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 فصلنامه گياهان دارويي

 

 
  
  

دردي آن اثر ضدو  .Ferula persica Willdآذين گياه  بررسي فيتوشيميايي عصاره متانولي گل
  در موش كوچك نر
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  مركز تحقيقات گياهان دارويي، پژوهشكده گياهان دارويي جهاد دانشگاهي، كرج، ايران - 2
  ، تهران، ايرانگروه فارماكوگنوزي دانشكده داروسازي دانشگاه تهران ،استاد - 3
  ايران، نور، تهراندانشگاه پيام شناسي،گروه زيست ،كارشناس ارشد - 4
 ايران، نور، تهراندانشگاه پيام شناسي،يستگروه ز ،مربي -5

  19395- 4697 كدپستي: نور،دانشگاه پيام شناسي،گروه زيستتهران،  آدرس مكاتبه:⃰ 
  )021( 77312752: و نمابر تلفن

   s_nasri1@pnu.ac.irپست الكترونيك: 
 

  

  28/5/97 تاريخ تصويب:                                          31/2/97تاريخ دريافت: 
   چكيده
- زا در امر درمان است و داروهاي ضددردي سنتزي داراي عوارضامروزه كنترل و درمان درد هنوز يكي از موارد مشكل مقدمه:

  باشند. جانبي متعددي مي
 پرداخته است.  Ferula persicaو فيتوشيميايي  پژوهش حاضر با توجه به عوارض داروهاي شيميايي به بررسي اثر ضددردي هدف:

استفاده شد. به  HPLCهاي فيتوشيميايي از آذين گياه به روش پركولاسيون تهيه شد. جهت انجام بررسيعصاره گل روش بررسي:
ها در هر د. موششوري دم و تست فرمالين استفاده هاي كوچك نر در تست اسيد استيك، تست غوطههاي درد از موشمنظور تست

  كننده مورفين) تقسيم شدند.  دريافتهاي تجربي، كنترل و كنترل مثبت (تست به گروه
شناسايي شد. در هر سه  Rutinو  Quercetin ،Luteolin ،Apigeninدر بررسي فيتوشيميايي چهار تركيب فلاوونوئيدي  نتايج:

 داريكننده مورفين تفاوت معنياما با گروه دريافت )>P 05/0( داري داشتتست درد گروه تجربي با گروه كنترل تفاوت معني
  ).<P 05/0( نداشت
ها و نترپييكوزمربوط به س باشد كه احتمالاًداراي اثرات ضددردي مي Ferula persicaآذين عصاره متانولي گل گيري:نتيجه

  باشد.مي ثره موجود در آنؤفلاوونوئيدهاي م
  

  HPLC، موش كوچك نر، Ferula persicaعصاره متانولي  ،اثر ضددردي :گانواژگل
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  هفدهم، دوره چهارم، فصلنامه گياهان دارويي، سال 
  1397شصت و هشتم، پاييز  شماره مسلسل

 

...فيتوشيميايي عصارهبررسي    

 

  مقدمه
د يك سيستم هشداردهنده در بدن است. وقتي ما درد را در

كنيم. درد كنيم، آسيب بافتي واقعي يا قوي را درك ميتجربه مي
هاي مختلف حسي، هيجاني، شناختي و اجتماعي داراي جنبه

اي است كه نياز به هوشياري دارد و توسط شبكهاست. درد تجربه
ود كه فعاليت شگري ميهاي ديناميك عصبي در مغز ميانجيشبكه

. امروزه توجه زيادي به درمان ]1[كنند الكتروشيميايي را ايجاد مي
ها از جمله درد از طريق گياهان دارويي شده است. يكي از بيماري

 Ferula persicaاين گياهان گياه كماي ايراني با نام علمي 

Willd. است كه متعلق به خانواده چتريان   
(Apiaceae= Umbeliferae) هاي مختلفي از باشد. گونهمي

 انددر سراسر آسياي مركزي بويژه ايران انتشار يافته Ferula جنس
]2[ .  

