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مقدمه
گفتـه يمرکـز اعصـاب ستمیساختلالاتازيامجموعهبهصرع

وشـونده تکرارزودگذر،،یناگهانيهاتشنجصورتبهکهشودیم
).1(شودیمظاهراتونومویحرکت،یحساءمنشباینیبشیپبلرقایغ
يمغـز يهـا حملـه ازبعـد یعصـب عیشـا اخـتلال نیدوم ـيماریبنیا

یک ـیبهایدنتیجمعکلازدرصدکیبهکینزدورودیمشماربه
).3و2(هستندمبتلاآننواعااز

ــدهیگ ــGABAAرن ــالولؤمس ــانتق ــبگنالیس ــاریعص دريمه
صـرع وخـواب اضطراب،درنیبنابراواستيمرکزیصبعستمیس

ــه ریــنظیبــاتیترکاســت.مــدنظریدرمــانهــدفکیــعنــوانب
ــارب ــا،توراتیبــ ــبنزودهــ ــا،نیازپیــ ــتروئهــ ــبيدهایاســ ویعصــ

بـا نشـده شـناخته يحـدود تـا ومجزايهامحلدرنیکروتوتوکسیپ
رنـــدهیگيهـــاســـتیدهند.آگونیمـــواکـــنشGABAAرنـــدهیگ

GABAAصـورت بـه کهازپامیدرینظییداروهازینومولیموسرینظ
؛کننـد یم ـلیتعـد راGABAAرندهیگکانالکمپلکسکیآلوستر

قی ـطرازلیفلومازوناثرشوند.یماستفادهیتشنجحملاتدرماندر
یانجی ـمشیافزاایوشدهاعمالاستممکنکیگاباارژيهانورون

درنـه یزمنیهم ـدرهـد. دکـاهش راگلوتامـات شیرهاگابايمهار
لی ـفلومازنیعن ـیGABAAرندهیگستیآنتاگونازاستفادهيامطالعه
بـا درمـان شیپ ـودادکاهشراتترازوللنیپنتازیناشتشنجآستانه

RefcoxibوNimesolideمهارگرعنوانهبCOX2بروزوبردنیباز
.)4(دادکاهشراتشنج

وابسـته یمیسديهاکاناليروبرضدتشنجيداروهاازيتعداد
ازیبعض ـعلـت هـا کانـال نی ـادراخـتلال وگـذارد یم ـاثـر ولتاژبه

يآزادسـاز میتنظقیطرازیمیکلسيهاکانالاست.یارثيهاصرع
باشـند. داشتهنقشجتشنکنترلایجادیادرتوانندیمترهاینوروترنسم
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یعصـب بافـت دریکیالکترهیتخلعلتبهیبعصيهاحملهازیبرخ
افتـد یم ـاتفـاق یعصـب يهـا سلولداخلبهمیکلسيهاونیورودای
شیافزاسببمیآنزشدنفعالرودیماحتمالگریدطرفاز).6و5(

يهـا نورونآپوپتوزبهوشدهویداتیاکساسترسوآزاديهاکالیراد
احتمـال ودادهشیافزاراگلوتاماتشیرهاخودکهشودمنجرگابا
).6(کندیمادیزراتشنجبروز

plantago)بارهنگ m.)خـانواده ازplantaginaceaeاهـان یگاز
داشـتن بـا اهیگنیابرگودانهاست.یسنتطبدردیمفوارزشمند

دها،ی ـآلکالوئدها،ی ـفلاونوئد)،یاس ـکیکافئ(مشتقاتیفنلباتیترک
ــترپنوئ ــامیوودهای محســوبمهــمیــیدارواهــانیگملــهجازCنیت

ــ ــودیم ــرگ).7(ش ــگب ــاندربارهن ــاریبدرم ــتيم ورم،ویپوس
جراحاتمزمن،يهازخممیترموکردنخشکوچركيپاکساز

بـا اهی ـگنی ـابـرگ نیهمچن).8(رودیمکاربههایسوختگوقیعم
مهاردريقوضدسرطانعاملعنوانبهیفنولدازیکوزیگلبودندارا

اثـر نیـی تعمنظوربهمطالعهنیا).9و8(استموثرپستانينومایکارس
تتـرازول پنتلـین ازناشیتشنج برآستانهبارهنگهیدروالکلیعصاره
(PTZ)شد.انجامنرسوريهايموشدر

بررسیروش
قـم اسـتان یدانشگاهجهادقاتیتحقمرکزدریتجربمطالعهنیا

سـن بـا NMRIنژاديسورموشرس50ازشد.انجام1393سالدر
اسـتفاده البرزاستانپاستورتویانستمرکزازشدهيداریخرفتهه6-5

چهـار وکنتـرل گـروه کی ـشـامل ییتـا 8گـروه 5بهواناتیحشد.
لـوگرم یکبـر گـرم یل ـیم50و5،10،25يهاغلظتبایتجربگروه
شدند.يبندمیتقسبدنوزن
ــا ــهنی ــرمطالع ــاسب ــواناس ــنیق ــالملنیب ــورددریل ــاتیحم وان
انجـام قماستانیدامپزشکنظاماعضاءنظارتتحتویشگاهیآزما
شد.

