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  چكيده
  هــاي گيــاه ســياهدانه  در ايــن مطالعــه، اثــرات ضــد تشــنجي تيموكينــون، مــاده مــوثره موجــود در دانــه       

(Nigella sativa L.) براي اين منظور از دو روش آزمون تشنجي پنتـيلن تتـرازول و   . مورد بررسي قرار گرفت
در آزمـون  . هاي تجربي ايجاد صرع كوچك و بزرگ در مـوش اسـتفاده شـد    عنوان مدلالكتروشوك به ترتيب به 

موجب افزايش زمـان   گرم بر كيلوگرم ميلي 80و  40پنتيلن تترازول، تزريق داخل صفاقي تيموكينون با دوزهاي 
و  4/71درصد محافظت از مرگ و مير با دوزهاي مـذكور بـه ترتيـب    . گرديدشروع و كاهش مدت تشنج كلونيك 

در آزمون الكتروشوك اين ماده نتوانست مدت زمان تشنج را كاهش دهـد ولـي باعـث    . دست آمده ب درصد 100
باعـث مهـار   ) mg/kg, i.p. 10(در آزمـون پنتـيلن تتـرازول، فلومازنيـل     . محافظت كامل در برابر مرگ و مير شد

در آزمـون پنتـيلن   . نج كلونيك نبودطولاني كردن زمان شروع تشنج شد ولي قادر به مهار كاهش مدت زمان تش
  .دست آمده ب CL 95% (mg/kg 13/1: 89/0-44/1(ديازپام  ED50تترازول، 

 اين اثر احتمالاً. تواند در صرع كوچك كارايي داشته باشد دهد كه تيموكينون مي نتايج اين تحقيق نشان مي     
  . گيرد هاي بنزوديازپيني صورت مي قسمتي از طريق گيرنده

  
  تيموكينون، سياهدانه، ضد تشنجي، پنتيلن تترازول، الكتروشوك، گياهان دارويي :واژگان لگ
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...بررسي اثر ضدتشنجي   

 

  مقدمه
دارويــي در درمــان صــرع از اســتفاده از گياهــان      

ــوده اســت  ــاز مرســوم ب ــال در . ديرب ــوان مث ــه عن  ب

ــه ليمـــو   ــنج از بـ ــنتي جهـــت درمـــان تشـ  طـــب سـ

(Lippia citriodora H.B. & K.)  گــل ســاعتي ،
(Passiflora caerulea L.) ]1 [هاي گيـاه زيـره    و دانه

  . شود استفاده مي] 2[ (.Cuminum cyminum L)سبز 
گيـاهي   (.Nigella sativa L)در اين بين  سياهدانه      

كـه در طـب    (Ranunculaceae)است از خانواده آلاله 
هــاي  شــير، ضـد انگـل   سـنتي بـه عنــوان زيـاد كننـده    

 ــ  روده ــخ ب ــهل و ضــد نف ــي  هاي، مس ــار م ]. 1[رود  ك
متعـددي بـه منظـور شـناخت      ياه ـ همچنين آزمـايش 

. اثرات فارماكولوژيكي اين گياه صورت گرفتـه اسـت  
به عنوان مثال در برخـي مطالعـات نشـان داده شـده     
است كـه عصـاره و اسـانس سـياهدانه داراي اثـرات      

كنندگي بر روي عضـلات صـاف از جملـه عـروق      شل
  ، تراشـه ]16 ،5[وچـك  ، روده ك]21 ،13، 12 ،7[خوني 

پيشـنهاد شـده   . باشـد  مـي ] 12 ،4[و رحـم  ] 16 ، 8 ،6[
است كه احتمالاً بخشي از ايـن اثـرات از طريـق مهـار     

  ]. 16 ،6[شوند  هاي كلسيمي اعمال مي كانال
  با اين وجود، اثـرات سـياهدانه و مـاده مـوثره آن         

بر سيستم عصبي كمتـر مـورد توجـه و     )تيموكينون(
فقـط در دو مطالعـه انجـام    . گرفته اسـت  بررسي قرار

شده يكي بـر روي اسـانس گيـاه و ديگـري بـر روي      
بخشـي همـراه بــا    تيموكينـون، بـه ترتيـب اثـرات آرام    

ــزي در رت   ــاب مركـ ــتم اعصـ ــعيف سيسـ ــا (تضـ بـ
ــامعلوم  ــمي ن ــا  ] 19) [مكانيس ــد دردي ب ــرات ض و اث

