
وئر پلاسموديوم برگب بررسي اثر عصاره الكلي دانه اسپند ي در موش سوري

 مقايسه آن با اثر كلروكين

1 محمدتقي سطوتو÷دكترعفت سوري,1دكترغلامحسين ادريسيان,1دكترمهدي ناطق پور,1∗افسانه متولي حقي

:چكيده
اثر, ثير قابل قبولي بر روي انگلهاي مالاريا داشته باشندباتوجه به اهميت بالقوه داروهاي گياهي بومي كه بتوانند تا

وئعصاره الكلي اسپند بر روي پلاسموديوم برگ ي به طور تجربي در موش سفيد كوچك آزمايشگاهي مورد بررسي قرار گرفت

در56بدين منظور تعداد. با اثر كلروكين مقايسه شد  از آن با كه هفت گروه, تايي قرار گرفتند7 گروه8 عدد موش

و كلروكين با متدئپلاسموديوم برگ و با عصاره الكلي اسپند در اين روش. تحت درمان قرار گرفتندRane testي آلوده شدند

و دريافت كننده پلاسبو, پس از مشاهده انگل در خون محيطي موشهاي آلوده شده با غلظتهاي,)دارونما(به جز گروههاي شاهد

ا و كلروكينمختلف از عصاره الكلي موثرترين غلظت در بين غلظتهاي مورد استفاده مشخص. تحت درمان قرارگرفتند, سپند

شد. گرديد و هفت نسبت به ميزان پارازيتمي روز قبل از درمان تعيين تا ميزان كاهش, ميزان پارازيتمي در روزهاي چهار

و  اين مطالعهدر8گروه. دريافت كننده دارونما مشخص شودپارازيتمي در گروههاي درمان شده در مقايسه با گروههاي شاهد

و دارو بوده  شد, بدون هيچگونه تزريقي از انگل و مير تصادفي موش ها در حيوانخانه نگهداري مي .صرفاً جهت كنترل مرگ

يكSPSSآناليز داده هاي خام با استفاده از نرم افزار و موثرترين طرفه انجام گرديدهو آزمون آناليز واريانس

.غلظت در بين غلظت هاي مورد استفاده مشخص شد

.نتايج بدست آمده نشان مي دهد غلظتهاي مختلف اسپند تاثيرات متفاوتي در كاهش ميزان پارازيتمي انگل دارند

 غلظت, گرچه تمام غلظتهاي مورد استفاده به نحو چشمگيري باعث كاهش تعداد انگل در موشهاي آلوده شدند

mg/kg 10005/0( به نحو معني داري در اين كاهش نقش داشتp<(.و بيشتر تاثير كلروكين بر انگلهاي تحت مطالعه قاطع

مطالعات نشان مي دهد تاثير عصاره الكلي اسپند بر روي انگل بطئ ولي مورد توجه. از غلظتهاي متفاوت عصاره الكلي اسپند بود

. اسپند استفاده شود نتايج بهتري بتوان دريافت كردmg/kg 20و mg/kg 100از عصاره هاي به نظر مي رسد اگر. است

 درمان, اسپند,يئپلاسموديوم برگ:واژگان كليدي

)عهده دارمكاتبات(∗
و قارچ شناسي پزشكي.� و خدمات بهداشتي درماني دانشگاه علوم پزشك, دانشكده بهداشت وانستيتو تحقيقات بهداشتي, گروه انگل شناسي ي

.ايران, تهران, 14155- 6446صندوق پستي, تهران
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: مقدمه
مالاريا يك بيماري تك ياخته اي است كه از نظر

در, انتشار و مير مهمترين بيماري انگلي و مرگ ميزان ابتلا

بهب. دنياست  ميليون نفر در 500ه طوري كه ساليانه نزديك

در5/1–7/2وجهان به مالاريا مبتلا مي شوند  ميليون نفر

 عامل بيماري در انسان. بر اثر مالاريا ميميرندسال

پلاسموديومهاي(تك ياخته هايي از جنس پلاسموديوم

 هستند) مالاريه واوال, فالسيپاروم, ويواكس

(Harrision T.R. 1998, Clark C.and Key 
S.W. 1996).

