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 الممخص
شممت الدراسة استخلاص معقد السيممارين من بذور شوك الحميب ودراسة تأثيرالتراكيز المختمفة من ىذا المعقد في وظائف        

ومن ثم دراسة تأثير ىذه محدث بواسطة الايثانول دي الالكبد ومستويات بعض مضادات الأكسدة في الجرذان المعرضة للأذى الكب
، حيث تم ناتمجاميع الحيواخلال أجراء الفحص النسيجي لأكبادالتراكيز عمى إصلاح الأذى الكبدي المحدث بالايثانول من 

الشرب  ( مجموعة سيطرة أعطيت ماء1) قسمت إلى ستة مجاميع:اشير،  4-3بعمر ذكرا من ذكور الجرذان البالغة  60استخدام 
ممغم من معقد السيممارين  1% ايثانول و 5( مجموعة أعطيت 3% ايثانول  في ماء الشرب )5( مجموعة  أعطيت 2الاعتيادي )

(  5ممغم من معقد السيممارين جرعة يومية عن طريق الفم) 2% ايثانول و5( مجموعة أعطيت 4جرعة يومية عن طريق الفم )
 8% ايثانول و 5( مجموعة أعطيت 6من معقد السيممارين جرعة يومية عن طريق الفم )ممغم  4% ايثانول و 5مجموعة أعطيت 

وفي نياية فترة التجربة البالغة ثلاثة أسابيع تم قتل مجاميع الحيوانات وجمع  ممغم من معقد السيممارين جرعة يومية عن طريق الفم.
جراء الفحص النسيجي عمى عينات الدم  والكبد لغرض قياس متغيرات وظائف الكبد وبعض مضادا ت الأكسدة في مصل الدم وا 

 الكبد. 
 و اسبارتيتتر (ALT) نين ترانسامينيزلي الافعالية أنزيمزيادة في زمن تخثر الدم و  أدت المعاممة  بالايثانول ارتفاعا معنويا       

ايدوجذربيركسي نتريت وفعالية أنزيم ومستوى البميروبين الكمي والبميروبين المباشر والمالوندايالديي ( AST) انسامينيز
بلازمين في مصل الـدم لو الكموتاثايونوالسيرو  و Eوفيتامين  Cزانثيناوكسيديز، وانخفاضا معنويا في مستوى الالبومين وفيتامين 

لحد من او ا خفضممارين تأثيرات مختمفة في وأظيرت التراكيز المختمفة من السي  .(P ≤ 0.05مقارنة مع مجموعـة السيطـرة )
ممغم  2و 1. وتمكنت التراكيزيقارب المستويات الطبيعية ما إلىالمتغيرات  إعادة الأذى الكبدي المحدث بالايثانول حيث أدت إلى

ممغم من إيقاف الأذى الكبدي  8و  4من معقد السيممارين تقميل الأذى الكبدي المتمثل بالتغيرات  الدىنية، بينما تمكنت التراكيز  
 .ثمة بالنخر والالتيابتغيرات الدىنية والتقميل  من الآفات المرضية المتمالمتمثل بال

 

 السيممارين، شوك الحميب، وظائف الكبد، مضادات الاكسدة الكممات الدالة:

 ـــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ

 المقدمة
من اىم الامراض التي تؤدي الكحول تناول امراض الكبد الناجمة عن و  الفيروسيالتياب الكبد مثل  الكبد المزمنة أمراضتعد       

 .(Diehl, 2002حيث تسبب زيادة في نسبة الوفيات في مختمف أنحاء العالم )الى الموت 
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لامتلاكو خصائص وقائية استثنائية حيث تبين ان  ىميتوأبرزت الذي احد النباتات الطبية  thistle Milkنبات شوك الحميب ويعد 
% من مكونات الفلافونويدات الموجـودة فيـو  70-80الذي يشكل  Silymarinممارين يىذا النبات ينفرد باحتوائو عمى معقد الس

(Ball and Kowdley, 2005). 
،  Silybin  ،Isosilybin  ،Silydianinوىي  من أربع مجاميع من المركبات متعددة الكحولالسيممارين معقديتكون       

Silychristin  (Simaneketal., 2000)  ويطمق عمييا اسمflavanolignans.  وىي مركبات كيميائية متعددة الفينول تتواجد
التي  ةومن خلال الدراس. (;Milder et al., 2005) Samera et al., 2009 للأكسدةمانعة النباتات وذات خصائص في 
 د من المكونات السامة مثل الكحولتحمي الكبد من مواجية العدي ذه المركباتلوحظ أن ىانات يت عمى الإنسان والحيو أجر 

(. وقد استخدمت ىذه المركبات في علاج الحالات Fraschinietal., 2002) والأدويةوبعض المواد الكيمياوية والنباتات السامة 
وفي الوقت  (Rambaldietal., 2007) والتسمم بالكحول Bو   C نوع الفيروسيلكـبد مثل التـياب ا ادة والحالات المزمنةالح

 Legalon70) مثل من الدول تحت علامة تجارية مختمفة الصيدلانية متوفرة في العديد السيممارينالحاضر أصبحت مستحضرات 

