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 مقدمه 
شود، ارزش میبیان در طب سنتی اکثر مناطق جهان به عنوان دارو استفاده گیاه شیرین

اکسیدانی مورد تایید واسطه اثرات ضد سرفه، ضد دیابت، ضد میکروبی و آنتیهاین گیاه ب

 قرار گرفته است.

 ها مواد و روش
تولیدی در رده سلولی  HMGB1بیان بر در این مطالعه اثر جزء گلیسیریزین گیاه شیرین

تنی( مورد بررسی به عنوان یک واسطه التهابی در مدل سلولی )برون (BV-2)میکروگلیا 

قرار گرفت. این مطالعه شامل شش گروه )هر گروه سه تکرار( بود. گروه اول )کنترل منفی(، 

ها لیپوپلی ساکارید و گلیسیریزین دریافت نکردند. در گروه دوم )کنترل مثبت(، سلول

 6و  5، 4، 3ساکارید و بدون گلیسیریزین و در گروه القا شده با لیپوپلی  BV-2 هایسلول

لیتر گلیسیریزین میکروگرم بر میلی 4و  2/1، 4/0، 2/0ها به ترتیب به محیط کشت سلول

ساعت  72و  48، 24های توسط کیت الایزا در زمان HMGB1افزوده شد، سپس میزان 

 .سنجیده شد

 هایافته

کاهش یافته  HMGB1یسیریزین میزان پروتئین گروه زمانی با افزایش غلظت گل 3در هر 

ساعت بین کنترل مثبت  72و در گروه  2/1و  2/0های ساعت بین غلظت 24ولی در گروه 

های شود که غلطتدار مشاهده نشده است، لذا نتیجه گرفته میاختلاف معنی 2/0و غلظت 

 مذکور بایستی در جهت موثرترین دوز افزایش داده شوند.
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 مقدمه

بوجود  یهاالتهابدارویی جهت کاهش  گیاهاناز  اسکککتفاده

آمککده در اثر عوارم ملتل ، همواره در جوامب بومی رای  

سال هش عنوان راهکاری جهت کاه اخیر نیز بهای بوده و در 

ماری هابی برخی از بی ندعلائم الت مان هابی مغزی   های الت

اسکلروزیس مورد توجه  و مالتپیل پریون آلزایمر، پارکینسون،

ست، یکی از مهمترین گیاهان مورد ا ستفاده در قرار گرفته ا

نام  بیان باگیاه شککیرین بیان اسککت.این راسککتا، گیاه شککیرین

گیاهی چند سکککاله از خانواده  ،Glycyrrhiza glabraعلمی 

دارا بودن ترکیبات دارویی و غذایی واسطه است که بهبقولات 

شه و صنایب مهم در ری دارویی،  ریزوم آن در دنیا مورد توجه 

بیان شکیرین(.2، 1غذایی و حتی دخانیات قرار گرفته اسکت )

قاط ایرا به در اکثر ن روید. حالت خودرو مین به حد وفور و 

اطراف کرمانشکککاه،  بیِآاین گیاه بیشکککتر در مزاری دیم زار و 

در بعضی مزاری دشت گرگان تویسرکان، لرستان و همچنین 

یده می ناسکککب (.3شکککود )د نم اطق جهت رشکککد ترین م

ساحل رودخانهبیان، منشیرین سیری و  هایی اطق نیمه گرم

ارند. دمای دای قرار های دورهاسکککت که در معرم سکککیلاب

شیرین شد  سب برای ر سانتی  26تا  5دمای بیان منا درجه 

که  بیانشککیرین های مهم گیاهقسککمت (.2) باشککدگراد می

صاره از آن  شه ،شودمی گرفتهع های بلند و درهم پیچیده ری

ست.  عمقی شیرینمحتویات ترکیب تقریبی آن ا شه  بیان ری

ترین ترکیب گلیسککیریزین که اصککلی ،%20بت : رطوشککامل

 %30نشاسته  ،%3-16قندها  ،%24-5است  بیانشیرینریشه 

میزان گلیسککیریزین ریشککه (. 4)باشککد می %6خاکسککتر  و

شابیان به مقدار قشیرین ستگی به واریته، من و  ابل توجهی ب

شرایط آب و هوایی منطقه کشت دارد. محتوای گلیسیریزین، 

صاره آن سن گیاه افزایش می قند و مقدار ع  یابدبا بالا رفتن 

باشد دارای آثار سوء در بدن میبیان (. مصرف زیاد شیرین5)

