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  :مقدمه
ب آزاد در طول ايسكمي غلظت اسيدهاي چر

  به ميزان زيادي افزايش به خصوص آراشيدونيك اسيد 
در واقع افزايش كلسيم درون سلولي در . يابدمي
 شده كه C وA ز سكمي باعث فعال شدن فسفوليپااي

اين آنزيم ها سبب هيدروليز فسفوليپيدها مي شوند و 
اين در حالي است كه سنتز مجدد فسفوليپيدها نيازمند 

  زايشــــال افــبه دنبه ــــدر نتيج. است ATP  ورــحض

  
 در ايسكمي، ATPسلولي و كاهش  غلظت كلسيم درون

). 1(ا شده و غشا آسيب مي بيند اسيدهاي چرب آزاد ره
در طول ايسكمي افزايش غلظت كلسيم داخل سلولي 
موجب فعال شدن نيتريك اكسيد سنتازهاي وابسته به 

هاي غير فيزيولوژيكي  غلظتو كالمادولين مي شود 
NO )nitric oxide ( در پي داردآسيب هاي نيتروساتيو 

به نام  و سوپراكسيد تركيبي NOهمچنين از تركيب ). 2(

  :چكيده
 عروقي -قلبيهاي  سكته مغزي سومين عامل مرگ و مير در كشورهاي صنعتي بعد از بيماري :زمينه و هدف
بررسي ارتباط بين اثر روغن زيتون بكر بر سطح ليپيدهاي مغزي و كاهش  هدفبا ن مطالعه اي. و سرطان است

 . نجام گرفتحجم سكته مغزي در مدل سكته مغزي موش صحرايي ا
اين گروه ها شامل .  تايي موش صحرايي نر استفاده شد12 گروه 5اين مطالعه تجربي از در  :روش بررسي
ميلي ليتر بر كيلوگرم وزن بدن روغن زيتون  75/0 و 5/0، 25/0دوزهاي  كه ودند ب سه گروه آزمايشيكنترل، شم و

دو گروه كنترل و شم آب مقطر دريافت .  روز دريافت نمودند30بكر را به صورت خوراكي از طريق گاواژ به مدت 
 گروهزير  .ندشد تايي به دو زير گروه تقسيم 12گروه دو ساعت بعد از آخرين دوز گاواژ شده هر . كردند

) middle cerebral artery occlusion(MCAOديگرگروه  ، به منظور اندازه گيري حجم سكته مغزي و زير 
و LSD  و تست تعقيبي ANOVAداده ها با استفاده از آزمون هاي . استفاده شدبراي آناليز ليپيدهاي مغزي 

 .آزمون ضريب همبستگي پيرسون تجزيه و تحليل شدند
 ميلي ليتر بر كيلوگرم در روز باعث 75/0 و 5/0تيمار با روغن زيتون بكر خوراكي با دوز پيش  :يافته ها

 ميلي ليتر 75/0 همچنين روغن زيتون بكر در دوز. )>05/0P (يديل كولين بافت مغز گرديدتافزايش سطح فسفا
 ميلي ليتر 75/0 و 5/0روغن زيتون بكر در دوزهاي . )>05/0P (باعث افزايش سطح سربروزيد مغزي شد

بين  .ر سبب كاهش حجم سكته مغزي گرديد تغذيه با روغن زيتون بك.)>05/0P (سرآميد مغزي را كاهش داد
 و =018/0P ( افزايش سربروزيد مغزي،)=45/0r2 و =001/0P( افزايش سطح فسفاتيديل كولين مغزي

28/0r2= (و همچنين كاهش سرآميد مغزي) 001/0P= 62/0 وr2=(، هاي  سكته مغزي در گروه با كاهش حجم
  . وجود داشتي داريآزمايشي ارتباط معن

روغن زيتون بكر ممكن است با اثر بر سطح ليپيدهاي مغزي سبب كاهش حجم سكته مغزي و  :نتيجه گيري
  .محافظت عصبي شود

  
  .فسفاتيديل كولين، موش صحرايي سربروزيد،روغن زيتون بكر، سرآميد،  ، ايسكمي مغزي:واژه هاي كليدي
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پراكسي نيتريت به وجود مي آيد كه در نهايت تمام اين 
 DNAها سبب آسيب به ليپيدها، پروتئين ها و  اكسيدان

