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 چكيده

وابستگي به مرفين تمايل به مصرف دارو است كه از اثرات مثبت پاداش مصرف دارو و اثرات منفي سندرم تـرك   :زمينه و هدف

بيان تحمل  ،بر اكتساب گياه نعناع فلفلياتانولي بررسي اثر عصاره  تحقيقاز اين هدف . شود رو نتيجه ميهمراه با قطع مصرف دا

  . بود و وابستگي به مرفين در موش كوچك آزمايشگاهي

  

هـاي   در گـروه . انجـام شـد   آزمايشـي  تـايي  5 گـروه  15در  NMRIسر موش نـژاد   75 بر روياين مطالعه تجربي  :روش بررسي

گـرم بـر    ميلـي  50(روز هشـتم  در روز و  7روزي دو بـار بـه مـدت    ) گرم بـر كيلـوگرم   ميلي 40و  20، 10، 5، 5/2(فين مر تجربي

گـرم بـر    ميلـي  100، 75، 50(نعنـاع فلفلـي   عصـاره هـا   چنـين ايـن گـروه    هم. تزريق شدبه صورت درون صفاقي يك بار  )كيلوگرم

دسـت نخـورده بودنـد و گـروه شـاهد فقـط       حيوانـات  گروه كنترل  .ردندي دريافت كتزريقبه صورت روز  8 را به مدت )كيلوگرم

هـاي   تزريق شـد و نشـانه   به آنها ساعت بعد از آخرين دوز مرفين 5) گرم بر كيلوگرم ميلي 10(نالوكسان و  مرفين دريافت كردند

ها با آزمون آماري  داده .ده شدصفحه داغ استفابراي بررسي ايجاد تحمل، بيان تحمل از آزمون . دقيقه ثبت شد 30ترك در مدت 

  .آناليز واريانس يك طرفه ارزيابي شدند

  

 و بـه  بخشـد  بهبـود مـي  حيوانات تحمل و وابستگي به مرفين را در  )گرم بر كيلوگرم ميلي 100و  75(نعناع فلفلي  عصاره: ها يافته

  . كاهش دادرا هاي ترك  داري نشانه صورت معني

  

گياه نعناع فلفلـي داراي  . وابستگي و تحمل به مرفين را در موش كوچك آزمايشگاهي تخفيف دادي نعناع فلفلعصاره  :گيري نتيجه

   .شدبا ميثر ؤدر بهبود تحمل به مرفين م عصاره گياه احتمالاً. دهد سندرم ترك مرفين را كاهش مياست كه  هايي تركيب
 

