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 القاء شده  تشنج بر ينوزاد دوره در تيوپنتالناشي از  مكرربي هوشي  اثر
 در موش سفيد بلوغ در زمان  دردهاي  پاسخ و تترازول لنيپنت توسط

  آزمايشگاهي 
  

  (Ph.D) فريدوني مسعود ،(Ph.D) مقيمي علي ،*(M.Sc) مجيدي فقيه فاطمه
  يشناس ستيز گروه علوم، دانشكده مشهد، يفردوسدانشگاه 

 
  ده يچك

 يهـا  يناهنجـار  بـه  منجر يگاه رشد يبحران يها دوران در ژهيو هب يعموم بر هوش يداروها زيتجو: سابقه و هدف  
 ـ و نيتكـو  بر رشد، يبحران دوره در توانند يم بر هوش يداروها. شود يم يجانب عوارض اي يجد   اثـر  مغـز  ناپتوژنزيس

 يبررس پژوهش نيا از هدف. دارد وجود تناقض) يعصب بيتخر اي يدگكنن حفاظت (ها توراتيبارب اثر مورد در .بگذارند
 توسـط  شـده  القـاء  يريپذ تشنج زانيم با ينوزاد دوره در) GABAAستيآگون (وپنتاليت توسط مكرر يهوش يب رابطه

  .بود ستاريو رت در بلوغ دوران در درد به پاسخ زانيم و) PTZ (تترازول پنتيلن
 mg/kg 30 دوز با روزانه) n=20 (يتجرب گروه. شدند ميتقس يتجرب و شم گروه 2 به زادنو نر رت 40: ها مواد و روش  

 پس. شد استفاده يولوژيزيف سرم شم گروه يبرا شدند، هوش يب قاًيعم تولد از پس 20 تا 10 يروزها در ماريت تيوپنتال
 حمـلات  بـروز  ريتـاخ  زمـان  و شده القا) mg/kg 45 (تترازول لنيپنت صفاقي درون قيتزر با يتشنج حملات بلوغ، از

 نيفرمـال  آزمون و Tail-flick آزمون با زمان هم طور هب درد به پاسخ نيچن هم. ديگرد ثبت PTZ قيتزر از بعد يتشنج
  .شد يابيارز

 ـ شـده  ذكـر  درد آزمـون  مـدل  دو در درد به تيحساس و يتشنج حملات بروز در يدار يمعن تفاوت :ها يافته  نيب
  . نداشت وجود يربتج و شم يها گروه

 GABAA گيرنـدهاي  ستيآگون به عنوان     وپنتاليتتزريق مكرر داروي     كهنتايج اين مطالعه نشان داد       :گيري نتيجه
فقـدان اثـر    .  اثري ندارد   بلوغ دوران در هاي درد  پاسخ زانيم و PTZبر تشنجات القاء شده  ناشي از         ينوزاد دوره در

  .در طي تكامل مغز باشدمحافظتي ي جبراني مي تواند ناشي از رخداد مكانيسم ها
   

  هاي درد هاي تشنجي، پنتيلن تترازول، پاسخ ، دوره نوزادي،  حمله، تيوپنتالبيهوشي: هاي كليدي واژه
  

  مقدمه
 ـ تحـت  نيسـن  همه در ماريب ها ونيليم  يعمـوم  يهوش ـ يب

 يمولكـول  زميمكـان  اگرچه. رنديگ يم قرار يديور اي ياستنشاق
 از ها آن ريتاث اما است نشده مشخص ها آن تمام كرد عمل قيدق
 ـ يهـا  كانـال  از يانواع قيطر  و GABAA يرسـپتورها  ،يوني

NMDA ـا ياصـل  اهـداف  عنوان به   توجـه  مـورد  داروهـا  ني
  .]1 [باشند يم

 ـط در هـا  توراتيبـارب  ماننـد  ييبرها هوش   از يعيوس ـ في

 مهار تا گرفته يهوش يب يالقا و اضطراب كاهش  از اختلالات
 رنـده يگ بر اثر با عوامل نيا ياصل نقش. دارند كاربرد تشنجات

