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Abstract 

Introduction: Carbon tetrachloride (CCl4) is a common chemical solvent that causes oxidative stress and brain damage. 
Alpha-pinene, with antioxidant properties, is important in reducing oxidative stress and improving inflammation. 
However, Alpha-pinene has low bioavailability due to low solubility. This study aims to investigate the protective effects 
of Alpha-pinene nanophytosome on brain damage caused by CCl4 in male rats. 

Methods: In this research, 35 male Wistar rats were divided into five groups: control, Alpha-pinene nanophytosome (50 
mg/kg) for 14 days, CCl4 (1 mg/kg) twice a week for 14 days, and two CCl4 treated groups with Alpha-pinene and Alpha-
pinene nanophytosome (50 mg/kg) for 14 days. Finally, the levels of malondialdehyde (MDA) and glutathione (GSH), 
as well as the activity of superoxide dismutase (SOD), catalase (CAT) and glutathione peroxidase (GPx) enzymes were 
investigated. 

Results: Our results revealed that the level of GSH (P<0.001) and the activity of antioxidant enzymes (P<0.01) in the 
brains of rats receiving CCl4 significantly decreased compared to the control group, while the Alpha-pinene 
nanophytosome increased significantly. The level of MDA in the brain of rats receiving CCl4 increased significantly 
(P<0.001) compared to the control group, while Alphapinene nanophytosome significantly reduced MDA level. 

Conclusion: This research shows that Alpha-pinene nanophytosomes can protect the brain against oxidative stress and 
damage caused by CCl4. 
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 مقدمه  -1

شد تا اینکه برای مصارف صنعتی و خانگی استفاده می  زدا  یچربو    کنندهپاک حلال،    عنوانبه گسترده    طوربه های اخیر  ( در دهه4CClکربن )تتراکلرید 
برای القای سمیت کبدی و کلیوی، در  معمول   4CCl.  [1]  گرفتند کشف شدهایی که در معرض آن قرار میدر انسان   4CClزایی  سمیت و سرطان
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 کیده چ

اکسیدانی  شود. آلفاپینن دارای خواص آنتی( حلال شیمیایی رایج که موجب استرس اکسیداتیو و آسیب مغزی می 4CClتتراکلریدکربن )  :قدمهم
 این از  ، آلفاپینن به دلیل حلالیت کم فراهمی زیستی پایینی دارد. هدفحالن یباا نقش مهمی در کاهش استرس اکسیداتیو و بهبود التهاب دارد.  

 . است صحرایی نر موش  در 4CCl از ناشی  مغزی آسیب بر نانوفیتوزوم آلفاپینن حفاظتی اثرات بررسی پژوهش 

گرم بر کیلوگرم( میلی  50، نانوفیتوزوم آلفاپینن )شدند: کنترل سر موش صحرایی نر نژاد ویستار به پنج گروه تقسیم    35در این پژوهش    :ها روش 
  50که با آلفاپینن و نانوفیتوزوم آلفاپینن ) 4CCl روز و دو گروه   14در هفته به مدت    دو بار(  گرم بر کیلوگرممیلی  1)  4CClروز،    14به مدت  

( و  GSHو گلوتاتیون )(  MDA، میزان سطوح مالون دی آلدهید )تیدرنهاروز تحت درمان قرار گرفتند.    14گرم بر کیلوگرم( به مدت  میلی
 . قرار گرفت یموردبررس ( GPx( و گلوتاتیون پراکسیداز )CAT(، کاتالز )SODهای سوپراکسید دیسموتاز )همچنین فعالیت آنزیم

 طوربه  4CCl  کنندهافتیدر( در مغز موش  P<01/0اکسیدانی )های آنتی( و فعالیت آنزیم>001/0P)   GSHنتایج ما نشان داد سطح    ها:یافته
در مغز   MDAداری افزایش داد. در مقابل، سطح  معنی  طوربه نانوفیتوزوم آلفاپینن    کهی درحالنسبت به گروه کنترل کاهش یافت،    داریمعنی

را   MDAنانوفیتوزوم آلفاپینن سطح    کهیدرحالنسبت به گروه کنترل افزایش یافت.    (P<001/0داری )معنی  طوربه   4CCl  کنندهافتیدرموش  
 داری کاهش داد. معنی طوربه

نشان مییافته  :گیرینتیجه این تحقیق  آلفاپینن میهای  نانوفیتوزوم  که  آسیب  دهد  و  اکسیداتیو  استرس  برابر  در  مغز  از  ازتواند    4CCl  ناشی 
 . کندمحافظت 

