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حاوی   دانهاهمبتنی بر روغن سی  ونبررسی اثرات محافظتی نانوامولسی

   تستوسترون  زپروستات ناشی از تجوی مخیی خوش پرپلازدر های نکوئرستی

 
  3ی، قاسم اکبر2یحصارک د ی، سع1*ی ، نگار پناه1یجعفر یمحمدعل

 

 چکیده

نوعQu)   نیکوئرست سلول  یاهیگ  دیفلاونوئ  ی(  با  مبارزه  در  که    های است 

شدهپرپلازیها مف  ی  هم  دیپروستات  در  س  نیاست.  دانه  روغن   دانهاه یحال، 

(NSO در تسک )میخخوش   یپرپلازهای  علائم  نی  ( پروستاتBPHنو )دبخشی 

  بر   یمبتن  ونیهمراه با نانوامولس  نیاثرات کوئرست  یابیمطالعه ارز  نی. هدف ااست

NSO  (Qu-NSO)  مدل موش   کی  یبر روBPH  در گروه  .  بودT  ی القا  BPH  

  ی جلد  ریبا استفاده از تستوسترون انانتات به صورت ز  ییصحرا  یهادر موش

گرفت. کوئرست  یهادرمان  صورت  جمله  از    Qu-NSOو    NSO،  نی مختلف 

انجام    Qu-NSOاثرات    ی ابیارز  یبرا   ی( خوراکلوگرمیگرم بر ک   ی لیم  50و    25)

وزن   شد. یریشده اندازه گ لیتشک یهاکولیزتا وز لیو پتانس ی. اندازه کرو شد

سطح خونی  (،  PSA)   آن  یژن اختصاصی آنتبا سطح خونی    و شاخص پروستات 

مارکرهاDHT)  دروتستوسترونیهید آنت  دانیاکس  ی(،  سرم  دانیاکسی و  و    ،در 

موشپروستات    یستوپاتولوژیه مدل  بررس  صحراییدر  گرفت.    یمورد  قرار 

برا پ  Qu-NSOی  اندازه متوسط گلبول    ولتی لیمبرحسب    زتا  لیتانسبا مقدار 

  % 71/86و شاخص پروستات را    %40ا  وزن پروستات ر  Qu-NSO.  بدست آمد 

ضخامت و ارتفاع بافت پوششی و تعداد   نسبت به گروه تستوسترون کاهش داد.

در میکروسکوپ  زیر  در  پاپیلاها  طور    Qu-NSO  ماریت  میکرو   داریمعنی به 

دارو   نانو  شد.  بافتبهتر  داد  MDA)  ویداتیاکس  یمحتوا  ی سطوح  کاهش  را   )

(0001/0 >pحال در  آنت  ی(،  طور  GPxو    SOD  تی)فعال  هاندایاکسی که  به   )

کاهش وزن پروستات و خواص   Qu-NSO. (p<0001/0)شد  شتریب داریمعنی

افزا  یدانیاکسیآنت جراحات   یدانیاکسیآنت  میآنز  تیفعال  شیمانند  کاهش  و 

 بود. دیناسترایبرتر از گروه فمیکروسکوپی 

 ن یگزیطب جا دانه،اه یس ون،یپروستاتنانوامولس یپرپلازیها  واژگان کلیدی:

 
 1403/ 7/ 28تاریخ پذیرش:      1403/ 5/ 20تاریخ دریافت:   

 مقدمه 

خ  یپرپلازیها مجرا  میخوش  بر  فشار  باعث    ی پروستات 

 احتباس   جهیمثانه و در نت وارهی ضخامت د شیادرار و افزا
 

 panahiiinegar@gmail.com رانی تهران، ا ،یدانشگاه آزاد اسلام قات، یواحد علوم و تحق ه،یگروه علوم پا -1

   رانی تهران، ا ،یدانشگاه آزاد اسلام قات، یواحد علوم و تحق ،یولوژیگروه پاتوب -2

 ران ی تهران، ا ،یدانشگاه آزاد اسلام قات، یواحد علوم و تحق ،ینیگروه علوم بال -3

د  شیافزا  .(1)   ودشمی   نگاره )  تستوستروندرویه  ی سطح 

تعادل (  DHT،  تستوسترونفعال   عدم  و 

شدن   هایپرپلازیباعث    تستوستروناستروژن/  بزرگ  و 

عمل  ود.  ش میپروستات   استفاده    وردم  یداروهامکانیسم 

خ  هایپرپلازیدرمان    یبرا )   میخوش    ، (BPHپروستات 

  رنده یمهار گ (،  DHT  دیتول  )مهار  ردوکتاز  5α  یهامهارکننده

هر دو دسته  است که    5استراز نوع    یفسفود  مهار  و  1-آلفا

پروستات  اخیر،   در  صاف  عضلات  شدن  شل  باعث 

داروها ثابت شده است،    نیا  یکه اثربخش  ید. در حالنو شمی

ناتوان از  آن،  نامطلوب  فشار    یجنس  ی اثرات  افت  تا  گرفته 

  شتر ی منجر به کاوش ب  ،)بزرگی پستان(  ی کوماستیو ژن  خون

 .(2)شده است    BPHکنترل    یبرا  نیگزیجا  یابزارها  یبرا

کوئرستین برجسته  پنتاهیدروکسی  -'3،5،7،3،4)   اثرات 

در  فلاون شده  مطالعه  فلاونوئیدهای  بهترین  عنوان  به   )

ها شامل   میوه  و  التهاب، ضد  ا آنتیسبزیجات  کسیدان، ضد 

سرطانحساس  ضد  خون  ،یت،  فشار  همچنین  و    ضد 

امروزه، توصیف شده    .(3)  است   ای ضد آتروژنیکهفعالیت 

که   هورمون  تستوسترونسطح    تواندمی  کوئرستیناست   ،

تواند می کوئرستین  . (4)و استرادیول را کاهش دهد  لوتئینی

اینترلوکین آلفا ، فاکتور نکروز تومو (IL-1β)بتا    1-سطوح  ر 

(TNF-α)  اینترلوکین خون  را    (IL-6)  6و  دهد در    کاهش 

از  (5) آن،  اثر  مکانیسم  دلیل  به  کوئرستین  این،  بر  علاوه   .

