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  امينئمقايسه اثر كاپتوپريل و اومپرازول بر زخم دئودنوم ناشي از سيست
   در موش صحرايي

  4ايهعابد كوهپ ،3ايرج كريمي ،2مرتضي ثميني ،*1فيروزه سقايي

  
  چكيده

 يـك تركيـب     عنـوان بـه     علـت دارا بـودن خاصـيت اكـسيداتيو،          بـه  امينئسيست 
آنتـي   يي كـه واجـد آثـار      داروهـا  .  شـناخته شـده اسـت       زخم دئودنوم  كنندهايجاد

 .توانند از اثرات اين ماده بر روي دئودنوم جلوگيري نماينـد           باشند مي  اكسيدان مي 
اثـرات   ، تايي موش صحرايي نر از نژاد ويـستار        7 گروه   16 بر روي    به اين منظور  

به صورت    يكبار و  45و30وmg/kg15با دوزهاي   (ريلپتوپداروي كا   دو   ضد زخم 
 بـه صـورت    يكبـار و 30و20وmg/kg  10 بـا دوزهـاي    (اومپرازول و) خوراكي 
 دئودنـوم توسـط   قبـل از القـا زخـم     ساعت5/0 ساعت و 12هر كدام   ) خوراكي

 4دو بـار و بـه فاصـله          ،mg/kg450بـا دوز    (صـورت خـوراكي     به  كه امينئسيست
 ساعت  24  همه حيوانات در اين گروهها،     .گرديدارزيابي   به كار برده شد      )ساعت

دئودنوم آنها خارج   ودوز سالين يا سيستئامين توسط اتر كشته شده         پس از آخرين    
سط سالين شستشو داده شده سپس فيكس و جهت ارزيابي شاخص زخـم و        وو ت 

 سيـستئامين بـه دئودنـوم       نتايج نشان داد   . مطالعات هيستوپاتولوژيك آماده گرديد   
پـرازول  اوم  كاپتوپريـل و   آسيب شديدي وارد نموده و پيش درمـان بـا دو داروي           

گـروه    در  شاخص زخم  .دهند مي كاهش  را  دئودنوم توسط سيستئامين    زخم القاء
كاپتوپريل   وبا94/0±24/0اومپرازول به  تجويز  بوده ولي با02/3±6/0امين ئسيست

درصـد مهـار زخـم بـا تجـويز          . دار بـود     رسيد كه اين كاهش معنـا      7/0±24/0به  
اين نتـايج    .برآورد گرديد  %6/77±24/8و با تجويز كاپتوپريل     % 68/74اومپرازول  

باشـد   امين مـي  ئ ناشي از سيست    دئودنوم زخم  پيشگيري از  بر بيانگر اثر هر دو دارو    
  .شود كه احتمالا به اثرات آنتي اكسيدان آنها مربوط مي

  ، موش صحراييرازولپاوم ريل،پتوپكا زخم دئودنوم، امين،ئسيست :واژگان كليدي
  

  7/4/89: تاريخ پذيرش      10/11/88: تاريخ دريافت

  

