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   مقدمه. 1
  

 درصدر فهرسـت علـل مـرگ و   عروقی -هاي قلبیامروزه بیماري
علـت عـوارض   هها نفر بمیر در سراسر دنیا قرار دارند و سالانه میلیون

هایی نظیر حمله قلبـی ، دردهـاي آنژینـی و سـکته     ناشی از بیماري
ها بستري می شوند و تعدادي نیز جان خود را از قلبی در بیمارستان

ود تشکیل هاي قلبی می شه باعث بروز بیماريچآن .می دهند دست
هـاي چربـی در لایـه    هاي چربی و افزایش متابولیـت تدریجی رسوب

  چربـی هـاي اصـلی موجـود در     . ها می باشـد داخلی دیواره سرخرگ

  
 کـه بـه     LDLو HDL، تـري گلیسـرید   ،عبارت از کلسترول پلاسما

  در ) تحت عنـوان لیپـوپروتئین  (متصل به پروتئین در پلاسما  صورت
 ).Dulin et al., 2006; Zaman et al., 2009( می باشند گردش

براي تشخیص بالا بودن چربی خون، اندازه گیري دو نوع چربی خون 
در این میان معمولاً . یعنی کلسترول و تري گلیسرید انجام می شود

افزایش کلسترول به عنوان عامل بیماري زاي جدي تري مطرح مـی  
هایپرکلسـترولمی و هایپرلپیـدمی از عوامـل خطـرزاي اصـلی       .شود

  

داروهاي گیاهی يهنامفصل
Journal homepage:  www.ojs.iaushk.ac.ir   

  
  

  پلی کوزانول بر کاهش میزان کلسترول، تري گلیسیرید و سایر اثر 
  هاي چربی در خون موش صحرائی متابولیت

  

  3هادي زمانی ،2منصور امرایی ،1*فاطمه فروهی
  

  ، تهران، ایران؛گروه میکروبیولوژي، دانشکده علوم پایه، دانشگاه آزاد اسلامی واحد شهر قدس . 1
  ) ( E-mail: f_foroohi@ymail.comمسئول مکاتبات  *
  دانشکده علوم پایه، دانشگاه آزاد اسلامی واحد علوم و تحقیقات، تهران، ایران؛ گروه زیست شناسی،. 2
 ، دانشکده علوم پایه، دانشگاه آزاد اسلامی واحد شهر قدس، تهران، ایران؛گروه زیست شناسی. . 3
  
  

  چکیده      شناسه مقاله                                    
  20/04/1391 :تاریخ دریافت مقاله
  22/05/1391 :تاریخ پذیرش مقاله

  پژوهشی: نوع مقاله
  فیزیولوژي-داروسازي : موضوع

    

از نیشـکر اسـتخراج    پلی کوزانول ترکیبی از الکل هاي اصلی با زنجیره بلند است کـه  :مقدمه و هدف
در پژوهش حاضر، تأثیر پلی کوزانول بر کاهش میـزان متابولیـت هـاي چربـی در خـون مـوش هـاي         .می شود

  .هایپرکلسترولمیک مورد بررسی قرار گرفت
شـامل  بـه چهـار گـروه     گرم که 250موش صحرائی نر بالغ نژاد ویستار با میانگین وزنی سر  32 :روش تحقیق

 کلسترولرژیم پر ( 2و  1تجربی گروه؛ )%2 کلسترولرژیم پر  (کنترل  ؛)رژیم غذایی معمولیتنها  دریافت(شاهد 
و عمل  تیمار، پس از چهار هفته. تقسیم شدند  )گرم در روزمیلی 5/0 و 25/0با دوز  پلی کوزانولو دریافت  2%

  . نداندازه گیري شد HDL-Cو LDL-Cکلسترول، تري گلیسرید،نظیر بیوشیمیایی  صفاتگیري خون
 کلسـترول و  در میـزان  )p<0.05( معنـی داري   ، کـاهش 1نتایج نشان داد که در گروه تجربـی : و بحث نتایج

LDL-C   و تري گلیسرید و افـزایش معنـی داري )p<0.05(   در میـزانHDL-C     کنتـرل  در مقایسـه بـا گـروه
)Sham (معنی داري ، کاهش2گروه تجربی در چنینهم. وجود آمده ب )p<0.01( کلسترول و در میزان LDL-

