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 گياه مهرخوش هاي هوايي اندامهاي  بررسي اثر عصاره و فراكسيون
)Zhumeria majdae ( در موشمرفينبر روي  تحمل نسبت به اثر ضد دردي  

  آزاده شيرزاد دكتر***  محمد رمضاني،دكتر   ** ،زاده حسين حسيندكتر  *
  دانشگاه علوم پزشكي مشهد،قات علوم داروييمركز تحقي و  دانشكده داروسازيشناسي گروه فارماكودينامي و سم استاد*
 ، دانشگاه علوم پزشكي مشهدداروييبيوتكنولوژي مركز تحقيقات گروه بيوتكنولوژي و فارماكوگنوزي دانشكده داروسازي و دانشيار **

 داروساز***
25/1/84:    ،    تاريخ پذيرش مقاله14/5/83: تاريخ دريافت مقاله  

 
 چكيده

 تحمـل   ايجاد در جلوگيري از ) Zhumeria majdae( گياه مهر خوشاندام هاي هوايي عه اثرات عصاره تام و فراكسيونهاي در اين مطال :هدف
 .نسبت به اثر ضد دردي مرفين مورد بررسي قرار گرفت

 روز قـرار    4 بـه مـدت      mg/kg 20جلـدي مـرفين       ها روزانه تحت دوبار تزريق زير       ، موش مرفينبه منظور ايجاد تحمل نسبت به        :روش كار مواد و   
بـراي  .  تزريـق شـد  g/kg 56/0 و g/kg 14/0 ، g/kg28/0هـاي   عصـاره در دوز . گرفتند و همزمان به صورت داخل صفاقي عصاره دريافت داشتند

هـاي قبـل    ن در روزضددردي مرفين از آزمون پرش دم استفاده شد كه اين آزمو    ها در جلوگيري از ايجاد تحمل به اثر         بررسي اثر عصاره و فراكسيون    
از گياه مهرخوش عصـاره متـانولي بـه روش سوكسـله اسـتخراج       .انجام شد mg/kg10  و بعد از اين دوره چهار روزه پس از تزريق يك دوز مرفين

 و اتردوپترولي تهيه شد) 9:1(متانولي  ـ گرديد و از آن دو فراكسيون آبي
در مرحله بعد از عصـاره      .  مرفين را بگيرند   ضد دردي ي قادر بودند جلوي ايجاد تحمل نسبت به اثر          و اتردوپترول ) 9:1(متانولي    ـ  فراكسيون آبي  :نتايج

ـ متانولي كاملاً توانست از ايجـاد تحمـل نسـبت بـه اثـر       و فراكسيون كلروفرمي تهيه شد كه فراكسيون آبي) 3:2(تام الكلي، فراكسيون آبي ـ متانولي  
ــ متـانولي، اتردوپترولـي و     هـاي آبـي    فراكسـيون .اي بـه دسـت نيامـد     مورد فراكسيون كلروفرمي چنين نتيجه مرفين پيشگيري نمايد اما درضد دردي 

بـراي تهيـه فراكسـيون بـه     ) 3:2(متـانولي   بنابراين از فراكسيون آبـي ـ   .  تزريق شدندg/kg 56/0  وg/kg 14/0 ،g/kg 28/0 هاي كلروفرمي در دوز
 A ،B فراكسـيون  3 فراكسيونها، فراكسيونهاي مشابه مخلوط شده و     Rfبا توجه به    . استفاده شد ) ار متوسط كروماتوگرافي مايع با فش    (MPLCروش  

 .  در جلوگيري از ايجاد تحمل نسبت به اثر ضددردي مرفين مؤثر بودندg/kg 14/0در دوز  حاصل شد كه هر سه آنها C و
ضـد   هاي حاصل از گياه مهرخوش قادرند تحمل نسبت بـه اثـر             اره و فراكسيون  در نهايت با توجه به نتايج حاصل مشخص شد كه عص           :نتيجه گيري 

 . مرفين را مهار نماينددردي
 .خوش  تحمل، مرفين، فراكسيون، مهر:كلمات كليدي

 
 مقدمه

در دردهاي . تسكين و كنترل درد چالش مهم پزشكان مي باشد
تجويز شديد لزوم تجويز مواد اوپيوئيدي مطرح مي باشد، ولي 

