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  مقاله پژوهشي
  

  اي آسيب هاي روان شناختي و رفتاري داروهاي ضد صرع  مقايسه بررسي
 در بيماران مصروع

    
   ***كريم عسگري مباركهدكتر ، **حليمه زارعي، * دكتر مهردخت مزده

  
                                  30/2/93  :  ،  پذيرش    1/11/92  :دريافت 

  
  :چكيده

بيماران مبتلا به صرع طيف وسيعي از اختلالات نوروپسيكولوژيكي را تجربه مي كنند، از جمله اين اختلالات مي توان                :مقدمه و هدف  
بهمين منظور اين مطالعه با هدف بررسي و مقايـسه عملكردهـاي روان             . به نقص در حافظه، توجه و پردازش اطلاعات اشاره كرد         

  .  انجام شدن توجه به رژيم دارويي آناشناختي و رفتاري بيماران مبتلا به صرع، با
 مقايسه اي پس رويدادي شامل كليه بيماران صرعي مبتلا به نوع گرانـدمال ايـديوپاتيك              -جامعه آماري اين مطالعه علي     :روش كار 

فـري   ن30 گـروه دارويـي   3 بيمـار مبـتلا در    90 . بـود  1391هاي نورولوژي شهرستان همدان در سـال        مراجعه كننده به درمانگاه   
 30قـرار گرفتنـد و  ) با مصرف كاربامازپين يا والپـروات سـديم   (مصرف كننده والپروات سديم، كاربامازپين و تركيب لاموتريژين    

 گـروه آزمـودني توسـط    4هـر  .  تعيـين شـدند  )بهنجـار ( سال نيز به عنوان گروه شاهد     55 تا   15نفر از افراد بهنجار با دامنه سني        
داده هـا بـا اسـتفاده از    . مع زدن اعداد متوالي به صورت شنيداري مـورد ارزيـابي قـرار گرفتنـد    آزمون هاي عملكرد پيوسته و ج 

  .  تجزيه و تحليل شدندSPSSآزمون تحليل واريانس چند متغيره و آزمون هاي تعقيبي شفه و تم هين و با نرم افزار
 ثانيه، در گروه بهنجـار بـه طـور          3 ثانيه و    2يداري در    يافته ها نشان داد كه ميانگين نمرات جمع اعداد متوالي به صورت شن             :نتايج

 اما بين گروه هاي مصرف كننـده والپـروات، كاربامـازپين و گـروه تركيبـي                 (P=0.01) بودمعني داري بالاتر از گروه هاي مصروع        
وسـته در مقيـاس هـاي       در آزمون عملكـرد پي    . تفاوت معني داري از اين نظر وجود نداشت       ) كاربامازپين يا والپروات  (لاموتريژين  

در مقياس پاسخ حذف، در داروي هاي تركيبي        . خطاي پاسخ، نتيجه معكوس و در پاسخ صحيح نتايج به دست آمده قبلي تاييد شد              
در مقيـاس مـدت   . لاموتريژين و گروه بهنجار نتايج مشابهي به دست آمد كه از گروه دارويي كاربامازپين و والپروات جدا شدند           

 لـيكن بـين ديگـر       (P=0.01)ات بيماران مصرف كننده كاربامازپين به طور معني داري از گروه بهنجار بـالاتربود               زمان واكنش، نمر  
  .گروه ها تفاوت معني داري از نظر مدت زمان واكنش مشاهده نگرديد

مازپين بر روي عملكردهـاي      داروهاي ضد تشنج كاربامازپين، والپروات، و تركيب لاموتريژين توام با والپروات يا كاربا             :نتيجه نهايي 
 .شناختي و رفتاري بيماران مبتلا به صرع تاثير مي گذارد

 
  تشنج ها ضد / صرع  /اختلالات شناخت  /اختلالات رفتاري :كليد واژه ها

  

  :مقدمه 
 به معني بـه دسـت آوردن        Seizeتشنج از لغت لاتين           

تسلط گرفته شده است و يك پديده حمله اي است كـه از             
 شارژهاي غيرطبيعي، زياد و همزمان از مجموعـه اي          ديس

). 1( از نورون هاي سيستم عصبي مركزي ناشي مـي شـود   
  صرع گروهي از اختلالات است كه از تشنجات مكرر ناشـي          

  
  

در . مي شود و علت شايع كاهش دوره اي هوشياري اسـت          
 در  40-70كشورهاي توسعه يافته دامنه شيوع بيمـاري از         

 در كشورهاي در حال توسعه اين ميزان    نفر و  100000هر  
مطالعات .  نفر متغير  است100000 در هر 100-190بين 

 درصد جمعيت هر جامعـه ممكـن        5 تا   5/1نشان داده كه    
  ).2( است دچار حملات صرعي شوند

  
  
  

 ــــــــــــــــــــــــــــــــــ 
  )mehrdokhtmazdeh@yahoo.com(همدان دانشگاه علوم پزشكي دانشيار گروه نورولوژي دانشكده پزشكي *

