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 چکیده 
. باتوجه به عوارض جانبی و پاسخدهی ترین اختلال نورولوژیک پس از سکته مغزی است یکی از شایعصرع . زمینه

کارواکرول ضعیف داروهای ضدتشنج معمول، توجه محققان به سوی یافتن داروهای جدید معطوف شده است.  
اکسیدانی و ضدتشنج است. هدف مطالعه، بررسی اثرات  ت نوروپروتکتیو، ضدالتهابی، آنتیایک ترکیب فنلی با اثر 

  در موش سوری نر و بررسی نقش گیرنده ()تترازول  شده با پنتیلن  القاضدتشنجی کارواکرول در تشنج 
 .بود())

تقسیم شدند. داروها تایی  10گروه   9موش سوری به صورت تصادفی به  90در مطالعه تجربی حاضر  کار. روش
اکسيداني  تزریق شدند. سپس زمان شروع تشنج، ظرفيت آنتي دقیقه قبل از تزریق  30صورت داخل صفاقی و  به
 در هیپوکامپ بررسی شد.  سرم و مغز و بیان ژن گیرنده  ()آلدهید  دی و مالون ()
طور  گرم بر کیلوگرم، به میلی 40و  20کننده کارواکرول  های دریافت شروع تشنج در موش تاخیر زمان  .ها افتهی

و  20توسط کارواکرول در دوزهای  کننده  های دریافت تیمار موش .(05/0)بود  داری بیشتر از گروه  معنی
 40و  20، 10، 5اکسیدانی سرم و مغز و در دوزهای  دار ظرفیت آنتی گرم بر کیلوگرم سبب افزایش معنی میلی 40

بیان  .(05/0)شد  آلدهید سرم و مغز در مقایسه با گروه  دی دار مالون گرم بر کیلوگرم سبب کاهش معنی میلی
طور  کننده کارواکرول به های دریافت هیپوکامپ در موش های  گیرنده  و  زیرواحدهای 

 .(05/0)بود  کننده  داری کمتر از گروه دریافت معنی
اثرات ضدتشنجی دارد که احتمالا از طریق مهار استرس اکسیداتیو و کاهش بیان زیر ل کارواکرو .یر یگ جهینت

 .اعمال می شود های  واحدهای گیرنده
 

 مقدمه
بیماری صرع یک اختلال سیستم عصبی مرکزی )اختلال 

های عصبی در مغز  نورولوژیکی( است که در آن فعالیت سلول
گردد که طی آن رفتار، علایم و  مختل و منجر به تشنج می

 1.دهد احساسات غیرطبیعی مانند از دست رفتن هوشیاری رخ می
درصد از جمعیت  5/0-1شود که در حال حاضر  تخمین زده می

جهان به صرع مبتلا باشند. بر اساس آمار اعلام شده توسط 
میلیون نفر در   50، حدود 2018سازمان جهانی بهداشت در سال 

میلیون نفر به این  4/2کل جهان مبتلا به صرع هستند و هر سال 
از موارد، بیماری صرع  در بیش از نیمی 2.شوند بیماری مبتلا می

محققان معتقدند که صرع اغلب به  3.هیچ علت مشخصی ندارد
گردد. برخی از  دلیل مشکلات ژنتیکی و عوامل محیطی ایجاد می

های گابا و گیرنده  ها، گیرنده های یونی، آنزیم ها بر کانال این ژن
محققین برخی از انواع  4.گذارند متصل به پروتئین جی تاثیر می

اند. اگر چه تخمین  های مشخصی ارتباط داده ری صرع را با ژنبیما
تواند در این بیماری نقش  ژن می 500زده شده است که حدود 

ها تنها بخشی از علل بیماری  داشته باشد. برای بیشتر افراد، ژن
توانند شخص را نسبت به  های مشخص می صرع هستند. ژن

 3.کنند یک میتر کرده و تشنج را تحر  شرایط محیطی حساس
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های  ها و ضربه اختلالات ساختاری مانند تومورها، مالفورماسیون
توانند ارثی یا ثانویه ایجاد شوند در ابتلا به صرع موثر  مغزی که می

