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Abstract 
 

Background and purpose: Wound is a complication that is highly prevalent. The aim of this 
study was to investigate the effect of a lipogel formulation containing Rhamnus cathartica L., a native 
Iranian plant, on wound healing in Wistar rats. 

Materials and methods: In this experimental study, to find the best lipogel formula, several 
formulations with different ratios of paraffin, polyethylene and extract were examined. Twenty rats were 
divided into four groups (n=5), including normal saline, lipogel base, extract lipogel, and active water. 
Full-thickness wound of 2*2 cm was induced in the  dorsal area. Wound size evaluation and 
histopathological study were done at days 3, 5, 7, and 12. 

Results: The formulation containing 95% paraffin and 5% polyethylene was selected due to 
better skin coverage, good consistency, and better uniformity. Total phenolic content and total flavonoid 
content of R. cathartica were 4.5 mg/g and 23.415mg/g, respectively. In vivo results indicated significant 
differences in wound size between the treatment group and other groups (P≤0.05). Histopathology studies 
showed that the R. cathartica extract had a better effect on collagen deposition, necrosis, fibroblast 
maturation, and epidermis formation compared with other groups (P≤0.05). 

Conclusion: This study showed that lipogel containing the R. cathartica extract was effective in 
full-thickness wound healing. 
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  ـدرانــازنـــی مـکــــزشـــوم پــلــشـــگاه عــه دانــلــمج
  )1- 10(    1401سال  آبان       214شماره   سی و دوم  دوره 

  1401، آبان  214دوره سی و دوم، شماره                                                                                     مجله دانشگاه علوم پزشکی مازندران            2

 پژوهشـی
 

رامنوس کاتارتیکا  عصارهفرمولاسیون لیپوژل حاوي بررسی اثر
)Rhamnus cathartica L.(  رت هاي ویستار ردبر روي زخم  

  
        1شکیبا عطاییان

        2محمد آزادبخت
        3حسین عسگري راد

  4فرشته طالب پور
        5اکبري فاطمه

  6شروین امیرخانلو
  چکیده

 يودـد بهبـــریع رونـــتســ نــهیدر زم یمختلفــ باشد و مطالعاتوع بالا در جامعه میاي با شیزخم عارضه و هدف: سابقه
  رامنــوس کاتارتیکــا  فرمولاســیون لیپــوژل حــاوي عصــاره بررســی اثــرمطالعــه هــدف از ایــن . اســت دهیزخم بــه انجــام رســ

)Rhamnus cathartica L.،(  ،بود هاي نژاد ویستاررت رزخم د بهبود بریکی از گیاهان بومی ایران.  
هاي مختلف هاي متفاوتی با نسبتجهت تهیه فرمولاسیون لیپوژل، فرمولاسیون در این مطالعه تجربی، ها:مواد و روش

 اتیلن و عصاره تهیه و براي یافتن بهترین فرمولاسیون آزمایش شد. براي بررسی اثربخشی عصاره در بهبود زخم،پارافین، پلی
 . زخم کامل به مساحتواتر تقسیم شدند اکتیوو عصاره  رمال سالین، پایه لیپوژل، لیپوژلن) =5N( رت به چهار گروه 20تعداد 

  انجام گرفت. 12و  7، 5، 3متردر پشت حیوان ایجاد شد. بررسی ابعاد زخم و مطالعات هیستوپاتولوژي در روزهاي سانتی 2×2
، قــوام مناســب و بهتــر پوســتی دلیــل پوشــانندگیهاتیلن بــدرصد پلی 5 پارافین ودرصد  95فرمولاسیون حاوي  ها:یافته

بــه  گیاه رامنوس کاتارتیکاو فلاونوئیدي لی ومحتواي تام فن عنوان فرمولاسیون نهایی لیپوژل انتخاب شد.یکنواختی بهتر، به
ه بقیــه در گــروه عصــاره نســبت بــابعاد زخــم تنی نشان داد که نتایج مطالعات درونشد.  mg/g 415/23و  5/4 ترتیب برابر با

 نتایج چنینهم داشت. زخم بهبود در خوبی قدرت کاتارتیکا رامنوس گیاه و )≥05/0Pدار آماري دارد(ها تفاوت معنیگروه
 تشــکیل و فیبروبلاســت بلــوغ زایی،نورگ کلاژن، رسوب همچون مواردي در گیاه این که بود این بر گواه هیستوپاتولوژي

  .)≥05/0Pداشت( رياثر بهت هاگروه سایر به نسبت اپیدرم
هاي مطالعه حاضر، لیپوژل حاوي عصاره رامنوس کاتارتیکا در بهبود زخــم بــا ضــخامت کامــل بر اساس یافته استنتاج:

  موثر است.
  

