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 چکیده

با توجه به خصوصیات ایمنولوژیک آویشن شیرازی مشخص گردیده که این گیاه دارای ارزش درمانی در 

ماده با  سوریسر موش  07از حاضر در مطالعه است.  Th1/Th2اختلالات التهابی مرتبط با عدم بالانس 

به  اکینوکوکوس گرانولوسوسپرتواسکولکس  0077ها با موش استفاده گردید. تمامی هفته  4حداکثر سن 

گروه مساوی  0به طور تصادفی به  ماه پس از آلوده سازی، موش ها آلوده شدند. پنجصورت داخل صفاقی 

از طریق افزودن  روز 40. گروه های درمان به مدت گردیدندگروه درمان و یک گروه کنترل تقسیم  6شامل 

و داروی آلبندازل در آب آشامیدنی، به شرح زیر تحت درمان نانو آویشن شیرازی ، محلول عرق آویشن شیرازی

گروه  -2گروه  ، سی سی در لیتر( 077گروه درمان با عرق آویشن شیرازی )با غلظت   -0: گروه گرفتندقرار 

آویشن شیرازی گروه درمان با عرق  -3، گروه میلی گرم بر کیلوگرم وزن بدن( 077)با  دوز  درمان با آلبندازول

 -4 گروه، میلی گرم بر کیلوگرم وزن  بدن(  077)با دوز  سی سی در لیتر( همراه با آلبندازول 077)با غلظت 

میلی گرم  07)با دوز  سی سی در لیتر( همراه با آلبندازول 077گروه درمان با عرق آویشن شیرازی )با غلظت 

سی سی در لیتر( همراه با  07آویشن شیرازی )با غلظت نو نادرمان با گروه  -0 گروه، بر کیلوگرم وزن  بدن(

آویشن شیرازی )با غلظت  نانوگروه درمان با  -6گروه ، میلی گرم بر کیلوگرم وزن  بدن( 077)با دوز  آلبندازول

گروه کنترل  -0گروه ، و میلی گرم بر کیلوگرم وزن  بدن( 07)با دوز  سی سی در لیتر( همراه با آلبندازول 07

در گروه نانوآویشن  IL-4روز بعد از درمان(، کاهش معنی دار  40. در پایان دوره )بدون درمان(موش های آلوده )

، 077+ آلبندازول  07در گروه های نانوآویشن  IL-4به INF-ɣ معنی دار نسبت  افزایشو  07+ آلبندازول  07

نتایج بدست آمده در مطالعه حاضر نشان  مشاهده گردید. 077و گروه آویشن  07+ آلبندازول  07نانوآویشن 

همزمان با آلبندازول می تواند موجب مهار عملکرد بویژه فرم نانوی آن می دهد که استفاده از آویشن شیرازی 

Th2  مفید باشد. کیست هیداتیدشده و بدین ترتیب در بهبود پاسخ ایمنی بر علیه 

 

 Th1/Th2کیست هیداتید، آویشن شیرازی، نانو آویشن شیرازی، بالانس  کلمات کلیدی:
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 مقدمه .1

 نیز نامیده می شود، یک بیماری زئونوز است که توسط مراحل لارویاکینوکوکوزیس،که کیست هیداتید یا هیداتیدوز 

. (Mandal and Mandal 2012) ه و جنس اکینوکوکوس ایجاد می شود)متاسستود( ستودی از خانواده تنید

: یک میزبان نهایی )گوشتخواران به ویژه مانند سایر سستودها میزبان واسط و نهایی دارد گرانولوسوس اکینوکوکوس

 .یابدیا متاسستود در آن تکامل میسگ( که فاز بالغ انگل در آن وجود دارد و یک میزبان واسط که لارو انگل 

یک انگل زئونوز جهانی است که اندمیک ترکیه، استرالیا، آفریقای شمالی، نیوزیلند، آمریکای جنوبی،  اکینوکوکوس 

مناطق آنزوتیک و اندمیک  .(Lamberti, Cavagion et al. 2014)و شبه قاره ی هند استفیلیپین، شمال چین 

کیست هیداتید به طور عمده در مناطق مستعد دامپروری قرار دارند. وقوع این بیماری در مناطق کوهستانی و فلات 

بالا، نادر است. این بیماری از تمام استان های کشور با بالاترین های مرتفع بیشتر و در جنوب ایران به دلیل دمای 