غیرفعال  آندروژن،  های  گیرنده  مهار  آپوپتوز،  القای  جمله 

و    AKT/(PI3K)کیناز  -3کردن مسیر سیگنالینگ فسفاتیدیل  
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به عنوان مکمل و درمان   از رگزایی،    هایپرپلازی جلوگیری 

نقش    PI3K/AKTعلاوه بر این،  .  ودشمیپروستات استفاده  

پیشرفت   و  تکثیر  در  ایفا   هایپرپلازیحیاتی  پروستات 

. بنابراین، (6)   کندمیو به پیشگیری از آپوپتوز کمک    کندمی

  BPHداروهای مبتنی بر کوئرستین در درمان و پیشگیری از  

. با این حال، کوئرستین به دلیل حلالیت  مورد توجه هستند

زیستی   فراهمی  و  کم  شیمیایی  پایداری  آب،  در  ضعیف 

دارد  زیادی  های  انجام (3)  محدودیت  رو،  این  از   .

آب، آزمایش در  کوئرستین  حلالیت  افزایش  برای  هایی 

دسترسی زیستی و پایداری شیمیایی آب و تأیید تحویل و  

 جذب آن ضروری است. 

س دانه  آنفولانزا،    دانهاهیروغن  درمان  برای  سنتی  طور  به 

تب،   بالا،  خون  فشار  سرگیجه،  سرفه،  برونشیت،  آسم، 

می استفاده  اگزما  و  سردرد  روغن  همچنینشود.  التهاب،   ،

از جمله دیابت، فشار   بیماری های مختلف  دانه برای  سیاه 

التهابی،   ضد  و  ایمنی  کننده  تعدیل  داروهای  بالا،  خون 

نظر گرفته شده است.  در  کننده عصبی و سرطان  محافظت 

علاوه بر این، مواد مغذی، به ویژه زیره سیاه، به عنوان یک  

مثانه جذاب هستند.  مکمل غذایی برای درمان پروستات و 

سطح   خاطر  به  که  هستند  ثابت  روغن  غنی  منابع  ها  دانه 

بالایی از اسیدهای چرب غیراشباع مانند اولئیک، لینولئیک و  

 .  (7)  اسید لینولنیک شناخته شده است 

از تکثیر   توانند  پروستات    هایپرپلاستیک  ایهسلولآنها می 

از   کنند  تستوسترونو    DHTناشی  دانه .  جلوگیری  روغن 

ردوکتاز را مهار کند، هدف   α-5  تواندمیهمچنین    دانهاهیس

 DHTبه    تستوسترونکه برای تبدیل    DHTدارویی آنزیمی  

. تیموکینون، جزء فعال زیستی اصلی (8)  شناخته شده است 

س دانه  هایی  دانهاهی روغن  بیماری  و  میگرن  برای  معمولا   ،

ات گوارشی، قاعدگی و شیردهی  نگارهمانند چاقی، آسم، م

مورد  (9)د  و شمیاستفاده   در  کمی  تحقیقات  حال،  این  با   .

های داخل بدن وجود درگیر در آزمایش  دانهاهیروغن دانه س

از   جلوگیری  بر  مثبتی  تأثیر  و  از    BPHدارد  ناشی 

خود    تستوسترون دارورسانی  های  سیستم  دارد. 

از طریق   دارو  نفوذ  بالای  دلیل درجه  به  نانوامولسیون شده 

سایر  ه بافت  با  مرتبط  کمتر  جانبی  عوارض  و  پایداری  ا، 

زمینه در  مختلف  های  فرمولاسیون  در  تدریج  به   داروها، 

یا نقلیه  به عنوان وسیله  سیستم های جدید تحویل   دارویی 

 وند. ش میدارو دارورسانی استفاده 

اندازه کمتر،   سطحی بیشتر    وسعت نانوامولسیون ها به دلیل 

عدم رسوب    و  یا  ادغام  سازی،  به  بافتی  لخته  نسبت 

ترکیب   از  نانوامولسیون  دارند.  برتری  ها  میکروامولسیون 

ترکیبات   و  ها  سورفکتانت  روغن،  از  ایزوتوپی 

در  غریزی  طور  به  که  است  شده  تشکیل  کوسورفکتانت 

تشکیل   را  هایی  امولسیون  گوارشی  مایع  با  . دهدمیتماس 

لیپیدی  بر  مبتنی  نانوذرات  پایداری،  افزایش  بر  علاوه 

سیستمبه شدهعنوان  داده  نشان  جدید،  دارورسانی  که    های 

بهتر می    دستگاه گوارشحلالیت دارو و رفتار انحلال را در  

در   حلالیت و در نتیجه برای افزایش جذب داروهای با  کنند  

 . (10)بهینه هستند  آب ضعیف

نانوپزشک  یکی اثربخش  یاز اهداف    یی عوامل دارو  یتوسعه 

برا بنابرا  یفعال  است.  مزمن  بر  کوئرستین    ن، یاختلالات 

  ی بارگذار  دانهاهیروغن دانه سبر    ینانوحامل مبتن  کی  یرو

را    دانهاهیروغن دانه سو  کوئرستین    ب یمطالعه ترک   نیشد. ا

به  یهنگام خود    یدارورسان  ستمیس  کیعنوان  که 

با    یبارگذار  NSO  شدهونی نانوامولس  Qu (Qu-NSOشده 

SNEDDS) ت یریدر مد  BPH  کرد.  یابیارز 

 کار مواد و روش 

 اهدانه یروغن س
بکر از پژوهشکده    لیخام و روغن نارگ   دانهاهیروغن دانه س

اول  ییدارو  اهانیگ  مواد  داروساز  هیو  دانشگاه    ی دانشکده 

کوئرست  هیته  یبهشت  دیشه پلنیشد.   کولیگل  لنیات  ی، 

(PEG) 400  و  ،Tween 80  س توسط   چیآلدر  گمایهمه 
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لوئ اMO  س،ی)سنت  آمر  الاتی ،  شدند. کایمتحده  ارائه   )