  هاي ویستار، گیاهان دارویی، لیپوژل، رامنوس کاتاریکا، رتزخم، طب سنتی ایرانیبهبود  واژه هاي کلیدي:
  

  مقدمه
 بــاز بــه منجــر که هستند یفیزیک هايآسیب هازخم

 بیولوژیکی فرآیند یک بافت و زخم پ بهبود پارگی یا شدن
 طبیعی و پویا همپوشان، شده، ریزيبرنامه ايچهارمرحله

    بازسازي و تکثیر التهاب، هموستاز، شامل که است بدن در
  

  :azadbakhtm@hotmail.com E-mail            امبر اعظم، دانشکده داروسازيجاده فرح آباد، مجتمع دانشگاهی پی17کیلومتر :ساري -محمد آزادبخت مولف مسئول:
  ساري، ایران  داروسازي، دانشکده داروسازي، دانشگاه علوم پزشکی مازندران،ي دانشجو. 1
  ساري، ایران گروه فارماکوگنوزي، دانشکده داروسازي، دانشگاه علوم پزشکی مازندران، . استاد،2
  ایران ساري، مازندران، پزشکی علوم دانشگاه داروسازي، دانشکده ماسیوتیکس،فار گروه استاد .3
  ساري، ایران ، گروه تشریح، دانشکده پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی مازندران،استاد .4
 ساري، ایران فارماکوگنوزي، دانشکده داروسازي، دانشگاه علوم پزشکی مازندران، دکترايدانشجوي  .5
  ساري، ایران فارماسیوتیکس، دانشکده داروسازي، دانشگاه علوم پزشکی مازندران، دکتراي. دانشجوي 6
 : 6/6/1401 تاریخ تصویب :            28/10/1400 تاریخ ارجاع جهت اصلاحات :            13/9/1400 تاریخ دریافت  
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  و همکاران انییعطا بایشک     

  3       1401، آبان  214دوره سی و دوم، شماره                              مجله دانشگاه علوم پزشکی مازندران                                                                      

 پژوهشـی
 

 اخــتلالات باعــث تواننــدمــی و شــوندمــی وست )2(است
 از باعــث پوســت هــايزخــم .شوند عملکردي و فیزیکی

 از با است ممکن شوند کهمی اپیتلیوم پیوستگی رفتن بین
تحــت  .)1(باشــد همــراه زیــرین همبنــد بافــت دادن دست

هاي عروق خونی واکسیژن رسانی، شرایطی مانند بیماري
ــره، ــم و غی ــت زخ ــت، عفون ــم دیاب ــت زخ ــن اس از  ممک

 بهبود طبیعی فیزیولوژیکی پیروي نکننــد. چنــین فرآیندهاي
هایی اغلب به دلیل یک تأخیر، ترمیــم ناقص و یــا مزخ

عدم هماهنگی در فرآیند تــرمیم وارد یــک فــاز التهــابی 
 و در صورت تاخیر یا عدم بهبــود )3،4(شوندپاتولوژیکی می

هاي عفونی ناحیــه، پیشــرفت و تواند با درگیريزخم می
ــدن و سیســتمیک شــدن آن،  پخــش شــدن عفونــت در ب

اهمیت این موضوع سبب شــده تهدیدکننده حیات شود. 
است تا مطالعات فراوانی براي یــافتن راهکــار کارامــد و 

تر انجام شود. منابع طبیعی از با عوارض جانبی کمارزان 
هاي منحصــر بــه فــرد خــود نظیــر دیرباز با داشتن ویژگی

دسترسی آسان، ارزان قیمت و ایمــن مــورد توجــه بســیار 
ه زخــم بــ بهبوددر  یاهیگاز منابع  .)5،6(قرار گرفته است

کارامــدو طبیعــی جهــت درمــان جدید،  بعمنیک عنوان 
 در مطالعــه حاضــر گیــاه رامنــوس .)7(توان بهــره بــردمی

بیعی در بهبود زخم مورد کاتارتیکا به عنوان یک منبع ط
  مطالعه قرار گرفته است.

 علمــی نــام بــا تنگــرس ســیاه یــا انگــور عــش گیــاه
Rhamnus cathartica L. انگلیسی نام وBuckthorn  از 

 هــاينــام اســت. (Rhamnaceae) عنــاب یــا کنــار خــانواده
 آش خــرس، انگــور انگور، خوشه گیاه این دیگر فارسی
 بــوده پایــا و ساله چند اهگی این. وشر است فزران انگور،

   ارتفــاع بــه خــاردار ايدرختچــه یــا درخت صورتهب که
 در ارتفاعــات و هــادر جنگل این گیاه اغلب. است متر 6

 ترکیــه، شــمال اروپا، در آن جهانی پراکنش کند.رویش می
 شــمال ســیبري، غــرب قفقــاز، میانه، آسیاي ایران، شمال
 هايجنگل ازاست و در ایران  شده آفریقا گزارش غرب

 گرگــان و کلاردشــت و زنگوله پل تا تالش، و ارسباران
 جملــه از گیــاه این گوناگون هاياندام در. است پراکنده

 فلاونوئیــدي و آنتراکینــونی آن، ترکیبــات میوه و برگ تنه،
ــات  .)8(گــزارش شــده اســت ــان داراي ترکیب ایــن گیاه

 علــت حضــورفلاونوئیدي و انتراکینونی فراوان هســتند و بــه
ــات داراي خــواص آنتــی اکســیدانت،  ــن ترکیب ــای ی آنت

 .)9(میکروبیال، ملین و داراي خــواص دیورتیــک هســتند
ــدازي فلاونوئیــدها داراي اثــرات شــناخته شــده بــه دام ان

هــاي آزاد و بهبــود فــاز التهــابی و تــرمیم زخــم رادیکــال
 هــا داراي اثــراتهمچنین انتراکینون ها و انتــرون .)10(دارند
ــداختن رادیکــالآنتــی ــه دام ان هــاي آزاد اکســیدانتی و ب
میکروبیال و ترمیم زخم همچنین اثرات آنتی .)11(هستند

