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  115 – 108 ،)1( 15فیزیولوژي و فارماکولوژي 

 1390 بهار

 

  1387 بهار، 1، شمارة 12جلد   فیزیولوژي و فارماکولوژي

پنتیلن برتشنجات ناشی از اثر تزریق داخل بطنی مغزي عصاره برگ زیتون

  در موش صحرایی نرتترازول

  3، صدیقه گراوند2، کیوان کرامتی*1مرتضی زنده دل 

  زیولوژي، گروه علوم پایه، دانشکده دامپزشکی دانشگاه تهرانبخش فی. 1

  ، سمنانسمنانگروه علوم پایه، دانشکده دامپزشکی دانشگاه . 2

  ، لرستانگروه زیست شناسی، دانشکده علوم دانشگاه پیام نورکوهدشت. 3

  89 آذر 2: پذیرش    89 مرداد 17: دریافت
  همکارانو  ستاریان  ها کتکولامین تجزیه و وسنتزهاي دخیل در بی بیان ژن برخی آنزیم مرفین و

  چکیده

با توجه به نقش آنزیم سیکلواکسیژناز در صرع، پژوهش حاضر به منظور ارزیـابی علمـی    .ستناز دو اژسیکلواکسیبرگ زیتون داراي ترکیبات ضدالتهابی و مهار کننده : مقدمه

      .به انجام رسیده استتترازول پنتیلن ناشی از  تشنجاتو آزمایشگاهی اثر این عصاره بر 

براي القاء تشنج، تحـت تزریـق   ) PTZ) (mg/kg80(قبل از تجویز داخل صفاقی پنتیلن تترازول )g20±200( در این تحقیق موش هاي صحرایی نر نژاد ویستار :روش ها 

seizure(سپس امتیاز تشـنجی  . قرار گرفتند) هر یک به حجم یک میکرولیتر) (µg 500و  gµ 125 ،gµ 250(درصد برگ زیتون  80داخل بطنی مغزي سالین یا عصاره اتانولی 

score ( دقیقه پس از تجویز  20و زمان بروز هر یک از مراحل تشنج در مدت زمانPTZ گیري مـذکور بـا اسـتفاده از آنـالیز واریـانس یـک       اندازه هاي حاصل ازیافته. ثبت گردید

  .یه و تحلیل قرار گرفتطرفه و آزمون ناپارامتري مورد تجز

تشـنج القـاء    ، دو و سـه حـل یـک  ازمان شروع مر اثري بر میکروگرم 500و  250، 125 هاينتایج حاصل از این پژوهش نشان داد تزریق عصاره برگ زیتون با دوز :یافته ها

را در مقایسه با گروه  PTZحل چهار و پنج تشنج القاء شده توسط اوع مرمیکروگرم زمان لازم براي شر 500و  250، 125دوزهاي  در حالیکه).  P>0.05( ندارد PTZشده توسط 

را کاهش داد امـا اثـري بـر    ) کلونیک-تونیک( بعبارت دیگر عصاره برگ زیتون زمان شروع تشنج هاي جنرالیزه).  P<0.05( کنترل به طور معنی دار و وابسته به دوز کاهش دادند

   .نداشتند) seizure score(میکروگرم اثري بر امتیاز تشنجی  500و 250، 125ن گروههاي دریافت کننده دوزهايهمچنی. زمان شروع تشنج هاي سطحی نداشت

  .باشدمی بصورت وابسته به دوز و زماناست که این اثر  خاصیت تشنج زاییداراي برگ زیتون عصاره بر اساس نتایج حاصل، :جه گیريینت
  

  ون، پنتیلن تترازولصرع، عصاره برگ زیت :هاي کلیدي واژه

 