ها مانند مالاریا،  مننژیت به دنبال ابتلا به برخی بیماری 5.هستند
تواند باعث تشنج موقت یا تکرار آن   سفلیس و انسفالیت می

هیپوکسی، افت قندخون، کاهش سدیم از اختلالات  5.دگرد
در بیماری  5.توانند تشنج را ایجاد کنند متابولیکی هستند که می

کند.  ها به طور دایم افزایش پیدا می پذیری نورون صرع تحریک
های مهاری و  این افزایش به دنبال هرگونه عدم تعادل بین سیستم

از مهمترین علل  افتد. میتحریکی در سیستم عصبی مرکزی اتفاق 
توان به موارد زیر اشاره کرد: از بین رفتن  ایجاد صرع می

گابا    های مهاری به خصوص مهار سیناپسی با واسطه مکانیسم
های  ، تقویت مکانیسم())

گیرنده    تحریک سیناپسی به خصوص تحریک سیناپسی با واسطه
اختلال عملکردی   ،())

 های پتاسیمی، سدیمی و کلسیمی، های یونی مانند کانال کانال
استرس  ،، ، افزایش عوامل التهابی شامل 

مینه آسیداسیدگلوتامیک( یکت )اگلوتاما 6اکسیداتیو و نیتروزاتیو.
مختلف مغز ي هارساختادر ست که اکربوکسیلیک وري ديغیرضر

عمده تحریکی دهنده عصبی  ان انتقالبه عنوت نااحیون و نساا
، تکامل مغزدي مانند یک متعدژفیزیولوات ثرو در اشته ر داحضو

دارد. توانایی کت رمشاي گیردیاو حافظه ، سیناپسیي پذیرفنعطاا
در لیل دبه ع متنوو سیع وظایف در وکت رمشااي برت گلوتاما
ل آن سیگنال نتقااي ابرد یار زبسیاي هاهیرندگبودن  دسترس
با نام یونی ي هالکانارت ها بهصوهین گیرنداز استه دیکاست. 
ي یژگیهاس وساابرت هستند و پیک گلوتاماویونوتري هاهگیرند

حد شامل وایرزیکی به سه ژفیزیولوولکترو ایکی ژماکولورفا
()، ي هاهگیرند

یگر دسته . دمیشوندت تقسیم کیناو  
هستند که متابوتروپيک  يهاهگیرند ت،گلوتاما يهاهگیرند

طریق از بلکه ، نمیکنندل فعارا یونی ي هالکاناصورت مستقیم  به
ل ها فعاروننودوم را در پیک ي سیستمها ي تئینهاوپر

پیک ومتابوتري هاهگیرنداز حد وایرزهشت ن وند. تاکنزمیسا
، مینهي آسیدهاالی اتوس سااست که بره اشناسایی شدت گلوتاما

یکی به ژماکولورفاي یژگیهاو وها لسیگنال نتقاي امکانیسمها
ها بر هین گیرنداشوند.  تقسیم می و  ، وه اصلی سه گر

پیشسیناپسی یا پسسیناپسی رت حد به صووایرع زنوس ساا
های  دهنده انتقالسایر ت و گلوتامازي ساو آزادند ا هقع شدوا

دهد که  شواهد موجود نشان می 7.تنظیم میکنندعصبی را 
تغییرات انتقال سیناپسی گلوتامینرژیک نقش مهمی در آغاز، 

 فعالیت گلوتامات در صورت افزایشتشدید و ادامه تشنج دارد و 

 نکات کاربردی 
که   -های دخیل در اثر ضدتشنجی کارواکرول  یکی از مکانیسم
تواند در  مشخص شد و می -بود از طریق گیرنده 

های دیگر دخیل در این اثر شناسایی  مطالعات بعدی مکانیسم
مطالعات، به عنوان یک داروی با پتانسیل  تاییدشوند تا در صورت 

 جهت درمان تشنج استفاده شوند.
 
