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Abstract

Introduction: Jugulans regia (Jugulandaceae), Astragaus hamosus (Papilionaceae), Crocus pallasii subsp.

haussknechtii boiss. (Iridaceae) and Cassia angustifolia Vahl. (Caesalpinaceae) have been suggested as antiepileptic 

remedies in traditional medicine of Iran. The possible anticonvulsant effect of the hydroalcoholic extract of the leaves 

of J. regia, fruits of A. hamosus, corm of C. haussknechtii, and aerial parts of C. angustifolia was evaluated in common 

experimental seizure tests in mice.

Methods: The hydroalcoholic extracts of the plants were obtained by percolation of 100g of air-dried part of each 

plant in 900 ml ethanol 80%. Different doses of the extracts were intraperitoneally (i.p.) administered in mice (10 male 

mice in each group) and occurrence of clonic seizures induced by pentylenetetrazol (PTZ; 60mg/kg, i.p.) or tonic 

seizures induced by maximal electroshock (MES; 50mA, 50Hz, 0.5sec) was observed 30 min thereafter. Acute toxicity 

of the extracts was also assessed.

Results: J. regia, C. haussknechtii, C. angustifolia did not show any anticonvulsant activity up to the maximum safe 

doses of 3 g/kg, 0.25 g/kg and 2 g/kg, respectively. A. hamosus had anticonvulsant effect in PTZ test at the high and 

sedative dose of 6 g/kg. The extracts did not affect tonic seizures induced by MES.

Conclusion: J. regia, C. haussknechtii, C. angustifolia and A. hamosus had no anticonvulsant activity in PTZ and 

MES seizure tests.
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  1387 بهار، 1، شمارة 12جلد   فیزیولوژي و فارماکولوژي

متداول در طب سنتی ایران در مدلهاي غربالگري اثر ضد تشنجی چند گیاه 

   در موش سوري نر آزمایشگاهی پنتیلن تترازول و شوك الکتریکی حداکثر

  2، جمشید نارنجکار3، محمد کمالی نژاد3، حمید بختیاري1، اقدس دهقانی1و2فرجیحنیفه  ،*1محمد سیاح

  گروه فیزیولوژي و فارماکولوژي، انستیتو پاستور ایران، تهران .1

  دانشکده پزشکی، دانشگاه شاهد، تهران .2

  دانشکده داروسازي، دانشگاه علوم پزشکی شهید بهشتی، تهران .3

  89 آذر 3: پذیرش    89 مهر 27: دریافت
  همکارانو  ستاریان  ها کتکولامین تجزیه و هاي دخیل در بیوسنتز بیان ژن برخی آنزیم مرفین و

  چکیده

الی عصـاره  با توجه به گزارشات موجود در طب سنتی مبنی بر خواص ضد صرعی گیاهان گردو، جو قاسم، سنا و ناخنک، در این مطالعـه اثـرات ضـد تشـنجی احتم ـ    : مقدمه

      .سرشاخه هاي هوایی سنا و میوه گیاه ناخنک در مدلهاي تشنجی پنتیلن تترازول و شوك الکتریکی حداکثر در موش سوري بررسی گردید بنه جو قاسم، رگ گردو،هیدروالکلی ب

تلفی از عصـاره هـا از راه داخـل صـفاقی     دوزهاي مخ. به روش پرکولاسیون عصاره گیري و تغلیظ شد% 80میلی لیتر اتانل  900گرم از پودر گیاهان فوق با  100 :روش ها 

(i.p.)  تایی از موشهاي سوري نر تزریق و پس از نیم ساعت تشنج کلونیک بااستفاده از پنتیلن تترازول  10به گروههاي(60 mg/kg, i.p.)    و تشنج تونیک با اسـتفاده از شـوك

 .یا عدم بروز تشنج و نیز هر گونه اختلال رفتاري تا نیم ساعت پس از تزریق مشاهده و ثبت گردیـد بروز . به حیوانات اعمال گردید (50mA, 50Hz, 0.5sec)الکتریکی حداکثر 

  .سمیت حاد عصاره هاي فوق نیز بررسی شد

انسـتند تشـنجات   نتو 2g/kg، و عصاره سـنا تـا دوز قابـل تحمـل     0.25g/kgعصاره جو قاسم تا حداکثر دوز غیر سمی  ،3g/kg برگ گردو تا حداکثر دوزعصاره :یافته ها

هیچکدام از عصاره ها تا حداکثر دوز بکـار رفتـه اثـري    . تشنجات کلونیک را مهار نمود 6g/kgعصاره ناخنک فقط در دوز بسیار زیاد و سداتیو  .را مهار کنند PTZکلونیک ناشی از 