  مقدمه
رد سوزاننده اپي گاستر كه در اثر نخوردن غذا تشديد شده و د

. باشد شود حاكي از وجود زخم پپتيك مي با غذا خوردن بهتر مي
زخم دئودنوم بيشتر در قسمت ابتدايي دئودنوم پديد مي آيد و 
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Cysteamine is known to induce duodenal ulcer by 
oxidative effect in mucus. We studied the protective effect 
of captopril (with doses 15, 30 and 45mg/kg respectively at 
0.5 and 12h before ulcer induction) and omeprazol (with 
doses 10, 20 and 30mg/kg respectively at 0.5 and 12h 
before ulcer induction) against cysteamine–induced 
duodenal ulcer (450mg/kg twice at 4h interval) in 112 rats 
by determining duodenal ulcer Index and ulcer inhibition 
percent.  Drugs used in this study were given by gavages. 
Twenty-four hours after the final dose of normal saline or 
cysteamine, the animals were killed under ether anesthesia 
and the duodena were excised carefully. Each duodenum 
was cut open along the antimesentric side and rinsed with 
saline and examined under 5-fold binocular magnification. 
For histological examination, tissue samples were fixed in 
10% neutral buffered formalin. We found that Captopril 
and Omeprazole decreased the incidence of ulcers and also 
enhanced the healing of ulcers. Ulcer Index by Cysteamine 
was 3.02 ±0.6 but after the administration of Omeprazol 
decreased to 0.94±0.24 and with Captopril reached to 0.7 
±0.24  that both was significant (P≤0.05). Percent of ulcer 
inhibition by Omeprazol %68.74±8.24 and by Captopril 
administration were %77.6± 8.24. Conclusively, both 
drugs have anti ulcer effects that are probably due to 
antioxidant effects of these drugs. 
Keywords: Cysteamine, duodenal ulcer, Captopril, 
Omeprazole, Rat     

  هاي  با مكانيسمH. Pyloriها و NSAIDعواملي چون استرس، 
  هاي  متابوليت. شوند متعددي موجب آسيب بافتهاي گوارشي مي
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 مانند (ROM=Reactive Oxygen Metabolite)اكسيژن فعال 
oOH,O-

گردند در   كه توسط سلولهاي التهابي توليد مي2
آسيبهاي دستگاه گوارش زياد شده و يكي از فاكتورهاي اساسي 

  ). 8(اشي از آسيبهاي اكسيداتيو مي باشنددر زخمهاي گوارشي ن
هاي پپتيك از داروهاي مختلفي چون ضد  جهت درمان زخم

هاي پمپ  ، مهار كنندهH2 هاي گيرنده اسيدها، آنتاگونيست
، عوامل حفاظت كننده سلول (H+,K+-ATPase)پروتون 

هاي  گوو آنال) sucralfate(همچون سوكرال فيت 
اما اخيراً رويكرد تحقيقات ). 1(رددگ پروستاگلاندين استفاده مي

 علمي به سمت داروهاي آنتي اكسيدان طبيعي يا سنتتيك
هاي  معطوف گرديده كه اين ناشي از دستيابي به مكانيسم

هاي  مهاركننده. باشد موضعي ايجاد زخم در دستگاه گوارش مي
مانند اومپرازول و لانزوپرازول داروهاي ) PPIs(پمپ پروتون 

تحقيقات بيانگر ). 2(لالات وابسته به اسيد هستند انتخابي اخت
توانند آسيبهاي   مانند اومپرازول ميPPIsاين موضوع است كه 

اكسيداتيو مخاط دستگاه گوارش را كه ناشي از موادي چون 
هاي غير  ، ضد درد و ضد التهاب)6(، آلندورنيت)5(اتانول

اثر . ايندباشند را مهار نم زا مي و عوامل استرس) 7(استروئيدي
ضد زخم اومپرازول مؤيد نقش آن در مهار آسيب اكسيداتيو و 

  ).8(باشد آپوپتوز در طي ايجاد زخم مي
هاي  اند كه واكنش از سوي ديگر تحقيقات علمي نشان داده

 احياء و استرس اكسيداتيو نقش مهمي در پاتوژنز  اكسيداسيون ـ
 آن جمله كنند كه از هاي ديگر نيز ايفا مي برخي از بيماري

 و اشكال مختلف فشار خون بالا) 4(توان به نفروپاتي ديابتي مي
  .اشاره كرد) 19و16(

ها استفاده  از بين داروهايي كه براي درمان اينگونه بيماري
توان نام  هاي آنزيم مبدل آنژيوتانسين را مي شوند مهار كننده مي

ي برد كه از اين ميان داروي كاپتوپريل مورد توجه بوده و ط
تحقيقات مختلف نشان داده شده كه اين دارو در ساختمان خود 

هايي كه  ل بوده و به سرعت در واكنشيداراي گروه سولفيدر
شود متابوليزه و تشكيل دي مردي  گروه سولفيدريل درگير مي

