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 در تترازول پنتلین از ناشی تشنج آستانهبر واستاتینوآتر اثر بررسی
 شده یگنادکتوم نر آزمایشگاهی کوچک های موش

 

 3جوالَ فاطوِ ،2*حيدريِ ًسريي ، 9عسيسی سويِ
 

 

 چكيدُ

 ٍ ؽًَذُ تىزار ذر،سٍدگ ًبگْبًي، تؾٌدبت فَرت  ثِ وِ ؽَد هي گفتِ هزوشي اػقبة عيغتن اختلالات اس اي هدوَػِ ثِ فزع :هقدهِ

 ثب ،ّغتٌذ خَى ولغتزٍل وبٌّذُ دارٍّبي اس گزٍّي ّب اعتبتيي ؽَد. هي ظبّز اتًََم ٍ حزوتي -حغي هٌؾأ ثب ثيٌي پيؼ لبثل غيز

 اثز ثزرعي هغبلؼِ يیا اس ّذف گذؽتِ، هغبلؼبت در ّب اعتبتيي هغشي ّبي علَل ػزٍق وٌٌذُ ثبس ٍ يضذالتْبث اثزات ثِ تَخِ

 .ثَد ؽذُ يگٌبدوتَه ًز آسهبیؾگبّي وَچه ّبي هَػ در تتزاسٍل لييپٌت اس ًبؽي تؾٌح ثز ييٍاعتبتٍآتز

 دٍ ثِ ّب هَػ .ؽذ اًدبم گزم 30-35 ٍسى ثب NMRI ًضاد وَچه ًز عَري ّبي هَػ 36 رٍي ثز تدزثي هغبلؼِ ایي بررسي: رٍش

  دارٍ حلال یب DMSO گزٍُ .گزفت فَرت ّب ثيضِ ذفح خزاحي ػول گًَبدوتَهي گزٍُ در .ؽذًذ تمغين گٌبدوتَهي ٍ عبلن گزٍُ

(cc3/0) ٍ ٍُدٍس ثب آتَرٍاعتبتيي دارٍي درهبى، تحت گز mg/kg10 ِپٌتيلي ثؼذ، دليمِ 30 ٍ ففبلي داخل فَرت ث ( تتزاسٍلptz) 

mg/kg80 آعتبًِ( تؾٌح ؽزٍع سهبى هذت تتزاسٍل پٌتيلي تشریك اس پظ ثَد. ففبلي داخل فَرت ثِ تشریمبت توبهي .وزدًذ دریبفت را( 

 .(>05/0p)ؽذ تحليل ٍ تدشیِ SPSS افشار ًزم ووه ثِ تَوي آسهَى ٍ عزفِ یه ٍاریبًظ آًبليش ثب ّب دادُ .ؽذ ثجت

 گزٍُ ثِ ًغجت )آعتبًِ( تؾٌح ؽزٍع سهبى هذت دار هؼٌي افشایؼ عجت گٌبدوتَهي ٍ عبلن گزٍُ در آتَرٍاعتبتيي دارٍي :ًتايج

DMSO ّبي هَػ ثِ ًغجت تؾٌح ؽزٍع سهبى هذت در را داري هؼٌي وبّؼ ؽذُ گٌبدوتَهي ّبي هَػ عزفي اس ٍ گزدیذ دارٍ حلال یب 

 .(>01/0p)دادًذ ًؾبى عبلن

 عجت گٌبدوتَهيایدبد  ٍ دارد تؾٌدي ضذ اثزات آتَرٍاعتبتيي دارٍي وِ رعذ هي ًظز ثِ تحميك ایي ًتبیح اعبط ثز گيری: ًتيجِ

 ؽَد. هي تؾٌح افشایؼ

 

 ًز عَري هَػ ،يٍاسوتَه تتزاسٍل، پٌتيلي تؾٌح، آعتبًِ آتَرٍاعتبتيي، فزع، :کليدی ّای اشٍُ
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 قن، قن واحد اسلاهی آساد دانشکده علوم پبیه، دانشگبه گزوه سیست شنبسی، ،استبدیبر -3،2

 nheidarieh@yahoo.com، پست الکتزونیکی: 39132192362* )نویسنده هسئول(؛ تلفن: 
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 528  بررسي اثر آتَرٍاستاتيي برآستاًِ تشٌج ًاشي از پٌتليي تترازٍل… 

 9315 هْر، ّفتن ، شوارُ چْارم دٍرُ بيست ٍ هجلِ داًشگاُ علَم پسشكي ٍ خدهات بْداشتي ـ درهاًي شْيد صدٍقي يسد

