
  

  

  

  

  

  

  

  

  

   مغز موش هاي اثر پاراکسان بر عملکرد ترانسپورترهاي گابا در سيناپتوزم
   ٥، دكتر عليرضا عسگري۴، دكتر علي خوش باطن ٣، مسلم محمدي ۲، دكتر احمد سديدي*  ۱دكتر اصغر قاسمي

 چکيده
پاراكسان نيز متابوليت پاراتيون . پاراتيون يك تركيب ارگانوفسفره است كه مصرف فراواني به عنوان حشره كش دارد :سابقه و هدف

هاي اثر  هدف اين مطالعه بررسي مكانيسم. هاي كورتكس رت را مهار مي كند سيناپتوزومگابا در است كه نشان داده شده برداشت 
   .هاي كورتكس رت مي باشد مهاري پاراكسان بر برداشت گابا در سيناپتوزوم

از . جام شد برداشت گابا انVmax و Kmبعد از تهيه سيناپتوزوم مطالعات كينتيك جهت تعين اثر پاراكسان بر  :ها مواد و روش

براي ارزيابي وابستگي كولينرژيك برداشت گابا و از بتا آلانين و ) آتروپين و مكاميل آمين(هاي آن  استيل كولين و آنتاگونيست
  .دابا براي تعيين نوع ترانسپورتر درگير در برداشت گابا استفاده گرديد

 ٢/١٧٥±٢٣/٤(برداشت گابا را كاهش مي دهد  Vmaxعني داري بر اساس نتايج حاصل از اين مطالعه، پاراكسان به طور م :يافته ها

آن ندارد   Kmكه اثر معني داري بر  در حالي) >٠٠١/٠P پيكومول به ازاي هر ميلي گرم پروتئين در دقيقه، ٤/٨٠±٠٣/٢در برابر 
ني دار برداشت گابا شد دابا سبب كاهش مع). هاي پاراكسان و كنترل  ميكرومولار در گروه٠٩/٩±٩٢/٠ در برابر ٨٠/٩±٠٢/١(
)٠٠١/٠P<(استيل كولين اثري بر برداشت اعمال نكرد و آتروپين و مكاميل . كه بتا آلانين اثري بر برداشت نداشت ، در حالي

  .آمين نيز نتوانستند اثرات مهاري پاراكسان بر برداشت گابا را معكوس نمايند
تاگونيست غير رقابتي عمل برداشت گابا مي باشد كه مي تواند در در مجموع مي توان گفت كه پاراكسان يك آن :نتيجه گيري

چنين مي توان نتيجه گيري كرد كه مهار برداشت گابا توسط پاراكسان  هم. ثر كندأپايانه هاي عصبي كينتيك برداشت گابا را مت
  . مستقل از اثرات كولينرژيك آن است

  ، ارگانوفسفره ، گابا ، ترانسپورترها ، برداشت گابا ، سيناپتوزوم پاراكسان :ان کليديگواژ

