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فصل اول
مقدمه و هدف

استفاده از گياهان دارويي به قدمت عمر عقلي و رشد شعور انسان است. چون امراض با پيدايش بشر متولد شده اند و اسناد چند هزار ساله موجود در تاريخ طب و داروسازي حاوي تجربيات و اطلاعات ارزشمند گياهي درماني مي‌باشد. خدمات علماء و دانشمندان مسلمان نظير جابربن حيان، زكرياي رازي، ابونصر فارابي، ابو علي سينا و امثال ايشان كه سر آمد علوم شيمي، پزشكي و دارو سازي عصر خود بودند، به اندازه اي است كه هنوز هم جوامع انساني از پرتو آنها در زمينه‌هاي مذكور استفاده مي‌كند. تا چند دهه گذشته، آنچه كه به عنوان دارو مورد استفاده قرار مي‌گرفت، از منابع طبيعي و بطور عمده از گياهان به دست مي‌آمد. در كشور ما سطح وسيعي از دشتها و مراتع پوشيده از گياهاني است كه خواص مختلف دارويي دارند. گونه‌هاي مختلف گياه جنس درمنه از لحاظ داشتن خواص مختلف و موارد استفاده متفاوت در مقايسه با بسياري از گياهان ديگر شاخص بوده و ارزشهاي چند جانبه دارد و البته گونه درمنه دشتي نيز در مناطق رويشي استپي، نيمه بياباني و بياباني حضور بارز داشته و نحقيقات نشان مي‌دهد ماده سنتونين موجود در سرشاخه‌هاي آن داراي اثرات دارويي بوده و جهت دفع انگل بكار مي‌رود. 
با پيشرفت سريع علوم، از يكسو و مسايل اقتصادي از سوي ديگر، از مصرف گياهان دارويي بصورت گذشته كاسته شد و داروهاي شيميايي در بسياري موارد جايگزين گياهان شدند. تجربه چند دهه اخير نشان داد كه داروهاي شيميايي با تمام كارآيي، اثرات نامطلوب بسياري دارند و روشن شده است كه كمترين ماده خالصي وجود دارد كه فاقد اثرات سوء باشد و اين آثار سوء هم از طريق درمان مستقيم اعمال مي‌شود و هم از طريق نفوذ برخي از اين داروها در خاك و جذبشان توسط گياهان مورد استفاده انسانها و حيوانات، اعمال اثر مي‌كنند و البته از جمله آنها، مي‌توان لواميزول را نام برد (41).
به همين دليل، بازگشت به استفاده از گياهان دارويي مورد توجه بسيار قرار گرفته است و دانشگاهها، مراكز تحقيقاتي و سازمان بهداشت جهاني، برنامه‌هاي وسيعي جهت استفاده از گياهان دارويي تدارك ديده اند. اين مراكز نقش گياهان دارويي را در ارتباط با مواد مختلف در قرن 21 سرنوشت ساز تلقي نموده اند (41).
اما استفاده صحيح از گياهان دارويي، مشروط به وجود اطلاعات دقيق و علمي است. مسئله مقاومتهاي دارويي نيز هشداري جهت تجديدنظراستفاده از داروهاي شيميايي تلقي مي‌شود و البته داروهاي ضد انگلي نيز از اين امر مستثني نبوده و مقاومت نسبت به آنها به درجات مختلف ايجاد شده است. 

از طرفي عفونتهاي انگلي، در حال حاضر، به عنوان بيماريهاي مزمن فراوان و جدي مطرح هستند و آلودگيهاي وسيع را در تمام نقاط دنيا و از جمله در ايران ايجاد مي‌كنند. 

مجموعه اين عوامل ما را به سمت بررسي علمي و آزمايشگاهي اثر ضد انگلي، 2 گونه از گياه درمنه كه البته به فراواني در منطقه كرمان وجود دارند و ردپايي از اثر ضد انگلي آنها نيز در متون طبي قديمي يافت مي‌شود و ضمنا انگل، پارابرونما اسكريابيني نيز، طبق تحقيقات انجام شده در منطقه كرمان شيوع زيادي دارد و همچنين اين انگل مقاومت خوبي نيز در محيط آزمايشگاهي دارد(17 و 38). با توجه به اين دلايل بر آن شديم تا در پي بررسي اثر ضد انگلي گياه درمنه بر روي انگل پارابرونما اسكريابيني باشيم. 
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آرتميزيا 

2-2- اختصاصات پيوسته گلبرگان

اين گروه شامل پنجاه هزار گونه در جهان است. شامل گروهي از گياهان گلدار واجد برگهاي غالبا ساده و فاقد گوشوارك، جام پيوسته، برچه‌هاي متصل به هم و تخمكهايي تك پوششي هستند (33).

1-2-2- راسته آسترال

گياهان اين راسته، گلهايي با آرايش حلقه اي كاسه و جام و نافه پنج پر (5 قطعه) مشخص مي‌شوند. براثر عدم رشد برخي از قطعات گلپوش و نافه و يا پيوستگي آنها به هم، تعداد قطعات گل، تغيير حاصل مي‌كند، و ممكن است به كمتر از 5 برسد. در گياهان اين راسته پرچمها هميشه روي لوله جام قرار دارند. تخمدان همواره ناشكوفا و محتوي يك دانه (فندقه) است. در بيشتر رده بنديهاي كنوني، راسته آسترال، فقط به يك تيره كاسني منحصر مي‌شود (33). 

2-2-2- تيره كاسني 

از تيره‌هاي بزرگ گياهان 2 لپه اي و آخرين تيره اين گروه به شمار مي‌آيد. اين گياهان عموما علفي، بندرت چوبي يا پيچان بوده، داراي برگهاي متناوب و ساده يا كم و بيش باپهنك بريده و به اشكال مختلف هستند. تيره كاسني حدود 1000 جنس و 000/20 گونه دارد كه تقريبا در تمام سطح كره زمين پراكنده اند. اين تيره به 4 زير تيره تقسيم مي‌شود. كه جنس آرتميزيا به زير تيره پرتو آساها تعلق دارد(1،7، 19، 33).

اختصاصات عمومي تيره كاسني

1-2-2-2- اختصاصات دستگاه رويشي

در اين تيره بزرگ انواع حالات رويشي از علفهاي فصلي، يكساله و چند ساله و بندرت درختچه اي هستند. اين گياهان تقريبا با تمام محيطها و ارتفاعات مختلف سازش يافته اند و پوشش متراكم گونه‌هايي از اين تيره كه در ارتفاعات بالا مي‌رويند، بسيار چشمگير است. اندامهاي ذخيره اي زير زميني در برخي از گونه‌هاي تيره مانند كوكب و سيب زميني ترشي وجود دارد. در اندامهاي هوايي اين گياهان، مواد ذخيره اي به صورت اينولين است. 

برگها داراي اشكال بسيار متنوع اند ولي وجه مشترك همه آنها نداشتن گوشوارك است در اكثر گياهان تيره، پهنگ داراي بريدگيهاي عميق با اشكال مختلف است. برگهاي گياهان كوهستاني را نيز معمولا پوششي ضخيم از كرك پوشانده است. بسياري داراي برگهاي با حاشيه خاردار هستند (33). 

3-2-2-2 - اختصاصات دستگاه زايشي

از آنجا كه بر سطح كپه اين گياهان گلهاي بيشماري قرار دارند، كپه‌ها را گلهاي مركب مي‌نامند و به همين جهت كمپوزه يا كمپوزيته به اين تيره داده شد. در تاليفات و ترجمه‌هاي گذشته نيز نام اين تيره را "مركبان" نوشته اند. تعداد گلهاي موجود در كپه‌ها متفاوت است در كپه‌هاي درمنه (آرتميزيا) تعداد گل بسيار اندك است. گرده افشاني توسط حشرات در تيره كاسني با حداكثر تكامل گل آذين در اين تيره، امري بسيار سازش يافته است. خود گشني (خود باروري) تقريبا بسيار نادر است زيرا رسيدن دانه گرده قبل از آمادگي كلاله براي پذيرش گرده صورت مي‌گيرد (33).

3-2-2- زير تيره پرتو آساها (راديه)

گياهان اين زير تيره داراي اختصاصات مشخصي هستند كه در شناخت آنها ارزش انكارناپذير دارند. كپه‌ها در گياهان اين زير تيره داراي گلهاي نا‌هم‌جنس، يعني گلهاي تك جنس و نر ماده همواره با گلهاي خنثي هستند كه با نظمي مشخص قرار دارند. اين زير تيره جنسهاي بسياري دارد كه در طايفه‌هاي متعدد قرار دارند(33).

4-2-2- طايفه بابونه

گياهاني يكساله يا چند ساله و يا نيمه چوبي و داراي برگهاي متناوبي هستند كه پهنك آنها غالبا بريدگيهايي عميق دارد. كپه‌هاي داراي گلهاي، ناهم‌جنس شعاعي و صفحه اي بشكل ديسكي و يا هم جنس و صفحه اي شكل هستند (33). 

5-2-2- جنس درمنه (آرتميزيا) 

مهم ترين جنس تيره كاسني است كه در دنيا حدود 400 گونه دارد. درمنه كه آنرا در كتابهاي مختلف با نامهاي شيخ، تلخه ويوشان هم نام برده اند. درمنه به همراه گون پوشش غالب مراتع و كوهستان‌ها و بيابان‌هاي ايران را تشكيل مي‌دهند. گياهان يكساله يا دو ساله و يا چند ساله اند، علفي و يا نيمه چوبي، داراي كرك و يا بدون كرك اند. 

پوشش كركي (اگر وجود داشته باشد) شامل كركهاي متنوع، دو شاخه اي، بندرت ستاره اي است. برگها متناوب، داراي تقسيمات شانه‌اي، يا بخش شانه اي عميق و يا 2 تا 4 بار تقسيمات بخش شانه اي عميق، بندرت داراي پهناي كامل و يا در انتها بريده اند، برگهاي بن رست يا قاعده اي دمبرگ دار و برگهاي ساقه اي تقريبا اغلب بدون دمبرگ هستند. گل آذين خوشه گرزن، دمبرگ دار و برگهاي ساقه اي تقريبا اغلب بدون دمبرگ هستند. گل آذين خوشه گرزن يا خوشه سنبله اي شكل است. برگهاي گريبان غالبا، همقد، بطور مشخص همپوش و رديفهاي دروني آنها غالبا داراي حاشيه غشايي هستند. نهنج تخت و يا محدب، بدون كرك و يا كركپوش است. گلها همگي لوله اي يا در كپه‌هاي هم جنس نر ماده اند و لوله آنها در انتها داراي 5 دندانه است. 

در كپه‌هاي ناهمجنس جنس گلهاي حاشيه اي ماده، داراي لوله نازك و نخي، بندرت مورب و واجد 2 دندانه اند. خامه اين گلها غالبا دراز و خارج شده از جام است گلهاي مركزي نر ماده وزايا هستند ويا تخمدان آنها تحليل رفته و سترون و لوله جام داراي 5 دندانه است. 

فندقه‌ها بدون كرك، قرصي شكل، بدون پهلو و فشرده و غالبا صاف اند. اين جنس در ايران داراي 31 گونه است كه در بسياري از نقاط مي‌رويند. گونه‌هاي فراوان اين جنس در صنعت و درمان مورد استفاده قرار مي‌گيرند. اين گياهان تقريبا همگي معطر و گاهي داراي بوي تند هستند. گرده افشاني به وسيله باد صورت مي‌گيرد.

شهرت اين جنس به دليل توليد ترپنوئيدهايي در همه قسمتهاي گياه است و از دير باز به عنوان منبع روغن‌هاي اسانسي شناخته شده است (8، 30، 33، 34). 