 خواص به توجه با از این دسته ترکیبات گزارش شده است.
ایــن  اثــرات این مطالعه بــه بررســی گیاه، این فیتوشیمایی

  پرداخت. زخم در رت نژاد ویستار بهبود بر گیاه
  

  مواد و روش ها
  گیري ازگیاهآوري و عصارهجمع

 هاي جنوبی شهرستان نکاء در منطقهگیاهان از جنگل
. شد آوريجمعهزارجریب شناسائی و توسط افراد بومی 

 :(با کــد هربــاریومی هاي هرباریومیها نمونهز آنسپس ا
(E1-212-111  تهیه شد و توسط متخصص سیســتماتیک

گردید و در هرباریوم دانشــکده داروســازي گیاهی تایید 
پوســت دانشگاه علوم پزشکی مازنــدران نگهــداري شــد. 

ســاعت بــه روش  36در طــی درصــد  70با اتانل تنه گیاه 
در نهایــت بــا ار گرفت. گیري قرماسرسیون تحت عصاره

  .)12(شددرایر خشک -دستگاه روتاري تغلیظ و با فریز
  

  بررسی فیتوشیمیایی گیاهان
 آلومینیوم روش از کل فلانووئید میزان ارزیابی براي

 جداگانــه طوربه عصاره هر از لیترمیلی 1شد.  استفاده کلرید
 مخلــوط آلومینیومکلرید درصد2 متانلی محلول لیترمیلی 1 با
 طــول در انکوبه شــد و اتاق دماي در دقیقه 10 مدت به و

 UV-Visibleبــا دســتگاه  جذب نمونــه نانومتر 415موج 
بــراي  .)13،14(شــد بیــان کوئرســتین براساس و شد تعیین
از معرف فــولین ســیو کــالتو  تام،گیري میزان فنولاندازه
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  بر زخم کایرامنوس کاتارت پوژلیاثر ل
 

  1401، آبان  214دوره سی و دوم، شماره                              مجله دانشگاه علوم پزشکی مازندران                                                                   4

 4میلی لیتر از معــرف فــولین ســیوکالتو بــا  5استفاده شد. 
یک مولار مخلــوط شــد،  لیتر از محلولمیلی

لیتر از محلــول عصــاره گیــاهی رامنــوس میلی 5/0سپس 
 . مخلــوطکاتارتیکا یا اسید گالیک به مخلوط اضافه شــد

 جذبدقیقه در دماي اتاق قرارگرفت. سپس میزان 15مدت به
نــانومتر  765توسط دستگاه اسپکتروفتومتر در طول موج 

 هــايگیري شــد. منحنــی اســتاندارد توســط غلظتاندازه
 لیتر از محلولگرم بر میلیمیلی 100و 25،50، 5/12، 25/6

 اسید گالیک تهیه شد و در نهایــت مقــدار فنــول کــل بــه
گرم اسید گالیک در یک گرم وزن عصاره صورت میلی

  .)7،14(خشک محاسبه شد
  

  فرمولاسیون
لیپــوژل دارو ولیپــوژل  فرمولاســیون 2در این مرحله 

 پلاسبو تهیه گردید. همه مراحل تهیه دارو و پلاسبو یکســان
اي بود، با این تفاوت کــه فرمولاســیون پلاســبو بــه گونــه

طراحی شد که حاوي همه ترکیبات بجز عصاره گیاهــان 
ه کمــک ترین فرمولاســیون، بــباشد. جهت تعیین مناسب

ــبت ــیهانس ــارافین و پل ــی از پ ــدین ي مختلف ــیلن، چن ات
 فرمولاسیون طراحی شد که در این بین بهترین فرمولاســیون

اتــیلن پــارافین بــه پلــی 5بــه  95از جهت کــارایی نســبت 
اتــیلن را گــرم پلــی 5گرم پارافین مایع و  95انتخاب شد. 

ــه و روي هیتراســتیرر بــا دمــاي   120داخــل بشــري ریخت
 4و حــداقل بــه مــدت   300rpmگراد و دور نتیدرجه سا

بــا ســرد یس را بــ یژل پلاســتساعت گذاشــته شد.ســپس 
ی، قابلیت پوشانندگ یتخاص از نظرو  یهکردن مخلوط ته

شد. در ادامه، عصاره  یبررس یريپذروانو قوام شستشو، 
  به فرمولاسیون اضافه و در بخش حیوانی استفاده شد.

