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مقدمه

کاهش حرکات شیردان نقش مهمی را در بیماریزایی برخی 

ه توان بکند که از این اختلالات میاختلالات شیردانی ایفا می

جایی شیردان به چپ، چرخش و انباشتگی این عضو در جابه

بالغ و نفخ شیردان در نوزاد نشخوارکنندگان اشاره نمود  هایگاو

با  اند تا. پژوهشگران عرصه دامپزشکی، تا به امروز کوشیده(57)

ه از داروهای سنتتیک همچون مشتقات ماکرولیدی استفاد

، (50))اریترومایسین، آیورمکتین، تایلوزین، تیل مایکوزین( 

و  (21)( لترکیبات پاراسمپاتومیمتیک )نئوستیگمین، بتانکو

های دوپامینی و سروتونینی )متوکلوپرامید و برخی آنتاگونیست

بر کاهش حرکات شیردان فایق آیند. با توجه  (51)سیزاپراید( 
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انده دارویی این قبیل داروها بیوتیکی و باقی مبه مقاومت آنتی

تواند به عنوان راه حل ، استفاده از ترکیبات گیاهی می(8)

مناسبی در جهت رفع کاهش حرکات شیردان مطرح گردد. 

از اثرات  داروهای گیاهی ضمن این که دارای طیف متنوعی

توان از آنان درمانی هستند حداقل اثرات جانبی را دارا بوده و می

به عنوان راهکاری مناسب در مقابله با مقاومت دارویی استفاده 

 توانوجه به تنوع پوشش گیاهی در ایران میتنمود. در ضمن با 

بومی و کاهش واردات -از آنان در جهت حمایت از تولید ملی

 Curcuma(. زردچوبه با نام علمی 2،4)دارویی بهره جست 

longa  گیاهی از خانواده زنجبیل است. این گیاه بومی نواحی

گرم آسیا )شامل هند، پاکستان، اندونزی و جنوب چین(، آفریقا 

. در متون (53)و آمریکای جنوبی بوده و در ایران رویش ندارد 

و  ذاسنتی به خواصی همچون بادشکنی، بهبود دهندگی هضم غ

های خشک شده کاهش نفخ معده برای آن اشاره شده و ریزوم

. ترکیب (0)آن در کشور ایران یک ادویه غذایی پر مصرف است 

که اثرات  (52)( است Curcuminمؤثر زرد چوبه کورکومین )

، (23)، محافظت کبدی (59)، ضد سرطانی (9)ضد التهابی 

آن  (7)و بهبود دهندگی زخم معده  (52)کاهندگی چربی خون 

به اثبات رسیده است. اریترومایسین یک ترکیب ماکرولیدی بوده 

های شناخته شده در جهت تحریک تخلیه شیردان که یکی از دارو

حیوانات نشخوار کننده است. این ترکیب با نشستن بر 

های موتیلینی دستگاه گوارش و یا تحریک تولید موتیلین گیرنده

شود که  ات دودی و یا فشار داخل شیردان میسبب افزایش حرک

. هدف از این (57)شود خود سبب افزایش تخلیه شیردان می

تجویز خوراکی عصاره آبی زردچوبه  ایمطالعه بررسی اثر مقایسه

وزاد های ننسبت به اریترومایسین بر سرعت تخلیه شیردان بره

 است.

