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 چکیده

ی هيپوکامه  و يهادرير CA1ناحيهه هرمی  یهانورون روی ASA (Acetyl salicylic acid)هدف از مطالعه حاضر بررسی اثرات هدف: 

 بود. یميان یزانسداد موقت شريان مغ ی متعاقبصحراي یهاموش یفضاي

ررم ميلی 28٬ 48و  08) و ASA حلالی، ايسکم، شاهد، کنترل هایصورت تصادفی به رروهسر موش صحرايی نر به 43 ها:مواد و روش

حيوانهات رهروه  .دقيقه القها شهد 28مدت ايسکمی موضعی مغزی با انسداد موقت شريان مغزی ميانی به. تقسيم شدند ASA بر کيلوررم(

ASA ،98 ايسکمی  یبعد از القا يقهدقASA در  روز 4مهدت بههحيوانات  ٬ايسکمیروز بعد از  4صورت داخل صفاقی دريافت کردند. را به

ههای در انتهای تست رفتاری، حيوانات کشته و نهورون. شدند آموزش داده یفضاي یيادرير یبررس با سکوی مخفی جهت موريس یماز آب

 کسيلين و ائوزين رنگ آميزی شدند. هيپوکام  با هماتو CA1هرمی ناحيه 

ههای با استفاده از ماز آبی موريس نشان داده شد که انسداد موقت شريان مغزی ميانی سهبب اخهتلال در يهادريری فضهايی مهوش :نتايج

يب نهورونی در ميزان تخر ASAکرد يادريری فضايی ايجاد کند.  اما درمان با نتوانست بهبودی در عمل ASAشود و درمان با صحرايی می

 . (>8/8P 2داری کاهش داد )طور معنیبه ASAرا در مقايسه با رروه دريافت کننده حلال  CA1ناحيه 

های نهورونی متعاقهب ايسهکمی را در دقيقه بعد از بروز سکته مغزی آسيب ASA، 98کند که تزريق اين نتايج پيشنهاد می نتیجه گیری:

 دهد.رت کاهش می

 استيل ساليسيليک اسيد ،ماز آبی موريس ،هيپوکام  ،می مغزیايسکواژگان کلیدی: 
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 مقدمه

کهه  ٬هها در مغهزايسکمی مغزی عبارتسهت از کهاهش متابوليهت

دنبههال کههاهش جريههان خههون آن رو  داده و سههبب کههاهش بههه

شهود هايپوکسی مغزی و نهايتها مهرب بافهت مغهز مهی ٬اکسيژن

ترين ناحيه به ايسهکمی و هايپوکسهی . هيپوکام  حساس(2و2)

است. هايپوکسی در اين ناحيه سهبب مههار پتانسهيل سيناپسهی 

ی شود. پتانسيل سيناپسی يک مکانيسم کاهنده مصهرف انهر می

. برقراری مجدد جريان خون (9)های هايپوکسيک است در سلول

شهود. فقهدان منجر به آسيب مغزی بعد از يک دوره ايسکمی می

ههايی در اکسيژن و مواد غذايی در جريان خون منجر به وضعيت

رشت مجهدد خهون بهه آن باعهت التهها  و شود که بازبافت می

. (4)شهود جای فعاليهت طبيعهی آن مهیهای اکسيداتيو بهآسيب

 CA1 (Cornu Ammonis area 1)تخريههب نههورونی ناحيههه 

 Middle) هيپوکام  به دنبال انسداد موقت شريان مغزی ميانی

Cerebral Arteryطور مستقيم هيپوکام  را تحت تهاثير ( که به

ههای سهلول. تخريهب (5)دهد نشهان داده شهده اسهت یقرار نم

 مغز قدامینشانه بارز ايسکمی  هيپوکام  CA1پيراميدال ناحيه 

ويژه اختلال حافظه هشود در نواقص شناختی باست که تصور می

 حرکتهی بيش فعهالی ختلالايی و آسيب های رفتاری مانند افض

بسياری از مطالعات آزمايشگاهی از ماز آبی بهرای  .(6) نقش دارد

دنبهال انسهداد فهم بهتر نقايص يادريری و حافظه فضايی که بهه

MCA محافظ نهورونیمواد . (3-2)اند دهد استفاده کردهرو می 

 شهود کههايسهکمی اسهتفاده مهی کاهش عوارض متعددی جهت

. (22-28) از آن جملهه اسهت ( ASAتيل ساليسيليک اسيد )اس

ASA ههای يک درمان لازم و ضروری بهرای بيمهاران بها آسهيب

در دوزههای بهالا  ASA. (29)مغزی ناشی از ايسکمی حاد است 

انسهان اسهت.  درررم در روز( دارای اثرات ضهد التههابی  6تا  9)

