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Abstract 

Introduction: The claustrum interconnects with different regions and also projects to the hippocampus and the 

amygdala. The role of claustrum in the complex partial seizure is not clear. In the current study, the effect of amygdala 

lesion on anterior claustrum kindled seizures in rat was investigated. 

Methods: Male Wistar rats, weighting 250-300 g, were received DC current via a bipolar electrode inserted in right 

basolateral amygdala. A tripolar electrode for stimulation and electroencephalography recording in the right anterior 

claustrum has been fixed. After a 10 days period of recovery, animals were daily received kindling stimulation (60 Hz, 

for 2s, with 1 ms pulse duration) and kindling parameters were measured. Control animals did not receive the DC 

current. Two lesion groups respectively received DC current before kindling stimulations and after full kindled 

statement achievement.  

Results: Our results showed that amygdala lesion, was capable of delaying claustrum kindling with  increasing the 

stimulation trials required to kindle to seizure stages. Furthermore the lesion reduced the severity of established kindled 

seizures by decreasing the stage 5 duration and after discharge durations.  

Conclusion: Amygdala lesion had no effect on the expression of generalized seizures and claustrum play an 

important role in the propagation of epileptic seizure. Whereas the amygdala has a facilitators role in propagation 

claustrum kindled seizure. 
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  تشنجات ناشي از كيندلينگ الكتريكي كلاستروم قدامي در موش صحرايي 

 در شرايط تخريب يكطرفه آميگدال

  5، فاطمه دلجو4زادهمد محمدمح، 3، يوسف صادقي*2كسايي ، معصومه ثابت1فريبا ظفري

  گروه آناتومي و مركز تحقيقات علوم اعصاب، دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي، تهران. 1

  گروه فارماكولوژي و مركز تحقيقات علوم اعصاب، دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي، تهران. 2

  ژي سلولي و ملكولي، دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي، تهرانو مركز تحقيقات بيولو گروه آناتومي. 3

  پزشكي، سبزوارگروه فيزيولوژي، دانشكده علوم . 4

  بخش تحقيقات باليني، انستيتو پاستور ايران، تهران. 5

  86 دي: پذيرش  86 دي: بازبيني 86 خرداد: دريافت
  همكارانو  ظفري  قداميتشنجات ناشي از كيندلينگ الكتريكي كلاستروم 

  چكيده

هاي ارتباطي فراواني به منـاطق آميگـدال و    اي مغز است كه با بيشتر نواحي قشري قديم و جديد داراي ارتباط بوده و رشته هاي قاعده هسته كلاستروم يكي از هسته :مقدمه

در اين مطالعه بر آن شديم تا با حذف يكطرفه هسـته  . از جمله صرع به خوبي روشن نيست هاي فيزيولوژيك مغز عملكرد و اهميت اين هسته در خلال فرآيند. فرستد هيپوكمپ مي

  .تاثير تخريب آميگدال را بر تشنجات ناشي از كيندلينگ كلاستروم قدامي مورد تجزيه و تحليل قراردهيم (BLA)اي طرفي آميگدال قاعده

اي طرفي آميگدال در طرف راست از طريق جريان مستقيم و بـه   هسته قاعده. مورد استفاده قرار گرفتند گرم 300-250موشهاي صحرايي نر بالغ در محدوده وزني  :ها روش

هرتز، بـه   60جريان (شد قطبي موجود در كلاستروم به صورت روزانه تحريك مي 3قطبي كه در آن كاشته شده بود تخريب گرديد و سپس حيوان از طريق الكترود 2كمك الكترود 

يكـي پـيش از شـروع    )گـروه 2(شد و در گروههاي تخريب  در گروه كنترل تخريب انجام نمي. و پارامترهاي كيندلينگ ثبت گرديد)ميلي ثانيه 1مدت زمان هر پالس  ثانيه و 2مدت 

  .گرفتند تحريكات روزانه و ديگري پس از كيندل شدن تحت تخريب آميگدال قرار مي

ستروم را پس از تخريب آميگدال نشان دادو اين تاخير در افزايش تعداد تحريكات لازم جهـت ظهـور مراحـل تشـنج مشـاهده      يافته به تعويق افتادن كيندلينگ كلا :ها يافته

  .همچنين كاهش شدت تشنج و مدت مرحله پنجم در حيوانات كيندل مشاهده شد. گرديد

. كلاستروم به تنهاي قادر به ايجاد، پيشـبرد و عمـومي شـدن تشـنجات دارد     تخريب آميگدال بر عمومي شدن تشنجات كلاستروم تنها نقش تسهيلي داشته و :گيري نتيجه