 هقدهِ

 هزوشي اػقبة عيغتن اختلالات اس اي هدوَػِ ثِ فزع

 تىزار سٍدگذر، ًبگْبًي، تؾٌدبت فَرت ثِ وِ ؽَد هي گفتِ

 اتًََم ٍ حزوتي حغي، هٌؾأ ثب ثيٌي پيؼ لبثل غيز ٍ ؽًَذُ

 اس ثؼذ ػقجي ؽبیغ اختلال دٍهيي ثيوبري ایي َد.ؽ هي ظبّز

 ول اس درفذ یه ثِ ًشدیه ٍ رٍد هي ؽوبر ثِ هغشي ّبي حولِ

 (.1ّغتٌذ ) هجتلا آى الغبم اس یىي ثِ دًيب خوؼيت

 هذاٍم هذت، عَلاًي درهبى لشٍم فزع، درهبى در افلي ًىتِ

 خبًجي ػَارك ثزٍس سهيٌِ وِ اعت ّن ثب دارٍ چٌذ تَأم ٍ

 در دارٍّبي ػوَهبً. وٌذ هي فزاّن ثيؾتز را دارٍّب هتؼذد

 خغزًبن ثؼضبً ٍ هشاحن ًبخَاعتِ خبًجي ػَارك ٍاخذ دعتزط

 ثب هؤثزتز دارٍّبي عٌتش خْت تحميمبت رٍ ایي اس ثبؽٌذ. هي

 دارٍّبي خشء ّب اعتبتيي دارد. اداهِ ّوچٌبى ووتز خبًجي اثزات

  آًشین هْبر ٍاعغِ ثِ وِ ثَدُ خَى ولغتزٍل وبٌّذُ

( HMG-coAآ )-وَآًشین گلَتبریل هتيل -3 -ّيذرٍوغي-3

 (.2ؽًَذ ) هي وجذ در ولغتزٍل عٌتش وبّؼ عجت ردٍوتبس،

 عبیز ثِ ًغجت وِ اعت ّب اعتبتيي تزويجبت اس آتَرٍٍاعتبتيي

 ياثزثخؾ ٍ ووتز خبًجي ػَارك داراي خبًَادُ ایي اػضبي

 ًبم  ثِ آًشیوي تَليذ خلَي دارٍّب اس دعتِ ایي .اعت ثيؾتزي

 را ردٍوتبس آ-وَآًشین گلَتبریل هتيل -3 -ّيذرٍوغي -3

 ایفب اعبعي ًمؼ ولغتزٍل تَليذ در آًشین ایي . گيزًذ هي

 اًَاع عبیز ٍ ولغتزٍل وبّؼ خْت آتَرٍٍاعتبتيي وٌذ. هي

 -للجي ّبي   ثيوبري ریغه ّوچٌيي ؽَد. هي تدَیش چزثي

 .(3دّذ ) هي وبّؼ را ػزٍلي

 التْبثي ّبي صى ثيبى هْبر ثب هغتمين فَرت ثِ ّب اعتبتيي

  درهبى اس پظ وِ اي گًَِ ثِ دارًذ يضذالتْبث ػولىزد

 دیگز عزف اس وٌذ. هي تغييز التْبثي ّبي صى ثيبى اعتبتيٌي

  اس هبًغ َّهَعيغتئيي ػولىزد هْبر ثب ّب آتَرٍٍاعتبتيي

 ضذ اثز تَاًذ هي احتوبلاً وِ ؽذُ آپَپتَس اوغيذاتيَ اعتزط

 (.4ثبؽذ ) داؽتِ تؾٌدي

 افشایؼ را ًيتزیه اوغيذ تَليذ ّب اعتبتيي ّوچٌيي

 ثِ ؽىل گبسي اوغبیذ ًيتزیه ػقجي هيبًدي (.5دٌّذ ) هي

  اس عٌتبس اوغبیذ ًيتزیه ؽذى فؼبل اس ثؼذ آًشیوي رٍػ

 ًَرٍتزاًغويتز یه اوغبیذ ًيتزیه ؽَد. هي عبختِ آرصًيي ـ آل

 تَليذ ٍعيؼي عَر ثِ يپَوبهپّ ًبحيِ در وِ اعت ثزگؾتي

 آساد ٍ ّب ٌبپظيع وزدى فؼبل در آى افلي ػول ٍ ؽَد يه

 (.6اعت ) گلَتبهبت لجيل اس ّبیي ًَرٍتزاًغويتز وزدى

 یبدگيزي ٍ حبفظِ در وِ اعت هغش هٌبعك اس یىي ّيپَوبهپ

 دٍرُ در ٍ ثَدُ درگيز فضبیي ٍ هتٌي ؽفبّي، تقَیزي،

 ًمؼ ّيپَوبهپ ّوچٌيي ؽَد. هي اختلال دچبر افغزدگي

 ثِ ػقجي اتقبلات ٍاعغِ ثِ احغبعبت پزداسػ در هْوي

 هغش، پيؾيي لؾز تبلاهَط، ثِ اسخولِ هغش هختلف هٌبعك

 ًَرًٍي پذیزي تحزیه گٌبدوتَهي،. دارد گبًگليب ثبسال ٍ آهيگذال

 ٍ دّذ هي وبّؼ ّيپَوبهپ در را عيٌبپغي تزاون ٍ

 خبیگشیٌي دّذ، هي افشایؼ را هزي ثِ علَل يزیپذ تيآع

 (.7وٌذ ) هي هؼىَط را اثزات ایي ّب آًذرٍصى

 پلاعوبیي عغَح تغييز عجت فزع، ضذ دارٍّبي

 هؾخـ ثغيبر عَر ثِ پذیذُ ایي ٍ ؽَد هي خٌغي ّبي َّرهَى

 هزداى ّبي آًذرٍصى پلاعوبیي عٌدؼ عغح در ٍاضحي ٍ

 ثِ آًذرٍصى ووجَد اعت. ؽذُ ثبثت دارٍیي درهبى تحت هقزٍع

 اي ػبرضِ فزع، ثِ هجتلا هزداى ثيي در تغتَعتزٍى َؿخق

 تؾٌدي حولات فزاٍاًي افشایؼ ثب خَد وِ اعت ؽبیغ ثغيبر

 دٌّذُ ًؾبى هتؼذد تحميمبت ٍ ّب گشارػ (.8اعت ) ّوزاُ

 درهبى تحت فزع ثِ هجتلا هزداى خٌغي ّبي فؼبليت وبّؼ

 خٌغي ّبي َّرهَى تغييزات ثِ ػوذتبً وِ ثبؽٌذ هي دارٍیي

 در تَاًذ هي ًيش دیگزي دلایل چٌذ ّز اعت، ؽذُ دادُ غجتً

 در فزع ضذ دارٍّبي زيتأث ليىي ثبؽذ، دخيل پذیذُ ایي

 ّب آًذرٍصى پلاعوبیي عغح وبّؼ ٍیضُ ثِ َّرهًَي تغييزات

 عي فزػي ضذ دارٍّبي (.9اعت ) هحمميي اوثز ذيتبئ هَرد

 وِ ؽًَذ هي هٌدز آساد تغتَعتزٍى عغح وبّؼ ثِ رًٍذ چٌذ

 تجذیل افشایؼ ًتيدِ در ٍ آرٍهبتبس آًشین عٌتش المبي ثِ تَاى هي

 تؾٌدي ّبي حولِ وبّؼ داؽت. اؽبرُ اعتزٍصى ثِ تغتَعتزٍى

 آًتي ًَػي وِ ولَهيفي دارٍي ٍ آرٍهبتبس آًشین هْبر عي

 ایي در لذا (.10ثخؾذ ) هي لَت را احتوبل ایي اعت، اعتزٍصى

 پلاعوبیي هيشاى ياحتوبل اثز ثزرعي هٌظَر ثِ پضٍّؼ
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  529     ٍ ّوكاراى سويِ عسيسی

