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 بر  بررسی اثر ضد تشنجی عصاره متانولی گل گاو زبان ایرانی

 در موش سوری پیکرو توکسین تشنج ناشی از
 

 2فر  دکتر نبی شریعتی-1دکتر ابوالفضل حسینی
 چکیده

 Echium Amoenumگیاه گاو زبان ایرانی با نام از در طب سنتی ایران سالهای زیادی است که  :زمینه و هدف

Fisch & Mey اثر ضدتشنجی با هدف بررسی مطالعه حاضر . شود میکننده استفاده  بخش و تقویت عنوان آرام به
 . انجام شد متانولی این گیاه در موش سوری  عصاره

 گرم به عنوان 30-25مطالعه تجربی، برای انجام تحقیق از موش سوری سفید نر با وزن در این  :روش بررسی
ابتدا حیوانات از طریق تزریق داخل صفاقی . زا استفاده شد عنوان ماده تشنج از پیکروتوکسین به نمونه تحقیق و

 سپس ؛ دقیقه به آنها پیکروتوکسین تزریق شد20دوزهای مختلف از عصاره این گیاه پیش درمانی شدند و بعد از 
وکسین در ثیر عصاره در تغییر زمان شروع حملات تشنجی، دوام تشنجات و زمان مرگ ناشی از پیکروتأمیزان ت

  و tشده با استفاده از آزمون آماری  آوری اطلاعات جمع. گیری و مقایسه شد  اندازهمورد و شاهدگروههای 
Chi-Square05/0داری  سطح معنی.  مورد تحلیل قرار گرفتندP<در نظر گرفته شد . 

 از عصاره 25 و mg/kg 125/3، 25/6، 5/12 که با دوزهای موردگروه در  میانگین زمان شروع تشنج :ها یافته
 افزایش شاهد پیکروتوکسین دریافت کرده بودند، نسبت به گروه mg/kg 10درمانی شده و سپس دوز  گیاهی پیش

دار بود  ی از نظر آماری معنشاهد بود که در مقایسه با گروه mg/kg 25/6ثرترین دوز در این مرحله ؤم. داشت
)05/0P<(و درصد دنج و زمان مرگ را نیز به طرز چشمگیری افزایش دا همچنین این دوز مدت زمان دوام تش؛ 

 . مرگ و میر در این گروه کاهش بارزی داشت
 بر روی تشنج ناشی از پیکروتوکسین اثربخش  Echium Amoenumرسد عصاره گیاه  نظر میبه  :گیری نتیجه

 . اشدب  ادامه تحقیقات برای خواص ضد تشنج میبرای مناسبی انتخاباست و این گیاه 
  موش سوری ؛ پیکروتوکسین؛ تشنجگل گاو زبان؛ :ها کلید واژه

 )1383؛ سال 2؛ شماره 10دوره (افق دانش؛ مجله دانشکده علوم پزشکی و خدمات بهداشتی، درمانی گناباد 
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 فر  دکتر نبی شریعتی-دکتر ابوالفضل حسینی                                        ...ناشی از بر تشنج  بررسی اثر ضد تشنجی عصاره متانولی گل گاو زبان ایرانی

 ٢١

 مقدمه 
ترین مشـکلات نورولـوژیکی جهـان در         صرع یکی از عمومی   

 وحشتناکی به شمار در یونان باستان بیماری. تمام اعصار بوده است 
در . دانسـتند   آمده که آن را ناشی از غلبه خـدایان بـر فـرد مـی                می

انجیل نیز به درمان صرع با خارج کردن ارواح خبیثه از تـن اشـاره               
صـرع  «: کنـد   بقراط حکیم صرع را این گونه تعریف می       . شده است 

 ). 1(» ست از اختلال عمل مغز اعبارت
که نوعی ناتوانی و وابسـتگی      نام صرع به وضعیتی اشاره دارد       

 ـ   ویها و عملکرد      را برای فرد به دنبال دارد و توانایی        ثیر أ را تحت ت
 از جمعیت جهـان بـه       %1-5/0 دهد که     آمار نشان می  . هد  قرار می 

  .)3،2( مبتلا هستند این بیماری
علـل حمـلات صـرعی متعــدد اسـت و بیماریهـای گونــاگون      