  .هاي مهم در پيشبرد حملات تشنجي دانست بنابراين ميتوان كلاستروم را به عنوان يكي از هسته

  

  جانبي آميگدال، كيندلينگ، تخريب آميگدال-كلاستروم قدامي، هسته قاعدهاي :هاي كليدي واژه
  

  

  *مقدمه
اي مغـز   هـاي قاعـده   يكي از ناشناخته ترين هستهكلاستروم 

  

  

  kasai@sbmu.ac.ir                          :  نويسندة مسئول مكاتبات  *

  www.phypha.ir/ppj:                                          وبگاه مجله   

باشد كه از حيث آناتوميكي ستون نازك و نا منظمـي از مـاده    مي
خلفي نيمه دمي مغـز قـدامي اسـت    _خاكستري در جهت قدامي 

كه توسط كپسول خارجي از هسته عدسي شـكل و توسـط   ] 27[
]. 22[شـود   جـدا مـي  ) اينسـولا (كپسول خارجي تر از قشر جزيره

مطالعـات  . كرد اختصاصي كلاستروم هنوز نا مشخص اسـت عمل
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ً درطيـف   كند كـه ايـن هسـته احتمـالا     فيزيولوژيكي پيشنهاد مي
چـون   somatosensoryهاي حسي و حركتـي   وسيعي از فرايند

 Vasomotor)بلــــع ارادي، اجــــراي حركــــت بينــــايي 

performance) ]3[ درك درد، انتقال حس بينايي و شنوايي از ،
و بـرعكس و در  ] 2[اقه مغز بـه قشـر حسـي پيكـري     نخاع و س

شرايط ترس شـركت داشـته و ضـمناً بـه عنـوان يكـي از علـل        
هاي آلزايمـر و پاركينسـون و پديـده     پاتولوژيكي موثر در بيماري

در مورد عملكرد و اهميـت ايـن   ]. 19,14,23[پيري مطرح است 
هـاي پـاتولوژيكي مغـز از جملـه      هسته خصوصاً در خلال فرآيند

اما با توجـه بـه ارتباطـات     .]6[صرع ابهامات فراواني وجود دارد 
آناتوميكي وسـيع آن بـا سـاختارهاي لـوب گيجگـاهي از جملـه       
مجموعه آميگدالوئيد، و با توجه به تاخير قابل توجه ايجـاد شـده   
در حمــلات تشــنجي ناشــي از كينــدلينگ آميگــدال در شــرايط 

را به عنوان يكـي   تخريب اين هسته، امروزه محققان اين هسته
كننـد   از عناصر مهم در شبكه القاء حملات تشنجي معرفـي مـي  

درصـدي بيمـاري صـرع كـه آن را در      1با توجه به شيوع ]. 30[
زمره شايعترين بيماريهاي نورولوژيكي مزمن قرار داده و عليرغم 
مطالعات وسيع انجام شده بر روي اين بيمـاري هنـوز اتيولـوژي    

هاي عصبي دخيل در اين بيماري كاملاً  سمدقيق و جزئيات مكاني
در سـالهاي اخيـر نقـاط مختلـف     ]. 8،10[باشـد  شناخته شده نمي

مغزي به عنوان مناطق مستعد در القاء حملات شناخته و معرفـي  
توان  هاي لوب گيجگاهي را مي اند كه در اين خصوص هسته شده

ونـه  به عنوان قديمي ترين و مهمترين مناطق دخيل در القاء اينگ
در همين راستا وجود مدلهاي آزمايشگاهي ]. 27[حملات دانست 

هـا و عوامـل    ايجاد صرع در جهت شناخت هر چه بهتر مكانيسم
دخيل در ايـن بيمـاري، ارزيـابي داروهـاي ضـد صـرع و يـافتن        

مـدل كينـدلينگ يكـي از    . روشهاي درماني موثر ضروري اسـت 
جگـاهي  رايجترين مدلهاي آزمايشـگاهي ايجـاد صـرع لـوب گي    

، كه شايعترين نـوع تشـنج در بـالغين كـه     ]10[شود محسوب مي
].  17،1[ نمايـد  همان تشنجات موضعي پيچيده است را ايجاد مي

