریق ــتریک را از طـــرطان گاســـلول های ســس

یکی از (. 17انیسم های مختلف کاهش می دهد)ـمک
ترکیبات موجود در زنجبیل، آنتوسیانین ها می باشد که 

بات آنتی اکسیدانی بسیار قدرتمندی هستند که با ترکی
مهار سیکلواکسیژنازها و لیپواکسیژنازها می توانند باعث 

بات ــسرکوب مسیرهای مرتبط با درد شوند. این ترکی
می توانند از طریق مهار نیتریک اکساید سنتتاز باعث 
مهار مسیرهای التهابی شده و اثرات ضد دردی خود را 

مطالعات نشان می دهد که فعالیت  (.11نشان می دهد)
زنجبیل دارای خواص درمانی وسیعی می باشد. این 

ب، دمانس، ــسم، تــخصوصیات شامل درمان روماتی
پرفشاری خون، استفراغ، یبوست، درد، عفونت، آسم، 
دیابت، بیماری عصبی، درد قفسه سینه، تنظیم ایمنی، 

درد معده، ضد التهاب، ضد آپوپتوز، آنتی اکسیدان قوی، 
اسهال، تهوع، اختلالات قلبی و بیماری های تنفسی 

چنین زنجبیل دارای خصوصیات ضد  می باشد. هم
اسپاسم، محرک اشتها، ادرار آور، خلط آور، ضد درد، 
آرامش بخش، آنتی باکتریال، شل کننده عروق، شل 
کننده برونش ها، محرک موضعی، مسهل و تقویت 

در واقع زنجبیل  .(4)دکننده قوای جنسی نیز می باش
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پروتئین های سرم و  بافت کبدی را به طور قابل  میزان
 میزانجینجرول،  توجه ای افزایش می دهد. احتمالاً

و  دادهسطوح گلوتاتیون افزایش را با فعالیت زنجبیل 
پیوندهای سمی را متابولیزه کرده و سرعت دفع  نهایتاً
 .(14)دــده زایش میـــدن را افـــب واد را ازــاین م

آنتوسیانین ها یکی از ترکیبات موجود در فلاونوئیدها 
می باشند. مطالعات نشان می دهد که آنتوسیانین ها 

(. 13)دارای اثر حفاظتی بر سلول های کبدی می باشند
برای ارزیابی میزان صدمه سلول های کبدی آنزیم 

ALT  از آنزیمAST تر می باشد، این آنزیم به  مهم
صی در کبد یافت می شود و به عنوان طور اختصا

معیاری اختصاصی برای آسیب سلول های کبدی است. 
ALP شاء است و در اکثر ـــیک آنزیم متصل به غ

بافت ها وجود دارد و در اثر بیماری های کبدی و 
صفراوی افزایش می یابد و در بیماری های خود ایمنی 

شکاری و برخی بیماری های عفونی و التهابی تغییرات آ
مطالعات صورت گرفته نشان می دهد که  (.12دارد)

تنوع بیشماری از گیاهان دارویی با اثرات جانبی کم در 
ستا ، که در این رادرمان بیماری های کبدی وجود دارد

 دــکب که جایی آن ز. امی توان به زنجبیل اشاره کرد
 و باشد می ها پروتئین تجزیه و سنتز مسئول متابولیسم،

 ورتــص دـــکب در از آمینواسیدها بزرگی خشب سنتز
 کبد در سرم خون ترکیبات اکثر و آلبومین گیرد، می

آسپارتات  سطح بودن نرمال غیرو  شوند می تولید
، آلانین آمینوترانسفراز، آلکالین فسفاتاز آمینوترانسفراز،

 دهنده نشان است ممکن توتال پروتئینآلبومین و 
تحقیق میزان  این در د.ـــدی باشــهای کب بیماری

 و غلظت سرمی AST، ALT، ALPآنزیم های 
ال دریافت ــوتال به دنبـــت نـــروتئیـــپ ین،ـــآلبوم

استرپتوزوتوسین پارامترهای بافتی از جمله التهاب 
از هم  نکروز سلولی، سلولی، تجمع واکوئل چربی،

پاشیدگی در فضای پورتال و تشکیل فضای زیاد بین 
 .شد ررسیسلول ها ب

 ها روش و مواد

  24از  تجربی مطالعه این در :آزمایشگاهی حیوانات
 تقریبی وزن باویستار  نژاد از بالغ موش صحرایی نر سر

 استفادهماه  3تا  0/4محدوده سنی  در گرم 17±477

   .گردید

گروه  ،گروه تقسیم شدند: گروه کنترل 6حیوانات به 
های  و گروه 4، 1، گروه های تجربی شاهد دیابتی

چکیده  بند ب مطابق با گروه بندی که در 2و  3تجربی 
مقاله ارائه شده است، داروها و عصاره ها را  با  مقادیر 
مختلف دریافت کردند. میزان عصاره ها و مدت زمان 
آن با توجه به کارهای قبلی صورت گرفته انتخاب 

