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  و همکاران ستاریان  ها هاي دخیل در بیوسنتز و تجزیه کتکولامین مرفین و بیان ژن برخی آنزیم

Abstract

Introduction: Dracocephalum polychaetum bornum is exclusively found in a limited geographical area in the 

Kerman province; It is used by the local people for treatment of abdominal pain, meteorism and musculoskeletal pain. 

No study has been performed on the effects of D. polychaetum bornum, so the aim of this work was to assess the role of 

the extract and essential oil of this plant on pain and anxiety assessed by formalin test and elevated plus-maze (EPM), 

respectively, in male rats.

Methods: Analgesic effects: One hundred twelve NMRI male rats were divided into 14 groups. Aqueous extract 

and essential oil were administered to 8 groups at doses of 25, 50, 100 and 200 mg/kg i.p., while 2 groups were treated 

with normal saline, and the last 4 groups (sham positive) received ASA (300 mg/kg) and morphine (2.5 mg/kg). 

Anxiolytic effect: Forty-two NMRI male rats were divided into 7 groups. Four groups were injected 

intraperitoneally with 25, 50, 100 and 200 mg/kg of the extract of the plant and 2 groups were injected with normal 

saline (control group) and 1 mg/kg diazepam (positive sham). Anxiolytic effect was evaluated by EPM.

Results: The results showed that the extract but not the essential oil at the dose of 200 mg/kg had a significant 

analgesic effect 25, 30 and 35 minutes after administration. The findings on the anxiolytic effect revealed that there was 

no significant difference between groups treated with different doses.

Conclusion: This study showed that D. polychaetum bornum had analgesic effects.
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  1387 بهار، 1، شمارة 12جلد   فیزیولوژي و فارماکولوژي

                   بررسی اثر ضد دردي و ضد اضطرابی عصاره و اسانس گیاه

Dracocephalu polychaetum bornum در موش صحرائی نر 

  2، سحر سالاري4اکبر آنایی گودري، 3میترا مهربانی ،1رشمینا مب ،1، وحید شیبانی*2ادمهدي عباس نژ، 1مجتبی خدامی

  ، کرماندانشگاه علوم پزشکی کرمان, مرکز تحقیقات علوم اعصاب .1

، کرماندانشگاه شهید باهنر کرمان ،دانشکده علوم ،گروه زیست شناسی. 2

، کرمانزشکی کرماندانشگاه علوم پ ،مرکز تحقیقات گیاهان دارویی وسنتی. 3

  کرمان، مرکز تحقیقات وزارت آموزش و پرورش. 4

  90 خرداد 21: پذیرش    89 آبان 23: دریافت
  همکارانو  ستاریان  ها کتکولامین تجزیه و هاي دخیل در بیوسنتز بیان ژن برخی آنزیم مرفین و

  چکیده

بحال  تا نفخ و درد از آن استفاده می شود؛  ،استان کرمان است که بصورت سنتی براي درمان دل دردگیاه مفرو یکی از گیاهان منحصر به یک منطقه جغرافیایی در : مقدمه

 Dracocephaluهـدف ایـن تحقیـق ارزیـابی اثـر ضـد دردي و ضـد اضـطرابی عصـاره و اسـانس گیـاه            مطالعه علمی و تجربی مشخصی در خصوص آن صورت نگرفتـه لـذا  

polychaetum bornum  توسط مدل رفتاري Elevated plus-maze )EPM (می باشد.      

و  100 ،50 ،25هشت گروه عصاره آبی و یا اسانس را بـا دوزهـاي   . گروه توزیع شدند 14در  NMRIسر موش صحرائی از نژاد  111 بدین منظور :اثر ضد دردي :روش ها 

mg/kg 200 گروه استیل سالیسیلیک اسـید بـا دوز   2 ،ه هم بعنوان شاهد مثبتبه صورت داخل صفاقی دریافت کردند، دو گروه نرمال سالین و چهار گرو mg/kg 300  گـروه   2و

  گـروه شـاهد مثبـت    ،)نرمال سالین(گروه شاهد . سر موش صحرائی نردر شش گروه استفاده شد 42بدین منظور از  :اثر ضد اضطرابی .دریافت کردند mg/kg 2/5 مورفین را با دوز

مـورد اسـتفاده    EPMسپس مدل رفتاري . به صورت داخل صفاقی mg/kg 200و  50،100، 25و گروههاي دریافت کننده عصاره آبی گیاه با دوزهاي ) mg/kg 1دیازپام با دوز (

  .قرار گرفت

ر هیچکدام از دوزهـاي بکـار رفتـه    د .دقیقه اثر ضد دردي معنی داري را نشان داد 35و  30 ،25عصاره گیاه در زمان هاي  mg/kg 200یافته ها نشان داد که دوز  :یافته ها

