
1380، زمستان 10 الي 7، صفحه )13درپيپي (1مجلة دانشگاه علوم پزشكي بابل، سال چهارم، شمارة ����

از تشنج ناشي از نيكوتين در موش سفيد اثر عصاره هيدروالكلي گياه بادرنجبويه در پيشگيري 

2دكتر مهران شفيع، ∗1اردشير ارضيدكتر 

 پزشك عمومي-2ژي دانشگاه علوم پزشكي اهواز دانشيار گروه فارماكولوژي و توكسيكولو-1

در بيماري صرع، تشنج از جمله علائمي است كه بعلت فعاليت الكتريكي :دف هوسابقه
عصاره هيدروالكلي گياه بادرنجبويه كه در طب سنتي به . شودغيرطبيعي مغز ديده مي

 سفيد كوچك مورد عنوان ضد تشنج از آن ياد شده، بر تشج حاصل از نيكوتين در موش
.مطالعه قرار گرفت

در اين مطالعه از شش گروه هشت تايي موش سفيد استناد شد، كه به :روشهاو مواد
پس از .  به صورت داخل صفاقي تزريق گرديدml/kg10گروه كنترل، سرم فيزيولوژي 

، 200 دوز 5تهيه عصاره هيدروالكلي بادرنجبويه به روش خيساندن، اين عصاره در 
به طور جداگانه در يكي : گرم بر كيلوگرم وزن بدن حيوان ميلي1000 و 800، 600، 400
 دقيقه قبل از تزريق نيكوتين، به موش تزريق و در هر مورد، 45 و 0،15،30 زمان 4از 

فاكتورهاي شروع تشنج، مدت تشنج، دوام تشنج و تعداد مرگ و مير مورد بررسي قرار 
.گرفت
 ميلي گرم عصاره بازاي هر كيلوگرم وزن بدن 1000 و 800ي تزريق دوزها:هايافته

 دقيقه قبل 30 عصاره، mg/kg600 دقيقه و دوز 45 و 30، 15حيوان در فواصل زماني 
. باعث افزايش دوام تشنج گرديد) >05/0p(داري از تزريق نيكوتين به صورت معني

 شدت تشنج را به هيچ كدام از دوزهاي به كار رفته، فواصل زماني ذكر شده، كيت
.داري تغيير ندادندصورت معني

تواند دهد كه عصاره هيدروالكلي گياه بادرنجبويه مينتايج فوق نشان مي:گيرينتيجه
.باعث افزايش دوام و شروع تشنج ناشي از نيكوتين گردد

. بادرنجبويه، تشنج، نيكوتين، موش سفيد كوچك:كليديهايواژه
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مقدمه 