  ـرسد اعمال آنتي دهد وبه نظر مي سولفيد كاپتوپريل مي
بوط به وجود گروه اكسيداني كه به اين دارو نسبت داده شده مر

كاپتوپريل عمل آنتي اكسيدان خود . باشد سولفيدريل در آن مي
هاي فعال اكسيژن و افزايش فعاليت  را با جمع كردن گونه

هاي آنتي اكسيدان مثل سوپر اكسيد ديسموتاز و گلوتاتيون  آنزيم
و همكارانش  Soardo از طرفي ). 3(دهد پراكسيداز انجام مي
وپريل به دليل داشتن گروه سولفيدريل در نشان دادند كه كاپت

 هم ).20(ساختمانش اثر آنتي اكسيدان بيشتري از انالاپريل دارد
 هاي آنتي اكسيدان را در بيماران نزيمآچنين اين دارو ظرفيت 

  ). 9(دهد خون بالا افزايش مي به فشار مبتلا
اي است كه در  ماده) مركاپتواتيل آمين هيدروكلرايد(سيستئامين 

اين ماده . رود مور تحقيقاتي جهت ايجاد زخم دئودنوم بكار ميا
با كاهش جريان خون مخاط دئودنوم و كاهش ترشح غدد برونر 

هاي دفاعي موضعي  كه هر دو موجب تضعيف مكانيسم
هم چنين مطالعات اخير نشان . نمايد گردند، ايجاد زخم مي مي

يژن رساني دهنده تغيير حالات اكسيداسيون ـ احيا و كاهش اكس
. باشد مخاط دوازدهه پيش از ايجاد زخم توسط سيستئامين مي

سيستئامين يك تركيب سولفيدريل با آثار بيولوژيك متفاوت 
بوده و گر چه به عنوان يك دارو مطرح نمي باشد ولي در رفع 
مسموميت با پاراستامول، درمان سيستينوزيس نفروپاتيك و 

بنابراين با توجه به ). 18و17(باشد محافظت از اشعه موثر مي
مكانيسم سيستئامين در ايجاد زخم  دئودنوم، شايد بتوان با 
بررسي اثر كاپتوپريل بر آن گامي مؤثر در جهت بكارگيري 

تر در بهبود و پيشگيري از اينگونه  داروهاي جديد و مناسب
  .ها برداشت بيماري

  
  مواد و روش كار

  : مواد-1
: العه مورد استفاده قرار گرفتندمواد و داروهاي زير در اين مط

 ,Merck (Darmstadt سيستئامين تهيه شده از شركت

Germany) در% 1گرم از آن جهت تهيه محلول   ميلي100، كه 
كاپتوپريل و اومپرازول از . ليتر آب مقطر حل گرديد  ميلي10

 ميلي گرم كاپتوپريل 100.  تهيه شدند Sigma-Aldrichشركت
حل و استفاده گرديد ولي % 1ه محلول در آب مقطر جهت تهي

داروي اومپرازول به علت عدم حلاليت در آب، در كربوكسي 
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وارد و ) Sigma-Aldrichتهيه شده از شركت ( %1متيل سلولز
  .مورد استفاده قرار گرفت

  :بندي وتهيه نمونه گروه-2
 رأس موش صحرايي نر نژاد ويستار با وزن تقريبي 112تعداد 

 گروه مساوي تقسيم 16سن هفت هفته به   گرم و250-200
گروه اول به عنوان گروه كنترل كه فقط سالين دريافت  .شدند
گروه دوم به عنوان گروه شاهد فقط سيستئامين به ميزان . نمودند

 4 و به فاصله بار2گرم به ازاي هركيلوگرم وزن بدن،   ميلي450
روش جهت القاي زخم دئودنوم مطابق با (ساعت دريافت كردند

 ساعت 5/0گروه سوم و چهارم و پنجم ). 18ذكر شده درمنبع
يك با  قبل از دريافت اولين دوز سيستئامين، اومپرازول را هر

 ميليگرم به ازاي هركيلوگرم وزن بدن يك 30و20و10دوزهاي
درگروه ششم، هفتم و . بار به صورت خوراكي دريافت نمودند