با توجه به اين نكته كه نورونهاي مجتمـع جـانبي آميگـدال بـه     
علت پايين بودن آستانه تحريك نوروني آميگدال بـه كينـدلينگ   

يجـاد و گسـترش تشـنجات    ، و در ا]12[باشند  بسيار حساس مي
امروزه اين هسته را به عنوان . حملات صرعي نقش مهمي دارند

هاي ايجاد تشنج ناشي از تحريكـات   يكي از حساس ترين كانون
  ].5[كنند  الكتريكي در حيوانات آزمايشگاهي معرفي مي

هاي مغزي مرتبط با آميگدال و  به همين دليل شناخت هسته
هـا جهـت القـاي     در توانايي اين هستهميزان تاثير اين ارتباطات 

صرع سبب شناخت هرچه بهتـر مـدارهاي عصـبي و كانونهـاي     
اسـتفاده از مـدل كينـدلينگ    . مستعد اينگونـه حمـلات ميگـردد   

تاكنون كمك بسيار شاياني در جهت تحقـق ايـن هـدف نمـوده     
  .است

اي  در اين تحقيق بر آن شديم كه با تخريـب هسـته قاعـده   
ررســي نقــش آميگــدال و كلاســتروم در طرفــي آميگــدال، بــه ب

ــدامي    ــتروم ق ــي كلاس ــدلينگ الكتريك ــي از كين ــنجات ناش تش
بپردازيم، تا از يـك سـو بـه تـاثير ارتباطـات نـوروني آميگـدال        
باكلاستروم در جهـت ايجـاد، تقويـت، توسـعه و ثبـات حمـلات       
تشنجي كلاستروم پرداخته و از سوي ديگـر بـه اثبـات يكـي از     

هسته در گسترش حمله تشنجي حتي در  نقشهاي عملكردي اين
با توجه به مطالعـاتي  . غياب هسته مهمي چون آميگدال بپردازيم

كه پيش از اين انجام شده است نقش كلاستروم قدامي در القاي 
حملات تشنجي به اثبات رسيده است و اين در حـالي اسـت كـه    
بخش خلفي كلاستروم در اين زمينـه بسـيار ضـعيف تـر عمـل      

به همـين دليـل بخـش قـدامي كلاسـتروم جهـت       ]. 30[ميكند 
  .بررسي در اين مطالعه انتخاب شده است

  ها مواد و روش

در  Wistarنـرِ نـژاد    (Rat)در اين مطالعه موشـهاي صـحرائي   
گـرم كـه از بخـش پـرورش حيوانـات       330تـا   250محدوده وزني 

ر آزمايشگاهي انستيتو پاستور ايران تهيه شده بودند مورد استفاده قـرا 
در مرحله  ).باشد سر مي 6تعداد حيوانات در هر گروه حداقل (گرفتند 

 جراحي ابتدا حيوانات توسط ماده بيهوش كننـده كتـامين بـا دوز   
mg/ kg100  و زيلازين با دوزmg/kg20    به صورت تزريـق داخـل

صفاقي بيهوش شده و در دستگاه استرئوتاكسي به نحـوي قـرار داده   
. لا ثابت و سطح جمجمه نيز افقـي باشـد  شدند كه سر حيوان كام مي

بعد از مشخص كردن مختصات ناحيه برگمـا، بـا اسـتفاده از اطلـس     
Paxinos]20 [ مختصات هسته كلاستروم قدامي)mm 7/2   جلـوتر
 mm 8/4 =Vدر سمت راست برگما و در عمـق   mm 2/2از برگما ،

 اي طرفـي آميگـدال   و هسته قاعـده ) نسبت به پرده سخت شامه
)mm 5/2  ،عقب تر از برگماmm 8/4     در سـمت راسـت برگمـا ودر

جهـت نصـب   ) نسبت بـه پـرده سـخت شـامه     mm 5/7 =Vعمق

www.SID.ir



Arc
hi

ve
 o

f S
ID

 ظفري و همكاران  تشنجات ناشي از كيندلينگ الكتريكي كلاستروم قدامي

314 

هاي سه و دو قطبي به صورت يكطرفـه و در سـمت راسـت،     الكترود
توسط مته دندانپزشكي نقاط مزبور سـوراخ شـده و   . شد مشخص مي

رد الكترودها با ارتفاع مناسب از سطح جمجمه بـه داخـل هسـته مـو    
نظر هدايت و سپس با كمك آكريل دندانپزشكي بر سـطح جمجمـه   