( ممکن است حمله تشنجی رخ نوروترانسمیترهای تحریکی) 
و سیناپس ي فضات در یش غلظت گلوتاماافزاطور کلی  به 8.دهد

نقش موثری در تحریکی تاثیر ند روطریق از سلولی رج مایع خا
خل دا Caکه تجمع دانشمندان بر این باورند  بروز تشنج دارد.

اي بري کلیدمرحله  ي هاهطریق گیرندي عصبی از هالسلو
حالی که های عصبی است، در  ش تشنج و آسیب سلولگستر

بسته به ي واهالکلسیم یا کاناي هالطریق کانااز  +یش افزا
پیک ویونوتري هاهگیرندبه لیل دست. به همین اغیرسمی ژ لتاو

توجه تشنج و صرع مانی و درمکانیسمی ي جنبههااي بر 
ستا مشاهده شده که تزریق کانونی در همین را 7.دي شده استیاز

تواند سبب  می های  های گیرنده یا سیستمیک آگونیست
های جانوری گردد. همچنین همه انواع  تشنج در مدل القا

، رقابتی   )آنتاگونیست های  آنتاگونیست
کانال کلسیم( خواص    آنتاگونیست سایت گلیسین و آنتاگونیست

های حاد و مزمن تشنج حیوانات  مدل ای در  ضد تشنجی گسترده
  9.دهند نشان می

 های  مطالعات همچنین افزایش بیان زیرواحدهای گیرنده
یک فنل  ()کارواکرول  10.اند را به دنبال تشنج گزارش کرده
باکتریال،  اکسیدان، ضدالتهابی، آنتی مونوترپنوئید با خواص آنتی

با توجه به اثرات  11.است هپاتوتوکسیک و ضدمیکروبی آنتی
اکسیدانی، کارواکرول نقش مهمی در پیشگیری و مهار چندین  آنتی

اکسیدانی کارواکرول به دلیل وجود   اثرات آنتی 12-14.بیماری دارد
طبق نتایج مطالعات  11.گروه هیدروکسیل در ساختار آن است

اثرات محافظتی  و  اخیر، کارواکرول در هر دو مدل 
ایسکمی در مغز،  القاپس از  15.عصبی در برابر ایسکمی مغزی دارد

تجویز کارواکرول با ریپرفیوژن مغزی باعث کاهش آپوپتوز نورونی 
ایسکمی  القاساعت پس از  6گردد. حتی  و حجم سکته مغزی می

ای از کارواکرول روی عوارض  در مغز موش، اثرات درمانی گسترده
افتی دیده شده است که این اثرات درمانی مربوط به رفتاری و ب

همچنین کارواکرول منجر به  16.اکسیدانی آن است خواص آنتی
های موشی که حداکثر شوک و  بروز تشنج در مدل تاخیر 

 17.تترازول گرفته بودند، می شود پنتیلن 
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 روش کار 
 (در این مطالعه تجربی )با کد اخلاقی 

گرم و   35-25در محدوده وزنی  سر موش سوری نر نژاد  90
گروه کنترل  تایی تقسیم شدند.  10گروه   9هفته به  8-6سن تقریبی 

که نرمال سالین را به صورت تزریق داخل صفاقی دریافت کردند.  
گرم بر کیلوگرم به صورت  میلی 90را با غلظت   گروهی که

داخل صفاقی دریافت کردند.  داخل وریدی و سالین را به صورت
عنوان داروی استاندارد ضدتشنج با  هایی که فنوباربیتال را به موش
دریافت کردند.    دقیقه قبل از 30گرم بر کیلوگرم  میلی 4دوز 
 40و  20، 10، 5های مداخله که کارواکرول را با دوزهای  گروه
  18,1.دریافت کردند  دقیقه قبل از تزریق 30گرم بر کیلوگرم  میلی