  موش  وابستگي، سندرم ترك، مرفين، عصاره نعناع فلفلي،: واژه هاي كليدي
 

 
  واحد علوم و تحقيقات، دانشگاه آزاد اسلامي تهران، دكتر اكرم عيدي، : نويسنده مسئول*

 Email: eidi@srbiau.ac.ir 



  و همكاران نسترن خواجه

)96شماره پي در پي (1394ـفروردين 1ـ شماره 20مجله ارمغان دانش ـ دوره   54

  مقدمه

ــام علمــي  ــا ن ــي ب ــاع فلفل  L Mentha piperita نعن

گيـاه نعنـاع   ). 1(باشـد  مي )1(نعناعيانمتعلق به خانواده 

لفلي داراي ساقه شاخه شاخه، چهـارگوش، صـاف و   ف

به رنگ قرمز مايل به بنفش يا مايل به ارغواني است و 

هـاي آن دو بـرگ متقابـل ديـده      در محل هريك از گره

هاي آن بيضي شكل، متقابل، نوك تيز  برگ ).2(شود مي

جنسـي   هاي اين گياه نامنظم، اكثـراً دو  گل ).3(باشد مي

هاي مرداد و شـهريور   در ماه يا هرمافروديت است كه

 عنوان به نعناع از سنتي طب در ).3و 4(شوند ظاهر مي

 كننده آرام تشنج، ضد درد، ضد بادشكن، معده، مقوي

 طريـق  از نعنـاع  چنـين  هـم  .گردد مي استفاده اعصاب

 بـه  منجـر ي گوارش ـ صـاف  عضـلات  اسپاسم كاهش

 منتـول  احتمـالاً . شـود  مي شكم ناحيه در درد كاهش

 يديئاوپيو كاپاي هاي گيرنده رب نعناع عرق در موجود

 انتقـال  و جريـان بـا مهـار    ترتيـب  بـدين  و نموده اثر

 شـود  مـي  درد احسـاس  كاهش به منجر ،درد سيگنال

)5.(   

درد  تسـكين هـا داروهـاي منتخـب بـراي      اپيات

هاي عمده كه ارزش درمـاني   يكي از محدوديت. هستند

ــات ــراي  اپي ــا را ب ــاي شــديد  تســكينه ــدود درده مح

پيشرفت تحمل است كـه نيازمنـد بـالا بـردن      ،نمايد مي

بـروز   باعثاست كه دوز براي ايجاد اثرات ضد دردي 

ــراوان از عــوارض ــه  جــانبي ف يبوســت، خــارش، جمل

وزن، فقدان ميل جنسي و مشكلات تنفسـي در   فزايشا

از  استفادهيكي از عوارض شايع  .)6و 7(شب مي شود

 اثـرات  ماده ،از مصرف سپ يها اين است كه مدت پياتا

كــه ايـن پاســخ   دهـد  خــود را از دسـت مــي  يضـددرد 

 ودر برابـر تجـويز مـداوم اپيوئيدهاسـت      ياستاندارد

از نظـر مولكـولي، تحمـل     ..)8( شـود  ناميـده مـي   تحمل

آدنوزين مونوفسفات  اپيوئيدي با تنظيم افزايشي مسير

تنظيم كاهشي گيرنده ، )9(هاي هدف در سلول )2(حلقوي

يـــــدي، فسفريلاســـــيون، درونـــــي شـــــدن و اپيوئ

چنين نشـان داده   هم). 10(زدايي مرتبط است حساسيت

هايي كه در معـرض اپيوئيـدها    شده است كه در سلول

). 9(دهـد  مـي رخ هـا   پـروتئين  -Gهستند فسفريلاسيون 

اســـتيل ، )11(ديگـــر، نقـــش دوپـــامين هـــاي همطالعـــ

ــولين ــل   )12(ك ــايد در تحم ــك اكس ــات و نيتري ، گلوتام

تحمـل باعـث افـزايش     ).13(اند هنمودپيشنهاد را  مرفين

ــد     ــان خواه ــول زم ــر آن در ط ــاهش اث دوز دارو و ك

ــزايش دوز دارو ســبب وابســتگي   ).8(شــد ــه دارو اف ب

اين بدان معناست كه اگر مصـرف دارو بـه    گردد و مي

كـم   طور ناگهاني قطع شود يا دوز دارو خيلـي سـريع  

خستگي،  ؛لترك شامم هاي سندر تواند نشانه مي ،شود

عرق كردن، آبريزش بيني، انقباض معده، اسهال و درد 

 بـه  اعتيـاد  مـا  كشور در .)14(را ايجاد نمايدعضلات 

 تـرين  مهـم  از يكـي  اخيـر  هـاي  دهـه  طـي  مخدر، مواد

 .باشـد  مـي  و اجتمـاعي  درمـاني  بهداشتي، يها بحران

اعتيـاد   .درصد اسـت  4/0دنيا  در اعتياد شيوع ميانگين

بـه خــود  در كشـور  را   بـار بيمــاري  ازاي  عمـده  سـهم 

ــم وابســتگان  واســت اختصــاص داده  ــواد رق ــه م  2ب

براي از بين بردن ). 15(شود تخمين زده مي ميليون نفر

هـاي مختلفـي از جملـه خـواب      عوارض اعتياد از روش

                                                           

1- Lamiaceae 

2 Cyclic adenosine monophosphate, cAMP 
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زدايــي،  درمــاني، كــار درمــاني، درمــان از طريــق ســم

