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  چكيده:
 يها. با وجود تلاشاستقلبي و سرطان در افراد مسن  هاييماريومير بعد از ببيماري نورولوژيك و سومين عامل مرگ ينترسكته مغزي مهم :مقدمه

 Cuminum cyminumنشده است. گياه زيره سبز با نام علمي  پيدازياد در جهت درمان يا فهم پاتوفيزيولوژي سكته مغزي هنوز درمان مؤثري براي آن 
 - ب سد خونيبر كاهش آسي اين گياه. اين مطالعه با هدف بررسي اثر عصاره روديبه كار م هايماريببسياري از در درمان به دليل اثرات مفيد دارويي 

  مغزي حاصل از سكته مغزي انجام گرفت.
گروه آزمايشي كه  سهكنترل و گروه شم، گروه شامل استفاده شد كه صحرايي نر  يهاموش تاييششگروه  پنجاز  در اين مطالعه تجربي روش كار:

ساعت بعد از آخرين  دوروز دريافت نمودند.  سيصورت خوراكي به مدت گرم بر كيلوگرم وزن بدن عصاره زيره سبز را بهيليم 100و  25،50دوز هاي 
  مغزي قرار گرفتند. -گيري استحكام سد خونيمنظور القاي ايسكمي و اندازهكنترل و آزمايشي تحت جراحي انسداد شريان مياني مغز به يهاگروه ،گاواژ

عصاره تفاوت معناداري  50و  25 يدوزهاگروه با ديده (نيمكره راست) مغز در گروه كنترل در مقايسه با ت اوانس آبي در نيمكره آسيبغلظ يافته ها:
  ).p>05/0كه ميزان اوانس آبي در نيمكره راست كاهش يافت (طوريبه ،نسبت به گروه كنترل تفاوت معناداري را نشان داد 100دوز گروه با اما ، نداشت
مغزي حاصل از سكته  -گرم بر كيلوگرم وزن بدن باعث كاهش آسيب سد خونيميلي 100پيش تيمار با عصاره خوراكي زيره سبز با دوز  گيري:نتيجه
 .شوديمغزي م

  
  موش صحرايي مغزي، -سكته مغزي، زيره سبز، سد خوني واژگان كليدي:

  
  مقدمه:

و از  عموميعنوان يك مشكل عمده سلامت سكته مغزي به
سوم افراد يك نزديك به. ]1[ومير استجمله عوامل اصلي مرگ

 10 نزديك به ميرند ويدر طول چند ماه اول پس از سكته م
براي ادامه زندگي به سايرين  ماننديدرصد افرادي كه زنده م

ها پس از در صد آن 50 نزديك به خواهند بود و تنهاوابسته 
. دو ]2[داشته باشند يمحدود هاييتفعال تواننديم سكته

خونريزي  ايسكميك وشامل عمده براي سكته مغزي  سازوكار
 90تا  85در سكته مغزي ايسكميك كه در  .]3[ است دهنده

جريان . ]4[شوديمغزي مشاهده مي هادرصد از موارد سكته
خون مغز به دليل گرفتگي عروق خوني قطع شده و بافت مغز 

. ايسكمي ]5[ شوديكسيژن مواجه مبا كمبود مواد غذايي و ا

نقايص حسي، بينايي  منجر به اختلالات حركتي، توانديمغزي م
-د. بعد از ايسكمي نفوذپذيري سد خونيشوو اختلال در تكلم 

كه شدت آن با ميزان ضايعه مغزي رابطه  يابديمغزي افزايش م
مغزي باعث اختلال در  -اختلال در سد خوني .]6[مستقيم دارد

ها بين مغز و خون، لات محكم، اختلال در انتقال مولكولاتصا
كه در ايجاد بيماري  ]7[شوديالتهابي م يهاآدم مغزي و پاسخ

ديگر  هاييماريمالتيپل اسكلروزيس و ب آلزايمر، پاركينسون،
  نقش دارد.

