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      چکيده

، اثـر  در ايـن مطالعـه  . کنـد   مغز را در برابر عوامل آسيب رسان محافظت مـي  دهد که ايسکمي تحت کشنده مطالعات اخير نشان مي: زمينه و هدف 
  . مغـزي، و ادم مغـزي مـورد بررسـي قرارگرفـت     -بر حجـم آسـيب بـافتي، اسـتحکام سـد خـوني            ) tMCAO(ايسکمي گذرا شريان مياني مغز      

  گـروه اول بـه عنـوان مـدل پـيش شـرطي سـازي ايـسکمي        .  تقـسيم شـدند  عدد ۲۱ها به چهار گروه اصلي هر يک به تعداد         رت: روش بررسي 
  اي  دقيقـه ۶۰ سـاعت ايـسکمي   ۲۴گرفـت و بعـد از    قـرار  ) tMCAO(اي در شريان مرکـزي       دقيقه ۱۰ذراي  هاي گ   روز اول در معرض ايسکمي    

گروه سوم به عنوان گروه شـم  . کرد  دقيقه شريان مرکزي را دريافت ۶۰گروه دوم به عنوان گروه کنترل در روز دوم تنها ايسکمي       . کرد  دريافت مي 
گونه جراحي به عنوان گروه فاقد رپرفيـوژن انتخـاب    گروه چهارم بدون هيچ. ر روز اول دريافت نموداي گذرا را د    دقيقه ۱۰جراحي تنها ايسکمي    

در روز سوم، هر گروه اصلي به منظور ارزيابي حجم آسيب مغزي، اسـتحکام سـد خـوني    . هاي فوق را دريافت نکرد   شد که هيچ کدام از جراحي     
بافتي، استحکام سد خـوني   هاي نورولوژيک، حجم آسيب  تا نقص) حيوان۲۱ (ن تقسيم شدند حيوا۷مغزي، و ادم مغزي به سه زير گروه هر کدام     

  .مغزي و ادم مغزي ارزيابي شود
هاي نورولوژيک، حجم آسيب بافتي، اسـتحکام سـد خـوني مغـزي، و ادم مغـزي را بهبـود        ايسکمي گذرا نقصد که  اهاي ما نشان د    يافته: ها  يافته

  .بخشد مي
هاي نورولوژيک، حجم آسيب بـافتي، اسـتحکام سـد خـوني مغـزي، و ادم مغـزي مـرتبط اسـت، کـه           مي گذرا با کاهش نقص ايسک: گيري نتيجه
 .کند ي حفاظت مغزي ايفا مي وسيله نقش فعالي در پيدايش پديده بدين

  حفاظت عصبي مغزي، ي  ايسکمي، سكته،پيش شرطي سازي: واژگان كليدي
  

  مقدمه 
ر ي ـن و کم، البته ز   يي پا ي در دوزها  رسان  بيکات آس يتحر     

کنـد کـه    ي القا ميب رسان به سلول، پاسخ سازش ي آس ي آستانه
  کـات ين تحر يگر حاصل از هم   ي د يها مغز را در برابر استرس    

  
  
  
  

  
تحمـل  (ب رسان يکات آسيگر تحريا دي) تحمل(ب رسان  يآس

 از  يکي) IT (يسکميتحمل به ا  . )۱(کند   يحفاظت م ) متقابل
  ش تحمـل  ي درون زاد مـسوول افـزا      يهـا  سمي ـکانن م يتـر  مهم
  
  
  
  

   واحد زنجان،دانشگاه آزاد اسلامياستاديار فيزيولوژي، تخصصي دكتراي  -۱



 ... شريان مرکزي مغز بر ادم مغزي ي اثر انسداد گذرا

 ۹۰پاييز ، ۷۶ي  ، شماره۱۹ي  رهي علمي، پژوهشي دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي، درماني زنجان، دو مجله

٩۴

 ي مغـز  ي   بعـد از سـکته     ي مغـز  يها بيبافت مغز در برابر آس    
ــ. )۲(اســت  ، )۳( يپوکــسي مختلــف، هيهــا ن اســترسيدر ب

، )۱( منتـشر    ي، افسردگ )۵( ي، آنوکس )۱(، تشنج   )۴( يسکميا
 چـرب  يدهاي، تيمـار بـا اس ـ    )۷(و  يداتي، استرس اکس  )۶(گرما  

و يداتيون اکـس  يلاسي فـسفور  يها ، و مهار کننده   )۱(اشباع نشده   
 ـکامل   (يسکمي فرايند تحمل مغز در برابر ا      )۷( را ) يا کـانون  ي

 يساز يش شرطي پي نهيمطالعات انجام شده در زم . دکنن يالقا م 
 ـ. ار گـسترده اسـت    ي بـس  ي عصب يسکميا  يسـاز  يش شـرط  يپ
ــه مقــدار زي عــصبيسکميــا ــ ب ــ از طريادي  يهــا رنــدهيق گي

