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 چکیده

علت ه های ريشه پشتی نخاع است که بيكی از عوامل ضعف ترمیم اعصاب محیطی ضايعه ديده، مرگ نورونی رو به عقب در گانگلیون :دفزمینه و ه

داده اکسیدان را بر مرگ نورونی، متعاقب قطع عصب سیاتیک مورد بررسی قرار مطالعه حاضر تاثیر تیامین بعنوان يک آنتی. باشدها میافزايش فعالیت اکسیدان
 .است

گرروه سرالم و در    1گرروه  (. موش در هر گرروه  2)گروه آزمايشی استفاده گرديد  2موش صحرايی نر ويستار در 22در اين مطالعه پژوهشی از  :ها روش

و ( گرم برر کیلروگرم  یلیم 122و  22)، تیامین داخل صفاقی (گروه کنترل)عصب سیاتیک قطع شده و بترتیب تیمار روزانه با سرم فیزيولوژی  2تا  2های گروه
 هفته، حیوانات قربانی شده و گانگلیون ريشه پشرتی قطعره پرنجم کمرری مهرت مطالعرات        4پس از . انجام گرفت( گرم بر کیلوگرممیلی7/1)تیامین موضعی 

 .شناسی برداشته شدبافت

 بدون سلول مشراهده شرد کره احتمرا  در ارتبرام برا مررگ         های با قطع عصب، مناطقیهای گروهمورفولوژيكی برشهای گانگلیون در بررسی :ها افتهي

ها کاهش حجم گانگلیون در مقايسه های تیمار موضعی و سالم تفاوتی نداشت، در حالیكه در ساير گروههای گروهاندازه حجم گانگلیون. ريزی شده استبرنامه
 مقايسره تعرداد   (.  > 221/2p)ر مقايسه برا گرروه تیمرار موضرعی مشراهده شرد       کنترل د و کاهش حجم در گروه(  > 221/2p)با گروه سالم مشاهده گرديد 

های آزمايشی در مقايسه با گروه سالم مشاهده شرد  ها در ساير گروههای تیمار موضعی و سالم معنادار نبود، اما کاهش نورونها بین گروههای گانگلیوننورون
(21/2p <  .)تیمار موضعی و کنترل افزايش نشان داد  هایها بین گروهمقايسه تعداد نورون(21/2p < .) 

  .تواند در گروه عوامل محافظ نورونی قرار گیرددهد که تیامین، متعاقب تجويز دوز کافی، مینتايج نشان می: یریگ جهینت
 

 تیامین، گانگلیون ريشه پشتی، مرگ نورونی: ی کلیدیها واژه
  

 

  مقدمه 
هرای  های وابرانمل بر آکسونمشت اعصاب محیطی معمو ً

هرای  های حسی هستند که به ترتیب از نرورون حرکتی و آوران
هرای ريشره   ی حسی واقرع در گرانگلیون  حرکتی نخاع و نورون
بنابراين آسیب . اندنشات گرفته (DRG)خلفی اعصاب نخاعی 

                                                           
1
  Dorsal root ganglia (DRG) 

يک عصب محیطی هم بر عملكرد حسی و هرم حرکتری تراثیر    
در  نی يرا واکرنش رو بره عقرب    گذاشته و مومب واکنش آکسو

 . ]1[گردد نخاع و گانگلیونهای ريشه خلفی  می
در اين راستا مشخص شده است که پس از ايجراد ضرايعه،   

                                                           
2
 Retrograde 

 مقاله پژوهشی
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رسانی داخل سلولی که اطلاعات را بره مسرم   چندين مسیر پیام
. شرود کنند در محل ضايعه آغراز مری  ها منتقل میسلولی نورون

هرا القاکننرده   ترمیم و بعضی از آن ها القاکنندهبرخی از اين پیام
تروازن و  . ]2[باشند می( آپوپتوز)ريزی شده مرگ سلولی برنامه

کنرد کره آيرا    يا عدم توازن بین اين دو نوع پیام مشرخص مری  
چنانچره ايرن   . ماند و يا از بین خواهرد رفرت  نورون زنده خواهد 

توازن به نفع مرگ سلولی باشد، مرگ سلولی از طريق يكری از  
در مسیر داخلری،  . و مسیر داخلی و يا خارمی اتفاق خواهد افتادد

های پروآپوپتوتیک با تشكیل منافذی در غشا میتوکنردری  آنزيم
 شروند کره نتیجره نهرايی آن     شردن مسریری مری   مومب فعرال 

کره مومرب القرا     9خصوص کاسرپاز  هشدن آنزيم کاسپاز، بفعال
، اتصال بعضی در مسیر خارمی. گرددشود میها میمرگ نورون

  گرردد های سطح سلول سبب مرگ سلولی میاز مواد به گیرنده
هرای  های متعددی نشان داده شده که نوروندر بررسی. ]1، 2[