از خانواده  Cuminum cyminum يگياه زيره سبز با نام علم
و از  رويديم اييترانهمد يوهوابا آب مناطقدر  است كهچتريان 

شده عنوان ادويه و داروي گياهي در طب سنتي شناختهگذشته به
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كننده، دهنده، هضم يرو. اثرات درماني زيره سبز شامل ن]8[است 
طور خفيف قاعده آور، ضد كرم، ضد تشنج و بادشكن، مدر و به

اند ن داده. همچنين مطالعات نشا]10و  9[ استزياد كننده شير 
،  ]12[، ضد توموري]11[كه اين گياه داراي فعاليت ضد دردي 

، ضد ]15[، ضد باكتريايي]14[، ضد ديابتي]13[اكسيدانيآنتي
. از است ]18[و آنتي ترومبوتيك]17[، كاهنده چربي]16[قارچي

)، كارون Cuminol( به كومينول توانيتركيبات مهم اين گياه م
)Carvone( ين)، اپي ژنApigenin( ين) و لوتئولLuteolin اشاره (

. فلاونوئيدهاي موجود در زيره سبز پيشگيري از ]20و  19[دكر
آزاد  هاييكالو يا مهار آن را احتمالاً با كاهش راد هاسرطان
اكسيداني و اثرات با توجه به تركيبات آنتي .]21[دهند يانجام م

است و با نظر مفيدي كه براي زيره سبز در مطالعات ذكر شده 
كه تاكنون پژوهشي در رابطه با اثر احتمالي اين گياه در ينابه 

اين  است، نشدهانجامجلوگيري از سكته مغزي ايسكميك 
بر كاهش آسيب سد  اين گياهمطالعه با هدف بررسي اثر عصاره 

  انجام گرفت. مغزي حاصل از سكته مغزي ايسكميك -خوني
  

  روش كار:
توسط بخش هرباريوم شده از زيره سبز تائيد در اين پژوهش 
به روش سوكسله عصاره گيري استفاده شد كه مركز تحقيقات 

 يهاموش. همچنين دشد و از آن عصاره آبي به دست آم
از مركز حيوانات ياز نيز صحرايي نر بالغ نژاد ويستار موردن

گرم خريداري  250-350وزني  يرازي در محدوده يسازسرم
تقسيم  تاييششگروه  پنجطور تصادفي به ها بهموشد. دنش

با آب مقطر گاواژ شدند و سه فقط كنترل و شم ي هاشدند. گروه
 100و  25،50عصاره زيره سبز را با دوز هاي نيز گروه آزمايشي 

طول دوره تيمار  گرم بر كيلوگرم وزن بدن دريافت كردند.ميلي
  .در نظر گرفته شدروز  سي

  
  :اني مغزانسداد شريان مي

منظور ايجاد مدل سكته مغزي ايسكميك، ايسكمي موضعي به
 middle cerebral arteryمغز با روش انسداد شريان مياني مغز (

occlusion (MCAO) مطابق دستورالعمل لونگا و همكاران (
ساعت پس از آخرين گاواژ، حيوان با تزريق  دو. ]22[ انجام شد

گرم بر كيلوگرم وزن بدن كلرال ميلي 400داخل صفاقي 
جراحي زير لوپ عمل  باو  هوشيهيدرات (مرك، آلمان) ب

د. سپس شريان كاروتيد شبرشي در ناحيه قدامي گردن ايجاد 
 يژهواطراف به يهااز بافت يآراممشترك، خارجي و داخلي به

. شريان كاروتيد مشترك و خارجي ندجدا شدعصب واگ 
وسيله ميكروكلامپ صورت دائمي و شريان كاروتيد داخلي بهبه
طور موقت مسدود و در شريان كاروتيد خارجي برش كوچكي به

كه نوك آن قبلاً جلوي شعله  3-0ايجاد و يك نخ بخيه نايلون 
گرد شده بود از طريق تنه شريان كاروتيد خارجي وارد رگ 

د و تا رسيدن به شريان مغزي قدامي از ميان شرياني راست ش
شريان كاروتيد داخلي ادامه يافت. نخ نايلون از محل دو شاخه 
شدن شريان داخلي به سمت داخلي مغز و حلقه ويليس هدايت 

ظريف در مقابل هدايت نخ به سمت جلو و  شد تا يك مقاومت
احساس شود. اين  متريليم 20اندازه حدود نيز پيش روي نخ به

احساس مقاومت بيانگر آن است كه حلقه ويليس مسدود شده 
در  است. بدين ترتيب جريان خون در شريان مياني مغز قطع و

 شده،يم يرساننواحي از مغز كه توسط اين شريان خون
. بعد از يك ساعت انسداد شريان مياني شوديايسكمي ايجاد م

خون مجدداً در مسير مذكور مغز، با خارج كردن فيلامنت جريان 
 نزديك بهگيري و برقرار شد. دماي بدن از طريق ركتوم اندازه

  درجه سانتي گراد حفظ شد. 37
  

  :مغزي - استحكام سد خونيبررسي 
گيري ميزان خروج اوانس اندازه بامغزي  -استحكام سد خوني