خصوصيات ضد التهابی آن شامل کهاهش اسهترس اکسهيداتيو و 

-NF-KB (Nuclear factor kappaمهار فعاليت نسخه برداری 

light-chain-enhancer of activated B cells)  (24)اسهت .

استرس اکسيداتيو يک فاکتور مهم در مهرب نهورونی القها شهده 

توسط ايسکمی است. رهزارش شهده اسهت کهه پروکسيداسهيون 

عهلاوه، . بهه(25)يابهد چربی در مراحل اوليه ايسکمی افزايش می

دقيقهه بعهد  ASA 98نشان داده شده است که تزريق دوز بالای 

 .(26)شود درصدی حجم سکته می 58از ايسکمی سبب کاهش 

سهرعت يهادريری را در  ASAهمچنين رزارش شده اسهت کهه 

انهد افهزايش ايسکمی قرار نگرفتههای مسنی که در معرض موش

نابراين هدف از انجام اين مطالعهه بررسهی اثهرات . ب(22)دهد می

ASA هههای ناحيههه روی نههورونCA1  هيپوکامهه  و همچنههين

ههای در مهوش MCAدنبهال انسهداد موقهت يادريری فضايی به

 صحرايی نر بود.
 

 هامواد و روش

سر موش صحرايی بزرب  43: در اين مطالعه بنيادی از حیوانات

تا  258ها بين ده شد. وزن موشآزمايشگاهی نر نژاد ويستار استفا

ررم بود که از مرکز تحقيقات علوم اعصا  کرمان تهيه شد.  998

تغذيه  (Pellet)های ساده با آ  و غذای مناسب ها در قفسموش

سهاعت روشهنايی  22ساعت تاريکی و  22شدند و در شرايط می

قرار داشتند. اصول اخلاقی کار با حيوانهات آزمايشهگاهی کهه بهه 

د کميته اخلاق مرکهز تحقيقهات علهوم اعصها  رسهيده بهود تايي

طهور تصهادفی بهه هفهت رهروه هفهت تهايی  ها بهرعايت شد. رت

( و سهه رهروه Vehicle) ASAحهلال  ٬ايسکمی ٬شاهد ٬کنترل

ASA  تقسيم شدند. رروهVehicle 98 دقيقهه بعهد از انسهداد، 

از  دقيقه بعهد 98های درمان را دريافت کردند. رروه ASAحلال 

رهرم بهر ميلهی 08  و ٬28 48) ASAانسداد دوزههای مختله  

 ( را دريافت کردند. A 5926 ٬آمريکا Sigma٬کيلوررم( )

حيوانههات بهها اسههتفاده از تزريههق درون : روش ايجاااد ايسااکمی

 Sigma٬رهرم بهر کيلهوررم( )ميلی 488صفاقی کلرال هيدرات )

ه ههوش شهدند و در طهول جراحهی، درجه( بیC 0909 ٬آمريکا

 رراد ثابت بود. درجه سانتی 92±5/8حرارت حيوان در محدوده 

. ابتدا جلوی رهردن را (20)شرح زير ايجاد شد به  MCAانسداد 

ههای کاروتيهد مشهتر  متر برش داده و شريانسانتی 2به طول 

شدند. سهپس بها ايجهاد کاروتيد خارجی و داخلی نمايان  ٬راست

يک شکاف کوچک در شريان کاروتيهد مشهتر  يهک رشهته نهخ 

که نو  آن ررد شده بهود را وارد شهريان کاروتيهد  9تا  8نايلون 

ميلی متر نسبت به محل انشعا   22تا  28طول داخلی نموده )به

کاروتيد مشتر ( تا نو  آن وارد شريان مغزی قدامی شود. بعهد 

نخ را خارج کهرده و مجهددا  (23)انسداد  دقيقه از 28از رذشت 

  جريان خون برقرار ررديد.