دهی پتاسیم موجب ادم، افزایش زیرا با حفظ سدیم و ازدست

آلدوسترون و -آنژیوتانسین-فشار خون، سرکوب سیستم رنین

گلیسیریزین  (.6شود )هیپرمینرالوکورتیکوئیدیسم می ،نهایتاً

 C42 H62 O16 گلوکورونیککد بککا فرمول -یککک سککککاپونین

شیرینمه شه  شد. بیان میمترین ترکیب موجود در ری این با

هد  دمی تشکیلرا  یشهر خشکاز وزن  صددر 24از  بیش ماده

های پتاسککیم و بیان به صککورت نمکدر ریشککه شککیرین( و 7)

 مت غیر قندی )یک سککاختارکلسککیم وجود دارد، از یک قسکک

قه یک پن  حل به دو مولکول گلوکورون که  یک(  ای تری ترپن

اسید متصل شده، تشکیل شده است و بر اثر هیدرولیز توسط 

گلوکورونیداز به قسککمت غیر قندی گلیسککیرتیک اسککید و دو 

با مصککرف (. 8شککود )تبدیل می مولکول گلوکورونیک اسککید

سیریزین شکل خوراکی، گلی سید بتا  18 به  سیریتیک ا گلی

-یسککد خون یقاز طربا عبور سککپس  جریان خون شککده وارد

 یبترک ینرسککد. گزارش شککده اسککت که ایبه مغز م یمغز

و محافظت  یالتهاباز جمله اثرات ضکککد ییاثرات ملتل  دارو

 (.9) دارد یکننده نورون

یک HMGB1  (High Mobility Group Box protein-1)پروتئین 

یافته و به شککدت مل ای غیر هیسککتونی، تکاپروتئین هسککته

عمل  DNAباشکککد که به عنوان چاپرون محافظت شکککده می

مثل: رونویسککی،  ایهای هسککتهدر تعدادی از فعالیتو  کرده

کند شرکت میها و گردهمایی نوکلئوزوم DNAتکثیر، ترمیم 

در  HMGB1 پروتئینای، . در کنار اعمال هسکککته(11 ،10)

سلول سم  شدن اتوفاژی به ها میسیتوپلا سبب فعال  تواند 

سطه تعامل با  سلولی به شود  Beclin-1وا و در محیط خارج 

 ،د، که برای تحریک التهابعمل کن DAMPعنوان مولکول 

سلول شدار میهبه  ستم ایمنی ه سی (. 12دهد )ای مجاور و 

فورتیک براسککاس سککرعت حرکت الکترو HMGB1نامگذاری 

 (.10باشد )مید میهای پلی آکریلاژلبسیار بالای آن بر روی 

هار نداران  HMGBهای مدل ملتل  پروتئین چ تا در پسککک

سری در HMGB1-4وجود دارد،  سرا سترده و  سیار گ ، که ب
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به شککدت  یک پروتئین HMGB1شککود. ها بیان میسککلول