   .داري دیده نشداثر ضداضطرابی معنی

  .اثرضد اضطرابی است فاقدداراي اثر ضد دردي و هاي بکار رفته در دوزدر این تحقیق مشخص شد عصاره گیاه مفرو  :جه گیريینت
  

  Elevated plus-maze، آزمون فرمالین ،bornum Dracocephalum polychaetumدرد، اضطراب،  :هاي کلیدي واژه

  *مقدمه

درد به دلیل پیدایش یک بیماري و یا شـروع آسـیب بـافتی    

  

  

 mabbas@mail.uk.ac.ir                     :ول مکاتباتنویسندة مسئ *

  www.phypha.ir/ppj               :                              وبگاه مجله

ایجاد می شود و تا چند دهه گذشته آن چه که به عنوان دارو در 

 این زمینه مورد استفاده قرا می گرفت عمدتا منشا گیاهی داشت

با پیشرفت سریع علوم داروهاي صناعی بیشـتر جـایگزین    ]37[

گیاهی و سنتی گردیده انـد، تجربـه چنـد دهـه اخیـر      دارو هاي 

 ،نشان می دهد داروهاي صناعی با وجود اثرات ضد دردي موثر

. ]6[ عـوارض جــانبی غیـر قابــل انکــاري را باعـث مــی شــوند   
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اضطراب یک عامل هشدار دهنده محسوب می گردد که خبر از 