 9315 هْر، ّفتن ، شوارُ چْارم دٍرُ بيست ٍ صدٍقي يسدهجلِ داًشگاُ علَم پسشكي ٍ خدهات بْداشتي ـ درهاًي شْيد 

 ثز آتَرٍاعتبتيي دارٍي اثز فزػي، حولات ثزٍس در ّب آًذرٍصى

 وَچه ّبي هَػ در تتزاسٍل لييپٌت اس ًبؽي تؾٌح

 اعت. گزفتِ لزار ثزرعي هَرد ؽذُ، يًز گٌبدوتَه آسهبیؾگبّي

 رٍی بررسي

 آسهبیؾگبّي َاًبتيح

 ًضاد ثبلغ ًز عَري هَػ ػذد 36 اس آسهبیؼ ایي اًدبم خْت

NMRI وزج پبعتَر اًغتيتَ اس گزم 35ـ  30 ٍسًي هحذٍدُ ثب 

 ثب لن ٍاحذ اعلاهي آساد داًؾگبُ خبًِ حيَاى در ٍ ؽذُ تْيِ

 ؽذًذ ًگْذاري رٍؽٌبیي عبػت 12 ٍ تبریىي عبػت 12 ؽزایظ

 عيَر( داهي پليت) يوبف غذاي ٍ ؽْز آة ًگْذاري هذت در ٍ

 ٍ گزدیذ تٌظين 22±2 حذ در دهب ٍ گزفتِ لزار ّب آى اختيبر در

 ٍارد اس خلَگيزي خْت ثِ آسهبیؼ ؽزٍع اس لجل ّفتِ یه

 گزدیذُ هٌتمل رفتبري اتبق ثِ هحيظ ثب تغبثك ٍ اعتزط ؽذى

 ثز هغبلؼِ ایي در گزدیذ. فزاّن ّب آى ثزاي ؽزایظ ّوبى ٍ

 ؽذُ تأويذ آسهبیؾگبّي حيَاًبت يدار ًگِ ّبي اعتبًذارد رػبیت

 ٍ فيشیَلَصیه تأثيزات حيَاى يدار ًگِ ؽزایظ سیزا اعت،

 تَخْبت لشٍم ایي ٍ دارد خًَذگبى ثز هؾخقي عبیىَلَصیه

 (.11عبسد ) هي هؾخـ را اًغبًي ٍ ػلوي

 حيَاًبت يثٌذ گزٍُ

 ایي اًدبم ثزاي .اعت وَر ِیدٍعَ تقبدفي ًَع اس هغبلؼِ ایي

 گزم 30-35 ٍسى ثب ًز عَري هَػ عز 36 تؼذاد آسهبیؼ،

 آة عَري ّبي هَػ هذت پزٍصُ ایي هذت در .وٌين هي اعتفبدُ

 ّبي هَػ .وزدًذ هي هقزف رٍساًِ عَر ثِ را یيهَاد غذا ٍ

 ثِ تبیي 6 گزٍُ 6در  ٍ وزدُ اًتخبة تقبدفي عَر ثِ را عَري

 دارٍي هغبلؼِ ایي اًدبم خْت (.=6nؽذًذ ) دادُ لزار سیز ؽزح

 دارٍیي ؽزوت اس PTZ یب تتزاسٍل لييپٌت ٍ آتَرٍاعتبتيي

Novartis ِدر تشریك خْت آتَرٍاعتبتيي دارٍي گزدیذ. تْي 

 عبليي ًزهبل در تشریك خْت PTZ ٍ ؽذ حل DMSO حلال

 حغت ثز دٍس همذار اعبط ثز ّب آى تشریك هيشاى ٍ ؽذُ حل

 ثَد. ويلَگزم حغت ثز حيَاًبت ٍسى

 ًؾذُ گٌبدوتَهي گزٍُ (الف

 فمظ وِ ثَدًذ ّبیي هَػ ؽبهل (:controlوٌتزل ) گزٍُ .1

 ثَدًذ. PTZ (mg/kg 80) وٌٌذُ بفتیدر

 30وِ ثَدًذ  ّبیي هَػ ؽبهل :DMSO وٌتزل گزٍُ .2

 )حلال PTZ (mg/kg 80،) DMSO اس لجل دليمِ

 دریبفت ففبلي داخل فَرت ثِ را (mg/kg 5/0) آتَرٍاعتبتيي(

 وزدًذ.

 ؽبهل آتَرٍاعتبتيي: دارٍي وٌٌذُ بفتیدر وٌتزل گزٍُ .3

 PTZ(mg/kg 80،) اس لجل دليمِ 30 وِ ثَدًذ ّبیي هَػ

 داخل فَرت ثِ را mg/kg 10 دٍس ثب آتَرٍاعتبتيي دارٍي

 وزدًذ. دریبفت ففبلي

 ؽذُ گٌبدوتَهي ( گزٍُة

 وِ ثَد ّبیي هَػ ؽبهل :گٌبدوتَهي وٌتزل گزٍُ .4

 PTZ(mg/kg 80) وٌٌذُ بفتیدر تٌْب ٍ ثَدًذ ؽذُ گًَبدوتَهي

 ثَدًذ.

 ّبیي هَػ ؽبهل :DMSO وٌٌذُ تبفیدر گٌبدوتَهي گزٍُ .5

 PTZ (mg/kg اس لجل دليمِ 30 ٍ ثَدًذ ؽذُ گٌبدوتَهي وِ ثَد

80،) DMSOآتَرٍاعتبتيي( )حلال (mg/kg 5/0) فَرت ثِ را 

 وزدًذ. دریبفت ففبلي داخل

 آتَرٍاعتبتيي: دارٍي وٌٌذُ بفتیدر گٌبدوتَهي گزٍُ .6

  30 ٍ ثَدًذ ؽذُ گٌبدوتَهي وِ ثَد ّبیي هَػ ؽبهل

  دٍس ثب آتَرٍاعتبتيي دارٍي PTZ(mg/kg 80،) اس لجل دليمِ

mg/kg 10 (12) وزدًذ. دریبفت ففبلي داخل فَرت ثِ را 

 تؾٌح المبء

 دٍس ثب (PTZتتزاسٍل ) پٌتيلي دارٍي تؾٌح المبي خْت

mg/kg 80 ِگزدیذ. تشریك ّب هَػ ثِ ففبلي داخل فَرت ث 

 ثجت عتبًِ(آتؾٌح ) ؽزٍع سهبى هذت PTZ كیاس تشر پظ

 گزدیذ.