GABAA ـا كـه  باشـد  يم يكلر كانال اكتانسكند شيافزا و   ني
 ولـع  شيافـزا  و رسـپتور  از گابـا  ييجـدا  نمودن كند با را اثر
 ـ. ]2،3 [كنند يم اعمال زاد درون يگابا يبرا رندهيگ  يهوش ـ يب

. است جيرا يكينيكل مختلف ليدلا به كودكان اي نوزادان مكرر
 در يعمـوم  بـر  هـوش  عوامل افتيدر كه دهد يم نشان شواهد
  . شود يم يبعد يها بيآس سبب داران پستان مغز نيكوت مراحل
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 مغـز  در داروهـا  كينوروتوكس اثرات كردن مشخص يبرا
 ـ يوانيح يها مدل از نيمحقق ن،يتكو حال در  اسـتفاده  يمختلف
 ـس رشـد  طـول  در. ]4،5 [كننـد  يم  از ياريبـس  ،يعـصب  ستمي

 يتئور. رنديم يم يسلول شده يزير برنامه مرگ توسط ها نورون
 ـ شـده  ديتول يها نورون تيجمع كه است نيا شده فتهريپذ  شيب
 ـتروف عوامـل  افتيدر يبرا ها آن نيب پس باشد، يم حد از  كي

 ـ مناسب تعادل آن نديبرآ تينها در و گرفته صورت رقابت  نيب
 واضـح . اسـت  يناپسيس پس و يناپسيس شيپ يها سلول تعداد
 دكـر  عمل يژگيو يبرا نيتكو طول در كه ييها سلول كه است
 در مغـز  عيسـر  رشـد . ]6 [رنديم يم ستندين لازم يعصب ستميس

 رخ يمتفــاوت يهــا زمـان  در پــستانداران مختلـف  يهــا گونـه 
 در. اسـت  يروزگ14 تا تولد از قبل روز 2 ها رت در. دهد يم

 3-2 و شـده  آغاز يباردار اول ماهه سه از انسان در كه يحال
 در هـا  رت در زناپتوژنيس كيپ. ابدي يم ادامه تولد از پس سال
 نابـالغ  يمركز يعصب ستميس. ]7 [باشد يم تولد از پس 7 روز
 عوامـل  توسط و بوده حساس طيمح به نسبت ياديز زانيم به

 يمغـز  -يخون سد كه يزمان. رديگ يم قرار ريتاث تحت يخارج
 ـم بـه  ناپتوژنزيس ـ و نـوروژنز  و افتهين توسعه كامل طور به  زاني
 ـ يناپـس يس اتارتباط ـ ليتشك باشد يم ييبالا  هـا  نـورون  نيب
 يختگير بهم. است يعصب مدارات ليتشك در يضرور ينديفرا
 يمركز يعصب ستميس نيتكو در يناهنجار به منجر نديفرا نيا
 شيافـزا  سـبب  نابـالغ  واناتيح در يعموم يهوش يب. شود يم

 كــاهش و يناپــسيس انــشعابات در كــاهش و آپــاپتوز ســطح
 بـر  اعتقـاد . شـود  يم مانده ياقب يها نورون تعداد در يعيطب ريغ
 ـتغ بـا  ارتبـاط  در يعمـوم  يهوش يب انواع كه است نيا  در ريي

  . ]8،9 [باشد يم NMDA رسپتور اي گابا يناپسيس انتقالات
 ـيطب تيفعال اساس  يهـا  نـورون  در انتقـال  مغـز  قـشر  يع

 ـفعال. است كيگلوتاماترژ يكيتحر  ـا در تي  توسـط  شـبكه  ني
 ـگاباارژ يهـا  نترنورونيا از يا مجموعه  ـ كنتـرل  كي . شـود  يم