   .بر تشنجات تونیک ناشی از شوك الکتریکی حداکثر نداشتند

بدست آمده از برگ گردو، سرشاخه هاي هوایی سنا، بنه جو قاسم و میوه ناخنک در دوز هاي غیر سـمی تـاثیري بـر تشـنجات تونیـک و      عصاره هیدروالکلی  :جه گیريینت

  .کلونیک ناشی از پنتیلن تترازول و شوك الکتریکی حداکثر ندارند
  

  گردو، سنا، ناخنک، جو قاسم، تشنج :هاي کلیدي واژه

 

  *مقدمه

لات سیستم اعصاب مرکـزي  صرع به مجموعه اي از اختلا

ناگهـانی،   seizures)(گفته می شود کـه بـه صـورت حمـلات     

  

  

  sayyahm2@pasteur.ac.ir               :نویسندة مسئول مکاتبات  *

  www.phypha.ir/ppj         :                                  وبگاه مجله

زودگذر، تکرار شونده و غیر قابل پیش بینی در سیستم اعصـاب  

حمله یا تشنج به تخلیه ناگهـانی و دسـته   . مرکزي رخ می دهد

جمعی گروهی از سلولهاي عصبی در یک منطقه از مغز اطـلاق  

مغـزي، دومـین اخـتلال شـایع      صـرع بعـد از سـکته   . می شود

علـی رغـم وجـود داروهـاي متعـدد      . ]13[ نورولوژیک می باشد

بیمـاران بـه کلیـه     30%جهت کنترل حمـلات تشـنجی، هنـوز    

    روشهاي دارو درمـانی مقـاوم بـوده و حمـلات در آنهـا کنتـرل       

  1347تأسیس  
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  بقیه هم علی رغم کنترل حملات، بـا عـوارض    70. %نمی شود

و هاي ضد صرع روبـرو هسـتند کـه    ناخواسته شایع و جدي دار

این مسئله موجب کاهش همکاري بیمـار و اخـتلال در درمـان    

طب سنتی ایران منبعی غنی و فـوق العـاده بـا    . ]13[می گردد 

ارزش مبتنی بر تجربیات پیشینیان می باشد که داراي پشـتوانه  

بیشتر گیاهانی که در طب سنتی به اثر . چند هزار ساله می باشد

آنها اشاره شده و یا گزارشات علمی در مورد اثـرات  ضد تشنجی 

ضد صرع آنها وجود دارد، گیاهان داراي اسانس هسـتند و غالبـا   

اثر ضد تشنجی مشاهده شده نیز مربوط به همـین اسـانس هـا    

اسانس ها به دلیل عدم پتانسـیل لازم بـراي تبـدیل    . می باشد

) نـد به دلیل سـاختمان شـیمیایی خاصـی کـه دار    ( شدن به دارو

مولکولهاي خوبی براي مطالعه و اکتشاف دارو هاي ضـد صـرع   

روش منطقی تر این است که مولکولهاي دارویی در . نمی باشند

  . گیاهان فاقد اسانس جستجو گردد

از تیـره گـردو    Jugulans regiaدرخت گردو با نام علمی 

(Jugulandaceae) برگهاي این گیاه به غیر از مصـرف  . است

یشی و بهداشتی در طب سـنتی بـه عنـوان پـایین     در صنایع آرا

، درمـان التهابـات پوسـتی، زخمهـا، ضـد      ]17[   آورنده قند خون

بکار مـی رفتـه    ]2[اسهال، ضد کرم، ضدعفونی کننده و قابض 

، ضـد  ]12[مطالعات نوین مبین اثرات گشـاد کننـده رگ   . است

 و آنتی اکسیدان و مهار کننده رشـد سـلولهاي   ]4[درد و التهاب 

در طب سنتی ایران به . برگهاي این گیاه می باشد ]2[سرطانی 

گیـاه سـنا بـا    . ]9[اثرات ضد صرعی برگ گردواشاره شده است 

ــی  ــام علم Cassia angustifoliaن Vahl.  ــود ــره نخ از تی

(Fabaceae)    و تیره فرعی گـل ارغـوان(Caesalpinaceae) 

