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  چكيده

 سيـستم  يها يبيمار وحافظه در ير سودمند آسپرين بر اختلالات يادگير    اث در مورد    ي اخير مطالعات زياد   يها در سال  : زمينه و هدف  
 و حافظه مختل شده به وسيله کيندلينگ پنتيلن تترازول در   يادگيري ن بر ياثر آسپر  يبررسبه منظور   مطالعه   اين   . صورت گرفته است   يعصب

  . انجام شد نريموش صحراي
  

به سه گروه از اين حيوانات .  تقسيم شدندي تاي٨ تصادفي به شش گروه  صورتبهحيوانات  ابتدا يتجربدر اين مطالعه  : روش بررسي
كينـدلينگ   . سالين از يك هفته قبل و در طي القاء كيندلينگ تجويز شدو نرمال) گرم بر كيلوگرم خوراكي  ميلي١٥  و ٣٠(به ترتيب آسپرين    

ر يزمان بـا سـا   وانات هميدو گروه از ح. القاء شد) گرم بر كيلوگرم داخل صفاقي  ميلي٤٠(در اين سه گروه به وسيله تزريق پنتيلن تترازول          
سالين را در سراسر بررسي  گروه ديگر تنها. افت کردندي درياکلوگرم را به صورت خوريگرم بر ک يلي م ٣٠ و ١٥ن در دو دوز     يآسپر ها گروه

 ـها در دستگاه شاتل باکس ارز  موشحافظه  ويريادگکيندلينگ ي بعد از القاء. دريافت كردند و به عنوان گروه كنترل سالم عمل كردند     يابي
 و زمـان  يقبل از دريافت شـوک الکتريک ـ  (IL) هزمان تأخير اولي.  تفکيک شدي به سه مرحله سازش، اکتساب و تست يادسپار ي بررس .شد

همچنـين  .  قـرار گرفـت  ي و حافظه مورد ارزيـاب ي ساعت پس از آموزش به عنوان شاخص يادگير٢٤ دقيقه و    ٢٠ (STL)ر  تأخير حين عبو  
  . شدي حيوانات با استفاده از تست جعبه باز ارزيابيفعاليت حرکت

  
 ساعت پس از ٢٤و   دقيقه٢٠ ، رتأخير حين عبو و همچنين زمان زمان تأخير اوليه يدار ي معنکيندلينگ پنتيلن تترازول به شکل :ها  يافته

همچنين آسپرين تـأثير  ). >٠٥/٠P(د  کيندله گردييها موش سبب افزايش اين زمان در يدار ياکتساب را کاهش داد و آسپرين به شکل معن    
  . حيوانات نداشتي بر فعاليت حرکتيدار يمعن

  
حافظه ايجاد شده توسط كيندلينگ شيميايي   تجويز آسپرين سبب كاهش ميزان اختلال يادگيري وکهداد نشان  مطالعه   اين :گيري نتيجه

  .گردد با پنتيلن تترازول مي
  

  حافظه ، يريادگي ، لن تترازولتينگ ، پنيندلين ، کيآسپر :ها کليد واژه
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  مقدمه
 اغلـب   ی نشان داده است که بیماران صـرع       یبالینمشاهدات  

 اما .)1(دهند   ی از خود نشان م    ي را در حافظه و یادگیر     ینواقص
، تـاکنون  ي این بیمار  یزای  از آسیب  یبه دلیل عدم شناخت کاف    

 ایـن   ییـا کـاهش عـوارض جـانب         درمـان و   ي بـرا  ی قطع ـ یراه
 . یافت نشده استيبیمار

ورد اثـرات سـودمند    در م ـي اخیر شـواهد زیـاد    يها در سال 
 تخریـب   يهـا  ي در بیمـار   ي غیراسـتروئید  ی ضدالتهاب يداروها

 ـ یهاي شناخت  ي و ناهنجار  یکننده نورون  دسـت آمـده اسـت    ه   ب
)2.(  

 اسـت کـه     ي غیراسـتروئید  ی ضـدالتهاب  يآسپرین یک دارو  
 ی از تجمـع پلاکت ـ    ي بـا جلـوگیر    یعلاوه بر خاصیت ضدالتهاب   

 در  ي سـکته مغـز    يیرکنترل و پیشگ    بهبود جریان خون و    يبرا
  ).2(  کاربرد داردي مغزیبیماران دچار ایسکم

 در ي در مـورد تـأثیر آسـپرین بـر یــادگیر    يمطالعـات زیـاد  
 صـورت گرفتـه     ي مرکـز  ی گوناگون سیستم عـصب    يها يماریب

 ی عـصب يهـا  ب سـلول یل تخریر که به دلی پيها در موش . است
ن بـه مـدت     ی مـصرف آسـپر    ؛دچار اختلال حافظه شـده بودنـد      