بــراي تهیــه  که ابتدااست  گونهینا یپوژلل یهروند ته
درصــد عصــاره گیــاه تــوزین  5گرم لیپوژل حــاوي  100

صــورت سی آب اضافه کــرده تــا بــهسی 5کرده و به آن 
گــرم اوســرین  10کامل باز شوند، سپس به هاونی حاوي 

صورت کامل در پایه جــاذب پراکنــده و هانتقال داده تا ب
گــرم  80صــورت هندســی هجذب شوند. در مرحله بعد ب

زده تــا فــراورده پایه لیپوژل را اضافه کرده و به خوبی هم
ــه شــود. 5 ــاه تهی ــداري  درصــد از عصــاره گی جهــت پای

 پارابن یلپروپیل پارابن و متمیکروبی فرمولاسیون به آن 
  شود.نیز اضافه می

  

  بررسی زخم در مدل حیوانی
رت نر نــژاد ویســتار بــا  20در مطالعه تجربی حاضر 

ــی  ــدوده وزن ــات  150-200مح ــه تحقیق ــرم از موسس گ
حیوانات آزمایشگاهی دانشگاه علوم پزشــکی مازنــدران 

ســاعت چرخــه  12تهیه شد و تحــت شــرایط اســتاندارد (
) و دسترسی آزادانــه بــه C ̊24دماي ( روشنایی، -تاریکی

آب و غذاي استاندارد) قرار گرفتند. این مطالعه مطابق با 
 اخــلاق اصول انجمن حمایت از حقوق حیوانات بــا کــد

IR.MAZUMS..REC.1399.6336  شد.انجام  
  

  ایجاد زخم
  زایلازیــن  و ابتدا بــا تزریــق داخــل صــفاقی کتــامین

ml 15/0  گرم وزن بــدن، حیوانــات بیهــوش  100به ازاي
 5 انــدازه بــه هــارت پشــتی قســمت موهاي سپس شدند و
 نظرضــد  مــورد نــواحی و شــد برداشــته مربــع متــرســانتی
   خــط کــش شــابلون، زخــم . سپس بــا کمــکشد عفونی

full thickness  ابعــادبــه cm2×cm2  2و مســاحتcm 4 
  شد. وسیله یک فرد در یک روز ایجاددر هر رت به

  

  بررسی اثربخشی فرآورده در مدل حیوانی
صــورت ) بــه=5Nرت نر ویستار به چهار گروه ( 20

تصادفی (بدون در نظــر گــرفتن ویژگــی و خصوصــیات 
هــا بنــدي رت م شدند، گــروهویژه فردي حیوانات) تقسی

  شامل موارد زیر بود:
: شستشوي زخم بــا نرمــال ســالین در حیــوان Iگروه 
روز( شویش روزانه زخــم بــا ســرم نرمــال  12براي مدت 

هــاي درمــانی سالین به عنوان کنترل منفی طبــق پروتکــل
  .)15( زخم باز)

: اســتفاده از پایــه لیپــوژل بــر روي زخــم در IIگروه 
  روز.12ن کنترل منفی براي مدت عنواهحیوان ب
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 )Active waterشستشوي زخم با اکتیو واتــر ( :IIIگروه 
  روز. 12عنوان کنترل مثبت در حیوان براي مدت به

: استفاده از لیپوژل حاوي مــاده مــوثره بــر  IVگروه 
  روز. 12روي زخم در حیوان براي مدت 

استفاده دارو و موارد دیگر در هر چهــار گــروه هــر 
صورت موضعی و روزانه و به )5،16(نجام شده استروز ا

روز تحــت درمــان بــا نرمــال ســالین (گــروه  12به مــدت 
لیپوژل (گــروه دو)، شســت و شــوي زخــم بــا یک)، پایه 
 (گروه سه) و دریافت لیپوژل )Active water( اکتیو واتر

  حاوي عصاره (گروه چهار) قرار گرفتند.
  

  گیري ابعاد زخماندازه
با توجه بــه تغییــرات بــافتی در  12، 7، 5، 3روزهاي 

این روزها و بر اساس متن مقالات انتخاب و ابعــاد زخــم 
ه منعطــف شــفاف پلاســتیکی ممــاس بــا ابتدا روي صفح

متــري وسیله کاغذ میلیزخم، کشیده و سپس این ابعاد به
  .)7(گیري شداندازه
  

  هاي هیستوپاتولوژيارزیابی
فاکتورهــاي دخیــل در بررســی فراینــد بهبــود زخــم 

تشــکیل  ،بلــوغ بافــت گرانولــه، تکثیر فیبروبلاستشامل 
هاي التهاب و ارتشاح سلولرسوب کلاژن عروق خونی، 

باشند. به ایــن منظــور بررســی هیســتوپاتولوژي بــافتی می
 هاينمونهبه این منظور در انتهاي مطالعه  یابد.ضرورت می

درصــد  10 یندر ظروف نگهدارنده حاوي فرمــالپوستی 
 دســتگاه ،هاي پاتولوژيبراي دستیابی به بلوك ،قرار گرفت

microtome هــاي بــه انــدازه تکــهmm 5  از بافــت ایجــاد
 هماتوکسیلین وسیله رنگ ائوزین وها بهکرد و این قسمت

هاي تهیه شــده در بلوك .آمیزي شدرنگ و لایت گرین
بــه منظــور  x40ر میکروسکوپ نــوري بــا بزرگنمــایی زی

تشــکیل  ،بلوغ بافت گرانولــه، تکثیر فیبروبلاستبررسی 
هاي التهاب و ارتشاح سلولرسوب کلاژن عروق خونی، 

چنــین بــراي هــر کــدام از مورد ارزیابی قرار گرفت. هــم
هــاي مــورد بررســی در ارزیــابی هیســتوپاتولوژي ویژگی

ورت قرار دادي توسط متخصص به ص 3تا  0اي بین نمره

هاي کرایتریاي سپس میانگین نمرهپاتولوژي تعیین شد و 
  ترمیم زخم براي هر گروه مقایسه شدند.