. ]18[ این گیاه بدلیل اثر مسهل برگهاي آن معروف است. است

مطالعات اخیر مؤید اثرات محافظتی برگهاي این گیاه بـر علیـه   

در طب سنتی ایران از این گیاه در . ]5، 6[سرطان کبد می باشد 

گیاه جو قاسم با نـام  . ]10[مداواي صرع استفاده می شده است 

.Crocus pallasii subspعلمی  haussknechtii boiss.   از

و نوعی زعفران صـحرایی بـومی    بوده (Iridaceae)تیره زنبق 

      ایـن گیـاه در طـب سـنتی ایـران بـه عنـوان ضـد          .ایران است

گیـاه ناخنـک بـا نـام     . ]1[درد هاي مفصلی معرفی شده اسـت  

از تیـره نخـود و تیـره فرعـی       Astragaus hamosusعلمـی 

در طب سنتی ایـران  . می باشد (Papilionaceae)پروانه واران 

  .]11[عنوان داروي ضد صرع یاد شده است از میوه این گیاه به 

گیاه فوق با علـم   4در این تحقیق، اثر ضد تشنجی احتمالی 

به این که میـزان اسـانس آنهـا نـاچیز مـی باشـد در دو مـدل        

و  (PTZ)پنتـیلن تتـرازول   (آزمایشگاهی رایج و اولیه تشـنجی  

  .بررسی شد) (MES) شوك الکتریکی حداکثر

  هاروشومواد

از منطقه ازگـل واقـع    1388ه گردو در خردادماه برگهاي تاز

از )میـوه گیـاه  (ناخنـک  . در شمال شرق تهران جمع آوري شـد 

عطاري خریداري و پس از بررسی مشخصات ظـاهري و تاییـد   

گیـاه سـنا در   . گیاه شناسی براي مراحل بعدي اسـتفاده گردیـد  

بنـه  . از ارتفاعات اطراف شیراز جمع آوري شـد  1388خرداد ماه 

(Corm)   از شهرسـتان   1389گیاه جو قاسم در اردیبهشت مـاه

گیاهـان در اتـاق   . جمـع آوري گردیـد  ) استان زنجـان (خدابنده 

جهـت تهیـه عصـاره    . تاریک خشـک و سـپس آسـیاب شـدند    

براي این منظـور  . هیدروالکلی از روش پرکولاسیون استفاده شد

گرم از قسمت هاي مورد نظر هـر کـدام از گیاهـان فـوق      100

گردو، میوه ناخنک، سرشاخه هاي هوایی سـنا و بنـه جـو     برگ(

در % (80میلی لیتر اتـانول   900در داخل قیف دکانتور با ) قاسم

ساعت درتماس  48به مدت ) میلی لیتر 300مرحله هر بار  با  3

پس از جمع آوري مـایع داخـل دکـانتور، اتانـل     . قرار می گرفت

جدا و عصـاره پـس   موجود در عصاره ها بوسیله دستگاه روتاري 

  .از تغلیظ شدن در یخچال نگهداري می شد

تایی از موشـهاي سـوري نـر بـالغ      10مطالعه در گروههاي 

پرورشـی انسـتیتو پاسـتور    (گـرم   30تا  20با وزن  NMRIنژاد 

در هر آزمایش علاوه بر گروههـاي آزمایشـی    .انجام شد) ایران

اهد و ، یک گروه ش ـ)دریافت کننده دوزهاي مختلف عصاره ها(

حیوانات گروه شـاهد بـا   . یک گروه شاهد مثبت نیز وجود داشت

و حیوانـات گـروه شـاهد مثبـت در      )روغن کنجد(حلال عصاره 

با داروي  MESبا داروي اتوسوکسیماید و در مدل  PTZمدل 

با توجه بـه ایـن کـه عصـاره هـاي      . فنی توئین مداوا می شدند

سـالین ندارنـد، در    هیدرو الکلی انحلال کاملی در محلول نرمال

. این مطالعه از روغن کنجد جهت انحلال عصاره ها استفاده شد

نیم ساعت پس . تزریق ها به طریق داخل صفاقی انجام می شد

یـک گـروه   . گروه کلی قرار می گرفتنـد  2از تزریق حیوانات در 

PTZ  60با دوزmg/kg   دریافت و تا نیم ساعت پس از تزریـق
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کلونیک و زمان تاخیر تا بـروز تشـنج در   بروز یا عدم بروز تشنج 

