
 

 

Qom Univ Med Sci J 2017 July 
 

 

 

16 
Qom Univ Med Sci J 2017;11(5):16-28 

 

 

 

The Combined Effect of Wheat Germ Oil and Carbamazepine on the 

Improvement of Learning and Spatial Memory of Epileptic Mice 
 

Vahid Nejati
1*

, Vida Rahimpour
1
 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

Original Article 
 

1
Department of Histology & 

Embryology, faculty of 

Sciences, University of 

Urmia, Urmia, Iran. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
*
Corresponding Author:  

Vahid Nejati, Department of 

Histology & Embryology, 

Faculty of Sciences, 

University of Urmia, Urmia, 

Iran. 

 

Email: 

v.nejati@urmia.ac.ir 

 

Received: 17 Feb, 2016 

 

Accepted: 24 June, 2016 

 

Abstract 

Background and Objectives: Epilepsy is associated with daily memory 

loss, learning, and behavioral disorders. Carbamazepine is an 

anticonvulsant drug, commonly used in the treatment of generalized 

tonic-clonic seizures. Wheat germ oil has the highest amount of 

tocopherol (vitamin E) among all vegetable oils. In this study, the 

combined effect of wheat germ oil and carbamazepine on improvement 

of learning and spatial memory, was investigated in mouse epilepsy 

model. 

 

Methods: To induce chemical kindling, PTZ (40mg/kg bw) was 

dissolved in normal saline and injected into mice. Also, daily 

consumption of carbamazepine (at doses of 30 and 180mg/kg) and 

wheat germ oil, was performed by gavage. Learning and spatial 

memory of mice, were assessed using a radial maze. To analyze the 

behavioral data during the test days (4-7), repetitive analysis of 

variance, was used and to investigate total testing days, one-way 

ANOVA was used. The hippocampal damage was investigated using 

hematoxylin and eosin staining. The level of significance was 

considered as p<0.05. 

 

Results: The results of this study showed that administration of wheat 

germ oil and 30mg/kg carbamazepine in the epileptic group caused 

significant improvement in spatial memory and learning compared to 

the untreated epileptic group. 

 

Conclusion: Wheat germ oil acts as an antioxidant agent and causes 

improvement in learning and spatial memory through reduction of the 

free radicals caused by epilepsy and use of carbamazepine. 

 

Keywords: Epilepsy; Wheat germ oil; Carbamazepine; Learning; 

Spatial memory. 
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 چکیده
بین بیماری صرع و کاهش حافظه روزانه، یادگیری و اختلال رفتاری ارتباط  زمینه و هدف:

ان صرع ژنرالیزه        وجود دارد. کاربامازپین یک داروی ضدتشنج است که معمولاً در درم

( را  Eشود. روغن جوانه گندم، بالاترین میزان توکوفرول )ویتامین کلونیک استفاده می -تونیک 

باشد. در این مطالعه اثر توأم روغن جوانه گندم و  های گیاهی دارا می در میان سایر روغن

 سی گردید.کاربامازپین در بهبود یادگیری و حافظه فضایی، در مدل موش صرعی برر

کیلوگرم وزن رگرم ب میلی 40 به مقدار) PTZ جهت ایجاد کیندلینگ شیمیایی، روش بررسی:

و  30ها تزریق گردید. مصرف روزانه کاربامازپین )با دوز  به موشحل و  ،سالین در نرمال (بدن

ی فضای حافظه و گرم برکیلوگرم( و روغن جوانه گندم با گاواژ انجام شد. یادگیری میلی 180

های یادگیری  شعاعی مورد آزمایش قرار گرفت . برای تحلیل داده ماز دستگاه وسیله به ها موش

از آنالیز واریانس تکراری و برای بررسی کل روزهای آزمایش، از  ،(4-7طی روزهای آزمایش )

آمیزی هماتوکسیلین و  میزان آسیب هیپوکامپ با کمک رنگ .طرفه استفاده شد واریانس یک

 در نظر گرفته شد. >05/0pداری،  بررسی گردید. سطح معنیائوزین 

گرم برکیلوگرم  میلی 30نتیجه این مطالعه نشان داد تجویز روغن جوانه گندم و  ها: یافته

دار حافظه فضایی و یادگیری در مقایسه با گروه  در گروه صرعی باعث بهبود معنی کاربامازپین

 شود. نشده می صرعی درمان

اکسیدانت عمل کرده و از طریق  عنوان یک عامل آنتی وغن جوانه گندم بهر گیری: نتیجه

های آزاد ناشی از بیماری صرع و مصرف کاربامازپین موجب بهبود یادگیری و  کاهش رادیکال

 .شود  حافظه فضایی می

 صرع؛ روغن جوانه گندم؛ کاربامازپین؛ یادگیری؛ حافظه فضایی. ها: کلید واژه
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 مقدمه 
اند بین  نشان داده ،محققان با بررسی بیماری صرع در کودکان

بیماری صرع و کاهش حافظه روزانه، همچنین یادگیری و اختلال 

 از بخشی وکامپ،هیپ (. ناحیه1-3رفتاری ارتباط وجود دارد )

