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[1] Interaction between cytotoxic effects of Xanthomicrol and Noscapine on PC12 cells [2] Anti
tumoral and differentiayion effects of alkaloids of Harmine and Harmaline on leukaemic cells treated 
with atra and G-CSF [3] Beta-Carboline alkaloids in peganum harmala and inhibition of human 
monoamine oxidase (MAO) [4] Stereospecific biotransformation of (±) phenylethyl propionate by cell 
cultures of peganum harmala L [5] Distribution and medicinal importance of Peganum harmala [6] 
Toxicity of peganum harmala: Review and a case report [7] Acute toxicological studies on the extract 
of Iraqi Peganum harmala in rats [8] Synthesis of beta-carboline derivatives [9] Antibacterial activity 
of different parts of Peganum harmala L. growing in Iran against multi-drug resistant bacteria [10] 
Effect of Harmaline on seizure induced byamygdala kindling in rats [11] Preliminary studies on the 
hypoglycemic effect of Peganum harmala L. seeds ethanol extract on normal and streptozotocin 
induced diabetic rats [12] Antitumor agents 201. 1 Cytotoxicity of harmine and β-carboline analogs 
[13] Antitumor and neurotoxic effects of novel harmine derivatives and structure‐activity relationship
analysis [14] Antitumor properties and toxicity effects of Peganum harmala L.(Zygophyllaceae) [15] 
Beta-Carboline alkaloids and essential tremor: Exploring the environmental determinants of one of 
the most prevalent neurological diseases [16] An overview of cognitive aspects of β-carbolines [17] 
Effects of harmane, norharmane and harmine on apomorphine-induced pecking behavior in chick 
[18] Hemolytic effect of total alkaloids from the seeds of Peganum harmala in vitro on erythrocytes of 
ruminants: Sheep, cattle and goats [19] Apoptosis: Programmed cell death [20] Molecular and Cellular 
basis of human cancer [21] Harmine activates intrinsic and extrinsic pathways of apoptosis in B16F-
10 melanoma [22] A review on medicinal importance, pharmacological activity and bioanalytical 
aspects of beta-carboline alkaloid “Harmine”[23] Cytotoxic indole alkaloids against human leukemia 
cell lines from the toxic plant Peganum harmala [24] Acute promyelocytic leukemia: Evolving 
therapeutic strategies [25] Vasorelaxant effects of harmine and harmaline extracted from Peganum 
harmala L. seed’s in isolated rat aorta [26] Effects of aqueous and ethanolic extracts of Peganum 
harmala L seeds on lipids profile in rats [27] Effects of opiate receptor agonists and antagonists on 
spontaneuse seizure activity in hipocampal slices [28] Plants as a source of anti-cancer agents

Introduction As a herb, Peganum harmala has been important in traditional medicine for a 
long time. Some studies have shown the inhibitory effect of many plant compounds, including 
alkaloids belonging to β-carboline family, on cancer cells. This plant contains important 
alkaloids, such as Harmaline, Harmine, Harmane, and some other components of -carboline 
family. The literature in this field shows that various concentrations of the alkaloids are 
effective in treating various diseases, including inhibition of cancer cells. The aim of this study 
was to introduce Peganum harmala as one of the natural potentials of Iran in relation to herbs 
and its pharmacological effects. In this study, the keywords Peganum harmala, pathway of 
betacarbolins in the human body, betacarbolins, Toxicity, and Anti-cancer were searched 
in Elsevier, PubMed, and Google Scholar databases and the related articles were provided. 
Then, in advanced search, the pharmacological effects of Peganum harmala, apoptosis, and 
the mechanism of analgesic effects were searched both in Persian and in English. Finally, 30 
articles related to Peganum harmala in traditional medicine were downloaded, translated, and 
all articles underwent content analysis.
Conclusion As one of the most important herbs with valuable alkaloids belonging to the 
β-carboline family, African rue “Peganum harmala” can produce compounds against cancer cells 
that can be effective in the treatment of cancer. The review of the studies has also shown that the 
plant extract is effective in preventing the progression of cancer cells.
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ها  اثر آلكالوئیدهای متعلق به خانواده بتاكاربولین
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  چکيده
از دیرباز در طب  Peganum harmalaگیاه اسپند یا اسفند با نام علمی  مقدمه:

ای داشته است. برخی از مطالعات نیز اثر  عنوان دارو جایگاه ویژه سنتی، به
ها  جمله آلكالوئیدهای خانواده بتاكاربولین مهاركنندگی تركیبات گیاهی زیادی از

