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ABSTRACT 

Background and  Aim: Epilepsy is a central nervous system disorder in which the activity of 

nerve cells in the brain is disrupted and leads to seizures. Despite the variety of available 

anticonvulsant drugs, approximately 30% of patients are resistant to conventional therapies. 

Nowadays, attention to drugs of natural origin, especially plant sources, has increased. Due to the 

effects of quinic acid, including antioxidant, anti-inflammatory, hepatoprotective, and immune 

cell-enhancing properties, this study aimed to determine the anticonvulsant effect of quinic acid 

in pentylenetetrazole-induced seizures in mice by investigating the possible role of the oxidative 

stress pathway and nitric oxide. 

Materials and Methods: In this experimental study, 48 male mice were divided into 6 groups of 

8. The first group received PTZ at a dose of 90 mg/kg, the second to fifth groups received quinic 

acid at doses of 5, 10, 20, and 40 mg/kg, and the sixth group received Diazepam at a dose of 10 

mg/kg. One week after quinic acid administration, seizures were induced in all mice by 

intravenous injection of pentylenetetrazole.  

Results: Quinic acid at doses of 20 and 40 mg/kg significantly increased seizure threshold 

compared to the group treated with normal saline (P<0.001). Quinicic acid treatment reduced 

serum nitrite and malondialdehyde levels of brain tissue (P<0.001). Quinic acid treatment also 

increased serum and brain tissue antioxidant activity in mice. Quinic acid significantly reduced 

the expression of iNOS and nNOS genes compared to the normal saline group (P<0.01). 

Conclusion: Quinic acid seems to have potential anticonvulsant effects. Its mechanism of action 

is probably to inhibit neuroinflammation and act through the nitric oxide pathway 
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 5ینیگوئ یزهرا لر، 4سه یمد  یم ی، محمد رح3یمحسن مرتضو د ی، س 2یخوئ ینیام نی، حس1یسیبهنام رئ

   0009-0007-1721-7133کد ارکید:  .رانی شهرکرد، ا ی دانشگاه علوم پزشک ،ییدانشجو قات یتحق  تهیکم  ،یپزشک یدانشجو .1

   0000-0002-5029-9632کد ارکید: . رانی شهرکرد، ا یسلامت، دانشگاه علوم پزشک  هیپژوهشکده علوم پا ، ییدارو اهانیگ قات یمرکز تحق ار،یدانش . 2

   0000-0003-1252-5130کد ارکید:  .رانی شهرکرد، ا یسلامت، دانشگاه علوم پزشک  هیپژوهشکده علوم پا ،یی دارو اهانیگ  قاتیمرکز تحق . کارمند، 3

 0000-0002-3108-4708کد ارکید: . رانی شهرکرد، ا یسلامت، دانشگاه علوم پزشک  هیپژوهشکده علوم پا ، ییدارو اهانیگ قات یمرکز تحق ار،یدانش . 4

: پس   ت ارکترونی     ) نویس   نده مس    و  ، ، رانی   ش   هرکرد، ا یس   لامت، دانش   گاه عل   وم پزش   ک هی   پژوهش   کده عل   وم پا ،ی   یدارو اه   انیگ ق   اتیمرک   ز تحق ار،یدانش   . 5

z.lorigooini@gmail.com   ،0000-0003-0844-7571کد ارکید: ،33346692-038  :ثابت تلفن  

 

 چکیده 

در مغز مختل شده و منجر به تشنج  یعصب یهاسلو  تیاست که در آن فعار یمرکز یعصب ستمیاختلا  س  یصرع   زمینه و هدف:

معم  و  مق  اوم هس  تند. ام  روبه توج  ه ب  ه  یه  انس  بت ب  ه درمان مارانبی ٪30 باًیضدتشنج موجود، تقر  یتنوع داروها  رغمی. علگرددیم

ه  دا اب  ،یو ض  دارتهاب یدانیاکس   یآنتاب جمله خواص   دیاس   ینیکوئ  راتیتأث  بهباتوجهاست که    افتهیشیافزا  یعیبا منشأ طب  ییداروها

اس  تر    ریمس     ینق  ش امتم  ار  یتترابو  در م  وب ب  ا بررس     لنیدر تشنج ارقا شده با پنت  دیاس   ینیکوئ  یاثر ضد تشنج  نییمطارعه تع  نیا

 بود. دیاکس  یتریو ن ویداتیاکس

کنن  ده نرم  ا   اف  تیشدند. گ  روه او  در یبندمیتقس ییتا 8گروه  6نر، به  یسر موب سور 48 یمطارعه تجرب نیدر ا ها:مواد و روش

و گ  روه شش  م   ل  وگرمیب  ر ک   گ  رمیلیم  40و    20،  10،  5  یب  ا دوبه  ا  دیاس   ینیکننده کوئ  افتیدر  یها، گروه دوم تا پنجم گروه نیسار

تش  نج در تم  ام  د،یاس    ینیکوئ زیهفت  ه اب تج  و  ی    یبودند. بعد اب فاصله بم  ان لوگرمیبر ک   گرمیلیم  10با دوب    ابپامیکننده د  افتیدر

 ارقا شد.  یدیور قیبه صورت تزر لوگرمیبر ک  گرمیلیم 90با دوب  تترابو لنیها با پنتموب

آس  تانه تش  نج را ب  ه  ن،یبا گروه تحت درمان با نرما  س  ار سهیدر مقا لوگرمیبر ک   گرمیلیم  40،  20  یدر دوبها  دیاس   ینیکوئ  ها:یافته 

در س  رم و باف  ت مغ  ز را   دی   آردئ  یو م  ارون د  تی   تریتوانست س  طن ن  دیاس ینیبا کوئ  ماری . ت>001/0Pداد )  شیافزا  یتوجهقابلطور  

ه  ا ش  د. سرم و بافت مغز در موب  یدانیاکسیآنت  تیفعار  زانیم  شیسبب افزا  دیاس   ینیبا کوئ  ماریت  نیهمچن .  P  <001/0کاهش دهد )

  .P <01/0کاهش داد ) نینرما  سار کننده افتیدررا نسبت به گروه  nNOSو  iNOSژن  انیب زانیم یمعناداربه طور  دیاس ینیکوئ

و    یاثر آن مهار ارتهاب عصب  سمی که امتمالاً مکان  است  یابارقوه   یاثرات ضد تشنج   یدارا  دیاس   ینیکوئ  رسدیبه نظر م  گیری:یجهنت

 . است د یاکس  یترین  ریمس نیهمچن

   ، نیتری  اکسیدویداتی تترابو ، استر  اکس لن یپنت د،یاس   ینیتشنج، کوئ: کلمات کلیدی

29/7/1403پذیرب:  23/7/1403اصلامیه نهایی: 20/11/1402وصو  مقاره:  
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 مقدمه 

نوروروژ   ی  عنوانبه صرع    یماریب با    یاختلا   مزمن 

ناش  یمکرر  یهاتشنج  تخل  ی که  ب  یناگهان  هیاب  در    هیروی و 

.  شودیم  فیتعر  د،یآیبه وجود م  یمغز  یهااب نورون   یگروه

تخل  یماریب  نیا اثر  بر  ا  یکیارکتر   هیکه  مغز  در   جاد ینامنظم 

 کندی م  جادیا  یاگسترده   یو شناخت   یجسم  رات یتأث  شود،یم

تخم 1) با  در سراسر جهان،    ون یلیم  50  ی مدود   ن ی.  مبتلا  نفر 

به  شا  یکیعنوان  صرع  به     ینوروروژ  یهایماریب   نیترعیاب 

،  سابمان بهداشت جهانی  ی. بر اسا  برآوردها دیآیمساب م

م پنج  مدود  تشخ  ون یلیسالانه  صرع  به  مبتلا  داده    صیفرد 

جنس، نژاد    سن، را در هر    یبحران سلامت جهان   ن ی. اشوندیم

اجتماع طبقه  تفاوت   یو  با  مذکر  جنس  در  و  گرفته   بر  در 

در    شتریب   یزیناچ است  ممکن  فرد  هر  است.  مؤنث  جنس  اب 

بندگ ب  یطو   درگ  یماریبا  ب  ریصرع  صرع  در    شتریشود. 