  کارمواد و روش

کیلوگرم چوب زرد چوبه، این چوب به تأیید  5پس از تهیه 

های گیاهی موسسه تحقیقات جهاد کشاورزی واحد پژوهش

 چوبشهرستان سمنان رسید و پس از خشک شدن در سایه، 

دقیقه با  51مذکور به وسیله هاون پودر گردید. پودر به مدت 

در آب جوشانده شد که برای جوشاندن از  53به  5رعایت نسبت 

روش قرار دادن ظرف حاوی آب و پودر در حمام جوش استفاده 

گردید. محلول بدست آمده با استفاده از کاغذ صافی واتمن شماره 

ستگاه تبخیر تحت صاف شد، سپس محلول صاف شده با د 5

های خلاء )روتاری( خشک گردید. عصاره بدست آمده در شیشه

شد. داری گراد نگهدرجه سانتی 4تیره تا زمان استفاده در دمای 

های ی حاصل از گیاه بر اساس غلظتدر زمان آزمایش عصاره

فاده از نرمال سالین رقیق مورد نیاز به صورت مستقل با است

. با توجه به مطالعه پیشین صورت گرفته بر اثر زرد (23) گردید

های نوزاد، در این پژوهش از چوبه بر قابلیت هضم شکمبه در بره

گرم بر کیلوگرم وزن بدن استفاده میلی 333و  213، 233دزهای 

 . (53)گردید 

 G-Powerافزار حجم نمونه در این مطالعه با استفاده از نرم

برای انجام این مطالعه حداقل  تعیین گردید و مشخص گردید که

ماده  راس بره 52سپس  (22)باشد راس بره می 4جامعه آماری 

کیلوگرم  3 ± 5/3پنج روزه از نژاد سنگسری، با میانگین وزن 

ها در یک فضای بسته نگه تحت مطالعه قرار گرفتند. این بره

لیتر میلی 513ساعت با شیر مادر به میزان  8داری شدند و هر 

کیلوگرم( با استفاده از روش سطل لیتر بر میلی 13)حدود 

دار تغذیه گردیدند و همواره به آب دسترسی داشتند. پستانک

ها قبل از ورود به مطالعه با انجام معاینه بالینی سلامت این بره

 هایی که تولد سختیتأیید گردید. بر اساس تاریخچه، از ورود بره

آمد و در داشته و یا دوقلو بودند به مطالعه جلوگیری به عمل 

صورت وجود هر گونه بیماری )اسهال، پنومونی، سپتی سمی و 

شدند. روز غیره( همزمان با نمونه برداری، از مطالعه خارج می

در سیاهرگ وداج سمت چپ  24پیش از آزمایش یک کاتتر 

تعبیه گردید. این کاتترها روزی سه مرتبه با نرمال سالین حاوی 

روز  4و شو قرار گرفته و هر  ماده ضدانعقاد هپارین مورد شست

ها تحت پنج . هر یک از بره(50)شدند یک بار نیز تعویض می

درمان به شرح زیر قرار گرفت به طوری که فاصله بین هر یک از 

و زمان  (21)ها با در نظر گیری نیمه عمر اریترومایسین اندرم

 30(، 53)ساعت بود  24پاکسازی زردچوبه در خون رت که 

 شد. ساعت در نظر گرفته

لیتر نرمال سالین میلی 33خوراندن  کنترل منفی )سالین(:

 های مقرر. از طریق لوله معدی و خون گیری در زمان

لیتر میلی 33خوراندن  کنترل مثبت )اریترومایسین(:

اریترومایسین  گرم سوسپانسیونمیلی 433محلول سالین حاوی 

گیری خونساخت شرکت دارویی فارابی، از طریق لوله معدی و 

های مقرر که این دز از اریترومایسین بر اساس مطالعات در زمان

ی دارو برای تحریک ی شرکت سازندهو توصیه نامه (3پیشین )

 ی نوزاد انسان، انتخاب گردید. حرکات معده
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گرم بر کیلوگرم از عصاره میلی 233خوراندن  تیمار یک:

های در زمانآبی زردچوبه از طریق لوله معدی و خون گیری 

 مقرر.

گرم بر کیلوگرم از عصاره آبی میلی 213خوراندن  تیمار دو:

 های مقرر.زردچوبه از طریق لوله معدی و خون گیری در زمان

گرم بر کیلوگرم از عصاره میلی 333خوراندن  تیمار سه:

های آبی زردچوبه از طریق لوله معدی و خون گیری در زمان

 مقرر.