 مالاريا از قديم الايام در نقاط مختلف ايران وجود

و و پزشكان ايراني چون ابوريحان بيروني  داشته است

شيخ الرئيس بوعلي سينا با داروهاي مركبي كه خود از چند

و ميوه تهيه مي شد آن را درمان مي نمو . دندنوع گياه

آخرين آمارگزارش مالاريا در ايران مربوط به سال

 مي باشدكه توسط اداره كنترل وپيشگيري بيماريها 1381

و اعلام گرديده است، با توجه به اين آمار از جمع آوري

 مورد 12615، 1381 مورد مالاريا در سال 15175مجموع 

و مورد ميك28 مورد فالسيپاروم، 2240ويواكس،  مورد4س

 1381مالاريه بوده است كه اين آمار شامل اسفند ماه

. نمي باشد

افزايش موارد مقاوم به كلروكين در پلاسموديوم

و مقاومت ناقلين به بعضي از حشره كشها  فالسيپاروم

متاسفانه. مشكلات ناشي از بيماري را افزونتر ساخته است 

 كه در موارد مقاومت تعداد داروهاي ضد مالاريايي موجود

و گاهي اثرات سمي انگل به كار برده مي شوند محدودند

و همچنين در اكثر موارد اين داروها  بر روي بيمار دارند

براي زنان حامله كه بخشي از جمعيت آسيب پذير مناطق 

و ضروري, مالاريا خيز را تشكيل مي دهند مناسب نيستند

و  و است كه هميشه مواظب نحوه مقاومت گسترش آن بود

و تحقيق, آمادگي مواجهه با مشكل را داشت لذا جستجو

و جديد كه از عوارض جانبي كمتري  پيرامون داروهاي موثر

و با اهميت به نظر مي رسد  نيز برخوردار باشند ضروري

(WHO 2001).

از آنجايي كه استفاده از گياهان دارويي به طور

و سنتي براي درمان ما لاريا از زمان هاي قديم متداول بوده

 نيز از (Artemisinin)انواعي از آنها مانند آرتمي سينين 

 جمله داروهاي موثر در اين زمينه شناخته شده اند

(Klayman D.L.et al.  1984) ,لذا تحقيق پيرامون

,ندارندگياهان بومي مناطق مالارياخيز كه قابليت درماني 

ه اي در درمان وكنترل مالاريا نقش ارزندممكن است

شد.دنداشته باش باتوجه به اهميت موضوع تصميم گرفته

مطالعه اي بر روي اثرات ضدمالاريايي عصاره الكلي گياه 

و ضدكرمي آن توسط  اسپند كه قبلاً اثرات ضدميكروبي

و مسعود( محققان ديگر مشخص شده است مهدوي

1381Rashan L.J. 1989, Kang J.F. 1994, (

inاين بررسي اولين مطالعه به روش. انجام پذيرد vivo با 

استفاده از گياه مذكور در درمان تجربي مالاريا مي باشد

 مطالعه در آزمايشگاه تحقيقاتي مالاريا در واحد 

و قارچ شناسي تك ياخته شناسي گروه انگل شناسي

ب و انستيتو تحقيقات دانشگاه, هداشتي دانشكده بهداشت

علوم پزشكي وخدمات بهداشتي درماني تهران انجام گرفته 

.است

: روش مطالعه
در, موش سوري نر كه از نظر جنس 56 و وزن سن

 گروه8به) گرم20±2وزن(وضعيت مشابهي بودند 

يئ گروه انگل پلاسموديوم برگ7به. تايي تقسيم شدند7

Plasmodium berghei)106گلبول قرمز آلوده ,

 سوسپانسيون شده در سرم فيزيولوژي به حجم نهايي

از) ميلي ليتر2/0 به صورت داخل صفاقي تزريق شد پس

1گروههاي. مشاهده انگل در خون محيطي درمان آغاز شد

 به ترتيب با چهار غلظت مختلف از عصاره الكلي اسپند4تا

)mg/kg 600 ,300 ,100 ,20(جهت. درمان شدند

و رقيق سازي عصاره اسپند از توئين  و سرم80حلاليت

.فيزيولوژي استفاده گرديد

با6گروه,mg/kg 20 با كلروكين5گروه

7گروه) در سرم فيزيولوژي80توئين%5/2(تزريق دارونما
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و گروه و مير تصادفي8بدون دارو  به منظور كنترل مرگ