بر روی سککاختار  باشککد کهمتحرک داخل هسککته سککلول می

های اتصککالی به کروماتینی اثر گذاشککته و دسککترسککی جایگاه

ها را د فاکتورهای رونویسککی و نوکلئوزومعوامل تنظیمی مانن

های درتمامی سلول HMGB1(. مولکول 13دهد )افزایش می

سته دار حیوانی بیان می  HMGB1که مولکول زمانی شود.ه

 به داخل محیطِ طی مرگ سککلولی به صککورت پسککیو یا فعال

خارج سککلولی ترشککآ و آزاد می شککودپ این پروتئین نیاز به 

تور التهابی قوی و هویت جدیدی دارد تا بتواند به عنوان مدیا

ها عمل ها و سکککایتوکاینهدایت کننده مؤثر برای کموکاین

های نوروایمیون و یا متابولیک را تواند فعالیتب کند و نهایتاً

بعد از HMGB1 (. پروتئین 10) به طرز صحیحی کنترل کند

جایی به محیط خارج سککلولی، به عنوان یک سککیگنال جا به 

ابزار اساسی  هشدار دهنده عمل کرده و التهاب را از طریق دو

یک می نه تحر گا جدا ندپو  خارج  درHMGB1 پروتئین  ک

ها و مدیاتورهای مینسککلول ممکن اسککت مشککابه سککایر آلار

های به رسپتورهای سطآ سلولها، مستقیما مشتق از پاتوژن

سککوماتیک و ایمنی )غیر سککوماتیک( متصککل شککود و آبشککار 

که نتیجه آن التهاب نماید، سیگنالینگ داخل سلولی را فعال 

تواند به تعدادی می HMGB1پروتئین علاوه بر این باشد. می

ایمنی محلول در خارج سکککلول )کننده( های فعال از مولکول

سکککتم اندوزومالی به عنوان یمتصکککل شکککده و به داخل سککک

صالی کمپلکس شود، همچنین اندو HMGB1های ات سیتوزه 

خل لیزوزوم نایی تلریب لیزوزوم  HMGB1ها پروتئین دا توا

 (.14) داراسترا 

یال،مهای سکککلول تهتلصککک   یماکروفاژها یکروگل  یایاف

اند. در مغز پلش شکککده یعیهسکککتند که به صکککورت وسککک

سلول 20-10شامل  هایکروگلیالم در  یالگل یهادرصد کل 

 یکروگلیالمهای سلولد. نباشیبزرگسالان م یعصب یستمس

شکککرکت در دفای از که  دنکن یفاا یانقش دوگانه توانندمی

شده و  یبتلر یهابافت نمودن یتفاگوس ینو همچن یزبانم

 هایسککلول باشککد.ها میاز جمله این نقش مرده یهاسککلول

یالم  یقرا از طر یلتهاب عصکککبا دنتوانیم ینهمچن یکروگل

 یهایماریدر ب یو التهاب یکنوروتوکسکک یهاترشککآ واسککطه

 هاآکسککون شککدن یلینهد و باعث دمنکن یتتقو یمزمن مغز

س یکروگلیالم یهاسلول ی از انوای را یکید. نشو ستمدر   ی

سککلول  یردگیقرار م همورد اسککتفاد یقاتکه در تحق یعصککب

BV-2 یطرا در مح یشککباهت رفتار یشککترینو بباشککد یم 

 .(10) از خود نشان داده است یانسان یهایکروگلیاکشت با م

سیب صبی میاز آنجا که آ ستم ع سی شده به  تواند های ذکر 

شککدید باشککد، یافتن راهکاری برای کاهش التهابات و اثرات 

ملرب آن همواره در اولویت محققین این حوزه قرار داشکککته 

ی با منشککا گیاهی که در زمان کوتاهی یروهااسککت و تهیه دا

 دارای بهترین اثر باشند مورد توجه بوده است. 

بنابراین در این تحقیق و به علت خصککوصککیات ضککد التهابی 

کاهش  ،ن ریشه گیاه شیرین بیانگلیسیریزی جزءتایید شده 

ندازه گیری میزان BV-2  هایسکککلول دراثرات التهابی  با ا (

HMGB1  )72و  48، 24 ملتل  هاینزما درتولید شکککده 

در موارد مشکککابه تحقیقاتی با  البته، سکککاعت بررسکککی شکککد

یا سکککایر های دیگر و بر روی سکککلولروش های ملتل  و 

شده  سیریزین فاکتورهای التهابی انجام  ضد التهابی گلی و اثر 

ست شدهتایید  سالا شان 2015 ، مثلاً در  ، یو و همکاران ن

ند گلیسکککیریزین اثر ال هابی داد آزاد شککککده از  HMGB1ت

همچنین  .(9کند )ای کبدی و میکروگلیال را مهار میهسلول

اثر ضد التهابی گلیسیریزین  2013سانگ و همکاران در سال 

ستمیک سی سی کردند، بر تجویز  ساکارید را برر بر  لیپوپلی 

ریزین با سکککرکوب بیان ژن اسکککاس مطالعات آنها گلیسکککی

های پیش التهابی، مانب فعال شدن میکروگلیاها در سایتوکین

 اتف این تحقیق، بررسکککی اثراهدا اما(، 10) شکککدبافت مغز 

ظت فاوت گلیسکککیریزین در طول غل مانی  3های مت دوره ز
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بود که با فرضککیه  های میکروگلیای موشککیبر سککلول ملتل 

تهککابی  ل ثر مجککاورت بککا  HMGB1کککاهش فککاکتور ا در ا

به موثرترین  یابی  ظتگلیسکککیریزین، دسکککت به عنوان  غل

 بود.  این تحقیق ترین هدف مهم

 هامواد و روش

میکروگلیال موشی  BV-2ی سلولی ی حاضر از ردهدر مطالعه

برای  .برای ایجاد مدل التهاب در مغز استفاده شده است

همراه با  DMEMمحیط کشت حاوی  BV-2های رده سلول

10% FBS و u/ml100  و پنی سیلین mg/ml 100 

ها از موسسه پاستور حاویاسترپتومایسین تهیه گردید. سلول

، %96مانی لیتر با درصد زندهسلول در هر میلی 5

لیتر محیط میلی 50ی همچنین برای تهیه خریداری شد.