, Siliphos , Thisilyn). 
يب تحمي خلايا الكبد في شوك الحم مارينميعتقد بان مركبات السو يير أنغ ن آلية عمل ىذه المركبات لازالت غير واضحةإ      

 خواصيا المضادة للأكسدة والكاسحة لمعوامل المؤكسدة ودورىا كمنظمات لمحتوى الكموتاثايون داخل خلايا الكبدعن طريق 
عن الأذى  المسئولالتورم  من تاثيراتيا المضادة للالتياب والسرطان حيث تساعد الكبد عمى المحافظة عمى الخلاياوكذلك
وتكوين التشمع الكبدي  myofibroblastمثبطات لتكوين الخلايا الميفية العضمية وتعمل ك   (Sagar, 2007)الكبدي

(Lianetal., 2008) ر الاستقرارية لغشاء الخمية ومنظمة لنفوذية الغشاء الخموي حيث تمنع العوامل السامة  لمكبد من توف كما
تغيير الطبقة الخارجية لخلايا الكبد ومساعدة الكبد عمى نمو خلايا جديدة من خلال تحفيز بناء كذلك ، الخلايا الكبديةالدخول إلى 

RNA بالإضافة إلى تحفيزىا لمجياز المناعي ، الرايبوسومي وبذلك تعمل عمى إعادة تجديد الكبد                    
(Wilsrusmee et al., 2002) معقد السيممارين من بذور شوك الحميب الجافة دف من الدراسة استخلاص كان الي، ولذلك
الكبدي المحدث بالايثانول ومن  للأذى مستويات بعض مضادات الاكسدة في الجرذان المعرضةو  عمى وظائف الكبد تأثيرىادراسة و 

 ع النسيجية لمكبد.الكبدي المحدث بالايثانول من خلال دراسة المقاط الأذى إصلاحعمى  تأثيرىادراسة  ثم 
 

 ق العملائالمواد وطر 
( وتم تخفيفو U.K.،GCC, Deeside CLWYD )% المجيز من شركة 100استخدم الايثانول بتركيز  تحضير الايثانول:

يوميا واعطي لحيوانات التجربة في القناني المحمول  حضر. %5بتركيز  مولبواسطة ماء الشرب الاعتيادي لغرض تحضير مح
 دة لماء الشرب طيمة فترة التجربة البالغة  ثلاثة اسابيع .الخاصة المع  

 

صل الجزء ثم ف بواسطة الطاحونة الكيربائيةلنبات شوك الحميب غم من البذور الجافة  30تم طحن : السيمماريناستخلاص 
 diethylاثيل ايثر والحاوي عمى ثنائيapparatussoxhlet   الدىني من البذور المطحونة بواسطة جياز الاستخلاص المستمر

ether  ألمتبقي من  ألجزء تم استخلاص معقد السيممارين من مْ. 45-48الحمام المائي بدرجة  باستخدامعممية الفصل  وأجريت
 ,.Wallace et al) 10:1مْ وكانت نسبـة الكحول الى المادة الصمبة 50-60 البذور بواسطة الكحول الأثيمي المطمق بدرجة 

جياز التبخير تحت الضغط المخمخل  باستخدامتم تركيز الراشح و  محمول تحت الضغط المخمخلرشح الثم  (.2003
vaccumevaporater rotary . استخدم  وأخيرا مْ.40-35جفف المحمول تماما عن طريق امراره في فرن ىوائـي بدرجة  ثم

ضرت محاليل مختمفة ح (.Subramanian et al., 2007) ول عمى المعقد النقيــــــلغرض الحصي ر البترولــــــــالايث
 اسابيع.  3ممغم واعطيت الى حيوانات التجربة عن طريق الفم يوميا ولمدة  1،2،4،8بتراكيز
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أشير وبأوزان تراوحت  3-4بعمر  Albino male ratsذكراً مـن ذكور الجرذان البالغـة مـن نـوع  60استخدم  ربة:وانات التجحي
الحيوانات في حقل كمية الطب البيطري/ جامعة الموصل في غرفة خاصة تتوفر فييا الشروط  غم تم تربية 250-300بين 

ضاءة وتيوية.قسمت الحيوانات إلى  حيوانات لكل  10مجاميع بواقع  6الصحيحة لتربية الحيوانات من تغذية ودرجة حرارة وا 
 اسابيع وكما يأتي: 3مجموعة وعوممت لمدة 

 الشرب الاعتيادي طيمة فترة التجربة وعدت مجموعة سيطرة  أعطيت ماء المجموعة الأولى :
 كحول اثيمي. 5%أعطيت ماء الشرب الحاوي عمى  المجموعة الثانية :
 جرعة يومية عن طريق الفم. معقد السيممارينممغم  1كحول اثيمي و  5%أعطيت ماء الشرب الحاوي عمى المجموعة الثالثة :
 جرعة يومية عن طريق الفم. معقد السيممارينممغم  2كحول اثيمي و 5%رب الحاوي عمىأعطيت ماء الش المجموعة الرابعة :
 جرعة يومية عن طريق الفم.  معقد السيممارينممغم  4كحول اثيمي و 5%أعطيت ماء الشرب الحاوي عمى المجموعة الخامسة:
جرعة يومية عن طريق الفم.  لسيممارينمعقد اممغم  8كحول اثيمي و 5%أعطيت ماء الشرب الحاوي عمى المجموعة السادسة:

 اسابيع تم قتل مجاميع الحيوانات وجمع عينات الدم والكبد. 3وبعد انتياء فترة المعاممة البالغة 
لغرض  شعرية خالية من مانع التخثر أنابيبفي  الأولتم جمع الجزء  ،جزأين إلىقسمت نماذج الدم  عينات الدم والكبد: جمـع

حيث تم سحب الدم من وريد العين بواسطة أنبوبة الجياز الطارد  أنابيبما الجزء الثاني فقد  تم جمعو في تعيين زمن التخثر ا
الاختبارات الكيميائية  إجراءم لغرض 20-شعرية غرست في الزاوية الداخمية لمحجر العين وتم حفظ نماذج مصل الدم في درجة 

حيث قطعت الى قطع  الفحص النسيجي إجراءفي محمول الفورمالين لغرض الكبد فقد تم حفظيا  أنسجة أماالحياتية اللاحقة، 
مايكرون باستخدام  6-5اتوالزايمول والشمع، وحضرت منيا قوالب شمعية ثم قطعت الى شرائح بسمك  صغيرة ثم مررت بالكحول

 .Luna,1968) ايوسين )–و صبغت بصبغة الييماتوكسمين   Microtomeالمشراح
الذي تم سحبو من  شعرية خاصة لقياس زمن التخثر حيث ممئت الانبوبة الشعرية بالدم  أنابيبتم استخدام  ئية:الاختبارات الكيميا

ثانية الى حين ملاحظة خيط الميفين، وتـم تحديد زمن التخثر  30وريد العين مباشرة وتم تفتيت اجزاء صغيرة من الانبوبة كل 
 (. Coles, 1980بالثانية مـع ظيور خيوط الميفين )

بينما  AST و  ALTفي قياس فعالية انزيم  الفرنسية Biomerieux المجيزة من شركة  Kitتم استخدام عدة التحميل      
والبميروبين الكمي الألبومينفي تقدير مستوى كل من   Biolabo-Maizy-Franceالمجيزة من شركةKits استخدمت عدد التحاليل 
               .(Colowick and Kaplan, 1979باستخدام الطريقة المتبعة من قبل ) Cتامين تم تقدير فيوالبيميروبين المباشر. 

 تقدير في Ellmanاستخدمت طريقة المان و  (،Varleyetal., 1976باستخدام الطريقة المتبعة من قبل )  Eتم تقدير فيتامين
باستخدام   MDAدير مستوى المالوندايالدييايدتم تقو (Burtis and Ashwood, 1999)  في مصل الدم الكموتاثايون مستوى
جذر مستوى تم تقدير . (Beuge and Aust, 1978)في وسـط حامضي  Thiobarbituric acid الثايوباربيتيوريكمحمول 

تم تقدير السيروبلازمين في  (Vanuffelen et al., 1998المستخدمة من قبل )المحورة  بيروكسي نتريت بالاعتماد عمى الطريقة
الطريقة  باستخدام وكسيديز زانثينا أنزيم فعاليةتم تقدير  (.Menden et al.,1977مصل الدم باستخدام الطريقة المحورة )

 (.Ackermann and Brill, 1974المستخدمة من قبل الباحثان )
اختبار اسي واستخدم القيوالخطأ حساب المعدل وتم  SPSSباستخدام البرنامج الاحصائي  حممت النتائج :التحميل الإحصائي
( لتحديد الاختلافات الإحصائيـة بين المجاميع المختمفة وكان ANOVA) One way analysis of varianc التداخل الاحادي 

 (Steel and Torrie, 1981)( P≤0.05الاختـلاف المعنوي لجميع الاختبارات عند مستوى احتمالية )
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 والمناقشة النتائج
( ارتفاعا معنويا في زمن تخثر الدم لممجموعة 1) شكلالنتائج الموضحة في ال ظيرتأ :زمن تخثر الدم فيالسيممارينتأثير 

انخفاضا  السيممارينالمعاممة بالتراكيز المختمفة من  أظيرت(، في حين P≤ 0.05المعاممة بالايثانول مقارنة مع مجموعة السيطرة )
 .(P≤ 0.05) مة بالايثانولمع المجموعة المعاممعنويا في زمن التخثر مقارنة 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
     

الكبدي  الأذى أحداثفي    التي اشارت الى دور الايثانول ونواتج تحممو وخاصة الاسيتالدييايدالعديد من الدراسات وىـذا يتفـق مـع 
 ;Brecher and Dubord, 2008)   قابمية الكبد عمى تصنيع البروتينات  وبالتالي أطالة زمن تخثر الدم انخفاضمما يؤدي الى 

Suchoki and Brecher, 2007). 
الكبد بسبب  بأمراض الإصابة( ان زمن تخثر الدم يكون غير طبيعي في حالة Castelino and Salem, 1997) وأشار      