 رفتاری هایآزمايش

رفتارههای نورولهو يکی  الف( بررسی رفتارهاای نورولوژياک:

شهرح زيهر انجهام ررديهد. ای بههحيوان براساس آزمون پنج نمره

: خم شدن دست مقابل در 2ر: حرکات طبيعی. شماره شماره صف

سهمت : چرخش به2شود. شمارهکه حيوان از دم آويزان میزمانی

http://en.wikipedia.org/wiki/Cornu_Ammonis_area_1
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: 9شهود. شهمارهکه حيوان از دم آويزان میمخال  ضايعه هنگامی

که حيوان برروی ميز قرار سمت مخال  ضايعه هنگامیچرخش به

خهودی ه: عهدم ههر رونهه حرکهت خهود به4شود. شمارهداده می

داشهتند،  9تها  2حيوان. برای ادامه آزمايش از حيواناتی که نمره 

 .(28)استفاده شد 

مهاز آبهی مهوريس  (:Morris Water-maze) ب( ماز آبی ماوري 

و متهر سانتی 296قطر  های سياهرنگ بشامل يک حوضچه دايره

آ   بها متهر آنسانتی 25که تا ارتفاع رراد است سانتی 68ارتفاع 

 28قطهر  هيهک سهکو به شهده وپهر رهراد( درجه سانتی 2±28)

زيهر  متهرسهانتیيهک  های دايهرهوسط يکی از ربع متر درسانتی

مرتبهه  4روز و ههر روز  4طهی  حيوانات ريرد.سطح آ  قرار می

 حيوانکه در هر کار آزمايی طوریريرند بهتحت آموزش قرار می

ثانيه فرصهت دارد  38های دايره در آ  رها شده و از يکی از ربع

ثانيه روی آن قهرار ريهرد و بها  28مدت تا سکو را پيدا کرده و به

خهاطر علائم خارج از ماز موقعيت مکهانی سهکو را بهه استفاده از

اين عمل تا پايان کارآزمايی چهارم انجام می شود. در هر  بسپارد.

وسهيله يهک دوربهين کهه در بهالای بهکارآزمايی، حرکت حيوان 

افهزار  بهرداری شهده و توسهط نهرمحوضچه نصب شده بود، فيلم

بهرای يهافتن  رديا  پارامترهايی نظير ميانگين مسافت طی شده

ميانگين درصد مسافت طی شده در ربهع ههدف و  ،سکوی مخفی

ميانگين سرعت شنا کردن برای يافتن سهکوی مخفهی تجزيهه و 

 .(22)شد تحليل می

ههای از آنجهام آزمهايشپهس  :های بخش هیستولوژیآزمايش

ررم بهر کيلهوررم( ميلی 488رفتاری حيوان را با کلرال هيدرات )

بيهوش کرده و با تزريق قلبی محلول فيکساتور که شامل فرمالين 

درصد، اسيد استيک رلاسيال و متانول هر کهدام بهه نسهبت  48

را جدا کهرديم است آنرا فيکس و هيپوکام  رمغز آن ،بود 2:2:0

ريههری شههدند. بعههد از ههها بهها پههارافين قالههب. سههپس نمونههه(22)

 ميکرومتر توسهط ميکروتهوم 5هايی به ضخامت ، برشريریقالب

(Leitz تهيه ررديد که با روش هماتوکسهيلين و ائهوزين )آلمان ،

 رنگ آميزی شدند.

 x48سپس با اسهتفاده از ميکروسهکون نهوری و بها بزررنمهايی 

يتوپلاسهم و نکهروز پهان سهلولار پذيری سپارامترهای نظير رنگ

های حاوی هسته پيکنوزيس بهر تعهداد کهل )نسبت تعداد نورون

بهرش از  5ميدان از هر لام تهيه شده کهه حهاوی  5ها( در نورون

ها توسهط پاتولو يسهتی هيپوکام  بود در همه رروه CA1ناحيه 

 که از نوع درمان حيوانات بی اطلاع بود مورد شمارش قرار ررفت.  