  همقدم

عنوان ه ون يک ترکيب ارگانوفسفره است که بـپاراتي   

دليل پايداري پاراتيون ه ب. )١( داردمصرف زيادي کش  حشره

 ديگر عوامل ارگانوفسفره ، نسبت بههاي آبي در محيط

). ٢( دـباش ادفي ميـهاي تص تـميرين مسموـت ول بيشؤمس

که سبب مهار ) ١( فرآورده متابوليک پاراتيون است پاراکسان

اگرچه مکانيسم اصلي اثر . )٣( شود آنزيم کولين استراز مي

عوامل ارگانوفسفره مهار آنزيم کولين استراز است که منجر 

 عصبي مرکزي وهاي  تمـن در سيسـع استيل کوليـبه تجم

ه مهار کدهد  ، تحقيقات اخير نشان مي)٤( شود محيطي مي

نزيم کولين استراز تنها مکانيسم ايجاد سميت توسط اين آ

در مورد پاراکسان پيشنهاد شده ). ٤‐٧(د ـباش ل نميـوامـع

 در ايجاد سميت  نيزنرژيکـر کوليـهاي غي است که مکانيسم

  . )٥( عصبي آن نقش دارند

که رض مسـموميت با عـوامل ارگانـوفسـفره واـي از عـيک    

   يا حدـباشد که ت نج ميـ تش،اد کردهـهاي زيادي ايج نگراني

  هـده است کـگفته ش). ٩و ٨(هاي رايج مقاوم است  به درمان

  )مجله پژوهشي دانشگاه علوم پزشکي شهيد بهشتي(پژوهنده 

   ۵۳۴ تا ۵۲۷  صفحات، ۶۰پي در پي ,  ۶شماره , سال دوازدهم

  ۱۳۸۶ بهمن و اسفند

  ۱۶/۱۰/۸۵    تاريخ دريافت مقاله
 ٢٨/٦/٨٦      تاريخ پذيرش مقاله

   مركز تحقيقات غدد درون ريز و :  آدرس براي مکاتبه. شگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي پژوهشگر، مرکز تحقيقات غدد درون ريز و متابوليسم، دان:  نويسنده مسؤول.  ٭ ۱
  Ghasemi@erc.ac.ir: پست الکترونيک . ٢٢٤١٦٢٦٤:  ، دورنگار٢٢٤٠٩٣٠١:  ، تلفن١٩٣٩٥‐٤٧٦٣         متابوليسم، دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي، صندوق پستي 

  عج( عضو هيأت علمي، گروه جراحي مغز و اعصاب، دانشگاه علوم پزشكي بقيه االله  . ۲

  )عج( دانشجوي دكتراي فيزيولوژي، دانشگاه علوم پزشكي بقيه االله   . ٣

  )عج(، گروه فيزيولوژي و بيوفيزيك، دانشگاه علوم پزشكي بقيه االله استاد  . ۴

  )عج(ژي و بيوفيزيك، دانشگاه علوم پزشكي بقيه االله ، گروه فيزيولواستاد .   ۵
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ستم ـر سيـلاوه بـگر عـتري ديـهاي نوروترانسمي  مـسيست