در صد هزار( از استان هرمزگان گزارش  7.0در صدهزار( از استان خراسان و کمترین آن)4.0میزان آلودگی در انسان)

ر بوده و با علایم بالینی اکینوکوکوزیس متغی .درصد بوده است 64تا  0.0شده است. میزان آلودگی در دام ها بین 

ه به ک زمانیتوجه به محل، سایز و شرایط کیست تعیین می شود. رشد آهسته کیست به خوبی تحمل می شود تا 

، اختلال در عملکرد ارگان ایجاد شود. رایج ترین محل ایجاد کیست در کبد و سپس ریه هاست. اندازهدلیل افزایش 

درمان  .(Moro and Schantz 2009) عصبی دیده شده است کلیه، قلب، استخوان و سیستم موارد کمتری در طحال،

صورت می گیرد.  مشتقات کاربامات بنزومیدازول مثل مبندازول و آلبندازولبا استفاده از دارویی هیداتیدوز 

ی بالا و به مدت طولانی مصرف شوند. همچنین عوارض جانبی از جمله لوکوپنی، ها باید با دوز روزانهبنزومیدازول

داروهای جدید با افزایش ترانس آمیناز کبدی و ریزش مو ناشی از مصرف آنها مشاهده شده است. بنابرین یافتن 

مواره مد هیک درمان جایگزین یا کمکی به عنوان  خواص ضد انگلی مناسب و هم چنین تقویت کننده سیستم ایمنی

  .(Moazeni et al. 2014) نظر محققان قرار داشته است

در سال های اخیر، استفاده از گیاهان دارویی به عنوان یک جایگزین در طب سنتی برای درمان بیماری های مختلف 

افزایش یافته است. این امر عمدتا ناشی از ایمنی بالا و عوارض جانبی کم گیاهان دارویی و در برخی موارد اثربخشی 

. برخی مطالعات نشان داده اند که عصاره گونه های گیاهی خاص از جمله (Amirghofran 2010) بیشتر آن هاست

 ,Yones) آویشن ممکن است روی بقای پروتواسکولکس ها یا جلوگیری از ایجاد کیست هیداتید ثانویه موثر باشند

Taher et al. 2011). ( آویشن شیرازیZataria Muliuflora( یک گیاه معطر متعلق به خانواده نعنا )Lamiaceae )

شود. آویشن یکی از معتبرترین گیاهان دارویی در به طور وسیعی در ایران، افغانستان و پاکستان یافت میاست که 

ر رود. این گیاه به طوطب سنتی ایران است که به خاطر خواص ضد عفونی کنندگی، ضد دردی و ضد نفخ به کار می

نده و ضد سرفه و در درمان سندرم روده طب برای درمان عفونت مجاری تنفسی به عنوان ضد عفونی کن معمول در

 تواند به عنوان درمانی موثر برای جلوگیریرود. کاربرد موضعی عصاره هیدروالکلیک آویشن میتحریک پذیر به کار می

عصاره متالونیک طی مطالعات انجام شده   .(Moazeni and Roozitalab 2012) از عود مجدد آفت دهان به کار رود



 
توان از آن به عنوان یک گیاه تحریک کننده ایمنی و ضد آویشن در پیشگری و درمان هیداتیدوز موثر بوده و می

 .(Moazeni et al. 2014)هیداتیدوز استفاده کرد

را  Th1کند. در مراحل اولیه پاسخ را القا می Th2و  Th1های نوکوکوزیس دو الگوی متفاوت ترشح سایتوکایناکی

کند سوق پیدا می Th2شود و بعد در مراحل مزمن به سمت پاسخ داریم که سبب آسیب به متاسستودهای انگل می

به طور قطع در مراحل  Th1درواقع لنفوسیت های  .(Zhang, Li et al. 2003) که برای رشد انگل مفید است

در مراحل فعال و انتقالی بیماری شرکت  Th2غیرفعال بیماری هیداتیدوز نقش داشته در حالی که لنفوسیت های 

طبق تحقیقات انجام شده روی اثرات ایمونولوژیک آویشن، عصاره . از طرفی (Riesle, García et al. 2014) می کنند

را  Th1در واقع آویشن فعالیت . (IL-4/IFN-γشود )افزایش نسبتمی IFN-γو افزایش بیان  IL-4گیاه سبب مهار 