 . استرس اکسیداتیو، پراکسیداسیون لیپیدی، تتراکلریدکربن ،نانوفیتوزوم آلفاپینن اکسیدانی،های آنتیآنزیم ها:کلیدواژه 
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های در اندام   4CCl  ناشی از  های. آسیب[3]  کند. یک سم رایج که پراکسیداسیون لیپیدی را ایجاد می[2]  شودحیوانات آزمایشگاهی استفاده می
های کبدی به رادیکال در شبکه آندوپلاسمی سلول  P450سیتوکروم    توسط  4CCl  .[4]  استها آشکار شده  ها و کلیه کبد، مغز، ریه  ازجملهمختلف  

 . این[5]  کندایجاد  ( را  •CCl3OOدهد تا رادیکال تری کلرومتیل پروکسیل )با اکسیژن واکنش می  سرعتبه ( متابولیزه شده و  •CCl3تری کلرومتیل )
ای را منتشر کنند که منجر به پراکسیداسیون  دهند تا یک واکنش زنجیره ( واکنش میPUFAهای آزاد با اسیدهای چرب غیراشباع چندگانه )رادیکال

یا  LPOلیپیدی ) پروتئین   یکووالنس   صورتبه (  و  لیپیدها  داده است که[6]  شوندمی ها متصل  به  ایجاد پراکسیداسیون   4CCl  . مطالعات نشان  با 
های فنلای به پلیبین اجزای گیاهی متنوع، اهمیت ویژه  . از[2]  کنداکسیدانی مغز، استرس اکسیداتیو را القاء میلیپیدی علاوه بر تغییر در دفاع آنتی

یک هیدروکربن دو   16H10(Cآلفاپینن )  .[7]  کنندهای مختلف با استرس اکسیداتیو مقابله  طریق مکانیسمتوانند از  که می  گیاهان داده شده است 
اسانسحلقه از  بسیاری  در  اصلی  ثانویه  متابولیت  که  طبیعی  آلفاپیننای  است.  از مخروطیان  شده  مشتق   ،یعصب محافظت اثرات دارای های 

باعث  که است ی تشنج ضد اثرات دارای شواهد موجود، آلفاپینن اساس است. بر  یمیکروب ضد تومور و ضد ، ضدالتهابی،یاکسیدانیآنت ،یگوارش 
التهاب  ،یالتهاب واسطه  هایپروتئین بیان کاهش با ایسکمیک  مغزی سکته  پاتوژنز در آلفاپینن شود. همچنین،کاهش تشنج و استرس اکسیداتیو می 

زیستی پایین محدود  های این ترکیب، استفاده آن به دلیل فراهمی وجود تمام مزیت. با [8] شودمی آپوپتوز سبب سرکوب و دهدیم کاهش را یعصب
 با مقایسه در هاشود. فیتوزوم های حامل ترکیبات طبیعی استفاده میسیستم  عنوانبه   نانو ذراتهای اخیر از فیتوزوم، لیپوزوم و  شده است. در سال

برای جذب  سریع روشی و  هاحامل نانو  جدیدترین از  ییک نانوفیتوزوم .  [9]  هستند بالتری  یاکسیدانیآنت فعالیت دارای  معمولی  گیاهی هایعصاره
پژوهش   هدف از این ،بنابراین؛  [11]  ببخشندبهبود   را  یزیست فعال ترکیبات یاکسیدانیآنت هایتوانند فعالیتمی  هاآن.  [10]  است یگیاه مغذی مواد

 در  4CClبا    القاشدهاکسیدانی و سطح گلوتاتیون در آسیب مغزی  های آنتیسطح لیپید پراکسیداسیون، آنزیم نانوفیتوزوم آلفاپینن بر اثرات بررسی

 .د باش موش صحرایی نر نژاد ویستار می

 ها مواد و روش -2

 طرز تهیه نانوفیتوزوم آلفاپینن -2-1

آلفاپینن،    منظوربه  نانوفیتوزوم  کولین )  0.24تهیه  فسفاتیدیل  آلمان( در کلروفرم حاوی  آلفاپینن )مرک،  توئین    0.025مولر  و    80وزنی/وزنی( 
دست آمده روتاری مخلوط به ازآنپسبر روی شیکر قرار گرفت.  گرادیسانتدرجه  55ساعت در دمای  1حل شد و به مدت وزنی/ وزنی(  0.015)

مخلوط   ازآنپسساعت تحت چرخش سریع هیدراته شد.    12( اضافه شد و به مدت  =pH  4/7بافر سدیم فسفات )  ماندهی برجاشد. به محصول  
دست آمده حاوی  ه از نمونه ب  یس یس  0.5حاصله به مدت نیم ساعت تحت امواج فراصوتی قرار گرفت و بدین ترتیب نانوفیتوزوم آلفاپینن تهیه شد. 