تر هسرتند و نورونهرای حرکتری    حسی به مرگ نورونی حساس
تنها پس از ضايعات عصبی بسیار نزديک بره نخراع در معرر     

 . ]1[گیرند مرگ قرار می
هرا برا   اکسریدان بطه نشان داده شده است که آنتیدر اين را

 ها دارای قابلیت محرافظ نرورونی  پايدار نمودن غشا میتوکندری
يكری از ترکیبرات ضرروری     B1تیامین يا ويتامین . ]9[هستند 

بدن پستانداران است که علاوه بر فعالیت کوآنزيمی در زنجیرره  
ای هررانتقررال الكترررون، در سیسررتم عصرربی نیررز دارای نقررش 

گوناگونی از قبیل مشارکت در بسریاری از فراينردهای آنزيمری    
چنرین ارتباطرات برین    مرتبط با تكامل مغز، عملكرد مغز و هرم 

از نظر بالینی، تیامین . ]4[باشد نورونی و تولید استیل کولین می
هرای  کاربردهای متعددی داشته و برای کنتررل برخری بیمراری   

  شرود تی و آلزايمر تجرويز مری  نورولوژيک از قبیل نوروپاتی دياب
علاوه بر ايرن در شررايط اسرترس اکسریداتیو، تیرامین      . ]2، 6[

. آيدسولفید و تیوکروم درمیاکسیده شده و به اشكال تیامین دی
 هرای قروی ايفرای نقرش     اکسریدان اين ترکیبات بعنروان آنتری  

 . ]7[نمايند می
ع هرای ريشره خلفری نخراع در مراي     از آنجايی که گانگلیون

های بررسی تاثیر داروهرا  مغزی نخاعی قرار دارند، يكی از روش
های اين ناحیره، تزريرق دارو در مرايع مغرزی نخراعی      بر سلول
در پرژوهش حاضرر، آثرار محافظرت نرورونی تیرامین برر        . است

                                                           
3
 Apoptosis 

4
 Neuroprotective 

در مروش  عصب سریاتیک   دژنراسیون رو به عقب ناشی از قطع
اخل مايع د)و موضعی  صحرايی با دو روش تیمار داخل صفاقی

 .گرديده استبررسی  (مغزی نخاعی
 

 ها مواد و روش
 حیوانات آزمايشگاهی
سرر مروش صرحرايی نرر برالد نرژاد        22در اين پژوهش از 

هفتره کره در اتراق حیوانرات      12ترا   8ويستار در محدوده سنی 
دانشكده علوم دانشگاه فردوسی مشهد تكثیر شده و در شررايط  

تراريكی و برا   / ساعت نرور  12:12و تحت شرايط  C 22° دمای
در . اسرتفاده گرديرد   دسترسی آزاد به آب و غذا نگهداری شردند 

اين مدت سعی شد نكات اخلاقی در زمان نگهرداری و امررای   
دارای کرد  ايرن مطالعره   مراحل مختلف آزمايشی رعايت گرردد  
 برره شررماره هررای زيسررتیکمیترره ملرری اخررلاق در پررژوهش 

IR.UM.REC.1397.063 باشدمی. 
 

 قطع عصب سیاتیک روش
گررم برر   میلری  122)حیوان با مخلوطی از کترامین  ابتدا هر 

با تزريق داخرل  ( گرم بر کیلوگرممیلی 12)و زايلازين ( کیلوگرم
در طی بیهوشی و مراحی بردن حیروان   . صفاقی بیهوش گرديد

برای قطع . گرم نگاه داشته شد و علائم حیاتی آن کنترل گرديد
ی روی پوست ناحیه ران پای راسرت  عصب سیاتیک، ابتدا موها

 2/1تراشیده شد و پس از ضدعفونی موضعی، برشی بره طرول   
بدين ترتیرب پرس از کنرار    . سانتیمتر در ناحیه ران ايجاد گرديد

گلوتئال، عصب سیاتیک ظراهر و توسرط    زدن پوست و ماهیچه
 مهت پیشرگیری از تررمیم خودبخرودی،    . يک تید تیز قطع شد

پس از . مدا گرديد ديستال عصب قطع شدهمیلیمتر از بخش  9
ها و پوست بجای خود بازگردانده و با استفاده از نر   آن ماهیچه
 . بخیه زده شدند 4-2بخیه سیلک 

 

 روش کاتترگذاری و کنترل آن
 7روش پیشنهادی استورکسرون روش استفاده شده مطابق با 

طورخلاصره، پرس از بیهوشری کامرل حیروان،      هب. ]8[باشد می
پرس از لمرس   . ی ناحیه کمرر و پشرت گرردن چیرده شرد     موها