اسـتفاده   هاي مـواد مخـدر   درمان با كمك آنتاگونيست

ولـي بـه    ،ها گرچه آثار مفيدي دارد اين روش .شود مي

ترتيـب عـوارض جـانبي ماننــد افـزايش ميـزان خــواب      

آلودگي، افت فيزيكي فـرد معتـاد، افـت فشـار خـون و      

عــوارض (خــواب آلــودگي، بــروز ســندرم محروميــت 

اسـتفاده از  . را نيز به دنبال دارنـد ) رفتاري و گوارشي

عوارض  با يا و جانبيعوارض  بدون ،دارويي گياهان

به همين دليـل بـا    .)16(باشد مي محدود و ملايم جانبي

توجه به اهميـت علـم طـب سـنتي بـه خصـوص گيـاه        

درماني به دليل ارزاني، آثـار سـوء جـانبي كمتـر و در     

دسترس بودن در حـال حاضـر اسـتفاده از داروهـاي     

گياهي به جاي داروهاي شيميايي موضوعي اسـت كـه   

 از جمله گياهاني كه تحقيقات. )17(اهميت بسزايي دارد

اسـت   گرفتـه  صـورت  آنهـا  روي بـر  اعتياد زمينه در

ــي ــوان م ــه ت ــو و  (Matricaria chamomilla)بابون  ژينگ

(Ginkgo biloba)  تيمـار عصـاره گيـاه   ). 18(برد  نام را 

كوچـك   هـاي  مـوش بـه   (Withania somnifera) بوزيـدان 

 به راين به مرف اعتياد ترك سندرم ميعلاآزمايشگاهي 

تيمــار . )19(اســت داده كــاهشداري  معنــي صـورت 

 (Salvia leriifolia)  گلـي  مـريم گياه  برگ اتانولي عصاره

هـاي   مـوش در  مـرفين  سندرم ترك دررا  پرش تعداد

  ).20(ه استداد كاهش كوچك آزمايشگاهي

تيمـار عصـاره   هدف از اين مطالعه بررسي اثر 

 مل و وابستگي بـه بر ميزان تح گياه نعناع فلفلياتانولي 

هـاي كوچـك    م سـندرم تـرك در مـوش   ي ـرفين و علام

  .بود NMRIآزمايشگاهي نر بالغ نژاد 

  

  بررسي  روش

ــهدر  ــن مطالع ــي اي ــاي  مــوشســر  75 تجرب ه

 25ـ ـ30با وزن  NMRIكوچك آزمايشگاهي نر بالغ نژاد 

و در اتاق  هگرم از انستيتو پاستور ايران خريداري شد

گـراد و   درجه سـانتي  23 ±2حيوانات با درجه حرارت 

ساعت تـاريكي   12ساعت روشنايي و  12سيكل نوري 

ــروه ــاي  در گ ــي  5ه ــس پلكس ــايي در قف ــلا ت ــا گ س ب

ــداري شــدند  ــذا نگه ــه آب و غ ــات  .دسترســي ب حيوان

تعـداد حيوانـات در   . گروه قرار داشتند 15مجموعا در 

هـاي رفتـاري در    تمـامي آزمـون   .بـود سر  5هر گروه 

. انجام گرديد 13:00و  09:00اعت فاصله زماني بين س

سر  8 ،در هر گروه. بار استفاده شد هر حيوان فقط يك

ــت  ــود داش ــوان وج ــر    .حي ــه صــورت زي ــات ب حيوان

هايي كه دسـت   موش ،)كنترل(1گروه ؛ بندي شدند گروه

 2روه گ ـ .وده و هيچ تيماري دريافت نكردنـد نخورده ب

بـر  گـرم   ميلي 20 با دوز مرفينهايي كه  موش ،)شاهد(

 .دنـد نمورا به صورت درون صفاقي دريافـت   كيلوگرم

 5/2بـا دوز   مـرفين هـايي كـه    مـوش  ،)شـاهد ( 3گروه 

روزهاي اول و دوم، مرفين را در  گرم بر كيلوگرم ميلي

 10گرم بـر كيلـوگرم را در روز سـوم، مـرفين      ميلي 5

گرم بر كيلوگرم را در روزهـاي چهـارم و پـنجم،     ميلي

كيلـوگرم را در روز ششـم و   گـرم بـر    ميلي 20مرفين 

گـرم بـر كيلـوگرم را در روز هفـتم و      ميلـي  40مرفين 

گرم بر كيلـوگرم را در روز هشـتم بـه     ميلي 50مرفين 

تيمار مـرفين در   .صورت درون صفاقي دريافت كردند

روزهاي اول تا هفـتم روزي دو بـار و در روز هشـتم    
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هـايي كـه    مـوش  ،)تجربـي (4ـ ـ6هـاي   گروه .بار بود يك

