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ميىًسيکليه، دارای اثرات ضد التُببی ي محبفظت وًريوی است. ازآوجبيی کٍ بيه مرگ سلًلی ي تطىج، رابطٍ يجًددارد ي  :سمینه و هدف

 یگيرودٌ بيبن شن اثر ميىًسيکليه بر ميسان بررسی مطبلعٍ، ازايه می يببد، َدفدوببل کيىدليىگ افسايصبٍ NMDA ی ازطرفی بيبن گيرودٌ

NMDA  ببضد.می صحرايی مًش در آميگدال کيىدليىگ ريود درطی مغسی، پيريفًرم ي َيپًکمپ دروًاحی 
ی سر( پس از جراحی استرئًتبکسيک ي يک َفتٍ ديرٌ 24گريٌ مًش صحرايی وصاد ييستبر ) 3ی تجربی، در ايه مطبلعٍ ها:مواد و روش

گًوٍ تحريکی ( حيًاوبت َيچn;8کردود. در گريٌ ايل )میی ضص سبعت( را دريبفتی زمبوبب فبصلٍ ببر در ريز 2بُبًدی، تحريکبت کيىدليىگ )

ازای گرم بٍميلی   25 غلظتيىًسيکليه بب ( مn;8گريٌ سًم ) ي (ml/kg 1)سبليه ريزاوٍ ( n;8کردود. بٍ حيًاوبت گريٌ ديم )ومیرا دريبفت

ضد. دي سبعت بعد ازآخريه تحريک، مغس حيًاوبت قبل از َر تحريک( تسريقدقيقٍ  60صًرت داخل صفبقی )( بmg/kgٍيک کيلًگرم حيًان )

َب از آزمًن آوبليس دادٌتحليل  برایضدود. وًاحی َيپًکمپ ي پيريفًرم ايه سٍ گريٌ بب يکديگر مقبيسٍ در NMDA ضدٌ ي بيبن شن گيرودٌ خبرج

 گرديد.تفبدٌاس>p 05/0در سطح معىبداری  Tukey تعقيبی تستي طرفٍ ياريبوس يک

در َيپًکمپ  NMDA ی گيرودٌ NR2Aزيرياحد  mRNAافشايصتسريق داخل صفبقی ميىًسيکليه قبل از تحريکبت کيىدليىگ از  ها:یافته

  .کردجلًگيری ضدٌ کيىدل َبیمًش ي قطر پيريفًرم

 از را اثر ايه ي دارد تطىجی ضد ت الکتريکی، اثرداد تسريق ميىًسيکليه قبل از تحريکبآمدٌ ازايه تحقيق وطبندستوتبيج بٍ گیزي:نتیجه

 .کىدمیاعمبلNMDA َبی  گيرودٌ بيبن زير ياحد کبَص طريق

 NMDA ی تطىج، کيىدليىگ، ميىًسيکليه، گيرودٌ  :ديیهاي کلواژه
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 قدمهم
تزيي اذتلالات ػػثي است کِ يکي اس رايح ،زعغ

تِ  ،عَرکليِ. ت>1=تيص اس يك زرغس استَع آى يض

فؼاليت الکتزيکي غيزعثيؼي، ّوشهاى ٍ آضفتِ زر هغش، 

ضَز. اگز  هي گفتِ «(Seizureتطٌح)»يا  «(Epilepsyغزع)»

تاػث تغييزي ًاگْاًي ٍ گذرا زر رفتار  ،ايي اذتلال

ٍ اگز ايي حولات تطٌدي  «تطٌح»ضرع ضَز، تِ آى 

آى  زّس تِعَر تکزاري رخاي ٍ تِ سهيٌِ ّايتتسٍى ػل

غزع  ،تزيي ًَع غزع زر اًساىضَز. ضايغ هيگفتِ «غزع»

ّيپَکوپ  ،. زر ايي ًَع غزع(2) است يلَب گيدگاّ

 . (3)ضسى تطٌدات زارز يزر ػوَه يًمص هْو

تْتزيي هسل آسهايطگاّي تزاي ايداز غزع لَب 

   تاضس کِ زر ٍالغ يك پاسد  گيدگاّي، کيٌسليٌگ هي

حزيك هکزر )الکتزيکي يا زًثال تتطٌدي تِ يُرًٍسپيص

ّاي کيٌسليٌگ ترليِ ،زرحيي فزايٌسضيويايي( است. 