NMDA يم داخل سلول  يب کلس ين ترت يشود، بد  يت م  وساط 
دهـد کـه تحمـل بـه      ير نشان م ـياخمطالعات  . ابدي يش م يافزا

 خاص  يها نيش سنتز پروتئ  ي افزا ي   در مغز به واسطه    يسکميا
تـوان بـه     يها م  ان آن يدهد از م   يش م ي نورون را افزا   يتوان بقا 

ن گلوتامـات   ي، ناقل )۸( Bcl2،  )۷( ۷۰ يين شوک گرما  يپروتئ
ــس)۹( ــد دي، سوپراکـ ــا)SOD ()۱۰(سموتاز يـ  ي، فاکتورهـ

، و NF-kB، )۱۱ (ژني اکسي واکنشيها ، گونه)۹ (آپوپتوز يآنت
 مولـد   يهـا  روش.  اشاره کرد  )۱۲( يش التهاب ي پ يها نيتوکيسا

 و  يسکمي سبب ايجاد تحمل بافت مغز به ا       يسکميتحمل به ا  
 بـه  يساز يش شرط يب رسان شده که به آن پ      ير عوامل آس  يسا

 IPC. )۱(نـد  يگو يب رسان م ـ  يا عوامل آس  ي) IPC( يسکميا
 ـ اولي   مرحلـه  ي است، کـه دارا    يا  دو مرحله  ي  دهيک پد ي ه و ي

 اول کوتـاه مـدت و مـستقل از سـنتز          ي   مرحلـه  .ه اسـت  يثانو
 ـ ثانو ي   که مرحله  ي در حال  ،ن است يپروتئ ه بلنـد مـدت و بـا     ي

 يني از تظـاهرات بـال     يک ـي. )۱۳( کنـد  يان ژن بروز م ـ   ير ب ييتغ
 ي مغـز يسکميبعد از ا) CNS (ي مرکز يب دستگاه عصب  يآس

) BBB (ي مغز ي از شکستن سد خون    ي ناش يل ادم مغز  يتشک
ک بعد از  ي وازوژن يسموتاز ادم مغز  يد د يم سوپراکس ي آنز .است

  گـر ايفـاي   اني ـن امر بي، ا)۱۵(دهد  يها را کاهش م   بيانوع آس 
 ي مغـز ي در شکـستن سـد خـون   يکـال يژن راد ي اکس مهمنقش  

م بـه سـلول     يب مستق ي آس CNSب  يگر آس يتظاهرات د . ستا
 ي آزاد سـاز يک ـيع تحري وقـا ي  اسـت کـه بـه واسـطه       يعصب

 ـ از ا  گلوتامات بعد  گلوتامـات  . دشـو  ي القـا م ـ   ي مغـز  يسکمي
ــس ــزا)۱۴(م آزاد يغلظــت کل ــي را اف ــد کــه آن ن يش م ــده ز ي

د يدهد و منجر به تول     يش م يم را افزا  ي وابسته به کلس   يها ميآنز
دهـد   ير نشان م ـ  يمطالعات اخ . )۱۳ (شود ي آزاد م  يها کاليراد

 از  ي در برخ  ي باعث مرگ سلول   ،کيت حاصل از تحر   يکه سم 
 يها ميراً نشان داده شده است که آنزياخ. )۹ (شود يها م نورون

ن، مرگ يبنابرا. شوند ي ميدان باعث مهار مرگ سلولي اکسيآنت
 يب عـصب  ي در آس ـ  ي نورون ممکن اسـت نقـش مهم ـ       يسلول

در . )۲ ( داشـته باشـد  ي مغـز ي کـانون يسکميحاصل از مدل ا   
 ـ مختلف اثر ا   يها مطالعات فوق از جنبه     گـذرا مـورد     يسکمي

 و سـد  ي مغـز م بـر اد يسکميمطالعه قرار گرفته است اما اثر ا      
ن در يبنـابرا .  هنوز مورد مطالعه قرار نگرفته است   ي مغز يخون

 ـعه قرار گن اثر مورد مطالي شده است تا ا  ين مطالعه سع  يا  .ردي
 ـ گـذرا در تول  يهـا  يسکمياثر ا  ين مطالعه بررس  يهدف از ا   د ي

 و ادم   يمغـز  يکام سد خون  ح، است يسکمي تحمل به ا   ي  دهيپد
  .  استي مغزي  سکتهيواني در مدل حيمغز

  
  روش بررسي

 ـوان آزمايــ حيگــروه بنــد  -۱        يهــا  رت :يشگاهيـ
 چهـار  بـه    يبه طـور تـصادف    ) گرم ۳۸۰ تا   ۲۵۰ (يراگودالياسپ