  كارشناس ارشد روانشناسي باليني **
  استاديار گروه روانشناسي دانشكده علوم انساني دانشگاه اصفهان ***
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  و همكاراندكتر مهردخت مزده                                                                        نوروپسيكولوژيك داروهاي ضد صرع         آسيب هاي 
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مطالعــات نوروپــسيكولوژيكي بــه بررســي ســاختاري و      
و رفتـاري   عملكردي مغز و ارتباط آن با فرايندهاي روانـي          

پردازد و آن را به عنوان يك زمينه بـاليني و تجربـي از              مي
روانشناسي با هدف مطالعـه و ارزيـابي و درمـان مـستقيم             

افـراد بـا    ). 3(د بـين رفتارهاي مرتبط با عملكـرد مغـز مـي        
هاي صرعي اغلب مشكلات شناختي از قبيل مـشكل         حمله

در توجــه، رونــد تفكــرآرام، پيــدا كــردن لغــات درســت و  
تغيير در خلق و رفتار     . دهندشكلات حافظه را گزارش مي    م

شــامل زودرنجــي، نوســانات خلقــي، رفتارهــاي تكانــشي،  
هاي جسماني از قبيل سردرد، درد معـده و         اضطراب، نشانه 

همـه داروهـاي    .شـود دردهاي منتـشر در آنـان ديـده مـي        
ضدصرع پتانسيلي براي اثرات زيان بار دارند و مـصرف هـر           

ي مـي توانـد بـه تغييراتـي در شخـصيت،            داروي ضد صرع  
  ). 4( ناخت و توانايي يادگيري منجر شودرفتار، ش

در يك تحقيق كـه در آن نوجوانـان سـالم بـه صـورت                   
ــه داروي     ــرض س ــد، در مع ــده بودن ــاب ش ــصادفي انتخ ت

ــك دوره   ــوتريژين در ي ــاپنتين و لام ــات، گاب ــا 2توپيرام    ت
هاي توجه، سـرعت    اي قرار گرفتند و از آنان آزمون       هفته 4

در گروهي  .  حركتي، زبان، حافظه و خلق گرفته شد       -رواني
ــيب     ــد ش ــرده بودن ــتفاده ك ــات اس ــه از داروي توپيرام   ك
معني داري در اندازه توجه و روايي لغات در دوز بالا وجـود    
داشــت لــيكن دو گــروه دارويــي گابــاپنتين و لامــوتريژين 

  ).                              5( ندتغييرات كارايي شناختي زيادي را نشان نداد
تواند پيامدهاي آسيب رسان شناختي و      درمان صرع مي      

افرادي كـه تحـت تـاثير آن هـستند،          . رفتاري داشته باشد  
شيوع اختلال كاركردي نورپسيكولوژيك در آنان به نـسبت       
جمعيت عادي بالاتر است زيرا از تعـاملات پيچيـده ميـان            

ات چنـد عامـل روي هـم افتـاده بـه            چندين حالت و تاثير   
  ).6( وجود آمده است

حملات صرعي ممكن است باعث توليد آسيب نـوروني              
هيپوكامپي شود، اين آسيب اغلب اوقات به صـورت پـيش           
  رونده خواهد بود و بـا اخـتلال حافظـه همبـستگي نـشان              

ــا  در مطالعــه). 7( مــي دهــد ــا هــدف آشــنايي ب   اي كــه ب
اختي داروهاي ضد صرع و انحطاط      هاي آسيب شن  مكانيسم

نـــوروني در مغـــز انجـــام گرفـــت، داروهـــايي همچـــون 
لاموتريژين، تياگابين، توپيرامات و    ) ديازپام(ها  بنزوديازپين

ها نشان داد كه صرع ممكن       داده .ويگاباترين آزمايش شدند  
است منجر به مـرگ نـوروني و آسـيب مكـاني در نـواحي               

  ).8(گوناگون مغز شود 

  
توانند با مانع شـدن از تحريـك        اروهاي ضدصرع مي        د

پذيري عصبي يا بالا بردن بازداري نقل و انتقـالات نـوروني         
ــد  ــر روي عملكردهــاي شــناختي بگذارن ــرات مــضري ب . اث

مهمترين اثرات شناختي داروهـاي ضـد صـرع اخـتلال در            
 حركتـي   -و سرعت رواني  ) هشياري(توجه، گوش به زنگي     
توانند تاثير بر ديگـر عملكردهـاي       مياست اما اثرات ثانويه     

  در كــل داروهــاي ضــد صــرع . شــناختي را آشــكار كننــد
قديمي تر در مقايسه با پلاسبو و داروهاي ضد صرع جديد           

  ).       9( اثرات وخيم تري بر روي شناخت دارند
دوره توجــه، ( عملكردهــاي شــناختي      در يــك مطالعــه

 64در  ) يف خـاص  پيوستگي حركتي و زمان پاسخ به تكـال       
كودك كه به تازگي تشخيص صرع گرفته بودند و از يكـي            
از داروهاي كاربامازپين، فني توئين يا والپـروات بـه مـدت            