  ارگانوفسفره نقش دارنداشي از عواملنج نولينرژيک در تشک

داهاي رژيک يکي از کاندينها سيستم گابا که در بين آن) ١٠(

 ه تقريباًکاند   و همکاران گزارش کرده Shih.باشد اصلي مي

همه داروهايي که اثرات سودمندي در برابر تشنج ناشي از 

رژيک را نعوامل ارگانوفسفره دارند فعاليت مهاري سيستم گابا

چنين نشان داده شده است که  هم). ١١ (دهند افزايش مي

ک کاهش ـلپتي  اپيهاي تعداد ترانسپورترهاي گابا  در بافت

  ).١٢(يابد  مي

 ١ ما در مطالعه قبلي نشان داديم که پاراکسان با دوز   

هاي تهيه شده از  مولار برداشت گابا در سيناپتوزوم ميلي

اما تاکنون . )١٣( دکن ي مغز موش صحرايي را مهار مرتکسوک

از .  اثر پاراکسان بر ترانسپورترهاي گابا بررسي نشده است

هستند که با هاي عصبي  ها پايانه يناپتوزومسوي ديگر س

حفظ خواص بيوشيميايي و مورفولوژيک مدل مناسبي براي 

). ١٥و١٤(دهند  هاي عصبي ارائه مي بررسي عملکرد پايانه

اري ـم اثر مهـدف اين مطالعه تعيين مکانيسـراين هـبناب

ز موش ـاي مغـه وزومـناپتـ بر برداشت گابا در سيانـپاراکس

  .باشد ميصحرايي 

  ها مواد و روش
) مول  کوري به ازاي هر ميلي٨٦(گاباي نشاندار با تريتيوم    

ن، اسيد دي اتيل پاراکسا، ام انگلستانرشاز شرکت آم

، گابا، بتاآلانين، اسيد کاستي نيپکوتيک، اسيد آمينواکسي

آمينوبوتيريک و استيل تيوکولين از شرکت سيگماي  دي

زوئيک و سرم آلبومين گاوي از س بنتيوبي آلمان و اسيد دي

ديگر مواد نيز از شرکت . تهيه شد) سوئيس(شرکت فلوکا 

  .تهيه گرديد) آلمان(مرک 

هاي نر نژاد ويستار با محدوده  در اين مطالعه از موش     

  درجه ٢٢±٢ در دماي  که گرم استفاده شد٢٠٠‐٢٥٠وزني 

اري  ساعته نور و روشنايي نگهد١٢هاي  گراد و سيکل سانتي

. و حين مطالعه دسترسي آزاد به آب و غذا داشتند

هاي  هاي انجام شده روي حيوانات مطابق با پروتکل آزمايش

  .مصوب کميته اخلاق دانشگاه بود

 و  Raiteriها با روش مصرفي شده توسط وزومـسيناپت

در اين روش کورتکس ). ١٦(تهيه شدند ) ٢٠٠٣(همکاران 

ر ـده در بافـه شـتهي(ولار ـم ٣٢/٠دا و در سوکروز ـزي جـمغ

       . هوموژن گرديد)  pH =٤/٧ ،مولار ليـ مي١٠٠فات ـفس

 ٥به منظور حذف زوائد سلولي سوسپانسيون حاصل به مدت 

سپس محلول رويي .  سانتريفيوژ گرديد١٠٠٠ gدقيقه در 

رسوب .  سانتريفوژ شد١٢٠٠٠ g دقيقه در ٢٠نيز به مدت 

ها بود در بافر استاندارد وارد شد   که محتوي سيناپتوزومحاصل

  ،٢/١  MgSO4، ٣ KCl،  ١٢٥ NaClکه حاوي ترکيبات 

CaCl2  ٢/١ ،NaHCO3 ٢٢ NaH2PO4مولار   يك ميلي

 ) ربنکاکسيد   دي٥% اکسيژن و ٩٥%(ربوژن کبا گاز و بود 

    ٤/٧د ـ آن در حpHد و ـش ي ميـباع گاز دهـد اشـدر ح

  . شد تنظيم مي

و ) ١٧( گيري شد تئين به روش برادفورد اندازهغلظت پرو    

 .اده گرديدفاز سرم آلبومين گاوي به عنوان استاندارد است

براي اثبات ) LDH(فعاليت آنزيم لاکتات دهيدروژناز 

 پيروات به لاکتات ء سيناپتوزومي از احياءتماميت غشا

 سيناپتوزومي در  LDHفعاليت . )١٨( گيري گرديد اندازه

)  آزادLDHفعاليت (وعدم حضور ) يت کلفعال(حضور 

   ن ـاضل ايـتفو از ري ـگي   يک درصد اندازهX‐١٠٠ون ـتريت

  ها  ود در سيناپتوزومـ موجLDHعاليت فدار ـدو مق

کولين استراز نيز با استفاده ل فعاليت آنزيم استي.  شدمحاسبه

 و همکاران توصيف شده Dietzاز روش المن که توسط 

  .)١٩( ديدگيري گر اندازه

گرم  يلـيم ٥/٠اوي ـليتر ح ليـمي ٥/٠( ها سيناپتوزوم     

 مولار يا بافر  ميلي١ دقيقه با پاراکسان ٢٠دت ـبه م) پروتئين

 ١٠ انكوبه شده و سپس به مدت  پري) کنترلنمونه هاي در (

 نانو ٤٠٠گراد با گاباي   درجه سانتي٣٧دقيقه در دماي 

در تمام مراحل . انکوبه شدند) وددار ب  آن نشان%٥/١که (مولار 

  د ـا از اسيـريب گابـري از تخـظور جلوگيـبه من ا ـه شـآزماي

هاي مغز موش   اثر پاراکسان بر عملکرد ترانسپورترهاي گابا در سيناپتوزم                                        دو ماهنامه پژوهنده       /  ۵۲۸  
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اضافه با . استفاده گرديد)  ميکرومولار١٠( استيک آمينو اكسي