های های التهابی مثل آلرژی، بیماریکند و دارای ارزش درمانی در پاسخرا سرکوب می Th2تقویت کرده و عملکرد 

 .(Boskabady et al. 2013) است Th1/Th2عفونی و اتوایمیون مرتبط با عدم بالانس 

از آنجاکه ایمنی میزبان نقش مهمی در پیشگیری از گسترش آلودگی در بدن و همین طور از بین بردن کیست و 

این در این بنابر .کلسیفیکاسیون آن برعهده دارد، به نظر می رسد تقویت ایمنی میزبان می تواند در درمان موثر باشد

در موش های آزمایشگاهی آلوده به  Th1/Th2 بر تعادل سایتوکاینی  آویشن شیرازی تجویز اثربه بررسی مطالعه، 

 کیست هیداتید پرداخته شد.

 

 مواد و روش کار .2

 تهیه عرق تجاری آویشن شیرازی. 2-1

شود. در این شرکت یک صد کیلوگرم عرق آویشن شیرازی از شرکت شیرین عصاره فارس خریداری مینانو آویشن و 

گیری صنعتی جوشانده لیتر آب به مدت سه ساعت در دستگاه عرق 477های گیاه آویشن شیرازی در برگاز ساقه و 

 شود.آوری میو عرق حاصله جمع

 

 هاآوری پرتواسکولکسجمع. 2-2

ای هکبدی گوسفندهیداتید های ها به صورت استریل از کیستسازی موشهای مورد نیاز برای آلودهپرتواسکولکس

 افرها با سالین بپس از چندین بار شستشوی پرتواسکولکس. شد آوریجمع در کشتارگاه صنعتی مشهدذبح شده 

ن آمیزی با ائوزی، زنده بودن آنها با بررسی حرکت سیتوپلاسم در زیر میکروسکوپ و رنگ:7/2(pH(PBS) (فسفات 

پروتواسکولکس ها به لوله های حاوی نرمال سالین منتقل شد و  نهایت گرفت. دریک دهم درصد مورد بررسی قرار 

 نگهداری شد. C° 4 در دمای

 

 های آزمایشگاهیسازی و درمان موشآلوده. 2-3

آزمایشگاهی  سازی هر موشد. برای آلودهشاستفاده  هفته 4ماده با حداکثر سن  سوریسر موش  07در این مطالعه از 

ها د. موششها تزریق به صورت داخل صفاقی به موش  RPMI 1640لیتر از محیطمیلینیم  پرتواسکولکس در 0077

های سازی، موشماه پس از آلوده پنج. شدند در شرایط مناسب و با دسترسی آزاد به آب آشامیدنی و غذا نگهداری

های درمان به . گروهشدندوه درمان و یک گروه کنترل تقسیم گر 6 گروه مساوی شامل 0 موجود، به طور تصادفی به



 
 و داروی آلبندازل در آب آشامیدنیو محلول نانوآویشن شیرازی از طریق افزودن عرق آویشن شیرازی  روز 40مدت 

 : گرفتند، به شرح زیر تحت درمان قرار که آزادانه در اختیار موش ها قرار داشت

 گروه درمان با آلبندازول -2گروه  ، سی سی در لیتر( 077گروه درمان با عرق آویشن شیرازی )با غلظت   -0گروه 

سی سی  077گروه درمان با عرق آویشن شیرازی )با غلظت  -3، گروه میلی گرم بر کیلوگرم وزن بدن( 077)با  دوز 

گروه درمان با عرق آویشن  -4گروه ، میلی گرم بر کیلوگرم وزن  بدن(  077)با دوز  در لیتر( همراه با آلبندازول

 -0 گروه، میلی گرم بر کیلوگرم وزن  بدن( 07)با دوز  سی سی در لیتر( همراه با آلبندازول 077یرازی )با غلظت ش

میلی گرم بر  077)با دوز  سی سی در لیتر( همراه با آلبندازول 07آویشن شیرازی )با غلظت نانو درمان با گروه 

 سی سی در لیتر( همراه با آلبندازول 07شیرازی )با غلظت  آویشن نانوگروه درمان با  -6گروه ، کیلوگرم وزن  بدن(

 بدون درمان(موش های آلوده گروه کنترل )  -0گروه ، و میلی گرم بر کیلوگرم وزن  بدن( 07)با دوز 

 

 نمونه گیری خون و تهیه سرم. 2-4

جهت روزه درمانی، موش های مورد آزمایش به روش بدون درد و توسط کلروفرم کشته شدند.  40پس از اتمام دوره 

