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  شده  يديابتهاي صحرايي نر  ورا موجب بهبود اختلالات ساختاري مغز موش ژل آلوئه

  .شود استرپتوزوتوسين مي توسط
  

  4محمدرضا تابنده ،3طباطبايي فاطمي، سيدرضا 2محمود خاكساري مهابادي ،2يزدان مظاهري ،1بور محمد بهرامي تپه
  
  

  چكيده
باشد. هدف از انجام اين  اكسيداني و محافظ عصبي مي ورا، داراي اثرات ضد ديابتي، آنتي تواند منجر به اختلالات ساختاري در مغز شود. آلوئه ديابت مليتوس، مي مقدمه:

  .شده با استفاده از استرپتوزوتوسين بود يديابتهاي صحرايي  سنجي مغز موش ورا بر تغييرات ريخت مطالعه، بررسي اثرات ژل آلوئه

  ورا  )، ژل آلوئهيولوژيزي(سرم ف يابتيد)، يولوژيزيگروه شامل شاهد (سرم ف 5به  يبه صورت تصادف ستاريو ييسر موش صحرا 25 ها: روش
جلدي) تقسيم  واحد/كيلوگرم/روز؛ زير 10( NPH+ انسولين  ديابتيگرم/كيلوگرم/روز؛ گاواژ) و  ميلي 400ورا ( + ژل آلوئه ديابتيگرم/كيلوگرم/روز؛ گاواژ)،  ميلي 400(

 پايان تيمار قرار گرفتند. درهفته مورد  8ها به مدت  ي گروه همه گرم/كيلوگرم؛ داخل صفاقي) القا شد. ميلي 60شدند. ديابت تجربي با استفاده از تزريق استرپتوزوتوسين (
 منظور  بهسنجي با استفاده از كوليس به صورت سالم خارج شد. همچنين،  گيري ريخت هاي صحرايي بلافاصله بعد از قرباني شدن براي اندازه تيمار، مغز موش ي دوره
 .ع بافتي از مغز تهيه شد) مقاطIIIآميزي سولفات آمونيوم آهن ( سنجي قشر مخ و هيپوكامپ از طريق رنگ ي ريختبررس

  ). P > 050/0با گروه شاهد شد ( سهيمخ در مقا يو خاكستر ديسف ي ماده پوكامپ،يهفته، موجب كاهش وزن مغز، ابعاد مغز، قطر ه 8پس از  ابتيد يالقا :ها افتهي
  شد  يابتيد ييصحرا يها مغز و بهبود سطح گلوكز خون در موش يموجب كاهش قابل توجه اختلالات ساختار ن،يورا و انسول كه درمان با ژل آلوئه يحال در
)050/0 < P(. 

و همچنين، موجب اصلاح هايپرگليسمي ناشي از  مغز در ساختاري اختلالات بهبود ، موجبديابتيهاي صحرايي  در موش ورا آلوئه تجويز خوراكي ژل گيري: نتيجه
  .شود ديابت مي

  ورا، موش صحرايي ديابت مليتوس، آلوئه واژگان كليدي:

  
ورا موجب بهبود اختلالات  ژل آلوئه .تابنده محمدرضا طباطبايي سيدرضا، خاكساري مهابادي محمود، فاطمي مظاهري يزدان، بور محمد، بهرامي تپه ارجاع:

  235- 242): 422( 35؛ 1396مجله دانشكده پزشكي اصفهان . شود استرپتوزوتوسين مي شده توسط يديابتهاي صحرايي نر  ساختاري مغز موش

  
  مقدمه

)، يك اختلال شـايع متابوليـك   Diabetes mellitusديابت مليتوس (
است كه با هايپرگليسمي ناشي از اختلال در ترشح و عملكرد انسولين 

ي اين موارد همراه است و منجر به عـوارض متعـددي نظيـر    دو هريا 
  ).1شود ( نفروپاتي، رتينوپاتي و نوروپاتي مي

  تحـت ي اسـت و  جيتدر اثرات ديابت بر سيستم اعصاب مركزي 
تواننـد   ). اين عوارض، مي2شود ( ديابت انسفالوپاتي شناخته مي عنوان

سلولي باشند كه منجـر   داخل گلوكز غلظت مزمن افزايش ي در نتيجه
به تغييرات ساختاري، عملكردي و نورودژنراتيـو در منـاطق مختلـف    

شـوند. ايـن تغييـرات     ) مـي 4) و قشر مـخ ( 3هيپوكامپ ( ژهيو  بهمغز 
ــك  ــت پاتولوژي ــايزدر دياب ــي و   ربن ــناختي، حركت ــتلالات ش ي اخ