هَضغ تحزيك تِ ًَاحي زيگز زر هغش اسالکتزيکي 

س ٌزّتغييزهياي گًٍَِ فؼاليت آى ًَاحي را تِ ُهٌتطزضس

 ايّايي پاسد .آيسهيٍخَزِن حزکتي تطٌح تئکِ ػلا

 .(4) سًضَهيتسريح ػوَهي ٍ فزاگيزحزکتي تِ

تِ ضٌاذت  ،ّاي زذيل زر تطٌحتياى صى يهغالؼِ

ّز چِ تيطتز غزع ٍ زرًتيدِ زرهاى آى کوك ذَاّسکزز. 

-تَليس ضاذِ ،ساييّاي غزػي ٍ رًٍس غزعزرحيي تطٌح

ياتس. زر ايي هيّاي ػػثي افشايصّاي زًسريتي ٍ ضثکِ

، ػػثي ّايهياًدي ػػثي، ّايزٌّسُاًتمالاًَاع  ،فزايٌس

ّاي آًْا زسترَش ّا ٍ ّوچٌيي گيزًسُتَکايياًَاع ساي

ضس. گلَتاهات ٍ گاهاآهيٌَتَتيزيك اسيس  ذَاٌّس تغييز

هْن هغش ّستٌس.  ػػثي ّايزٌّسُاًتمال اسخولِ ،)گاتا(

 ،ػػثي يزٌّسُاًتمال ذارج ضسى ايي زٍ سيستنِاستؼازل

-اًتمال ،. گلَتاهات(5،6)پايِ ٍ اساس رٍيساز غزع است 

اغلي تحزيکي هغش است کِ اسعزيك  ػػثي يزٌّسُ

کٌس. ّاي هدشايي اثزات فيشيَلَصيك آى تزٍسهيگيزًسُ

آسپارتات هتيل زيNّاي ّا ػثارتٌساس: گيزًسُايي گيزًسُ

(NMDA ،)ُّاي گيزًسnon-NMDA ُّاي )هثل گيزًس

AMPA ُّاي ٍ حساس تِ کايٌيك اسيس( ٍ گيزًس

 ،فزايٌسّاي حافظِزر  NMDAّاي هتاتَتزٍپيك. گيزًسُ

. (7،8)زارًس( ًمصcognitionضٌاذت ) ٍ يازگيزي

زًثال ّا تِِ تؼساز ايي گيزًسُک ضسُّوچٌيي هطاّسُ

 .(9) ياتستزاتز افشايص هي 2کيٌسليٌگ تيص اس 

زر لطز هغش، تطکيلات  NR2Aٍاحس  سيز

ّيپَکوپ ٍ هرچِ تِ همسار سيازي ٍخَززارز. ايي 

ّاي يٌاپسي، تطکيل ضثکِپذيزي سزر ضکل ،سيزٍاحس

است افشايص ػػثي ٍ کيٌسليٌگ ًمص هْوي زارز. هوکي

سايي زر رًٍس غزع NMDA يتياى ايي سيزٍاحس گيزًسُ

تاضس ٍ زارٍّاي ضس تطٌدي اسعزيك کاّص ًمص زاضتِ

هَخة کاّص ٍ يا هْار تطٌدات  ،تياى ايي سيز ٍاحس

 .غزػي ضًَس

 ،غش است. گاتاه اغليِ هْاريِ ًَرٍتزاًسويتزِ ،گاتا

 تَسظ آًشين گلَتاهات زکِزتَکسيلاس اس گلَتاهات تِ

تاػث  ،آيس. تؼضي اس زارٍّاي ضس تطٌديٍخَزهي

ضسُ  . ّوچٌيي هطاّسُ(10)ضًَس افشايص گاتا زر هغش هي

ّا تياى ايي گيزًسُ ،ّاي هرتلف غزػيزًثال هسلکِ تِ

  (.11-15)ياتسهي کاّص

ضس کِ زازًُطاى ها يلثل اتآًدا کِ زر تحميم اس

، تاتَخِ تِ  (11،12) ضس تطٌدي زارز اتاثز ييکليٌَسيه

ّاي گلَتاهات ٍ اثزات ضسى گيزًسُاثزات تحزيکي فؼال

رٍز کِ هيّاي گاتا، احتوالضسى گيزًسُهْاري فؼال

 يگيزًسُ NR2Aسيز ٍاحس  رٍيِ ،اسعزيك اثز ييکليٌَسيه

NMDA ّسف اسايي  ،اييتٌاتز .سکٌاثزات ذَز را اػوال

 زر NMDA ّايگيزًسُ صى تياى هيشاى تزرسي ،تحميك

 زرعي ييکليٌَسيه تشريك زًثالتِ هغشي، هرتلف ًَاحي

 غحزايي است. هَش زر آهيگسال کيٌسليٌگ رًٍس

 