ها نـشان دادنـد     داده. كردند بررسي شد  يكسال استفاده مي  
كه دوز متوسطي از كاربامازپين اثـرات جـانبي مـضري بـر             

ني توئين اين   روي حافظه دارد ولي در داروي والپروات و ف        
در تحقيق ديگري كـه بـر روي        ). 10( نتايج به دست نيامد   

بزرگسالان بهنجار داوطلب و گـروه كنتـرل انجـام گرفـت،            
ــاي    ــر روي عملكرده ــوتريژين ب ــانبي داروي لام ــرات ج اث

لاموتريژين در هيچ يـك از نوجوانـان   . شناختي بررسي شد 
در . اثرات مضر بر روي عملكردهاي شناختي شـان نداشـت   

پژوهشي كه به وسيله ميدور و همكارانش انجام گرفت، در          
آزمايــشي متقــاطع، تــصادفي و دوســويه درمــان بــا داروي 
لاموتريژين و كاربامازپين مقايسه شد، اين طرح نـشان داد          
. كه لاموتريژين نمودار برتري نـسبت بـه كاربامـازپين دارد          

ها در مورد كودكان به اثرات مثبـت لامـوتريژين از           پژوهش
هاي قبيل بهبود رفتاري، افزايش هوشياري و كاهش حمله       

  ).10( كندنوع آبسانس اشاره  مي
تحقيقات حـاكي از اثـرات فنـي تـوئين، كاربامـازپين و                 

والپروات سديم بر عملكردهاي شـناختي بيمـاران مـصروع          
همچنين مطالعه  ليـگ در تفـاوت بـين اثـرات         ) 11( است

ــا ســاير داروهــاي ض ــ ــازپين ب ــاوت كاربام ــر تف ــشنج ب   د ت
معني داري در عملكرد بيماران با صـرع گرانـدمال و صـرع      
پارشيل در عملكرد حافظه فعال تأكيد نموده است كه اين          

تواند ناشي از ايـن حقيقـت باشـد كـه نـه تنهـا               تفاوت مي 
هـاي  خصوصيات نوروپاتولوژيك انـواع صـرع بلكـه ويژگـي         
مهــم فارماكولوژيــك داروهــاي ضــد تــشنج نيــز از عوامــل 

   ).12( هاي بدست آمده استاحتمالي در تفاوت
  هــبخش مهمي از تحقيقات اخير در جهان، معطوف ب      
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بيمـاران صـرعي    . بررسي ابعاد نوروپسيكولوژيك صرع است    
خلقي هـم     و دچار اختلالات رفتاري   علاوه برحملات صرعي  

شوند و نه تنها  خود صرع بر عملكردهاي بيماران تاثير           مي
ذارد بلكه داروهاي ضد صـرعي كـه بيمـاران مـصرف            مي گ 
كنند نيز متقـابلا ً تـاثيرات خاصـي بـر عملكـرد افـراد               مي

   .گذاردمصروع مي
با توجه به اينكه در سالهاي اخيـر مطالعـه مقايـسه اي                 

سديم والپروات، كاربامازپين،   (سه داروي شايع   براي همزمان
ند بـر روي    كه در درمان صرع مصرف مي شو      ) لاموتريژين  

، اختلالات شناختي حاصله در ايران صـورت نگرفتـه اسـت          
لذا مقرر گرديد كه  مطالعه حاضر با هدف مقايسه عملكرد           

رژيم دارويي   براساس صرع به مبتلا بيماران نوروپسيكولوژيك
) valproate;VAL( آنها، با مصرف داروي والپـروات سـديم       

 تريژينتركيــب لامــو) ;CBZ carbamazepin(كاربامــازپين
)LTG lamotrigine;) (     درمان توام لاموتريژين باVAL   يـا 

CBZ (          و مقايسه آنان با گروه بهنجار صورت گيرد، تا موقع
 بـود  مصروع براساس  فرد در براي شروع داروها   گيري تصميم

  .شناختي دقت بيشتري به عمل آيدهاي و يا نبود اختلال 
  :روش كار

اي پـس رويـدادي     سه مقاي ـ -اين مطالعـه از نـوع علـي            
ميباشـد كـه جامعـه آمـاري آن         ) همگروهي گذشته نگـر   (

شــامل كليــه بيمــاران صــرعي مبــتلا بــه نــوع گرانــدمال  
هـاي نورولـوژي    ايديوپاتيك مراجعـه كننـده بـه درمانگـاه        

ايـن بيمـاران بـه      .  بـود  1391شهرستان همـدان در سـال       
صورت گروه در دسترس از دو گروه بيماران مرد و زن و بـا       

 توام LTG و  VAL  ،CBZبه مصرف سه گروه دارويي       جهتو
حجم نمونه بـراي گـروه      .  انتخاب شدند  )CBZ يا VAL (با

 نفري براساس   30 نفر بود كه در سه گروه        90بيمار شامل   
 نفـري نيـز بـه       30يك گروه   . داروي مصرفي تقسيم شدند   