هاي آزاد مكانيسمي است  آسيب راديكال). 3(مي شوند 
كه در فازهاي اوليه ايسكمي شروع مي شود و يكي از 
وقايع اصلي در اين زمان وقوع پراكسيداسيون ليپيدي 

ابوليسم اسيدهاي چرب آزاد آثار مخربي چون  مت.است
داتيو و تبديل اسيد ـــمهار فسفوريلاسيون اكسي

آراشيدونيك به ايكوزانوئيدهايي مثل ترومبوكسان و 
  را باعث ها توسط سيكلواكسيژناز پروستاگلاندين

مخرب متابوليسم اسيدهاي چرب از ديگر آثار . مي گردد
اكنش هاي زنجيره اي  آزاد و وهاي آزاد توليد راديكال

هيدروكسي نانئال . واسطه شده با پراكسيد ليپيدها است
hydroxynoneal) ( محصول ناشي از پراكسيد

. ليپيدهاست كه ممكن است القا كننده ي آپوپتوز باشد
همچنين پراكسي نيتريت مي تواند از طريق واكنش با 

اش حاصل از تجزيهها تجزيه شده و محصولات ليپيد
 ،هاي هيدروكسيل و نيتروژن دي اكسيد كالمثل رادي

در فاز ). 1(پراكسيداسيون ليپيدها را به راه بيندازد 
 مرگ سلولي از نوع آپوپتوز مي باشد ،تاخيري ايسكمي

تكه تكه  كه با علائمي چون انقباض كروماتين هسته اي،
، چروك شدن سيتوپلاسم و حبابي شكل DNAشدن 

هاي وپتوز توسط فاكتورآپ). 4(ي افتد شدن غشا اتفاق م
متعددي و از طريق مسير داخلي با واسطه ميتوكندري و 

هايي كه منشا آن ها يا مسير خارجي با واسطه گيرنده
  ). 5(شود ميتوكندري نيست فعال مي

 A2 , C, Dفسفاتيديل كولين توسط فسفوليپاز 
PLA2, PLC, PLD) (فسفاتيديل . شودهيدروليز مي

كولين سيتيديل ترانسفراز  فسفوCTPكولين توسط 
)CCT ( دي فسفاتيديل كولين را – 5 -كه سيتيدين   

مي سازد سنتز مي شود و مرحله آخر سنتز فسفاتيديل 
 دي آسيل گليسرول 2و1 كولين  CDPكولين توسط

در مغز سنتز . شودكولين فسفو ترانسفراز كاتاليز مي
 كولين CDP از طريق مسير فسفاتيديل كولين غالباً

)diphosphocholine- cytidine-5′ ( انجام مي شود)6.(  
  ورـــال به طــ سربروزيد كورتكس فرونتمحتوي

 دقيقه 30چشمگيري با افزايش طول ايسكمي بعد از 
.  كاهش مي يابده شودرل مقايســـــوقتي با گروه كنت

  هاي بافت شناسي از مغز بعد از ايسكمي نشان آناليز
يسكمي مقاوم است و دهد كه ميلين به آسيب امي

اني آسيب ي پايتخريب ساختار ميلين در طي دوره
  ).7(افتد ايسكمي اتفاق مي

متابوليسم ليپيدي ممكن است اهميت ويژه اي 
 بعد از بافت چربيبراي سيستم عصبي داشته باشد و مغز 

ها را  در بدن است كه غلظت بالاي ليپيددومين بخش
ي مغزي باعث ايجاد تغيير در متابوليسم ليپيدها. دارد

بسياري از اختلالات عصبي، شامل اختلالات دو قطبي 
)bipolar(هاي تحليل عصبي نظير  ، شيزوفرني و بيماري

). 5(شود آلزيمر، پاركينسون و بيماري نيمن پيك مي
: آسيب ايسكمي با دو واقعه جداگانه شناخته مي شود
 مرگي غير قابل اجتناب در طي چند دقيقه اول سكته و

اي كه هيچ گونه جريان خون و در نتيجه هيچ در ناحيه
ATP  اي وجود ندارد، اين ناحيه به نام كانون ايسكمي