)  تستوسترونآمپول   م  یلیم  100انانتات  بر  (  تری ل  یلیگرم 

 ( عرضه شد. رانی)ا  حانیابور  ییایمیش  عیتوسط صنا

  Qu-NSO کوئرستین-دانهاه یدانه س روغن فرمول
زدن  کی هم  با  همگن    ٪ 30،    ٪3  کوئرستین  مخلوط 

Tween 80    ،سورفکتانت عنوان  و    لنارگی  روغن  ٪10به 

10٪  NSO    مدت   سلسیوس درجه    50در    قه یدق  10به 

 آب  با  %20غلظت   اب  PEG 400  ماده  (.16،  15شد )  لیتشک

روغن    )حلال(  % 27  زهیوندی فاز  قطره  به  و  شد  مخلوط 

در   تا  شد  برا   قطره  سلسیوسدرجه    50اضافه    یشود. 

، مانند قبل  نیکوئرست   1/%5با غلظت    ونیساختن نانو امولس

. پس از  گردیدبه آن اضافه    زه یونیآب د   %28/ 5و    شدعمل  

دما در  شدن  دستگاه    یخنک  از  استفاده  با  مخلوط  اتاق، 

)  کاتوریسون ،  Sonicsوات،    1500  لوهرتز،ی ک   20پروب 

Newtown  ،CTا آمر  الاتی،  مکایمتحده  به    قه یدق  10  دت( 

ا  کی اولتراسون از  پس    دارو   ستمیس  کیمرحله،    نیشد. 

درجه    4  یشد و در دما   لی تشک  ونی خود نانو امولس  یرسان

 (.  20شد ) یگراد نگهدار یسانت

  Qu-NSO کوئرستین-دانهاهی دانه س روغن یابیارز
شدن    ونی امولسنانو   احراز  یبرا  Qu-NSO  ی آب  یپراکندگ 

قرار گرفت. ثبات از    یخود به خود و با وضوح مورد بررس

  ق ی شامل رق  وژ،یفیشد. اول، سانتر  یابیسه مرحله ارز  قیطر

با   فرمول  سانتر  ی آب  ط یمح  کی کردن  از  کردن    وژیفیقبل 

و سپس    قهیدق  15به مدت    قهیدور در دق  15000مخلوط در  

فاز بود. مرحله دوم و سوم    یجداساز  یبرا  ب یترک   مشاهده

چرخه گرما-انجماد  یهاشامل  و  کننده    -شیذوب  خنک 

د آب  از  استفاده  با  مخلوط  ابتدا  نسبت    زهیونیبود.  به 

درجه   -20  یشد. سپس به مدت دو روز در دما  قیرق1:50

شد و سپس اجازه داده شد ذوب شود    ینگهدار  سلسیوس

قطعه مشاهده شود. پس از آن، مخلوط به    یزجداسا  یو برا

نگه داشته شد،    سلسیوسدرجه    40  یمدت دو روز در دما

 داده شد.  صیفاز تشخ  یجداساز  یخنک شد و برا

   زتا لی و پتانس کولاریاندازه وز

نانوامولس  نیانگی زتا و م   لیپتانس  ،یکولیاندازه وز  ونی اندازه 

س دانه  نانو   اهدانهیروغن    با، ی)هور  ZS SZ-100-توسط 

تکن از  استفاده  با  پو   یپراکندگ   کی ژاپن(  (  DLS)  ای نور 

 شد.   یابیارز

سی  بررس دانه  با    Qu-NSO  کوئرستین-دانهاهیروغن 

   (SEM)  یروبش  یالکترون کروسکوپیم

م  یخارج  یمورفولوژ  مشاهده  با    کروسکوپ یذرات 

از  SEM)  ی روبش  یالکترون استفاده  با   )TESCAN-Vega3 

(TESCAN SEMارز ی، جمهور )شد.  یابیچک 

   درون تنی همطالع

  200-180)وزن،    ستاریو  ی انر ده هفته  ییصحرا  یهاموش

آزاد تغذ اتاق  هیگرم( به طور  تهو   ی شدند و در  مطبوع    هیبا 

ساعت    12( درصد 55±5رطوبت  گراد،سانتی درجه  22±2)

تار  12-نور  تحت  چرخه  شدند.    نگهداری  یکیساعت 

  ی پزشک  ست یز  قاتیاخلاق تحق  تهیکمتوسط  حاضر  تحقیق  

اسلام آزاد  زمان سازگارشد  دییتا  یدانشگاه    ک ی  وانی ح  ی. 

 بود.   شاتیهفته قبل از شروع آزما

  پنج به هفت گروه شامل    ییموش صحرا  35مطالعه،    نیا  در

انانتات  تستوسترون    قیبا تزر  BPHشدند. مدل    میتقس  سری

ک   گرمیلیم  5) زلوگرمیبر  صورت  به  (  SC)  یجلد  ری( 

هفته   چهار  مدت  به  گروه    تجویزروزانه  به    Tشد. 