گرم بر کیلوگرم( و  میلی 1)کتامین،  گروهی که آنتاگونیست 
 19.دریافت کردند دقیقه قبل از  30دوز غیر موثر کارواکرول را 
 30و دوز موثر کارواکرول را  و گروه آخر که آگونیست 

-کارواکرول از شرکت سیگما 19.دریافت کردند دقیقه قبل از 
( خریداری شده و در نرمال ) آلدریچ

لیتر بر کیلوگرم  میلی 5سالین حل و رقیق سازی شده و در حجم 
به صورت داخل وریدی و بقیه داروها به   1و18.تزریق شد

دوزها بر اساس مطالعات قبل  صورت داخل صفاقی تزریق شدند.
های موثر و دوز العات آزمایشی انتخاب شدند و و همچنین مط

 ای ) غیرموثر کارواکرول جهت مطالعه مداخله
تعیین شد.  ( با آگونیست و آنتاگونیست گیرنده 

به ورید دمی موش وارد شده  30تشنج یک سوزن شماره  القابرای 
با سرعت یک   وسیله پمپ سیژر و با چسب تثبیت شد و به

لیتر بر دقیقه تزریق شد. به محض دیدن کلونوس اندام  میلی
برای ایجاد تشنج به  دوز حداقل  .قدامی، تزریق متوقف شد

عنوان دوز آستانه تشنج در نظر گرفته شد. در این روش، آستانه 
ظرفیت  19.و مرتبط با زمان است تشنج وابسته به دوز 

افت هموژنه مغز توسط روش اکسیدانی کل سرم و ب آنتی
تعیین شد. محلول کار  (

مولار با  میلی 25/0لیتر بافر استات  میلی 5/2با افزودن  
 10( -2,4,6) لیتر  میلی 5/2، =3

لیتر   میلی 5/2مولار و  میلی 40مولار در هیدروکلریک اسید  میلی
میکرولیتر از نمونه  25مولار تهیه شد.  میلی 20آبه  6کلرید آهن 

مخلوط  لیتر از محلول کار  میلی 5/1سرم یا بافت هموژنه با 
گراد، جذب نوری در  درجه سانتی 37دقیقه در  10شده و پس از 

 200 20.دستگاه اسپکتوفتومتری ثبت شد نانومتر توسط 593
لیتر اسید استیک  میلی 5/1میکرولیتر از سرم/بافت هموژنه مغز با 

)سيد ايك ربيتورتيوبالیتر  میلی 5/1درصد،  20
 میکرولیتر محلول  200و  8/0 ( 

ماری آب  دقیقه در بن 60 ها به مدت درصد مخلوط شد. نمونه 1/8
لیتر آب  میلی 1ها خنک شده و  جوش قرار گرفتند. سپس نمونه

ها اضافه و  پیریدین به آن-بوتانول-لیتر مخلوط ان میلی 5مقطر و 
دور در دقیقه به مدت  4000مخلوط شد. سپس مخلوط حاضر در 

دقیقه سانتریوفوژ شد و جذب نوری محلول رویی در طول  10
ها کشته  در پایان آزمایش، موش 21.ومتر ثبت شدنان 523موج 

) شدند و هیپوکامپ جدا شده و بیان ژن گیرنده 
بررسی شد. واكنش براي هر يک  با روش  (
هاي  بار تکرار شد. پرايمر  2ها به صورت سه تايي بوده و  از ژن

 0.4.0نسخه  افزار  اختصاصي مورد نیاز نیز با نرم
به  طراحی شده و با استفاده از ژن  ()

هاي مورد نظر در مقایسه با   عنوان نرمالايزر، ميزان تغيیر بيان ژن
 22.محاسبه شد ها با فرمول  گروه کنترل بررسی شد. داده

تجزيه و تحليل آماري شدند.  16نسخه  افزار  ها با نرم داده
اسميرنوف و همگني -ها با آزمون كولموگراف طبیعی بودن داده

ها با آزمون لون بررسی شد. سپس جهت تعيين اختلاف  واريانس
)طرفه   دار بين تيمارها از آنالیز واريانس يک معني