 . روز خورانده شده است 14گرمی روزانه به مدت  250های گرم بر کیلوگرم آلفاپینن به موش میلی 50دوز 

 شرایط نگهداری  -2-2

گرم از دانشگاه علوم پزشکی ساری خریداری شد. یک   180-200وزن تقریبی  سر موش صحرایی نر بالغ نژاد ویستار با    35در این پژوهش تجربی،  
درجه    3±24ساعت تاریکی با دمای    12ساعت نور و    12در شرایط استاندارد    یشناسست ی زها در اتاق حیوانات گروه  هفته قبل از آزمایش، موش

کلیه    گرادیسانت شدند.  آیین  هاشیآزمانگهداری  شد مطابق  انجام  مازندران  دانشگاه  پژوهشی  معاونت  زیستی  اخلاق  کمیته  نامه 
(IR.UMZ.REC.1401.069.) 

 حیوانات  یبندگروه  -2-3

تزریق  )  4CClروز،    14به مدت    ( گرم بر کیلوگرم میلی  50دوز  )(  APNP، نانوفیتوزوم آلفاپینن )کنترل  ییتا  7گروه    5تصادفی به    صورتبه ها  موش 
دوز )( و نانوفیتوزوم آلفاپینن  APکه با آلفاپینن )  4CClو دو گروه    [12]  روز  14مدت  در هفته به    دو بار(  1:1به نسبت    تونی زروغنو    4CClمخلوط  

ها سر بریده شدند و  شدند. دو ساعت بعد از آخرین گاواژ، موش   تقسیم  ،[13]  روز تحت درمان قرار گرفتند  14گرم بر کیلوگرم( به مدت  میلی  50
تثبیت و نهایتا تا زمان انجام سنجش پارامترهای  گرم از بافت مغز جدا گردید و در نیتروژن مایع  میلی  200اکسیدانی  برای بررسی پارامترهای آنتی

 . داری شدنگه -80اکسیدانی در فریز آنتی
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 هموژن و تعیین غلظت پروتئین  محلول یسازآماده  -2-4

ها با  ( هموژن شد. سپس نمونهpH=4/7مولر )  4/0لیتر بافر سدیم فسفات  میلی  3گرم از بافت مغز در  میلی  200بافر هموژن،    یسازآماده  منظوربه 
اکسیدانی های آنتیسانتریفیوژ شدند. محلول شفاف رویی جدا شده و برای سنجش فعالیت  - 4  دقیقه و دمای  20به مدت    rpm13000سرعت  

 . [14] شد گرفته نظردر استاندارد  گاوی سرم  آلبومین. شد محاسبه برادفورد   روش  با  مغز نمونه  هایهموژنه پروتئین قرار گرفت. محتوای مورداستفاده

 سنجش فعالیت آنزیم کاتالاز -2-5

میکرولیتر بافت هموژن شده مغز به    120طور خلاصه،  ه شد. ب تفادهاس  [15]  همکاران  و جنت روش  از (CATکاتالز ) فعالیت آنزیم سنجش برای
 در اسپکتروفتومتر دستگاه توسط سوپرناتانت مولر هیدروژن پراکسید اضافه شد. جذبمیلی  10( و  pH=7)مولر بافر سدیم فسفات  میلی  50

 .گیری شدنانومتر اندازه 240 موجطول 

 سنجش فعالیت آنزیم سوپر اکسید دیسموتاز  -2-6

میکرولیتر بافت    120طور خلاصه،  هب.  شد  یریگاندازه   [15]  همکاران و روش جنت طبق مغز نیز بافت (SODدیسموتاز ) آنزیم سوپراکسید فعالیت
مولر پیروگالل اضافه شد. جذب سوپرناتانت توسط  میلی  48/0و    EDTAمیلی مولر    1/0مولر بافر سدیم فسفات،  میلی  50هموژن شده مغز به  