اما در اطراف اين ناحيه ي دچار نكروز . شناخته مي شود
اي وجود دارد كه در آنجا جريان خون هنوز شده، منطقه

به مقدار كمي وجود دارد، بافتي كه از لحاظ الكتريكي 
است و به سختي به ميزان كافي جريان خون به خاموش 

اندن مي گيرد، ناحيه اي كه به آن ـــمنظور زنده م
  MCAO ايسكمي در مدل. گويندپنومبراي ايسكمي مي

)middle cerebral artery occlusion ( كانون معادل
   معادل ناحيه قشري مغز ،ناحيه زير قشري و پنومبرا

 و) Olea europaea(ن وـــوه زيتـــمي). 8 (مي باشد
اينكه تركيبات فنولي برگ هاي درخت آن به دليل 

ها   دارند نقش مهمي در پزشكي و درمان بيمارييبسيار
 اولئوروپين يك تركيب بيواكتيو اصلي از. مي نمايندايفا 

 است كه به طور گسترده ايي در ميوه هاي ميوه زيتون
تيروزول و . وجود داردآن نرسيده و برگ هاي 

يدروكسي تيروزول دو شاخص مهم از تركيبات فنولي ه
ود ـــروغن زيتون هستند كه به اشكال آزاد يا مركب وج

ها در ميان ارقام مختلف  چند محتوي فنول هر. دارند
زيتون بسته به محل كشت آنها متفاوت است، فرم آزاد 
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 secoroidتيروزول و هيدروكسي تيروزول و مشتقات 
ساير اشكال تركيبي آنها مثل  درصد و 30آنها حدود 

 نصف  تقريباligstrosideaglyconeًاولئوروپين و 
با مطالعه ين ا ).8(تركيبات فنولي را تشكيل مي دهند 

 ارتباط بين پيش درمان با روغن زيتون بكر هدف بررسي
با سطح فسفاتيديل كولين، سربروزيد و سرآميد مغزي و 

انجام ست حجم سكته مغزي كه ناشي از مرگ سلولي ا
  .گرفت

  

  :روش بررسي
 كه Olea europaeaزيتون زرد با نام علمي 

قسمت عمده زيتون ايران را تشكيل مي دهد از مركز 
تحقيقات زيتون رودبار دست چين و همراه با هسته 

سپس روغن آن به وسيله سانتريفيوژ با . آسياب شد
 دقيقه استخراج 10 دور در دقيقه به مدت 10000سرعت 
 درجه سلسيوس 15-10رفي تيره در دماي و در ظ

  .نگهداري شد
هاي صحرايي بالغ نژاد  در اين مطالعه از موش

 گرم كه از پژوهشكده علوم 300 تا 200ويستار با وزن 
اعصاب دانشگاه شهيد بهشتي خريداري شدند استفاده 

حيوانات حين و قبل از مطالعه در شرايط دوازده . گرديد
 درجه سيلسيوس 22 در دماي  روشنايي-ساعته تاريكي

 هاي موش استاندارد غذاي با نگهداري شدند و
  .ايران تغذيه شدند پاستور انستيتو از شده تهيه صحرايي

 5حيوانات مورد مطالعه به صورت تصادفي در 
 سر 12گروه به شرح ذيل تقسيم شدند و در هر گروه 

گروه كنترل، گروه شم و  :موش صحرايي قرار گرفت
، 25/0كه روغن زيتون را با دوزهاي آزمايشي سه گروه 

 ميلي ليتر بر كيلوگرم وزن بدن در روز به 75/0 و 5/0
گروه هاي .  روز از طريق گاواژ دريافت نمودند30مدت 

دوزهاي انتخابي  .كنترل و شم با آب مقطر گاواژ شدند
و بر اساس ) 9(بر اساس مطالعات انجام شده ي قبلي بود 

 گرم در 46ن زيتون در مديترانه كه ميانگين مصرف روغ
دو ساعت بعد از آخرين ). 10(روز است انتخاب شد 

 به دو ، سر موش بود12 هر گروه اصلي كه شامل ،تيمار

 زير گروه اول كه شريان .زير گروه شش تايي تقسيم شد
مياني مغز آنها مسدود شد براي اندازه گيري حجم 

  دومو زير گروهسكته مغزي مورد استفاده قرار گرفتند 
به صورت دست نخورده باقي مانده و ليپيدهاي مغز آنها 