و دارو نگهداري حيوانموشها در خانه بدون تزريق انگل

. شدند

 Ryley)درمان با استفاده از روش پيشنهادي

J.F. and Petrs W. 1970) اين روش. انجام گرديد

برمبناي شروع درمان پس ازمشاهده پارازيتمي در خون 

subدرمان به صورت. مي باشد محيطي  cutaneous و

از. روز ادامه داشت4تا انتهاي دم موشها خونگيري روزانه

و رنگ  به عمل آمده پس از تهيه گسترش نازك خون

موثرترين. آميزي با گيمسا ميزان پارازيتمي تعيين مي گرديد 

غلظتي بود كه ميزان پارازيتمي را به كمترين, غلظت دارو

و اثر سمي روي  حد در مقايسه با ديگر غلظتها كاهش داده

تا.دموشها نداشته باش بررسي موشها از نظر ميزان پارازيتمي

از21روز  و مير تا روزو  روش. ادامه داشت35نظر مرگ

 تعيين سنجش اثر شيزونتوسيدال دارو براساس روش

(Peters W. 1965)شد  كه در آن پس از تهيه، انجام

و ميكاسلايدهاي رنگ آميزي شده با  روسكوپ دوچشمي

يك×10و چشمي× 100عدسي روغني و استفاده از

و درصد آلودگي10, كانتر  فيلد ميكروسكپي شمارش

نتايج پس از جمع آوري بانرم افزار. مشخص مي گرديد

SPSSيك وو آزمون آناليز واريانس طرفه مورد تجزيه

.تحليل قرار گرفت

رد استفاده جهت اطمينان از عدم سميت دوز مو

و به گروههاي30 تعداد  تايي تقسيم10 موش سالم انتخاب

به.شدند به گروه اول داروي مورد استفاده در دوز انتخابي

و با گروه شاهد كه  مدت دو هفته به طور مداوم تزريق شد

.سرم فيزيولوژي دريافت مي كرد مقايسه گرديد صرفاً

و مير تصادفي گروه سوم جهت كنترل مرگ

وشها در حيوان خانه بدون هيچ تزريقي حفظ ونگهداريم

.گرديدند 

 روز ادامه50 پيگيري موشها به مدت,در پايان

، ، كاهش وزن و در اين مدت موشها از نظر اسهال يافت

و مرگ  ، نكروز در محل تزريق شفافيت وتيرگي چشم

ومير مورد بررسي قرار گرفتند كه هيچ مورد مشكوك يا 

و سالم به نظر منفي  و موشها كاملاًوزن گرفته  ديده نشد

.مي رسيدند

: يافته ها
در اين مطالعه ميزان متوسط پارازيتمي گروههاي

از(تحت مطالعه در روزهاي مختلف از روز صفر  روز قبل

و در روزهاي ثابتي مثل روز28تا روز) درمان 4 تعيين شده

پس24( پس7روز,)از آخرين دوز درماني ساعت  سه روز

. از قطع درمان با هم مقايسه گرديدند

در)1(باتوجه به نمودار شماره مشاهده مي شود

گروهي كه كلروكين به عنوان درمان تجويز شده است 

به گونه, ميزان پارازيتمي به تدريج كاهش يافته)5گروه(

و تا روز اين ميزان به صفر رسيد4اي كه در روز  7ه است

. همچنان صفر باقي مانده است

دريافت كننده(6ميزان پارازيتمي در گروههاي

و%5/15 به ترتيب4در روز) بدون درمان(7و) دارونما

 دارند5بوده است كه تفاوت معني داري با گروه3/17%

)05/0p<.(

 در روز7و6ميزان افزايش پارازيتمي براي گروه

%7/13و%11ت به روز قبل از درمان به ترتيب نسب4

و ميزان افزايش پارازيتمي در روز  نسبت به روز7بوده است

. بوده است%8/17و%5/16قبل از درمان

با(ميزان پارازيتمي در گروه يك موشهايي كه

درروز) عصاره اسپند درمان شده اندmg/kg 600غلظت 

 نسبت4زان افزايش پارازيتمي در روزمي. بوده است4,8%

از7و در روز%6/1به روز قبل از درمان  نسبت به روز قبل

.بوده است%9/3درمان

 متوسط پارازيتمي در گروه دو كه با غلظت

mg/kg 300 4 عصاره اسپند درمان شده اند در روز,

در گروه پارازيتمي اين افزايش ميزان. بوده است8/10%

 نسبت7و درروز%8/2 نسبت به روز قبل از درمان4 روز

. بوده است%4/7به روز قبل از درمان

 متوسط پارازيتمي در گروه سه كه با غلظت

mg/kg 100 4 عصاره اسپند درمان شده اند در روز,
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ميزان افزايش پارازيتمي اين گروه در روز. بوده است5/6%