يستئامين،  ساعت قبل از دريافت اولين دوز س12هشتم 
 ميليگرم به ازاي هركيلوگرم 30و20و10اومپرازول با دوزهاي

هاي نهم،  گروه.وزن بدن يك بار به صورت خوراكي تجويز شد
 ساعت قبل از دريافت اولين دوز سيستئامين، 5/0دهم و يازدهم 

 ميلي گرم به ازاي 45و30و15كاپتوپريل را هر يك با دوزهاي 
ه صورت خوراكي دريافت كيلوگرم وزن بدن يك بار ب هر

 ساعت 12هاي دوازدهم، سيزدهم و چهاردهم  نموده و گروه
قبل از دريافت اولين دوز سيستئامين، كاپتوپريل را هر يك با 

  ميلي گرم به ازاي هر كيلوگرم وزن بدن 45و30و15دوزهاي 
گروه پانزدهم نيم . يك بار  به صورت خوراكي دريافت كردند

 ساعت قبل از دريافت اولين دوز 12گروه شانزدهم  ساعت و
 1 با دوز) حامل اومپرازول(سيستئامين، كربوكسي متيل سلولز

ليتر به ازاي هر موش صحرايي به صورت خوراكي دريافت  ميلي
كليه حيوانات مورد آزمايش از موسسه رازي تهران تهيه . نمودند

هاي انفرادي استاندارد و دماي  و در طول آزمايش در قفس
 12 ساعت روشنايي و 12ي و هم چنين چرخش نوري معمول

غذا و آب كافي در اختيار . ساعت تاريكي نگهداري شدند
 ساعت قبل از تجويز دارو، غذا از 24. حيوانات قرار داشت

  .دسترس حيوانات دور شده ولي آب كافي در اختيار آنها بود

  ساعت پس از تجويز اولين دوز سيستئامين 24ها  در كليه گروه
موشهاي صحرايي توسط دوز بالايي از اتر كشته شده، شكم آنها 

  . باز و دئودنوم آنها خارج گرديد
   سنجش هيستوپاتولوژيك ضايعات دئودنوم-3

پس از خارج كردن دئودنوم از شكم موشهاي صحرايي آنها را با 
 5Xنرمال سالين شستشو داده و توسط دوربين مجهز به عدسي           

برداري شد و توسـط نـرم افـزار اتوكـد           مشاهده و از آنها عكس    
گيري گرديـد و بـا اسـتفاده از فرمـول زيـر              ها اندازه  سطح زخم 

  UI = UN + US + UA  ×1-10             .شاخص زخم تعيين شد
 US  تعداد زخم،UN   به معناي شاخص زخم ،UIدر اين فرمول 

 نشان دهنده سطح زخم براي هر UAبيانگر درجه زخم و 
  ).18( باشددئودنوم مي

 پس از يك بار شستشو با سرم فيزيولوژي ابتدا نمونه هاي بافتي
 ساعت پس از 24خنثي قرار داده شد و بعد از % 10در فرمالين 

شستشوي بافت ها با آب معمولي جهت نفوذ بهتر فرمالين به 
پس از حصول اطمينان از . داخل بافت فرمالين تعويض شد

تفاده از دستگاه اتوتكنيون عمل فيكساسيون كامل بافتها، با اس
آوري بافت ها انجام گرفت و برشهاي پارافيني با رنگ آميزي 
هماتوكسيلين ائوزين رنگ آميزي شد وپس از تهيه لام توسط 

ضايعات ايجاد . ميكروسكوپ نوري مشاهده و بررسي شدند
  ):17(شده به شرح ذيل درجه بندي گرديد

  0=عدم ايجاد هيچ گونه ضايعه 
   1اروزيون = مخاطي سطحيخراش 

  2اروزيون=زآسيب عميق يا نكرو
   3=زخم همراه با سوراخ شدگي

در اين تحقيق محاسبات مربوط به آناليز : آناليزهاي آماري
صورت  ) SAS) 2000 برنامه آماري GLMواريانس با رويه 