 14 نوری دوره تحت کلیه حیوانات. (10،16)گردید
 ایـــدر دم و یـــتاریک ساعت 14 و ناییروش ساعت

 نگهداری کافی رطوبت و گراد سانتی درجه 44-47
دارد تغذیه ـــتانــحیوانات به وسیله غذاهای اس. شدند

 .(10)می شدند و دسترسی آزاد به آب و غذا داشتند
ریزوم تازه زنجبیل از  :زنجبیل عصاره آبیتهیه 

دن به روش فروشگاه خریداری شد و پس از خشک نمو
دند. برای ــعلمی، ریزوم های خشک شده پودر ش

عصاره گیری، پودر وزن شده در دستگاه پرکولاتور قرار 
درصد به پودر  07داده شد و به میزان کافی اتانول 

اضافه گشت. عصاره آبی پودر گیاه زنجبیل طی مدت 
ساعت در ظرفی به صورت قطره قطره جمع گردید.  42

گیری در صورت پایین آمدن در طول مدت عصاره 
حلال، مجدداً به آن حلال اضافه می شود. پس از 

ساعت، عصاره رقیق گیاه زنجبیل  42گذشت مدت 
 07آماده می شود و در پایان حجم مصرفی اتانول 

درصد نیز یادداشت می گردد. در پایان عصاره رقیق 
 (. 9گیاه به وسیله دستگاه روتاری تغلیظ می گردد)

دارو، روش خونگیری، سنجش آنزیمی  نحوه تجویز
ابتدا مقادیر مختلف دارو  :بافتیهای  و بررسی

 771/7استرپتوزوتوسین با ترازوی دیجیتالی با دقت 
ساعت بی غذایی شبانه با  14گرم وزن شد. پس از 

( mg/kg,i.p 70تزریق داخل صفاقی استرپتوزوتوسین)
روز  0 .(10شد) حل شده در سرم فیزیولوژی دیابت القاء

از نمونه های خونی تهیه شده ،  STZپس از تزریق
برای تعیین میزان گلوکز و تایید دیابتی شده توسط 

و سطح گلوکز خون ثبت گلوکومتر استفاده گردید 
ش ـــوکز بیــطوح گلــایی با ســـوش هــگردید. م

دیابتی محسوب شدند. برای اطمینان از  Mg/dl 407 از
روزه   12های  در گروهدیابتیک ماندن حیوانات 

OGTT  یا تست تحمل گلوکز انجام شد. به این طریق
ها به  روز، پس از خونگیری از موش 12پایان  که در
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گلوکز به ازای وزن بدن به طور  gr/kg 1 هر حیوان
دقیقه پس از دادن  67و  17دهانی با گاواژ داده شد. 

و  گلوکز، خون با استفاده از ورید دمی مورد بررسی شده
های  گروه در .(14سطح گلوکز خون ثبت گردید)

روزانه به ازای هر موش صحرایی  2و  3و  4، 1تجربی 
به  کیلوگرم عصاره آبی میلی گرم بر 077و  407

تجویز دارو روزانه بین ساعت  صورت گاواژ خورانده شد.
      . (10)صبح با استفاده از فیدر انجام گرفت 17-9

ماهه آزمایش همه حیوانات  4سپس در پایان دوره  
گرم  771/7گروه با استفاده از ترازوی دیجیتالی با دقت 

 کلیه تزریق، آخرین از پس ساعت 24 .شدند وزن
 با و قرارگرفته اتر با هوشی ثیر بیات تحت حیوانات
 از مستقیم لیتری خونگیری میلی 0 سرنگ از استفاده

 خون لیتر میلی 0 تا 3 حیوان هر از انجام شد و قلب
چند  آمده دست به خونی های مونه. نشد آوری جمع

 شد داری نگه انکوباتوردر  آزمایشگاهی شرایط در دقیقه
 دقیقه در 0777 با دور دقیقه 10 مدت سپس به و

 برای ها و نمونه شد جدا لخته از سرم. شدند سانتریفیوژ
 دمای در بیوشیمیایی آنزیم ها و پارامترهای سنجش

اندازه گیری  .شدند نگهداری گراد درجه سانتی -47
توسط دستگاه  ALP و AST، ALTغلظت سرمی 

میرا)ساخت ژاپن( در آزمایشگاه -ارکـــلایزر موآناــاوت
انجام  تشخیص طبی با شیوه های خاص هر آنزیم

(. غلظت سرمی فاکتورهای مختلف توسط 19گرفت)
 Green شیوه : آلبومین توسطشیوه های مناسب

Bromocresol ط شیوهـــوتال توســـئین تـــ، پروت 
biuret reaction end point ومتریک(ــــ)روش فت 

اندازه گیری شد. در این روش پروتئین در محیط قلیایی 
وردی رنگ ــبا یون های مس تشکیل کمپلکس لاج