و  Earthدو الكترود تك قطبي بـه عنـوان   . شدند محكم و ثابت مي
Differential      و دو پيچ عينك به عنـوان لنگرگـاه جهـت سـهولت

در پايـان قرارگيـري   . شـد  اتصال سيمان بر سطح جمجمه نصب مي
اي متصـل بـه آنهـا داخـل     ه ـ الكترودها در محلهاي مورد نظر، پـين 

مادگي سوكت مخابراتي وارد و سوكت توسـط سـيمان دندانپزشـكي    
حداقل يك هفته پس از جراحي و . شد به روي سر حيوان متصل مي

اطمينان از بهبـود زخمهـا، شـدت جريـان آسـتانه جهـت تحريـك        
براي اين كار از موجهاي مربعـي  . گرديد الكتريكي حيوانات تعيين مي

 2هرتز به مـدت   60ميلي ثانيه و فركانس  1دت پالس دو فازي با م
 10در ابتـدا حيـوان توسـط جريـاني بـا شـدت       . شد ثانيه استفاده مي

 5حداقل بـه مـدت   (ميكروآمپر تحريك شده اگر امواج تخليه متعاقب
شد، اين شدت بـه   ثبت مي (EEG) در امواج الكتروانسفالوگراف)ثانيه

 5هـر   در غير اين صورت،. شد عنوان شدت آستانه در نظر گرفته مي
يافت تا اينكـه   ميكروآمپر افزايش مي 10دقيقه يك بار شدت جريان 

پس از آن حيوان بـا شـدت جريـان    . امواج تخليه متعاقب ثبت گردد
متعاقـب تحريـك   . شـد  سـاعت يكبـار تحريـك مـي     24آستانه هر 

الكتريكي اعمال شده توسـط شـدت جريـان آسـتانه، امـواج تخليـه       
تشـنجهاي   Racineبنـدي   بر اساس تقسيم. گرديد وليد ميمتعاقب ت

مرحله ايجاد شده در طي تحريكات مكرر الكتريكي در حيوان به پنج 
 - 2 )1مرحله (حركات موزون صورت و دهان  -1: شود تقسيم مي

كلونوس اندام  - 3) 2مرحله (حركات منظم سر شامل جلو و عقب بردن 
كلونوس دو  - 4) 3مرحله (رود فوقاني طرف مقابل نسبت به محل الكت

ايسـتادن   - 5) 4مرحلـه  (هاي فوقاني و ايستادن روي دو پـا   طرفه اندام
  ].21)[5مرحله (روي هر دو پا، از دست دادن تعادل و افتادن 

گيـري و ارزيـابي    كميت هايي كه در اين تحقيق مورد انـدازه 
 After؛ADD(مدت امواج تخليه متعاقب : قرار گرفتند عبارتند از

discharge duration (      مـدت زمـان تـأخيري بـين تحريـك ،
، )Stage 4 latency؛S4L(تشـنج   4الكتريكي تا شروع مرحلـه  

، تعـداد  ) Stage 5 duration؛S5D(تشنج  5زمان مرحله  مدت
  .تحريكات لازم براي رسيدن به هر مرحله تشنج

در آزمايش اول جهت بررسي تاثير تخريب آميگـدال بـر رونـد    
ي ناشـي از كينـدلينگ كلاسـتروم قـدامي، سـه گـروه از       ها تشنج

حيوانات گروه اول تحـت عمـل   : حيوانات مورد ارزيابي قرار گرفتند
جراحي و كاشت الكتـرود سـه قطبـي در كلاسـتروم قـدامي قـرار       
گرفتند و از طريق اعمال جريـان الكتريكـي از منطقـه كلاسـتروم     

ز كيندلينگ ايـن  قدامي، كيندل شدند و پارامترهاي تشنجي ناشي ا
در گروه دوم حيوانـات تحـت عمـل جراحـي و     . هسته ثبت گرديد

كاشت الكترود سه قطبي در كلاستروم قدامي و الكترود دو قطبـي  
در ناحيه آميگدال قرار گرفتند ولي بدون ايجاد هر گونه مداخلـه در  
ناحيــه آميگــدال، از طريــق اعمــال جريــان الكتريكــي از منطقــه  

ينـدل شـدند و پارامترهـاي تشـنجي ناشـي از      كلاستروم قدامي، ك
در گروه سوم نيـز  . كيندلينگ كلاستروم در اين شرايط ثبت گرديد