گروه شم جراحي شدند ولي ايسكمي مغزي . بررسي شد
  . در آنها ايجاد نشد

انسداد شريان ( ل سكته مغزي ايجاد مدبراي 
  بعد از توزين، با داروي كلرال هيدرات موش ها)مغزي

م بر  ميلي گر400 به ميزان )مرك آلمانشركت (
جراحي مدل سازي . كيلوگرم وزن بدن بيهوش شدند

 مطابق MCAOانسداد شريان مياني مغز يا همان 
به طور ). 11(دستورالعمل لونگا و همكارانش انجام شد 

خلاصه، تحت جراحي ميكروسكوپي، يك نخ بخيه 
  ) ECA) external carotid artery وارد 3-0نايلون 

دامي از طريق ـــزي قــــمي شد و تا رسيدن به شريان مغ
كه  و در حالي) ICA) internal carotid arteryعبور از 

در اثر تماس . رگ پتريگوپالاتين بسته بود پيش مي رفت
جريان  ACA (anterior cerebral artery) نخ بخيه و

 )middle cerebral artery( سوي خون از هر طرف به
MCA  س مقاومت اين بسته شدن از طريق احسا. بسته شد

 ميليمتر طول نخ از تنه 20در پيشروي نخ و ورود حدود 
ECA دقيقه ايسكمي، برقراري مجدد 60بعد از  .مشخص شد 

 دماي بدن از طريق ركتوم با .جريان خون صورت گرفت
) geratherm color, Germany(كمك دماسنج ديجيتالي 

.  درجه سلسيوس حفظ شد37اندازه گيري و در حدود 
گيري ميزان جريان خون مغزي همكاران اندازهمحققي و 

در حين سكته را به طور دقيق انجام داده اند و در اين 
تحقيق به دليل همپوشاني با كار محققي و همكاران اين 

  . )15 (اندازه گيري را تكرار نكرديم
به اين صورت انجام ارزيابي حجم آسيب بافتي 

 درجه 4ي  و در دماشدند به سرعت خارج شد كه مغزها
.  دقيقه در سالين سرد قرار گرفتند5سانتي گراد به مدت 

سپس، مغز موش هاي صحرايي در ماتريكس مغز قرار 
 ميلي متر  برش داده 2گرفتند و به طور كرونال به مقاطع 

 درصد 2 دقيقه در محلول 15اين مغزها به مدت . شدند
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شركت ) (TTC( تري فنيل تترازولين كلرايد -، 5، 3، 2
 درجه سلسيوس براي رنگ 37در دماي )  آلمانركم

ا با استفاده از دوربين هاز برش. آميزي حياتي انكوبه شدند
.  قابل اتصال به كامپيوتر عكس برداري شدديجيتال

) مناطقي كه رنگ نمي گرفت(مساحت ناحيه آسيب بافتي 
   UTHSCSA Image Tool هر برش با استفاده از نرم افزار

د و با ضرب كردن مساحت هاي مذكور اندازه گيري ش
 برش 8 ميلي متر و جمع اعداد حاصل از 2در ضخامت 

  ).12(حجم ناحيه آسيب بافتي محاسبه شد 
در پايان روز سي ام تمام موش هاي صحرايي از 

 800رات با دوز طريق تزريق داخل صفاقي كلرال هيد
گرم وزن بدن كشته شدند و مغزشان ميلي گرم بر كيلو

 و  به سرعت خارج شد،سرشاندن نمو جدا بعد از
ي راست مغز از ساير قسمت هاي مغز مثل نيمكره
ي چپ و مخچه و پل مغزي جدا شده و در دماي نيمكره

 درجه سيلسيوس براي آناليزهاي ليپيدي نگهداري -80
 ميلي ليتر كلروفورم و متانول 5نمونه ي مغزي با . شدند

ب مقطر روي مگنتيك  ميلي ليتر آ5/0 و 1 به 1با حجم 
 ساعت گذاشته 8استيرر در دماي اتاق به مدت حداقل 

شد و با اين روش كل ليپيدها از بافت مغزي جداسازي 
 ساعت نمونه از روي استيرر برداشته و به 8بعد از  .شدند
 سانتريفيوژ شد سپس سوپ 1200 دقيقه با دور 10مدت 