می دهد. شدت رنگ ایجاد شده متناسب مقدار پروتئین 
پس از خونگیری، با برش زدن  .(47)در نمونه است

ناحیه شکمی، کبد تمام حیوانات جدا و پس از شستشو 
هداری بافت حاوی با سرم فیزیولوژی در ظرف نگ

درصد قرار داده شدند.  04محلول فیکساتور فرمالین 
ها  ساعت تعویض شد. بافت 42فرمالین پس از گذشت 

برای تهیه اسلاید به آزمایشگاه بافت شناسی ارسال 
 (.41شدند)

تفاده از ـــک با اســبرای مطالعات هیستوپاتولوژی
 ل تثبیت کردن،ـــمراح Tissue processorدستگاه 

نی( و ــازی)جایگزیــآبگیری، شفاف سازی، آغشته س
قالب گیری انجام شد. پس از بلوک کردن بافت کبد، با 

میکرونی تهیه شد.  0استفاده از میکروتوم لایه های 
 ائوزین-هماتوکسیلینلام های تهیه شده با دو رنگ 

زایلول به عنوان حلال چسب و  شدند. آمیزی رنگ
ی با یگردید. برش ها شفاف کننده بافت استفاده

با رنگ  مقطع 3هر نمونه از میکرون و  0ضخامت 
 ائوزین تهیه گردید. سپس با-آمیزی هماتوکسیلین

 نیمه مقیاس یک توسط شناسی آسیب روش
 دوسوکور صورت به (Semiquantitative scale)کمی

 هیستوپاتولوژیک غییرات. تشدند بررسی آسیب نظر از
التهاب  قبیل از رامترهاییپا مختلف های گروه در کبد

از هم  نکروز سلولی، تجمع واکوئل چربی، سلولی،
پاشیدگی در فضای پورتال و تشکیل فضای زیاد بین 

 در نتایج که گرفتند قرار بررسی سلول ها مورد
نشان  کبد های بافت از شده تهیه های فتومیکروگراف
 و 27  نمایی بزرگ با ها برش کلیه (.44داده شده اند)

 با تصادفی، طور به میکروسکوپی، میدان شش در
ژاپن  ورـــکش تـــساخ وریـــن کوپـــمیکروس

از . گردیدند مشاهده (ECLIPSE E200)نیکون مدل
 سلـمگاپیک پنج وضوح با تصاویری دیده  آسیب مناطق

  .شد تهیه

 داده ها آنالیز و تحلیل و تجزیه جهت :آماری روش

. ابتدا  شد استفاده 16 خهنس SPSSافزاری  نرم برنامه از
و آزمون آماری  شد داده ها رایانه اطلاعات به

ANOVA به منظور  فت.گر انجام ها آن روی بر
ا از ــــنی دار داده هــــتلافات معـــی اخـــبررس
 بودن استفاده شد و معنادار (Tukey-HSD)تست

مورد بررسی P<0.05  سطح در ها میانگین اختلاف
آسپارتات آمینوترانسفراز، لظت سرمی قرار می گیرد. غ

توتال  پروتئین ،لکالین فسفاتازآآلانین آمینوترانسفراز و 
 یارــــمع ایــخط±گینــمیان صورت و آلبومین به

(Mean±SEM .ارائه شد ) 

 ی پژوهشیافته ها

 در گروه شاهد دیابتی ASTمقایسه میانگین آنزیم 
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روه نسبت به گ 24/404±31/16با میانگین غلظت  

 P<0.05 سطح در a10/0±01/134 کنترل با مقادیر
  4گروه تجربی چنین  نشان داد. هم معنی دارافزایش  

در مقایسه با گروه  b44/3±44/477با میانگین غلظت 

 P<0.05سطح  در 01/134±10/0 با مقادیر کنترل
، در حالی که میزان آنزیم  دادنشان  معنی دارافزایش  

AST با میانگین غلظت  2و  3ی های تجرب در گروه
c44/±924/101  وc12/47±00/160  نسبت به گروه

در سطح  24/404±31/16 مقادیرشاهد دیابتی با 
P<0.05  (. 1 شماره )جدولدادنشان  معنی دارکاهش 

نشان  ALTمقایسه آزمون آماری مربوط به میزان 
در گروه شاهد دیابتی با میانگین غلظت داد 

 قادیرـــترل با مــروه کنــــگت به ــنسب 24/9±140
a24/0±00/03  در سطح  معنی دارافزایشP<0.05 

با میانگین  1چنین در گروه تجربی  هم نشان داد.