ماریهـای مـادرزادی، تـب،    عصبی، عفونت، تومور، ضربه مغـزی، بی   
  .)4،2(گیرد  ی و عوامل متابولیک را در بر میعوامل سمّ

 از طریـق اعمـالی مثـل        ،قبل از کشف داروهـای ضـد صـرع        
بـه  اقـدام   حجامت و نیز به کار بردن گیاهان       ،کردن جمجمه  سوراخ

که مانند سایر بیماریها بالاخره بـا        تا آن ) 1(د  دنکر  درمان صرع می  
به عنـوان مثـال      پرداخته شد؛ و به درمان این بیماری      استفاده از دار  

داروی فنوباربیتال به عنـوان یـک       از   برای اولین بار     1912در سال   
 شد و پس از آن فنی توئین        استفادهداروی ضد تشنج جدید و مفید       

  .)1(ند و داروهای دیگر وارد عرصه دارویی شد
مـداوم   ، لزوم درمان طولانی مدت    ،درمان صرع  نکته اصلی در  

است که زمینه بروز عوارض جانبی متعدد داروها را         ا  م با داروه  أو تو 
اینجاست که توجه دوباره بـه طـب سـنتی و           . کند  بیشتر فراهم می  

خطر و با حـداقل      داروهای گیاهی با هدف دستیابی به داروهای کم       
 . شود عوارض جانبی آشکارتر می

 دیربـاز  گاوزبان ایرانی ازگل  یا  Echium Amoenumگیاه 
در طب سنتی ایران بـه عنـوان آرامـبخش، مـدر، مـرهم بافتهـای              

کننده  نده تپش قلب و تقویت    ده  شآور، کاه  کننده، خلط  مخاطی، نرم 
در مطالعات قبلی ثابت شده کـه  ). 5(مورد استفاده قرار گرفته است  

ایــن گیــاه حــاوی مقــادیری فلاونوئیــد اســت کــه بــا اتصــال بــه 
  .)5(توانند اثرات مشابه آنها ایجاد کنند   میهای بنزودیازپینی گیرنده

رسد که این گیاه دارای  با توجه به خواص ذکر شده به نظر می    

شــناختی و  در بررســی منــابع کتــاب. اثــرات ضــد تشــنجی باشــد
 در مـورد بررسـی اثـر ضـد     یهای اطلاعـاتی مـدرک معتبـر       بانک

 در ایـن تحقیـق بـا        بـه همـین دلیـل      ؛تشنجی این گیاه یافت نشد    
زا اسـت و بـرای ایجـاد         ی تشنج ا  استفاده از پیکروتوکسین که ماده    

اثرات ضد تشـنجی    ) 7،6(گیرد    تشنج تجربی مورد استفاده قرار می     
 .مورد تحقیق قرار گرفتاین گیاه 

 
 روش بررسی

 گیـاه گاوزبـان ایرانـی بـا نـام علمـی              تجربی، در این تحقیق  
Echium Amoenum Fisch & Mey ــانواده  از خــ

Boraginaceae    این گیـاه بـومی ایـران       . مورد بررسی قرار گرفت
ید بخـش فارمـاکوگنوزی دانشـکده       أیاست و جنس و گونه آن به ت       

 . کرمان رسیده استدانشگاه علوم پزشکی داروسازی 
 موش سوری سفید از جنس نـر بـا وزن         برای انجام تحقیق از     

 که از مرکز تحقیقات علوم و اعصـاب دانشـگاه علـوم          گرم 25-30
 . ه بود، استفاده شدزشکی کرمان تهیه شدپ

 استفاده شد؛ روش پرکولاسیون   از   استخراج عصاره گیاه،     برای
ــه   ــب کـ ــدین ترتیـ ــدا گلبرگبـ ــ ابتـ ــرد  هـ ــاه خـ  وزن (ای گیـ

 یـک   ، روی گیـاه خردشـده     شـد؛ وارد پرکولاتور    و   )گرم 50= پودر
 تا  اضافه گردید حلال به آهستگی به آن      و    شد کاغذ صافی گذاشته  

باید توجه داشت که حلال بایستی همواره       . تی به هم نخورد   یکنواخ
 . روی گیاه را بپوشاند