  ی( جلد  ریبه صورت ز  لوگرمیبر ک   گرمیلیم  5)تستوسترون  

گروه   شد.  کیلوگرم    1)  دیناسترایف  Fداده  بر  میلیگرم 

به صورت    لوگرمیبر ک   گرمیلیم  5)( + تستوسترون  ی خوراک 

گروه    افت یدر  ی(جلد  ریز نانوامولس  NSOکردند.    ون یبا 

  5( + تستوسترون )یخوراک   تر،یل  یلیم  NSO  ،1)  اهیس  رهیز

ک  یلیم بر  تزیرجلدی  لوگرم،یگرم  گروه  ماری(    ی هاشد. 

Qu25    وQu50   پا  یبه صورت خوراک دوز  بالا  نییبا    یو 
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( + تستوسترون  لوگرمی گرم بر ک   یلی م  50و    25)  کوئرستین

ک   یلیم  5) بر  قرار  زیرجلدی  لوگرم،یگرم  درمان  تحت   )

به صورت    Qu50-NSOو    Qu25-NSO یهاگروه  گرفتند.

  50و    Qu-NSO  (25  ی خوراکیو بالا  نییبا دوز پا   یخوراک 

ک   یلیم بر  )لوگرمی گرم  تستوسترون   + بر    یلیم   5(  گرم 

چهار  داروها    .شدند  زیتجو (  زیرجلدی  لوگرم،یک  مدت  به 

  افت ی شد. هفتاد و دو ساعت پس از در  افتیهفته روزانه در

   ها استفاده شد.معدوم کردن موش یبرا CO2از  ،ییدوز نها

 بافت  یابی شاخص پروستات و ارز

بدن،  شاخص وزن  به  پروستات  وزن  )نسبت   پروستات 

mg/g  .شد محاسبه  گ   یبرا  سرم  (    ی د  ی ریاندازه 

آنتDHT)   دروتستوسترونیه اختصاصی(،  پروستات    یژن 

(PSA)  ،اکس  یپارامترها جمله    و،یداتیاسترس  میزان از 

سوپراکساید(،  MDA)  دیآلدئیدمالون دیسموتاز  سطح 

(SODو فعال )دازیپراکس ونی گلوتات  ت ی  (GPx  به دست آمد )

 ZellBio  ت ی. تمام مراحل طبق دستورالعمل سازنده ک(11)

(GmbH)  .انجام شد 

 

 بافت پروستات  یابیارز

  ی ( جمع آوری و جانب  یپشت  ،یسه لوب پروستات )قدام  هر

 یزیرنگ آم  یشد و برا  نییتع  ارتفاعشد و طول، عرض و  

ائوز  نیلیهماتوکس  نگهدارH&E)  نیو  و    ی(  اندازه  شد. 

سلول برا  الی تلیاپ  ی هاضخامت  پروستات  بافت    ی در 

س  روغن  اثر  ییشناسا بر    Qu-NSO  کوئرستین-دانهاهیدانه 

BPH  امت   2(،  یجزئ  شی)افزا  1(،  یعی)طب  0  یازهایبا 

 شد.  یابی( ارزدیشد ش ی)افزا  3قابل توجه( و  شی)افزا

 

 یآمار لیتحل

آنال  داده   ی طرفه، آزمون ها  کی  انسیوار   زیها با استفاده از 

با  One Way ANOVA  ،Kruskal-Wallis)  یآمار  .  )

گردید    لیو تحل  هیتجز  9گرافپد پریسم    استفاده از نرم افزار

ها  سهیمقا  یتمام  یبرا  یداریسطح معن.  شد  هینمودارها ته و  

05 /0>p .در نظر گرفته شد 

 نتایج

 Qu-NSO  کوئرستین-دانه اهیروغن دانه سل فرمو  یابیارز

 زتا  لی اندازه گلوبول و پتانس

 PEGو    %30  ن یتوئ،  NSO   10%  ،%10ل  یروغن نارگ   ب یترک 

 Qu-NSO    ،9 /10  یبرا  ینشان داد که اندازه کرو  20%  400

  بود   ولت یلی م+  17/ 3زتا    لی تانسنانومتر، با مقدار پ  171/ 9  ±

  1)نگاره  مخلوط نشان داده شده است    یاه  طرح  توسط که  

 (. 2و 

 
 دانه روغن سیاه ونینانوامولس  (nm) اندازه گلوبولارزیابی  .1 نگاره

 

 
  کی با تحرک الکتروفورت ونی( نانوامولس22زتا ) لی پتانسارزیابی  .2 نگاره

 cm /Vs 000135/0 نیانگیم

 
 SEM طسطح توس  یبررس

ظاهر   SEM  ریتصاو نظر  بودن   یاز  کروی  بر    دال 

بررسبودندشده    لیتشک  یهاکولیوز نشان    Qu-NSO  ی. 

متوسط   اندازه  که  نانومتر    1000قطر    Qu-NSO  ذراتداد 
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ا با  تجز  نیاست.  از  تحل  هیحال،  ،  SEM (20000x)  لیو 

خوشه ذرات  که  شد  صورت  شده  یبندمشخص  به  و  اند 

(.  3نگاره  )  شدندظاهر    Qu-NSO  ی هادر گروه  زیر  یهادانه

ب اندازه  با  برا   1000تا    100  نیذرات  با    ینانومتر  ذرات 

ا  کرونانویم   چهارچوب بر  علاوه  هستند.  بدلیل    ن، یمناسب 

اندازه ذرات آن    وجود کوئرستین در ساختار نانوامولسیون،  

   است.  DLSبزرگتر از 

 

 
 Qu-NSOاز  SEMتصویر میکروسکوپ الکترونی   .3 نگاره

س  روغن  اثر بر    Qu-NSO  کوئرستین-دانهاه ی دانه 

  ی وزن بدن، وزن پروستات، شاخص پروستات، آنت

 تستوسترون درویه  یپروستات و د  یژن اختصاص

افزا  جینتا دهنده  پروستات،    شینشان  وزن  بدن،  وزن 

به   دیناسترای است. ف  Tدر گروه    DHTشاخص پروستات و  

  DHTو    PSAطور موثر وزن پروستات، شاخص پروستات،  

(. وزن بدن نسبت به گروه کنترل p<0/ 001را کاهش داد )