، 75، 50نعنــاع فلفلــي را در دوزهــاي اتــانولي ه عصــار

متـوالي،  روز  8گـرم بـر كيلـوگرم بـه مـدت       ميلي 100

گرم بـر   ميلي 20مرفينو  دريافت نمودندروزي يك بار 

دقيقــه بعــد از تزريــق عصــاره روزي  30را  كيلــوگرم

دريافت بار  روز و روز هشتم فقط يك 7دوبار به مدت 

هايي كه به مدت  موش ،)تجربي( 7-9هاي  گروه. كردند

ــار  ،روز 7 ــا روزي دو ب ــرفب ــي 20ين م ــر   ميل ــرم ب گ

، 75، 50تيمار شدند و عصاره را در دوزهاي  كيلوگرم

گرم بر كيلوگرم فقط در روز هشتم دريافـت   ميلي 100

هـايي كـه    مـوش  ،)تجربـي ( 10-12هـاي   گـروه  .كردند

، 75، 50در دوزهــاي را عصــاره اتــانولي نعنــاع فلفلــي 

 8روزي يـك بـار بـه مـدت      گرم بر كيلوگرم ميلي 100

گرم بر كيلوگرم را در روزهاي  ميلي 5/2 مرفينو  روز

گرم بـر كيلـوگرم را در روز    ميلي 5اول و دوم، مرفين 

گرم بر كيلـوگرم را در روزهـاي    ميلي 10سوم، مرفين 

گـرم را در   گرم بر كيلـو  ميلي 20چهارم و پنجم، مرفين 

گـرم بـر كيلـوگرم را در     ميلـي  40روز ششم و مرفين 

گرم بر كيلوگرم را در روز  ميلي 50روز هفتم و مرفين 

تيمـار   .هشتم به صورت درون صفاقي دريافت كردنـد 

مرفين در روزهـاي اول تـا هفـتم روزي دو بـار و در     

 ،)تجربـي ( 13-15هـاي   گـروه  .بـار بـود   روز هشتم يك

هاي  گروه مشابه باصورت هايي كه مرفين را به  موش

، 50را در دوزهـاي  دريافـت كردنـد و عصـاره     10ـ12

گــرم بـر كيلــوگرم فقـط در روز هشــتم    ميلـي  100، 75

  .دريافت كردند

ــايش ــا آزم ــت و    ه ــاي مراقب ــا راهنم ــابق ب مط

اســتفاده از حيوانــات آزمايشــگاهي و پروتكــل كميتــه  

آزاد اسـلامي، واحـد علـوم و تحقيقـات     اخلاق دانشگاه 

  .انجام شد تهران

گياه نعناع فلفلي خريـداري شـد   هاي هوايي  بخش

گيـاه  . و از نظر تاكسونومي مورد شناسايي قرار گرفـت 

گراد و در سايه قرار داده شـد   درجه سانتي 25در دماي 

سپس گيـاه خشـك شـده بـا اسـتفاده از      . تا خشك شود

آسياب مكانيكي به صورت پودر درآمده و پودر تا زمان 

وني در هـاي نـايل   آزمايش جهت تهيـه عصـاره در كيسـه   

عصاره الكلـي گيـاه بـا اسـتفاده از     . يخچال نگهداري شد

به درصد به دست آمده و  80دستگاه سوكسله و اتانول 

 دستگاه روتاري تغليظ گرديـد و سـپس عصـاره    وسيله

درون پليت ريخته شد تا در فضـاي آزمايشـگاه خشـك    

، )شـركت تمـاد، ايـران   (در تحقيق حاضر از مرفين . شود

رايد و عصاره الكلي گياه نعناع فلفلـي  نالوكسان هيدروكل

انتخاب دوز مواد بر اساس مطالعات انجـام  . استفاده شد

تمامي تيمارها به صورت ). 21ـ23(شده قبلي بوده است 

 2/0حجــم تيمــار . تزريــق درون صــفاقي انجــام گرديــد

ــي ــرم      ميل ــا س ــامي تيماره ــواد در تم ــلال م ــر و ح ليت

  .. بود فيزيولوژيك

حيوانات حداقل  ،)1(صفحه داغجهت انجام آزمون 

سـاعت قبـل از آزمــايش بـه محــيط آزمايشـگاه خــو      دو

از همه حيوانات مـورد آزمـايش قبـل از تزريـق     . گرفتند

بـر روي صـفحه داغ بـا     پـيش آزمـايش   ،ماده مورد نظر

                                                           

1-Hot Plate 
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بــه ايــن . گــراد انجــام گرفــت درجــه ســانتي 54±1دمــاي 

شــامل (العمــل حيــوان  صــورت كــه زمــان اولــين عكــس

 )هاي عقبي يا جلـويي و يـا پريـدن    يكي از پنجه زدن ليس

واكنشي نشـان نـداد    ثانيه 30اگر حيوان بعد از . ثبت شد

از روي صفحه برداشته براي جلوگيري از آسيب بافتي، 

ا ماده مورد دقيقه بعد از اين تست، حيوانات ب 30و  هشد

بـه صـورت درون صـفاقي     ليتـر  ميلـي  2/0نظر به حجم 

ــار شــدند ــ تيم ــاي  انو در زم ــد از  60و  30ه ــه بع دقيق

العمــل آنهــا بــر روي صــفحه داغ مــورد   تزريــق، عكــس

با كمك فرمـول   آنالژزيا درصد .)24(بررسي قرار گرفت

                           .)22(گيري شد اندازه زير

 

 تاخير زماني در گروه كنترل- تاخير زماني در گروه آزمايشي

  ١٠٠×                                                                                        =درصد آنالژزيا