 .   2) شودی کودکان و افراد مسن ظاهر م

که    دهنده گنا  یسمورکو      ی   NO)  دیاکس   یترین است 

   ا  اب   دیاکسا   یتریمختلف را دارد. ن  یعبور اب غشاها  تیقابل

    یترین  یهامیآنز  زویاتوسط     L-arginine)  آرژنین  -

بافت   دیاکسا در  تور  یهاسنتاب    به باتوجه .  شودیم  د یمختلف 

فعار   NO  یاساسنقش   و     یوروژیزیف  یهات یدر 

  ش یاند که افزامطارعات نشان داده   یبرخمغز،     یوروژیزیپاتوف

است و    میدر ارتباط مستق  یبا شدت مملات تشنج   NOسطن  

 .   3)است   انکاریصرع ب   یوروژیزینقش آن در پاتوف

گسترده   امروبه  طور  شناسا  قاتی تحق  یابه  دنبا   و    ییبه 

ترک  غن  ،هستند  دیجد  ییدارو  باتیاستخراج  منابع  جمله    ی اب 

گذشته   اب  گ  ی اریبس  موردتوجه که  است،    یی دارو  اهان یبوده 

محدود  هستند  بم  قات یتحق  ی هات یاب    ، ییدارو  اهان یگ  نه یدر 

ترک   ی دداروی تور با  است    بیاستاندارد    ت ی قابل  که مشخص 

تفاوت   دی تور مانند  مختلف  عوامل  باشد.  داشته  را    ی هامجدد 

جغراف  ،یکیژنت جمع  ،ییایمنطقه  بخش    اه،یگ  ی آوربمان 

عصاره   اه یگ  مورداستفاده  روب  گ  ای  یریگو  بر    یریاسانس 

رذا    گذارند، یها اثر مآن  یو اثربخش   یاهیگ  ی داروها  باتیترک 

و    اهانیفعا  گ  باتیترک   ییمطرح شده است که با شناسا  راًیاخ

مد  آن   ریتأث  یابیارب در  کارآبما  ی وانیم  ی هاها   یهاییو 

ترک   ی دارو  توان یم  ینیبار .   4)  افتیدست مشخص    بیبا 

منابع    یعیطب   بیترک    یبعنوان    دیاس   ینیکوئ اب  فراوان 

فرمو  ش  یاهیگ پوست    باشدیم  C7H12O6  ییایمیبا  اب  که 

هو  ا،یروب  نکونا،یس  اه یگ برگ  توتون،  برگ    ب، ی س  ج،یقهوه، 

به طور مثا  در  دیآی به دست م  جاتیآرو، سبز  ، یهلو، گلاب  .

ا  د یاس   ینی گرم کوئ  6/1پرتقا  متوسط     ی   ن یوجود دارد. 

شدن    لیاست که تبد  ییغذا  میدر رژ  یعیماده طب   ی  بیترک 

تر ن  پتوفانیبه  است  د یآم  نیکوت یو  بدن  به    . 5)  در  توجه  با 

آنت  دیاس   ینیکوئ  راتیتأث   ،  6)ی  دانیاکس  یاب جمله خواص 

ی  منیا  یهاسلو   شیو افزا    8)  وی هپاتوپروتکت  ، 7)ی  ضد ارتهاب

  د یاس   ینیکوئ  ی اثر ضد تشنج  ن ییمطارعه با هدا تع  ن یا  ،  9)

 ریتشنج در موب با در نظر قرار دادن مس  یوانیمد  م  یبر رو

اکس  د یاکس   یتری ن  یامتمار استر   شده    یطرام    و یداتیو 

 است.

 

 ها   مواد و روش

 ی بندگروه و   یشگاهیآبما واناتیم

رو  هیکل کار  کمموب  یمرامل  مجوب  با  مطابق  اخلاق    تهیها، 

  یمطارعه سع  ن یصورت گرفت. در اکمیته مذکور    دیی تأبعد اب  

  ی دما  ،ییو روشنا  یکیتار  تمیبه آب و غذا، ر  یشد که دسترس

 ها استاندارد باشد.  نمونه  یدارنگه   طیشرا یطورکلبه و  طیمح

وبن  48 محدوده  در  نر  موب  در    30  یار  25  یسر  گرم 

  ییدما  ط یدر شرا  وانات یشدند. م  یبند میتقس   ییتا  8  یهاگروه 

( و  1±22℃مناسب  روشنا  12   ساعت    12و    ییساعت 

دسترس  یخاموش غذا  یبا  و  آب  به    یدارنگه   کسان ی  ی آباد 
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ا سپس  تاموب   نیشدند.  هشت  گروه  شش  به    م یتقس  ییها 

 شدند. 

بر    تر یر  ی لیم  1را با دوب    نیکه نرما  سار   ییهااو : موب  گروه 

  افت یهفته در   یبه مدت    یبه صورت داخل صفاق  لوگرمیک 

 کردند.

  د یاس   ینیکه کوئ  ییهادوم، سوم، چهارم و پنجم موب  گروه 

گرم بر کیلوگرم  میلی  40و    20،  10،  5  ی با دوبها  بی را به ترت

 کردند.  افتیهفته در  ی به مدت   یداخل صفاق صورتبه 

موب  گروه  د  ییهاششم:  دوب    ابپامیکه  با  -میلی  10را 

صفاق  گرم/کیلوگرم داخل  صورت  مدت    یبه  هفته     یبه 

 .   10)کردند  افتیدر

ارقا  سپس   صورت به     PTZ    %5   هاگروه تشنج  همه    ی جهت 

 کردند.  افتیدر یدم دیداخل ور

کلیه دوبهای این مطارعه بر اسا  مطارعه پایلوت نویسندگان و  

انتخاب شد    2021مطارعه قبلی خوراسگانی و همکاران در سا   

قبل اب    قهیدق  60  دوبهای کوئینی  اسید و دیابپام، همه  .   11)

   شدند. قیتزر یبه صورت داخل صفاق   PTZزیتجو

 تشنج  یالقا

طر  30  د ین   ی  له یوسبه تشنج    ی ارقا  یبرا   ی دم  دیور  ق یاب 

   یو با سرعت      PTZ    %5  ونیموب با استفاده اب پمپ انفوب

دق  تریریلیم د  ق یتزر  قه یبر  به محض  و  اندام    دن یشد  کلونو  

شد.  قیتزر  یقدام ب متوقف  بمان  انفوب  نیمدت  و    ون یشروع 

ثان  مسب  بر  تشنج  مرامل  دوب    هی شروع  به  سپس  و  شد  ثبت 

)  تحمل ابا  یلیم  یعنیتشنج  به  دارو  ک   یگرم  وبن    لوگرمیهر 

  لوگرم یگرم بر ک   یلیبر مسب م  تحملشد. غلظت    لیبدن  تبد

 : محاسبه شد ریب ظهور علائم تشنج با استفاده اب فرمو  یبرا

 

𝑇ℎ𝑟𝑒𝑠ℎ𝑜𝑙𝑑 𝑐𝑜𝑛𝑐𝑒𝑛𝑡𝑟𝑎𝑡𝑖𝑜𝑛 (
𝑚𝑔

𝑘𝑔
)  

=
𝑅𝑎𝑡𝑒 (

𝑚𝑙
𝑚𝑖𝑛

) × 𝑇𝑖𝑚𝑒(𝑠) × 𝐶𝑜𝑛𝑐𝑒𝑛𝑡𝑒𝑟𝑎𝑡𝑖𝑜𝑛(
𝑚𝑔
𝑚𝑙

) × 1000

60 × 𝐵𝑜𝑑𝑦 𝑤𝑒𝑖𝑔ℎ𝑡 𝑜𝑓 𝑎𝑛𝑖𝑚𝑎𝑙
 

 

پا  تع  انیدر  اب  گروه مدت   نییپس  در  تشنج  بروب    یهابمان 

ب   ب یبه ترت  ن یلابیو با  نیتوسط کتام  ی هوشی مختلف، پس اب 

دوب   و     لوگرمیک / گرمیلیم  20و    60با  شدند  کشته  موشها 

 .   12)مغز جدا شد  پوکمپیقسمت ه

 یی ایمیوشیب یهایابیارز

   کمپ پو یهسرم و  یدی پیل  ونی داسیپراکس  یریگاندازه

ه  تریکروریم  250 شده  هموژن  با    ای  پوکمپینمونه    1سرم 

تر  تریریلیم معرا  اب    دیاس ی کلرواستی اب  بعد  و  مخلوط 

قرار گرفت. سپس بعد   یماردر بن   قهیدق  15ورتکس به مدت  

مدت   به  شدن  سرد  شد.    فوژیسانتر  g 1000در    قهیدق  10اب 

نانومتر    535در طو  موج    یی رنگ رو  یجذب محلو  صورت

مقابل   معرا  رورهدر  همه  شامل  که  غبلان   به  نمونه    ریها  اب 

 .   13) د یبود، قرائت گرد

 کمپ  پویهپلاسما و  تیتریسطح ن یریگاندازه

  یتی کروپلیبه روب م  سیبه کم  واکنش گر  تیترین  سنجش

پذ برارفتیانجام  رو  ییبدان یپروت   ی .  سورفات   400  ، یبا 

 گرمی لیم  6سرم  با    ای  پوکمپینمونه هموژن شده ه  تریکروریم

رو  سورفات  گرد  یپودر  برا   14) دیمخلوط   یریگاندابه   ی. 

