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Introduction: It is suggested that repetitive seizure attacks lead to the hippocampal neuronal 

damage and memory impairments. Some therapeutic effects, including analgesic, neuroprotective, 

antioxidant and anticonvulsant properties, of Nigella sativa (NS) have been reported. In the present 

study, the effects of hydro-alcoholic extract of NS were investigated on spatial memory damage 

in penthylenetetrazole (PTZ)-induced seizures in rats. Materials and Methods: Male Wistar 

rats were divided into five groups: group 1 (control group) received saline. The animals in group 2 

(PTZ group) were treated by saline and were injected by PTZ (50 mg/kg, ip). Groups 3 (PTZ+NS 

100), 4 (PTZ+NS 200) and 5 (PTZ+NS 400) were treated by 100, 200, and 400 mg/kg of NS extract 

(ip), respectively, 30 min prior to each PTZ injection for 5 consecutive days. Finally, the animals 

were examined by Morris water maze test. Results: The animals of PTZ+NS 100, PTZ+NS 200, 

and PTZ+NS 400 had significant lower seizure scores compared to PTZ group. The latency to the 

onset of seizures were also significantly higher in these groups than that of PTZ group. In Morris 

water maze test, the time spent and traveled distance in target quadrant by the animals of PTZ group 

was lower than that of control group. Pretreatment by all doses of the extract increased the time 

spent and traveled distance in target quadrant compared to PTZ group. Conclusion: The present 

data suggest that the hydro-alcoholic extract of NS possesses beneficial effects on spatial memory 

impairments in PTZ seizures model.
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ه چــــــــكيد

كليد واژه‌ها:
1. سياهدانه 

2. پنتیلن تترازول 
3. تشنج 

4. موش‌هاي صحرایی 
5. اختلالات حافظه

مقدمه: پیشنهاد شده است که حملات تشنجي مكرر منجر به تخریب نورون‌های هیپوکامپ و اختلال 
حافظه می‌شود. برخی اثرات درمانی از قبيل ضد دردي، حفاظت نورونی، آنتی اکسیداني و ضد تشنجي 
برای سیاهدانه گزارش شده است. در مطالعۀ حاضر، اثرات عصارۀ هیدروالکلی سیاهدانه بر اختلال حافظۀ 
فضایی ناشی از تشنج‌های ایجاد شده توسط پنتیلن تترازول )PTZ( در موش صحرایی بررسی شد. مواد 
سالین  کنترل(  )گروه   1 گروه  تقسیم شدند:  گروه   5 به  ویستار  نژاد  نر  موش‌های صحرايي  و روش‌ها: 
دریافت کردند. حيوانات در گروه 2 )گروه PTZ(، سالین دریافت کردند و PTZ تزریق شد )50 میلی‌گرم/

کیلوگرم به صورت داخل صفاقي(. گروه‏هاي 3 )PTZ + عصارۀ سیاهدانه PTZ( 4 ،)100 + عصارۀ سياهدانه 
200( و 5 )PTZ + عصارۀ سياهدانه 400( به ترتیب با دوزهای 100، 200 و 400 میلی‌گرم/کیلوگرم از 
عصارۀ سياهدانه )به صورت داخل صفاقي(، 30 دقیقه قبل از هر تزریق PTZ به مدت 5 روز متوالی درمان 
شدند. در نهایت حيوانات با استفاده از تست ماز آبی موریس مورد بررسی قرار گرفتند. يافته‌ها: حيوانات 
گروه‏هاي PTZ + عصارۀ سياهدانه PTZ ،100 + عصارۀ سياهدانه 200 و PTZ + عصارۀ سياهدانه 400 به 
طور معني‌داري نمرۀ تشنج کمتری نسبت به گروه PTZ داشتند. تأخیر در شروع تشنج‌ها نیز به طور قابل 
ملاحظه‌ای در اين گروه‌ها بیشتر از گروه PTZ بود. در تست ماز آبی موریس، مدت زمان سپری شده و 
مسافت طی شده در ربع هدف توسط حيوانات گروه PTZ نسبت به گروه کنترل كمتر بود. پیش درمانی 
با همۀ دوزهای عصاره، زمان سپری شده و مسافت طی شده در ربع هدف را نسبت به گروه PTZ افزایش 
داد. نتیجه‌گیری: مطالعۀ حاضر پیشنهاد ميك‌ند که عصارۀ هیدروالکلی سياهدانه دارای اثرات مفیدی بر 