 . گیری شدنانومتر اندازه 420 موجطول دستگاه اسپکتروفتومتر در 

 پراکسیداز سنجش فعالیت آنزیم گلوتاتیون -2-7

 لیترمیلی  1 واکنش حاوی خلاصه، مخلوط   طوربه.  یری شدگاندازه  [16]  گوپتا و  شارما  روش  طبق (GPxپراکسیداز )  گلوتاتیون سنجش فعالیت آنزیم

مولر، میلی  4لیتر گلوتاتیون  میلی  1میلی مولر،    5لیتر سدیم آزید  میلی  EDTA  ،1مولر  میلی  4/0( حاوی  pH=7مولر )  4/0فسفات   سدیم  بافر
 . گیری شدنانومتر اندازه  340باشد. جذب محلول توسط دستگاه اسپکتروفتومتر در میکرولیتر بافت هموژن شده مغز می 120

 ارزیابی سطح گلوتاتیون  -2-8

میکرولیتر  1100میکرولیتر بافت هموژن شده مغز با  200. استفاده شد  [17] توکوموراو  ( از روش فوکوزاواGSHگیری سطح گلوتاتیون )برای اندازه
 محلول جذب میکرولیتر آب مقطر مخلوط شد. درنهایت  170  درصد و  DTNB  4/0  تریکرولیم  130و   (pH= 4/7مولر )  25/0بافر سدیم فسفات  

 .شد اسپکتروفتومتر خوانده دستگاه نانومتر با 412 موجطول  در شاهد در مقابل

 ارزیابی سطح پراکسیداسیون لیپیدی  -2-9

میکرولیتر از بافت هموژن    200خلاصه،    ورطبه .  [18]  دش گیری  اندازه  ( بافت مغز طبق قانون بیرلمبرتMDAبرای تعیین غلظت مالون دی آلدهید ) 
دقیقه در    30درصد مخلوط شد. سپس به مدت    20لیتر تری کلرواستیک اسید  میلی  1و    درصد  67لیتر تیوباربیتوریک اسید  میلی  5/0شده مغز با  

جذب   تیدرنهاسانتریفیوژ شد.    rpm  5000دقیقه با سرعت    5قرار گرفت. در ادامه، به مدت    گرادیسانت  درجه  95-100ی  حمام آب گرم با دما
 .شد خوانده اسپکتروفتومتر دستگاه با نانومتر 535 موجطول  در شاهد محلول با مقایسه در رویی محلول

 ها آنالیز آماری داده -3

دار بودن با هم مقایسه شدند و در صورت معنی (ANOVA Way-One) طرفهک یتحلیل آماری، همه متغیرها با استفاده از آنالیز واریانس  منظوربه 
  8نسخه   Prism آماری  افزارنرم با استفاده از    و رسم نمودارها  ها استفاده گردید. تمام آنالیزهابرای مقایسه جفت گروه  Tukey ها از آزمونتفاوت

 . شد نظر گرفتهدر P<05/0داری گرفت و سطح معنیصورت 



41 

 

 ...   ی ها ب ی پرآس آلفاپینن  اثرات محافظت عصبی نانوفیتوزوم    / تقی زاده و همکاران

 نتایج -4

 4CClاز  یناش مغزی ب یدر آس کاتالاز میآنز ت یبر فعالنانوفیتوزم آلفاپینن  اثر  -1-4

  50  دوز  نانوفیتوزوم آلفاپیننگروه تیمار با    نسبت به گروه کنترل نشان داد.  ( P<01/0داری )کاهش معنی  4CClدر گروه    CATآنزیم    میزان فعالیت
ز مشابه  ودر دآلفاپینن ه تیمار با ک  است یحالدر شد. این  4CCl( نسبت به گروه P<05/0)داری گرم بر کیلوگرم وزن بدن موجب افزایش معنیمیلی

 (.1شکل ) موجب شود 4CClنسبت به گروه  یداریمعننتوانست افزایش 
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 .شده است رسم معیار انحراف ±مودار برحسب میانگین  ن .CCl4از اثر نانوفیتوزوم آلفاپینن بر فعالیت آنزیم کاتالاز در آسیب مغزی ناشی  -1شکل 

 نانوفیتوزوم آلفاپینن.؛ APNP آلفاپینن،؛ AP تتراکلرید کربن،؛ CCl4 (. n=7گروه در هر ) و تست تکمیلی توکی طرفهکیآنالیز و واریانس 

(01/0>P)**  در مقایسه با گروه کنترل .(05/0>P)+   در مقایسه با گروهCCl4 . 
Figure 1- Effects of APNP on catalase enzyme activity in brain damage caused by CCl4. The graph is plotted in terms of 

mean ± standard deviation. One-way analysis and variance and Tukey supplementary test (n=7 in each group). CCl4; 

carbon tetrachloride, AP; Alpha-pinene and APNP; Alpha-pinene nanophytosome. (**P<0.01) as compared to control 

group. (+P<0.05) as compared to CCl4 group. 

