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Background: Nowadays, the treatment of viral diseases such as Herpes simplex virus type 
1 with chemical drugs is one challenge of medical knowledge due to the appearance of 
drug resistance in the virus. So, the need is for new antiviral drugs. In this regard, we can 
use the medicinal application of plants which has been found in human life lots. In this 
study, antiviral effect of Thymus kotschyanus plant was investigated on HSV-1 
multiplication. 
Methods: Thymus kotschyanus plant was extracted with decoction method to obtain 
aqueous extract. This extract was screened for its cytotoxicity on Hep-2 cell line by CPE 
assay at concentrations 50-1000 μg/ml. Antiviral properties of the plant extract was 
determined by cytopathic effect inhibition assay at one, two and three hours after 
inoculation of HSV-1. 
Results: Thymus kotschyanus plant had not toxic effect at nontoxic concentrations to use. 
Findings indicated most antiviral effect of plant extract after an hour of virus inoculation 
that decreased at two and three hours. 
Conclusion: Thymus kotschyanus extract exhibited very well antiviral effect on HSV-1 at 
nontoxic concentrations to use. Further research is needed to find effect mechanism of this 
plant which be used in conformation of antiviral drugs. 
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  تكثير ويروس يروبر  آويشن كوهي يويروساثر ضد يبررس
 1پ يمپلكس تيس هرپس

 
  

     10/4/1396: پذيرش ؛ تاريخ5/4/1395: مقاله دريافت تاريخ

 داروهـاي شـيميايي بـه دليـل     با 1سيمپلكس تيپ  هرپسويروسي مانند ويروس  هاي بيماريامروزه درمان  :هدف زمينه و
وجـود  به داروهاي ضدويروسي نوين  نياز پس ،استدانش پزشكي  هاي چالش يكي از ويروس پيدايش مقاومت دارويي در

ايـن   در .بهـره گرفـت   ،شـود  ميبه فراواني ديده  زندگي انسان در ها آنگياهان كه كاربرد دارويي  از توان مي باره دراين .دارد
  .بررسي شد 1سيمپلكس تيپ  هرپسويروس  تكثير يبر رو آويشن كوهي گياه اثر ضدويروسيپژوهش 

 بر رويكسيسيته آن توروش جوشاندن فراهم گرديد و پس از سنجش سيتو نخست عصاره آبي اين گياه با :ها مواد و روش
-50هـاي  غلظـت در  گيـاه cytopathic effect) ( CPE با ارزيابي  Hep-2 (Human epithelial type 2)اي ياختهدودمان 

1000μg/ml،    اثر ضدويروسي عصاره گيـاهي بـا روشNeutralization Test (NT)  800-50هـاي  غلظـت درμg/ml  در
   .بررسي گرديد 1سيمپلكس تيپ  هرپسسه ساعت پس از تلقيح ويروس  يك، دو و هاي زمان
 تـرين  بـيش ه ايـن گيـا  . نداشـت  ها ياختهبر روي  اثر كشندگيغيرتوكسيك خود  هاي در غلظت آويشن كوهي گياه :ها يافته

نشان داد كه در دو و سه ساعت كـاهش   Hep-2 يها ياخته بر رويويژگي ضدهرپسي را يك ساعت پس از بردن ويروس 
  .يافت
. نشـان داد  1سيمپلكس تيپ  هرپسويروس تكثير  بر روي بسيار خوبياثر ضدويروسي  آويشن كوهيعصاره  :گيري نتيجه

  .به كار رود تا در ساخت داروهاي ضدويروسي است تر بيش هاي پژوهشبه  براي پيدا كردن مكانيسم اثر اين دارو نياز
  

 1سيمپلكس تيپ  هرپس، آويشن كوهيضدويروسي،  :كليدي كلمات
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  مقدمه
 هـرپس  از خانوادهكه  1سيمپلكس تيپ  هرپس ويروس امروزه

دليـل  بـه   آسيكلووير مانندسي هرپ داروهاي ضد هب است ها ويروس
در بدن ميزبـان و برگشـت بيمـاري     ويروسهميشگي نهفتگي دوره 

 4و3.استي روبرو هاي چالش آن با هاي بيماريو درمان  2و1مقاوم شده 
ي بسـيار  هـاي  بررسيدر . پس بايستي داروهايي با كارايي بهتر يافت