نسبت به گروه کنترل با مقادیر  b34/4±69/7 غلظت

 معنی دارکاهش  P<0.05در سطح  24/0±00/03
های  در گروه ALTدر حالی که میزان آنزیم نشان داد. 

cتــگین غلظـــبا میان 2و  3تجربی 
 24/9±00/47  

گروه شاهد دیابتی با مقادیر   نسبت به c00/4±24/47و 

نشان معنی دار کاهش  P<0.05در سطح  24/9±140
 (. 1 شماره )جدولمی دهد

گروه شاهد دیابتی   درALP  مقایسه میانگین آنزیم

قایسه با مدر  44/1000±01/07با میانگین غلظت 

سطح  در a01/27±00/667 ا مقادیرگروه کنترل ب
P<0.05  نین در چ هم .نشان داد معنی دارافزایش 

 b  12/41±12/009 با میانگین غلظت  1گروه تجربی 

  00/667±01/27 با مقادیر در مقایسه با گروه کنترل

 معنی دار کاهش P<0.05سطح  در 00/67±00/667
 در  ALPیزان آنزیم ـــالی که مـــ، در حنشان داد

انگین ــــمی 2 و 3ربی ـــجـــای  تــــروه هــــگ

c تـــظـــلـــغ
   c44/42±032  و  44/600 01/20± 

با  یــــــابتــــاهد دیـــش روهــــت به گـــنسب

کاهش  P<0.05سطح  در 44/1000±01/07 مقادیر
قایسه آزمون م (.1 شماره )جدولنشان داد معنی دار

در گروه  توتالپروتئین  سرمی آماری مربوط به میزان

نسبت به  41/0±3/7شاهد دیابتی با میانگین غلظت 

تفاوت  74/0±2/7 رـــادیـــبا مق رلـــگروه کنت

 چنین در نشان نداد. هم P≤0.05در سطح  معنی دار

در  b3/7±14/6 تـــبا میانگین غلظ 4گروه تجربی 

 در  74/0±2/7  قادیرـــمقایسه با گروه کنترل با م

، در حالی که نشان داد معنی دارکاهش  P<0.05سطح 
در  گروه تجربی  پروتئین توتالمیانگین غلظت سرمی 

نسبت به گروه   c40/7±72/4با میانگین غلظت  3

 P<0.05سطح  در 41/0±3/7 با مقادیر شاهد دیابتی 
مقایسه  .(1 شماره )جدولنشان داد معنی دارافزایش 

در گروه لبومین آآزمون آماری مربوط به میزان سرمی 

نسبت  4/2±10/7ین غلظت ـــشاهد دیابتی با میانگ

تفاوت  70/2±70/7 ادیرـــترل با مقـــبه گروه کن
در گروه مشاهده نشد.  P≤0.05در سطح  معنی دار

در  b10/7±04/3ت  ـــبا میانگین غلظ 4تجربی 

 در 70/2±70/7ادیر ـــمقایسه با گروه کنترل با مق
نشان داد، در حالی که  نی دارمعکاهش  P<0.05سطح 

 3های تجربی  در گروه آلبومین میانگین غلظت سرمی

و   21/2±10/7ت ـــظـــن غلـــگیـــانــبا می 2 و

 مقداربا  نسبت به گروه شاهد دیابتی 70/7±41/2

تفاوت  معنی دار نشان  P<0.05سطح  در 10/7±4/2
ه نتایج بافتی نشان داد در گرو (.1 شماره نداد)جدول

کنترل، هپاتوسیت ها شکل طبیعی خود را حفظ کرده، 
سیتوپلاسم محافظت شده، هسته مشخص و تغییرات 

 . (1 شماره پاتولوژی خاصی در آن دیده نمی شود)شکل
روز ــنکین ــدر گروه دریافت کننده استرپتوزوتوس

هسته بزرگ  در فضای پورتال، هم پاشیدگی از سلولی،
لول ها، تورم شدید تشکیل فضاهای زیاد بین سو 

هپاتوسیت ها، تجمع واکوئل چربی نسبت به گروه 
های دیابتی دریافت کننده عصاره  کنترل و گروه

  .(4شماره  مشاهده شد)شکل
سلول های کبدی   4و  1های تجربی  در گروه 

هسته مشخص و  طبیعی با سیتوپلاسم محافظت شده،
روه نرمال بوده و مانند گ فضای بین سلول ها نسبتاً

کنترل  تغییرات پاتولوژیک خاصی مشاهده 
شرایط  3در گروه تجربی (. 3شماره  نگردید)شکل

تشکیل فضای پورتال، التهاب سلولی،  تخریب کمی در
 نسبت به گروه تجربی کم بین سلول ها فضاهای نسبتاً

  2در گروه تجربی (. 2شماره  )شکلمشاهده شد 2
کم،  نسبتاً دارای سلول های کبدی  با تخریب سلولی
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 (.0 شماره )شکلمشاهده نشدفضای بین سلول ها طبیعی و تغییرات پاتولوژی خاصی 
 

 

 (، آنزیم آلانین ASTمیانگین و انحراف معیار مقادیر آنزیم آسپارتات امینوترانسفراز) .1شماره  جدول

 ش صحرایی نر (، پروتئین توتال و آلبومین موALP(، آنزیم آلکالین فسفاتاز)ALTآمینوترانسفراز)
 ها روهگ AST(IU/Lit) میانگین و انحراف معیار (gr/dlآلبومین) (gr/dlپروتئین توتال)