نانوامولس  یداریمعن  رییتغ نداد.  با دوز   کوئرستین  ونینشان 

کا  نییپا به  )  هشمنجر  پروستات  وزن  توجه    ، (% 9قابل 

  ز تجوی.  شد(  %61)نیز    DHT  و(  %46)  پروستات  شاخص

ک   یل ی م  25)  کوئرستین  ونی نانوامولس بر  باعث  لوگرمیگرم   )

  25  کوئرستین  ( شد. گروه% 25کاهش قابل توجه وزن بدن )

برکیلوگرم نانوامولس  میلیگرم  تفاوت اهیس  ونیو  دانه 

 Tنسبت به گروه    DHTدر شاخص پروستات و    داریمعنی

تنها    PSAدر    داریمعنیدادند. قابل ذکر است، کاهش    شانن

نانوامولس از  استفاده  هنگام  تحو   ونی در  روش  عنوان    ل یبه 

   .(1)جدول  شد ییدارو شناسا

س  اثر دانه  بافت    Qu-NSO  کوئرستین-دانهاهیروغن  بر 

 پروستات 

پس از   پروستات  یدر ساختار بافتزی واضح غددی  پرپلایاه

  مشاهده   Tدر گروه    یجلد  ریزروز دریافت تستسترون    28

  ی خوردگ   نیچ   بصورت  لاریپاپاز نوع    یپرپلازیاهاین  شد.  

و    4  یهانگاره)  ای بلند بودپوشش استوانهبا    یآلوئول  داخل

5  a  در گروه .)F  ،بودند    کوتاه   ایاستوانه  یآلوئول  یاهسلول

(.  b  5  نگارهداشتند )  یلاری پاپ  نگارهبه    ی کم  زیپرپلایاو ه

موش در  پروستات  غدد  لومن  با    یهااندازه  درمان  تحت 

مقا  دیناسترایف گروه    سهیدر  دادکاهش    Tبا  در   .نشان 

  و   4  یها  نگاره)  Qu50  ( و  c  5و    4  نگاره)  Q25  یها گروه

5  d)  پوشش    یلاریپاپ  رشد هنوز    ایاستوانهبا  مانند بلند 

گروهبود  کیپرپلاستیا ه  Tگروه   در    Qu25NSO  یها . 

و  e  5و    4  یهانگاره)  )Qu50NSO  (5و    4  یهانگاره  f  )

بهبود    Tگروه    نسبت به  یلار یپاپ  یپرپلازیابلند و هپوشش  

برجستگ  افت ی به  منجر  سلول  یلریپاپ  یکه  و  با    یهاکمتر 

   ومیتلیاپ نیمعمول شد. کمتر نزدیک به یاسشن ساختار بافت 



   ی، قاسم اکبریحصارک د ی، سعی، نگار پناهیجعفر یمحمدعل 

 4452 

  ی(، و دPSAپروستات ) یژن اختصاصیبر وزن بدن، وزن پروستات، شاخص پروستات، آنت Qu-NSO کوئرستین-دانهاهیدانه س روغن اثر .1 جدول

 القا شده با تستوسترون.  BPH( مدل موش DHT) دروتستوسترونیه

 وزن بدن )گرم(  گروه 
وزن پروستات  

 گرم( )میلی
 PSA (ng/ml) DHT (ng/ml) شاخص پروستات 

T 5/257±6/12 6/2±07 /0 06/10±3/0 7/0±01 /0 6/3±05 /0 

F 7/263±5/8 
6/1±08 /0 

*** 

16/6±3 /0 

*** 

34/0±02/0 

** 

96/2±01/0 

** 

NSO 255±8 /10 
57/1±05/0 

** 

07/6±3 /0 

*** 

44/0±02/0 

** 

67/1±04/0 

*** 

Qu25 5/252±4/10 
65/1±05/0 

** 

59/6±3 /0 

** 

63/0±02/0 

# 

8/2±03 /0 

** 

Qu50 7/253±5/12 
6/1±045/0 

** 

06/6±2 /0 

*** 

5/0±02 /0 

 ** ## 

2/2±04 /0 

 * 

Qu25NSO 
235±9 /12 

 * 

4/1±02 /0 

*** 

3/5±2/0 

 **** # 

33/0±03/0 

*** 

4/1±03 /0 

 ** ### 

Qu50NSO 5/242±45/6 
57/1±02/0 

*** 

03/6±05/0 

*** 

51/0±02/0 

 *** ## 

6/1±04 /0 

 ** ## 

T( گرممیلی  5: تستوسترون انانتات //.)برکیلوگرمF( 1: فیناستراید  // .)میلی گرم بر کیلوگرم، خوراکیNSO( 1: نانوامولسیون روغن سیاهدانه  // .)میلی لیتر، خوراکیQu25  :

: Qu50NSO برکیلوگرم(.گرمنانوامولسیون روغن سیاهدانه میلی   -کوئرستین 25: )Qu25NSOبرکیلوگرم کوئرستین. // گرممیلی   Qu50 :50 برکیلوگرم کوئرستین.گرممیلی 25

( .  Tتستسترون ) در مقایسه با گروه  p<01/0و ** p<05/0* هستند. SE (n = 6) ±برکیلوگرم(. // مقادیر میانگین  گرمنانوامولسیون روغن سیاهدانه میلی   -کوئرستین 50)

# 05/0>p  01/0 ##، و>p  در مقایسه با گروه( فیناسترایدF) شد.  انجام. تجزیه و تحلیل آماری با استفاده از آزمون توکی 

 

 