  

  آنالیز آماري
 SPSSافــزارکمک نرمدست آمده بهتمامی اطلاعات به

 (One-way ANOVA) طرفهواریانس یکآنالیز و) 26(ورژن
هــاي کمــی ماننــد دهبــراي دا t-testبه دنبال آن آزمون و 

 )Kruskal–Wallisابعاد زخم و آزمون کروســکال والــیس (
 هاي کیفی نظیر بررسی هیستوپلتولوژيبراي ارزیابی داده

ي دارمعنــی تفــاوت به عنوان ســطح P>05/0 وانجام شد 
  .شدنظر گرفته  درهاي کنترل با گروه ها در مقایسهگروه

  

  هایافته
  بررسی فیتوشیمایی گیاهان

ــا  ــزان ب ــی می ــفلاونوئبررس ــاه  دی  mg/g 415/23گی
پودرگیــاه بــر  mg/g5/4 پودرگیاه و میــزان فنــول تــام آن

  اساس گالیک اسید به دست آمد.
  

  خواص فیزیکوشیمیایی لیپوژل
درصــد پــارافین  95 و 90، 80لیپوژل بــا درصــدهاي 

اتیلن تهیه گردید. به ترتیب هرچه درصــد پــارافین به پلی
تــر و قــوام پــذیري بــیشر شــد، پخــشتاتیلن بیشبه پلی

تر مشاهده گردید و از نظر پایداري فیزیکــی نیــز مطلوب
  ماه پایدار بودند. 6هر سه فرمول بعد 

  

  مشاهدات ماکروسکوپی ترمیم زخمنتایج حاصل از 
و  همه حیوانــات مــورد مطالعــه در فرآینــد جراحــی

مطالعــه بــدون دوازده روزه ودر طــول دوره ایجــاد زخــم 
هــاي عفونــت ثانویــه در رضی زنده ماندند. نشانهعوا یچه

طــور کلــی در ههیچ زخمی مشاهده نشد. اپیتلیوم جدید ب
هــاي زخــم بــا یــک رنــگ هاي تحت درمان در لبهگروه

 . با توجه به نتایجمایل به صورتی به راحتی قابل رویت بود
 کــاهشگروه درمانزخم حاصل از بررسی ماکروسکوپیک

اد زخــم را در مقایســه بــا ســایر چشمگیر در کــاهش ابعــ
  ).1(جدول شماره  هاي مورد بررسی نشان داده استگروه
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  نتایج حاصل از بررسی ابعاد زخم
) 2 شمارهنتایج حاصل از بررسی ابعاد زخم (جدول  
 و زمــان متقابــل اثــر و گــروه اثــر زمان، اثر دهدمی نشان

 هر ). درP>05/0(است دارمعنی زخم ابعاد میزان بر گروه
 )12 و 7 روزهاي بین خصوص به( زمان طول در گروه 4

 نیــز هازمان تمام در. است داشته کاهش زخم ابعاد میزان
 ســایر بــا درمــان گــروه بــین خصــوص بــه( هــاگــروه بین

 وجــود زخــم ابعــاد در آمــاري دارمعنی تفاوت) هاگروه
  .)2شماره  ، جدول1شماره  نمودار( است داشته

  

   
  

 نمودار تغییرات مساحت زخم در روزهاي سوم، پــنجم، :1نمودار شماره 
  هاي تحت درمانهفتم و دوازدهم از شروع آزمایش در گروه

 
  هیستوپاتولوژي هاينتایج حاصل از ارزیابی شاخص

ــان  ــت شناســی نشــان داد کــه گــروه درم ــایج باف   نت
  

  

هــاي دیگــر داشــته ترین تغییرات را نسبت بــه گــروهبیش
 ن گزارش کرد، افزایشتواکه میمهمی است. از تغییرات 

 عصارهلیپوژل حاوي درم پس از درمان با یتشکیل اپسرعت 
 نرمال سالین بــود.در مقایسه با گروه رامنوس کاتارتیکا، 

 تکثیر سلول و رشد مجدد اپیدرم گیاهی، درمان با عصاره
گیاه،  عصارهلیپوژل حاوي در این مطالعه داد. را افزایش 

. کرده استمحل زخم را تحریک  تکثیر فیبروبلاست در
پس از ایجاد زخــم دوازدهم  میزان بافت گرانوله در روز

ها افزایش یافت. اما بلوغ بافت گرانولــه در در همه گروه
تــري ها مقدار بــیشدر مقایسه با سایر گروهدرمان گروه 

 بافت گرانوله فضاي زخم را پر کرد. بلوغو  افزایش یافت
مقایسه با  دراکتیوواتر در  ازدهمروز دوبافت گرانوله در 

 افزایش. افزایش یافته بودنرمال سالین و پایه لیپوژل  گروه
 بــه نسبت درمان گروه در وضوح به خونی عروق تشکیل

 نبوده دارمعنی افزایش این اما شد، مشاهده هاگروه سایر
 زخم ناحیه در گرانوله بافت در کلاژنرسوب میزان. است

 معنــاداري طــوربــه ســالین گروه به بتنس هاگروه همه در
 از بیش درمان گروه در افزایش این اما کرد، پیدا افزایش

 هاي التهــابچنین ارتشاح سلولهم. است بوده هاگروه سایر
تــر بــود ها بیشدر گروه نرمال سالین نسبت به سایر گروه