 هامواد و روش

 َبريش اوجبم آزمبيص

ضسُ، کززى ٍسايل خزاحي استزيلپس اس آهازُ

، زاذل mg/kg 100حيَاى تَسظ کتاهيي ٍ راهپَى )
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 حيَاى سز هَّاي سپس. (13)ضَز ( تيَْش هييغفال

 ضَزهيلزارزازُ استزيَتاکس زستگاُ زر حيَاى ٍ تزاضيسُ

  سز، پَست کززىتتازيٌِ ٍ حيَاى سز کززىثاتت اس پس ٍ

 اس پس. گزززايداز هي خزاحي تيغ تا ٍسظ ذظ زر تزضي

 آى زىتويشکز ٍ خودوِ استرَاى سغح کاهل آضکارضسى

 هسيز تهَلؼيّ. ضَزهيهطرع تزگوا يًمغِ الکل، تا

: هيليوتز تزحسة) تزگوا ًسثت خودِ سغح زر آهيگسال

5/2 - AP=  8/4+ L ;ٍ 5/7 V ;ضاهِ سرت تِ ًسثت) 

 تك الکتزٍز لٌگزگاُ، ّايپيچ تستي اس پس. >14= تاضسيه

 ّايهحل   زر ثثات ٍ تحزيك الکتزٍزّاي ٍ لغثي

-هيلزارزازُ آهيگسال اس ثثت ٍ تحزيك تزاي ضسُتؼييي

 .  ضًَس

 هٌظَرتِ آستاًِ ضست اس خزاحي، اس پس ّفتِ يك

 ضست آٍرزىزستتِ تزاي. ضسهياستفازُ زازىتحزيك

 10 ضستتِ خزياًي تَسظ زًظزهَر حيَاى اتتسا آستاًِ،

   هتؼالة يترليِ اهَاج اگز. گززيسهيتحزيك هيکزٍآهپز

 خزياى ضست ايي ضسًس،هيثثت( ثاًيِ 5 هستتِ حسالل)

 زرغيزايي ،ضسهيضٌاذتِ آستاًِ خزياى ضست ػٌَاىتِ

 ،گزززثثت هتؼالة يترليِ اهَاج کِتاٍلتي غَرت،

 زليمِ 5 فَاغلتِ هيکزٍآهپز 10 خزياى ضست، ّزتار

 خزياى ضست ايي تا حيَاًات سپس. ضسهيزازُافشايص

( ساػت 6 حسالل سهاًي يفاغلِ تا) تار زٍ رٍساًِ آستاًِ

 ٍ زازًُطاى را تطٌح هرتلف هزاحل تا ضسًس هيتحزيك

 .(15) ضًَس کيٌسل

 ىگيىدليک جبديا ريش

-استفازُ کيٌسليٌگ رٍش اس ،حيَاى تحزيك تزاي

 تا فاسيتك هزتؼي هَج تا حيَاًات ،ٍشر زرايي. ضس

 ٍ ثاًيِ هيلي 1 پالس هست ّزتش، 60 فزکاًس هطرػات

 تار 2 رٍس ّز ،تحزيکات ايي. ضسًستحزيك ثاًيِ 2 هستتِ

تا  .(15)ضس اػوال تطٌح 5 يهزحلِ زازىًطاى سهاى تا

 يسهاى تا ثثت اهَاج ترليِتسريح ّنتحزيکات تِ يازاهِ

 .تاضٌسهيطٌح ًيش لاتل هطاّسُهتؼالة، هزاحل ت

 یبىدگريٌ

ّاي هَرز استفازُ زرايي هزاحل اًدام کار زر گزٍُ

پس  حيَاًات ،اٍل زرگزٍُايي تزتية تَز کِ تِ ،آسهايص

کززًس. يًوزريافت را کيٌسليٌگ تحزيکات ،ياسخزاح

 يرٍساًِ تحزيکات اس لثل زليمِ 60 ،زٍم زرگزٍُ

ي ضس. غفال زاذل تشريك( ml/kg 1) ساليي کيٌسليٌگ،

-تِ   اها ،است زٍم گزٍُ هطاتِ ،سَم گزٍُي کار هزاحل

-ِ( زٍس هٌاسة تmg/kg 25) ييکليٌَسيه ساليي،ي خا

ي غفال زاذل تشريك (16)آهسُ اس تحميمات پيطيي زست

 آذزيي اس تؼس ساػت 2 تا ،ضسىکيٌسل اس پسضس. 