 الكبد . التي يتم تصنيعيا في والفايبرنيوجين لبروثرومبينو التخثر مثلا أعاقة تصنيع عوامل
الى خفض زمن تخثر الدم مقارنة مع المجموعة المعاممة بالايثانول، وىذه النتائج تتفق السيممارينكيز المختمفة من أدت الترا      
ساعة من  24ممغم / كغم قبل  30بتركيز  السيممارين( من ان أعطاء معقد Floersheim et al., 1978) إليو أشارمع ما 

ولوحظت نفس النتائج  زمن التخثر في الكلاب الناجم عن التسمم بالفطر. أدى الى خفض Amanitaأعطاء الجرعة السامة لفطر 
 (.Vogel et al., 1984من قبل ) بنفس الجرعة silybin  الـ  إعطاءعند 
  ALTبينت النتائج ظيور ارتفاع معنوي في فعالية انزيمات  :في مصل الدم ASTو ALTفي فعالية انزيمات السيممارينتأثير 

( الى Pari and Karthikesan , 2007) أشارلقد  ،جرذان المعاممة بالايثانول مقارنة مع مجموعة السيطرةفي مصل ال ASTو 
 الاذى الشديد الذي يحدثو الايثانول لتركيب الخلايا الكبدية وعضياتيا مما يؤدي الى تحرر ىذه الانزيمات من سايتوبلازم

 واىا في مصل الدم .ومايتوكوندريا الخلايا الكبدية وبالتالي ارتفاع مست
 
 
 
 
 
 

فرق معىىي مقاروت مع مجمىعت  

 (P≤ 0.05انسٍطرة)
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 .ASTانزيم  فعالية عمى نسميماري: تأثير ال2الشكل 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

 .ALTانزيم  فعالية عمى نسميماري: تأثير ال3الشكل 
 

 ثانـولمقارنـة مع المجموعـة المعاممـة بالاي   ASTو  ALTالى خفض فعالية انزيمات  السيممارينأدت التراكيز المختمفة من      
( حيث أوضح في تجاربو عمى حيوانات مختمفة ان Wang et al .,1996وىـذه النتائـج تتفق مـع نتائـج )( 3شكل )ال( و 2شكل )ال

 السيممارين( ان اعطاء Pramyothin et al., 2006واشار ) .ASTو  ALTالمعاممة بالايثانولادت الى زيادة واضحة في فعالية 
 Flora etalوفي دراسة اجراىا ) .ASTو  ALTفي الجرذان ادى الى انخفاض فعالية  ايام  7ة ولمد ممغم / كغم 5بتركيز 

فعالية  اسابيع اشار الى انخفاض 8يوميا لمدة  السيممارينممغم من  560( عمى مرضى الكبد الكحولي، تم علاجيم بجرعة 1998,.
AST وALT   عمى التوالي34% و 36بمعدل %. 
امتلاكو  إلىتعود  السيممارينمن قبل  ASTو  ALTلية فعاان انخفاض  ((Valenzuela and Garrido, 1994 اشار   

 الخموي مما ينتج عنو زيادة في استقرارية الغشاء ضد تخريب الاجسام الغريبة. ة لنفوذية الغشاء اتأثيرات منظم
( ظيور انخفاض معنوي في مستوى 4)في الشكل النتائج  أوضحت :في مستوى الالبومين في مصل الدم السيممارينتأثير 

 – Ramirez) ووىذا يتفق مع  ما توصل الي( P≤ 0.05)الالبومين في المجموعة المعاممة بالايثانول مقارنة بمجموعة السيطرة 

Farias et al., 2008ن ( حيث اشار الى ان تأثير الايثانول السمي عمى الخلايا الكبدية يؤدي الى انخفاض في تركيز الالبومي
 في الكبد. ATPوبشكل مباشر ومترافق مع انخفاض انتاج 
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( ان الاذى الكبدي الناجم عن تعاطي الايثانول في الجرذان يؤدي الى اعاقة وظيفة Saravananetal., 2006واشار )       
اكسدة الايثانول لو القابمية عمى الارتباط  ولقد وجد ان الاسيتالدييايد  الناتج من الكبد وبالتالي انخفاض تركيز الالبومين في الدم.

وقد  لبروتينات وبالتالي فقدان فعاليتيا الحيوية.امسخ  الى ( وىذا بدوره يؤديMedina et al., 1985مع بروتينات خلايا الكبد )
ة بالايثانول وىذا يتفق مع ارتفاعا معنويا في مستوى الالبومين مقارنة بالمجموعة المعامم السيممارينالتراكيز المختمفة من  أظيرت

ايام ادى الى  10ممغم/كغم عن طريق الفم لمدة  25بتركيز  السيممارين إعطاءان ( من Sambath et al., 2005ما توصل اليو )
ة تجديد الانسج إعادةى عم السيممارينوعزى ذلك الى قابمية  CCl4ارتفاع معنوي في مستوى البروتين الكمي في الجرذان المعاممة بـ 

 تحسين الحالة الوظيفية لمخلايا الكبدية . تصنيع البروتين و الكبدية والتي ادت الى زيادة
أظيرت النتائج ارتفاعا معنويا في مستوى البميروبين  :في مستوى البميروبين الكمي والمباشر في مصل الدم السيممارين تأثير