 يمتفـاوت  اثرات ها تيجمع نيا از كدام هر در ناهنجار كرد عمل
 در GABAA رنـده يگ نيا بر علاوه. ]10 [دارد مغز كيناميد بر
 يك ـي. ]11 [دارد نقش زين يمركز يعصب ستميس در درد ميتنظ
. اسـت  رو نييپـا  يمهار ستميس ها توراتيبارب اثر يها مكان از

 ـ يمغز قنات دور يرخاكست ماده  ـس در ياصـل  جـز  كي  ستمي
 يدرد يب سبب هيناح نيا كيتحر كه است درد يمهار رو نييپا
 از يا شـبكه  يحـاو  يمغز قنات دور يخاكستر ماده. شود يم

 ـا مهـار  با كه است كيگاباارژ يها نورون  ـ شـبكه  ني  يدرد يب
 درد شـدت  ميتنظ ـ در گريد زميمكان. ]12،13[ شود يم حاصل
 شـاخ  يهـا  نترنـورون يا كـه  باشد يم كيروتونرژس يها نورون
 ـا در اخـتلال  جهينت در. كند يم مهار را نخاع يپشت  ـس ني  ستمي

 بـروز  باعـث  و رفتـه  نيب از رو نييپا مهار ،زاد درون كيآنالژز
 يهـا  يورود بـه  يپـشت  شاخ يها نورون زيآم اغراق يها پاسخ
ــيتحر ــ يك ــود يم ــا. ]14،15 [ش ــوش يداروه ــر ه ــل ب  مث
 ـ يالقـا  و اضطراب كاهش ليپتانس ها توراتيبارب  و يهوش ـ يب
 GABAA رنـده يگ بر اثر با عوامل نيا. دارند را تشنجات مهار
 ها وني ورود سبب و داده شيافزا را كانال بودن باز زمان مدت
 درد ميتنظ ـ در ها رندهيگ نيا نيچن هم. شوند يم سلول درون به
  .دارند نقش زين

 ـ شيافزا سبب ها توراتيبارب كه نيا   آسـتانه  در كـاهش  اي
 حاضر مطالعه هدف. دارد وجود بحث يجا هنوز شود  يم درد
 ي دوره در) وپنتـال يت (هـا  توراتيبـارب  مصرف ايآ كه است نيا

 ريتـاث  تحـت  را بلـوغ  در يريپذ تشنج و درد ي آستانه ينوزاد
  .ريخ اي دهد يم قرار

 
  ها مواد و روش

 در واناتيح. شد استفاده ستاريو نژاد باردار ماده رت 7 از
 12 كليس ـ و گراد يسانت درجه 22±2 يدما با ينگهدار اتاق

 مخصوص يها قفس در يكيتار ساعت 12 و ييروشنا ساعت
 مـدت  بـه  سالم نر نوزاد 40 مانيزا از پس. شدند يم يدار نگه
 گـروه  دو بـه  سـپس  و شـده  ينگهدار شگاهيآزما در روز 10
 تـا  يروزگ 10 از )نر نوزاد سر 20( يتجرب گروه. شدند ميتقس
 ـتزر تحـت  يروزگ 20   دوز بـا  وپنتـال يت يصـفاق  داخـل  قي

mg/kg30 در سـاعت  4-2 مـدت  بـه  نـوزادان . گرفتنـد  قرار 
 قـرار   و چهـارم   سـوم  مرحله قيعم يعموم يهوش يب تيوضع

 تا 10 يروزها يط نر نوزاد 20 تعداد به زين دوم گروه. داشتند
 افـت يدر) يلـوژ ويزيف سـرم  (وپنتـال يت حلال تولد از پس 20
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 ـتزر دوره اتمام از پس. بودند شاتيآزما شم گروه و كردند  قي
 در) يمـاهگ  5/2 (بلـوغ  بـه  دنيرس تا واناتيح) يروزگ20(

 هـر  يهـا  رت بلـوغ  از پس. شدند يدار نگه شگاهيآزما طيمح
 شم نر سر 7 و يتجرب نر سر 7. شدند ميتقس دسته دو به گروه
 قـرار ) تشنج تست (زولتترا لنيپنت يصفاق داخل قيتزر تحت
 تـست  تحت) سر 7 كدام هر (گريد شم و يتجرب گروه. گرفتند
  .گرفتند قرار نيفرمال تست تحت آن از پس و Tail-Flick درد