ٍ  ّيپَکوپي ًَاح ٍ ضسُذارج حيَاًات هغش تحزيك

 -84 رچالي تِ تلافاغلِ ٍ سيگززاسترزاج زيفَرمپي

ضس. يًگْسار آى زر RNA استرزاج سهاى تا ٍ ضسُهٌتمل

 ٍاکٌصي تزا RNAي استرزاخي ّاًوًَِ ،ازاهِ زر

 .ضسًسآهازُ پليوزاسي اسًديزُ

 بن شنيب یريريش اودازٌ گ

 يگيزًسُ NR2Aاى صى سيزٍاحس يي تييهٌظَر تؼتِ

NMDA  ٍGAPDH  اتتسا پيزيفَرمٍ لطز  پَکوپّيزر ،

هَخَز  RNAضسُ ٍ سپس کل شُيّوَصً ،ًظزتافت هَرز

RNXّا تا کوك هحلَل استرزاج زر تافت
ٌاصى، ي)س +

-الکل استرزاج -زاى( ٍ تزاساس پزٍتَکل کلزٍفزميا

صل آگارس  يرٍ RNAت، يفيک يتزرس ي. تزا>17=سيگزز

 ،RNA يسٌدص غلظتيآسها ،ُػلاٍِس. تي% راى گزز1

تَز.  RNAاز يذلَظ لاتل لثَل يزرخِ يزٌّسًُطاى

-تِ ضس.يزرست اسپکتزٍفتَهتزيکوك سٌدص غلظت تِ

 A ّايهَج عَل تزاي آهسُزستتِ ًسثت کِيغَرت

 يزٌّسًُطاىتَز کِ  8/1 -2يهحسٍزُ زر  °280-260

 است RNA لثَل لاتل ذلَظ يزرخِ

 RNAتز اسهدوَع يکزٍليه 5تا استفازُ اس 

ن ي، آلواى(، آًش)فزهٌتاس Oligo-dtوز يضسُ، پزااسترزاج

 PCRوز يتززار هؼکَس )فزهٌتاس، آلواى( ٍ پزاًسرِ

master زاى(؛ يٌاصى، اي)سcDNA ِز يهٌظَر تکثضس. تِساذت

اس ٍاکٌص  ،فَق يّاصى هزتَط تِ cDNAلغؼِ اس 

تا  PCRٌس ياستفازُ ضس. فزآ (PCR)وزاس يپل يازُيسًد



 NMDAتزرسي اثز هيٌَسيکليي تز هيشاى تياى صى گيزًسُ 

714                 1393آذر ي دی مبٌ / 5ٌ /ضمبر21ديرٌ                                                                               مجلٍ داوطگبٌ علًم پسضکی سبسيار 

 يوزّايزاى( ٍ پزاي)پارستَس، ا Taqوزاس ين پليکوك آًش

ضس ّز صى اًدام يطزٍ ٍ هؼکَس تزايپ ياذتػاغ

وزّا، ياتػال پزا ياسًظز زها PCRظ ي(. ضزا1)خسٍل 

-ٌِيتْ خساگاًِ يّاصيزر آسها PCRشاى يکل ٍ هيتؼساز س

پس اس  ،تز اس هحػَل ّز ٍاکٌصيکزٍليه 5ضس.  يساس

% 2زر صل   Loading Dayتزيکزٍليه 1ضسى تا هرلَط

، DNA ladderّوزاُ س تِيَم تزٍهايسيآگارس آغطتِ تِ ات

bp011 اى الکتزٍفَرس اس صل تحت ًَر يراى ضس. پس اس پا

UV َنرمتَسظ هَرزًظز  يٍ تزاکن تاًسّا يزتززاريتػ-

ٍ تزاي ّز  ضسگيزياًساسُ 1.43 يًسرِ  Image Jافسار

 GAPDHًوًَِ تزاکن تاًس هزتَط تِ صى ًسثت تِ 

 .گززيسهحاسثِ

 ريش آمبری

 يي ًسرِيتزاي تدشيِ ٍ تحليل آهاري اس آذز

 ٍ عزفِ كياًس يش ٍاريٍ آسهَى آًال Statisticaافشار ًزم

ٍ  يزات هَلکَلييتغ يسِيهما يتزا Tukey تست تؼميثي

زر >p 05/0ش يً سغح هؼٌازاري س.يگززاستفازُ يرفتار

 ضس.ًظزگزفتِ

 