 ALP (IU/Lit) ALT (IU/Lit) 

2/7±74/0  70/7±70/2  01/27±00/667  a 24/00±0/03  a   10/0±01/134  a کنترل 

3/7±41/0  10/7±4/2  01/07±44/1000  24/9±140  31/16±24/404 ابتیشاهد دی   

6/7±60/0  4/7±44/2  12/41±12/009  b 34/4±69  b 00/00±10/103 1تجربی    

3/7±14/6  b 10/7±04/3  b 12/67±12/047  41/3±24/44  44/3±44/477  b  4تجربی  

40/7±72/4  c 10/7±21/2  01/20±44/600  c 24/9±00/47 c 44/7±249/101  c  3تجربی  

40/7±01/0  70/7±41/2  44/42±032  c 00/4±24/47  c 12/00±47/160 2تجربی    

P<0.05a  ،گروه شاهد دیابتی در مقایسه با گروه کنترلP<0.05b در مقایسه با گروه کنترل، 4 و 1های تجربی  گروه 
P<0.05c در مقایسه با گروه شاهد دیابتی 2و  3های تجربی  گروه 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 زه طبیعی)فلش مشکی(، هسته طبیعی)فلش قرمز(بافت کبد در گروه کنترل، سلول ها دارای اندا .1شماره  کلش

 (40×نمایی) ، بزرگH&Eرنگ آمیزی  و فضای بین سلول ها)فلش آبی( نرمال می باشد.

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

(، نکروز mg/kg 07 بافت کبد در گروه شاهد دیابتی)دریافت کننده استرپتوزوتوسین داخل صفاقی به میزان .2شماره  شکل

 فضای پورتال و تشکیل فضاهای زیاد  از هم پاشیدگی در، مز(تهاب سلولی)فلش قرسلولی)فلش مشکی(، ال

 (40×نمایی) ، بزرگH&Eو تجمع واکوئل چربی)فلش زرد(. رنگ آمیزی  بین سلول ها)فلش آبی(
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ایی(، سلول های عصاره آبی زنجبیل به تنه mg/kg 077)دریافت کننده 2 و 1بافت کبد در گروه های تجربی  .3شماره  شکل

 هسته مشخص)فلش قرمز( و فضای بین سلول ها)فلش آبی(  ،(کبدی طبیعی با سیتوپلاسم محافظت شده)فلش مشکی

 (.40×نمایی) ، بزرگH&Eنرمال می باشد. رنگ آمیزی 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
به اضافه عصاره  mg/kg  07دریافت کننده استرپتوزوتوسین درون صفاقی به میزان )3بافت کبد در گروه تجربی  .4شماره  شکل

 کم بین سلول ها)فلش آبی( و نکروز سلولی به میزان کم ( تشکیل فضاهای نسبتاmg/kg077ً  آبی زنجبیل به میزان

 (40×نمایی) ، بزرگH&E)فلش مشکی( مشاهده گردید. رنگ آمیزی  

 

 

 

 

 

 

 

 

 
به اضافه آبی  mg/kg  07ن درون صفاقی به میزان)دریافت کننده استرپتوزوتوسی4بافت کبد در گروه تجربی . 0شماره  شکل

 )فلش قرمز( و فضایی)فلش مشکی( و هسته طبیعیطبیع (، اندازه سلول ها نسبتاmg/kg077ً  زنجبیل به میزان

 (40×نمایی) ، بزرگH&Eطبیعی)فلش آبی( می باشد. رنگ آمیزی  بین سلول ها نسبتاً 
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 و نتیچه گیریبحث 
و  077 بی زنجبیل با مقادیرپیش درمانی با عصاره آ

mg/kg 407  در مقایسه با گروه دریافت کننده
و  AST ،ALTاسترپتوزوتوسین میزان آنزیم های 

ALP  را به طور معنی داری در سطحP<0.05   کاهش
در  ALPو  ALTداد، در حالی که میزان آنزیم های 

عصاره آبی  mg/kg 407های دریافت کننده  گروه
روه کنترل کاهش معنی دار در زنجبیل نسبت به گ

  (.1شماره  )جدولنشان داد P<0.05سطح 
به   ALPو AST ،ALTمیزان آنزیم های کبدی 

به دنبال دریافت استرپتوزوتوسین  معنی داریصورت 
بد ــریب کــافزایش پیدا می کند که نشان دهنده تخ

در افراد دیابتی، افزایش میزان آنزیم های می باشد. 
شان ــما نــدر پلاس ALK.Pو  AST ،ALTکبدی 

 ود. بناـــمی دهد دیابت سبب اختلالات کبدی می ش
در  ALK.Pو  AST ،ALTاین افزایش میزان  بر

پلاسما، نتیجه نشت این آنزیم ها از سیتوزول کبد به 
شان ــالعات نــمط(. 43داخل گردش خون می باشد)