 الیز آماریآن

در بخش مربوط به يادريری فضايی جههت مقايسهه پارامترههای  

                  چههههههههار روز اول، از آنهههههههاليز واريهههههههانس دو طرفهههههههه

(ANOVA  Two-Way و پس آزمون )Tukey  .استفاده ررديد

شناسی ميانگين نسبت تعداد نورونهای د نره شده در بخش بافت

ه محاسبه و با اسهتفاده از آنهاليز ها در هر رروبه تعداد کل نورون

( و پههس آزمههون ANOVA One-Wayواريههانس يههک طرفههه )

Tukey داری ها در سطح معنیها مقايسه شدند. تفاوتبين رروه

85/8 P .در نظر ررفته شد 

 نتايج

 نتايج بخش رفتاری الف(

 مخفههی یميههانگين مسههافت طههی شههده بههرای يههافتن سههکو 

(882/8P< ،952/22=9،36F( )2نمودار) ميانگين درصد تعداد  و

( 85/8P< ،424/5=9،36F) های دو طرف ربع هدفعبور از شعاع

 Vehicleههای کنتهرل، شهاهد، ايسهکمی و بين رروه (2)نمودار

 ميانگين مسهافت طهی شهدهولی  ٬داری را نشان دادتفاوت معنی

 ٬(P ،282/8 =9،36F= 558/8) بههرای يههافتن سههکوی مخفههی

 ههای دو طهرف ربهع ههدفميانگين درصد تعداد عبهور از شهعاع

(294/8 =P ،442/2=9،36F)  ميانگين سرعت شنا کردن بهرای و

بهههين ( P ،256 /2=9،36F= 8/ 262) يهههافتن سهههکوی مخفهههی

رهرم بهر کيلهوررم( ميلهی 08و  48، 28و ) Vehicleههای رروه

ASA  (.2جدول ) داری نداشتتفاوت معنی 

 یستولوژیب(نتايج بخش ه

، هههای کنتههرلدر رههروه هيپوکامهه  را CA1ناحيههه ( 2) شههکل

Vehicle  وASA،08 کههه توسههط رههرم بههر کيلههوررم ميلههی

 .دهدرنگ آميزی شده است نشان می هماتوکسيلين و ائوزين

هها بهين های پيکنوزيس به تعداد کهل هسهتهنسبت تعداد هسته

ررم( رهرم بهر کيلهوميلهی 08و  48، 28و ) Vehicleههای رروه

ASA  تفاوت معنی( 82/8داری را نشان دادP< 9( )نمودار.) 

 بحث  

عنوان يک مدل جههت به MCAدر اين مطالعه از انسداد موقت  

نتهايج  بررسی شهد. ASAالقای ايسکمی و اثرات محافظ نورونی 

دست آمده نشان داد که تزريق داخل صفاقی مقهادير مختله  به

ASA يون نورونی متعاقب ايسهکمی در فاز حاد ايسکمی، د نراس

دهههد، ولههی روی هيپوکامهه  کههاهش مههی CA1را در ناحيههه 
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داری ندارد. سکته مغزی های يادريری فضايی تاثير معنیشاخص

از  درصهد 08حهدود دومين علت مرب و مير در جههان بهوده و 

. ايسهکمی مغهزی هسهتندايسهکميک  سکته های مغهزی، موارد

يهان خهون در شهريان مغهزی دنبال کاهش يا توقه  جرعمدتا به

های اصلی تغذيه کننهده مغهز اسهت، رو ميانی که يکی از شريان

، یههای متعهددپژوهشهگران بها اسهتفاده از مهدل. (29)دهد می

آزمايشهگاهی مهورد مطالعهه قهرار  ايسکمی مغزی را در حيوانات

ها انسداد موقت شريان مغزی ميهانی در ميان اين مدل دهند.می

منظهور مطالعهه بيشترين مدل استفاده شده در موش صحرايی به

.(24)ههای بهالقوه اسهت های عمهل ايسهکمی و درمهانمکانيسم

***
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در چهار ASA (2n= )وحلال  ايسکمی ٬) شاهد جراحی( شاهد کنترل، یهاس در رروهيمور یدر ماز آب یمخف یافتن سکويشده برای  ین مسافت طيانگيم: 2نمودار

 با رروه کنترل(.  >82/8P**   با رروه کنترل و  >882/8P***) داده شده است. نمايش  SEM  ±X صورتبهها داده ش.يروز اول آزما
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در ASA (2=n )ايسکمی و حلال ٬ )شاهد جراحی( شاهد کنترل، یهادر رروه های دو طرف ربع هدف در ماز آبی موريس: ميانگين درصدی تعداد عبور از شعاع2نمودار

 با رروه کنترل(.  >85/8P*) داده شده است. نمايش   SEM  ±X صورتبه ها داده ش.يچهار روز اول آزما
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 صورتبه هاداده. ASA( ررم بر کيلوررمميلی 08و  48، 28)و  ASAهای حلال ها در رروههای د نره شده به تعداد کل نورونن: ميانگين درصد تعداد نورو9نمودار

SEM  ±X  داده شده است نمايش. (**82/8P<  ( ررم بر کيلوررمميلی 08و  48، 28)های رروهدر مقايسهASA  حلال رروه  باASA.) 

