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 تقدیر و تشکر
 

 

تا تطکر ٍ قذرداًی فراٍاى از استاد عسیس ٍ ارجوٌذم، جٌاب آقای دکتر علی هقیوی کِ حوایت ّا ٍ کوک ّای تی 

 .ة پیطرفت طرح تَدق تٌذُ ٍ هسثّهطَطاى در طَل پرٍشُ، یدریغ ٍ ّویطگی ا

حسیٌی کِ از هساعذت ٍ راٌّوائی تطکر ٍ سپاض فراٍاى از استاد عسیس ٍ گراهی ام، جٌاب آقای دکتر سیذ هحوَد 

 .هٌذ ضذم ّای تی ضائثِ ٍ ّویطگی اضاى در توام طَل اجرای ایي پرٍشُ تْرُ

سَدهٌذ ٍ تی پایاى  یئی ّاکِ راٌّوا گراًقذرم، جٌاب آقای دکتر ًاصر هْذٍی ضْریعسیس ٍقذرداًی کثیر از استاد 

 . ق ٍ ّذایت گر ایٌجاًة تَدُ اًذ، ّوَارُ هطَایطاى

ر تی پایاى از اساتیذ تسرگَار ٍ ارجوٌذم جٌاب آقای دکتر هرتضی تٌْام رسَلی ٍ جٌاب آقای دکتر یاض ٍتقذتا سپ

 .سعیذ ًیازهٌذکِ افتخار داٍری ایي پرٍشُ را تِ ایٌجاًة دادًذ

پاض ّوِ خاًن فرزاًِ ٍفائی، تِ سرکار دٍست تسیار عسیسم،  یاز زحوات تی ضائثِ ٍ فراٍاى  تا تطکر ٍ قذرداًی ٍیصُ

 .ی تلاش ّا ٍ یاری ّایص در  توام طَل اجرای ایي پرٍشُ

ي افطار، زّرُ عثاسی، سارُ خاًن ّا هعصَهِ ضاکِ ًیا، سیویسرکار تسیار عسیسم،  ّوکاراىّوچٌیي از دٍستاى ٍ 

 یاری ّا ٍتواهی ، تِ پاض ًاصریهسعَد  جٌاب آقای علی اکثر حذاد ٍ جٌاب آقای دکترسارا ازغذی، ، عطائی

 . را دارمداًی ٍ قذرطَل اجرای ایي پرٍشُ، کوال تطکر  در تی دریغ اضاى ّوکاری ّای

گرٍُ فیسیَلَشی داًطگاُ علَم پسضکی هطْذ،  هرکس تحقیقات علَم اعصاب ٍّوکاری ّای تی پایاى از  تقذیرٍ تا 

تَاًثخطی  -یهرکس تخصصی آهَزض)هؤسسِ آٍا  طکذُ علَم داًطگاُ فردٍسی هطْذ،ًگرٍُ زیست ضٌاسی دا

 .هرکس تحقیقات تیَتکٌَلَشی ارم ٍ ، هرکس تحقیقات زیست فٌاٍری داًطگاُ فردٍسی هطْذ (کَدکاى اٍتیسن هطْذ
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 چکیده

رفتاری اس جولِ ًقص در رٍاتط  هجوَعِ ای اس علائن اٍتیسن، یک اختلال تکاهلی عصثی است کِ تَسط

اتیَلَصی ایي اهزٍسُ، هتأسفاًِ . ٍ طیفی اس علایق ٍ فعالیت ّای هحذٍد، هشخص هی گزدد اجتواعی، کلاهی

لذا اًجام هطالعات حیَاًی، تِ شٌاخت تیشتز اساط ًَرٍتیَلَصیکی  .کواکاى ًاشٌاختِ تاقی هاًذُ است ،تیواری

عولکزدّای رفتاری، حزکتی، شٌاختی ٍ تغییزات طی تزرسی حاضز،  .ًوایذایي تیواری کوک هی 

تَسط تجَیش ٍالپزٍئیک اسیذ  ،هیکزٍآًاتَهیک سیستن لیوثیک ٍ هخچِ در ًَساداى رت ّای هذل اٍتیسن

(VPA ) ،کوک تیشتزی تِ ، یافتِ ّای حاصل اس ایي پضٍّش. ٌذتزرسی ٍ ارسیاتی قزار گزفتهَرد طی تارداری

 درٍىیکثار تجَیش طی ایي هطالعِ، . ًوایٌذهی شٌاخت هکاًیسن ّای ًَرٍتیَلَصیکی درگیز در ایي تیواری 