 هایافته
 NR2Aتياى صى  زازکًِطاى آهاري ليتحل ٍ ِيتدش

زر ّيپَکوپ زٍ ساػت تؼس اسآذزيي  NMDA يگيزًسُ

زر ّز زٍ گزٍُ ساليي ٍ هيٌَسيکليي  تحزيك الکتزيکي

فت يازاري افشايصاعَر هؼًٌسثت تِ گزٍُ کٌتزل تِ

(001/0P<). ِکِ تياى صى عَريتNR2A ُيگيزًس 

NMDA  تِ  ،زر گزٍُ کٌتزل 412/0±008/0اس

زر گزٍُ  810/0±007/0ي ٍ يزر گزٍُ سال 002/0±985/0

 (. 1A)ضکل رسيس هيٌَسيکليي

 RT-PCRستفادٌ براي تکثير بٍ ريش  مًرد ا GAPDH ي NMDA گيرودٌ NR2A ياحد زيرتًالي پرايمر َاي  :1جديل 

 توالي نوع پرايمر نام ژن

GAPDH 
 ’GGGTGTGAACCACGAGAAAT 3’5 پيشرو

 ’ACTGTGGTCATGAGCCCTTC   3 ’5 پسرو

NR2A/ NMDA 
 ’TGTGAAGAAATGCTGCAAGG 3’5 پيشرو

 ’GAACGCTCCTCATTGATGGT 3 ’5 پسرو

 

 
 در گريٌ کىترل، ساليه ي ميىًسيکليه.(B) پيريفًرم ي( A) َيپًکمپ دربافتپس از کيىدليىگ   NMDA یگيرودٌ NR2A شن انيب راتييتغ: 1شکل

َا در َيپًکمپ ي پيريفًرم در َر دي گريٌ ساليه ي ميىًسيکليه وسبت بٍ گريٌ دَد تحريکات الکتريکي، مًجب افسايش بيان ايه شنميشکل وشان

صًرت َا، بٍکىد. دادٌَای ايجادشدٌ تًسط کيىدليىگ الکتريکي جلًگيری مييرات بيان شنشًد. َمچىيه تسريق ميىًسيکليه از تغيکىترل مي

در   >P 001/0ی دَىدٌوشان  &&&ی کىترل ي در مقايسٍ >P 001/0ی وشان دَىدٌ ***اود. شدٌدادٌخطای معيار مياوگيه وشان ±مياوگيه 

 (.n=6باشد. )مقايسٍ با گريٌ تسريق ساليه مي
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زر لطز  NMDA يگيزًسُ NR2Aتياى صى 

ش زٍ ساػت تؼس اس آذزيي تحزيك الکتزيکي يً پيزيفَرم

اليي ٍ هيٌَسيکليي ًسثت تِ گزٍُ کٌتزل زر ّززٍ گزٍُ س

کِ تياى عَريتِ .(>001/0Pيافت )زاري افشايصاعَر هؼٌتِ

زر گزٍُ  425/0±008/0اس  NMDA يگيزًسُ NR2Aصى 

 ± 008/0زر گزٍُ ساليي ٍ  967/0 ± 002/0تِ  ،کٌتزل

 (. 1B)ضکل رسيس هيٌَسيکلييزر گزٍُ  780/0

صى زر گزٍُ هيٌَسيکليي ضس تياى ايي ّوچٌيي هطاّسُ     

زاري زر ّيپَکوپ اعَر هؼًٌسثت تِ گزٍُ ساليي تِ

زر گزٍُ  985/0 ± 002/0ٍ اس   (>P 001/0يافت )کاّص

رسيس  زر گزٍُ هيٌَسيکليي 810/0 ± 007/0تِ  ،ساليي

زر  پيزيفَرمتياى ايي صى زر لطز  ،ػلاٍُِ(. ت  A 1)ضکل

زاري اهؼٌ گزٍُ هيٌَسيکليي ًسثت تِ ساليي ًيش کاّص

 ،زر گزٍُ ساليي 967/0±002/0(  ٍ اس >P 001/0يافت )