 

 4CClاز  یناش مغزی ب یدر آس سوپراکسید دیسموتاز میآنز ت یبر فعالنانوفیتوزم آلفاپینن  اثر  -2-4

  50  دوز  گروه تیمار با نانوفیتوزوم آلفاپینن.  نسبت به گروه کنترل نشان داد  ( P<01/0)داری  کاهش معنی  4CClدر گروه    SODمیزان فعالیت آنزیم  
  ز مشابه نتوانست وگروه تیمار با آلفاپینن در د  کهیدرحالشد.    4CClنسبت به گروه    (P<05/0)  یداریمعنکاهش  سبب    ،وزن بدن  لوگرم یک گرم بر  میلی

در مقایسه با   (P<05/0)  داریمعن. همچنین گروه تیمار با نانوفیتوزوم آلفاپینن باعث افزایش  شود  4CClنسبت به گروه    یداریمعنموجب افزایش  
 . (2شکل ) گروه تیمار با آلفاپینن شد
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  معیار انحراف ±مودار برحسب میانگین . نCCl4اثر نانوفیتوزوم آلفاپینن بر فعالیت آنزیم سوپراکسید دیسموتاز در آسیب مغزی ناشی از  -2 شکل

نانوفیتوزوم ؛ APNP آلفاپینن،؛ AP تتراکلرید کربن،؛ CCl4 (. n=7گروه  در هر )  و تست تکمیلی توکی طرفهکیآنالیز و واریانس  .شده است رسم

 . CCl4+APNPدر مقایسه با گروه  CCl4 .(05 /0>P #)در مقایسه با گروه  +(P<05/0)در مقایسه با گروه کنترل.  **(P<01/0) آلفاپینن.
Figure 2- Effects of APNP on superoxide dismutase enzyme activity in brain damage caused by CCl4. The graph is 

plotted in terms of mean ± standard deviation. One-way analysis and variance and Tukey supplementary test (n=7 in 

each group). CCl4; carbon tetrachloride, AP; Alpha-pinene and APNP; Alpha-pinene nanophytosome. (**P<0.01) as 

compared to control group. (+P<0.05) as compared to CCl4 group. (#P<0.05) as compared to AP + APNP group. 

 

 4CClاز  یناش مغزی ب یدر آس گلوتاتیون پراکسیداز میآنز ت یبر فعالنانوفیتوزم آلفاپینن  اثر  -3-4

آلفاپینن  (P<100/0)داری  کاهش معنی   4CClدر گروه    GPxآنزیم    میزان فعالیت به گروه کنترل نشان داد. در گروه تیمار با  نانوفیتوزوم    نسبت  و 
 . (3شکل ) مشاهده شد 4CClنسبت به گروه ( P<100/0) ی با دارگرم بر کیلوگرم وزن بدن موجب افزایش معنیمیلی 50 آلفاپینن دوز
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 معیار انحراف ±مودار برحسب میانگین . نCCl4اثر نانوفیتوزوم آلفاپینن بر فعالیت آنزیم گلوتاتیون پراکسیداز در آسیب مغزی ناشی از  -3شکل 

نانوفیتوزوم ؛ APNP ،آلفاپینن؛ AP کربن،تتراکلرید ؛ CCl4 .( n=7گروه  در هر )  و تست تکمیلی توکی طرفهکیآنالیز و واریانس  .است شده رسم

 . CCl4در مقایسه با گروه  (+++P<001/0) در مقایسه با گروه کنترل.  **(*P<0/ 001) آلفاپینن.
. The graph is 4Effects of APNP on glutathione peroxidase enzyme activity in brain damage caused by CCl -Figure 3

plotted in terms of mean ± standard deviation. One-way analysis and variance and Tukey supplementary test (n=7 in 

P<0.001) as ***pinene nanophytosome. (-pinene and APNP; Alpha-; carbon tetrachloride, AP; Alpha4each group). CCl

group. 4P<0.001) as compared to CCl+++compared to control group. ( 
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 4CClاز  یناش مغزی ب یدر آسسطح گلوتاتیون بر  نانوفیتوزم آلفاپینن  اثر  -4-4