لیتر در دقیقه در نظـر      میلی 5میزان تخلیه عصاره از پرکولاتور      
 سـاعت   72گیـری    زمان عصاره  در این تحقیق مدت   ). 8(گرفته شد   

 Rotary) ســپس عصــاره توســط روتــاری اواپریتــور     ؛بــود

Evaporator)ــه روش تقط ــلأ  ب ــر در خ ــرارتی ــه 40 در ح  درج
 30 سـاعت در آون      48نهایت بـه مـدت      در  د و   شسانتیگراد تغلیظ   

وزن عصـاره خشـک     .  تا خشک گـردد    گرفتدرجه سانتیگراد قرار    
 .  گرم بود1/10

بـرای تهیـه    . شده بخوبی در نرمال سالین حل شد       عصاره تهیه 
 همچنـین بـه     ؛های مختلف آن از نرمال سالین استفاده شـد          غلظت

منفـی از نرمـال     شـاهد   عنوان حلال فنوباربیتال و حامل در گـروه         
 . گردیدسالین استفاده 
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 اطـلاق شـد     حـالتی به   (Tonic)حمله تونیک   در این تحقیق    
گیرنــد  کــه انــدامها در یــک وضــعیت کشــیده و ســخت قــرار مــی

(Extension Rigidity)ًــر از و معمــولا دقیقــه در آن  2-1  کمت
نیز به حـالتی     (Clonic) حمله کلونیک    .)9،7(مانند    حالت باقی می  
یکی یا همه اندامها دچار حرکات لرزشی پی در پی و           اطلاق گردید   

. زنـد   دست و پا مـی    مرتب  به طور   شود و بیمار      غیر ارادی منظم می   
دویـدن  «تواند همراه با حـالتی مرسـوم بـه            در موش این حمله می    

  .)10(باشد » وحشیانه
کروتوکسین تا مرگ ناشی از تشنج      مدتی که از زمان تزریق پی     

 در نظر گرفته شد (Survival)ماندن  ، به عنوان مدت زنده    ثبت شد 
)11.( 

 ml/kgهایی که قبل از پیکروتوکسین، حامل به میـزان           موش
هـایی کـه     مـوش و   منفی   شاهد به عنوان گروه     ،ند دریافت کرد  10

ند، کرد دریافت   mg/kg40قبل از پیکروتوکسین، فنوباربیتال با دوز       
  . مثبت درنظر گرفته شدندشاهدبه عنوان گروه 

ــایش،   ــام آزم ــرای انج ــی   ب ــاره یعن ــف عص ــای مختل  دوزه
mg/kg 125/3، 25/6، 5/12 ــا فنوباربیتـــال بـــا دوز   25 و   و یـ
mg/kg 40  ــزان ــه می ــا حامــل ب ــا ml/kg 1/0 و ی ــا ی  از محلوله

 20 و بعد از     گردیدها تزریق     به موش  و   غلظتهای متفاوت تهیه شد   
 تزریـق شـد تـا ضـمن         mg/kg 10دقیقه پیکروتوکسین به مقـدار      

 تعیـین   آنهابررسی اثر ضد تشنجی دوزهای تجربی فوق مؤثرترین         
 . شود

 سـاعت قبـل از انجـام آزمـایش بـه            24بدین منظور حیوانات    
ــات منتقــل شــد  ــه صــورت ند و از آنهــامحــل نگهــداری حیوان  ب

در ایـن مـدت     3. شـد   جمعی در قفسهای مخصوص نگهداری       دسته
 ساعت تاریکی برقرار بود و حیوانات     12 و ساعت روشنایی    12 دوره

یـک  . به آب تصفیه شده شهری و غذای آمـاده دسترسـی داشـتند            
. ساعت قبل از انجام آزمایش موشها به قفسهای مجزا منتقل شدند          

 همـه  بود و    ml/kg10میزان حجم محلول تزریقی برای هر موش        
زمان شروع تشنج، دوام    . اقی انجام شد  تزریقها به صورت داخل صف    

تشنج و زمان مرگ ناشی از آن در طی مدت یک ساعت ثبت شـد               
و موشها از نظر مرگ و یا عدم مرگ در طی مدت یک روز تحـت                

 . نظر بودند

در هر سری از آزمایشها اثر دوزهای مختلـف عصـاره گیـاه و              
ناشی از  فنوباربیتال بر زمان شروع تشنج، دوام تشنج و زمان مرگ           