پذيرفت و براي مقايسه ميانگين ها از آزمون دانكن استفاده شد 
  . بيان شدmean±SDو نتايج به صورت 

  
 نتايج

   نتايج مشاهدات ماكروسكوپيك ضايعات دئودنوم-1
تواند در دئودنوم ايجاد ضايعه  داروي سيستئامين بخوبي مي

نگاره . باشند گيري مي اين ضايعات قابل شمارش و اندازه. نمايد
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و دئودنوم آسيب ديده توسط سيستئامين ) A( دئودنوم سالم 1
)B (هم چنين پس از تجويز . ن مي دهدموش صحرايي را نشا

دو داروي كاپتوپريل و اومپرازول تغييراتي در تعداد و اندازه و 
  .شود  ديده مي2درجه ضايعات ايجاد شده كه در نگاره 

  
A  

  
B  

  )B(و دئودنوم آسيب ديده توسط سيستئامين) A( دئودنوم سالم -1نگاره 

  
A  

  
B    

  )B(و كاپتوپريل) A(پرازولپس از مصرف اوم  وضعيت دئودنوم-2نگاره
  

هاي  نوع و تعداد ضايعات ايجاد شده به تفصيل در گروه
  .شود  ملاحظه مي1جدول  دريافت كننده دارو در

  
  هاي درماني مختلف  تعداد و نوع ضايعات ايجاد شده در گروه-1جدول 

  
Lesion 

  درمان  اروزيون
7=n 

  
  1درجه  2درجه  زخم

  0  0  0  )سالين(كنترل
 3 2  2 ئامينسيست

 mg/ kg15(  0 1 2  (كاپتوپريل+ سيستئامين

  mg/ kg 30( 0 0 3(كاپتوپريل+ سيستئامين

5/0
ساعت قبل

 

 mg/ kg 45( 0 0 2(كاپتوپريل+ سيستئامين

 mg/ kg 15(  1 2 2(كاپتوپريل+ سيستئامين

 mg/ kg 30( 0 1 4(كاپتوپريل+ سيستئامين

12
ساعت قبل

 

 mg/ kg 45(  0 0 2(كاپتوپريل+ سيستئامين

 mg/kg 10(  1 0 2(اومپرازول+ سيستئامين

 mg/kg20(  0 0 3(اومپرازول+ سيستئامين

 mg/kg 30( 0 0 2(اومپرازول+ سيستئامين

5/0
 ساعت قبل

  

 4  2 0  كربوكسي متيل سلولز+ سيستئامين

 mg/kg10( 0 1 2(اومپرازول+ سيستئامين

 mg/kg 20( 0 3 0(اومپرازول+ سيستئامين

mg/kg 30( 0 3 0 12(اومپرازول+ سيستئامين
 ساعت قبل

 

         3 3 1  كربوكسي متيل سلولز+سيستئامين 
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   نتايج مشاهدات هيستوپاتولوژيك-2

پس از تهيه مقاطع بافتي، دئودنوم توسط ميكروسكوپ با 
، A قسمت 3در نگاره. بزرگنمايي هاي مختلف مشاهده شدند

 هاي صحرايي كه فقط سالين يك مقطع از دئودنوم موش
در اين بافت هيچ آثاري از ضايعه و . گرفته اند ديده مي شود

 1در بافتهايي كه اروزيون از درجه . زخم التهابي ديده نمي شود
ايجاد گرديده مواردي مانند تخريب وكنده شدن اپي تليوم روده  

 همراه با تجمع سلولهاي التهابي در ناحيه پارين ديده مي شود
، تخريب اپي تليوم و غدد 2در اروزيون از درجه ). Bقسمت(

مخاطي روده همراه باتجمع سلول هاي التهابي در مخاط روده 
تخريب كامل ) D( در قسمت). C قسمت(مشاهده مي گردد 

بافت پوششيِ غدد ليبركوهن همراه با پاره شدن عضله مخاطي 
ده مي هاي التهابي در ناحيه آسيب  ديده مشاه و تجمع سلول