 . (6شكل )ال( و 5شكل )ال ع مجموعة السيطرةالكمي والمباشر في المجموعة المعاممة بالايثانول مقارنة م
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راوي رجعي مؤديا فركود ص حدوث ( ان الاذى الكبدي المحدث بالايثانول قد يسببKaplan et al., 2003وقد أوضح )       
وبين من خلال الجدار وارتفاع الخلايا المبطنة لمقنوات الصفراوية مما ينتج ارتشاح البمير  إصابةجريان الصفراء بسبب  ئالى بط

وىذا يتفق من خفض تركيز البميروبين المباشر و الكمي في مصل الدم السيممارينختمفة من وقد تمكنت التراكيز الم مستواه في الدم.
 يوما ادى الى منع ارتفاع 30ممغم / كغم لمدة  20بتركيز  السيممارين إعطاء أن أشار( حيث  Saravananetal., 2006) مع 

 420بتركيز  السيممارين إعطاء أن( Wellington and Jarvis , 2001وقد اشار ) البميروبين المحدث بالايثانول في الجرذان.
 ممغم يوميا اظير تحسنا في وظائف الكبد وادى الى خفض تركيز البميروبين في الاشخاص المصابين بتشمع الكبد الكحولي .

 C( انخفاضا معنويا في مستوى فيتامين 7الشكل )أوضحت النتائج في  :في مصل الدم Cي مستوى فيتامين ف السيممارينتأثير 
ان من ( Ramirez – Farias et al., 2008)لسيطرة وىذا يتفق مع دراسة في المجموعة المعاممة بالايثانول مقارنة بمجموعة ا

مؤكدا دور الايثانول في استنزاف  Cى فيتامين الاجياد التأكسدي الناجم عن تعاطي الكحول في الجرذان يؤدي الى خفض مستو 
 مضادات الاكسدة .

 
 
 
 
 
 
 
 
  

       
 
مقارنة بالمجموعة  Cارتفاعا معنويا في مستوى فيتامين  السيممارينمن   8و 4و 2 وقد أظيرت المجاميع المعاممة بالتراكيز 

غم / كغم مرتين  0.1بتركيز  السيممارينان اعطاء  ( Singanan et al., 2007) المعاممة بالايثانول وىذا يتفق مع ما توصل اليو
الذي يعمل  GSHتوليد  إعادةفي  السيمماريندور  إلىعزى ذلك  Cيوما اظير ارتفاعا معنويا في مستوى فيتامين  21باليوم ولمدة 

 10باكثر من E او فيتامين  Cتامين يمتمك فعالية مضادة للاكسدة تفوق فعالية في السيممارينان معقد C .عمى اعادة توليد فيتامين 
 Michael Murray and)  في الحماية من الاذى الكبدي السيممارينمرات وتعد ىذه احدى الاليات التي يعمل بيا 

Josephizzorno , 1991 ) 
 Eفيتامين  ( انخفاضا معنويا في مستوى 8) النتائج في الشكل أوضحت :في مصل الدم Eفي مستوى فيتامين  السيممارينتأثير 

 .(P≤ 0.05) في المجموعة المعاممة بالايثانول مقارنة بمجموعة السيطرة
 بإمكانويعد من اكثر مضادات الاكسدة اىمية في خلايا الحيوان حيث  E( ان فيتامين Buettner , 1993أشار الباحث )       

 .وامل الكيميائية والنمو السرطانالحماية من الع
 
 
 
 

 ايثانول 5 % سيطرة
1 2 4 

 و ايثانول
 ملغم 8

 و ايثانول

 ملغم

 سليمارين

 ملغم

 سليمارين

 ملغم

 سليمارين

 و ايثانول و ايثانول

 سليمارين

0 

2 

6 

4 

8 

10 

  Cفي مستىي فيتامين نسليماريال تأثير :7الشكل 
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مقارنة مع المجموعة المعاممة  Eرتفاعا معنويا في مستوى فيتامين ا السيممارينمن 8و 4و 2المعاممة بالتراكيز أحدثت      
( الى دور المركبات الفلافونويدية متعددة الفينول الموجودة في Psotova et al ., 2001بالايثانول وىذا يتفق مع ما توصل اليو )

في المرضى المصابين بالتياب الكمية المزمن حيث  Eياد التأكسدي وارتفاع مستوى فيتامين شوك الحميب في التقميل من الاج
ادى الى ارتفاع معنوي في مستوى مضادات الاكسدة الكمية في يوميا ولمدة شيرين  ممغم 858بتركيز  السيمماريناوضح ان اعطاء 

 المعتمدة.مقارنة بالمجموعة المعاممة بالادوية  Eمصل الدم ومنيا فيتامين 
انخفاضا معنويا في مستوى ( 9أوضحت النتائج في الشكل ) :في مستوى الكموتاثايون في مصل الدم السيممارينتأثير 

 ; Saravanan et al., 2006اشار كل من  ) ل مقارنة مع مجموعة السيطرة .الكموتاثايون في المجموعة المعاممة بالايثانو 

