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 19- 14، صفحه 1386اردیبهشت  –فروردین ، 1، شمارۀ نهممجلۀ دانشگاه علوم پزشکی بابل، دوره 

  6/10/85: ، پذیرش12/7/85: ، ارسال جهت اصلاح6/6/85: دریافت
  

  تاثیر عصاره پوست قرمز پسته بر بروز علائم سندرم ترک مرفین در
   موش های صحرائی نر وابسته به مرفین

  
  4 ، شاهرخ رفتاری3، مجید اسدی شکاری2مینا مبشر، 1∗  پورتاج پری کلانتری

   عضو هیات علمی مرکز تحقیقات -3 پزشک عمومی -2عضو هیات علمی دانشکده پرستاری و مامایی دانشگاه آزاد واحد کرمان  - 1
   کاردان دامپزشکی - 4لوم اعصاب دانشگاه علوم پزشکی کرمان ع

  
. در طب سنتی خواص متعددی بـرای آن شـناخته شـده اسـت             است که   کی  اخور گیاهان   جزءگیاه پسته    :  و هدف   سابقه
بـه مـشاهدات    هـدف از ایـن مطالعـه بـا توجـه            . گیاه در درمان بسیاری از بیماریها کاربرد دارد       این  های مختلف    بخش

   .می باشدنر پوست این گیاه در کاهش علائم سندرم ترک مرفین در موشهای صحرائی اثر عصاره تجربی اولیه 
حیوانات . نجام شد  ا NMARI سر موش صحرائی نر بالغ از نژاد          176بر روی   تجربی  مطالعه بصورت   : مواد و روشها  

بـه منظـور ایجـاد      . حاد عصاره، گاواژ حاد عـصاره و گـاواژ مـزمن عـصاره تقـسیم شـدند                در سه دسته جهت تزریق      
غلظتهای . ز به آب آشامیدنی آنها افزوده گردیدرو14وابستگی به مرفین در حیوانات، مرفین در غلظتهای مناسب بمدت   

 برای بقیه روزهامیلی گرم در میلی لیتر  4/0 ساعت و غلظت 48 هر کدام برای  میلی گرم در میلی لیتر و  3/0 و   1/0،2/0
  .شد وعلائم سندرم ترک بررسیشته  به موشها تزریق گmg/kg/sc2درروز پانزدهم نالوکسان بمیزان .استفاده گردید

مطالعه فوق نشان داد که عصاره آبکی پوست پسته بصورت تزریقـی آن سـبب کـاهش علائـم سـندرم تـرک                        :ته ها یاف
 با گروه یدارای اختلاف معنی دار mg/kg100 و mg/kg50در دوزهای  weight lossکه  بـطـوری. رددگی ممرفـین 
 اخـتلاف معنـی داری بـا    mg/kg50ز جـز دو ه  در تمامی دوزها ب000/0p<( .Head Shake و >05/0p (داشتسالین 

جـز در  ه  ب ـp.( Wet dog shake>05/0( و در بقیه دوزهـا بـا   p) >01/0( با mg/kg5/12در دوز  (داشتگروه سالین 
در ،  mg/kg5/12 )01/0<(pدر دوز    (داشتین  ل در بقیه دوزها با گروه سا      یاختلاف معنی دار   6و   mg/kg50دوزهای  

صـورت حـاد، عـصاره فقـط        ه  در بخـش گـاواژ عـصاره ب ـ        ).p>05/0(بقیه دوزها با     و در    )mg/kg400 )01/0<pدوز  
. ا گروه سـالین گـردد      ب 50و   mg/kg100بین گروههای   از دست دادن وزن     توانست سبب کاهش معنی داری در میزان        

بب کـدام از دوزهـا س ـ      گاواژ مزمن عصاره در هیچ     ).006/0<p (mg/kg100  و در دوز   )mg/kg50 )01/0<p در دوز (
  . کاهش معنی داری در علائم سندرم ترک مرفین نگردید

نتایج این مطالعه نشان داد که عصاره پوست پسته بصورت تزریقی می تواند سبب کاهش  : گیری  و نتیجه بحث
اما از آنجائی که در این مطالعه از عصاره کامل پوست پسته استفاده شده . بعضی از علائم سندرم ترک مرفین گردد

  . کدام جزء آن موثر بوده است که یستشخص ناست م
  .، وابستگی به مرفین، پسته نرموش صحرایی : کلیدیواژه های 

19-14، صفحه1386  اردیبهشت-فروردین ، 1نهم، شماره مجلۀ دانشگاه علوم پزشکی بابل، دوره   
  مقدمه 

به عنوان یک معضل اجتماعی پیوئیدها اوابستگی به امروزه 

به سوی نابودی می کشاند مورد بحث است و حل این که جامعه را 

از . نیازمند یک انقلاب فرهنگی، اجتماعی و پژوهشی استمشکل 

  بطور . عمده ترک اپیوئیدها، بروز علائم سندرم ترک آنهاستمسائل 

  