 رفتارهای بروز در آن نقش فیزیولوژیک که است لیمبیک سیستم

 انواع از برخی فضایی، اطلاعات در پردازش آن دخالت و هیجانی

 (.4است ) شده یادگیری مشخص و حافظه

وضعیتی است که در آن هیپوکامپ (، TLE) صرع لوب تمپورال

رش شده حافظه (. گزا5شود ) طور ژنتیکی در تشنج درگیر می به

(. همچنین 6،7گردد )  در صرع دچار اختلال می ،فضایی و کوتاه

شود  فضایی می یادگیری در اختلالاتی به منجر هیپوکامپ آسیب

مسدودکننده انتخابی کمپلکس (، PTZ) (. پنتیلن تترازول8)

بوده که با دپلاریزاسیون غشای   Aیونوفور کلرید به گیرنده گابا

نظر  (. به9،10شود ) تشار و حفظ تشنج میها، موجب ان نورون

رسد مدل پنتیلن تترازول فقط روی مناطق لیمبیک )هیپوکامپ،  می

های دیگر مغز  گذارد؛ بلکه بر روی بخش آمیگدال( تأثیر نمی

مانند قشر نیز تأثیر دارد. بنابراین، اختلالات حافظه فضایی از 

 (.11،12) باشد میعوارض پنتیلن تترازول 

در درمان از آن زپین، یک داروی ضدتشنج است که کارباما

های جزئی ساده و  کلونیک، صرع -های عمومی تونیک  صرع

چندگانه، دردهای عصبی )عصب سه قلو( و اختلالات روانی مثل 

(. از نظر شیمیایی 13شود ) بیماری دوقطبی استفاده می

 تواند کاربامازپین، یک ترکیب محلول در چربی خنثی بوده که می

راحتی از سد خونی مغزی، همچنین از سایر غشاهای سراسر بدن  به

(. مطالعات نشان داده است کاربامازپین باعث 14عبور کند )

مدت و حافظه فضایی، همچنین  بهبودی بازیابی، عملکرد کوتاه

های مبتلا به صرع فعال  بهبود یادگیری احترازی غیرفعال در موش

 (.15-17گردد ) می

نشده است  های چرب اشباع ندم، منبع غنی از اسیدروغن جوانه گ

را در میان ( E(. همچنین بالاترین میزان توکوفرول )ویتامین18)

یک ماده ، E (. ویتامین19باشد ) های گیاهی دارا می سایر روغن

طور مستقیم از طریق مهار  اکسیدان قوی است که به آنتی

سترس اکسیداتیو، های سمیّ باعث محافظت مغز در برابر ا رادیکال

 (. 20شود ) همچنین بهبود اختلالات در زمینه پیری می

 

تواند  دهد روغن جوانه گندم می شده نشان می مطالعات انجام

ها، افزایش و فعالیت  اکسیدانی را در موش فعالیت آنتی

(. همچنین مشخص 21پراکسیداسیونی لیپیدی را کاهش دهد )

طور مؤثر نکروز ایسمیک  تواند به می E شده است ویتامین

(. برخی از مطالعات نیز 22های عصبی را کاهش دهد ) سلول

کنند  عنوان یک فاکتور ضدآلزایمر معرفی می را به E ویتامین

(23 .) 

عنوان یک داروی ضدتشنج  در این پژوهش، اثر کاربامازپین به

های مبتلا به  همراه با جوانه گندم بر یادگیری، حافظه فضایی موش

ع تحت درمان با پنتیلن تترازول بررسی گردید که در این صر

های تغییرات  تفاوتهمچنین مطالعه، صرع بیماری القاشده بود. 

های تحت درمان با کاربامازپین  ای بین موش مقایسه بافتی قابل

 های مبتلا به صرع وجود داشت. همراه با جوانه گندم و دیگر موش

 

 روش بررسی
 NMRI موش سوری ماده بالغ نژاد سأر 48، در این مطالعه تجربی

از مرکز پرورش و نگهداری حیوانات گرم(  25-32 با وزن)

 . رژیمگردیددانشکده علوم دانشگاه ارومیه تهیه  ،آزمایشگاهی

. شد گرفته نظر در محدودیت بدون آب و آزمایشگاهی استاندارد

 12 و تاریکی ساعت 12 اتاقها در شرایط استاندارد )دمای  موش

و رطوبت  درجه سانتیگراد 20-25دمای  ،روشنایی ساعت

 رفتار با حیوانات شدند. قوانین نگهداری (%25-30نسبی

 راهنمای با مطابق آزمایشگاهی در تمامی مراحل آزمایش

  رعایت گردید. سلامت ملی انستیتوی

 تایی قرار گرفتند )جدول 8گروه  6طور تصادفی در  بهحیوانات 

پنتیلن تترازول  ؛یجاد کیندلینگ شیمیایی(. جهت ا1 شماره

گرم برکیلوگرم وزن بدن در  میلی 40میزان )سیگمای انگلستان( به 

 48، هر (IP) و به روش تزریق داخل صفاقی شده سالین حل نرمال

. پاسخ تشنج ها تزریق شد نوبت به موش 13در  ،بار ساعت یک

 (. 24دقیقه مشاهده گردید ) 20حیوانات برای 

و همکاران  Beckerتشنجی ناشی از تزریق، مطابق با مطالعه  رفتار

 مطالعه این در (.25( )2بندی شد )جدول شماره  ( طبقه1992)سال 

 تزریق سه در که(Full kindle) کامل  کیندلینگ حیوانات از فقط

  .(26گردید ) استفاده دادند نشان را 5 و 4 مراحل ،متوالی
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استفاده شد.  (CBZ) کاربامازپین ازنیز جهت کنترل و درمان صرع  

