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 چكيده

 به اثر گياهان در درمان و توجه زيادي  در سالهاي اخير توسط پزشكان؛وها زيادي از داربا توجه به تجويز روزانه مقادير
 باشد و دنيا ميدر  نوشيدني مرسوم ).Camellia sinensis L (چاي سبز. داروها معطوف شده است پيشگيري مسموميت ناشي از

در مسموميت كبدي حاد ناشي  عصاره چاي سبز يظتدر تحقيق حاضر اثر محاف. باشد ميزدايي  اكسيدان و سم داراي خواص آنتي
گروه .  گروه تقسيم شدند4طور تصادفي به  هبموش سوري نر بالغ  32 طوري كه  به.مورد بررسي قرار گرفته استاز استامينوفن 

وشيدني به  به جاي آب نعصاره چاي سبز در ليتر گرم ميلي 7گروه عصاره چاي سبز، . زيولوژي دريافت كرديشاهد تنها سرم ف
گروه آزمايش   وتجويز شدطور خوراكي  ه بر كيلوگرم استامينوفن بگرم ميلي 500گروه استامينوفن  به ؛دريافت كرد روز 30مدت 

دوز سمي استامينوفن نيز بيست ونهم   و در روزدريافت كرد روز 30به مدت  عصاره چاي سبز) عصاره چاي سبز+ استامينوفن(
گيري انجام شد و پس  خون) AST(  آسپارتات ترانسفرازو) ALT (گيري آلانين ترانسفراز براي اندازهسي و يكم روز . تجويز شد

در  AST و ALT سطوح سرمي آنزيمهاي. قرار داده شد% 10كبد حيوانات در فرمالين هاي هيستوپاتولوژيك  از آن جهت بررسي
در مطالعات هيستوپاتولوژيك  طوري كه به. )P<0.05 (ده بودداري پيدا كر  كاهش معنياستامينوفن نسبت به گروه  آزمايشگروه

با  .آزمايش نسبت به گروه استامينوفن كاهش نشان داد در گروه ، احتقان گلبولهاي قرمز و تجمع سلولهاي التهابيبدينيز نكروز ك
 .دارد  ناشي از استامينوفن نقش محافظتيكبديدر نكروز  احتمالاً چاي سبز توجه به نتايج اين تحقيق

 
  .، استامينوفن).Camellia sinensis L( چاي سبزوتوكسيسيتي، هپات : كليديهاي هواژ

 
 دمهقم

استامينوفن يك داروي متداول ضددرد و تب است كه در 
مقادير بالا منجر به نكروز كبدي و كليوي در انسان و حيوان            

در عرض دهه . )Goldstein & Schnellman, 1996(د شو مي
ف استامينوفن بشدت افزايش پيدا كرده اسـت و         گذشته مصر 

شوند، حاوي استامينوفن  داروهايي كه مصرف مي% 40حدود 



٢٣ …).Camellia sinensis L (سبزچاي اثر عصارة 

تـوان   علت اين موضوع را مي. )Laura et al., 2003 (هستند
آن ارزان   قيمت    و ، امكان تهيه بدون نسخه     آسان متابوليسمبه  
 بـسياري از پزشـكان از عـوارض         ،از سوي ديگر  .  داد تبنس

ت با اين دارو و جزئيات درمان آن اطلاعـات كـافي            مسمومي
نداشته و بيش از حـد ايـن دارو را در اختيـار همگـان قـرار                 

آسـيب   كـه  يياز آنجـا ). Rowden et al., 2005( دهنـد  مـي 
توانـد منجـر بـه مـرگ شـود،           مي استامينوفن كبدي ناشي از  

را خنثي كند ضروري بـه       دستيابي به تركيبي كه بتواند اثر آن      
ي براي درمان بيماريها از ياستفاده از گياهان دارو. رسد مينظر 

ديرباز در جوامع بشري معمول بوده و تا حدود نيم قرن پيش 
مين دارو براي درمـان دردهـا      أگياهان يكي از مهمترين منبع ت     

بينانـه طـب     لزوم بررسـي اصـولي و واقـع       . رفتند به شمار مي  
امــع علمــي ي از مــدتها قبــل در جويــســنتي و گياهــان دارو

ده و در سـالهاي اخيـر بـه ضـرورت           ش ـكشورمان احساس   
، مدرسـي ( ي توجه بسياري شده اسـت     يبررسي گياهان دارو  

1384 .( 
در طي دهه اخير تعداد زيـادي از محـصولات گيـاهي و             

عنوان محافظ كبدي مـورد بررسـي قـرار          ذايي به غ ياهتركيب
جويز  ت  كه  نشان دادند ) 2003(و همكاران    Ayman .اند گرفته