دقيقه  سي بعد ازبراي اين كار، آبي (مرك، آلمان) ارزيابي شد. 
دو  يمحلول اوانس آب ها از طريق وريد دم،موش ،ايسكمي
بر كيلوگرم وزن بدن دريافت  ليتريليم 4اندازه را به درصد
 مجدد خون،يافتن ساعت بعد از جريان  وچهاريستب. كردند

نرمال  ليتريليم 250باز و با  هاقفسه سينه موش ،تحت بيهوشي
نس آبي داخل رگي پاك سالين از طريق بطن چپ از وجود اوا

از دهليز  رنگيمايع پرفيوژ بخارج شدن  تا زمان. اين كار شدند
گيري براي اندازهو خارج حيوان . سپس مغز ادامه يافتراست 

ليتر بافر فسفات ميلي 5/2در  آنميزان خروج اوانس آبي بافت 
ليتر تري ميلي 5/2هموژن شد و براي رسوب پروتئين به آن 

سه د. سپس شاضافه  (مرك، آلمان) %60يد كلرواستيك اس
دقيقه در  سي هم زده وبه  ، آلمان)IKA( دقيقه با ورتكس

 1000دقيقه با سرعت  سيشد. آنگاه به مدت  يدارنگه يخچال
سانتريفيوژ ، آلمان) BOECOبا دستگاه سانتريفيوژ (دور در دقيقه 

د و در نهايت جذب نوري اوانس آبي در بخش رويي در ش
توسط دستگاه اسپكتروفتومتر  نانومتر 610وج مطول

)TermoSpectronic, GENESYS 5, (گيري و اندازه آمريكا
  .]23[دشمطابق منحني استاندارد غلظت آن محاسبه 

  
  :هادادهتحليل 

 SPSSافزار آمده با استفاده از نرمدستبه يهاتحليل داده
 شد. برايطرفه انجام يكاي وآنو آزمون كمك و با 20 يشويرا
 p>05/0د. ش استفاده LSDروش  ازچندگانه  هاييسهمقا
  در نظر گرفته شد.آماري  يمعنادارعنوان سطح به
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  :هايافته
كاهش غلظت اوانس آبي در بافت مغز، نشانگر كاهش 

نشان دادند كه حاصل مغزي است. نتايج -سد خوني يرينفوذپذ
 گروه شمدر ديده) (آسيبغلظت اوانس آبي در نيمكره راست 

گروه ) و 79/7±94/0( ) در مقايسه با گروه كنترل36/0±23/6(
، =004/0p) تفاوت معناداري دارد (75/7±51/0( 25دوز با 

007/0 p= اين از طرفي غلظت اوانس آبي در  ).1)(نمودار
) در مقايسه با 79/7±94/0ديده در گروه كنترل (نيمكره آسيب

) تفاوت 57/7±74/0( 50) و دوز 75/7± 51/0( 25دوز با گروه 

نسبت به گروه با اما  ،)=838/0p= ،371/0p( معناداري نداشت
داشت طور معناداري كاهش ) به69/5±49/0(100دوز 

)002/0p= 1) (نمودار.(  
كنترل و  يهاراست و چپ در گروه هاييمكرهدر ضمن بين ن

سبز اختلاف معناداري  تيمار شده با عصاره زيره 50و  25دوز 
راست و چپ در  هاييمكره)، ولي بين ن=00/0pوجود داشت (

 تفاوت معناداري 100دوز  باگروه تيمار شده با عصاره زيره سبز 
  ).1)(نمودار =p 189/0( دشمشاهده ن

  
  

  موردمطالعه يهامغز در گروه هاييمكرهن مقايسه ميانگين غلظت اوانس آبي در :1نمودار 
.a دهد.يمعنادار بودن اختلاف را بين دو نيمكره در همان گروه نشان م #و  دهديمعنادار بودن اختلاف را در مقايسه با گروه كنترل نشان م  

  
  بحث:

مغزي در  -بررسي اثر عصاره زيره سبز بر استحكام سد خوني
مدل انسداد شريان مغزي مياني در مطالعه حاضر نشان داد كه 

 -عصاره سبب كاهش آسيب سد خونياين مصرف خوراكي 
گرم بر كيلوگرم عصاره آبي زيره ميلي 100. دوز شوديمغزي م

ي مغز -در نفوذپذيري سد خوني يسبز سبب كاهش معنادار
گرم بر كيلوگرم اين اثر مشاهده ميلي 50و  25اما در دو دوز  ،دش
مغزي كنترل مناسب هومئوستاز محيط داخلي  -سد خوني  د.شن