مرفين سبب كاهش تدريجي اثر اين اين داروها از جمله كرر م
يافتن تركيباتي جهت كاهش . شود تحمل ميمواد يا به عبارتي 

تحمل مي تواند باعث افزايش كارايي و وسعت مصرف 
هاي  گيرنده. فراورده هاي اوپيوئيدي در تسكين درد شود

ي و آنتاگونيستها) 10(داشته گلوتامات در ايجاد تحمل نقش 
، كتامين و دكسترومتورفان MK-801مانند ها  اين گيرنده

، 25 ،11(را تقليل دهند يا سندروم محروميت توانند تحمل  مي
هاي سنتز نيتريك اكسايد از توسعه  تجويز مهاركننده). 27

 مرفين در موش جلوگيري داخل بطنيتحمل حاد بعد از تزريق 
تنها گونه  (Zhumeria majdae)گياه مهرخوش  ).5(د نكن مي

حوالي (اين جنس به نام زومريا ماژده، در نواحي جنوبي ايران 
مي اين گونه را براي اولين بار ونمونه هرباري. رويد مي) عباس بندر

 ميلادي در جنوب 1966 نروژي در سال Zhumer Majdaeخانم 
 Wendelbo و Rechingerايران جمع آوري نمود و در نهايت 

 ن جنسي جديد قلمداد نموده و به افتخار به عنوا اين گياه را 
وجه تسميه .  ناميدندZhumeria Majdaeجمع آوري كننده آن، 

 ).2-4(نام بومي آن خواص درماني و بوي خوش آن بود 
كه باشد   درصد اسانس فرار مي2ش حاوي وخهربرگ م

 ش را مخلوطي از كامفر و وخهربالايي از اسانس مدرصد 
 

 :hosseinzadehh@mums.ac.ir E.mail  ،0511-8823251 :   نمابر،0511-882 3255 -66:  تلفندكتر حسين حسين زاده، :  نويسنده مسئول
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نفخ و بادشكني آن به  و دليل خاصيت ضدلينالول تشكيل داده 
هاي مختلف گياه، نوعي  از قسمت. باشد علت وجود لينالول مي

)(ترپن به فرمول   تري 34030 OHCهاي   و دو فلاونوئيد به نام
Desmethoxycetauredine و Cirsimartine استخراج و 

 هاي برگ و سرشاخه. )2( تعيين فرمول مولكولي شده است
ش به علت دارا بودن تركيبات فرار به عنوان ضد وخهرگياه م

نفخ و بادشكن در كودكان و در تسكين دل درد و قاعدگي 
همچنين اين گياه داراي اثر ضد . رود دردناك به كار مي

باشد كه به دليل وجود كامفر و  ميكروبي و ضدعفوني كننده مي
ام شده گياه اساس مطالعات انج بر. لينالول موجود در آن است

  ).14 ، 2، 1(باشد  التهابي نيز مي خوش داراي اثرات ضد مهر
اثرات ضد دردي عصاره آبي و الكلي گياه در روش صفحه 

لينالول موجود در ). 14(داغ توسط نالوكسان مهار شده است 
اين گياه اثرات آنتاگونيستي بر روي گيرنده هاي گلوتامات 

اين موارد اثرات عصاره متانولي با توجه به ). 8( نشان داده است
 در موش در اين مرفينو فراكسيونهاي آن بر روي تحمل به 

 .تحقيق مورد بررسي قرار گرفت
 

 روش كارمواد و 
 از پژوهشكده بوعلي تهيه ،25-30موش سفيد نر با وزن  :حيوان

 ساعت 12داري حيوانات در شرايط ه در اتاق مخصوص نگو
 .نگهداري شد ساعت تاريكي 12روشنايي و 

اين گياه توسط اداره امور دام  :وري گياه و خشك كردنآ جمع
 1381و منابع طبيعي استان هرمزگان در ارديبهشت ماه سال 

آوري گرديد و توسط آقاي نجفي و سلطاني شناسايي شد  جمع
 .)، دانشكده داروسازي153 ـ2613ـ3مي وشماره هرباري(

 : عصاره تامگيري به روش سوكسله و تهيه روش عصاره
 گرم از پودرگياه خشك را وزن كرده و به منظور 150مقدار 

 ساعت در دستگاه سوكسله 12تهيه عصاره تام متانولي، به مدت 
 12پس از . گيري انجام شد داخل كارتوش ريخته و عصاره