ها از آزمون توکی استفاده شد.  و جهت مقايسه ميانگين (
ثبت شدند و خطای استاندارد  ±ها به صورت میانگین  داده

 .دار فرض شد از نظر آماری معنی (05/0)
 
 ها افتهی

های  موشدر  در شروع تشنج تاخیر نتایج مربوط به زمان 
نشان داده شده است.  1شکل های مورد مطالعه در  سوری در گروه

های  شروع تشنج در موش تاخیر زمان با توجه به نتایج، 
طور  گرم بر کیلوگرم، به میلی 40و  20کننده کارواکرول  دریافت
و  001/0بود ) کننده  داری بیشتر از گروه دریافت معنی
گرم بر   میلی 10و  5کننده دوز  های دریافت ( ولی در گروه05/0

نداشت  داری با گروه  کیلوگرم کارواکرول تفاوت معنی
های کیندلینگ شده  شروع تشنج در موش تاخیر زمان  (.05/0)

داری بیشتر از گروه  طور معنی تحت تیمار فنوباربیتال به توسط 
شروع تشنج در  تاخیر (. زمان 001/0بود ) کننده  دریافت
و دوز غیرموثر   های تحت تیمار آنتاگونیست  موش

بود  کننده  ریافتداری بیشتر از گروه د طور معنی کارواکرول به
های تحت تیمار  شروع تشنج در موش تاخیر (. زمان 001/0)

داری بیشتر  طور معنی و دوز موثر کارواکرول  به آگونیست 
شروع تشنج  تاخیر زمان  (.001/0بود ) کننده  از گروه دریافت

و دوز غیرموثر   های تحت تیمار آنتاگونیست  در موش
کننده دوز  داری بیشتر از گروه دریافت طور معنی کارواکرول به

شروع تشنج در  تاخیر (. زمان 001/0غیرموثر کارواکرول بود )
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و دوز موثر   های تحت تیمار توسط آگونیست  موش
داری با گروه دریافت کننده دوز موثر   کارواکرول تفاوت معنی

 کارواکرول نداشت.

 
و ***  (05/0)های مورد مطالعه. * تشنج در گروه تاخیر زمان  .1شکل

اختلاف  (001/0)$$$ اختلاف معنادار نسبت به گروه کنترل.  (001/0)
 (. 5کننده دوز غیرموثر کارواکرول ) معنادار با گروه دریافت

 
اکسیدانی سرم در  ظرفیت آنتی( 2با توجه به نتایج )شکل 

گرم  میلی 40و  20، 10کننده کارواکرول با دوز  های دریافت موش
بود  کننده  داری بیشتر از گروه دریافت طور معنی بر کیلوگرم به

گرم  میلی 5دریافت کننده دوز   ( ولی در گروه05/0و  001/0)
نداشت  داری با گروه  بر کیلوگرم کارواکرول تفاوت معنی

های تحت تیمار  اکسیدانی سرم در موش ظرفیت آنتی (.05/0)
داری  طور معنی و دوز غیرموثر کارواکرول به آنتاگونیست 

(. ظرفیت 001/0) بود کننده  بیشتر از گروه دریافت
و  های تحت تیمار آگونیست  اکسیدانی سرم در موش آنتی

کننده  داری بیشتر از گروه دریافت عنیطور م دوز موثر کارواکرول  به
های  اکسیدانی سرم در موش (. ظرفیت آنتی001/0بود ) 

طور  و دوز غیرموثر کارواکرول به تحت تیمار آنتاگونیست 
 کننده دوز غیرموثر کارواکرول بود داری بیشتر از گروه دریافت معنی

کننده  داری بیشتر از گروه دریافت طور معنی به (.001/0)
 5های دریافت کننده دوز   ولی در گروه (001/0)سالین بود  نرمال 

سالین  داری با گروه نرمال  گرم بر کیلوگرم تفاوت معنی میلی 10و 
های تحت  اکسیدانی مغز در موش ظرفیت آنتی .(05/0)نداشت 