گروه دوم تحت شوك الکتریکی حداکثر .   ]15[آنها ثبت می شد 

هرتز و مدت تحریـک   50میلی آمپر، فرکانس  50با مشخصات 

ثانیه قرار گرفته و بروز یا عدم بروز تشـنج تونیـک در آنهـا     نیم

  . ]15[ثبت می شد 

ناشـی از پنتـیلن   براي مقایسه ي اثر عصاره ها بر تشنجات 

تترازول و شوك الکتریکی حداکثر از آزمون دقیق فیشر استفاده 

جهت بررسی زمان تأخیر تا بروز تشنج از آزمـون آنـالیز   . گردید

در تمـام  . واریانس یک طرفه و تست تکمیلی توکی استفاده شد

به عنوان ملاك تفاوت معنی داري آماري در  P<0.05آنالیزها 

  .نظر گرفته شد

  ته هایاف

دقیقـه پـس از تزریـق     2-3در گروه شاهد حیوانات معمولا 

PTZ نتایج نشـان داد  . تشنج کلونیک فراگیر را نشان می دادند

، سـنا تـا دوز   5g/kgکه در بین عصاره ها گردو تا حـداکثر دوز  

2g/kg  0.25و جو قاسم تا دوزg/kg  اثري بر تشنجات ناشی از

PTZ  وMES  عصاره ناخنک با این که ). 2و  1جداول (ندارند

گردید  PTZموجب مهار تشنج کلونیک ناشی از  5g/kgدر دوز 

اما اختلال رفتاري شدید به شـکل بیحـالی و گوشـه گیـري در     

موشها ایجاد کرد و به همین دلیل اثر ضد تشـنجی فـوق فاقـد    

عصاره جو قاسم نیز با این کـه  . ارزش براي مطالعات بعدي بود

دي موجب مهار تشنج کلونیک ناشـی از  تا ح 0.25g/kgدر دوز 

PTZ   گردید اما در دوزهاي بیشتراختلال رفتاري قابل توجه بـه

شکل بیحالی و گوشه گیري در موشها ایجاد کـرد و بـه همـین    

در مقـادیر  . دلیل اثر ضد تشنجی دوزهاي بیشتر بی ارزش بـود 

بکار رفته براي بررسی اثر ضدتشنجی، عصاره هـا اثـر کشـنده    

اما در دوزهاي بیشتر از حد فوق اثرات سمی و کشـنده  نداشتند 

و به همین دلیل بررسی اثـر ضـد    )3جدول (آنها ظاهر می شد 

  اثر عصاره هیدروالکلی گردو، ناخنک، جوقاسم و سنا بر تشنجات ناشی از پنتیلن تترازول در موش سوري - 1جدول

  حیوانات تشنج کرده  )ثانیه(زمان تاخیر تا بروز تشنج   دوز  تیمار

  )درصد(

  ml/kg10± 162  100 10  )شاهد(روغن کنجد 

  mg/kg-  0 150  ) شاهد مثبت(اتوسوکسیماید 

  3g/kg32± 187  90  برگ گردو

  5g/kg28± 17890  برگ گردو

  3g/kg38± 18390  ناخنک

  *5g/kg190± **60030  ناخنک

  g/kg10± 135100 0.25  جو قاسم

  g/kg17± 167100 2  سنا

  .p<0.01 (n=10)تفاوت معنی دار با گروه شاهد با **:  .p<0.05 (n=10)شاهد با تفاوت معنی دار با گروه *: 

  

 
اثر عصاره هیدروالکلی گردو، ناخنک، جوقاسم و سنا بر تشنجات ناشی از شوك الکتریکی حداکثر  - 2جدول

  در موش سوري
  )درصد( حیوانات تشنج کرده  دوز  تیمار

  ml/kg100 10  )شاهد(روغن کنجد 

  mg/kg0 20  )شاهد مثبت(ن فنی توئی

  5g/kg  90  برگ گردو

  5g/kg  80  ناخنک

  g/kg90 2  سنا

  g/kg60 0.25  جو قاسم
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  .تشنجی دوزهاي بالاتر امکان پذیر نبود