  تاخير زماني در گروه كنترل - ثانيه  30

ــه مــدت  ،تحمــلايجــاد بــراي  ــات ب روز  8حيوان

را روزي دو بـار بـه    گـرم بـر كيلـوگرم    ميلـي  20 مرفين

صورت درون صفاقي دريافت كردند و حيوانـات گـروه   

دقيقـه قبـل از    30، روزي يك بار مرفين تجربي علاوه بر

 75، 50با عصاره نعناع فلفلي در دوزهـاي   مرفينتزريق 

براي . وزن بدن تيمار شدند گرم بر كيلوگرم ميلي 100و 

بررسي ايجاد تحمل، در روز اول و هشتم تست صـفحه  

 آنالژزيـا  درصـد داغ صورت گرفت و مطابق بـا فرمـول   

   .محاسبه شد

در روز اول حمــل، ابتــدا  بــراي ايجــاد بيــان ت  

، تســت مــرفيندقيقــه بعــد از تزريــق  60و  30حيوانــات 

تزريق روزي دو بـار  . صفحه داغ بر روي آنها انجام شد

روز ادامـه   8بـه مـدت    گرم بـر كيلـوگرم   ميلي 20 مرفين

هاي تجربي با عصاره نعنـاع   يافت و در روز هشتم گروه

به  يلوگرمگرم بر ك ميلي 100و  75، 50فلفلي در دوزهاي 

دقيقـه   30صورت درون صفاقي تيمـار شـدند و بعـد از    

دقيقـه بعـد از    60و  30سـپس  . را دريافت كردنـد  مرفين

 درصــدتســت صــفحه داغ انجــام شــد و  مــرفينتزريــق 

محاســبه  درصــد آنالژزيــا بــا فرمــولمطــابق  آنالژزيــا

  .)22(گرديد

 مـرفين براي ايجاد وابستگي، دوزهـاي افزايشـي   

روزي دو بار  گرم بر كيلوگرم ميلي 40و  20، 10، 5، 5/2

گـرم بـر    ميلـي  50روز و در روز هشـتم، دوز  7به مـدت  

، به صورت درون صـفاقي تزريـق شـد    باريك  كيلوگرم

عصـاره   مـرفين دقيقـه قبـل از تزريـق     30گروه تجربـي  

ــاي   ــي را در دوزهـ ــاع فلفلـ ــانولي نعنـ  100و  75، 50اتـ

م يبررسي علا براي .دريافت كردند گرم بر كيلوگرم ميلي

، حيوانـات  مـرفين ساعت بعد از تزريق  5ترك روز آخر 

دريافـت   گرم بـر كيلـوگرم   ميلي 10را در دوز نالوكسان 

م ترك شـامل پريـدن، انقباضـات    يو بلافاصله علاكردند 

شكمي، دندان قروچه، افتادگي پلك، اسـهال و نظافـت در   

ــدت   ــه م ــوان ب ــرار   30هــر حي ــه مــورد بررســي ق دقيق

م غيرقابـل شـمارش   ي ـگيـري علا  براي اندازه .)23(گرفت

گونـه   هـيچ ( صـفر از ميزان آنهـا   )افتادگي پلك و اسهال(

مـاكزيمم  (+ 4تـا  ) اسهال و افتـادگي پلـك مشـاهده نشـد    

  .بندي شد درجه) ميمشاهده علا

افـزار   آوري شده با استفاده از نرم هاي جمع داده

SPSS واريانس يـك طرفـه   آناليز آماري هاي  و آزمون

   .تجزيه و تحليل شدندآزمون توكي  و
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  ها يافته

تزريــق درون صــفاقي عصــاره نعنــاع فلفلــي در 

وزن بـدن   گرم بر كيلـوگرم  ميلي 100و  75، 50دوزهاي 

ــرل   ــروه كنتـ ــا گـ ــه بـ ــتلافدر روز اول در مقايسـ  اخـ

تيمار عصـاره نعنـاع فلفلـي در    . نشان ندادداري را  معني

در روز  لـوگرم گـرم بـر كي   ميلـي  100و  75، 50دوزهاي 

، >05/0pبـه ترتيـب   (يدار افـزايش معنـي  هشتم موجـب  

01/0p< ،001/0p.(  دردي و كاهش اكتساب  ميزان بيدر

دقيقه  60 و 30 نسبت به گروه كنترل در مرفينتحمل به 

  ). 1نمودار (دش مرفينتيمار پس از

تزريــق درون صــفاقي عصــاره نعنــاع فلفلــي در 

وزن بـدن   كيلـوگرم  گرم بر ميلي 100و  75، 50دوزهاي 

موجـب   مـرفين دقيقه قبـل از تزريـق    30در روز هشتم، 

دار  معنـي نتيجـه كـاهش    دردي و در بي دار معني افزايش

در مقايســـه بـــا گـــروه كنتـــرل  مـــرفين بيـــان تحمـــل

  .)2نمودار (گرديد

دفعــات نظافــت، تعــداد انقباضــات  ،تعــداد پــرش

در شكمي، دندان قروچه، ميزان اسـهال و افتـادگي پلـك    

حيوانات تيمار شده با عصاره الكلي گياه نعناع فلفلـي در  

صـورت  بـه   گـرم بـر كيلـوگرم    ميلي 100و  75دوزهاي 

ــي ــرل     دار معنـ ــروه كنتـ ــا گـ ــه بـ ــاهش در مقايسـ             كـ

  . )3نمودار (يافت

  