اند. این گیاه حاوی آلكالوئیدهای مهمی از  ه های سرطانی نشان داد را روی سلول
ها است. نتایج  از خانواده بتاكاربولین غیرهقبیل هارمالین، هارمین، هارمان و 

های مختلف آلكالوئیدهای یادشده  اند كه غلظت های پیشین نشان داده بررسی
های سرطانی موثر است. هدف  های مختلفی از جمله مهار سلول در درمان بیماری

های  عنوان یکی از پتانسیل گردآوری این مقاله، شناساندن گیاه اسپند بهاز 
در این  .بوددر رابطه با گیاهان دارویی و تاثیرات فارماکولوژیک آن  ایرانطبیعی 

-Peganum harmala ،pathway of betacarbolins in human body ،betacarbolins ،Toxicity and Anti های مطالعه ابتدا كلیدواژه cancerهای  ، از سایتElsivier ،Pubmed  وGoogle Scholar جو و جست
های  جویو شده و مقالات مربوط به گیاه اسپند دریافت شد. سپس در جست

م اثر ضددردها زتر اثرات فارماكولوژیك گیاه اسپند، پدیده آپوپتوز، مكانی پیشرفته
مقاله  ۳۰ر نهایت جو شد. دو جست ،هم به فارسی و هم به انگلیسی غیره،و 

  مربوط به گیاه اسپند در طب سنتی دریافت، ترجمه و بررسی عمیق محتوایی شد. 
شود كه با  گیاه اسپند یكی از گیاهان دارویی مهم محسوب می گیری: نتیجه

ها، ماده موثری علیه  داشتن آلكالوئیدهای ارزشمندی از خانواده بتاكاربولین
های سرطانی موثر  كه قادر است در درمان سلولكند  های سرطانی تولید می سلول

شده نیز مبین این است كه عصاره گیاه اسپند، در  واقع شود. مرور مطالعات انجام
  های سرطانی موثر است.  پیشگیری از پیشروی سلول

  ، سرطانها، فارماكولوژی گیاه اسپند، آلكالوئید، بتاكاربولین :ها کلیدواژه
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  ۰۱/۰۲/۱۳۹۶ تاريخ پذيرش:

  zrmj1394@gmail.comنويسنده مسئول: *

  
  مقدمه

و نام  Peganum harmala با نام علمی ،گیاه اسفند یا اسپند
است. این  Zygophyllaceaeاز خانواده ، African rue انگلیسی

وپا، رای، ا فریقا، مناطق مدیترانهآگیاه در اکثر نقاط دنیا از جمله 
از  .[3-1]روید میسیایی از جمله ترکیه، عراق و ایران آکشورهای 

های  عنوان یک داروی مهم در زمینه در طب سنتی بهاسپند  ،دیرباز
  .[4 ,2 ,1]ه استگرفت مختلف مورد استفاده قرار می

ریایی در آتاریخچه پزشکی و درمان با گیاه اسپند در ایران، به دوران 
ها  گردد و نخستین نوشته ز میلاد مسیح برمیسال قبل ا ٧٠٠٠حدود 
های مهم  مده از گیاهان دارویی نیز در تمدنآ دست های به و نسخه
نظیر ایران باستان، مصر، خاورمیانه، یونان باستان، هند و  ،دنیا

ترین و مشهورترین  د. از بزرگرس میسال قبل از میلاد  ٣٠٠٠چین به 
عنوان یک  درمانی به گیاهظرات نکسانی که مبادرت به نشر و تدوین 

 خاطر تالیفات و خصوصاً  بقراط بهاز توان  علم مدون نمودند، می
مرجع سوگندنامه پزشکی وی، همچنین ابوعلی سینا صاحب کتاب 
ها و  "قانون در طب" که حاوی مطالبی در زمینه شناخت بیماری

دارویی که ترین گیاهان  نام برد. یکی از مهم ،ستا نهاآنحوه درمان 
های زیادی نیز روی ماده موثر آن انجام شده، گیاه اسپند  بررسی
سم، کولیک، آبهبود دیابت،  برای. در طب عامیانه از اسپند [5]است

، استری، یرقان، لارنژیت، مالارییدیسمنوره، تب، سنگ مثانه، ه
. کاربرد این گیاه در [6 ,5]شود پارکینسون و روماتیسم استفاده می

طور  به ؛نان متفاوت استآداب و رسوم آبر بنا ی مختلف کشورها
شمالی   فریقایآفلیس و در یدرمان س برایمثال در هند از اسپند 