 513ها بلافاصله پس از دریافت دارو در هر یک از درمان

گرم بر کیلوگرم استامینوفن میلی 13لیتر شیر تازه حاوی میلی

توسط لوله معدی به بره خورانده شد و بلافاصله در دقایق صفر، 

ها خون گیری به از بره 243، 583، 513، 523، 93، 03، 33

؛ سپس هر نمونه خون درون لوله حاوی ضد انعقاد (54)عمل آمد 

ر دشد و بلافاصله آمین تترا استیک اسید ریخته اتیلن دی

مجاورت یخ به آزمایشگاه ارسال گردید. پس از اخذ خون، طی 

دور  3333ها با سانتریفیوژ )ساعته پلاسما نمونه 2ی زمانی بازه

لیتر پلاسما از هر میلی 5دقیقه( جداسازی شد و  53به مدت 

 -23نمونه برای سنجش غلظت استامینوفن پلاسما در دمای 

 1ها به مدت . تمامی بره(50)گراد منجمد گردید درجه سانتی

گیری از لحاظ بالینی تحت نظر قرار روز پس از آخرین خون

گرفتند. برای تعیین سرعت تخلیه شیردان از تست جذب 

. (25)اسپکتروفتومتری استفاده شد استامینوفن به روش 

استامینوفن ترکیبی است که در معده به هیچ طریق قابل جذب 

باشد ولی به سرعت در دوازدهه جذب شده و تخلیه کلیوی نمی

کندی دارد پس میزان تخلیه معده پس از خوراندن شیر به بره 

. این تست (22)به زمان ظهور استامینوفن در خون بستگی دارد 

علاوه بر ارزان بودن و سهولت انجام آن با روش سینتی گرافی و 

HPLC های شیرخوار و انسان مقایسه گردیده و روش ر گوسالهد

های حاصل با استفاده از داده .(54)معتبری دانسته شده است 

رسیون غیر خطی رگهای طی روش 22نسخه  SPSSنرم افزار 

زمان قرار گرفتند، سپس از آنالیز -تحت مدل سازی غلظت

( و تست تکمیلی One way ANOVAواریانس یک طرفه  )

ها استفاده درصد جهت آنالیز داده 91توکی با سطح اطمینان 

انحراف استاندارد ارائه  ±همه نتایج به صورت میانگین شد. 

 گردید.

 نتایج

جهت ارزیابی میزان و سرعت تخلیه شیردان از سه شاخص 

( maxC(، حداکثر غلظت پلاسمایی )AUCمساحت زیر منحنی )

( استفاده maxTپلاسمایی ) و زمان رسیدن به حداکثر غلظت

زمان، -گردید. از لحاظ مساحت زیر منحنی در نمودار غلظت

داری از درمان کنترل مثبت )اریترومایسین( به صورت معنی

های کنترل منفی )سالین(، تیماریک، تیماردو و تیمار سه درمان

داری نسبت (. درمان سالین به صورت معنیP<31/3بالاتر بود )

اریترومایسین، تیماریک، تیماردو و تیمارسه  هایبه درمان

(. سه درمان تیمار هم نسبت به هم فاقد P<31/3تر بود )پایین

(. از لحاظ حداکثر غلظت P>31/3دار بودند )اختلاف معنی

های داری از درمانپلاسمایی، درمان سالین به صورت معنی

های ( و با درمانP<31/3اریترومایسین و تیمار سه کمتر بود )

(. P>31/3داری نداشت )تیمار یک و تیمار دو اختلاف معنی

های سالین، داری از درماندرمان اریترومایسین به صورت معنی

( و نسبت به درمان P<31/3تیماریک و تیماردو بیشتر بود )

(. در میان سه P>31/3داری نداشت )تیمارسه اختلاف معنی

ت به یکدیگر فاقد درمان تیمار هم، تیمارهای یک و دو نسب

( ولی تیمار سه در عین نداشتن P>31/3دار بودند )اختلاف معنی

( از تیمار یک به صورت P>31/3دار با تیمار دو )اختلاف معنی

(. زمان رسیدن به حداکثر غلظت P<31/3داری بیشتر بود )معنی

پلاسمایی در چهار درمان اریترومایسین، تیماریک، تیمار دو و 

  93و در درمان سالین در دقیقه  03ی دقیقه تیمار سه در

مشاهده گردید.

 .(Mean ± SDهای تحت مطالعه )های ارزیابی سرعت تخلیه شیردان در گروهشاخص. 5جدول 
شاخص

گروه
⁄  

AUC 

 ساعت(4لیتر بر )میکروگرم بر میلی
maxC 

 لیتر()میکروگرم بر میلی

maxT 
 )دقیقه(

 c023 ± 1533 c8/3 ± 32 93 کنترل منفی

 a142 ± 9557 a7/5 ± 40 03 کنترل مثبت

 b703 ± 7595 c3/4 ± 2/31 03 تیمار یک

 b773 ± 7308 bc0/4 ± 0/37 03 تیمار دو

 b417 ± 7187 ab8/5 ± 42 03 تیمار سه 

   باشند.درصد می 91دار در سطح اطمینان ی عدم اختلاف معنیدار و حروف انگلیسی مشابه نشان دهندهی اختلاف معنیدهندهحروف انگلیسی نامشابه نشان
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های روند تغییرات میانگین غلظت استامینوفن بر اساس زمان در گروه .5نمودار