با نام كما  عموماً Ferulaهاي مختلف جنس در ايران گونه
در طب سنتي گياهان اين جنس  .]3[ شونديا كوما ناميده مي

ودهبه عنوان عوامل مهاركننده درد و التهاب مورد توجه ب عموماً
در طب سنتي  (.Ferula szowitsiana DC)اند. كماي بياباني 
دهنده مصرف شده و در تست التهابي كف به عنوان تسكين

پاي ناشي از تزريق فرمالين در موش سبب كاهش التهاب مي
داراي اثرات  از اين جنس Ferula gummosaگونه  .]4[شود 

كننده يمضدسرطاني، ضد اسپاسم، ضد تشنج، مقوي معده، ترم
هاي هاي سطحي، شيرافزا، ملين و مهاركننده رشد سلولزخم

. گونه ديگر اين جنس كه در ]5[ است MCF7سرطان پستان 
 Ferulaعلمي  اين تحقيق نيز از آن استفاده شده است با نام

persica  و نام فارسي كماي ايراني در طب سنتي به عنوان
يابت، رماتيسم و ملين، ضد نفخ، ضد هيستري و جهت درمان د

شده است. همچنين، تزريق وريدي درد پشت استفاده مي
هاي صحرايي فشار خون را عصاره آبي اين گياه در موش

. در مطالعه ديگري نيز مشخص شده است ]6[دهد كاهش مي
در تعديل علائم قطع مورفين اثر ندارد  Ferula persicaكه 

  .]7[ باشدآور ميولي داراي اثرات خواب
ين گياه علفي چندساله به ارتفاع بيشتر از يك متر و داراي ا
. ]8[ هاي زرد بوده و بومي ايران، تركيه و افغانستان استگل

Ferula persica  كوماريني،  هايترپنسزكويي ازغني  

  

ترپن كومارين گليكوزيدها و تركيبات سولفور است. سزكويي
ار خون، ضد (ضد فش Aurapteneتركيبات زيستي فعالي نظير 

(ضد التهاب و ضد  Umbellipreninالتهاب و ضد سرطان)، 
(ضد تومور و ضد رگزايي) از آن  Galbanic acidسرطان) و 

گزارش شده است. تركيبات اصلي موجود در اسانس حاصل از 
) و درصد dillapiole  )3/57هاي هوايي اين گياه شاملبخش

elemicine )6/5 ترپنياه سزكوييباشد. از ريشه گ) ميدرصد
هاي كوماريني جدا شده است كه ترپنسزكويي

 ,Umbelliprenin, Farnesiferol A & Bشامل

Badrakemone, Gummosin, Farnesiferone A باشد مي
به عنوان يكي  Umbellipreninثره ؤ. اثر ضد التهابي ماده م]9[

از تركيبات شناسايي شده در اين گونه گزارش شده است. 
باشد. ليپواكسيژناز مهاركننده ليپواكسيژناز ميبعلاوه، اين تركيب 

التهابي  هاي پيشآنزيم مبدل آراشيدونيك اسيد به ميانجي
  .  ]10[باشد لوكوترين مي

  
  هامواد و روش
هاي گياه موردنظر اين مطالعه از عرصه مواد گياهي:

رويشي طبيعي آن در ارتفاعات منطقه حفاظت شده البرز 
 )" N: 36゜06´ 86 ")،(E: 51゜16´ 60  (موقعيت جغرافيايي

آوري شده و پس از انتقال به هرباريوم در اواخر خردادماه جمع
پژوهشكده گياهان دارويي جهاد دانشگاهي با استفاده از منابع 

شناسي مورد شناسايي دقيق قرار گرفت. معتبر و متناسب گياه
ثر در هرباريوم پژوهشكده ؤنهايت به صورت معتبر و مدر

ن دارويي جهاد دانشگاهي با اختصاص كد و شماره معتبر گياها
(4503-IMPH)  د. به طور همزمانشثبت و مستندسازي 

هاي هوايي گياه جدا شده و در دماي اتاق و به دور از سرشاخه
گيري د تا در مراحل عصارهششرايط نور و دماي بالا خشك 

  مورد استفاده قرار گيرد.
از گل آذين گياه به روش  گيريعصاره گيري:روش عصاره

پركولاسيون و با استفاده از حلال متانول و در مدت زمان پنج 
روز صورت گرفت. عصاره حاصله با استفاده از روش تقطير 