ساعت دستگاه سوكسله را خاموش نموده و پس از سرد شدن، 
ف حلال به عصاره حاصل جهت حذ. عصاره صاف گرديد

 درصد متانول 80دستگاه حذف حلال منتقل گرديد و حدود 
 )mbar 337(در فشار كم  درجه سانتي گراد و 50در دماي 
هاي از قبل توزين  عصاره تغليظ شده به داخل پليت. حذف شد

ماري  شده منتقل گرديد و باقي مانده حلال در پليت و روي بن
 .تبخير شد) گراد  درجه سانتي30دماي (

عصاره  :هاي اتردوپترولي و آبي ـ متانولي جداسازي فراكسيون
 100تام را بعد از حذف حلال و قبل از تبخير كامل حلال در 

حل نموده و با اتردوپترول در ) 9:1( آب ـ متانول به نسبت ليتر ميلي
 اتردوپترول تا زمان ليتر ميلي 50داخل قيف دكانتور، هر بار با 

ها جهت  يك از فاز سپس هر. استخراج شدرنگ شدن فاز اتري  بي
حذف حلال، به دستگاه حذف حلال منتقل شد و پس از تبخير 

فاز اتردوپترولي به رنگ زرد و . حلال مورد آزمايش قرار گرفت
 .فاز آبي ـ متانولي به رنگ سبز تيره بود

 :هاي كلروفرمي و آبي ـ متانولي جداسازي فراكسيون
 ليتر ميلي 100 گرم گياه در 150عصاره تام حاصل از سوكسله 

حل و به قيف دكانتور منتقل و هم ) 3:2(آب ـ متانول به نسبت 
پس از هم زدن درب دكانتور را . حجم آن كلروفرم اضافه شد

فاز آبي ـ . ها از هم جدا شوند برداشته و اجازه داده شد تا فاز
اي روشن و فاز كلروفرمي به  متانولي در بالا و به رنگ قهوه

رنگ  عمل استخراج تا بي. رنگ سبز تيره در پايين ظاهر شد
سپس اين دو فاز جداگانه به . شدن فاز كلروفرومي ادامه يافت

دستگاه حذف حلال منتقل شده و قسمت اعظم حلال در دماي 
مانده داخل پليت و روي  گراد حذف و باقي  درجه سانتي50
 .گراد حذف گرديد  درجه سانتي30ماري با دماي  بن

:  فراكسيون آبي ـ متانولي(TLC)كروماتوگرافي لايه نازك 
در  تر فراكسيون آبي ـ متانولي به دليل پاسخ بهتر و واضح

آزمايش انجام شده روي حيوان، از آن براي مراحل بعدي 
جهت انتخاب سيستم حلال مناسب براي . جداسازي استفاده شد

 كمي (MPLC)انجام كروماتوگرافي مايع با فشار متوسط 
عصاره آبي ـ متانولي را در كمي متانول حل نموده و به عنوان 

با نسبتهاي هاي حلال   با سيستمTLCبراي انجام نمونه ذخيره 
  .به كار رفتمتفاوت كلرفرم و متانول 

 فراكسيون (MPLC)كروماتوگرافي مايع با فشار متوسط 
جهت جداسازي اجزاي فراكسيون آبي ـ : آبي ـ متانولي

 (MPLC)ي از روش كروماتوگرافي مايع با فشار متوسط متانول
با ) cm 48×6/2( با ابعاد MPLCابتدا ستون . استفاده گرديد

ستون را با . پر شد) 15ـmμ40( با قطر ذرات 60سيليكاژل 
 گرم از فراكسيون 2متانول خالص شستشو داده و سپس حدود 

 حل ليتر ميلي 6قدار متانول حدود آبي ـ متانولي را در حداقل م
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پت پاستور از بالا داخل   گرم از فراكسيون توسط پي1و تقريباً 
 فراكسيونها، فراكسيونهاي مشابه Rfبا توجه به  .ستون ريخته شد
 فراكسيون( B، )1-13 فراكسيون(A  فراكسيون 3مخلوط شده و 

 . حاصل شد) 22-58فراكسيون ( Cو ) 21-14
ليتر از فراكسيون آبي الكلي   ميلي2 تا 1 مقدار :دهاآزمون فلاونويي