گزارش شده ] 3[يدي يمكانيسم تاثير بر سيستم اوپيو
كـه تيموكينـون مهمتـرين مـاده مـوثر       از آنجـا . است

، بـه  ]15 ،14[باشـد   موجود در اسانس سـياهدانه مـي  
منظور مطالعه بيشتر بر روي اثـرات آن بـر سيسـتم    
اعصاب مركـزي بـرآن شـديم تـا اثـرات ضدتشـنجي       
. تيموكينـون را در مـوش مــورد بررسـي قـرار دهــيم    

هـاي تجربـي ايجـاد صـرع      براي ايـن منظـور از مـدل   

در موش، بـه ترتيـب شـامل آزمـون     كوچك و بزرگ 
  .پنتيلن تترازول و الكتروشوك استفاده كرديم

  
  كار روشمواد و 

  حيوان
وزنـي   با محـدوده  BALB/cنر از نژاد هاي  موش     
گرم كه از مركز تكثير و پـرورش حيوانـات    25تا  20

آزمايشگاهي موسسه رازي مشهد تهيه شـده بودنـد،   
حيوانـات در شـرايط    ايـن . مورد استفاده قرار گرفتند

ــاريكي /ســيكل روشــنايي ــاي 12/12ت   ســاعت در دم
2  21  گراد و با دسترسـي آزاد بـه آب    سانتيدرجه

و غذا در اتاق حيوانـات دانشـكده داروسـازي مشـهد     
  . نگهداري گرديدند

  

  مواد
، پودر پنتيلن تتـرازول  (Aldrich)پودر تيموكينون      

(Sigma) و آمپـــول  )توليـــد دارو(، آمپـــول ديازپـــام
ــل  ــدند  (Roche)فلومازني ــه ش ــا در  . تهي ــه داروه كلي

حــل ) NaClدرصــد  9/0(محلــول ســالين ايزوتونيــك 
  فقط در مورد تيموكينون جهـت انحـلال بهتـر،   . گشتند

درصـــد  8/0(اســـتفاده شـــد   نيـــز 80تـــويين از 
  ). حجمي/حجمي

كليه تزريقات به صـورت داخـل صـفاقي بـوده و          
 ــ ــق حــداكثر براب ــا حجــم تزري وزن  g10 ml/ 1/0ر ب

در صورت تزريق بيش از يك دارو . موش بوده است
اي در  هـاي جداگانـه   به صورت داخـل صـفاقي، محـل   

  . شد سطح شكمي حيوان در نظر گرفته مي
  

  فعاليت ضد تشنجي
  آزمون تشنجي پنتيلن تترازول

) سر موش 7حاوي (گروه  12جهت اين منظور      
  :حيوان انتخاب شدند

ه تيموكينون با دوزهاي متفاوت و در پنج گرو -
تيموكينون با : زمانهاي مختلف دريافت نمودند

نيم ساعت  گرم بر كيلوگرم ميلي 40و 20، 10 دوزهاي
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  پرورده و همكاران

 

 گرم بر كيلوگرم ميلي 80و  40، 20قبل و با دوزهاي 
) mg/kg 90(يك ساعت قبل از تجويز پنتيلن تترازول 

  .به موشها تزريق شد
  مثبت پنج دوز ديازپامپنج گروه جهت كنترل  -
) گرم بر كيلوگرم ميلي 3و  5/1،  1،  5/0،  1/0(

  .دريافت نمودند
دو گروه به عنوان گروه نرمال سالين و كنترل  -

  .انتخاب شد  80تويين 
به منظور بررسي فعاليت تيموكينون بر      

  :گروه در نظر گرفته شد 6 هاي بنزوديازپيني گيرنده
و تيموكينون همراه با  دو گروه جهت تيموكينون -

ها، پنج  به يك گروه از موش :فلومازنيل انتخاب شدند
، )mg/kg 40(دقيقه قبل از تجويز تيموكينون 

دقيقه  65(تزريق شد  mg/kg 10فلومازنيل با دوز 
  يك گروه تيموكينون ).قبل از تزريق پنتيلن تترازول

)mg/kg 40( دريافت نمود به تنهايي.  
زپام و ديازپام همراه با دو گروه جهت ديا -

ها، پنج  به يك گروه از موش: فلومازنيل انتخاب شدند
، فلومازنيل با )mg/kg 1(ديازپام دقيقه قبل از تجويز 