ی سهاى ، یعٌ(ED 12.5)طی اٍاسط رٍس دٍاسدّن تارداری  ،صفاقی ٍالپزٍئیک اسیذ تِ رت ّای هادُ ی تاردار

تکاهل جٌیٌی لَلِ ی عصثی، سثة ایجاد اختلالات رفتاری شاهل کاّش هیشاى تزّن کٌش ّای اجتواعی، 

هیشاى رفتار ّش اک، افشایش رفتار ّای تکزاری، افشایش آستاًِ ی تحول تِ درد، افشایش هیشاى اضطزاب ٍ تزط

طی تست ّای رفتاری  ،ایي رت ّاّای جستجَگزی ٍ ًیش کاّش قذرت تعادل ٍ یادگیزی حزکتی در ًَساداى 

، افشایش عولکزد حافظِ ی فضائی ٍ حافظِ ی هثتٌی تز تزط ًیش ّوچٌیي. رٍسگی گزدیذ 03ٍ  03هزتَطِ در 

ًتایج ّیستَلَصیکی حاصل اس  علاٍُ تز ایي،. رٍسگی هشاّذُ شذ 03ٍ  03 طی ،تست ّای شٌاختی هزتَطِ در

ٍ اس  VPAتعذاد سلَل ّای پَرکیٌض هخچِ در رت ّای گزٍُ ًشاى دٌّذُ ی کاّش هعٌی دار ، ایي هطالعِ

ًسثت رٍسگی،  06در ّیپَکاهپ ٍ آهیگذال ایي رت ّا ی ًَاحی هختلف طزفی افشایش هعٌی دار در تزاکن سلَل

فزاّن کٌٌذُ ی  ،یافتِ ّای ایي پضٍّش .، تَدًذ(دریافت کٌٌذُ ی فسفات تافز سالیي)تِ رت ّای گزٍُ کٌتزل 

احتوالاً  ،اٍتیسن ٍ ًیش پیشٌْاد کٌٌذُ ی افشایش عولکزد حافظِ VPAشَاّذ تیشتزی جْت تأییذ اعتثار هذل 

 .ذدر ایي هذل حیَاًی اٍتیسن هی تاشدر ًتیجِ ی تغییزات هیکزٍآًاتَهیک سیستن لیوثیک هغش 
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 مقدمه 

اٍتیسن یک اختلال تکبهلی عصجی است کِ ثب علائوی اس قجیل ًقص در ثزقزاری رٍاثظ اجتوبعی، کلاهی ٍ غیز 

اهزٍسُ، ّوچٌبى اتیَلَصی ثیوبری . کلاهی ٍ ًیش اًجبم الگَّبی رفتبری کلیطِ ٍار ٍ تکزاری، هطخص هی ضَد

اس عزفی، ضیَع اٍتیسن در . قغعی ثزای آى یبفت ًطذُ استاٍتیسن، ًب ضٌبختِ ثبقی هبًذُ ٍ تب ثِ حبل ًیش درهبى 

اس ایي رٍ، اًجبم . آى افشٍدُ هی ضَد ُ ٍ رٍس ثِ رٍس ًیش ثز هیشاىکَدک تخویي سدُ ضذ 110اس ّز  1حبل حبضز، 

رٍاًی -هغبلعبت اًسبًی ٍ حیَاًی ثیطتز، ثِ جْت ضٌبخت ٍ فْن ثْتز اتیَلَصی ٍ ًَرٍثیَلَصی ایي اختلال عصجی

ار گزفتي در هغبلعبت اخیز ًطبى دادُ اًذ کِ قز. ی درهبًی هؤثز، هفیذ خَاٌّذ ثَدهتعبقجبً یبفتي رٍش ّبٍ 

درهبى صزع، اختلال دٍ قغجی ٍ عیف ٍسیعی  ثِ هٌظَرکِ  یدارٍی ضذ تطٌج، (VPA)هعزض ٍالپزٍئیک اسیذ 

هی تَاًذ عی دٍراى ثبرداری، هٌجز ثِ افشایص ریسک اثتلا ثِ عیف ، اس سبیز ثیوبری ّب استفبدُ هی ضَد

اٍتیسن هطبثِ ثِ رت ّبی هبدُ ی ثبردار، سجت ثزٍس علائن اصلی  VPAلذا یکجبر تجَیش . اختلالات اٍتیسن گزدد

 ًتبیج حبصل اس ایي پضٍّص ًطبى داد کِ قزار گزفتي رت ّبی هبدُ ی. اًسبًی در ًَساداى ایي رت ّب هی ضَد