  *مقدمه

اي از اخــتلالات سیســتم بــه مجموعــه) epilepsy(صــرع 

شــود کــه بــه صــورت تشــنجات اعصــاب مرکــزي گفتــه مــی
  

  

 zendedel@ut.ac.ir                          :نویسندة مسئول مکاتبات *

  www.phypha.ir/ppj         :                                  وبگاه مجله

)seizures (    ناگهانی، زودگذر، تکرار شونده و غیـر قابـل پـیش

شـود و نـیم تـا    بینی با منشاء حسی، حرکتی و اتونوم ظاهر مـی 

از  ].17،16[ دهـد قـرار مـی   یک درصد مردم دنیا را تحت تـاثیر 

توانـد در  التهاب یک فرایند بیولوژِیک مهم است که مـی طرفی 

، بطـوري کـه   ]10[ پیشرفت صرع نقش بسـزایی داشـته باشـد   

ضایعات مغزي مرتبط با التهاب در انسان، به وقایع زود هنگامی 

همچنـین بـر اسـاس مطالعـات     ]. 4، 3[از صرع منجر می شود 
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 و (IL-1β)اینترلوکین یک بتـا  رع، بیان موجود بدنبال ایجاد ص

در مغـز افـزایش مـی یابـد و پـاتوفیزیولوژي       سیکلواکسیژناز دو

صرع نیز بدنبال ایجاد مرگ نورونی و فعال شدن آستروسیت ها 

عـلاوه بـر ایـن هـر گونـه      ]. 4، 2،3[ تحت تاثیر قرار می گیـرد 

اختلال در سنتز یا آزادسازي نوروترانسـمیتر هـاي مختلـف بـه     

و گلوتامات و در نتیجه بهم خوردن تعادل بین ایـن دو  یژه گاباو

نوروترانسمیتر در مغز می تواند در پـاتوفیزیولوژي صـرع نقـش    

کلیدي داشته باشد و عوامل التهاب زا می توانند تعادل بین این 

   .]11[ دو میانجی عصبی را تحت تاثیر قرار دهند

ت از جملـه  عصاره برگ زیتون داراي ترکیبات مختلفی اس ـ

این ترکیبات می توان به هیدروکسی تیروزول، الئانولیک اسید و 

که ایـن ترکیبـات داراي اثـرات     ]5، 12[اریترودیول اشاره نمود

متفاوتی بـر بیـان آنـزیم سیکلواکسـیژناز دو هسـتند بطوریکـه       

هیدروکسی تیـروزول باعـث مهـار آنـزیم سیکلواکسـیژناز دو و      

ریترودیول باعث تحریک این آنـزیم  ترکیبات الئانولیک اسید و ا

همچنین در مطالعـات قبلـی مـا نقـش      ]8، 12، 19[ می گردند

بـه   ناشی از پنتیلن تتـرازول  آنزیم سیکلواکسیژناز در بروز صرع

بنابراین با توجه به ترکیبات موجـود  . ]7، 14[ اثبات رسیده است

بخصــوص هیدروکســی تیـروزول، الئانولیــک اســید و  (در گیـاه  

و اثرات متفاوت آنها بر بیان آنـزیم سیکلواکسـیژناز   ) یولاریترود

حاضر به منظور بررسی اثر تجویز داخـل بطنـی مغـزي     مطالعه

عصاره برگ زیتون در بروز صـرع ناشـی از پنتـیلن تتـرازول در     

  .موش صحرایی نر به انجام رسیده است

  هاروشومواد

وزن  در این تحقیق از موش هاي صحرایی نر نژاد ویستار با

 ـ(گـرم   200±20تقریبی  ) ه شـده از انسـتیتو پاسـتور ایـران    تهی

حیوانات به طور تصادفی گروه بندي شدند و تحـت  . استفاده شد

 22±3ساعت تاریکی با دماي  12ساعت روشنایی و  12شرایط 

در طـی مـدت نگهـداري،    . گـراد نگهـداري شـدند   درجه سانتی