گررفتن   استخوان لگن و يافتن دو خار ايلیاکی شكمی و در نظر
                                                           

5
 Intraperitoneal 

6
 Intrathecal 

7
 Storkson 
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میلیمتر از پوست در مهت عمود  2بین اين دو خار، حدود محور 
هرا، يرک   پس از ظاهر شدن ماهیچره . بر اين محور شكافته شد

از  ترر ای که يک سرانتیمتر پرايین  در نقطه 18سر سوزن شماره 
خط بین دو خار و در نیم سرانتیمتری خرط وسرط قررار دارد در     

 L6ای فرو گرديد تا در شیارسرطح پشرتی مهرره    بافت ماهیچه
در اين شیار سر سوزن به سمت ملو و کمی مايرل،  . قرار گرفت

. که سر آن به سمت خط وسط باشد، حرکرت داده شرد  طوریهب
، L6و  L5هرای کمرری   پس از پیرداکردن فاصرله برین مهرره    

هرای  سرسوزن به سمت ملو رانده شد تا پس از عبرور از بافرت  
در ايرن  . هرا گرردد  ای وارد فضای داخل ستون مهرره بین مهره

زمان مهت عبور سريعتر سرسوزن، بهتر است دو خرار ايلیراکی   
هرا  تا در بخش کمری ستون مهرره  شكمی را کمی با تر گرفته
محر  اينكره   در ايرن مرحلره، بره    . حالت تحدب ايجراد شرود  

در مرايع مغرزی   )شرود  سرسوزن وارد فضرای سراب دورال مری   
خورد و ، دم حیوان بطور ناگهانی تكان می(گیردنخاعی قرار می

پرس از  . شرود يا در پاهای حیوان لرزش و انقبا  مشاهده مری 
آن، همچنانكه سرسوزن در اين نقطه و در مهت خط وسط نگاه 

اسرتريل   PE10لنری  شود، يرک قطعره لولره پلری اتی    داشته می
سرانتیمتر وارد   28بطرول  ( سیستم امريكا AMساخت شرکت )

شرود، ترا   انتهای سرسوزن شده و آنقدر به سمت ملو رانده مری 
سانتیمتر آن وارد فضای ساب دورال شده و در مجاورت  9حدود 

پس از آن همزمان با ثابت نگهداشتن لوله پلی . گیردنخاع قرار 
به عقب کشیده شده و از انتهای کراتتر   ، سرسوزن(کاتتر)اتیلنی 

هرای کمرر   کاتتر به کمک ن  بخیه بره ماهیچره  . شودخارج می
ثابت و در ادامه به کمک سرسوزن از زير پوست ناحیه پشت به 
سمت ناحیه گردن رانده شده و با ن  بخیه در مای خود تثبیرت  

در انتها، پس از بخیه زدن پوست ناحیه گردن و کمر و . شودمی
هوش آمدن حیوان، به اتاق حیوانرات منتقرل و ترا پايران دوره     ب

 .تیمار در قفس مداگانه نگهداری گرديد
ای کره بره   پس از مراحی کاتترگذاری و در طی يک هفتره 

 22شرد، هرر روز کراتتر برا حردود      حیوان فرصت بهبودی داده 
میكرولیتر سررم فیزيولروژی شسرت و شرو داده شرده و در روز      

 22يافتن از درستی وضعیت کاتتر، حردود   ششم مهت اطمینان
سرراخت شرررکت داروسررازی )درصررد  2میكرولیتررر لیرردوکائین 

اگر . از طريق کاتتر تزريق گرديد( CAS:6108-05-0کاسپین، 
موقعیت کاتتر درست باشد و يا دچار انسداد نشده باشد، پرس از  
گذشت حدود يكی دو دقیقه، پاهای حیوان بطور مروقتی فلرج و   

 براز   شت حدود يكربرع سراعت مجرددا بحالرت اولیره     پس از گذ
بدين ترتیب، حیواناتی که به اين آزمون پاسر  مثبرت   . گرددمی

در روز . صورت زير وارد مرحله بعدی تحقیق شدندهداده بودند ب
هفتم بر روی اين حیوانات مراحی قطع عصب سریاتیک انجرام   

هفتره   4گرفت و از آن روز به بعد بصورت روزانره و بره مردت    
پرس از گذشرت   . تیامین را بصورت اينتراتكال دريافرت نمودنرد  

برداری، به منظرور حصرول اطمینران    چهار هفته و در روز نمونه
به . کافی از مابجا نشدن کاتتر، از روش تزريق رنگ استفاده شد

میكرولیتر  22اين منظور ابتدا حیوان بیهوش شد و سپس حدود 
پس از گذشت . ر تزريق گرديدرنگ آبی تولوئیدين از طريق کاتت

حدود نیم ساعت، حیروان پرفیروژن و سرپس گرانگلیون ريشره      
آن بیرون کشریده   (L5DRG)خلفی قطعه پنجم کمری نخاع 