طور  وثر کارواکرول بهو دوز غیرم تیمار آنتاگونیست 
سالین وگروه   کننده نرمال داری بیشتر از گروه دریافت معنی

های  در موش (.001/0)کننده دوز موثر کارواکرول بود  دریافت
و دوز موثر کارواکرول، ظرفیت  کننده آگونیست  دریافت

داری بیشتر از گروه  طور معنی اکسیدانی بافت مغز به آنتی
کننده دوز موثر   سالین و گروه دریافت نرمال کننده  دریافت

ظرفیت  2با توجه به نتایج شکل  (.001/0)کارواکرول بود 

 20کننده کارواکرول  های دریافت اکسیدانی بافت مغز در موش آنتی
آلدهید  دی گرم بر کیلوگرم نتایج مربوط به سطح مالون میلی 40و 

ده است. با نشان داده ش 3های سوری در شکل  موشدر سرم 
های  آلدهید سرم در موش دی سطح مالونتوجه به نتایج، 

گرم بر کیلوگرم  میلی 40و  20، 10، 5کننده کارواکرول  دریافت
. (001/0)بود  کننده  داری کمتر از گروه دریافت طور معنی به

کننده  های دریافت آلدهید سرم در موش دی سطح مالون
داری   طور معنی و دوز غیرموثر کارواکرول  به آنتاگونیست 

کننده دوز غیرموثر   و گروه دریافت کننده  کمتر از گروه دریافت
آلدهید سرم در  دی (. سطح مالون001/0کارواکرول بود )

و دوز موثر   های تحت تیمار توسط آگونیست  موش
  کننده داری کمتر از گروه دریافت طور معنی کارواکرول به

کننده دوز موثر کارواکرول  ( و بیشتر از گروه دریافت001/0)
 ( بود.001/0)

 

 
سطح آنتی اکسیدان سرم و بافت هموژنه مغز در گروه های مورد . 2شکل 

$$$ اختلاف معنادار نسبت به گروه کنترل.  (001/0)و *** (05/0)مطالعه.*

(.  5کننده دوز غیرموثر کارواکرول ) اختلاف معنادار با گروه دریافت (001/0)

 (. 40کننده دوز موثر کارواکرول ) اختلاف معنادار با گروه دریافت (001/0) ###
 

های  آلدهید بافت مغز در موش دی ، سطح مالون3طبق شکل 
گرم بر   میلی 40و  20، 10، (05/0) 5کننده کارواکرول  دریافت

سالین  کننده نرمال  داری کمتر از گروه دریافت طور معنی کیلوگرم به
های  آلدهید بافت مغز در موش دی . سطح مالون(001/0)بود 
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طور  و دوز غیرموثر کارواکرول به تحت تیمار آنتاگونیست 
و   (001/0)سالین  کننده نرمال داری کمتر از گروه دریافت معنی

 بود.  (01/0)کننده دوز غیرموثر کارواکرول  گروه دریافت

 

 
 

های مورد  و بافت هموژنه مغز در گروه سرم آلدهید دی مالون سطح .3شکل 
 $$اختلاف معنادار نسبت به گروه کنترل.  (001/0)و ***  (05/0)مطالعه. * 

کننده دوز غیرموثر   اختلاف معنادار با گروه دریافت (001/0) $$$و  (01/0)
کننده دوز  اختلاف معنادار با گروه دریافت (001/0) ###(.  5کارواکرول )

 (. 40موثر کارواکرول )
 

های تحت تیمار  آلدهید بافت مغز در موش دی سطح مالون
داری   طور معنی و دوز موثر کارواکرول به توسط آگونیست 

با توجه  .(001/0)سالین بود  کننده نرمال  کمتر از گروه دریافت
های  گیرنده  و  بیان زیرواحد  ،4به نتایج شکل 

طور  های مورد مطالعه به هیپوکامپ در تمامی گروه 
بیان  (.001/0بود ) کننده  داری کمتر از گروه دریافت معنی