  گــروه اول .شــدند م يوان تقــسيــ ح۲۱ ي حــاوي اصــلگــروه
 ـ      روز اول در يسکميــ اي سـاز يش شــرطيبـه عنـوان مــدل پ

 يان مرکـز ي در شـر يا قـه ي دق۱۰ ي گذرا يها يسکميمعرض ا 
ــرار  ــت  ق ــد از ) tMCAO(گرف ــ ا، ســاعت۲۴و بع   يسکمي

گروه دوم به عنوان گروه کنتـرل در        . کرد افت  ي در يا قهي دق ۶۰
افـت  ي را دريان مرکـز يقـه شـر   ي دق ۶۰ يسکمينها ا روز دوم ت  

 ـ تنها ا  يگروه سوم به عنوان گروه شم جراح      . کرد   ۱۰ يسکمي
گروه چهارم بـدون    . کرد افت  ي گذرا را در روز اول در      يا قهيدق
شـد   وژن انتخـاب    ي به عنوان گروه فاقد رپرف     يگونه جراح  چيه

ز در رو . افـت نکـرد   ي فـوق را در    يها يچ کدام از جراح   يکه ه 
، يب مغـز ي حجـم آس ـ يابي به منظور ارزيسوم، هر گروه اصل  



  رضا بيگدلي و دكتر مهدي رهنما  دكتر محمد
. 

 ۹۰پاييز ، ۷۶ي  ، شماره۱۹ي  ي علمي، پژوهشي دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي، درماني زنجان، دوره مجله

٩۵

 ۷ بـا ر گروه  يه سه ز   ب ي، و ادم مغز   ي مغز ياستحکام سد خون  
)  حيـوان  ۲۱در مجموع   (م شدند   يتقسدر هر زير گروه     وان  يح

، اسـتحکام سـد     يب بـافت  يک، حجم آس  ي نورولوژ يها تا نقص 
  . شونديابي ارزي، و ادم مغزي مغزيخون

 :) مغز يان مرکز يانسداد شر  (ي مغز ي  کتهجاد مدل س  يا -۲
) مـرک، آلمـان  (درات ي کلرات هين با دارويها بعد از توز  رت

ــي م۴۰۰( ــدنيگــرم در ک يل ــوگرم وزن ب . شــدند  يهوشــبر) ل
 مطـابق دسـتورالعمل لونگـا و     tMCAO ي مدل ساز  يجراح

 يبه طور خلاصـه، تحـت جراح ـ      . )۲۱ (شد همکارانش انجام   
 ـلون از طر  ي نا ي  هيک نخ بخ  ي،  يکروسکوپيم  ECA ي  ق تنـه  ي

 ــ وارد رگ  ــا رس ــد و ت ــه يش ــ از مACAدن ب ــا ICAان ي  ب
 ـدر اثر تمـاس نـخ بخ  . شد ن بسته ادامه داده يگوپالاتيپتر  ه وي

ACA ان خون از هر طرف بـه    ي جرMCA  ـا.  بـسته شـد  ن ي
 نـخ و    يشروي ـق احـساس مقاومـت و در پ       يبسته شدن از طر   

 مـشخص   ECA ي  متر طول نـخ از تنـه       يلي م ۲۰ورود حدود   
 ـ مجـدد جر ي، برقراريسکميقه اي دق۶۰بعد از   . شد ان خـون  ي

 شـد و    يري ـگ ق رکتوم اندازه  ي بدن از طر   يدما. صورت گرفت 
  .دگردي درجه حفظ ۳۷ ي در حواليزان دمايم
 ـ نورولوژيها نهيمعا : حاصل از سکتهي رفتار يابيارز -۳ ک ي

ع  ساعت بعد از شرو   ۲۴در طول   .  ساعت انجام شد   ۲۴بعد از   
 ـژه انجـام  ي ويها  شدن حيوان مراقبت   يانسداد تا قربان   . دگردي

 ي  شماره: نددش  يبند اس دسته ي مق ۵ در   يکي نورولوژ يها افتهي
 ي  شـماره  ،ک نشان نداد  ي نورولوژ ي  گونه عارضه  چيه) ۰( صفر

 ـ، کـه  )يي جلـو يهـا   پنجـه  ي کامل در انتها   يينارسا(ک  ي ک ي
 ـ   ي خف يک کانون ينقص نورولوژ  ، را  شـود  يه م ـ ف در نظر گرفت

 ـنقـص نورولوژ ) دنيبه چپ چرخ  ( دو   ي  شماره. بروز داد  ک ي
نقـص  ) افتـادن بـه سـمت چـپ        (۳ ي   شماره ، متوسط يکانون
 به طـور خـود      ۴ ي   شماره يها  رت .را نشان داد  د  ي شد يکانون