ناهنجـاري هـاي اضـطرابی    . ]3[ خطري قریب الوقوع می دهد

اسـترس باعـث    .ن بیماري هاي روانی در دنیـا هسـتند  رایج تری

پیري زودرس،کاهش قدرت سیستم ایمنـی و پیـدایش بیمـاري    

مدارهاي نورونی . ]2[هاي قلبی عروقی و متابولیسمی می گردد 

که واکنش اضطرابی به یک محیط جدید مانند مدل اضـطرابی  

مــاز بعــلاوه مرتفــع را ســبب مــی شــوند، شــامل فیبرهــایی از 

ال، هیپوکامپ، هسته هاي مسیر منزوي و هیپوتـالاموس  آمیگد

بنزودیازپین ها جزء اولین داروهایی مـی باشـند   . ]34[ می باشند

سال گذشته براي درمـان چنـد نـوع از     45که بطور گسترده در 

اثـرات جـانبی آنهـا وسـیع     . ]21[ اضطراب استفاده می شده اند

 اســت کــه شــامل تســکین، اســتراحت عضــلات، فراموشــی و 

  .]27[ وابستگی جسمی می باشد

به دلیل عوارض جانبی داروهاي ضـد درد و ضـد اضـطراب    

موجود، امروزه اسـتفاده از گیاهـان دارویـی دوبـاره مـورد نظـر       

محققان است و می رود که جایگاه جدیدي در درمـان بیمـاري   

کشور ایران از نظر گیاهـان داروئـی بعلـت داشـتن     . ها پیدا کند

اراي تنوع بسیار خوب و شاید منحصـر بـه   اکوسیستم متفاوت، د

فردي است بنابراین توجه به این مهم به خصوص بـراي دسـته   

هاي دارویی پر مصرف از جمله ضد دردها و ضد اضـطراب هـا،   

از خانواده  bornum D.polychaetumگیاه . بسیار اهمیت دارد

گونه در جهان است که هشت گونـه علفـی    50نعناعیان داراي 

گونــه جــنس  8ان وجــود دارد و ایـن گونــه یکـی از   آن در ایـر 

Dracocephalum      است که تنها در ایـران مـی رویـد و ایـن

ویژگی را دارد که در عین حال انحصاري ایران و استان کرمـان  

این گونه تحت عنوان بادرنجبویه کرمانی یا . ]40و33[ می باشد

همچنـین در طـب سـنتی منطقـه     . لاله زاري شناخته می شـود 

ان به دلیل بوي خوش و به عنوان ضد دل درد و نفخ با نام کرم

مفرو استفاده می شود هم چنین به عنوان ضد درد، براي درمان 

اخـتلا لات   ]20[ اختلالات کلیـه، دنـدان درد و سـرماخوردگی   

این گیـاه فعالیـت آنتـی    . استفاده می شود ] 7[ کبدي و احتقان

 Dracocephalumگونــه هــاي مختلــف  .]8[ اکســیدانی دارد

 داراي فلاونوئید، دي ترپن، تانن و اسیدهاي فنلـی مـی باشـند   

 ،داراي اسانس با جزء عمده ژرانیال D.moldavica. ]25و 22[

 ژرانیال استات، نورال و اسیدهاي فنلـی رزمارینـک و کافئیـک،   

مشتقات سینامیک اسید، تانن، دي و تـري تـرپن هـایی ماننـد     

و نیـز  . ]29و 25، 20[ استین استتیلینین، اسید اولئانولیک و آک

 در موش ثابت شـده اسـت   D.kotschyiاثر ضد دردي اسانس 

و 13[هم چنین این گیاه در درمان بیماریهاي روماتیسمی . ]16[

و پایین آورنده چربی خون، استفاده مـی   ]29و 15[ ضد تب ]24

ــود  ــاه   . شـ ــیمیائی گیـ ــی فیتوشـ ــی بررسـ  bornumدر طـ

D.polychaetum انی و همکاران نشان دادند درصد دکتر مهرب

زرد کمرنگ که بخـش  ( )درصد 3/1(قابل توجه اسانس در گیاه 

درصـد، پریـل    55/16عمده آن را مونوترپن ها شـامل لیمـونن   

درصـد،   10درصد، لیمونن  25/7درصد، پریل الکل  6/69آلدئید 

وجود دارد که می تواننـد  ) درصد تشکیل می دهند 35/5استات 

مصرف این گیاه در مشکلات گوارشی کـه عمـدتا   توجیه کننده 

مطالعـات انجـام شـده حضـور دو     . منشاء باکتریائی دارد، باشـد 

آکلیکون فلاونی آپیژنی و لوتئـولین را در عصـاره متـانولی سـر     

لازم بـه یـاد   . شاخه هاي هوایی گیاه مورد نظر نشان می دهـد 

 آوري است، پریـل آلدئیـد کـه تـا کنـون در هـیچ گونـه اي از       

Dracocephalum    ها گزارش نشده است در این گونـه وجـود

تحقیقات نشان داده لیمونن که یکی از اجـزاء عمـده   . ]27[ دارد

 این اسانس می باشد که به عنـوان کـاهش دهنـده قنـد خـون     

، رهــایش مونــو آمــین هــا از بــرش هــاي بافــت عصــبی ]30[

، یـک مهـار   ]32[، ضد باکتري ]14[ بخصوص رهایش دوپامین

آنزیم مبدل آنژیوتانسین، ضد تومور، ضد ویروس، باکتري کننده 

اثـر ضـد التهـابی و ضـد     ( کش، پیش گیري کننـده از سـرطان  

، ضد کاندیدا یا خلط آور، مهار کننده رشـد قـارچ   ]36[ )سرطانی

ED50( ]38[ ها، ضد اسپاسم =0.197 mg/ml(   و مسکن، ضـد

 ]24[و ضـد افسـردگی    ]5[، آرام بخـش  ]17و 12 ،5[اضطراب 

درصـد اسـانس را    50مطرح می باشد و پریل آلدئید که بیش از 

تشکیل می دهد اثرات باکتري کش، ضد کاندیدیا و ضد قارچ و 

در خصـوص پریـل   . نیز اثرات تسکینی از خود نشان داده اسـت 

آلدئید و پریل الکل خواص درمانی شناخته شده دیگري از جمله 

گفته شده مربوط  خاصیت گشاد کنندگی عروقی پریل آلدئید که

حشـره   ]35[ به اثر بلوك کنندگی کانالهاي کلسیمی مـی باشـد  

  GC-MSآنـالیز . را نیز دارا است ]4[و ضد سرطان  ]31[کشی 

را  نشــان داد عمــده تــرین ترکیبــات آنD.kotschyiروغــن 

C10، %) 8/35( ژرانیـول  H14 O )6/26(%  لیمـونن ،)و %) 8/15

. ]34[شـکیل مـی دهـد    ت%) 5/14(دي متوکسی دکان  – 1و1

 تــري گلیســرید، ســطوح D.kotschyiعصــاره هیــدرو الکلــی 
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را افـزایش داده   HDLرا کاهش و سـطح   LDLکلسترول تام، 