این گیاه در درمان  ،شود. در مصر برای کاهش تب استفاده می
کش  عنوان یک میکروب بهو  شود های عفونی استفاده می یبیمار

ای به نام  وردهآهای اسپند فر هاز روغن دانقوی کاربرد دارد. همچنین 
شود که برای افزایش میل جنسی به کار  تهیه می "الحرمل زیت"

  .[7 ,5]رود می
عنوان  هارمین موجود در اسپند به یدئلکالوآدر جنگ جهانی دوم از 
. در خاورمیانه، هند و همچنین در [5]شد سرم حقیقی استفاده می

. در [4]از این گیاه برای سقط جنین نیز استفاده شده است ،فریقاآ
 منظور بهعنوان یک گیاه دارویی محبوب  ایران نیز این گیاه به

 پس ازوری، رفع سنگ مثانه و آ خون، نشاط کاهش قند
عنوان  به، ندن گیاه اسپندوری این مقاله، شناساآ. هدف از گرد[8 ,5]های سرطانی کاربرد فراوان دارد در مهار سلول ،جدید های پژوهش

های طبیعی کشور در رابطه با تاثیرات  یکی از پتانسیل
خصوص در زمینه تحقیقات در درمان  به ،فارماکولوژیک آن

های جامعه  که امروزه یکی از دغدغه استهای سرطانی  سلول
  است. در ایرانپزشکی 

علمی های  مقاله مندرج در پایگاه ٣٠ر بیش از مرو ااین مطالعه ب
 ١٣٩٥تا ابتدای تیر  ها هانجام شد. کلیه مقال یاطلاعات اینترنت

، Peganum harmala ،pathway of betacarbolins in human body ،betacarbolinsهای  توسط کلیدواژهشمسی،  Toxicity and Anti-cancerهای  ، از سایتElsivier ، Pubmed  وGoogle Scholar  در همچنین و گزینش شد
اثرات ضدسرطانی گیاه اسپند، خانواده  ،فارسی های هالمق

 ها و غیره، یدهای خانواده بتاکاربولینئلکالوآها،  بتاکاربولین
حسب  بر ها همقال یجستجو های گزینش ما بودند. کلیدواژه
بندی و بررسی شد.  های سرطانی طبقه م ماده موثر روی سلولزمکانی
و از بین منابع مورد شد  تاثیر حذف غیرمرتبط یا کم های همقال
از آنها و استخراج اطلاعات شد مقاله بررسی دقیق  ٢٨ ،بررسی

  قرار گرفت.صورت 
  

  
 ساختار شیمیایی آلکالوئیدهای مهم اسپند )١شکل 



  ۷۵ های سرطانی ها در گیاه اسپند روی سلول علق به خانواده بتاكاربولیناثر آلكالوئیدهای مت ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ
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ترتیب اولویت  یدهای مهمی است که بهئلکالوآگیاه اسپند حاوی 
، هارمول، [3]هارمالین، هارمین، هارمن، هارمالول ؛شامل

 ؛شامل دیگری همچنین مواد ،[10 ,9 ,5] یدئویتتراهیدروهارمین و اوپ
اسید،  ریکیمینوبوتآپگانین، ایزوپگانین، دوپامین، گاما

یدهای ئلدآو نیز  تریپتامین، بنزودیازپین، ایمیدازولین هیدروکسی
. [11 ,5-3]است دیئلدآبنز متوکسی و یدئلدآروماتیک از جمله بنزآ

های مختلف گیاه از جمله دانه،  ند در بخشآلکالوئیدهای مهم اسپ
قسمت اعظم  .[12 ,7]شود دیده میآن ریشه، ساقه، برگ و حتی گل 

جمله هارمین و هارمالین در   ازاین گیاه ذخیره آلکالوئیدهای مهم 
ترین ویژگی آلکالوئیدهای اسپند متعلق  . مهم[12]دانه اسپند است

هاست. فرمولاسیون آلکالوئیدهای مهم  به خانواده بتاکاربولین
 ترکیبات موجود در اسپند شامل .[14]است مدهآ ١ در شکلاسپند 
و  تتراهیدروهارمین ،هارمالول، هارمول ،هارمالین، هارمین

 ایمیدازولین نامه ها ترکیبات دیگری بنعلاوه بر ای است. کینورامین
. [13 ,9]داردنیز در عصاره اسپند وجود  بنزودیازپین -و اوپیوئید

یعنی  ،که دو آلکالوئید مهم اسپنداست  ها نشان داده بررسی
 استبیشترین مقدار دارای ها  ها و ریشه هارمین و هارمالین در دانه