 لیتر(.مختلف )میکروگرم بر میلی

 

 بحث

بشر از گذشته تاکنون از گیاهان در پیشگیری و درمان 

(. امروزه به صورت 52کرده است )ها استفاده بسیاری از بیماری

در درمان اختلالات گوارشی  وسیع از ترکیبات گیاهی

ها استفاده معدهنشخوارکنندگان همچون سوءهضم ساده پیش

معده شود و مصرف داروهای گیاهی در اختلالات پیشمی

های این پژوهش شامل (. یافته24نشخوارکنندگان متداول است )

سوسپانسیون خوراکی اریترومایسین و عصاره تأثیر تحریکی تجویز 

های نوزاد آبی زردچوبه برافزایش سرعت تخلیه شیردان در بره

گرم از میلی 433باشد. این پژوهش نشان داد که تجویز خوراکی می

گرم میلی 333و  213، 233سوسپانسیون خوراکی اریترومایسین و 

 دار سرعتعنیبر کیلوگرم از عصاره آبی زردچوبه سبب افزایش م

های نوزاد تخلیه شیردان نسبت به درمان کنترل منفی، در بره

ی این ترکیبات هیچ های دریافت کنندهگردید، علاوه بر این در بره

ای مشاهده نشد. بنابر مطالعات صورت گرفته گونه عوارض جانبی

اشد بتاکنون اریترومایسین یکی از داروی محرک تخلیه شیردان می

نی های موتیلیاین تأثیر از اثر اریترومایسین بر گیرنده و احتمالاً

شیردان و یا تحریک آزادسازی موتیلین اندوژن از مسیرهای 

(. اجزای اصلی عصاره 57شود )کولینرژیک یا سروتونرژیک ناشی می

زردچوبه شامل کورکومین، دمتوکسی کورکومین و بیس دمتوکسی 

ملکرد یکسان دارند و به (. هر سه جزء مذکور ع4کورکومین است )

 ی اصلی زرد چوبه درهمین دلیل کورکومین به عنوان ترکیب موثره

(. کورکومین یک پلی فنول آب دوست بوده 4شود )نظر گرفته می

معده دارد  2های هیستامینی نوع که اثرات آنتاگونیستی بر گیرنده

. طی (55)گردد و که این اثر سبب کاهش ترشح اسید معده می

که سرکوب تولید اسید معده با مطالعاتی مشخص گردیده 

سبب افزایش  2های هیستامینی نوع های گیرندهآنتاگونیست

(. بنابراین با توجه به شواهد 1،58شود )حرکات آنتروم معده می

موجود، تأثیر زردچوبه در افزایش سرعت تخلیه شیردان ممکن است 

معده  2های هیستامینی نوع از اثر آنتاگونیستی کورکومین بر گیرنده

ی تضعیف تولید اسید در معده ایجاد گردد. در ضمن و به واسطه

گرم بر میلی 333و  213، 233این مطالعه نشان داد که اثر سه دوز 

کیلوگرم عصاره آبی بذر زردچوبه در تحریک تخلیه شیردان یکسان 

ر تداری از اریترومایسین ضعیفاست ولی هر سه دوز به صورت معنی

ی اثرات مختلف درمانی طالعات بسیاری در زمینههستند. تاکنون م

زردچوبه و کورکومین انجام گرفته است لیکن در جستجوهای 

ی اثر این ترکیبات بر تخلیه ای در زمینهصورت گرفته مطالعه

 2333و همکاران در سال  Michelشیردان یا معده مشاهده نشد. 

یه شیردان اثر متوکلوپرامید، سیزاپراید و بتانکول را بر تخل

های نوزاد مورد مطالعه قرار دادند و مشخص شد که تجویز گوساله

یه لتواند سبب افزایش حرکات و سرعت تختزریقی این داروها نمی

 Constableو  Wittek(. 51شیردان در شرایط فیزیولوژیک گردد )

اثر نئوستیگمین و متوکلوپرامید را بر تخلیه شیردان  2331در سال 

نوزاد مورد مطالعه قرار دادند و مشخص گردید که تجویز های گوساله

یه لتواند سبب افزایش حرکات و سرعت تختزریقی این داروها نمی

 Constableو  Nouri(. 21شیردان در شرایط فیزیولوژیک شود )