همچنین گزارش شده که عصاره این گیـاه توانـائی   . ]11[ است

لیمـونن و آلفـا   . ]13[ القا روند آپوپتوز را در لنفوسیت دارا اسـت 

بات ضد دردي موجود در عصـاره  ترپینول بعنوان مهمترین ترکی

  . ]16[ این گیاه معرفی گردیدند

با توجه به وجود ترکیبات متعـدد دارویـی بخصـوص مونـو     

ترپن ها در گونه هاي ایـن جـنس و اثـرات متفـاوت و متنـوع      

دارویی که بصورت تجربی به اثبات رسیده و یا در طب سنتی به 

 D.polychaetumآن اشاره شده و نیز بـا توجـه بـه ایـن کـه      

مخــتص منطقــه جغرافیــایی ایــران و آن هــم کرمــان اســت و 

      بصورت سـنتی بـراي تسـکین درد، ضـد نفـخ و درد دل بکـار       

می رود ما بر آن شدیم که اثرات ضـد دردي و ضـد اضـطرابی    

  .عصاره و اسانس گیاه مزبور را بررسی کنیم

  هاروشومواد

دسـیر  از منطقه هزار شهرسـتان بر  D.polychaetumگیاه 

جمع آوري و پـس از تائیـد گیـاه شـناس، نمونـه در هربـاریوم       

گـرم از   100از . خشک و سپس اسانس و عصاره آمـاده گردیـد  

ــدت   ــه م ــاه ب ــونجر   2گی ــتگاه کل ــتفاده از دس ــا اس ــاعت ب  س

)Clevenger (    به روش هیدروستیلیشن اسـانس گیـري انجـام

ار گرم از سر شاخه هاي گلـد  100براي تهیه عصاره نیز . گرفت

 80ساعت سه بار با متـانول   48گیاه را آسیاب کرده و به مدت 

درصد خیسانده و حاصـل را پـس از صـاف کـردن بـا دسـتگاه       

درجه سانتی گراد تـا حجـم یـک پـنجم      40روتاري در حرارت 

تغلیظ و عصاره با دستگاه فریز درایر کاملا خشک کـرده و وزن  

به و محلـول  به دست آمده را به وسیله ترازوي دیجیتال محاس ـ

     میلی گرم بـر میلـی لیتـر     100آن را در نرمال سالین با غلظت 

تهیه، از این محلول غلظت هـاي مـورد نظـر    ) محلول استوك(

  .ساخته شد

 5/0میلی گرم بر کیلـو گـرم،    50براي تهیه محلولی با دوز 

میلی  10میلی لیتر از محلول استوك را با نرمال سالین به حجم 

میلـی   75/0، 75همچنین بـراي محلـولی بـا دوز     لیتر رسانده و

میلـی   100/1لیتر محلول استوك و براي تهیه محلولی بـا دوز  

میلی لیتـر از محلـول    200/2لیتر از محلول استوك و براي دوز 

میلـی لیتـر    10استوك را برداشته و با نرمال سـالین بـه حجـم    

آن  میلـی لیتـر از   1/0گرم وزن موش  10رسانده و به ازاي هر 

  .توسط سرنگ انسولین به صورت داخل صفاقی تزریق شد

حیوانات مورد اسـتفاده مـوش هـاي    : حیوانات آزمایشگاهی

 14گـرم در   220تـا   200بـا وزن   NMRIصحرائی نر از نـژاد  

تایی تقسیم شدند، شرایط نگهداري حیوانات دوره نوري  8گروه 

دماي ساعت، با آب و غذاي کافی در دسترس و نیز  11تاریکی 

123 بر اساس قوانین بین الملل رعایـت اصـول اخلاقـی    . بود

جهت کار با حیوانات تمام اصول اخلاقی در این زمینـه رعایـت   

.شده است

به منظور ارزیابی اثر ضد دردي ابتدا : بررسی اثر ضد دردي 

دقیقـه در محفظـه    20به حیوانات اجازه داده می شد بـه مـدت   

نیم ساعت قبل از ( س آنها رفع گردد،فرمالین قرار گیرند تا استر

شروع آزمایش، دوزهاي مختلف گیاهی به صورت داخل صفاقی 

سپس با استفاده از سـرنگ انسـولین،   ). به حیوان تزریق می شد

µ25  به صورت زیر جلدي به کف پاي حیـوان  % 5/0از فرمالین

تزریق و بلافاصله آن را در جعبه تست فرمالین گذاشته و عکس 

یوان به درد از طریق آیینه اي که زیـر محفظـه تعبییـه    العمل ح

  .شده ثبت می شد

  :نحوه نمره دادن به پاسخ حیوان به درد به این شرح بود

تعادل کامل در راه رفتن و توزیع مساوي وزن بین دو پـا،  )1

  .امتیاز صفر

اشکال در راه رفتن و کاستن فشار بر روي پاي دردنـاك و  )2

.1 بالا نگه داشتن آن، امتیاز

.2بالا نگه داشتن پاي دردناك و لیسیدن آن امتیاز )3

.3گاز گرفتن پاي دردناك، امتیاز )4

دقیقـه   5بلـوك   11دقیقه به صـورت   60امتیاز ها در طول 

اي محاســبه گردیــد، درجــه شــدت درد از تقســیم جمــع کلیــه 

طبـق فرمـول   ) ثانیه 300(دقیقه  5امتیازهاي ثبت شده در طی 

  :زیر بدست می آید

Pain score = 0T0 + 1T1 + 2T2 + 3T3 / 300 sec  

T0،T1،T2،T3 ثانیه هایی است که حیـوان در   15تعداد

را  4، 3، 2، 1دقیقه اي بترتیـب رفتارهـاي شـماره     5یک دوره 

  .]40[ نشان می دهد

سـر مـوش    42در این مرحلـه از   :بررسی اثر ضد اضطرابی

ه گیاه مـذکور بـا   عصار. تایی استفاده شد 7گروه  6صحرایی در 

به صورت داخل صفاقی  mg/kg 200و 100، 50، 25دوز هاي 
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دقیقـه قبـل از    30هـر دوز  . به موش هاي صحرایی تزریق شد