ن یهمچن ـ). 3و2 (دی ـش و بهبـود حافظـه گرد  یفته سبب افـزا   ه6
 نسبت به جوان بالغ يها در موشبهتر  يریادگین موجب   یآسپر
رات مـشاهده شـده   یی ـ گرچـه تغ . شـده اسـت     کنتـرل  يها موش
ــ ــود یمعن ــه   )2( دار نب ــشان داد ک ــه ن ــین مطالع ــرخلاف ؛ هم ب
رات یی ـ مسن موجـب تغ يها ن در موشی جوان، آسپر  يها موش
  ).2(ه است  شديریادگیش ی در افزايردا یمعن

 60 آسـپرین بـه مـرد        یتجـویز خـوراک   گـر   ی د يا  در مطالعه 
 موجــب بهبــود ؛ کــه دچــار کمبــود حافظــه شــده بــود يا ســاله

همچنــین آســپرین  ).4(  گردیــدی عــصبيهــا وضــعیت ســلول
 ي در بیماران بـا ناهنجـار      ی درک يتوانست در بهبود عملکردها   

  .)5(  مؤثر باشدیشیزوفرن
 ي در پیــشرفت بیمــاري ضــدالتهابی غیراســتروئیديوهــادار

 مدت این داروهـا  ی دارد و مصرف طولان  یآلزایمر تأثیر کاهش  
 کنـد  یم ـ ي و شناخت جلوگیر   ياز پیشرفت اختلال در یادگیر    

)2.(  
 از صرع مزمن اسـت کـه در آن تحریـک            یکیندلینگ مدل 

 و یـا  یوسیله یک محـرك الکتریک ـ ه  بيمکرر یک ناحیه مغز 

 در حیـوان    ؛ی که در ابتدا قـادر بـه ایجـاد تـشنج نیـست             شیمیای
  .کند یایجاد تشنج م

 ایجـاد صـرع نیـز       ی آزمایـشگاه  يها   مدل يتحقیقات بر رو  
 ی و شـیمیای  ینشان داده است که به دنبال کینـدلینگ الکتریک ـ        

  ).6( گردد ی مختل ميیادگیر
 ي آسپرین و سایر داروهـا     یضدتشنج که اثر  با توجه به این   

ــدالتهاب  ــیض ــورد بررس ــهی م ــ؛)8و7 ( قرارگرفت ــای ول نون ک ت
 در  ی درک ـ ي در مورد اثر این ترکیبات بـر عملکردهـا         یتحقیق
 اثـر  منظور تعیـین  به  این مطالعه  ؛هاي صرع صورت نگرفته    مدل

 در مـدل  ی صـحرای يهـا   و حافظـه مـوش     يآسپرین بر یـادگیر   
  .کیندلینگ صرع انجام شد

  روش بررسي
 نـر نـژاد     یر مـوش صـحرای     س ـ 48 از   یاین مطالعه تجرب ـ  در  
 ی حیوانـات آزمایـشگاه    يتهیه شـده از مرکـز نگهـدار       (آلبینو  

.  گـرم اسـتفاده شـد   300 تـا  250بـا وزن بـین   ) دانشگاه ارومیـه 
شـرایط   گـراد و   ی درجـه سـانت    24 با حرارت    یحیوانات در اتاق  

 شدند  يداره نگ ی ساعت تاریک  12 و ی ساعت روشنای  12 ينور
 کلیه نکات .ختیار آنها قرار داشتآب وغذا به طور آزاد در ا     و

  .مربوط به کار با حیوانات در این مطالعه رعایت شد
  : تقسیم شدندی تای8حیوانات به شش گروه 

در  یک هفته قبل از شروع کینـدلینگ و   که از یحیوانات -1
 حین کیندلینگ، نرمال سالین را از طریق گاواژ دریافت کردند     

  .)یگروه کنترل صرع(
 که از یک هفته قبل از شروع کینـدلینگ و در  ی حیوانات -2

گرم بر کیلوگرم را از    ی میل 15حین کیندلینگ، آسپرین با دوز      
بـر   گـرم   یمیل ـ 15گـروه آسـپرین   ( طریق گاواژ دریافت کردند   

  .)PTZ+ کیلوگرم
 که از یک هفته قبل از شروع کینـدلینگ و در  ی حیوانات -3

بر کیلوگرم را از  گرم   ی میل 30حین کیندلینگ، آسپرین با دوز      
بـر   گـرم   یمیل ـ 30گروه آسپرین   ( طریق گاواژ در یافت کردند    

  .)PTZ+ کیلوگرم 
ــات -4 ــر بررس ــیحیوان ــه در سراس ــالین  ی ک ــال س ــط نرم  فق