1-5-2-2- آرتميزيا سيبري 

1-1-5-2-2- اسامي مختلف گياه 

آرتميزيا سيبري بسر، زير گونه سيبري
، آرتميزيا سوگديانا بونگو
، آرتميزيا هربا- آلبا آسو واريته لاكسي فلورا بويس
، آرتميزيا اوليورياناجي.گي. 
 آرتميزيا گلومراتا سير اكس اسپرنگ

نام فارسي: درمنه دشتي (32-37).
2-5-2-2- گياه آرتميزيا سانتولينا
 

اسامي مختلف: 

آرتميزيا سانتولينا شرنك 
، آرتميزيا لوبوليفوليا بويس

نام فارسي: درمنه سفيد (37). 

2-1-5-2-2 - مشخصات گياه آرتميزيا سيبري

گونه اي درمنه است، گياهي بوته وار، سبز متمايل به خاكستري، بسيار پر شاخه، انبوه كوسني شكل يا خوابيده بر خاك، به ارتفاع 50-10 سانتيمتر داراي ريشه عمودي چوبي ضخيم، در انتها منشعب. 
ساقه
ساقه‌هاي گلدار كم و يا بسيار متعدد، محكم، سخت، راست، گاهي مورب، گسترده، خيزان- ايستاده كركينه پوش- خاكستري در بخش‌هايي ظاهرا فاقد كرك، كاهي رنگ، در پايين داراي انشعابات متعابد مي‌باشد.

برگ

متمايل به خاكستري، پوشيده از كركهاي نرم، يا ظاهرا فاقد كرك،در شاخه‌هاي جوان عقيم يا پاجفت‌ها دمبرگ دار، به طول 15-8 سانتيمتر، پهنك آنها داراي پيراموني مدور، با دو بار تقسيم شانه اي عميق با قطعاتي سر نيزه اي، تخت، با انتهاي مدور، به ابعاد 1-5/0×3-5/1 ميليمتر، در پايين ساقه‌هاي معمولي و ميانه آنها تقريبا بدون دمبرگ، با تقسيمات سه بخشي، در قاعده گوشوارك دار، بن رست‌هاي بي دوام در بخش گلدار بصورت براكته، با تقسيمات پنجه اي، سر نيزه اي نوك كند، در انتهاي خطي- كامل و در پائيني چند بخشي.

گل

زردفام، بصورت كپه‌هايي بسيار ريز، مجتمع در گل آذيني پانيكولي، با شاخه‌هاي گسترده، افقي يا مورب، متعابد، منشعب، با شاخك‌هاي داراي 4-1 كپه گسترده، بدون پايك، كم و بيش متراكم و فشرده، داراي 5-4 گلچه به طول 3 ميليمتر، تخم مرغي- پهن دراز، گريبان داراي براكته‌هاي خارجي تقريبا تخم مرغي، سبز، محدب، در سطح پشتي گردينه پوش، داخلي‌ها پهن دراز- ظاهرا بي كرك فلسي شكل (9، 32، 59، 73). 

موسم گل

فروردين- ارديبهشت (32).

3-1-5-2-2- انتشار در جهان 

در مناطق وسيعي از اروپا، امريكاو آسيا يافت مي‌شود. منشاء اصلي آن در اروپا از مديترانه تا اسكانديناوي و آلاسكا و در آسيا از كام چاتكا تا سيبري و هندوستان و چين وجود دارد (36).

4-1-5-2-2- انتشار در ايران 

شمال غربي: خمسه، مهاباد. غرب: اراك، بخش مركزي: شوراب نود يك اردستان، بين اردستان و نايين، مورجه خورت، كاشان ده بالا، ده ‌آباد بطرف زيد آباد، چوپانان در يزد، مزريه نزديك نايين، منطقه پشت كوه يزد، رباط پشت بادام، جنوب؛ اطراف اردكان فارس، جنوب شرقي؛ ماهان كرمان، شمال شرقي؛ بيرجند، تل خشتك بين سبزوار و كاشمر، گنبد، طبس، بين طبس و فردوس، سمنان، دامغان، بسطام، ميان دشت در جنوب شرقي شاهرود، دلبر تهران و اطراف، گرمسار، چيتگر، رودشور بين ورامين و شريف آباد، مدد آباد، كلاك، كوير نزديك چشمه سفيد، مباركيه بين‌كوه و درياچه نمك، كوشك نصرت بين تهران و قم در اطراف درياچه حوض سلطان (32،81). 

5-1-5-2-2- نوع مناطق رويش 
يكي از مهمترين گياهان بوته اي موجود در عرصه مراتع، گياهان جنس درمنه هستند كه به دليل تنوع خواهشهاي اكولوژيك، داراي گونه‌هاي متعدد بوده و جوامع وسيع پوشش طبيعي مناطق استپي و نيمه استپي كشور را تشكيل مي‌دهند(2).

درمنه دشتي (آرتميزيا سيبري) نيز در مناطق رويشي استپي نيمه بياباني و بياباني حضور بارز دارد. اين گونه از ارتفاع حدود 800 متر تا 2000 متر با ميزان بارندگي حدود 100 تا 200 ميليمتر در اين مناطق از عناصر گياهي مهم در تركيب پوششي گياهان است. در واقع سير تحولات پوشش گياهي بر اثر تخريب، چراي مفرط، بوته كني و ... به عنوان يك گونه جانشين به تدريج با حذف گونه‌هاي كم شونده و مرغوب استقرار و گسترش يافته است. 

از نظر زمين شناختي اين گياه بطور عمده بر روي رسوبهاي ماني اليگوميوشن (سازند قم) و سنگهاي آذرين و آتش نشاني (دورانهاي دوم و سوم) و سنگهاي شيست و گنيس اسنفراكامبرين ديده مي‌شود. 

اين گونه در خاكهاي با بافت سندي، توم و رسي و ساختمان ريز دانه اي تا خيلي ريز دانهاي عمق كم تا متوسط و عمق مشاهده مي‌گردد (6).
6-1-5-2-2- خصوصيات مناسب درمنه دشتي جهت رشد در مناطق بياباني

اين گونه با توجه به سطح تاج پوشش زياد نقش به سزايي در جلوگيري از اثرات مخرب ريزش باران و كاهش روان آب داشته و در نتيجه اين سازوكار به ممانعت از فرسايش سطحي خاك و نفوذ آب در زمين كه به افزايش منابع آ‌ب زير زميني منجر مي‌گردد، ادامه مي‌دهند(6).

همچنين درمنه دشتي داراي دو نوع برگ است يكي برگهاي زمستانه كه اواخر فصل باران خزان مي‌كنند و ديگري برگهاي بسيار كوچك تابستانه كه جايگزين برگهاي بزرگ مي‌شوند و در نتيجه باعث كاهش تبخير و تعرق در گياه و جذب بيشتر آن از خاك و باعث سازگاري گياه به مناطق خشك و نيمه خشك مي‌گردد (30). 

7-1-5-2-2- قسمتهاي مورد استفاده گياه و فصل رويش

تحقيقات فيتوشيميايي و فارماكو گنوزيك نشان مي‌دهد كه در اندام‌هاي هوايي اينگونه به خصوص سر شاخه‌ها ماده دارويي صنعتي سنتونين به ميزان قابل توجهي وجود دارد كه در زمان قبل از باز شدن كاپيتول‌ها به حداكثر خود مي‌رسد. اين زمان بهترين موقع برداشت اندامها و استخراج ماده مزبور مي‌باشد. مطالعات فنولوژيك گياه نشان مي‌دهد كه رشد رويشي آن از اواسط تير ماه آغاز مي‌شود و تا اواخر مرداد ماه تداوم دارد. رسيدن بذرها به صورت تدريجي از اواسط شهريور ماه شروع شده و تا اواسط مهر به طول مي‌انجامد. خواب زمستانه از اوايل آذر ماه آغاز و تا اوايل اسفند ماه ادامه دارد (6). 

8-1-5-2-2- تركيبات مهم شيميايي گياه 

همانطور كه ذكر شد، بر اساس تحقيقات فيتوشيميايي و فارماكوگنوزيكي كه انجام شده است، وجود ماده سنتونين، در اندام‌هاي هوايي و به ويژه سر شاخه‌هاي اين گونه به اثبات رسيده است. ماده سنتونين خاصيت ضد انگلي داشته و گونه درمنه از اين نظر نسبت به ساير موارد مورد استفاده اهميت به مراتب بيشتري دارد. در اندام‌هاي اين گياه علاوه بر سنتونين ماده آرتميزين، با خواص ضد عفوني كنندگي نيز وجود دارد كه براي از بين بردن و دفع حشرات موذي و مضر بكار مي‌رود (6).

ميزان سنتونين 69/2 درصد و اسانس فرار 44/3 درصد است. لازم به ذكر است كه علاوه بر اين مواد كه ارزش دارويي دارند، وجود عناصر معدني و ميزان نسبتا بالاي پروتئين در سرشاخه‌هاي اين گياه اهميت علوفه اي آنرا نيز نشان مي‌دهد (6).

متابوليت‌هاي ثانويه و تركيبات شيميايي نيز، در عصاره روغني اين دو گونه وجود دارد. 

در مورد گونه درمنه دشتي اين عناصر شامل: كامفور
، 1 و 8 –سينئول
 (11درصد)، بورنيل استات
 (6درصد)، ترانس–وربنول
 (3درصد) و لوندولول
 (3درصد) و در مورد گونه آرتميزياسانتولينا شامل: نريل استات
 (13 درصد)، بورنيل  استات (11درصد)، ترانس و ربنول (10درصد)، لواندولول (9درصد)، لينانول 
 (7درصد) و 1و 8– سينئول (5/6درصد) متابوليت‌هاي ثانويه يك گياه نقش مهمي را در توليد مواد شيميايي جهت دفاع مقابل غارتگران و عوامل بيماريزا ايفا مي‌كنند و نيز به كمك تابش نور زياد يا اشعه UV مي‌تواند در توليد تركيبات مهم شيميايي گياه نقش ايفا كند (57، 75).

1-8-1-5-2-2- خواص آرتميزين
 (آرتميزينين)
 

اين ماده يك سسكويي‌ترپن لاكتون
است كه يك ماده طبيعي ضد پلاسموديوم
 است. همچنين در برابر انواعي از پلاسموديوم‌ها كه به كلروكوين‌ها
 و ساير داروهاي سنتزي ضد مالاريا مقاوم شده اند موثر است، و امتياز ديگرش به كلرو كوئين سميت كمترش است. اين ماده حاوي يك تركيب اندوپراكسيد طبيعي است و ضمنا توليد راديكال‌هاي آزاد نيز مي‌كند كه از جمله عوامل موثر در خاصيت ضد مالاريايي آن مي‌باشند (14، 44، 53، 54، 63، 74). 

بعضي منابع اين ماده را يكي از سريع ترين كشنده‌هاي شيستوزوما نسبت به ساير داروهاي ضد مالاريا مي‌دانند. اين ماده شبيه كريستالهاي سوزني شكل است، نقطه ذوب آن 157درجه، فرمول شيميايي C15H22O5، چرخش نوري اين ماده  C=10695 است و دراكثر حلالهاي معمولي قابل حل است و در روغن به كندي حل مي‌شود (14، 43). 

2-8-1-5-2-2 - مكانيسم اثر آرتميزنين

در مطالعات ميكروبي مشاهده شده كه اين ماده بر ساختمان غشايي موثر است. همچنين در مطالعات كشت سلولي انگل‌هاي خوني، تغييرات مورفولوژيك غشايي انگل مشاهده شده است. در تحقيقات ديگري مكانيسم اثرش از طريق الكيلاسيون پروتئينهاي اختصاصي انگل مشاهده شده است. مطالعات ميكروسكوپي نشان مي‌دهد كه آرتميزينين در محيط كشت سلولي با غشاي انگل واكنش نشان مي‌دهد و به ميتوكندري و شبكه اندوپلاسميك آسيب مي‌رساند و با عث تغييراتي در پوشش هسته و در ريبوزوم و واكوئول غذايي انگل مي‌شود. 