دقيقه قبل از تزريق  35(تزريق شد  mg/kg 10دوز 
به ) mg/Kg 40(يك گروه تيموكينون  ).پنتيلن تترازول

  .دريافت نمود تنهايي
سالين و كنترل  گروه نرمال دو گروه به عنوان -

  .انتخاب شدند  80تويين 
پس از تزريق پنتيلن تترازول، زمان شروع تشنج      

كلونيك، مدت زمان تشنج كلونيك، درصد محافظت از 
  .تشنج و درصد محافظت از مرگ و مير گزارش شد

  
  آزمون تشنجي الكتروشوك

) سر موش 7حاوي (گروه  10جهت اين منظور      
  :انتخاب شدندحيوان 

ابتدا تيموكينون : گروه تيموكينون دريافت نمودند 5 - 
نيم  گرم بر كيلوگرم ميلي 40و 20، 10با دوزهاي 

 و 40 گرم بر كيلوگرم ميليساعت قبل و با دوزهاي 
  .ها تزريق شد يك ساعت قبل از شروع آزمون به موش 80

ديازپام با دوزهاي  : گروه ديازپام تزريق شد 3به  -
نيم ساعت قبل  25/0،  5/0و  3 گرم بر كيلوگرم يميل

   .هاي گروه كنترل تجويز شد از شروع آزمون به موش
دو گروه به عنوان گروه نرمال سالين و كنترل  -

  .انتخاب شدند  80تويين 
هرتز و  50با جريان متناوب الكتريكي تحريكي      

ثانيه از طريق  2/0ميلي آمپر به مدت  150شدت 
هايي كه به گوش حيوان وصل شده بود، الكترود

هاي حيوان  قبل از اتصال الكترودها، گوش. ايجاد شد
در اين آزمون، . با محلول نرمال سالين خيس گرديد

هاي عقبي  كشش اندام(مدت زمان تشنج تونيك 
، درصد محافظت از تشنج و درصد محافظت )حيوان

  . از مرگ و مير گزارش شد
  

  ED50محاسبه 
 50نظــور محاســبه دوزي از دارو كــه در   بــه م     

درصد حيوانات مـورد مطالعـه، اثـرات ضـد تشـنجي      
و  PCSاز برنامــه كــامپيوتري  (ED50)داشــته اســت 

  . استفاده شد Litchfieldو  Wilcoxonبراساس روش 
  

  تجزيه و تحليل آماري
خطـاي معيـار بـراي     ها به صورت ميانگين  داده     

سـپس بـه منظـور     .هر گـروه آزمـايش گـزارش شـد    
بررسي وجود يا عـدم وجـود اخـتلاف بـين ميـانگين      
ــانس    ــاليز واريـ ــون آنـ ــروه، از آزمـ ــيش از دو گـ بـ

(ANOVA)    و به دنبـال آن، آزمـونTukey-Kramer 
تـر   كوچـك  Pنتايجي كه داراي ارزش . دگردي استفاده

دار در نظـر گرفتـه    بود، به عنوان نتايج معني 05/0از 
  . شد
  

  نتايج
پنتيلن تترازول، تزريـق داخـل صـفاقي    زمون در آ     

تيموكينون نيم ساعت قبل و دوزهاي  mg/kg 40دوز 
تيموكينون يك سـاعت   80 و 40 گرم بر كيلوگرم ميلي
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...بررسي اثر ضدتشنجي   

 

قبل از تزريق پنتيلن تتـرازول توانسـت زمـان شـروع     
همچنـين تزريـق داخـل    . تشنج كلونيك را طولاني كند

ــو ميلــي 80و  40صــفاقي دوزهــاي  گرم گــرم بــر كيل
 تيموكينون يك ساعت قبل از تزريـق پنتـيلن تتـرازول   

 جــدول(موجــب كــاهش مــدت تشــنج كلونيــك گرديــد 
  ). 1 شماره

ضد تشنجي تيموكينون در اين آزمون بـه  فعاليت      
از طرفـي چـون   . صورت وابسته به دوز بـوده اسـت  

تيموكينون به  گرم بر كيلوگرم ميلي 80و  40دوزهاي 
انـد،   شنجي از خود نشـان داده يك اندازه فعاليت ضد ت

توان به عنوان حـداكثر فعاليـت    را مي mg/kg 40دوز 
در آزمــون . ضدتشــنجي تيموكينــون در نظــر گرفــت