 ندشـت ن دا يي پـا  ياريند راه بروند و سطح هوش ـ     ستبخودي نتوان 
)۲۲(.  
  ها   کردن رت  ي قربان بعد از  :ي مغز ي   حجم سکته  يابيارز -۴

، سـر  )لوگرم وزن بـدن يگرم در ک يلي م۸۰۰(درات  يبا کلرال ه  
 ۴ن  يشـد و در سـال      ها خـارج     ها جدا شد و به سرعت مغز       آن

 ـ يقه نگهـدار  ي دق ۱۵درجه به مدت     هـشت بـرش بـه    . دگردي
 دسـتگاه   ي  متر به صورت کرونال بـه واسـطه        يلي م ۲ضخامت  

 ـا از پ  ه ـ شد که شروع آن    ه  يکس مغز ته  يماتر  ـاز بو ي .  بـود  يياي
 در  گراد  ي سانتي    درجه ۳۷ يقه در دما  ي دق ۱۵ها به مدت     برش

 يد نگهدار يوم کلرا يل تترازول ي فن ي تر ۵و۲،۳ درصد   ۲ محلول
که قابل اتـصال  ) ۶۶۳۰ا ينوک(تال  يجين د يسپس با دورب  . شدند

ر به  يبعد از انتقال تصاو   . شدند  يبردار ري تصو ،وتر بود يبه کامپ 
مـساحت   Image Tools افـزار   نـرم ي بـه واسـطه  وتر يکـامپ 
ده و ي ـب دي آس يب به عنوان نواح   يد و قرمز به ترت    ي سف ينواح

ده و سـالم    ي ـب د ي آس ـ يحجم نـواح  . شدند  يريگ سالم اندازه 
 ـها از طر   رشب  يحت نـواح  ا حاصلـضرب مـس    ي  ق محاسـبه  ي

آمد و  يمتر برش به دست م يلي م۲ها در ضخامت  مذکور برش
 ـ ناح ي  ر حجم اصـلاح شـده     يمعادله ز  ي  سپس به واسطه    ي  هي

  .)۲۳( گرديدده محاسبه يب ديآس
  

  دهيب ديه آسيحجم اصلاح شده ناح= مکره چپ ي حجم ن-)مکره راستي حجم ن-ده يب ديه آسيحجم ناح(
  

 ـ سـر ح   يجداسازاز  بعد   :يروش سنجش ادم مغز    -۵   وان، ي
 ـ بويازهـا ي و پيمخچـه، پـل مغـز   . مغز خارج شد   جـدا  يياي

. )۱۹( شـد   يري ـگ انـدازه ) WW( وزن خالص مغـز       و گرديد
 در قـرار گـرفتن     ساعت ۲۴بعد از   ) DW(سپس وزن خشک    

 يري ـگ  انـدازه  گراد  ي سانتي    درجه ۱۲۰ ياتوکلاو خشک با دما   
ــد  ــدر نها. ش ــوي ــاس فرمــول   يت، محت ــر اس ــز ب    آب مغ

))[(WW-DW)/WW)]×100(شديريگ  اندازه  .  
استحکام سد   :يغزم ي سد خون  يري نفوذ پذ  يريگ اندازه -۶

 ـ م يري ـگ  توسط اندازه  ي مغز يخون  ـ     ي  يزان خـروج اوانـس آب
)EB (محلـول   ،د دم ي ـق ور ينخست، رت از طر   .  شد يابيارز 

لوگرم وزن يتر در ک  يل يلي م ۴ ي  درصد را به اندازه    ۲ ياوانس آب 
 ساعت بعد از ۲۳. افت کردي در،يسکميقه ا ي دق ۳۰بدن بعد از    

 ي   قفسه ي  هي از ناح  يهوش يها تحت ب   ان مجدد خون، رت   يجر
ق بطن چپ از   ين از طر  يتر سال يل يلي م ۲۵۰نه باز شدند و با      يس
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ع ي کـه مـا    ي پاک شدند تـا زمـان      ي داخل رگ  يوجود اوانس آب  
سپس، مغز خارج   . ز راست خارج شود   يرنگ از دهل   يوز ب يپرف
 ـ م يري ـگ  اندازه يبرا. شدندها جداگانه وزن     مکرهي و ن  شد زان ي

تر بافر فـسفات همـوژن   يل يليم ۵/۲در ، بافت مغز    EBخروج  
 ـيم ۵/۲ ن به آن  ي رسوب پروتئ  يده و برا  ش  يتـر  ديتـر اس ـ  يل يل

قه با ورتکس ي دق۳سپس . ديردگ اضافه  درصد۶۰ک  يکلرواست
. ديردگگراد خنک    ي سانت ي   درجه ۴ قه در ي دق ۳۰ و   شد زده  هم