يكي از روشهاي عمل آرتميزينين توليد راديكالهاي آزاد است. H2O2 و ارگانهاي هيدروپراكسايد باعث ايجاد راديكالهاي آزاد پروكسيد و كربن مركزي مي‌شود، كه به مولكولهاي بيولوژيك آسيب مي‌رساند اثرات اين راديكالهاي آزاد در حضور آهن بيشتر مي‌شود (14، 74). ْ
3-8-1-5-2-2 خواص تعدادي از متابوليت‌هاي ثانويه 

بورنيل استات

اين تركيب دافع حشرات، شل كننده عضلات، حشره كش، خلط آور، ضد ويروس، ضد اسپاسم، آرام بخش و ضد ميكروب است(57). 

كامفور 

اين ماده ضد اسپاسم، ضد عفوني كننده، آنتي اكسيد، ضد استفراغ، ضد اسهال، ضد جوش، ضد درد، علف كش، قارچ كش، خلط آور، ضد احتقان، آرايشي، پيشگيري كننده از سرطان، ضد خارش، ضد دردهاي عصبي، محرك دستگاه تنفس، خاصيت كشندگي نماتودها، حشره كش، دافع حشرات، ضد سوزش و ضد نفخ مي‌باشد (57). 
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اين تركيب شيميايي باعث رفع خستگي مي‌شود،داراي خواص ضد باكتريايي، ضد استيل كلين استراز، ضد انگل، آلرژي زا، كنه كش، ضد لارنژيت، ضد التهاب و بر طرف كننده بوي بد دهان است. در درمان برونشيت و درمان سينوزيت موثر است. ضد درد، ضد كانديديا، محرك سيستم عصبي مركزي، ضد زخم، ضد سرفه، خواص ضد قارچي، ضد نماتودها، علف كش، محافظ معده، ضد احتقان، سفيد كننده، توليد كننده سيتوكروم 450 P، آرام بخش، كاهنده فشار خون، خلط آور، تقويت كننده كبد و ضد تريكوموناس نيز است (57). 

2-5-2-2 - كاربرد گياه درمنه در طب سنتي
در كتب طبي سنتي و در ليست داروهاي سنتي، در جاهاي مختلف و حتي در نسخه‌هاي متعددي از كتب قانون شيخ الرئيس ابن سينا از درمنه نام برده شده كه در اينجا مختصرا به ذكر مواردي از آنها مي‌پردازيم. 

در متون آمده كه انواع درمنه قند ادرار را كم مي‌كند و از داروهاي ضد مرض قند مي‌باشد. از ضماد گياه در درمان گري و ريزش مو استفاده مي‌شده است. 

گفته شده چنانچه در محل گزش نيش عقرب گذاشته شود نافع خوبي مي‌باشد (12). 

همچنين گونه‌هايي از آرتيمزيا كه حاوي ماده عامله سانتونين مي‌باشند به عنوان داروي ضد انگل استفاده مي‌شوند. همچنانكه دم كرده درمنه تركي جهت دفع انگلهاي روده‌اي است، مصرف سنتي دارد و البته به صورت بخور هم جهت رفع زكام و تنگي نفس مفيد مي‌باشد (8، 12، 16).

در كتاب قانون، در جايي از درمنه به نام جعده اسم برده شده است و به جعده كوچك و جعده بزرگ تقسيم شده است كه براي ترميم زخم، دفع كرم كدو، پادزهر نيش كژدم و پادزهر همه حشرات موذي دانسته شده است و آنرا بر يرقان(زردي) هم موثر دانسته‌اند (22).

در جايي ديگر از كتاب قانون، درمنه را شيخ نام برده و بر 2 نوع رومي و تركي تقسيم كرده است كه البته به نامهاي خاراگوش آبي و ساريقون هم شهرت داشته است. استفاده از آن جهت تسكين ورم و دمل، قرحه چشم، دشواري تنفس (عس النفس)، داروي ضد كرم توصيه شده است. روغنش نيز براي تب و لرز، ورم گرم خوني كبد و به عنوان ماده اي كه پس از سوزاندن از دودش به عنوان ماده موثري در دفع حشرات و درمان گاز گرفتگي حيوانات استفاده شده است. 

از درمنه به صورت سوخته، براي بر طرف كردن لكه سفيد يا پرده سفيدي كه به چشم مي‌افتد، در مسموميت با گياه درونه و تاج الملوك كه از علايم آن، احساس تنگي در نواحي و مجاري زبان كوچك، كام و مري و احساس خفگي در ريه است. 

روغن درمنه، در بيماريهاي زنانه نيز استفاده مي‌شده است و در درمان مسدود و سفت شدن زهدان (رحم) مفيد واقع مي‌شده است(21، 22، 24).
در كتاب قانون استفاده از درمنه را در بعضي نخسه‌هاي تركيبي، به همراه ساير داروها مفيد دانسته است. در نسخه اي، براي علاج هر گونه از مسموميت مفيد ذكر شده است، در درمان و تقويت مو وافزايش رشد مو و زمانيكه يك بيماري سبب ريزش موها شده، قسمتي از نسخه، درمنه يك جز است. در معجوني بنام زامهران بزرگ كه دارويي ابتكار طبيبان هندي نام برده شده است و در علاج سوء‌هاضمه و ناتواني معده بكار مي‌رفته است. 

باز هم در معجون ديگري بنام بلادوي، كه در درمان فلجي و تقويت حافظه بكار مي‌رفته درمنه يكي از تركيبات بكار رفته است.

داروي تركيبي كه براي دندان شويه و جهت دندان دردناك بكار مي‌رود نيز حاوي درمنه است. درنسخه اي كه براي درمان كوژي بكار مي‌رفته، از درمنه استفاده شده است. (كوژي دررفتگي مهره پشت و گرايش آن به طرف خارج و عقب تعريف شده). 

درمنه ارمني هم در نسخه اي تركيبي جهت درمان درد زانو بكار گرفته مي‌شده است (23، 24). 

3-5-2-2– تحقيقات انجام گرفته روي برخي ازگونه‌هاي جنس آرتميزيا

گونه‌هاي مختلف جنس درمنه داراي خواص دارويي متفاوتي هستند كه در طب سنتي و تعدادي هم در پزشكي نوين مورد استفاده قرار گرفته و مي‌گيرند.

1-3-5-2-2 اثرات ضد انگلي گونه‌هاي مختلف درمنه 
اقبال و همكارانش
 (2004) طي تحقيقي، اثر ضد انگلي عصاره‌هاي آبي و متانولي گياه آرتميزيا گونه برويفوليا
 راروي انگل همانكوس كونتورتوس
 در محيط آزمايشگاه بررسي كرده اند. آنها عصاره گياه آرتميزيا برويفوليا را بر ضد انگل نامبرده مؤثر يافتند (56).
ايديريس و همكاران
 (1982) نيز اثر ضد انگلي گياه آرتميزيا هربا –آلبا 
 را بر انگل همانكوس كونتورتوس در بدن گوسفند مورد بررسي قرار دادند و مشاهده كردند،عصاره گياه آرتميزيا هربا آلبا،برروي اتگل نامبرده داراي اثر بود و باعث كاهش تعداد تخم‌هاي انگل در مدفوع شده بود (55) .

ناخاره و گري 
( 1997 )، تاثير عصاره‌هاي گياه آرتميزيا پالنزوال 
را بر روي انگل فريتيما پوستوما
 (كرم خاكي )،تنيا سوليوم
 و آسكاريس لومبريكويدس
  آزمايش كردتد . نتايج، تاثير قابل توجه عصاره گياهي نامبرده راروي هر 3 انگلي كه ذكرشدند،نشان داد(70) .

همانگونه كه در تحقيقات مختلف نشان داده شده است،تركيبات جدا شده ازگياه درمنه بويژه گونه آنوا
 به صورت خالص يا پس از تصفيه ساختماني، در درمان مالاريا مورد استفاده قرار مي‌گيرند. اين تركيبات همچون آرتميزينين، آرتيتر
،آرتسو نيت
، دهيدرو آرتميزين
 و آرتلينيك اسيد
 داراي فعاليت شديد انگلي كشي درمحيط آزمايشگاهي بوده (10-1/0 = 50Ic نانوگرم به ازاي هر ميلي ليتر ) و اثر پاك كنندگي انگل از خون بيمار در طول 48 ساعت رادارا مي‌باشد و در حال  حاضر مؤثرترين و قويترين داروي ضد مالاريا شناخته شده است (35،52،71، 79) .

اثر ضد مالاريايي عصاره اتانولي آرتميزيا لودوويسيانا
  توسط مالاكون و همكاران
 (1997)بر روي موشهايي توسط پلاسموديم يوئلي يوئلي
 آلوده شده بودند،به بوته آزمايش گذاشته شد و مشاهده كردند كه در طي 5 روز،تكثير 6/98 درصد از آنها محدود شده است (66).
آلن و همكاران 
 (1997)،خاصيت كوكسيد يوستات آرتميزيا آنوا را نشان دادند . دراين آزمايشات كه به مدت 5 هفته به طول انجاميد،به مقدار 1 درصد از پودري كه از برگهاي گياه تهيه شده بود، به غذاي تعدادي جوجه افزوده شد. آزمايشات نشان دادند كه آرتميزينين در غلظت ppm 17 بر ضد،ايمريا تنلا 
 و نيز  ايمريا آسرولينا
 مؤثر مي‌باشد(39-46).

طبق تحقيقي توسط توفيق و همكاران 
(2005)، نيمه عمر انگلهاي آسيب ديده در درمان ضد مالاريايي با آرتميزينين7/2 ساعت گزارش شده است (77) .
همچنين كيم و همكاران
  (2005) طي آزمايشاتي در محيط كشت،اثر آرتميزينين بدست آمده از آرتميزيا آنوا را برضد انگل خوني  نئوسپورا كنينوم
 بررسي كردند ومشاهده نمودند كه غلظتهاي 10 و 20 ميكروگرم به ازاي ميلي ليتر از اين ماده، در مدت 11 روز به طور كامل تمام اين انگلها را از بين برده است (60) .

ترابي و همكاران (1382)،اثرات ضد كوكسيديايي گياه آنوا را بر ايمريا تنلا را در جوجه‌هاي گوشتي بررسي كردند . به همراه داروهاي ضد كوكسيديايي بكار رفته در آزمايش كه شامل سالينومايسين  و آمپروليوم بود . عصاره توانست باعث كاهش دفع اُ اُ سيست‌ها
 شود . همچنين ميزان افزايش وزن هم بررسي شد كه آرتميزينين بكاررفته باغلظت ppm40 بهترين اثر راداشته است (11).
2-3-5-2-2- اثر ضد ميكروبي درمنه
در سال 2001، اثر ضد ميكروبي و ضد ژيارديايي عصاره مايع آرتميزيا آبسينتوم 
 توسط اردونزو همكارانش 
 در محيط كشت بررسي شد و عصاره را داراي فعاليت ضد ميكروبي و ضد ژيارديايي يافتند كه البته با استفاده سنتي اين گونه گياهي نيز مطابقت دارد (72).
3-3-5-2-2- اثرات ضد قارچي درمنه 
در بررسي كه توسط منصوري و همكاران (2004) انجام گرفت،اثر لوسيون 5 درصدي آرتميزيا سيبري با اثر لوسيون كلوتريمازول
 (داروي شيميايي ضد قارچ )بر ضد قارچ تينئا ورسيكولار
  مقايسه شد.
نتايج بدست آمده در آزمايشات ماكروسكوپيك نشان مي‌دهد كه آرتميزيا سيبري،علايم باليني بيماران را به ميزان 42/77 درصد در پايان هفته دوم و 5/93 در صد در پايان هفته چهارم بهبود داده است. در حاليكه ميزان اين تاثير، براي كلوتريمازول در زمانهاي ذكر شده 7/60 درصد و 14/57 درصد بوده است. 
همچنين در مطالعات ميكروسكوپيك،نمونه‌هاي منفي مشاهده شده در مورد آرتميزيا سيبري،در هفته دوم 1/87 درصد و در هفته چهارم100درصد بوده است . حال آنكه درمورد كلوتريمازول،اين ميزان در هفته دوم 69 درصد و در هفته چهارم 15/61 بوده است. اين نتايج مؤثرتر بودن آرتميريا سيبري را بر قارچ نامبرده،نسبت به كلوتريمازول، كه داروي ضد قارچ است،نشان مي‌دهد (67). 
كوردالي و همكاران
  (2005) آزمايشاتي را بر روي عصاره روغني 3 گونه آرتميزيا شامل آرتميزيا آبسينتوم،آرتميزيا سانتونيكوم
  و آرتميزيا اسپيسي جرا
  انجام دادند و اثر ضد قارچي آنها را بررسي كردند .طبق نتايج بدست آمده از اين آزمايشات،هر 3 گونه درمنه،اثر ضد قارچي قابل توجهي را نشان دادند (61) .
4-3-5-2-2- ساير اثرات گونه‌هاي مختلف درمنه 
يانگ وهمكاران
 (2004) طي آزمايشاتي اثبات كردند، آرتميزيا آنوا،داراي اثرات تقويت سيستم ايمني و فعاليتهاي ضد توموري مي‌باشد (58).
لوكندرا وهمكاران
  (2005) اثر ضد ديابتي عصاره اتانولي گياه آرتميزيا دراكونكولوس
 را مورد بررسي قرار دادند و مشاهده كردند كه،در نتيجه تاثير عصاره اين گياه، فعاليت آنزيم مسوول در درگيريهاي كبدي (ALR2 ) به ميزان40 درصد،كاهش يافت و اين در حاليست كه كوئرسيترين 
 داروي شيميايي شناخنه شده در بيماريهاي كبدي،بر روي اين آنزيم به ميزان 54 درصد اثر داشت (64).
3-2- طبقه بندي انگل پارابروناما اسكريابيني 
	شاخه
	cphylum:
	كرمهاي گرد
	Nematoda