 5/2 بـه  دنيرس ـ از پس. ييايميش تشنج جاديا شاتيآزما
 شم گروه نر يها رت به ييايميش تشنج جاديا منظور به يماهگ

 داخــل صــورت بــه )mg/kg 45 (تتــرازول لنيپنتــ يتجربــ و
 ـتزر يصفاق  ـ .mg25  شـد  قي  سـرم  ml1  در تتـرازول  لنيپنت

 با رت هر يبرا زيتجو مورد محلول حجم. شد حل يولوژيزيف
 قيتزر ها رت به و محاسبه بدن وزن اساس بر mg/kg45  دوز
 ـ نشان يتشنج رفتار وانيح قيتزر از پس. شد  بـه  و دهـد  يم

 ديگرد ثبت يتشنج تحملا بروز زمان و شدت ،min60 مدت
]16.[  

 يبـرا  شم و يتجرب گروه بالغ ينرها تمام. درد شاتيآزما
 قـرار  Tail flick (TF) آزمـون  تحـت  درد آستانه يريگ اندازه
 ينـور  محـرك  بـه  پاسـخ  در دم حركت واكنش زمان. گرفتند
 ـ اسـتفاده  TFريتـاخ  زمـان  عنـوان  بـه  و ثبت دردزا  شـود  يم

 يبـرا  قـه يدق كي يزمان فاصله با بار سه درد آستانه. ]18،19[
  .شد ثبت و يريگ اندازه رت هر

ــول ، TFتــست انجــام از پــس ــال محل ــه نيفرم ــم ب   زاني
 ml05/0 ـتزر واناتيح پا كف در يجلد ريز صورت به   و قي
 ـتزر. ]21 [شـد  ثبـت  2 جـدول  از اسـتفاده  با جانور رفتار  قي
 بـه  پاسـخ  درجـه  شده درد سبب پا كف در cc 05/0ن  يفرمال
 قـه يدق 5 هـر  از سـپس  شـد  ثبت قهيدق هر در رت هر در درد
  .ديگرد سهيمقا شم گروه با حاصل نيانگيم

 اخـلاق  ضوابط واناتيح با كار و يشيآزما مراحل هيكل در
 ـپ اصـول  و مشهد يفردوس دانشگاه مصوب يپژوهش  يشنهادي

 وانـات يح ،شاتيآزما اتمام از پس و ديگرد تيرعا يالملل نيب
  .شدند Euthanize كيستولوژيه مطالعات جهت

 يخطـا  محاسبه ج،ينتا ليتحل و هيتجز يبرا. يآمار زيآنال
 ـم سهيمقا و (SEM) نيانگيم  ـ هـا  نيانگي  و شـم  گـروه  دو نيب

 يآمار افزار نرم و  Independent t-testيآمار روش از يتجرب
SPSS (16.0) ـطر از نيفرمـال  تست يها داده. شد استفاده    قي

 Repeated measure ANOVA صـورت  به جينتا. شد زينالآ 

Mean±SEM  7 (شد داده نشان=n(. 

 
  نتايج

 ـ I, II, III مراحـل  يتشنج حملات بروز زمان سهيمقا  نيب
 ـ تفاوت كه داد نشان يتجرب و شم گروه دو  ـ يدار يمعن  دو نيب

 ـ). <05/0p( ندارد وجود تشنج شدت نظر از گروه  يهوش ـ يب
 ـتغ بسـب  يروزگ ـ20 تا يروزگ10 از وپنتاليت با مكرر  در ريي

 زمان نيانگيم گروه هر در ابتدا. است نشده يريپذ تشنج زانيم
 در) PTZ( تترازول لنيپنت قيتزر از پس يتشنج حملات بروز
 ,I مراحل يتشنج حملات بروز زمان سپس شد محاسبه ها رت