 نكروز كبـدي و افـزايش حـاد    ،)Arabic gum(صمغ عربي 
طــور  هتــرانس آمينازهــاي ســرمي ناشــي از اســتامينوفن را بــ

اثر محافظتي عصاره   طوري كه     به. دهد  چشمگيري كاهش مي  
 ـ           دنبـال تجـويز    ه  گياه خارمريم نيـز بـر مـسموميت كبـدي ب

 .)1381كيخائي، (استامينوفن، نشان داده شده است 
چـاي نوشـيدني مرسـوم در سراسـر دنيـا            طـور كلـي     به

چاي از خشك كردن برگهاي جوان گيـاه        . شود  محسوب مي 
Camellia sinensis L.اختلاف تمامي انواع   وآيد  بدست مي

  بـرگ  چيـده شـدن   چاي مربوط به عملياتي است كه پس از         
نامهاي چاي سـياه، قرمـز، سـبز و سـفيد           شود و به     انجام مي 

را بـا    ز چيـدن برگهـاي گيـاه آن        پـس ا   اگر .شوند  معرفي مي 
 خشك كننـد چـاي سـبز حاصـل          به سرعت گرماي خشك   

بـالا باعـث غيرفعـال شـدن        كردن در دماي     خشك. دشو مي
 آنزيمهـاي  ؛)Zhen, 2004a(شـود   آنزيمهـاي اكـسيداتيو مـي   
ــيش از   ــسيداتيو در ب ــد  % 20اك ــود دارن ــاي وج ــواع چ  .ان

 عـــدم وجـــود آنزيمهـــاي اكـــسيداتيو يكـــي از مزايـــاي 

 ، عــلاوه بــر ايــن).Zhen, 2004b(باشــد  ي ســبز مــي چــا
 فنلــي اســت كــه شــامل  پلــيياهــحــاوي تركيب چــاي ســبز

 EGC) Epigallocatechin-3-gallate(، EGC كاتچينهاي
)Epigallocatechin(، ECG )Epicatechin-3-gallate (
 ).Almada, 2005(باشد  مي) EC )Epicatechin و

هي بيانگر اثـر مثبـت      مطالعات اپيدميولوژيك و آزمايشگا   
ازجملـه خـواص مفيـد      . باشد  چاي سبز بر سلامتي انسان مي     

، )Sung et al., 2000(اكسيداني  توان به اثر آنتي  مي،چاي سبز
، )Tsuneki et al., 2004(آورنده قند و كلسترول خـون   پائين

 Sai(و محافظت كبـدي  ) Fujiki et al., 2005(ضد سرطان 

et al., 1998 (مطالعه حاضر به منظور بررسي اثـر . دبر نام را 
 .ه استشدانجام چاي سبز  محافظت كبدي

 
 مواد و روشها

 بـا   NMRI نـر نـژاد     سوري  سر موش  32در اين مطالعه    
 گرم به مـدت يـك       30-25 هفتگي و محدوده وزني      10سن  

دانـشگاه علـوم    هفته در اتـاق حيوانـات دانـشكده پزشـكي           
مايـشگاهي و در    اهـواز در شـرايط آز     شـاپور     پزشكي جندي 

 سـاعت   12 درجه با شـرايط      22 تا   20درجه حرارت محيط    
  چاي سـبز از    .ي نگهداري شدند  يروشنا ساعت   12تاريكي و   

فروشگاه مـواد گيـاهي در اهـواز خريـداري شـد و توسـط               
ييد أهيد چمران اهواز مورد ت    ششناسي دانشگاه    كارشناس گياه 

 ـبز را   ابتدا چاي س   هبراي تهيه عصار   .قرار گرفت  صـورت  ه  ب
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 سـاعت   24بـه مـدت      %80ل  ودر اتـان   بعـد پودر درآورده و    
كـردن محلـول بدسـت آمـده بـا           پس از صاف  . شد خيسانده

-Perva(گيــري بعمــل آمــد   عــصارهروش تغلــيظ در خــلأ

Uzunalic et al., 2006.(  سرم فيزيولوژي عصاره حاصل در
 .قابل حل بود
  : گروه تقسيم شدند4 طور تصادفي به هحيوانات ب

زيولـوژي  ي روز سـرم ف 30به مدت حيوانات  :گروه شاهد 
 .دريافت كردند

 بـر   گـرم   ميلـي  500 اين گروه    موشهاي: گروه استامينوفن 
و از طريق گاواژ دريافت طور خوراكي  هكيلوگرم استامينوفن ب