  ).١ (جدول [9]وجود داردمیزان ناچیزی  به ی اسپند،ها و در گل
  

 مختلف پيكره گياه اسپند یها موجود در قسمت یميزان آلكالوئيدها )١ل جدو
  +  +  +  -   + Harman alkaloids (Harmine) +   -  _  +  +  Harmaline Dehydroharmine +   -  _  +  +  Quinzoline derivative, de vasicine (Peganine) +  +  _  +   -  2,3trimethylene & 4 quinazolone  -   -   -   -   -  1,2,3- hydroxytrimethylene quinqzolone (Harmalol) +   -   -  +   -  Harmalidine β carboline +   -   -   -   -  Harmaline +   -   -   -   -  Pegamine +   -  +  +  +  Vascinones ريشه  ساقه برگ  گل  دانه  اسپند یآلكالوئيدها

  
  ها خانواده بتاکاربولین

ساختار  باترین مواد سنتتیک گیاهان  ها یکی از مهم بتاکاربولین
ها از  بولینر. از لحاظ ساختاری بتاکا[15]هستند B پیرودوایندول

، در واقع ندا ای تشکیل شده حلقه های پنج یا شش مینآ
. [16]هستندآلکالوئیدهای هتروسیکلیک   ایندول ،ها بتاکاربولین

، که [17]ساختمان حلقه بتاکاربولینی بسیار شبیه تریپتامین است
سیگار وجود الکلی، قهوه و دود   های شده، نوشابه در گوشت کباب

مینه آ زا از اسیدهای صورت درون دارد. در بدن انسان این ترکیبات به
و در مایعات  است لانین، تیروزین و تریپتوفان مشتق شدهآ فنیل

جمله مغز وجود  های بدن از ها، شیر، ادرار و برخی بافت بدن، پلاکت
انی های سرط توقف رشد سلول ،ها ترین اثر بتاکاربولین . مهم[18]دارد

  است.
  

اسپند روی  یها اثر آلکالوئیدهای خانواده بتاکاربولین
  های سرطانی سلول

عنوان یک مشکل عمده در دنیای پزشکی امروز مطرح  سرطان به
میلیون مورد سرطان ٧/١٢مارهای جهانی حدود آخرین آطبق  .است

های درمان سرطان، جراحی،  ترین روش گزارش شده است. عمده
علاوه بر تحمیل  ها ؛ این روشدرمانی است شیمیپرتودرمانی و 
همراه دارند. بنابراین اکثر  عوارض جانبی زیادی نیز به ،هزینه گزاف

پیدا بیماران مبتلا به سرطان رویکرد جدیدی نسبت به طب مکمل 
د در جلوگیری از نشده از گیاهان که بتوان های مشتقرود. داان کرده

توان  میسهولت  و به است ترسد در دسنپیشروی بیماری موثر باش
بدون  تقریباً  داروهای گیاهی دیگر، از طرف کرد واستخراج  آن را

بسیار  های های اخیر پژوهش در سال. [19]هستندعوارض جانبی 
های سرطانی صورت  سلول برروی تاثیرات عصاره اسپند  ،زیادی

ضدسرطان و مهارکنندگی آلکالوئیدهای  آثارگرفته است که همگی 
های زیادی است که  سال .کنند موجود در عصاره اسپند را تایید می

عنوان داروی ضدسرطان  به ،در طب سنتی شمال غربی چیناسپند 
های اسپند برای درمان  . در مراکش نیز از پودر دانه[20]رود به کار می

توجه به خواص درمانی . با [14]شود تومورهای زیرجلدی استفاده می
مطالعات علمی زیادی روی خواص  ،زیاد گیاه اسپند در طب سنتی

نوع بتاکاربولین یافت  ٢٦درمانی آن صورت گرفته است. نزدیک به 
صورت عصاره خالص یا در ترکیب با  تواند به شده است که می

 ٧. [21]شود  های سرطانی موثر واقع در درمان سلول ،گیاهان دیگر
آنها روی  آثارر بدن و باین ترکیبات  گذاریاثر های مزمکانی مورد از
  ی را بررسی کردیم:های سرطان سلول
  های سرطانی از طریق پدیده اپوپتوز ممانعت از رشد سلول - ١

های گیاهی و جانوری، تعادل بین  در بسیاری از اعضا و بافت
های بالغ  شود. انواع مختلف سلول تجدید و مرگ سلولی حفظ می

های جدید با تکثیر و  سلولدارند و با مرگ آنها  یطول عمر مشخص
آیند. فرآیند  های بنیادی به وجود می تمایز انواع مختلف سلول