تغليظ شد.  Rotary Evaporatorدر خلا و توسط دستگاه 
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درصد بود. در  83/22گيري در اين روش برابر با بازده عصاره
صله در نرمال سالين حل و به حيوانات مرحله بعد، عصاره حا

 .]11[به روش درون صفاقي به حيوانات تزريق شد 

در ابتدا تركيبات استانداردهاي مربوط  روش بررسي فيتوشيميايي:
به هر چهار تركيب فلاوونوئيدي كه در مطالعات قبلي به عنوان 

 HPLCاند به دستگاهثر ضد درد معرفي شدهؤتركيبات شاخص و م

(High performance Liquid Chromatography)  تزريق شده
). سپس 2و  1هاي شماره شكل(د شهاي مربوطه ملاحظه و طيف

، كميت و كيفيت حضور Ferula persicaبا تزريق عصاره گياه 
 HPLCهاي دستگاه هريك از تركيبات ارزيابي شده توسط شاخص

  .]12[دست آمد ه ب
مدل   HPLCستگاهشده توسط د سازيهاي آمادهنمونه
Knauer كه به پمپKnauer-K1001 دتكتور ،Knauer- 

UV K2501  و ستون آناليتيكال مدل(phenomenex 

Gemini 5µm NX-C18 250×4.6 mm)  مجهز شده است
مورد آناليز و ارزيابي قرار گرفتند. جداسازي و شناسايي 

دقيقه و به روش ايزوكراتيك و  40تركيبات در مدت زمان 
درصد و  2/0هاي اسيد فسفريك ستفاده از حلالتوسط ا

 3/1در فاز مايع (سرعت  35به  65استونيتريل با نسبت 
ml/min(  و در طول موجnm370 .انجام پذيرفت  

دست آمده از آناليز فيتوشيميايي ه تركيبات فلاوونوئيدي ب
  باشد مي Rutinو  Quercetin ،Luteolin ،Apigeninشامل 

  

تركيبات نامبرده حاضر به دليل تنوع زياد در ). 1 شماره (جدول
هاي اثر ضد دردي آنها ثره و مكانيسمؤساختار شيميايي مواد م

تا برآورد دقيقي نسبت به تركيبات و اثرات ضد  اندانتخاب شده
 دردي آنها در گياه مورد مطالعه انجام پذيرد.

يك ساعت پس از دريافت دوز معين  تست اسيد استيك:
به صورت درون صفاقي به  درصد 7/0د استيك عصاره، اسي

و تعداد رايتينگ به مدت نيم ساعت  ]14[حيوان تزريق شده 
  .]13[شمارش شد 

  در تست فرمالين از تزريق زير جلدي  تست فرمالين:
ml 02/0  كه در آب مقطر حل شد به پنجه  درصد 5/2فرمالين

پاي راست موش استفاده شد. عصاره متانولي عصاره در 
به روش درون صفاقي  200و  mg/kg 25 ،50 ،100وزهاي د

دقيقه قبل از تست فرمالين تزريق شد. گروه كنترل نرمال  30
سالين دريافت كردند و گروه مورفين به عنوان كنترل مثبت دوز 

mg/kg 10  5تا  0را دريافت كردند. زمان ليسيدن فاز حاد 
دقيقه پس از  30تا  20دقيقه پس از تزريق فرمالين و فاز مزمن 

  .]15[تزريق فرمالين در نظر گرفته شد 
سي دقيقه بعد از تزريق عصاره يا  وري دم:تست غوطه
ها به مدت يك دقيقه در مقيد كننده قرار گرفته مورفين، موش

خير زماني كه أقرار گرفته و ت  C 49 ͦو سپس دم حيوان در آب 
اصل زماني بار در فو 4كشد موش دم خود را از آب بيرون مي

  .]16[دقيقه تكرار شد  6و  4، 2، 0

 
   HPLCكروماتوگرام تركيبات استاندارد فلاونوئيدي استفاده شده در آناليز -1شكل شماره 
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...فيتوشيميايي عصارهبررسي    