می دهد به دنبال تزریق استرپتوزوتوسین، فعالیت 
دهیدروژناز افزایش یافته و فعالیت  NADHلیت فعا

اکسیداز در زنجیره تنفسی میتوکندریایی  cسیتوکروم 
دهیدروژناز و  NADHکاهش می یابد. افزایش فعالیت 

اکسیداز باعث نشت  C کاهش فعالیت سیتوکروم
ها از غشای داخلی میتوکندری و افزایش تولید  الکترون
های در معرض  تهای آزاد اکسیژن در باف رادیکال

STZ (42می گردد) .   
مطالعات نشان می دهد در بیماران دیابتی، عملکرد 

و فعالیت  E, Cها مانند ویتامین های  آنتی اکسیدان
تی اکسیدانی مثل کاتالاز، سوپراکسید ـای آنــه آنزیم

اهش ـــسیداز کـــیون پراکـ( و گلوتاتSODدسموتاز)
ره بیماری دیابت (. تحقیقات مختلف دربا40می یابد)

سبب  STZنشان می دهد که القای دیابت با تزریق 
های عملکرد  افزایش معنی داری در سطح سرمی آنزیم

های دیابتی  ( در موشAST, ALT, ALPکبدی)
و  Grzanna .(46)نسبت به گروه نرمال می گردد

گزارش کردند که زنجبیل و  4770همکاران در سال 
ن ها سنتز ــوکیـــسیت برخی از ترکیبات آن بر علیه

های التهاب را مخفی می کنند.  می شوند و جایگاه

اثر قابل توجه ای در  mg/kg  077با میزان زنجبیل
  .(40کاهش التهاب نشان می دهد)

گروه دریافت کننده مطالعات بافتی در در 
هم پاشیدگی در  از نکروز سلولی،استرپتوزوتوسین 

فضاهای زیاد بین  تشکیلهسته بزرگ و  فضای پورتال،
سلول ها، تورم شدید هپاتوسیت ها، تجمع واکوئل 

 1 شماره چربی نسبت به گروه کنترل مشاهده شد)شکل
 4و  1ای تجربی ــروه هـــدر گین ـــچن هم (. 4و 

 سلول های کبدی طبیعی با سیتوپلاسم محافظت شده،
نرمال بوده  هسته مشخص و فضای بین سلول ها نسبتاً

وه کنترل تغییرات پاتولوژیک خاصی مشاهده و مانند گر
شرایط  نیز 3در گروه تجربی  .(3شماره  نگردید)شکل

تشکیل فضای پورتال، التهاب سلولی،  تخریب کمی در
نسبت به گروه تجربی  کم بین سلول ها فضاهای نسبتاً

  2در گروه تجربی  .(2شماره  مشاهده شد)شکل 2
کم، فضای  اًسلول های کبدی با تخریب سلولی نسبت

خاصی  کو تغییرات پاتولوژی بین سلول ها طبیعی
 .(0شماره  مشاهده نشد)شکل

جینجرول دارای -6که  مطالعات نشان می دهد
می باشد و سبب حفاظت سلول از  عمل آنتی اکسیدانی

استرس اکسیداتیو می شود،  و به عنوان یک عامل 
موثر برای جلوگیری از تولید گونه های اکسیژن فعال و 

القاء شده توسط اشعه فرابنفش به کار  COX-2بیان 
کبدی  پیشنهاد می شود که اثر حفاظتی(. 44می رود)

ئیدها و زنجبیل، حداقل مقداری از آن به دلیل فلاونو
،  ALATتری پنوئیدها می باشد. تخمین فعالیت 

ASAT  ،GGT  نشانگر مناسبی در ارتباط با عملکرد
وزول ـیتــزیم ها در ســد. این آنـــدی می باشــکب

هپاتوسیت ها قرار دارند. وقتی که سلول های کبدی 
ما آزاد ــآسیب می بینند، این آنزیم ها به درون پلاس

ها افزایش می یابد و  لاسمایی آنمی شود و فعالیت پ
آسیب سلول های کبدی افزایش می یابد. کاهش قابل 

و  ASAT  ،ALATازهایــس آمینـــه در ترانـــتوج
در ارتباط با اثرات حفاظت کبدی  GGTفعالیت های 

با توجه به نتایج حاصل از این  (.49زنجبیل می باشد)
تحقیق و مطالعات سایر محققان زنجبیل با 

به همراه با استرپتوزوتوسین ( mg/kg 077 ،407)دیرمقا
به حد طبیعی شد.  ALPو  AST ،ALTباعث برگشت 
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به علت خواص آنتی  mg/kg 407 و  077در مقادیر 
اکسیدانی ترکیبات زنجبیل باعث محافظت سلول های 

سمومیت می شود و از آزاد شدن ـــرابر مــکبدی در ب
م جلوگیری به سر ALPو  AST ،ALTآنزیم های 
با تحقیقات سایر  جبه طور کلی، این نتایمی کند. 