  .)گروه کنترل سالم(د دریافت کردن
 15 فقط آسـپرین بـا دوز     ی که در سراسر بررس    یحیوانات -5
گـروه  ( فت کردندگرم بر کیلوگرم را از طریق گاواژ دریا     یمیل
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  ).بر کیلوگرم گرم ی میل15 آسپرین
 30 فقط آسـپرین بـا دوز    ی که در سراسر بررس    ی حیوانات -6
گـروه  ( گرم بر کیلوگرم را از طریق گاواژ دریافت کردند     یمیل

  ).بر کیلوگرم گرم ی میل30آسپرین 
 گاواژ به   يبرا) آلمان تهیه شده از شرکت سیگما،    (آسپرین  

ــسون در  ــورت سوسپان ــالین  ص ــال س ــد9 نرم ــد درص ــه ش .  تهی
 که محلول خوراکی در محدوه      ندها به نحوي تنظیم شد     غلظت

لیتـر از     یـک میلـی    ،دوز مد نظر در ازاء هزار گرم وزن حیـوان         
  .حلال به حیوان تجویز گردید

یک هفته پس از شروع تیمار سه گروه اول، با تزریق درون         
بـا  ) آلمـان  ما،تهیه شده از شرکت سیگ   ( پنتیلن تترازول    یصفاق
ــ40دوز  ــه ازا  ی میل ــرم ب ــر  يگ ــوان، ه ــوگرم وزن حی ــر کیل  ه

  ).9( شدند) یصرع(کیندل  بار، ساعت یک48
 یمراحل تشنج در این مدل از صرع، براساس تحقیقات قبل ـ      

  :از بودند  به پنج مرحله تقسیم شد که عبارتند )9(
  عدم پاسخ =  صفرمرحله

  اه انقباض عضلات صورت وگوش=  مرحله اول
   بدنیموج انقباض= مرحله دوم 
   دو پاي میوکلونیک وایستادن رويها پرش= مرحله سوم 

  افتادن به پهلو= مرحله چهارم 
  تونیـک و   یحملات عموم  افتادن به پشت و   = مرحله پنجم   

  کلونیک
 دقیقه پس از هر بـار تزریـق   20 در طول  ی تشنج يها فعالیت

ریقات به تدریج تشنج    با ادامه تز  .  شدند یپنتیلن تترازول ارزیاب  
 ی بـار تزریـق تمـام   15 تا 12پس از  ها پیشرفت کرد و    در موش 
تزریقـات در  . ها مرحله پنجم تشنج را از خود نشان دادند      موش

 بار پـشت سـر هـم،    3این سه گروه ادامه پیدا کرد تا هر حیوان   
 بـه ایـن ترتیـب ایـن     ؛مرحله پنجم تشنج را از خود نـشان دهـد    

  ).9( در نظر گرفته شد) یصرع(وان کیندله حیوان به عنوان حی
 از  ی غیرفعـال بـه عنـوان شاخـص        ی رفتار اجتناب  ی بررس يبرا
اي   وحافظه حیوان از یک دستگاه شاتل باکس جعبـه         يیادگیر

 يمتر دارا ی سانت20×80×20گلاس و به ابعاد     از جنس فلاکسی  
ــه روشــن   ــه تاریــک   و) Safe side(یــک محفظ یــک محفظ

)Unsafe side (بـین ایـن دو محفظـه یـک درب     . تفاده شـد اس
 موجود در   ي فلز يها میله. وجود داشت دهنده    ارتباط یگیلوتین

 حیـوان اسـتفاده     ي شوك دادن به پا    يکف محفظه تاریک برا   
ــرا. شــد ــتگاه   يب ــه محفظــه تاریــک از دس  اعمــال تحریــک ب

 برج صنعت شـماره     یساخت شرکت ایران  (استیمولاتور خاص   
ــد ) 1062 ــتفاده ش ــق، روش بررسـ ـ در . اس ــن تحقی ــار یای  رفت
  : به شرح زیر بودياحتراز

در این مرحله هر حیـوان   : Adaptation)( مرحله سازش  -1
ل از شـروع آزمـایش حـداقل بـه مـدت        قب ی دو روز متوال   يبرا
  .دقیقه در داخل دستگاه قرار داده شد5

روز (در ایـن مرحلـه     ) : Acquisition( مرحله اکتـساب     -2
زمـایش حیـوان را در محفظـه روشـن قـرار         شروع آ  يبرا) سوم

 کـه  ی را باز و مـدت زمـان       یگیلوتین داده و پس از دو دقیقه در      
 حیوان از محفظـه روشـن بـه محفظـه تاریـک       تاکشید یطول م 
 این مـدت زمـان تحـت عنـوان تـأخیر            .یادداشت گردید ؛  برود