  .اما معنادار نبوده است

 مشابه روزهاي در هم با مختلف هايگروه مقایسه جهت به. مطالعه انتهاي و ابتدا در آن بهبود ندرو و زخم ماکروسکوپیک بررسی: 1شماره جدول 
 آزمایش انتهاي و ابتدا در جداگانه صورت به هاگروه از یک هر در بافتی تغییرات مقایسه چنینهم و

  

  گروه
  گروه نرمال سالین  پایه لیپوژلگروه   اکتیو واترگروه   گروه درمان  روز

  ١ روز

        

  ١٢روز 
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  مداخله مختلف هايگروه در زخم مساحت میانگین :2شماره  جدول
 

  انحراف معیار  mm)2(میانگین   تعداد    گروه ها
 15/64 268/600  5 روز سوم گروه درمان

 4/84 234/0  5 روز پنجم  
 4/72 153/400  5 روز هفتم  
  روز دوازدهم  

 

5  7/100 96/0 

 47/9 400/405  5 روز سوم واترگروه اکتیو 
 70/3 200/305  5 روز پنجم  
 58/1 00/200  5 روز هفتم  
  روز دوازدهم  

 

5  600/27 96/0 

 84/4 00/334  5 روز سوم گروه پایه لیپوژل
 91/2 000/294  5 روز پنجم  
 01/2 900/182  5 روز هفتم  
  روز دوازدهم  

 

5  300/17 57/0 

 11/1 500/316  5 روز سوم  گروه نرمال سالین
 04/3 600/275  5 روز پنجم  
 07/8 800/213  5 روز هفتم  
 20/1 300/38  5  روز دوازدهم  

  
و  2 شــماره در تصــویرهــاي آمــاري نهایــت داده در
 هــايشــاخص میــان از دهــدمــی نشــان 3 شــماره جــدول

و  کــلاژن فیبروبلاســت، رســوب هیســتوپاتولوژي، بلــوغ
 داريمعنــی تفــاوت عهمطال هايگروه بین زایی درنورگ

  .نیست زیاد خیلی تفاوت این البته )P>05/0( دارد
  

  نتایج حاصل از مشاهدات میکروسکوپی
هــاي فوتــومیکروگرافتصــویر  2و  1تصویر شماره

 دوازدهــم در روز درمــان هاي مختلفزخم درگروهمحدوده 
هــاي هیســتوپاتولوژیکی را نشان داده است. یافتــهمطالعه 

یــري گرانولاســیون بافــت، کــراتین گدهنــده شــکلنشان
عــروق جدیــد هســتند. هــر زخــم  و جدید، اپیدرم جدید

و میانگین نمره در هر  در نظر گرفته شد 3تا  0اي از نمره
هــاي شاخصهاي گروه محاسبه شد. سپس میانگین نمره

 طورکــه در. همــاندر هــر گــروه تعیــین شــدترمیم زخم 
هــاي تنشــان داده شــده، تفــاو 2و  1 شــماره تصــویر

در خصوص نمره تعیین شــده بــا ها داري میان گروهمعنی
 ترینها بود. بیشاستفاده از آنالیزهاي میکروسکوپی زخم

تواند از تصویر دیده شود تشــکیل تغییرات مهمی که می
 در مقایســهرامنوس کاتارتیکا اپیدرم پس از درمان با عصاره 

و  ونیزاســیالیتلیاپــدر گروه عصاره، با گروه کنترل بود. 
  .تکثیر فیبروبلاست افزایش یافته است

  

دخیل در  هاي میکروسکوپیککمی شاخصبررسی: 1شماره  جدول
 هايشاخص جهت ارزیابی والیس کروسکال فرایند بهبود با آزمون

 : نسبت به نرمال سالینa( )هارتبه میانگین( گروه 4 در هیستوپاتولوژي
 واحدهاي( )≥001/0P≤ aaa:، 01/0aa: P≤، 05/0a:P) (دار استمعنی
  )هستند و قراردادياعداد براساس نظر پاتولوژیست بررسی کیفی و  مورد

 

  متغیر
   گروه

  التهاب  اپیدرم تشکیل  فیبروبلاست بلوغ  زایی نورگ  کلاژن رسوب

  75/2a 577/0±50/2a  577/0±50/2a  50/0±25/2a  577/0±50/0±500  گروه درمان
  25/2a 00/0 ± 00/2  577/0±50/0 ± 500/0  75/1 ± 975/0  50/2±577/0  اکتیو واترگروه 

  50/0±5770  75/1±500/0  75/1±500/0  50/1±577/0  75/1±50/0  گروه پایه لیپوژل
  700/075/0  50/1±57/0  50/1±577/0  501±577/0  00/2 ± 00/0  گروه نرمال سالین

  
زخــم  پس از ایجــاد 12 میزان بافت گرانوله در روز

طور چشمگیري افــزایش یافــت. بلــوغ هها بدر همه گروه
ها در مقایسه با سایر گروه عصارهبافت گرانوله در گروه 

 فضاي زخــم را بافت گرانوله و افزایش یافتتري مقدار بیش
 کلیدي در فرآیندپر کرد. تشکیل لایه کراتین که یک نقش

 هــاي تحــتگــروه ســطح پوســت در درترمیم زخــم داشــته، 
 صــورت بهآنژیوژنز در گروه عصاره . درمان، ظاهر شده بود