) EPM(انجام آزمایش در دستگاه ماز بعلاوه اي شـکل مرتفـع   

بـا دیازپـام بـا     EPMتزریق می شـد و اثـر ضـد اضـطرابی در     

  .مقایسه گردید mg/kg 1دوز

EPM العــه اضــطراب در جونــدگان از اهمیــت و بــراي مط

در ایـن روش شـاخص هـاي    .  اعتبار بالایی بـر خـوردار اسـت   

 ،تعداد ورود به بازوي بسـته  -1: متعددي سنجیده شد که شامل

تعـداد ورود بـه    -3 ،مدت زمان ماندن در بـازو هـاي بسـته    -2

بعد از اتمـام  . مدت زمان ماندن در بازو هاي باز -4بازوي باز و 

آزمایش حیوان از ماز خارج و دستگاه با پنبه و الکل تمیـز  مدت 

منظور از ورود به بازوها هنگامی است کـه هـر چهـار    . می شود

پاي حیوان در بازوي مورد نظر قرار گیرد همچنین مربع مرکزي 

  . ]19[ جز هیچ کدام از بازو ها محسوب نمی شود

 ـ :تجزیه و تحلیل آماري داده ها انگین داده ها به صورت می

  انحراف معیارMeanSEM محاسبه آماري . ثبت شده است

جهت وجود اختلاف معنی دار میان گروههاي آزمایشی به روش 

t-test  یا آنالیز واریانس)ANOVA (  و بـه دنبـال آنTukey 

post-hoc    0.05 انجام گرفـت و سـطح معنـی دار P<   در نظـر

  .گرفته شد

  یافته ها

 bornumاثـر ضـد دردي   بررسـی  : بررسی اثـر ضـد دردي  

D.polychaetum  ــاي  mg/kg200و  100و 50، 25در دوزهـ

در مقایسـه بـا    mg/kg 200 نشان داد که عصاره گیـاه بـا دوز  

و  20،25در دقـایق   ASAگروه کنترل و گروه دریافت کننـده   

داراي اثر ضد دردي )  p<0.05 ،p<0.01 ،p<0.05(دقیقه  30

دردي دوزهـاي متفـاوت   بررسی اثـر ضـد    ).1شکل (  می باشد

 ،50، 25در دوزهاي  bornum  D.polychaetumاسانس گیاه

در مقایسه با گروه کنترل و گـروه دریافـت    mg/kg200و  100

حاکی از هیچ گونه اخـتلاف معنـی داري    ASAکننده مرفین و 

  ).2شکل ( می باشد

  
 mg/kg  200همانطور که از نمودار بر می آید غلظـت . ، مرفین و کنترل)ASA( یسه با آسپریناثرات دوزهاي مختلف عصاره گیاه مفرو بر درد در تست فرمالین در مقا -1شکل

  دقیقه تفاوت معنی داري نشان می دهد 30و  25, 20در زمانهاي  ASAعصاره در مقایسه با کنترل و 
*P<0.05 vs control, ASA،$P<0.01 vs control, ASA   
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همانطور که منحنی نشان می دهد تفاوت معنی داري بین اثرات اسانس گیاه مفرو بر درد در تست فرمالین در مقایسه با گروه دریافت کننده آسپرین، مرفین و کنترل،  -2شکل 

  .وجود ندارد ASAگروه هاي دریافت کننده دوزهاي مختلف اسانس گیاه و گروه هاي دریافت کننده مورفین و 

  
بـر مـدت زمـان     EPMروه کنتـرل در آرمـایش   در مقایسه با گروه دریافت کننده دیازپام و گ) mg/kg 200و100 ،50 ،25، 0( اثر دوزهاي مختلف عصاره گیاه مفرو -3شکل 

اما بین دوزهاي مختلف عصاره گیاه مفـرو و  . بر اساس نتایج به دست آمده گروه دریافت کننده دیازپام اختلاف معنی داري با بقیه گروه ها نشان داده است. ماندن در بازوي بسته

   diaz= diazepam, Cont= control ،*P<0.0001 vs Control .گروه کنترل اختلاف معنی داري مشاهده نشد

  
گـروه  . در مقایسه با گروه کنترل و گروه دریافت کننده دیازپام بر تعداد ورود به بـازوي بسـته  ) mg/kg200 و100 ،50 ،25، 0( مفرو گیاهاثر دوزهاي مختلف عصاره  -4شکل 