شده،  عنوان روشی حفاظت شده سلول، به ریزی اپوپتوز یا مرگ برنامه
منظور  به ها شده سلول ریزی . مرگ برنامههاست تحت کنترل ژن

یا غیرضروری در موجودات زنده به کار  های ناخواسته حذف سلول
ها، تکامل و  رود. این فرآیند در تنظیم میزان رشد، تکثیر سلول می

های  و بروز بسیاری از بیماری استسلامت بدن بسیار مهم 
عملکرد ضعف نتیجه  ،های ویروسی ها و عفونت اتوایمیون، سرطان

. سرطان در [22]شده سلولی است ریزی یا مهارشدن پدیده مرگ برنامه
ریشه در آید که  وجود می ها به نتیجه تقسیم غیرقابل کنترل سلول

. چهار دسته از دارداثرات عوامل محیطی و اختلالات ژنتیکی 
های سرطانی نقش دارند شامل  های کلیدی که در هدایت سلول ژن

و  DNA کننده های ترمیم های مهارکننده توموری، ژن ها، ژن انکوژن
. در یک بررسی روی [23]شده هستند ریزی گ برنامههای مر ژن

که مشتقات  است های سرطانی لوسمی حاد، نشان داده شده سلول
 و) دوز( مقدار به بسته ،یعنی هارمین و هارمالین ،آلکالوئید اسپند

د. این نشو های سرطانی می موجب کاهش و توقف سلول رشد، زمان
های سرطانی رخ  پدیده اپوپتوز در سلول یکار از طریق القا

روی  هایی پژوهش، ٢٠١١و همکاران در سال  هاسما. [8]دهد می
های  اثرات آلکالوئید هارمین موجود در گیاه اسپند، روی سلول

های ملانوما را  به این صورت که سلول ؛سرطانی ملانوما انجام دادند
حاوی هارمین  در شرایط حضور و عدم حضور عصاره گیاه اسپند که

و تغییرات چرخه  نداست در شرایط کشت آزمایشگاهی قرار داد
مطالعه مورد های مختلف و اثرات القایی اپوپتوز  سلولی و بیان ژن

 یبیانگر القا ،رفولوژیکوو تجزیه و تحلیل قرار گرفت. تغییرات م
 همچنین .های تیمارشده با هارمین بود پدیده اپوپتوز در سلول

شدن  قطعه رز نیز بیانگر قطعهوونه روی ژل الکتروفقراردادن نم DNA پدیده  ی. در القا[21]و اختلال در پروسه تقیسم سلولی است
اپوپتوز، کاسپازها با اختلال در زنجیره تنفسی سلول، باعث آزادشدن 

د. این فاکتورها سبب نشو فاکتورهای القاکننده اپوپتوزیس می
و با  شوند می ٢و  ١های توپومراز  شدن آنزیم غیرفعال
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                                                           یدانشنامه صارم در طب بارور

. دکنن می ایجاد ، در همانندسازی آن اختلالDNAکردن  قطعه قطعه
های  ای ساختاری، لامین هسته  با شکستن پروتئین همچنین

باعث تراکم  شوند که میتخریب  ٦غشای هسته توسط کاسپاز 
 .شود های اپوپتوزی می شدن آن در سلول  قطعه کروماتین و قطعه

ها  رشد و همانندسازی سلول قفمجموعه رویدادهای اخیر سبب تو
یکی از  P53 لکولو. م[19]شود و در نهایت منجر به مرگ سلولی می

های چرخه تکثیر سلولی است که با ایجاد وقفه  ترین مهارکننده مهم
از ایجاد  ،شود و با القا باعث مهار چرخه سلولی می ،G2در مرحله 

ند. آلکالوئید هارمین موجود در گیاه اسپند، ک تومور جلوگیری می
های سرطانی، سبب  در داخل سلول P53 های کردن سلول با فعال
م سلولی و سیو با توقف تق شود میپدیده اپوپتوز در سلول  یالقا

های سرطانی  از رشد و پیشرفت سلول ،های توموری تخریب سلول
از  ،و همکاران هاوانگ  چون ،٢٠١٥. در سال [25 ,24]دکن میجلوگیری 

های سرطانی استفاده کردند و  سلولرشد آلکالوئیدهای اسپند علیه 
نوع آلکالوئید مختلفی که  ١٢ها نشان داد که از بین  نتایج بررسی
های سرطانی به کار بردند، آلکالوئید هارمالین بیشترین  روی سلول
و در است های سرطانی داشته  توقف و مرگ را در سلول و اثر القایی