ها اخذ و به آرامی به داخل لوله سی سی خون از قلب موش2، بلافاصله به وسیله سرنگ جلوگیری از لخته شدن

دستگاه سانتریفوژ قرار داده شد و با سرعت  منتقل گردید. برای تهیه سرم، نمونه خون بدون ماده ضد انعقاد در

rpm3777  درجه سانتیگراد(  -07سرم داخل فریزر )برودت های  دقیقه سانتریفوژ گردید. سپس نمونه 00به مدت

در سرم خون توسط کیت های الایزای اختصاصی  IFN-ɣو  IL-4های سایتوکاینمقادیر . در نهایت، گردیدندنگهداری 

 شد. اندازه گیری آمریکا eBiosceinceتهیه شده از شرکت موش 

 

 یآمار زیآنال. 2-5

، به عنوان اختلاف P<0/05و  آنالیز گردید SPSSافزار گانه توسط نرمهشت های اطلاعات بدست آمده از گروه هیکل

جهت  Kruskal-Wallisبه دلیل غیر نرمال بودن داده های بدست آمده، از آزمون  معنی دار در نظر گرفته شد.

 هت مقایسات دوگانه استفاده گردید.  ج  Mann-Whitneyمقایسه بین گروه های مختلف و از آزمون 

 

 نتایج .3

مربوط به سایتوکاین های اندازه گیری شده در سرم موش های آلوده با کیست  Q75)میانه( و  Q25  ،Q50مقادیر 

بدنبال مقایسه  آورده شده است. 0هیداتید درمان شده با آویشن شیرازی، نانو آویشن شیرازی و آلبندازول در جدول 

های گروهبین  INFɣ:IL-4 (P<0.05)و نسبت  IL-4 (P<0.05)های مختلف تفاوت معنی داری از لحاظ گروه

+  07آویشن شیرازی  نانودرمان با در گروه  IL-4 معنی دار کاهشدوگانه،  یبدنبال مقایسهمختلف مشاهده گردید. 

های درمان با در گروه  IL-4گروه کنترل مشاهده گردید. به علاوه، کاهش در مقایسه با  (P=0.024)  07 آلبندازول

،  (P=0.029) 077 آلبندازول+  07آویشن شیرازی نانو ، (P=0.006)  07 آلبندازول+  07آویشن شیرازی  نانو

گروه در مقایسه با  (P=0.008) 077آویشن شیرازی و  (P=0.017) 07 آلبندازول+  077آویشن شیرازی 

و نانوآویشن  گروه های درمانی با آویشن بین IFN-γاما تفاوت معناداری از نظر مقدار  .گردیدمشاهده   077آلبندازول

 .دیده نشد 077 آلبندازولبا گروه های کنترل و 



 
آویشن نانو ، (P=0.008) 077درمان با عرق آویشن شیرازی های گروه در  IL-4به  INFɣنسبت  افزایش معنی دار

در مقایسه با  (P=0.036) 07 آلبندازول + 07آویشن شیرازی  نانوو  P=0.020)) 077 آلبندازول + 07شیرازی 

معنی دار این نسبت را  افزایشنیز  077گروه درمان با عرق آویشن شیرازی گروه کنترل مشاهده گردید. همچنین 

 نشان داد.  077 در مقایسه با گروه آلبندازول

 

اندازه گیری شده در سرم موش های آلوده با کیست  سایتوکاین های Q75و )میانه(  Q25  ،Q50مقادیر . 1جدول 

 هیداتید درمان شده با آویشن شیرازی، نانو آویشن شیرازی و آلبندازول

IFN-γ/IL4 Ratio IL-4 IFN-ɣ گروه درمانی 

Q75 Q50 Q25 Q75 Q50 Q25 Q75 Q50 Q25  

077عرق آویشن شیرازی  22 23 34 07 00 00 2/770 2/237 2/067  

077آلبندازول  00 00 32 06 20 37 7/634 7/02 0/006  

0/070 7/000 7/007 0/02  0/03  07 0/23  20 0/02 077آلبندازول   +077آویشن شیرازی     

2/700 620/2  0/07  07 7 7 0/20  20 0/00 07+ آلبندازول   077آویشن شیرازی    

026/3  700/0  074/0 077آلبندازول +  07نانو آویشن شیرازی  27 27 30 07 07 00   

063/3  404/2  740/2  07 0/7 07+ آلبندازول  07نانو آویشن شیرازی  20 23 37 7   

602/0  400/0  702/7  07 0/00  0/07  گروه کنترل 00 06 20 

 