  بحث

از آنجائيكه داروهاي شيميايي مـوثر در تـرك   

ــانبي هســتند و   ــوارض ج ــاد داراي ع اســتفاده از اعتي

جاي داروهـاي شـيميايي راهكـاري    هان دارويي به گيا

هـدف از ايـن   لـذا  براي كاهش عـوارض جـانبي اسـت،    

تيمار عصـاره اتـانولي گيـاه نعنـاع     مطالعه بررسي اثر 

م ي ـبر ميزان تحمل و وابسـتگي بـه مـرفين و علا    فلفلي

هاي كوچك آزمايشگاهي نر بالغ  سندرم ترك در موش

  .بود NMRIنژاد 

نشان داد كـه تزريـق مكـرر    نتايج تحقيق حاضر 

مرفين تحمـل را در برابـر اثـر ضـددردي اپيوئيـد القـاء       

خير در واكـنش بـه دمـا در تسـت     أكند كه با كاهش ت مي

هاي تحقيق حاضـر مطـابق بـا     داده. صفحه داغ ثابت شد

و  اسـچميدت  و) 11(هاي زريـن دسـت و همكـاران     يافته

ثـرات  باشد كه پيشرفت تحمل در برابر ا مي) 25(همكاران

در تحقيـق حاضـر    .انـد  ضددردي مـرفين را نشـان داده  

 20براي القاء تحمل مـرفين، حيوانـات مـرفين را در دوز    

روز و يك  7گرم بر كيلوگرم روزي دو بار به مدت  ميلي

بار در روز هشـتم بـه صـورت درون صـفاقي دريافـت      

و  رئـوف تحقيـق حاضـر،   نتـايج  بـا   همراهـي در . كردند

تحمل از تزريق درون صفاقي مرفين همكاران براي القاء 

روز و  5گرم بر كيلوگرم روزي دو بار به مـدت   ميلي 20

ــرفين   ــم از م ــي 10در روز شش ــوگرم   ميل ــر كيل ــرم ب گ

  ).22(استفاده كردند
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وزن  گرم بر كيلوگرم ميلي 100و  75، 50در دوزهاي  )Mentha piperita(هاي هوايي گياه نعناع فلفلي  بررسي اثر تيمار عصاره بخش: 1نمودار 

تعداد حيوانات در . روزي دو بار تيمار شدند گرم بر كيلوگرم ميلي 20گروه كنترل با مرفين  .بر اكتساب تحمل مرفين در روزهاي اول و هشتم  بدن

عصاره با دوزهاي مختلف با  هاي دريافت كننده مقايسه بين گروه .ارائه گرديد انحراف معيار ±ميانگين  نتايج به صورت. باشد سر مي 5هر گروه 

  .دهد اختلاف از گروه كنترل را نشان مي >p< ،01/0**p< ،001/0***p*05/0 .هاي مختلف صورت گرفته است گروه كنترل، در زمان

  
وزن  بر كيلوگرمگرم  ميلي 100و  75، 50در دوزهاي ).Mentha piperita L(هاي هوايي گياه نعناع فلفلي  بررسي اثر تيمار عصاره بخش :2نمودار 

 5تعداد حيوانات در هر گروه . را روزي دو بار دريافت كردند گرم بر كيلوگرم ميلي 20گروه كنترل مرفين  .بدن بر بيان تحمل مرفين در روز هشتم

مقايسه بين گروههاي دريافت كننده عصاره در دوزهاي مختلف با گروه كنترل،  .ه گرديديارا انحراف معيار ±ميانگين  نتايج به صورت. باشد سر مي

 .دهد اختلاف از گروه كنترل را نشان مي >p<  ،001/0**p*05/0هاي مختلف صورت گرفته است در زمان
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هاي هوايي گياه  بررسي اثر تيمار عصاره الكلي بخش. 3نمودار 

پرش، نظافت ، انقباضات شكمي، دندان  نعناع فلفلي بر تعداد

قروچه، ميزان اسهال و افتادگي پلك ناشي از تزريق نالوكسان 

تعداد . هاي وابسته به مرفين دقيقه در موش 30به مدت 

ميانگين  نتايج به صورت. باشد سر مي 5حيوانات در هر گروه 

، >p< ،01/0**p*05/0  .ارائه گرديد انحراف معيار ±

001/0***p< دهد ختلاف از گروه كنترل را نشان ميا. 
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نتايج تحقيق حاضر نشان داد كه عصاره اتانولي 