ــس از ورود . اطـلاق گردیــد ) IL) Initial Latencyاولیـه یــا   پ
  شــوك الکتریکــی بــه میــزان    پــایین آورده وحیــوان در را 

0HZ,1.5MA,5S   در پایان کار پس از یـک دقیقـه         .شد  اعمال
  .گردید حیوان به قفس منتقل 

ن مرحلـه  ی ـا :  )Retention(ون یا یادسـپاري      مرحله آزم  -3
وان در محفظـه روشـن   ی ـ با قـرار دادن ح  ومشابه مرحله قبل بود  

وان بـه محفظـه   ی ـحرود  ون تفاوت که زمـان   ی با ا  .شد یمشروع  
ر ین مرحله، تأخ  یدر ا  .شد  یاعمال نم  یگونه شوک  چی ه ،کیتار
ــویحــ ــدازه (Step-through latency) (STL)ر ن عب ــگ ان  يری
وان در محفظـه  ی ـ ح حـضور  مدت زمـان  STL منظور از . دیگرد
حافظـه   گیري اندازه. بودک یمحفظه تارورود به  قبل از   ،روشن

 .رحله اکتـساب صـورت گرفـت    ساعت بعد از م  24 دقیقه و    20
  ).11و10(بود  ثانیه 600در این مرحله حد نهایی زمان 

هـا از تـست جعبـه بـاز        مـوش  ی تعیـین فعالیـت حرکت ـ     يبرا
)Open filed test ( کـه  یایـن تـست در اتـاق    .استفاده گردیـد 

 ی چوبيا در محفظهو  حیوانات را داشت يشرایط اتاق نگهدار
 پوشـیده  متر ی سانت30و ارتفاع   متر   ی سانت 100×100 يها به طول 
 يهـا   با خـط   یداخل محفظه چوب  .  رنگ سفید انجام شد    شده با 

 .شـده بـود   تقـسیم  )متـر  ی سـانت 20×20( خانـه   25قرمز رنگ به    
 قـرار داده شـدند و       يحیوانات در زمـان مقـرر در خانـه مرکـز          

تعـداد  .  قـرار گرفـت   ی دقیقه مورد بررس ـ   5اعمال آنها به مدت     
 شـمارش  ؛شـد  ی جـدول م ـ يهـا  وارد خانـه  کـه حیـوان     یدفعات
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   نريراي يادگيري و حافظه مختل شده در موش صحن برياثر آسپر/  ٤

  )۳۱پي در پي  (۳شماره  / ۱۱دوره  / ۱۳۸۸پاييز  / مجله علمي دانشگاه علوم پزشكي گرگان

  ).12(گردید 
رسم نمودارهـا بـه ترتیـب از         ها و  تحلیل داده  براي تجزیه و  

ج حاصل بـه صـورت      ینتا.  استفاده شد  Excel  و SPSSافزار   نرم
ها  توزیع نرمال داده .دین ارائه گردیانگیار می مع يخطا±نیانگیم

 .ی شـد  اسمیرنوف بررس ـ  -توسط آزمون نرمالیتی کولموگراف   
هـاي کیندلـه    مـوش حافظـه    در مورد اثر آسپرین بر یادگیري و      

 طرفــه و کی ـانس یــز واریهـا از آزمــون آنـال   ل دادهیــ تحليبـرا 
براي بررسی اثر آسـپرین بـر رونـد         . استفاده شد  Tukeyآزمون  

یـو   ویتنـی   مـن  کراسـکال والـیس و  ایجاد کیندلینگ از آزمـون  
ــد  ــتفاده گردی ــار م  >05/0P .اس ــوان معی ــه عن ــب ــودن  یعن دار ب

  .ها در نظر گرفته شد اختلاف
  ها يافته

 نشان داد که تزریق مکرر پنتیلن   ینتایج حاصل از این بررس    
تترازول سبب پیشرفت کینـدلینگ در حیوانـات تحـت تجربـه            

هـاي    در تکامـل مرحلـه حملـه بـین گـروه      یتفـاوت . شده اسـت  
شـد و    دیـده  یدریافت کننده آسـپرین بـا گـروه کنتـرل صـرع      

ــدلینگ شــدت ا ــساب کین ــه(کت ــن ) تکامــل مرحلــه حمل در ای
 ایـن اخـتلاف در   .بـود ها از گروه کنتـرل صـرعی کمتـر       گروه

 .)1نمودار ( بود گرم بر کیلوگرم بیشتر  میلی30مورد دوز 

  
  
  
  
  

  
)  بر کيلوگرمگرم  ميلي۱۵و۳۰(آسپرين  مزمن با تيمار اثر : ۱ نمودار

، ي با گروه کنترل صرعدر مقايسه >۰۵/۰P * ،بر تكامل مرحله حمله
)۸=n( گرم بر کيلوگرم سبب ي ميل۱۵ و ۳۰، آسپرين در هر دو دوز 