	دسته
	Class:
	سرنانته آ(فاسميديا)
	Secernentea (phasmida)

	راسته
	:(order)
	اسپيروريده آ
	Spirurida

	زير راسته
	:(suborder)
	اسپيرورينا
	Spirurina

	فوق خانواده
	:(superfamily)
	اسپيروريده آ
	Spiruroidea

	خانواده
	:(family)
	اسپيروريده
	Spiruridae

	جنس
	:(Genus)
	پارابرونما
	Parabronema

	گونه
	:(species)
	پارابرونمااسكريابيني
	Parabronemaskrjabini


4-2- مشخصات راسته اسپيروريدا

در انگلهاي اين راسته مري به 2 قسمت تقسيم شده است. قسمت قدامي، ماهيچه اي و بخش خلفي غده اي است. زوايد راسي شكمي جانبي موجود نيست، انگل مهره داران هستند. رشد مراحل نوزادي معمولا در داخل بند پايان صورت مي‌گيرد (5 و 40). 

5-2- مشخصات فوق خانواده اسپيروريده آ

اين نماتودها دو لب جانبي دارندكه ممكن است به قسمتهاي ديگر تقسيم شده باشد. معمولا حلق يا محوطه دهاني استوانه اي شكل است. مري در يك قسمت قدامي ماهيچه اي و بخش خلفي طويل تر و وسيع تر غده اي تشكيل شده است. انتهاي كرم نر پيچ خورده و داراي باله دمي و تعدادي زايده مي‌باشد. اسپيكول‌ها معمولا نامساوي و نامتشابه هستند. منفذ تناسلي كرم ماده در اكثر گونه‌ها نزديك نيمه بدن به خارج باز مي‌شود. تخم‌ها جدار ضخيمي دارند و هنگام خروج جنين‌دار هستند. سير تكاملي آنها غير مستقيم است و يك بند پا ميزبان واسط آن است. كرمهاي بالغ در سطح يا جدار لوله گوارش و يا چشم مهره داران زندگي مي‌كنند. مهمترين خانواده‌هاي آن اسپيروريده‌وتلازي ايده است(5). 

6-2- مشخصات جنس پا را برونما اسكريابيني 

دهان استوانه اي طويل با جداره ضخيم و دو لب جانبي كاذب است. هر يك از لبها 3 زايده دارند. انتهاي قدامي كرم داراي سپرهاي پوستي پشتي - شكمي و 6 طناب نعل اسب مانند است اين جنس به وسيله پوشش كوتيكول بزرگ نواري در ناحيه سفاليك از ساير نماتودهاي موجود در شير دان متمايز مي‌شود. انتهاي نر پيچ خورده است و در سطح خلفي شكمي بال دمي كوچك وجود دارد. اسپيكول‌ها كاملا نامتشابه هستند. گو برناكولوم مثلثي شكل است. 

هشت گونه آن از نشخوار كنندگان گزارش شده است(5 و 78). 

1-6-2-جنس نر

نرها 18-15 ميلي متر طول دارند. اسپيكول چپ به طول 710-600 ميكرون واسپيكول راست به طول 310-290 ميكرون مي‌باشد (5). 

2-6-2-جنس ماده 

ماده‌ها به طول 36 ميليمتر هستند (5). 

3-6-2-محل زندگي 

در شير دان شتر، گاو، گوسفند، بز و زرافه زندگي مي‌كند (5). 

4-6-2-سير تكاملي

تخمهاي كشيده با جدار نازك و حاوي نوزاد با مدفوع خارج مي‌شوند. اين تخمها توسط نوزاد مگس ليپروزيا تيتيلانس
 كه در مدفوع شتر و ساير حيوانات زندگي مي‌كند بلعيده مي‌شود.نوزاد مرحله اول در بدن مگس از تخم خارج شده، و وارد هموسل مي‌شود و در بافتها،كسيه‌دار مي‌گردد و در عرض 32-28 روز نوزاد عفونت زا به وجود مي‌آيد. ميزبان نهايي از راه دهان آلوده مي‌شود و كرم بالغ حدود 19-15 ماه در شير دادن شتر زندگي مي‌كند(5). 

5-6-2-تخم 

پوسته تخم خيلي نازك است كه ممكن است توسط لاروي كه درونش است شكسته شود. اين گونه تخم‌ها كه حاوي لارو هم هستند بطور كلي توسط حشرات با قدرت پرواز و از طريق مدفوع منتقل مي‌شوند و مرحله عفونت زاي آنها در بدن اين حشرات تشكيل مي‌شود (40). 

6-6-2-بيماريزايي 

در مورد بيماريزايي انگل اطلاعات منتشر شده اي وجود ندارد (5). 

7-6-2-همه گيري شناسي انگل در ايران 

در بررسي‌هاي انجام شده در ايران، يك درصد گوسفندان (اسلامي و نبوي، 1976) 8/0 درصد گوسفندان وحشي (اسلامي و همكاران، 1979) مبتلا به اين نماتود بودند(5). 

همچنين اسلامي و فيضي (1354) در بررسي كرم‌هاي دستگاه گوارش بز، براي اولين بار انگل پارابرونما اسكريابيني را از بز در ايران گزارش نمودند كه درصد اين آلودگي 2/4 بوده‌است(4). 

حليم در سال 1356 طي تحقيقي انگلهاي دستگاه گوارش شترهاي يك كوهانه را در ايران بررسي كرد، در اين بررسي آلودگي به انگل پارابرونما اسكريابيني 28درصد بود كه دراين تحقيق فصل آلودگي نيز بررسي شده و نتيجه به دست آمده نشان داده‌است كه آلودگي در تمام فصول بوده ولي حداكثر آن مربوط به تابستان بوده و به تدريج كه هوا سرد شده، آلودگي نيز كم شده است (13). 

اسلامي و زماني (1368)، در بررسيهاي كشتارگاهي آلودگي‌هاي كرمي گاوميش در ايران درصد آلودگي به پارابرونما اسكريابيني را در 3 شهر اروميه، اهواز و بندر انزلي و بر روي مجموعا 58 راس گاو، 72/1 درصد اعلام كردند (3). 

بر اساس تحقيق انجام گرفته توسط اسلامي و طهماسبي در سال 1372 كه به بررسي آلودگيهاي كرمي گاو و تغييرات فصلي آنها در خرم آباد لرستان پرداخته، ميزان آلودگي اين انگل را 11/11 درصد اعلام كردند و نتيجه بررسي تغييرات فصل آلودگي به نماتودها را هم كه با استفاده از آزمون مربع كاري
 انجام شده بود نشان دادند، رشد انگلهاي كرمي تابع مستقيم شرايط جوي (درجه حرارت، رطوبت نسبي و ميزان بارندگي) است و در خرم آباد آلودگي به انگل در فصل تابستان و پاييز وجود نداشته‌است، بيشترين آلودگي مربوط به فصل بهار بوده و 7/30درصد بود و آلودگي در فصل زمستان هم 10درصد بوده است (27). 

رادفر و قرباني (79-1378) در بررسي كشتارگاهي لوله گوارش 70 راس گوسفند در منطقه كرمان، به درصد آلودگي به انگل پارابرونما اسكريابيني را 15/27درصد اعلام كردند كه پس از انگل مارشالاژيا يا مارشالي بيشترين درصد آلودگي را به خود اختصاص داد (17). 

يحيي زاده (84-1383) در مطالعه انگلهاي 43 راس بز در منقطه كرمان، در بين نماتودها بيشترين درصد آلودگي را پارابرونما اسكريابيني با 49/53درصد به خود اختصاص داد پس از پارابرونما اسكريابيني، مارشالاژيا مارشالي بيشترين درصد آلودگي را داشته است. اين آلودگي در گروه سني بالاي 2 سال 2/65درصد و زير 2 سال 40درصد بوده‌است. درصد آلودگي در دامهاي ماده بشتر از نرها بوده و بيشترين درصد آلودگي در دامهاي ماده مربوط به پارابرونمااسكريابيني و 48/90درصد بوده است (38). 

 8-6-2 همه‌گيري شناسي انگل درساير نقاط دنيا
همچنين بررسيهايي در زمينه آلودگي به اين انگل در بعضي كشورها انجام گرفته كه به ذكر عده‌اي از آنها مي‌پردازيم.

 از لحاظ همه گيري در دنيا اين انگل از افريقا، روسيه، مغولستان و قزاقستان گزارش شده است (5). 

يوكاري
 (2005)، در مطالعه اي كه نماتودهاي معده اي- روده اي 50 راس بز را در ناحيه بورد تركيه بررسي كرد. انگل پارابرونما اسكريابيني را براي اولين بار در تركيه از بز جدا كرد كه درصد اين آلودگي هم 2درصد بود در اين تحقيق به نقل از لي‌ريچه و همكاران
 (1973)ذكر شده در بررسي انجام شده بر روي 889 گوسفند و بز در سيپروس، 6/1درصد آلودگي به پارابرونما اسكريابيني گزارش شده است (62،80). 

عزازي
 (1992-1991) در تحقيقي روي 48 گوسفند و بز در عربستان سعودي، كمترين درصد آلودگي به چند گونه از نماتودها از جمله پارابرونما اسكريابيني را درفصل زمستان اعلام نمود(50). 

عزازي (1990) در مصر در بررسي 96 شير دان گوسفند و بز در طي 4 فصل (1 سال) انگل پارابرونمااسكريابيني را نيز جدا نمود كه نسبت به ساير انگلهاي شيردان شيوع كمتري را نشان مي‌داد (48). 

همچنين باز هم عزازي (1995) اين بار در عربستان،شيردان 46 گوسفند و 48 بز را براي يافتن نماتودهاي بالغ و لاروهايشان جستجو كرد و 9/47 درصد گوسفندان و 8/43درصد از بزها را آلوده به نماتودها يافت كه از جمله آنها پارابرونما اسكريابيني بود كه آلودگي قابل توجهي را نشان نداد (49). 

مقداد
 (1979) با بررسي روده كوچك 34 و روده بزرگ 38 گوساله، 94/2درصد پارابرونما اسكريابيني جدا كرد (51). 

همچنين كرك و همكاران
 (1990) در بررسي آلودگيهاي انگلي 6 زرافه در پارك ملي استوشا
واقع در نامبيا
 كه طي 3 فصل انجام گرفت، انگل پارابرو نمااسكريابيني را نيز جدا نمودند (41). 