سجت ایجبد اختلالات رفتبری هزتجظ ثب  ، mg/kg 500ثب دٍس  VPAثبردار ًضاد ٍیستبر در هعزض یکجبر تجَیش 

اٍتیسن، هبًٌذ کبّص هیشاى ثزّن کٌص ّبی اجتوبعی، افشایص رفتبر ّبی تکزاری، افشایص هیشاى اضغزاة ٍ 

.  ّبی رفتبری هزثَعِ هی گزدد در تست تزط، افشایص آستبًِ ی تحول ثِ درد ٍ کبّص رفتبرّبی جستجَگزی

اٍسظ  در VPAلذا ایي ثزرسی ًیش ّوبًٌذ هغبلعبت حیَاًی پیطیي، اس اعتجبر هذل حیَاًی اٍتیسن تَسظ تجَیش 

ّوچٌیي یبفتِ ّبی ایي پضٍّص ًطبى دادًذ کِ علاٍُ ثز . ، حوبیت هی کٌذ(5/12)رٍس دٍاسدّن ثبرداری 

هطکلات رفتبری، اختلالات حزکتی ًیش هبًٌذ کبّص قذرت تعبدل ٍ یبدگیزی حزکتی، عی تست ّبی رٍتبرٍد ٍ 

، (PBS= ذُ ی فسفبت ثبفز سبلیي دریبفت کٌٌ)ًسجت ثِ گزٍُ کٌتزل  VPAراُ رفتي ضعبعی، در رت ّبی گزٍُ 

ضبهل حبفظِ ی فضبئی ٍ حبفظِ ی هجتٌی ثز تزط کِ ثِ  ،عولکزد دٍ ًَع حبفظِ ،اس عزف دیگز. دیذُ هی ضًَذ

هَرد ارسیبثی قزار گزفت کِ ًتبیج، ًطبى  ،عی ایي پضٍّصتزتیت ٍاثستِ ثِ ّیپَکبهپ ٍ آهیگذال هی ثبضٌذ ًیش 

در . ، ًسجت ثِ گزٍُ کٌتزل ثَدًذVPAیي دٍ ًَع حبفظِ در رت ّبی گزٍُ دٌّذُ ی افشایص هعٌی دار قذرت ا

اداهِ، یبفتِ ّبی ّیستَلَصیکی حبصل اس ایي هغبلعِ، ًطبى دٌّذُ ی کبّص تعذاد سلَل ّبی پَرکیٌض هخچِ در 

 ایي ًتبیج، حوبیت کٌٌذُ ی یبفتِ ّبی حبصل اس هغبلعبت. ، ًسجت ثِ گزٍُ کٌتزل ثَدًذVPAرت ّبی گزٍُ 
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ثِ ًظز هی رسذ . ًَرٍپبتَلَصیکی اًسبًی ٍ حیَاًی پیطیي در ارتجبط ثب ًقص عولکزد هخچِ در اٍتیسن هی ثبضٌذ

حزکتی عی تست ّبی رٍتبرٍد ٍ راُ رفتي ضکل ٍ ًیش اختلالات  -Yرفتبرّبی تکزاری در تست هبس  کِ افشایص

ذاد ایي سلَل ّب در هخچِ ی رت ّبی هذل ًیش احتوبلاً ثب کبّص تعکِ در ثزرسی حبضز، دیذُ ضذُ اًذ ضعبعی 

VPA در پبیبى، آًبلیشّبی استزیَلَصیکی حبصل اس ایي هغبلعِ، ثزای اٍلیي ثبر ًطبى دٌّذُ . اٍتیسن، ارتجبط دارًذ

، VPA، در رت ّبی گزٍُ (آهیگذال ٍ ّیپَکبهپ)هیشاى تزاکن سلَلی در سیستن لیوجیک هعٌی دار ی افشایص 

ایي ًتبیج، پیطٌْبد هی کٌٌذ کِ افشایص تزاکن سلَلی در ًَاحی لیوجیک هذکَر، . ًسجت ثِ گزٍُ کٌتزل ثَدًذ

هی تَاًذ ًبضی اس افشایص تعذاد ًَرٍى ّب، احتوبلاً ثِ علت افشایص ًَرٍصًش یب کبّص آپَپتَس سلَلی ثبضذ کِ 

سلَل ّب،  تعذاد وچٌیي ایي تغییزات افشایطی درّ. ، عی ثبرداری القب هی ضًَذVPAتَسظ تأثیزات اپی صًتیکی 