ــل   ــق داخــل صــفاقي فلومازني ــرازول، تزري ــيلن تت   پنت
)mg/kg 10( پــنج دقيقــه قبــل از تجــويز تيموكينــون ،  
)mg/kg 40 ( ــون را در ــر تيموكينـــ ــت اثـــ   توانســـ
  

ن شروع تشنج آنتاگونيزه نمايد، به طولاني كردن زما
داري بين گروه كنتـرل و   طوري كه هيچ اختلاف معني

ــون  ــروه تيموكين ــل از  mg/kg 40(گ ــك ســاعت قب ، ي
، پـنج  mg/kg 10(فلومازنيل ) + تزريق پنتيلن تترازول

. وجود نداشـته اسـت  ) دقيقه قبل از تزريق تيموكينون
اثـر   اين درحالي است كـه فلومازنيـل قـادر بـه مهـار     

تيموكينون در كاهش مدت زمان تشنج كلونيك نبـوده  
داري بين گـروه   است به طوري كه هيچ اختلاف معني

  ، يك سـاعت قبـل  mg/kg 40(كننده تيموكينون  دريافت
  و گـــروه تيموكينـــون) از تزريـــق پنتـــيلن تتـــرازول

)mg/kg 40يك ساعت قبل از تزريق پنتيلن تترازول ، (
ج دقيقــه قبــل از تزريــق ، پــنmg/kg 10(فلومازنيــل  +

  ). 2 شماره جدول(وجود نداشته است ) تيموكينون
  در ايــن آزمــون، ديازپــام توانســت بــه صــورت     

  

  شاثر تيموكينون بر زمان شروع تشنج، مدت زمان تشنج، محافظت در برابر مرگ و مير و محافظت در برابر تشنج ناشي از پنتيلن تترازول در مو - 1 شماره جدول
  

  درمان 
  )mg/kgدوز (

 زمان شروع تشنج
 )ثانيه(

 مدت زمان تشنج
 )ثانيه(

 درصد محافظت
 در برابر تشنج

  محافظت درصد 
  در برابر مرگ و مير

  )g10/ml1/0(نرمال سالين
  )g10/ml1/0(كنترل

60/2 5/54 
14/24/44 

70/01/10 
60/02/12 

0  
0  

0  
0  

       
 )1/0(ديازپام

  )5/0(ديازپام 
  )1(ديازپام 
  )5/1(ديازپام 
 )3(ديازپام

60/26/45 
90/4  7/121 ***  
50/10  6/415 ***  
40/1  1/587 ***  
00/00/600*** 

40/07/9* 
50/0  9/7 ***  
40/0  1/5 ***  

0***  
0*** 

0  
0  

8/42  
7/85  
0/100  

0  
0/100  
0/100  
0/100  
0/100  

       
  )10(تيموكينون

  )20(تيموكينون 
  )40(تيموكينون

40/66/70 
90/4  6/70  

90/175/128*** 

50/11/14 
90/0  5/11  
70/09/9 

0  
0  
0  

0  
0  

8/42  
       

  )20(1تيموكينون
  )40( 1تيموكينون

  )80(1موكينونتي

80/26/60 
20/53  7/265*  
10/691/341** 

60/01/10 
50/0  4/6 ***  
60/05/6*** 

0  
3/14  
3/14  

0/25  
4/71  
0/100  

  .دقيقه قبل از تزريق پنتيلن تترازول تجويز شدند 30داروها و كنترل 
  )حجمي/درصد حجمي Tween 80 )8/0+ نرمال سالين : كنترل

  .دقيقه قبل از تزريق پنتيلن تترازول بوده است 60زمان تجويز تيموكينون،   1
    . ش شده استحيوان گزار 7خطاي معيار براي  ها به صورت ميانگين  داده
05/0 * P< ،01/0 ** P<  ،001/0 *** P< آزمون  ،Tukey-Kramer  



  پرورده و همكاران

 

  اثر فلومازنيل بر فعاليت ضد تشنجي تيموكينون و ديازپام در آزمون پنتيلن تترازول در موش -2 شماره جدول
  

  )mg/kgدوز (درمان 
زمان شروع تشنج

 )ثانيه(
  )ثانيه(مدت زمان تشنج 

  درصد محافظت
  در برابر مرگ و مير

 )g10/ml1/0(نرمال سالين 
  )g10/ml 1/0(كنترل 

60/2 5/54 
70/24/44 

70/0  1/10 
60/0  2/12 

0  
0  

       