 ّب دادُ تحليل ٍ تدشیِ رٍػ

 ٍرصى SPSS افشار ًزم اس اعتفبدُ ثب آهذُ دعت ثِ ّبي دادُ

 عزفِ هی ٍاریبًظ تحليل ٍ تدشیِ آهبري رٍػ ٍ 17

(ANOVA) لزار تحليل ٍ تدشیِ هَرد تَوي هىول ٍ آسهَى 

 ًظز در ≥05/0P حبلات ایي ّوِ در دار هؼٌي عغح ٍ گزفتٌذ

 ٍ گزفتِ فَرت Excel افشار ًزم ثب ًوَدارّب رعن .ؽذ گزفتِ

 اعتبًذارد هؼيبر اًحزاف± فَرت ثِ هيبًگيي فَرت ثِ ًوَدارّب

(Mean±SEM) ؽذ دادُ ًوبیؼ. 
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 530  بررسي اثر آتَرٍاستاتيي برآستاًِ تشٌج ًاشي از پٌتليي تترازٍل… 

 9315 هْر، ّفتن ، شوارُ چْارم دٍرُ بيست ٍ هجلِ داًشگاُ علَم پسشكي ٍ خدهات بْداشتي ـ درهاًي شْيد صدٍقي يسد

 وٌٌذُ بفتیدر عبلن يّب هَػ ثيي وِ داد ًؾبى ًتبیح

(0.3cc) DMSO ٍ ٍُگز ( وٌٌذُ بفتیدر فمظوٌتزل PTZ) در 

 آتَرٍاعتبتيي اهب؛ ًذارد ٍخَد ريدا هؼٌي تفبٍت تؾٌح آعتبًِ

mg/kg 10 گزٍُ ثِ ًغجت DMSO در را داري هؼٌي افشایؼ 

 ّبي هَػ .(>p ***001/0دّذ ) هي ًؾبى تؾٌح آعتبًِ

 وبّؼ وٌتزل گزٍُ ثِ ًغجت تيوبر ثذٍى ؽذُ گٌبدوتَهي

 ++(.>01/0pدادًذ ) ًؾبى تؾٌح آعتبًِ در را داري هؼٌي

 گزٍُ در ٍ (اعت دیذُگز تؾٌح وبّؼ عجت گٌبدوتَهي)

  وٌٌذُ بفتیدر ؽذُ گٌبدوتَهي ّبي هَػ گٌبدوتَهي،

(mg/kg 5/0) DMSO گٌبدوتَهي خَد وٌتزل ثِ ًغجت( 

 در را داري هؼٌي افشایؼ PTZ (mg/kg 80) وٌٌذُ بفتیدر

 آتَرٍاعتبتيي اهب؛ (∆∆ >01/0pدادًذ ) ًؾبى تؾٌح آعتبًِ

mg/kg 10 وٌٌذُ بفتیدر گٌبدوتَهي گزٍُ ثِ ًغجت  

DMSO اعت دادُ ًؾبى را داري هؼٌي وبّؼ تؾٌح آعتبًِ در 

(01/0p<▪.) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 ؽذُ گٌبدوتَهي ٍ عبلن آسهبیؾگبّي وَچه ّبي هَػ در تؾٌح آعتبًِ ثز آتَرٍاعتبتيي اثز :1ًوَدار 

 

 دارٍ حلال اثتذا ؽذُ گٌبدوتَهي ٍ عبلن ًز ّبي هَػ

(DMSO) ٍ آتَرٍاعتبتيي یب mg/kg10 ٍ لييپٌت ثؼذ عبػت ًين 

 دریبفت ففبلي داخل فَرت ثِ را mg/kg80 (PTZ) تتزاسٍل

تؾٌح  ؽزٍع سهبى هذت PTZ تشریك اس پظ ثلافبفلِ وزدًذ.

حزاف±هيبًگيي دٌّذُ ًؾبى ًوَدارّب گزدیذ. ثجت آعتبًِ()  هؼيبر اً

 .ثبؽٌذ هي (Mean±SEMاعتبًذارد )

 DMSO ٍ PTZ وٌٌذُ دریبفت عبلن گزٍُ همبیغِ :*

Δ: ِوٌٌذُ بفتیدر گٌبدوتَهي گزٍُ ثب همبیغ PTZ 

 capitalized وٌٌذُ بفتیدر عبلن گزٍُ ثب همبیغِ +:

 DMSO ٍ PTZ وٌٌذُ بفتیدر گٌبدوتَهي گزٍُ همبیغِ :▪

 بحث

 در mg/kg 80 دٍس در PTZ آهذُ دعت ثِ ًتبیح اعبط ثز

 ًوَد ٍ دارٍي آتَرٍاعتبتيي تؾٌح ایدبد عَري ّبي هَػ

؛ داد ّبي عبلن ٍ گٌبدوتَهي افشایؼ را در گزٍُ تؾٌح بًِآعت

در ایي سهيٌِ  ثٌبثزایي ایي دارٍ داراي اثزات ضذ تؾٌدي اعت.