آلكالوئيـدها   و فلاونوئيـدها  هـا،  تـانن  سرشار از گياهانكه  شده ديده
 هـاي  پـژوهش  9و8.دارنـد  ضد بـاكتري و  5-7ويروسيضد هاي ويژگي
 هـاي كـه گروهـي از گياهـان دارويـي اثر     اسـت نشان داده نيز نوين 
ند از تكثيـر آن پيشـگيري   توان ميو  دارنداين ويروس  برسي هرپضد
  11و10.كنند

آشنايي و درمـان بـا  گياهـان     درزمينهباستاني ايران هم  فرهنگ
 ،سينا  ابوعليايراني مانند  و دانشمندان ديرينه دارد اي پيشينهدارويي 

 12.اند بسيار كوشيدهاين دانش  و شكوفاييدر پيشرفت زكرياي رازي 

كنكـاش پژوهشـگران    هاي و يافتهگذشتگان  از دانشبنابراين با بهره 
بـراي درمـان    ها آني داروي از ويژگي توان مي گياهانامروزي درباره 

   11و7.تبهره گرف 1سيمپلكس تيپ  هرپس ويروس هاي بيماري
 در را آويشـن كـوهي  ايران مانند ابـوعلي سـينا    نامدارپزشكان 

بند آمدن پيشاب و نـابودي كـرم بـه كـار      مفاصل، درد درمان زگيل،
ضـد   گندزدا، آور خلطدر پزشكي نوين يك  آويشن كوهي. بردند مي

كاهنده چربـي   ،ضد كرم ،ضد قارچ ،ضد سرطان 12،ضد آلرژي ،سرفه
 پوسـتي  هـاي  بيماريكه براي درمان  ستا كش حشره وفشارخون  و

ــا ماننــد ــد، 13،زون  ،ســرفه ســياهضــدويروس و  خــوره، بيمــاري قن
پژوهش اثر  در اين 14.سردردهاي ناشي از سرماخوردگي كاربرد دارد

 ايـران كه بـومي   kotschyanusگونه  آويشن كوهيگياه  ضدويروسي
   پـس از تلقـيح ويـروس    سـه سـاعت   يك، دو و هاي زماندر  ،است

  .بررسي گرديد 1سيمپلكس تيپ  هرپس
  

  ها مواد و روش
  اهيگ يريگ عصاره

 kotschyanusگونـه  آويشن كـوهي  گياهدر اين مطالعه پژوهشي 
Thymus  و بـه   گرديـد  خريداريشهر تهران از بازار گياهان دارويي

 ايه ـ بـرگ  دار گل هاي ساقهبخش  .رسيد شناسي گياهكارشناس  دييتا

ــا و خشــك گرديــد قاتــاآن جداگانــه در دمــاي  آســياب  ســپس ب
 ليتـر  ميلـي  100گرم از گرد گياه به  100.گرد درآورده شد صورت به

بـا كاغـذ    و دقيقـه جوشـانده شـد    10بـراي   و آب مقطر افزوده شد
عصاره پالايه شـده در دسـتگاه    16و15.پالايه شدميكرون  22/0صافي 

 ـ يك از عصاره گياهي . فريزدراير خشك گرديد ا محلول كـاربردي ب
 Dulbeco's modified)( در محــيط كشــت μg/ml  1000غلظــت 

Eaggle medium DMEM  فــراهم گرديــد و تــا زمــان آزمــايش در
  18و17.يخچال نگهداري شد

  

 ياختهروس و يو

يـك   عنـوان  بـه KOS سـويه   1سيمپلكس ويروس تيـپ  رپس ه
 Hep-2 اي ياختـه و دودمان  اي رشتهي دو DNAويروس داراي ژنوم 

 و ويـروس  Hep-2يهـا  ياختـه . شدند كاربرده بهوس براي كشت وير
دانشكده  شناسي ويروس هاي از آزمايشگاه 1پ يمپلكس تيس هرپس

 . بهداشت، دانشگاه علوم پزشكي تهران فراهم گرديد

  

 ويروسكشت 

و پاسـاژ دادن   بـا روش  Hep-2 اي ياختـه با فراهم كردن كشـت  
رسـي عيـار   ويروس براي بر يبسياربردن ويروس بر روي آن شمار 

بـيش   ها ويروساثر سايتوپاتيك  كه هنگامي .آيد ميويروس به دست 
برداشـت شـدند و    ها ويروس ،را فراگرفت ها ياختهتك لايه % 80از 

 TCID50 (Tissue Culture Infective Dose %50)سـپس بـا روش  
 19.ده شديسنج عيار ويروس

  