 يکاهش شدت اکتساب کيندلينگ در مقايسه با گروه کنترل صرع
  .گرديد

  
میـزان تـأخیر    ،مقایسه میانگین زمان تـأخیر اولیـه  با توجه به   
 30وگـرم     یمیل ـ 15 آسـپرین     دریافت کننده  يها اولیه در گروه  

 ایـن افـزایش     ی ول ـ ه اسـت؛  افزایش یافت ـ بر کیلوگرم    گرم  یمیل
 در يدار ی بـه شـکل معن ـ   IL میـزان تـأخیر اولیـه        .بوددار ن  یمعن

  نسبت به گروه کنترل سالم کـاهش یافـت   یگروه کنترل صرع  

)05/0P<(       گـرم  یمیل 15 و 30 و تیمار با آسپرین در هر دو دوز 
ن را در  ایـن زمـا  )>05/0P (يدار یبـه شـکل معن ـ    بر کیلـوگرم    

که این اثر با افزایش     کاهش داد  یمقایسه با گروه کنترل صرع    
  ).2نمودار) (F=509/23(ت دوز افزایش یاف

  
  
  
  
  
  
  
  

بر )  بر کيلوگرمگرم  ميلي۱۵و۳۰( اثر تيمار با آسپرين : ۲ نمودار
   ،n(  ،۵۰۹/۲۳=F=۸ (هاي كيندله موشدر زمان تأخير اوليه 

* ۰۵/۰P<، ۰۵/۰ ** نترل سالم،در مقايسه با گروه كP<  در مقايسه
 يها  اين زمان بين گروهMean±SEMبا گروه كنترل صرعي، مقايسه 

 در ي يادگير.دهد ينشان مرا  PTZ +۳۰ و آسپرين PTZ +۱۵آسپرين 
همچنين .  بهبود يافته استيها نسبت به گروه کنترل صرع اين گروه

ا گروه کنترل  ب۳۰ و آسپرين ۱۵مقايسه اين زمان بين گروه آسپرين 
  .دهد ينشان نمرا  يدار يسالم تفاوت معن

  
گرم بر کیلوگرم سبب    ی میل 15 و   30آسپرین در هر دو دوز      

 دقیقه پـس از اکتـساب در مقایـسه بـا گـروه          STL ، 20افزایش  
ــ؛کنتــرل ســالم گردیــد در . نبــوددار  ی ایــن اخــتلاف معنــی ول

 در مـورد   يدار ی کـاهش معن ـ   ی گروه کنتـرل صـرع     يها موش
STL   ، 20       دقیقه پـس از اکتـساب در مقایـسه بـا گـروه کنتـرل 

گـروه  ( و تیمار مزمن با آسـپرین        )>05/0P (دست آمد ه  سالم ب 
و گـروه آســپرین   PTZ+بـر کیلـوگرم   گـرم   میلـی  15آسـپرین  

ــی30 ــوگرم گــرم  میل ــر کیل  ــ) PTZ+ب ــزایش معن ر دا یســبب اف
)05/0P< (       گردیـد  یاین زمان در مقایسه با گروه کنترل صرع . 
  ).3نمودار  ()F=128/26(ین اثر با افزایش دوز افزایش یافت ا

 يدار ی ساعت پس از اکتساب به شکل معن ـ STL ، 24میزان  
 نسبت بـه گـروه کنتـرل سـالم کـاهش        یدر گروه کنترل صرع   

گـرم بـر    ی میل ـ15 و 30یافت و تیمار با آسپرین در هـر دو دوز        
ر مقایسه   این زمان را د    )>05/0P (يدار یکیلوگرم به شکل معن   
 کاهش داد که این اثر نیز با افزایش دوز یبا گروه کنترل صرع

  ).4نمودار) (F=59/23( افزایش یافت
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  ٥  /معصومه نظيفي و همکاران  

  )۳۱پي در پي  (۳شماره  / ۱۱دوره  / ۱۳۸۸پاييز  / مجله علمي دانشگاه علوم پزشكي گرگان  

  
  
  
  
  
  

بر )  بر کيلوگرمگرم  ميلي۱۵و ۳۰( اثر تيمار با آسپرين : ۳ر نمودا
هاي  موشدر مرحله اکتساب ز  دقيقه پس ا۲۰زمان تأخير حين عبور 

در مقايسه با گروه كنترل  >n(  ،۱۲۸/۲۶=F،  * ۰۵/۰P=۸ (كيندله
  در مقايسه با گروه كنترل صرعي، مقايسه >۰۵/۰P ** سالم ،