 اسيد ml 5/0را در دو لوله آزمايش ريخته و سپس به آن مقدار
 براده mg 20به يكي از دو لوله . كلريدريك غليظ اضافه شد

منيزيم اضافه كرده، رنگ حاصله در قسمت كف لوله پس از ده 
م سرد شده و با سپس لوله حاوي براده منيزي. دقيقه ملاحظه شد

 الكل آميليك شده و به شدت تكان ml 1حجم مساوي آب و 
سپس لوله را كنار گذاشته و رنگ حاصل پس از جدا . داده شد

 .)24 (شدن فازها مشاهده گرديد
 يك تا دو قطره از ، آمادهTLC روي صفحه: آزمون ترپنوييدها

فراكسيون آبي متانولي گذاشته، پس از خشك شدن، معرف 
اي حاصله نشان  رنگ قهوه. من بوشاردا روي آن اسپري شدليبر

 يديد g 2: معرف ليبرمن بوشاردا(دهنده وجود ترپنوييد است 
 ).24 ()شود  رسانده ميml 100 يد كه با آب به حجم g 2+ پتاسيم 

 مرفين در ضد درديروش ايجاد تحمل نسبت به اثر 
ان استفاده  حيو6هايي شامل  براي ايجاد تحمل گروه  :)7( موش

 ساعت قبل از 24شد كه جهت سازگاري با شرايط آزمايشگاه 
شروع آزمايش، به اتاق آزمايش منتقل گرديدند و در يك 

 .  ساعته نگهداري شدند12سيكل نوري 
نرمال (ها به جز گروه كنترل  در اين آزمايش ابتدا تمام گروه

 به صورت mg/kg 10ر روز اول  يك تك دوز مرفين  د)سالين
 دقيقه آزمون پرش دم 30زيرجلدي دريافت داشتند و پس از 

 ابتدا حيوان در محفظه مخصوص قرار داده شد و دم .انجام شد
موش به طور ثابت  در منطقه شكاف گذاشته و اشعه به يك سوم 

زمان حداكثر و  % 70شدت اشعه . اوليه دم حيوان تابانيده شد
فته شد و اين آزمون  ثانيه در نظر گر10 (cut-off) تابش اشعه

اي انجام و حيواناتي كه در اين زمان پاسخ  قبل از تزريق هر ماده
هاي دوم،  روز(از روز بعد . حذف گرديدند نظر را ندادند، مورد

 صبح و 9حيوانات دو بار در روز در ساعت  )سوم، چهارم و پنجم
 به صورت زير mg/kg 20ازظهر يك دوز مرفين   بعد4:30

 روز 4ه به صورت داخل صفاقي به مدت جلدي، و عصار
قابل تحمل   و حداكثر دوز LD50با توجه به . دريافت مي كردند

 عصاره ،)g/kg 17/4 ،g/kg 8/2(به دست آمده از مطالعات قبلي 

 تهيه و با حجم g/kg56/0 و g/kg14/0 ،g/kg28/0  در دوزهاي
ه مجدداً پس از پايان اين دوره چهار روز . تزريق شدليتر ميلي 3/0

ها به جز   در روز ششم  به تمام گروهmg/kg 10تك دوز مرفين 
گروه نرمال سالين به صورت زير جلدي تزريق و آزمون پرش دم 

 .جهت ارزيابي اثر عصاره انجام شد
 براي تأييد اين كه عصاره به روش آزمون پرش دم اثر ناضم

طول تمام  يك گروه از حيوانات در ،دهد دردي نشان نمي  ضد 
 .كردند مدت آزمايش فقط بالاترين دوز عصاره را دريافت مي

هاي حاصل از روش كروماتوگرافي مايع  جهت بررسي فراكسيون
 به دليل خلوص بالا و مقدار كم ماده (MPLC)با فشار متوسط 

روي حيوانات  بررسي ) g/kg 14/0(ترين دوز  موجود فقط پايين
 .شد

، اعداد Instantرنامه كامپيوتري با استفاده از ب: محاسبات آماري
خام مربوط به هر گروه آزمايشي به صورت ستوني وارد و آزمون 

 براي مشخص شدن انحراف استاندارد انجام ANOVAآناليز 
ها انجام   براي مقايسه گروهTukey-Kramerسپس آزمون  .شد

  اختلاف با. مشخص شود ها گرديد تا اختلاف بين گروه
05/0 p<  در نظر گرفته شدمعني دار . 
 