در اين مطالعه گنجانده شد كه      ) بهنجار( عنوان گروه شاهد  
اهان بيماراني كه به مراكز نورولوژي شهرسـتان        از بين همر  

. مراجعه كرده بودند به صورت تصادفي ساده انتخاب شدند        
شركت كننـدگان   .  نفر تعيين شد   120در كل حجم نمونه     

 سال قرار داشتند كه تشخيص      55 تا   15در محدوده سني    
صرع گراندمال ايديوپاتيك آنها توسط نورولوژيـست تاييـد         

 سـه دارو در رژيـم دارويـي آنهـا وجـود             شده بود و يكي از    
ــودن  . داشــت ــه دارا ب ــه مطالع ــر معيارهــاي ورود ب از ديگ

تحصيلات پنجم ابتدايي به بالا بود و بيماران مبتلا به صرع      
  رفــ ماه مص6انتخاب شده حداقل بايد داروها را به مدت 

  
بيماراني كه در معاينه . شده باشد كنترل كرده و تشنج آنان   

نورولوژيك داشتند از مطالعه حذف      نقص  مغز MRIباليني و 
نتـرل عوامـل   ، كمنطق اسـتفاده از همراهـان بيمـار    . شدند

تواند در بيمـاران و همراهـان       وراثتي و محيطي بود كه مي     
گروه شاهد نيز از نظر سن و . آنان تا حدودي مشترك باشد

  .جنس و تحصيلات با گروه هدف يكسان سازي شدند 
ا استفاده از دو آزمون جمـع زدن اعـداد      در مرحله بعد ب       

  ثانيـه و آزمـون     3 ثانيه و    2متوالي به صورت شنيداري در      
عملكرد پيوسـته، عملكردهـاي نوروپـسيكولوژيك بيمـاران        

اعـداد متـوالي بـه      زدن جمع آزمون. گرفت قرار بررسي مورد
صورت شنيداري، ابزار ارزيابي عملكرد شناختي به ويژه در         

، انعطاف پـذيري و توانـايي جمـع كـردن          پردازش اطلاعات 
 اين آزمون با نرم افزاري كه قبلا تهيه شده است اجرا   . است

 عدد به صورت متوالي يك بار       60در اين نرم افزار   . مي شود 
 ثانيـه   2 ثانيه و يك بار با فاصـله زمـاني           3با  فاصله زماني     

بايست هر عدد را با عددي كه       آزمودني مي . شودخوانده مي 
صله پيش از آن خوانـده شـده جمـع كنـد و پاسـخ را                بلافا

آزمون را با سرعت سه ثانيه و سـپس          نخست فرد هر .بگويد
  ).13( دهدآزمون را با سرعت دو ثانيه انجام مي

آزمون عملكرد پيوسته ابتدا براي سنجش ضايعه مغزي            
هدف از اين آزمـون سـنجش نگهـداري         . به كار گرفته شد   

. ه زنگ بودن و توجه متمركز اسـت       توجه، مراقبت، گوش ب   
در اين آزمون، آزمودني بايد براي مدتي توجـه خـود را بـه              

يا شنيداري جلب   ساده، ديداري  يك مجموعه محرك نسبتاً   
كند و در هنگام ظهور محرك هدف، بـا فـشار يـك كليـد               

 محـرك  150در اين آزمون جمعـاً    . پاسخ خود را ارائه دهد    
آزمودني  كه محركي(هدفآن محرك   % 20مي شود كه   ارائه

مدت زمان ارائـه هـر محـرك        . است) بايد به آن پاسخ دهد    
  ).14(  ثانيه است1و فاصله بين دو محرك هزارم ثانيه 200
عملكردهاي  سنجش از حاصل حاضر، اطلاعات  در مطالعه     

نوروپسيكولوژيكي در چهار گروه افـراد بهنجـار و بيمـاران            
ــده ســه دار   ــصرف كنن ــه صــرع م ــتلا ب ــع آوري، مب و جم

 و  با استفاده     19 نسخه   SPSSكدگذاري و توسط نرم افزار      
هاي تعقيبي شفه و    از تحليل واريانس چند متغيره و آزمون      

  .مورد تجزيه و تحليل قرار گرفتند) 15(هِين تم 
  :نتايج

هاي هاي چند متغيره روي نمرات آزمون     از نتايج آزمون       
ي معلـوم گرديـد كـه       جمع اعداد متوالي به صورت شنيدار     

  هاي جمع هاي مورد بررسي حداقل در يكي از آزمونگروه
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جمع اعداد در دو ثانيـه      (اعداد متوالي به صورت شنيداري      
داري دارند، همچنين مقدار    با هم تفاوت معني   ) يا سه ثانيه  

F             بدست آمده براي تفاوت ميـانگين نمـرات جمـع اعـداد 
هـا معنـي دار اسـت       روه ثانيه بين گ   3 ثانيه و    2متوالي در   