C وتري گلیسرید و افزایش معنی داري )p<0.01(  در میزانHDL-C  کنترل  در مقایسه با گروه)Sham (ه ب ـ
  . وجود آمد

 LDL-C کلسترول، ثر در کاهش میزانمؤیک ترکیب  احتمالاً می تواند پلی کوزانول :صنعتی/توصیه کاربردي
  .باشد HDL-C و تري گلیسرید و افزایش

  

 : کلید واژگان

 پلی کوزانول 
  LDL-C 
 HDL-C 
  کلسترول 
 تري گلیسرید  
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هیپر کلسترولمی باعث  .عروقی محسوب می شوند-هاي قلبیبیماري
افزایش تولید رادیکال آزاد سوپراکساید در عـروق، کـاهش در سـنتر    

هـا و  گشاد کننده عروق مشتق از آنـدوتلیوم و آزاد شـدن آن   عوامل
اکساید بعـد از آزاد شـدن آن از   افزایش در غیر فعال کردن نیتریک 

 ؛سلول هاي آندوتلیال به وسیله رادیکال آزاد سوپراکساید مـی شـود  
-البته عوامل دیگري نیز ممکن است افراد را مستعد ابتلا به بیمـاري 

مـی تـوان بـه اسـتعمال      عروقی سـازد کـه از آن جملـه   -هاي قلبی
 & Libby( عوامل رفتاري اشاره کرد جنس و،دخانیات، دیابت، سن

Hansson, 1991; Frank et al., 1995(.  
بـا زنجیـره    آلیفاتیک پلی کوزانول ها گروهی از الکل هاي اصلی
) C28  ( اکتـاکوزانول . دبلند می باشند که از نیشکر استخراج می شـون 

کـه داراي  بخش اصلی پلی کوزانول را تشـکیل مـی دهـد در حـالی    
 از .نیز می باشد) C26( هگزاکوزانول و) C27( بخش هاي هپتاکوزانول

 یـام روغن سبزیجات، یونجه، فضولات حیوانی، سبوس گنـدم، مـوم و   
 ;Alawi et al., 2009( می توان پلی کوزانـول اسـتخراج کـرد   نیز 

Noa et al., 1998.(  نتایج برخی مطالعات)Wang et al., 2003 (

که اثرات پلی کوزانول در درمـان هایپرکلسـترولمیا    نشان داده است
استاتین ها مهـار کننـده سـنتز کلسـترول      .مشابه استاتین می باشد

هستند و براي درمان دیسـلیپیدیمیا و جلـوگیري از گرفتگـی هـاي     
 ,Hansson, 1996; Hennekens( کار می رونـد  هکاردیووازکولار ب

& Gasiano, 1993( .  
 تفاوتی که توسط محققین گزارش شده اسـت مبا توجه به نتایج 

پلی کوزانول بر میزان کلسـترول  مطالعه حاضر با هدف بررسی اثرات 
در مـوش صـحرایی بـه مرحلـه اجـرا       LDL, HDLو تري گلیسیرید ، 

  .درآمد
  

  

  هامواد و روش. 2
   Johnson & Barana Co Pty Ltdپلـی کوزانـول از شـرکت    

تهیه گردید که به صورت قرص هـاي خـالص    )استرالیاساخت کشور (
فاقد نمـک ، لاکتـوز ، سـاکاروز، گلـوتن ، مخمـر و       ،گرمیمیلی 10

  . بودافزودنی ها یا  رنگ هاي مصنوعی 
مـوش صـحرائی نـر بـالغ نـژاد       سـر  32براي انجام این تحقیق، 

و در قفـس هـاي    شـد ویستار از موسسه سرم سازي رازي خریداري 
 23±2محـیط   کنتـرل شـده ي   دمايت، با مخصوص در اتاق حیوانا

به منظور تطبیق با شرایط محـیط  . گراد نگهداري شدنددرجه سانتی
   جدید، موش ها به مدت یک هفته در دمـا، رطوبـت و نـور مناسـب    

نگهـداري  ) سـاعت روشـنایی   12ساعت تـاریکی و   12دوره تناوبی (
هـر  در (گـروه   4سپس موش ها به طور تصادفی انتخاب و به . شدند
  . تقسیم شدند) سر موش 8گروه 
 ؛دریافت کردندرژیم غذایی معمولی شاهد تنها گروه  -