حيوانات تحت عمل جراحي مشابه گروه قبل قرار گرفتند ولي پس 
با  DCاز ثبت شدت جريان آستانه، ناحيه آميگدال از طريق جريان 

 24و از  تخريـب شـده  ] 24[ثانيـه   20ميلي آمپر به مدت  2شدت 
ساعت پس از ايجاد تخريب، به صـورت روزانـه بـا همـان شـدت      

  ].24[جريان آستانه از ناحيه كلاستروم قدامي تحريك شدند 
آزمايش دوم جهت بررسي تـاثير تخريـب آميگـدال پـس از     
تثبيت مرحله پنجم تشنج ناشي از كيندلينگ كلاسـتروم قـدامي   

حيوانات از طريـق  در اين آزمايش پس از اينكه . طراحي شده بود
الكترود سه قطبي موجود در كلاستروم قدامي تحريك شدند، تـا  

پس از كيندل شدن كامـل  . تشنج را نشان دادند 5سه بار مرحله 
شـد و   حيوانات، تخريب آميگدال همانند آزمايش اول ايجـاد مـي  

ساعت از ايجاد تخريـب، مجـددا حيوانـات بـا      24پس از گذشت 
هـاي تشـنجي    تحريك شدند و كميتهمان شدت جريان آستانه 

  .با زمان پيش از تخريب ثبت و مقايسه شدند
در پايان هر آزمايش جهت اطمينان از قرار داشتن الكترود در 
ــا ســرم    ــوژن ب ــات پــس از پرفي محــل مــورد نظــر، مغــز حيوان

درصـد قـرار    10فيزيولوژيك و فرمالدئيـد خـارج و در فرمالدئيـد    
گيـري   ل الكترودهـا بـرش  بعـد از يـك هفتـه از مح ـ   . گرفت مي
شدو پس از تهيه لام و انجام رنگ آميـزي نيسـل از طريـق     مي

هـاي ميكروسـكوپي محـل صـحيح      رنگ كريزل ويوله و بررسي
هاي مربـوط بـه محـل     گرديدودر نهايت داده الكترودها تأييد مي

  .گرفت صحيح الكترود مورد ارزيابي قرار مي
هـاي كنتـرل و   گيري شده در گروه هاي تشنجي اندازه كميت

مـورد   SPSSتجربي كيندلينگ با اسـتفاده از نـرم افـزار آمـاري     
همچنـين جهـت مقايسـه    . تجزيه و تحليل آمـاري قـرار گرفـت   

در حالـت  (زوجهـا  t-testهاي آماري مـورد نظـر از آزمـون     مولفه
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در حالت توزيع غير  (Wilcoxon's testيا ) توزيع طبيعي داده ها
ضمنا براي مقايسـه ميـزان تفـاوت     .استفاده شد) طبيعي داده ها

تعــداد تحريكــات لازم جهــت رســيدن بــه هــر يــك از مراحــل 
 t-testهاي آمـاري   كيندلينگ در گروه شاهد و تجربي از آزمون

 Mann-Whitneyو ) در حالت توزيع طبيعي داده ها(غير زوجها

هـا   تمـام آنـاليز  . استفاده شد) در حالت توزيع غير طبيعي داده ها(
عنوان ملاك تفاوت معنـي دار   >05/0Pدامنه بوده و  بصورت دو

  .آماري، انتخاب شده است

  ها افتهي

نتايج مطالعات بافـت شناسـي صـحت محـل الكتـرود را در      
همچنين بـا اسـتفاده از تكنيـك    . هاي مورد نظر تاييد كرد هسته

اي طرفـي   هـاي هسـته قاعـده    رنگ آميزي نيسل تخريب نورون
ميكروسكوپ به وضوح مشـاهده شـد كـه بـا      آميگدال به وسيله

تـوان علـت تـاخير افتـادن حمـلات       استناد به نتايج موجـود مـي  
تشنجي كلاستروم پس از تخريـب آميگـدال را بـه آسـيب ايـن      

  ).1شكل (نورونها مربوط دانست 
بر اساس نتايج حاصل، تخريب آميگدال تاثير معنـي داري را  

نگ كلاسـتروم ايجـاد   بر روند توسعه تشـنجات ناشـي از كينـدلي   
ها بر اساس تفـاوت برخـي پارامترهـاي تشـنجي      اين يافته. نمود

بدست آمده در گروههايي كه آميگدال آنها تخريب شـد، بدسـت   
زوجها نشان داد كه تعداد متوسـط تحريـك بـراي     tآزمون . آمد