 5/0و  FBSلیتر میلی DMEM ، 5لیترمیلی 5/44کشت، از 

از  میکرولیتر 20مقدار  استفاده شد. Pen-Strepلیتر میلی

رنگ تریپان  µl20میکروتیوب حاوی سلول را برداشته و با 

هت مللوط بلو مللوط نموده پس از آن با انجام پیپتینگ ج

از مللوط را از طریق  µl 20ها، نمودن کامل رنگ با سلول

داده و عمل شمارش سلولی را  سمپلر بر روی لام نئوبار انتقال

توسط میکروسکوپ اینورت با روش صحیآ شمارش سلولی و 

پس محاسبه تعداد سلول در هر با دقت انجام گرفت. س

  لیتر در لام نئوبار انجام شد.میلی

چاهکی )هدف انجام  96مولتی ول  پلیت با در اختیار داشتن

چاهک از  18گروه مورد مطالعه( در داخل  6تکرار برای هر  3

 18محیط کشت اضافه نموده، سپس به هر  µl 170آن 

 100000از فالکون حاوی سلول ) µl5 چاهک مولتی ول 

ماده التهاب زای  µl1چاهک آن  15سلول(، در مرحله بعد به 

چاهک  18چاهک از  3شود )افزوده می لیپوپلی ساکارید

و گلیسیریزین  لیپوپلی ساکاریدمتعلق به گروه کنترل بدون 

 لیپوپلی ساکاریدچاهک متعلق به گروه کنترل ملتهب با  3و 

چاهک  12(. در این مرحله به ولی بدون گلیسیریزین است

 2/1، 4/0،  2/0افزایشی  هایغلظتگلیسیریزین با  باقیمانده،

 24. سپس به مدت شوداضافه میلیتر میلیمیکروگرم بر  4و 

گیرد. در انجام می و مجاورسازی ساعت فرآیند کشت 72تا 

از در این مطالعه  HMGB1پروتئین  جهت تعیین میزان ادامه

یکی از مشکلات این نوی آزمایشات،  شد.استفاده  الایزاتست 

گذاری بر نتای  ثیرهای آزمایشگاهی و تأد آلودگیوجو

لیپوپلی همین جهت گروه کنترل بدون هاست، بآزمایشات 

 HMGB1طراحی شد تا با ارزیابی نیز ، و گلیسیریزین ساکارید

تولیدی این گروه، وجود آلودگی ثانویه خارج از آزمایش منتفی 

در مرحله نهایی جهت سنجش میزان پروتئین  ه وشد

HMGB1  450توسط دستگاه الایزا ریدر در طول موج 

شود. معادله خطی مولتی ول به جایگاه آن منتقل می نانومتر،

ا را سنجیده و طبق هرگراسیون بر اساس جذب نوری نمونه

شود. میزان دقت کیت ها محاسبه میآن غلظت نمونه

 Bioassay Technologyخریداری شده از شرکت 

Laboratoty  جهت سنجش میزان پروتئینHMGB1 ،55/0 

 400تا  1مذکور  زه سنجش کیتو با لیترنانوگرم بر میلی

ها در این برای آنالیز داده باشد.لیتر مینانوگرم بر میلی

های و روش GraphPad PRISMو SPSSافزار آزمایش از نرم

درون گروهی و های تکراری پارامتریک آنالیز واریانس اندازه

ارتباط  تا و مقایسه چندگانه توکی استفاده شد بین گروهی

 ها در روند زمان مشل  شود. بین گروهمعنی داری 

 هایافته

ترین دوز و بهترین زمان مطالعه انتلاب ایمناین   هدف از

باشد می های ملتهب سلولیبرای تأثیر گلیسیریزین بر گروه

ن گروهی و بین گروهی، واکنش لذا با برقراری آنالیزهای درو

ماری آنالیزهای آدر  ها در طول زمان بررسی شدند.سلول

مشل  شد که با افزایش غلظت گلیسیریزین، میزان فاکتور 

مقایسه یابد. همچنین براساس کاهش می HMGB1التهابی 

نیز ارتباط معنی  چندگانه بین تیمارها بر اساس آزمون توکی
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ها در روند زمان مشاهده شد، البته برای اری بین گروهد

ساعت از التهاب بایستی غلظت  48ت بیش از گذش

با مقایسه چندگانه اثر تیمار و  گلیسیریزین افزایش داده شود.

  نیز نتای  مذکور مجددا مشاهده شدند. زمان

تولید شده  HMGB1از طرفی مقادیر ناچیز و حداقلی میزان 

گلیسیریزین، نشان  و لیپوپلی ساکاریددر گروه کنترل بدون 

ثیرگذاری بر آزمایشگاهی و عدم تأ های ثانویهاز عدم آلودگی

ت آمده از روش الایزا، های بدسطبق دادهنتای  آزمایش دارد. 