محلـول در اسـید   ( %2کـه کلسـترول   )شـم (کنتـرل  گروه  -
 فت کردند؛دریا) اولئیک

رژیم غذایی پـر کلسـترول و   با دریافت  2و  1گروه تجربی  -
و  25/0پلی کوزانول به ترتیب با دوزهاي همچنین دریافت 

  .گرم در روز از طریق گاواژمیلی 5/0

ــال پـــس از  ــی تیماراعمـ ــا طـ ــه 4هـ ــات هفتـ ــه، حیوانـ   کـ
بـا اسـتفاده از    گرسنه نگهداري شده بودنـد ساعت در حالت  15-12

. شدند گیريخونMassive صورت به سی سی خون گیري  2سرنگ 
شـرکت زیسـت   ( پس از تهیه سرم، با استفاده از کیت تري گلیسرید

میـزان کلسـترول، تـري    ) شرکت پارس آزمـون ( و کلسترول) شیمی
. هر یک از نمونه ها انـدازه گیـري شـد    HDL-Cو  LDL-C گلیسرید،

واریانس یـک طرفـه    تجزیهتمامی داده ها از نظر آماري با استفاده از 
ANOVA(one-way)  آزمون توکی و)TUKEY( بررسی گردیدند .   

  

  و بحث نتایج. 3
که میزان کلسترول سـرم بـه   نتایج تحقیق حاضر نشان می دهد 

ــی داري   ــورت معن ــترولی ) p<0.01(ص ــاي هیپرکلس ــوش ه  در م
در تیمـار  . بیشتر می باشـد ، شاهددر مقایسه با موش هاي ) کنترل(

، میزان )1تجربیگروه ( گرم در روزمیلی 25/0با پلی کوزانول با دوز 
نسبت به گروه شـم  ) p<0.05( کلسترول سرم به صورت معنی داري

تیمار پلی کوزانول بـا دوز  چنین هم. کاهش نشان می دهد) کنترل(
بـه  را ، میزان کلسترول سـرم  )2تجربیگروه ( گرم در روز میلی 5/0

داده اسـت  نسبت به گروه شم کاهش ) p<0.01(صورت معنی داري 
   ).1نمودار (
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مـوش هـاي   بـین  کـه   تجزیـه واریـانس نشـان مـی دهـد     نتایج 
معنــی داري اخــتلاف  شــاهددر مقایســه بــا ) شــم( هیپرکلسـترولی 

)p<0.01 (میزان  از نظرLDL-C میـزان  . وجود دارد سرمLDL-C 
کمتـر بودنـد    نسـبت بـه گـروه کنتـرل    پلی کوزانول  هايسرم تیمار

  . )2نمودار (

  
میانگین غلظت سرمی کلسترول پس از چهار هفته تیمار با پلی کوزانـول  : 1نمودار 

گرم در روز به ترتیب در مـوش هـاي هیپرکلسـترولی    میلی 5/0و  25/0با دوزهاي 
 . )کنترل( در مقایسه با گروه شم 2و تجربی 1تجربی

)n=8 ( و);* : p<0.05 ** : p <0.01( 
  

  

  
پس از چهار هفته تیمار با پلی کوزانـول   LDL-Cمیانگین غلظت سرمی : 2نمودار 

در مـوش هـاي هیپرکلسـترولی    گرم در روز به ترتیب میلی 5/0و  25/0با دوزهاي 
  . )کنترل( در مقایسه با گروه شم 2و تجربی 1تجربی

 

)n=8 ( و);* : p<0.05 ** : p <0.01( 
  

  میزاننتایج مقایسه بین تیمارهاي مورد آزمایش از نظر 
 HDL-C  میزان نشان داد که بین تیمارها اختلاف معنی داري از نظر

HDL-C  گرم میلی 5/0پلی کوزانول  دوز مصرفی . وجود داردسرم
 داراي اثرات مثبت بیشتري در مقایسه با سایر گروه ها بر  در روز
  ). 3نمودار (بود سرم  HDL-Cمیزان 

میـزان تـري گلیسـرید    تیمارهاي آزمایش اثرات معنی داري بـر  
اثرات معنـی داري  پلی کوزانول  داشتند به طوري که تیمارهايسرم 

داشـته انـد   ) شـم (مقایسه با گـروه کنتـرل   بر کاهش این صفات در 
   ).4نمودار (