 ATP اپوپتوز القاشده از ترکیبات گیاه اسپند، پتانسیل غشا و سطح
های سرطان خون کاهش  طور چشمگیری در سلول به ،میتوکندری
  .[26]یافته است

  اختلال در همانندسازی - ٢
 DNAشدن  جلوگیری از ساخته با ی گیاه اسپند،کاربرد آلکالوئیدها

 K562 یدیئلوسمیک اریتروهای  و تقسیم سلولی، مانع رشد سلول
از عملکرد آنزیم  ،هارمین موجود در این ترکیبات . همچنینشود می

 ای مطالعهمیلادی،  ٢٠٠٧. در سال [8]کند جلوگیری می ١توپومراز 
روی  ،تیروکسید رسنیکآو  D3 و ویتامین ATRA (All-Trans Retinoic Asid)اثرات آلکالوئیدهای اسپند همراه با روی 
یک تمایزدهنده  ATRA. [15]سرطانی انجام شد های سلول
ها  . بررسی[8] استهای سرطانی  درمان سلول برایشده  شناخته
های  ، سلولD3 و ویتامین ARTAکه تمایزدهنده  ه استنشان داد

های نوتروفیل و  تمایز سلول به سوییدی را ئبدخیم و نابالغ میلو
لوسمیک آلکالوئیدهای  کند و اثرات آنتی مونوسیت هدایت می

  . [8]دساز شن میروگیاهی را 
مورد  B19و  Pc12 ،B65 های سرطانی که سلول دیگری پژوهشدر 

خصوص  به ،های اسپند بررسی قرار گرفت، از عصاره دانه
ها  های اسپند علیه این سلول های موجود در دانهبتاکاربولین
، همراه با آلکالوئیدهای هستندکه آلکالوئیدی  Noscapine و Xanthomicrol تداخلپژوهش، د. در این شاستفاده 

 و بررسی استفاده B65 و Pc12 های بر علیه سلول ،موجود در اسپند
اثر سمی  ،شد. نتایج نشان داد که هارمالین موجود در عصاره اسپند

های سرطانی  و در برابر سلول ردها دا کمی روی حیوانات و انسان
  دهد.  رات بازدارنده قوی از خود نشان میاث

های  روی اثرات بتاکاربولین میلادی، ٢٠٠٤در سال  دیگری بررسی
نتایج نشان داد که  .موجود در عصاره دانه خشک اسپند انجام شد

و  Intercalate DNA Helixو  DNAها با مهار سنتز  بتاکاربولین
های  سبب توقف رشد و مهار سلول ،٢و  ١توپومراز  DNAمهار 

  . [6]دنشو سرطانی در موش می
های سرطانی  دیگری، تاثیر عصاره گیاه اسپند روی سلول پژوهشدر  Vcp-med ،Med-mek carcinoma و Vcp-med sarcoma 

های سرطانی ظرف  بررسی شد. نتایج حاصل، بیانگر مرگ سلول
ها بود. در این ساعت پس از تاثیر این آلکالوئید٧٢تا  ٤٨مدت 

، اثر ANAو  DNAبررسی نیز آلکالوئیدهای اسپند روی سنتز 
و نیز اثر  ١ بازدارندگی داشته است که از طریق مهار آنزیم توپومراز

در تقسیمات  G1 در فاز (CDKS)بازدارندگی روی سیکل کینازیز 
  . [4]استسلولی 

سرطانی را در های  اوره، سلول با تاثیردادن تیو ،در یک بررسی دیگر
سپس آلکالوئیدهای اسپند را روی این  ند.ها ایجاد کرد موش
اثر مهارکنندگی ترکیبات موجود  ،ها تاثیر دادند. نتایج حاصل سلول

یدی، ئهای تیرو های سرطانی در سلول روی سلول رادر اسپند 
های سرطانی  و سلول (ALT, AST, BILL, ALK)های کبدی  آنزیم

  .[2]داد مینشان در سرطان خون 
  زایی  مهار رگ - ٣

زایی قوی  یک مهارکننده رگ ،نشان داده است که هارمین ها پژوهش
های  تواند سبب کاهش تکثیر سلول طور قابل توجهی می است و به

های مربوط به عوامل مختلف  اندوتلیال عروقی و کاهش بیان ژن
، فاکتورهای KBای  مانند فاکتورهای هسته ،زایی موثر در رگ
توان  م اثر هارمین، میزو غیره شود. از مکانی (ATF‑2) ٢ رونویسی