)05/0 < P ( ) 1جدول.(  
  

نتايج دو تحليل واريانس تك متغيره در متن تحليل : 1جدول 
هاي جمع اعداد متوالي واريانس چند متغيره روي نمرات آزمون

  بين چهار گروه مورد مطالعه
 

  
 هاگروه

  
ميانگين

انحراف
 معيار

  
 Fمقدار

درجه 
 آزادي

  سطح
داريمعني

  تواليم جمع اعداد
   ثانيه2در 

  2/6  1/37  بهنجار
  6/7  7/24 والپروات

    4/4  4/20 كاربامازپين
  6/6  8/20 لاموتريژين

28/4  116/3001/0  

  جمع اعداد متوالي
   ثانيه3در 

  9/5  2/45  بهنجار
  0/9  4/29  والپروات

    6/8  8/28 كاربامازپين
  9/7  6/27 لاموتريژين

31/3  116/3001/0  

  
مشاهده شد كه ميـانگين      آمارينتايج آزمون    با مطابق     

 ثانيه در افراد بهنجار به      3 و   2نمرات جمع اعداد متوالي در    
سه  كننده مصرف داري بالاتر از افراد داراي صرع     طور معني 

مصرف  مصروع هايگروه بين دارويي است اما در مقابل     گروه
از نظـر ميـانگين نمـرات       داري  كننده سه دارو تفاوت معني    

  ).2جدول ( ثانيه وجود نداشت 3و 2جمع اعداد متوالي در 
  

ميانگين  تعقيبي شفه براي بررسي تفاوت نتايج آزمون: 2جدول 
  هاهاي جمع اعداد متوالي بين هر جفت از گروهنمرات آزمون

  

  
 

  
 هاگروه

تفاوت 
ميانگين

  انحراف 
  معيار 

 سطح 
داريمعني

  اليجمع اعداد متو
   ثانيه2 در 

  01/0  80/1  4/12*  والپروات
66/1  2/16* لاموتريژين   بهنجار  01/0 
40/1  6/16* كاربامازپين  01/0  
85/1  8/3 لاموتريژين 62/1  2/4 كاربامازپين  والپروات  22/0   07/0  

  

46/1  4/0 كاربامازپين  لاموتريژين  99/0  
  جمع اعداد متوالي

   ثانيه3در 
  01/0  07/2  8/15*  والپروات

07/2  4/16* كاربامازپين   بهنجار  01/0 
07/2  5/17* لاموتريژين  01/0  
07/2  6/0 كاربامازپين 07/2  7/1 لاموتريژين  والپروات  99/0   95/0  

 

07/2  1/1 لاموتريژين  كاربامازپين  98/0  
  

  دار استتفاوت ميانگين معني *

  
   تفــاوت ميــانگينداريدر ادامــه بــراي بررســي معنــي     

ــرد   ــون عملكـ ــار آزمـ ــون تركيبـــي از چهـ ــرات آزمـ   نمـ
خطاي پاسخ، پاسخ حذف، پاسخ صـحيح و مـدت          (پيوسته  

ــنش  ــان واك ــون  ) زم ــي در آزم ــر پيلاي ــد  از اث ــاي چن   ه
ــروه   ــه گ ــد ك ــوم گردي ــره اســتفاده شــد و معل   هــاي متغي

  هــاي عملكــرد مــورد بررســي حــداقل در يكــي از آزمــون 
) P>05/0(داري دارنــدوت معنــيپيوســته بــا يكــديگر تفــا

هـاي   كـدام يـك از آزمـون        سپس براي ارزيابي آن كـه در      
  هــاي مــورد بررســي تفــاوت عملكــرد پيوســته بــين گــروه

دار وجود دارد، چهار تحليل واريانس تك متغيـره در          معني
نتـايج  . متن تحليل واريـانس چنـد متغيـره انجـام گرفـت           

ت ميـانگين  تحليل واريـانس يكطرفـه نـشان داد كـه تفـاو           
هـا  نمرات خطاي پاسخ و مدت زمـان واكـنش  بـين گـروه        

  ).3جدول( دار استمعني
  

نتايج چهار تحليل واريانس تك متغيره در متن : 3جدول 
هاي عملكرد تحليل واريانس چند متغيره روي نمرات آزمون
  پيوسته بين چهار گروه مورد مطالعه

  

  
 

  
 هاگروه

  
ميانگين

انحراف 
  معيار

  
 Fمقدار

درجه 
 آزادي

  سطح
 داريمعني

  خطاي پاسخ
  63/0  4/0  بهنجار

  79/2  6/2 والپروات
    99/1  3/2  كاربامازپين

  2  2  لاموتريژين

75/6  116/ 3001/0  

  پاسخ حذف
  82/0  5/0  بهنجار

  72/3  2/3  والپروات
    09/2  1/2  كاربامازپين

  79/0  9/0  لاموتريژين

40/9  116/ 301/0  

  پاسخ صحيح
23/1 149/7  بهنجار  

65/6 144  والپروات  
2/145  كاربامازپين  79/3    

88/2 147  لاموتريژين  

97/6  116/ 3001/0  

  مدت زمان واكنش
4/473  بهنجار  75/28  

6/507  والپروات  67/80  
7/530  كاربامازپين  43/89  

  