آمیــزي رنــگ. فیبرهاي کــلاژن داري افزایش یافتمعنی
در تصــویر  صورت آبی رنگکروم ماسون بهشده با تري

میزان رســوب ها در همه گروه شود.مشاهده می 2شماره 
و در گروه عصاره کلاژن در بافت گرانوله افزایش یافت 

  ).≥05/0Pتر از گروه کنترل بود(زرگب این میزان
  

 
  

آمیــزي رنــگفتــومیکروگراف بیوپســی پوســت (: 1شــماره تصــویر 
: گروه نرمال ســالین، A )40×هماتوکسیلین و ائوزین با بزرگنمایی 

B ،گروه پایه لیپوژل :C گروه اکتیو واتر و :Dگروه لیپوژل عصاره :. 
سیاه نــازك: نئواپیــدرم،  هاي التهابی، پیکان(پیکان سفید: ارتشاح سلول

  نئوواسکولار، پیکان سیاه ضخیم: فیبروبلاست بالغ). پیکان قرمز:
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میــزان رســوب  هیستوپاتولوژي ترمیم زخــم حــاد و :2تصویر شماره 
. )10، بزرگنمایی لایت گرینآمیزي رنگدوازدهم ( کلاژن در روز

رنــگ در  شــدت .ددهین مارنگ سبز شدت رسوب کلاژن را نش
؛  B؛ گــروه کنتــرل،  (A باشد.یم ترشیکننده دارو بافتیدرگروه 

میــزان  )رامنــوس کاتارتیکــا ؛ عصــاره D، اکتیو واتر؛  C، کرم پایه
هــاي رسوب کلاژن در بافت گرانوله در منطقه زخم در همه گروه

  درمان شده در مقایسه با گروه کنترل افزایش یافت
  

  بحث
 هــايوهشپژ زخم یک عارضه با شیوع بالا است و

 انجــام بــه زخــم بهبــودي رونــد تسریع زمینه در مختلفی
 بررسی اثر لیپوژل عصــاره بهمطالعه  این . دراست رسیده

  (. Rhamnus cathartica L) هیدروالکلی رامنوس کاتارتیکا
 از حاصل نتایج. شد پرداختهحیوانی  مدل در روي زخم بر

روه که میزان بسته شدن زخم در گــ داد نشان مطالعه این
طــور هــاي زمــانی مختلــف بــهدرمــان بــا عصــاره در بــازه

  .)P>05/0(هاي کنترل استچشمگیري بهتر از سایر گروه
 براي مناسب ترکیب یکبا توجه به این موضوع که 

ناشــی از اســترس  التهابباعث کاهش  باید زخم، ترمیم
ایــن مطالعــه  ،)17(شود هاي آزاد)اکسیداتیو (اثر رادیکال

میزان فلاونوئیدهاي موجود در این گیاه را مورد ارزیابی 
انــدازي فلاونوئیــدها بــا توانــایی بــه دام قــرار داده اســت.

 آیندفر طول در التهاب علت ترینمهم( هاي آزادرادیکال
تواننــد در فــاز اکســیدانتی مــی) و اثرات آنتیزخم ترمیم

کننده ایمنی و بهبود تــرمیم التهابی زخم به عنوان تعدیل
زخم کارامد باشند. گیاه رامنوس کاتارتیکا، داراي دسته 

و میــزان ترکیبــات  )9،18(باشــدترکیبات فلاونوئیدي مــی

 mg/g 415/23فلاونوئیدي آن در ایــن مطالعــه برابراســت بــا 
  باشد.از پودر خشک گیاه که میزان قابل توجهی می

ــازه ــیاري در ب ــات بس ــانی مطالع ــاي زم  21، 12، 7ه
، در ایــن مطالعــه انــدروزه به بررسی بهبود زخم پرداختــه

پایش بهبود زخم تا کاهش ابعاد زخم گــروه عصــاره بــه 
متر ادامــه یافــت (روز دوازدهــم). در میلی 300/17میزان 

مطالعات مختلف این پایش تا بهبــود کامــل زخــم ادامــه 
یابد، بــا ایــن وجــود ایــن مطالعــه در ایــن بــازه زمــانی می

اثربخشــی چشــمگیر گــروه درمــان عصــاره را نســبت بــه 
 نتــایجچنــین . هــم)P>05/0(هاي کنتــرل نشــان دادوهگر

 هــايگــروه تمــامی در کــهبررسی ابعاد زخــم نشــان داد 
 بهبــودي زخــم تــرمیم درمــانی، مداخلات کنندهدریافت
 ،درهر دو روز متوالی از درمان زخم ابعاد و دارد سریعی

  .است یافته داريمعنی کاهشنسبت به یکدیگر 
تــر فراینــد ســی دقیــقمطالعات مختلف به منظور برر

هاي بــافتی بهبود زخم به بررسی هیستوپاتولوژیکی نمونه
ــد، رنــگمــی ــن منظــور آمیــزيپردازن ــه ای هــاي رایــج ب

گرین و تریکروم ماسون است. ائوزین، لایت- هماتوکسیلین
 آمیزيآمیزي گرین لایت و تریکروم ماسون، رنگرنگ