 (.B 1رسيس )ضکل زر گزٍُ هيٌَسيکليي 780/0±008/0تِ 

 

 بحث 
زاز کِ ًطاى ،ًتايح حاغل اس ايي تحميك

هست سهاى لاسم تزاي کيٌسليٌگ آهيگسال را  ييکليٌَسيه

 NR2A صى اىيت ّوچٌيي ،ايي زارٍ. زّسهي افشايص

 تحت شيً را تطٌح دازيا زر ليذز  NMDAيگيزًسُ

 .کٌسيهزييخلَگ تطٌح ييزرح ّاآى زييتغ اس ،زلزارزازُيتاث

 ايي صى ( >P 001/0) زاراهَخة کاّص هؼٌ کِعَريتِ

-يه ييًسثت تِ گزٍُ سال پيزيفَرمپَکاهپ ٍ لطز يزر ّ

 .ضَز

-يتزرس هَرز آى اىيت ،هغالؼِ ييا زر کِ يصً

 تاضسيه  NMDA يگيزًسُ NR2A زٍاحسيس لزارگزفت،

 ٍ يػػث ّايضثکِ ليتطک ،يٌاپسيس زييپذضکل زر کِ

. (18)کٌس يفاهيا يًمص هْو ٌگيٌسليک دازيا ٍ تَسؼِ

 لاتيتطک هغش، لطز زر ايعَرگستززُتِ NR2A زٍاحسيس

 ًسثت ٍ ٍخَززارز هرچِ يگزاًَل ّايسلَل ٍ پَکوپيّ

اى يت زييتغ ٌگ،يٌسليک رًٍس يزرع NR2B زٍاحسيس تِ

 صيت صيافشا احتوالاً. (18)ز گززيه هتحول را طتزييت

 ستنيس زييپذكيتحز صيافشا سثة ،هذکَر صى اىيت اسحس

  NMDAّايزًسُيگ تيفؼال ػلاٍُ،تِ گززز.يه يػػث

 زاتييتغ تِ کِ کٌسيه ضزٍع را يسلَل زاذل آتطارّاي

 ّايستنيس زٍ زرّز يٌاپسيس يزّساسهاى ٍ ػولکززي

 استهوکي ي،يتٌاتزا. (19) ضَزيهٌدزه گلَتاهات ٍ گاتا

-كيتحز گستزش ٍ ييساغزع ٍلؤهس ،زًسُيگ ييا کِ

 كيزر .(20)ٌگ تاضس يٌسليزر ک دازضسُيا يًَرًٍ زييپذ

رٍس تؼس اس  PTZ ،9 ٌگيٌسليک زر ضسهطاّسُ ،يتزرس

 لاتل عَرتِ پَکوپيّ ٍ لطز زر NR2 ،كيي تشريآذز

 2 نيکززهطاّسُ ،هغالؼِ ييزرا .(21)افت يکاّص هلاحظِ

تزذلاف تزذي اس هغالؼات ، كيي تحزيساػت تؼس اس آذز

زرگزٍُ ساليي   NMDAیگيرنده NR2Aتياى صى  ،لثلي

گيزي اًساسُ زليل تفاٍت زر سهاىيافت کِ ضايس تِافشايص

صى صى ٍ ًَع کيٌسليٌك تاضس. ّوچٌيي هيشاى تياى ايي 

زر گزٍُ  فَرميزيپ لطز ٍ پَکوپيّ تافت زرهذکَر 

زاري اعَر هؼٌهيٌَسيکليي ًسثت تِ گزٍُ ساليي تِ

 کِ ضسُزازًُطاى ايهغالؼِ زر ،راستا ييزرّو .يافتکاّص

-صيپ ّاياًِيپا اس را گلَتاهات صيرّا ،ييکليٌَسيه

 تافت ّايًَرٍى زييپذكيتحز ّوچٌيي،ٍ  يٌاپسيس

 زاذل رٍتِ ّاياىيخز کاّص كياسعز را پَکوپيّ

 احتوالاً پس .(22) زّسيهکاّص  ،يويکلس ٍ يويسس

 يتطٌد ضس اثزات زر تَاًسيه کِيي ّاسنيهکاً اس يکي

 NR2A زٍاحسيس صى اىيت کاّص تاضس، ليزذ ييکليٌَسيه

 تيفؼال ياحتوال کاّص آى هتؼالة ٍ  NMDAيگيزًسُ

 .است زًسُيگ ييا

 زيسا ،NMDA يزًسُيگ تز ػلاٍُ ،کِيياتِ تاتَخِ

 زاتييزرتغ شيً يگلَتاهات كيًََتزٍپي ّايُزًسيگ

 زارًسًمص كيگاتاارص ّاي آکسَى ّاياًِيپا يکيهَرفَلَص

-تِ ضًَس،يه گاتا ذَزيِذَزت صيرّا صيافشا تاػث ٍ

 تحت تَاًسيه ،كيارص گاتا ستنيس نيتٌظ کِ رسسيًظزه

 ٌَّس الثتِ. (21) ززيلزارگ ّازًسُيگ ييا تيفؼال زيثأت

 غزع، اي ضَزيه غزع تاػث التْاب ِک ًطسُهطرع

 احتوال ييا ،گزيز اسعزف .(23) کٌسيه التْاب دازيا



 NMDAتزرسي اثز هيٌَسيکليي تز هيشاى تياى صى گيزًسُ 
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 كيتحز ضست کاّص تا ييکليٌَسيه کِ ٍخَززارز