 

 

 :2جدول 

 
 

حلال 

ASA 

 

ASA28 

ررم ميلی

 بر کيلوررم

 

ASA 48 

ررم ميلی

 بر کيلوررم

 

ASA  08 

ررم بر ميلی

 کيلوررم

 (P-value) 

 P=558/8 ± ± ± ± ميانگين مسافت طی شده برای يافتن سکوی مخفی

 P= 294/8 ± ± ± ± های دو طرف ربع هدفميانگين درصد تعداد عبور از شعاع

 P=262/8 ± ± ± ± ميانگين سرعت شنا کردن برای يافتن سکوی مخفی
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    ASAبر کيلوررم ررم ميلی 08و  ASAحلال ٬های کنترلهيپوکام  که توسط هماتوکسيلين و ائوزين رنگ آميزی شده در رروه CA1 : در اين شکل ناحيه2شکل

: ASAدر رروه حلال  باشند.های برجسته و سيتوپلاسم واضح قابل مشاهده میهستک ٬های رردهای پيراميدال با هسته(. در رروه کنترل: سلولCو  A ،Bترتيب )به

 ررم بر کيلوررمميلی 08شود. در رروه پذيری مشاهده میگهای غيرواضح و سيتوپلاسم با افزايش رنو چروکيده، هستک متراکمهای آپوپتوتيک با هسته شديدا سلول

ASA: های غيرواضح در مقايسه با رروه حلالهای چروکيده و هستکهای آپوپتوتيک با هستهتعداد سلولASA پيکان سفيد نشان  .48×شود. بزررنمايی مشاهده می

 باشد.نشان دهنده هسته میدهنده سيتوپلاسم، پيکان نقطه چين نشان دهنده هستک و پيکان سياه 
 

ای در نهواحی مربوطهه رو دنبال ايسهکمی اخهتلالات پيچيهدههب

توان به  استرس اکسيداتيو، آسيب عروق دهد که از جمله میمی

کرد سد خونی مغزی و التها  اشاره نمهود کهه ريز، اختلال عمل

ههای رليهال و هها، سهلولهمه اين عوامهل نهايتها مهرب نهورون

اعتقاد بهر اينسهت کهه برقهراری  .(25) دنبال دارندهرا ب اندوتليال

ههای ناشهی از تنهايی بهرای توقه  آسهيبمجدد جريان خون به

ايسکمی کافی نيست و ممکن است هر مرحله از ايسکمی نياز به 

مهواد محهافظ کننهده نهورونی . (24)درمان خاصی داشته باشهد 
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های آزمايشگاهی متعددی جهت کاهش عوارض ايسکمی در مدل