II, III 1شكل ( ديگرد سهيمقا گروه دو در.(  
 ـ و شـم  گـروه  هـر  يها رت يبرا TF ريتاخ زمان  يتجرب
. ديــگرد سهيــمقا هــا گـروه  نيبــ حاصــل نيانگيــم و محاسـبه 

 تـا  يروزگ ـ10 از ينوزاد دوره در وپنتاليت با مكرر يهوش يب
 نداشـته  بـالغ  يهـا  رت در درد آسـتانه  در يريتـاث  يروزگ20
 ـ اخـتلاف  گـروه  دو يهـا  نيانگيم سهيمقا. است  در يدار يمعن
 زمان نيانگيم). <05/0P( نداد نشان واكنش بروز ريتاخ زمان
 ـترت بـه  كدام هر يتجرب و شم گروه يبرا ريتاخ  9/3±2/0 بي
  .باشد يم قهيدق 7/3±1/0 و قهيدق

 ـ و ]0001/0P< ،5/32)=70،11 (F[ شم گروه دو  يتجرب
]0001/0P< ،5/32)=70،11 (F[ دو نيفرمــــال تــــست در 

ــه ــشخص مرحل ــشابه را درد م ــ م ــريد كي ــروز گ ــد ب   .دادن
 تـا  يروزگ ـ10 از ينـوزاد  دوره در مكرر يهوش يب ،نيبنابرا  

 جـاد يا بلوغ دوره در درد به پاسخ زانيم در يريتاث يروزگ20
 ـا از حاصـل  نمودار. كند ينم  مـشخص  فـاز  دو در آزمـون  ني
  .)2شكل ( شود يم
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 ـ بـر م   وپنتـال ي مكرر با ت   يهوشي اثر ب  ي بررس .1شكل    .يري تـشنج پـذ    زاني

وز تـشنج وجـود      گروه كنترل و شم از نظر زمان بـر         ني ب يدار يتفاوت معن 
  ).P=0/8(نداشت 

  
بررسي اثر بيهوشي مكرر در دوره نوزادي بر ميزان پاسخ به درد . 2شكل 

هاي دو گروه شم و تجربي  مقايسه ميانگين: ناشي از فرمالين در بلوغ
  ).P>0.05(تفاوت معني داري آشكار نكرد

  
  گيري بحث و نتيجه

 يراتييتغ سبب ينوزاد دوره در ها توراتيبارب مكرر زيتجو
 ـ يتـشنج  حمـلات  بـه  تيحـساس  در شيافزا مانند . شـود  يم

 ـ دارنـد  نقـش  تـشنج  به تيحساس در ياديز يساختارها  يول
 ـتزر. است تشنج به تيحساس در ياصل ساختار پوكامپيه  قي

 تـشنج  يالقـا  سبب كه يروزگ21-2 از ها توراتيبارب ينوزاد
 ـراميپ يهـا  نـورون  در اخـتلال  سبب نيچن هم شود، يم  و دالي

 ـ ارتبـاط  هنـوز . شود يم پوكامپيه گرانولار  يهـا  سـلول  نيب
 ـراميپ و يگرانول  ـن معلـوم  يتـشنج  رفتـار  در دالي . ]22 [ستي
 روز نينهم ـ از بـاردار  يهـا  مـوش  در هـا  توراتيبـارب  مصرف
 تـشنج  بـه  تيحساس در رييتغ باعث يروزگ هجده تا يباردار

 ـا كـه  شـده  ينـورون  كـاهش  به منجر اما. شود ينم  در امـر  ني
. ]23 [اسـت  شـده  داده نـشان  پوكامپيه داليراميپ يها سلول
 سـبب  تولد از پس اول هفته سه در ها توراتيبارب مزمن قيتزر

 كننـده  مـنعكس  كلـسترول  زانيم شود يم مغز كلسترول كاهش

 اثـرات  دهنـده  نـشان  كلـسترول  در كـاهش . است يساز نيليم
 در رييغت سبب كه باشد يم يساز نيليم بر ها توراتيبارب مخالف