گروه هاي دریافت کننده دوزهاي مختلف عصاره مفـرو هـم   . ه در مقایسه با گروه کنترل نشان داده است دریافت کننده دیازپام اختلاف معنی داري را در تعداد ورود به بازوي بست

diaz =diazepam, cont= control ،*P<0.001 .تعداد دفعات کمتري وارد بازوي بسته شده اند اما این اختلاف معنی دار نبودبه نسبت به گروه کنترل  vs control  
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 ،بـر اسـاس نتـایج بـه دسـت آمـده      : بررسی اثر ضد اضـطرابی 

ت کننده دیازپام نسبت به بقیـه گـروه هـا مـدت     حیوانات دریاف

ــی داري    ــتلاف معن ــا اخ ــته ب ــازوي بس ــري را در ب ــان کمت زم

)P<0.0001 (اما بین گروه هاي دریافت کننده  ،سپري کرده اند

بـا   bornum D.polychaetumدوزهاي مختلف عصاره گیـاه  

  ).3شکل( گروه کنترل اختلاف  معنی داري مشاهده نشد

مده در مـورد تعـداد ورود بـه بـازوي بسـته      نتایج به دست آ

 نشان داد که گروه دریافت کننده دیازپام با اختلاف معنـی داري 

)P<0.001 (   نسبت به بقیه گروه ها زمان کمتـري را در بـازوي

به علاوه گـروه هـاي دریافـت کننـده     . بسته سپري کرده است

هم  bornum D.polychaetumدوزهاي مختلف عصاره گیاه 

کمتري را در بـازوي بسـته سـپري     گروه کنترل زماننسبت به 

 کرده اند اما هیچ اختلاف معنی داري بین گروه ها مشاهده نشد

  ).4شکل (

نشان داد که دیازپام در مقایسه با بقیه گـروه   5نتایج نمودار 

مدت زمان بیشـتري را در  ) P<0.01(ها با اختلاف معنی داري 

دریافت کننده دوزهـاي  گروه هاي . بازوي باز سپري کرده است

هم نسبت به   D.polychaetum bornumمختلف عصاره گیاه

اما بدون معنـی را در بـازوي بـاز     گروه کنترل مدت زمان بیشتر

  ).5شکل (سپري کرده اند 

بررسی فاکتور تعداد ورود به بازوي باز نشان داد کـه گـروه   

دریافت کننده دیازپام نسبت به گـروه کنتـرل و گـروه دریافـت     

ــده دوز ــاه   mg/kg 25 کننــــ ــاره گیــــ  bornumعصــــ

D.polychaetum     تعداد ورود بیشتري به بـازوي بـاز را نشـان

نتـایج  . نسبت به گروه دریافت کننده دیازپام و گروه کنترل در مدت زمان ماندن در بازوي بـاز ) mg/kg200 و100 ،50، 25، 0( اره گیاه مفرواثر روزهاي مختلف عص -5شکل 

مـدت زمـان   mg/kg 200و  100, 50گروه هاي دریافـت کننـده دوز هـاي    . نشان داد که گروه دریافت کننده دیازپام اختلاف معنی داري نسبت به بقیه گروه ها نشان داده است

diaz =diazepam. cont= control  ،vs control *P<0.01.بیشتري را نسبت به گروه کنترل در بازوي باز سپري کرده است اما این نتایج معنی دار نمی باشد

گـروه  . ز در مقایسه با گروه دریافت کننـده دیازپـام و گـروه کنتـرل    در تعداد ورود به بازوي با) mg/kg200 و100 ،50 ،25، 0( اثر دوزهاي مختلف عصاره گیاه مفرو -6شکل 

گروه هـاي دریافـت کننـده دوزهـاي مختلـف      . عصاره گیاه مفرو نشان دادmg/kg 25دریافت کننده دیازپام اختلاف معنی داري نسبت به گروه کنترل و گروه دریافت کننده دوز 

diaz= diazepam. cont= control ،*P<0.01 vs .گروه کنترل وارد بازوي باز شده اند اما ایـن نتـایج معنـی دار نبـود     عصاره گیاه مفرو به تعداد دفعات بیشتري نسبت به

control and dose of 25 mg/kg of extract.
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گروه هـاي دریافـت کننـده دوزهـاي مختلـف      ). P<0.01(داد 