گرم  میلی10کاربامازپین به میزان دوز  3 از در مطالعات پیشین،

 ها برابر دوز انسانی( در موش 18 و 3 ،9) برکیلوگرم وزن بدن

گرم  میلی 30) حداقل ،بر این اساس(. 27)است  شده استفاده

 رای ـرم( بـوگـرم برکیلـگ میلی 180) ر دوزـرم( و حداکثـوگـبرکیل

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

سپس مقدار دوز برآوردشده ، ها انتخاب شد در موش کاربامازپین

ها  به موش (PO)صورت گاواژ معدی  حل و به ،سالین در نرمال

از روغن جوانه کاربامازپین نیز داده شد. برای جبران عوارض 

اربامازپین که به همراه ک گردیدگندم )گیاه اسانس ایران( استفاده 

 ها داده شد. صورت گاواژ معدی به موش به

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 شده در این مطالعه ها و تیمارهای استفاده گروه: 1جدول شماره 

 مدت تیمار تیمار گروه

 42 (PO)کننده سالین،  کنترل دریافت 1

 42 (IP)گرم برکیلوگرم وزن بدن،  میلی 40با دوز (PTZ) کننده پنتیلن تترازول صرعی دریافت 2

 42 (PO) گرم برکیلوگرم وزن بدن، میلی 30+ کاربامازپین با دوز  PTZشده با  صرعی 3

 42 (PO)گرم برکیلوگرم وزن بدن،  میلی 180+ کاربامازپین با دوز  PTZشده با  صرعی 4

 42 گرم برکیلوگرم وزن بدن میلی 500با دوز  (PO) گندم جوانه گرم برکیلوگرم وزن بدن به همراه روغن میلی 30با دوز  (PO) امازپین+ کارب PTZشده با  صرعی 5

 42 وزن بدن گرم برکیلوگرم میلی 500با دوز  (PO) گندم گرم برکیلوگرم وزن بدن به همراه روغن جوانه میلی 180با دوز  (PO) + کاربامازپین PTZ شده با صرعی 6

 

 
 : رفتارهای تشنجی حیوان براساس معیار2جدول شماره 

 جزئیات  ها مرحله

 بدون پاسخ 0مرحله 

 ها انقباض عضلات صورت و گوش 1مرحله 

 انتشار موج انقباضی به سرتاسر بدن 2مرحله 

 های میوکلونیک و ایستادن روی دو پا پرش 3مرحله 

 افتادن به پهلوکلونیک و  - حملات تونیک 4مرحله 

 کلونیک عمومی - افتادن به پشت و حملات تونیک 5مرحله 

 

بازویی  8های یادگیری و حافظه فضایی، از ماز شعاعی  برای تست

استفاده شد. این وسیله یک ماز شعاعی چوبی است که ظرف غذا 

شود. این امر برای کاهش  ن قرار داده میدر انتهای هر بازو آ

بازو  8طور کامل دارای  بودن مرکز است. این وسیله به دید  قابل

ایی در مرکز  های دایره طور شعاعی از دیسک مشابه بوده که به

عنوان پوستر و کاغذ  مشاهده به شوند. تعدادی علائم قابل جدا می

شود. این  داده میرنگی با اشکال متفاوت بر روی دیوارها قرار 

توانند به حیوان در یافتن غذا کمک کنند. حیوانات در  علائم می

 گیرند.  تمام روزهای تست، در جهت ثابتی قرار می

 

منظور  بنابراین، این شرایط برای همه حیوانات مشابه است. به

آوردن انگیزه لازم برای جستجو کردن حیوان، میزان غذای  فراهم

% وزن 85ها به  یابد که میزان وزن موش حدی کاهش می حیوان تا

غذیه نرمال برسد. یک ورود به بازو، زمانی ثبت آنها در حالت ت

اندام حرکتی حیوان وارد بازو شود. وقتی حیوان  4گردد که  می

شود تا  بازوی محتوی غذا را پیدا کرد به حیوان اجازه داده می

 شود.   بخورد و سپس از ماز برداشته می کمی غذا
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دقیقه  5در این مطالعه، در روز اول به حیوان اجازه داده شد تا  

جهت آشنایی با محیط، دستگاه ماز را آزادانه بگردد که به این 

ی گونه غذای مرحله، مرحله خوگیری گویند. در این مرحله، هیچ

عنوان  در دسترس حیوان قرار نگرفت. روزهای دوم و سوم به

جلسات آموزش شامل دو جلسه در هر روز بود که در دو نوبت 

  (.28صبح و عصر انجام شد )