در . شـد وژ  ي سـانتروف  ۱۰۰۰قـه در دور     ي دق ۳۰ آنگاه به مـدت   
 ـ  ي نور ت، جذب ينها  در جـذب    يـي  در بخـش رو    ي اوانس آب

 ـ     ۶۱۰  ـ   ه شـد   نانو متر انـدازه گرفت  اسـتاندارد  ي و مطـابق منحن
  .)۱۹( ديردگغلظت آن محاسبه 

و  ،ي ادم مغـز   ،يمغـز  -ياستحکام سد خون   :يز آمار يآنال -۷
 One-Way ANOVA بـا اسـتفاده از   ي مغـز ي حجم سـکته 

ک با استفاده   ي نقص نورولوژ  يازهايامت. ز قرار گرفت  يمورد آنال 
. گرفت ل قرار يه و تحلي مورد تجز Mann-Whitney Uاز آزمون

  ش داده شـد ي نمـا استاندارد معيـار ± ميانگينها به صورت  داده

ــاري معنــي >۰۵/۰P و ــه شــد از لحــاظ آم   .دار در نظــر گرفت
  

  ها يافته
 نقـص   يازهـا ي بر امت  يان مرکز ي شر يانسداد گذرا آثار   -۱

به ) NDS(ک  ي نقص نورولوژ  يزهااي امت نيگانيم :کينورولوژ
 به طور قابـل ملاحظـه      يمرکزان  ي شر ينسداد گذرا ا ي  واسطه

ــاهش  ــتاي ک ــهيم. ف ــاي امتي ان ــص نورولوژيازه ــ نق ک در ي
 نشان داده ۱ در جدول يان مرکزي شريانسداد گذرا يها گروه

 قرار گرفتن در معرض ي  که به واسطه ييها در رت . شده است 
ک ي ـچ گونـه نقـص نورولوژ   ي ه ـ يزان مرک ي شر يانسداد گذرا 

 ـ، ا يق اوانس آب  يمشاهده نشده بود، با تزر     ه ي ـن رنـگ در ناح    ي
 ـد که در کل  ان مدرک نشان د   يا. شد  سکته مشاهده    يمرکز  ي هي
  بـود   مغز صورت گرفته   يان مرکز ي مذکور انسداد شر   يها رت

 ـ تحمل به ا   ي  دهيل بروز پد  ي به دل  يول انـسداد   يي القـا  يسکمي
 )قـشر مغـز   ( پنومبراي هيژه در ناحي به ويان مرکز ي شر يگذرا

  .بودافته يش ي افزايمغز -ياستحکام سد خون
  

  ها  آماري آني هاي نورولوژيک در هر گروه و مقايسه  توزيع امتياز:۱جدول 
  

  
: يب بافتيبر حجم آس يان مرکزي شريانسداد گذراآثار  -۲

 يان مرکز ي شر يگروه انسداد گذرا  دهد که    ي نشان م  ۱ نمودار
ه  شديب بافتيباعث کاهش حجم آسگروه کنترل با سه يدر مقا

دار   معنييان مرکزي شريگروه انسداد گذرا يتفاوت آمار. بود
دار  يمعن ـشـم   نسبت به گـروه     کنترل گروه   يتفاوت آمار . بود
 ـ نورولوژ يها  و نقص  يب بافت يکاهش حجم آس  . نبود ک اثـر   ي

هاي نورولوژيک در هر  تعداد نقص
  گروه

  هاي آزمايشي گروه

۰ ۱ ۲ ۳ ۴ 

  تفسير آماري  ميانه  تعداد کل

 >P ۰۱.۰  ۲  ۲۱  ۱  ۴  ۱۰  ۶  ۰   کنترل 

 انسداد گذراي شريان مرکزي
)tMCAO(  

۹ ۸ ۴ ۰ ۰  ۲۱ ۱  

  ۰ ۲۱ ۰  ۰  ۰  ۰  ۲۱  شم 

  ۰ ۲۱ ۰  ۰  ۰  ۰  ۲۱  )نخورده دست(بدون رپرفيون 
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 را اثبـات     گذرا يسکميا حاصل از    يسکمي تحمل به ا   ي  هديپد
 ـ شـم کـه ا     يهـا  در گـروه  . )۱ نمـودار ( کند يم  گـذرا   يسکمي

 ـانـد و گـروه فاقـد رپرف        افت کرده يدر ر يي ـگونـه تغ   چيوژن ه ـ ي
  . ملاحظه نشديب بافتي در آسيدار يمعن
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   ساعت بعد از انسداد گذرا۴۸بر روي حجم آسيب بافتي ) tMCAO( اثر انسداد گذراي شريان مرکزي: ۱نمودار 

)۰۵/۰ (*=P<باشد.   
  