وهي از اختلالات است كه  به علت صرع شامل گر

فعاليت الكتريكي غير طبيعي مغز ايجاد شده و با تغييرات 

مزمن عود كننده و ناگهاني فونكسيون عصبي مشخص 

حملات صرعي ممكن است به شكل تشنج و ). 1-3(شودمي

) حسي، شناختي و عاطفي(يا فونكسيونهاي عصبي ديگر 

ف پديده مهار كننده، ازدياد تحريكات بر خلا. تظاهر نمايند

و به رده تمايل دارد خود را از محدوديت موضعي خارج ك

واملي كه تحريكات نروني را ع.)2و4(نقاط ديگر انتشار يابد

برند، كنند و دپولاريزاسيون نروني را بالاتر ميميتشديد

عبارتند از كمبود اكسيژن، كمبود گلوكز خون، كمبود كلسيم 

 احتباس مايعات در بدن، كمبود خواب و لكالوز خوني،آخون، 

 بالعكس عواملي چون اسيدوزخوني، كاهش .بعضي از داروها

مايعات بدن، افزايش كلسيم خون و كاربرد بعضي از داروها 

مطالعات نشان ). 3(گردند پذيري ميموجب كاهش تحريك

ر مغز دداده كه نيكوتين در گلوبوس پاليدوس و جسم سياه 

).5(كندميايجاد تشنجات كلونيك ميمونها و سگها 

120 تا 30بادرنجبويه گياهي است پايا به ارتفاع 

متر، داراي ساقه ايستاده منشعب سبز كم رنگ با سانتي

هاي سفيد و  گلهاي قلبي شكل،هاي طويل نازك، برگشاخه

اي كوچك ميوه دراز قهوه

سيا نيز اين گياه بومي مناطق مديترانه است ودر اروپا و آ). 6(

در ايران و در اطراف تهران، شمال كشور، . انتشار دارد

). 7-9(رويدآذربايجان، مناطق شرق ايران و استانهاي غربي مي

 درصد اسانس روغني 25/0 تا 1/0برگهاي بادرنجبويه حاوي 

 معروف به اسانس ،اين اسانس روغني فرار اكسيژنه. باشدمي

شامل سيتريل، ( درصد الدهيد 5/0مليس بوده كه حاوي 

بقيه اجزاء شامل . باشدو الكل ترپني مي) سيترونل و ژرانيول

ها و فلاونوئيدها تاننترپن ها،اسيدهاي فنلي، تري

.)10(باشندمي

در طب سنتي از دم كرده برگهاي بادرنجبويه به عنوان 

معرق، محرك معده، ضد اسپاسم، ضد نفخ، ضد تشنج و ضد 

استحكام دهنده لثه، خوشبو اغ،حملات هيستريك و ضد استفر

در ضمن از . رودكننده دهان و بسياري ديگراز امراض بكار مي

-13(شود ضماد آن جهت تسكين درد مفاصل استفاده مي

).7و9و11

تحقيق اثر عصاره هيدروالكلي برگهاي اين در 

بادرنجبويه در پيشگيري از تشنج ناشي از نيكوتين در موش 

.ه قرار گرفتسفيد كوچك، مورد مطالع

مواد و روشها 

هاي سفيدكوچك نر تهيه شده از در اين مطالعه از موش

ها در اطاق حيوانات موش. انستيتو رازي حصارك استفاده شد

 ساعت روشنايي 12 و در وضعيت c2±23°دانشكده در دماي 

از غذاي فشرده مخصوص و و ساعت تاريكي نگهداري 12و 

.تغذيه شدندكشي شهر آب لوله

در . جهت تهيه عصاره از روش خيساندن استفاده شد

اين روش ابتدا برگهاي خشك گياه توسط آسياب خرد گشت 

 ميلي 250، در ظرفي ريختهرا   گرم از پودر گياه 50و مقدار 

 ساعت 48و براي مدت  به آن اضافه  درجه70ليتر اتانول 

 ساعت يكبار محتويات ظرف 12در ضمن هر . نگهداري شد

 پس از اين مدت عصاره گياهي بدست آمده  .داده شتكان د

ها با مقداري ر جدا و تفالهنتوسط كاغذ صافي و قيف بوخ

 شستشو داده شد و پس از عبور از كاغذ  درجه70اتانول 

 و توسط گشت اضافه صافي و قيف بوخنر، به عصاره قبلي

دستگاه تقطير در خلاء، حلال تا حد خشك شدن از عصاره 

ساس دوزهاي مورد نياز، توزين و در سرم جدا و بر ا

.فيزيولوژي حل شد

حيوانات پس از انتخاب به صورت تصادفي به دستجات 

 در اين مطالعه به .اري شدندذگ تايي تقسيم، توزين و شماره8

 و 800، 600، 200،400هاي گروههاي تحت آزمايش غلظت

گرم بر كيلوگرم عصاره هيدروالكلي گياه  ميلي1000

از ) ml/kg10(نجبويه و به گروه كنترل سرم فيزيولوژي بادر

گشت و فاكتورهاي زمان شروع طريق داخل صفاقي تزريق

از .تشنج و ميزان مرگ و مير مورد مطالعه قرار گرفت

آنجاييكه در مطالعه دوز ـ پاسخ هيچيك از دوزهاي عصاره 
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داري نتوانستند از تشنج هيدروالكلي بادرنجبويه به طور معني