درهبى ثب ، 2015ثز اعبط هغبلؼبت خؾٌَد ٍ ّوىبراى در عبل 

دارٍي آتَرٍاعتبتيي ثِ عَر لبثل تَخْي هَخت افشایؼ آعتبًِ 

ُ اعت وِ ثب ًتبیح تؾٌح ٍ وبّؼ ثزٍس تؾٌح تًَيه ٍ هزي ؽذ

 (.13اعت )حبفل اس ایي هغبلؼِ ّن راعتب 

در ایي پضٍّؼ ثِ هٌظَر ثزرعي دارٍي آتَرٍاعتبتيي ثز 

 آسهبیؾگبّي وَچه ّبي هَػ اس ًبؽي تؾٌح آعتبًِ

 ؽذُ اًدبم هغبلؼبت اعبط ثز ؽذُ اعتفبدُ ؽذ. گٌبدوتَهي

 ّب ثيضِ وزدى خبرج ،2009 عبل در ّوىبراى ٍ Talebi تَعظ

 افشایؼ ثبػث اعت، ّب آًذرٍصى افلي هٌجغ وِ( گٌبدوتَهي)

هَافك ثب ًتبیح ثِ دعت آهذُ  ( و14ِؽَد ) هي تؾٌدي حولات

 .اعتدر ایي تحميك 

 كیاس عزیب دي ّيذرٍتغتغتزٍى ثيؾتز  تغتغتزٍىػولىزد 

ؽَد وِ پزاوٌؼ ٍعيغ ٍ  ّبي پزٍتئيٌي آًذرٍصًي ایفب هي گيزًذُ

کٌترل دی هتي  

لَفَکسيد س

دارٍ کٌترل گٌادکتَهي دی هتي  

لَفَ گٌادکتَهي س

گٌادکتَهي  دارٍ
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  531     ٍ ّوكاراى سويِ عسيسی

 9315 هْر، ّفتن ، شوارُ چْارم دٍرُ بيست ٍ صدٍقي يسدهجلِ داًشگاُ علَم پسشكي ٍ خدهات بْداشتي ـ درهاًي شْيد 