اك دام پارس، خور( حیوانات دسترسی آزاد به آب و غذاي کافی

در این مطالعه موازین اخلاقی کـار بـا حیوانـات     .داشتند) تهران

داروهـاي مـورد اسـتفاده در ایـن     . آزمایشگاهی رعایـت گردیـد  

و ) ساخت شرکت دارویی سیگما، امریکا(مطالعه پنتیلن تترازول 

هر دو مـاده ابتـدا در   . درصد برگ زیتون بود 80عصاره اتانولی 

لازم به ذکر . مورد استفاده قرار گرفتند سالین حل شدند و سپس

است که براي عصاره گیري ابتدا برگهـاي خشـک شـده را بـه     

درصـد بـه    80الکـل  ml3000صورت پودر در آورده و سـپس  

gr500  سـاعت   72از پودر برگ زیتون اضافه گردید و به مدت

و بعد با استفاده از کاغذ صـافی  ] 6[ در دماي محیط قرار گرفت

خنر محلول صاف شد و در مرحله بعد با کمک دستگاه و قیف بو

گراد، عمل تبخیر درجه سانتی 40و دماي ) روتاري( حذف حلال

سـپس عصـاره   . تا به دست آمدن یک محلول غلیظ ادامه یافت

گراد خشـک  درجه سانتی 40با قرار گرفتن در بن ماري و دماي 

از  گردید و بعد از تعیـین درصـد رطوبـت، دوزهـاي مـورد نیـاز      

در این پـژوهش بـه منظـور تعبیـه کـانول      . عصاره تهیه گردید

در بطـن جـانبی مغـز مـوش، از     ) 21سر سوزن شـماره  (راهنما 

بـدین منظـور مـوش    . روش جراحی استریوتاکسی استفاده شـد 

 کتـامین  هاي صحرایی نزاد ویستار پس از بیهوشـی بـه وسـیله   

)mg/kg,ip100 ( و گزایلازین)mg/kg,ip25] (10،13 [  تحـت

عمل جراحی قرار گرفتـه و بـه کمـک دسـتگاه استریوتاکسـی      

و اطلـس مختصـات مغـز    ) آمریکـا  stoelting ساخت شـرکت (

کـانول تزریـق در   )  Paxinos and Watson(موش صحرایی 

 =AP= -.8 mm،ML( ناحیه بطن جانبی مغز موش قرار گرفت

+1.6 mm   وDV= -3.3 mm    و مـدت   )از سـطح جمجمـه

ان جهت بهبودي کامل استراحت داده شد و در یک هفته به حیو

طی این مدت حیوان روزانه با دست مقید شده تا آثار وعـوارض  

استرس ناشی از مقید کردن در هنگام تزریقات اصلی به حداقل 

یک هفته پس از جراحی، موش ها جهت انجام تزریقـات  . برسد

شامل گروه کنترل (گروه  4و بررسی شاخص هاي مورد نظر به 

) گروه هاي مورد تزریق با مقادیر مختلف عصاره برگ زیتـون  و

  ). =7n-9( تقسیم شدند

حیوانات در گروه کنترل تحت تزریـق درون بطنـی مغـزي    

گروه هـاي آزمایشـی تحـت تزریـق      در و یک میکرولیتر سالین

میکروگرم عصاره  500و 250، 125داخل بطنی مغزي دوز هاي 

. ]1[واقـع شـدند  ) ولیتـر هر یک به حجم یک میکر( برگ زیتون

به منظور  .ضمنا تمامی محلولها قبل از تزریق فیلتره شده بودند

سـاخت شـرکت   (تزریق درون بطنی مغزي از سرنگ هامیلتون 

اسـتفاده   29 و سر سوزن دندانپزشکی شماره) هامیلتون سوئیس

و  20این سر سوزن توسط لولـه رابـط پلـی اتـیلن شـماره       .شد

تزریـق  . سـرنگ هـامیلتون متصـل بـود    سانتیمتر به  50بطول 
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ثانیه انجام می گرفت وسـر سـوزن    30محلول ها درمدت زمان 