Hussein et al., 2007) . 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

والاختزال لمكموتاثايون، حيث لوحظ اعاقة في دورة اعادة  تصنيع الكموتاثايون  الأكسدة إعادةتأثير الايثانول عمى تنظيم عممية الى 
 Glutathione في اكباد الجرذان المعاممة بالايثانول بسبب انخفاض في فعالية انزيمات كموتاثايونريدكتيز GSHالمختزل 

reductase يروكسيديزوكموتاثايونب Gutathione peroxidase وبينت ىذه الدراسات ان انخفاض فعالية انزيم ،Glucose 6 – 

phosphate dehydrogenase   دورا ميما في حدوث ىذه الاعاقة حيث يعمل ىذا الانزيم عمى تجييز  يؤديبسبب الايثانول 

NADPH  من خلال اكسدة الكموكوز، ويدخلNADPH اثايـونريدكتيـز لمحصـول عمـى الكموتاثايـون بشكمـو كمرافق انزيمي لمكموت
 .(997Oh et al., 1) المختـزل
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ارتفاعا معنويا في مستوى الكموتاثايون مقارنة بالمجموعة المعاممة بالايثانول وىذا  السيممارينتراكيز المختمفة من أظيرت ال       
ممغم /  100لمجرذان  بتركيز  السيممارينان اعطاء من(  ,.Singanan et al., 2007   ;  2006Preetha et al) نتائج يتفق مع

في تحفيز انزيم  السيممارينواشار الى دور  Aflatoxin B1ايام يحمي من الاذى الكبدي المحدث بـ  7كغم عن طريق الفم لمدة 
 كموتاثايونريدكتيز.

في  MDAارتفاع معنوي في مستوى  إلىعاممة بالايثانول الم أدت :في مستوى المالوندايالدييايد في مصل الدم السيممارينتأثير 
ان   Bailey and Cunningham (2002)ووىذا يتفق مع ما جاء ب (10شكل ) مصل الدم مقارنة مع مجموعة السيطرة

را ميما في دو  يؤديمايتوكوندريا الكبد تعتبر العضية اليدف لمتسمم بالايثانول وبذلك فان الاجياد التأكسدي في المايتوكوندريا 
 الكبدي الناجم عن الكحول. الأذىأمراضية وتطور 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

      
   
 

في مصل الدم مقارنة مع المجموعة المعاممة  MDAانخفاضا معنويا في مستوى  السيممارينختمفة من وقد أظيرت التراكيز الم
 Song et al., 2006; Das and Vasudevan, 2006 ,  Singanan)كل من أجراىايتفق مع الدراسات التي بالايثانول. وىذا 

et al., 2007)   واجري. الفئران ان و ذفي الجر (Lucena et al., 2002  دراسة عمى )مريضا مصابا بتشمع الكبد الكحولي  60
في  MDAاشير ادى الى انخفاض في مستوى  3ممغم يوميا عن طريق الفم ولمدة  150بتركيز  السيممارينلاحظ ان اعطاء 

 الدم ليولاء المرضى .مصل 
اظيرت المجموعة المعاممة بالايثانول ارتفاعا معنويا في مستوى  :في مستوى بيروكسي نتريت في مصل الدم السيممارينتأثير 

        كل من إليو أشار، وىذا ما (11كما في الشكل ) (P≤ 0.05) جذر بيروكسي نتريت مقارنة مع مجموعة السيطرة
(Fromenty and Pessayre , 1995, Kessova et al., 2003الى ارتفاع ) وانزيم  فعالية انزيم زانثيناوكسيديزNADPH 

جذر بيروكسي  إنتاجاوكسيديز نتيجة تعاطي الايثانول، وىي الانزيمات المسؤولة عن تكوين جذر السوبر اوكسايد السالب وبالتالي 
 .الخمية الفعالة في تحطيم الأوكسجين أصناف أىمنتريت الذي يعد من 
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  ن في مستىي المالىندايالديهايدسليماريال : تاثير01الشكل 

      مع مقاروت معىىي فرق        

 ( P≤ 0.05)نسٍطرةا مجمىعت

 مع مقاروت معىىي فرق       

 (  P≤ 0.05)الاٌثاوىل مجمىعت

 11مخىسط خشٍر انى انمعدنانىخائج
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وتكوين  لمايتوكوندريا والاحماض النووية ويعد جذر بيروكسي نتريت من العوامل المؤكسدة القوية التي تؤدي الى تحطيم ا     
 جذر بيروكسي نتريت عمى نيترةالتايروسين الحر او بميةفقد لوحظت قا ( ونيترة البروتيناتRadi et al., 1991بيروكسدة الدىون )

أظيرت  .Crow et al., 1997)) الأخرىالى نيترة المركبات الفينولية  بالإضافةالتايروسين الذي يدخل في تركيب البروتينات 
 انخفاض في مستوى جذر بيروكسي نتريت مقارنة مع المجموعة المعاممة بالايثانول السيممارينممغم من  4،8 ،2المعاممة بالتراكيز

ممغم / كغم عن طريق  100لمجرذان بتركيز  السيممارينان اعطاء ( منLee et al., 2003) تتفق معوىذه النتائج  .(11شكل )ال
في  بيروكسي نتريتوانخفاض تركيز  SODالفم مرتين يوميا ولمدة يومين ادى الى ارتفاع فعالية انزيم سوبر اوكسايدديسميوتيز