ي كـاملي از  هـا  سـم يمكان ). اگر چه5آيند ( نورواندوكرين به شمار مي
گري اثرات ديابت بر سيستم اعصاب مركـزي مشـخص نشـده     واسطه

 به دنبـال  و اكسيداتيو استرس هايپرگليسمي، رسد مي نظر است، اما به

 مقاله پژوهشي
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 غشـاي  آسـيب  افـزايش  بـه  منجـر  آزاد هاي راديكال افزايش توليد آن
مـرگ   سـيگنالينگ  مسـيرهاي  آغـاز  و) ليپيدي پراكسيداسيون( سلولي
  .)6-7شود ( يم سلولي

ي عملكردهـا مراكـز حيـاتي در    عنـوان   بههيپوكامپ و قشر مخ، 
شناختي نظير حافظه و يـادگيري در مغـز پسـتانداران، نقـش شـناخته      

. اعتقاد بر اين اسـت كـه ايـن دو بافـت، بـه      دارند  عهدهاي را بر  شده
هـاي   ، در مدلرو  نيا ازي، حساسيت بالايي دارند. سميپرگليهاآسيب 

هـاي هـدف جهـت بررسـي تغييـرات       بافت عنوان  بهحيواني ديابت، 
شـوند   مرتبط با ديابت در سيستم اعصاب مركزي در نظـر گرفتـه مـي   

ــدل 8( ــان م ــا    ). در مي ــت ب ــاي دياب ــواني، الق ــاي حي ــتفاده از  ه اس
يك مـدل مناسـب    عنوان  بههاي صحرايي،  استرپتوزوتوسين در موش

جهت تعيين عوامل زيربنايي اختلالات سيسـتم اعصـاب    شده  فيتعر
اند كه  ). مطالعات باليني و تجربي نشان داده9شود ( مركزي شناخته مي

سنجي در هيپوكامـپ،   تواند موجب القاي اختلالات ريخت ديابت، مي
  ).10-12سفيد و خاكستري مخ شود ( ي ماده

ــه ــي در  )، اســتفادهآســه يلــيلي  ورا (از خــانواده آلوئ هــاي فراوان
ورا، منبــع غنــي از  يشــي و محصــولات پزشــكي دارد. آلوئــهآرا لــوازم

ســاكاريدها، آلكالوئيــدها،  تركيبــات فيتوشــيميايي مختلــف نظيــر پلــي
هــا، فلاونوئيــدها،  هــا، كومــارين هــا، كرومــون هــا، آنتــرون آنتراكينــون

هــا و  هــا، پــروتئين هــا، مينــرال هــا، آنــزيم هــا، ويتــامين گليكــوپروتئين
اي از اثــرات  ). طيــف گســترده 13باشــد ( هــا مــي  كربوهيــدرات

و  يالتهاب ضد)، 14اكسيداني ( يآنتورا نظير اثرات  شناختي آلوئه زيست
) و همچنين، اثرات ضد ديابتي آن در مطالعات 15-16محافظ عصبي (

 ) گزارش شده است.18) و تجربي (17باليني (
كه درمان ديابت در حـال حاضـر بـه طـور عمـده بـا        ييجا آن از

شود كه بـا عـوارض    داروهاي شيميايي و انسولين انجام مي استفاده از
باشـد، اسـتفاده از تركيبـات     جانبي مختلف و منافع محدود همراه مـي 

جهت مـديريت بهتـر عـوارض     صرفه  به  مقرونطبيعي، ايمن، مؤثر و 
ي  محـدوده  رسـد.  ناشي از ديابت نظير نوروپاتي، ضروري به نظر مـي 

ديابت در مطالعات باليني و تجربي مـورد   ورا بر وسيعي از اثرات آلوئه
بـر   يمبن ـ يا از منابع، مطالعه كدام  يچهاست، اما در  قرارگرفتهبررسي 
در  ديـابتي ورا بر تغييـرات سـاختاري مغـز حيوانـات      ي اثر آلوئهبررس

بررسـي اثـر ژل    منظور  بهي حاضر  باشد. بنابراين، مطالعه دسترس نمي
ي سفيد و خاكستري مـخ   سنجي مغز، ماده ريخت ورا بر تغييرات آلوئه

ــوش  ــپ م ــحرايي   و هيپوكام ــاي ص ــابتيه ــتفاده از   دي ــا اس ــده ب ش
  .استرپتوزوتوسين طراحي و اجرا شد

  
  ها روش

ــا: ــه   داروه ــتفاده در مطالع ــورد اس ــاي م ــامل   ي داروه ــر، ش حاض

ان، شـركت داروسـازي اكسـير،     ®انسـاني (لانسـولين   NPHانسولين 
)، Alfasan Chemical Co, Hollandايـران)، كتـامين و زايلازيـن (   