ّب احتوبلاً ًظيز عبیز  رد. آًذرٍصىوبهلاً اًتخبثي در هغش دا

ثز عبیز  زيتأثاعتزٍئيذّب، ثب ػولىزد هغتمين ثز غؾبي علَلي یب 

ّبي ثبًَیِ درًٍي علَل، ًظيز  ّبي غؾبیي یب دیگز پيه گيزًذُ

ّبي علَلي ثِ ؽيَُ غيز  آدًَسیي هٌَ فغفبت، در تٌظين فؼبليت

 تبميمتح(. اس عزفي ًتبیح 15) ٌذیًوب صًَهي دخبلت هي

Vignes  خبعز ًؾبى عبختِ اعت 2006ٍ ّوىبراى عي عبل ،

ػقجي، داراي خبیگبُ اختقبفي  وٌٌذُ فؼبلوِ اعتزٍئيذّبي 

ّبي گبهب آهيٌَ ثَتزیه اعيذ ثَدُ، اثزاتي  اي ثز رٍي گيزًذُ ٍیضُ

گذارًذ. ثزخي  ّب ثِ خبي هي ّب ٍ ثبرثيتَرات هؾبثِ ثٌشٍدیبسپيي

ّبي  عتزٍئيذي در ًَرٍىّبي ا هؾتمبت هتبثَليىي َّرهَى

رٍي  زيتأثهغشي ٍخَد دارًذ وِ فبلذ فؼبليت َّرهًَي ثَدُ، ثب 

وٌٌذ. ایي  ّبي غؾبیي اثزات هْبري عزیؼي اػوبل هي گيزًذُ

هؾتمبت وِ اپبلَى ًبم دارًذ، اس عزیك اتقبل ثِ گيزًذُ 

ّب ٍ  گبهبآهيٌَثَتزیه اعيذ، اثزاتي هؾبثِ ثب ثٌشٍدیبسپيي

 (.16گذارًذ ) ِ خب هيثبرثيتَرات ّب ث

در ایي سهيٌِ ثز عجك ًتبیح هغبلؼبتي دیگزي وِ در عبل 

ٍ ّوىبراى فَرت پذیزفت،  Schauwecker، تَعظ 2009

 ( درآلفبدیَل 3تغتغتزٍى )ّبي  تدَیش یىي اس هتبثَليت

ّبي گٌبدوتَهي ؽذُ ثب اثزات ضذ تؾٌدي لبثل تَخْي  رت

ّب ثِ  تؾٌدي آًذرٍصىتَاى اثزات ضذ  ثٌبثزایي هي؛ ّوزاُ اعت

ّبي ًَرٍاعتزٍئيذي  را ثِ ػولىزد هتبثَليت تغتغتزٍىخقَؿ 

 ضُیٍ ثِّبي غؾبیي  ثز گيزًذُ زيتأثاي ًغجت داد وِ ثب  ٍیضُ

، اس هغيزّبي غيز Aّبي گبهب آهيٌَثَتزیه اعيذ ًَع  گيزًذُ

 (.17عبسًذ ) صًَهي، فؼبليت علَل را دعتخَػ تغييز هي

اى یه هيبًدي ؽيويبیي در ٍعبعت ًيتزیه اوغبیذ ثِ ػٌَ

ّبي ًَرٍتزاًغويتزي دخبلت  اثز اًتمبل پيبم ثزخي اس عيغتن

 -آرصًيي ثِ ال -هبدُ در ثذى اس تجذیل ال يیا وٌذ. هي

 آرصًيي تَليذ آى را افشایؼ دادُ ٍ  -ؽَد. ال عيتزٍليي تَليذ هي

وٌذ. ایي ًَرٍتزاًغويتز  عيتزٍليي اس تَليذ آى هوبًؼت هي –ال

ّبي  ، ٍلي اغلت ثِ ػٌَاى ٍاعغِ اثز عبیز ًبللوبًيهغتمبّي گ

وٌذ. آًشین ًيتزیه اوغبیذ ّن در ًمبط  ػقجي، ایفبي ًمؼ هي

 (.18اعت )هتؼذد عيغتن ػقجي هزتجظ ثب تغذیِ یبفت ؽذُ 

اًذ وِ ًيتزیه اوغبیذ، رّبیؼ  هغبلؼبت ًؾبى دادُ

َليي، ًَرٍتزاًغويتزّبي هختلف اس خولِ گلَتبهبت، اعتيل و

ّيغتبهيي، عزٍتًَيي، دٍپبهيي ٍ ًَراپي ًفزیي را تغييز 

تَاًذ رّبیؼ گلَتبهبت را  دّذ. اگز چِ ًيتزیه اوغبیذ هي هي

ّبي دفبػي  افشایؼ دّذ وِ ًمؼ تغْيل وٌٌذُ در ٍاوٌؼ

ثبػث  NOدارد، اهب ثبیذ تَخِ داؽت وِ افشایؼ ؽذیذ تَليذ 

ٌيي ػولىزد . ّوچؽَد يه NMDAّبي  هْبر ػولىزد گيزًذُ

ٍ عزٍتًَيي  GABAدٍگبًِ ًيتزیه اوغبیذ ثز رٍي رّبیؼ 

هحل اثز ًيتزیه اوغبیذ در هغش ٍ غلظت  زيتأثتَاًذ تحت  هي

 (.19) زديثگّب لزار  آًتي اوغيذاى

ٍ  Moazzami مبتيتحمدر ایي خقَؿ ٍ ثز اعبط ًتبیح 

 ًَرٍى یه ػٌَاى ًيتزیه اوغبیذ ثِ ،2013ّوىبراى در عبل 

 ٍ وزدُ ػول هزوشي اػقبة در ػقجي دٌّذُ اًتمبل یب ٍ پيبهجز

 (.20وٌذ ) هي اػوبل را خَد تؾٌدي ضذ اثزات عزیك ایي اس

 ييآتَرٍاعتبتّبي ضذ تؾٌدي دارٍي  اس خولِ هىبًيغن

 اي هغبلؼِ ًتبیح اعبط ثز سهيٌِ ایي (. در21اعت ) NOهغيز 

 ثز پذیزفت، فَرت 2005 عبل در ّوىبراى ٍ Liao تَعظ وِ

 عٌتتبس اوغبیذ ًيتزیه صى ثيبى افشایؼ هَخت اعتبتيي عيوَ

 ٍ Ito ًتبیح اعبط ثز ّوچٌيي (.22ؽَد ) هي هَػ هغش در

 افشایؾي تٌظين ثبػث آتَرٍاعتبتيي 2010 عبل در ّوىبراى

 عبسي فؼبل ٍ ويٌبس رٍ هْبر عزیك اس عٌتتبس ًيتزیه اوغيذ

AKT (.23ؽَد ) هي 

 هغش در هْبري اثزات ثب ثيخٌ آهيٌِ اعيذّبي اس یىي گبثب

 عَلاًي هذتي هْبري، ّبي هىبًيغن در اختلال. اعت پغتبًذاراى

 فزػي حولات آغبس ثزاي تَخيْي ػٌَاى ثِ وِ اعت

 ارتجبط اس سیبدي ثخؼ گبثبارصیه ّبي ًَرٍى. اعت ؽذُ ؽٌبختِ

(. 24دّذ ) هي تؾىيل هغش لؾز ٍ ّيپَوبهپ در را ًَرًٍي ثيي

 وبّؼ را گبثب غلظت وِ دارٍّبیي اًذ دادُ ًؾبى هتؼذد هغبلؼبت

 در تؾٌح ثبػث ًوبیٌذ، هي هغذٍد را گبثب ّبي گيزًذُ یب ٍ دادُ

 وِ حبلي در ؽًَذ، هي آسهبیؾگبّي حيَاًبت هختلف ّبي گًَِ

 ثْجَد را گبثب اًتمبل یب ٍ دادُ افشایؼ را گبثب هيشاى وِ یيدارٍّب

 (.25ثبؽٌذ ) هي تؾٌدي ضذ اثزات داراي ثخؾٌذ هي
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 532  بررسي اثر آتَرٍاستاتيي برآستاًِ تشٌج ًاشي از پٌتليي تترازٍل… 

 9315 هْر، ّفتن ، شوارُ چْارم دٍرُ بيست ٍ هجلِ داًشگاُ علَم پسشكي ٍ خدهات بْداشتي ـ درهاًي شْيد صدٍقي يسد