 .كردند
عـصاره  بـا   حيوانات ايـن گـروه      : گروه عصاره چاي سبز   

به جـاي آب    ) در آب ( در ليتر    گرم  ميلي 7به ميزان   چاي سبز   
تيمـار   روز 30به مدت ) Sugiyama et al., 1999(نوشيدني 

 .شدند
عـصاره  ): اسـتامينوفن  +عصاره چاي سبز   (آزمايشگروه  
 در ليتر به جاي آب نوشـيدني        گرم  ميلي 7به ميزان    چاي سبز 
 بيـست و   روز داده شد و علاوه بـر ايـن در روز     30به مدت   

اسـتامينوفن نيـز    ) كيلـوگرم  بر   گرم  ميلي 500(نهم دوز سمي    
 .تجويز شد

ــابراين  از عــروق  پــس از بيهوشــي ســي و يكــمروز بن
گيري تـرانس آمينازهـاي      جهت اندازه ژوگولار گردن حيوان    

ــرمي  ــونگيري) AST و ALT(س ــد  خ ــام ش ــرانس . انج ت
آمينازهاي سرمي به روش دستي و با استفاده از كيت شركت           

موشها به روش    يريگ پس از خون  . گيري شدند   اندازه سيگما
جدا گرديد  ا  آنهكبد  هاي گردني قرباني شده و       ي مهره يجابجا

قـرار  % 10 در فرمالين هاي هيستوپاتولوژيك    و جهت بررسي  
 انجام  ي بافت يساز  مراحل آماده  ، ساعت 48پس از   . داده شدند 

ــا اســتفاده از شــ تهيــه ي پــارافينيگرفــت و بلوكهــا دند و ب

ميكـرون   5 به ضخامت    ين پارافي ي برشها يميكروتوم چرخش 
 ئوزينآهماتوكسيلين و  يآميز  سپس با روش رنگ.گرفته شد

 مـورد   ي شدند و توسط ميكروسكوپ نور     يآميز برشها رنگ 
  .مطالعه قرار گرفتند

 
  روشهاي آماري

 دو  ANOVAروش آمـاري    از  در مورد اطلاعات كمـي      
كليه نتـايج   .  استفاده شد  Tukey از روش    سويه و متعاقب آن   

داري نتايج حداقل با      بيان و سطح معني    )M±SD(ورت  صه  ب
P<0.05 در نظر گرفته شد. 

 

 نتايج
 هاي هيستوپاتولوژيك بررسي

شاهد و   در گروه     كه مطالعات هيستوپاتولوژيك نشان داد   
 گرم  7ترتيب سرم فيزيولوژي و      كه به  گروه عصاره چاي سبز   

 روز بـه جـاي آب       30 بـه مـدت      ر عصاره چـاي سـبز     بر ليت 
، بافـت كبـدي طبيعـي بـوده و          بودنددني دريافت كرده    نوشي
 . مشاهده نگرديديگونه اثري از نكروز كبد هيچ

كه تنها استامينوفن دريافت كرده بودنـد،       مسموم  در گروه   
هـاي التهـابي و احتقـان          تجمـع سـلول    ،نكروز مركز لوبـولي   

 ـ   هاي مورد مطالعه مشاهده شد      شديدي در سراسر لام    ه كـه ب
هـاي كبـدي      ن حدود سيتوپلاسميك سلول   رفت صورت ازبين 

 ،ليزشدگي(ا لهمناطق نكروز شده و تغييراتي در هسته سلو     در
 ). 1شكل (نمايان بود ) مچاله شدن هسته قطعه قطعه شدن و

ام   روز سيعصاره چاي سبز   در گروه تجربي كه علاوه بر     
كـاهش   نكـروز  محـدوده . نيز استامينوفن دريافت كرده بـود     

عداد زيـادي از لوبولهـاي      طوري كه ت    به .ودچشمگيري يافته ب  
علاوه بر كاهش قابـل      كبدي سالم بوده و در لوبولهاي درگير      

اي التهـابي و احتقـان      له تجمع سـلو   ملاحظه محدوده نكروز  
 . )2شكل  ( بود)استامينوفن(مسموم بسيار كمتر از گروه 



٢٥ …).Camellia sinensis L (سبزچاي اثر عصارة 

 
 ×H&E, 400 )و عصاره چاي سبزكنترل (گونه اثري از نكروز   هيچ بدون بافت كبدي طبيعي-1شكل 

 

 
 ×H&E, 200 )گروه استامينوفن( نكروز وسيع مركز لوبولي همراه با احتقان و تجمع سلولهاي التهابي -2شكل 

 

 
 ×H&E, 200 )عصاره چاي سبز+ گروه استامينوفن(، احتقان و تجمع سلولهاي التهابي كاهش محدوده نكروز -3شكل 
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 ييهاي بيوشيميا بررسي
 هـاي   گيـري آنـزيم    يج بيوشيميايي حاصـل از انـدازه      نتا
ALT و AST      نـشان داده شـده اسـت       1 سرم در جـدول . 