) و ژل Enzo, Life sciences, Inc, USAاسترپتوزوتوســين (
  ورا (شركت داروسازي باريج اسانس، ايران) بودند. آلوئه

نـژاد  صـحرايي نـر    سر مـوش  25اين مطالعه بر روي  :واناتيح
هفتـه   12گـرم و سـن    200-210) با ميانگين وزني Wistarويستار (

حيوانات مركزي دانشگاه علوم پزشكي  ي انجام شد. حيوانات از خانه
گـلاس تحـت شـرايط     هاي پلكسي در قفسشاپور اهواز تهيه و  جندي
ساعت روشـنايي   12گراد،  يسانتي  درجه 22 ± 2با دماي  شده  كنترل

در  ي شـدند. نگهـدار  ي مناسـب  ، همراه با تهويهساعت تاريكي 12و 
طول مدت نگهداري و آزمـايش، حيوانـات دسترسـي آزاد بـه آب و     

پـرور،   شـركت بـه  (غذاي فشرده (پلت) مخصـوص مـوش صـحرايي    
 ي كميتـه  هـاي تجربـي مـورد اسـتفاده توسـط      نامه داشتند. شيوه ايران)

مطـابق بـا    پزشكي دانشگاه شهيد چمران اهـواز  ي دام اخلاق دانشكده
هاي حيواني مـورد اسـتفاده قـرار     المللي آزمايش ينبهاي  دستورالعمل

گرفت. براي به حداقل رساندن درد و رنج حيوانات، از حداقل تعـداد  
  ينان استفاده شد.اطم  قابلهاي  آوردن داده به دستحيوان جهت 

پس از يك هفته تطابق با شرايط محيطي، تعدادي از حيوانـات از  
گرم/كيلـوگرم استرپتوزوتوسـين    ميلـي  60تزريق داخل صـفاقي  طريق 

) 19شدند ( ديابتي) pH=  5/4مولار،  1/0( حل شده در بافر سيترات
ليتر/كيلـوگرم) از بـافر    ميلـي  2هـا، حجـم مشـابهي (    و به ساير مـوش 

ــت    ــاد دياب ــد. ايج ــق ش ــيترات تزري ــويز   72س ــس از تج ــاعت پ س
ررسي قرار گرفت. بـدين منظـور، قنـد خـون     استرپتوزوتوسين مورد ب

) و Bionime®, Switzerlandها با استفاده از دستگاه گلوكـومتر (  آن
   گيـــري شـــد و قنـــد خـــون بيشـــتر از اخـــذ خـــون از دم انـــدازه

ليتر به عنوان شاخص ابتلا به ديابت در نظر گرفته شد.  گرم/دسي ميلي 250
شده، بـه صـورت    ديابتيهاي صحرايي سالم و  پس از تأييد ديابت، موش

  سر در هر گروه) به شرح زير قرار گرفتند: 5گروه ( 5تصادفي به 
ي  نشدند و در طول دوره ديابتيحيوانات اين گروه  گروه شاهد:

مطالعه سرم فيزيولوژي را به روش خوراكي با حجم مشابه ژل تغلـيظ  
ليتر/كيلوگرم) دريافت  ميلي 8ها ( ورا در ساير گروه ي تجاري آلوئه شده

  كردند.
نشـدند و در طـول    ديـابتي حيوانات ايـن گـروه   ورا:  گروه آلوئه

ي تجـاري بـا    وراي تغليظ شـده  لوئهي مطالعه روزانه توسط ژل آ دوره
گـرم   ميلـي  50ليتر/كيلوگرم درمان شدند. اين ژل، حاوي  ميلي 8حجم 
ي اسـتفاده   ليتـر بـود. بنـابراين، دز روزانـه     يلـي مي خشك در هر  ماده
  ) بود.20گرم/كيلوگرم ( ميلي 400ورا  ي ژل آلوئه شده

ي ايـن گـروه، هماننـد گـروه      شده ديابتيحيوانات  :ديابتيگروه 
  شاهد سرم فيزيولوژي دريافت كردند.
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  . تصويري شماتيك از طراحي مطالعه1شكل 

  
ي ايـن گـروه،    شـده  ديـابتي حيوانـات   ورا: + آلوئه ديابتيگروه 

  ورا تحت درمان قرار گرفتند. همانند گروه آلوئه
 بـه ي ايـن گـروه،    شده ديابتيحيوانات  + انسولين: ديابتيگروه 

ي به نسـبت طبيعـي، روزانـه     حفظ ميزان قند خون در محدوده منظور 
واحد به ازاي هر كيلـوگرم وزن   10انساني را به ميزان  NPHانسولين 

  ).21به صورت زير جلدي دريافت كردند (
هفته درمـان شـدند و قنـد خـون و وزن      8ها به مدت  تمامي گروه