دردانـه) وبـرگ سـاقه، (گل،شاملاهیگکلپودرازگرم500
ــیم3000 ــریلیلـ ــانولتـ ــد70متـ ــتگاهتوســـطدرصـ ــلهدسـ سوکسـ

واتمـن یصافکاغذبامحلولکردنصافازپس.شديریگعصاره
عصـاره ازحـلال ءخـلا طیارش ـدريروتـار هدسـتگا بـا کیشماره
قی ـتزرصـورت بـه رااهیگعصارهیتجربيهاگروه).10(شدخارج
لنیپنت ـتشـنج، القـاء منظـور بـه ).11(کردنـد افـت یدریصفاقداخل

).12(دی ـگردقی ـتزریصـفاق درونصورتبه)mg/kg60(تترازول
ازبعـد لافاصـله بوشـد انجـام تتـرازول لنیپنت ـازقبلقهیدق30ماریت

يبـردار لمیف ـهـا موشمیعلاقهیدق20مدتبهتترازوللنیپنتقیتزر
تترازوللنیپنتقیتزرازبعدیزمانفاصلهکهتشنجآستانهسپس.شد
وصــورتعضــلاتانقبــاضمیــعلاشــاملکــهکیــفــازبــروزتــا

؛بودریوممرگزانیموییجلويهاانداموبدندنیکشایهاوگوش
).13(شدثبت

يهـا آزمـون وSPSS-19يآمـار افـزار نـرم زااسـتفاده بـا هاداده
سـطح شدند.لیتحلوهیتجزیتوکتستوطرفهکیانسیوارزینالآ

شد.گرفتهنظردر05/0ازکمتريداریمعن
هایافته

يدوزهـا بـا عصـاره کننـده افـت یدريهـا گـروه کیجدولدر
است.هشدسهیمقاکنترلگروهبهنسبتمتفاوت
ــر ــادربارهنــگعصــارهاث ــیم50و10،25يدوزه ــرگــرمیل ب

کنتـرل گروهبهنسبتتشنجآستانهزمانمدتبربدنوزنلوگرمیک
ک).ی(نمودار)>001/0P(دادنشانيداریمعنيآمارشیافزا

مختلفيدوزهادربارهنگاهیگیدروالکلیهعصارهاثر:1جدول
کنترلگروهباسهیمقادر

کیفازتشنجآستانههاوهگر
1/43±31/6*5/21±88/2کنترل

اهیگیدروالکلیهعصاره
برگرمیلی(مبارهنگ

بدن)وزنلوگرمیک

532/4±7/19*88/3±4/43
1011/2±3/140*12/9±6/26
25*31/6±1/12006/4±163
50*61/7±1/15407/6±162

*001/0P<کنترلگروهباسهیمقادر

بارهنگاهیگیدروالکلیهعصارهاریمعانحرافونیانگیم:1نمودار
برماریتوکنترلییتا8يهاگروهدرتشنجآستانهزمانمدتبر

)>001/0P***(هیثانحسب
بحث
گرمیلیم50و10،25يدوزهادربارهنگیدروالکلیهعصاره

سببودادشیافزالکنترگروهبهنسبتراتشنجآستانهلوگرمیکبر
.دی ـگردکنتـرل گـروه بـه نسـبت تشـنج اولفـاز زمانمدتکاهش

د.یرسصفرحدبهریوممرگزانیمدوزهانیادرنیهمچن
هنوزدیجدضدتشنجيداروهاکشفنهیزمدرشرفتیپوجودبا

يبـرا قی ـتحقادامـه واسـت نشـده درمانکاملطورهبصرعيماریب
ییایمیش ـيداروهـا بـا رقابتدرکهیهایگضدصرعيداروهاافتنی

مطالعـه ).15و14(درس ـیم ـنظرهبيضرور؛دنباشموثرتروترمطمئن
ازاستفادهابکشتطیمحدريسورموشمغزقشریعصبيهااختهی

بسـته وبـاز زمـان بـر اثـر باPTZکهدادهنشانPatch-clampروش
).16(کندیمالقايادستههیتخلهیشبیحالتیمیپتاسيهاکانالبودن

ای ـمهـار کـاهش يبـرا یناپس ـیسانتقـال براثرباPTZگریدطرفاز
ــهوابســتهییغشــايهــاانیــجرلیتعــدقیــطرازکیــتحردیتشــد ب