مغزي  -ساختمان آناتوميكي سد خوني .كنديمغز را تضمين م
عروقي به همراه اتصالات محكم بين  -شامل كمپلكس گليال

نتقال انتخابي مواد از كه در مجموع ا استاندوتليال  يهاسلول
بخش  .]24[سازنديپذير مخون به مغز و مغز به خون را امكان

مهمي از آدم ايسكميك مغزي نيز مربوط به افزايش نفوذپذيري 

 .نامنديكه آن را آدم با منشأ عروقي م استمغزي  -سد خوني
و  بودهديده اين نوع آدم همراه با نشت زياد مايع از عروق آسيب

سكته مغزي را احتمال د شوريزي همراه كه با خوندرصورتي
لايه محكم به مغزي از يك -سد خوني .]25[دهديافزايش م

طورمعمول مانع مبادله آزاد املاح بين به وهم چسبيده تشكيل 
طور كامل با سيستم به شود. اين سديم برعكسخون و مغز و 

سيت ها،  عصبي عروقي متفاوت است كه باعث نظم پري
و اجزاي گردش خون را از  شوديآستروسيت ها و ميكروگلياها م

مغزي  -سد خوني ،. علاوه بر اينكنديعصبي جدا م يهاسلول
باعث حفظ محيط عصبي شده كه براي عملكرد مناسب 
مدارهاي عصبي، انتقال سيناپسي، بازسازي سيناپس، آنژيوژنز و 

 -اختلال در سد خونيسالان لازم است. نوروژنز در مغز بزرگ
مغزي در واقع ناشي از اختلال در اتصالات محكم، اختلال در 
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خون و مغز، هيپوپرفيوژن  بين مغز و خون، يهاانتقال مولكول
كه در ايجاد بيماري آلزايمر، است التهابي  يهامغز و پاسخ
ديگر نقش  هاييماريو ب مالتيپل اسكلروزيس پاركينسون،

عد از ورود به گردش خون به آلبومين اوانس آبي ب .]7[دارد
از ديواره عروق سالم خارج شود.  توانديپلاسما متصل شده و نم

خوني از عروق مغزي  هايينخروج اين ماده به همراه پروتئ
ديده در زمان ايسكمي و تعيين كمي ميزان نشت خارج آسيب

به آشكار شدن شدت ضايعه و يا اثر درماني  توانديعروقي آن م
آسيب مغزي وارده در  ميزانروها در وخيم شدن و يا بهبود دا

زمان ايجاد ايسكمي تجربي به تحقيقات آزمايشگاهي كمك 
  .]26[كند

شده روي انواع گياهان دارويي از جمله زيره سبز مطالعات انجام
كه هر چه محتواي فنولي گياه موردنظر  آن است دهندهنشان

و  27[بالاتر استنيز اكسيداني آن باشد ظرفيت آنتي تريشب
فيتوشيميايي وجود تركيبات كومينول، كارون،  هايي. بررس]28

. ]20و  19[انداپي ژنين و لوتئولين را در زيره سبز نشان داده
فلاونوئيد اپي ژنين پاسخ التهابي القاشده با ليپوپلي ساكاريد را 

با بلوكه  HMC-1 يهادر سلول در ماكروفاژها مهار نموده و نيز
 يهااز آزاد شدن واسطه NF-Kbنمودن مسيرهاي فعاليت 

. اين تركيب كه در بسياري از ]29[كنديالتهابي جلوگيري م
داراي  ]30[از جمله جعفري و كرفس نيز وجود دارد هايسبز

اكسيداني، كي شامل آنتييبيولوژ هاييتتنوعي از فعال
. ويژگي استو حفاظت كننده نوروني و ضد توموري ي ضدالتهاب

از طريق تحت  تواندياكسيداني و ضد آپوپتوزي اپي ژنين مآنتي
هدف  يهاو رونويسي ژن Nrf2 ،P53تأثير قرار دادن بيان 

متحمل  PC12 يها. زماني كه سلول]31[باشد دستيينپا
، پتانسيل شونديم يرسانكمبود گلوكز و اكسيژن و سپس خون

 هاييمي آنز mRNAدري، بقاي سلولي و مقادير غشاي ميتوكن
. پيش يابديكاهش م Nrf2اكسيدان و نيز بيان پروتئين آنتي

طور عمده از طريق فعاليت ها با اپي ژنين، بهتيمار اين سلول
را در مقايسه با  يادشدهاكسيداني و ضد آپوپتوزي، موارد آنتي