ي درمـاني و   گيـري شـد. برنامـه    در روز اول و آخر درمـان انـدازه   ها آن
 آمده است. 1هاي مورد مطالعه، در شكل  فواصل زماني مربوط به موش

هفته پس از تيمار، بيهوشـي عميـق بـا اسـتفاده از      8 :يريگ نمونه
) گرم/كيلـوگرم  ميلـي  10) و زايلازين (گرم/كيلوگرم ميلي 100كتامين (

ي، كش ـ آسـان به روش داخل صفاقي انجـام شـد و حيوانـات پـس از     
 كالبدگشايي شدند. مغزها به دقت جدا و با استفاده از ترازوي ديجيتال

ــا  ي گــرم تــوزين گرديدنــد و ســپس، مــورد مطالعــه  001/0 دقــت ب
  قرار گرفتند. سنجي ريخت

طول  نيشتريابتدا ب ،سياز كول استفاده اب :سنجي ريخت مطالعات
تا پشت لـب   ييايبو ازيپ يقدام ي (از لبه خلفي -قداميمخ در جهت 

(از دو طرف  يجانب –يعرض مخ در جهت جانب نيشتري)، بسري پس
(از  يشـكم  –يضخامت مخ در جهت پشت نيشتري) و بانهيآه يها لب

پـس از   .شـد  يريگ ) اندازهيتا لوب گلاب انهيلوب آه ي نقطه نيبالاتر
هاي عرضي بـا   برش ،ي برش مغز و كاتر طي اين مراحل، توسط جعبه

بـا اسـتفاده از    Hewitمتـر تهيـه و بـر اسـاس روش      ميلي 2ضخامت 
مـواردي نظيـر    .)2(شكل  )22( شد آميزي رنگ آهن مونيومآسولفات 

و ضــخامت  ســفيد ي خاكســتري، ضــخامت مــاده ي ضـــخامت مــاده
ــتگاه      ــتفاده از دس ــا اس ــرون ب ــاس ميك ــپ در مقي ــترهيپوكام  وياس

ـــكوپ  ــوپ) (ميكروسـ ــرمو  )Nikon Co, Japan(لـ ــزار نـ    افـ
Dino-capture II سنجي قرار گرفتند. مورد بررسي ريخت 

  
)، B( ورا )، آلوئهAهاي مختلف: شاهد ( برش عرضي مغز در گروه .2 شكل

). حروف E+ انسولين (ديابتي)، Dورا ( + آلوئه ديابتي)، C( ديابتي
 GMي هيپوكامپ،  دهنده  ) نشانHIP )Hippocampusاختصاري 

)Grey matterماده (  ي خاكستري مخ وWM )White matter (
ي خاكستري در قشر مخ  باشد. كاهش ماده ي سفيد مخ مي ي ماده دهنده نشان 

  قابل توجه است. ديابتيموش 
  

 16 ي نسـخه  SPSS افـزار  نرم از آماري آناليز براي آناليز آماري:
)version 16, SPSS Inc., Chicago, IL(  بـه  نتـايج . شـد  اسـتفاده 
ــورت   ــانگينصـ ــان  ± ميـ ــار بيـ ــراف معيـ ــد. انحـ ــون از  شـ   آزمـ

One-way ANOVA آزمون پس و Least significant difference 
)LSD050/0در تمامي مـوارد  . استفاده شد تيمارها ي مقايسه ) برايP < 
  .دار در نظر گرفته شد معيار حداقل اختلاف آماري معني عنوان  به
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 هاي صحرايي نر بالغ موشدر  درمانابتدا و انتهاي در وزن بدن و قند خون  ميانگين و انحراف معيار .1جدول 

  )mg/dlقند خون (  )gوزن بدن (  ها گروه
  انتهاي مطالعه  ابتداي مطالعه  انتهاي مطالعه  ابتداي مطالعه

  a 0/3 ± 9/203  ab 6/7 ± 7/277  b 1/2 ± 4/115  c 0/3 ± 7/109  شاهد
  a 0/3 ± 1/200 a 9/11 ± 0/293  b 2/2 ± 3/113  c 7/3 ± 2/107  ورا آلوئه
  a6/3 ± 6/202  c 9/7 ± 0/172  a 5/23 ± 5/436  a 5/20 ± 5/541  ديابتي
  a2/4 ± 7/205  b6/8 ± 3/248  a 6/26 ± 7/536  b 5/32 ± 4/255  ورا + آلوئه ديابتي
  a4/3 ± 1/207  ab4/15 ± 4/270  a 3/26 ± 9/519  b 2/44 ± 7/204  انسولين+  ديابتي