***
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يهـا اختـه یهیتخلیهمزمانشیافزاموجبتواندیمیعصبيهاکیپ
ــب ــروزویعص ــفعالب ــنجتی ــودیتش ــترین).17(ش ــاکی دردیاکس

درکــهیمختلفــيترینوروترانســميهـا ســتمیسبــایپشــتپوکامـپ یه
).19و18و9(داردکنشبرهم؛دارندنقشتشنجلیتعد

دهای ـترپنوئبارهنـگ عصـاره درموجـود مهـم باتیترکجملهاز
مهـار سـبب ترپنوئیـدها يتـر همکـاران وShadمطالعهدر).7(است
شـدند 2-سیکلواکسـیژناز سـنتز واکسایدنیتریکالقاییآنزیمسنتز

ازبخشیحداقلبارهنگعصارهگرفتنتیجهتوانمیبنابراین).20(
ســنتزمهــارنیــزواکســایدنیتریــکمهــاربــاراخــودضــددردياثــر

ترپنوئیدهاتريفوق،مطالببرطبقکند.یماعمال2-سیکلواکسیژناز
سـنتز مهـار نیهمچن ـواکسایدنیتریکالقاییآنزیمسنتزمهارسبب

.شوندیم2-زسیکلواکسیژنا
اثـر بـا نیکاربامـازپ ونیتوئیفنمثلضدتشنجيداروهاازیبعض

طـور بـه ونمـوده عمـل هـا نـورون یمیسـد يهـا کانـال يرومیمستق
هـا نـورون يغشاازرایمیکلسيهاونیانیجرمیرمستقیغایمیمستق
الطیـب سـنبل رزبـان ويدری ـحمطالعـه در).21و14(کننـد یممهار

تونیـک، عمـومی حمـلات بـر کهبودضدتشنجیوثرهمموادداراي
گرممیلی50دوزودادنشانزیادياثرکلونیک-تونیکوکلونیک

).22(داشـت سـوري مـوش درضدتشنجیموثراثرآنکیلوگرمبر
گیــاهیهیـدروالکل عصــارهافتنـد یدرهمکــارانوانی ـهانیکنیهمچن ـ
مـوش درتتـرازول پنتـیلن ازیناش ـتشـنجات کاهشموجبسداب

بـه وابستهصورتبهسدابیهیدروالکلعصاره.گرددیمنريسور
د.ی ـگردمیوکلونیـک تشـنجات شروعدرخیراتافزایشموجبدوز

300و1000،800،500يدوزهـا درمیوکلونیکتشنجيبراتاخیر
يدوزهـا ولـوگرم یکبرگرمیلیم100زدودرکیلوگرمبرگرمیمیل

کنتــرلگــروهبــهنســبتکیلــوگرمبــرگــرمیمیلــ300و800،500
).23(بودداریمعن

ــز ــیسمیآنـ ــمازژنازیکلواکسـ ــرمهـ ــزنیتـ ــمیآنـ ــنتزریمسـ سـ
کهيطورهب.استانسانبدندرالتهابشیدایپوهانیپروستاگلاند

هــا،ســلولديیــپیلغشــايازکیدونیدآراشــیاسآزادســازيازپــس
و2-ژنازیکلواکسیس،1-ژنازیکلواکسیسعنوانتحتییهامیزوآنزیا

کـه شـود یم ـهانیپروستاگلاندانواعدیتولباعث3-ژنازیکلواکسیس
کی ـولوژیزیفنـدهاي یفرایبرخ ـدرمیرمسـتق یغومیمسـتق صورتبه

حافظهوريیادگیخواب،اشتها،حرارت،درجهکنترلجملهازبدن
یبــیتخراثــرهمکــارانوOliveiraمطالعــهدر).19(دارنــددخالــت

.شـد دهی ـدانسـان مغـز یعصبهايسلولبر2-ژنازیکلواکسیسمینزآ
ری ـنظیعصـب هاييماریبیبعضولوژيیزیپاتوفدراحتمالاًمیآنزنیا

وجـود ).24(داردیاساسنقشصرعونسونیپارکمر،یآلزاپل،یمولت
ودیاس ـکی ـالئانوللی ـقبازتـون یزبرگدرموجوددهايیترپنوئتري

).25(شـوند یم ـدوژنازیکلواکسیسیشیافزامینظتباعثولیترودیار
میآنزهايکنندهمهارهمکارانوGaravandهمطالعطبقبرنیهمچن

وکتــوپروفن ن،یآســپرب،یرفوکوکســجملــهازژنازیکلواکســیس
).26(شوندیمتشنجمهارباعثنیمگلومنیفلونکس