اختلالات حافظۀ فضایی در تشنج‌هاي مدل PTZ مي‌باشد.
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مقدمه
که   )1( از سکتۀ مغزی است  بعد  اختلال عصبی  صرع دومین 
به آن مبتلا هستند.  از جمعیت جهان  امروزه 1 - 0/5 درصد 
این بیماری به اشکال مختلف در انسان ظاهر می‌گردد. در این 
بیماری عملكرد مغز دچار اختلال می‌شود و با تشنجات ناگهانی، 
هوشیاری  سطح  معمولاً  که  است  همراه  عودکننده  و  زودگذر 

انسان دچار اختلال می‌گردد )2(. 
اصطلاح صرع به گروهي از اختلالات مزمن اطلاق مي‌گردد كه 
وجه مشخصۀ تمامي آن‌ها بروز تشنجات راجعۀ خود ‌به ‌خودي، 
ناگهاني و غير برانگيخته مي‌باشد، در حالي كه تشنج به تغييرات 
همزمان  و  ريتميك  غيرطبيعي،  تخليۀ  علت  به  رفتار  در  گذرا 
جمعيتي از نورون‌هاي سیستم عصبی مرکزی اطلاق مي‌گردد. 
مي‌شوند.  تقسيم  صرعي  و  غيرصرعي  نوع  دو  به  تشنجات 
ژنرالیزه  -کلونیک  تونیک  تشنجات  تشنجات،  نوع  متداول‌ترین 
تشنجات بزرگ نیز خوانده می‌شوند. تشنجات  است که عموماً 
حرکتی  فعالیت  چندین  صورت  به  ژنرالیزه  -کلونیک  تونیک 
به  انتهایی  عضلات  تونیک  کشیدگی  شامل  که  می‌شود  ظاهر 
مدت تقریبی 20 تا 40 ثانیه بوده و به دنبال آن فاز کلونیک 
آغاز می‌گردد که شامل انقباض و شل شدن متناوب و ریتمیک 
عضلات انتهایی می‌باشد که تقریباً 30 تا50 ثانیه طول می‌کشد. 
-كلونيك  تونيك  تشنجات  حيواني  مدل‌هاي  متداول‌ترين  از 
ژنراليزه مي‌توان به مدل الكتروشوك و مدل پنتيلن تترازول 1 

اشاره كرد )3(.
گيرندۀ  به  وابسته  كلريدي  كانال  كنندۀ  بلوك  تترازول  پنتيلن 
GABA بوده و متداول‌ترين تريكب شيميايي تشنج زا مي‌باشد 
كه جهت ارزيابي داروهاي ضدصرع مورد استفاده قرار مي‌گيرد 
میلی‌گرم/کیلوگرم(   20-30(  PTZ پايين  دوزهاي   .)4،  5(
دوزهاي  حاليك‌ه  در  مي‌گردد،  غيابي  تشنجات  ايجاد  موجب 
فعاليت‌هاي  از  طيفي  میلی‌گرم/کیلوگرم(   70-110( آن  بالاي 
تشنجي شامل پرش‌هاي ميوكلونيك خفيف تا تشنجات كلونيك 
عضلات صورت و اندام‌هاي جلويي، بدون از دست دادن رفلكس 
را ايجاد مي‌نمايد كه به عنوان تشنجات ميوكلونيك نيز شناخته 
از دست  با  همزمان  اندام‌ها  تشنج  مرحله  این  از  بعد  مي‌شود. 
دادن رفلكس و سرانجام تا كشيدگي تونيك عضلات اندام‌هاي 
ژنراليزه  -كلونيك  تونيك  تشنجات  كه  حيوان  عقبي  و  جلويي 

ناميده مي‌شود، پيشرفت ميك‌ند )6 ،5(. 
در سال‌هاي اخير نقاط مختلف مغزي به عنوان مناطق مستعد 
در القاء حملات، شناخته و معرفي شده‌اند كه در اين خصوص 
ساختارهای لوب گيجگاهي را مي‌توان به عنوان قديمي‌ترين و 
مهم‌ترين نواحی در بين سایر نواحی مغزي معرفي كرد )7(. با 
توجه به ارتباطات آناتومكيي وسيع ساختارهاي لوب گيجگاهي 
و سیستم لیمبیک از جمله هیپوکامپ و مجموعۀ آميگدالوئيد 
القاء حمله‌هاي تشنجی سبب  نشان داده که  مطالعات گذشته 
تغییرات نکروتیک و آپوپتوتیک نه تنها در کانون تشنج بلکه در 

نورون‌های خارج ولی مجاور با آن می‌گردد.