 سرم  AST و   ALTميزان  استامينوفن  در گروه   طوري كه     به
دهنـده نكـروز كبـدي       نشان داد كه نشان    را   افزايش حادي 

 شـاهد   داري بـا گـروه     است و از نظر آماري تفاوت معنـي       

 و گـروه     چـاي سـبز    روه عـصاره  بين گ ـ در حالي كه    . دارد
تفـاوت  رو،    از اين . داري وجود نداشت   اهد تفاوت معني  ش

و  )P<0.01( دار بـود  مـسموم معنـي  با گـروه   ه تجربي گرو
داري بين گروه تجربي با گروه شاهد        همچنين تفاوت معني  

 .)P<0.05( وجود داشت

 
 و چاي سبز  استامينوفن،هكنند هاي دريافت  در گروهASTو  ALT  مقايسه ميزان سرمي-1جدول 

 م آنها در مقايسه با گروه كنترل در موشهاي آزمايشگاهيوأمصرف ت
 ALT (IU) AST (IU) ها  گروه
 231±8 163±13 شاهد

 185±11 80±6 چاي سبزعصارة 

 2593±123** 3693±321**  استامينوفن

 531±21* 483±12* )استامينوفن+ چاي سبزعصارة ( آزمايشگروه 
 .هستند SEM±M صورته مقادير ب               

               p*<0.05 و p**<0.001 
 
 بحث

 سـيتوكروم بـه يـك       P450استامينوفن توسط سيستم    
 ايمـين   اسـتيل پـارابنزوكين    -متابوليت سمي بـه نـام ان      

)NAPQI ( اين متابوليت بـا اتـصال بـه         ،گردد  تبديل مي 
و   تبـديل  گلوتاتيون به اسيد مركاپتوريك محلول در آب      

در مواردي كه مقادير زيادي     . شود  از طريق كليه دفع مي    
ي تهـا از اين دارو مصرف شود توليد بيش از حـد متابولي          

هـاي در دسـترس       سمي، سـبب تمـام شـدن گلوتـاتيون        
در . )Tan et al., 2008 (كنـد  شود و ايجاد نكروز مي مي

 در سـلولهاي     سيتوكروم P450 بافت كبد بيشترين ميزان   
در . )Hau et al., 2009( كز لوبولي وجود داردكبدي مر

دريافـت  ) مسموم (استامينوفناين مطالعه در گروهي كه      
مركز لوبولي كـه     كرده بود نكروز كبدي اغلب در ناحيه      

بيـشتر    وجـود دارد    سـيتوكروم  P450شتري از   ي ـمقادير ب 
حاضـر نـشان    مطالعه  نتايج بدست آمده از     . مشاهده شد 

اي را    كـاهش عمـده    چاي سبز  دهد كه تجويز عصارة     مي
ــاز رد ــرانس آمين ــاد ت ــزايش ح ــرم ن  اف ــاي س اشــي از ه

ــي   ــاد مـ ــتامينوفن ايجـ ــد اسـ ــات   .كنـ ــايج مطالعـ نتـ
باشـد و    سو مي  هاي فوق هم   نيز با يافته  هيستوپاتولوژيك  

گروه آزمايش در مقايسه با گروه مـسموم كـاهش قابـل            
ــه ــدي   رااي ملاحظ ــيب كب ــروز و آس ــشان داد در نك  .ن

ي كبـد نـشان داد كـه        ي بيوشيميا ياه آزمايش بررسي نتايج 
در گروه آزمايش تـرانس آمينازهـاي كبـدي نـسبت بـه             

اين بدان معني است كـه     . گروه شاهد افزايش يافته است    
اگرچه مصرف عصاره چاي سبز به مدت يك مـاه و بـه             

باعث كمتر شدن آسيب كبـدي        بر ليتر  گرم  ميلي 7مقدار  



٢٧ …).Camellia sinensis L (سبزچاي اثر عصارة 

شود، اما باعث پيشگيري كامل از       يناشي از استامينوفن م   
 .شود آسيب كبدي نمي

 اثر مهاري عصارة )1998 (و همكاران Sai در پژوهش
 نشان نيتروپروپان بر مسموميت كبدي ناشي از چاي سبز