در اين زمان، اگر گانگلیون و بخشی از عصب نخراعی کره   . شد
ای کره در  ناحیره )بین آن و نخاع قرار دارد آبی رنگ شده باشد 

ی درست بودن محل کاتتر ، نشانه(اردمايع مغزی نخاعی قرار د
پررس از آن گررانگلیون در محلررول . و مابجررا نشرردن آن اسررت

 .درصد تثبیت گرديد 12فرمالین 

 

روش خارج نمودن گاانگلیون ريشاه خلفای قط اه     

 پنجم کمری نخاع
هرا و در  و در ستون مهرهاين گانگلیون بسیار کوچک است 

پس از . قرار دارد L5 ای در زير مهرهمجاورت سوراخ بین مهره
انجام پرفیوژن، ناحیه ران پای راست حیوان شركافته و عصرب   

اين عصب پس از رسیدن به مفصل ران، . سیاتیک ظاهر گرديد
در ادامه، با کمک قیچی استخوان . رودبه زير استخوان لگن می

لگن شكسته و پس از مردا نمرودن بخرش فوقرانی آن، مسریر      
عصب يک شراخه نرازب بره     اين. عصب سیاتیک دنبال گرديد

فرسرتد و ادامره   می L6ای در زير مهره سمت سوراخ بین مهره
شرود کره يرک    آن به سمت با  رفته و به دو شاخه تقسیم مری 

و شراخه   L5ای در زيرر مهرره   شاخه به سمت سوراخ بین مهره
بره  . رودمی L4ای در زير مهره ديگر به سمت سوراخ بین مهره

بره بیررون کشریده و از     L5، شراخه  دارکمک يک پنس دندانره 
سپس گانگلیون از شراخه عصرب حسری    . ]3[گرديد نخاع مدا 

 .درصد قرار گرفت 12مدا گرديده و در فرمالین 

 

                                                           
8
 Lumbar 5 dorsal root ganglion (L5DRG) 
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 شناسیمطال ه بافت
های تثبیت شده پس گانگلیون شناسی،مهت مطالعات بافت

از . گیرری شردند  مراحل پردازش بافتی در پارافین قالرب  از طی
میكروتروم  )میكرومترری   6ارافینی برشرهای سرريال   بلوکهای پ

 آمیرزی  تهیه و پس از رنرگ ( ساخت کشور آلمان -Leitzمدل 
 از آنهررا بررا کمررک میكروسرركو  نرروری  بررا کريررزل ويولرره  

(Olympus BH2-   ساخت کشرور ژاپرن )    مجهرز بره دوربرین
متصرل بره   ( ساخت کشور ژاپن -Olympus DP71)ديجیتال 
رانجام مهررت محاسرربه حجررم سرر. عكسرربرداری شرردکررامپیوتر 

هررای هررای هررر گررانگلیون از روشگررانگلیون و تعررداد سررلول
 مطابق اين روش ابتردا حجرم  . استفاده گرديد ]12[استريولوژی 
با استفاده از روش کاوالیه مشخص شده و سرپس برا   گانگلیون 

هررا در واحررد حجررم تعررداد نرورون  3اسرتفاده از روش دايسرركتور 
ها ضرب اين دو کمیت تعداد نورونمحاسبه شده و در نهايت با 
 . گردددر گانگلیون مشخص می

 

 های آزمايشیگروه
گروه آزمايشی  2های صحرايی به صورت تصادفی در موش

و مراحرل آزمرايش بره    ( عدد موش 2در هر گروه )قرار گرفتند 
قطرع عصرب    -2سالم، گروه  -1گروه : ترتیب زير انجام گرفت

، گرروه  (کنترل)رم فیزيولوژی سیاتیک و تزريق داخل صفاقی س
قطع عصب سیاتیک و تزريق داخل صفاقی تیرامین برا دوز    -9
سراخت شررکت داروسرازی نصرر     )گررم برر کیلروگرم    میلی 22

قطرع عصرب سریاتیک و     -4، گروه (CAS:67-03-8فريمان، 
گرم بر کیلروگرم و  میلی 122تزريق داخل صفاقی تیامین با دوز 

فته پرس از کاتترگرذاری و   قطع عصب سیاتیک يک ه -2گروه 
از آنجرايی   (.گرم برر کیلروگرم  میلی 7/1)تزريق موضعی تیامین 

 برابرر  92که حجم خون در موش صحرايی بالد تقريبا معرادل  

گرم برر  میلی7/1حجم مايع مغزی نخاعی است، بنابراين غلظت 
گررم  میلری  22کیلوگرم در مايع مغزی نخاعی تقريبا معادل دوز 

تزريق دارو بصورت روزانه . ]11[شود میک میبر کیلوگرم سیست
هفته از عمل  4پس از گذشت . برداری ادامه يافتتا زمان نمونه