 ييتزا. تگذارز زيتاث غزع اس يًاض التْاب تز ،زييپذ

 شاىيه کاّص كياسعز ييکليٌَسيهرسس يًظزهتِ ،اساس

 آى زًثالتِ ٍ NMDA يگيزًسُ NR2Aزٍاحس يس صى اىيت

خلَي التْاب  تَاًستِ ،غزع ٍ زييپذ كيتحز کاّص

 زز.ياس غزع را تگ يًاض

اثزات ضس تطٌدي ذَز را تا  ،ييکليٌَسيه

    NMDA يگيزًسُ NR2A زٍاحسيسخلَگيزي اس افشايص 

 ياس اثزات ضسالتْات يخسا ،تزتيةتسيي کٌس.هياػوال

 ،ضَزيآى ه يتزا يکِ هَخة ًمص ضستطٌد ييکليٌَسيه

ص سيز ٍاحس اس عزيك هْار افشاي يايي تزکية زارٍي

 گززز.يتاػث هْار تطٌح ه ،زر هغش يتحزيک يّاگيزًسُ

 ياػٌَاى گشيٌِتِ ييکليٌَسيهکزز کِ تَاى تياىيزر پاياى ه

لزار هغالؼِتيطتز هَرز يزرهاى افزاز غزػ يهٌاسة تزا

 تگيزز.

 

 تشکر و قدردانی 
 يذاعز حوايت هالحس سثشٍار تًَِر ٍااس زاًطگاُ پيام 

 گززز.يه يتطکز ٍ لسرزاً يايي پزٍصُ تحميمات
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Abstract 
Background and purpose: Minocycline has got the anti-
inflammatory and neuroprotective effects. Considering the 
interaction between cell death and seizure, and on the other 
hand, Kindling  which increases expression NMDA receptors in 
brain, the aim of this study is to investigate the effect of 
minocycline on gene expression of NMDA receptor in 
hippocampus and piriform brain areas on amygdale kindling 
acquisition in rats. 
Materials and Methods: In this experimental study, three animal 
groups  of 24 Wistar rats received kindling stimulations (twice 
daily within 6 hours intervals) after  being stereotaxic operated 
and taking one week recovery period. In first Group (n=8) animals 
did not received daily kindling stimulations. Animals of the second 
and the third Groups  (n=8)  respectively had been injected by 
saline (1ml/kg) and minocycline (25 mg/kg), 60 minutes before 
receiving kindling stimulations. Two hours after last stimulation 
animal’s brains  were removed and the changes of NR2A gene 
subunit of NMDA receptor in the hippocampus and piriform cortex  
were measured and compared relative to the control group. 
Datawere analyzed using ANOVA and Tukey post hoc tests at 
significant level of P<0/05. 
Results: Intraperitoneal administration of minocycline before 
kindling stimulations prevented an increase in the mRNA of 
NR2A subunit of NMDA receptor in hippocampus and piriform 
cortex of amygdala kindling.  
Conclusion: The results of this study have shown that 
minocycline administration before electrical stimulation has 
anticonvulsant effects which are applied through a decrease in  
expression of NMDA receptors.  
keywords: Seizure, Kindling, Minocycline, NMDA Receptor. 
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