2/499  لاموتريژين  66/50  

75/3  116/ 301/0  

  
هين، معلوم گرديـد    با توجه به نتايج آزمون تعقيبي تم            

هـاي داراي صـرع مـصرف    كه  ميزان خطاي پاسخ در گروه  
  ورـ بط)CBZ يا VAL(با توام  LTGو  VAL، CBZكننده 
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داري بالاتر از گروه بهنجار است لذا ميـانگين نمـرات           معني
ه گـروه مـصروع     پاسخ صحيح در افراد بهنجار نسبت به س ـ       

 مصرف كننده دارو  بالاتر است، همچنين بـين سـه گـروه            
داري از نظر ميـزان خطـاي       دارو تفاوت معني   كننده مصرف

 ميزان.  پاسخ و ميانگين نمرات پاسخ صحيح وجود نداشت       

 و  VAL داراي صـرع مـصرف كننـده       پاسخ حذف در گـروه    
CBZ   روه هاي بهنجار و گ ـ   گروه داري بالاتر از   به طور معني

هاي مصرف كننده داروهاي تركيبي صرع بود اما بين گروه        
گروه  ين بيننو همچ  CBZ وVALمصرف كننده  صرع داراي
داري كننده تركيبي دارو، تفاوت معني    مصرف گروه و بهنجار

نمرات  ميانگين سرانجام .ديده نشد پاسخ خطاي ميزان نظر از
 CBZكننده مدت زمان واكنش در افراد داراي صرع مصرف       

داري بالاتر از افراد بهنجار بود ولـي بـين هـر            به طور معني  
هاي داراي صرع مـصرف كننـده دارو تفـاوت          جفت از گروه  

داري از نظـر ميـزان مـدت زمـان واكـنش مـشاهده              معني
  .)4جدول (نشد

  

هين براي بررسي تفاوت ميانگين تعقيبي تم  نتايج آزمون: 4جدول 
  هاين هر جفت از گروههاي عملكرد پيوسته بنمرات آزمون

  

  
 

  
 هاگروه

تفاوت 
 ميانگين

انحراف 
  معيار 

  سطح 
 داريمعني

  خطاي پاسخ
6/0  2/0 كاربامازپين  99/0  
6/0  6/0لاموتريژين   والپروات  92/0 
5/0  1/2*  بهنجار  01/0  

5/0  3/0 لاموتريژين  99/0  
3/0  8/1*  بهنجار  كاربامازپين  01/0  

  

3/0  5/1*  بهنجار  لاموتريژين  01/0  
  پاسخ حذف

7/0  1/1 كاربامازپين  63/0  
7/0  3/2 * لاموتريژين  والپروات  01/0 
8/0  7/2 *  بهنجار  01/0  

4/0  2/1 * لاموتريژين 4/0  6/1 *  بهنجار  كاربامازپين  03/0   01/0  
  

2/0  4/0  بهنجار  لاموتريژين  30/0  
  پاسخ صحيح

5/0  8/1 * لاموتريژين  02/0  
7/0  9/3 * كاربامازپين   بهنجار  01/0 
2/1  2/4 *  والپروات  01/0  

8/0  1/2 كاربامازپين 3/1  4/2  والپروات  لاموتريژين  10/0   35/0  
  

4/1  3/0  والپروات  كاربامازپين  99/0  
  مدت زمان واكنش

9/21  23  والپروات  88/0  
7/18  4/31 لاموتريژين   كاربامازپين  47/0 
1/17  2/57 *  بهنجار  01/0  

3/17  4/8 لاموتريژين 6/15  2/34  بهنجار  والپروات  99/0   19/0  
  

6/10  8/25  بهنجار  لاموتريژين  11/0  
  دار استتفاوت ميانگين معني *

  
  :بحث

هاي آمـاري انجـام شـده، در آزمـون          با توجه به تحليل        
جمع اعداد متوالي به صورت شـنيداري، ميـانگين نمـرات           

 ثانيه در افراد بهنجار به طـور        3 و   2متوالي در   جمع اعداد   
داري بالاتر از افراد داراي صـرع مـصرف كننـده سـه             معني

گروه دارويي بود اما بين سه گروه مـصروع مـصرف كننـده            
داري از نظر ميانگين نمرات جمع اعـداد        دارو  تفاوت معني   

  .  ثانيه وجود نداشت3و 2متوالي در 
جمـع كـردن اعـداد متـوالي بـه          با اسـتفاده از آزمـون            

صورت شنيداري به ارزيابي عملكردهاي شناختي بـه ويـژه          
پردازش اطلاعات، انعطاف پـذيري و توانـايي جمـع كـردن           