  بحث

در تحقیق حاضر اثر ضد تشـنجی احتمـالی عصـاره هیـدرو     

گیاه که در طب سنتی به اثرات ضد صرعی آنها اشـاره   4الکلی 

 PTZو  MESدو مدل عمومی و رایـج تشـنجی   شده است، در 

  .بررسی گردید

تشنج ایجاد شده با شوك الکتریکی حداکثر از نـوع تونیـک   

ــر تونیــک ــوده و معــادل حمــلات فراگی       کلونیــک در انســان -ب

کلونیـک هسـتند و    تشنجات PTZمی باشد در حالیکه در مدل 

به تشنجات ناشی از صرع میوکلونیـک و نیـز صـرع غیـاب در     

  .]7[انسان شباهت دارند 

در ارزیابی اولیه اثر ضد تشـنجی احتمـالی گیاهـان دارویـی     

شـروع  %) 80اتانل (بهتر است در گام اول از عصاره هیدروالکلی 

کرد زیرا قسمت عمده مواد محلول در آب و محلـول در چربـی    

د در گیاه وارد این حلال می شوند و در صورتی کـه گیـاه   موجو

مورد مطالعـه داراي مـواد واجـد خاصـیت ضـد تشـنجی باشـد         

احتمال مشاهده اثر ضد تشنجی بسیار زیـاد خواهـد داد کـه در    

این صورت با توجه به نوع و میزان پاسخ مشاهده شده می توان 

لالهـاي  در مراحل بعدي با فراکشن گیري از عصـاره بوسـیله ح  

آلی یا آبی به تعیین ماهیت آبدوست و یا چربـی دوسـت آنهـا و    

اما اگـر در گـام اول، عصـاره    . جداسازي ترکیبات فعال پرداخت

گیري با حلالهاي کاملا قطبی مثل آب و یا کاملا غیـر قطبـی   

مثل هگزان انجام شود و پاسخ فارماکولوژیـک مشـاهده نشـود    

ینان حاصل نمود و مجبور نمی توان از عدم اثر بخشی گیاه اطم

به استفاده از حلالهاي دیگر و صرف وقت و مواد بیشتر خواهیم 

  .بود

گیـاه   4نتایج بررسی ما نشان داد که عصاره هیـدرو الکلـی   

.C)، سنا (C. haussknechtii)، جو قاسم(J.  regia)گردو 

angustifolia)  و ناخنک(A. hamosus)  تا حداکثر دوز هاي

د اثرات ضد تشـنجی بـر علیـه تشـنجات تونیـک      غیر سمی فاق

معمـولا  . مـی باشـند   PTZو کلونیک ناشـی از   MESناشی از 

از طریـق انسـداد    MESمواد مهار کننده تشـنجهاي ناشـی از   

کانالهاي سدیم حساس به ولتاژ و یا مهـار گیرنـده هـاي اسـید     

در حالیکـه مـواد   . ] 8، 14 [آمینه هاي تحریکی عمل می کنند 

از طریـق انسـداد    PTZتشنجهاي میوکلونیک ناشی از مؤثر بر 

و یا افزایش عملکرد سیستم مهـاري   Tجریانهاي کلسیمی نوع 

با توجه به عـدم اثـر   . ] 3، 8، 14، 16 [گابا اعمال اثر می نماید 

بخشی عصاره هاي بکار رفتـه در ایـن تحقیـق بـر تشـنجهاي      

هـم   به نظر می رسد این عصاره ها اگر MESو  PTZناشی از 

اثر ضد تشنجی داشته باشند از طریق مکانیسم هـاي مطروحـه   

موارد اگر مـاده اي بـر   % 90با اینکه معمولا در . فوق نمی باشد

مؤثر نباشد در سـایر مـدلهاي    MESو  PTZتشنجات ناشی از 

، بـا ایـن حـال    ]7[تشنجی نیز با احتمال زیاد بی اثر خواهد بود 

دلهاي تشـنجی واجـد   مطالعه اثر ایـن عصـاره هـا در سـایر م ـ    

پیشنهاد  PTZو  MESمکانیسم تشنج زایی متفاوت از مدلهاي 

  .می گردد

در مجموع نتایج تحقیق مـا نشـان داد کـه عصـاره هیـدرو      

ــردو   ــان گـ ــی گیاهـ .J)الکلـ regia) ــم ــو قاسـ  .C)، جـ

haussknechtii) سنا ،(C. angustifolia)   و ناخنـک(A. 

hamosus)   اشـی از  قادر به مهار تشـنجات تونیـک نMES  و

  .نبودند PTZکلونیک ناشی از 

  سپاسگزاري

نویسندگان مقاله بر خـود لازم مـی داننـد از معاونـت پژوهشـی      

انستیتو پاستور ایران بخاطر تامین هزینه هاي ایـن مطالعـه از محـل    

  .قدردانی نمایند 374طرح مصوب شماره 

اثر کشنده عصاره هیدروالکلی گـردو، ناخنـک، جوقاسـم و     -3جدول

  سنا در موش سوري

حیوانات مرده   دوز  تیمار

  )درصد(

  ml/kg0 10  روغن کنجد

  5g/kg  0  برگ گردو

  5g/kg0  ناخنک

  g/kg0 2  سنا

  g/kg0 0.25  جو قاسم

  g/kg20 0.5  جو قاسم
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