  باشد. ها مي ) در بين گروهP > 050/0دار ( حروف لاتين متفاوت بيانگر اختلاف معني
  

  ها افتهي
 ـتغ شـود، يمشاهده م 1گونه كه در جدول  همان  و بـدن  وزن راتيي

 اخـتلاف  مطالعـه،  يانتهـا  در مـار يت تحت واناتيح خون قند زانيم
 وانـات يكـه در ح  ي)؛ بـه طـور  P > 001/0را نشان داد ( يداريمعن
شد  دهينسبت به گروه شاهد د يريشده، كاهش وزن چشمگ يابتيد

كاهش وزن شـد   نيباعث بهبود ا نيورا و انسول با ژل آلوئه ماريو ت
)050/0 < P .(ژل ي كننده  افتيدر يابتيد يهاگروه گر،يد يسو از 

قند خـون را نسـبت بـه گـروه      داريمعن كاهش ن،يانسول و ورا آلوئه
  ).P > 050/0نشان دادند ( يابتيد

تفـاوت   2در جـدول   يسـنج  ختير يهاافتهي از حاصل جينتا
 وانـات يح مغز وزن ن،يهمچن و مغز مختلف ابعاد در را يداريمعن

كـه وزن مغـز در گـروه     ي)؛ بـه طـور  P > 001/0( دهـد يم نشان
  داشـت   هـا گـروه  ريسـا  به نسبت را يداريشده، كاهش معن يابتيد
)050/0 < Pاز  ن،يورا و انسول با ژل آلوئه يابتيد واناتيح ماري) و ت

 گــر،يد يسـو ). از P > 050/0كـرد (  يريكـاهش وزن مغـز جلـوگ   
 كـه  شـد ) ضخامت و عرض(طول،  مغز ابعاد كاهش موجب ابتيد
 افتيبهبود  نيانسول و ورا آلوئه ژل با ماريت يهاگروه در كاهش نيا
)050/0 < P.(  

 دهد ينشان م 3در جدول  يسنج  ختير ياز بررس حاصل جينتا
خاكسـتري   ي خاكستري قشر مخ و نسبت مـاده  ي كه ضخامت ماده

شـاهد كـاهش    گروهبه ديابت در مقايسه با  مبتلابـه سفيد در گروه 

ورا، باعـث   آلوئه اي نيبا انسول واناتيح ماري) و تP > 050/0( افتي
 ـدبا گـروه   سهيدر مقا راتييتغ نيبهبود ا ). P > 050/0شـد (  يابتي

بـا گـروه    سـه يدر مقا يابتيددر گروه  پوكامپيقطر ه ن،يعلاوه بر ا
كه  يا )؛ به گونهP > 050/0نشان داد ( يا شاهد كاهش قابل ملاحظه

 ـ نيبا انسـول  يابتيد واناتيح ماريت ورا، باعـث بهبـود قطـر     آلوئـه  اي
  ).P > 050/0شد ( پوكامپيه

  
  بحث

نتايج اين مطالعه نشان داد كه القاي ديابت با استفاده از استرپتوزوتوسين 
نظيـر ابعـاد مغـز    هاي صحرايي، موجب كاهش در پارامترهايي  در موش

(طول، عرض و ضخامت)، وزن مغز، وزن بدن و همچنين، كاهش قطـر  
  ي سفيد و خاكستري مخ شد. هيپوكامپ، ماده

ي حاضر، احمدپور و همكاران گزارش  هاي مطالعه مطابق با يافته
هفته پس از القاي ديابت با اسـتفاده از استرپتوزوتوسـين،    8كردند كه 

هاي صحرايي كـاهش   دار در موش انهو شكنج دند CA3حجم نواحي 
و همكاران نيز نشان دادند كه ديابت القـا شـده    Francis). 23يافت (

تواند موجب آتروفـي   مي مدت بلندبا استفاده از استرپتوزوتوسين، در 
  ).12هاي سوري شود ( شدن و كاهش حجم قشر مخ موش

، 1انـد كـه ديابـت نـوع      مطالعات باليني بسياري نيز گـزارش كـرده  
توجه تراكم و حجم منـاطق مختلـف مغـز      تواند موجب كاهش قابل مي

  .)10- 11ي خاكستري و سفيد قشر مخ و هيپوكامپ شود ( نظير ماده
  

 هاي صحرايي نر بالغ در موش ي درمان پايان دوره ابعاد و وزن مغز در ميانگين و انحراف معيار .2جدول 