بر اساس يـك مطالعـه داروهـاي ضـد صـرع            . پرداخته شد 
فنوباربيتال، فنـي تـوئين، كاربامـازپين و والپـروات          (قديمي
اخت دارنـد ولـي     اثرات نامناسب بر روي فرايند شن     ) سديم

چنـين  ) گاباپنتين و لامـوتريژين   (برخي از داروهاي جديد     
اثري را بر روي شناخت ندارنـد و بيـشتر بـر روي هيجـان               

داده هاي به دست آمده در ايـن تحقيـق          ). 16( تاثير دارند 
  .همسو با مطالعه حاضر است

در يك مطالعه عنوان شده كـه در اكثـر داروهـاي ضـد                  
 مصرفي درماني در گروه مطالعـه باعـث         صرع، دادن مقادير  

  كمتـرين  . دتلال مختـصر رفتـاري و شـناخت مـي شـو           اخ
اثرات زيان بار شناختي و رفتاري در كودكان و بزرگـسالان           
در داروي كاربامازپين و والپروات گـزارش شـده اسـت، در            
حالي كه در چند مطالعـه كنتـرل شـده بـين اثـرات فنـي             

ت تفـاوت معنـي داري پيـدا        توئين و كاربامازپين و والپـروا     
نشده است و بيـشترين اثـرات زيـان بـارمربوط بـه داروي              

  ).17( فنوباربيتال بوده است
در تحقيقي ديگركه بر روي بزرگسالان بهنجار داوطلب            

لامـوتريژين در هـيچ يـك از        . و گروه كنترل انجام گرفـت     
نوجوانان اثرات مضر بر روي عملكردهـاي شـناختي نـشان           

اين پژوهش كه در آزمايـشي متقـاطع، دوسـويه و         در  . نداد
تصادفي درمان با داروي لاموتريژين و كاربامازپين مقايـسه         

نسبت  شناختي عملكردهاي در برتري نمودار لاموتريژين شد،
پژوهش ها بر روي كودكان به      ). 19( به كاربامازپين داشت  

اثرات مثبت لاموتريژين از قبيـل بهبـود رفتـاري، افـزايش            
. ري و كاهش نوع حمله هاي آبسانس اشاره مي كند         هوشيا

مطالعــه حاضــر در خــصوص داروي لامــوتريژين در نتــايج 
راستاي اين تحقيق نيست و اين مساله مي تواند بـه دليـل        

  بام ـــــمصرف توأمان داروي كاربامازپين و والپروات سدي
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  ).10( لاموتريژين باشد
وات پلــوك و در بررســي اثــرات شــناختي داروي والپــر     

همكاران اظهـار داشـتند كـه والپـروات نـسبت بـه داروي              
كاربامازپين و فني توئين بيشترين اثرات منفي شناختي را         

در يك مطالعه بر روي كودكاني كه بـه تـازگي           ). 10( دارد
تشخيص صرع گرفته بودند ارتباط معني داري بين علائـم          

ه گـروه   وخيم تر و درمان با داروي والپروات سديم نسبت ب         
  ). 17( كنترل ديده شد

هـاي آمـاري انجـام شـده از آزمـون           با توجه به تحليل        
عملكرد پيوسته، ميزان پاسخ صحيح در گـروه بهنجـار بـه            
طور معني داري بالاتر از گروه هاي مصروع بود اما بين سه            
گروه دارويـي تفـاوت معنـي داري در ايـن مقيـاس وجـود              

تيجه معكوس به دسـت      ن ،در مقياس خطاي پاسخ   . نداشت
. آمد و ميزان خطاي پاسخ در سه گروه مصروع بـالاتر بـود            
 در مقياس پاسخ حذف، در داروهـاي تركيبـي لامـوتريژين          

و گروه بهنجار نتايج مشابهي بـه       ) كاربامازپين يا والپروات  (
دست آمد و از گروه دارويي كاربامـازپين و والپـروات جـدا             

نمـرات بيمـاران    در مقيـاس مـدت زمـان واكـنش،          . شدند
مصرف كننده كاربامـازپين بـه طـور معنـي داري از گـروه              
بهنجار بالاتر بود و بين ديگر گروه ها تفاوت معني داري از            

  . نظر مدت زمان واكنش وجود نداشت
ترين متغيرهايي را كه آزمـون عملكـرد        يكي از اساسي       

پيوسته مي سنجد، بررسي ميزان توجه متمركـز و سـرعت    
. رد با استفاده از آزمون هـاي پـسيكوتروپ اسـت          واكنش ف 

پژوهشگران در يك مطالعـه بـر روي نوجوانـان سـه داروي         
توپيرامات، گاباپنتين و لامـوتريژين را مـورد بررسـي قـرار            

 حركتـي، زبـان و      -دادند و آزمون هاي توجه، سرعت رواني      
مصرف داروي توپيرامـات شـيب      . حافظه و خلق گرفته شد    

اندازه توجـه و روايـي لغـات در دوز بـالا            معني داري را در     
ــرات     ــوتريژين تغيي ــورد داروي لام ــي در م ــشان داد ول ن