  

  
پس از چهار هفته تیمار با پلی کوزانول  HDL-Cمیانگین غلظت سرمی  :3نمودار 

گرم در روز به ترتیب در مـوش هـاي هیپرکلسـترولی    میلی 5/0و  25/0با دوزهاي 
 . )کنترل( در مقایسه با گروه شم 2و تجربی 1تجربی

)n=8 ( و);* : p<0.05 ** : p <0.01(  
 

 
  

پس از چهار هفته تیمار با پلی کوزانول با تري گلیسرید میانگین غلظت  :4نمودار 
گرم در روز بـه ترتیـب در مـوش هـاي هیپرکلسـترولی      میلی 5/0و  25/0دوزهاي 

 . )کنترل( در مقایسه با گروه شم 2و تجربی 1تجربی
)n=8 ( و);* : p<0.05 ** : p <0.01( 

  
و  25/0حاضر، در تیمار با پلی کوزانول بـا دوزهـاي    در پژوهش

معنـی داري در   گرم در روز به مدت چهار هفتـه، کـاهش  میلی 5/0
و تري گلیسرید و افزایش معنـی داري در   LDL-Cکلسترول، میزان

نتـایج  . مشاهده شد )شم(کنترل در مقایسه با گروه  HDL-Cمیزان 
) Menendez et al., 2000(کاران همي توسط منندز و یک مطالعه
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را  LDL-Cنشان داد که مصرف پلی کوزانول می تواند اکسیداسیون 
 .داده اسـت را افزایش  HDL-Cکه میزان در حالیاست کاهش داده 

هیچ تأثیري از افزودن پلی ) Wang et al., 2003( کارانهمو  وانگ
شـده بـا   کلسـترول سـرم در همسـترهاي تغذیـه     میزان کوزانول در 

  .کلسترول را مشاهده نکردند

 روي تعـداد  بـر  )Dulin et al., 2006(کاران نتایج دولین و هم
نشان دادنـد کـه در   انسان بزرگسال هایپرکلسترولمیاي متوسط  40

 میـزان  در یهیچ تفـاوت ، )گرم در روزمیلی 20(پلی کوزانول با  تیمار
LDL-C پلـی کوزانـول   و) پلاسـبو (کـاذب   تیمـار روه هـاي  گ ـ بین 
 ,.Dullens et al(کاران و همدولینز اما در مقابل  .نمی شود مشاهده

 کوزانـول  پلـی  تک تک اجـزاء که هیچ یک از گزارش کردند  )2008
)C30,C28,C26,C24 (مربوط اسیدهاي چرب زنجیره بلند یا آلدهید یا 

و در نتیجه کاهش خطر ابتلا بـه   LDL-Cبر کاهش  اثراتیها، به آن
و  LDLمطالعـه مـا، سـطح    نتـایج   .نداشته اسـت  بیماري هاي قلبی

) شم(کنترل نسبت به گروه  2و1کلسترول سرم در گروه هاي تجربی
معنی دار داشت که با برخـی از تحقیقـات   به طور محسوسی کاهش 

کـاران  هـم که بالا اشـاره شـد مغـایرت دارد امـا بـا نتـایج مننـدز و        
)Menendez et al., 2000 (   و مـک کـارتی)McCarty, 2002 (

ــم ــوانی دارده ــزیم    .خ ــر روي آن ــر ب ــا اث ــول ب ــی کوزان ــالاً پل   احتم
HMG-CoA کـوآنزیم  متیل گلوتاریل -3-هیدروکسی -3( ردوکتاز 

A باعث کاهش ) ردوکتازLDL شده است.  

پلـی  مشخص کرد کـه  ) Sing et al., 2006(نتایج یک بررسی 
از طریق فعـال   ردوکتاز HMG-COA کوزانول باعث کاهش فعالیت

سـنتز   .مـی شـود   )آدنوزین مونوفسفات کیناز( کیناز –AMPسازي 
که یکی از  ل با واسطه گري یک سري آنزیم صورت می گیردوکلستر

 فعـال شـدن   یاز طرف. می باشد ردوکتاز HMG-CoAاین آنزیم ها 
AMP–    کیناز باعث کـاهش فعالیـت آنـزیمHMG-CoA   ردوکتـاز  