  Hep-2ياخته  روي ياهيگعصاره  كسيسيتهتوتويس سنجش
خانـه كشـت داده    96در ميكروپليت  Hep-2 يها ياخته نخست

 هاي رقت ،شد داريپد ها ياختهاز  يتك لايه كامل ازاينكه پسشدند و 
50-1000μg/ml در محـيط كشـت    آويشـن كـوهي   ياز عصاره گياه

DMEM  اختـه تنهـا  يچاهـك كنتـرل    رد و گرديد افزوده ها ياختهبه 
 0C37در گرمخانـه   شده آمادهدر پايان پليت . دخته شير محيط كشت

 ـگعصـاره   كتوكسـي سيتواثـر   هـرروز گذاشته شد و تا يك هفته   اهي
ميكروسـكوپي   هاي ويژگي از ديد) اي ياختهآسيب ( CPE صورت به

  .بررسي گرديد ها ياخته
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 ـعصـاره گ  ويروسـي  اثر ضدسنجش   هـاي  زمـان در  ياهي
  اثر دهي عصاره گوناگون

شـت داده شـدند و   خانـه ك  96در ميكروپليـت   ها ياختهنخست 
 ـو ،شد داريپد ها ياختهاز  يتك لايه كامل ازاينكه پس  هـرپس  روسي
كنترل  خانه رد. برده شد اي ياختهكشت  يرو بر   1 پ يمپلكس تيس
ط كشـت بـا   يمح ،روسيدر خانه كنترل و و محيط كشت اخته تنهاي
عصـاره   از μg/ml 800-50 هـاي  رقـت سـپس  . ختـه شـد  ير روسيو

 ـ هاي زماندر  آويشن كوهي يگياه و سـه   دو سـاعت ك سـاعت،  ي
بـه   هـا  ياختـه پس از بردن ويروس بـر روي  اثر دهي عصاره ساعت 
 C37˚در گرمخانـه   شـده  آمـاده در پايان پليـت  .گرديد افزوده ها خانه

بـا  عصـاره   يروس ـيو ضدتا يك هفته اثر روز  3 يبراگذاشته شد و 
 CPEز بازدارنـدگي ا  صـورت  بـه  Neutralization Test (NT(روش 

)cytopathic effect (ميكروسـكوپي   هـاي  ويژگـي از ديـد   ،ويروس
 بـار  3در هـا  آزمـايش  از هركـدام  .بررسي گرديـد  Hep-2ي ها ياخته

ــاي داده بررســي شــد و ــه ه ــده دســت ب ــژوهش آم ــه از پ  كمــك ب
  .گرديد يابيارز )17ويرايش(SPSSافزار نرم

  
  ها يافته

ده شـد  يد هيآويشن كو ياهيته عصاره گيسيتوكسيس در بررسي
بـر روي   μg/ml800بـيش از  هـاي  غلظـت در هفتـه   از يـك كه پس 
 هـاي  زمـان در اه يگ اثر ضدويروسي در آزمايش. كشنده بود ها ياخته

در  آويشـن كـوهي  عصـاره  نشـان داد كـه    دهي عصـاره اثر گوناگون
 اي ياختـه  هـاي  دودمـان بر روي  كاررفته بهغير توكسيك  هاي غلظت

 1پ ي ـمپلكس تيس ـ هـرپس روس يور يتكثاثر ضدويروسي بر روي 
 تـر  بـيش  ك سـاعت در يزمان  درگياه  يضدهرپس يژگيواين  .دردا

 ـد μg/ml 200-800 هـاي  غلظـت  ت دريپل يها خانه و  شـود  مـي ده ي
 ـور يتكث توانسته است از خوبي بهعصاره  مپلكس يس ـ هـرپس روس ي

ــت ــد يريشــگيپ 1پ ي ــا در دو چاهــك دارا .كن   و 50غلظــت  يتنه
μg/ml 100 ــار ــه گعص ــو CPE ياهي ــروس پدي ــت ي ــده اس  دار ش

دو در زمـان   ياهيعصاره گ اثر ضدويروسين يا چنين هم. )1نمودار(
 ـد) μg/ml 500-800هـاي  غلظت( ها خانهاز  يميدر ن ساعت  ده شـد ي

تــر از كم هــاي غلظــتاه در يــگ زمــان ســه ســاعتو در  )2نمــودار(
μg/ml700 1پ يمپلكس تيس هر پسروس يوكامل ر يبازدارنده تكث 
 ـ (CPE) اي ياختـه  و آسـيب نبود   يضدهرپس ـ يژگ ـيو يرخ داد، ول