 مغز در بافتي برداشته شد و رسوب باقيمانده و ظرفي كه
 ميلي ليتر كلروفورم و 2 را با  بودآن هموژن شده

 شسته و دوباره سانتريفيوژ شدند 1به  1متانول با حجم 
 و با سوپ بافتي اوليه  سوپ بافتي برداشته مجدداًو

 ، درجه براي جداسازي4 و در دماي تركيب شد
. خالص سازي و شناسايي ليپيدها نگهداري شدند

 تفاده از ستون كروماتوگرافي اسجداسازي ليپيدها با

DEAE – sephadex )di ethyl amino ethyl  دي اتيل
ستون بعد از آماده سازي دو بار با حلال . انجام شد) آمينو اتيل

A8:60:30آب به صورت : متانول:  كه شامل كلروفورم 
 جمع آوري Aليپيدهاي خنثي در حلال . شستشو داده شد

  ).13 (ودند، سربروزيد و سرآميد بفسفاتيديل كولين: شدند و شامل
  HPTLCكاژل ـــ سيلي20×10ليپيدها بر روي پليت 

 HPTLCبا استفاده از دستگاه ) مرك آلمانشركت  (60
 نقطه Camag – linomat auto TLC – spotterمدل 

 پليت ها در ،بعد از اتمام نقطه گذاري. گذاري شدند
، فرميك بافري كه شامل كلروفرم، متانول، استيك اسيد

 غوطه ور شدند تا بافر تا بود) 65:35:2:1با حجم (اسيد 
 سانتي متري پليت بالا رود سپس از بافر 5/4ارتفاع 

خارج شده خشك شدند و در بافر دوم كه شامل 
هگزان، دي ايزوپروپيل اتر، استيك اسيد با حجم 

 10غوطه ور شدند به نحوي كه بافر تا ارتفاع ) 65:35:2(
ي باندهاي ليت حركت كند و ليپيدها بر روسانتي متري پ

ليپيدهاي خنثي روي پليت با . ديرنجدا در پليت قرار گ
 8 در محلول  درصد3استفاده از معرف كوپريك استات 

 فسفريك اسيد به دنبال حرارت دادن در آون با درصد
 دقيقه ظاهر 7 درجه سيلسيوس به مدت 160-170دماي 

 مدل scannerاه سپس پليت ها توسط دستگ شدند و
Camag 14( نانومتر اسكن شدند 350 در طول موج.(  

. انجام شد SPSSتمام آناليزها با كمك نرم افزار 
 و تست تعقيبي ANOWAداده ها با استفاده از آزمون هاي 

LSD  و آزمون ضريب همبستگي پيرسون تجزيه و تحليل
   . از لحاظ آماري معني دار در نظر گرفته شد>05/0P. شدند

  
  :يافته ها

 و 5/0پيش تيمار با روغن زيتون بكر با دوزهاي 
 روز قبل 30ميلي ليتر بر كيلوگرم وزن بدن به مدت 75/0

 باعث كاهش حجم سكته مغزي MCAOاز ايجاد مدل 
در كل منطقه نيمكره راست مغزي شد كه اين كاهش از 
 لحاظ آماري در مقايسه با گروه كنترل معني دار بود

)05/0P<( .ش تيمار با روغن زيتون بكر با دوزهاي پي
ر روز  به دميلي ليتر بر كيلوگرم وزن بدن 75/0 و 5/0

 روز در مقايسه با گروه كنترل باعث كاهش 30مدت 
 حجم سكته مغزي در منطقه كورتكس مغزي مي شود

)05/0P<(، ميلي ليتر بر كيلوگرم 25/0كه دوز  در حالي 
. )<05/0P (دمشاهده شر روز بدون اثر دوزن بدن 

 )virgin olive oil (نوروپروتكشن ايجاد شده توسط
VOOو بـه مقدارس ـــ بيشتر در منطقه پنومبراي كورتك



  1392 فروردين و ارديبهشت/  1 شماره 15وره د/ مجله دانشگاه علوم پزشكي شهركرد
  

 27

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  .مناطق مغزي) كورتكس : C (،) ساب كورتكس:Su(  ،)كل:  T( حجم سكته مغزي در :1 شماره نمودار
  .=P<، 6  n *05/0   روز بوده است،30باشد، مدت تيمار مي در روز  نواحد دوز روغن زيتون ميلي ليتر بر كيلوگرم وزن بد