 وبّؼ ثبػث علَل داخل ثِ ولز ٍرٍد افشایؼ عزیك اس گبثب

. گزدد هي ًَرًٍي فؼبليت وبّؼ ٍ ّب ًَرٍى غؾبء پتبًغيل

 ؽبهل گبثب گيزًذُ ثز ػلاٍُ ولز وبًبل گبثب گيزًذُ ووپلىظ

. ثبؽٌذ هي ًيش ّب ثبرثيتَرات ٍ ّب ثٌشٍدیبسپيي ثزاي ّبیي گيزًذُ

 هبًذى ثبس سهبى ؽذُ یبد بيدارٍّ تَعظ ّب گيزًذُ ایي تحزیه

 افشایؼ را( خَد گيزًذُ ثِ اتقبل اس ًبؽيولز ) ّبي وبًبل

 تأثيز گبثب، اثز تؾذیذ ثز ػلاٍُ ّب ثبرثيتَرات اس ثؼضي. دّذ هي

. ًوبیٌذ هي تمليذ را گبثب اثزات ٍ داؽتِ ولز ّبي وبًبل ثز هغتمين

 ٍ ثيىَوَليي ثب فبرهبوَلَصیه ثِ عَر گبثب هْبري اثزات

 هٌدز ًْبیت در هغئلِ ایي وِ ؽَد هي هوبًؼت پيىزٍتَوغيي

 (.26گزدد ) هي تؾٌح ایدبد ٍ تحزیه ثِ

، عيوَاعتبتيي اس 2012در عبل  Kesimثز اعبط هغبلؼبت 

عزیك وبّؼ فؼبل عبسي گلَتبهبت ٍ افشایؼ گبثب عجت ثْجَد 

 اعبط ثز راثغِ، ایي در .(27ؽَد ) تؾٌح در هَػ فحزایي هي

 ثب آتَرٍاعتبتيي ،2012 عبل در ّوىبراى ٍ Sabogal هغبلؼبت

 ثزاي ٍ داؽتِ ػقجي هحبفظت اثزات گبثب فؼبليت افشایؼ

 (.28اعت ) هفيذ ػقجي اختلالات اس خلَگيزي

 ًتيدِ در ٍ ارصیه گلَتبهبت ّبي ًَرٍى در حذ اس ثيؼ فؼبليت

 ثِ هجتلا ثيوبراى در ّيپَوبهپ در علَلي خبرج گلَتبهبت افشایؼ

( Medial temporal lobe epilepsy = MTLEتوپَرال ) ةلَ فزع

 اس تز آّغتِ خيلي گلَتبهبت ٍ گزدد هي تؾٌدي حولِ ثِ هٌدز

 هبًٌذ گلَتبهبت رعپتَرّبي وِ سهبًي. گزدد هي پبن هؼوَل حذ

NMDA ٍ AMPA تب همذار دٌّذ هي اخبسُ اًذ فؼبل ثغيبر 

 اخلد ثِ Ca یَى ّدَم ؽَد، علَل ٍارد+ Ca2 یَى سیبدي

 فغفَليپبسّب، خولِ اس وٌذ هي فؼبل را آًشین چٌذیي علَل

 ّب آًشین ایي ؽَد وِ calpain خولِ اس پزٍتئبسّب آًذًٍَولئبسّب،

 آعيت DNA ٍ علَلي اعىلت اخشاي علَل، عبختبر ثِ

 عجت NMDA رعپتَر عزیك اس Ca ٍرٍد ّوچٌيي. رعبًٌذ هي

 ٍ ROS ذتَلي ثِ هبدُ ایي گزدد، هي caspase3 ؽذى فؼبل

 (.29وٌذ ) هي ووه ػقجي آعيت

ٍ ّوىبراى در  Vandresen-Filhoثز اعبط ًتبیح تحميمبت 

، دارٍي آتَرٍاعتبتيي ػلاٍُ ثز هْبر عٌتش ولغتزٍل، 2013عبل 

ّبي  اس عزیك هوبًؼت اس افشایؼ گلَتبهبت، هَخت ثْجَد آعيت

ٍ ّوىبراى عي  Ding، 2012در عبل  (.30ؽَد ) هغشي هي

آتَرٍاعتبتيي اس عزیك فؼبل وزدى  وَِد ثيبى وزدًذ هغبلؼبت خ

ّبي  ًَرٍى ٍ اسعجت وبّؼ گلَتبهبت ؽذُ  PI3K / AKTهغيز 

 .(31وٌذ ) هحبفظت هيلؾزي 

 اس یىي ليپيذّب، پزاوغيذاعيَى ٍ آساد ّبي رادیىبل افشایؼ

 ّبي ًَرٍى تخزیت آى دًجبل ثِ ٍ ًَرٍپبتي افلي ّبي هىبًيغن

 در تؾٌح ایدبد ثبػث وِ اعت َپبتياًغفبل ایدبد ٍ ػقجي

 ثبػث دٍ عيىلَاوغيضًبس ؽذى فؼبل ؽَد. ّوچٌيي هي ثيوبراى

 ثِ هٌدز اهز ایي وِ گزدد هي آساد ّبي رادیىبل عٌتش افشایؼ

 در ؽذُ گبثبارصیه ّبي ًَرٍى آپَپتَسیظ ٍ اوغيذاتيَ اعتزط

 رٍي اس گبثب هْبري اثز ؽذى ثزداؽتِ دليل ثِ گلَتبهبت ًتيدِ

 ثبػث فزایٌذ ایي ٍ یبفتِ افشایؼ ارصیه گلَتبهبت ّبي رٍىًَ

 ٍ ًَرًٍي ؽجىِ ٍ ّب ًَرٍى در ارصیه گلَتبهبت تَاى افشایؼ

 (.32گزدد ) هي تؾٌح ؽذت افشایؼ ثِ هٌدز ًْبیتبً

ٍ ّوىبراى در عبل  Greigثبليٌي وِ تَعظ  هغبلؼبت در

 ثب وَتبُ هذت درهبى وِ ؽذُ دادُ ًؾبى فَرت پذیزفت، 2011

 ػولىزد ثْجَد ٍ اعتزط اوغيذاتيَ وبّؼ عجت آتَرٍاعتبتيي

ّوچٌيي در  (.33ؽَد ) هي ًبرعبیي للجي ثِ هجتلا ثيوبراى

ٍ ّوىبراى اظْبر  Inamoto، 2010پضٍّؼ دیگزي در عبل 

داؽتٌذ وِ پيتبٍاعتبتيي اثزات هْبري ثز اعتزط اوغيذاتيَ 

 (.34اعت )للت در سهبى ّيپَوغي ثغي داؽتِ 

 عبل در ّوىبراى ٍ Paz Scribano هغبلؼبتیي خقَؿ در ا

 در دٍ ّز آتَرٍاعتبتيي اس اعتفبدُ وِ اعت دادُ ًؾبى 2014

 اعتزط هبروزّبي وبّؼ عجت حيَاًي، ٍ اًغبًي ّبي هذل

 ثِ احتوبلاً اثز ایي وِ ؽذُ آتزٍصًيه ضبیؼبت ثْجَد ٍ اوغيذاتيَ

جك اس آًدبیي وِ ثز ع (.35ؽَد ) هي هزثَط RAC هْبر

اوغيذاى لَي  ّبي فَق، آتَرٍاعتبتيي ثِ ػٌَاى یه آًتي یبفتِ

ًوبیذ، احتوبلاً  ّبي ثيَلَصیه ثذى ػول هي در عيغتن

 اوغيذاتيَ اس اعتزط فزآیٌذ هْبر راُ اس تَاًذ هي آتَرٍاعتبتيي

 عي در آساد يّب ىبلیراد ي ٍاعغِ ثِ ؽذُ ایدبد ّبي آعيت

 ؽَد. يوزدُ ٍ عجت ثْجَد آى ه تؾٌح خلَگيزي

 افشایؼ علَلي داخل ولغين ّبي یَى غلظت تؾٌح عَل در

 ػجبرت ثِ یبثذ هي وبّؼ علَلي خبرج ولغين غلظت ثزػىظ ٍ
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. ؽَد هي ولغيوي ّبي وبًبل ؽذى ثغتِ هَخت تؾٌح دیگز