نتايج اين تحقيق نيز هم      )5( شناختي زيادي بدست نيامد   
  .راستا با نتايج مطالعه حاضر مي باشد

در مطالعه اي ديگر اثر منفي روي شناخت و افت هوش               
با مـصرف توأمـان     عقلاني در مصرف توپيرامات در مقايسه       

 هفتـه مـصرف بدسـت       20 بعـد از     CBZسديم والپروات و    
و در مطالعه ديگري تحقيق بـروي سـديم       ) 18( آمده است 

 در كودكاني   IQوالپروات نشان داده است كه پتانسيل افت        
كه مادران مصروع داشته اند و اين دارو را در دوره بارداري            

  ).19( مصرف مي كرده اند افزايش داده است

  
 بيمـار  1394همسو با مطالعه حاضر ، تحقيـق بـر روي              

آنها بطور % 16مصرف كننده داروي ضد صرع نشان داد كه 
معنــي داري عــوارض جــانبي رفتــاري و روانپزشــكي را بــا 
مصرف داروهاي ضد صرع تجربه و در اين ميان گابـاپنتين           
و لاموتريژين از همه خطر اختلال شناختي كمتري ايجـاد          

  ).20 (نموده اند
   :نتيجه نهايي

يافته هاي مطالعه حاضر بيانگر اين مساله هستند كـه               
ــب      ــروات و تركي ــازپين، والپ ــشنج كاربام ــاي ضدت داروه

ــوتريژين ــر روي    لام ــديم ب ــروات س ــا والپ ــازپين ي باكاربام
عملكردهاي نوروپسيكولوژيك بيماران مبتلا به صرع تـاثير        

  . مي گذارد
 از آن كه براساس نوع صـرع و         پيشنهاد مي گردد  بعد         

بيماريهاي همراه داروي مورد نظر جهت درمان انتخاب شد        
به كارآمدي و عوارض جانبي و تـداخل داروهـا نيـز دقـت              

به صورت مونوتراپي  الامكان حتي  با دوز كم و بنابراينشود،  
درمان  شناختي قبل از شروع   آغاز گردد و اگر اختلال     درمان

  .به عمل آيدب دارو دقت بيشتري در كار باشد در انتخا
   :سپاسگزاري

ايــن مقالــه برگرفتــه از پايــان نامــه كارشناســي ارشــد      
بدينوسيله از كليه عزيزاني كه     . روانشناسي باليني مي باشد   

  .در انجام اين مطالعه ما را ياري نمودند تشكر مي گردد
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Abstract 
 
Introduction & Objective: Patients suffering from epilepsy can experience a wide range of 
neuropsychological disorders such as impaired memory, attention and information process-
ing. The aim of the present study was to evaluate and compare the performance of neuropsy-
chological epileptic patients according to their pharmacotherapy. 
Materials & Methods: In this retrospective causal- comparative study, 90 patients with idio-
pathic grand mal epilepsy in three groups of 30 subjects taking drug valproate acid, car-
bamazepine and combination lamotrigine (with carbamazepine or valproate) were selected 
in  Hamadan clinics in 2012. 30 cases of normal subjects with an age range of 15 to 55 years 
were included (control group). The four groups of subjects were matched in age and educa-
tion and were evaluated according to continuous performance tests, Benton visual retention 
test, and Paced Auditory Serial Addition Test (PASAT). The data was analyzed by SPSS 
software and Manova, Scheffe, Tamhane tests. 
Results: The results show that the rate of PASAT in normal group was significantly higher 
than epilepsy group (P=0.01), but among the groups taking valproate acid, carbamazepine 
and combination lamotrigine (with carbamazepine or valproate) no significant difference was 
observed in the level of depression. In PASAT and Benton visual retention tests the results 
were similar. In continuous performance test n the scale of incorrect response the results 
were reversed and with regard to the correct response, the previous results were confirmed. 
On omission reply scale, the group which used combination lamotrigine and the normal 
group showed similar results, thus they were separated from the group using carbamazepine 
and valproate. On reaction time scale, patients taking carbamazepine significantly (P=0.01) 
differed from patients taking amotrigine and valproate and from the normal group. 
Conclusion: There are significant differences between the AEDs as valporate, carbamazepine 
and combination therapy in terms of their neuropsychological profiles. 
(Sci J Hamadan Univ Med Sci 2014; 21 (2):137-144) 
 

Keywords: Anticonvulsants / Behavioral Disorders / Cognition Disorders / Epilepsy 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 

 
 

--------------------------------- 
* Associate Professor, Department of Neurology, School of Medicine 
   Hamadan University of Medical Sciences & Health Services, Hamadan, Iran. (mehrdokhtmazdeh@yahoo.com) 
** M.Sc. in Clinical Psychology. 
*** Assistant Professor, Department of Psychology, School of Humanities 
   Isfahan University, Isfahan, Iran.  
 

Scientific Journal of Hamadan University of Medical Sciences                                         Vol.21 , No.2 , Summer  2014      144

www.SID.ir