پس هر ماده یا متابولیتی که بتواند باعث افـزایش فعالیـت   . می شود
AMP–  مـی توانـد فعالیـت     ،کیناز شـودHMG-CoA   را ردوکتـاز

ــاهش ــتر  داده ک ــنتز کلس ــه از س ــد وو در نتیج ــوگیري نمای   . ل جل
AMP– چنین استیلکیناز، هم–CoA      کربوکسـیلاز را غیـر فعـال

اصـلی   ي هـم تنظـیم کننـده    ،کینـاز  –AMPبنـابراین  . می سـازد 
–و هـم تنظـیم اسـتیل     بـوده ردوکتاز  HMG-CoAفسفریلاسیون 

CoA ل وتنظیم کلستر نقش آن در حاکی از ،کربوکسیلاز توسط آن
   .)Carling et al., 2008( و بیوسنتز اسید چرب است

 دریافتنــد کــه )HoNg et al., 2005(کــاران هونــگ و هــم
ل کلـی سـرم   وکوزانول، میزان کلسترپلی  همسترهاي تغذیه شده با

% 7-8/16 در حـدود  HDL-C کـاهش و % 15-25ها بـه میـزان   آن
دفـع اسـترول   ایشان گزارش کردند که چنین هم. استافزایش یافته 
 -1کـه  در حـالی  ه بـود؛ یافتافزایش % 25-73 به میزانهاي اسیدي 

 گاهیشرایط آزمایش اکونتانول در -1 وهگزاکوزانول  -1، کوزانولتترا
دفع بیشتر اسیدهاي صـفراوي   .ندآنتی اکسیدانی نداشت هیچ فعالیت

و در نتیجـه   لسترول به اسیدهاي صفراوي در کبدبه تبدیل بیشتر ک
ورود کلسترول از خون به کبد و کاهش میزان کلسترول خون منجر 

بنابراین احتمالاً پلی کوزانـول از طریـق دفـع اسـیدهاي      خواهد شد،
  . شده است LDL-Cصفراوي موجب کاهش 

تـا   5یعنـی   پلی کوزانول مصرف شده در حیطه دوز متعارف آن
، احتمـال  به عنوان یـک داروي کاهنـده لیپیـد   گرم در روز میلی 10

در برابـر پرواکسیداسـیون لیپیـد بـا واسـطه گـري        LDL-Cقابلیت 
اکسیداسـیون  . را کـاهش مـی دهـد    ،وابسته به یون فلـزي  ،اژماکروف

LDL-C      موجب التهاب و اثـرات سیتوتوکسـیک در آنـدوتلیوم مـی
چنین جذب زیاد آن از طریق پاك سازي ماکروفاژي براي شود و هم

تشکیل سلول هاي کف آلـود ضـروري اسـت کـه اولـین مرحلـه ي       
. گ می باشدمشخص شده در  بافت هاي داراي سختی دیواره سرخر

آسیب سلول آندوتلیومی ممکن است باعث ایجاد اختلالات عروقـی،  
. از جملــه ســختی دیــواره ســرخرگ و تشــکیل لختــه در رگ شــود

در برابـر تغییـر    LDL-Cها ممکن است از استفاده از آنتی اکسیدان
ــاد     ــب از ایجـ ــدین ترتیـ ــوده و بـ ــت نمـ ــیونی محافظـ اکسیداسـ

  . )Sing et al., 1987( آترواسکلروزیس جلوگیري می کند
جا که پلی کوزانول یک عامل کاهنـده کلسـترول   بنابراین، از آن

بوده و احتمالاً اثر ضد آنتی اکسیدانی دارد، ترکیـب ایـن دو ویژگـی    
 LDL-Cکاهش غلظت . باشد درمانی داشتهمی تواند داراي اهمیت 

براي اکسیداسیون مـی توانـد در کـاهش     LDL-Cو کاهش قابلیت 
  . لا به آترواسکلروزیس حائز اهمیت باشدخطر ابت
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  ه گیري کلینتیج. 4
اثـرات هیپوکلسـترولمیک و هیپولیپیـدمیک    نتایج  به طور کلی

  نشـان مـی دهـد کـه ایـن ترکیـب        ها موشتوسط پلی کوزانول در 
در درمـان   بـا منشـاء گیـاهی    مفیـد  می تواند به عنوان یـک داروي 
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