ثانیه دیگر نیـز جهـت اطمینـان از خـروج محلـول و       30تزریق 

نخاعی در کـانول راهنمـا بـاقی    -پخش شدن آن در مایع مغزي

  . می ماند

بلافاصله بعـد از تزریـق   . ضمنا هنگام تزریق حیوان آزاد بود

طنی مغزي، در تمام گروه ها به منظور القاء تشـنج حـاد،   درون ب

میلـی گـرم بـر کیلـوگرم وزن مـوش، داروي پنتـیلن        80مقدار 

، 8، 4[تترازول تزریق شد که این دوز بر اساس مطالعـات قبلـی   

ســپس امتیــاز تشــنجی . انتخــاب گردیــد pilot Studyو ] 14

)seizure score (ـ  س از و زمان بروز هر یک از مراحل تشنج پ

دقیقـه مـورد    20در مـدت   پنتیلن تترازول تزریق درون صفاقی

مقدار یک  ها ضمنا در پایان آزمایش. ارزیابی و ثبت قرار گرفت

ي رنگـی بلـودومتیلن از طریـق کـانول راهنمـا      میکرولیتر ماده

تزریق شد و پس از جدا کردن سر حیوان مغز آنها خارج گردیـد  

 ـ  ه و فقـط نتـایج حاصـل از    و از مغز موش ها مقاطع بـافتی تهی

حیواناتی که کانول راهنما در داخل بطن طرفی مغز قرار داشـت  

  .مورد استفاده قرار گرفت

seizure(مراحــل مختلــف امتیــاز تشــنجی      score ( و

مشخصات رفتاري موش ها به صورت زیر مـورد بررسـی قـرار    

  ].4[ گرفت

  رفتار هاي معمولی حیوان: مرحله صفر

  ) تیک سر( منفرد میوکلونیک سرتشنجات : 1مرحله 

تشنجات مکرر سر همره با تکـان هـاي ناگهـانی    : 2مرحله 

  اندام قدامی و سرازیر شدن بزاق دهانی 

تشنج کل بدن و اندام حرکتی قدامی، معمولا پاها : 3مرحله 

  . شوداز هم باز شده و حیوان بر روي پاها بلند می

  هتونیک جنرالیز -تشنج هاي کلونیک :4مرحله 

  چرخش و پرش مکرر حیوان و افتادن به پهلو: 5مرحله 

  مرگ: 6مرحله 

  : نحوه محاسبات داده ها به شرح زیر است

Seizure Score :    میانگین بالاترین مرحلـه تشـنج در هـر

 PTZدقیقه پس از تزریـق   20گروه که حیوانات در مدت زمان 

  از خود نشان می دهند

Initiation of Stage :   دن بـه مراحـل   مـدت زمـان رسـی

  مختلف تشنج

هـاي حاصـل از ایـن    به منظور تجزیه و تحلیل آماري یافته

و ) One Way ANOVA( پژوهش از آنالیز واریانس یکطرفـه 

در سـطح   tukey جهت مقایسه گروه هـاي مختلـف از آزمـون   

ضمنا براي مقایسه مراحل . استفاده گردید P<0.05معنی داري 

داده . پارامتري استفاده گردید تشنجی از آزمون نا امتیاز مختلف

  .باشدمی Mean±SEMها بصورت 

  یافته ها

نتایج حاصل از ایـن پـژوهش نشـان داد کـه تزریـق درون      

میکروگـرم از عصـاره    500و  250، 125بطنی مغزي دوزهـاي  

برگ زیتون میانگین زمان لازم براي شروع مرحله یـک تشـنج   

  کنتـرل افـزایش   را در مقایسه بـا گـروه    PTZالقاء شده توسط 

در مقایسه بـا گـروه    هیچکدام از دوزهاي بکار رفتهاما  می دهد

تشنج ناشی از 3و  2، 1بر مدت زمان تاخیري تا شروع مراحل ) میکروگرم به ازاي هر موش 500و  250، 125(اثر تزریق داخل بطنی مغزي عصاره برگ زیتون   -1جدول 

PTZ.   داده ها بصورتmean±SEM می باشد .Control: Saline ،O. Europaea: Olea Europaea ،)9-7.( n=