قيقه  د١٠نش پس از كليتر سالين سرد وا  ميلي١کردن 

      دقيقه دوبار در١٠سيناپتوزومها به مدت . متوقف گرديد

gل در سولفات ـده و رسوب حاصـسانتريفوژ ش ١٠٠٠٠

به هر نمونه . حل گرديد% ١) SDS(دودسيل سديم 

ها با استفاده از دستگاه  سنتيلاتور اضافه و راديواکتيويته نمونه

قرائت ) بتاماتيک، ساخت کمپاني کونترون فرانسه(تاکانتر ب

دست آوردن برداشت اختصاصي گابا، برداشت ه براي ب. گرديد

 ٥٠ا از برداشت انجام شده در حضور اسيد نيپكوتيك کل گاب

 کسر ‐ ت گابا استـه برداشدارکننـمه که يک ‐ مولار ميلي

كلريد  ها به جاي کلريد سديم، تعدادي از آزمايشدر . گرديد

ليتيوم جايگزين شد تا وابستگي برداشت به ترانسپورترها 

كه در به منظور تعيين نوع ترانسپورتر گابا نيز . روشن شود

ي آمينوبوتيريك به  داز اسيد باشد برداشت گابا دخيل مي

حاً ـها كه ترجي برداشت گابا در نرونعنوان يك مهاركننده 

و بتا آلانين به عنوان كند   گابا را مهار مي١ترانسپورتر شماره 

دتاً ـيال كه عمـاي گلـابـت گـده برداشـهاركننـميك 

كند، استفاده  مهار مي گابا را ٣ و ٢ترانسپورترهاي شماره 

ها برداشت   دقيقه قبل از انجام آزمايش٥اين داروها . گرديد

ها در اين مطالعه  آزمايش. ها اضافه شدند گابا به سيناپتوزوم

  مربوط به سه سر موش صحرايي مي باشند كه به صورت 

  . سه تايي انجام شده اند

    Vmax و Kmها با روش  برداشت گابا در سيناپتوزوم 

تعيين گرديد ) ١٩٩٩(  و همكارانSutchمعرفي شده توسط 

که به طور مختصر براي انجام اين كار، برداشت گابا در ) ٢٠(

هاي  دار و در حضور غلظت يك غلظت ثابت از گاباي نشان

)  ميكرومولار١٠٠ تا ١/٠ (نشاندارر فزاينده گاباي غي

  .گيري گرديد اندازه

 آناليز .اند خطاي معيار ارائه شده± نتايج به صورت ميانگين    

     جز ه  انجام شده، بSPSSها با استفاده از نرم افزار  داده

       يم ـزار پرسـرم افـكه از ن Vmax و Kmيين ـورد تعـدر م

   ها برحسب نياز با استفاده از  مقايسه بين گروه. استفاده گرديد

م با تست من ويتني أ واليس تو‐زوج، كروسكال  tهاي آزمون

تر از   كمPمقدار . و آناليز واريانس دو طرفه انجام گرديد

   .دار در نظر گرفته شد  نيز معني٠٥/٠

   هايافته

فعاليت آنزيم لاكتات دهيدروژناز برحسب درصد از ميزان    

ور ـ طهـه بـود كـ ب%٨٧±١ها  وزومـفعاليت كل در سيناپت

 بود %)١٣±١( آزاد LDHاليت ـتر از فع داري بيش معني

)٠٥/٠P< ٨ و =n  .( پاراكسان در روشي وابسته به دوز سبب

كه  مهار فعاليت آنزيم استيل كولين استراز گرديد به طوري

IC50 كلرايد  جايگزيني ليتوم.  نانومولار بود٥/٨ اين مهار   

سبب كاهش قابل ملاحظه برداشت نيز به جاي كلريد سديم 

  ).١، نمودار  >٠٠١/٠P( گرديد %١٥گابا تا حد 

  

  

  

  

  

  

  

  
اين . اثر جايگزيني كلريد ليتيوم به جاي كلريد سديم. ١نمودار 

) >٠٠١/٠P(رديد جايگزيني سبب كاهش معني دار برداشت گابا گ
  .باشد كه نشان دهنده وابستگي برداشت گابا به سديم مي

)  ميكرومولار٠٩/٩±٩٢/٠( برداشت گابا Km در گروه كنترل  

)  ميكرومولار٨/٩±٠٢/١(داري با گروه پاراكسان  تفاوت معني

 پيكومول در دقيقه به ازاي ٢/١٧٥±٢٣/٤ از Vmaxاما . نداشت

 در ٣٥/٨٠±٠٣/٢ه كنترل به گرم پروتئين در گرو هر ميلي

  ).٢، نمودار  >٠٠١/٠P(گروه پاراكسان افت نمود 

از طرف ديگر . استيل كولين اثري بر برداشت گابا نداشت   

آتروپين و مكاميل آمين نيز نتوانستند اثر مهاري پاراكسان بر 

  ).٣نمودار (برداشت گابا را معكوس كنند 

  ٥٢٩/   و همکاران اصغر قاسمیدکتر                                                                   ۱۳۸۶ اسفند بهمن و , ۶۰، پي در پي  ۶ شماره

*
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 ؛ ها برداشت گابا در سيناپتوزوم Vmax و Km اثر پاراكسان بر ‐٢نمودار 
اري كاهش   را به طور معني دVmax نداشت اما Kmپاراكسان اثري بر 

  ).>٠٠١/٠P( داد 

  
  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

 ؛عدم وابستگي برداشت گابا به سيستم كولينرژيك ‐٣نمودار 
 آتروپين و مكاميل آمين اثري بر برداشت گابا در ،استيل كولين

نشاندهنده :  *(سيناپتوزومهاي كورتكس موش صحرايي نداشتند 
٠٠١/٠P<در مقايسه با گروه كنترل است .(  