 بر پروستات هایپرپلاستیک  کوئرستین-دانهاهیروغن دانه سنمودار مقایسه ای اثرات محافظتی  .4 نگاره
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محافظتی    .5  نگاره اثرات  دهنده  نشان  بافتی  س برش  دانه  یافته  کوئرستین-دانهاهیروغن  هایپرپلازی  پروستات  آم  بر  : کانیپ   -×(  H&E  ،200  یزی )رنگ 

BPH( .a  )دانه بر  اهیروغن س ونی و نانوامولس   دیناسترای، ف Qu یدانه حاو  اه یروغن س ونی. اثرات نانو امولسکرومتری م 100=اسی. نوار مقیلار یپاپ یبرجستگ

  ی( گروه ها gو  f)و ،  Qu50و  Qu25 یها ( گروهeو  d)  دانه ،اهیروغن س ونینانوامولس  NSO( گروه c، ) F دی ناسترای ف ( گروهb، )تستوسترون Tگروه 

Qu25NSO  وQu50NSO  .هستند 

 

روز تحت درمان   28ها به مدت  : همه موش  سرم   GPx  سطح  (C)  و   SOD  فعالیت  MDA ،  (B)  سطح  (A)  بر   Qu-NSO SNEDDSاثر    . 6نگاره  

 ی لیم  50و    25)  نیکوئرست  Qu50و    Qu25(،  لوگرمیگرم بر ک  یلیم  1)  یها گروه،  دیناسترای ف  Fگروه    بودند. همچنین  (T  ،5mg/kg  ،SC)  تستوسترونبا  

ک بر  ر  لوگرمیگرم  بدن  هاوزانهوزن  گروه  س  ونینانوامولس  Qu50NSOو    Qu25NSO  ی(،  حاو   اهیروغن   /  گرمیلیم  50و    25)  نیکوئرست  یدانه 

 کردند.   افتیدانه را در اهیروغن س ونی نانوامولس NSOگروه  و( لوگرم یک

 

چ  یآلوئول گروه  ی خوردگ   نیو  در  مجرا  و    F  یهاداخل 

Qu50NSO ( 5 نگارهمشاهده شد g.) 

س   اثر دانه    میزان   بر  Qu-NSO  کوئرستین-دانهاهیروغن 

MDA ،SOD  وGPx سرم 

به   Tنسبت به گروه    F  یسرم در گروه ها   MDA  نیانگیم

معن و    28/ 33اختلاف:    نیانگی )م  افت ی  شیافزا   یداریطور 

nmol/L    ،0/ 05سرم  >  P  درمان  .)Qu-NSO  دوزها   ی با 

بالا  نییپا معن  کوئرستین  یو    MDA  ت یفعال  یداریبه طور 

مقا در  را  گروه    سهیسرم  م  Tبا    89/38:  نیانگی)تفاوت 

nmol/L  ،05/0سرم > p  و گروه )F 22/67: نیانگی)تفاوت م  ،

 (.A 6نگاره ) ( کاهش دادnmol/L ،،0045/0=  pسرم 

نسبت به    Qu25-NSOدر گروه    سرم  SOD  ت یفعال  نیانگیم

ها معن  T  یگروه  طور   نیانگ ی)م  افت یکاهش    یداریبه 

درمان  U/ml  ،0004 /0=   p  45/ 70تفاوت:    .)Qu-NSO    به
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معن مقا  SOD  تیفعال  یداریطور  در  گروه  سهیرا  های  با 

:  نیانگیداد )تفاوت م   شیافزا   دریافت کننده فقط کوئرستین

22.68 U/ml ،p >0/0095 )( نگارهB 6 .) 

  Qu-NSO  یهاگروه  نیب  GPxدر سطوح    یداریمعن  تفاوت

مقابل  T  (p >0/001  ،)F   (p >0/001  ،)Qu25  (p  در 

  ی تفاوت معنمشاهده شد.  Qu50  (p >0/001  )( و  001/ 0<

فعال  یدار ب   SOD  ت یدر  ها  نیدر  و    Qu25-NSO  یگروه 

Qu50-NSO  وجود نداشت( نگارهC 6.)     
 

 بحث 

اصل توز  یهدف  دانه    روغنبا    کوئرستین  یبیترک   عیاز 

در بعنوان دارو  کوئرستین یک یولوژیب  ت یفعال  شیافزا  دانهاهیس

ا  BPHبرابر   از    نیبود.  استفاده  اساس  دانه   روغنبر 

فعالدانهاهیس با  بافت   ت ی،  در  آن  به    یهاثابت  پروستات، 

تشک ماده  روغن    لی عنوان  فرمول  NSOدهنده    روغن   بود. 

س طر  Qu-NSOکوئرستین    –  دانهاهیدانه    ی طراح  قیاز 

کارا   یبرا  یتجرب اندا  ییبهبود  کنترل  شارژ    زهبا  و 

نانوامولس  ونی نانوامولس شد.    ل یتحو   یبرا  ونیانجام 

  ی و دسترس  یحرارت  یسازرهیذخ  یداریپا  نیبهتر  کوئرستین

  د ییو همکاران تا  Yusufرا نشان داد. مطالعه    خوب  یستیز

کنترل شده    یآزادساز  لیبه دل  کوئرستینکه نانوذرات    کردند

از    وثرترو م   دارتری)نانوذرات( پا  یمری پل  نهیاز زم   کوئرستین

مکان  کوئرستین هستند.    تی فعال  شیافزا  یاحتمال  سمیآزاد 

  یمریدر نانوذرات پل  کوئرستین  یپس از بارگذار  یکیولوژیب

دل به  نفوذپذ  رییتغ  لیعمدتاً  پءغشا  یری در  و  جذب   وندی، 

 .(12) است  یسلول ینانوذرات با غشا

دوزها که  است  شده  با    یبارگذار  NSO  ی گزارش  شده 

طور    کوئرستین وزن   یسلول  ریتکث  داریمعنیبه  پروستات، 

می کاهش  را  بدن  وزن  و  اپروستات  نشان    نیدهد.  مطالعه 

که مخلوط   در فرمول   دانهاهیدانه س  روغنو    کوئرستینداد 

Qu-NSO تیریرا در مد کوئرستین   ییکارا BPH  هم از نظر

بهبود   پروستات  پاتولوژی  و  ابعاد  هم  و  خونی  آنزیمهای 

 . (13) بخشدمی

-Quقابل مشاهده بود که از    یتنها زمان  DHTسطح    کاهش

NSO  (25  ک   یلیم بر  مطالعات لوگرمیگرم  شد.  استفاده   )