در این مرحله، غذا در یک بازوی ثابت قرار گرفت. در پایان این 

% معیار یادگیری رسیدند؛ 90ها به  روز مرحله آموزش، موش 2

دقیقه تست، به بازوی  5ها قبل از اتمام  رتیب که همه موشاین ت به

های  های آموزش، جلسه رسیدند. بعد از اتمام جلسه مورد نظر می

تست با قرار دادن غذا در بازوی ثابت شامل یک جلسه در هر روز 

وسیله یک دوربین  )طی روزهای چهارم تا هفتم( اطلاعات به

. بعد از گردیداز ثبت شده در بالای رادیال م دیجیتال نصب

شدن تست رفتاری، فیلم بر روی کامپیوتر قرار داده شد و  کامل

عنوان  که غذا در بازو پیدا شده بود( به شده )زمانی اطلاعات ثبت

 معیار آموزش در نظر گرفته شد. 

ها بیهوش شدند. بافت مغز در  روز تیمار، همه موش 42بعد از 

تثبیت،  از فته تثبیت شد. پسه 2% برای 10محلول فرمالین بافر 

در  سازی شدند. شفاف گزیلول آبگیری و در ،الکل ها با بافت

 7مقاطعی به اندازه  پارافینی، های بلوک تهیه از ادامه، بعد

آمیزی به  رنگ از بعد و میکرومتر از ناحیه هیپوکامپ مغز، تهیه

  .شدند مطالعه نوری میکروسکوپ با روش هماتوکسیلین و ائوزین

ها با  انحراف معیار ارائه شدند. داده±صورت میانگین تایج بهن

، آنالیز واریانس تکراری 20نسخه  SPSSافزار  استفاده از نرم

({ و 7-4های رفتاری در طی روزهای تست ) }جهت داده

طرفه )برای بررسی کل روزهای تست( تجزیه و  واریانس یک

 ته شد.در نظر گرف >05/0pداری،  تحلیل شدند. سطح معنی

 

 

 

 

 

 

 

 ها یافته
در گروه کنترل، هیچ نکروز و از بین رفتن نورون در نواحی 

CA1, CA2, CA3 و در ناحیه دنتاجیروس (DG)  هیپوکامپ

 (. A 1مشاهده نشد )شکل شماره 

 دریافت کرده بود، در نواحی PTZدر گروه صرعی که 

 CA1, CA2, CA3  و ناحیهDGها ، نکروز در پریکاریون نورون 

ها در گروه صرعی  که بیشترین آسیب طوری مشاهده بود، به قابل

 (. 1Bدیده شد )شکل شماره 

گرم برکیلوگرم کاربامازپین تیمار شده  میلی 30که با  در گروهی

دیده  DGو ناحیه ,CA2, CA3  CA1هایی در نواحی  بود، آسیب

توجهی را  شد. اگرچه در مقایسه با گروه صرعی، اثرات بهبود قابل

های بیشتری مشاهده  آسیب ،نشان دادند، اما نسبت به گروه کنترل

گرم  میلی 180که با  (. گروهیE :1گردید )شکل شماره 

           برکیلوگرم کاربامازپین تیمار شده بود، در تمام نواحی

CA1, CA2, CA3  و ناحیهDG ها )بجز  در مقایسه با دیگر گروه

های شدیدی را نشان  آسیب ،اند( دریافت کرده PTZکه  گروهی

گرم  میلی 180که با  (. در گروهیC :1دادند )شکل شماره 

برکیلوگرم کاربامازپین و روغن جوانه گندم تیمار شدند، 

مشاهده بود،  قابل DGو ناحیه  CA1, CA3هایی در نواحی  آسیب

گرم برکیلوگرم  میلی 180که فقط با  اما در مقایسه با گروهی

: 1شدند، اثرات مثبت دیده شد )شکل شماره  کاربامازپین تیمار

C,Dگرم برکیلوگرم کاربامازپین  میلی 30که با  (. در گروهی

 CA2همراه روغن جوانه گندم تیمار شدند، هیچ آسیبی در ناحیه  به

ها خیلی  آسیب، DGو ناحیه   CA1, CA3دیده نشد. در نواحی

شکل        ها )نزدیک به گروه کنترل( بود ) کمتر از دیگر گروه

 (.F: 1 شماره
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 .(x40ائوزین، بزرگنمایی & سیلینهای سوری مورد آزمایش )هماتوک موش هیپوکامپنمای ریزبینی از : 1شکل شماره 

A)   مقطع بافتی ناحیهCA1 های گرانولوزا با هسته روشن و هستک واضح  های عصبی وجود ندارد. تعداد زیادی سلول هیچ انحطاط و یا نکروز سلول :هیپوکامپ در گروه کنترل