سياهدانه گیاهی یک ساله از خانوادۀ آلاله، بوته‌ای، خودرو و با 
از  یا سفید است.گیاه سياهدانه پس  بیرنگ  تیره،  گل‌های آبی 
بارور شدن دارای کپسول‌هایی حاوی دانه‌های سفید می‌گردد، 
زمانی که کپسول‌ها کاملًا می‌رسند باز شده و دانه‌ها در معرض 
در  گیاه سال‌هاست  این   .)8( و سیاه می‌شوند  گرفته  قرار  هوا 
جهت  آسیایی  مناطق  و  هندوستان  شمالی،  آفریقای  مناطق 
درمان بیماری‌های مختلف استفاده می‌شود )11-8(. سياهدانه 
دارای اثراتی از جمله موارد زیر می‌باشد: پایین آورندۀ قند خون 
)12(، ضد باکتریايي )8(، ضد ویروسی )13(، ضد التهابی )14 
،11(، کاهش دهندۀ فشار خون )15( و حتي اثرات ضد توموری 
)12 ،8(. همچنین نشان داده شده که سياهدانه دارای اثرات ضد 
درد قوی است که این اثرات احتمالاً از طریق سیستم اوپيوئیدی 
بوده و توسط نالوکسان مهار می‌گردد )9(. اثرات آنتی اکسیدانی 

قابل توجهی نیز برای سياهدانه گزارش شده است )8(. 
در اين مطالعه اثر عصارۀ هیدروالکلی سياهدانه بر آسیب حافظۀ 
فضایی به دنبال تشنج القاء شده به وسیله پنتیلن تترازول در 

موش صحرایی بررسي گردید. 

مواد و روش‌ها
روش عصاره‌گیری

استفاده شده  سياهدانه  هیدروالکلی  عصارۀ  از  آزمایش  این  در 
است. 60 گرم از پودر تهيه شدۀ سياهدانه را در داخل کيسۀ 
کاغذ صافي قرار داده و در دستگاه سوکسله عمل عصاره‌گيري 
به مدت 12 ساعت با حلال شامل اتانول )50%( و آب )%50( 
در  تقطير  دستگاه  توسط  آمده  به دست  محلول  گرديد.  انجام 
با  ماري  بن  غليظ روي  خلاء، حذف حلال خواهد شد. عصارۀ 
حرارت 40 درجۀ سانتي‌گراد حذف کامل حلال خواهد گرديد. 
جهت تهيۀ غلظت‌هاي مورد نظر، عصارۀ الکلي با نرمال سالين 

رقيق می‌گردد.

حيوانات و گروه‌های مورد آزمایش
با  با نژاد ویستار و  نر  در اين مطالعه از 35 سر موش صحرایی 
حيوانات  نگهداری  مرکز  در  كه  گرم  وزني 180-250  محدودۀ 
يافته  پرورش  مشهد  پزشكي  علوم  دانشگاه  پزشکی  دانشكدۀ 
بودند، استفاده گرديد. كليۀ موش‌هاي صحرايي با دسترسي آزاد 
به آب و غذا، در درجۀ حرارت 2 ± 22 درجۀ سانتي‌گراد و در 
سكيل روشنايي: تاركيي 12:12 ساعت نگهداري شدند. موش‌هاي 
گروه   .1 شدند:  تقسیم  تایی   7 گروه  پنج  صورت  به  صحرايي 
کنترل: در اين گروه موش‌هاي صحرايي به مدت 5 روز سالین 
)داخل صفاقی( دریافت کردند. 2. گروه پنتیلن تترازول)PTZ(: در 
اين گروه موش‌هاي صحرايي به مدت 5 روز ابتدا سالین و سپس 
پنتیلن تترازول دریافت کردند )5(. 3. گروه‌های پنتیلن تترازول 
 ،PTZ+Ns  100( سياهدانه  مختلف  غلظت‌هاي  با  شده  درمان 
PTZ+Ns 200 وPTZ+Ns 400(: در اين گروه‌ها ابتدا موش‌هاي 
صحرايي عصارۀ سیاهدانه با یکی از دوزهای100، 200 یا 400 

میلی‌گرم/کیلوگرم )داخل صفاقی( دریافت کردند. 