چرا که هارمین تولید  ؛های سرطانی استفاده کرد در مهار رشد سلول
را  نقش داردزایی  های تومور در رگ توسط سلول ی کهعوامل دیگر
زایی در تومور  از این طریق سبب مهار رگ د وده کاهش می

  .[28 ,27]شود می
 اکسیدانی اسپند آنتی ثراتا - ٤

نشان داد که  میلادی ٢٠٠٦و همکاران در سال  بروگیمطالعه 
هارمین و هارمالین موجود در عصاره دانه اسپند دارای اثرات 

و از  است (LDL)چگالی  اکسیدانی برای لیپوپروتئین کم آنتی
در این  .کند اکسیداسیون آن در محیط آزمایشگاه جلوگیری می

م زفرآیند اثر هارمالین بیشتر از هارمین است. در خصوص مکانی
شده نشان  انجام های پژوهشاکسیدانی این آلکالوئیدها  آنتی
های  ظرفیت بالایی در حذف رادیکال ،اند که این دو آلکالوئید داده

) و اثر هارمالین E(ویتامین دارند  آزاد در مقایسه با ماده کنترل
. این ترکیبات علاوه [25]برابر است ین نیز بیشتر از سهنسبت به هارم
یدهای فنولیک هستند که اثر ئها، حاوی فلاونو بر بتاکاربولین

های  های آزاد و ایجاد سلول و از بروز رادیکال دارنداکسیدانی  آنتی
  کنند.  سرطانی جلوگیری می

اثر  ،صورت گرفت میلادی ٢٠١٠ی که در سال پژوهشدر 
های حنجره  ی موجود در اسپند روی سلولآلکالوئیدها (laryngeal)  وhep-2  که  بودبررسی شد. روش کار به این صورت

عصاره متانولیت گیاه اسپند که آلکالوئید اصلی آن شامل هارمالول 
، در دوزهای شهای سرطانی در مو هنگام پیشرفت سلول ،است

کروگرم یم٣١٢ز شد. نتایج حاکی از آن بود که دو  برده کار  مختلف به
لیتر عصاره، اثر مهارکنندگی بارزی نسبت به بقیه دوزها  بر میلی

  .[3]شتدا
  

  اثر بر سیستم ایمنی بدن - ٥
که آلکالوئیدهای خانواده بتاکاربولین  است نشان داده ها پژوهش

از طریق مهار برخی اسپند . عصاره ارداثر تعدیلی روی ایمنی بدن د
پروستاگلندین های التهابی از جمله  واسطه

. در توجهی دارد قابل ضدالتهابی اثر ،گرم) میلی١٠٠میکروگرم/ یک(
مرور واکنش سیستم ایمنی بدن  ها، به شدن سلول شرایط سرطانی
کننده و  توان اثرات تعدیل از این طریق می ؛شود ضعیف می

  . [14]ای روی سیستم ایمنی بدن داشت کننده تقویت
  

  ضددرد  - ٦
مانند هارمن و هارمین و  اسپندروی برخی ترکیبات  هایی پژوهش
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  بر سندروم محرومیت القاشده  این ترکیباتکنندگی  اثر مهار
. های وابسته به مورفین انجام شده است در موش ،توسط نالوکسان

توانند  های این پژوهش نشان داده که این ترکیبات می یافته
  یدها دارای ئپیوو. ا[14]یدی را تحریک کنندئهای اوپیو گیرنده

لپتیک هستند،  های اپی اثرات پیچیده و متناقضی بر فعالیت
لپتیک و  اثرات ضداپی ،طوری که بسته به نوع و شرایط آزمایش به

از  .[31 ,14]لپسی برای آنها گزارش شده است اثرات تشدیدکننده اپی
یدی دارای اثرات ضددرد هستند و ئپیوومواد اآنجایی که 

هارمن و رفینی در نخاع است، وم مواد شبه ترین نقش شناخته
های بینابینی انکفالینرژیک  در محل سیناپس بین نورون هارمین

وران آهای  پایانه ر(واقع در شاخ خلفی ماده خاکستری نخاع) ب
تاثیر کنند،  عات درد را به نخاع حمل میاطلااعصاب محیطی، که 

  .[32]دگذارن می
  (MAO) اکسیداز مونوآمین اثر روی آنزیم - ٧

زا  صورت درون  ها در بدن به ، بتاکاربولینیمگفتتر  پیشطور که  همان
قابل  ،پروتئین حیوانی در شوند و در حد نانوگرم به گرم تولید می
های  عنوان شاخص . هارمان و نورهارمان به[15]گیری هستند اندازه
مطرح  یدهائشناختی در الکلیسم و وابستگی به اوپیو زیست