 نتايج 
 نتايج حاصل از آزمايشات فيتوشيميايي

دهد كه فراكسيون آبي ـ متانولي حاوي فلاونوييد  نتايج نشان مي
 .باشد و ترپنوئيد مي

 بازده عصاره ها و فراكسيونها
از عصاره آبي . بود(w/w)  در صد 23بازده عصاره متانولي 

  31الكلي  -كسيون آبيبا كلرفرم دو فرا) 3 به 2( متانولي -
 درصد حاصل شد و همچنين از 68درصد و فراكسيون كلرفرمي 

-با اتردوپترول دو فراكسيون آبي) 9 به 1( متانولي -عصاره آبي
 درصد 3/14 درصد و فراكسيون اتردو پترولي 7/85الكلي 

 .حاصل شد
 اثر عصاره و فراكسيونها بر روي تحمل

ي به كار رفته اثر ضد دردي عصاره ها و فراكسيونها با دوز ها
 باعث mg/kg 10 با دوز مرفين. در روش پرش دم نشان ندادند

 تزريق 12 پس از مرفيناثر ضد دردي . افزايش آستانه درد شد
هاي  عصاره. عملا از بين رفته و در روز ششم تحمل به وجود آمد

 )9 به 1( متانولي -و آبي) 2شكل (اتر دوپترولي  ،)1شكل (متانولي 
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در محدوده دوز به كار رفته باعث بازيابي اثر ضد ) 3شكل (
فراكسيون . ند شد7/72-8/98دردي مرفين در روز ششم به ميزان 

 2( متانولي -فراكسيون آبي). 4شكل ( عملا موثر نبود كلرفرمي
 100باعث ) 6شكل  (B و Aهاي  و فراكسيون) 5شكل ) (3به 

بازيابي % 7/68 باعث Cفراكسيون . درصد بازيابي اثر مرفين شدند
 .  اثر مرفين شد

 
 
 
 
 
 
 
 
 

اثر عصاره متانولي گياه مهر خوش در جلوگيري از ايجاد تحمل نسبت به :  1شكل 
حيوانات دو بار يك دوز مرفين جهت ايجاد تحمل . اثر ضد دردي مرفين در موش

mg/kg 20 4 به صورت زير جلدي، و عصاره به صورت داخل صفاقي به مدت 
هاي نرمال سالين و عصاره در روز  كنترل. كردنددريافت مي  )2-5هاي  روز(روز 

ششم و همچنين مرفين و عصاره در روز اول جهت فهم بهتر شكل نمايش داده 
مقايسه .  موش بيان شده است6خطاي معيار + نتايج به صورت ميانگين . نشده است

 .>p*** 001/0  : آزمون توكي. با كنترل
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 اثر فراكسيون اتردو پترولي گياه مهر خوش در جلوگيري از ايجاد تحمل :2شكل 
حيوانات دو بار يك جهت ايجاد تحمل . نسبت به اثر ضد دردي مرفين در موش

 به صورت داخل فراكسيون به صورت زير جلدي، و mg/kg 20دوز مرفين 
  هاي نرمال سالين كنترل. كردنددريافت مي  )2-5هاي  روز( روز 4صفاقي به مدت 

و عصاره در روز ششم و همچنين مرفين و عصاره در روز اول جهت فهم بهتر 
 موش بيان 6خطاي معيار + نتايج به صورت ميانگين . شكل نمايش داده نشده است

 . >p***  001/0 :آزمون توكي. مقايسه با كنترل. شده است

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

گياه مهر خوش در جلوگيري از ايجاد ) 9 به 1(ي متانول- اثر فراكسيون آبي: 3شكل 
حيوانات دو بار جهت ايجاد تحمل . تحمل نسبت به اثر ضد دردي مرفين در موش

 به صورت داخل فراكسيون به صورت زير جلدي، و mg/kg 20يك دوز مرفين 
كنترل هاي نرمال . كردنددريافت مي  )2-5هاي  روز( روز 4صفاقي به مدت 
 در روز ششم و همچنين مرفين و عصاره در روز اول جهت فهم سالين و عصاره

 موش 6خطاي معيار + نتايج به صورت ميانگين . بهتر شكل نمايش داده نشده است
 .  >p*** 001/0 :آزمون توكي. مقايسه با كنترل. بيان شده است