ثر از گلیسیریزین با های میکروگلیای ملتهب متأپاسخ سلول

لیتر میکروگرم بر میلی 4، 2/1، 4/0، 2/0غلظت ملتل   4

های سه گروه زمانی آمار توصیفی از کل دادهدر ابتدا ثبت شد. 

ساعت، و چهار غلظت ماده  72و  48و  24مجزا در 

دست آمد و هب زین با روش سنجش توسط کیت الایزاگلیسیری

.سپس سایر آنالیزهای آماری توسط نرم افزار محاسبه شد

 زمانی و تیمارهاهای و گروه HMGB1رابطه سه متغیره بین میانگین نمودار خطی  -1نمودار 

       

ی سه گروه زمانشود، طی مشاهده می 1مانطور که در نمودار ه

های گلیسیریزین( بیشترین میانگین )بر اساس اثر غلظت

HMGB1   مربوط به غلظتµg/ml 2/0  و کمترین آن مربوط

و  4، 3، 2های همچنین در نموداراست.  µg/ml4 به غلظت 

تولیدی   HMGB1نتای  حاصل از اثر گلیسیریزین بر میزان  5

شیده شده های ملتهب در سه زمان به تصویر کتوسط سلول

 است. 

 باشند: های آزمایشی به ترتیب زیر میدر این راستا گروه

 ؛ (LPSسالم )بدون تحریک با  BV-2سلول  :C-گروه 

 پ  LPSتحریک شده با  BV-2سلول  :C+گروه 

تحت اثر  LPSشده با  تحریکBV-2 سلول  :2/0گروه 

 پ  ml/µg  2/0گلیسیریزین با غلظت

تحت اثر  LPSتحریک شده با  BV-2سلول  :4/0گروه 

  پ ml/µg  4/0گلیسیریزین با غلظت

تحت اثر  LPSتحریک شده با  BV-2 سلول  : 2/1گروه 

 پ  ml/µg  2/1گلیسیریزین با غلظت

تحت اثر  LPSتحریک شده با BV-2 سلول  :4گروه 

ml/µg  4گلیسیریزین با غلظت
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ساعت، بر اساس افزایش غلظت گلیسیریزین،  24های ملتل  در زمان در گروه HMGB1نمودار ستونی میانگین و انحراف معیار  -2نمودار 

 (.p<05/0باشد )ها میدار بین گروهر روی هر ستون نشانه ارتباط معنیوجود حروف متفاوت ب

 
 

 

ساعت، بر اساس افزایش غلظت گلیسیریزین،  48های ملتل  در زمان در گروه HMGB1نمودار ستونی میانگین و انحراف معیار  -3نمودار 

 (.p<05/0باشد )ها میوجود حروف متفاوت بر روی هر ستون نشانه ارتباط معنی دار بین گروه
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ساعت، بر اساس افزایش غلظت گلیسیریزین،  72های ملتل  در زمان در گروه HMGB1نمودار ستونی میانگین و انحراف معیار  -4نمودار

 (.p<05/0باشد )ها میوجود حروف متفاوت بر روی هر ستون نشانه ارتباط معنی دار بین گروه

 

 

 

 

بر اساس افزایش غلظت  ساعت، 72و  48، 24های های ملتل  در زماندر گروه HMGB1نمودار ستونی میانگین و انحراف معیار  -5نمودار

 گلیسیریزین.
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 بحث

های دیگر بر اساس یافته HMGB1فاکتور پیش التهابی 

های سلول التهاب و فرایندگذاری بیشتر بر محققان دارای اثر

التهابی فاکتورهای پیش سیستم ایمنی نسبت به سایر 

در این  HMGB1باشد. انتلاب فاکتور پیش التهابی می

مطالعه بیش از پیش توجیه علمی دارد چراکه این پروتئین 

دست گرفتن هاگر به خارج از سلول ترشآ شود، قابلیت ب

با توجه به مطالعات صورت تنظیمات مسیر التهاب را دارد. 

مطالعه  تاکنون،HMGB1 پیش التهابی گرفته بر روی فاکتور

با  (BV-2)های میکروگلیای موشی این فاکتور در رده سلول

تنی با استفاده از کیت  بروندیدگاه کاهش التهاب در شرایط 

 الایزا انجام نشده است.