1 Pentylenetetrazole (PTZ)
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القاء تشنج و ثبت
القاء تشنج به مدت 5 روز انجام شد. برای ایجاد تشنج از تزریق 
داخل صفاقی PTZ با دوز 50 میلی‌گرم/يكلوگرم )داخل صفاقی( 
تشنجي،  فعاليت  رفتاری  بررسي  منظور  به  گردید.  استفاده 
محفظۀ  يك  داخل  در  آزمايش  روز  در  صحرايي  موش‌هاي 
داده شدند.  قرار  سانتي‌متر  ابعاد30×30×30  به  پلكسي گلاس 
رفتار موش‌هاي صحرايي به وسیلۀ دوربین ثبت و با مشاهدۀ آن 
بر اساس معیارهای زیر درجه‌بندی شد؛ نمرۀ صفر: عدم پاسخ، 
نمرۀ 1: انقباض عضلات گوش‌ها و صورت، نمرۀ 2: موج انقباضي 
بدن، نمرۀ 3: پرش‌هاي ميوكلونيك و ايستادن روي دو پا، نمرۀ 
4: افتادن به پهلو، نمرۀ 5: افتادن به پشت و حمله‌هاي عمومي 
تونيك وکلونیک همین‌‌طور زمان تأخیر تا شروع اولین تشنج نیز 

ثبت گردید.
بررسی حافظه توسط ماز آبی موریس

ماز آبی موریس که به منظور ارزیابی حافظۀ فضایی مورد استفاده 
قرار گرفت، شامل یک حوضچه با قطر یک و نیم متر و ارتفاع 
60 سانتی‌متر و همچنین دارای یک سکو با قطر 10 سانتی‌متر 
زیر  در  سانتی‌متر   1/5 سکو  این  بود.  گلاس  پلکسی  از جنس 
حدود  دمای  دارای  حوضچه  داخل  آب  داشت.  قرار  آب  سطح 
24 تا 25 درجۀ سانتی‌گراد بود. حوضچه به طور فرضی به چهار 
جهت شمال، جنوب، شرق و غرب تقسیم شده بود. فیلم برداری 
از رفتار موش‌ها در داخل حوضچه به‌ وسیلۀ یک دوربین نصب 
شده در ارتفاع 3 متری از بالای حوضچه انجام می‌گرفت. بر روی 
با نمودارهای متفاوت و  چهار طرف دیوار علامت‌های متفاوتی 
اندازه‌های مختلف جهت راهنمایی و استفادۀ موش‌ها در یافتن 

سکو وجود داشت.

در مطالعۀ حاضر یادگیری شامل 3 بلاک2 آزمایش بود که در 
از  متوالی  بار  بلاک چهار  در هر  انجام شد. هر موش  روز  یک 
می‌شد.  داده  قرار  حوضچه  داخل  مختلف  جهت  چهار  از  یکی 
در این تحقیق عملکرد یادگیری فضایی موش‌ها از طریق ثبت 
و اندازه‌گیری دو شاخص طول مسافت3 و مدت زمان تأخیر4 در 
يادگیری،  از  بعد  روز  قرار گرفت. در  ارزیابی  یافتن سکو مورد 
که  سکویی  آزمون  این  در  شد.  انجام  خاطرآوری5  به  مرحلۀ 
طی 3 بلاک آزمون یادگیری به طور ثابت در یکی از ربع‌های 
حوضچه قرار داشت از داخل حوضچه برداشته شد و مدت زمان 
شنا و مسافت پیموده شده در ربع هدف )Q1( به عنوان شاخص 

به خاطرآوری در نظر گرفته شد.  
آنالیز آماری

تمام داده‌ها به صورت ميانگين ± انحراف معيار6 بیان شدند. نتایج 
مربوط به نمرۀ تشنج و زمان تأخیر برای شروع اولین تشنج در 
هر روز به وسیلۀ آناليز واريانس كيطرفه7 و تست تعقیبی توکی 
نتايج مربوط به 3 بلاک  بین گروه‌های مختلف مقایسه شدند. 
آزمون‌هاي اساس  بر  موریس  آبی  ماز  در  یادگیری  به  مربوط 

به  مرحلۀ  نتایج  شدند.  آنالیز   Repeated measures ANOVA
خاطرآوری در ماز آبی موریس به وسیلۀ آناليز واريانس كيطرفه 
و تست تعقیبی توکی تجزیه و تحلیل شدند. نرم‌افزارهای مورد 

استفاده، نرم‌افزار‌های آماری SPSS و Instat بودند. 
يافته‌ها

اثر سیاهدانه بر تشنج
 100 با  شده  درمان  گروه  در  تشنج  نمرۀ  که  داد  نشان  نتایج 
از   5 و   4  ،3 روزهای  در  سیاهدانه  عصارۀ  میلی‌گرم/کیلوگرم 