7-2 - لواميزول

 اين تركيب داروي ضد انگلي از گروه ايميدازوتيازول
‌هاست كه براي كنترل نماتودهاي دستگاه گوارش و تنفس بكار مي‌رود (15، 31، 69). 

1-7-2- فرمول شيميايي و مشخصات لواميزول
فرمول شيميايي داروبه صورت زير مي‌باشد:

1- Hydroch loride of (-) – (s) – 2, 3 , 5, 6 , - tetrahydro- 6- phenylimid a 20-[2 , 1- b] thiazole

از گروه ايميدازوتيازولها است و در حقيقت ايزومور چپ گرد تتراميزول مي‌باشد. به دليل حلاليت كامل و فوق العاده لواميزول در آب، مي‌توان آنرا هم به روش تزريقي و هم از راه خوراكي در دامها به كار برد. از آنجا كه تاثير ضد انگلي مخلوط دو ايزومر چپ گرد و راست گرد
 منحصرا در ايزومر چپ ‌گرد وجوددارد، بنابراين با جداكردن لوانيزول(ايزومر چپ گرد)ازمخلوط تتراميزول(ايزومر راست‌گرد) ضمن اينكه ميزان داروي مصرفي به نصف تقليل مي‌يابد. درجه اطمينان در مصرف دارو در حيوانان نيز به دو برابر افزايش خواهد يافت. به اين ترتيب كه لواميزول به عنوان جانشين برتر به جاي تتراميزول انتخاب شده است. بايد دانست كه لواميزول در مورد ايجاد مقاومت انگلهايي مانند همونكوس كونتورتوس
 و تريكو استرونژيلوس كولوبريفورميس
 نسبت به گروه بنزيميدازولها، مي‌تواند به عنوان داروي ضد انگلي موثر و مطمئن به كار برده شود (29، 31، 47). 

2-7-2- موارد كاربرد 

لواميزول به دليل امكان استفاده در تعداد زيادي از حيوانات اهلي از قبيل، گوسفند، بز، گاو، اسب، خوك، طيور، سگ و گربه و همچنين حيوانات وحشي به عنوان داروي كاملا موثر بر روي مراحل نوزادي و بلوغ اكثر نماتودهاي دستگاه گوارش و تنفس حيوانات از قبيل همونكوس، استرتاژيا
 تريكو استرونژيلوس و كوپريا
 شناخته شده است لواميزول همچنين بر روي ديكتيوكو لوس ريه 
تاثير قابل توجهي دارد و در گوسفند تنها داروي ضد كرم مجاز براي مصرف عليه كرمهاي ريوي مي‌باشد (15،31).
در اسب عليه آسكاريس
 و اكسيور
 با دوز 5/17-15 ميلي گرم به ازاي كيلوگرم به صورت خواركي و 15 روز بعد يك دوز تزريقي، باعث از بين رفتن كرم و تخم آن مي‌شود. واميزول اثر چنداني بر روي استروانگل‌هاي كوچك و بزرگ ندارد. 

در سگ با دوز 15 ميلي گرم به ازاي هر كيلوگرم باعث كاهش توكسوكاراكنيس
، و اسكاريس به ميزان 91درصد مي‌شود و همچنين باعث دفع كرمهاي قلابدار مي‌شود. در گربه، با دوز  8 ميلي گرم به ازاي كيلوگرم بر ضد اسكاريس و كرم قلابدار موثر است. در طيور باعث كاهش 95 درصدي اسكاريديا گالي
 و هتراكيس گاليناروم
 و كاپيلاريا
 مي‌شود و اين در صورتي است كه به مقدار 49-36 ميلي گرم به ازاي هر كيلوگرم مصرف شود (20) 

همچنين لواميزول علاوه بر خاصيت ضد انگلي وسيع، با خاصيت شناخته شده ايمني زايي
 باعث ازدياد مقاومت بدن حيوان، و در نتيجه كمك به درمان برخي بيماريهاي مشخص در انسان و حيوانات مي‌شود (15). 

لواميزول با افزايش تعداد و عملكرد لنفوسيت‌هاي T وماكروفاژها در تشديد عملكرد سيستم ايمني بدني موثر است. همچنين مي‌تواند موجب تحريك توليد پادتن، افزايش بيگانه خواري ماكروفاژها، جلوگيري از رشد تومور و تقويت و تحريك فعاليت سلول‌هاي مهارگر شود. (31و 69). 
3-7-2- فارماكوكينتيك 

لواميزول چه به صورت خوراكي و يا تزريقي مصرف شود به سرعت جذب مي‌شود. اما مصرف تزريقي آن ميزان غلظت خوني بالاتري را ايجاد مي‌كند. حداكثر ميزان غلظت خوني، يك ساعت پس از تزريق ايجاد شده و نيمه عمر پلاسمايي آن تا 4 ساعت است. در شرايط قليايي، اين دارو به يك متابوليت غيرقابل حل هيدروليز مي‌شود. لواميزول به سرعت از بدن دفع مي‌شود، 46درصد آن در ادرار، پس از 12 ساعت و 32درصد در مدفوع در طول 24 ساعت دفع مي‌شود تقريباً از تمام بافتها پس از 8روز دفع مي‌شود (20 و 29 ). 

4-7-2-فارماكوديناميك 

اصولاً دارويي كولينرژيك است و با تاثير روي سيستم عصبي كرم و مهار آنزيم سوكسينات دهيدروژناز، سريعاً باعث فلج شدن انگلها و در نتيجه تسهيل در جدا شدن آنها از مخاط دستگاه گوارش و تنفس و خروج سريع انگلها از بدن حيوان مي‌شود (29). 

5-7-2-عوارض جانبي 

به طور كلي، عوارض جانبي بسيار نادر است و شامل: حركت دادن غير عادي سر، ليس زدن لبها، افزايش ترشح بزاق، لرزش عضلات، تحريك‌پذيري اعصاب و گاهي ادرار و مدفوع كردن متناوب است. مهم‌ترين عارضه جانبي مصرف دارو در گوسفند و بز مرگ ناشي از مسموميت دارويي مي‌باشد (15). 

6-7-2-مسموميت دارويي 

 واحد سمي آن 3-2 برابر واحد درماني اش است، لذا بايد در محاسبه واحد درماني صحيح دقت زيادي كرد. البته طيف سمي آن كمتر از بنزيميدازول‌هاست 

در گوسفند با 90 ميلي‌گرم به ازاي هر كيلوگرم باعث مرگ و مير مي‌شود، تحمل گاو بيشتر از گوسفند است و حساسيت اسب نسبت به ساير حيوانات بيشتر است و تزريق 20 ميلي‌گرم به ازاي هر كيلوگرم ممكن است باعث مرگ شود. نشانه‌هاي مسموميت با دارو شامل: ترشح كف و بزاق از دهان، براديكاردي، لرزش ماهيچه‌ها و يا مرگ بر اثر ناتواني در تنفس است (5، 20، 68، 69).

7-7-2-تداخل دارويي

شايد داروهايي با تركيبات نيكوتينيك (مانند پيرانتل
 و مورانتل
)، داروهاي ممانعت كننده كلين استراز مانند ارگانوفسفاتها 
و نئوستيگمين
 كه مي‌توانند اثر لواميزول را تشديد كنند (15 و 68 ). 

مصرف توام دارو با كلرامفنيكل باعث وقوع مرگ در بعضي از موارد شده است(15). 

8-7-2-احتياطات لازم 

3 روز بعد از قطع مصرف دارو، دام را مي‌توان ذبح نمود. شير دام را يك روز پس از قطع مصرف دارو مي‌توان دوشيد. تجويز دارو از راه تزريقي چون باعث واكنش نسجي مي‌شود، در حيواناتي كه نزديك كشتار هستند منع شده است (20، 29، 31). 

9- 7-2-ميزان درماني دارو 

اگر خوراكي مصرف شود در گوسفند و بز 5/7 ميلي‌گرم به ازاي هر كيلوگرم، در گاو، 15 ميلي‌گرم براي هر كيلوگرم است. براي سگ 5 ميلي‌گرم به ازاي كيلوگرم از طريق خوراكي و براي طيور هم به صورت خوراكي 50- 25 ميلي‌گرم به ازاي كيلوگرم استفاده مي‌شود(5 و 29). 

فصل سوم
مواد و روش كار
1-3 مواد مورد استفاده 

1-1-3 – وسايل و دستگاه‌هاي مورد استفاده : 

1- آسياب برقي 

2-اتو كلاو 

3- بن‌ماري 

4- پمپ خلأ 

5- دستگاه تقطير در خلأ 

6- قيف بوخنر 

7- پليت شيشه‌اي 

8- ترازوي ديجيتال 

9- كاغذ صافي 

10- گرم‌كن برقي 

11- لوپ 

12- وسايل آزمايشگاهي معمول از قبيل ارلن، بالن، لوله‌آزمايش، پي‌پت، پنس، قيچي و دستكش 

13- الك (شماره 100) 

2-1-3 مواد شيميايي مورد استفاده 

1- PBS 

2- متانول 
 0 80

3- اتانول 
 080 

4- DMSO

5- داروي لواميزول 

2-3- روش كار 
1-2-3-تهيه عصاره
1-1-2-3- انتخاب گياهان مورد استفاده 

گياهان مورد استفاده ما كه دو گونه از گياه درمنه بودند، در تيرماه سال 1384 از منطقه كوهپايه كرمان جمع‌آوري شدند و توسط ‌جناب‌آقاي مهندس‌‌ميرتاج‌الديني در مركز هر باريوم و گياه‌شناسي بخش علوم گياهي دانشكده زيست‌شناسي دانشگاه كرمان شناسايي گرديدند. 

2-1-2-3- خشك كردن 

خشك كردن گياه جهت جلوگيري از كپك زدن، عمل آنزيمها و باكتريها و  تغييرات شيميايي است كه در نتيجه باعث ثابت نگه داشتن تركيبات شيميايي آن و سهولت خرد شدن آن براي استخراج مواد متشكله‌اش مي‌شود (28). 

براي خشك كردن، گياهان چندين روز در سايه و در درجه حرارت طبيعي قرار داده شدند تا به طور كامل خشك شوند. 

3-1-2-3 آسياب كردن و آماده‌سازي گياه براي عصاره‌گيري 

گياهان پس از خشك شدن از الك عبور داده شدند و قسمتهاي مورد استفاده آنها جدا شد و مجدداً از الك عبور داده شدند تا قسمتهاي زايد و سيخها و آشغالهاي آن به خوبي جدا شود و در عصاره‌گيري اختلال ايجاد نشود. پس از جداسازي، قسمت‌هاي مورد استفاده توسط آسياب برقي، خوب خرد و ريز شدند. آسياب كردن جهت افزايش سطح تماس ذرات با حلالهاي مربوط انجام مي‌گيرد(26).

4-1-2-3- تهيه عصاره‌ گياهي 

براي استخراج عصاره‌هاي گياهي چندين روش مختلف وجود دارد كه در اينجا براي تهيه عصاره از اين گياه، روش خيساندن 
انتخاب شد. 

عمل خيساندن يك روش قديمي است كه به وسيله آب يا حلال‌هاي مختلف صورت مي‌گيرد (26).

 درآزمايش‌هاي ما، ازسه نوع حلال شامل:آب، اتانول و متانول براي تهيه سه نوع عصاره آبي، اتانولي و متانولي استفاده شد.

براي تهيه هر 3 نوع عصاره از هر 2 گونه گياه درمنه، 50 گرم از گياه را در حجم حدود 200 سي سي از حلال (آب، اتانول، متانول) خيسانده شد كه اين عمل مدت 48 ساعت به طول انجاميد. سپس توسط قيف بوخنر كه به پمپ خلأ متصل مي‌شود، محلول خيسانده شده صاف گرديد. محلول صاف شده توسط دستگاه تقطير در خلاء تغليظ شد(حدود2-1 ساعت)، محلول تغليظ شده در آون با حرارت 50- 40 درجه سانتيگراد قرار گرفت تا خشك شود كه اين مرحله حدود 3 روز به طول انجاميد. نگهداري عصاره پس از اين درجه حرارت 4 درجه سانتيگراد تا زمان استفاده انجام گرفت. 