Groups
Initiation of stage 1  

(sec)
Initiation of stage 2 

 (sec)
Initiation of stage 3  

(sec)

Control 157.71± 24.84 293.29± 38.25 348± 49.37

O.Europaea (125µg/rat) 178.71± 26.08 277.54± 34.74 315± 36.70

O.Europaea (250µg/rat) 192.33± 31.86 245.11± 33.27 270± 30.89

O.Europaea (500µg/rat) 205.29± 34.10 222.48± 29.62 248± 32.71

  
  

  ازپخش بلودومتیلن در بطن جانبی مغز  مقطع بافتی -1شکل 
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  ). P>0.05) (1جدول( بودنکنترل معنی دار 

میکروگرم از عصاره  500و  250، 125همچنین هر سه دوز 

برگ زیتون، میانگین زمان لازم براي شروع هر یک از مراحـل  

ه با گروه کنتـرل  را در مقایس PTZتشنج القاء شده توسط  3و 2

کاهش دادند اما هیچکدام در مقایسه با گروه کنتـرل معنـی دار   

عـلاوه بـر ایـن هـر سـه دوز مـورد       ).  P>.05) (1جدول ( نبود

تشـنج   5و  4میانکین زمان لازم بـراي شـروع مراحـل     استفاده

را در مقایسه با گروه کنترل کاهش دادند که این  PTZناشی از 

کنترل بصورت وابسته بـه دوز معنـی    کاهش در مقایسه با گروه

، بعبـارت دیگـر عصـاره    ) P≤.01) (3و 2شـکل هـاي   ( دار بود

 اتانولی برگ زیتون اثري بر زمان شروع تشـنج هـاي سـطحی   

   نداشـت امـا مـدت زمـان لازم بـراي شـروع       ) 3و 2، 1مراحل (

ــزه ضــمنا  .را کــاهش داد) 5و  4مراحــل ( تشــنج هــاي جنرالی

 رد اسـتفاده اثـري بـر امتیـاز تشـنجی     هیچکدام از دوزهاي مـو 

)seizure score (نداشتند ) 4شکل.(  
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. تشـنج  4بـر مـدت زمـان تـاخیري تـا شـروع مرحلـه        ) میکروگـرم بـه ازاي هـر مـوش     500و  250، 125(اثـر تزریـق داخـل بطنـی مغـزي عصـاره بـرگ زیتـون          -2شکل 
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ــکل  ــون    -3ش ــرگ زیت ــی مغــزي عصــاره ب ــل بطن ــق داخ ــر تزری ــوش  500و  250، 125(اث ــر م ــه ازاي ه ــرم ب ــه   ) میکروگ ــا شــروع مرحل ــاخیري ت ــان ت ــدت زم ــر م  5ب

  =n ).7-9(وت معنی دار با گروه کنترل، نشان دهنده تفا**O.Europaea=Olea Europaea ،Control=Saline ،P<.05 *  ،P<.01.تشنج
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  بحث