  
 و 1 شماره نمودار(ديده شد كوكورتكس اندكي در ناحيه 

كاهش حجم آسيب بافتي نشان دهنده . )1 تصوير شماره
پديده ي تحمل به ايسكمي است كه در اثر مصرف 

. )1تصوير شماره  (روغن زيتون بكر ايجاد شده است
ون بكر خوراكي باعث افزايش سطح روغن زيت

 ميلي 75/0 و 5/0فسفاتيديل كولين مغزي در دوزهاي 
در دوز همچنين . ر روز شددليتر بر كيلوگرم وزن بدن 

  ر روز باعثدميلي ليتر بر كيلوگرم وزن بدن 75/0
  

   افزايش سطح سربروزيد مغزي مي شود كه اين 
ماري افزايش ها در مقايسه با گروه كنترل از لحاظ آ

پيش تيمار با روغن زيتون بكر . )>05/0P (معني دار بود
 ميلي ليتر بر 75/0 و 5/0 روز در دوزهاي 30به مدت 

دن باعث كاهش سطح سرآميد مغزي كيلوگرم وزن ب
شد كه اين كاهش از لحاظ آماري در مقايسه با گروه 

   .)>05/0P (دار بودكنترل معني
 

  
  
  
  
  
  
  
  

  
  .دوزهاي مختلف روغن زيتون بر حجم سكته مغزياثر  :1تصوير شماره 

 حاصل از مـصرف روغـن زيتـون بكـر را اثبـات      ايسكمي به تحمل پديده اثر ،نورولوژيك هاي نقص و  آسيب بافتيحجم كاهش
در ، زيرا حجم سكته در نـواحي كـانوني ايـسكمي    در كانون ايسكمي به وجود آمددر واقع اين تحمل در ناحيه پنومبرا و نه         نمود،  

  . مي باشد در روزتر بر كيلوگرم وزن بدن واحد دوز عصاره ميلي لي.گروه هاي تيمار شده با گروه شاهد تفاوتي نداشت
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 بين افزايش سطح فسفاتيديل كولين يدارارتباط معني
 شتمغزي با كاهش حجم سكته مغزي وجود دا

)001/0P=45/0  وr2= .( ارتباط بين افزايش همچنين اين
  زي با كاهش حجم سكته مغزي در سربروزيد مغ

 )=P= ،28/0r2 018/0(دار بود معنيهاي آزمايشي گروه
بين كاهش سرآميد مغزي با كاهش حجم سكته مغزي و 

 ارتباط معني داري وجود داشت هاي آزمايشي در گروه
)001/0 P= ،65/0r2=(.  

  
  :بحث

در اين مطالعه ديده شد كه پيش تيمار با روغن 
افزايش سطح فسفاتيديل كولين و زيتون بكر باعث 

سربروزيد مغزي و كاهش سرآميد مغزي در مقايسه با 
همچنين تيمار با روغن زيتون بكر . گروه كنترل مي شود

هاي  ي مغزي در گروهباعث كاهش حجم سكته
محققي و همكاران نشان دادند كه . آزمايشي مي شود

روغن زيتون خوراكي در مقايسه با گروه شاهد حجم 
ه اين كاهش در دهد كيب بافتي را كاهش ميآس

ه است از لحاظ آماري معني دار بود 75/0 و5/0دوزهاي 
 در ناحيه پنومبرا و نه در كانون ، تحمل به ايسكميو اين 

ايسكمي به وجود آمده است، زيرا حجم سكته در 
نواحي كانوني ايسكمي در گروه هاي تيمار شده با 

، اما در مورد ناحيه ه استگروه شاهد تفاوتي نداشت
. )15(  شده است داري نشان داده كاهش معني،پنومبرا

 75/0 و5/0، 25/0 روغن زيتون در دوزهايهمچنين 
ر روز، سبب افزايش دميلي ليتر بر كيلوگرم وزن بدن 

گليسريد خون در  دار سطح كلسترول و تريمعني
 ديگراي در مطالعه .)15 (گروه شاهد مي شوديسه با مقا
ريق داخل صفاقي تيروزول كه يكي از پلي فنول هاي تز