 800و μg/ml700 هـاي  غلظـت  يدر دو چاهـك دارا  آويشن كوهي
عصـاره   آمـده  دست به يها يافتهه يبر پا.  )3نمودار ( ده شديد عصاره

كه يك  دهد مياثر را از خود نشان  ترين بيشهنگامي  آويشن كوهي
). 1جدول( به كار رود ها ياختهساعت پس از بردن ويروس بر روي 

عصـاره گيـاهي بـراي     دارنـدگي نگهدر اين پژوهش نقش  چنين هم
يـك سـاعت    هاي زماندر آزمايش در روز پاياني هفته Hep-2 ياخته 

ديده شد كه در سه سـاعت ايـن نقـش     دهي عصارهاثرو دو ساعت 
  .شده بود تر كمعصاره 

  

  
  
  

  HSV-1 دريك ساعت پس از تلقيح ويروسآويشن كوهي گوناگون عصارههاي رقتضدويروسياثرسنجش: 1نمودار
  

  (μg/ml)غلظت عصاره
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  HSV-1 در دو ساعت پس از تلقيح ويروس كوهي آويشن گوناگون عصارههاي رقتضدويروسياثرسنجش: 2نمودار
  
  

    

 اثر دهي عصاره هاي گوناگون ر زماند HSV-1 (Herpes simplex virus type-1)بر روي  آويشن كوهي بررسي اثر ضدويروسي عصاره: 1جدول 

 زمان اثر دهي عصاره *50 100* 200* *300 400* *500 600* *700 *800

_ _ _ _ _ _ _ + +  يك ساعت

_ _ _ _ + + + + +  دو ساعت

_ _ + + + + + + +  سه ساعت

 ويروس CPE  شدن ديده+ :    ويروس CPE (Cytopathic effect) نشدن ديده- :    ليتر در ميلي ميكروگرم بر پايهعصاره  غلظت:*

  
  

  

  
  

 HSV-1 در سه ساعت پس از تلقيح ويروس كوهي آويشن گوناگون عصارههاي رقتضدويروسياثرسنجش: 3 نمودار

  

  (μg/ml)غلظت عصاره
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  گيري نتيجهو  بحث
  هــاي  در غلظــت آويشــن كــوهي  اهيـ ـگن پــژوهش يــدر ا

50-800μg/ml  ار يبس ـاثر ضدويروسي  اي ياخته هاي دودمانبر روي
 ـمپلكس تيس ـ هـرپس روس يوخوبي بر روي  و عصـاره   دردا 1پ ي

 ـدر زمـان   ياهيگ  ـ هـاي  غلظـت ك سـاعت در  ي  μg/ml100ش از يب
 آمـده  دسـت  بـه  يها يافته چنين هم. روس بوديوكامل ر يبازدارنده تكث
 ـر وياز تكث يريشگيدر پ آويشن كوهيعصاره  يينشانگر كارا روس ي

پـس  و سه ساعت ت دو ساع هاي زماندر  1سيمپلكس تيپ  هرپس
 اثـر  ،كه در زمان دو سـاعت  است ها ياختهاز بردن ويروس بر روي 

 ـ   هايي در خانهآن  يهرپسضد  ـنما μg/ml400ش از يبـا غلظـت ب ان ي
 ـعصـاره گ  ،در زمان سـه سـاعت   يول. بود نتوانسـت از تكثيـر    ياهي

از  تــر پــايين هــاي غلظــتدر  1ســيمپلكس تيــپ  هــرپسويــروس 
μg/ml700 ـپا بر. كند يريشگيپ  گيـاه  ش عصـاره  يآزمـا  هـاي  دادهه ي

اثر را  ترين بيشهنگامي  μg/ml 50-800هاي غلظتدر  آويشن كوهي
 كشـت  بركه يك ساعت پس از بردن ويروس  دهد مياز خود نشان 

انگر ينما ينمودار هاي داده چنين هم). 1 جدول( به كار رود اي ياخته
 ـتكث از يش بازدارندگيافزا  ـر وي عصـاره   غلظـت  افـزايش بـا  روس ي
 آويشن كوهيدر پژوهشي اثر ضدويروسي عصاره آبي . است ياهيگ

مقاوم بـه   سويه يكو   2و1سيمپلكس تيپ  هرپس بر روي ويروس
همكارانش  و Nolkemper وسيله به HSV-1 (ACV(res))آسيكلووير