Mean±SEM۱۵ آسپرين يها  اين زمان بين گروه+ PTZ و آسپرين 
۳۰+ PTZدقيقه پس از اکتساب ۲۰ ي قدرت به يادآور؛دهد ي نشان م 

.  بهبود يافته استيها نسبت به گروه کنترل صرع در اين گروه
 با گروه ۳۰ و آسپرين ۱۵مچنين مقايسه اين زمان بين گروه آسپرين ه

  .داد نشان نيدار يکنترل سالم تفاوت معن
  

  
  
  
  
  
  

بر )  بر کيلوگرمگرم  ميلي۱۵و۳۰(  اثر تيمار با آسپرين :۴ نمودار
در  ساعت پس از مرحله اکتساب ۲۴زمان تأخير حين عبور 

در مقايسه با گروه  >n(  ،۵۹/۲۳=F،  * ۰۵/۰P=۸ (هاي كيندله موش
در مقايسه با گروه كنترل صرعي، مقايسه  >۰۵/۰P ** كنترل سالم،

Mean±SEM۱۵ آسپرين يها  اين زمان بين گروه+ PTZ و آسپرين 
۳۰+ PTZساعت پس از ۲۴ ي قدرت به يادآور؛دهد ي نشان م 

 بهبود يافته يها نسبت به گروه کنترل صرع اکتساب در اين گروه
 ۳۰ و آسپرين ۱۵ن مقايسه اين زمان بين گروه آسپرين همچني. است

  . نشان نداديدار يبا گروه کنترل سالم تفاوت معن
  

 يهـا  مورد تعداد دفعات ورود به خانه      در   يدار یتفاوت معن 
 دریافت کننده آسپرین يها بین گروه جدول در تست جعبه باز      

کینـدلینگ سـبب افـزایش     .شدمـشاهده ن ـ  و گروه کنترل سالم     
اد دفعات ورود در مقایسه با گـروه کنتـرل سـالم گردیـد و          تعد

ــا آســپرین در گــروه  ــر گــرم  میلــی 15 آســپرین يهــا تیمــار ب ب
 PTZ+بـر کیلـوگرم   گـرم     میلـی  30 و آسپرین    PTZ+کیلوگرم  

سبب کاهش تعداد دفعات ورود در مقایـسه بـا کنتـرل صـرعی       
ــ ــد؛ گردی ــاوت  یول ــن تف ــار  ای ــر آم ــ ياز نظ ــود دار ن یمعن ب

)395/11=F ()5ر نمودا.(  

  
  
  
  
  
  

 بر)  بر کيلوگرمگرم  ميلي۱۵و ۳۰( اثر تيمار با آسپرين : ۵ر نمودا
،  )n=۸(، ز جدول در تست جعبه بايها تعداد دفعات ورود به خانه

۳۹۵/۱۱=F،  * ۰۵/۰P< ،۰۵/۰ ** در مقايسه با گروه كنترل سالمP< 
دهنده   نشانMean±SEM، مقايسه در مقايسه با گروه كنترل صرعي

 دريافت کننده آسپرين و گروه يها دار بين گروه يعدم تفاوت معن
دهنده عدم تفاوت  همچنين مقايسه نشان. باشد يکنترل سالم م

 دريافت کننده آسپرين و گروه کنترل ي صرعيها دار بين گروه يمعن
  .باشد ي ميصرع

  بحث
 يها تیب بر فعالیک ترکی اثر  یکه در بررس   نیبا توجه به ا   

ــر شــدت   يمــاری در بیدرکــ ــر آن ب  صــرع در نظــر گــرفتن اث
ن ی اثر آسـپر ین بررسی در ا  ؛)1 (باشد یت م یتشنجات حائز اهم  

 بـه   در رونـد القـاء کینـدلینگ   را بر شدت تکامل مرحله حملـه      
  .می نمودی از شدت تشنجات بررسیعنوان شاخص

 نشان داد که تزریق مکرر پنتـیلن  مطالعهصل از این  ج حا ینتا
 پیشرفت کینـدلینگ در حیوانـات تحـت تجربـه           تترازول سبب 

 يهـا   در تکامـل مرحلـه حملـه بـین گـروه      تفـاوتی . شده اسـت  
 دیـده شـد و   یدریافت کننده آسـپرین بـا گـروه کنتـرل صـرع      

 یها کمتر از گـروه کنتـرل صـرع    شدت تشنجات در این گروه    
ــود ــشانب ــودن   کــه ن ــده ایمــن ب ــرا) 1(دهن  انجــام يآســپرین ب
  . استي بعديها یبررس

 ي بـودن بیمـار  یتوان بـه فرضـیه التهـاب    یدر توجیه این اثر م 
 بـر   ی ضـدالتهاب  يصرع و مطالعات گذشته در مورد اثر داروهـا        