های صحرايی ابتدا برا مخلروطی از  کترامین    قطع عصب، موش
گررم برر   میلری  12)و زايلازيرن  ( گررم برر کیلروگرم   میلی 122)

قفسه سرینه شركافته   )بیهوش و سپس پرفیوژن شده ( کیلوگرم
دقیقره از   22درصد توسط ست سررم بمردت    12و فرمالین  شد

و ( طريق قلب تزريق گرديد تا تمامی بافتهای بدن تثبیت گردند
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 Disector technique 

گانگلیون ريشه خلفی قطعه پنجم کمری نخاع خارج گشته و در 
در اين مطالعه امكان اسرتفاده  . فرمالین ده در صد تثبیت گرديد

 (گرم برر کیلروگرم  لیمی 122)از دوز با تر داخل صفاقی تیامین 
مقدور نبود زيرا پس از گذشت يكی دو دقیقه از تزريق، حیوانات 

 . میرنددچار تشنج شده و می
 

 هاتحلیل آماری داده
انجرام   R3.4.1نررم افرزار    با کمک تجزيه و تحلیل آماری

آزمون  و طرفهيک  آنالیز واريانسهای آماری گرفت و از آزمون
 میرانگین  صرورت  هبها تمامی داده. دگردي استفادهتوکی  تعقیبی

 برره لحرراا آمرراری  وگررزارش  انحرررام معیررار از میررانگین  ±
22/2 >   p شد دار در نظر گرفتهسطح معنی.  
 

 ها افتهي
مقايسه مورفولوژيکی گانگلیون ريشه خلفای قط اه   

پنجم کمری نخاع در پايان هفته چهارم پس از قطع 

 عصب سیاتیک در موش صحرايی
آمیرزی شرده برا    مقطع طرولی گرانگلیون رنرگ    1در شكل 

هرا، مسرم   در تمامی نمونره . کريزل ويوله نشان داده شده است
خروبی  های شوان بره های عصبی و سلولها، رشتهسلولی نورون

، تجويز (ب 1شكل )های کنترل در گروه. باشدقابل مشاهده می
 گرررم بررر کیلرروگرم  میلرری 122و  22صررفاقی تیررامین  داخررل

، برخری از  (ه1شركل  )و تیامین موضعی ( د 1ج و 1 هایشكل)
 نرررواحی فاقرررد سرررلول اسرررت کررره احتمرررا  بررره مررررگ   

کره در نمونره   شود، درحالیها مربوم میريزی شده سلولبرنامه
 .شونداين نواحی مشاهده نمی( الف 1شكل )سالم 

 

مقايسه میانگین حجم گانگلیون ريشه خلفای قط اه   

چهارم پس از قطع  پنجم کمری نخاع در پايان هفته

 عصب سیاتیک
دار حجررم بررین دهررد کرره کرراهش معنرریمررینتررايج نشرران 

گرم برر  میلی 122و  22گروههای کنترل و تیامین داخل صفاقی
، در حالیكه برین  ( > 221/2p)کیلوگرم با گروه سالم ومود دارد 

چنرین  هرم . گروه سالم و تیامین موضعی تفراوت  ومرود نردارد   
نترل و تیرامین موضرعی   گروههای ک دار حجم بینکاهش معنی
 تیامین)که در گروههای ديگر ، در حالی(> p 21/2) ومود دارد 

تفاوت برا گرروه   ( گرم بر کیلوگرممیلی 122و  22داخل صفاقی 
 (.1نمودار . )کنترل مشاهده نگرديد
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های مختلف در پايان پنجم کمری نخاع موش صحرايی در گروهگانگلیون ريشه خلفی قطعه ( کريزل ويوله)آمیزی شده مقايسه سطح مقطع رنگ -8شکل 

 122تیامین داخل صفاقی با دوز  :گرم بر کیلوگرم، دمیلی 22تیامین داخل صفاقی با دوز  :کنترل، ج :نمونه سالم، ب: الف. فته چهارم پس از قطع عصب سیاتیکه
های شوان با نوب پیكان سفید و منطقه خالی که ممكن های عصبی با پیكان سیاه، سلولفید، رشتهها با پیكان سنورون)تیامین موضعی  :و ه ،گرم بر کیلوگرممیلی

 .222 ×بزرگنمايی (. انداست مربوم به سلول آپوپتوز شده باشد با نوب پیكان سیاه نمايش داده شده
 

 

مقايسه میانگین ت داد سلولهای موجود در گانگلیون 

ع در هفته چهارم ريشه خلفی قط ه پنجم کمری نخا

 پس از قطع عصب سیاتیک
دهد که های مومود نشان مینتايج حاصل از شمارش سلول

 122و  22های تیامین داخل صرفاقی  دار بین گروهکاهش معنی
کره برین   حالی، در( > 21/2p)و کنترل با گروه سالم ومود دارد 