مایکوزین را بر اثر اریترومایسین، تایلوزین و تیل 2337در سال 

رد مطالعه قرار دادند و مشخص های نوزاد موتخلیه شیردان گوساله

 تواند سبب افزایش سرعتمی شد که تجویز تزریقی اریترومایسین

و همکاران  Nouri (.50تخیه شیردان در شرایط فیزیولوژیک گردد )

نشان دادند که تجویز تزریقی جنتامایسین فاقد اثر  2338در سال 

و  Afshari(. 57است ) تحریکی بر سرعت تخلیه شیردان گوساله

اثر اریترومایسین و آیورمکتین را بر تخلیه  2339همکاران در سال 

های نوزاد مورد مطالعه قرار دادند و مشخص گردید شیردان گوساله

تواند سبب افزایش حرکات و سرعت که تجویز تزریقی این داروها می

(.طی مطالعات مختلفی 5تخیه شیردان در شرایط فیزیولوژیک شود )

انجام گرفته است مشخص گردیده که کورکومین  که روی زردچوبه

اپا ای کی سرکوب فعالیت فاکتور هستهموجود در زردچوبه به واسطه

(، COX-2) 2(، سرکوب مسیر سیکلواکُسیژنازNF-KBبی )

6IL- سرکوب مسیر لیپواکُسیژناز، کاهش بیان فاکتورهای التهابی )

1BIL -αTNFدخیل در التهاب های ( و تقلیل فعالیت برخی از آنزیم
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های توموری همچون پروتئین کیناز سی فعالیت و تکثیر سلول

ی (. مطالعات فراوانی در زمینه2،53ضدالتهابی و ضدسرطانی دارد )

اثر محافظتی زردچوبه بر کبد موجود است به عنوان مثال تجویز 

گرم میلی 23ی گرم زردچوبه در موش به میزان خوراکی جوشانده

ی کاهش دقیقه پیش از مصرف الکل به واسطه 33بر کیلوگرم، 

سبب سرکوب اکُسیداسیون و  αTNFو  6ILهای التهابی سایتوکاین

(. تا به امروز مشخص 1التهاب کبدی ناشی از مصرف الکل گردید )

ای ی القگردیده که مصرف خوراکی زردچوبه یا کورکومین به واسطه

ام، هش کلسترول تتغییراتی در متابولیسم اسیدهای چرب سبب کا

( و افزایش کلسترول خوب LDL-Cholestrolکاهش کلسترول بد )

(HDL-Cholestrolخون می ) گردد که موجب تقلیل میزان بروز

ال شود. به عنوان مثاز قبیل آترواسکلروز می های قلبی عروقیآسیب

گرم زردچوبه  1/3ی انسان، مصرف روزانه 53طی یک مطالعه روی 

 33درصد کلسترول تام، کاهش  55سبب کاهش  روز 7به مدت 

(. 0درصد کلسترول خوب گردید ) 29درصد کلسترول بد و افزایش 

کورکومین با داشتن خاصیت ضدالتهابی توانسته است پتانسیل 

ای ههای التهابی از قبیل زخمی بیماریدرمانی مناسبی را در زمینه

تجمع پروتئین  های اولسراتیو، آرتریت روماتوئید،معده، کولیت

(. 9بتاآمیلوئید در مغز، تقویت سیستم ایمنی و غیره به وجود آورد )

رسد که با توجه به با توجه به مطالعه صورت گرفته به نظر می

تر بودن اثر تحریکی زردچوبه نسبت به اریترومایسین در حال ضعیف

حاضر استفاده از زردچوبه برای درمان هیپوموتیلیتی شیردان قابل 

شنهاد نبوده ولی شاید بتوان در آینده و با توجه به این پژوهش و پی

مطالعات بیشتر به ترکیبی حاوی چند داروی گیاهی با اثر 

سینرژیسمی دست یافت که بتوان از آن به عنوان جایگزینی برای 

گردد که اثر اریترومایسین استفاده نمود. در ضمن پیشنهاد می

 ش و تخلیه شیردان نشخوارکورکومین بر حرکات دستگاه گوار

 ها مورد بررسی قرار گیرد.ایی تک معدهکنندگان یا معده

 یسپاسگزار

از جناب آقایان دکتر امیر اصغری باغ خیراتی و احمد 

نسب )مالک گوسفندداری آهوان روستای دوزهیر شهرستان بهرامی

 شود.ی همکاری در این پژوهش قدردانی میسمنان( به واسطه

 منافعتعارض 

تعارض در منافع گزارش نشده است. سندگانینو نیب
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