 نشان داد که 2009در سال بیانچی نتیجه تحقیقات 

فعالیت پیش التهابی بتا  1اینترلوکین  با HMGB1 کمپلکس

. (15)دارد به تنهایی بتا  1اینترلوکین تری نسبت به قوی

اثر محافظتی  2012همکاران در سال  و گونگ جی

گلیسیرزین در آسیب ایسکمیک طناب نلاعی را بررسی 

های نر العه با اعمال انسداد آئورت، موش. در این مطنمودند

Sprague-Dawley اعی دچار آسیب ایسکمیک طناب نل

نلاعی کمری برای های طناب کمری شدند. سپس نمونه

تای  ارزیابی شدند. ن ELISAارزیابی فاکتورهای التهابی توسط 

های التهابی و مهار آزادی نشان دهنده، کاهش سایتوکاین

HMGB1 ( 16بود.)  ژیانگ اثر حفاظتی  2014در سال

های التهابی پانکراس را بررسی گلیسیریزین بر روی سلول

کردند و مشل  شد که تجویز گلیسیریزین بعد از پانکراتیت 

تروماتیک، سبب کاهش واضآ فاکتورهای التهابی و فاکتور 

و کاهش پروتئین و بیان  6نکروز توموری و اینترلوکین 

mRNA یHMGB1 (پ از طرفی آرتور لو و 17شود )می

های اپیتلیال توبولی سلول همکاران اثر گلیسیریزین بر روی

ها، را بررسی کردند و بر اساس نتای  آن( TEC)کلیه 

ها مانب مرگشان سلول باHMGB1 گلیسیریزین با مهار تعامل 

بیر و همکاران ثابت کردند لیپوپلی (پ همچنین 18شود )می

فاکتور  مارکرهای التهابی mRNAتوسط افزایش بیان ساکارید 

 6و1اکساید سنتاز القایی، اینترلوکین  نکروز توموری، نیتریک

های گلیال سبب تحریک حذف فعال شدن شدیدی سلول و

شن ال  (.19شود )سیاه می جسمهای دوپامینرژیک در نورون

 %30و همکاران اثر حفاظتی گلیسیریزین را در موش با 

سوختگی سطآ کلی بدن بررسی کردند و نشان دادند که 

گلیسیریزین بعد از سوختگی سبب تزریق داخل صفاقی 

های در سلول HMGB1و پروتئین  mRNAسطآ بیان  کاهش

 نیزو همکاران لی من  (.20شود )های داخلی بدن میارگان

های شوآن آزمایش را توسط سلول HMGB1قدرت التهابی 

برای تحریک  HMGB1 هابر اساس مطالعات آنکردند. 

با  ایجاد کمپلکس های پیش التهابی، نیاز بهسایتوکین

 ،(21)دارد  لیگاندهای پیش التهابی

اثر گلیسیریزین بر روی   2016تاکور و همکاران در سال 

های دیابتی شده را مورد مطالعه قرار دادند. بر اساس رت

مطالعات آنها تجویز گلیسیریزین در شرایط هیپرگلیسمیک 

ای فاکتور هسته و  TLR4و  HMGB1موجب کاهش بیان 

κB (NF-κB )پیشرفت بیماری کلیوی  شده، که مانب

شیونگ و همکاران اثر  2016(. در سال 22شود )دیابتیک می

ا مورد مطالعه قرار حفاظتی گلیسریزین در سکته مغزی ر

ها نشان داد که گلیسیریزین توسط مهار های آندادند. یافته

شده، در نتیجه  Tهای ، مانب عملکرد سلولHMGB1آزادی 

چن و  (.23شود )زین سبب کاهش التهاب عصبی میگلیسیری

د التهابی گلیسیریزین بر روی اثر ض 2017همکاران در سال 

ها با کولیت القا شده را بررسی کردند. این مطالعه نشان موش

داد که گلیسیریزین سبب کاهش تولید مدیاتورهای التهابی 

حذف  شده. نهایتاً HMGB1و  6اینترفرون گاما و اینترلوکین 

HMGB1  سبب سرکوب تکثیرTH-17  در کولیت القایی

اثر ضد  2017(. بلوسی و همکاران نیز در سال 24شود )می

یماران مبتلا به التهاب مزمن التهابی گلیسیریزین را بر روی ب

های هوایی بالایی بررسی کردند. نتای  نشان داد که راه

ه مانب بوده، ک HMGB1گلیسیریزین مهمترین آنتی بادی ضد 
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 (.25شود )ر گوش میانی میگسترش فرآیندهای التهابی د

گلیسیریزین  محافظتی اثر 2017فنگ ژاو و همکاران در سال 

شده را مورد بررسی قرار دادند. نتای   در رت با سپسیس القا

 HMGB1ها نشان داد که گلیسیریزین توسط مهار تعامل آن

 یر التهابی ، سبب سرکوب مس TLR4 و RAGEبا رسپتورهای 

هونگ ژنگ و همکاران در  (.26شود )می κBای فاکتور هسته

های دیابتی اثر محافظتی گلیسیریزین در موش 2017سال 

ها طبق مطالعات آن شده را مورد بررسی قرار دادند.