کاهش  یانسان از    یاثر  بر سطح    کوئرستیناستفاده    سرمی را 

DHT  داده شده   حی توض  یبه خوب  همچنین.  ه است نشان داد

عمدتاً    ی آندروژن  ستمیس  یبر رو   کوئرستیناست که اثرات  

مدولاس )  رندهیگ   ونیتوسط  جاARآندروژن  به   دیتول  ی( 

DHT  می افزا.  شودانجام  که  است  شده    ش یمشخص 

ر  کوئرستین  یستیز  یفراهم اثر    طیزمحی در  آن  به  تومور 

به    یاوهی به ش  ARژن    یبر رو  یقابل توجه  یمهار وابسته 

 . (14) دهدیدوز م

ناش  التهاب ها  ی مزمن  سلول  در  تستوسترون   الی تلیاپ  یاز 

شود که  می  یسلول  یپرپلازایمنجر به ه  جیپروستات به تدر

عفونت  ادرار،  تکرر  ادرار،  احتباس  به  دستگاه    یهامنجر 

می  یادرار مثانه  سنگ  ا(15) شود  و  هدف   نی.  با  مطالعه 

ارز  کوئرستین  لیتحو   شیافزا ترک   یابیو  -Qu  یبیاثرات 

NSO مدل موش  کی  ردر برابBPH .انجام شد 

  ی القا شده با تستوسترون معمولاً برا   BPHمدل موش    کی

ضد    شیآزما بالقوه  می  BPHعوامل  )استفاده  (.  26شود 

ا   BPH  یالقا افزا  نیدر  با  ها  اندازه، حجم،   شیمدل  وزن، 

سطح   و  می  DHTشاخص  مشخص  شود.  پروستات 

شامل بزرگ شدن حفره غدد،    BPH  کیپاتولوژ  ینشانگرها

سلول  ومی تلیاپ  ریتکث و  ارتشاح    ییاستروما  یهاپروستات  و 

ا (16)  است   یالتهاب  یهاسلول که   نی.  داد  نشان  مطالعه 

با  از تستوسترون در موش  ی ناش  BPHدرمان     Qu-NSOها 

مدت   توجه  28به  قابل  طور  به  را   BPH  شرفت یپ  یروز 

شاخص   پروستات،  وزن  کاهش  با  که  همانطور  کرد،  مهار 

ه و شدت  بر    یستوپاتولوژ یپروستات  است. علاوه  مشهود 

  لوگرم یگرم بر ک   یلیم  50و    25در    Qu-NSOدرمان با    ن،یا

ک   یلیم   5و   بر  افزا  دیناسترای ف  لوگرمی گرم  سطح    شیباعث 
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درمان   نیموش و بافت پروستات شد. ا  سرمتستوسترون در  

مهار  بدن    یاثر  داخل  برابر    Qu-NSOدر  در  ردوکتاز  5αرا 

از    دییتأ شده  مشاهده  اثرات  و  به    یلگوا  کیکرد  وابسته 

پ تحو   یرویدوز  روش  دوز    یونی نانوامولس  یدارو  لیکرد. 

ب  یموثر دارو را برا افزا   شتری کاهش   شیشاخص پروستات 

 داده است. 

برجسته است که معمولا در   یمیفلاوانول رژ  کی  کوئرستین

سبز وهیم و  همی  افت ی  جاتیها  ضد  اثرات    ی پرپلازایشود. 

آپوپتوز و    ،یاز دست دادن زنده ماندن سلول  یآن شامل القا

شاهد   میکروسکوپی  نمای  در  است.  هیستوپاتولوژی  آثار 

برگشت موثر و معنی دار اپیتلیوم بلند و هایپرپلازی یافته به 

کننده   دریافت  های  گروه  در  طبیعی  تر  کوتاه  -Quحالت 

NSO   در وضعیت  بهترین  بود.  تستسترون  گروه  به  نسبت 

فیناستراید    Qu50NSOگروه آخر یعنی تیمار     Fشبیه گروه 

 دیده شد. 

همکاران  Fu  مطالعات سال    و  که  2022در  داد   نشان 

می برای    ایکبد  برای    ت یسمایجاد  بدون  تواند  کوئرستین 

کاهش   ییصحرا   یهارا در موش  BPH  ی،مثل  دیتول  ستمیس

ح  کوئرستیندهد.  می مؤلفه  عنوان  درمان   یاتیبه  مسئول 

BPH    علمیدر است شد  شناختهمتون  اه  باعث    ب ی ترک   نی. 

  ان یب افزایش    همراه  و یداتیاسترس اکس  کاهش  و  ر یکاهش تکث

Nrf2  س ه  پوششی   یهالولدر  یافته پرپلاایپروستات    زی 

 . (17) شودمی BPH موجب کاهش شیافزا

فعال  دیناسترایف مهار  حفظ  با  ردوکتاز،  5α  تی با 

اکسو  ها  دانیاکسآنتی استرس    DHTاز    یناش  و یداتیکاهش 

کاهش  و م می  DHTسطح  جب  گ شودخون    یی دارو  اهانی. 