با توجه به تحقیقات اخیر ارتباطات نامشخصی بین التهاب و 

دژنراسیون اعصاب و بیماریهاي عصبی دیده می شود و مطالعـه  

ما نیز در راستاي هر چه بیشتر التهابی بودن صرع، نقش آنـزیم  

امکان پیشگیري نسبی پیشـرفت ایـن    سیکلواکسیژناز و حداقل

در ایـن پـژوهش   . باشـد بیماري توسط دارو هاي ضدالتهابی می

عصاره اتانولی برگ زیتون مدت زمان شروع مرحله یک تشـنج  

هر چنـد ایـن تـاخیر    . را به تاخیر انداختپنتیلن تترازول ناشی از

احتمالا بـه دلیـل وجـود ترکیـب     ازنظر آماري معنی دار نبود اما 

باشـد،  در عصـاره  هیدروکسی تیـروزل   تهابی تحت عنوانضدال

داراي هیدروکسـی تیـروزل   بطوریکه بر اساس مطالعات موجود 

اثرات ضد التهابی بوده و باعث کاهش میـزان سـیتوکین هـاي    

فاکتور نکروز کننده تومـور آلفـا    و IL-1βپیش التهابی از قبیل 

)TNF-α( مهار بیان  می شود و احتمالا این اثر خود را از طریق

iNOS  اعمال کرده و در نهایت منجـر بـه    سیکلواکسیژناز دوو

پنتـیلن  تشنج ناشی از  1مرحله  تاخیري هر چند اندك در شروع

  ]. 8،12،17،18[ می شود تترازول

همانطور که در قسمت نتـایج مشـاهده شـد عصـاره بـرگ      

تشـنج ناشـی از پنتـیلن     5و  4زیتون مدت زمان شروع مراحل 

ــرازول  ــاهش داد  تت ــه دوز ک ــی دار و وابســته ب را بصــورت معن

میکروگرم بیشترین اثر تشنج زایی عصاره  500بطوریکه در دوز 

، بنابراین شاید بتـوان گفـت   )3و  2شکل هاي ( مشاهده گردید

عصاره اتانولی برگ زیتون باعث کـاهش معنـی داري در زمـان    

ري اما اث) 3و 2شکل هاي ( شروع تشنج هاي جنرالیزه می شود

بنا بر ). 1جدول (بر مدت زمان شروع تشنج هاي سطحی ندارد 

تـري   بـه دلیـل وجـود    اطلاعات موجود این اثر عصاره احتمالا

ترپنوئید هاي موجود در برگ زیتون از قبیل الئانولیـک اسـید و   

سیکلواکسـیژناز  که باعث تنظیم افزایشـی   اریترودیول می باشد

گـزارش  ) 2008(همکاران  مارتینز و. ]8،12،18،19[ دنشومی دو

کردند الئانولیک اسید و اریترودیـول بصـورت وابسـته بـه دوز و     

زمـــان باعـــث افـــزایش بیـــان آنـــزیم سیکلواکســـیژناز دو،  

از طریــــق فعــــال کــــردن     E2و  I2پروســــتاگلاندین 

ــیر          Mitogen-activated protein kinase (MAPK)مس

عنـوان شـد    اساس همین گـزارش  همچنین بر .)12(می شوند 

الئانولیک اسید این اثر خـود را بـه آهسـتگی اعمـال مـی کنـد       

ــردن   p38MAPKبطوریکــه  ــس از اضــافه ک یــک ســاعت پ

 15پـس از  p42/44MAPKالئانولیک اسید به محیط کشت و 

دقیقه به حداکثر فعالیت خود رسیده که نهایتا منجر به افـزایش  

ادسـازي  بیان آنـزیم سیکلواکسـیژناز دو و همچنـین افـزایش آز    

الئانولیک اسـید در   اثر این از طرفیمی شود  I2پروستاگلاندین 

مهـار  (به وسیله سلکوکسـیب   ناز دوژتنظیم افزایشی سیکلواکسی

اثرات ضد تشنجی  که قبلا )ناز دوژاختصاصی سیکلواکسیکننده 

]. 12،14،15[ گـردد آن نیز بـه اثبـات رسـیده اسـت، مهـار مـی      

 -سایر محققین مهـار کننـده  همچنین طبق مطالعات قبلی ما و 

هــاي آنــزیم سیکلواکســیژناز از جملــه رفوکوکســیب، آســپرین، 
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و  می شـوند کتوپروفن و فلونکسین مگلومین باعث مهار تشنج 