اکتور نکروز گلیسیریزین سبب کاهش فاکتورهای التهابی ف

و مهار بیان HMGB1 و  6و  1های توموری و اینترلوکین

RAGE  وTLR4 (.27شود )می 

گلیسیریزین با نشان دادند  2017اوکوما و همکاران در سال 

 RAGEمانب اتصال آن به رسپتور  HMGB1باند شدن به 

شود. تجویز داخل وریدی گلیسیریزین بعد از ترومای می

مغزی و نق   –مغزی مانب افزایش نفوذ پذیری سد خونی 

شود. این اثرات مفید گلیسیریزین عملکردهای حرکتی می

 و 1 فاکتور نکروز توموری و اینترلوکیندلیل کاهش بیان هب

اثر درمانی  2018گو و همکاران در سال  (.28باشد )می 6

را بررسی  (TBI)گلیسیریزین در آسیب مغزی تروماتیک 

ها نشان داد که گلیسیریزین توسط های آنکردند. یافته

 M2و تقویت فنوتیپ  M1 سرکوب فعالیت فنوتیپ

 TBIبعد از  HMGB1میکروگلیاها موجب مهار آزادی و بیان 

وژیکی و کاهش ناحیه آسیب شده، سبب بازیابی عملکرد نورول

 2018در سال نیز و همکاران  لوپلیآنج (.29شود )دیده می

اثر محافظتی گلیسیریزین درمدل حیوانی پارکینسون را مورد 

 ها گلیسیریزینهای آناساس یافتهطالعه قرار دادند. بر م

در بیماری  ، تلریب عصبیHMGB1عنوان آنتی بادی ضد هب

قبلی در تحقیقات  (.30کند )پارکینسون را مهار می

اثر  ،2018و  2017های نویسندگان این مقاله در سال

 میزان گلیسریزین ریشه گیاه شیرین بیان بر روی میزان

 بتا1اینترلوکین (،32) 6اینترلوکین  (،31) نیتریک اکساید

تولیدی از ( 34) لفاآفاکتور نکروز توموری  میزان( و 33)

مورد مطالعه قرار  LPSتحریک شده با  BV-2 هایسلول

 های بالای گلیسیریزینها در غلظتآنو کاهش میزان  گرفته

با توجه به مطالعات پیشین، ماده  و تایید شده است.ثبت 

قطعی در کاهش التهاب دارد، به این صورت گلیسیریزین اثر 

که در مطالعه شن و همکاران با تزریق داخل صفاقی در 

های داخلی گی از طریق انتشار وسیب در ارگانوضعیت سوخت

شود. در صورت گسترده اعمال میهاثر ضد التهابیش ب

طالعه ژیانگ و همکاران و در های ملتهب پانکراسی در مسلول

طالعه تاکور و های دیابتی شده در م رتهای کلیویِسلول

های مغزی در مطالعه شیونگ و همکاران، همکاران و در سلول

ویژه فاکتور ه گلیسیریزین با مهار آزادی فاکتورهای التهابی ب

 شود.سبب سرکوب شرایط التهابی می HMGB1پیش التهابی 

العه آرتور های اپیتلیال توبولی کلیه در مطولهمچنین در سل

های با سپسیس القا شده در مطالعه لو و همکاران و در رت

فنگ ژاو و همکاران و تجویز داخل وریدی بعد از ترومای مغزی 

در مطالعه اوکوما و همکاران گلیسیریزین از طریق مهار تعامل 

HMGB1  با رسپتورهای ملصوصش(TLR-4  وRAGE) 

 شود.گسترش التهاب میمانب 

ر این مطالعه، گلیسیریزین فاکتور در آزمایشات انجام شده د

های ملتهب در مایب رویی سلول HMGB1پیش التهابی 

توان ا کاهش داده است، بر این اساس میمیکروگلیای موشی ر

این فرضیه را مد نظر قرار داد که علاوه بر مهار آزادی 

HMGB1 های ملتهب و مهار تعامل از سلولHMGB1  با

ات پیشین، گلیسیریزین رسپتورهای ملصوصش طبق مطالع

را در مجاورت  HMGB1این قابلیت را دارد که میزان 

های های ملتهب کاهش دهد تا میزان فراخوانی سلولسلول

عبارتی فعالیت کموتاکتیک ه ایمنی به محل آسیب یا ب

HMGB1 ابه با مطالعه بلوسی ای مشرا کاهش دهد که به گونه

یی فوقانی )بینی( در های هواهای التهابی راهبر روی سلول

های شد. و مطالعه گونگ جی بر روی موشبامی 2017سال 

ایسکمی شده با استفاده از روشی مشابه با این پروژه یعنی 

سنجش الایزا نیز تایید نمود که تجویز داخل رگی 

D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 jo
ur

na
l.n

um
s.