برا استفاده  سطح    BPHدرمان    یمورد  کاهش   DHTدر 

 ،یقبل   قاتیو مطابق با تحق  شتهدانقش  پلاسما و پروستات  

م کاهش  را  پروستات  اندازه  و  یک     .(18)ددهیوزن  در 

، حجم پروستات و شاخص PSA  ،DHT  ش یافزا  تحقیق با

  درمانو    اشاره کرد  ییصحراموش  BPHپروستات در مدل  

ی  پاتولوژ  شدت جراحات  داریمعنیبه طور    NSO  بوسیله

کاهش داد   لوگرمیگرم بر ک   یلیم  800و    400  یبا دوزها  را

قبل(13) کار  همکاران  Hiipakka  ی.  نشان    2002درسال    و 

 DHT  دیسبز باعث کاهش تول  یچا  یفنول ها  ید که پلدندا

تکث م   یهاسلول  ریو  محتوایپروستات    ی فنلیپل  یشود. 

می  5αکه    اهدانهیس مهار  را  با  ردوکتاز  بالقوه  طور  به  کند، 

در سال و همکاران    zerafatjou  آن مرتبط است.  دیاثرات مف

ترک  ندکرد  شنهادیپ  2021 اس   یغن  باتیکه  چرب    یدهایاز 

پروستات    یسلول ها  ریتواند از تکثمانند دانه کدو تنبل می

و   تستوسترون  کاهش سطح  .  (19)کند    یر یجلوگ   DHTبا 

س  یمبتن   یها  ونی نانوامولس دانه  روغن  دل  دانه  اهیبر    ل یبه 

کارا فرد،  به  منحصر  پا  بالا  یکیولوژیب   ییخواص   یداریو 

بالا،    یکیولوژی ب  ییکارا   لی. به دلاست   مورد توجه قرار گرفته

توجه   راًیاخ اهی س رهیبر روغن دانه ز یمبتن یها ونی نانوامولس

توجه کرده  یقابل  جلب  خود  به  با    ی هنگام  است.  را  که 

آن در درجه اول   یی شود، کارامی  سهیمقا   یمعمول  کوئرستین

کم آن    تیبالا و سم   یسطح  ت ی بالا، فعال  ی ستیز  ی به فراهم

بالا به عنوان   یداریپا  لیبه دل  Qu-NSOشود.  نسبت داده می

  استفاده شده است  یدرمان پزشک  یو برا  ییمکمل غذا  کی

(13) . 

اکس  راد  یناش  و یداتیاسترس  تعادل  عدم  -آزاد  کالیاز 

توسعه    دانیاکسآنتی تول  اری بس  BPHدر  است.   شیب  دیمهم 

ها گونه  حد  اکس  یاز  به    ژنیفعال  منجر  التهاب  طول  در 

ب  یبافت  ب یشود که باعث آسمی  و یداتیاسترس اکس    ی ماریو 

اکس  یها با    غلبا  BPH  مارانیب.  شودمی  و یداتیمرتبط 

MDA  اکس استرس  نشانگر  سطح   و،یداتیخون،  کاهش  و 

  GSHو    دازیپراکس  ونیمانند گلوتات  یدانیاکسآنتی  یها  میآنز

 Qu-NSO  روی تواناییمطالعه    نی. ا(20)دهند    یرا نشان م

کاهش تستوسترون    ی ناش   و ی داتیاکس  ب ی آس  در  کرداز  .  کار 

آنزهمچنین  مطالعه    نیا آنتی یسطوح  و    یدانیاکسم 
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آنال  یدیپیل  ونی داسیپراکس  یهاشاخص  یهموژنه ها  زیرا با 

 کرد.   یابیبافت پروستات ارز

  Qu-NSO  لوگرمیگرم بر ک یلی م  25  مار ینشان داد که ت  جینتا

سطح   کاهش  پراکسMDAبا  بافت    یدیپیل  ونیداسی،  در  را 

سطوح   داد.  کاهش  دل  SODپروستات  -Quدرمان    لیبه 

NSO  دیاز فنول و فلاونوئ  یغن  یبالا بود. محتوا  Qu-NSO ،

طر از  که  تحل  هیتجز  قیهمانطور  نشان   ییایم یتوشیف  لیو 

شد آنتی  هداده  اثر  می  یقو   یدانیاکس است،  ااعطا    ن یکند. 

از   یگسترده ا  یکیولوژیمختلف اثرات ب  اهانیدر گ   باتیترک 

التهاب اثرات ضد  آنتی  یجمله    ی از خود نشان م  یدانیاکسو 

در کاهش وزن پروستات و    Qu-NSOدر واقع    .(21)  دهند

آنتی افزا  یدانیاکسخواص   میآنز  تیفعال  شیمانند 

 بود.  دیناسترایبرتر از گروه ف یدانیاکسآنتی

برا  Qu-NSO  لیپتانس  جینتا  نیا   تیوضع  شیافزا   یرا 

،  تستوسترونالقاء شده با    BPH  یهادر موش  یدانیاکسآنتی

نرخ    شیکند. افزابرجسته می  GPxو    SODسطوح    شیافزا

توجه    یدیپیل  ونی داسیپراکس قابل  کاهش  با  کنترل  در گروه 

نانوامولس در  گروه    اهی س  ونینرخ  با  ش  Quدانه  و   دمقابله 

آنتی برابر    یدانیاکساثرات  در  تقو   BPHمحافظ    کرد.   ت یرا 

نانو مینشان می  جی نتا  نیا که روش  مفدهد  اثرات   دیتواند 

پروستات منتقل کند    یپرپلازیه  یرا بر نشانگرها  کوئرستین

 و دوز موثر را کاهش دهد.

 ی قدردان

 ران،یتهران، ا  ،یدانشگاه آزاد اسلام  قات،یعلوم و تحق  واحد

 کرد.  ت ی کار حما نیاز ا
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