  50 و نانوفیتوزوم آلفاپینن دوز گروه تیمار با آلفاپینن .کاهش یافت  کنترل گروه  به نسبت (P<001/0)داری معنی طوربه  4CCl گروه  در  GSHسطح
 . (4شکل  ند )نشان داد  4CClداری نسبت به گروه  معنی  افزایش  (P<001/0)و    (P<01/0)  به ترتیب   داریمعنی  طور به رم بر کیلوگرم وزن بدن  گمیلی
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 .است شده رسم معیار انحراف ±مودار برحسب میانگین . نCCl4اثر نانوفیتوزوم آلفاپینن بر فعالیت گلوتاتیون در آسیب مغزی ناشی از  -4ل شک

 نانوفیتوزوم آلفاپینن.؛ APNP آلفاپینن،؛ AP تتراکلرید کربن،؛ CCl4 (. n=7گروه در هر ) و تست تکمیلی توکی طرفهکیآنالیز و واریانس 

(001/0>P**)*  .در مقایسه با گروه کنترل(0/ 01>++P)  و(001/0>+++P)  در مقایسه با گروهCCl4. 

Figure 4- Effects of APNP on glutathione activit in brain damage caused by CCl4. The graph is plotted in terms of mean 

± standard deviation. One-way analysis and variance and Tukey supplementary test (n=7 in each group). CCl4; carbon 

tetrachloride, AP; Alpha-pinene and APNP; Alpha-pinene nanophytosome. (***P<0.001) as compared to control group. 

(++P<0.01), (+++P<0.001) as compared to CCl4 group. 

 

 4CClاز  یناش مغزی ب یدر آسسطح پراکسیداسیون لیپیدی   برنانوفیتوزم آلفاپینن  اثر  -5-4

 50 و نانوفیتوزوم آلفاپینن افزایش یافت. گروه تیمار با آلفاپینن (P<001/0)داری  معنی طوربهدر مقایسه با گروه کنترل  4CClدر گروه   MDA سطح
 .(5شکل ) کاهش یافت 4CClنسبت به گروه ( P<001/0)و  (P<01/0) به ترتیب داریمعنی طوربه رم بر کیلوگرم وزن بدن گمیلی
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  شده رسم معیار انحراف ±مودار برحسب میانگین . نCCl4اثر نانوفیتوزوم آلفاپینن بر فعالیت مالون دی آلدهید در آسیب مغزی ناشی از  -5شکل 

 نانوفیتوزوم آلفاپینن.؛ APNP آلفاپینن، ؛ AP تتراکلرید کربن،؛ CCl4 (. n=7گروه در هر )  و تست تکمیلی توکی طرفهکیآنالیز و واریانس  .است

(001/0>P**)*  .در مقایسه با گروه کنترل(0/ 01>++P)  و(001/0>+++P)  در مقایسه با گروهCCl4. 
Figure 5- Effects of APNP on glutathione activit in brain damage caused by CCl4. The graph is plotted in terms of mean 

± standard deviation. One-way analysis and variance and Tukey supplementary test (n=7 in each group). CCl4; carbon 

tetrachloride, AP; Alpha-pinene and APNP; Alpha-pinene nanophytosome. (***P<0.001) as compared to control group. 

(++P<0.01), (+++P<0.001) as compared to CCl4 group. 
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 بحث  -5

4CCl  4  .[19]  کندعبور    یمغز -یسد خون   ازجمله  یسلول   یاز غشا  تواندمی  یراحتبه   که  دوستیچرب  و  رنگ یب  عیما  ک یCCl  در    زی پس از تجو
م  یهااندام بافتیمجتمع  مختلف  و مغز    یاهشود.  در  4CCl  سرعتبه کبد  به گونه   افت ی را  و  راد  رسانبیآس   ژنیفعال اکس  یهاکرده    کال ی مانند 

نقش   ییغشا  ستمیس   یدیپیل  ونیداسیدر پراکس  آزادی  هاکالی رادشود.  ( متابلولیزه می•CCl3OOتری کلرومتیل پروکسیل )و  (  •CCl3یل )کلرومتیتر
.  [4] مرتبط است ویداتیاز استرس اکس یبا اختلالت ناش  یتوجه قابل  طوربه  یدانیاکسیآنت تیدر وضع  رییو تغ  ید یپیل ونیداس یپراکس شیافزا دارند.