 عـدد مـوش     10 معیار   انحرافپیکروتوکسین به صورت میانگین و      
 .سوری ثبت شد

-Chi و   tشده با استفاده از آزمون آمـاری          آوری  اطلاعات جمع 

Square    05/0داری     سـطح معنـی    . مورد تحلیل قرار گرفتندP<  در 
  .نظر گرفته شد

 
 ها افتهی

 پیکروتوکسـین در    ml/kg10تشنج ناشی از تزریـق       -
  ش سوریمو

تشنج ابتدا با انقباضـات خفیـف و پـرش عضـلات، خوابیـدن              
هـا، افـزایش ضـربان قلـب، انقبـاض دم،            هـا، پـرش گـوش      گوش
 و سپس پاهای حیوان از هم باز        ؛ آغاز شد  …ها و     کردن دست  جمع

 حیوان به صورت کشیده روی زمـین        ؛قدرت حرکت آن محدود شد    
نی قرار گیرد کـه     ممکن است کمر حیوان به حالت کما      . گرفتقرار  

قابـل  در این حالت انقباضاتی در  ناحیه گـردن بـه صـورت تیـک                
این مرحله که چند دقیقه طـول       در مواردی که    . مشاهده خواهد بود  

بعد .  به عنوان تشنج تونیک در نظر گرفته شد   ، مشاهد شد،  کشد  می
باره دچار لرزشهای پی در پی و غیـر ارادی بـا فرکـانس               موش یک 

ین مرحله حیوان به شـدت دچـار حرکـات تشـنجی و             در ا . بالا شد 
گـاهی  . دبـو  که اغلب تمام قسمتهای بدن درگیـر         گردیدقراری   بی

. شـد    که موش به سمت بالا پرتاب می       بودشدت حملات به حدی     
دم در حالت   با   گاهی   فت و گر  گاهی حیوان حالت کلاف به خود می      

 همچنین گاهی دویدن    ؛داد  انقباض شدید حرکات شلاقی انجام می     
  .مشاهده شدوحشیانه 

  اثــر دوزهــای مختلــف عصــاره متــانولی گیــاه      -
Echium Amoenum  ــان شــروع تشــنج ناشــی از ــر زم  ب

 پیکروتوکسین در موش سوری 
 به تنهایی در موش سـوری  mg/kg 10پیکروتوکسین با دوز 

.  ثانیــه شــد70باعــث شــروع حمــلات تشــنجی در مــدت زمــان  
 ـ        درمانی با د   پیش خیر در شـروع    أوزهـای مختلـف عصـاره باعـث ت

ثرترین دوز عصــاره در ایــن مرحلــه ؤمــ. گردیــدحمــلات تشــنجی 
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mg/kg  25/6 خیر در شروع حمـلات تشـنجی تـا    أ که باعث تبود
 . )1نمودار  ()>05/0P( ثانیه شد 108حد 

  اثــر دوزهــای مختلــف عصــاره متــانولی گیــاه      -
Echium Amoenumروتوکسـین   بر زمان مرگ ناشی از پیک

 در موش سوری 
 بــه mg/kg10زمــان مــرگ ناشــی از پیکروتوکســین بــا دوز 

در حیواناتی که با دوزهـای      .  ثانیه بود  867تنهایی در موش سوری     
خیر افتاد که   أند، این زمان به ت    بوددرمانی شده    مختلف عصاره پیش  

 ـ mg/kg  25/6ثرترین دوز ؤدر این بین م خیر در أ بود که باعـث ت
 .)2نمودار  ()>01/0P( ثانیه شد 4106ا حد زمان مرگ ت

  اثــر دوزهــای مختلــف عصــاره متــانولی گیــاه      -
Echium Amoenum  بر دوام تشنج ناشی از پیکروتوکسین 

 در موش سوری 
 بــه mg/kg 10دوام تشــنج ناشــی از پیکروتوکســین بــا دوز 

در این مرحله موثرترین    .  ثانیه بود  67/796تنهایی در موش سوری     
که دوام تشنجات در ایـن گـروه        ) >01/0P( بود   mg/kg25/6دوز  