يا مراحل ديگر تشـنج بـه طـور معنـي     ) 5مرحله  (كيندل شدن 
) 2شـكل  (ال نسبت به گروه كنترل داري در گروه تخريب آميگد

دهـد كـه    ها نشان مـي  همچنين داده .)>001/0P(افزايش يافت 
هاي متعاقب در گروه تخريـب آميگـدال    مدت زمان امواج تخليه

در طـي مـدت زمـان لازم بـراي رسـيدن      (نسبت به گروه كنترل
بـه طـور معنـي    ) روز 10: حيوانات گروه كنترل تا كينـدل شـدن  

و مدت زمـان مرحلـه پـنجم    ) 3شكل (است داري كاهش يافته 

، منطقـه-5/2ير شماتيك برش كرونال مغـز مـوش صـحرايي در برگمـاي     تصو :الف رنگ آميزي نيسل بروي برشهاي مغزي پس از ايجاد تخريب در هسته آميگدال -1شكل 

:جبرش مغزي تهيه شده از گروه تخريب جهت تهيه بلـوك رنـگ آميـزي نيسـل،      :بباشد  مي Paxinosاي طرفي آميگدال بر اساس اطلس  خاكستري رنگ محل هسته قاعده

دهنـده از هـم گسـيختگي بافـت عصـبي در اثـر ورود الكتـرود و ايجـاد نشان تصويرريب با بزرگنمايي بيشتر، تصوير از محل تخ :د ،ز نوك الكترود و محل ايجاد تخريبتصوير ا

 .ريزي در اثر آسيب بافتي خون و رونهاي منطقه در اثر اعمال تخريبنكروز نو يب،تخر

� ��� 

� � 
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پـس از  ). 4شـكل (تشنج نيز به طور معنـي داري كـاهش يافـت    
كيندل شدن حيوانات گروه تخريب آميگدال مـدت زمـان امـواج    
تخليه متعاقب مرحله پنجم تشنج كه قبـل از تخريـب آميگـدال    

ــه   285/31 68/3± ــود ب ــب   00/12 ± 561/4ب ــس از تخري پ
غير زوجها بـا در نظـر    tت كه آزمون آماري آميگدال كاهش ياف

به عنوان حداقل سطح معني دار بودن داده هـا،  >P 05/0گرفتن 
، ولي نكته قابل توجه )5شكل(تفاوت فوق را معني دار بيان نمود 

باشد بدين معنـا كـه    كاهش شدت تشنجات در گروه تخريب مي
هـاي   با طولاني شـدن مـدت زمـان دريافـت تحريـك و تخليـه      

هـاي   همچنـين داده . شـود  قب از شدت تشنجات كاسته مـي متعا
بدست آمده نشان داد كه افزايش در مدت زمان تاخيري تا ظهور 

تشنج در گروه تخريب آميگدال به صورت معنـي داري   4مرحله 
  ).6شكل(افزايش يافته بود 

نتايج حاصل از اين آزمايش عدم ثبات مرحله پنجم تشـنج را  
ميگدال نشان داد بـه طـوري كـه در تعـدادي از     در اثر تخريب آ

حيوانات مرحله پنجم به طور كلي محو و در برخي ديگر كـاهش  
، مدت زمان )5،7شكل(معني دار مدت زمان اين مرحله ديده شد 

تاخيري ظهور مرحله چهارم اگرچه افزايش يافته بود ولـي تغييـر   
  .معني داري را نشان نداد

  بحث

نشان داد كـه تخريـب آميگـدال     نتايج اين بخش از تحقيق
پيش از كينـدلينگ كلاسـتروم قـدامي سـبب كنـد شـدن رونـد        
كيندلينگ اين هسته شده و تخريب آميگدال پـس از كينـدلينگ   