در موشها شامل لرزیدن بدن مثل مثال علائم سندرم ترک مرفین 

  ، (Writhing) ، به خود پیچیدن(Wet dog shake)سگ خیس 

اعتبارات  از 81-19تحقیقاتی شماره  هزینه انجام این پژوهش در قالب طرح 

  .علوم پزشکی کرمان تامین شده است دانشگاهمرکز تحقیقات علوم اعصاب 
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  15 /و همکاران  تاج پری کلانتری پور                                                                ...ست قرمز پسته بر بروز علائم سندرم تاثیر عصاره پو

یکی از علل ناموفق بودن ). 1(می باشد ... کاهش وزن، پرش و 

ن کاهش ایدر صورت . ترک اپیوئیدها عدم تحمل این علائم است

. هت سلامت جامعه برداشتعلائم جسمانی می توان گامی در ج

گیاهان داروئی در درمان بسیاری از بیماریها در طب سنتی ایران 

بخصوص (گیاه پسته در اغلب نقاط کشور . مورد توجه می باشند

می روید و تقریباً می توان گفت که بومی ایران ) کرمان و رفسنجان

ده است که بخشهای مختلف گیاه مطالعات گذشته نشان دا. است

گیاه پسته به دو گروه . پسته در درمان بسیاری از بیماریها کاربرد دارد

  تقسیم می شود pistacia weimannifolia و pistacia veraعمده

 Pistacia: در استان کرمان شاملگونه های مختلف پسته ). 2(

athlantica. Pistacia Mutica. Pistacia vera4و3(د  می باش .(  

ترکیباتی از جمله نئوفلاوین، گونه های مختلف پسته دارای 

 هستند که دارای اثرات مختلفی از Triterpenesپروسیانیدین و 

جمله اثرات التهابی حاد و مزمن، اثرات شبه استروژنی، درمان 

زخمهای دئودنال و گاستریک، فعالیت ضد میکروبی علیه تعدادی 

 از ).10-5 ( ضد هیاتوتوکسیتی می باشندباکتری و قارچ و فعالیت

، Oleanonic فلوونوئیدها، اسید ،دیگر ترکیبات شناخته شده در پسته

در این میان فلوونوئیدها از ترکیبات . )13-11 (لانوستان می باشد

ون اثرات شبه استروژنی و چ که دارای اثرات گوناگونی هستند یمهم

تگی به مرفین و سایر تحمل و وابس. )14و5 (ضد دردی می باشند

اپیوئیدها پس از مصرف مکرر آنها، از مهمترین عواملی است که با 

وجود اثرات ضد دردی مرفین و سایر اپیوئیدها سبب محدودیت 

تحقیقات گذشته نشان داده . استفاده از آنها در کلینیک گردیده است

 و Delphinium denudatum (jadwar)است که گیاهانی از جمله 

Salvla Leriifolia باعث کاهش علائم سندرم ترک در موشهای 

مطالعه اثر هدف از این ). 16و15(مرفین شده اند به سوری وابسته 

عصاره آبکی پوست قرمز پسته بر کاهش علائم سندرم ترک در 

  . می باشدموشهای صحرائی نر وابسته به مرفین 

  
  مواد و روشها 

سر موش  176ی به روش کارآزمایی بالینی بر رومطالعه 

انجام  gr 50±200 با وزن تقریبی NMARIصحرائی نر بالغ از نژاد 

 درجه سانتی گراد و 22±1دمای (حیوانات در شرایط استاندراد . شد

حیوان خانه مرکز علوم )  ساعت تاریکی12 ساعت روشنائی و 12در 

جز زمان آزمایش به ه اعصاب کرمان نگهداری و در تمام مدت ب

حیوانات بصورت تصادفی به .  و غذا دسترسی داشتندراحتی به آب

گاواژ تک دوز ) تزریق تک دوز عصاره، ب) الف :سه دسته جهت

  . گاواژ مزمن عصاره تقسیم شدند) عصاره و ج

به منظور ایجاد وابستگی به مرفین در حیوانات، مرفین 

به آب ) به میزان سه درصد، وزن به حجم(سولفات همراه با سوکروز 

غلظت مرفین سولفات در آب آشامیدنی . دنی اضافه می گردیدآشامی

 میلی گرم 3/0 و 2/0، 1/0 ساعت اول، دوم و سوم به ترتیب 48در 

 4/0از روز هفتم تا روز چهاردهم غلظت مرفین . در هر میلی لیتر بود

در روز پانزدهم نالوکسان . میلی گرم در هر میلی لیتر بود

  و علائم سندرم ترک بررسی گردید تزریقmg/kg/sc2هیدروکلراید 

جهت تهیه عصاره پوست های قرمز پسته پس از آسیاب شدن . )17(

 evaporator ساعت خیسانده و سپس صاف گردید و بعد توسط 48