های  هیپوکامپ در موش های  گیرنده  زیرواحد 
و دوز غیرموثر کارواکرول  تحت تیمار توسط آنتاگونیست 

کننده دوز غیرموثر کارواکرول  داری با گروه دریافت تفاوت معنی
 های  گیرنده  (. بیان زیرواحد 05/0نداشت )

و  آگونیست های تحت تیمار توسط  هیپوکامپ در موش
کننده دوز  داری با گروه دریافت دوز موثر کارواکرول تفاوت معنی

های  گیرنده  (. بیان زیرواحد 05/0موثر کارواکرول نداشت )
های دریافت کننده آنتاگونیست  هیپوکامپ در موش 
داری کمتر از گروه  طور معنی و دوز غیرموثر کارواکرول به 
(. بیان زیرواحد 05/0دوز غیرموثر کارواکرول بود )کننده  دریافت

های تحت تیمار  هیپوکامپ در موش های  گیرنده  
داری  و دوز موثر کارواکرول تفاوت معنی توسط آگونیست 
 (.05/0کننده دوز موثر کارواکرول نداشت ) با گروه دریافت

 

 
در   هیپوکامپ  رسپتورهای  و زیرواحدهای  بیان .4شکل 
 اختلاف معنادار نسبت به گروه کنترل. (001/0)های مورد مطالعه*** گروه
موثر کارواکرول کننده دوز غیر  اختلاف معنادار با گروه دریافت (05/0)#
 : کارواکرول.پنتیلن تترازول و  :(.    5)

 
 بحث

های  شروع تشنج در موش تاخیر بر اساس نتایج مطالعه زمان 
کننده کارواکرول افزایش یافت. طبق مطالعات پیشین،   دریافت

شروع  تاخیر کارواکرول باعث کاهش نرخ بروز و افزایش زمان 
شود و اثرات ضدتشنجی آن به دلیل فعالیت  تشنج می

نوروپروتکتیو و جلوگیری از مرگ سلول های عصبی نواحی 
 مشخص شده که  17،1.هیپوکامپ است هیلوس و 

افزایش  های  درون سلولی را از طریق گیرنده Caغلظت 
، افزایش غلظت  تشنج توسط  القادنبال   به 7.دهد می

گلوتامات در فضای سیناپس و مایع خارج سلولی از طریق روند 
شود. تجمع  های عصبی می تاثیر تحریکی منجر به آسیب سلول

Ca مرحله   های  یق گیرندههای عصبی از طر  داخل سلول
های عصبی در اثر گلوتامات  کلیدی برای گسترش مرگ سلول

باعث افزایش بیان  نشان داده شده که کیندلینگ  7.است
در هیپوکامپ شده و انسداد  گیرنده   زیرواحدهای 

( سبب توسط آیفنپرودیل ) انتخابی زیرواحدهای 
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مطابق با مطالعات  14.شود حملات تشنجی میدار  بهبود معنی
 دار بیان زیرواحدهای  یادشده کارواکرول سبب کاهش معنی

توان اثرات  هیپوکامپ شد که می های  گیرنده  و 
 نسبت داد. های  ضدتشنجی آن را به تغییر بیان گیرنده

است که  کتامین یک آنتاگونیست غیرانتخابی گیرنده 
از طریق بلوک  ت ضدتشنجی در برابر تشنج ناشی از اثرا
نشان  های  شده توسط گیرنده القارسانی گلوتاماترژیک  پیام
های  شروع تشنج در موش تاخیر در مطالعه حاضر زمان  23.دهد می

داری بیشتر از   طور معنی به تحت تیمار توسط آنتاگونیست 
کننده تایید اکرول بود که کننده دوز غیرموثر کارو گروه دریافت

دهد که  نقش ضدتشنجی کتامین است. مطالعات حیوانی نشان می
دار پراکسیداسیون  با افزایش معنی حملات صرعی توسط  القا

اکسیدانی  های آنتی دار فعالیت آنزیم لیپیدها و کاهش معنی
سوپراکسید دسموتاز و کاتالاز و همچنین سطوح گلوتاتیون در  