دوجـو احتمـال ایـن صرع،در2-سیکلواکسیژنازنقشبهتوجهبا
گلوتامـات تـون افزایشطریقازترکیباینعملمکانیسمکهدارد

براســاسکــهطــوريهبــ.باشــدگاباارژیــکتــونکــاهشوارژیــک
ترین(مهمگلوتاماتآزادسازيE2پروستاگلاندینموجودمطالعات

دهـد مـی افـزایش هـا آستروسـیت ازرامغز)تحریکیعصبیمیانجی
ازممانعتاکسیداسیون،پروسهخیراتبهمنجرهااکسیدانآنتی).27(

دیگـر وآزادهايرادیکالوسیلهبهشدهشروعچرخهشدنپلیمریزه
ــنش ــايواک ــیونه ــیاکسیداس ــوندم ــرف.ش ــذاهايمص ــیغ ازغن

اسـترس بـا مـرتبط هايبیماريعلیهانسانکنندهمحافظتفلاونوئید،
مکانیسـم ).28(هستندسرطانوقلبیهايبیماريهمچوناکسیداتیو

تـرین مهـم ازیکـی رسـد مینظربهوهاستواکنشازتوالیکاراین
پراکسیداسـیون ؛کننـد مـی ایجـاد آزادهايرادیکالکهرویدادهایی

ایـن .شـود میسلولیغشاءآسیببهمنجرکهاستغشاییلیپیدهاي
اسمزيفشارتغییرسلول،الکتریکیباردرتغییرباعثسلولیآسیب

احتمـالاً گردد.میسلولمرگنهایتدروتورمبهمنجرکهشودیم
کـاهش سببطریقیناازبارهنگدرموجودموجودفلاونوئیدهاي

ایـن بهتوجهباداشتاظهارتوانمیهمچنین).29(اندگردیدهتشنج
سـبب وگذاشـته اثـر GABAهـاي گیرنـده رويتتـرازول پنتیلنکه

اثـرات توانـد میبارهنگالکلیهیدروعصاره؛گرددمیتشنجایجاد
صـرعی تشـنجات شـدت وباشـد داشـته عصـبی سیستمبرمحافظتی

رويبـر اثرطریقازاحتمالاًودهدکاهشراتترازولپنتیلنازناشی
دهد.میانجامراعملاینگاباسیستم

یـق تحقیـن اکهرسدیمنظربهزمانیمحدودهبررسیبهتوجهبا
درشـود یم ـیشـنهاد پیانپادریابد.ادامهترستردهگابعاددرتواندیم

بـر بارهنـگ هیـدروالکلی عصـاره مـزمن تزریـق اثـر یندهآمطالعات
گردد.بررسینیزنرسوريموشدرPTZازناشیتشنج

گیرينتیجه
دربارهنـگ یدروالکلی ـهعصـاره کـه دادنشانمطالعهنیاجینتا

کـاهش راتشنجآستانهملوگریکبرگرمیلیم50و10،25يهادوز
یزمـان فاصـله کـاهش وتشـنج مراحلزمانشیافزاسببودهدیم
گردد.یمنريسوريهاموشدرتشنجمراحلنیب

قدردانیوتشکر
اخـذ يبـرا فـرد یانی ـکاولایسـه خـانم هنامانیپاحاصلمقالهنیا

آزاددانشگاهازيجانوريولوژیزیفرشتهدرارشدیارشناسکدرجه
د.بوقمواحدیماسلا
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________________________________________________________________________________________________________________________________

Abstract
Background and Objective: Epilepsy is a common neurological disorder. Plantago major (P.major) is
used in traditional medicine due to flovonoids and vitamic C and antioxidant properties. This study was
done to evaluate the hydro alcoholic extract of Plantago major L. on pentilentetrazol-induced seizures in
male mice.

Methods: In this experimental study, 50 NMRI male mice randomly allocated into control and four
experimental groups. Seizures in animals induced by 60 mg/kg/bw of pentilentetrazol (PTZ),
interperitoneally. Animals in experimental groups were received 5, 10, 25 and 50 mg/kg/bw of hydro
alcoholic extract of Plantago major L. 30 min before each PTZ injection. The animals in control group
were received saline, interperitoneally. After treatment, the behavior of animals during 20 minutes and
mortality rate were recorded.

Results: Seizure threshold of animals significantly increased in experimental groups which were received
50, 25, 10 mg/kg/bw of P.major extract in comparision with controls (P<0.05). Mortality rate of animals
significantly reduced in experimental groups which were received 50, 25, 10 mg/kg/bw of P.major extract
in comparision with controls (P<0.05).

Conclusion: The hydro-alcoholic extract of Plantago major L. reduces seizure threshold in
pentilentetrazol-induced seizures mice.

Keywords: Plantago major L, Pentylentetrazole, Seizure threshold, Mouse
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