ناشي نيكوتين جلوگيري كنند، لذا جهت مطالعه زمان ـ پاسخ، 

مجدداً تمام دوزهاي عصاره بادرنجبويه بكار رفت و نيكوتين 

 دقيقه تزريق داخل صفاقي 45 و 15در فواصل زماني صفر، 

شد و فاكتورهاي زمان شروع تشنج، شدت تشنج، دوام تشنج 

هاي انتخاب و ميزان مرگ و مير براي هر يك از دوزها و زمان

.شده مورد سنجش قرار گرفت

يق زربه منظور بررسي زمان شروع تشنج، پس از ت

 شروع بكار كرد و حيوان تحت نظر قرار نومترنيكوتين، كرو

شاهده اولين حركات لرزشي، زمان بدست آمده ا مب. گرفت

جهت . يادداشت و به عنوان زمان شروع تشنج به حساب آمد

 اگر ،يوان روي ميز قرار گرفتگيري شدت تشنج، حاندازه

حركات حيوان طبيعي بود نمره صفر، چنانچه سر حيوان به 

، اگر سر و آرواره حيوان به 1خورد نمره آرامي تكان مي

، در صورتي كه بدن حيوان به 2خورد نمره شدت تكان مي

 و چنانچه بدن حيوان به شدت 3خورد نمره آرامي تكان مي

براي مطالعه دوام .شدآن داده مي به 4خورد نمره تكان مي

تشنج، زمان شروع لرزش و خاتمه كامل لرزش به عنوان زمان 

هاي جهت بررسي آماري كميت. دوام تشنج محاسبه شد

 جهت تشخيص وواريانس گيري شده، از روش آناليزاندازه

.اختلاف بين گروههاي مختلف از آزمون توكي استفاده گرديد

ها يافته

يسه نتايج ميانگين زمان شروع، دوام و شدت در مقا

وتشنج حاصل از تزريق همزمان دوزهاي مختلف عصاره 

در . داري مشاهده نشدنيكوتين با گروه كنترل، اختلاف معني

رابطه با مقايسه نتايح ميانگين زمان شروع، دوام تشنج و شدت 

 قبل از نيكوتين قه دقي15تشنج دوزهاي مختلف عصاره كه 

گرم بر كيلوگرم در ميانگين  ميلي1000شده بودند، دوز تزريق 

داريزمان شروع تشنج در مقايسه با گروه كنترل، كاهش معني

)05/0p<(يجاد نمود ا)1000 و 800و دوزهاي ) 1جدول

وگرم عصاره در مقايسه با گروه كنترل، به طور لميلي گرم بر كي

. )2جدول(داري موجب افزايش دوام تشنج شدند معني

در مقايسه نتايج ميانگين زمان شروع و شدت تشنج 

 دقيقه قبل از نيكوتين تزريق 30دوزهاي مختلف عصاره كه 

گرم بر كيلوگرم  ميلي1000 و 800، 600شده بودند، دوزهاي 

)>05/0p(داري عصاره در مقايسه با گروه كنترل، به طور معني

ان دوام ميانگين زمان شروع تشنج را كاهش  و ميانگين زم

،در مقايسه نتايج ميانگين زمان شروع. تشنج را افزايش داد

قبل دقيقه 45 دوزهاي مختلف عصاره كه  تشنج،دوام و شدت

 ميلي 1000 و 800از نيكوتين تزريق شده بودند، دوزهاي 

گرم بر كيلوگرم عصاره در مقايسه با گروه كنترل به طور 

شنج را كاهش و  ميانگين زمان شروع ت)>05/0p(داري معني

.ميانگين زمان دوام تشنج را افزايش داد

گرم  ميلي1000در رابطه با ميزان مرگ و مير، صرفاً دوز 

 دقيقه قبل از نيكوتين 30 و 15بر كيلوگرم عصاره زماني كه 

 مرگ و مير %25 و %5/12تزريق شد، به ترتيب موجب ايجاد 

چگونه در موشها گشت، در حالي كه در گروههاي ديگر، هي

.مرگ و ميري مشاهده نشد

بحث 

از جمله خواصي كه در طب سنتي براي گياه بادرنجبويه 

در نظر گرفته شده است، خواص ضد تشنج، ضد اسپاسم و 

 اثر آن بر روي  در اين مطالعه، لذا)7و9(باشد آرامبخش آن مي