5-1-2-3-آماده‌سازي عصاره‌هاي گياهي با غلظتهاي مختلف 
1-5-1-2-3- تهيه عصاره‌هاي آبي 
براي تهيه 3 غلظت متفاوت از عصاره آبي، به ترتيب،0/5،1 و 5/1 گرم از عصاره در 20 سي سي از حلال مناسب (در اينجا از PBS استفاده شد) حل گرديد و غلظت‌هاي25،50 و 70 ميلي گرم  به ازاي  هر ميلي ليتر حلال بدست آمد.
2-5-2-3- تهيه عصاره متانولي 
براي بدست آوردن 3 غلظت از عصاره متانولي،مقادير، 5/0،1 و 5/1 گرم از عصاره را ابتدا در 1 سي سي DMSO حل نموديم و سپس 19 سي سي PBS به آنها افزوديم . بدين ترتيب غلظت‌هاي 25،50و 75 ميلي گرم به ازاي هر ميلي ليتر حلال را بدست آورديم.

3-5-2-3- تهيه عصاره متانولي 
در تهيه عصاره اتانولي نيز مانند  عصاره متانولي عمل كرديم. يعني مقادير 5/0،1 و 5/1 گرم از عصاره‌ها را ابتدا در 1 سي سي حلال DMSO حل كرديم و سپس 19 سي سي PBS به آنها افزوديم .غلظت‌هاي 25، 50 و 75 ميلي گرم  به ازاي هر ميلي ليتر حلال بدست آمد .

4-5-2-3- تهيه لواميزول 
براي انجام هر سري از آزمايشات از لواميزول به عنوان شاهد مثبت استفاده شد. در تمام آزمايشات، لواميزول در 3 غلظت 5،50 و 500 ميلي گرم به ازاي هر ميلي ليتر تهيه شد . در اينجا هم از20 سي سي PBS  به عنوان حلال استفاده شد. تهيه غلظت‌هاي مختلف به روش رقت سازي لوله اي انجام گرفت.
2-2-3- تهيه انگلها 

1-2-2-3 تهيه شيردان جهت جداسازي انگلها 
براي انجام هر سري از آزمايشات، تعدادي شيردان آلوده از كشتارگاه كرمان تهيه مي‌شد. ابتدا اتصالات شيردان دردو منطقه، به هزارلاو روده كوچك ليگاتور زده و بريده شد سپس خود شيردان باز شده و محتويات به ترتيبي كه ذيلا توضيح داده شده، تخليه شدند. 

2-2-2-3- جدا سازي انگلها 
براي جدا كردن انگلها از سطح شيردان،ابتدا از جريان بسيار ملايم وحتي قطره قطره PBS استفاده شد . با اينكار اتصالات انگلها به سطح شيردان شل تر شدند، ضمن اينكه محتويات شيردان كه به انگلها وسطح شيردان چسبيده بودند، تا حدي، جدا شدند. سپس از PBS با جريان بيشتر استفاده شد و انگلها همراه PBS از سطح شيردان جدا شدند،ووارد پليت شدند . ازميان اين انگلهاي جدا شده، انگلهاي سالم تر و با حركات بهتر انتخاب شدند و در PBS تازه قرارگرفنتد.انتقال در PBSتازه باعث مي‌شود اضافات بافتي و محتويات شيردان كه به انگلها چسبيده،جدا شود. سپس انگلها  پس از اطمينان از تشخيص جنس و گونه شان، انتخاب شدند و در پليت‌هاي حاوي عصاره‌ها و شواهد مثبت و منفي قرار داده شدند.
3-2-3- انجام آزمايشات 

براي هركدام از عصاره‌ها پليت‌هاي زير تهيه گرديدند و سپس به هركدام از پليت‌ها 10 انگل سالم و سر حال اضافه  گرديد.
پليت 1- عصاره آبي، متانولي يا اتانولي با غلظت 25 ميلي گرم به ازاي ميلي ليتر.

پليت 2 – عصاره آبي،متانولي يا اتانولي با غلظت 50 ميلي گرم به ازاي ميلي ليتر.

پليت 3- عصاره آبي،متانولي يا اتانولي با غلظت 75 ميلي گرم به ازاي ميلي ليتر.

پليت 4- شاهد لواميزول با غلظت 5 ميكروگرم به ازاي ميلي ليتر.

پليت 5- شاهد لواميزول با غلظت 50 ميكروگرم به ازاي ميلي ليتر.

پليت 6-شاهد لواميزول با غلظت 500ميكروگرم به ازاي ميلي ليتر.
پليت 7- شاهد PBS كه حاوي 20 سي سي ازحلال PBS بود.

در مورد عصاره آبي همين 7 پليت بودند، اما در مورد عصاره‌هاي اتانولي و متانولي علاوه بر اين 7پليت،1پليت ديگر هم داشتيم كه شامل:
پليت 8 –شاهد DMSO +PBSكه حاوي 19 سي سي PBS و 1 سي سيDMSO  بود .
 بعد ازآماده سازي، پليت‌ها در حرارت 30 -25 درجه سانتيگراد قرار مي‌گرفتند. ارزيابي حركت انگلها جهت بررسي زنده يا مرده بودن آنها با فواصل يك ساعت يكبار براي هر پليت انجام مي‌شد و نتايج ثبت مي‌شد. بررسي‌ها به مدت 10-7 ساعت انجام شدند. 

اساس كار در اين آزمايش ميزان حركات بدني انگلها بود. انگلهايي كه به نظر مرده و بي‌حركت مي‌رسيدند، در برخي موارد جهت اطمينان بيشتر از زنده يا مرده بودن آنها در PBS با درجه حرارت بالاتر (حدود 40- 35 درجه سانتيگراد ) قرار داده مي‌شدند و درصورت عدم حركت، ازمرده بودن آنها اطمينان حاصل مي‌نموديم.

فصل چهارم

نتايج
در هر آزمايش پليت‌هاي حاوي لواميزول و عصاره‌ها و شواهد به طور جدا گانه و هر ساعت مورد مشاهده قرار گرفتند . وهمانطور كه قبلاً ذكر شد در هر مشاهده محدوديت حركت ومرگ انگلها مورد بررسي قرار گرفتند. اين  بررسي حداكثر بمدت 10 ساعت انجام شد. و نتايج بدست آمده در هر ساعت مشاهده، در جداولي ننظيم شدند. نتايج به صورت درصدي از كرمها كه زنده بودند،بيان شدند.

1-4 نتايج حاصل از عصاره آبي گونه آرتميزيا سيبري 
بر اساس اين نتايج، درمورد بالاترين غلظت اين عصاره (5/1 گرم )، تمام انگلها پس از 6 ساعت دچار فلجي و مرگ شدندو در مقايسه با داروي ضد انگلي لواميزول، بالاترين غلظت لواميزول (500 ميكرو گرم ) نيز پس از 6 ساعت با عث مرگ كليه انگلها شد . در مورد غلظت 1 گرم از عصاره آبي آرتميزيا سيبري 100 درصد كرمها پس از 9 ساعت مردند در مورد پايين ترين غلظت عصاره آبي آرتميزيا سيبري (5/0 گرم )پس از 9 ساعت هنوز 30 درصد انگلها زنده بودند. 
در مورد شاهد PBS تمام انگلها در تمام طول مدت بررسي زنده بودند . با مقايسه زمان تاثير بيشترين غلظت لواميزول با زمان تاثير عصاره آبي در بيشترين غلظت براحتي مي‌توان تاثير ضد انگلي عصاره آبي آرتميزيا سيبري را دريافت (جدول 1-4).
2-4 -نتايج حاصل از عصاره آبي آرتميزيا سانتوليا

غلظت 5/1 گرم از عصاره آبي ( آرتميزيا سانتوليا )پس از 5 ساعت باعث مرگ ومير 100درصد در انگلها شد. ( مرگ وميري كه توسط لواميزول با بيشترين غلظت،در انگلها رخ داد، ساعت سوم بود ).
عصاره آبي آرتميزيا سانتولينا در هردو غلظت متوسط و كم (1 و5/0 گرم ) پس از 8 ساعت با عث مرگ كليه انگلها شد . انگلها در PBS در تمام مدت بررسي زتده و سرحال بودند .
مقايسه اثر لواميزول و عصاره آبي آرتميزيا سانتولينا،نشان مي‌دهد عصاره آبي اين گونه، كه اثر ضد انگلي را دارا مي‌باشد اما اثر آن در مرتبه اي ضعيف تر از لواميزول و عصاره آبي گونه سيبري است (جدول 2-4) .

3-4- نتايج حاصل از عصاره آبي متانولي آرتميزيا سيبري 
عصاره متانولي (آرتميزيا سيبري ) با بيشترين غلظت (5/1 گرم )،پس از 3 ساعت سبب مرگ همه انگلها شد .در مورد بيشترين غلظت لواميزول نيز، مرگ همه انگلها پس از 3 ساعت انجام شد. غلظت متوسط عصاره متانولي آرتميزيا سيبري (1  گرم ) پس از 4 ساعت، باعث مرگ كليه انگل‌ها شد . ودر مورد غلظت كم عصاره (5/0 گرم) پس از 7 ساعت،90درصداز انگلها مرده يافت شدند.
در مورد هر 2 شاهدPBS  وPBS همراه DMSO نيز در تمام طول مدت آزمايش انگلها سرحال وزنده بودند . مقايسه اثر عصاره متانولي گونه آرتميزيا سيبري با لواميزول  نيز، موثر بودن اين عصاره را بر انگل مربوطه و قابل مقايسه بودن آنرا با لواميزول نشان مي‌دهد (جدول 3-4).
4-4-نتايج حاصل از عصاره متانولي آرتميزيا سانتولينا 
بيشترين اثر، در  غلظت  متوسط عصاره متانولي آرتميزيا سانتوليا (1 گرم )، مشاهده شد . اين در حاليست كه لواميزول با حد اكثر غلظت پس از 3 ساعت اين مرگ وميررا ايجاد كرد.در مورد بيشترين غلظت عصاره متانولي آرتميزيا سانتوليا (5/1 گرم)، پس از 5 ساعت كليه انگلها نابود شدند. درمورد غلظت كم (5/0 گرم ) هم پس از 6 ساعت،80درصداز انگلها از بين رفتند .مقايسه اثر لواميزول و عصاره متانولي آرتميزيا سانتوليا با غلظت متوسط،موثر بودن عصاره را نسبت به لواميزول برضد انگل نشان مي‌دهد .برخلاف عصاره آبي گونه آرتميزيا سيبري كه موثرتر از عصاره آبي گونه سانتوليا به نظررسيد، عصاره متانولي گونه آرتميزيا سانتوليا اثر ضدانگلي قوي تري را نسبت به عصاره متانولي گونه آرتميزيا سيبري بروز داد. البته مقايسه عصاره متانولي، گونه آرتميزيا سانتولينا هم، موثرتر بودن عصاره متانولي را نشان مي‌دهد (جدول 4-4).
5-4-نتايج حاصل از عصاره اتانولي آرتميزيا سيبري 
عصاره اتانولي آرتميزيا سيبري در هردو غلظت متوسط و زياد در اولين ساعت پس از مشاهده در 100 درصد انگلها ايجاد مرگ ومير كرد. و غلظت پايين عصاره اتانولي آرتميزيا سيبري نيز پس از 2 ساعت اين درصد مرگ ومير را ايجاد كرد. اين در حاليست كه لواميزول در بيشترين غلظت، پس از 2 ساعت باعث مرگ 90درصداز انگلها شد . طبق اين نتايج،تاثير ضد انگلي عصاره اتانولي گونه آرتميزيا سيبري به طور قابل ملاحظه اي بيشتر ازلواميزول مي‌باشد و اگر بخواهيم عصاره اتانولي گونه آرتميزيا سيبري را با عصاره متانولي و آبي از همين گونه مقايسه كنيم نيز، اثر قويتر آنرا نسبت به 2 نوع عصاره ديگر نشان مي‌دهد .
6-4- نتايج حاصل از عصاره اتانولي آرتميزيا سانتوليا 
عصاره اتانولي آرتميزيا سانتوليا در غلظت زياد (5/1گرم )، پس از 7 ساعت، باعث از بين رفتن تمام انگلها شده،و لواميزول در بيشترين غلظت پس از 6 ساعت چنين درصد مرگ وميري را ايجاد كرده است. 