ــاه   ــاره گی ــداد ورود   bornum D.polychaetumعص ــم تع ه

بیشتري را به بازوي باز نسبت به گروه کنترل نشان دادنـد امـا   

  ).6شکل ( ري بین گروه ها مشاهده نشداختلاف معنی دا

  بحث

در این تحقیق اثر ضد دردي عصـاره   :بررسی اثر ضد دردي

بـه روش   D.polychaetumآبی و نیز اسانس گیـاه مفـرو یـا    

آزمون فرمالین مورد بررسی قرار گرفت، نتایج نشان داد اسانس 

گیاه مزبـور در هیچکـدام از دوز هـاي مصـرفی در مقایسـه بـا       

ر ضد دردي از خود نشان نمی دهـد، امـا عصـاره آبـی     کنترل اث

دقیقـه در   30و  25، 20در زمانهـاي   mg/kg 200گیاه در دوز 

. داراي اثر ضد دردي می باشند ASAمقایسه با نرمال سالین و 

بطور کلی در آزمون فرمالین تزریق زیر جلـدي فرمـالین باعـث    

دقیقـه   5ایجاد درد دو فازي می شـود، در فـاز اول کـه شـامل     

است، به دلیل تحریک و افـزایش تخلیـه فیبرهـاي کـف پـاي      

الـی   10در فاز دوم، درد از . پیدا می شود) 1فاز( حیوان درد حاد

 90تـا   20دقیقه بعد از تزریق شروع می شـود و بـه مـدت     15

 نامیده مـی شـود  ) تونیک( دقیقه طول می کشد که درد مزمن 

بـراي ایـن دو فـاز     بنابراین عملکرد دارو هـاي ضـد درد  . ]38[

متفاوت می باشد بطوري که داروهاي نارکوتیک مثـل مـورفین   

 غالبا به صورت مرکزي عمل کرده و بر مرحله اول درد موثرنـد 

، در حالیکه داروهاي ضد التهابی استروئیدي بیشـتر در  ]10و 9[

با توجه به اینکه عصاره مفرو فقط . ]9[فاز دوم درد موثر هستند 

ضد دردي دارد لذا به نظر می رسد عمدتا اثر ضد در فاز دوم اثر 

در فاز اول . دردي خود را از طریق اثر ضد التهابی بروز می دهد

آزمون فرمالین تغییراتی در دستگاه عصـبی مرکـزي مـوش رخ    

می دهد که فاز دوم پاسخ به درد را ایجـاد مـی کنـد، اگـر چـه      

 ASA. نـد پدیده التهاب پاسخ مربوط به فاز دوم را ایجاد مـی ک 

باعث بی دردي واضحی در فاز دوم می شود و اثرات مختصري 

در  ASAرا در فاز اول از خود نشان می دهد، در ایـن تحقیـق   

داري طبـق آنچـه   فاز اول و یا دوم نتوانسته اثر ضددردي معنی

رفت بروز دهـد، کـه تنهـا توجیـه آن از نظـر مـا       که انتظار می

هـاي مشـابه   اده در پـژوهش استفاده از دوز میانگین مورد اسـتف 

بنابراین به نظر می رسداثر ضد دردي عصاره . ]30و  9[باشدمی

مفرو مربوط به ترکیبات موثر در فاز دوم می باشد، و از آنجا که 

اسانس گیاه مزبور اثر ضد دردي موثري در دوزهاي بکـار بـرده   

شده نداشت، بنابراین یا ترکیبات ضد درد موجود عمـدتا بایـد از   

ع ترکیباتی باشند که اساسا وارد اسانس نمی گردند یا غلظـت  نو

قبلا گزارشـهاي متعـددي در   . کمتري در اسانس خواهند داشت

صـورت   ]26[خصوص اثر ضـد دردي بعضـی از مونـوترپن هـا     

گرفته که بخشـی از  ترکیبـات موجـود در انـواع ایـن خـانواده       

لیمونن و پریل الکل که به میزان زیادي . ]33[ گیاهی می باشند

اثـرات ضـد دردي قابـل     ]27[ در اسانس این گیاه وجود دارنـد 

و نیز مشخص گردیده لیمـونن داراي اثـرات    ]16[ توجهی دارند

یکی دیگر از اثرات پریل آلدئیـد  . ]32[ ضد التهابی نیز می باشد

 اشـد موجود در گیاه، اثر بلوك کنندگی کانالهاي کلسیمی مـی ب 

و این ترکیبات مـی تواننـد بـدین روش از رهـایش مـواد       ]34[

. التهابی ومواد ایجاد کننده فاز دوم درد جلوگیري به عمل آورند

درصـد   50از آنجا که پریل آلدئیـد بـه مقـدار زیـادي بـیش از      

اسانس گیـاه را تشـکیل مـی دهـد در ایـن خصـوص بایسـتی        

بـه اثـرات ضـد    قـبلا نیـز   . تحقیقات مکمل را پایه گذاري کرد

 D.kotschyiدردي اسانس گیاه گونه دیگري از این گیاه به نام 

نسبت  200اشاره شده بود، اما نکته قابل توجه مؤثرتر بودن دوز 