 نسبت به روز7و در روز%8/1بت به روز قبل از درماننس4

. بوده است%9/3قبل از درمان

گروه چهارم شامل موشهايي است كه با عصاره

 عصاره اسپند درمان شده اندmg/kg 20اسپند با غلظت 

بوده%4,3/5متوسط پارازيتمي در اين گروه در روز

به4ه در روز ميزان افزايش پارازيتمي اين گرو. است  نسبت

از7و درروز%5/1روز قبل از درمان  نسبت به روز قبل

. بوده است%8/5درمان

در3نمودار  مقايسه متوسط عمر موشها را

مي, گروههاي درماني و غيرآلوده نشان و كنترل دارونما

باتوجه به اين نمودار مشخص مي گردد كه ميزان, دهد

و مير در گروه موشهايي  كه با كلروكين درمان شده مرگ

و متوسط عمر آنها   روز32اند كمتر از ساير گروهها بوده

درمان شده با عصاره(3گروه, در ساير گروهها. مي باشد

بعد از كلروكين داراي بيشترين) mg/kg 100 با غلظت 

 روز1/24متوسط طول عمر بوده متوسط عمر دراين گروه 

و كنترليمي باشد در حالي كه متوسط بقا  در گروه دارونما

و اين تفاوت7/12و1/14به ترتيب مساوي  روز بوده است

.كاملاً آشكاري را نمايان مي كند

با2و1گروه  غلظتهاي درماني كه به ترتيب

mg/kg 600 وmg/kg 300 از عصاره اسپند درمان 

داراي بيشترين ميزان(8/10يشده بودند داراي ميانگين بقا

و مير و گروه5/15و) مرگ  كه با غلظت4 روز

mg/kg 20از عصاره اسپند درمان شده بودند داراي 

ذ. روز بوده است8/19متوسط بقاء كر است تا پايان لازم به

و ميري در گروه) روز35به مدت(مطالعه  هيچ مرگ

غيرآلوده كه به منظور كنترل مرگ ومير تصادفي موشها در 

.مشاهده نشد, حيوان خانه نگهداري مي شدند

: بحث
هدف از اين مطالعه بررسي ميزان تاثير عصاره

ي در موشهاي سوريئالكلي اسپند بر روي پلاسموديوم برگ

.و مقايسه آن با كلروكين بود

كلروكين به عنوان داروي استاندارد توانست ميزان

 به صفر برساند وبقا7و4در موشها در روزهاي پارازيتمي را

.را در موشها افزايش دهد

گونه دارويي كه از هيچ)7گروه(در گروه كنترل

نده ميزان پارازيتمي روند فزاي. براي درمان استفاده نشده بود

 متوسط7و4اي را طي مي كرد به گونه اي كه در روز 

پارازيتمي در گروه. پارازيتمي بيشتر از ساير گروهها بود

گيرنده دارونما در روزهاي مذكور اندكي كمتر از گروه 

 لذا).<05/0p(ولي اين تفاوت معني دار نبود, كنترل

شي كاهش پارازيتمي در گروههاي گيرنده عصاره اسپند نا

.از تاثير عصاره بوده است

بررسي نتايج بدست آمده نشان مي دهد غلظتهاي

و گروه  مختلف عصاره اسپند در مقايسه با گروه كنترل

دريافت كننده دارونما اثر قابل توجهي بر كاهش ميزان 

,)>05/0p(پارازيتمي در موشهاي تحت مطالعه داشته است

و Sathiyamoorthyمطالعات انجام شده توسط

 بر روي پلاسموديوم فالسيپاروم 1999همكاران در سال

كشت شده نيز حاكي ازتاثير قابل توجه عصاره اسپند بر روي

.انگلهاي ياد شده بوده است

 mg/kgدرميان غلظتهاي مورد استفاده غلظت

برmg/kg 20 وپس از آن غلظت 100  بهترين تاثير را

ظاهراً به نظر مي رسد گرچه, كاهش ميزان انگل داشته اند

 بايد بيشترين تاثير را mg/kg 300وmg/kg 600غلظتهاي 

. اما نتايج چنين چيزي نشان نداد, بر كاهش انگل داشته باشند

آن(شايد بتوان علت را در بروز اثرات سمي دارو اثر

و تنفسي .دانست) برسيستم عصبي

حديبررسي مدت بقا  موشها نشان مي دهد

و موشهايي كه دارونما دريافت متوسط عمرموش هاي كنترل

. روز بوده است1/14و7/12كرده اند به ترتيب 

در ميان موشهاي دريافت كننده غلظتهاي مختلف

موشهاي گروه سه داراي متوسط عمر بيشتري نسبت, اسپند

افزايش طول عمر)3نمودار(به ديگر گروهها بودند 

 mg/kg 100موشهاي دريافت كننده عصاره با غلظت 

و پايين بودن ميزان سميت حاكي از كاهش ميزان پارازيتمي
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 mg/kgگرچه تاثير غلظت. عصاره بر روي موشها مي باشد