ون است در ابتداي ايسكمي و ـــاصلي روغن زيت
 ميلي گرم بر كيلوگرم سبب 30خونرساني مجدد با دوز 

كاهش حجم سكته و بهبودي عملكردهاي نورولوژيكي 
 ده استپس از القاي ايسكمي كانوني در رتهاي نر ش

 هيدروكسي تيروزول  مطالعات نشان داده اند كه.)16(
التهابي و ضد ترومبوتيك  خواص آنتي اكسيداني، ضد

 )17 (دارد و مي تواند كلسترول خون را كاهش دهد

با خاصيت جمع كنندگي يون  هيدروكسي تيروزول
هاي آنتي اكسيداني سبب  آهن و افزايش بيان آنزيم

  ).17 (كاهش پراكسيداسيون ليپيد مي شود
ون سلولي در در واقع افزايش كلسيم در

كه  مي شود  A و Cايسكمي باعث فعال شدن فسفوليپاز 
ها سبب هيدروليز فسفوليپيدها مي شوند و اين  اين آنزيم

در حالي است كه سنتز مجدد فسفوليپيدها نيازمند 
در نتيجه به دنبال افزايش غلظت .  استATPحضور 

 در ايسكمي، ATPكلسيم درون سلولي و كاهش 
.  رها شده و غشا آسيب مي بينداسيدهاي چرب آزاد

ايسكمي مغزي همچنين باعث فعال شدن فسفاتيدل 
و فسفاتيديل كولين ) C) ptdcho-PLCكولين فسفوليپاز 

فعال شدن فسفوليپازها . )6(مي شود ) D) PLDفسفوليپاز 
به دنبال ايسكمي مغزي باعث رها سازي پيام رسان هاي 

يك اسيد، ثانويه نظير دي آسيل گليسرول، فسفاتيد
ليزوفسفاتيديك اسيد، دكوزاهگزانوئيك اسيد، 

آراشيدونيك اسيد . شودآراشيدونيك اسيد مي
اسفنگوميليناز را براي توليد سرآميد تحريك مي كند و 
سرآميد آپوپتوزيس را از طريق مهار انتقال الكتروني 

. نمايد القا ميcسازي سيتوكروم  ميتوكندري و رها
 آپوپتوز را توسط آبشاري كه  مرگ سلوليcسيتوكروم 
 ممكن). 6( فعال مي شود شروع مي كند 3با كاسپاز 

 در اثر تيمار با روغن زيتون بكر كه باعث كاهش است
سرآميد مغزي مي شود در طي ايسكمي ميزان سرآميد 
كمتر و مرگ سلولي آپوپتوز القا شده نيز كمتر شود و 

ار مه. دگردنتيجه باعث كاهش حجم سكته مغزي در 
باعث مرگ  CCTسنتز فسفاتيديل كولين از طريق مهار 

 و CCTسكته باعث كاهش فعاليت . سلول مي شود
ي ور جزيـــخواهد شد كه به ط CCTαپروتئين 

  .  كولين ذخيره مي شوند CDPتوسط
 كولين به طور چشمگيري حجم CDPتيمار با 
 t MCAO  ساعت بعد از1 حدود 5 ± 05/0 سكته را به ميزان

( transient middle cerebral artery occlusion)  روز پس 1و 
كولين  CDP. دهداز خونرساني مجدد كاهش مي
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)cytidine-5′ -diphosphocholine ( به طور چشمگيري
سطح فسفاتيديل كولين را با تاثيرات متفاوت بر فسفاتيديل 

بعد از ، CCTα و) (cptdcho- PLCكولين فسفوليپاز 
تيمار ). 6(ايسكمي كانوني گذرا دوباره ذخيره مي كند 

با روغن زيتون بكر باعث افزايش سطح فسفاتيديل 
هاي آزمايشي مي شود و شايد از  كولين مغزي در گروه

اين طريق باعث كاهش مرگ سلولي در طي ايسكمي و 
يجه باعث كاهش حجم شود و در نتخونرساني مجدد مي