 بحث .4

ین گیرند، اما اها بیشترین ترکیبات شیمیایی هستند که در درمان هیداتیدوز مورد استفاده قرار میبنزومیدازول

هایی از جمله عود رشد انگل در بدن هستند. اخیرا استفاده از ترکیبی از آلبندازول با سایر دارای محدودیتترکیبات 

عوامل اسکولیسیدال مورد مطالعه قرار گرفته است و اثرات ضد انگلی بالاتری در مقایسه با مصرف آلبندازول به تنهایی 

( صورت 2704یست هیداتید که توسط موذنی و همکاران )در مطالعه اثر آویشن شیرازی روی ک به دست آمده است.

گرفت، تعدادی موش آزمایشگاهی آلوده به کیست هیداتید به سه گروه کنترل، درمان با آویشن و آلبندازول تقسیم 

 شدند. در پایان دوره درمان، سایز و وزن گروه درمانی با آویشن نسبت به دو گروه دیگر کاهش چشمگیری داشت

(Moazeni et al. 2014)( اث2776. از طرفی در مطالعه انجام شده توسط شکری و همکاران ) ر آویشن بر ایمنی

تواند عملکرد ایمنی ذاتی را تحریک ذاتی مدل حیوانی مورد بررسی قرار گرفت. مشخص شد که اسانس آویشن می

احتمالا آویشن  بنابراین. (Khosravi, Franco et al. 2007) شود  TNFαکرده و سبب افزایش فاگوسیتوز و ترشح 

و همکاران  Rigano 2774درسال شیرازی می تواند با تقویت سیسیتم ایمنی بدن در درمان هیداتیدوز موثر باشد. 

نوکوکوس گرانولوسوس را بررسی کردند. طبق نتایج در محیط در پاسخ ایمنی به اکی Tهای نقش لنفوسیت

در در مراحل فعال کیست هیداتید نقش دارد.  Th2به طور قطع در مراحل غیر فعال کیست و  Th1آزمایشگاهی، 

-Th1/Th2 (IL-4/IFNهای ( که روی اثر آویشن بر تعادل سایتوکاین2703ای توسط بسکابادی و همکاران )مطالعه

γ صورت گرفت، مشخص شد که آویشن سبب مهار ترشح )IL-4  و تحریک ترشحIFN-γ شود. در واقع عملکرد می

Th1 را تقویت و عملکرد Th2 کندرا سرکوب می(Boskabady et al. 2013).  با توجه به خصوصیات ایمنولوژیک پس 



 
 

 Th1/Th2آویشن شیرازی مشخص گردیده که این گیاه دارای ارزش درمانی در اختلالات التهابی مرتبط با عدم بالانس 

 . است

های آلوده با کیست هیداتید که مورد درمان با آویشن شیرازی های ایمنی در موشبا هدف بررسی پاسخ حاضر مطالعه

توسط  Th2و  Th1های از پاسخ ایمنی به عنوان شاخص  IL-4و  IFN-γ اند، انجام شد. بدین منظور میزانقرار گرفته

 ول، نانوآویشن و آلبندازهای آلوده به کیست هیداتید که تحت درمان با آویشن شیرازیدر سرم خون موش، کیت الایزا

 IL-4به   IFN-γنسبت و افزایش  IL-4 معنی داری مقدار مطالعه کاهش. در این اندازه گیری شد قرار گرفته بودند

کردند نسبت به گروه کنترل و را در پروتکل درمانی خود دریافت میو نانوآویشن هایی که آویشن شیرازی درگروه

و نانوآویشن  در گروه های درمانی با آویشن IFN-γاما تفاوت معناداری از نظر مقدار  .گردیدمشاهده  077 آلبندازول

 .دیده نشد 077آلبندازول کنترل و نسبت به گروه

ن همزمابویژه فرم نانوی آن دهد که استفاده از محلول آویشن شیرازی نتایج بدست آمده در مطالعه حاضر نشان می

 کیست هیداتیدشده و بدین ترتیب در بهبود پاسخ ایمنی بر علیه  Th2تواند موجب مهار عملکرد با آلبندازول می

 .مفید باشد
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