سرم     تریکروریم  100ابتدا    زا،یالا  تیکروپلیدر م  تیتریغلظت ن

  1مخلوط )  تریکروریم  100شده و سپس    ییبدان یبافت پروت   ای

سورفانام1به   ان  دی     ی د  ن یآم  ی د  لنیات    لی نفت-1)-و 

مح  د یدروکلرایه مدت    ط یبه  به  و    37℃در    قه یدق  30افزوده 

گرد تشکدیانکوبه  و  واکنش  انجام  اب  بعد  جذب    لی.  رنگ، 

تشک  ینور اب  رنگ  لیماصل  توسط    540در    یماده  نانومتر 

الا خوانشگر  منحن  دیگرد  تقرائ  زایدستگاه  اب  استفاده  با    ی و 

 .   15) ها محاسبه شداستاندارد غلظت نمونه 

آنت  تیظرف  یریگاندازه هسرم    یدانیاکسیتام    پو یو 

   پکمپ
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آنت  تیظرف  یریگاندابه  بر    کمپ  پو یه  یدانیاکسی تام  سرم  و 

روب توسط    پتانسیل  اسا   آهن    دان یاکسی آنتکاهندگی 

(Ferric  reducing antioxidant power   توسط  .Fکه 

FJ. Benzie  17شده است انجام شد )  شنهاد ی و همکارانش پ  . 

انجام آبما مقدار    ریبه شرح ب  شیمرامل  اب    تریری لیم  1است: 

افزوده و    ش یآبما  ی هااب روره    یبه هر    FRAPکار  محلو   

  33. مقدار  شودیانکوبه م  37℃  یبن ماردر    قه یدق  5به مدت  

هموژن    تریکروریم نمونه  و    کمپ  پویهاب  سرم    ا یو 

روره   ه یته  ی استانداردها به  سر  یها شده  و  اضافه   عاً یمذکور 

  ی بن ماردر   قهیدق 10ها به مدت روره   اتی. محتودیمخلوط گرد

نور  37℃ جذب  شد.  در  نمونه   یانکوبه   593  موجطو  ها 

در  شاه   نانومتر    33و    FRAPمحلو     تری ریلیم  1)  د مقابل 

اندابه   تریکروریم مقطر   جذب    یریگآب  قرائت  اب  پس  شد. 

غلظت  یهامحلو    ینور با  منحن  ی هااستاندارد    ی مختلف، 

مقاد و  رسم  طر  یها نمونه   ریاستاندارد  اب    یمنحن  ق یمجهو  

 . 16)  دیاستاندارد محاسبه گرد

 هاژن  انیب یریگاندازه

بافت    nNOS،iNOS  یهاژن   انیب روب    کمپ  پوی هدر  با 

Real-time PCR  بافت    گرمی لیم  50هر    یابابه   شد.   یبررس

ترا  تریریلیم   ی محلو   شد.    ماًیمستق  زو یاب  اضافه  بافت  به 

اب دستگاه هموژنا  یسابسپس هموژن  استفاده  انجام شد    زریبا 

به  بافت  دق  زیر  یخوبتا  پنج  به مدت  نمونه  دما  قه یشوند.    ی در 

 200  زو ،یاب محلو  ترا  تریریلیم   ی  یابااتاق انکوبه شد. به 

با دست    یآرامبه   ه یثان  15کلروفرم اضافه و به مدت    تریکروریم

در انکوباتور قرار   قه یدق  3تا    2تکان داده شد و سپس به مدت  

مدت   به  نمونه  شد.  سرعت    قه یدق  15داده  در    12000با  دور 

مرمله    نیشد. ا  وژیفیسانتر  سلسیو  درجه    4  یو در دما  قهیدق

  یفنل  رنگی صورت  فاب ی  صورت به که مخلوط    شودیباعث م

پا جدا شود.    ییبالا  رنگیب  فاب  یو    یانیم  فاب  یو    نییدر 

RNA  ب  زین فاب  م  ییبالا  رنگیدر  بالا  ردیگیقرار  فاب    یی و 

را    50مدود   کل مجم  اب  خود درصد  م  به  .  دهدی اختصاص 

منتقل    دیجد  وب یکروتیبرداشته شده و به م  یآرامبه   ییفاب رو

ساعت در    1سرد اضافه و    زوپروپانو یا نهم مجم با آ باًیو تقر

مدت    سلسیو درجه    20  یمنف  یدما به  شد.  داده    15قرار 

دما  وژیفیسانتر  قهیدق سرعت    سلسیو  درجه    4  ی در  با  و 

دق  13000 در  ما  قهیدور  و  پل  ییرو  عی انجام  به  و    ت یبرداشت 

ا  75ارکل    یسلور سپس  شد.  اضافه  مجدد    ن یدرصد  مرمله 

  رو یپ لیات  یدفوق آب  تیارکل، به پل ریاب تبخ عدتکرار شد و ب

نات  بو  کنتر  کم  کر  به درجه    بردنیپو    یاضافه شد. جهت 

نمونه  غلظت  و  نورRNA  یهاخلوص  جذب  در  آن   ی،  ها 

دستگاه    230/260و    280/260ی  هاموجطو   کم   به 

گرد قرائت  استخراج   RNAغلظت    نی همچن.  دینانودرآپ 

دستگاه بر مسب نانوگرم در    نیهم  وسطت  زیشده اب هر نمونه ن 

 . 17) شد ده ی   سنجng/μl) تریکروریم

ک   با اب  کار    cDNAساخت    ت یاستفاده  روب  به  استناد  با  و 

ک  توسط  شده  نمونه   ت یارائه  شده،   RNA  یهااب  استخراج 

پذ  cDNAساخت   سنتز  رفتیانجام  پروتکل   .cDNA   در

مقدار    یبرا  تیک  اب    5000مداکثر   یطرام  RNAنانوگرم 

ا در  است  غلظت    نیشده  همه    1000مطارعه  اب  نانوگرم 

  ی هااب نمونه   cDNAسنتز    ی شد. برا  فاده است  RNA  یهانمونه 

RNAرو بر  را  نمونه  ابتدا  در  هم  خ ی  ی ،  و  کرده  بمان ذوب 

ک  در  موجود  دما  تیمواد  در  ذوب    یرا  تا  داشته  نگه  اتاق 

 شوند. 

و بافر    یاصل  RNAبا افزودن    RNA  یاب رو   cDNA  ساخت

RT 5Xآنز کر  می،  آب  Oligo dT  مریپرا  ،پتابیترانس   ،

RNase Free  ،dNTPپرا و    Random Hexamer  مری، 

RNA interference  تر یکروریم  20به    ییو رساندن مجم نها  

  60  ،سلسیو درجه    25  یدر دما  قهیدق  5به مدت    قراردادنو  
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دما  قهیدق  5و    سلسیو درجه    42  یدمادر    قهیدق   70  یدر 

 انجام شد.  سلسیو درجه 

آنت  یاختصاص  یمرهایپرا و  نرم   سنسی سنس   Vectorافزار  با 

NTI  و ژن    موردنظر  یهاژن  یبراB2M   ان یکه ب  یژن  عنوانبه  

طرام دارد  سفارب    یثابت  شد و    ن یا  .  1)جدو     داده 

قابل   یطرام  یمرهایپرا   PCR  یهااستفاده در واکنش   ت یشده 

  ی هاکلیس  ان یذوب را دارند و پس اب پا  ی به روب منحن  یکم

  ب ی ترت  ن ی. بدشودیذوب اجرا م  ی، برنامه منحنPCR  یریتکث

کم تا  را  دما  دستگاه  دماکه  اب  پرا  یتر    ن ییپا  مرهایاتصا  

و    رودی بالا م سلسیو درجه    1و سپس دما در مدود    آوردیم

ا  شودیفلورسانس قرائت م  گنا یس متناوب    به طورروند    ن یو 

که دما   ی. بمانرودی بالا م  سلسیو   درجه    95مدود    ییتا دما

مارت    PCRمحصولات    د، یرس  PCRمحصو     TMبه   به 

اب    SYBR Green I  یهاو رنگ  شوندی م  لیتبد  یارشته ت 

م  نیب خارج  رشته  شد  شودیدو  افت  رخ    د یو  فلورسانس 

دمانرم   له یوسبه که    دهدیم دستگاه،  افت    ییافزار  آن  در  که 

  کهییابآنجااست.    صیتشخقابل  یرامتبه   داده رخفلورسانس  

  ن یمخصوص به خود را دارد، در ا  TM  یادو رشته   DNAهر  

اب    یاختصاص  PCRمحصو     توانیم  یرامتبه روب   را 

غ پرا  یراختصاصیمحصو   .   18)داد    زیتما  مرهایدا  -ر  میو 

 آورده شده است.  1در جدو   مرهایپرا یتوار

 ی آمار زیآنال

نرمداده   یآمار  لیوتحلهیتجز اب  استفاده  با    Prismافزار  ها 

ابتدا بررس ها با استفاده اب آبمون  نرما  بودن داده   یانجام شد. 

پذ  رنوایاسم  -ا  کورموگرا جهت  رفتیصورت  سپس   .