به دوزهاي دیگر است از آنجا که ایـن دوز بـالاترین دوز مـورد    

استفاده بوده بنابراین شاید بتوان گفت علت مواد مـؤثره بـر درد   

تر هـم  هاي پایینگیاه در حدي نیست که در دوزدر عصاره این 

، بـراي شـناخت دقیـق    ]16[ دار بتوان دیـد اثر را بصورت معنی

مکانیسم و ترکیب موثر بر مهار درد در این عصـاره احتیـاج بـه    

اطلاعات فعلـی در خصـوص   . طراحی تحقیقات مکمل می باشد

این گیاه بسیار اندك است چون به علت پراکندگی منحصـر بـه   

رد کمتر در دسترس محققین بوده اما با توجه به نتایج گزارش ف

شده تا حدودي استفاده سنتی این گیـاه در منطقـه رویشـی آن    

  .به عنوان ضد اسپاسم و ضد درد داراي توجیه می باشد) هزار(

تحقیـق حاضـر بـه بررسـی اثـر      : بررسی اثر ضد اضـطرابی 

داخـل  عصاره الکلی مفرو در کاهش اضطراب بـه روش تزریـق   

نتایج نشا ن داد . صفاقی در موشهاي صحرایی نر پرداخته است

کـاهش   EPMکه مفرو ظاهرا تعداد ورود به بازوي بسـته را در  

داده و باعث افزایش مدت زمان ورود به بـازوي بـاز و افـزایش    

تعداد ورود به بازوي باز نسبت به گروه کنترل شده است که این 

بیانگر اثرات ضد اضـطرابی گیـاه   نتایج از نظر آماري نمی تواند 
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  . باشد  Dracocephalum polychaetum bornumمفرو یا 

لیمونن که یکی از مونوترپن هـاي موجـود در گونـه هـاي     

است، به عنـوان یـک مـاده     Dracocephalumمختلف جنس 

. شناخته مـی شـود   ]5[ و آرام بخش ]17و 12، 5[ ضد اضطراب

تبط بـا سـرکوب فعالیـت    لیمونن داراي فعالیـت بیولـوژیکی مـر   

) OFT(حرکتی می باشد زیرا استفاده از آن در تست زمینه بـاز  

موجب کاهش حرکات خود بخودي، بالا بـردن دسـتها و تیمـار    

هم چنین لیمونن میزان ورود به بازوي باز . ]17[ کردن می شود

 HT-5را در هنگام استفاده از آگونیست گیرنده  EPMدر تست 

1A ه هاي و آگونیست گیرندD2 وD3 وD4   را افزایش می دهـد

در عصاره هاي گیاهی که حاوي لیمونن هستند اثرات ضد . ]5[

لوتئولین نیز به عنـوان  . ]28[اضطرابی خوبی گزارش شده است 

یک فلاونوئید با اثر بر سیسـتم عصـبی مرکـزي داراي اثرضـد     

وقتی بدانیم که لوتئولین یـک مهـار کننـده    . اضطرابی می باشد

 ]18[ اســت Bنسـبت بــه   MAO-Aبخصــوص  MAOمـوثر  

مطالعه مکانیسم اثر ضد اضطرابی آن اهمیت زیاد و جدي پیـدا  

 باسـیکالئین  گزارش شده است که فلاونوئید آکلیکـال، . می کند

)bacicalein (  که در بعضی از جنس هاي این گیاه یافت شـده

   Aاست قادر به اتصال به جایگاه بنزودیـازپینی گیرنـده گابـاي    

ی باشد و از این طریق می تواند اثرات ضد اضـطرابی خـود را   م

با توجه به وجود چنین ترکیبات ضـد اضـطرابی   . ]1[ اعمال کند

بنابراین می توان نتیجه گرفت مقدار مواد موثر در دوزهـاي بـه   

کار رفته نتوانسته اند اثرات معنی داري را نشان دهند و شاید در 

و نیز دوزهاي متفـاوت و   همین خصوص لازم باشد نوع عصاره

  .همین طور اسانس گیاهی آن مورد ارزیابی قرار گیرد

ــاه     ــی گی ــاره آب ــه عص ــان داد ک ــه نش ــن مطالع ــایج ای               نت

D. polychaetum در دوز mg/kg 200  داراي اثر ضـد دردي

می باشد که احتمالا این اثـر را از طریـق مهـار رهـایش مـواد      

ده فاز دوم درد اعمال می کند که براي التهابی و مواد ایجاد کنن

شناخت دقیق مکانیسم و ترکیبات موثر این گیـاه بـر مهـار درد    

  .احتیاج به طراحی تحقیقات تکمیلی می باشد

  سپاسگزاري

بدین وسیله از مسئولین مرکز تحقیقات علوم اعصـاب دانشـگاه علـوم    

قـدر دانـی    پزشکی کرمان که هزینه این پروژه را تامین نموده اند تشـکر و 

  .می گردد
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