محققان بر روی کبد تا حدودی هم خوانی دارد. 
عصاره اتانولی ریزوم زنجبیل مطالعات نشان می دهد 

ور ــدر سمیت القاء شده توسط تتراکلرید کربن به ط
 SODرمیـــح ســمعنی داری منجر به کاهش سط

موجب  mg/kg 377 ر ازمی شود و در مقادیر بالات
کبدی،   MDAپلاسما، SOD کاهش قابل توجه ای در

AST ما ــین های پلاســـش پروتئــسرمی و افزای
. ماهیت آنتی اکسیدانی کبد از قبیل (10)می شود

به  GSH و  SOD ،CAT ،GPX،GST فعالیت های
طور قابل توجه ای در موش هایی که با استامینوفن 

می یابد. نتایج نشان می دهد که القاء شده اند، کاهش 
اتانولی زنجبیل بر علیه -اثر حفاظت کبدی عصاره آبی

سمیت فعال القاء شده توسط استامینوفن توسط 
جلوگیری از کاهش آنتی اکسیدان های کبدی و یا در 

اطت ــای آزاد وســال هــــاثر کاهش ظرفیت رادیک
فعالیت محافظت کبدی عصاره اتانولی  .(37)می شود

در  پاراستامول زنجبیل بر سمیت کبدی القاء شده توسط
موش های صحرایی گزارش شده است. عصاره زنجبیل 
به طور قابل توجه ای منجر به کاهش آنزیم گلوتامات 

میناز، گلوتامات اگزالواستات ترانس آپیروات ترانس 
فعالیت حفاظت  .(10آمیناز در این سمیت می گردد)

 رــقادیـــیه مـزنجبیل بر علاتانولی -کبدی عصاره آبی
mg/kg 37  استامینوفن که القاء کننده سمیت کبدی

شدید می باشد، عمل می کند. عصاره آبی زنجبیل به 
طور قابل توجه ای حفاظت کبدی را با فعالیت های 

کار ـــسرمی ترانس آمینازها و آلکالین فسفاتازها آش
 (.37)می سازد

به فعالیت  مقایسه نتایج آزمون آماری مربوط
پروتئین توتال و آلبومین در گروه تجربی دریافت کننده 

mg/kg 077 ش ـــدر مقایسه با گروه کنترل کاه
که در واقع نشان دهنده این  ،معنی دار  نشان می دهد

 منفی برمطلب است که این مقدار از زنجبیل اثراتی 
 کمتر. در دوزهای داردروی آلبومین و پروتئین کل 

یجی غلظت آلبومین و پروتئین کل مشاهده افزایش تدر
میانگین غلظت چنین  هم (.1 شماره می شود)جدول

ت کننده ــربی دریافــال در گروه تجـــپروتئین توت
mg/kg 407  عصاره آبی زنجبیل و استرپتوزوتوسین

در سطح  معنی دارنسبت به گروه شاهد دیابتی افزایش 
P<0.05 تایج به . ن(1 شماره )جدولمشاهده گردید

عصاره آبی زنجبیل  mg/kg 407مقادیر  ازدست آمده 
اثرات  این دارایو استرپتوزوتوسین نشان می دهد که 

مطالعات  می باشد.موثری بر میزان پروتئین توتال 
تولید نشان می دهد که در زمان بیماری های کبدی 

جایی که کبد در سنتز  آلبومین کاهش می یابد. از آن
افزایش سنتز آلبومین را می توان به د، آلبومین نقش دار

عنوان یک نشانه در بهبود فعالیت سلول های کبدی 
نتی اکسیدانت های مهم در آیکی از (. 12پیشنهاد نمود)

گیاهان ترکیبات فنولی می باشد و در خون به صورت 
دارای اثر متقابل در  متصل به آلبومین حمل می شود و
      (.12ه می باشد)افزایش میزان پروتئین حمل کنند

نتایج ثابت می کند که زنجبیل یک اثر وابسته به 
دوز که به طور قابل توجه ای پروتئین های پلاسما را 

ها القاء شده  در موش هایی که سمیت کبدی در آن
 زانـــا میـــبیل یـــزایش می دهد. زنجــاست را اف

mg/kg377 طوحـش در ســـیک کاه MDA  در
 . (14)را نشان می دهد بافت های کبدی

به  mg/kg  077و 407 مقادیرمصرف زنجبیل با 
همراه استرپتوزوتوسین باعث برگشت سطح بالا رفته 

به سطح طبیعی  ALPو  AST ،ALTآنزیم های 
)گروه کنترل( شد که به علت خاصیت آنتی اکسیدانتی 

در حفاظت از سلول های کبدی  زنجبیلترکیبات موثر 
عصاره  چنین هم. کسیداتیو می باشددر مقابل استرس ا

راه با ـــهم mg/kg 407 ادیرــل با مقــآبی زنجبی
استرپتوزوتوسین باعث افزایش پروتئین توتال نسبت به 