 طرفه  ی  انسیوار زیاب آنار مارهایت  ن یب  داریاختلاا معن  نییتع

مقا جهت  توک   هان یانگ یم  سهیو  آبمون  گرد  یاب  .  دیاستفاده 

و    خطای  ±   نیانگیم  صورتبه ها  داده  شدند  ثبت  استاندارد 

05/0 >p  فرض شد.  داریمعن یاب نظر آمار 

 مرهایپرا ی. توال1 جدول

 ردیف نام ژن  Forwardتواری   Reverseتواری  

AGAATAGGAGGAGACGCTGT GGCTGTGCT TTGATGGAGATGA nNOS 1 

GGACATCAAAGGTCTCACAGGC CCAACAGGAGAAGGGGACGAA iNOS 2 

CGTGATCTTTCTCGTGCTTGTC GGAAGTTGGGCTTCCCATTCT B2M 3 

 

 هایافته
 موردمطالعه  یهاتشنج در گروهتحمل به    سهیمقا

و تست تعقیبی آبمون    طرفهی   آناریز واریانسنتایج    بهباتوجه 

تزریق   داد  نشان  مطارعه  این  اب  ماصل  نتایج    ینی  کوئتوکی 

دوبهای  اس در  شکل  میلی   40و    20ید  به  کیلوگرم  بر  گرم 

نرما  سارین باعث    کننده افتیدرداری در مقایسه با گروه  معنی

نتایج    نیهمچن .  >001/0Pافزایش تحمل به تشنج شده است )

داد   بر   گرمیلی م  10و    5دوب    کننده یافت در  یهاگروه نشان 

معن  یداس  ینی کوئ  یلوگرمک  گروه    دارییتفاوت   PTZبا 

  کننده یافتدر یهاتشنج در موبتحمل به  . <05/0Pنداشت )

طور  یابپامد گروه    یشترب  دارییمعن  به  بود    PTZاب 

(001/0P<   مختلف دوبهای  در  تشنج  به  تحمل  مقایسه  در   .

  ی هاگروه کوئینی  اسید با دیابپام، غلظت تحمل به تشنج در  

با  میلی  40و    20 مقایسه  در  اسید  کوئینی   کیلوگرم  بر  گرم 

تفاوت   نداشت    یداریمعندیابپام  پاسخ     <05/0P)  وجود  و 

این   پاسخ    کهی درمار.  اندبوده معاد  پاسخ دیابپام    هاگروه در 

دوبهای   اب  میلی   10و    5در  اسید  کوئینی   کیلوگرم  بر  گرم 

گروه   طور    کننده افتیدرپاسخ  به     یداریمعندیابپام 

(001/0P<   1کمتر بوده است )نمودار  . 
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 آنالیز واریانسه و با آزمون استاندارد ثبت شد خطای ± نیانگیصورت منتایج به صورت  .های مورد مطالعه. مقایسه تحمل به تشنج در گروه1نمودار 

 افتیبا گروه در سهیدر مقا  :###. (>001/0P) ینسالنرمال  کننده یافتگروه در در مقایسه با***:  آنالیز شده اند. توکیتست تعقیبی و  طرفهیک

دریافت کننده   : گروهQ.A5,10,20,40دریافت کننده دیازپام،  : گروهDiazدریافت کننده نرمال سالین،  : گروه001/0P<.  saline دیازپام کننده

 گرم/کیلوگرم به ترتیب. میلی  5،10،20،40کوئینیک اسید با دوزهای 

 

کوئ  م  ید اس  ینیک اثر  د  یزان بر  در    سرم  ید آلدئ ی مالون 

 مورد مطالعه  یهاگروه

نتا اسا   تعق  طرفه ی   انسیوار  لیتحل  جیبر  آبمون    ی بیو 

نشان داد که گروه در  نیا  یهاافتهی  ،یتوک   کننده افتیمطارعه 

 یسرم کمتر  دی آردئ  یسطن مارون د  یداریبه طور معن  ابپامید

 . >001/0Pداشتند )  نینرما  سار  کننده افتینسبت به گروه در

دوبها  د یاس    ینیکوئ  زیجو  ن یهمچن و  20،  10  ی با   ،40  

ک   گرمیلیم معن  لوگرمیبر  طور  سطن    یداریبه  کاهش  سبب 

  ن یشد. ا  ن یبا گروه نرما  سار  سه یسرم در مقا  د یآردئ  ی مارون د

ترتکاهش به  اب:     یدوبها  یبرا  ب یها  بودند  عبارت  ذکر شده 

05/0P<  ،001/0P<  001/0  وP<  علاوه بر این، میزان کاهش .

گروه  در  سرم  آردئید  دی    دوبهای    کننده افتیدرهای  مارون 

کوئینی  اسید در مقایسه    لوگرمیبر ک   گرمیلیم  40، و  20،  10

تفاوت   دیابپام،  کوئینی     یداریمعنبا  ویژگی  این  و  نداشت 

است  بوده  یکسان  دیابپام  با  دوبها  این  در  .  <05/0P)  اسید 

گروه    کهیدرمار در  سرم  آردئید  دی  مارون  میزان 

طور  میلی  5دوب    کننده افتیدر به  دیابپام  اب  کیلوگرم  بر  گرم 

 .  2بیشتر بود )نمودار   >01/0P)  یداریمعن

 
مقایسه سطح2نمودار   د   :  گروه  سرم  یدآلدئ  یمالون  مطالعه  هایدر  م  جینتا.  مورد  صورت صورت  آنال  خطای  ±  ن یانگیبه  آزمون  با  و  شده  ثبت    انس یوار  زیاستاندارد 

  افت یبا گروه در  سهیدر مقا  ###:   . ، به ترتیب>05/0P  و  >001/0Pنیکننده نرمال سال  افتیبا گروه در  سهی : در مقاو *  ***  شده اند.   زیآنال  یتوک    یبیو تست تعق  طرفهک ی

گروه001/0P< .  saline  دیازپام  کننده سالین،    :  نرمال  کننده  گروهDiazدریافت  دیازپام،    :  کننده  گروهQ.A5,10,20,40دریافت  با   :  اسید  کوئینیک  کننده  دریافت 

 گرم/کیلوگرم به ترتیبمیلی5،10،20،40دوزهای 
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  کمپ   پویه  دیآلدئ ی مالون د  زانیبر م  دی اس  کینیاثر کوئ 

 موردمطالعه  یهادر گروه

تعق  طرفه ی  انسیوار  لیتحل  جینتا آبمون    ی توک   یبیو 

د  نیا  یهاافتهی که  داد  نشان  معن  ابپامیمطارعه  طور   یداریبه 

با گروه نرما    سهیرا در مقا  کمپ  پویه  دیآردئ  یسطن مارون د

)  نیسار است  داده  ا>01/0Pکاهش  بر      ینیکوئ  ن، ی . علاوه 

دوبها   دیاس ک   گرمیلیم  40و    20  یبا  طور    زین  لوگرمیبر  به 

 سطن مارون   یمعنادار

 

نرما  سار  کمپ  پویه  دیآردئ  ید به گروه  نسبت  کاهش    نیرا 

  پو یه . همچنین، میزان مارون دی آردئید  >001/0P)داده است  

گرم میلی 40 دیاس  ینیکوئ دوب کننده افتیدردر گروه  کمپ

طور   به  دیابپام  اب  کیلوگرم  کمتر    >001/0P)   یداریمعنبر 

اب دیابپام توانایی بیشتری    دی اس   ینیکوئ  بود. در واقع این دوب 

آردئید   دی  مارون  کاهش  )   کمپ  پو یه در  است  نمودار  داشته 

3.  

 
استاندارد ثبت   خطای  ± نیانگیبه صورت صورت م  جینتا. مورد مطالعه  هایدر گروه  پوکمپیه ید آلدئ یمالون د . مقایسه سطح3مودار ن

  نیکننده نرمال سال افتیبا گروه در سه ی*: در مقا*شده اند. *** و  زیآنال یتوک یبیو تست تعق طرفه کی انسیوار زیشده و با آزمون آنال

001/0P<  01/0وP< 001/0 دیازپام کننده  افتیبا گروه در  سه ی در مقا ###:  .بی به ترتP<. saline دریافت کننده نرمال سالین،   : گروه

Diaz دریافت کننده دیازپام،  : گروهQ.A5,10,20,40 گرم/کیلوگرم میلی 5،10،20،40دریافت کننده کوئینیک اسید با دوزهای  : گروه

 به ترتیب. 