 داشت و   شاهدتفاوت چشمگیری با مدت زمان دوام تشنج در گروه          
 . )3نمودار  (تر بود شدت تشنج نیز خیلی ضعیف

 و مــوثرترین دوز %80 شــاهددر گــروه مــرگ و میــر میــزان 
mg/kg25/6 ــود ــا   ب ــر را ت ــرگ و می ــه م ــاهش داد %6/28 ک   ک

)01/0P<() 4دار نمو(. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 بر زمان Echium Amoenum اثر عصاره متانولی گیاه -1نمودار 
 شروع تشنج ناشی از پیکروتوکسین در موش سوری 

 

 
 
 
 
 
 

 
 

 بر  Echium Amoenum  اثر عصاره متانولی گیاه-2نمودار 
 زمان مرگ  ناشی از پیکروتوکسین در موش سوری 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

 بر  Echium Amoenum  اثر عصاره متانولی گیاه-3نمودار 
 دوام تشنج ناشی از پیکروتوکسین در موش سوری 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

 کننده دریافت درصد مرگ و میر در گروههای مختلف -4نمودار 
 پیکروتوکسین و عصاره 
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 1383؛ سال 2؛ شماره 10                                                          دوره افق دانش؛ مجله دانشکده علوم پزشکی و خدمات بهداشتی، درمانی گناباد        

 ٢٤

 گیری بحث و نتیجه
  در دوزهـای   پیکروتوکسین در مطالعات قبلی اثرات ضد دردی     

ml/kg 3-2 در دوزهـای بـالاتر در مـوش سـوری            ایجاد تشنج   و 
  .)12 (گزارش شده است

، بخصوص گـاو    Boraginaceaeچند گونه گیاهان خانواده     از  
ــان  ــی آن  (Borgo Officinalis)زب ــه ایران  Echiun) و گون

Amoenum)از زمانهــای دور در طــب ســنتی ایــران بــه عنــوان  
 ). 13(شده است  آرامبخش استفاده می

مطالعات فیتو شیمیایی وجود فلاونوئیدها را در این گیاه نشان          
هـای    تواننـد بـا اتصـال بـه گیرنـده            مـی   است که   ثابت شده  و داده

از خود بـر جـای گذارنـد        را  ها    بنزودیازپینی اثرات مشابه بنزودیاپین   
 کـه عصـاره   دادنتایج به دسـت آمـده در ایـن مطالعـه نشـان         ).5(

 دارای اثـرات ضـد   Echium Amoenumمتـانولی پرکولـه گیـاه    
 از عصاره این    mg/kg25/6دوز  . باشد  تشنجی در موش سوری می    

 زمـان شـروع تشـنج را         و گیاه دارای بیشترین اثر ضد تشنجی بود      
 که تنها پیکروتوکسـین دریافـت کردنـد، بـه           شاهدنسبت به گروه    

 ــ  ــه ت ــوجهی ب ــل ت ــزان قاب ــداختخیر أمی ــر از  . ان ــای کمت دوزه
mg/ml25/6   رسد که   به نظر می  . کمتری از خود نشان دادند     اثرات

دوزهای کمتر قادر به ایجاد غلظت خونی کافی برای ایجاد حداکثر           
د شاز طرفی افزایش دوز نیز باعث کاهش اثرات عصاره . اثر نیستند

 mg/kg 25/6کند که دوزهای بالاتر از  و این احتمال را تقویت می
 و آثـار مشـاهده      کننـد   مـی  غلظت خونی بالاتر از حد درمانی ایجاد      

. ی عصاره باشـد   شده ناشی از اثرات غیر فارماکولوژیک و شاید سمّ        
  کننـده  مشاهدات عینی هنگام انجام آزمایشها در گروههای دریافت       

 به طـوری کـه رفتارهـای        ؛دوزهای بالاتر نیز حاکی از این امر بود       
قراری  ای که ناشی از نوعی تحریک و بی           متفاوت و چند گانه    کاملاً

در ) ی بر روی سیسـتم عصـبی      ثیرات سمّ أ ناشی از درد یا ت     احتمالاً(
 . خورد باشد، به چشم می حیوانات می

با محاسبه درصد مرگ و میر نیز نتـایج جـالبی بخصـوص در              
ایـن دوز درصـد محافظـت از    حاصل گردیـد؛   mg/kg  25/6دوز 