استفاده شده است. اما هنوز يک ماده محهافظ نهورونی بها نتهايج 

. در اين مطالعهه (26)قابل قبول در مطالعات انسانی وجود ندارد 

دقيقه بعد از القای ايسهکمی  ASA 98 نشان داده شد که تزريق

زمهان نهيم اسهت.  CA1اهش مرب نهورونی در ناحيهه قادر به ک

شود که عنوان زمان حاد در نظر ررفته میساعت بعد از انسداد به

 تجمههع مهواد ارزوتوکسههيک ايهن مرحلهه بهها تجزيهه رلوتامهات و

(Exotoxic) ها اين واکنش دليل است. همراه آمينواسيدها وديگر

کهه  باشهدیم ATPو کاهش سطح  یبرهم خوردن وضعيت انر 

. بنهابراين (26) شودیدنبال کاهش جريان خون ناحيه ايجاد مبه

ين زمهان احتمهالا در ا ASAدنبال تزريق کاهش مرب نورونی به

دليهل داشهتن به ASAبه خاطر بهبود جريان خون ناحيه توسط 

فهاز اسهت.  ATPخاصيت ضد پلاکتی و در نتيجه افزايش سطح 

 یههاشود شامل مکانيسمیکه متعاقب اين مرحله آغاز م یتاخير

باشهد کهه نهايتها مهرب یمه یايمن یهامکانيسمی و القا یالتهاب

برقراری مجدد دنبال به یالتهاب یهاپاسخ .دنبال دارندرا به یسلول

ههها و از نوتروفيههل یافههزايش يافتههه و بهها تجمعهه جريههان خههون 

ی ههاها با آزاد کردن راديکهالها همراه است. اين سلوللکوسيت

اکسيژن و محصولات سايتوتوکسيک سبب آسيب بيشتر بهه  آزاد

دليل داشتن خاصيت ضهد التههابی به ASA. (26) شوندیبافت م

ههای التههابی از طريهق تواند مانع بروز پاسهخدر دوزهای بالا می

 NF-KBکاهش استرس اکسيداتيو و مهار فعاليت نسخه برداری 

 ASA. افتخار واقفی و همکاران نشان دادند که تزريق(24)شود 

دقيقه بعد از انسداد دائم شريان مغزی ميانی آسيب نورونی را  98

های حاضر اسهت کاهش می دهد که مشابه يافته CA1يه در ناح

انجام  2884و همکاران در سال   Bergerکه  یادر مطالعه. (22)

متفهاوت  یههارا در زمهان ASAاز  یمتفاوت یدوزها (26)دادند 

بهه حيهوان تزريهق کردنهد و نتيجهه  MCAبعد از انسداد موقت 

ررم بر کيلوررم وسعت ناحيهه ميلی 48تا 98ررفتند که دوز بين 

 ردهکا عملهز را کاهش داده و مشخصهر مغهوس در قشهارکتهانف

  بخشد.یرا بهبود م ینورولو يک

( در مغهز IL-6) 6-سهکمی بيهان اينترلهوکيندر مراحل اوليهه اي

دارای اثرات  IL-6. نشان داده شده است که (20)يابد افزايش می

و همکاران  Berger. (23)ضد آپوپتوتيک و محافظ نورونی است 

   ASAنشان دادنهد کهه اثهرات محهافظ نهورونی 2880در سال 

کهه نقهايص . از آنجهايی(98)است  IL-6غلظت همراه با افزايش 

ههای يسکمی معمول است، لذا آزموندنبال ايادريری و حافظه به

شناختی يک بخش ضروری برای فهم کلی اين نقايص است. مهاز 

آبی موريس بهرای ارزيهابی نقهايص يهادريری و حافظهه فضهايی 

. نتايج ما نشان داد که انسهداد موقهت (92و92)شود استفاده می

MCA  سبب اختلال در يادريری فضهايی در مهاز آبهی مهوريس

و   Morris. (99-92)شود که مشابه با مطالعات قبلهی اسهت می

های هرمی ناحيهه نشان دادند که نورون 2302همکاران در سال 

CA1  هيپوکامهه  دارای نقههش اساسههی در يههادريری و حافظههه

ها سهبب اخهتلال در ايهن فضايی هستند و د نراسيون اين نورون

غلظهت خهارج  یمغهز یدرطول ايسهکم. (94)شود ها میفعاليت

 یبهه سهطوح افهزايش يافتهه وطهور نارههانی بهرلوتامات  یسلول

-NMDA (N-methyl-Dسبب فعال شدن ريرنهده رسد که یم

aspartate (95) شودمی نورونیمرب ( و نهايتا .ASA  از طريهق

سبب کاهش آزاد شدن رلوتامات در هسته  ATPافزايش سطوح 

مرکههزی ايسههکمی و در نتيجههه کههاهش اثههرات سههمی آن روی 

تهرين . رلوتامهات يکهی از مههم(98)شهود های مجاور مهینورون

 CNSنوروترانسههميترهای تحريکههی تشههکيلات هيپوکههامپی و 

کنهد، را فعهال مهی NMDAشود که ريرنهده ههای محسو  می

طور کلی اين نوع ريرنده و نوروترانسميتر در يادريری و حافظه به

. در مطالعهه حاضهر نشهان داده شهد کهه (96)فضايی نقش دارد 

رغهم کهاهش مهرب دقيقه بعد از ايسکمی علهی ASA 98تزريق 

ههای داری بهر روی شهاخصتهاثير معنهی CA1نورونی در ناحيه 

نشهان  2822و همکاران در سهال  Ruanيادريری فضايی ندارد. 