2 Block
3 Distance
4 Latency
5 Probe Test
6 Mean ± SEM
7 One-way Analysis of Variance

ــا پنتیلــن تتــرازول در 5 روز. در همــۀ گروه‌هــا  ــه میانگیــن ± انحــراف معیــار در نمــرۀ تشــنج القــاء شــده ب ــوط ب ــر مرب ــودار 1- مقادی نم
ــای 200،100 و400  ــا دوزه ــان ب ــای درم ــد. گروه‌ه ــاء ش ــنج الق ــدت 5 روز تش ــه م ــرازول ب ــن تت ــرم پنتیل ــق50 میلی‌گرم/کیلو‌گ ــا تزری ب
ــا دوز‌هــای ذکــر شــده دریافــت  ــا پنتیلــن تتــرازول، عصــارۀ ســیاهدانه ب میلی‌گرم/کیلو‌گــرم عصــارۀ ســیاهدانه 60 دقیقــه قبــل از تشــنج ب
ــدۀ 100  ــروه دریافت‌کنن ــۀ گ ــت. P<0/001*** و P<0/05* مقایس ــوده اس ــر ب ــروه 7 س ــر گ ــي در ه ــاي صحراي ــداد موش‌ه ــد. تع کردن
میلی‌گرم/کیلوگــرم عصــارۀ ســیاهدانه بــا گــروه پنتیلــن تتــرازول در همــان روز. P<0/001+++ مقایســۀ گــروه دریافت‌کننــدۀ 200 میلی‌گــرم/

ــدۀ 400 میلی‌گرم/کیلوگــرم  ــروه دریافت‌کنن ــروه PTZ در همــان روز. P<0/001### وP<0/01## مقایســۀ گ ــا گ کیلوگــرم عصــارۀ ســیاهدانه ب
ــا گــروه PTZ در همــان روز. عصــارۀ ســیاهدانه ب
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 ،P>0/001 ،P>0/05 گروه پنتیلن تترازول کمتر بود )به ترتيب
در  تشنج  نمرۀ  نیز   PTZ+Ns  200 گروه  در   .)P>0/001
 P>0/001 به ترتيب( بود   PTZ از گروه  روزهای 3 و 4 کمتر 
و P>0/001(. تجویز 400 میلی‌گرم/کیلوگرم نیز نمرۀ تشنج را 
در روزهای 3، 4 و 5 به میزان معنی‌داری کاهش داد )به ترتيب 

P>0/001 ،P>0/01 ،P>0/001(-) نمودار 1(.
همان‌طور که نمودار 2 نشان می‌دهد زمان تأخیر تشنج در هر 
سه گروه درمان شده با دوزهای 100، 200 و 400 میلی‌گرم/

کیلوگرم عصارۀ سیاهدانه بیشتر از گروه درمان نشده بود که این 
تفاوت در روز 5 معنی‌دار بود )P>0/001### در همۀ گروه‌ها( 

-)نمودار 2(.

اثر سیاهدانه بر تغییر حافظه و یادگیری ناشی از تشنج 
نتایج آزمون یادگیری در طی 3 بلاک آزمایش، کاهش پیشرونده 
در زمان تأخیر و مسافت پیموده شده برای رسیدن به سکو را در 
همۀ گروه‌ها نشان داد )f=85/25 و P>0/001(. نتایج آزمون 
سپری  زمان  که  داد  نشان  آزمایش  بلاک   3 در طی  یادگیری 
در  پنهان  سکوی  به  رسیدن  برای  شده  پیموده  فاصلۀ  و  شده 
گروه پنتیلن تترازول تفاوت معنی‌داری با گروه کنترل نداشت. 
همین‌طور مقایسۀ این 2 شاخص بین گروه‌های درمان شده با 
دوزهای 100، 200 و 400 میلی‌گرم/کیلو‌گرم عصارۀ سیاهدانه 
در مقایسه با گروه پنتیلن تترازول نیز تفاوت معنی‌داری را نشان 

نداد ) نمودار 3(.