 السيممارينفي الدم والكبد عند حقن  SODالنتريك وارتفاع انخفاض مستوى اوكسيد ( Mansour et al., 2006) وأوضح .الكبد
 .Cisplatinايام في الجرذان المعاممة بعقار  5ممغم / كغم يوميا لمدة  100داخل الغشاء البريتوني بتركيز 

توى ( انخفاضا معنويا في مس12ل )شكالنتائج في ال أظيرت :بلازمين في مصل الدملو في مستوى السيرو  السيممارينتأثير 
وىذه النتائج تتفق مع نتائج  ،(P≤ 0.05)السيروبلازمين في مصل الدم لممجموعة المعاممة بالايثانول مقارنة مع مجموعة السيطرة 

(Singh and Gupta, 2008 حيث اشار الى ظيور انخفاض معنوي في مستوى السيروبلازمين في مصل الدم والكبد لمجرذان )
 % .30المعاممة بالايثانول بتركيز 
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 ن في مستىي بيروكسي نتريتسليماريال تاثير :00الشكل 

 

 

      مع مقاروت معىىي فرق        

 ( P≤ 0.05)انسٍطرة مجمىعت

 مع مقاروت معىىي فرق       

 (  P≤ 0.05)الاٌثاوىل مجمىعت

 مكرراث 11انىخائج نمخىسط 
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 ن في مستىي السيروبلازمينسليماريال تأثير :02الشكل 

 

 

      مع مقاروت معىىي فرق        

 ( P≤ 0.05)انسٍطرة مجمىعت

 مع مقاروت معىىي فرق       

 (  P≤ 0.05)الاٌثاوىل مجمىعت

 مكرراث 11انىخائج نمخىسط 



 .................... من بذور شوك الحميب معقد السيممارين استخلاص
 

105 

السيطرة الايثانول %5 ايثانول + 1 ملغم
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الى ارتفاع مستوى السيروبلازمين مقارنة بالمجموعة المعاممة بالايثانول والدراسات  السيممارينممغم من  8و 1التراكيز  أدت       
ممغم /  100بتركيز  السيممارين إعطاء(  ان Singh et al., 2006حول ىذا الموضوع قميمة غير ان ىناك دراسة توصل الييا )

 ارتفاع مستوى السيروبلازمين في مصل الجرذان المعاممة بالايثانول . إلىيوما ادى  21وميا عن طريق الفم لمدة كغم ي
زانثيناوكسيديز في  أنزيمالنتائج ارتفاعا معنويا في فعالية  أظيرت :في فعالية انزيم زانثيناوكسيديز في مصل الدمالسيممارينتأثير 

 .(13شكل )ال مقارنة مع مجموعة السيطرةالمجموعة المعاممة بالايثانول 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

فان  الأوكسجينتوليد  إعادةوعند دية لمخلايا الكب hypoxia الأوكسجينوقد وجد ان تعاطي الايثانول يعمل عمى شحة ورود      
 Zhongالكبدي ) الأذى ثإحدالينتج جذر السوبر اوكسايد السالب والذي يساىم في  الأوكسجينالزانثيناوكسيديز يتفاعل مع جزئية 

et al., 1989 ( وىذا ما تم تأكيده من قبل )Zima et al., 1993 زيادة  إلى أدىالحاد للايثانول  الإعطاء( حيث اشار الى ان
 اوكسيديز في مصل دم الجرذان. فعالية انزيم زانثين

اوكسيديز مقارنة مع  نويا في فعالية انزيم زانثينانخفاضا مع السيممارينممغم من   8و 4و 2المعاممة بالتراكيز  أظيرتوقد      
( ان ىناك العديد من المركبات الفينولية قد تم اختبار تأثيراتيا Sheu et al., 1998) أوضحلقد  المجموعة المعاممة بالايثانول،

تعود لقابميتيا  السيممارينكبات لمر ان معظم الخصائص العلاجية  لوحظ .السيممارينالى معقد  وأشارزانثيناوكسيديز  لانزيم المثبطة
الكاسحة لمجذور الحرة والمضادة للاكسدة. وان انزيم زانثيناوكسيديز يعتبر واحد من اىم الانزيمات التي تتثبط فعاليتو بواسطة 

Silybin (Varga, 2003. ) 
 %5 اكباد الجرذان المعاممة بالايثانولالدراسة النسيجية عمى  أظيرت: في اصلاح الاذى الكبدي المحدث بالايثانولالسيممارينتاثير 

الخلايا الكبدية مع وجود بؤر  سايتوبلازممتراكمة في  Microvesicularتغيرات مرضية متعددة تمثمت بوجود حويصلات دىنية 
 Singhلو ) أشاروىذا يتفق مع ما ، (14شكل )النخرية وارتشاح خلايا التيابية وحيدة النواة مقارنة مع المجموعة غير المعاممة 

and Gupta, 2008; Hussein et al., 2007من ان اعطاء الايثانول وبتراكيز مختمفة ادى الى تجمع الدىون الثلاثية  ) 
Triglycerids  عمى شكل فجوات صغيرة داخل الخلايا الكبدية  تدعىMicrovesicular fatty change،  وتتحد ىذه الفجوات