 

در    سرم   ی دانیاکسیآنتسطح  بر    یداس  ینیک اثرکوئ 

 موردمطالعه  هایگروه

نتا اسا   تعق  طرفه ی   انسیوار  لیتحل  جیبر  آبمون    ی بیو 

م  ن یا  ،یتوک  که  داد  نشان    ی دانیاکسیآنت  ت یظرف  زانی مطارعه 

با گروه    یداریتفاوت معن  ابپامید  کننده افتیسرم در گروه در

سار کوئما نی باا .  <05/0P)  ندارد   نینرما   در    د یاس   ینی، 

  ی داریبه طور معن  لوگرمیبر ک   گرمیلیم  40و    20،  10  یدوبها

با گروه    سه یسرم در مقا  یدانیاکسیآنت  ت یظرف  ش یموجب افزا

سار است  نینرما   ترت  شده  ، >05/0P<  ،001/0P  یب:به 

001/0P<.  ظرفیت  طورنیهم در گروه   یدانیاکسیآنت ،  -سرم 

دوبهای    دی اس    ینیکوئ  کننده افتیدرهای     20و    40در 

طور  میلی به  دیابپام  اب  کیلوگرم  بر     یداریمعنگرم 

(001/0P<  ( 4نمودار بیشتر بودند.  
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  زیاستاندارد ثبت شده و با آزمون آنال  خطای  ±  نیانگیبه صورت صورت م  جینتا.  مورد مطالعه  هایدر گروه  سرم  . مقایسه سطح آنتی اکسیدانی4مودار  ن

تعق  طرفهک ی  انسیوار تست  مقا  زیآنال  یتوک   یبیو  در  و*:  اند. ***  در  سهیشده  سال  افتیبا گروه  نرمال  ترت  >05/0Pو    >001/0P  نی کننده    . بیبه 

saline001/0  دیازپام   کننده  افتیبا گروه در  سه یدر مقا  ###:   دریافت کننده نرمال سالین،  : گروهP<.  salineدریافت کننده نرمال سالین    : گروهDiaz :

 گرم/کیلوگرم به ترتیب.میلی5،10،20،40دریافت کننده کوئینیک اسید با دوزهای  : گروهQ.A5,10,20,40دریافت کننده دیازپام،  گروه

 

 

م  ید اس  ینیکاثر کوئ    پو ی ه  یدانیاکسی آنت  ظرفیت یزانبر 

 موردمطالعه  هایدر گروه کمپ

گروه   کمپ  پوی ه  دانیاکسی آنت  تیظرف  زانیم   ی هادر 

و    طرفه ی  انس یواربعد اب تحلیل و آناریز توسط    موردمطارعه

 کننده افت یدرکه گروه    تست تعقیبی آبمون توکی بیان کردند 

م  یابپامد نظر  تفاوت    کمپ   پو یه  دانیاکسیآنت  ت یظرف  زان یاب 

گروه    یداریمعن به  سارین   کننده افتیدرنسبت    ندارد   نرما  

(05/0P> کوئ دوبهایاس  ینی .  با    40و    20،  10،  5  ید 

ک میلی بر  باعث    یمعنادار  صورتبهتوانست    یلوگرمگرم 

مقا  کمپ  پو ی ه  دانیاکسیآنت  ت یظرف  زانیم  یشافزا با    یسهدر 

سارین    گروه  )گردنرما   ظرفیت  >001/0Pد  این،  بر  علاوه   . 

گروه   کمپ   پو یه  یدانیاکسیآنت  کننده افت یدر  ی هادر 

دوبهای    د یاس   ینیکوئ بر  میلی   40و    20،  10،  5با  گرم 

بیشتر شده     >001/0P)   یداریمعنکیلوگرم اب دیابپام به طور  

  . 5نمودار است ) 

 
استاندارد ثبت شده و با آزمون  خطای  ± نیانگیبه صورت صورت م جینتا. مورد مطالعه هایدر گروه هیپوکمپ  یدانیاکس یآنت . مقایسه سطح5نمودار 

با گروه  سهیدر مقا: ###. >001/0P نیکننده نرمال سال افتیبا گروه در سه یدر مقا  :شده اند. ***  زیآنال یتوک  یبیو تست تعق طرفهک ی انسیوار زیآنال

دریافت  : گروهQ.A5,10,20,40دریافت کننده دیازپام،  : گروهDiazدریافت کننده نرمال سالین،  : گروه001/0P<. saline دیازپام کننده افتیدر

 . گرم/کیلوگرم به ترتیبمیلی 5،10،20،40کننده کوئینیک اسید با دوزهای 
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کوئ  م  دیاس   کی نیاثر  گروه  تیترین  زانیبر  در   یهاسرم 

 موردمطالعه 

  ز یآناربعد اب    موردمطارعه  یها گروه نتایج میزان نیتریت سرم در  

د که  ن نشان دا  یآبمون توک   یبیو تست تعق  طرفه  ی  انسیوار

م  ابپامید  کننده افتیدرگروه   نظر  تفاوت    تیترین  زانیاب  سرم 

سار  یداریمعن نرما   گروه  به   . <05/0P)  ندارد  ن ینسبت 

دوبها   د یاس   ینیکوئ بر    گرمی لیم  40و    20،  10،  5  یبا 

م  یمعنادار  صورتبه   توانست   لوگرمیک  کاهش    زان یباعث 

ترت   نیبا گروه نرما  سار  سهیسرم در مقا  تیترین به    : بیگردد، 

001/0P<،  001 /0P<  001/0  وP<  نیتریت سطن  همچنین،   .

گرم بر  میلی  20و    40دوبهای    کننده افت یدرهای  سرم در گروه 

با  دیاس   ینیکوئکیلوگرم   مقایسه  طور    در  به  دیابپام 

  . 6نمودار کمتر بود )   >01/0P)  یداریمعن

 
 انسیوار  زیاستاندارد ثبت شده و با آزمون آنال   خطای  ±  نیانگیبه صورت صورت م  جینتا.  مورد مطالعه  هایدر گروه  سرم  یتریتن  . مقایسه سطح6نمودار  

  سه یدر مقا##:    .بیبه ترت  >01/0Pو   >001/0P  نیکننده نرمال سال  افت یبا گروه در  سهی : در مقا*شده اند. *** و*  زیآنال  یتوک   یبیو تست تعق  طرفهکی

:  Q.A5,10,20,40دریافت کننده دیازپام،    : گروهDiazدریافت کننده نرمال سالین،    : گروهsalineبه ترتیب.      >01/0Pدیازپام    کننده  افتیبا گروه در

 گرم/کیلوگرم به ترتیب.میلی 5،10،20،40دریافت کننده کوئینیک اسید با دوزهای  گروه

کوئ  م  یداس  ینیکاثر  در    کمپ  پویه یتریتن  یزانبر 

 موردمطالعه  هایگروه

نشان    ها موبتیمار   این مطارعه  اسید و دیابپام در  با کوئینی  

  یداریمعنرا به شکل    کمپ  پو یه  تیترین  یزانم  یابپامکه د  داد

گروه  به  سارین  کننده افتیدر  نسبت  داد    نرما   کاهش 

(05/0P<   .دوب  یداس  ینی کوئ  نیهمچن و    20،  10،  5  هایبا 

ک   گرمیلیم  40 باعث    یمعنادار  صورتبه توانست    یلوگرم بر 

م مقا  کمپ  پویه   ت یترین  یزانکاهش  گروه    یسه در  با 

سارین    کننده افتیدر ترتیب:  گرددنرما   به   ،05/0P< ، 

05/0P<  01/0  وP<.    نیتریت این، سطن  بر    کمپ   پویهعلاوه 

گروه  اب  میلی  40دوب    کننده افتیدر  در  کیلوگرم  بر  گرم 

، کهی درمار  کمتر بود.   >001/0P)   یداریمعندیابپام به طور  

نیتریت   کاهش  در    دیاس   ینیکوئتوسط    کمپ  پویهمیزان 

تفاوت   دیابپام،  با  مقایسه  در  مختلف   یداریمعندوبهای 

است  بوده  یکسان  بارقوه  ویژگی  این  و     <05/0P)  نداشت 

  .7نمودار )
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استاندارد ثبت شده و با   خطای  ±  نیانگیبه صورت صورت م  جینتا.  مورد مطالعه   هایدر گروه   هیپوکمپ  یتریتن  مقایسه سطح   . 7  نمودار

  و  >05/0P  نیکننده نرمال سال  افتیبا گروه در  سه یشده اند. * و**: در مقا  زیآنال  یتوک    یبیو تست تعق  طرفه کی   انسیوار  زیآزمون آنال

01/0P<  001/0  دیازپام  کننده  افتیبا گروه در  سهیدر مقا:  ###  . بیبه ترتP<.  saline دریافت کننده نرمال سالین،    : گروهDiazگروه :  

 گرم/کیلوگرم به ترتیب. میلی 5،10،20،40دریافت کننده کوئینیک اسید با دوزهای  : گروه Q.A5,10,20,40دریافت کننده دیازپام، 

 

کوئ  م  دیاس  کینیاثر    پو یهدر    iNOS   ژن  یانب  یزان بر 

 موردمطالعه  هایگروه کمپ

تحل   جینتا اب  تعق  طرفه ی  انسیوار  لیماصل  آبمون    ی بیو 

  زان یم  یبه طور معنادار  ابپامید  زیکه تجو  دهدینشان م  یتوک 

سار  iNOSژن    انیب نرما   گروه  به  نسبت  داده    نیرا  کاهش 

  دیاس  ینیکوئ کننده افتیدر یها . در موب P <001/0است )

دوب   ک   گرمیلیم  40و    5،10با  م  لوگرمیبر  شکل    ی داریعنبه 

  دا یکاهش پ   ن ینسبت به گروه نرما  سار iNOS ژن    ان یب  زانیم

به ترت  .   P  <01/0و )    P   ،(05/0>P  <05/0)  ب یکرده است، 

ه   ن یا  ان یب  زانیم در   کننده افت یدر  ی هاکمپ در گروه   پو یژن 

دوب    دیاس   ینیکوئ ک   گرمیلیم  40و    5،10با  در    لوگرم یبر 

د  سهیمقا معن  ابپام،یبا  ا  یداریتفاوت  و    ل یپتانس  ن ینداشت 

  .  8  )نمودار P <05/0بوده است )   کسانی ابپام یبا د باًیتقر

 
استاندارد ثبت شده و با  خطای ± نیانگیبه صورت صورت م جینتامورد مطالعه.  یهاگروه پوکمپی در ه iNOSژن  انیب زانیم  سهیمقا. 8مودار ن