  )1(ديازپام 
 )10(فلومازنيل) + 1(ديازپام 

10/553/406*** 
90/41/123 

30/0  8/7 ***  
90/0  2/12 

0/100  
4/71  

       

  )40(تيموكينون 
  )10(فلومازنيل ) + 40(تيموكينون 

20/537/265*** 
40/7  3/106  

50/0  4/6 ***  
80/0  2/8 ***  

4/71  
1/57  

  )حجمي/درصد حجمي Tween 80 )8/0+ نرمال سالين : كنترل
پـنج دقيقـه قبـل از     فلومازنيـل  ودقيقـه قبـل از تزريـق پنتـيلن تتـرازول بـوده        60دقيقه و زمان تزريـق تيموكينـون،    30زمان تزريق كنترل و ديازپام، 

  . تيموكينون و ديازپام تزريق شده است
001/0 P< ***  آزمون ،Tukey-Kramer  

  
ــه دوز، زمــان شــروع تشــنج كلونيــك را   وابســته ب

 جـدول ( طولاني و مدت زمـان تشـنج را كوتـاه كنـد    
) mg/kg 10(همچنين تزريق فلومازنيـل  ). 1شماره 

بــه  )mg/kg 1(پــنج دقيقــه قبــل از تزريــق ديازپــام 
خــوبي توانســت اثــرات ضدتشــنجي ديازپــام را     

در آزمـون پنتـيلن   ). 2 شماره جدول(آنتاگونيزه كند 
  گـرم بـر كيلـوگرم     ميلـي  80و  40 تترازول، دوزهـاي 

ــزان   ــه مي ــب ب ــه ترتي ــون توانســت ب   و 4/71 تيموكين
درصد در برابر مرگ و ميـر محافظـت بـه عمـل      100
هـاي  درصد محافظت از تشنج كلونيـك بـا دوز  . آورد

تيموكينـون در ايـن    گـرم بـر كيلـوگرم    ميلي 80و  40
در  ).1 شـماره  جدول(درصد بوده است  3/14مون زآ

آزمون الكتروشوك، هيچ يك از دوزهـاي تيموكينـون   
بـا  . نتوانست فعاليت ضد تشنجي از خود نشـان دهـد  

) mg/kg 80-10( اين حال، تمامي دوزهاي تيموكينون
گ و ميـر محافظـت   درصد در برابر مر 100به ميزان 

ايـن در حـالي اسـت كـه درصـد      . به عمل آورده است
محافظت در برابر مرگ و مير در گروه كنترل، صـفر  

در اين آزمون، ديازپـام  ). 3 شماره جدول(بوده است 
توانســـت بـــه صـــورت وابســـته بـــه دوز فعاليـــت  

ــد  ــود نشــان ده ــين . ضدتشــنجي از خ ــامي همچن تم

 100به ميـزان   وزهاي ديازپام در برابر مرگ و ميرد
  شـماره  جـدول (درصد محافظت به عمل آورده اسـت  

ديازپام در آزمـون   ED50طبق نتايج به دست آمده، ). 3
محـدوده  . باشـد  مـي  mg/kg 13/1پنتيلن تترازول برابر 

 CL 95%:  89/0و  44/0اطمينان ديازپام در اين آزمون 
در مــورد تيموكينــون، از آنجــا كــه بــا . بــه دســت آمــد

تلف دارو فقط دو سطح پاسخ ضدتشـنجي  دوزهاي مخ
به صورت محافظت در برابر تشنج مشاهده شد، تعيـين  

ED50 براي تيموكينون امكان پذير نبود.  
  

  بحث
بر اساس نتايج اين مطالعه، تيموكينون در مدل      

 به طور. تشنجي پنتيلن تترازول، اثر ضد تشنجي دارد
وچك ك كلي داروهايي كه به صورت باليني در صرع

 در آزمون پنتيلن تترازول موثر ثرند، عموماًؤم
تيموكينون نيز بر  از اين جهت احتمالاً. ]20[باشند  مي

 از طرفي چون. باشد ثر ميؤروي صرع كوچك م
تيموكينون نتوانست در آزمون الكتروشوك فعاليت 
ضدتشنجي از خود نشان دهد بنابراين بر روي 
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زيرا داروهايي كه در آزمون الكتروشوك فعاليتباشد،  نمي ثرؤهاي عمومي و پيچيده نسبي م تشنج
  