شود كه اين گونه تخريب بنام زخم ناميده مي شود و بيشتر با 
پس از تجويز كاپتوپريل و . تجويز سيستئامين ايجاد مي شود

اومپرازول شدت ضايعات كاهش يافته و آسيب ديدگي مخاط 
  . بود2و1دئودنوم بيشتر به صورت اروزيون از درجه 

    
A (E&H.4X)    

    
B(E&H.10X)  

    
C(E&H.10X)    

   
D(E&H.4X)   

  ، اروزيون)B (1، اروزيون درجه )A( مقطع دئودنوم سالم -3نگاره 
  ).D (و زخم) C (2درجه 

  
   نتايج تاثير نوع و دوز دارو بر صفات مورد بررسي-3

 تاثير نوع، دوز و زمان تجويز داروهاي بكار رفته بر 2در جدول
صفات مورد بررسي بصورت آماري توصيف شده است كه 
نشان دهنده اين است كه اثر نوع دارو بر صفات مورد بررسي 

اما اثر دوز دارو بر . معنادار است% 1در سطح احتمال كمتر از 
اثر .  باشدروي شاخص زخم و درصد مهار زخم معني دار نمي

  .زمان تجويز داروها بر صفات مورد بررسي معني دار نمي باشد
  

دوز دارو و زمان تجويز دارو بر ـ آمار توصيفي تاثير نوع دارو ـ 2جدول 
    متغيرهاي مورد بررسي

  ميانگين  متغير
نوع دارو 

كاپتوپريل (
و 

  )اومپرازول

Dose 
dependency  

Time 
dependency  CV  R2  

شاخص 
  n.s. n.s. 9/169  21/0  *  95/0  زخم

درصد 
مهار 
  زخم

55/68  **  n.s.  n.s. 9/77  21/0  
  
  % .5و % 1معني دار در سطح احتمال كوچكتر از : به ترتيب*  و** 
ns : غير معني دار R2 Coefficient Variation : CV: ضريب تعيين( تشخيص ضريب(  



 ريمي، عابد كوهبايهفيروزه سقايي، مرتضي ثميني، ايرج ك

 244

 مقايسه اثر دو داروي كاپتوپريل و اومپرازول بر موارد          -4
  بررسي شده

 اثر دو داروي بكار رفته در بهبود زخم بر 3مطابق با جدول 
كربوكسي متيل . روي متغيرهاي مورد نظر مقايسه شده است

سلولز كه به عنوان حامل اومپرازول استفاده شده هيچ تاثيري 
شاخص . بر متغيرهاي فوق در مقايسه با شاهد نداشته است

ر داروهاي مورد نظر زخم و در صد مهار زخم نيز تحت تاثي
قرار گرفته و هر دو بطور معنا داري موجب كاهش شاخص 

با مقايسه اثر دو . زخم و افزايش درصد مهار زخم شده اند
داروي فوق الذكر بر روي متغيرهاي مورد نظر گرچه 
كاپتوپريل تغييرات بيشتري را ايجاد نموده اما از نظر آماري  

 .عنادار نمي باشداين تغييرات نسبت به اومپرازول م
 

   مقايسه اثر دو داروي كاپتوپريل و اومپرازول برموارد مورد بررسي-3جدول 
  

             متغير
  نوع دارو

  درصد مهار زخم شاخص زخم

  a60/0±02/3  b2/0±0 سيستئامين
 -  b61/0±0 سالين

  b24/0±7/0  a24/8±6/77  سيستئامين+كاپتوپريل
  b24/0±94/0  a24/8±74/68  سيستئامين+اومپرازول

  a43/0±22/3  b20/0±1  كربوكسي متيل سلولز

  
اختلاف ميانگين درمان هاي مختلف كه داراي حروف يكساني         

  .داراي تفاوت معناداري نيستند) >05/0p(هستند از نظر آماري 
  
   نتايج اثرات درمانهاي مختلف بر موارد مورد بررسي- 5

 خص زخم نتايج اثرات درمانهاي مختلف بر روي شا-الف

 و mg/kg45 ،30 ،15 (5/0( اثر تجويز كاپتوپريل با دوزهاي
 ساعت قبل از القاء زخم بر شاخص زخم و اثر اومپرازول 12