 ست.مشاهده ا ( قابل3های گلیال )پیکان  ( و سلول2های عصبی )پیکان  (، سلول 1)پیکان

B)   مقطع بافتی ناحیهCA1 مشاهده است ) نوک پیکان(. های عصبی قابل های عصبی با هسته پیکنوز شده و نکروز سلول در این گروه سلول :هیپوکامپ در گروه صرعی 

C)   مقطع بافتی ناحیهCA1 گرم برکیلوگرم( میلی 180کننده کاربامازپین )دوز  هیپوکامپ در گروه دریافت: 

 مشاهده است )نوک پیکان(. های عصبی قابل های عصبی با هسته پیکنوز شده و نکروز سلول در این گروه سلول

D)   مقطع بافتی ناحیهCA1 گرم برکیلوگرم( با روغن جوانه گندم میلی 180کننده کاربامازپین )دوز  هیپوکامپ در گروه دریافت: 

 کمتر شده است )نوک پیکان(. ،گرم برکیلوگرم( میلی 180وه صرعی و کاربامازپین )دوز مشاهده است، اما به نسبت گر های عصبی قابل در این گروه نکروز سلول

E)   مقطع بافتی ناحیهCA1 گرم برکیلوگرم( میلی 30کننده کاربامازپین )دوز  هیپوکامپ در گروه دریافت: 

 گرم برکیلوگرم( کمتر شده است )نوک پیکان(. میلی 180مازپین )با دوزاما نسبت به گروه صرعی و کاربا ،مشاهده است های عصبی قابل در این گروه همچنان نکروز سلول

F)  مقطع بافتی ناحیهCA1 گرم برکیلوگرم( و روغن جوانه گندم میلی 30کننده کاربامازپین )دوز  هیپوکامپ در گروه دریافت: 

 اری مشاهده نشد.د های عصبی بسیار کمتر شده و نسبت به گروه کنترل اختلاف معنی در این گروه نکروز سلول 

 
نتایج آماری از میانگین زمان یافتن غذا، در مطالعات مختلف 

دست آمد. مقایسه زمان  های حیوانات طی زمان تست به  گروه

های مختلف در طی روزهای تست رفتاری  پیداکردن غذا در گروه

های تیمار با  متفاوت بود. در گروه کنترل، گروه ،روز( 7-4)

       های تیمار  گرم برکیلوگرم(، گروه میلی 30کاربامازپین )دوز 

 ن ـراه با روغـرم( همـوگـرم برکیلـگ یـمیل 30با کاربامازپین )دوز 

 گرم میلی 180های تیمار با کاربامازپین )دوز  جوانه گندم و گروه

غذا  یافتنبرکیلوگرم( همراه با روغن جوانه گندم، میانگین زمان 

های صرعی و  روز کاهش یافت .در گروه تدریج و روزبه به

گرم برکیلوگرم(  میلی 180های تیمار با کاربامازپین )دوز  گروه

روز افزایش یافت  روزبه ،تدریج زمان پیدا کردن غذا به میانگین

 (.3( )جدول شماره 1)نمودار شماره 
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 انحراف معیار مربوط به نمودار خطی±: میانگین3جدول شماره 

 1 ها/ روزها گروه

* 

2 

** 

3 

*** 

4 

** 

5 

* 

6 

*** 

 9/971±112 6/005±57/75 6/909±218 8/045±112 870/9±229 4/99±47/25 4روز 

 6/329±116 5/612±52 8/864±226 5/977±107 593/11±236 4/956±41/75 5روز 

 5/951±109 3/862±49/50 9/455±231 3/197±100 6/575±242 3/367±38 6روز 

 6/408±103 3/351±41/75 6/575±239 5/204±95 4/444±250 5/543±31 7روز 

 

  
 . تست روزهای طی مختلف های گروه در غذا یافتن زمان تغییرات میانگین : نمودار خطی مقایسه1نمودار شماره 

 .(>05/0pبیان شده است ) انحراف معیار±میانگین صورت به نتایج

 
           های صرعی تیمار با کاربامازپین )دوز در گروه کنترل و گروه

نه گندم، میانگین زمان گرم برکیلوگرم( و روغن جوا میلی 30

داری را  که با هم اختلاف معنی طوری یافتن غذا کاهش یافت، به

های صرعی  های صرعی و گروه (. در گروه>05/0pنشان ندادند )

گرم برکیلوگرم(، میانگین  میلی 180تیمار با کاربامازپین )دوز 

 روز افزایش یافت که در مقایسه با روزبه ،تدریج زمان یافتن غذا به

 (.>05/0pداری را نشان داد ) گروه کنترل، اختلاف معنی

گرم  میلی 30های صرعی تیمار با کاربامازپین )دوز  در گروه

 180های صرعی تیمار با کاربامازپین )دوز  برکیلوگرم( و گروه

گرم برکیلوگرم( و روغن جوانه گندم، اگرچه در مقایسه با  میلی

داری یافته بود،  کاهش معنی غذا پیدا کردنزمان  ،ه صرعیگرو

داری  اما این کاهش زمان در مقایسه با گروه کنترل، اختلاف معنی

  (.4()جدول شماره 2( )نمودار شماره >05/0pرا نشان داد )
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 مربوط به نمودار ستونی انحراف معیار±: میانگین4جدول شماره