آبی  عصاره. گروه دریافت کننده استرپتوزوتوسین گردید
 موجب مختلف های مکانیسم توسط تواند میزنجبیل 

 با مرتبط شیمیایی فاکتورهای بر تغییرات حفاظتی اثرات

  .استرپتوزوتوسین گردد توسط شدهء القا کبد
پیشنهاد می گردد در مطالعات آتی اثر عصاره 

بر عوارض کبدی ناشی از دیگر سموم القاء  زنجبیل
کننده دیابت در موش های صحرایی مورد مطالعه قرار 
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چنین اثر آنتی اکسیدانتی آنزیم های کبدی بر  گیرد. هم
، اثر استرپتوزوتوسین بر سیستم تولید استرپتوزوتوسین

 ملکولی مثلی موش های صحرایی مختلف و تغییرات

بدن موش های در  سلولی ایجادکننده مرگ های ژن
 صحرایی ماده ارزیابی گردد. 

استرپتوزوتوسین باعث  نتایج این مطالعه نشان داد
تخریب بافت کبد و به دنبال آن افزایش آنزیم های 

اختلال در سنتز آلبومین و پروتئین چنین  کبدی و هم
کل می شود. عصاره آبی زنجبیل به واسطه خواص 

 وص فلاونوئیدها، ترکیباتـــیدانتی به خصــآنتی اکس

( و Gingerdionو  Gingerol ،Shoagolفنولی)
 ناشی  ش سمیت کبدیــث کاهــیانین ها باعــآنتوس

 استرپتوزوتوسین گردید. 

 سپاسگزاری 
گاه ــترم دانشــئولین محــمس از لهیــوس نــبدی

وزه ــین حــچن مــرمزگان و هــکی هـــعلوم پزش
لامی ــی دانشگاه آزاد اســت محترم پژوهشــاونــمع
ق ــیــقــحــن تـــام ایــجــازرون کـه در انــک

گزاری ــپاســکاری نموده اند، ســانه همــیمــصم
 می شود.
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Abstract 
Introduction: Diabetes induces leakage of 

hepatic enzymes from cytosol into the 

circulation and increases the plasma levels 

of these enzymes. In this study, the impacts 

of ginger (Zingiber Officinale) aqueous 

extract on the levels of liver enzymes, 

biochemical parameters, and histological 

changes in male rats were assessed 

following induction of diabetes by 

Streptozotocin. 

 

Materials & methods: 42 male Wistar rats 

were divided into 6 groups: the control (left 

untreated), Diabetic control received 70 

mg/kg Streptozotocin once at the beginning 

of the experiment; the experimental groups 

1 and 2 daily received 250 and 500 mg/kg 

ginger aqueous extract respectively; the 

experimental groups 3 and 4 first received 

Streptozotocin once, and then a daily dose 

of 250 and 500 mg/kg extract. Oral 

administration of aqueous extract continued 

over a period of two months. 48 hours after 

the last administration blood samples were 

prepared and used for measurement of 

aspartate aminotransferase (AST), alanine 

aminotransferase (ALT), alkaline 

phosphatase (ALP), and the serum levels of 

albumin and total protein. Also, hepatic 

histological study was carried out by 

hematoxylin-eosin staining method. 

 

Findings: The serum levels of AST, ALT, 

and ALK enzymes in diabetic control group 

(recipient of 70mg/kg Streptozotocin) and 

the AST enzyme concentration in 

experimental group 2 (recipient of 500 

mg/kg Ginger extract alone) increased 

significantly compared to the control group 

(p<0.05). In contrast, the levels of ALT and 

ALP enzymes declined significantly in 

experimental group 1 (recipient of 

250mg/kg extract alone) relative to the 

control p (< 0.05). Serum concentrations of 

total protein and albumin reduced 

significantly in the experimental group 2 in 

comparison with the control group. Also, In 

experimental groups 3 and 4 (recipient of 

250 and 500 mg/kg Ginger extract and 

Streptozotocin) relative to the diabetic 

control group, the levels of AST , ALT and 

ALP indicated a significant reduction, while 

the concentration of total proteins increased 

significantly in experimental Group 3 (p < 

0.05). Finally, histological study revealed 

cellular necrosis, cellular inflammation, and 

vacuolar fat accumulation, disintegration of 

Portal spaces and formation of large 

intercellular spaces in diabetic control 

relative to the control group. Such disorders 

were less significant in groups receiving 

Streptozotocin along with 500mg/kg doses 

of extract compared to the group receiving 

Streptozotocin alone.  

 

 Discussion & conclusions: Due to the 

presence of compounds such as gingerol, 

shoagol, and anthocyanins, ginger aqueous 

extract can possibly reduce hepatic toxicity 

caused by Streptozotocin and improve the 

serum levels of liver enzymes. 

 

Keywords: Ginger, Streptozotocin, AST, 

ALT, ALP, Biochemical parameters, Rat 
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