چنرین  هرم . گروه سالم و تیامین موضرعی تفراوت ومرود نردارد    
 تفاوت بین گرروه تیرامین موضرعی و کنتررل مشراهده       افزايش

، ولی تفاوت برین دو گرروه تیرامین داخرل     ( > 22/2p)شود می
دار گرم بر کیلوگرم با گروه کنترل معنیمیلی 122و  22صفاقی 
    (.2نمودار )نیست 

 بحث
. شوندها گاهی دچار مرگ سلولی میدر بافت عصبی، نورون
ای غیرفعرال  شود که پديرده ز پديدار میاين واقعه يا در اثر نكرو

باشرد،  است و يا در اثر آپوپتوز که فرايندی متابولیک و فعال می
در ضايعات نكروز، مسم سلولی در معر  آسیب . افتداتفاق می

افترد  گیرد و مرگ سلولی بسیار سريع اتفاق میمستقیم قرار می
لری در  که فرصتی برای مداخله درمرانی ومرود نردارد و   طوریهب

يا آپوپتوز که يرک پديرده ثانويره     ريزی شدهبرنامهمرگ سلولی 
 صورت بالقوه، يک پنجره زمانی درمانی ومودهپیشرونده است، ب

مشرتمل برر مسریرهای سریگنالینگ      اين فراينردی . ومود دارد
 س ازپ است که  داده  نشان  تحقیقات . ]12[باشد متعددی می
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 صورته ها بداده. های مختلف در پايان هفته چهارم پس از قطع عصب سیاتیککمری نخاع بین گروهقايسه میانگین حجم گانگلیون ريشه خلفی قطعه پنجم م -8نمودار 

   .(نمونه در هر گروه 2) .لدر مقايسه با گروه کنتر> p 21/2: ## ;در مقايسه با گروه سالم> p 221/2: *** .انحرام معیار از میانگین ارائه شده است ±میانگین 

 
های های گانگلیونريزی شده در سلولقطع عصب، مرگ برنامه

 متعاقررب قطررع عصررب،  . شررودريشرره خلفرری نخرراع القررا مرری 
ها ای از آنشود که دستههايی خاص القا میبرداری از ژننسخه
هرا مسریر مررگ سرلولی     ای ديگر از آنهای ترمیم و دستهپیام

وضرعیت نهرايی   . اندازنرد راه میهرا در سلول ب ريزی شدهبرنامه
های اين دو گرروه بسرتگی دارد   نورون به توازن محصو ت ژن

. میان میتوکندری نقرش کلیردی را برر عهرده دارد    در اين . ]1[
هرای اکسریژن فعرال    احتما ً بره علرت افرزايش میرزان گونره     

(ROS)    بینرد،  ، مكانیسم طبیعی انتقرال الكتررون آسریب مری
 شرررود، و ازی میتوکنررردری دچرررار نارسرررايی مررری هموسرررت
ی آپوپتوتیک، آبشار کاسپاز را تحريک و مرگ سلولی هامولكول

 .]12[پیوندد فعال بوقوع می
متعاقب قطع عصب تغییرات مورفولوژيكی خاصی در مسرم  

شود که به آن کروماتولیز يا واکرنش آکسرونی   سلولی ظاهر می
کشریدگی هسرته و    شود که شامل ورم مسرم سرلولی،  گفته می

رانده شدن هسته به محیط سلول و تجزيه امسام نیسرل اسرت   
د نشان داده شده است کره در حیوانرات   در آزمايشات متعد. ]2[

هرای  بالد اگرچه قطع عصب سریاتیک تراثیری برر بقرا نرورون     
 زمانی تاخیربا  رو به عقب همراهحرکتی ندارد ولی مرگ سلولی 

اتفراق   های ريشه خلفری گلیونگانهای حسی واقع در در نورون
هرا  يكی از د يل  احتمالی مرگ سلولی در اين نرورون . افتدمی

نرسیدن مقادير کافی از فاکتورهای نوروتروفیک به مسم سلولی 
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 Reactive oxygen species (ROS) 

و متعاقب آن از کار افتادن مسیرهای داخل سلولی مسئول حفظ 
 . ]1[باشد می هاورونناين کارايی 

دخیرل در مررگ سرلولی،    هرای  از آنجايی که در مكانیسرم 
اهمیت بسیاری دارند، عواملی کره   ROSها و تولید میتوکندری

بتواننررد مومررب تثبیررت متابولیسررم اکسرریداتیو و يررا محافظررت 
در ايرن  . شروند مری  تلقری  محرافظ نرورونی  میتوکندريايی شوند 

تواند پراکسریدازها  رابطه، گلوتاتیون مولكول مهمی است که می
ضرر تبديل و بدين ترتیرب  های آزاد را به ترکیبات بیو راديكال

بنررابراين تررامین کرراهش  . آسرریب اکسرریداتیو را مرتفررع سررازد 
در  محافظرت نرورونی  تواند بره عنروان يرک اثرر     گلوتاتیون می
مغزی  -تواند از سد خونیاگر چه گلوتاتیون نمی. نظرگرفته شود

د دارنرد کره   اکسیدانی ومرو عبور نمايد ولی در مقابل، مواد آنتی
مغزی عبور کررده و پرس از تجمرع در      -توانند از سد خونیمی

بافت عصبی، سطح گلوتاتیون داخرل سرلولی را افرزايش دهنرد     
]19[    . 