  .گرددسكته مغزي مي 
گالاكتوسربروزيد ها و سولفاتيدها از مهمترين 

سربروزيدها و . ني هستندتركيبات ليپيدي غشاي ميلي
  ها توسط آنزيم هاي ليزوزومي هيدروليز سولفاتيد

شوند و تخريب آنها در شرايط فيزيولوژيكي به مي
د  اسيدي نياز دارد و آزاpHپروتئين هاي فعال كننده و 
پلاسم در طي آسيب ل سيتوشدن اين آنزيم ها به داخ

سربروزيدها و سولفاتيدها . افتدايسكمي اتفاق مي
بازگشت متابوليكي آهسته اي در مغز بالغ نرمال دارند 

 در طي ايسكمي مي تواند  آنهابنابراين كاهش غلظت
پيش تيمار با ). 7( درون سلولي باشد pHدليل كاهش 

گرم ميلي ليتر بر كيلو 75/0روغن زيتون بكر در دوز 
ث افزايش محتوي سربروزيد مغزي باعوزن بدن در روز 

افزايش سربروزيد در اثر تيمار با روغن زيتون بكر . شد

ممكن است باعث افزايش مقاومت غشاي ميليني در 
 شود در نتيجه باعث كاهش حجم ر آسيب ايسكميبراب

در حال . گرددسكته مغزي ناشي از مرگ سلولي مي 
روي نقش آنتي اكسيداني حاضر بيشتر تحقيقات بر 

تركيبات فنولي اين . روغن زيتون متمركز شده است
اي قوي جمع ـــه وان آنتي اكسيدانــن به عنـــروغ

هاي آزاد و تعديل كننده هاي  كننده هاي راديكال
  ).18 (آنزيم هاي وابسته به اكسيژن عمل مي كنند

  
   :نتيجه گيري

يير در يش تيمار با روغن زيتون بكر از طريق تغپ
سطح ليپيدهاي مغزي باعث كاهش مرگ سلولي و در 
نتيجه كاهش حجم سكته مغزي در موش هاي صحرايي 

 در .در معرض ايسكمي و خونرساني مجدد مي شود
ل براي ايده آگزينه  مي تواند يك  نتيجه روغن زيتون

  . علم پزشكي باشددرپيش درمان سكته مغزي 
  

  :  و قدردانيتشكر
ي گياهان دارويي مكاري پژوهشكدهاين مطالعه با ه

دانشگاه شهيد بهشتي انجام شد كه كمال تقدير و تشكر را از 
  .اساتيد اين پژوهشكده داريم
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Background and aims: Stroke is the third most common cause of death in most industrialized 
countries after cardiovascular diseases and cancer. The aim of this study was assessment of 
relationship between the effect of virgin olive oil and brain lipid levels and infarct volume in rat 
stroke model.  
Methods: Five groups, each consisting of 12 male Wistar rats, were studied. The groups 
consisting of control, sham and three treatment group received oral virgin olive oil (VOO) for 
30 days (0.25, 0.5 and 0.75 ml/kg/day, respectively), control and sham groups received distilled 
water. Two hours after the last dose for rats, each main group was divided to 2 subgroups 
middle cerebral artery occlusion (MCAO)-operated for assessment of infarct volume and "brain 
lipids level". The lipids (cerebroside, ceramide, phosphatidylcholine) and infract volume were 
compared using One way ANOVA (post hoc LSD). The assessment of relationship between 
brain lipids and infarct volume was done with correlation Pearson. 
Results: VOO increased the brain phosphatidylcholine level in doses of 0.5 and 0.75 ml/kg/day. 
VOO in dose of 0.75 ml/kg/day increased the brain cerebroside level. Pretreatment with VOO 
decreased the brain ceramide levels in doses of 0.5 and 0.75 ml/kg/day (P<0.05). Oral 
administration of VOO reduced infarct volume after transient MCAO in rats. There was 
significant relationship between increase of brain phosphatidylcholine level and decrease of 
infarct volume (P=0.000, r2= 0.45). There was significant relationship between increased brain 
cerebroside levels and decrease of infarct volume (P=0.018, r2=0.28). There was significant 
relationship between decrease brain ceramide levels and infarct volume (P=0.000, r2= 0.62). 
Conclusion: VOO partly is associated with change in brain lipids levels and decrease in infarct 
volume or neuroprotection in rat.  
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