 تیحساس   شیباعث افزا  GSHکاهش  دهد.  را کاهش می  GSHرا افزایش و سطح    MDAسطح    4CClمزمن   بر اساس نتایج مطالعه حاضر، تزریق 
در    4CClگزارش کردند که    2021در سال    [19]وانی    در راستای این مطالعه، زرگر و   شود.یدر تعادل ردوکس م  تلال و اخ  ویداتیمغز به استرس اکس

  سطح  4CCl، پس از تزریق  نشان داد  [20]همچنین، مطالعه ریتش و همکاران  .  تواند سمیت را در مغز موش ایجاد کندگرم بر کیلوگرم میمیلی  1دوز  
GSH  و سطح  کاهشMDA  .را در مغز موش افزایش داد 

های مغز اثرات مخرب دارد که سبب  های عملکردی میتوکندریایی سلولهایی مانند گلوتاتیون سنتتاز و پروتئینتغییرات اکسیداتیو بر روی پروتئین
آنتیآنزیم  کاهش فعالیت   GPxو    SOD،  CAT  اکسیدانیهای آنتیکه فعالیت آنزیم  نتایج ما نشان داد   همچنین.  [20]  شوداکسیدانی آن میهای 

نشان داد که    2018  سال  در  [5]  همکارانبر مغز موش است. در راستای این تحقیق، مطالعه آلتینوز و    4CClسمیت    دهندهنشان یابند که  کاهش می
  تغییر   با   2O2H  تشکیل  بین  ظریفی  شود که با نتایج پژوهش ما مطابقت دارد. تعادلاکسیدانی میهای آنتیآنزیمباعث کاهش فعالیت    4CCl  تزریق
  فعالیت  کاهش  .گذارد می  تاثیر  آنزیمی  های فعالیت  سایر  بر  تعادل  عدم هرگونه.  است  از یموردن  GPx  و  CAT توسط   حذف و   SOD  توسط   2O  شکل
SOD،  CAT  و  GPx  با  ROS   های آنزیم  فعالیت  القای  .شود  سلولی  غشای  عملکرد   و  یکپارچگی  تخریب  باعث  تواندمی  که  است  همراه  اضافی 

 . شود استرس اکسیداتیو می به منجر هاآن کاهش کهیدرحال دهد،می افزایش را بافت  اکسیدانیآنتی دفاع و متابولیک  ییزداسم  اکسیدانی،آنتی

  برابر   در  سلولی  ساختارهای  از  محافظت  جه یدرنت  و  آزاد  هایرادیکال   حذف  به   قادر  که  گرفت  نظردر  اکسیدانیآنتی  مولکول   عنوانبه   توانمی   را  آلفاپینن
در سمیت سلولی ناشی از آسپیرین   MDAو کاهش سطح    GSHکه آلفاپینن باعث افزایش سطح    ده استش گزارش  .  [21]  است  سیتوتوکسیک   عوامل

  [22] یوادانت و همکاران .[21] افزایش داد ها را در برابر استرس اکسیداتیو ناشی از آسپیرین را بقای سلول یتوجه قابل  طوربه شد. همچنین آلفاپینن 
(، کراتینین، اوره، کلسترول و تری گلیسیرید و ALT, AST, ALP, TB, UAنقش محافظتی آلفاپینن را در پارامترهای بیوشیمیایی ) 2023در سال 

 . در کبد و کلیه موش بررسی کردند 4CClرا در سمیت ناشی از  NOهمچنین فعالیت 

ها برای عبور از غشاهای  آنتوانایی  حلالیت ضعیف در چربی،  که به دلیل  ، ترکیبات قطبی هستند  هاپلی فنل  اکثر  که  داده است مطالعات متعدد نشان  
  از طریقهای فنولی متعدد( جذب از روده به خون  ها )به دلیل حلقه. علاوه بر این، اندازه مولکولی بزرگ آنشودبیولوژیکی غنی از چربی محدود می

 نیا  یستی ز   یو فراهم  ییایمیکوش ی زیف  یداریبهبود پا  سبببالقوه    طوربه   هانانو حامل که استفاده از    شده استگزارش    دهد.کاهش میانتشار ساده  
نسبت به    یبهتر  یستی ز  یهستند که جذب بهتر و فراهم  یاهیگ  یهاعصاره  ونیاز فرمولس   یدیها نوع جدتوزوم یف د. نانوشویمفعال    ستی ز  باتیترک 