مولار اثري بر برداشت گابا  ميكرو١٠٠   بتاآلانين در دوز 

 ميكرومولار برداشت گابا را به طور ١٠٠٠نداشت ولي با دوز 

  ٥٠اما دابا در دوزهاي ). >٠٠١/٠P(داري كاهش داد  معني

دار برداشت گابا شد  نيـش معـ ميكرومولار سبب كاه٥٠٠و

)٠٠١/٠P< ،٤ نمودار.(  

  

  

  

  

  
 

 ؛ها  سيناپتوزومبا توسط اثر بتا آلانين و دابا بر برداشت گا‐٤نمودار 
مهار ضعيف و قوي برداشت گابا به ترتيب توسط بتا آلانين و دابا 

 ١نشان دهنده اين است كه برداشت از طريق ترانسپورتر شماره 
 در مقايسه با گروه >٠٠١/٠Pنشاندهنده :  *. (گابا انجام شده است

  ).كنترل است

 بحث
ن، برداشت گابا در اين مطالعه نشان داده شد كه پاراكسا   

كند  هاي كورتكس موش صحرايي را مهار مي در سيناپتوزوم

 مكانيسم آن از طريق كاهش حداكثر سرعت برداشت از و

 یغشاتماميت .  گابا است١طريق ترانسپورترهاي شماره 

طور  همان.  اثبات گرديدLDHگيري  ها با اندازه سيناپتوزوم

سته به دوز فعاليت رفت پاراكسان سبب مهار واب كه انتظار مي

 وابسته به گابا  برداشت وآنزيم استيل كولين استراز گرديد

سپورترهاي گابا قبلاً سديم بود كه اين مطلب در مورد تران

استويكيومتري وابستگي برداشت   ).٢١(ده است گـزارش شـ

 ٢:  گابا١گابا توسط ترانسپورترها به سديم نيز به صورت 

 انجام شده یها آزمايش). ٢٢( كلر گزارش گرديد ١: سديم

   گر آن بود كه جايگزيني كلريد ليتوم  در اين مطالعه بيان

هاي مغز موش   اثر پاراکسان بر عملکرد ترانسپورترهاي گابا در سيناپتوزم                                        دو ماهنامه پژوهنده       /  ۵۳۰  
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داري  نيـه طور معـت گابا را بـديم برداشـد سـاي كلريـبه ج