  هاگروه )cmبيشترين طول مغز ( )cmبيشترين عرض مغز ( )cmبيشترين ضخامت مغز ( )gوزن مغز (
a 04/0 ± 66/2 a 02/0 ± 16/1 a02/0±75/1 a01/0±98/1 شاهد 
a 04/0 ± 61/2  a 02/0 ± 12/1  a01/0±68/1 a02/0±94/1 وراآلوئه 
b 05/0 ± 32/2 b 02/0 ± 04/1 b03/0±57/1 b02/0±81/1 ديابتي 
a 04/0 ± 65/2 a 02/0 ± 14/1 a02/0±73/1 a02/0±94/1 ورا + آلوئهديابتي  
a 06/0 ± 54/2 a 03/0 ± 10/1 a02/0±64/1 a02/0±91/1 انسولينديابتي +  

  باشد. ها مي ) در بين گروهP > 050/0دار ( حروف لاتين متفاوت بيانگر اختلاف معني 
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  هاي صحرايي نر بالغ در موش ي درمان پايان دورهمخ در و خاكستري سفيد ي  قطر هيپوكامپ، ماده ميانگين و انحراف معيار .3جدول 
 ها گروه )µmي خاكستري مخ (قطر ماده )µmسفيد مخ ( يقطر ماده )µmقطر هيپوكامپ (

a 61/35 ± 67/1240 a83/15 ± 74/281 a18/10±38/1619 شاهد    
a 23/5 ± 45/1226  ab16/1 ± 14/287  ab32/79±40/1652 وراآلوئه  
b 42/23 ± 20/1063 c94/6 ± 36/135 c37/9±96/1159 ديابتي 

a 42/20 ± 05/1247 b91/31 ± 08/241 b90/10±31/1414 ورا + آلوئه ديابتي 
a 94/58 ± 99/1250  ab13/18 ± 80/282 ab68/39±10/1551 انسولين ديابتي +  

  باشد. ها مي ) در بين گروهP > 050/0دار ( حروف لاتين متفاوت بيانگر اختلاف معني
  

هاي پيشنهادي در توجيه اثرات ديابـت بـر سيسـتم عصـبي      مكانيسم
) عبارت از افزايش مواردي CNSيا  Central nervous system( مركزي

 Inducible nitric oxide synthase( القـايي  سنتتاز اكسايد نظير نيتريك
 آلفــا نــوع تومــوري ي دهنــده نكــروز ، عامــل3، كاســپاز )iNOSيــا 

)Tumor necrosis factor-alpha  يــاTNF-α( هــاي  و ســلول  
Glial fibrillary acidic protein )GFAP    مثبـت (پروتئينـي كـه (

هاي سيسـتم عصـبي مركـزي از جملـه      توسط انواع مختلفي از سلول
شود و در ساختار و عملكرد اسكلت سلولي نقش  آستروسيت بيان مي

  ). 4باشند ( دارد) مي
همچنين، در گزارش ديگري نشان داده شده است كه القاي ديابـت  

هفتـه،   8هاي صحرايي به مـدت   استرپتوزوتوسين در موشبا استفاده از 
 و تواند موجب اختلالات ساختاري و فراساختاري عميقي در هسـته  مي

عصبي و در نهايـت آپوپتـوز در نـواحي مختلـف      هاي سلول سيتوپلاسم
مغز نظير قشر مخ شود. پژوهشگران اظهار داشـتند كـه ادم انـدوتليال و    

تواند بيـانگر تغييـر در    ، ميديابتيدور عروقي مشاهده شده در حيوانات 
  ).24مغزي در اثر ديابت باشد ( - عملكرد سد خوني

موجب كاهش قند خـون   تنها نه ورا ي حاضر، ژل آلوئه در مطالعه
بدن گرديد.  شد، بلكه باعث بهبود وزن مغز و وزن ديابتيدر حيوانات 

سـنجي   ورا موجب معكوس كردن تغييرات ريخـت  همچنين، ژل آلوئه
ي سفيد و خاكستري مخ در  نظير ابعاد مغز، قطر هيپوكامپ و قطر ماده

  ديابت شد.
ي حاضر، گزارش شده است كه مصرف  هاي مطالعه مطابق با يافته

توانـد موجـب    ، مـي ديابتيهاي  هفته در موش 8ورا به مدت  ژل آلوئه
ها  كاهش قند خون و همچنين، افزايش حساسيت به انسولين در سلول

ورا  اند كه مصرف ژل آلوئه مطالعات باليني نيز پيشنهاد كرده ).18شود (
تواند موجب كاهش قند خون  هفته، مي 8ديابتي به مدت  در افراد پيش

هاي اين مطالعه، نشان داده شـده اسـت كـه     ). مطابق با يافته17شود (
شده  ديابتيهاي صحرايي  تواند موجب افزايش وزن موش ورا مي آلوئه

ــود (   ــين ش ــتفاده از استرپتوزوتوس ــا اس ــه). 25ب ــور  ب ــه،  ط خلاص
ورا در مـديريت ديابـت از طريـق     هاي پيشـنهادي اثـر آلوئـه    نيسممكا