ــده و  ــروزه ش ــت فیب ــدن باف ــده ش ــراي دی ــی ب اختصاص
دهاي کلاژن است که در آن بافــت فیــروزه شــده بــه پیون

  .)19(شودرنگ سبز و آبی دیده می
فاکتورهاي مــورد بررســی بافــت شناســی در اغلــب 

 فیبروبلاست، بلوغ زایی،کلاژن، نورگ مطالعات رسوب
بررسی التهاب است. در سایر مطالعــات  و اپیدرم تشکیل

احتقــان، ادم و بررســی فولیکــول مــویی نیــز  فاکتورهــاي
ــی ــام م ــردانج ــاي  .)19-21(گی ــه فاکتوره ــن مطالع   در ای

 تشکیل و فیبروبلاست بلوغ زایی،نورگ کلاژن، رسوب
هــاي آمیــزيمورد ارزیابی قرار گرفــت واز رنــگ اپیدرم

نتــایج  اده شــد.ائوزین و گرین لایت استف-هماتوکسیلین
فاکتورهــاي دخیــل در  هاي هیســتوپاتولوژیک وارزیابی

 بلــوغ زایــی،نــورگ کــلاژن، رسوب( فرایند بهبود زخم
) عملکرد بهتر گروه درمان اپیدرم تشکیل و فیبروبلاست

هــا رامنوس کاتارتیکا را نسبت بــه ســایر گــروهعصاره با 
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تکثیر سلول و رشــد مجــدد . این گیاه )P>05/0(نشان داد
 تکثیــر فیبروبلاســتداد و باعث تحریــک اپیدرم را افزایش 
شــده اســت، کــه ایــن مشــاهدات مشــابه  در محــل زخــم

اي است که اکبري و همکاران برروي گیاه گــون مطالعه
همچنین در مطالعه دیگر که به بررســی  .)7(اندانجام داده

 تشــکیل گیاهان مرزه و زولنگ می پردازد، این گیاهــان
دادند، اما در خصوص تکثیــر ســلول و  افزایش را اپیدرم

  .)6(دار نبوده استیاز نظر آماري معن افزایش این
 در مطالعه حاضر بر خلاف مطالعه اکبري و همکاران
که از پایه پمــاد وازلــین اســتفاده کردنــد، از لیپــوژل کــه 

 بــه و اســتفاده شــد اســت، اتــیلنپلی و متشکل از پارافین
 جذب، تر،وسیع دمایی رنج تحمل هتر،ب وسیکوزیته دلیل

 ارجحیــت وازلــین بــه نسبت دارویی مواد بهتر آزادسازي
ها بــه طــور روز زخم 12در این مطالعه در طی  ).7،8(دارد

چشمگیري بهبود یافتند که مطابق با یافته هاي رویانیان و 
 همکاران است که به بررسی اثر بهبود زخم لیپوژل گیاهان

چنــین در پردازد. هــممدل حیوانی می زولنگ و مرزه در
مطالعه رویانیان و همکاران از گروه کنترل اکتیو واتر بــه 
عنوان گروه شاهد استفاده شد کــه مشــابه مطالعــه حاضــر 

 عوارض است ممکن شیمیایی داروهاي کهاین به نظر .)6(است
 از آمــده دستهب نتایجو  باشند داشته ايناخواسته جانبی

در فرایند بهبود  رامنوس گیاهگیري از در بهره مطالعه این
زخم با توجه به اثربخشی دیده شده از این گیاه، پیشنهاد 

   هــايريفراوهاي بالینی و شود تا این گیاه درکارآزماییمی

  

  وري قرار گیرد.صنعتی مورد بررسی و بهره
 تر فیتوشــیمیاییهاي بیشبا توجه به محدودیت بررسی

 جهــت کــافی تجهیــزات نبــود گیاه و هزینه بر بودن آن،
 تهیــه داروئــی، دشــواري فرمولاسیون هــاي بهتر ارزیابی

 هايتست جهت آلایده تجهیزات نبود گیاهی، هاينمونه
 آزمایشــگاهی ترکیبات استانداردهاي تهیه دشواريحیوانی و 

 شود تا در مطالعــات تخصصــیپیشنهاد مینیاز،  مورد مواد و
 HPLC و میزان ماده موثره گیاه بــا روشبعدي نوع ترکیبات 

حیوانــات و  تــري ازتعیین شود ومطالعه روي تعداد بــیش
هــا نظیــر خوکچــه هنــدي و خرگــوش انجــام گونــه سایر

هــاي دارورســانی پوســتی بــه یستمچنین سایر سگیرد. هم
ســازي دارورســانی پوســتی مــورد ارزیــابی و منظور بهینه

  .مطالعه قرار گیرد
 مشخص مطالعه این از آمده دست به نتایج به توجه با

 زخم بهبود در خوبی قدرت کاتارتیکارامنوس گیاه کهشد 
 عنوان یک راهکار درمانی مناسب موردتواند بهو می دارد

هاي پیشرفته چنین این مطالعه بررسیگیرد. همتوجه قرار 
فیتوشیمیایی، بالینی و فراوري صنعتی این گیاه را پیشنهاد 

  کند.می
  

  سپاسگزاري
این مقاله منتج از پایــان نــام  دکتــر شــکیبا عطاییــان 
است و نویسنده از تمامی افرادي که در این طرح کمک 

  کند.کردند تشکر و قدردانی می
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