 12 و 5/0در دو زمان ) mg/kg30 ،20 ،10( با دوزهاي
ساعت پيش از تجويز سيستئامين در مقايسه با تجويز 

تيل كربوكسي م(سيستئامين به تنهايي و حامل اومپرازول 
  . بيان شده است2 و 1در نمودار  ) سلولز

0
0.5

1
1.5

2
2.5

3
3.5

4

سيستئامين 
15mg/kg كاپتوپريل
30mg/kg كاپتوپريل
45 mg/kg كاپتوپريل

درمان

خѧѧم  
 ز
ص
اخ
ѧش

نيم ساعت قبل از القاء زخم

دوازده ساعت قبل از القاء زخم

  
امين بر  مقايسه اثر دوزهاي مختلف كاپتوپريل با سيستئ-1نمودار 

   ساعت قبل از القاء زخم12و 5/0شاخص زخم 

0
0.5

1
1.5

2
2.5

3
3.5

4

ــيتئامين س
10 mg/kg اومـپرازول
20 mg/kg  اومـپرازول
30mg/kg  اومـپرازول
ــلولز كروبوكسي متيــل س

درمان

ѧѧѧѧѧم  
ѧѧزخ

ص 
ѧѧاخ
ѧѧѧѧش

ساعت قبل از القاء زخم نيم 

ساعت قبل از القاء زخم دوازده 

  
 مقايسه اثر دوزهاي مختلف اومپرازول و كربوكسي متيل -2نمودار 

  قاء زخم ساعت قبل از ال12و 5/0سلولز با سيستئامين برشاخص زخم 
  
 نتايج اثرات درمانهاي مختلف بر روي درصد مهار -ب

  زخم
 12 و mg/kg45 ،30 ،15 (5/0( اثر تجويز كاپتوپريل با دوزهاي

ساعت بعد از القاء زخم در مقايسه با اثر سالين بر درصد مهار 
 مشاهده مي شود و اثر اومپرازول با 3زخم در نمودار

 ساعت پس 12 و 5/0 در دو زمان )mg/kg30 ،20،10(دوزهاي
از تجويز سيستئامين در مقايسه با تجويز سالين و حامل 

  . بيان شده است4در نمودار ) كربوكسي متيل سلولز(اومپرازول 
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0
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100

120

سالين

15m
g/kg كاپتوپريل

30 m
g/kg كاپتوپريل

45 m
g/kg كاپتوپريل

درمان

خم
ر ز
مها

صد 
در

نيم ساعت قبل از القاء زخم 

دوازده ساعت قبل از القاء زخم 

  
 مقايسه اثر دوزهاي مختلف كاپتوپريل با سالين بر در صد -3نمودار 

   ساعت قبل از القاء زخم12و 5/0مهار زخم 
 

0

20

40

60

80

100

120

سالين  

10 mg/kg اومـپرازول
20 mg/kg  اومـپرازول
30mg/kg  اومـپرازول
ــلولز كربوكسي متيــل س

درمان

ѧѧѧѧѧم   
زخ

ار 
ѧѧѧѧѧه
د م
ѧѧѧѧѧص

در ساعت قبل از القاء زخم نيم 

ساعت قبل از القاء زخم دوازده 

    
هاي مختلف اومپرازول و كربوكسي متيل سلولز  مقايسه اثر دوز-4نمودار

   ساعت قبل از القاء زخم12 و 5/0با سالين بر در صد مهار زخم
  

  بحث
اومپرازول يك داروي مهار كننده پمپ پروتون است ولي طبق 
تحقيقات قبلي مشخص شده كه اين دارو واجد اثرات آنتي 

ران  و همكاMattssonبه عنوان مثال . اكسيدان نيز مي باشد
 1983در سال ) 11( و همكاران Konturekو هم چنين )10(