تیامین يک ترکیب سولفوری متشكل از يک حلقه تیازول و 
کره توسرط يرک گرروه متریلن بره        است يک حلقه پیريمیدين
هرای  یرامین از ويترامین  از آنجرا کره ت  . شونديكديگر متصل می

کنرد  مغزی عبور می -راحتی از سد خونیهمحلول در آب است ب
هرا و  نرورون   عصربی در انتقال  ش آن در متابولیسم گلوکز،و نق

خوبی شناخته شرده  هعصبی مرکزی ب سیستم اعمال نورولوژيک
 تیامین مومب کمبود   که در اين رابطه گزارش شده. ]4[است 

رودژنراتیو و مرگ نورونی در تا موس، پرل  نو هایبروز بیماری
 های آزادراديكال  اين مولكول با. ]14[شود می مغزی و مخچه

 
 سالم                               کنترل                       تیامین داخل صفاقی                 تیامین داخل صفاقی               تیامین موضعی

 (میلیگرم بر کیلوگرم 22)           (میلیگرم بر کیلوگرم 122)                            
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مقايسه میانگین تعداد سلولهای مومود در گانگلیون ريشه خلفی قطعه پنجم کمری نخاع بین گروههای مختلف در پايان هفته چهارم پس از  -2نمودار 

در مقايسه با   > p 22/2: # ;در مقايسه با گروه سالم> p 21/2. **: انحرام معیار از میانگین ارائه شده است ±ها بصورت میانگین داده. سیاتیکقطع عصب 
  (. نمونه در هر گروه 2)گروه کنترل 

 
 

اثر . شودسولفید اکسید میواکنش داده و  به تیوکروم و تیامین دی
Hمربروم بره انتقرال دو     تما ًاکسیدانی تیامین احآنتی

از گرروه   +
NH2  مربوم به حلقه پیريمیدين و يکH

از حلقره تیرازول بره     +
منتشرر شرده در    گزارشرات . ]12 [باشد سوبستراهای واکنشی می

دهنرد کره در مروش    ارتبام با اثرات سرودمند تیرامین نشران مری    
و در  NADPHصحرايی، هیپرتروفی قلبی آزمايشگاهی با تولیرد  

 NADPHه افزايش سطح پراکسیداسیون لیپیدی وابسته بره  نتیج
شود و تیمار با تیامین مومب کاهش فعالیت گلوتاتیون ردوکتاز می

حال طبیعی برگردانرده  ه تواند سطح پراکسیداسیون لیپیدی را بمی
بره همرین ترتیرب،    . ]16[و گلوتاتیون ردوکتراز را افرزايش دهرد    

ب اکسرریداتیو کبرردی  توانررد از تخريرر تیررامین پیروفسررفات مرری 
ناشرری از مصرررم دوز بررا ی پاراسررتامول   ( هپاتوتوکسیسرریتی)

ملوگیری کرده و از با  رفتن سطح پارامترهای اکسیدانی از قبیل 
 اکسررید ملرروگیری و مررانع کرراهش   مالونرردی آلدئیررد و نیتريررک

های آنزيمی و غیرآنزيمی مانند گلوتاتیون، گلوتاتیون اکسیدانآنتی
ترانسفراز، سوپر اکسید دسموتاز و کاترا ز   Sوتاتیون پراکسیداز، گل

تیامین از طريق حفرظ  های سیستم ايمنی در سلول. ]17،18[شود 
هرا را از  هرا، آن هرای سرولفیدريل برر روی سرطح نوتروفیرل     گروه

توانرد اسرترس اکسریداتیو    و مری  ]4[اکسیداسیون محافظت کرده 
دهرد  ای التهابی رخ میماکروفاژها را که در نتیجه فعالیت فاکتوره

 .  ]13[سرکوب نمايد 
 هایموش  سیاتیک  عصب    قطع طريق  از   در اين تحقیق

گانگلیون ريشه خلفی قطعه پرنجم  ای حسی هصحرايی در نورون
القرا و پرس از گذشرت چهرار هفتره       کمری نخاع، مررگ نرورونی  