افزايش توليد گليكوژن و كاهش تجمع چربي در كبد، افزايش توليد و 

ترشح انسولين در پانكراس، كاهش تجمع چربي در عضلات، كـاهش  
هـاي   هـاي آديپوسـيت در بافـت    ي سلول تجمع چربي و كاهش اندازه

  .)26چربي بيان گرديده است (
، Cكمپلكس و ويتامين  Bهايي نظير ويتامين  اكسيدان صرف آنتيم
تواند موجب بهبود تغييرات ساختاري در نواحي مختلـف مغـز در    مي

شده با اسـتفاده از استرپتوزوتوسـين شـود     ديابتيهاي صحرايي  موش
ــه23، 27( ــيش از  ). ژل آلوئ ــر  75ورا، شــامل ب تركيــب مختلــف نظي

هـا،   هـا، كرومـون   هـا، آنتـرون   ا، آلكالوئيـدها، آنتراكينـون  ساكاريده پلي
هاي محلول در آب  ها، ويتامين ها، فلاونوئيدها، گليكوپروتئين كومارين
، 6B، پيريدوكسين: 2B، ريبوفلاوين: 1B، تيامين: اسيدفوليك(كولين، 

، بتاكاروتن: Eهاي محلول در چربي ( و ويتامين )Cو  12Bكوبالامين: 
ورا را  ). حضور چنين تركيباتي آلوئه13باشد (  ) ميAساز ويتامين  پيش

). مكانيسـم  14اكسيدان قوي مبدل سـاخته اسـت (   به يك تركيب آنتي
ورا، از طريـق افـزايش سـوپر     ي آلوئهالتهاب ضداكسيداني و  اثرات آنتي

) و كــاهش SODيــا  Superoxide dismutaseاكســيد ديســموتاز (
هـاي   آلدئيد، خونريزي، تورم و مهاجرت سلول ردي نظير مالون ديموا

  التهـــــابي و همچنـــــين، كـــــاهش بيـــــان مـــــواردي ماننـــــد 
Nuclear factor-kappa B )NF-ҡB( ــك ــنتتاز  اكســيد و نيتري س

) در آسـيب  nNOSيا  Neuronal nitric oxide synthaseنوروني (
  ).16ايسكمي/رپرفيوژن نخاع بيان شده است (

ورا در آسـيب ايسـكمي/رپرفيوژن    حافظ عصبي ژل آلوئهاثرات م
آلدئيـد،   عصب سـياتيك، از طريـق كـاهش مـواردي نظيـر مـالون دي      

و افزايش سوپر اكسيد ديسموتاز  NF-ҡBدژنراسيون فيبر ايسكميك، 
ورا از  بيان گرديد و با توجه به اين نتايج، پيشـنهاد شـد كـه ژل آلوئـه    

ي داراي اثـرات محـافظ   التهـاب  ضـد اكسـيداني و   طريق مكانيسم آنتـي 
  ). 15باشد ( عصبي مي

هــــاي  هــــاي انجــــام شــــده بــــر روي ســــلول  بررســــي
Pheochromocytoma12 )PC12كه اندوكرين سلولي سوش ) (يك 

 مسيرهاي شامل و دارد را دوپامين عصبي ي دهنده انتقال  توليد قابليت
 مناسب مدل يك به عنوان كه باشد مي دوپامين عملكردساز  و  سوخت
شود)  مي گرفته نظر در )In vitroتني ( برون مطالعات در شده تعريف
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ورا از طريـق محافظـت از عملكـرد و سـاختار      نيز نشان داد كه آلوئـه 
هـا،   ميتوكندري و همچنين، مهار ليپيد پراكسيداسـيون در ايـن سـلول   

). بهبـود تغييـرات سـاختاري    28باشد ( داراي اثرات محافظ عصبي مي
ي حاضر،  ورا در مطالعه ديابت در مغز با استفاده از ژل آلوئهمربوط به 

ي و همچنين محـافظ  التهاب ضداكسيداني،  ممكن است به خواص آنتي
  عصبي آن مربوط شود.