 زمان/انحراف معیار تیمار گروه

500/39 (POکننده سالین، ) کنترل دریافت 1 ± 882/6  

 *  
375/239 (IPگرم برکیلوگرم وزن بدن، ) میلی 40( با دوزPTZ) کننده پنتیلن تترازول صرعی دریافت 2 ± 757/8  

** 
938/103 (PO، ) گرم برکیلوگرم وزن بدن میلی 30+ کاربامازپین با دوز  PTZشده با  صرعی 3 ± 335/7  

*** 

875/228 (POگرم برکیلوگرم وزن بدن، ) میلی 180+ کاربامازپین با دوز  PTZشده با  صرعی 4 ± 702/8  

** 
250/50 گرم برکیلوگرم وزن بدن میلی 500( با دوز PO) گندم جوانه بدن به همراه روغن گرم برکیلوگرم وزن میلی30با دوز  (PO) + کاربامازپین PTZشده با  صرعی 5 ± 636/6  

* 

875/112 گرم برکیلوگرم وزن بدن میلی 500با دوز ( PO) گندم گرم برکیلوگرم وزن بدن به همراه روغن جوانه میلی 180با دوز  (PO) + کاربامازپین PTZ شده با صرعی 6 ± 327/8  

*** 

 

  
 . تست روزهای در کل ،مختلف های گروه در غذا یافتن زمان تغییرات میانگین : نمودار ستونی مقایسه2مودار شماره ن

 .(>05/0pبیان شده است ) انحراف معیار±میانگین صورت به نتایج

 
 بحث

تلال متناوب سیستم عصبی است که از بیماری صرع، یک اخ

شود.  های مغزی ناشی می تخلیه ناگهانی، شدید و غیرمنظم نورون

تخلیه مذکور موجب اختلال حسی، فقدان هوشیاری، اختلال 

های  کارکرد روانی و اختلال حافظه در بیماران صرعی با تشنج

 در مطالعه حاضر نشان داده شدپارشیال یا عمومی خواهد شد. 

دار یادگیری، حافظه فضایی و  باعث کاهش معنی (PTZ) صرع

و ناحیه  CA1, CA2, CA3های  آسیب شدید نورونی در ناحیه

DG شود. همچنین نتایج این مطالعه نشان داد  هیپوکامپ مغز می

تواند مشکلات شناختی را  مدل کیندلینگ پنتیلن تترازول می

 اری از ــدر بسی هـی کـایـآنه اـن مشکلات بـای ؛وردآود ـوج هـب

خصوص آنهایی  شود، آنالوگ هستند، به دیده می بیماران صرعی

ث افزایش که سبب نقص در یادگیری فضایی شده و باع

های  شوند. یافته    داری در مراجعه به خطاهای حافظه می معنی

  مطالعه حاضر درپی کیندلینگ پنتیلن تترازول، با نتایج مطالعه

Hamm نقص یادگیری  و همکاران که نشان دادند پنتیلن تترازول

(. 29کند، همخوانی داشت ) موریس القا می فضایی را در ماز آبی

Gröticke های  ( نشان دادند موش2007ان )سال و همکار

شده با پیلوکارپین، دچار کاهش یادگیری و حافظه  صرعی

         و همکاران  Miltiadousهمچنین در مطالعه (. 30شوند ) می

جانبه کاینیک اسید به  (، مشاهده گردید تزریق یک2011)سال 

شود  هیپوکامپ پشتی باعث اختلال در کسب و حفظ حافظه می

(31.) 
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 Cavazos طور  ای دیگر نشان دادند صرع به و همکاران در مطالعه

خصوص  ایی باعث آسیب نورونی در ناحیه لیمبیک، به گسترده

(. 32شود ) هیپوکامپ شده که منجر به اختلالات یادگیری می

Rattka  ( نیز نشان دادند در بیماری صرع  2013و همکاران )سال

های عصبی گسترده در ناحیه  سلول به احتمال زیاد از دست دادن

CA3 پذیری  دار هیپوکامپ باعث افزایش تحریک و هیلوس دندانه

 (.33شود ) رفتاری، اختلال یادگیری و حافظه در ماز آبی می

ها با پنتیلن تترازول باعث  در پژوهش حاضر، کیندلینگ موش

و  Majkowskiکاهش حافظه و یادگیری شد که مطالعات 

( مبنی بر اختلال حافظه مرتبط با کیندلینگ 1994همکاران )سال 

های پژوهش حاضر ‎بر روی هیپوکامپ گربه صرعی، مؤید یافته

عنوان پیامد کیندلینگ پنتیلن  (. در مطالعات دیگر، به34) است

در ساختارهای مختلف تشکیل هیپوکامپ، رابطه  (PTZ)تترازول 

لف هیپوکامپ ها در ساختارهای مخت داری بین تراکم نورون معنی

شناسی آشکار گردید ‎های بافت‎و درجه بهبود حافظه در بررسی

( دژنراسیون 2008و همکاران )سال   Matzenet(. همچنین35،36)