(. 1شركل  )مشرهود برود   هرا  گرانگلیون در مقاطع برافتی  تغییراتی 
ب قطررع عصررب سرریاتیک، مقايسرره اثرررات تیمررار روزانرره  متعاقرر

و  داخرل صرفاقی  سیستمیک و موضعی تیامین به دو روش تزريق 
 نشرران داد کرره اثرررات  (موضررعی)داخررل مررايع مغررزی نخرراعی  

داخرل  نسبت بره تزريرق    موضعی کنندگی نورونی تزريقمحافظت
 22بر اسراس نترايج بدسرت آمرده دوزهرای      . بیشتر است صفاقی
داخرل  میلی گرم بر کیلوگرم تزريرق   122بر کیلوگرم و گرم میلی

و  ورونی تراثیری نداشرته  مررگ نر  تیامین بر ملروگیری از   صفاقی
استفاده از دوزهای با تر با محدوديت همراه است، در حالیكه دوز 

کارآمدتر بوده و هم از کراهش   موضعیگرم بر کیلوگرم میلی 7/1
در گرانگلیون  هرا  نو هرم از کراهش تعرداد نرورو     گانگلیونحجم 

تر بودن آثار علت ضعیف(. 2و  1نمودارهای )ملوگیری کرده است 
شردن  توانرد بردلیل فسرفريله   تیامین پس از تزريق سیستمیک می

ای از آن به تیامین مونوفسفات، تیامین پیروفسرفات و  بخش عمده
چنرین بخرش ديگرری از طريرق     ، هم]4[فسفات باشدتیامین تری

ترتیرب غلظرت مروثر آن    شرود و بردين  ن دفع میکبد و کلیه از بد
نتايج ايرن مطالعره احتمرا  مويرد آن اسرت کره       . يابدکاهش می

گلوتاتیون که از میتوکندری در مقابل  تیامین، به عنوان سوبسترای
ROS مرانع مررگ    هاگانگلیونتواند در می ]6[کند محافظت می

 . نورونی شده و يا میزان آن را محدود کند

 
 سالم                               کنترل                       تیامین داخل صفاقی                 تیامین داخل صفاقی               تیامین موضعی

 (بر کیلوگرممیلیگرم  22)           (میلیگرم بر کیلوگرم 122)                            
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 یری گنتیجه
شد کره احتمرا  تجرويز تیرامین از     در اين مطالعه نشان داده 

گسترش مرگ نورونی ناشی از قطع عصب سیاتیک در گرانگلیون  
 ريشررره خلفررری قطعررره پرررنجم کمرررری نخررراع ملررروگیری    

تیامین دارويی است با دسترسی آسان، براحتی در آب حل . کندمی
 122از شود و مصرم دوزهای با ی خوراکی آن، حتی بیشرتر  می

 . ]22[گررررررم در روز، عررررروار  مرررررانبی نررررردارد میلررررری
توانرد بیرنش مديردی در    های اين مطالعره مری  ترتیب، يافتهبدين

 .نمايدمهت آثار درمانی سودمند تیامین فراهم 
 

  تشکر و قدردانی
 دانشرگاه  پژوهشی معاونت حوزه مالی مساعدت با مطالعه اين
 رسریده  انجرام  بره  99287/9 کرد  با طرح قالب در مشهد فردوسی

  قردردانی  و تشركر  محتررم  معاونرت  آن از وسریله  بردين  که است
 .شودمی
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Abstract 
 

Background and aims: The retrograde neuronal death in the dorsal root ganglia (DRG) can be the main factor in 

poor regeneration of injured peripheral nerves occurring by increased activity of oxidant agents. The present study 

investigated the effect of thiamine treatment, as an antioxidant, on neuronal death after sciatic nerve transection. 

Methods: Twenty-five male Wistar rats were allocated in 5 experimental groups (n = 5). Group 1 was considered as 

intact. The sciatic nerve was transected in groups 2 to 5. Then rats were treated daily with physiological saline (control 

group), thiamine (50 and 100 mg/kg; i.p.) and thiamine (1.7 mg/kg locally). After four weeks, animals were sacrificed 

and L5DRG was removed for histological assessment. 

Results: Morphological analysis showed some no cell areas in L5DRG sections, which may be related to apoptotic 

cells in axotomized animals. L5DRG volume measurement showed no significant difference between intact and local 

thiamine treated group, while its volume was significantly reduced in other experimental groups (p < 0.001). This 

parameter was also significantly reduced in control group compared with local thiamine treated group (p < 0.001). 

Although the difference of L5DRG cell number in local thiamine treated group was not significant, its reduction was 

significant in control and intraperitoneal groups compared with intact group (p < 0.01). The L5DRG cell count in local 

thiamine treated group was significantly higher than that in control group (p < 0.01). 

Conclusion: These findings may indicate that thiamine if is administered in sufficient doses can be classified as 

neuroprotective agent. 
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