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

وگيري از ايجاد تحمل نسبت  اثر فراكسيون كلروفرمي گياه مهر خوش در جل:4شكل 
حيوانات دو بار يك دوز مرفين جهت ايجاد تحمل . به اثر ضد دردي مرفين در موش

mg/kg 20 به صورت داخل صفاقي به مدت فراكسيون به صورت زير جلدي، و 
الين و عصاره در كنترل هاي نرمال س. كردند دريافت مي )2-5هاي  روز( روز 4

روز ششم و همچنين مرفين و عصاره در روز اول جهت فهم بهتر شكل نمايش 
.  موش بيان شده است6خطاي معيار + نتايج به صورت ميانگين  .داده نشده است
 . >p***  001/0  :آزمون توكي. مقايسه با كنترل
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ياه مهر خوش در جلوگيري از ايجاد گ) 3 به 2(متانولي - اثر فراكسيون آبي:5شكل 
حيوانات دو بار جهت ايجاد تحمل . تحمل نسبت به اثر ضد دردي مرفين در موش

 به صورت داخل فراكسيون به صورت زير جلدي، و mg/kg 20يك دوز مرفين 
كنترل هاي نرمال . كردنددريافت مي  )2-5هاي  روز( روز 4صفاقي به مدت 

و همچنين مرفين و عصاره در روز اول جهت فهم سالين و عصاره در روز ششم 
 موش 6خطاي معيار + نتايج به صورت ميانگين .بهتر شكل نمايش داده نشده است

 . >p***  001/0 :آزمون توكي. مقايسه با كنترل. بيان شده است
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

ري  در جلوگيMPLC   اثر سه فراكسيون گياه مهر خوش جدا شده به روش:6شكل 
حيوانات جهت ايجاد تحمل . از ايجاد تحمل نسبت به اثر ضد دردي مرفين در موش

 به صورت فراكسيون به صورت زير جلدي، و mg/kg 20دو بار يك دوز مرفين 
كنترل هاي . كردنددريافت مي  )2-5هاي  روز( روز 4داخل صفاقي به مدت 

ره در روز اول نرمال سالين و عصاره در روز ششم و همچنين مرفين و عصا
خطاي + نتايج به صورت ميانگين .جهت فهم بهتر شكل نمايش داده نشده است

 . >p***  001/0 :آزمون توكي. مقايسه با كنترل.  موش بيان شده است6معيار 
 

 گيري  و نتيجهبحث
و ) 9:1(از عصاره تام متانولي، دو فراكسيون آبي ـ متانولي 

جلوگيري از ايجاد تحمل اتردوپترولي تهيه شد كه هر دو در 
 مرفين مؤثر بودند ولي اثر فراكسيون ضد دردينسبت به اثر 

در مرحله بعدي از عصاره تام متانولي، . آبي ـ متانولي بهتر بود
و كلروفرمي تهيه شد كه فقط ) 3:2( فراكسيون آبي ـ متانولي ود

فراكسيون آبي ـ متانولي در پيشگيري از ايجاد تحمل نسبت به 
 مرفين مؤثر بود و به همين دليل از آن سه  درديضداثر 

كروماتوگرافي مايع ( MPLC به روش C و  A،Bفراكسيون 
 تهيه شد كه همه آنها در كاهش ايجاد تحمل )با فشار متوسط

در نهايت با توجه به .  مرفين مؤثر بودندضد دردينسبت به اثر 
 هاي حاصل از گياه نتايج مشخص شد كه عصاره و فراكسيون

 .دردي مرفين را مهار كنند  قادرند تحمل نسبت به اثر ضد
بررسي نتايج آزمايش فيتوشيميايي روي فراكسيون 

 آبي ـ متانولي گياه مهرخوش 
برطبق نتايج به دست آمده از آزمايشات فيتوشيميايي، 

 .باشد ـ متانولي حاوي فلاونوئيد و ترپنوئيد مي فراكسيون آبي
دهد كه فلاونوئيد روي  شان ميمطالعات انجام شده قبلي ن
و تركيبات دي ترپن مانند ) 6(باشد  سيستم اپيوئيدي مؤثر مي