را  مـرفين تواند اكتساب و بيان تحمـل بـه    نعناع فلفلي مي

اي پيچيده است و نياز بـه   پديده مرفينتحمل . كاهش دهد

ــتم       ــدين سيسـ ــدن چنـ ــار شـ ــا مهـ ــدن يـ ــال شـ فعـ

ــدرژيك، دوپا  ــل اپيوئي ــك و نوروترانســميتري مث مينرژي

 هـاي  هعـلاوه مطالع ـ ه ب .)26و  9(گاباارژيك در مغز دارد

 NMDAهـاي گلوتامـات    مشخص كردند كه مهـار گيرنـده  

لينـالول كـه از   . )27(باشـد  مـي  مرفينتحمل  قادر به مهار

هاي موجود در نعناع فلفلي است سـبب افـزايش    منوترپن

و سـبب كـاهش    )28(گابـا  گيرندهتمايل گابا به اتصال به 

 فعاليـت  وشـود   ادسازي گلوتامات و بازجـذب آن مـي  آز

ــات ــ در را گلوتام ــاي همطالع ــي ه ــرون تن ــه( ب ــوان ب  عن

درون  هـاي  همطالع ـو  )گلوتامـات  -L رقـابتي  آنتاگونيست

تعــديل ) را بلوكــه مــي كنــد NMDAاز  تشــنج ناشــي(تنــي

 هـاي  سيسـتم با در ارتباط چنين لينالول  هم ).29(نمايد مي

 بنـابراين احتمـالاً  ). 30(رژيك استكولينرژيك و اوپيوئيد

بـه   مـرفين لينالول يكي از عواملي است كه كاهش تحمـل  

توجيـه   حاضـر  عصاره نعناع فلفلي را در تحقيـق  وسيله

اثر ضـد دردي نعنـاع   علاوه در تحقيق حاضر ه ب .كند مي

ــوندر  ــياري از    آزم ــه در بس ــد ك ــت ش صــفحه داغ ثاب

 هـاي  ه تحقيـق از جمل .تحقيقات نيز به اثبات رسيده است

و صمصـــام شـــريعت  و ) 5(و همكـــاران نورالـــديني

كه خاصيت ضددردي و ضدتشـنج و آرام  ) 31(همكاران

 برمنتول  .نعناع فلفلي را به اثبات رساندند ،كننده اعصاب

منتـول   احتمالاً و گذارد اپيوئيدي اثر مي كاپا رسپتورهاي

اثر نمـوده و   كاپاهاي  گيرندهر بموجود در عصاره نعناع 

كنـد و منجـر    از اين طريق انتقال سيگنال درد را مهار مي

ـ بتا ـيـا   ميرسـن  ).32(شـود  به كاهش احسـاس درد مـي  

در هر دو  ،هاي نعناع فلفلي است كه از مونوترپن ميرسن

ناحيه محيطي و مركزي عمل مي كند و ممكـن اسـت بـه    

آدرنورسپتورها در ـ 2 آلفا و اندوژنواسطه اپيوئيدهاي 

دلالت بر اثرات  تمامي اين نتايج ).33(باشداين امر دخيل 

ــي دارد  ــاع فلفل ــابراين  .آرام بخشــي و ضــد دردي نعن بن

در طي روند تحمـل   مرفينتواند جايگزين  نعناع فلفلي مي

  . شود مرفينبه اثر ضددردي 

ايجاد وابستگي، دوزهاي  جهت حاضر در تحقيق

م ي ـبررسـي علا  ه منظورو ب يمار گرديدت مرفينافزايشي 

بـا  در توافـق  . حيوانات نالوكسان را دريافت كردند ،كتر

و همكاران براي ايجـاد   حسين زاده ،تحقيق حاضرنتايج 

دوز  را به مدت سـه روز در سـه   مرفينوابستگي، تيمار 

بـه صـورت    گرم بر كيلوگرم ميلي 75و  50، 10 افزايشي

ــد و در روز   ــار انجــام دادن درون صــفاقي روزي ســه ب

گـرم بـر    ميلي 50 مرفيناز تزريق  ساعت بعد دوچهارم، 

نتـايج تحقيـق    .)34( نمودنـد ، نالوكسـان تزريـق   كيلوگرم

تواند  حاضر نشان داد كه عصاره اتانولي نعناع فلفلي مي

تـرك مثـل پريـدن، انقباضـات      م سندرميوابستگي و علا

را  و اسهال، نظافت، افتادگي پلك و دندان قروچـه  شكمي

داري در كـاهش   معنـي نعنـاع اثـرات   عصاره . كاهش دهد

. )35(پرش دم ناشـي از تزريـق نالوكسـان داشـته اسـت     

هاي اپيوئيدرژيك و كولينرژيك بـر سـندرم    نقش سيستم

ــت شــده اســت  ــرك ثاب ــولين   ).36(ت ــده ك ــار كنن ــر مه اث

فنــولي خــانواده  و پلــي ياســترازي تركيبــات فلاونوئيــد
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بنابراين بـا توجـه   . )17و 37(لامياسه گزارش شده است 