 بر روي انگل تا روز هفتم قابل ملاحظه بود ولي به علت 20

افزايش ميزان پارازيتمي در روزهاي بعد باعث كاهش

.د گرديmg/kg 100متوسط عمر در مقايسه با غلظت 

 كه متوسط3پيگيري وضعيت پارازيتمي در موشهاي گروه

نشان مي دهد ميزان. روز بوده است1/24عمر آنها

پارازيتمي با روند كندي روبه افزايش بوده است كه شايد 

بتوان آن را به طولاني بودن نيمه عمر دارو در بدن موش 

.نسبت داد

 نبه استفاده از اسپند مستلزم رعايت احتياط همه جا

مي.مي باشد از مطالعات انجام شده نشان دهد بعضي

خصوص هارمالين به يدهاي موجود در دانه اسپندئآلكالو

اگر در دوز زياد مصرف شوند سبب بروز عوارضي مانند 

و  و تشنج دردناك عضلاني شده ، تحريك ، سرگيجه تهوع

،  CNS اين مواد روي سيستم اعصاب مركزيربه دليل اث

و حالت رعشه مي شود سبب عدم هماهنگي اعصاب محركه

فلج مي ، دستگاه عصبي حركتي .گرددو با مقادير زيادتر

بررسي انجام شده روي عصاره مذكور در ايران

نيز سميت عصاره را در مقادير بالاتر از ميزان كار شده در 

)1381مهدوي ومسعود.(اين مطالعه تأييد مي كند

اد مي شود بررسي سميت بديهي است پيشنه

و بر مبناي تأثير  عصاره مذكور به صورت مستقل

آلكالوئيدهاي مختلف آن بر روي جوندگان مورد بررسي 

.قرار گيرد

: گيري نتيجه
به طور خلاصه مي توان گفت عصاره الكلي اسپند

داراي اثر قابل ملاحظه اي در كاهش ميزان پارازيتمي انگل 

درئپلاسموديوم برگ باي  موشهاي تحت مطالعه در مقايسه

گروههاي كنترل داشته است كه در اين ميان اثر غلظت

mg/kg 100گرچه خاصيت. از همه نمايانتر بوده است

ضدانگلي عصاره مذكور در مقايسه با داروي كلروكين بر 

روي انگلهاي ياد شده كمتر بوده است اما اگر بتوان ماده 

و كار برد شايد بتوان نتايجبه موثره اسپند را تخليص كرد

و افزايش عمر موشها  بهتري در كاهش ميزان پارازيتمي

.بدست آورد

و قدرداني : تشكر
نويسندگان اين مقاله وظيفه خود مي دانند

و انستيتو تحقيقات  ازمسئولين محترم دانشكده بهداشت

از, بهداشتي كه هزينه انجام اين پروژه را متقبل شده اند

و همكا و قارچ شناسي ران محترم گروه انگل شناسي

كاركنان محترم واحد پرورش ونگهداري حيوانات 

آزمايشگاهي كه در انجام اين مطالعه همكاري داشته اند 

همچنين سپاسگزاري خود را از خانم اشرف. قدرداني نمايند

رياضي كه زحمت تايپ مقاله را تقبل نموده اند اعلام مي 

.دارند
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 اولشماره, دومسال, 1382بهار

, در موشهاي درمان شده با كلروكين (P. berghei)يئ ميزان پارازيتمي پلاسموديوم برگ مقايسه-1نمودار
و گروههاي كنترل در روزهاي يك الي چهار  عصاره اسپند

ا, مقايسه ميزان پارازيتمي در موشهاي درمان شده با كلروكين-2نمودار و كنترل عصاره  سپند
و هفت, در روزهاي سه  چهار
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 اولشماره, دومسال, 1382بهار