،  (P<05/0)نی کننده نرمال سال  افتیبا گروه در سهیشده اند. *،** و ***: در مقا زیآنال یتوک  یبی و تست تعق طرفهکی انسیوار زیآزمون آنال

(01/0>P)  و(001/0>Pبه ترت ) 01/0 دیازپام  کننده افتیبا گروه در سهیدر مقا: ## .بیP<. saline :ن،ینرمال سال نندهک افتدری گروه :Diaz 

 . بیبه ترت لوگرمیگرم/ک-یل یم 5،10،20،40 یبا دوزها دی اس کین ی کننده کوئ  افتدری :گروهQ.A5,10,20,40 ازپام،یکننده د افتدریگروه 
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 هایگروه  کمپ  پویهدر    nNOS  ژن  یانب  یزانم  یسهمقا

 موردمطالعه 

نتا اسا   تحلدستبه   جیبر  اب  و    طرفه  ی  انسیوار  لیآمده 

تعق ب  ،یتوک   یبیآبمون  که  شد  در    nNOSژن    انیمشخص 

معن  یهاگروه  طور  به  )  یداریمختلف  است   <001/0متفاوت 

P  . م  وضوح به   ابپام ید  زیجوت کاهش  ژن    ان یب  زانیموجب 

nNOS    به گروه نسبت  )  ینسارنرما   را  داد   <001/0کاهش 

Pهمچن موب  ن، ی .  با    د یاس   ینیکوئ  کننده افتیدر  ی هادر 

در    یکاهش معنادار  لوگرم،یبر ک   گرمی لیم  40و    20  یدوبها

مشاهده شد    نینسبت به گروه نرما  سار  nNOSژن    انیب  زانیم

(01/0>  P   در    کمپ  پو یه. علاوه بر این میزان بیان این ژن در

دوب  یداس  ینی کوئ  کننده افتیدرهای  گروه    40و    20  با 

تفاوت  بر ک   گرمیلیم با دیابپام،    ی داریمعنیلوگرم در مقایسه 

بیشتر   ژن  بیان  این  کاهش  در  دیابپام  توانایی  و  داشت  وجود 

 .  9نمودار )   P <001/0)بوده است  

 

 

 
استاندارد ثبت   خطای  ± نیانگی به صورت صورت م جینتا.  مورد مطالعه  هایگروه  یپوکمپدر ه nNOSژن  یانب یزانم یسه مقا .9مودار ن

کننده نرمال  افتیبا گروه در سه ی: در مقاو *** شده اند. ** زیآنال یتوک  یبیو تست تعق طرفه کی انسیوار زیشده و با آزمون آنال

دریافت کننده    : گروه 001/0P<.  saline دیازپام کننده  افتیبا گروه در سه یدر مقا: ###  .بیبه ترت (P<001/0)و  (P<01/0)  نیسال

-میلی 5،10،20،40دریافت کننده کوئینیک اسید با دوزهای : گروه Q.A5,10,20,40دریافت کننده دیازپام،  : گروه Diazنرمال سالین، 

 گرم/کیلوگرم به ترتیب. 

 بحث

 قی   اب طر  امتم  الاً  دیاس   ینیمطارعه ماضر نشان داد کوئ  جینتا

 س  تمیس تی   فعار زانی   و ک  اهش م ویداتیاثرات ضد استر  اکس

  یارقا  یدر مد  موش  یاثرات ضد تشنج  جادیباعث ا  یتررژین

 نیترعیاب ش  ا یک   ی. ص  رع دی   تت  رابو  گرد لنیتش  نج ب  ا پنت   

 یه  اروننو  یع   یرطبیغ  هی   اختلالات مزمن مغز است که اب تخل

عل  ل مم  لات تش  نج متع  دد ب  وده و  .ش  ودیم یناش    یمغ  ز

و  یمغزضربهاب عفونت تا تومور،  یگوناگون عصب  یهایماریب

تش  نج و ع  وارض   وعیش  لی. به در 19)  ردیگیارتهاب را در برم

به دنب  ا  اس  تفاده اب   نیموجود، محقق  ییایمیش  یداروها  یجانب

 ییجه  ت شناس  ا ب  رره ب  اتیترک  عنوانب  ه یاهی   گ یداروه  ا

مطارع  ه   نی   هس  تند. ا  یم  اریب  نی   درمان ا  یبرا  دیجد  یداروها

در تش  نج ارق  ا   دیاس      ی   نیکوئ  یاثر ضد تشنج  یبررس  باهدا

 ریمس    ینق  ش امتم  ار  یتترابو  در موب با بررس  لنیشده با پنت
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  ی PTZ. دیگرد یطرام دیاکس  یتریو ن ویداتیاستر  اکس

است ک  ه ب  ا کم  پلکس   دیلراک   یهاکانا   یکننده انتخاببلوک

تش  نج  ارقاکنن  ده   ی   بوج ش  ده و  GABA-A یرس  پتور

ضدتش  نج در م  د    یداروه  ا  یابی   ارب  یاست که برا  ییایمیش

 PTZمشخص شده است که    یخوببه.  شودیاستفاده م  یوانیم

ن  ورون دارد و  یغش  ا یه  ایژگیو یرا رو یاث  رات مخرب   

 ریداده و ذخ  ا  قرار  ریتأثتحترا    یمیو کلس  یمیپتاس  یهاکانا 

 نیو همچن    کن  دیرا آباد م یس  لوردرون یمیکلس    یه  اونی

 دهدیرا کاهش م  تریارقا شده با نوروترانسم  یکنداکتانس کلر

 ونی   غلظت    PTZها مشخص شده که  بر اسا  پژوهش  . 20)

 شیاف  زا نی   ک  ه در ا ده  دیم شیرا اف  زا یس  لوردرون میکلس   

 گ  رید یس  و بنق  ش دارد. ا NMDA یهارن  ده یغلظ  ت، گ

در سلو  م  انع اب ب  روب اث  رات   میکلس  شیمشخص شد که افزا

 ییجه  ت، داروه  ا نیبه هم.  21) شودیاب گابا م یناش یمهار

مه  ار  قی   گاب  ا اب طر یناپس   یس  طوح س شیک  ه س  بب اف  زا

همانن  د   گردن  د،یبابج  ذب گاب  ا م  شیاف  زا  ایگابا    سمیکاتابور

ضدتشنج مؤثر   یاروهااب جمله د  هانیابپیو بنزود  هاتوراتیبارب

 یهارن  ده یگ  س  تیآگون   ی     ابپ  امی. د 22)  رون  دیبه شمار م

گاب  ا و در   یهارن  ده یگ  یاست ک  ه ب  ا اث  ر ب  ر رو  ینیابپیبنزود

و  یبخش   ه  ا اث  رات آرامکل  ر ب  ه نورون ونی   ورود  تی   نها

ماض  ر اث  رات  ی. در بررس    23) کن  دیاعم  ا  م یضدتش  نج

 PTZ کنن    ده افتیدر یه    ادر موب ابپ    امید یضدتش    نج

در کنت  ر  و ک  اهش ش  دت   ابپامید  یاثربخش  دیمؤ  دکننده ییتأ

مطارع  ه ماض  ر  گرید جی. نتااستبا مکانیسم فوق   استها  تشنج

 شیس  بب اف  زا  دیاس      ی   نیب  ا کوئ  ه  اموب  مارینشان داد که ت

 دی   گرد  نیبا گروه س  ار  سهیآستانه شروع تشنج در مقا  داریمعن

 یهاافت  ههمچن  ین یآن اس  ت.    یاب اثرات ضدتش  نج  یکه ماک 

س  طن   یبه طور معنادار  ابپامید  قیکه تزر  دهدیمطارعه نشان م

با گروه نرما   سهیرا در مقا کمپ  پویهو   سرم  دیآردئ یدمارون  

خواص   لیممکن است به در  جینتا  نیکاهش داده است ا  نیسار

 ویداتیباشد که به کاهش اس  تر  اکس     ابپامید  یاثرات محافظت

 Güngörکه توس  ط    یامطارعه  یهاافتهیبا  که    کندیکم  م

دارد. در آن   یانجام ش  د همخ  وان  2010همکارانش در سا   و  

 راتیی   ه  ا منج  ر ب  ه تغب  ه موب ابپ  امیم  زمن د زیمطارع  ه، تج  و

 تیو کاهش فعار یدانیاکسیآنت  یهامیآنز  تیدر فعار یمعنادار

اربت  ه در .  24) ه  ا ش  ددر تم  ام بافت دابیپراکس    ونیگلوت  ات

دوب و ش  رایط تزری  ق دیابپ  ام در  ب  هباتوجهمطارع  ات متع  دد 

متف  اوتی دی  ده   یهاپاس  خ  ه  ایماریبمختلف میوانی    یهامد 

ک  ه در مطارع  ه ماض  ر ه  م اث  رات   25و  26)ش  ده اس  ت 

اف  زایش   ب  اوجود  کم  پ  پویهدیابپام در سرم و    یدانیاکسیآنت

تزری  ق تح  ت م  اد   خاطرب  ه  توان  دیمنبوده است ک  ه    داریمعن

 تواندیمنتایج این مطارعه نشان داد که دیابپام    طورنیهمباشد.  