Miltironeباشد آگونيست   كه درجاتي از قطبيت را دارا مي
هاي بنزوديازپيني بوده و روي تحمل و وابستگي به  نسبي گيرنده
 ).17( مرفين اثر دارد

هاي  ونبررسي مكانيسم احتمالي اثر عصاره و فراكسي
خوش در جلوگيري از ايجاد تحمل نسبت به  گياه مهر
 مرفين

 ضد درديبا توجه به اين كه در ايجاد تحمل نسبت به اثر 
گيرند، بنابراين  مرفين سيستم هاي بسياري تحت تأثير قرار مي

هاي مهاري را تحريك كند و يا  اي قادر باشد سيستم اگر ماده
تواند در   مي،ا تعديل نمايدهاي تغيير يافته ر هر يك از سيستم

در پديده .  مرفين مؤثر باشدضد درديمهار تحمل نسبت به اثر 
مواردي چون اسيدهاي  نسبت به مرفين يا وابستگي / وتحمل

 ،)22 (، كلسيم داخل سلولي)9(، آدنوزين )10(آمينه تحريكي 
 ننداتومي ) 16(و آدرنرژيك ) 21(سيستم گاباارژيك 

 . دنباش تاثير گذار 
باعث مهار هاي تيره نعناع  خوش يكي از گونه گياه مهر

هاي ديگري از اين تيره قبلاً   گونه.شده استتحمل به مرفين 
  اند  كه روي وابستگي به مرفين تأثير داشتهندبررسي شده ا

هاي مشابه  با در نظرگرفتن اين نكته كه در گونه. )13، 12(
راين احتمال اين كه  بناب،، تركيبات مشابهي وجود دارد گياهان

خوش وجود داشته باشد  هر يك از اين تركيبات در گياه مهر
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خوش از طريق يك يا چند  زياد است و احتمالاً گياه مهر
مكانيسم توانسته است سبب جلوگيري از ايجاد تحمل نسبت به 

هاي مختلف  به عنوان نمونه، جنس. دردي مرفين شود  اثر ضد
هاي مختلف به طور   با مكانيسمگونه سالويا از تيره نعناع

كه از جمله اين ند مستقيم روي سيستم اپيوئيدي اثر داشته ا غير
 است كه cAMPها، مهار آدنيلات سيكلاز و كاهش  مكانيسم

 همچنين اثر شبيه .يابد ن تحمل و وابستگي افزايش ميحي
، مهار فسفاتيديل اينوزيتول و اثر بر سيستم )23 (بنزوديازپيني

 ).9،12(باشد  مي تواند در مهار تحمل به مرفين موثر آدنوزين
با توجه به نتايج به دست آمده از آزمايشات اين مطالعه، 

خوش حاوي جزء يا  هاي گياه مهر عصاره تام و فراكسيون
اجزائي است كه در جلوگيري از ايجاد تحمل نسبت به مرفين 

اثر در مطالعات قبلي انجام شده كه در طي آن . مؤثر هستند
جلدي برفعاليت ضد دردي عصاره گياه  تجويز نالوكسان زير

خوش به روش صفحه داغ سنجيده شده، مشخص گرديده  مهر
دردي عصاره توسط نالوكسان مهار   است كه فعاليت ضد

شود، در نتيجه عصاره با تأثير روي سيستم اپيوئيدي و  مي
و يا تحريك ) اگونيست(اپيوئيدي هاي  تحريك گيرنده

دردي   زا سبب ايجاد اثر ضد سازي مواد اپيوئيدي درون آزاد
رغم اين كه در تحقيقات قبلي انجام شده  علي). 14(شود  مي

 خوش، عصاره تام در آزمون صفحه داغ اثر روي گياه مهر
 نشان داده است، در آزمون پرش دم در مورد عصاره ضد دردي  

جه در اين تحقيق دردي رؤيت نشد در نتي  ها اثر ضد تام و فراكسيون
روش . دردي مرفين و تحمل نسبت به آن تداخلي ندارد  با اثر ضد

ه داغ و پرش دم به ترتيب اثر ضد دردي با مكانيسم فوق حصف
بنابراين با توجه به عدم اثر . دنده نخاعي و تحت نخاعي را نشان مي

 ضد  احتمالاً مكانيسم اثرعصاره و فراكسيونها در روش پرش دم، 
 ).20(باشد   فوق نخاعي مياين تركيباتدردي  