 

 
  F. persica مربوط به تركيبات فلاونوئيدي در عصاره متانولي گياه   HPLCكروماتوگرام آناليز -2شكل شماره 

  

  F. persica عصاره متانولي گياه  HPLCط به تركيبات فلاونوئيدي سنجش شده در آناليزمشخصات مربو -1شماره  جدول

يدينام تركيب فلاونوئ Retention Time (RT) درصد تركيب در عصاره  رديف 
84/7  433/9  Rutin 1 
64/12  367/11  Apigenin 2 
03/0  450/23  Quercetin 3 
26/0  233/29  Luteolin 4 

  

انحراف  ±ها به صورت ميانگين داده ري:روش آناليز آما
معيار بيان شده است و به منظور تجزيه و تحليل آماري از 

داري آناليز واريانس يك طرفه و آزمون توكي با سطح معني
05/0P<  افزاردر نرم SPSS  17[ دشاستفاده[.  

  

  نتايج
نتايج بررسي  نتايج بررسي فيتوشيميايي عصاره متانولي:

) 1 شماره و جدول 2 شماره دهد (شكلنشان مي فيتوشيميايي
كه اولين تركيب فلاونوئيدي شناسايي شده از عصاره گياه كه 

باشد. مي Quercetinها است تركيب تركيبي از دسته فلاونول
ها است تركيبي به نام دومين تركيب كه از دسته فلاون

Luteolin  است. سومين تركيب سنجش شدهApigenin 
ها بوده و چهارمين تركيب هم كه از دسته فلاوناست كه از 

  باشد. ميRutin دسته گليكوزيدهاي فلاونوئيدي است تركيب 

مربوط به تركيبات استاندارد سنجش  HPLCطيف آناليز 
نشان داده شده است. در ادامه با  1 شماره شده در شكل

  مشاهده طيف مربوط به آناليز عصاره متانولي گياه 
F. persicaمورد ميت و كيفيت حضور تركيبات چهارگانه ، ك

). ميزان 2 شماره شكلبحث به خوبي نشان داده شد (
Retention Time  تركيبات و درصد آنها در عصاره متانولي

  .نشان داده شده است 1گياه مذكور در جدول شماره 
تركيبات  (Retention Time)مشخصات و زمان جداسازي 

ين درصد تركيبات موردنظر در و همچن HPLCنامبرده در طيف 
  ارائه شده است. 1عصاره متانولي گياه در جدول شماره 

در تست اسيد  Ferula persicaاثر ضددردي عصاره 
باعث كاهش تعداد  Ferula persicaعصاره متانولي استيك: 

و  mg/kg 50 ،100رايتينگ در تست اسيد استيك در دوزهاي 
كننده مورفين، گروه دريافت. در مقايسه با )≥05/0Pد (ش 200
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داري با گروه عصاره گياه تفاوت معني mg/kg 50دوز 
  ).1شماره  نداشت (نموداركننده مورفين دريافت

در تست فرمالين:  Ferula persicaاثر ضددردي عصاره 
  باعث كاهش درد  Ferula persicaعصاره متانولي 

، mg/kg 50در تست فرمالين شده است. در فاز حاد دوزهاي 
دار داشتند نسبت به گروه كنترل تفاوت معني 200و  100

)05/0P≤(. غير از دوز ه در فاز مزمن ب mg/kg25  ساير دوزها با
در مقايسه با  .)≥05/0P( دار داشتندگروه كنترل تفاوت معني

كننده داري با گروه دريافتتفاوت معني mg/kg 50مورفين دوز 
  ).2شماره  (نمودار زمن نداشتمورفين در هر دو فاز حاد و م
در تست غوطه Ferula persicaاثر ضددردي عصاره 

باعث كاهش  Ferula persicaعصاره متانولي وري دم: غوطه
دوزها با گروه  وري دم شده است. تمامدرد در تست غوطه
در مقايسه با مورفين  .)≥05/0P(داشتند  داركنترل تفاوت معني

كننده مورفين در هر دو اين افتداري با گروه دريتفاوت معني
  ).3شماره  (نمودار نشدها مشاهده تست