اثر تيموكينون بر مدت زمان تشنج تونيك، محافظت در برابر مرگ و مير و محافظت در برابر تشنج ناشي از  - 3 شماره جدول
 الكتروشوك در موش

  

  )mg/kgدوز (درمان 
 ونيكمدت زمان تشنج ت

 )ثانيه(
  درصد محافظت
  در برابر تشنج

  درصد محافظت 
  در برابر مرگ و مير

  )g10/ml1/0(نرمال سالين 
  )g10/ml1/0(كنترل

20/01/14 
80/01/13 

0  
0  

0  
8/42  

      

  )25/0(ديازپام
  )5/0(ديازپام 
  )3(ديازپام

50/09/11 
20/0  6/8 ***  
90/01/7*** 

0  
0  

3/14  

0/100  
0/100  
0/100  

      

  )10(تيموكينون 
  )20(تيموكينون 
  )40(تيموكينون 

70/07/14 
10/1  8/13  
90/01/14 

0  
3/14  

0  

0/100  
0/100  
0/100  

      

  )40( 1تيموكينون
  )80( 1تيموكينون

60/01/13 
40/02/14 

0  
0  

0/100  
0/100  

  .دقيقه قبل از شروع آزمون الكتروشوك تجويز شدند 30داروها و كنترل 
  )حجمي/درصد حجمي Tween 80 )8/0+ نرمال سالين : كنترل

  .دقيقه قبل از شروع آزمون الكتروشوك بوده است 60زمان تزريق تيموكينون،  1 
  . حيوان گزارش شده است 7خطاي معيار براي  ها به صورت ميانگين  داده
001/0 *** P< آزمون  ،Tukey-Kramer  
  

ضدتشنجي از خود نشان دهند قادر خواهند بود به 
هاي عمومي و پيچيده نسبي  نجصورت باليني بر تش

  . ]20[ثر باشند ؤم
آمــده اســت،  1شــماره همــانطور كــه در جــدول      

 mg/kg 40تزريق داخل صـفاقي تيموكينـون بـا دوز    
  نيم ساعت قبل از تزريق پنتـيلن تتـرازول، بـه ميـزان    

ثانيه زمان شروع تشـنج كلونيـك را بـه تـاخير      1/84
زمـان تشـنج را   ه مـدت  ي ـثان 3/2انداخته و بـه انـدازه   

اين در حالي است كه تجويز داخـل  . كوتاه كرده است
ــا همــان دوز   بــه ) mg/kg 40(صــفاقي تيموكينــون ب

فاصله يك ساعت قبل از تزريق پنتيلن تترازول، زمان 
ثانيـه بـه    3/221شروع تشـنج كلونيـك را بـه ميـزان     

 8/5تاخير انداخته و مدت زمـان تشـنج را بـه انـدازه     

رسـد   بر اين اساس به نظر مي. استثانيه كاهش داده 
بهترين زمان شروع فعاليت ضدتشـنجي تيموكينـون،   

ناشـي   دقيقه پس از تجويز دارو باشد كه احتمـالاً  60
از جذب آهسته از ناحيه صفاق به درون گردش خون 

مغـزي  ـ   و عبور تـدريجي تيموكينـون از سـد خـوني    
  . باشد مي
شـود   ه ميمشاهد 2 شماره همانطور كه در جدول     

بــه عنــوان آنتاگونيســت رقــابتي (تجــويز فلومازنيــل 
ــده ــازپيني گيرنـ ــاي بنزوديـ ــر  ] )9[ هـ ــت اثـ نتوانسـ

تيموكينون را در كـاهش مـدت زمـان تشـنج كلونيـك      
اين در حالي است كـه اثـرات ضـد تشـنجي     . مهار كند

ــام  ــده  (ديازپـ ــت گيرنـ ــوان آگونيسـ ــه عنـ ــاي  بـ هـ
شــنج در كوتــاه كــردن مــدت زمــان ت) بنزوديــازپيني
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خير انــداختن زمــان شــروع تشــنج، أكلونيــك و بــه تــ
. طور كامل توسط فلومازنيل آنتاگونيزه شده اسـت  به

از طرفي، فلومازنيل توانسته است اثـر تيموكينـون را   
در به تاخير انداختن زمان شـروع تشـنج، آنتـاگونيزه    