. وقد تترافق التغيرات الدىنية  مع حدوث الالتياب  الكحولي Macrovesicular fatty changeمع بعضيا البعض لتكوين 
Alcoholic steatohepititis  5وىذا ما لوحظ في نتائجنا عند استخدام الايثانول بتركيز.% 
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 ن في فعالية انزيم زانثيناوكسيديز سميماري: تاثير ال03الشكل 

 

 

 

      مع مقاروت معىىي فرق        

 ( P≤ 0.05)ٍطرةانس مجمىعت

 مع مقاروت معىىي فرق       

 (  P≤ 0.05)الاٌثاوىل مجمىعت

 مكرراث 11انىخائج نمخىسط 
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الالتيابية  النخر المرتشحة بالخلايا  % إيثانول لمدة ثلاثة أسابيع. يلاحظ وجود بؤرة من5: مقطع عرضي لكبد جرذي معامل بـ 41الشكل 
 صبغة الييماتوكسمينوالايوسين.  X 370 . (a)وحيدة النواة

ممغم اختزال في كمية  2و 1حيث اظيرت المعاممة بالتراكيزالكبد  أنسجةتحسنا واضحا في  السيممارينالتراكيز المختمفة من  أظيرت     
ممغم انعدام  التغير  8و  4الالتيابية وحيدة النواة، في حين اظيرت المعاممة بالتراكيز  الحويصلات الدىنية والنخر والارتشاح لمخلايا

 .(18()17()16()15، الاشكال )الدىني وفقدان الحويصلات الدىنية وانعدام ارتشاح الخلايا الالتيابية
 
 
 
 
 
 

النخر  (a)ثة أسابيع يوض  إحتقان الاوعية الدموية والجيبانياتممغم سميمارين لمدة ثلا 1إيثانول و %5مقطع عرضي لكبد جرذي معامل بـ :41الشكل 
 صبغة الييماتوكسيمينوالايوسين .  X 370 . (c)واختزال في التغيرات الدىنية  (b)التجمطي في خلايا الكبد 

 

 
 
 
 
 
 

صـبغة  X 370 (a)وضـ  النخـر التجمطـيممغـم سـميمارين لمـدة ثلاثـة أسـابيع ي 2إيثـانول و    %5مقطـع عرضـي لكبـد جـرذي معامـل بــ : 41الشـكل 
 الييماتوكسيمينوالايوسين

 

 

 

 
 
 
 
 

وارتشاح لمخلايا  (a)ممغم سميمارين لمدة ثلاثة أسابيع يوض  بؤرة من النخر 4إيثانول و    %5مقطع عرضي لكبد جرذي معامل بـ :41الشكل 
 صبغة الييماتوكسيمينوالايوسين  X 90 .(c) وانعدام التغيرات الدىنية  (b)الالتيابية حول الاوعية الدموية 
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ممغم سميمارينممدة ثلاثة أسابيع يوض  انعدام التغيرات الدىنية وانعدام  ارتشاح  8إيثانول و    %5: مقطع عرضي لكبد جرذي معامل بـ41الشكل 
 وسينصبغة الييماتوكسيمينوالاي  X 370 . (b) احتقان الوريد المركزي (a)الخلايا الالتيابية 
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ABSTRACT 

This study included extraction of silymarin complex from milk thistle seeds and study the ef-

fect of different concentrations of this complex on the liver functions and levels of some antioxi-

dants in rats exposed to liver injury induced byethanol, then study the effect of these concentrations 

on the repair of liver injury induced by ethanol by evaluating the hepatic pathology of different an-

imal  groups. Sixty male rats with the age of 3-4 months were divided into 6 groups: Group (1) con-

trol which received drinking tap water, group (2) treated with  5% ethanol  in drinking water, group 

(3) treated with 5% ethanol  and 1 mg silymarin complex by oral dose once daily, group (4) treated 

with  5% ethanol  and 2 mg silymarin complex by oral dose once daily, group (5) treated with  5% 

ethanol  and 4 mg silymarin complex by oral dose once daily, group (6) treated with 5% ethanol and 

8 mg silymarin complex by oral dose once daily, by the end of the experimental period of 3 weeks 

all animals groups were killed and collection of blood samples and liver tissues for the measuring of 

liver functions parameters and some antioxidants in blood, and processing the histological examina-

tion of liver.  

Treatment with ethanol revealed a significant prolongation of the coagulation time and a sig-

nificant increase of Alanine transaminase (ALT) and Aspartate  transaminase (AST) enzymes activ-

ity, total and direct bilirubin, malondialdehyde, peroxynitrite radical and xanthine oxidase activity 

and a significant decrease of albumin, Vit. C, Vit. E, glutathione and ceruloplasmin levels in serum 

comparing with the control group (P < 0.05). 

Different concentrations of silymarin complex have different effects on the protection from 

the liver injury induced by ethanol, and return these parameters to about normal ranges. Concentra-

tions of 1 and 2 mg of silymarin complex can reduce the fatty changes induced by ethanol, while 

the concentrations of 4 and 8 mg led to reduce the necrosis and inflammation  in addition to fatty 

changes. 
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