اند که بررشت مجدد جريان خون به ناحيه ايسهکمی سهبب داده

مهمی از جمله افزايش ضخامت دانسيته پهس  تغييرات سيناپسی

ههههای غيهههر قرينهههه سيناپسهههی، افهههزايش تعهههداد سهههيناپس

(Asymmetric و افزايش اتوفها ی سيناپسهی در ناحيهه )CA1 

 38شهتر از . اعتقاد بر ايهن اسهت کهه بي(92)شود هيپوکام  می

های درصد فيبرهای رلوتامر يک با دندريت و جسم سلولی نورون

دهنهد هيپوکام  سيناپس غير قرينهه تشهکيل مهی CA1ناحيه 

دنبهال ايسهکمی های غير قرينه بهه. افزايش تعداد سيناپس(90)

. (92)شهود سبب تحريک بيش از حد و نهايتا مرب نهورونی مهی

احتمالا با مهار افزايش سيناپسهای غير قرينه کهه  ASAبنابراين 

هيپوکام  رو می دهد، سهبب  CA1می در ناحيه به دنبال ايسک

عهلاوه، نشهان داده شود. بهکاهش مرب نورونی در اين ناحيه می

شده است کهه ايسهکمی سهبب تغييهرات ناخوشهايند و تخريهب 

شهود کهه ايهن تغييهرات نهايتها باعهت های رلوتاماتی میريرنده

شههود ( مههیLong-Term Potentiation) LTPکههاهش ميههزان 
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عنوان پايه و اساس يهادريری در هيپوکام  به LTP. القای (93)

 .(48)و حافظه مطرح است 
 

 نتیجه گیری

 یتعهداد نورونهها  ASAدههد کهه  نتايج اين تحقيق نشان مهی 

و ايهن نقهش را  دههدکاهش میمی را دنبال ايسکبهآسيب ديده 

جمهع  ATP٬افزايش سطح  ٬احتمالا از طريق بهبود جريان خون

ههای غيهر های آزاد و مهار افزايش تعداد سهيناپسآوری راديکال

در هر صورت چگهونگی دهد. قرينه در ناحيه ايسکميک انجام می

و  یاز د نراسههيون نههورون یدر پيشههگير  ASAمکانيسههم اثههر 

طلبد و تنها میرا  یتحقيقات بيشتری، از ايسکم یاشن یهاآسيب

 ینز ايهن نهواح پاتو یبر رو ASAکند که نتايج مذکور ثابت می

 اثر دارد.چگونه 
 

 تشکر و قدرداني

اين مقاله نتيجه طرح تحقيقاتی مصهو  مرکهز تحقيقهات علهوم 

اسهت و نويسهندران مقالهه  05-22اعصا  کرمهان بهه شهماره ع

 دارند.خود را از آن مرکز ابراز می مراتب تقدير و تشکر
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Abstract 

Aim: The aim of the present study was to investigate the effects of ASA (acetyl salicylic acid) on 

pyramidal neurons of the hippocampal CA1 sector and spatial learning following transient middle 

cerebral artery occlusion (MCAO) in rats. 

Material and Methods: Forty-nine male rat were randomly divided into control, sham, vehicle, 

ischemia and ASA (20, 40 and 80 mg/kg) groups. Transient focal cerebral ischemia was induced in 

rats by 20 min of MCAO. Animals received ASA or Vehicle by i.p 30 min after stroke onset. Four 

days after ischemia, animals were subjected to 4 days of training in the Morris water maze (MWM) 

with the invisible platform to test spatial learning. At the end of behavioral test, rats were sacrificed 

and pyramidal neurons in the CA1 sector were stained with Hematoxylin and Eosin (H&E) and 

observed by light microscope. 

Results: MWM showed that the MCAO caused disturbance of spatial learning in rats, and ASA 

treatment could not improve the spatial learning function. But, ASA treatment significantly reduced 

the number of degenerating neurons in hippocampal CA1 region compared with vehicle group 

(P<0.01).  

Conclusions: These results suggest that ASA injection, 30 min after stroke onset in rat decreases 

neuronal injuries following ischemia.  

Keywords: Brain ischemia٬ Morris Water Maze٬ Acetyl salicylic acid٬ Hippocampus 
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