  . صرع اشاره نموديبیمار
 ي به نقش فرایندهايا  اخیر شواهد افزایش یافته  يها در سال 

سـنتز    سیکلواکـسیژناز و   يهـا   از جملـه افـزایش آنـزیم       یالتهاب
 ي صـرع و همچنـین اثـر داروهــا   ير بیمـار هـا د  پروسـتاگلندین 

 انـد   اشـاره داشـته    ي در بهبـود بیمـار     ي غیراسـتروئید  یضدالتهاب
  ).13و7(

Dhir    یگرم بر کیلوگرم خوراک   ی میل 15 و 30( اثر آسپرین (
 نمود ی القاء شده با پنتیلن تترازول بررس     يرا در مدل حاد بیمار    

.  این ترکیـب را در ایـن مـدل گـزارش نمـود           یو اثر ضدصرع  
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   نريراي يادگيري و حافظه مختل شده در موش صحن برياثر آسپر/  ٦

  )۳۱پي در پي  (۳شماره  / ۱۱دوره  / ۱۳۸۸پاييز  / مجله علمي دانشگاه علوم پزشكي گرگان

Dhir   ــار ــه مه ــر را ب ــن اث ــل  ای ــابعوام ــزیم  یالته ــه آن  از جمل
ــن  سیکلواکــسیژناز و مهــار ســنتز پروســتاگلندین  ــا توســط ای ه

  ).8(ترکیبات نسبت داد 
 و حافظـه در حیوانـات       يدر مورد اثـر آسـپرین بـر یـادگیر         

در حیوانـات   ) IL(، آسپرین سبب افزایش تـأخیر اولیـه         یصرع
هـا در کـسب       مـوش  ی توانـای   گردید که به مفهوم تغییر     یصرع

 باشـد  ی در ایـن حیوانـات م ـ  ياطلاعات جدید و بهبود یـادگیر     
همچنین آسپرین سـبب افـزایش تـأخیر حـین عبـور            ). 11و10(
)STL (20 ــه و ــساب در    24 دقیق ــه اکت ــس از مرحل ــاعت پ  س

 بیشتر این حیوانات   یدهنده توانای   شد که نشان   یحیوانات صرع 
  ).11و10(باشد  یفظه مبهبود حا  اطلاعات ویدر بازیاب

 در ی سـبب آسـیب نـورون      ی به شکل وسیع   یتشنجات صرع 
شـود کـه منجـر بـه         ی لیمبیک به خصوص هیپوکمپ م ـ     ینواح

ــادگیر  ــياخــتلال ی ــدل م ــن م ــپرین در . )14(شــود  ی در ای آس
که در   )لزایمر و شیزوفرنی  آهمانند  (هاي سیستم عصبی     بیماري

ول اخـتلال  ؤمـس  در ناحیه هیپوکمپ یآن آسیب و زوال نورون    
  وي اثرات بهبوددهنـده بـر یـادگیر   ؛باشد ی و حافظه م   يیادگیر

 آسـپرین در  یهمچنین عمـل ضـدالتهاب     ).2(حافظه داشته است    
هـا دچـار مـشکلات        که به دلیـل التهـاب نـورون        يبهبود موارد 

  ).2( درك شده است ی به خوب؛اند شدهکمبود شناخت 
رازول افــزایش  بـا پنتـیلن تت ـ  یدنبـال کینـدلینگ شـیمیای   بـه  
 در ی درک ـيهـا   آزاد مغز منجر به اختلال فعالیـت       يها رادیکال

گردد و حذف آنها سـبب کـاهش اخـتلال در     یاین حیوانات م 
همچنـین در توجیـه اثـر    ). 15(گـردد    ی در این مدل م    يیادگیر

 يهـا  ي و حافظـه در ناهنجـار      يبهبود دهنده آسپرین بر یادگیر    
 آن نیز اشـاره  یاکسیدان ی مطالعات گذشته به خواص آنت یعصب
  ).16(اند  داشته

 و حافظـه،    ي آسـپرین بـر یـادگیر      ی اثرات تسهیل  یدر بررس 
 آن   اثر سپیرین آ یکسیدانا  ی و آنت  یعلاوه بر خاصیت ضدالتهاب   

 .اسـت  طـرح  قابلنیز  ي مغزيها  سلولیرسان بر عروق و خون

کنـد   ی پیشنهاد م  ي به شکل قو   یشواهد کلینیکی و آزمایشگاه   
 يهـا  ي و ناهنجـار   ي با آسیب عـروق مغـز      یات صرع که تشنج 
 در يآســیب عــروق مغــز). 18و17 (باشــد ی مــرتبط مــیعروقــ
تواند منجر به اختلال در تنظیم جریـان خـون،    ی صرع م يبیمار
 و ی در تأمین جریان خون مناسب به مغز و آسیب نورون       یناتوان