ac
.ir

 a
t 1

8:
42

 IR
D

T
 o

n 
F

rid
ay

 A
pr

il 
24

th
 2

02
0

http://journal.nums.ac.ir/article-1-727-fa.html


 امینیان و همکاران

 

 تولید شده از رده سلولی میکروگلیال HMGB1میزان 

BV-2 ملتهب 

 

 98، زمستان 25، پیاپی 4، شماره 7مجله دانشکده علوم پزشکی نیشابور، دوره  /40

را کاهش  HMGB1گلیسیریزین نیز میزان سایتوکاین التهابی 

گلیسیریزین علاوه دهد. همچنین در مطالعه هونگ ژنگ می

بر مسیرهای ضد التهابی که ذکر شد، حتی بیان رسپتورهای 

را نیز تحت تاثیر  TLR-4و  RAGEیعنی  HMGB1ملصوص 

 کهتوان نتیجه گرفت دهدپ بر این اساس میقرار می

گلیسیریزین احتمالاً از طریق چندین مسیر درون و برون 

لتهب اعمال های ماثر ضد التهابیش را بر روی سلول سلولی

 کند. می

 نتیجه گیری

تهاب در تحقیق حاضر، در شرایط آزمایشگاهی پس از ایجاد ال

، و با اندازه  BV-2های میکروگلیابا لیپوپلی ساکارید در سلول

 72، اثر ضد التهابی گلیسیریزین تا HMGB1گیری فاکتور 

ظت، اثرات و با افزایش غل ساعت پس از ایجاد التهاب تایید شد

صورتیکه در غلظت ه تر شده است، بالتهابی نیز نمایانضد 

µg/ml 4  موثرترین اثر ضد التهابی گلیسیریزین ظاهر شده

. بنابراین بر اساس مطالعه حاضر و سایر تحقیقات همسو است

نویسنده مشل  است که گلیسیریزین به و تحقیقات قبلی 

 یانعنوان یکی از اجزای استلراج شده از ریشه گیاه شیرین ب

تواند موجب کاهش التهاب در می با اثر وابسته به دوز

 شود.در شرایط برون تنی  میکروگلیا های ملتهبسلول

 تشکر و قدردانی

شورای پژوهشی دانشکده دامپزشکی  تصویب با تحقیق این

در قالب طرح  46006/3 کد با ودانشگاه فردوسی مشهد 

نویسنده  پژوهشی پایان نامه انجام شده است، بدینوسیله

ی دخیل مراتب تشکر و قدردانی خود را از پرسنل آزمایشگاه

 دارد.در انجام مطالعه اعلام می

 تعارض منافع

.ندارد وجود نویسندگان برای منافعی تضاد پژوهش این در

.
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A B S T R A C T   Type of Article 

Introduction 

Glycyrrhiza glabra is a plant used in traditional medicine across the world for its 

pharmacological value. Its value has been proved such as anti-cough, anti-

diabetes, anti-microbial, and antioxidant effects. 

Materials and Methods 

In this study, the effect of a glycyrrhizin component of HMGB1's microglia 

product becomes in the survey, in terms of informative meditating on in vitro 

modeling that have six groups (with three replications). In the negative control 

group, no Gly and LPS were involved. In the positive control group, the cells 

were induced with LPS and no Gly, and in 3, 4, 5 and 6 groups 0.2, 0.4, 1.2 and 

4 µg/ml Gly were added respectively. The amounts of HMGB1 were measured 

at 24, 48 and 72 hours with the sandwich ELISA kit.   

Results 

At all three times, the HMGB1 was decreased with increasing Gly, but in 24 h 

between 0.2 and 1.2 concentrations and in 72 h between positive control and 0.2 

no significant difference was found. So it is concluded that this amount should 

be increased for the effective dose. 

Conclusion 

Along with previous studies, Glycyrrhizin reduced the production of HMGB1 in 

the microglial cell line. 

Keywords 

Glycyrrhiza glabra, HMGB1 protein, glycyrrhizin, Microglial cell 
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