يدي براي وابستگي برداشت أيله تأدهد كه اين مس كاهش مي

 هم گزارش قينحقم ساير سطباشد كه تو گابا به سديم مي

 پاراكسان برداشت گابا را مهار كرد که ).٢٤و٢٣(شده است 

نشان  )١٩٩٣( و همكاران Szilagyiيد اين مطلب أيدر ت

  ميلي مولار برداشت ١‐٢هاي  كه تابون در غلظتاند  داده

   ).٢٥(دهد  گابا در كورتكس خوكچه هندي را كاهش مي

 Vmaxچنين مطالعات كينتيك نشان داد كه كاهش  هم

اثر مهاري پاراكسان بر برداشت اي ه برداشت يكي از مكانيزم

اين مهار يعني كاهش سرعت واكنش  الگوي  کهباشد گابا مي

اين .  ، نشان دهنده يك مهار غيررقابتي استKmبدون اثر بر 

احتمال كه پاراكسان به طور مستقيم بر ترانسپورترهاي گابا 

    اثر كرده يا در محل ديگري برداشت را مختل كرده است 

   در اين مطالعه . اين مطالعه قابل استنتاج نيستاز نتايج 

توزيع مجدد ترانسپورترهاي گابا بين سطح سلول و 

سم تنظيمي براي عملكرد ـوان يك مكانيـم به عنـوپلاسـسيت

توان  بنابراين مي). ٢٦(ترانسپورترها در نظر گرفته شده است 

ي كردن ترانسپورترها كرد كه پاراكسان از طريق وارد پيشنهاد

   .ودـا  مي شـت گابـش برداشـگابا به سيتوپلاسم سبب كاه

Bahena-Trujillo نيز گزارش ) ١٩٩٩( و همكاران

برداشت گابا در سبب كاهش ول باند كه استرهاي فور كرده

 مي شوند  موش صحرايي مغزهاي جسم سياه در سيناپتوزوم

  ).٢٧( مكانيزم اين كاهش برداشت است Vmax كاهش و

هاي آن  ستـاگونيـن و آنتـيل كوليـه استـن مطالعـدر اي    

نتوانستند اثر پاراكسان بر برداشت ) آتروپين و مكاميل آمين(

دهد اثر پاراكسان در مهار  گابا را تغيير دهند كه نشان مي

 اگرچه دوز ،برداشت گابا مستقل از سيستم كولينرژيك است

 را زاسترام استيل كولين ياستفاده شده پاراكسان كاملاً آنز

 و Rochaدر مطالعه ). =٥/٨IC50 nm(كند  هار ميم

بر روي اثر پاراكسان بر الكتروفيزيولوژي ) ١٩٩٦(همكاران 

ان بر ـاثر پاراكسپ، ـوكامـده هيپـت داده شـاي كشـه نرون

  دهـان شـها مستقل از سيستم كولينرژيك بي رهايش ميانجي

دهد كه افزايش  يك مطالعه اخير نيز نشان مي). ٥٠(است 

ط پاراكسان ـودي توسـخه ب هاي عمل خود فركانس پتانسيل

  ست  اممكن). ٢٨(راز است ـن استـهار كوليـتقل از مـمس

چه براي  تعجب آور باشد كه پاراكسان در دوزي بالاتر از آن

مهار فعاليت آنزيم استيل كولين استراز نياز است اثرات 

له در أاين مساما . كند مستقيم بر ديگر اهداف خود اعمال مي

مورد ديگر عوامل ارگانوفسفره نيز قبلاً گزارش شده است و 

  ).٢٩(گفته شده كه اهميت آن دانسته نيست 

 گابا ١بر اساس نتايج اين مطالعه، ترانسپورترهاي شماره     

بتا آلانين كه يك مهاركننده . در اين مدل نقش دارند

 ميكرومولار كه براي ١٠٠برداشت گاباي گليالي است در دوز 

) ٢٠( گابا كافي است ٣ و ٢ درصدي ترانسپورترهاي ٩٠مهار 

ر دابا كه يك از طرف ديگ. نتوانست برداشت گابا را مهار كند

 IC50مهاركننده برداشت گاباي نروني است در دوز نزديك 

دار  ش معنيـسبب كاه) ٣٠( ميكرومولار ٥٠نيـيع خود

ضعيف   مهار قوي برداشت توسط دابا و مهار.برداشت گابا شد

ق ـا از طريـابـد كه گـده ان ميـن نشـاآلانيـآن توسط بت

 برداشت) گابا ١ماره يعني ترانسپورتر ش(ترانسپورترهاي نروني 

  .شده است

تشنج يكي از عوارض نگران كننده مسموميت با عوامل    

 مهار برداشت گابا توسط وايجاد تشنج ). ٨(ارگانوفسفره است 

د اما بايد به چند رس در نگاه اول متناقض به نظر ميكسان راپا

هايي وجود دارد كه  كه گزارش اول اين: نكته توجه نمود

رغم مهار قوي برداشت گابا تشنج ايجاد  يمواد علبرخي 

 است Crotoxinها نوعي سم بنام  كنند كه يكي آن مي

       رات ـد اثـوانـت ا ميـابـت گـهار برداشـه مـك نـ، دوم اي)٣١(

ها  كه سيناپتوزوم و سوم اين) ٣٢(پيش تشنجي داشته باشد 

تري  هاي دست نخورده حساسيت كم در مقايسه با سيستم

 برابر ١٠٠٠ها تا  روها و سموم دارند كه اين تفاوتبه دا

توان تصور  براساس اين واقعيات مي). ٣٣(گزارش شده است 

 ميلي مولار برداشت گابا ١نمود كه اگرچه پاراكسان در دوز 

  ارـك ها را مهار كرده است اما ممكن است اين وزومدر سيناپت

  ٥٣١/                                                           دکتر اصغر قاسمی و همکاران          ۱۳۸۶بهمن و اسفند  , ۶۰، پي در پي  ۶ شماره
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چنين  هم. ايي خيلي پايين تر انجام دهدرا در بدن در دوزه

دنبال مسموميت با پاراكسان ه دهد كه ب ها نشان مي گزارش

ود  ميكرومولار بالا ر١٠ تا غلظت اين ماده مي تواند در مغز

)٥ .(  

  د كه سيستم ـده ان ميـه نشـموع نتايج اين مطالعـدر مج    

 ممكنست به عنوان يك هدف در توليد تشنج رژيكنگابا

گيري  توان نتيجه ميچنين  هم. كسان عمل كندراناشي از پا

كرد كه پاراكسان اثر خود بر مهار برداشت گابا را از طريق اثر 

هاي عصبي  گابا در پايانه ١يك ترانسپورترهاي شماره تبر كين

  .كند اعمال مي
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