 :ي آب مغزيبر محتو يان مرکزي شريانسداد گذراآثار  -۳
 آب ي محتـو يا طـور قابـل ملاحظـه     بهي مغزي کانون يسکميا

 مبـتلا بـه سـکته    ي مکرهي در ن  يجاد ادم مغز  ي را در اثر ا    يمغز
 ي مکـره ي در ني آب مغزي که محتوي در حال،د بو هادش د يافزا

 ـراست و چپ در گروه شـم در مقا      ت گر تفـاو يسه بـا همـد  ي
 آب  يش محتـو  يافـزا  يان مرکـز  ي شر يانسداد گذرا . شتندا

 يمکره مبتلا بـه سـکته را بـه مقـدار قابـل تـوجه          ي در ن  يمغز
 ـ شـم کـه ا  يها در گروه). ۲ نمودار( داکاهش د   گـذرا  يسکمي

ش يگونـه افـزا    چيوژن ه يند و گروه فاقد رپرف    بودافت کرده   يدر
    . آب مغز ملاحظه نشدي در محتويدار يمعن
   يريبـر نفوذپـذ    يان مرکـز  ي شـر  يانـسداد گـذرا   آثار   -۴

 يريش نفوذپـذ  ي با افـزا   يل ادم مغز  يتشک :يمغز -يسد خون 
غلظـت اوانـس    . بـود  ساعت مرتبط    ۲۴ در   يمغز -يسد خون 

م در  کروگـر ي م ۷/۷±۸۰/۱ کنتـرل گروه  مکره راست   ين در   يآب

 ي در بافت مغز   ي که غلظت اوانس آب    ي در حال  گرم بافت بود،  
 در. بـود کروگـرم در گـرم بافـت        ي م ۲/۳±۸/۰ چپ   ي  مکرهين
ــروه راســت ي مکــرهين ــسداد شــر گ ــزيان  ۵/۴±۹/۱ يان مرک
 چـپ  ي مکـره ي که در ن   ي بود، در حال   کروگرم در گرم بافت   يم

بافت کروگرم در گرم    ي م ۴/۳±۴/۰ يان مرکز يگروه انسداد شر  
کروگـرم در   ي م ۲/۳±۷/۰ راست گـروه شـم       ي  مکرهيدر ن . بود

 چـپ گـروه شـم    ي مکـره يکـه در ن   يگرم بافت بود، در حـال     
ــود  ي م۷/۰±۳۰/۳ ــت ب ــرم باف ــرم در گ ــرهيدر ن. کروگ    ي مک

 ۱۶/۳±۸/۰) نخــورده دســت(وژن يــراســت گــروه بــدون رپرف
چـپ  ي  مکـره ي که در ن   يکروگرم در گرم بافت بود، در حال      يم

ــگـــروه فاقـــد رپرف   کروگـــرم در گـــرمي م۳۴/۳±۶/۰وژن يـ
ــود ــت ب ــذرا. باف ــسداد گ ــريان ــزي ش ــزيان مرک ــ م مغ   زان ي

ــ ــس آب ــزيخــروج اوان ــت مغ ــ اي را در باف ــيسکمي   اهش  ک
  ). ۳ نمودار( داد
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  و کنترل همراه با گروه شم) tMCAO( محتوي آب مغز در گروه هاي آزمايشي انسداد شريان مرکزي مغز :۲ نمودار

)۰۵.۰(*=P< باشد.  
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 .و کنترل همراه با گروه شم) tMCAO(شريان مرکزي مغز هاي آزمايشي انسداد  مغزي در گروه -  نفوذپذيري سد خوني:۳ نمودار

(*=P<0.05)استدار معنيي کنترل و انسداد گذراي شريان مرکزي ها  گروهي  مقايسه .  
  

  
  

ي 
س آب

اوان
)

گرم
كرو

مي
/

گرم
 

 (
زي

 مغ
فت

ز با
ا

  
۱۰

۰
*

 [(
W

W
-D

W
)-

W
W

]
  



  رضا بيگدلي و دكتر مهدي رهنما  دكتر محمد
. 