غلظت متوسط از عصاره متانولي آرتميزيا سانتوليا پس از 10 ساعت باعث نابودي كليه انگلها شده ودر غلظت كم (5/0 گرم ) پس از 10 ساعت 80درصد از انگلها مرده يافت شدند .

مقايسه 3 نوع عصاره آبي، متانولي . اتانولي گونه آرتميزيا سانتوليا نشان مي‌دهد، عصاره متانولي بيشترين اثر ضد انگلي را داشته كه پس از آن به ترتيب عصاره‌هاي اتانولي و آبي اين گونه موثر بودند . ضمناً اثر ضد انگلي عصاره اتانولي آرتميزيا سيبري نيز نسبت به عصاره اتانولي گونه آرتميزيا سانتوليا طبق اين نتايج قوي تر به نظر مي‌رسد. 
جدول 1-4 : نتايج آزمايش عصاره اتانولي آرتميزيا سانتونيا 
	ساعت 

عصاره 
	ساعت 

1
	ساعت 

2
	ساعت 

3
	ساعت 

4
	ساعت 

5
	ساعت 

6
	ساعت 

7
	ساعت 

8
	ساعت 

9
	ساعت 

10

	لواميزول 5 ميكروگرم بر ميلي‌ليتر
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	80%
	50%
	

	لواميزول 50 ميكروگرم بر ميلي‌ليتر
	100%
	100%
	100%
	90%
	90%
	80%
	80%
	70%
	60%
	

	لواميزول 500 ميكروگرم بر ميلي‌ليتر
	100%
	100%
	100%
	70%
	30%
	0
	
	
	
	

	عصاره آبي 25 ميكروگرم بر ميلي‌ليتر
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	70%
	60%
	30%
	30%
	

	عصاره آبي 50 ميكروگرم بر ميلي‌ليتر 
	100%
	90%
	80%
	70%
	70%
	60%
	50%
	20%
	
	

	عصاره آبي 75 ميكروگرم بر ميلي‌ليتر
	100%
	90%
	80%
	60%
	40%
	0
	0
	
	
	

	شاهد PBS
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	

	شاهد PBS+DMSO
	
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	
	
	


جدول 2- 4 نتايج آزمايش عصاره اتانولي آرتميزيا سيبري 

	ساعت 

عصاره 
	ساعت 

1
	ساعت 

2
	ساعت 

3
	ساعت 

4
	ساعت 

5
	ساعت 

6
	ساعت 

7
	ساعت 

8
	ساعت 

9
	ساعت 

10

	لواميزول 5 ميكروگرم بر ميلي‌ليتر
	ساعت 

1
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	90%
	90%

	لواميزول 50 ميكروگرم بر ميلي‌ليتر
	100%
	100%
	100%
	90%
	90%
	80%
	80%
	80%
	60%
	50%

	لواميزول 500 ميكروگرم بر ميلي‌ليتر
	100%
	100%
	100%
	70%
	50%
	0
	
	
	
	

	عصاره آبي 25 ميكروگرم بر ميلي‌ليتر
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	70%
	70%
	40%
	20%

	عصاره آبي 50 ميكروگرم بر ميلي‌ليتر 
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	
	
	
	
	

	عصاره آبي 75 ميكروگرم بر ميلي‌ليتر
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	50%
	0
	20%
	
	

	شاهد PBS
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%

	شاهد PBS+DMSO
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%


جدول 3-4 نتايج آزمايش عصاره متانولي آرتميزيا سيبري
	ساعت 

عصاره 
	ساعت 

1
	ساعت 

2
	ساعت 

3
	ساعت 

4
	ساعت 

5
	ساعت 

6
	ساعت 

7
	ساعت 

8
	ساعت 

9
	ساعت 

10

	لواميزول 5 ميكروگرم بر ميلي‌ليتر
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	
	
	
	

	لواميزول 50 ميكروگرم بر ميلي‌ليتر
	100%
	100%
	90%
	80%
	80%
	70%
	50%
	
	
	

	لواميزول 500 ميكروگرم بر ميلي‌ليتر
	100%
	50%
	0
	
	
	
	
	
	
	

	عصاره متانولي 25 ميلي گرم بر ميلي‌ليتر
	100%
	50%
	50%
	30%
	20%
	10%
	10%
	
	
	

	عصاره متانولي 50 ميلي گرم بر ميلي‌ليتر 
	100%
	20%
	10%
	0
	
	
	
	
	
	

	عصاره متانولي 75 ميلي گرم بر ميلي‌ليتر
	60%
	40%
	0
	
	
	
	
	
	
	

	شاهد PBS
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	
	
	
	

	شاهد PBS+DMSO
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	
	
	
	


جدول 4-4 نتايج آزمايش عصاره متانولي آرتميزيا سانتولينا 
	ساعت 

عصاره 
	ساعت 

1
	ساعت 

2
	ساعت 

3
	ساعت 

4
	ساعت 

5
	ساعت 

6
	ساعت 

7
	ساعت 

8
	ساعت 

9
	ساعت 

10

	لواميزول 5 ميكروگرم بر ميلي‌ليتر
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%

	لواميزول 50 ميكروگرم بر ميلي‌ليتر
	100%
	100%
	90%
	80%
	80%
	70%
	50%
	30%
	
	

	لواميزول 500 ميكروگرم بر ميلي‌ليتر
	100%
	45%
	0
	
	
	
	
	
	
	

	عصاره متانولي 25 ميلي گرم بر ميلي‌ليتر
	100%
	100%
	80%
	50%
	20%
	20%
	
	
	
	

	عصاره متانولي 50 ميلي گرم بر ميلي‌ليتر 
	100%
	0
	
	
	
	
	
	
	
	

	عصاره متانولي 75 ميلي گرم بر ميلي‌ليتر
	100%
	50%
	20%
	10%
	0
	
	
	
	
	

	شاهد PBS
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%

	شاهد PBS+DMSO
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%


جدول 5-4-نتايج آزمايش عصاره اتانولي آرتميزيا سيبري
	ساعت 

عصاره 
	ساعت 

1
	ساعت 

2
	ساعت 

3
	ساعت 

4
	ساعت 

5
	ساعت 

6
	ساعت 

7
	ساعت 

8
	ساعت 

9
	ساعت 

10

	لواميزول 5 ميكروگرم بر ميلي‌ليتر
	100%
	100%
	80%
	80%
	80%
	80%
	80%
	
	
	

	لواميزول 50 ميكروگرم بر ميلي‌ليتر
	100%
	50%
	50%
	50%
	50%
	50%
	50%
	
	
	

	لواميزول 500 ميكروگرم بر ميلي‌ليتر
	100%
	10%
	
	
	
	
	
	
	
	

	عصاره اتانولي 25 ميلي گرم بر ميلي‌ليتر
	30%
	0
	
	
	
	
	
	
	
	

	عصاره اتانولي 50 ميلي گرم بر ميلي‌ليتر 
	0
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	عصاره اتانولي 75 ميلي گرم بر ميلي‌ليتر
	0
	
	
	
	
	
	
	
	
	

	شاهد PBS
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	
	
	

	شاهد PBS+DMSO
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	
	
	


جدول 6-4- نتايج آزمايش عصاره اتانولي آرتميزيا سانتولينا
	ساعت 

عصاره 
	ساعت 

1
	ساعت 

2
	ساعت 

3
	ساعت 

4
	ساعت 

5
	ساعت 

6
	ساعت 

7
	ساعت 

8
	ساعت 

9
	ساعت 

10

	لواميزول 5 ميكروگرم بر ميلي‌ليتر
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	90%
	90%

	لواميزول 50 ميكروگرم بر ميلي‌ليتر
	100%
	100%
	100%
	90%
	90%
	80%
	80%
	70%
	60%
	50%

	لواميزول 500 ميكروگرم بر ميلي‌ليتر
	100%
	100%
	100%
	70%
	50%
	0
	
	
	
	

	عصاره اتانولي 25 ميلي گرم بر ميلي‌ليتر
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	70%
	50%
	40%
	20%

	عصاره اتانولي 50 ميلي گرم بر ميلي‌ليتر 
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	60%
	30%
	30%
	0

	عصاره اتانولي 75 ميلي گرم بر ميلي‌ليتر
	100%
	100%
	100%
	100%
	50%
	20%
	0
	
	
	

	شاهد PBS
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%

	شاهد PBS+DMSO
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%
	100%



فصل پنجم

بحث و نتيجه‌گيري

يكي از اهداف ما دراين تحقيق شناسايي بهتر گياهان دارويي و استفاده صحيح از آنها و البته بالابردن توانايي شناسايي و استفاده از گياهان بومي بوده است.اطلاعات بسيار زيادي اززمانهاي گذشته و حاضر در دست است كه نشان مي‌دهد در سيستم پزشكي سنتي از گونه‌هاي مختلف گياه درمنه،استفاده‌هاي دارويي منتوع و زيادي مي‌شده است و البته هنوز هم استفاده مي‌شود.يكي از موارد كاربرد وسيع درمنه در طب سنتي نيز، استفاده از آن به عنوان داروي ضد انگل بوده است (8؛ 12، 16، 22، 23، 24). لذا آزمايشاتي كه بتواند كاربرد ستني گياه درمنه را به عنوان ضد انگل، از طريق علمي نيز به اثبات برساند، مفيد وكارساز به نظر رسيد.
چرا كه عفونتهاي انگلي نيز از جمله درگيريهاي حائز اهميت به شمار مي‌روند . بويژه كه انگل پارابرونما اسكرويابيني طبق تحقيقات و گزارشات علمي موجود، يكي از انگلهاي شايع در استان كرمان مي‌باشد(17، 38).
بالطبع به دليل شيوع بالا،اندازه مناسب و آسان بودن بررسي حركات نيز، يكي از انگلهاي مناسب جهت بررسي تاثيرات ضد كرمي ايت عصاره محسوب مي‌شود.

ناگفته نماند، تحقيقات متعدد نشان مي‌دهد كه استفاده وسيع از داروهاي ضد انگلي شيميايي،مقاومتهاي دارويي را در بسياري از انگلها به وجود آورده است .به عنوان مثال فاگبمي
 (2003) مقاومت مرحله لاروي انگل استرونژيلوس را در 10 گروه گوسفند، در مقابل 4داروي ضد انگلي بررسي كردند. مقاومت مقابل داروي آلبندازول
 در 2 گروه از گوسفندان ديده شد،در مقابل فبانتل 
 در 1 گروه،در برابر لواميزول در 3 گروه و در مقابل مورانتل 
 هم در 2گروه از گوسفندان مقاومت ديده شد.
اين موضوع نيز عامل سوق دهنده ديگري به سوي تحقيق حاضر بود.ودر اين تحقيق، ما از انواع عصاره‌هاي آبي متانولي و اتانولي در هر دو گونه آرتميزيا سيبري و آرتميزيا سانتولينا،جهت انجام آزمايشات استفاده كرديم (56، 70).
بر اساس نتایج به دست آمده از آزمایشات ما گونه آرتمیزیا سیبری، اثر قابل توجه ضد انگل پارابرونما اسكريابيني در محیط آزمايشگاه نشان داد که اين تاثير قابل مقایسه با لوامیزول مي‌باشد. در بين عصاره‌هاي آبي،متانولي و اتانولي گياه درمنه گونه آرتميزياسيبري مؤثرترين عصاره در بين عصاره‌ها بود. بعد از عصاره اتانولي گياه درمنه گونه آرتميزياسيبري، عصاره متانولي آن موثر بوده و عصاره آبي گونه آرتميزياسيبري كمترين اثر را در بين 3 توع عصاره اين گونه داشت.
در مورد گونه آرتميزيا سانتولينا،عصاره متانولي اين گونه،مؤثرتر از عصاره آبي و اتانولي بود.و عصاره اتانولي آرتميزيا سانتولينا هم،اثر ضد انگلي قويتري را نسبت به عصاره آبي همين گونه نشان داد.
اقبال و همکاران (2004)اثر ضد انگلی عصاره آبی و متانولی گیاه آرتمیزیا برویفولیا
 را طی آزمایشات در محیط آزمايشگاهي و در بدن موجود زنده بر روی انگل همانکوس کونتورتوس بررسی کردند.