يپرگليسمي ناشي از القاي ديابت با استفاده هاگزارش شده است كه 
تواند موجـب مـرگ نـوروني و     هفته، مي 8از استرپتوزوتوسين به مدت 
). اسـترس اكسـيداتيو   3هاي صحرايي شود ( آپوپتوز در هيپوكامپ موش

شده بـا اسـتفاده از    ديابتيهاي صحرايي  يپرگليسمي در موشهاناشي از 
در منـاطق   ويداتياكس ـ بيآس ـ تواند موجـب بـروز   استرپتوزوتوسين، مي

) و به دنبـال آن تغييـرات   8مخ (و قشر  پوكامپيمختلف مغز از جمله ه
). يكي ديگر از دلايـل بهبـود تغييـرات    4ساختاري در اين نواحي شود (

ورا، ممكـن اسـت    ساختاري مربوط به ديابت در مغز با تجويز ژل آلوئـه 
  شود. به خواص هايپوگليسميك آن مربوط

ي حاضر، انسولين موجب افزايش وزن بدن و وزن مغـز،   در مطالعه
سـنجي نظيـر ابعـاد مغـز، قطـر       كاهش قند خون، بهبود تغييرات ريخـت 

  ي سفيد و خاكستري مخ مربوط به ديابت شد. هيپوكامپ و قطر ماده
پيشنهاد شده است كه درمان با انسـولين، عـلاوه بـر كنتـرل قنـد      

). در ايـن راسـتا،   29باشد ( اكسيداني نيز مي تيخون، داراي عملكرد آن
 ديابتيهاي صحرايي  گزارش شده است كه درمان با انسولين در موش

تواند موجب كـاهش اسـترس    شده با استفاده از استرپتوزوتوسين، مي

هاي سلولي در هيپوكامپ و قشـر   اكسيداتيو و همچنين، كاهش آسيب
  ). 30مخ شود (

همچنين، نشان داده شده است كه انسولين، موجب جلـوگيري از  
هاي  دار هيپوكامپ موش و شكنج دندانه CA3كاهش حجم در نواحي 

). 23شـود (  استرپتوزوتوسـين مـي  شده بـا اسـتفاده از    ديابتيصحرايي 
و همكاران نيز نشان دادند كه درمان با انسـولين   Francisعلاوه بر اين، 

سـنجي نظيـر    جلوگيري از آتروفي شدن و بهبود تغييرات ريخت موجب
شـده بـا اسـتفاده از     ديـابتي هاي سوري  كاهش حجم قشر مخ در موش

  ).12شود ( مياسترپتوزوتوسين 
ي حاضـر مؤيـد بهبـود تغييـرات      هـاي مطالعـه   ، يافتـه مجموع در

بـه   ديـابتي هاي صـحرايي   ساختاري مغز، قشر مخ و هيپوكامپ موش
 هرباشد.  ورا در سطح قابل قياس با انسولين مي دنبال مصرف ژل آلوئه

هاي زيربنايي ايـن   مطالعات تكميلي جهت روشن شدن مكانيسم چند
  .باشد تغييرات مورد نياز مي

  
  تشكر و قدرداني

 آناتوميي دكتري تخصصي  نامه ي بخشي از پايان پژوهش حاضر نتيجه
 بدين وسيله از معاونت پژوهشي دانشگاه شهيد چمران اهواز باشد. مي

شـود. همچنـين، از همكـاري     جهت تـأمين اعتبـار مـالي تشـكر مـي     
ي استادان ارجمند جناب آقاي دكتـر شـهاب قـادري، سـركار      شائبه يب

خانم دكتر معصومه رشنو و برادر بسيار ارجمند جناب آقاي مهنـدس  
 دارد. اني را اعلام مييم فتحي كمال تشكر و قدردعبدالرح
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Abstract 

Background: Diabetes mellitus can lead to structural disorders in the brain. Aloe vera has antidiabetic, 
antioxidant, and neuroprotective effects. This study was designed to evaluate the effects of Aloe vera gel on the 
morphometric changes in the brain of streptozotocin-induced diabetic rats.  

Methods: 25 male Wistar rats were randomly divided into 5 groups including: control (normal saline), diabetic 
(normal saline), Aloe vera gel (400 mg/kg/day; gavage), diabetic + Aloe vera gel (400 mg/kg/day; gavage) and 
diabetic + Neutral Protamine Hagedorn (NPH) insulin (10 IU/kg/day; subcutaneous). Experimental diabetes was 
induced by streptozotocin injection (60 mg/kg; intraperitoneal). All groups treated for 8 weeks. At the end of 
treatment course, the rats' brains were removed intact immediately after sacrifice for morphometric measuring by 
caliper. Histological brain sections were also prepared to assess morphometry of cerebral cortex and 
hippocampus via ammonium iron (III) sulfate staining. 

Findings: Diabetes induction reduced weight and dimensions of brain, and diameters of the hippocampus, and 
white and gray matter of cerebral cortex compared to the control group after 8 weeks (P < 0.05); while treatment 
of diabetic rats with Aloe vera gel or insulin significantly decreased the structural alterations of the brain and 
improved the blood glucose level of diabetic rats (P < 0.05). 

Conclusion: The results showed that oral administration of Aloe vera gel in diabetic rats improves structural 
disorders of brain and ameliorates diabetes-induced hyperglycemia. 
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