 %4/71مرگ ناشی از پیکروتوکسـین را در مـوش سـوری تـا حـد             
درصـد مـرگ و میـر در        %). 6/28= درصد مرگ و میر   (یش داد   افزا

 دریافـت   mg/kg10 کـه تنهـا پیکروتوکسـین بـا دوز           شـاهد گروه  

 دوزهــای بــالاتر کننــده  دریافــتدر گروههــای. بــود% 80، نــدکرد
)mg/kg5/12   مرگ و میر افزایش داشت که احتمالاً       میزان) 25 و  

 عصـاره گیـاه     .باشـد   ی و کشنده عصاره می    ثیر عوارض سمّ  أتحت ت 
رسـد دوزهـای      د و به نظر مـی     شتر شدن دوام تشنج      باعث طولانی 

خیر انداختن زمان مرگ باعـث بقـای        أمختلف عصاره به دلیل به ت     
که مدت زمان بیشتری در مرحلـه تشـنج بـه         شود  میبیشتر حیوان   

سر برده است ولـی شـدت حمـلات در گروههـایی کـه دوزهـای                
 ، دریافت کرده بودنـد mg/kg 25/6مختلف عصاره، بخصوص دوز 

 .  بودشاهدتر از گروههای  بسیار خفیف
ثر ضـد تشـنج     ؤدر این مطالعه از فنوباربیتال که یک داروی م        

و مشـخص گردیـد کـه        شـد  مثبت اسـتفاده     شاهد به عنوان    ،است
 GABAAهــای  مکانیســم ضــد تشــنجی آن مربــوط بــه گیرنــده

 در مغـز    GABAدانیم سه نـوع گیرنـده         همانطور که می  . باشد  می
 Bگیرنـده نـوع     . GABAC  و GABAA  ،GABAB: وجود دارد 

 C  وAهای نوع   در حالی که گیرنده؛باشد  میGوابسته به پروتئین 
رون وهای لیگاندی یون کلر هستند که پلاریزاسیون غشای ن         کانال

پیکروتوکسـین و  . نماینـد   عمـل مـی    دهند و مستقیماً    را افزایش می  
 هستند کـه هـر دو       GABAA گیرنده   های  پیکوکولین آنتاگونیست 

 با این حال مشخص نیست      ؛)6( باعث تشنج شوند     توانند شدیداً   می
 Echium Amonenumثر موجود در عصـاره گیـاه   ؤکه آیا ماده م

ثر ؤمـواد م ـ  . کنـد یـا خیـر        عمل می  GABAهای    از طریق گیرنده  
، )ماننـداکی میـدین   (اصلی در این گیـاه پیرولیزیـدین آلکالوئیـدها          

ــیانین  فلاو ــک، آنتوس ــید رزمارینی ــدها، اس ــاپونین  نوئی ــا، س ــا،  ه ه
  .)13،5(ها هستند  نشده و استرول ترپنوئیدهای اشباع

  اثـرات ضـد تشـنجی ایـن گیـاه توسـط فلاونوئیـدها               احتمالاً
البتـه  . شـود  ، اسید رزمارینیک و برخی از مواد فوق اعمال مـی      )12(

 از گیـاه و تحقیـق   اثبات این امر نیازمند جدا نمودن ایـن ترکیبـات        
 .باشد اختصاصی بر روی این مواد می

ثر و  ؤاز آنجا که این گیاه به عنوان یکی از گیاهان مرسوم و م            
کننده  مورد قبول در طب سنتی ایران، به عنوان آرامبخش و تقویت          

، بـومی ایـران اسـت    ان  گیاه ـیکـی از    رود، همچنـین      به شمار مـی   
 مطالعـات دقیـق و پیگیـر    تری در مورد آن   به طور گسترده   توان  می

هـای    اهمیت دنبال کردن ایـن مطالعـه در زمینـه آنـالیز           . انجام داد 
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 فر  دکتر نبی شریعتی-دکتر ابوالفضل حسینی                                        ...ناشی از بر تشنج  بررسی اثر ضد تشنجی عصاره متانولی گل گاو زبان ایرانی

 ٢٥

  . شود آشکارتر میتــر فارماکولوژیــک  تــر و گســترده فیتوشــیمیایی و مطالعــات دقیــق
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