غلظت بكار رفته از هر دو نوع عصاره در محيط آزمايشگاه 25 ميلي گرم به ازاي هر ميلي ليتر بوده است، آزمايشاتي كه در محیط آزمايشگاه انجام شدند،  موثر بودن هر دو عصاره آبي و متانولي گياه مذكور را بر انگل همانكوس كونتورتوس نشان دادند. البته عصاره متانولی دارای اثر قویتری بود نسبت به عصاره آبی لازم به ذكر است كه تاثير عصاره‌ها،از داروي لواميزول كه به عنوان شاهد بكار رفته بود كمتر بوده است. به اين ترتيب كه در همه موارد انگلها بعد از 6 ساعت کاملا مرده بودند اما در مورد عصاره‌ها، بعد 6 ساعت، اگر چه تعداد قابل توجهی از انگلها مرده بودند اما هنوزتعداد اندکی زنده باقی مانده بودند.

در آزمايشات ما نيز عصاره‌هاي متانولي واتانولي مؤثرتراز عصاره آبي نشان دادند وشايد با توجه به اين دو نتيجه مشابه بتوان گفت ماده مؤثر در گياه كه باعث ايجاد اثر ضد انگلي درآن مي‌شود، توسط متانول واتانول بهتر استخراج مي‌شود.

در آزمايشات اقبال و همكاران (2004) عصاره آبي گونه آرتميزيا برويفوليا، در غلظت 25 ميلي گرم به ازاي هر ميلي‌ليتر، پس از 6 ساعت باعث مرگ 30 درصد از انگلهاشده است و لواميزول بكاررفته در آزمايش آنها پس از 6 ساعت، تمام انگلها را كشته. در آزمايشات ما نيز در مورد عصاره آبي گونه آرتميزيا سيبري، پس از 6 ساعت، 30 درصد انگلها مرده بودند. ضمنا در آزمايش ما نيز لواميزول پس از 6 ساعت، مرگ و مير 100 درصدي در انگلها ايجاد كرد. ضمن اينكه بيشترين غلظت لواميزول در آزمايشات ما با غلظت لواميزول بكاررفته در آزمايشات اقبال و همكاران (2004)برابر بوده است رمان ومقدار اثر عصاره‌هاي آبي آرتميزيا سيبري در آزمايش ما وآرتميزيا برويفوليا در آزمايش اقبال،مشابه هم مي‌باشد. ودرمورد هر دودرزماني كه لواميزول باعث مرگ همه انگلها شده،اين دو عصاره از 2 گونه آرتميزيا باعث مرگ 30درصد از انگلها شدند. در مورد عصاره آبي آرتميزيا سانتولينا،هم پس از6ساعت،باعث مرگ 30 درصدازانگلها شده اما با اين تفاوت كه لواميزول پس از3ساعت،همه انگلها رانابود كرده بنابراين در مقايسه با آرتميزيا برويفوليا،اثر ضد انگلي ضعيف تري را نشان ميدهد. در مورد عصاره متانولي آرتميزيا برويفوليا،زماني كه لواميزول باعث مرگ همه انگلها شده بود. 80 درصد انگلها مرده بودند .و درمورد عصاره متانولي آرتميزيا سيبري،در زماني كه لواميزول همه انگلها را كشته بود، عصاره متانولي 50 درصد از انگلها را از بين برده بود. بنابراين عصاره متانولي گياه آرتميزيا برويفوليا مؤثرتراز عصاره متانولي آرتميزيا سيبري به نظر مي‌رسد. 

عصاره متانولي آرتميزيا سانتولينا،در زماني كه لواميزول همه انگلها را كشته،تنهاباعث مرگ 10 درصد از انگلها شده است در نتيجه عصاره متانولي آرتميزيا برويفوليا از عصاره متانولي آرتميزيا سانتولينا هم مؤثرترو قويتر عمل كرده است . البته لازم به ذكر است كه اين نتايج مربوط به غلظت 25 ميلي گرم به ازاي هر ميلي ليتر عصاره‌ها هستند ودرغلظت‌هاي بالاتر،عصاره‌هاي ما نتايج در خور توجهي را نشان دادند. ضمناً در مورد عصاره آبي آرتميزيا برويفوليا،انگلهاي مرده پس از اينكه در PBS تازه قرار داده شدند مجدداً از خود حركاتي رانشان دادند حال آنكه در آزمايشات ما انگلها ي مرده پس از قرار گرفتن در PBS تازه و با حرارت بالاتر،هيچگونه حركتي از خود نشان ندادند. درخصوص مقايسه زنده ماندن انگل پارابرونما و همانكوس در محيط PBS،نتايج مشابهي مشاهده نشد. در آزمايشات ما،انگل پارابرونما، تا، 10ساعت بعد از شروع آزمايشات، درمحيط PBS،كاملاً داراي حركات واضح بود و حتي در مواردي كه بمدت 24 ساعت هم نگهداري مي‌شدند،باز زنده مي‌ماندند،اما در آزمايشات اقبال و همكارانش(2004)،تعدادي از انگلهاي همونكوس بعداز 6 ساعت از شروع آزمايش،دچار فلجي و مرگ شده يودند و اين حاكي از مقاومت بيشتر انگل پارابرونما در محيط آزمايشگاهي است.
ناخاره و گري(1991) اثر ضد انگلي عصاره آبي آرتميزيا پالنزوال را بر روي انگلهاي تنياسوليوم، فريتيما پوستوما (كرم خاكي) و اسكاريس لومبريكويدس  بررسي كردند. داروي شاهد كه در اينجا  استفاده كردند پيپرازين فسفات 
 بوده است.
شواهد مورد استفاده نيز شامل توين
 86 درصد و نرمال سيلين بوده است. كرمهاي خاكي راازخاكي كه محل نگهداري خوكها بوده است،جمع آوري كردند و 2 انگل ديگر را نيز از روده خوك‌ها تهيه كردند.عصاره و داروي بكار رفته در اين آزمايشات مايع بوده است و غلظت‌هاي 5/0،1و2درصد ازدارو وعصاره مورد استفاده قرار گرفته.روش آزمايشگاهي استفاده شده توسط ناخاره وگري،مانند روش مورد استفاده مادرمحيط آزمايشگاه بوده است.در اين آزمايش،تعدادكرمهايي كه درهرتپري ديش استفاده شده،6عدد بوده است.

فلجي ومرگ كرمها در اينجا هم،به روش مشاهده مستقيم انجام شده و كرمهايي كهمردهع به نظر مي‌رسيدند،براي حصول اطمينان از مرگشان به آب گرم 
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40 انتقال دادند.

طبق نتايج بدست آمده عصاره نامبرده بر هر 3 نوع انگل اثر كشندگي و فلج كنندگي داشته است و اثر عصاره ضد بر انگلهاي تنياسوليوم و آسكاريس 3-2 برابر بهتر از اثر داروي ضد انگلي بكاررفته برضد اين انگلها بوده است. همچنين در مورد كرم‌هاي خاكي، فعاليت عصاره گياهي، 85 درصد بهتر از داروي ضد انگلي پيپرازين فسفات بوده است.در اين آزمايش شواهد مورد استفاده هيچگونه اثر ضد انگلي را نشان نداده اند (70).
ايدريس و همكاران (1982) اثر ضد انگلي پودر گياه آرتميزيا هربا آلبا را بر روي انگلها همانكوس كونتورتوس و استفاده از 6 گوسفند مورد آزمايش قرار دادند. علايم باليني همانكوزيس 
كه شامل گيجي، بي اشتهايي و مدفوع سفت مي‌باشد دراين گوسفند بررسي شده است و البته علايم با ليتي مشاهده شده مطابق با يافته‌هاي پاتولوژيك نيز بوده است.
هر گوسفند با يك دور از 1000- 800 لارو عفوني، آلوده شده است. در 4 گوسفند از اين 6 گوسفند معالجه شده با غلظت‌هاي 2، 10 و 30 گرم از پودر، هيچ يك از اين نشانه‌هاي باليني بيماري مشاهده نشد. عدم مشاهده تخم در مدفوع،كرم‌هاي بالغ در شيردان در كالبد گشايي و آسيبهاي مهم و قابل توجه در بافتهاي اين گوسفندها تأييدي بر درمان موفقيت آميز بوده است. هم چنين غلظت آمونياسديم،پتاسيم، پروتئين و كراتينين نيز در سرم به ميزان قبل از آلودگي بازگشته است كه اين نيز تاييد ديگري براثر ضد انگلي گياه آرتميزيا هربا آلبا بر انگل همانكوس كونتورتوس است. در 2 گوسفند ديگر هم كه باقي مي‌مانند، اگرچه كاهش تعداد تخم‌ها در مدفوع ديده شده و تعداد كرم‌هاي بالغ دريافت شده در شيردان نيز كاهش يافته است اما بطور كامل مانند 4 گوسفند ديگر از بين نرفته اند(55(.
اثر تعدادي از گونه‌هاي اين گياه بر ضد انگلهاي خارجي هم مورد بررسي قرار گرفته است. از جمله مگي و همكاران 
(2006) اثر ضد انگلي عصاره اتانولي آرتميزياولگاريس
 و آرتميزيا آبسينتوم رابرروي جربهاي تعدادي خوك مورد آزمايش قرار دادند. عصاره مورد استفاده در اين آزمايش،بااستفاده از اتانول 70% تهيه شده است و آزمايشات بر روي 6 خوك كه از مزرعه استوشيا
 نهيه شده بودند،انجام گرفته است. آزمايشات  مدت 5 هفته ادامه داشته و فاصله زماني هركدام از درمانها با هم يك هفته بوده است .

در طي4-2 هفته پس از شروع آزمايشات 93-57 درصد جربها از بين رفتند.مقدار44 درصد از اين مرگ وميرمربوط به هفته بعد از آزمايش بوده است. اين نتيجه مؤثر بودن عصاره اتانولي آرتميزياولگاريس و آرتميزيا آبسينتوم را عليه انگلهاي خارجي نشان مي‌دهد(65).

تونك و همكاران
 (2006) آزمايشاتي انجام دادند كه اثر ضد انگلي عصاره گياه آرتميزيا آنوا را بررسي مي‌كرد. آنها، غلظت‌هاي 200 ppm از عصاره را بر روي لاروهاي آنوفل استفنيس اثر دادند ومشاهده كردند كه پس از48ساعت باعث مرگ 100درصد انگلها شده است (76).
اقبال و همكاران (2004)،همچنين در آزمايشات خود با خوراندن عصاره آبي گياه آرتميزيا برويفوليا به گوسفندان آلوده به همونكوس كونتورتوس، باعث كاهش تعداد تخم‌هاي دفع شده در مدفوع حيوان شدند كه اين تأثيرات در مقايسه باداروي ضد انگلي لواميزول قابل توجه نمي باشد. در تحقيق انجام شده توسط اين جانب،با توجه به نبود امكانات،  زمينه جهت انجام آزمايشات در حيوان زنده فراهم نگرديدو پيشنهاد مي‌شود جهت تكميل شدن نتايج اين تحقيق در آينده،تأثير عصاره گونه‌هاي آرتميزيا سيبري و سانتولينا بر روي حيوان آلوده بررسي شود.
درارتباط با خاصيت ضد انگلي اين گونه خاص و بر روي انگل پارابرونما اسكريابيني، تا به امروزآزمايش علمي انجام نشده واين تحقيق اولين آزمايش در اين مخصوص مي‌باشد.
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