مونوترپن هستند كه درصد بالايي از  لينالول و كامفردو
 دهند خوش را به خود اختصاص مي مواد متشكله گياه مهر

خوش كه در  هاي اثر گياه مهر احتمالاً از مكانيسم). 2(
هاي آمينه  جلوگيري از ايجاد تحمل دخالت دارد، مهار اسيد

 لينالول .)15 ،8 (باشد ميبر سيستم گابارژيك و اثر تحريكي 
گابا به اتصال به  سبب افزايش تمايلموجود در اين گياه 

سبب كاهش آزاد سازي گلوتامات و  و) A )15گابا  رسپتور

شود و فعاليت گلوتامات را در مطالعات  جذب آن مي باز
و ) ـ گلوتامات به عنوان آنتاگونيست رقابتي ال(برون تني 

  را Quin و NMDAتشنج ناشي از (تني  ت درونمطالعا
 ).8( نمايد  تعديل مي) كند بلوك مي

مكانيسم احتمالي ديگر، تأثير بر سيستم دوپامينرژيك 
هاي موجود در  مونوترپن(پورنئول  كامفر و. )26 (باشد مي
سبب مهار ترشح كاتكول آمينها از جمله دوپامين ) گياه
هاي  ورتر اختصاصي رسپشود كه اين اثر به دليل مها مي

همچنين بورنئول باعث مهار . باشد نيكوتيني استيل كولين مي
 4 و 1اداـ دي متيل  (DMPPنفرين القاء شده توسط  اپي نور

شود و در نتيجه روي تحمل و  مي) فني پي پرازينيوم يديد
از طرفي كامفر موجود در .  مرفين مؤثر استهوابستگي ب

 DMPPيم القاء شده توسط گياه سبب مهار افزايش كلس
هاي دخيل ديگر،  مكانيسمبنابراين احتمالاً يكي از . شود مي

 ).18، 19 (باشد كاهش كلسيم داخل سلولي مي
گيري به دست آوردن  در اين مطالعه هدف از فراكسيون

. خوش با خلوص بالاتر بوده است اجزاي مؤثر گياه مهر
پنوئيد را در آزمايشات فيتوشيميايي وجود فلاونوئيد و تر

از طرفي . به اثبات رسانده است) 3:2(فراكسيون آبي ـ متانولي 
ها روي سيستم اپيوئيدي و  دهد كه فلاونوئيد مطالعات نشان مي

ها روي  تحمل و وابستگي به مرفين اثر داشته و ترپنوئيد
در نتيجه ). 17( هاي بنزوديازپيني مؤثر هستند گيرنده

 از فراكسيون آبي ـ متانولي  حاصلC و A ،Bهاي  فراكسيون
ها و  احتمالاً حاوي تركيباتي نسبتاً قطبي مانند فلاونوئيد) 3:2(

ها هستند كه سبب تأثير بر سيستم اپيوئيدي و مهار  ترپنوئيد
البته مواد مؤثره . اند دردي مرفين شده  تحمل نسبت به اثر ضد
 دليل اين باشد، به  قطبي بودن را دارا مي احتمالاً درجاتي از غير

تر از  قطبي  كه توسط سيستم حلال غيرB  وAهاي  كه فراكسيون
عدم تاثير . اند اند پاسخ بهتري داده ستون خارج شده

عدم ورود مواد موثره در اين فراكسيونهاي كلروفرمي، به دليل 
 .فاز و احتمالا لزوم مقداري قابليت قطبي بودن مي باشد

دهد كه عصاره تام  نتايج حاصل از اين تحقيق نشان مي
هاي گياه  متانولي كه به روش سوكسله تهيه شده و فراكسيون

دردي   خوش، قادر است از ايجاد تحمل نسبت به اثر ضد مهر
رسد كه عصاره تام الكلي و  به نظر مي. مرفين جلوگيري كند
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 با مهار فعاليت يا/و هاي اپيوئيدي ها با اثر بر گيرنده فراكسيون
دردي   هش ايجاد تحمل نسبت به اثر ضدگلوتامات باعث كا

شود كه عصاره تام  در مجموع چنين استنتاج مي. شوند مرفين مي
خوش قادرند از  هاي حاصل از گياه مهر متانولي و فراكسيون

 .دردي مرفين پيشگيري كنند  ايجاد تحمل نسبت به اثر ضد
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