 ۹۰پاييز ، ۷۶ي  ، شماره۱۹ي  ي علمي، پژوهشي دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي، درماني زنجان، دوره مجله

٩٩

  
  

 مبتلا و فاقد ايسکمي ي  غلظت اوانس آبي در نيمکرهي مقايسه
در گـروه انـسداد     ). ۳ نمـودار (نبـود   در گروه قابـل ملاحظـه       

 ي  ي مغـز اوانـس آبـي عمومـاً در ناحيـه           گذراي شريان مرکز  
 پنومبرا ميزان آن قابل ملاحظـه       ي  مرکزي ديده شد و در ناحيه     

صـورت   حالي کـه در گـروه کنتـرل اوانـس آبـي بـه              ، در بودن
هـاي   در گروه . يکنواخت در بخش مرکزي و پنومبرا ديده شد       

شم که ايسکمي گذرا دريافت کردند و گروه فاقـد رپرفيـوژن            
  .ري در استحکام سد خوني مغزي ملاحظه نشددا تغيير معني

  
  بحث
ــه نظــر مــيــج ايبــر اســاس نتــا        رســد کــه  ين مطالعــه، ب

 ـتوانـد امت   يم ـ مغـز    يان مرکـز  ي شـر  يانسداد گذرا  از نقـص   ي
 و استحکام سـد  ي، ادم مغزيب مغزي و حجم آس   يکينورولوژ

 را بـه طـور مـوثر در    ي مغـز ي  حاصل از سکته  يمغز -يخون
. کـاهش دهـد   )  مغـز  يان مرکـز  ياد شر انسد( tMCAO مدل

 ـ شود کـه  يجاد ميه اي نخ بخي   به واسطه  tMCAOمدل   ک ي
 ي مغـز ي  سکتهيواني حيها مدل مطمئن و قابل تکرار در مدل   

 ي  نـه يهـا در زم    ر مطالعـه  ين پژوهش با سا   يج ا ينتا. )۲۲( است
 ـتحمل به ا     مطابقـت دارد ، کـه در مقدمـه اشـاره شـد     يسکمي

 ـدهـد کـه پد    يشان م گر ن يمدارک د . )۱۴و۱۸(  حفاظـت  ي دهي
ژن ياکـس ( منقطع   يپوکسي که در معرض ه    ييها واني در ح  يقلب

 ييها وانيسه با ح  يرند در مقا  يگ يقرار م )  مجدد و مکرر   يرسان
 کنـد  يتر بـروز م ـ    ي قو ،کنند يوسته را تجربه م   ي پ يپوکسيکه ه 

 ـتجمع نوتروفموجب تواند   ي م يکسوپيه .)۱۲(  و گـردد هـا   لي
 ـفزايب يب مغـز  ي آس ـ بر وادا و همکـاران نـشان دادنـد کـه       . دي

 که به عنـوان مهـار کننـده    Bcl-2ژن و   ي آزاد اکس  يها کاليراد
 بعد از قـرار گـرفتن مکـرر در معـرض           ،کنند يآپوپتوز عمل م  

 ـ ي افزا يکسوپيه  يستي ـش تـوان ز   يابنـد و باعـث افـزا      ي يش م
 آزاد يها کاليش راديگر، افزاياز طرف د. )۹( شوند ي مينورون
 ييان عامـل القـا    ي ـسموتاز با کاهش ب   يد د يژن و سوپراکس  ياکس

 [Hypoxia Induce Factor-1α (HIF-α)]يپوکـس يه

 را از   ي مغـز  يشود عملکرد سد خـون     يارتباط دارد که گفته م    
عـلاوه  . )۲۹( بخشد ي بهبود م  يق کاهش عامل رشد عروق    يطر
 TNF-αش يتوانند با افزا يژن مي آزاد اکسيها کالين، راديبر ا
 ـ باعث بـروز پد    TNF-α ي  رندهيق گ يطراز    تحمـل بـه   ي  دهي

 آزاد يها کاليش راديگر، افزاياز طرف د . )۳۰(  شوند يسکميا
 ـزان بي کاهش م  ي  سموتاز به واسطه  يد د يو سوپراکس  ان عامـل  ي

ن روند به بهبود عملکرد سـد       ي مرتبط است، ا   يپوکسي ه ييالقا
ق ي ـطرن عمـل را از      يشود که احتمالاً ا    ي منجر م  ي مغز يخون

  . دهد ي انجام ميکاهش عامل رشد عروق
 در مغـز    يکـس وپيدهد کـه ه    يق نشان م  ين تحق يج ا ياگرچه نتا 

 ـ و امتيب بـافت ي کاهش حجـم آس ـ    ي  رت به واسطه   از نقـص  ي
 گـذرا در    يسکميا  اما کند، ي القا م  يک حفاظت عصب  ينورولوژ
 ي تواند بـه واسـطه   يز دارد که مي ن يگري آثار د  يپوکسيقالب ه 

ــه اهــا تح آن ــمــل ب ــ را در مغــز رت تقويسکمي ــت نماي . دي
ش تراکم عـروق در     ي و افزا  ييزا تواند باعث رگ   ي م يکسوپيه

تواند باعث بلـوک     ي م يکسوپي ه و نيز . )۲۳( واحد حجم شود  
 ـ و مهار تجمـع نوتروف   ين سلول يشدن مولکول چسبان ب    هـا   لي