 ).17( حافظه گردد  و يسایر اختلالات از جمله اختلال یادگیر     
 ی تــأثیرات نیرومنـد بــر شــبکه عروق ــي آســپرین دارایز طرف ـا

 ي ضدانعقاديآسپرین اولین دارو .باشد یها از جمله مغز م  بافت
 باشـد  ی م ـیبه دلیل مـشکلات عروق ـ  ایجاد شده هاي يدر بیمار 

هـا تـضعیف     ي آسـپرین در ایـن بیمـار        کـه  رسد یبه نظر م  ). 2(
زد و مکانیزم این اندا یشناخت را بهبود بخشیده و یا به تعویق م       

 آسیب عروق مغـز، افـزایش جریـان    یتأثیر از طریق بازدارندگ  
 آســپرین ).19و2(اســت  یخــون خــون و کــاهش حمــلات کــم

 در  ي مغـز  يهـا   جریان خون مناسب بـه سـلول       يموجب برقرار 
 ییادنبال آن با رسیدن اکسیژن، مواد غذ      ه  شود و ب   یماین افراد   

ــودن یــونیکــاف ــار ب ــده )21و20 (ب مناســيهــا  و در اختی  پدی
  ).19(یابد  ی و تثبیت حافظه بهبود ميیادگیر

 يها  در موشيدر این تحقیق آسپرین سبب افزایش یادگیر
این یافته مطابق با    . دار نبود  ی این افزایش معن   ی ول ؛سالم گردید 

حافظه   و ي در مورد اثر آسپرین بر یادگیر      ینتایج تحقیقات قبل  
کـه در   با توجه بـه ایـن   ). 19(است   جوان و سالم     يها موشدر  

 در  يدار یـادگیر   ی آسـپرین سـبب افـزایش معن ـ       یمطالعات قبل 
ها   بیماري در سایر    يو همچنین بهبود یادگیر   ) 2(  پیر يها موش

و گردید ) 22(  و آلزایمري سکته مغزی حیوانيها از جمله مدل 
که در مطالعه حاضـر نیـز آسـپرین سـبب بهبـود            با توجه به این   

رسد آسـپرین در رفـع     ی به نظر م   ؛ مدل گردید   در این  يیادگیر
له أ کـه در آن مــس یهـای  ي بیمـار ی در برخ ـیمـشکلات شـناخت  

توانـد مـؤثر    ی ماست؛ مطرح ی و مشکلات عروقیالتهاب عصب 
که موجودات سالم بـا ایـن مـشکلات مواجـه            نظر به این   .باشد
 آسـپرین واکـنش نـشان      ی کمتر بـه تـأثیرات تـسهیل       ؛باشند ینم
 از افـزایش جریـان      یتواند ناش  ی م يفزایش یادگیر دهند و ا   یم

تواند توجیه کننده ایـن   یاین موضوع م). 18( خون به مغز باشد   
 يهـا   مـوش يمطلب باشد که تأثیر آسپرین در افزایش یـادگیر   

طور که نتایج این تحقیق و سایر تحقیقات مشخص       سالم، همان 
  .دار نشان داده نشده است ی معنياز نظر آمار کرده است

 ی بـر فعالیـت حرکت ـ  يدار یدر این مطالعه آسپرین تأثیر معن 
همچنـین تیمـار بـا آسـپرین      .  نشان نـداد   یحیوانات تحت بررس  

 در ی در حیوانـات صـرع   یسبب کاهش اندك فعالیـت حرکت ـ     
 کـه ایـن دارو را دریافـت نکـرده           یمقایسه بـا حیوانـات صـرع      

نده اثر ده دار نبود که نشان ی این کاهش نیز معن و گردید؛بودند
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ــادگیر   و حافظــه در ایــن ينــسبتاً خــالص آســپرین در بهبــود ی
  .باشد یحیوانات م
  گيري نتيجه
 تجـویز آسـپرین سـبب       کـه نـشان داد    ج مطالعـه حاضـر      ینتا

حافظـه ایجـاد شـده توسـط       کاهش میزان اخـتلال یـادگیري و      
  .شود کیندلینگ شیمیایی با پنتیلن تترازول می

  قدرداني تشكر و
ــه حاضــر حاصــل م ــانقال ــی ارشــد    پای ــه کارشناس ــودنام   .ب
ت أ محتـرم هی ـ  عـضو جناب آقاي دکتر فیروز قادري پاکدل        از

هـاي   علمی دانشگاه علوم پزشـکی ارومیـه بـه خـاطر راهنمـایی      
  . کمال تشکر را داریم،ارزشمند
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