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 نسبت به ≥P 05/0دار در سطح بيانگر تفاوت معني *علامت . در تست اسيداستيك Ferula persicaبررسي اثر ضددردي عصاره متانولي  -1نمودار شماره 
  باشد.نسبت به گروه مورفين مي ≥P 05/0دار در سطح اوت معنيبيانگر تف #علامت  باشد.گروه كنترل مي

 

  
  
  
  
  
  
  

  

 ≥P 05/0دار در سطح بيانگر تفاوت معني *علامت . در تست فرمالين بر درد حاد و مزمن Ferula persicaعصاره  اثر ضددردي - 2نمودار شماره 
  باشد.نسبت به گروه مورفين مي ≥P 05/0طح دار در سبيانگر تفاوت معني ♯علامت باشد.نسبت به گروه كنترل مي
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  دار در سطح بيانگر تفاوت معني *علامت  هاي مورد مطالعه.وري در گروهدر تست غوطه Ferula persicaاثر ضددردي عصاره  -3نمودار شماره 

05/0 P≤ 05/0دار در سطح عنيتفاوت مبيانگر  ♯علامت باشد.نسبت به گروه كنترل مي>P باشد.نسبت به مورفين مي  

  
  بحث

هايي است كه كيفيت زندگي ترين حالتدرد يكي از شايع
كند. با وجود تعداد زيادي داروي اپيوئيدي و را محدود مي

كاهش درد، به دليل بعضي از عوارض جانبي  برايغيراپيوئيدي 
داروها محدود و اثرات آنها بر سلامت، استفاده باليني از اين 

 .]18[شده است 

ليسيدن پنجه پاي القا شده توسط فرمالين يك مدل درد 
شيميايي قابل قبول دو فازي است: فاز اوليه درد نوروژنيك 
بوده كه به دليل تحريك مستقيم فيبرهاي آوران حسي ايجاد 

شود كه به شود و توسط فاز دوم يعني درد التهابي دنبال ميمي
مطالعات  .]19[التهابي متفاوت است  هايجيثير ميانأدليل ت

اند كه هر دو فاز به داروهايي با اثرات مركزي زيادي نشان داده
علاوه، فاز دوم به داروهاي ه نظير اپيوئيدها حساس هستند. ب

  .]20[غيراستروئيدي و كورتيكواستروئيدها حساس است 
ها، سروتونين، برادي در تست اسيد استيك پروستاگلندين

شوند كه هاي محيطي آزاد ميدر بافت TNFينين، هيستامين و ك
در  (NF-ҡB) اي كاپا ب. فاكتور هسته]14[ند شوسبب درد مي

در سيستم  NF-ҡBو درد نقش دارد. افزايش فعاليت  التهاب
عصبي و هورموني به دردهاي مختلف مزمن در انسان و درد 
  ناشي از التهاب و آسيب در حيوانات مرتبط است. ثابت شده 

  

در  NF-ҡBاست كه در محيط كشت افزايش فعاليت 
متيل ترانسفراز  - كول او ها رونويسي كاتهآستروسيت
(COMT)ند، را كها را غيرفعال ميكولامين ، آنزيمي كه كاته
  .]21[شوند ها سبب مهار درد ميكولامين دهد. كاتهكاهش مي

هاي ترپن توليد نيتريك اكسيد را در سلولسزكوئي
كند كه نتيجه آن مهار مي LPSشده با  تحريكماكروفاژ 

 HSP72است.  HSP72تحريك پروتئين شوك گرمايي 
بيان نيتريك اكسيد  NF-ҡBكند. را مهار مي NF-ҡBفعاليت 

. گياهان حاوي كومارين اثرات ضد ]22[كند تتاز را تنظيم ميسن
از  Umbelliprenin. فعاليت ضد التهابي ]23[دردي دارند 

در تست ادم پاي موش  Ferula persicaتركيبات اصلي 
  .]24[مشاهده شده است 

ثره و ؤبه دليل تنوع زياد در ساختار شيميايي تركيبات م
ا، تعداد قابل توجهي از مطالعات دردي آنه ضدهاي اثر مكانيسم