  .]31[دهديگروه كنترل كاهش م
د كه شو همكاران مشخص  بهاتتوسط  شدهانجامدر مطالعه 

زيره سبز داراي اثرات ضد  يهاآبي و اتانولي دانه يهاعصاره
دند كه عصاره آبي كرها گزارش . آنهستند يدردي و ضدالتهاب

التهاب ناشي از  يطور مؤثرتردر مقايسه با عصاره اتانولي به
ها . آندهديصحرائي كاهش م يهاكاراژينين را در موش

فعاليت ضدالتهابي عصاره را ناشي عمل مهاري عصاره بر 

و بيان كردند كه عصاره  دانستندآزادسازي پروستاگلاندين ها 
آبي ممكن است با مهار آزادسازي هيستامين، سروتونين و كينين 

. حضور تركيبات ]32[در فاز ابتدايي التهاب نقش داشته باشد ها
ما ترپينن، آلفا پينن و بتا پينن )، گاlinalolمونوترپن، لينالول (

  .]34[با فعاليت ضدالتهابي گياه مرتبط است ]33[
كوپولا و همكارش نيز طي تحقيقي اعلام كردند كه تجويز 

گرم ميلي 300و  200، 100روزانه عصاره زيره سبز در سه دوز 
بر كيلوگرم وزن بدن تغييرات بيوشيميايي ادرار ناشي از استرس 

با اسكوپالامين  القاشدهي اجباري، تخريب حافظه القاشده با شنا
ي صحرايي كاهش هاموشو پراكسيداسيون ليپيدي را در 

  .]35[دهديم
تاكنون گزارش علمي مبني بر اثر عصاره زيره سبز روي سكته 

رو نتايج مطالعه ينازامغزي ايسكميك مشاهده نشده است. 
شده است و ساير مطالعات در حاضر كه براي اولين بار انجام

ير مفيد عصاره تأثآن،  مؤثرخصوص اثرات اين گياه و تركيبات 
زيره سبز را در كاهش علائم سكته مغزي از جمله آسيب سد 

  دهد.يممغزي نشان  -خوني 
  

  گيري:نتيجه
ت فنولي در زيره سبز و با توجه به حضور فلاونوئيدها و تركيبا

رابطه مستقيم بين اين تركيبات و  كهمطالعات بسياري  نتايجنيز 
شده است، زيره سبز  يداكسيداني و ضدالتهابي تأكفعاليت آنتي

ناشي از سكته مغزي  مغزي-از تخريب سد خونيتواند يم
عنوان يك حفاظت كننده عصبي د و بهكنجلوگيري  ايسكميك
مطالعات  يهي است در اين رابطه انجامبد. شوديپيشنهاد م

  .شوديتكميلي نيز توصيه م
  

  ي:قدردانتشكر و 
وسيله از اساتيد محترم مركز تحقيقات بيولوژي و معاون ينبد

هاي علمي و يتحماپژوهشي دانشگاه آزاد اسلامي زنجان بابت 
  شود.يمسپاسگزاري  مالي

  
  :تعارض و منافع

انتشار اين نويسندگان هيچ تعارض منافع با توجه به تاليف و / يا 
مقاله اعلام نكرده اند.
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Abstract  

Introduction:  
Stroke is the most important neurological disease and the third leading cause of death after coronary 
heart diseases and cancer in old people. Despite the many attempts for treating or understanding the 
pathophysiology of strokes, no effective treatments have yet been found for this accident. With the 
scientific name Cuminum cyminum, cumin has great medicinal benefits and is used in the treatment 
of different diseases. The present study was conducted to investigate the effectiveness of cumin 
extract in mitigating brain-blood barrier damage caused by stroke. 
Methods & Materials:  
The present experimental study was conducted on five groups of six rats, including one sham, one 
control and three trial groups. The trial groups received 25, 50 or 100 mg/kg of body weight oral dose 
of cumin extract for 30 days. Two hours after the last gavage, the control and trial groups underwent 
middle cerebral artery occlusion surgery to induce ischemia and their brain-blood barrier integrity was 
then measured. 
Results: 
No significant differences were observed in the concentration of Evans blue in the damaged cerebral 
hemisphere (the right hemisphere) between the trial groups that received 25 and 50 mg/kg doses of 
cumin extract and the control group. Nevertheless, a significant difference was observed in this 
concentration between the control group and the trial group that received an 100 mg/kg dose of the 
extract, as the concentration of Evans blue reduced in the right hemisphere with the administration of 
this dose of the extract (P<0.05). 
 Conclusion:  
Pre-treatment with 100 mg/kg of body weight oral dose of cumin extract reduces the brain-blood 
barrier damage caused by stroke. 
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