مصرف بالای اکسیژن،  24.رمز، کبد و مغز همراه استهای ق گلبول
حضور مقادیر بالای اسیدهای چرب غیراشباع و سیستم دفاع 

نسبت ضعیف، مغز را نسبت به استرس  اکسیدانی به آنتی
های آزاد  رادیکال 23.اکسیداتیو بسیار حساس ساخته است

  توانند به طور مستقیم با غیرفعال کردن گلوتامین سنتتاز و می
گلوتامات دکربوکسیلاز و در نتیجه اختلال در فرآیند تولید 

های  ( تشنجهای عصبی تحریکی )گوتامات( و مهاری ) ناقل
کارواکرول اند که   مطالعات نشان داده 22.صرعی را تشدید کنند
دار فعالیت  و افزایش معنی  دار سبب کاهش معنی

و همچنین   و  ، ، اکسیدانی  های آنتی آنزیم
 نیتروزاتیو و اکسیداتیو استرس مارکرهای دار معنی کاهش
بر اساس نتایج مطالعه حاضر تیمار توسط کارواکرول  13,21.گردید

دار  اکسیدانی و کاهش معنی دار ظرفیت آنتی سبب افزایش معنی
دهد کارواکرول از  آلدهید سرم و مغز شد که نشان می دی مالون

طریق کاهش مارکرهای استرس اکسیداتیو سبب تخفیف شدت 
نتایج های عصبی شده است.  تشنج و جلوگیری از آسیب سلول

سبب تشدید استرس  دهد که آگونیست  نشان می
سبب تقویت سیستم دفاع  آنتاگونیست  اکسیداتیو و

اکسیدانی و کاهش استرس اکسیداتیو شده که با مطالعات  آنتی
 14.راستا است دیگر هم

 
 گیری نتیجه

 تاخیر بر اساس نتایج، تیمار با کارواکرول باعث افزایش زمان 
اکسیدانی سرم و مغز  دار ظرفیت آنتی شروع تشنج، افزایش معنی

آلدهید سرم و مغز شد. بیان  دی دار مالون و کاهش معنی

هیپوکامپ در  های  گیرنده  و  زیرواحدهای 
کننده کارواکرول کاهش یافته است. این نتایج  های دریافت موش

از طریق مهار دهد که کارواکرول اثرات ضدتشنجی  نشان می
  و  استرس اکسیداتیو و کاهش بیان زیرواحدهای 

 دارد. های  گیرنده
 

 قدردانی
نویسندگان از مرکز تحقیقات گیاهان دارویی دانشگاه علوم 

کنند.  گزاری می پزشکی شهرکرد برای حمایت از این مطالعه سپاس
 (1495شماره پایان نامه )

 
 ملاحظات اخلاقی

پروتکل این مطالعه در کمیته پزشکی دانشگاه علوم پزشکی 
شهرکرد استان چهارمحال و بختیاری با شماره مرجع 

 .یید شده استتا   
 

 منابع مالی
از طرف دانشگاه  2771از این طرح تحقیقاتی با شماره گرنت 

علوم پزشکی شهرکرد حمایت مالی شده است )اگر مقاله طرح 
 تحقیقاتی باشد(.

 
 منافع متقابل

و یا انتشار این  تالیفدارد که منافع متقابلی از  اظهار می لفوم
 .مقاله ندارد

 
 انلفوممشارکت 

شکیبا نصیری اجرا و تهیه دست نوشته،  حسین امینی خوئی
محاسبات زهرا لری گوئینی اجرا و تهیه دست نوشته، بروجنی 

سید کمال اجرا و تحلیل،  یداللهیسپیده تحلیلی و تحلیل نتایج، 
طراحی  محمود رفیعیان کوپائیتحلیل نتایج،  صولتی دهکردی

کرده و نسخه   تالیفمطالعه را عهده داشتند. همچنین مقاله را 
 اند. کرده  تاییدنهایی آن را خوانده و 
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