به دلیل ناپایداری   نیکوئرستنشان دادند که ترکیب فلاونوئیدی    2023در سال    [23]  و همکاران   مقدم  زادهی حاج.  [10]  دارند  جیرا  یاهیگ  یهاعصاره
اکسیدانی دارد. نانوفیتوزوم کوئرستین دارای اثرات ضد آپوپتوز و آنتی  نیکوئرستو حلالیت کم در آب فراهمی زیستی کمتری نسبت به نانوفیتوزوم  

نشان دادند که نانوفیتوزوم سیلیمارین اثرات    2022  در سال  [24]  همچنین شریرام و همکاران.  باشدبهتری نسبت به کوئرستین در دوز مشابه می 
از   ناشی  کبدی  سمیت  در  سیلیمارین  به  نسبت  برتری  کبدی  حلال  طوربه   نی ماریلیس   یتوزومیف  سیونفرمول دارد.    4CClمحافظت    یآب   تیموثر 

فراهمی زیستی سیلیمارین را افزایش داده و باعث بازیابی کارآمد سطوح   یتوجه قابل   طوربه . همچنین نانوفیتوزوم سیلیمارین  داد  شیرا افزا  نی ماریلیس 
دهد که نانوفیتوزوم  نتایج مطالعه حاضر نیز نشان می.  شد  4CClاکسیدانی و بهبود همه تغییرات سلولی ناشی از سمیت با  های آنتیطبیعی آنزیم

آنزیم فعالیت  آنتیآلفاپینن  افزایش می  GPxو    SOD،  CATاکسیدانی  های  بارا  تیمار  آلفاپینن سطح  نانو  دهد. همچنین  را  GSHفیتوزوم  در    مغز 
  بر   غلبه  برای  جدید  دارورسانی  سیستم  یک   از  ما  قبلی،  هایگزارش   مشابه   .دهدرا کاهش می  MDAافزایش و سطح    4CCl  کنندهافتی در  یهاموش 

 دیگر مطالعات با را نانوفیتوزوم  پژوهشگران اثر هرچند کردیم. استفاده مغز در کارایی افزایش و  هاپلی فنل کم زیستی فراهمی همچنین و  موانع این

افزایش فراهم زیستی آلفاپینن   منظوربه گزارش نشده، در این مطالعه   تاکنون آلفاپینن نانوفیتوزوم  از یامشابه مورد  کهییازآنجا اما اندکرده مقایسه
و   آلفاپینن ساخته  نانوفیتوزوم  بار  اولین  این  ارایهبرای  دلیل  احتمال   اثرات  شد.  آلفاپینن نسبت  اکسیدانیآنتی  فعالیت  به  .  شودمی  داده  نانوفیتوزوم 
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 ...   ی ها ب ی پرآس آلفاپینن  اثرات محافظت عصبی نانوفیتوزوم    / تقی زاده و همکاران

هرچند   .کند می   اثبات  آن  بهتر  حلالیت و  زیستی  فراهمی دلیل  به  آلفاپینن خالص  به نسبت  نانوفیتوزوم آلفاپینن را  برتری  مطالعه،این    نتایج  ،رونیازا
 .تا مکانیسم دقیق اثرگذاری نانوفیتوزم آلفاپینن گزارش شود باشدنیاز به مطالعات بیشتر در سطح مولکولی و بیان ژن می 

 گیری نتیجه -6

اکسیدانی و افزایش استرس اکسیداتیو در های آنتیروز متوالی باعث کاهش شاخص  14در طی    4CClهای این تحقیق نشان داد تزریق مزمن  یافته
نانوفیتوزوم آ آلفاپینن و  با  آنتی  لفاپیننمغز شد. درمان  باعث کاهش  به دلیل داشتن خاصیت  در استرس اکسیداتیو و آسیب    یتوجه قابل اکسیدانی 

 مقایسه در مغزی-از سد خونی پذیری بیشترو نفوذ بال زیستی فراهمی حلالیت و   دلیل  به نانوفیتوزوم آلفاپینن بهبودی اثرات مغزی شد. همچنین

مدیریت آسیب مغزی   نامزد احتمالی برایتواند یک  بنابراین می ؛است بیشتر  4CCl  با القاشده مغزی آسیب مدل در چشمگیری طوربه آلفاپینن   با
 .باشد

 گزاری سپاس

 .آیدعمل می به تشکر و تقدیر مسئولین مربوطه از لهیوس ن یبدگرفته است.  انجام دانشگاه مازندران یپژوهش معاونت تیبا حما پژوهش نیا
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