ــردد ــابرا. )۲۴ و ۲۵( گ ــسوپين، هيبن ــيک ــع   ي م ــد تجم توان
از طـرف   .  بکاهد يب مغز يا کاهش دهد و از آس     ها ر  لينوتروف

ــزايد ــا کــاليش راديگــر، اف ــسيه ــسي آزاد اک د يژن و سوپراک
 ارتبـاط دارد    يپوکـس ي ه ييان فاکتور القا  يسموتاز با کاهش ب   يد

ق کـاهش  ي را از طري مغزيشود عملکرد سد خون   يکه گفته م  
 ـ   ن، ي ـعـلاوه بـر ا    . )۸( بخـشد  ي بهبـود م ـ   يفاکتور رشد عروق

 ـ ي آزاد اکس  يها کاليراد  از  TNF-αش  يتواننـد بـا افـزا      يژن م
 يسکمي تحمل به اي دهي باعث بروز پد  TNF-αرنده  يق گ يطر

ب ي نشان داده شده است که ضـر   يگري پژوهش د  .)۲۶( شوند
 مجـدد کـاهش   يرسـان   ساعت خون  ۵/۲ بعد از    يانتشار ظاهر 

ز با  ين ن آ مرتبط است که     يب نرون ين کاهش با آس   يابد و ا  ي يم
ن مطالعه تـا حـد      يا. )۳۵(  مطابقت دارد  يکي نورولوژ يها داده
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ايي    در مطالعه  .کند ي م يبانين پژوهش را پشت   ي ا يها  داده ياديز
 بـا  ي مغز يرات سد خون  يياند که تغ    نشان داده  ،MRIبا روش    

 ـناميک و عواقـب همود    يناميهمود  ي برقـرار  يکيزيوفي ـک و ب  ي
 ـا. ان خون مجدد ارتباط دارد    يجر ن ي ـج ا يز نتـا  ي ـن مطالعـه ن   ي

  .)۳۶( دينما يد مييپژوهش را تا
  
   يريگ جهينت

ان ي شـر  يانسداد گـذرا    كه دهد يق نشان م  ين تحق يج ا ينتا     
 ـ تحمل به ا   ي  دهي پد يمرکز آورد و   ي را بـه وجـود م ـ      يسکمي

 يب بـافت  ي و حجـم آس ـ    کيباعث کاهش ميزان نقص نورولوژ    

 و ي ادم مغـز   يان مرکـز  ي شـر  يانـسداد گـذرا     و نيـز   شود يم
 ي تا حدآثارن يا. دهد ي را کاهش م   ي مغز ياستحکام سد خون  

لـذا، اسـتفاده از   .  را وسـاطت کنـد  يسکميتواند تحمل به ا  يم
ان ي شـر  يانـسداد گـذرا   آثـار    دي که قادر به تقل    ي مواد يطراح
هـا   ش دارو يداي در پ  يدي جد يباشند، روش و استراتژ    يمرکز

 يهـا  بي آس ـ د آورد که در به حداقل رسـاندن       نبه وجود خواه  
 مزمن يها يماري بيشروين پيا حي ي مغزيسکمي اي طينورون
 ـ از تحر ي ناش ـ ير بـا اثـر سـم      ي درگ يل عصب يتحل ک کمـک  ي

  .خواهد کرد
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Background and Objective: Recent studies suggest that sub-lethal ischemia protect the brain from 

subsequent ischemic injuries. This study was an effort to identify and shed light on the nature of changes in 

the blood brain barrier permeability and brain edema.  
Materials and Methods: Rats were divided into four main experimental groups, each of 21 animals. The first 

group acted as a model of ischemic preconditioning which was subjected to 10 minutes of temporary middle 

cerebral artery occlusion in the first day (tMCAO) and in the second day, was subjected to 60 min middle 

cerebral artery occlusion (MCAO). The second group acted as a control group and did not receive any 

surgery except 60 min middle cerebral artery occlusion in the second day. The third group served as a sham 

group, and was subjected to surgery with 10 min of temporary middle cerebral artery occlusion (tMCAO) in 

the first day. The fourth group remained intact and was not subjected to any surgery. Each main group 

subdivided into three subgroups (n=7) for infarct volume (n=21), blood brain barrier permeability, and brain 

edema. After 24 hours, each main group was subjected to 60min of right MCAO occlusion. Then, neurologic 

deficit score (NDS), infarct volume, blood brain barrier permeability, and brain edema were assessed in the 

subgroups.  

Results: Preconditioning with tMCAO decreased NDS and infarct volume, brain barrier permeability, and 

brain edema.  

Conclusion: Temporary middle cerebral artery occlusion (tMCAO) is associated with neurologic deficit 

scores, infarct, blood brain barrier permeability, and brain edema consistent with an active role in the genesis 

of ischemic protection.  
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