     متعاقـب التهـاب   نـزیم سیکلواکسـیژناز  آمتقابلا افـزایش بیـان   

بنابراین با توجه . ]14، 7، 4، 1[می تواند باعث القاء تشنج گردد 

بــر  الئانولیــک اســید و اریترودیــول  تحریکــی  اتبــه اثــر 

در  نازدوژسیکلواکسـی  و همچنـین نقـش   ناز دوژسیکلواکسیسنتز

از  این ترکیباتمکانیسم عمل  این احتمال وجود دارد کهصرع، 

طریق افزایش تون گلوتامات ارژیک و کاهش تـون گاباارژیـک   

 E2پروسـتاگلاندین  بر اسـاس مطالعـات موجـود    بطوریکهباشد 

را ) مهمترین میانجی عصبی تحریکی مغـز (ازي گلوتامات آزادس

رسد و به نظر می] 11،17،15[ دهداز آستروسیت ها افزایش می

و  E2پروستاگلاندین به واسطه مهار  ناز دوژسیکلواکسیکه مهار

باعـث کـاهش    می توانـد  در نتیجه کاهش آزادسازي گلوتامات

حریـک  ت باعـث  IL-1βهمچنـین  ]. 17،15، 1،10[ گرددصرع 

آزادسازي گلوتامات از پایانه هاي عصبی و در نتیجه بروز صـرع  

موجـود در   الئانولیک اسید و اریترودیولو احتمالا ] 3،9[ شودمی

سیکلواکسـیژناز دو و  سنتز تحریکعصاره برگ زیتون از طریق 

 باعـث افزایش بیان پروستاگلاندین ها و اینتر لـوکین یـک بتـا    

کـاهش مـدت زمـان    آزاد سازي گلوتامات و در نتیجـه   افزایش

همچنـین فعـال شـدن    . می شود 5و  4تشنج در مراحل شروع 

 گـردد باعث افزایش سنتز رادیکالهاي آزاد میدو سیکلواکسیژناز 

 -که این امر منجر به استرس اکسـیداتیو و آپوپتـوزیس نـورون   

هاي گابا ارژیک شـده در نتیجـه غلظـت گلوتامـات بـه دلیـل       

برداشته شدن اثر مهاري گابـا از روي نـورون هـاي گلوتامـات     

ارژیک افزایش یافته و این فرایند باعث افزایش تون گلوتامـات  

ارژیک در نورون ها وشبکه نورونی و نهایتا منجـر بـه افـزایش    

در مجموع شاید بتوان گفت اثـر  ]. 9،4،2[ گرددشدت تشنج می

لازم بـراي شـروع   میانکین زمان  کاهشعصاره برگ زیتون در 

 در پـژوهش حاضـر   ناشی از پنتیلن تترازول تشنج 5و  4 احلمر

 ـ احتمالا  ات الئانولیـک اسـید و اریترودیـول   به دلیل وجود ترکیب

دو بصورت وابسته به  نازژتحریک سیکلواکسیباشد که از طریق 

تـون   کاهش تون گلوتامات ارژیک و دوز و زمان باعث افزایش

شده که نهایتا منجر به کـاهش  نی مغز ارژیک در شبکه نوروگابا

براي مشـخص   می شوند هر چند 5و  4آستانه تشنج در مراحل 

نه از نیاز به تحقیقات بیشتري در این زمی هاشدن اثرات دقیق آن

تشـکیل دهنـده عصـاره و     يجمله تخلـیص و جداسـازي اجـزا   

 .باشدبررسی اثرات هر یک از این ترکیبات بصورت جداگانه می

د یکی از دلایل مشـاهده اثـرات تشـنج زاي عصـاره     ضمنا شای

نسبت بـه  ) 12( بخاطر اثرات قویتر الئانولیک اسید و اریترودیول

هیدروکسی تیروزول بر بیان آنزیم سیکلواکسیژناز دو باشـد کـه   

این امر نیز نیاز به تحقیقـات تکمیلـی در ایـن زمینـه از جملـه      

  .اردتعیین غلظت هر یک از این ترکیبات در عصاره د

  سپاسگزاري

بدینوسیله از معاونت پژوهشی دانشکده دامپزشـکی دانشـگاه تهـران و    

همچنین زحمات و راهنمایی هاي آقاي دکتر شریعتی فر در مراحل اجـراي  

  .این پروژه تشکر و قدردانی می گردد
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