تشنج ناشي از نيكوتين در مدل حيواني مورد بررسي قرار 

.گرفت

ايج حاصل از كاربرد دوزهاي مختلف عصاره مقايسه نت

نيكوتين تزريق داخل تزريق داخل صفاقي  دقيقه قبل از 30(

، )نيكوتين+سرم فيزيولوژي(، با گروه كنترل )صفاقي شد

باعث نشان داد كه گياه بادرنجبويه به صورت وابسته به دوز

تسهيل شروع تشنج و افزايش مدت دوام تشنج گشته كه اين 

گرم بر  ميلي1000 و 800، 600فاً براي دوزهاي تغيير صر

بودهدار كيلوگرم از عصاره در مقايسه با گروه كنترل، معني

)05/0p< (كه در رابطه با كميت شدت تشنج، اختلاف ي درحال

تزريق همزمان عصاره و نيكوتين، در هيچكدام .دار نبودمعني

كنترل داري با گروه از كميت هاي بررسي شده، اختلاف معني
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نشان نداد كه احتمالاً بدليل جذب سريع نيكوتين و كندي 

.باشدجذب عصاره در هنگام تزريق همزمان آنها مي

 دقيقه قبل از تزريق نيكوتين 45 و 15تزريق عصاره 

باعث كاهش زمان شروع تشنج و افزايش دوام تشنج گرديد 

قبل  دقيقه 30كه ميزان اين تغيير كمتر از زماني بود كه عصاره 

 دقيقه قبل 15اثر عصاره در هنگامي كه . از نيكوتين تزريق شد

 دقيقه قبل 30از نيكوتين تزريق گشته در مقايسه با  زماني كه 

هاي زمان شروع تشنج و از نيكوتين تزريق شده روي كميت

جذب عصاره كندي دوام تشنج كمتر بود كه احتمالاً به دليل 

ل از نيكوتين نسبت به  دقيقه قب45تزريق عصاره . مي باشد

 دقيقه قبل از تزريق نيكوتين بر ميانگين زمان 30آن استفاده 

. شروع تشنج و ميانگين زمان دوام تشنج اثر كمتري داشت

دليل اين تفاوت فرصت بيشتر جهت انهدام و بي اثر احتمالاً 

.شدن دارو مي باشد

در مطالعه حاضر در رابطه با ميزان مرگ و مير، صرفاً 

 دقيقه 30 و 15گرم از عصاره كه لوگرم بر كي ميلي1000دوز 

و % 5/12قبل از نيكوتين تزريق شده بودند، به ترتيب موجب 

موشها گشته كه نشانگر سمي بودن دارو در مرگ و مير % 25

.باشددر دوز بالا مي

نتايج حاصل از اين مطالعه نشان داد كه عصاره 

يل شروع تشنج و هيدروالكلي گياه بادرنجبويه موجب تسه

افزايش دوام تشنج در موشهاي سفيد كوچك تحت تأثير 

بايد يادآور شد كه اثر تشنج زايي نيكوتين . گرددنيكوتين مي

ر مهاري سميت روي نروترانآنتواند ناشي از اثر وقفه دهنده مي

تواند حاصل اثر نخاع يعني گليسين بوده و همچنين مي

اي هاي قاعدهمله هستهتحريكي آن روي مراكز حركتي از ج

تزريق نيكوتين در ناحيه گلوبوس پاليدوس و يا . مغز باشد

جسم سياه مغز در سگ و ميمون موجب بروز تشنجات 

). 14-16(گرددكلونيك مي

با توجه به مطالب فوق، ممكن است مواد مؤثره گياه 

بادرنجبويه اثر نيكوتين را در بدن تقليد كرده و موجب تسريع 

قابل .  تشنج و افزايش مدت زمان دوام تشنج گرددزمان شروع

و دقيق عصاره در تشديد اثر رائه مكانيسم اذكر است كه 

نيكوتين در حال حاضر ممكن افزايش دوام تشنج ناشي از 

نيست و دستيابي به اين مهم نياز به مطالعات فراوان بر روي 

مدل هاي مختلف حيواني و در نهايت تجزيه عصاره و مطالعه 

.جزاء مختلف آن داردا
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