كولينرژيك نعناع فلفلي اثـر آن در مهـار    ت آنتيبه خاصي

در ابرقويي و همكاران  امامي .شود سندرم ترك ثابت مي

كـه عصـاره هيـدروالكلي گيـاه      نـد نشـان داد  1388سال 

 اسپاسـم . )21(دهـد  نعنـاع حركـات ايلئـوم را كـاهش مـي     

گـردد   مـي  انقبـاض  و درد سبب شكم هاي ارگان عضلات

لين و متعاقـب آن افـزايش   كه ناشي از افزايش استيل كو

 درد .باشد مي صاف عضلات وانقباض عصبي هاي پالس

از  درمان براي. هستند آن علايم از كوليك و شكم سخت

ــي داروهــاي ــا كــه شــود مــي اســتفاده كولينرژيــك آنت  ب

 كردن بلوكه و كوليني استيل  هاي گيرنده روي قرارگرفتن

 خـود  ركا عصبي هاي پالس تعديل و كولين عملكرد استيل

ــه گياهــان دارويــي كــه اثــر   .دهنــد مــي انجــام را از جمل

عـلاوه  ه ب .)38(باشد كولينرژيك دارد نعناع فلفلي مي يآنت

بر روي سيسـتم   مرفينشود كه اسهال از اثر  تصور مي

ايــن ). 39(شـود  عصـبي كولينرژيـك در روده ايجــاد مـي   

نتايج با نتايج تحقيق حاضر مبني بـر كـاهش انقباضـات    

مطابقـت   مرفينهاي وابسته به  هال در موششكمي و اس

  .دارد

  

  گيري  نتيجه

نتايج تحقيق حاضر نشان داد كه تيمـار عصـاره   

هاي هوايي گياه نعنـاع فلفلـي موجـب كـاهش      الكلي بخش

تحمل و وابسـتگي در برابـر مـرفين گرديـده و قـادر بـه       

گيـاه نعنـاع فلفلـي    . گـردد  م سندرم تـرك مـي  يكاهش علا

كولينرژيك،  بودن خاصيت ضددردي، آنتيبا دارا  احتمالاً

هاي اپيوئيدي اثـرات   كنش با سيستم آرام بخشي و ميان

بنابراين گياه نعناع فلفلي بـا داشـتن   . نمايد خود را ايفا مي

توانـد   چنين اثراتي و با توجه به نتايج به دست آمده مـي 

 .م سندرم تـرك را كـاهش دهـد   يتحمل و وابستگي و علا

و  گيـاه  مـؤثر  هـاي  تركيـب  توان مي يبعد هاي هدر مطالع

عمل آنها در كاهش تحمل و وابستگي به مرفين  مكانيسم

ز گياه ااستفاده مكانيسم اثر تا را مورد بررسي قرار داد 

  .شخص گرددمدر درمان اعتياد نعناع 

  

  تقدير و تشكر
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كـه بـا   باشـد   مـي ان تهـر تحقيقـات  و اسلامي واحد علوم 

  . حمايت مالي اين دانشگاه  انجام شد
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Background & aim: Morphine dependence is a compulsive pattern of drug taking, resulting from 
the positive reinforcement of the rewarding effects of drug taking and the negative reinforcement of 
withdrawal syndrome that accompanies the cessation of drug taking. The objective of this study 
was to investigate the effect of ethanol extract of aerial parts of the Mentha piperita in the 
acquisition, tolerance expression and dependence to morphine in adult male mice 
 
Methods: In the present study, 75 NMRI mice were divided into fifiteen groups. The Hot-plate test 
was used to survey the morphine activity. Morphine was injected (2.5, 5, 10, 20, 40 mg/kg, i.p.) twice 
daily for seven days, except in 8th day in which morphine was administrated at a single dose (50 
mg/kg). The extract (50, 75, 100 mg/kg) was injected for eight days. The control animals were intact, 
and sham animals only received morphine. Naloxone was injected (10 mg/kg) five hours after the 
final dose of morphine and the withdrawal signs were recorded during a 30 minute period. The data 
were expressed as mean values ± SEM and tested, using analysis of one-way ANOVA test. 
 
Results: Peppermint extract at doses of 75 and 100 kg significantly improved the tolerance 
expression and dependence to morphine in animals and significantly reduced the symptoms of 
withdrawal. 
 
Conclusion: Peppermint extract was commuted morphine tolerance and dependence in mice.The 
plant contained component(s) that alleviate morphine withdrawal syndrome. The extract possibly is 
effective in improving tolerance to morphine. 
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