های  گیرنده ωها در سایت  هستند. هارمان و دیگر بتاکاربولین GABA-A طیف شوند و  عنوان آگونیست معکوس وارد عمل می به
اضطراب،  یرا نظیر القا ها وسیعی از اثرات معکوس بنزودیازپین

طریق مهار  ها از کنند. بتاکاربولین و تشنج ایجاد می CNSتحریک 
نفرین، سروتونین و دوپامین را در  غلظت نوراپی ،A (MAO-A) اکسیداز و مونوآمین B (MAO-B) زاکسیدا فعالیت مونوآمین

دهند. این نتایج  های مختلف عصبی افزایش می سیناپس
ای  ها بر رفتارهای کلیشه دهنده اثر تعدیلی بتاکاربولین نشان

شبیه به داروهای  ها بتاکاربولین در واقع .دوپامینرژیک است
بر این اساس خواص این . [18 ,14]ندنک ی عمل میضدافسردگ
اکسیداز، اتصال به  مینآآنزیم مونو کنندگیمهاررا با  ترکیبات
زا،  زا و ضدتشنج، اضطراب های بنزودیازپینی، اثرات تشنج گیرنده

. اند شرح دادهکننده سیستم ایمنی  ضداسترس اکسیداتیو و تعدیل
آور دارند، در  داروهای بنزودیازپینی خواص ضداضطرابی و فراموشی

از خود  ،های معکوس گونیستآعنوان  ها به حالی که بتاکاربولین
دهند.  زایی و افزایش میزان یادگیری نشان می خواص اضطراب

ژاپن، موفق به شناسایی آنزیمی  در محققان یکی از مراکز تحقیقاتی
کند. این  های احساسی را تنظیم می التدر مغز شدند که تمام ح

کننده پروتئین  ترین تنظیم نام دارد و مهم Rinesآنزیم 
شود. این پروتئین تنها عامل  محسوب می A اکسیداز مونوآمین
کننده احساسات و خلق و خوی افراد است. این پروتئین  تنظیم

های عصبی و  دهنده شدن سروتونین، انتقال موجب شکسته
ترین عامل افزایش خشونت و  شود. تغییر این ژن مهم یدوپامین م

رفتار ضداجتماعی است. با وجودی که ارتباط بین این پروتئین و 
الگوهای عاطفی به اثبات رسیده است، هنوز علت اصلی این 

یابی به  ترین کاربرد این آنزیم، دست م مشخص نیست. مهمزمکانی
ی و اختلالات روانی های عصب جدیدترین روش درمان انواع بیماری

است. یکی دیگر از کاربردهای این دستاورد، امکان کنترل سطوح 
مختلف هیجان و استرس در افراد است. محققان بر این باورند که 

توان از این آنزیم در  های مورد نیاز، می پس از تکمیل آزمایش
آور استفاده  بخش و نشاط داروهای آرام ویژه زی، بهصنعت داروسا

  .[21]ده استشچاپ  (Neuroscience)کرد. نتایج کامل این تحقیقات در شماره اخیر نشریه علوم اعصاب 
  

   گیری نتیجه
ایران که در سطح  استترین گیاهان دارویی  گیاه اسپند یکی از مهم

کند و  طور وحشی رشد می . این گیاه بهروید میصورت وسیع  به
. بنابراین با توجه به اثرات ندارداحتیاج کشاورزی چندان 

 ادستعدادارد و با توجه به اسپند فارماکولوژیک زیادی که گیاه 
توان از آن در زمینه دارویی  برای رشد این گیاه، می ایرانهای  زمین

با داشتن  و خواص دارویی متعدد با اسپند .بهره زیادی برد
ها، ماده موثری علیه  د از خانواده بتاکاربولینآلکالوئیدهای ارزشمن

قادر است در درمان بیماری  وکند  های سرطانی تولید می سلول
 های پژوهشزمینه برای  ،سرطان موثر واقع شود. در عین حال

  بیشتر در خصوص تاثیرات این گیاه فراهم است.
انی، های سرط بر سلولاین گیاه م اثر ترکیبات زبا توجه به نوع مکانی

های دارویی ضدسرطانی  در فرمولاسیون اسپند توان از ترکیبات می
مستلزم  هدفد. این کراستفاده  یصورت انفرادی یا ترکیب به

ردیابی محل تاثیر  برای فارماکولوژیک بسیار دقیق های پژوهش
  است. این گیاه ترکیبات
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