نمــودار2- مقادیــر مربــوط بــه میانگیــن ± انحــراف معیــار در زمــان تأخیــر تشــنج بــا پنتیلــن تتــرازول در 5 روز. در همــۀ گروه‌هــا 
بــا تزریــق 50 میلی‌گرم/کیلو‌گــرم پنتیلــن تتــرازول بــه مــدت 5 روز تشــنج القــاء شــد. گروه‌هــای درمــان بــا دوزهــای 100، 200 
و400 میلی‌گرم/کیلو‌گــرم عصــارۀ ســیاهدانه، 60 دقیقــه قبــل از تشــنج بــا پنتیلــن تتــرازول، عصــارۀ ســیاهدانه بــا دوزهــای ذکــر 
شــده دریافــت کردنــد. تعــداد موش‌هــاي صحرايــي در هــر گــروه 7 ســر بــوده اســت. P>0/001*** مقایســۀ گــروه دریافت‌کننــدۀ 
ــا گــروه پنتیلــن تتــرازول در همــان روز. P>0/001+++ مقایســۀ گــروه دریافت‌کننــدۀ  100 میلی‌گرم/کیلوگــرم عصــارۀ ســیاهدانه ب
200 میلی‌گرم/کیلوگــرم عصــارۀ ســیاهدانه بــا گــروه پنتیلــن تتــرازول در همــان روز. P>0/001### مقایســۀ گــروه دریافت‌کننــدۀ 

400 میلی‌گرم/کیلوگــرم عصــارۀ ســیاهدانه بــا گــروه پنتیلــن تتــرازول در همــان روز.

نمــودار3- مقادیــر مربــوط بــه میانگیــن ± انح��راف معیاــر تأخی��ر زمان��ی )ال�ـف( و فاصلــۀ پیمــوده شــده )ب( تــا پیــدا کــردن ســکو در طــول 3 بــکا یادگیــری در گروه‌هــای کنتــرل و پنتیلــن تتــرازول و گروه‌هــای 
درمان‌شــده بــا دوز‌هــای 200،100 و 400 میلی‌گرم/کیلوگــرم عصــارۀ ســیاهدانه. موش‌هــاي صحرايــي همــۀ گروه‌هــا بجــز گــروه کنتــرل قبــل از آزمــون مــاز آبــی موریــس 50 میلی‌گرم/کیلو‌گــرم پنتیلــن تتــرا‌زول 
دریافــت كردنــد. گروه‌هــای PTZ+Ns 200،PTZ+Ns 100 و PTZ+Ns 400 قبــل از پنتیلــن تتــرازول، عصــارۀ ســیاهدانه بــا دوز‌هــای 100، 200 و 400 میلی‌گرم/کیلوگــرم وزن بــدن دریافــت کردنــد. تعــداد موش‌هــاي 

صحرايــي در هــر گــروه 7 ســر بــوده اســت.
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عصاره وجود نداشت )نمودار 4(. نتایج همین‌طور نشان داد که 
مسافت پیموده شده در ربع هدف به وسیلۀ موش‌هاي صحرايي 
گروه پنتیلن تترا‌زول از گروه کنترل کمتر بود )P>0/01(. در 
گروه‌های درمان شده با دوز‌های 100 ، 200 و 400 میلی‌گرم/

کیلوگرم عصارۀ سیاهدانه، مسافت پیموده شده در ربع هدف به 
ترتيب  )به  بود  تترازول  پنتیلن  از گروه  بیشتر  طور معنی‌داری 

P>0/01 ،P>0/05 ،P>0/01(-) نمودار 5(.

نتایج مربوط به آزمون به خاطر‌آوری نشان داد که زمان سپری 
شده در ربع هدف به طور معنی‌داری در گروه پنتیلن تترا‌زول 
در مقایسه با گروه کنترل کمتر بود )P>0/01(. از طرف دیگر 
با  شده  درمان  گروه‌های  در  هدف  ربع  در  شده  سپری  زمان 
دوزهای 100، 200 و 400 میلی‌گرم/کیلوگرم عصارۀ سیاهدانه 
 ،P>0/05  ،P>0/01( بود  بیشتر  تترازول  پنتیلن  گروه  از 
مختلف  دوزهای  بین  معنی‌داری  تفاوت  اگرچه   )P>0/01