 در پژوهشي ديگر كه توسطبه نحوي كه . داده شده است
Sugiyama  مشخص شد انجام شد) 1999(و همكارانش 

 سموميت كبدي ناشي ازعصاره چاي سبز مكه 
 نتايج حاصل از .بخشد گالاكتوزآمين را بهبود مي-د-بتا

 و Xu .همخواني داردهاي فوق  با يافتهمطالعه حاضر 
تجويز چاي سبز كه نيز نشان دادند ) 2007(همكارانش 

ي و تغييرات يباعث مهار پارامترهاي بيوشيميا
 .شود هيستوپاتولوژيكي ناشي از ميكرومايسين مي

 ـ         مكا علـت  ه  نيسم محافظتي چاي سـبز ممكـن اسـت ب
 .)Sung et al., 2000 (اكـسيداني آن باشـد   خاصـيت آنتـي  

 چـاي سـبز باعـث افـزايش         ةعلاوه بر اين، تجويز عـصار     
 و Artali et al., 2009.( Shin(د شـو  غلظت گلوتاتيون مي

Gregory) 2005 ( وMuto  ــاران در ) 2001(و همكــــــ
-Pبر بيـان سـيتوكروم   تحقيقات خود اثر مهاري چاي سبز     

بنابراين چـاي سـبز از طريـق كـاهش          . را نشان دادند   450
از تشكيل متابوليت سمي استامينوفن در       P-450سيتوكروم  

ــزايش غلظــت    ــا اف ــي ب ــرده و از طرف ــوگيري ك ــد جل كب
 .دشو ي كبد مييزدا گلوتاتيون باعث افزايش ظرفيت سم

وزي علاوه بر اين، مطالعات اخير بيانگر اثر ضـد آپوپت ـ         
 Chen و Khan et al., 2006 .(Oz(باشـد   چـاي سـبز مـي   

فنلهاي چاي سبز باعث افزايش      پليكه  نشان دادند   ) 2008(
 در هپاتوتوكسيسيتي ناشـي از      Bcl-2فاكتور ضد آپوپتوزي    

بنابراين چاي سبز احتمالاً بـا  . شود استامينوفن در موش مي   
ز كاهش يا مهار آپوپتوز باعث كاهش مرگ سلولي ناشـي ا          

 .شود استامينوفن مي

 كـه مـصرف خـوراكي     مطالعه حاضر بيـانگر آن اسـت      
 بـر مـسموميت حـاد كبـدي ناشـي از            چـاي سـبز   عصارة  

ثير داشـته و باعـث بهبـود نكـروز كبـدي و        أاستامينوفن ت ـ 
 اثر   مكانيسم  اگرچه .شود  كاهش ترانس آمينازهاي سرم مي    

 در اين مطالعه نشان داده شده است، اما         چاي سبز حفاظتي  
نـين بررسـي    مچشود براي اثبـات ايـن اثـر و ه           توصيه مي 

ــسم عم ــرد آنلمكاني ــي ،ك ــات وس ــطح عت مطالع ري در س
 .فراساختاري و مولكولي انجام گيرد
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Effect of green tea (Camellia sinensis L.) extract on acetaminophen induced acute 
hepatotoxicity in mice 
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Abstract 
Regarding highly prescription of medicines, in recent years, herbal effects on prevention and 

treatment of toxicity induced by various drugs have received a great deal of attention. After 
water, tea is the most widely consumed beverage in the world. Green tea (Camellia sinensis L.) 
has antioxidant and detoxification activities. In this study protective effect of green tea extract 
on hepaotoxicity induced by acetaminophen has been evaluated. 32 male mice were randomly 
divided into 4 groups. Control group received only normal saline. Green tea extract group was 
fed by 7mg/l green tea extract for 30 days. 500 mg/kg acetaminophen was administrated to 
acetaminophen group. Experimental group recieved 7mg/l green tea extract for 30 days and a 
single dose of 500 mg/kg acetaminophen prescribed in 29th day. In 31st day blood samples were 
taken from jugular arteries for biochemical tests. Then the liver placed in 10% formalin for 
histopathology assessments. ALT (Alanin Teransferase) and AST (Aspartate Teransferase) 
reduced significantly in experimental group (p<0.05). Histopathology assessments showed that 
necrosis of liver, congestion of blood cells and accumulation of inflammatory cells also reduced 
in experimental group compared to acetaminophen treated mice. These finding suggest that 
Green tea extract might have protective effect on liver damage induced by acetaminophen. 
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