هفته بعد از  8و  4، 1دار در  توجهی را در شکنج دندانه نورونی قابل

هفتگی در مقایسه  8داری در  طور معنی صرع گزارش کردند که به

 ( .37ل، نقص در یادگیری فضایی را نشان داد )با گروه کنتر

Cavazos  تشنج  3گزارش کردند بعد از  ،(1994و همکاران )سال

از  ،CA1و  DGتونیک در ناحیه ناف  –عمومی کلونیک 

مشاهده است، این یافته با نتایج این مطالعه  ها قابل رفتن نورون بین

تلف هیپوکامپ دهنده از بین رفتن نورونی در نواحی مخ  که نشان

همخوانی داشت. مدت زمان از بین رفتن نورونی و حساسیت  ،بود

انتخابی در جمعیت نورونی هیپوکامپ در آسیب ناشی از تشنج 

دهد حتی یک تشنج کوتاه ممکن است آسیب  القایی، نشان می

های حساس ایجاد کند.  اگزوسیتوتوکسیک در جمعیت نورون

ایی  ها را در حوزه ن رفتن نوروندرپی، از بی های کوتاه و پی تشنج

کند؛ یعنی  کند، القا می سازی می که اسکلروز هیپوکامپی را شبیه

شود. نتایج مشخص  بیشترین آسیبی که در صرع انسانی مشاهده می

کنند کیندلیگ، تغییراتی را در چرخه نورونی در مناطق  می

دهد که اسکلروزیس هیپوکامپ  مختلف سیستم لیمبیک نشان می

دست بیاید  عنوان نتیجه تشنج تکراری از صرع انسانی به تواند به می

(38 .) 

 

در گروه   CA1مرتضوی و همکاران نشان دادند تراکم نورونی در

sal/PTZشناسی نشان  داری دارد و آنالیزهای بافت ، کاهش معنی

های القایی پنتیلن تترازول در  داری در سلول داده است فقدان معنی

 (.05/0p<()39) وجود دارد CA1هیپوکامپ ناحیه بخش دورسال 

دار را القا کرده و در  های نرم در شکنج دندانه تشنج تکراری، فیبر

شده با  هیپوکامپ در حیوانات تیمار CA1ناحیه دورسال 

 و  Giovagnoliشود. تترازول، فقدان سلول مشاهده می پنتیلن

Avanzin فضایی  گزارش کردند نتایج در مورد نقص یادگیری

القایی با پنتیلن تترازول مطابق با گزارشهای کلینیکی اختلالات 

شناختی در بین بیماران صرعی بوده که شامل مشاهدات اخیر 

 (. 40نقص در خاطره فضایی است )

، نتایج مطالعات نشان داد کاربامازپین در رابطه با اثر کاربامازپین

دار  افزایش معنیگرم برکیلوگرم (باعث  میلی 30در دوز پایین )

دار آسیب بافتی در مقایسه  یادگیری، حافظه فضایی و کاهش معنی

 180شود، اما کاربامازپین در دوز بالا ) با گروه صرعی می

داری با گروه صرعی را نشان  گرم برکیلوگرم(، اختلاف معنی میلی

نداد و هر دو گروه )در دوز پایین و بالا( با گروه کنترل، اختلاف 

و همکاران گزارش کردند  Harlanری را نشان دادند. دا معنی

کند، اما در درصد پاسخ دقیق  کاربامازپین، اثر ملایمی ایجاد می

داری دیده  گرم برکیلوگرم(، کاهش معنی میلی 1–30)دوز حدود 

پاسخ صحیح در بالاترین  یابنده   شود، همچنین میزان کاهش می

همکاران نیز نشان دادند و  Rostock(. 41مشاهده است ) دوز قابل

تجویز دوز کم کاربامازپین، توانایی تیمار فراموشی معکوس 

وسیله شوک الکتروکانولسیو را دارد، همچنین یادگیری  القاشده به

شده با دوزهای تکراری  های تیمار در طی اجتناب فعال در رت

(. بیشتر بیماران تیمارشده با 17دهد ) اتانول را نیز بهبود می

مدت طولانی(، اختلال حافظه یا شناختی ندارند  مازپین )بهکاربا

(42 .)Kim نورودژنراسیون را  ،نشان داد کاربامازپین به تنهایی

شود افزایش  رکیلوگرم تجویز میگرم ب میلی 50که با دوز  هنگامی

گرم  میلی 100داری را با دوز  دهد، اما مرگ سلولی معنی نمی

های مطالعه حاضر که  این مطالعات با یافته .کند برکیلوگرم القا می

دهنده اثرات مثبت دوز پایین کاربامازپین نسبت به دوز بالای  نشان

 العه حاضرمطهای  همچنین یافته .(43آن بود، همخوانی داشت )

 کننده کاربامازپین  های صرعی دریافت که گروهحاکی از آن است 
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گرم برکیلوگرم( همراه با روغن جوانه گندم سبب  میلی 30)دوز  