تغلیظ و در محیط تاریک با جریان هوای کافی تا خشک شدن کامل 

  . قرار گرفت

  :ی باشدمزیر گروههای مورد آزمون در هر دسته به شرح زیر 

 دقیقه قبل از تزریق 30 تزریق تک دوز عصاره در روز پانزدهم، )الف

  :نالوکسان

  نالوکسان + تزریق سالین : 1گروه 

  نالوکسان  + mg/kg 6ترزیق عصاره با دوز : 2گروه 

  نالوکسان + mg/kg 5/12ترزیق عصاره با دوز : 3گروه 

  نالوکسان + mg/kg 25ترزیق عصاره با دوز  : 4گروه 

  نالوکسان + mg/kg 50ترزیق عصاره با دوز  : 5گروه 

  نالوکسان + mg/kg 100ترزیق عصاره با دوز  : 6گروه 

  نالوکسان + mg/kg 200ترزیق عصاره با دوز  : 7گروه 

  نالوکسان + mg/kg 400ترزیق عصاره با دوز  : 8گروه 

 گاواژ تک دوز عصاره یک ساعت قبل از تزریق نالوکسان در روز )ب

   :نزدهمپا

  نالوکسان + گاواژ سالین : 1گروه 

  نالوکسان  + mg/kg 50گاواژ عصاره با دوز  : 2گروه 

  نالوکسان+ mg/kg 100گاواژ عصاره با دوز : 3گروه 

  نالوکسان + mg/kg 200گاواژ عصاره با دوز : 4گروه 
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  6138 اردیبهشت –فروردین  / 1شماره / نهمدوره                                                                     مجله دانشگاه علوم پزشکی بابل/  16

  نالوکسان + mg/kg 400گاواژ عصاره با دوز  : 5گروه 

  نالوکسان + mg/kg 800 دوز گاواژ عصاره با : 6گروه 

  نالوکسان + mg/kg 1600گاواژ عصاره با دوز  : 7گروه 

در این بخش حیوانات طی دوران :  گاواژ مزمن عصاره)ج

 صبح 9وابستگی به مرفین هر روز یک دوز عصاره در ساعت 

گروهها در این بخش مطالعه . بصورت گاواژ دریافت می کردند

. هستندبخش گاواژ تک دوز عصاره همانند گروههای ذکر شده در 

به منظور انجام .  سر می باشد8تعداد حیوانات در تمامی زیر گروهها 

گاواژ، عصاره در حداقل حجم ممکن حل شده و سپس بوسیله یک 

سوند فلزی که به انتهای یک سرنگ وصل می گردید از طریق 

تعداد موارد جهت بررسی آماری  .دهان به حیوان خورانده می شد

، )کشیدگی و پیچ و خم دادن بدن( Writhing , Jumping) پرش(

Headshake) تکان دادن سر( ،Wet Dog Shake)  تکان دادن

 خشک کردن یتمام بدن مثل وقتی که یک سگ خیس خود را برا

در مدت مشاهده شمارش ) انزال (Ejaculation) تکان می دهد

یوانات قبل از توزیع ح) کاهش وزن (Weight lossدر مورد . گردید

 ساعت بعد انجام شد و تفاضل آن محاسبه 24تزریق نالوکسان و 

 و متعاقب آن از پس آزمون Kruskal-wallisسپس از آنالیز . گردید

Donnetاستفاده شد  .  

  
  یافته ها 

  در ایـن مطالعه علائم سندرم ترک مرفین

)ejaculatior , weight loss , wet dog shake, shake head , 

diarrhea (د بررسی قرار گرفتردر گروههای مختلف مو.  

 دقیقــه قبــل از تزریــق 30تزریــق تــک دوز عــصاره، ) الــف

ز پسته م نتایج نشان داد که تزریق عصاره آبکی پوست قر    :نالوکسان

 wet dog  و head shake , weight lossموجب کـاهش علائـم   

shake عـصاره توانـست موجـب    100 و 50 یعنی دوزهـای  . گردید 

 نسبت بـه گـروه سـالین    weight lossکاهش معنی داری در میزان 

عـصاره مـذکور در تمـامی        ).1 نمـودار ) (>01/0p و   >05/0p(گردد  

 سـبب کـاهش معنـی داری در بـروز علامـت             50دوزها به جـز دوز      

Head Shake 01/0 5/12دوز ( شدp<   05/0 و در بقیـه دوزهـاp< (

 و 6همچنین تزریق عصاره در تمامی دوزها بجز دوزهای       ).2نمودار  (

 Wet dog توانست به طور معنی داری موجب کـاهش علامـت   50

shake 3نمودار ( نسبت به گروه سالین گردد.(  

 :عصاره یک ساعت قبل از تزریق نالوکسانحاد گاواژ )ب
توانست گاواژ عصاره بصورت تک دوز قسمت از مطالعه فقط در این 