ــرازول و  ــن تت ــرل و پنتیل ــای کنت ــع هــدف در گروه‌ه ـری ش��ده در رب ـن سپـ ــن ± انح��راف معی��ار زماـ ــه میانگی ــوط ب ــر مرب ــودار4- مقادی نم
ــا دوزهــای 100، 200 و 400 میلی‌گرم/کیلوگــرم عصــارۀ ســیاهدانه در آزمــون بــه خاطــرآوری. موش‌هــاي صحرايــي  گروه‌هــای درمــان شــده ب
ــای  ــد. گروه‌ه ــت كردن ــرازول دریاف ــن تت ــرم پنتیل ــس 50 میلی‌گرم/کیلوگ ــی موری ــاز آب ــون م ــل از آزم ــرل قب ــروه کنت ــز گ ــا بج ــۀ گروه‌ه هم
ــا دوزهــای 100، 200 و 400 میلی‌گرم/کیلوگــرم  ــرازول، عصــارۀ ســیاهدانه ب ــن تت PTZ+Ns 200 ، PTZ+Ns 100 و PTZ+Ns 400 قبــل از پنتیل
 ++P<0/01 و +P<0/05 .در مقایســه بــا گــروه کنتــرل **P<0/01 .دریافــت کردنــد. تعــداد موش‌هــاي صحرايــي در هــر گــروه 7 ســر بــوده اســت

در مقایســه بــا گــروه پنتیلــن تتــرازول. 

نمــودار5- مقادیــر مربــوط بــه میانگیــن ± انح��راف معی��ار مســافت پیمــوده شــده در ربــع هــدف در گروه‌هــای کنتــرل و پنتیلــن تتــرا‌زول و 
ــه خاطــرآوری. موش‌هــاي صحرايــي  ــا دوزهــای100، 200 و 400 میلی‌گرم/کیلوگــرم عصــارۀ ســیاهدانه در آزمــون ب گروه‌هــای درمــان شــده ب
ــای  ــد. گروه‌ه ــت كردن ــرازول دریاف ــن تت ــرم پنتیل ــس 50 میلی‌گرم/کیلوگ ــی موری ــاز آب ــون م ــل از آزم ــرل قب ــروه کنت ــز گ ــا بج ــۀ گروه‌ه هم
ــا دوزهــای 100، 200 و 400 میلی‌گرم/کیلوگــرم  ــرازول، عصــارۀ ســیاهدانه ب ــن تت PTZ+Ns 200 ،PTZ+Ns 100 و PTZ+Ns 400 قبــل از پنتیل
 +++P<0/001 و +P<0/05 .در مقایســه بــا گــروه کنتــرل *P<0/05 .دریافــت کردنــد. تعــداد موش‌هــاي صحرايــي در هــر گــروه 7 ســر بــوده اســت

در مقایســه بــا گــروه پنتیلــن تتــرازول. 
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مرکزی تولید اثرات ضد ‌درد می‌کند و باعث مقاومت ضد درد به 
دنبال مصرف مکرر می‌شود )28(. در مطالعه‌اي نيز نشان داده 
درمان  پیش  موش‌های  در  مورفین  دردی  ضد  اثرات  که  شده 

شده با روغن سیاهدانه و تیموکینون کاهش یافته است )28(.

سالم نشان داد که درمان موش‌هاي صحرايي با تیموکینون باعث 
پیشگیری از بیماری خود ایمنی آنسفالومیلیت تجربی می‌شود 
که احتمالاً به خاطر اثرات آنتی‌اکسیدانی و ضد‌التهابی آن بوده 
با  درمانی  پیش  که  داد  نشان  مطالعۀ حاضر  نتایج   .) 8( است 
سیاهدانه مانع ايجاد اختلال حافظه، به دنبال تشنج گردید. در 
مطالعۀ حاضر زمان سپری شده و مسافت پیموده شده در ربع 
با  شده  درمان  گروه‌های  در  موریس  آبی  ماز  آزمون  در  هدف 
دوز‌های 100، 200 و400 میلی‌گرم/کیلوگرم عصارۀ سیاهدانه 
سیاهدانه  اثرات ضد صرع  بود.  بیشتر  تترازول  پنتیلن  گروه  از 
واکنشگر  گونه‌های  از حد  بیش  تشکیل  مهار  در  آن  توانایی  و 
گزارش  تترازول  پنتیلن  توسط  شده  ایجاد  تشنج  در  اکسیژن 
مدل  در  سیاهدانه  عصبي9  محافظت  اثرات   .)29( است  شده 
آنتی‌  خاصیت  به  نیز  موش‌ صحرايي  در  نخاعی  آسیب  تجربی 
حاضر  مطالعۀ  در   .)30( است  شده  داده  نسبت  آن  اکسیدانی 
اختلال حافظه جلوگیری کرد که شاید  ایجاد  از  نیز سیاهدانه 