بهبود آسیب بافتی نواحی هیپوکامپ، افزایش یادگیری و حافظه 

های  داری را در مقایسه با گروه شود که ارتباط معنی فضایی می

داری را با گروه  که هیچ اختلاف معنی درصورتی صرعی نشان داد؛

های صرعی  کنترل نشان نداد. همچنین در مطالعه حاضر گروه

گرم برکیلوگرم( همراه با  میلی 180کننده کاربامازپین )دوز دریافت

جوانه گندم در مقایسه با گروه صرعی سبب بهبود نسبی نواحی 

اما این گروه با  هیپوکامپ، افزایش یادگیری و حافظه فضایی شد،

های  داری را نشان داد. نتایج یافته اختلاف معنی ،گروه کنترل

کاربامازپین مطابق با مطالعات قبلی است. روغن جوانه گندم، 

اثرات افزایش یابنده شناختی در برابر اختلال حافظه ناشی از 

های تیمارشده با روغن  ها را اعمال کرد. رت اسکوپولامین در رت

های تیمارشده با دونپزیل بودند و اختلال  م مشابه رتجوانه گند

شده در  وسیله کاهش زمان صرف شناختی ناشی از اسکوپولامین به

های  کشف شی آشنا را کاملاً برعکس کرد، بنابراین، موش

تیمارشده با روغن جوانه گندم، توانایی تمایز بین شی آشنا و شی 

جوانه گندم نقص  دهد روغن جدید را پیدا کردند که نشان می

های دچار فراموشی بهبود  کارایی حافظه غیرفضایی را در رت

 روغن جوانه گندم، عدم کارایی شناختی ناشی از بخشد. می

تغییر وظیفه را معکوس کرد و عملکرد  Tاسکوپولامین در ماز 

ها با دونپزیل مشابه بود که این امر مشخص  یافته رت افزایش

های  کارکرد حافظه فضایی را در رت ،کند روغن جوانه گندم می

شدت ، Eدهد تجویز ویتامین  گرداند و نشان می می شده بر دیوانه

(. مطالعات 44دهد ) ها کاهش می حملات تشنجی را در رت

استرس اکسیداتیو  ؛دهد با تزریق کاینیک اسید شده نشان می انجام

و  فعال اکسیژن های گونه تولید (. افزایش45یابد ) افزایش می

اکسیدان نیز باعث افزایش تشنج و  آنتی ردوکس سیستم کمبود

و همکاران   Kiasalari(.46،47شود ) می شناختی کاهش عملکرد

با کاهش استرس اکسیداتیو  E( نیز نشان دادند ویتامین 2016)سال 

شده با کاینیک اسید، یادگیری و  های صرعی در هیپوکامپ موش

 (.48بخشد ) حافظه را بهبود می

 

 

 

 

وسیله حفاظت در  اثرات نیروبخش خود را به Eهمچنین ویتامین 

های هیپوکامپ  برابر آسیب سلولی که با اسید کاینیک در نورون

شود، با کاهش تولید فیبر و درپی آن کاهش شدت تشنج  القا می

علاوه،  (. به49،50کند ) در روزهای بعدی اعمال می

توانند از عدم کارکرد  می Eهایی از قبیل ویتامین  اکسیدانت آنتی

سیتوکروم اکسیداز جلوگیری کرده و ترکیبات با انرژی بالای 

خصوص در  فسفات و نیتریک اکسید در نواحی مختلف مغز را به

هیپوکامپ که منجر به کاهش شدت آسیب نورونی ناشی از 

تزریق اسید کاینیک به مغز است، کاهش دهند. این نتایج در 

ذیری نورون در هیپوکامپ منجر به کاهش پ کاهش تغییر در شکل

آمده از این  دست (. نتایج به51شود ) توالی و شدت تشنج می

در که  طوری شده مطابقت دارد؛ به مطالعه با تحقیقات انجام

روغن جوانه گندم به دلیل سرشار بودن از  ،های تیمارشده گروه

 باعث بهبود یادگیری، حافظه فضایی و کاهش آسیب Eویتامین 

شود. از آنجایی که استرس اکسیداتیو، یکی از  نورونی می

های قابل پاسخ برای مرگ سلولی القاشده  ترین مکانیسم اصلی

وسیله تشنج در صرع از قبیل صرع لوب تمپورال است، ترکیبات  به

توانند اثرات  نوبه خود می به Eاکسیدانتی مثل ویتامین  آنتی

ولید رادیکال آزاد، اثرات ضدصرع داشته و از طریق ممانعت از ت

 (. 49،52حفاظتی برای نورون داشته باشند )

 

 گیری نتیجه
تواند از  میروغن جوانه گندم  دادنتایج حاصل از این مطالعه نشان 

های آزاد، اختلالات حافظه فضایی و  طریق کاهش رادیکال

شده توسط بیماری صرع و  تغییرات بافتی ناحیه هیپوکامپ ایجاده

 ،بنابراینکاربامازپین را بهبود بخشد.  ،وی ضدصرعمصرف دار

تواند از  اکسیدان می عنوان یک آنتی روغن جوانه گندم به

اختلالات حافظه فضایی و تغییرات بافتی ناحیه هیپوکامپ 

 جلوگیری کند.
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