 کم  پ  پ  ویهدر    nNOSو    iNOS  یه  اژنباعث کاهش بی  ان  

و  Jiménez-Velázquez مطارع   هش   ود ک   ه در  ه   اموب

 قی   اب طر ابپ  امیک  ه د ه ش  دنش  ان دادنی  ز   2008همک  اران )

و  iNOS یه  اژن انی   ب توان  دیوابس  ته ب  ه گاب  ا، م یرهایمس   

nNOS  لی   اثرات ب  ه در  نیکاهش دهد. ا  یارتهاب  طیرا در شرا 

 تی   و متعاقب  اً ک  اهش فعار یداخ  ل س  لور میکاهش سطن کلس   

ب  ه ک  اهش   منج  راس  ت ک  ه    دیاکس  ا   یتریسنتاب ن  یهامیآنز

در ب  روب   توان  دیم، پس این مسیر هم   27)  شودیم  NO  دیتور

ب  ا   ابپ  امید  ج  ه،ینت  دراثر ضدتشنجی دیابپام هم دخیل باشد و  

در  یم  ؤثر، نق  ش nNOSو  iNOS یه  اژن انی   ک  اهش ب

ب  ه بهب  ود  تواندیدارد که م ویداتیکاهش ارتهاب و استر  اکس

 دارو منجر شود. نیتحت درمان با ا مارانیب تیوضع

ی در دوبه  ا  دیاس      ینیکوئ  قینشان داد که تزر  ماضر  مطارعه

ب  ه ط  ور   ل  وگرمیب  ر ک   گ  رمیلیم  40و    20  بالاتر یعنی دوبهای

 کننده افتیبا گروه در سهیبمان شروع تشنج را در مقا یمعنادار

ک  ه  ده  دینش  ان م افت  هی نی   ا ت.داده اس    شیافزا نینرما  سار
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 یبر رو  یشتریاثرات ب  توانندیم  دیاس   ینیبالاتر کوئ  یدوبها

 یه  اگروه  ن،یهمچن    .در ش  روع تش  نج داش  ته باش  ند ریت  أخ

  ی   نیکوئ ل  وگرمیب  ر ک  گ  رمیلیم 10و  5دوب  کنن  ده افتیدر

 ب  ه عل  ت  م  ؤثردوب    نک  ردنفراهم،  نبودنیک  اف  ب  ه عل  ت  دیاس

 یب  ر رو یاث  رات کمت  ر دیشایا تحت ماد،    مدتکوتاه تزریق  

 یابی   ک  ه ب  ه ارب یابر منابع مطارعه یبا مرور. تشنج داشته باشند

 نشد.  افتیپرداخته باشد،  دیاس  ینیکوئ یاثرات ضدتشنج

 نینرما  سار  کننده افتیدرمطارعه در گروه    نیماصل اب ا  جینتا

و ک    اهش س    طن  دی    آردئ یم    ارون د شیاف   زا،  PTZو 

 یدانیاکس   یآنتدف  اع    خ  وردنبرهم  دکنن  ده ییتأ  یدانیاکسیآنت

. در دهدیمبدن در شرایط این بیماری مانند مطارعات قبل نشان 

مقابل  ه ب  ا  یب  دن ب  را یدانیاکس   یک  ه دف  اع آنت یبم  انواق  ع 

 دی   پد ویداتینباش  د، اس  تر  اکس    یآباد ک  اف یه  اکا یراد

اب  ویداتیدر استر  اکس افتهیشیافزاآباد  یهاکا ی. راددیآیم

و  ش  وندیم یعص  ب س  تمیس بیمختل  ف باع  ث آس    یه  اراه 

 جادیو تشنج را ا نسونیو پارک  یو افسردگ  ابتیمثل د  یعوارض

 پوکمپیه یدانیاکس یآنت تیظرف زانیم یبررس  . 28) کنندیم

 یدانیاکس    یآنت    تی   نش  ان داد ک  ه ظرف  جیدر مطارعه ماضر نتا

در همه   دیاس  ینیکننده کوئ افتیر  د یهادر گروه   پوکمپیه

داش  ت.  یدار یمعن    شیافزا نینسبت به گروه نرما  ساردوبها  

س  رم در مطارع  ه   یدانیاکس  یآنت  تیظرف  زانیم  یبررس  نیچنهم

س  رم در   یدانیاکس     یآنت     تی   نش  ان داد ک  ه ظرف  جیماضر نت  ا

نسبت به گروه نرم  ا    دیاس   ینیکننده کوئ  افتیدر  یهاگروه 

دهنده اث  رات نش  ان جینتا نیداشت. ا  یدار  یمعن  شیافزا  نیسار

در  یدانیاکس   یدف  اع آنت تی   ب  ر تقو دیاس     ی   نیمثب  ت کوئ

مطارع  ات نش  ان داده در همین راستا   .باشدیو سرم م  پوکمپیه

در درم  ان ص  رع دارن  د.   یاژه ی   و  گ  اه یجا  هادانیاکس   یکه آنت

و  ویداتیب  ا ک  اهش اس  تر  اکس    یاهی   گ ب  اتیاب ترک  یبرخ   

عملک  رد ض  د  ژن،یفع  ا  اکس    یهاگون  ه دی   اب تور یریجل  وگ

م  اده   ی    دیاس     ینی. کوئ 29و30)  کنندیرا اعما  م  یارتهاب

 یدانیاکس  یآنت  تیفعار  یاست، که دارا  ییغذا  میدر رژ  یعیطب

 باش  دیم دی   آم نیک  وتیو ن پتوف  انیشدن به تر لیو قادر به تبد

موج  ود در   ی   کلروژن دی. مطارع  ات نش  ان داده ک  ه اس     31)

 ی هاهسته سلو   یبا مهار مرگ خود به خود  تواندیقهوه سبز م

  دی   و ک  اهش تور DNAمه  ار قطع  ه قطع   ه ش  دن  ،یعص  ب

خ  ود را اعم  ا   یدانیاکس     یآباد، اث   رات آنت     یه اک ا یراد

 یهادر مفاظ  ت اب س  لو   ی   کلروژن دیاس    ن،یچن   کن  د. هم

. مطارع  ه  32)نق ش دارد    ویداتیدر مقاب ل اس تر  اکس   یعصب

Mijangos-Ramos  و همک   اران نش   ان داده اس   ت ک   ه

داده ش  ده  صیتش  خ یدانیاکس     یو آنت  یضد ارتهاب  یهاتیفعار

ب  ه مش  تقات  ت  وانیرا م .urticifolia  C ش  هیدر عص  اره ر

ه  ا آن ییآن نسبت داد که ممکن است به توان  ا  دیاس   ینیکوئ

. در  33) آباد م  رتبط باش  د کا یراد یهابه عنوان پاک کننده 

و همکاران انجام شد، نشان داده شد   Sohکه توسط    یامطارعه

 رب    یاب  ارقوه  یاثرات مح  افظت توانندیم  ینیکوئ  یدهایکه اس

م  وب   C6  ومی   گل  یهابر س  لو   THPاب     یناش  یسلور  تیسم

ممکن   دیاس   ینیداشته باشد و در مجموع نشان دادند که کوئ

 یهایماریاب ب یریگشیپ ایدرمان  یعامل بارقوه برا   یاست  

 .  34)باشد  ویداتیهمراه با استر  اکس

بنابراین این امتما  وجود دارد که اثرات مثب  ت ای  ن ترکی  ب  

شروع تشنج به علت پتانسیل محافظت اب   بمانمدتدر افزایش  

آباد توری  د ش  ده در   یه  اکا یرادعصبی در مقاب  ل    یهاسلو 

 شرایط تشنج باشد. 

در نیز گزارب شده است ک  ه  طبق مطارعات قبل  علاوه بر این،  

 یبا افراد سارم س  طن م  ارون د  سهیمبتلا به صرع در مقا  مارانیب

و  دهای   پیر ونیداس   یپراکس یاب نش  انگرها یک   )یس  رم  دی   آردئ

که سطن    35و  36)  کندیمکاهش پیدا      نیزویداتیاستر  اکس

 PTZمارون دی آردئید در گروه دریافت کننده نرما  سارین و  
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که  یا. مطارعههم تاییدی بر بروب این شرایط در تشنج می باشد

  انج  ام ش  د، خ  واص 2016و همک  اران ) Urangaتوس  ط 

 ییایمیو ارتباط آن با ساختار ش     دیاس   ینیکوئ  یدانیاکسیآنت

  ینیمطارعه نشان داد که کوئ  نیقرار داد. ا  یآن را مورد بررس

 یاست که ناش  یقابل توجه  یدانیاکسیآنت  تیظرف  یدارا  دیاس

آباد و ش  رکت در   یهاکا یکردن راد  یآن در خنث  ییاب توانا

م  ا   یهاافت  هیب  ا    جینتا  نی. ا 37)  باشدیردوکس م  یهاواکنش

 یه  ادر موب  دی   آردئیدهنده کاهش س  طن م  ارون دکه نشان

 نی   دارد. ب  ه ا  یاس  ت، همخ  وان  دیاس      ینیکوئ  کننده افتیدر

ب  ا اس  تفاده اب   دیاس   ینیگرفت که کوئ  جهینت  توانیم  ب،یترت

خ  ود، نق  ش   داریپا  یو ساختار ارکترون  لیدروکسیه  یهاگروه 

 دهای   پیر  ونیداس   یو پراکس  ویداتیدر کاهش استر  اکس     یمهم

همچ  ون   یمؤثر در درمان اختلالات  یاماده   قیطر  نیو اب ا  دارد

 تشنج محسوب گردد.