1. 600 mg/kg   2. 300 mg/kg  3. 100 mg/kg  4. 20 mg/kg 
5. Chloroquine 6. Placebo  7. Control   8. Non-infected 
 

 مقايسه متوسط عمر موشها در گروههاي درماني وكنترل-3نمودار
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EVALUATION OF THE EFFECTIVENESS OF ETHANOLIC 
EXTRACT  

OF PEGANUM HARMALA  L. AGAINST PLASMODIUM 
BERGHEI IN COMPARISON WITH CHLOROQUINE IN 

SOURIAN  
MICE USING INVIVO TESTS 

 
Motevalli haghi A.,*2 MSPH;  Nateghpour M.,1 Ph.D.;  Edirssian Gh.H.,1 Ph.D; 
Sori E.,1 Ph.D.;  Satvat M.T., 1 BSc. 
 

Owing to importance of employing native and traditional medicinal plants with 
good efficacy against malaria parasites, an ethanolic extract of Peganum harmala L. 
was tested on Plasmodium berghei in sourian mice and a comparison was made 
with the effect of chloroquine on the same parasite.  

 In this study 56 sourian mice were divided into 8 groups, each consisting of seven 
animals. The first 7 groups were infected with P. berghei and the last group was 
used as control. The first seven groups were given chloroquine, Peganum harmala 
at four different concentrations (20, 100, 300, 600 mg/kg) and placebo, respectively 
and the seventh group did not receive any treatment. The evaluation was done by 
Rane test. In each group the level of parasitaemia was determined on days 4 & 7, 
and compared with values from Day 0 (just before treatment) in order to record the 
decline in parasitaemia in treated groups. Results were analysed using SPSS soft 
ware and one-way analysis of variance (ANOVA). 

 The results indicated that, although all the four concentrations of the Peganum 
harmala extract significantly reduced parasitaemia in the infected subjects, the 100 
mg/kg solution showed optimal effectiveness on the parasites in comparison with 
other concentrations and the no-treatment option. 

 We conclude that although the ethanolic extract of peganum harmala is not as 
effective as chloroquine in reducing parasitaemia, it can nonetheless cause a 
significant decrease when compared to control and placebo groups.  

 
Key word: Plasmodium berghei, Peganum harmala L., treatment. 
 

*. Author to whom all correspondence should be addressed. 
1. Department of Parasitology, School of PublicHealthInstitute of PublicHealth, Tehran University of 
Medical  
 Sciences. 
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