رســد لااقــل بخشــي از  بنــابراين بــه نظــر مــي. نمايــد
تيموكينـون از طريـق   مكانيسم فعاليـت ضـد تشـنجي    

هاي بنزوديازپيني در سيستم اعصـاب   تحريك گيرنده
  . مركزي باشد

مطالعات انجام شده بر روي سياهدانه نشان داده      
هاي ايـن گيـاه، داراي    است كه عصاره يا اسانس دانه

كننـدگي بـر روي برخـي عضـلات صـاف       اثرات شـل 
ت پيشنهاد شده اس ـ. ]21، 16، 13، 12، 4 -8[باشد  مي

ــالاً ــه احتم ــار   ك ــق مه ــرات، از طري ــن اث بخشــي از اي
ــال ــي   كانــ ــال مــ ــيمي اعمــ ــاي كلســ ــوند هــ   شــ

ثر ؤاز آنجا كه تيموكينون بيشـترين مـاده م ـ  . ]16، 6[
هــاي ســياهدانه بــوده و بســياري از  موجــود در دانــه

ــن     ــه اي ــوط ب ــياهدانه مرب ــاكولوژيكي س ــرات فارم اث
ن واجـد  تيموكينو ، احتمالاً]15 ،14[باشد  يد مييآلكالو

  . هاي كلسيمي است اثرات مهاري بر كانال
هـاي كلسـيمي نقـش مهمـي در      به طور كلي، كانال     

هــاي عصــبي در سيســتم  نقــل و انتقــال طبيعــي پيــام
و شامل انواع  ]11 ،10[اعصاب مركزي بر عهده دارند 

هاي كلسيمي فعال شونده با ولتـاژ بـالا    مختلف كانال
(High voltage activated Ca channels)   نظيـر

ــال ــوع   كان ــيمي ن ــاي كلس ــال Pو  L ،Nه ــاي  و كان ه
 Low voltage)كلسيمي فعال شونده با ولتاژ پـايين 

activated Ca channels) هـاي كلسـيمي    نظير كانال
هاي كلسـيمي نـوع    در اين بين، كانال. باشند مي Tنوع 

T    خـودي و   ههـاي خودب ـ  نقش مهمـي در ايجـاد ريـتم

هاني در بسياري از مناطق مغـز از  تخليه الكتريكي ناگ
  جمله مخچه، تالاموس و زيتون تحتاني بر عهـده دارد  

  
رود كه تيموكينـون بـا    بر اين اساس احتمال مي. ]18[

هـاي   ورود به سيستم اعصاب مركزي و مهـار كانـال  
هاي عصبي، از ورود كلسيم  كلسيمي موجود در پايانه

نقـش   ها جلـوگيري كـرده و بـه نـوعي     به داخل نرون
بـه ايـن   . كنـد  هاي عصبي اعمال مـي  حفاظتي بر سلول

بـــا افـــزايش آســـتانه  ترتيـــب تيموكينـــون احتمـــالاً
هاي عصبي، نقل و انتقال طبيعـي   پذيري سلول تحريك

ه هاي عصبي را كند كرده و از آزاد شـدن خودب ـ  پيام
ــا ناشــي از تحريكــات شــيميايي و عصــبي   خــودي ي

بنابراين . آورد نوروترانسميترها جلوگيري به عمل مي
شود حداقل بخشي از اثـرات ضدتشـنجي    پيشنهاد مي

هاي كلسـيمي موجـود    تيموكينون از طريق مهار كانال
  . شود هاي عصبي اعمال مي در سلول

توان چنين فرض كرد كه اثرات ضدتشنجي  لذا مي     
داروي انتخابي در (تيموكينون همانند اتوسوكسيمايد 

هـاي   واسطه مهار كانالبه  ]17) [درمان صرع كوچك
ضمن اينكه نتايج اين مطالعه . گيرد كلسيم صورت مي

ــنجي     ــرات ضدتش ــي از اث ــه بخش ــت ك ــين آن اس مب
هـاي   بـه واسـطه تحريـك گيرنـده     تيموكينون احتمـالاً 

  . شود بنزوديازپيني اعمال مي
  

  و قدرداني تشكر
وسيله از معاونت محترم پژوهشـي دانشـگاه    بدين     

د كه در تامين بودجـه ايـن تحقيـق    علوم پزشكي مشه
  .شود اند، تشكر و قدرداني مي دخيل بوده
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