 يسـاز  نيليم در كاهش نيا و دهيگرد ينورون مپالسيا تيهدا
 ييهـا  رت در تـشنج  بـروز  يبرا لازم آستانه در شيافزا باعث
 بودنـد  هـا  توراتيبـارب  با ماريت تحت ينوزاد دوره در كه است

 سـبب  نابـالغ  جونـدگان  مغز در يهوش يب يداروها. ]24،25[
 ـآپاپتوت مـرگ  بـه  ينـورون  تيحـساس  شيافزا  ـ كي  .شـود  يم
 باعث مغز در كينوروتروف عوامل بر اثر با داروها نيا نيچن هم
 ـ زاد درون يكنندگ حفاظت ستميس مهار  تـال يفنوبارب. شـوند  يم
 سـركوب  را) BDNF (مغـز  از مشتق يعصب رشد فاكتور سنتز

 ـ تعـادل  عـدم  و بقـا  در اختلال باعث راتييتغ نيا. كند يم  نيب
 شـود  يم مغز در يعصب بيتخر و يعصب حفاظت يها زميمكان

 در نيزيناپتوفيس و نيزيآمف مانند يناپسيس يها نيپروتئ. ]26[
 نقـش  نيتكـو  يط در ژهيو هب يناپسيس يده سازمان و ليتشك
 نيتكو طول در يناپسيس يداريپا و ثبات باعث و دارند يمهم

 در ينورون يبقا يبرا مناسب يناپسيس ارتباط ليتشك. هستند
 در كـه  ينابـالغ  يهـا  نورون كه يطور هب است مهم نيتكو طول
 آپــاپتوز واســطه هبــ خورنــد يمــ شكــست ارتباطــات ليتــشك

 دوره طـول  در بـر  هـوش  عوامـل  مكـرر  زيتجـو  در. رنديم يم
 بيآس ـ و يناپـس يس يها نيپروتئ در اختلال سبب مغز يبحران
 عنـوان  به كيگاباارژ ستميس بلوغ از قبل. ]27 [شود يم يمغز
 رسپتور يساز فعال. است نابالغ يها ننورو در يكيتحر ستميس

GABAA ـب بـه  رو انيجر و   ونيزاس ـيدپلار باعـث  كلـر  روني
 كانـال  شـدن  بـاز  به منجر گابا از يناش ونيزاسيدپلار. شود يم

 يسـلول  درون ميكلـس  شيافـزا  و ولتـاژ  بـه  حـساس  يميكلس
. اســت كيــتروف نرمــال طــور بــه ميكلــس انيــجر. شــود يمــ

 ـ عوامـل  سطتو GABAA رسپتور يساز فعال  7 در يهوش ـ يب
 يسـلول  مـرگ  و كيتوتوكـس يسا اثـرات  بـروز  باعث يروزگ

 و C توكروميس ـ دادن دسـت  از يالقا از يناش اثر نيا. شود يم
 مرگ نيچن هم. ]28 [باشد يم آپاپتوز و 3 كاسپاز ميآنز تيفعال

 نيتكـو  طـول  در يهوش يب عوامل از يناش ينورون يآپوپتوز
 ميتنظ ـ و bcl-2 يهـا  نيپـروتئ  يكاهـش  ميتنظ ـ واسطه هب مغز
 7 يهـا  رت در 9 كاسپاز ميآنز تيفعال و C توكروميس يشيافزا
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 راتييتغ نيا دهم روز در اما. است بوده يريگ اندازهقابل   روزه
 دهيــد) ناپتوژنزيســ انيــپا (14 روز در و شــده حــساس ريــغ
 در و اسـت  هفتم روز در ناپتوژنزيس تيحساس كيپ. شود ينم