  .كلاستروم سبب عدم ثبات اين حملات گرديد

تاثير تخريب آميگدال بر تعداد تحريكات لازم جهت رسيدن به مراحل - 2شكل 

يكات لازم جهت رسيدن به مرحلـهتخريب آميگدال تعداد تحر .پنجگانه تشنج

و>05/0P< ، **01/0 Pنشان دهنـده  . * را به طوري كاهش داد 5و 4، 3، 2

 ***001/0 P<سـر 6تعداد حيوانات در گروه .باشد در مقايسه با گروه كنترل مي

 .باشد مي

(ADD)هاي متعاقـب   امواج تخليه تاثير تخريب آميگدال بر مدت زمان -3شكل 

مقـادير بـه صـورت. ه بـراي ايجـاد كينـدلينگ تـا روز دهـم     در طي تحريكات روزان

تعـداد. باشد مي >P< ، **01/0 P 05/0. * خطاي معيار ميانگين است ±ميانگين 

 .باشد سر مي 6حيوانات در گروه 

.(S5D)تشـنج  5تاثير تخريب يكطرفه آميگدال بر مدت زمـان مرحلـه    -4شكل 

نسـبت> P* 05/0 P. تخريب آميگدال اين كميت را به طور معني داري كاهش داد

اعـداد نشـان. باشـد  غير زوجها مي t-testبه گروه كنترل با استفاده از آزمون آماري 

سـر 6خطاي انحراف معيار بوده و تعداد حيوانات در گروه حـداقل   ±دهنده ميانگين 

 .باشد مي

ــر مــدت زمــان تــاخيري ظهــور مرحلــه   -5شــكل  ــاثير تخريــب آميگــدال ب 4ت

اهش را داده ولـي ايـن كـاهشتخريب آميگدال اين مدت زمان را ك. (S4L)تشنج

±اعداد نشان دهنده ميانگين . تفاوت معني داري را نسبت به گروه كنترل نشان نداد

 .باشد خطاي معيار ميانگين مي
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اي مغز و يكي از مهمترين  هاي قاعده آميگدال بخشي از هسته
اغلـب محققـان    . ]5[است ساختارهاي القاء كننده حملات تشنجي 

حضور اين هسته را در القاء، گسترش و تثبيـت حمـلات تشـنجي    
با توجـه بـه تحقيقـات مختلـف، كينـدلينگ در      . دانند ضروري مي

بسياري از ساختارهاي مغـز قـدامي وابسـته بـه ارتباطـات تـرانس       
مطالعات نشان داده است . سيناپتيك اين نواحي با آميگدال ميباشد

افتـد كـه    از هيپوتـالاموس تنهـا زمـاني اتفـاق مـي     كه كيندلينگ 
همچنـين ثابـت شـده اسـت كـه      ]. 7[آميگدال نيز تحريك شـود  

القــاي تشــنج در موشــهاي مســتعد از  (Audiogenicكينــدلينگ 
باشد  ساقه مغز نيازمند تحريك آميگدال مي) طريق تحريك صوتي

ــدلينگ در   ]. 11[ ــه كين ــان داده ك ــات نش ــه تحقيق ــايج اينگون نت
پس  ]4[هاي قرمز استرياترميناليس و همچنين بولب بويايي  هسته

يابـدو بـدين    از تخريب آميگدال به طور معنـي داري كـاهش مـي   
ترتيب حضور آميگدال را جهت كيندلينگ اين سـاختارها ضـروري   

لازم به ذكر است كه نقش آميگدال درتوسـعه تشـنجات   . دانند مي
، تشنجاتي كه TLE )TLE: temporal lobe epilepsyناشي از 

شـود از نـوع تشـنجات موضـعي      بوسيله مدل كيندلينگ ايجاد مي
باشد كه با توجه بـه نقـش بسـيار مهـم عناصـر لـوب        پيچيده مي

). خوانند تمپورال در القاي اين نوع از تشنجات آنها را به اين نام مي
به قدري است كـه امـروزه تخريـب بخشـهايي از آميگـدال را بـه       

ني در صرع لوب گيجگـاهي مـورد اسـتفاده    عنوان يك روش درما
  ].29[دهند  قرار مي

هــا تــاكنون كلاســتروم قــدامي را يكــي از  اغلــب آناتوميســت
اي مغـز ميداننـد كـه ارتبـاط مهمـي بـا ديگـر         هـاي قاعـده   هسته
ولي مطالعات اخير ارتبـاط عصـبي   ]. 25[اي ندارد  هاي قاعده هسته

نتايج اينگونـه  . نمايد رح ميبين كلاستروم قدامي و آميگدال را مط
تحقيقات نشان داده است كه تخريب يك طرفه كلاسـتروم پـيش   
از كيندلينگ آميگدال، تعداد تحريكات لازم جهت رسيدن حيوانات 

]. 28[دهـد   تشـنج را افـزايش مـي    5و4به مرحله ) گربه و ميمون(
تخريب كلاستروم در موش صحرايي نيز كيندلينگ آميگـدال راتـا   