ي اين گروه عصاره آبـي  ها يافتهبر پايه . بررسي گرديد2006در سال 
 ـ مـي  آويشن كوهي  HSV-1 برگشـتي  هـاي  آلـودگي درمـان  د در توان

در پـژوهش مـا    كـه  درحالي 20.موضعي كاربرد داشته باشد صورت به
اثر ضدويروسي خودش را با پيشگيري از  آويشن كوهيعصاره آبي 

پس از جذب ويـروس بـه    اي ياخته دركشتHSV-1 تكثير ويروس 
را يك سـاعت پـس    ويژگي ترين بيش و نشان داد Hep-2ي ها ياخته
كه بـر پايـه ايـن يافتـه گيـاه      داشت  Hep-2بركشتدن ويروس از بر

 تـر  بـيش باليني براي بررسي  هاي پژوهشد در توان مي آويشن كوهي
 Schnitzler در بررسـي  چنـين  هـم . شـود  بـرده  كـار  بـه اين ويژگـي  
  حسـاس بـه آسـيكلووير    مقـاوم و  هـاي  سـويه  بـر روي  همكارانش

 HSV-1 وس كشـي بسـيار   اثر ويـر  ،آويشن كوهياسانس روغني  با

ــالايي در ســويه  ــه دارو و kos ب ــه  هــاي ســويهحســاس ب مقــاوم ب
آسيكلووير ديده شد و ساخت پلاك هم در بيماران مقـاوم بـه دارو   

است كه اين ويژگي گيـاه پـيش از جـذب ويـروس بـه       يافته كاهش
ديگري اسانس روغني گيـاه   در پژوهش 21.رخ دادRC-37 يها ياخته

نشـانگر   هـا  يافتهبررسي كردند و  HSV-2 را بر روي  آويشن كوهي
در  كـه  درحـالي اثر ضدويروسي گيـاه پـيش از جـذب ويـروس بود،    

پـيش از  -RC 37ي هـا  ياختـه افزودن اسانس روغني گيـاه بـه    هنگام
يا پس از دوره جذب ويـروس ايـن ويژگـي     HSV-2 آلوده شدن به

عصـاره   نگهدارنـدگي ويژگي اين پژوهش  در چنين هم 22.ديده نشد
،دو يك سـاعت   هاي زماندر  Hep-2ي ها ياخته براي آويشن كوهي

سيمپلكس تيپ  هرپس ويروسپس از بردن  اثر دهي عصارهساعت 
و  كـاهش يافـت   ديده شد كه در زمان سه ساعت ها ياختهبر روي  1

 اسـت ي آلوده به ويروس ها ياخته تر كمآسيب  دهنده نشان اين يافته 
. كند تر بيشرا  آويشن كوهياه ي گيشايد اثر ضدهرپساين پديده كه 

 ـ  بسـيار خـوبي  هرپسي ضد اثرپژوهش  در اين  گيـاه  ياز عصـاره آب
در  1پ يــمپلكس تيســ هــرپسروس يــو بــر روي آويشــن كــوهي

 ـاز تكث يريشگيبا پ  μg/ml 800-200  هاي غلظت  ـر كامـل و ي روس ي
را يك ساعت پس از بردن ويروس بـر   ويژگي ترين بيشو  ديده شد

. افـت يسـه سـاعت كـاهش     دو و كـه در  داشـت  Hep-2يهـا  ياخته
  ويـروس   پـژوهش نشـان داد درصـد پيشـگيري از تكثيـر      يها يافته

با افزايش غلظت عصـاره گيـاهي افـزايش     1سيمپلكس تيپ  هرپس
ايـن ويـروس    هاي بيماريدرمان  يتازه برا يد اميدتوان مي و يابد مي

اوم شده اسـت،  مقمانند آسيكلووير كه به درمان با داروهاي امروزي 
 هـاي  پـژوهش دارو نيـاز بـه    اثر ايـن براي پيدا كردن مكانيسم  .باشد
 .به كار رود ساخت داروهاي ضدويروسي تا در است تر بيش

 

  سپاسگزاري
 خـانم  و دكتر ضيايي آقاي ،همكار دكتر آقاي از فراوان سپاس با

 شناسـي  ويـروس  بخـش  گـروه  مـدير  آزاد دكتـر طلعـت مختـاري   
 پژوهش، اين در كه تهران پزشكي علوم دانشگاه تبهداش ي دانشكده

 .داشتند همكاري بسيار
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