 بـه  وابـسته  آپـاپتوز  بـروز . دارد را تيحساس نيتر كم 14 روز
 تنـوع  بـه  توجـه  بـا  نيبنابرا. ]29،30 [است ناپتوژنزيس زمان
 هر در كرده بروز علائم و تيحساس تشنجات، جاديا يها روش
 ـتغ وجـود  صـورت  در لـذا  باشـد،  يم متفاوت زين روش  راتيي
 جـاد يا يهـا  روش ريسـا  از اسـتفاده  با است لازم ،يكرد عمل
 قابل زين درد يبرا استدلال نيا. شود انجام مجدد يسبرر تشنج
 روز دو رت مغز نيتكو يبحران دوران يطرف از. باشد يم ارائه
 هفـتم  روز در آن اوج و تولـد  از پـس  روز 14 تا تولد از قبل
 ـا در يهوش يب اعمال صورت در  لذا. است  احتمـال  دوران ني
 وجـود  ددر بـه  پاسـخ  و يريپذ تشنج زانيم در راتييتغ وقوع
 ـموقع و يسـلول  تيجمع به بسته يسلول مرگ.  دارد  هـا  آن تي
 ـ بـروز  به منجر  ـس در ياختلالات  بـا  ارتبـاط  در يعـصب  ستمي
 ـ درد مثل يحواس اي و يريپذ تشنج  ـپد اگـر  كـه  شـود  يم  دهي
. بـود  خواهـد  يابيرد قابل بلوغ از پس يحت ندهد رخ يجبران
ــذا ــا در ل ــژوهش ني ــ يدارو مــصرف پ ــاليت يهوشــ يب  وپنت

 يروزگ ـ10 از ينوزاد دوره در )GABAA رسپتور ستيآگون(
 احساس و يريپذ تشنج در آن اثر و شده استفاده يروزگ20 تا

 از نـشان  جينتـا  و گرفـت  قرار يبررس مورد بلوغ از پس درد
 ـتغ هر احتمالاً نيبنابرا. داشت مورد دو نيا در رييتغ عدم  يريي
 نوزاد هر در نتالوپيت يدارو از ينوزاد مكرر استفاده توسط كه
 ـتغ بروز و آپاپتوز بروز و مرگ از اعم داده رخ  ـيليم راتيي  ين

 ينحـو  هب بلوغ تا آن از پس فرصت در ناپتوژنزيس و ها اكسون
 و يريپـذ  تشنج در ياحتمال شده جاديا راتييتغ كه شده جبران

  .است گشته باز خود يعاد حالت به درد احساس اي
  

  قدرداني تشكر و
 و 2031035 ثبت شماره با نامه انيپا از رفتهبرگ مقاله نيا
 شـده  انجـام  مـشهد  يفردوس ـ دانشگاه علوم دانشكده نهيهز با

  .است
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Introduction: General anesthetics during critical periods of brain development may cause some serious 

malformations or side effects. Anesthetic drugs can involve in the brain development and synaptogenesis at 
the critical period of development. There are some controversy with regards the effects of 
(neurodegenerative or neuroprotective) barbiturates on brain. The aim of the present study was to 
investigate the possible relation between repeated induced thiopental (a GABAA agonist) anesthesia at the 
postnatal period and pentylentetrazol-induced convulsions and pain responses in adult in the Wistar rats. 

Materials and methods: 40 male neonate rats were divided into experimental and sham groups. The 
experimental group (n=20) was deeply anesthetized with thiopental (30 mg/kg daily) during 10 to 20-days 
of post- natal period and physiologic serum was used for sham animals. After maturation of male rats, the 
PTZ-induced seizures were induced by daily interapritoneally injection of PTZ (45 mg/kg), and the 
latency of the appearance of generalized epileptiform behaviors was recorded. Pain responses were also 
evaluated using tail-flick and formalin tests. 

Results: No significant differences were found in the lantency of the appearance of behavioural 
convulsions and pain sensitivity between experimental and sham groups.   

Conclusion: Our findings indicate that prior exposure to thiopental during nenonatal stage has no effects 
on PTZ-induced seizures and also pain responses after maturation. Developmental compensatory 
mechanisms may protect the brian against the possible damage that induced by repeated thipopental during 
neonatal period.  
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