در دو تحقيق جداگانه نشان دادند كه اومپرازول بصورت 
خوراكي مي تواند با مكانيسمي كه به مهار ترشح اسيد مربوط 

نمي شود از آسيبهاي مخاط گوارشي كه توسط مواد نكروز 
  . يد كننده بافتي در موش صحرايي ايجاد شده جلوگيري نما

 نشان داد اومپرازول 1992 در سال Wandall JHهمچنين 
كموتاكسي نوتروفيلها و توليد آنيون سوپر اكسيد را مهار مي 

 نيز مويد نقش Lapenna D تحقيق 1996در سال ). 12(كند 
اومپرازول در جمع آوري هيپوكلروس اسيد و مهار آهن و 

  ).13(مس مشتق شده از آسيبهاي اكسيداتيو بود 
نشان ) 2002( و همكارانش Kobayashi Tخيراً نيز توسط ا

داده شده كه اومپرازول قادر است از آسيب هاي گوارشي 
 كه يك دگرانو له كننده مست سل هاست 80/48ناشي از ماده 

با اعمال اثرات ضد التهابي و مهار تجمع نوتروفيلها جلوگيري 
ي القاء  توانست آسيبهاي گوارشBiswasهمچنين ). 14(نمايد 

شده با ايندومتاسين را توسط اومپرازول مهار نمايد كه احتمالاً 
اين اثر با مهار ترشح اسيد توسط اين دارو مرتبط نمي باشد 

از آنجا كه در تحقيق حاضر از سيستامين كه يك تركيب ). 8(
اكسيداتيو مي باشد براي القاي زخم دئودنوم استفاده شد لذا 

مپرازول درراستاي بهبود زخم با ساير نتايج حاصل از كاربرد او
تحقيقات انجام شده هم خواني دارد به طوريكه اومپرازول 

 موجب مهار زخم دئودنوم 74/68±24/8توانسته به ميزان 
  .گردد

از سويي ديگر كاپتوپريل به عنوان يك داروي مهار كننده 
ACE كه واجد گروه سولفيدريل است اخيراً به جهت خواص 

اين دارو به عنوان . ن مورد توجه قرار گرفته استآنتي اكسيدا
يك جمع آوري كننده راديكالهاي آزاد معرفي شده است كه به 
نظر مي رسد اثر آن وابسته به گروه سولفيد ريل در 

  ).15(ساختمانش مي باشد
Kalia در يك مطالعه بصورت 2007 و همكارانش در سال 

invivoلوژيك، كليوي و  اثر كاپتوپريل بر روي صدمات هماتو
كبدي ناشي از ارسنيك را با تاكيد بر استرس اكسيداتيو بررسي 
كردند و نشان دادند كاپتوپريل اثر آنتي اكسيدان بسيار خوبي 

اين اثر وابسته  در مقايسه با ساير آنتي اكسيدانها داشته كه البته
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تا كنون اثر اين دارو بر روي زخمهاي ). 16(به دوز است 
از سيستئامين مورد بررسي قرار نگرفته است گوارشي ناشي 

وليكن درتحقيق حاضر اين اثر با تاكيد بر ويژگي آنتي 
اكسيدان آن بررسي ونتايج در جهت بهبود زخم دئودنوم ناشي 
از سيستئامين بوده كه در راستاي تحقيقات قبلي مي تواند 

كاپتوپريل توانسته است . مويد اثر آنتي اكسيدان اين دارو باشد
.  از بروز زخم دئودنوم جلوگيري نمايد6/77±24/8به ميزان 

مقايسه اعداد حاصل از شاخص زخم و درصد مهار زخم 
براي دو داروي كاپتوپريل و اومپرازول نشان دهنده هم ارز 
بودن اثر اين دو دارو در پيشگيري از زخم دئودنوم بوده و مي 

ان بيماري تواند راهگشاي دستيابي به داروهاي جديدتر دردرم
  .زخم پپتيك با منشا استرس اكسيداتيو باشد
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