تأییدی بر توانایی حفاظت نورونی آن باشد.
علاوه بر تیموکینون، که مادۀ اصلی سیاهدانه است و نقش مهمی 
ممکن  نیز  دیگری  ترکیبات  دارد،  آن  دارويي  اثرات  ایجاد  در 
است در نتایج مطالعۀ حاضر دخیل باشند. اخیراً نشان داده شده 
است که ملانین به وفور در پوستۀ دانۀ سیاهدانه یافت می‌شود 
)31(. از طرف دیگر با توجه به تعدادی از منابع گیاهی، ملانین 
شناخته  ايمني  سيستم  بر  گذارنده  تأثير  عامل  یک  عنوان  به 
شده است )33 ،32( بنابراین مشارکت این جزء سیاهدانه نیز 
دارد،  نقش  حاضر  مطالعۀ  نتایج  در  که  ترکیب  یک  عنوان  به 
باعث  تشنج  اینکه  کلی  نتیجه‌گیری  شود.  پیشنهاد  می‌تواند 
و  آسیب هیپوکامپ می‌گردد  احتمالاً  و  فضایی  آسیب حافظۀ 
سیاهدانه علاوه بر اثرات ضد تشنجی می‌تواند اثرات محافظت 
عصبي داشته باشد و از آسیب حافظۀ فضایی جلوگیری نماید.

بحث و نتیجه‌گیری
صرع یک بیماری نورولوژیک مزمن همراه با تشنجات عود‌کننده 
است. صرع عوارض ناتوان کننده‌ای چون اختلالات هوشیاری و 
داده  نشان  اخیر  تحقیقات  دارد.  دنبال  به  را  مغزی  آسیب‌های 
است که صرع در بعضی از انواع مقاوم به درمان آن با کاهش 
مرگ  به  منجر  گاهی  وخیم‌تر  نوع  در  و  است  همراه  حافظه 
می‌گردد )2(. در استفاده از مدل‌های حیوانی نیز گزارش شده 
است که حمله‌هاي مکرر و طولانی باعث اختلال در حافظه و 
یادگیری می‌شود )18-16(. نتايج مطالعۀ حاضر نیز نشان داد 
با دوز متوسط پنتیلن تترا‌زول سبب  القاء تشنج‌های مکرر  که 
مسافت  و  زمان سپری شده  که  چرا  می‌گردد،  حافظه  اختلال 
به طور  آبی موریس  ماز  آزمون  در  ربع هدف  در  پیموده شده 
معنی‌داری در گروه پنتیلن تترا‌زول در مقایسه با گروه کنترل 
کمتر بود. مکانیسم ايجاد اختلال حافظۀ ناشی از تشنجات مکرر 

و حمله‌هاي صرعی به طور کامل شناخته نشده است. 
آسیب اکسیداتیو یک اساس برای بسیاری از اختلالات نورولوژیک 
و نورودژنراتیو است. آسیب اکسیداتیو در ایجاد صرع و عوارض 
آن نقش دارد )19(. وجود مقادیر بالای گونه‌های اکسیژن فعال8، 
و  هیدروکسیل  رادیکال‌های  سوپر‌اکسید،  آنیون‌های  جمله  از 
هیدروژن پراکسید در مغز بعد از حمله، تأیید‌کنندۀ این مطلب 
است )20(. همچنین بیان شده است که آسیب اکسیداتیو مغز 
در ایجاد پیامد‌های بعد از صرع نقش دارد )22 ،21(. با توجه به 
نتایج مطالعۀ حاضر، شاید بتوان از آسیب اکسیداتیو بافت مغز به 
عنوان ارتباط دهندۀ بین تشنج و اختلال حافظه نام برد. عصارۀ 
کنندگی  تحریک  جمله  از  دارویی  خواص  خاطر  به  سیاهدانه 
سیستم ایمنی و سیستم تنفسی و خاصيت‌هاي ضدتوموری و ضد 
التهابي، سال‌ها به عنوان درمان طبیعی برای برخی از بیماری‌ها 
استفاده شده است )24 ،23 ،14 ،9(. روغني فرار از دانۀ این گیاه 
استخراج می‌شود و مادۀ اصلی آن تیموکینون در برخی بیماری‌ها 
از جمله آسم دارای خاصیت ضد التهابی می‌باشد )25-27 ،14(. 
از  تیموکینون  و  بیان شده است که روغن سیاهدانه  همچنین 
طریق رها سازی پپتیدهای اپیوئیدی داخلی در سیستم اعصاب 

8 Reactive oxygen species
9 Neuroprotective
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