  شود یم  یاثرات تشنج  دیتشد  عثبا  د یاکس   یتری ن  ییآنجااب  

ا در  مهار    شده داده نشان راستا    نیو  که    د یاکس   یتریناست 

ا باعث  تشنج   جاد یسنتاب  ضد  تقو  یاثر  داروها  ت یو    ی اثر 

  مار ی. در مطارعه ماضر مشاهده شد که ت 38)  شود یم  ضدتشنج 

سبب کاهش    دیاس   ینیبا کوئ  PTZ  ی دریافت کننده هاموب

بافت    تیترین  یداریمعن و  ا  هیپوکمپسرم    ج ینتا  ن یشد. 

و   ویتروات ین    در کاهش استر  د یاس   ینیدهنده اثرات کوئنشان 

 . باشدیمدر شرایط تشنج  یعصب یهامحافظت اب سلو  

کوئ که  داد  نشان  ماضر  طور    تواندیم  دیاس   ی نیمطارعه  به 

در    nNOSو    iNOS  یهاژن  انیب  یمعنادار   کمپ   پویهرا 

اموب دهد.  کاهش  که    یماک   هاافته ی  نیها  است  آن  این  اب 

آنت  یاثرات ضدارتهاب  ب،یترک    دارد.  یتوجهقابل   یدانیاکسیو 

واقع   م  جینتا  نیادر  کوئینشان  که    تواند یم  دیاس   ینیدهد 

ضدارتهاب   ی  عنوانبه  استر    در  مؤثر  یعامل  کاهش 

عمل کند. مطارعات    دیاکس   یترین  تیفعار  م یتنظو    وی تروباتین

توانا  زین  نیشیپ استر     د یاس    ینیکوئ  ییبه  کاهش  در 

کرده   وی داتیاکس اشاره  ارتهاب  نتا  نیاکه    اندو  با    ج یموضوع 

راستا،    .  37)  دارد  یهمخوان  ماضرمطارعه   همین  مطارعات  در 

داده   زین  گرید ترک نشان  که  آنت  باتیاند  خواص    یدانیاکسیبا 

کوئ مؤثر  توانند یم  د یاس    ینیمانند  طور    ی هاژن   انیب   ی به 

 کنند  م یرا تنظ ویدات یمرتبط با استر  اکس

مجموع،   م  نیا  یهاافتهیدر  نشان  کوئ  دهدیمطارعه      ینیکه 

ب  دیاس کاهش  افزا  nNOSو    iNOS  یهاژن   ان یبا    شیو 

ممدت تشنج  شروع  درمان   ی  عنوانبه  تواندیبمان   یعامل 

برا اکس  یبارقوه  استر   ارتهاب،  تشنج    و یداتیکاهش  کنتر   و 

گ  مورداستفاده  اردیقرار  خواص    تنها نه   جینتا  نی.  بر 

دارند، بلکه نقش مهم آن    دی تأک   دی اس   ینیکوئ  یدانیاکسیآنت

ارتهاب  کاهش  وضع  یعصب  ی هادر  بهبود  ن  تی و  را    ز یتشنج 

و همکارانش     Parkمطارعه    ج یبا نتا  ها افته ی  ن یا  .دهندی نشان م

  د یاس   ینیمثبت کوئ  ریدارد و تأث  یهمخوان  زین  2024در سا   

عصب  نده کاه  عنوانبه  ن وای  ارتهاب  کاهش  و    شنی نفلامیدر 

   .  39) کندی م دییرا تأ MAPK یسابفعا 

مختلف    یدر دوبها  دیاس   ی نیکوئ  یاثرات ضدتشنج  سهیمقا

د کارا  یمهم  جینتا  ابپامیبا  مورد  در  نشان  آن   ینسب  ییرا  ها 

نتادهدیم کوئ  ج ی.  که  داد  دوبها  د یاس   ی نینشان  و    20  ی در 

ک   گرمیلیم  40 طور    لوگرمیبر  را    یتوجهقابلبه  تشنج  آستانه 

  دهد ینشان م  ن ی. اتاس  ابپامیاثر مشابه د  ن یو ا  دهد یم  شیافزا

دوبها کوئ  یکه    ی برا  ینیگزیجا  تواندیم  دیاس   ینیبالاتر 

مد  ابپامید دوبها  تیریدر  باشد.    10و    5)  ترن ییپا  یتشنج 

ک   گرمیلیم اثر  لوگرمیبر  دهنده  نشان که    نداشتند   یتوجهقابل   

  د یاس   ینیکوئ  ن،ی است. همچن  یاثرات به دوب مصرف  ی وابستگ

طور   اکس  ی شانگرهان  یتوجهقابل به  )سطن    و یداتیاستر  

آردئید    دی  مارون  سطن  و  فعارنیتریت  و  داده  کاهش    ت یرا 

افزا  کمپ  پوی هدر    یدانیاکسیآنت مشابه  که    دهدیم  شیرا 
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ا  ابپامید م  ن یاست.  کوئ  دهدینشان  در    دیاس   ینیکه  هم 

اکس  شیافزا استر   کاهش  در  هم  و  تشنج  و    ویدات یآستانه 

بیان   و    مؤثر  nNOSو    iNOS  ی هاژن کاهش  است، 

داروها  ی مارانیب  ی برا  خصوصبه  به  هستند،    ی سنت  یکه  مقاوم 

 . است دیمف

کوئ  یشناسسم  مطارعات که  داد    ی دارا  دیاس   ینینشان 

.  ستین  یمعمو  سم  یاست و در دوبها  یمناسب  یمنیا  لیپروفا

LD50    اب  آن موب  mg/kg  2000-5000بیش    ی هادر 

خوراکی روب  به  نشان   آبمایشگاهی  که  سماست    ت یدهنده 

جانب عوارض  تاکنون  و  است  آن  نیز    یخاص  یکم  آن  اب 

  ل یمطارعه و پروفا  نیا  جینتا  به باتوجه   . 40)  گزارب نشده است

ا  جهی نت  توان یم  د، یاس   ینیکوئ  یمنیا که    ب یترک   نیگرفت 

  یهاکاهش نشانه   یبرا  منیمؤثر و ا   یدرمان  نهیگز   ی  عنوانبه 

است.   مطرح  برا ما نیبااتشنج  و    یاثربخش  یینها  دییتأ  ی، 

ن   یمنیا انسان،  در  ب  ابیآن  مطارعات  گست  شتریبه  در   تررده و 

 . است نده یآ

 

 گیرییجهنت

ید دارای اس    ینی کوئ نتایج مطارعه ماضر نشان داد که ترکیب

توان  د یموابسته ب  ه دوب    صورتبهکه    استی  ضد تشنجاثرات  

یر در ش  روع مم  لات تش  نج ش  ود و تأخمنجر به افزایش بمان  

در باف  ت   دی   آردئ  یدبا کاهش میزان نیتریت و م  ارون     امتمالاً

اکس  یدان در مغ  ز و س  رم و و س  رم و اف  زایش آنتی  کمپ  پویه

اثرات ضد تش  نجی خ  ود   nNos  و  iNosهمچنین کاهش بیان  

 یدر دوبه  ا ژه یوبه د،یاس   ینیکوئ  ،واقع  در.  کندیمرا اعما   

مش  ابه   ییب  ا ک  ارا  م  ؤثرضدتش  نج    یدارو   ی  عنوانبهبالاتر،  

آن   یاض  اف  یدانیاکس   یآنت  ویژگ  ی  گردی  د ک  هظ  اهر    ابپامید

 دی   کاند  ی   و آن را ب  ه   کن  دیم  ش  تریآن را ب  یدرمان  لیپتانس

 لیدر درمان صرع تب  د  شتریو توسعه ب  قاتیتحق  یاربشمند برا

  .کندیم

 

 تشکر و قدردانی

بدینوسیله اب ممایت معاونت تحقیقات و فناوری دانشگاه علوم 

 گ  ردد.ق  دردانی م  ی  3252پزشکی شهرکرد با ش  ماره گرن  ت  
با خلاق ا تهیمطابق با مجوب کممیوانات،    یمرامل کار رو  هیکل

 .ه اس  تص  ورت گرفت     IR.SKUMS.1398.206کد اخلاق  

لابم به ذکر است که ه  یک ک  دام اب نویس  ندگان ای  ن مطارع  ه، 

ه  ا تع  ارض من  افعی ب  رای انتش  ار ای  ن مقار  ه افراد و یا دس  تگاه 

 ندارند.
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