نشان داده است كه برخي تركيبات فلاونوئيدي موجود در 
داروهاي  توانند به عنوان كانديداهايي برايگياهان دارويي مي

نظر گرفته شوند. از بين اين جديد و طبيعي ضد درد در
، Quercetinتركيبات برخي تركيبات شاخص مانند 

Luteolin ،Apigenin  وRutin  25[قابل اشاره هستند[.  
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كه به صورت  Polygala paniculataروتين جدا شده از 
درون صفاقي در موش تجويز شد، اثر ضددردي داشته و درد 

روتين با آنزيم  .]26[القا شده با گلوتامات را مهار كرده است 
سيكلواكسيژناز تداخل كرده و تعدادي از اتصالات هيدروژني 

از اين طريق اثر ضدردي و ضدالتهابي  دهد واختصاصي را مي
  .]27[كند اعمال مي

به دليل   Orbignya speciosaاثرات ضد دردي برگ گياه 
 ژنين در آن است كه اثرات ضددردي آپي ژنين احتمالاًوجود آپي

. ]28[شود هاي اپيوئيدي و كولينرژيك اعمال مياز طريق سيستم
سلولي، ضد دردي و  آپي ژنين داراي خاصيت مهاركننده تقسيم

و   E2ناشي از مهار پروستاگلندين باشد كه احتمالاًضد التهابي مي
و  6، اينترلوكين1βهاي پيش التهابي همچون اينترلوكين سيتوكين

  . ]29[است  αفاكتور نكروز توموري 
كوئرستين داراي اثر ضد دردي در هر دو فاز نوروژنيك و 

هايي است كه ق مكانيزمالتهابي تست فرمالين است كه از طري
هاي گابائرژيك و نيتريك اكسيد، سيستم- آرژنين-با ال

  .]30[ كندسروتونرژيك تداخل مي
تواند از طريق شود كه ميلوتئولين سبب مهار درد نوروپاتيك مي

  .]31[ هاي ميو اپيوئيدي باشدهاي گابا و گيرندهفعال كردن گيرنده
  ي گياه در پژوهش در بررسي فيتوشيميايي عصاره متانول

حاضر مشخص شد كه بيشترين ميزان تركيبات فلاونوئيدي 
درصد  64/12با   Apigeninشناسايي شده مربوط به تركيب

درصد،  84/7با  Rutinهاي بعدي تركيب است و در رتبه

درصد عصاره  26/0درصد و لوتئولين با  03/0كوئرستين با 
هاي ي سرشاخهشود. از طرفي نيز عصاره متانولمشاهده مي

هاي اسيد اثرات ضددردي در تست F. persicaهوايي 
به دليل  وري دم داشت كه احتمالاًاستيك، فرمالين و غوطه

 .باشدثره موجود در آن ميؤها و فلاوونوئيدهاي مترپنسزكوئي
رسد عصاره مطالعه شده از طريق تداخل با مسير به نظر مي

ها و ز و توليد سيتوكيننيتريك اكسيد، آنزيم سيكلواكسيژنا
ها و مسيرهاي متفاوت عصبي نظير اپيوئيدرژيك، اينترلوكين

سروتونرژيك و گابائرژيك اثر ضددردي داشته است كه نياز به 
هاي بيشتر دارد. با توجه به مصرف خوراكي اين گياه پژوهش

باشد و اثرات دهنده سميت پايين آن ميدر طب سنتي كه نشان
اين پژوهش نيز نشان داده شد گروه  ضددردي آن كه در

داري كننده عصاره نسبت به مورفين تفاوت معنيدريافت
تواند جانشين رسد كه اين گياه مينداشتند. لذا به نظر مي

علاوه گياه ه مناسبي براي داروهاي شيميايي ضددردي باشد. ب
تواند مذكور بومي و اندميك ايران بوده و بنابراين به راحتي مي

  دسترس باشد.در 

  
  تشكر و قدرداني

مقاله حاضر حاصل طرح پژوهشي است كه با شماره 
در معاونت پژوهشي  31/1/1394مورخ  1002/ص/776

  نور به تصويب رسيده است.دانشگاه پيام
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