  50 بین گروههای weight lossسبب کاهش معنی داری در میزان 

  ).4نمودار  (.)>01/0p ( عصاره با گروه سالین گردد100و 

کدام از دوزها   گاواژ مزمن عصاره در هیچ:گاواژ مزمن عصاره) ج

   .سبب کاهش معنی داری در علائم سندرم ترک مرفین نشد

 
 
 
 
 
  

   ساعت بعد از تجویز 24ن کاهش وزن مقایسه میانگی. 1نمودار 
  
  

 ساعت بعد از تجویز 24مقایسه میانگین کاهش وزن . 1نمودار 
  نالوکسان 

  *05/ 0 <           p ** 01/ 0 < p           ***    001/0 <p  
 
 
 
  
  
  
  

  
  

 بین گروه کنترل head shakeمقایسه میانگین تعداد . 2نمودار 
 مرفین نیم ساعت قبل از تزریق  به و موشهای وابسته) سالین(

  نالوکسان
  *05/ 0 <           p ** 01/ 0 < p   

*
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 بین گروه wet dog shakeمقایسه میانگین تعداد . 3نمودار 
وموشهای وابسته به مرفین نیم ساعت قبل از ) سالین ( کنترل 

  تزریق نالوکسان
  *05/ 0 <           p ** 01/ 0 < p              *** 001/0 <p  

  
 
 
 
 
  

  
 ساعت بعد از تجویز 24مقایسه میانگین کاهش وزن . 4نمودار 

نالوکسان بین گروه کنترل وموشهای وابسته به مرفین یک 
  ساعت قبل از تزریق نالوکسان

**  01/ 0 <  p  
  

  بحث و نتیجه گیری 
نتایج این مطالعه نشان داد که تزریق داخل صفاقی عصاره 

سته باعث کاهش علائم سندرم ترک مرفین در آبی پوست قرمز پ

پوست خارجی پسته دارای ساختمان . موشهای صحرائی نر می شود

  هم چنین این پوسته دارای مواد . پارانشیمی و فیبری است

مطالعات . معدنی مانند پتاسیم، منیزیوم، کلسیم، سدیم می باشد

د فیتوشیمیایی نیز نشان داده است که این پوسته حاوی موا

انیدیدن ولکوآنتوسیانیدین یانن، فلاونوئیدها مثل آنتوست، نآنتراکینو

بعضی از دیگر مطالعات نشان داده است که ). 18(می باشد 

فلاونوئیدها دارای اثرات ضد دردی بوده و اثرات ضد دردی مرفین را 

  ). 14(افزایش می دهند 

از طرفی مطالعات دیگر نشان دهنده کاهش علائم سندرم 

 .Quercetin. Flavoneمرفین توسط فلاونوئیدهایی همچون ترک 

Catechin, Chrysin در Invitro با توجه به وجود ). 19( می باشد

بعضی از فلاونوئیدها در پوست پسته، کاهش علائم سندرم ترک 

گاواژ . مرفین در مطالعه حاضر با مطالعات گذشته هم خوانی دارد

ت حاد و مزمن، نتوانست عصاره آبکی پوست قرمز پسته به صور

  سبب کاهش معنی داری در علائم سندرم ترک مرفین گردد

 (Bioavailability)که احتمالا به دلیل کاهش فراهمی زیستی 

منظور از . ماده یا مواد موثر در عصاره آبکی پوست قرمز پسته است

 کسری از داروی تغییر نیافته است ،فراهمی زیستی در فارماکولوژی

  عمومی خون اهی، وارد گردش  رتجویز دارو از هرکه پس از 

  ). 20(می گردد 

در خاتمه می توان نتیجه گیری کرد که عصاره آبکی پوست 

توانست سبب کاهش داخل صفاقی قرمز پسته فقط بصورت تزریق 

از آنجایی که در مطالعه . برخی از علائم سندرم ترک مرفین گردد

ده یا مواد موثر که سبب کاهش حاضر از عصاره تام استفاده گردید ما

این  لذا جهت استفاده از. علائم سندرم ترک شده اند ناشناخته است

ماده به عنوان یک عامل کاهش دهنده علائم سندرم ترک مرفین 

  .استنیاز به تحقیق بیشتری 

  

  تشکر تقدیر و
وسیله از مسئولین وقت مرکز تحقیقـات علـوم اعـصاب            بدین

در انجام این طـرح  زاده و کلیه همکارانی که     قای دکتر میرزا  آ ،کرمان

  .تشکر و قدردانی می گرددبا ما همکاری داشته اند، 
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