دچار تاخير نموده ولي افـزايش معنـي داري در    5مرحله  رسيدن به
. تعداد تحريكات لازم بـراي رسـيدن بـه ايـن مرحلـه ديـده نشـد       

تاثير تخريب آميگدال پس از تثبيت مرحلـه پـنجم تشـنج بـر مـدت زمـان - 6شكل 

 ADD at)هـاي الكتريكـي در مرحلـه پـنجم ناشـي از كينـدلينگ كلاسـتروم         تخليه

stage5) .ها در مرحله پـنجم تخريب آميگدال سبب كاهش معني دار مدت زمان تخليه

زوجها اين تفاوت را در مقايسه با مدت زمان مشابه پيش tتشنج گرديد كه آناليز آماري 

 .مي باشد>P 01/0* ، .از تخريب آميگدال معني دار بيان نمود

تاثير تخريب آميگدال پس از تثبيت مرحله پنجم تشنج بـر مـدت زمـان -7شكل 

 ADD of)هـاي الكتريكـي مرحلـه پـنجم ناشـي از كينـدلينگ كلاسـتروم         تخليه

stage5) .  هـاي مرحلـه تخريب آميگدال سبب كاهش معني دار مدت زمـان تخليـه

مشـابه پنجم تشنج گرديد كه آناليز آماري اين تفاوت را در مقايسـه بـا مـدت زمـان    

 .مي باشد>P 01/0* پيش از تخريب آميگدال معني دار بيان نمود، 

برش كرونال مغز موش صـحرايي در محـل هسـته كلاسـتروم پـس از -8شكل 

 .اعمال تحريكات روزانه تا كيندل شدن
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هاي فوق ارتباطات نوروني كلاستروم با آميگـدال را سـبب    بررسي

تسريع در گسترش حملات تشنجي ناشي از كينـدلينگ آميگـدال   

است كه تخريب نتايج تحقيق حاضر نشان داده ]. 18[دانسته است 

اي جانبي آميگـدال سـبب تـاخير قابـل توجـه در       هاي قاعده هسته

شود به طوري كه تعداد تحريكـات   كيندلينگ كلاستروم قدامي مي

لازم جهت رسيدن به مراحل تشنج به طـور معنـي داري افـزايش    

ايـن  . شود يافته و از طرفي از شدت تشنجات ايجاد شده كاسته مي

لعات ذكر شده وجود ارتباطـات نـوروني ميـان    ها در ادامه مطا يافته

كلاستروم و آميگدال را تاييد نموده و از طرفي اين ارتباطـات را در  

از سوي ديگر با توجـه  . داند كيندلينگ كلاستروم تسهيل كننده مي

به عدم ثبات حملات تشنجي مرحله پنجم كينـدلينگ كلاسـتروم   

را نيز به عنـوان   توان كلاستروم قدامي پس از تخريب آميگدال مي

هاي وابسته به آميگدال كه نقش مهمي در عمـومي   يكي از هسته

تـوان آميگـدال را    اگرچـه نمـي  . شدن تشنجات دارد، معرفي نمـود 

ها دانست زيرا برخي تحقيقات  تسهيل كننده كيندلينگ همه هسته

نشان داده كه با تخريـب آميگـدال گسـترش تشـنجات ناشـي از      

گـردد   نها كند نشده بلكه سريعتر نيز مـي كيندلينگ هيپوكمپ نه ت

همچنين در مطالعه ذكر شده تخريب آميگدال بر كينـدلينگ  ]. 15[

هيپوكمپ تنها زماني مـوثر بـوده اسـت كـه تخريـب آميگـدال و       

  ].15[باشند  (Ipsilateral)تحريك هيپوكمپ هم جهت 

مطالعات اخير كلاستروم را نيز به عنوان يكي از سـاختارهاي  

عد به حمـلات تشـنجي ناشـي از كينـدلينگ معرفـي      مغزي مست

نورونهاي اين هسته نسبت به حملات تشنجي ]. 18[نموده است 

نتايج تحقيـق حاضـر نيـز    . باشند از حساسيت بالايي برخوردار مي

نشان داده است كه كلاستروم قدامي در غيـاب آميگـدال همـان    

نج طرف حملات تشنجي ايجاد كند و آنها را تا عمومي شدن تش

پيش ببرد و اين نكته اهميت كلاسـتروم را در القـاء و گسـترش    

  .دهد حملات تشنجي در صرع نشان مي
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