 ّبي هذل اس ثؼضي در ولغين علَلي داخل غلظت وبّؼ

 بطاع ثز (.36اعت ) داؽتِ تؾٌح رٍي ثز هْبري اثزات حيَاًي،

 عبل در ّوىبراى ٍ Bosel تَعظ آهذُ دعت ثِ ّبي یبفتِ

 اس را خَد اثزات آتَرٍاعتبتيي آسهبیؾگبّي ؽزایظ در ،2005

 (.37وٌذ ) هي اػوبل علَلي داخل ولغين عغح وبّؼ عزیك

 در تَاًذ هي وِ اعت هْن ثيَلَصیه فزآیٌذ یه التْبة

 گزیدثِ ػجبرت ؛ ثبؽذ داؽتِ ثغشایي ًمؼ فزع پيؾزفت

وِ  ؽَد فزػي عجت افشایؼ ٍاعغِ وليذي التْبثي هي ولاتح

ایي ثِ ًَثِ خَد ثبػث آعيت ثبًَیِ ثِ هغش ؽذُ ٍ احتوبل تؾٌح 

 (.38دّذ ) را افشایؼ هي

 ثيؼ تَليذ وِ اعت ؽذُ دادُ هغبلؼبت ًؾبى راثغِ در ایي

 ّبي علَل ثز اثزات ًَرٍتَوغيه ثِ هٌدز ّب عبیتَوبیي حذ اس

 تحميمي (. در39ؽَد ) هي المبء تؾٌح ثبػث ٍ ؽذُ ػقجي

ٍ ّوىبراى فَرت  Forestiتَعظ  2010هؾبثِ وِ در عبل 

 ٍ TNF-α، IL-6پذیزفت، ایي گًَِ اثجبت ؽذ وِ افشایؼ تَليذ 

IL-1β ؛ ؽذ گشارػ پبیذار فزع ایدبد ًيش ثِ دًجبل ّيپَوبهپ در

 ٍ فزع اس ًبؽي تؾٌح ثيي تٌگبتٌگي ٍ عزفِ دٍ ثٌبثزایي ارتجبط

 عزفي اس وِ هؼٌي ایي ثِ دارد، ٍخَد( سا التْبة ػَاهل) لتْبةا

 (.40یبثذ ) هي افشایؼ ّب عبیتَوبیي تَليذ تؾٌح، دًجبل ثِ

Dunn  اثجبت 2006ٍ ّوىبراى عي تحميمبت خَد در عبل ،

-T ثزداري ًغخِ فبوتَرّبي هْبر اس عزیك ّب اعتبتيي وزدًذ وِ

bet  ٍSTAT-4 ّبي  علَل تؾىيل هبًغTh1 ٍ تَليذ 

 ایي حبل ػيي در. گزدًذ هي التْبثي ّبي پيؼ عبیتَوبیي

 ٍ STAT-6 ثزداري ًغخِ فبوتَرّبي عبسي ثب فؼبل تزويجبت

GTAT-6 ّبي  علَل تؾىيل پيؾجزد هَختTh2 تَليذ ٍ 

 Chow ّبي (. ثزرعي41گزدًذ ) هي يضذالتْبث ّبي عبیتَوبیي

 ثِ وبیيعبیتَ ایي عغح وبّؼ دٌّذُ ًيش ًؾبى 2009در عبل 

 ويیخَد ا ّبي ثيوبري ّبي هذل در ّب اعتبتيي دًجبل تدَیش

تَاى ثب تَخِ ثِ ًمؼ  هي درهدوَع(. 42اعت )ثَدُ 

ثْجَد  رآتَرٍاعتبتيي در وبّؼ ؽذت التْبة، ًمؼ آى را د

 .ًوَد تَخيِ درهبًي گزٍُ تؾٌح در

 گيری ًتيجِ

ّبي هب در ایي هغبلؼِ ًؾبى داد تدَیش دارٍي  یبفتِ

 افشایؼ ّبي ثيبى ؽذُ،  عجت اعتبتيي اس عزیك هىبًيغنآتَرٍ

ثب ایي .گزدد هي گٌبدوتَهي ٍ عبلن ّبي گزٍُ در تؾٌح آعتبًِ

 حيَاًبت رٍي ثز آسهبیؼ ایي وِ داؽت ٍخَد ثبیذ ثِ خبعز

 اًغبى ثب آى وبهل تغجيك ٍ اعت اًدبم ؽذُ آسهبیؾگبّي

 .هيجبؽذ دليك تز ثبليٌي ّبي ًيبسهٌذ آسهبیؼ
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Abstract 

Introduction: Epilepsy is a central nervous system disorder that appears as sudden convulsions, and 

transient, repetitive and unpredictable movement, with sensory-motor and autonomic sources. Statins are a 

group of blood cholesterol-lowering drugs. According to the results of the anti-inflammatory and 

vasoprotective effects of statins on cultured brain cells (astrocytes and microglia) and endothelial cells, the 

purpose of this study was investigating the effect of atorvastatin on pentilentetrazole-induced seizures in 

gonadectomized male mice. 

Methods: 36 male NMRI mice, weighting 30-35 g were used in the study. The mice were divided into two 

groups (Each group consisted of 18 mice : healthy and gonadectomized groups. The surgical removal of the 

testicles was gonadectomy and injections were given intraperitoneally. In gonadectomized group, an operation 

to remove the testicles was done. The DMSO group (0/3 cc) and treatment group were received Atorvastatin 

(10 mg/kg) intraperitoneally and then 30 minutes after that they received PTZ (80 mg/kg) injection. All 

injections were administered intraperitoneally. After injection of PTZ- duration of seizure onset (threshold) was 

recorded. The data were analyzed by one way variance analysis and Tukey’s test using SPSS (p<0. 05). 

Results: In healthy group, receiving Atorvastatin significantly increased the time of seizure onset 

(threshold) compared to solvent DMSO group and on the other hand gonadectomized mice had a significant 

reduction in the duration of seizures than normal mice (p<0. 001). 

Conclusion: The results indicated that the Atorvastatin had anticonvulsant effects and gonadectomy 

increases seizures. 
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