هی ًیش احتوبلاً هسئَل افشایص اًذاسُ یب حجن هغش ٍ سبختبرّبی لیوجیک در افزاد اتیستیک، ًسجت ثِ افزاد سبلن 

ثِ دًجبل ایي اًعغبف پذیزی سلَلی در ًَاحی لیوجیک هذکَر، احتوبلاً عولکزد ایي ًَاحی هغشی ًیش . ثبضٌذ

در تست ّبی ضٌبختی  تِ ثِ ایي دٍ ًَع سبختبر لیوجیکیٍ لذا ثبلاتز ثَدى قذرت حبفظِ ّبی ٍاثس افشایص یبفتِ

ًتبیج حبصل اس ایي پضٍّص، پیطٌْبد هی کٌٌذ کِ . ًبضی اس ایي افشایص عولکزد ثبضٌذهوکي است هزثَعِ ًیش 

ض ٍ لذا ًقص عولکزد پَرکیٌ اختلالات حزکتی ٍ رفتبری ًبضی اس اٍتیسن، احتوبلاً ثب کبّص تعذاد سلَل ّبی

ٌذ ٍ اس عزفی، افشایص قذرت حبفظِ ّبی ٍاثستِ ثِ آهیگذال ٍ ّیپَکبهپ ًیش ثب افشایص تزاکن هخچِ، هزتجغ

ّوچٌیي هوکي است  .ارتجبط دارًذ ،سلَلی ٍ ثٌبثزایي افشایص احتوبلی در عولکزد ایي دٍ ًَع سبختبر لیوجیکی

ثِ عَر کلی، . کثز افزاد هجتلا ثِ اٍتیسن ثبضذاس خصَصیبت اصلی در اایي ًَع تغییزات هیکزٍآًبتَهیک، یکی 

کوک ثیطتزی ثِ ضٌبخت هکبًیسن ّبی ًَرٍثیَلَصیکی درگیز در ایي ثیوبری  ّبی حبصل اس ایي پضٍّص،یبفتِ 

ثبیذ در جْت ثْجَد  ،درهبًی هؤثز رٍش ّبیپیطٌْبد هی کٌٌذ کِ  ،ثزرسی حبضزّوچٌیي ًتبیج  .هی ًوبیٌذ

، ایي افزاد سیستن لیوجیکدر عولکزد هخچِ ٍ در عیي حبل، حفظ قذرت حبفظِ ی ًبضی اس تغییزات سلَلی 

  .گستزش پیذا کٌٌذ
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 هؼشفی ثیوبسی اٍتیسن: ثخش اٍل

  1هؼشفی اختلالات تکبهلی ػصجی 1 -1

یِ اذشلاٗ سْبٝٚی  ، ث٦ ای٠ زٙی٘ ٦ّ ای٠ ثیٞبضی(سٕیزضذ٤ز ٝب١) 2زض اثشسا، دیف اظ سقطیو ثیٞبضی ا٣سیؿٜ

  .هجی ٣ ٝقطىی آ٨١ب ٝی ثبقسفهجی اؾز، ١یبظ ث٦ سقطیيی اظ اذشلالار سْبٝٚی ف

 تؼشیف  1-1-1

زض ٣اٍـ، ٤١فی . ٝنع ٣ ؾیؿشٜ فهجی ٝی ثبق٢س ث٦ ٝق٢ی اذشلاٗ زض ضقس ٣ سْبٝ٘ سْبٝٚی فهجی،اذشلالار 

ٕب٧ی  .ٝی ٕصاضز سأثیط٧بی یبزٕیطی ٣ حبىؾ٦  س٤ا١بییاذشلاٗ زض فْٞٚطز ٝنع ٦ّ ثط ض٣ی احؿبؾبر ٣ ف٤اعو، 

 (.1)ث٦ ّبض ٝی ض٣ز  3ثطای ا٣سیؿٜ، یب عیو اذشلالار ا٣سیؿٜ ث٦ اقشجب٥، ا١حهبضاً ا٣ٍبر ای٠ ٣اغ٥

  تقسین ثٌذی 1-1-2

٤ّزّی  یبث٦ ای٠ زٙی٘ سْبٝٚی ث٦ حؿبة ٝی آی٢س ٦ّ اظ ٧ٞبٟ ز٣ضاٟ ٤١ظازی  ،اذشلالار فهجی ٤١ؿ زض ٣اٍـ ای٠

٣ عیو اذشلالار ا٣سیؿٜ ٣ ١یع ضطث٦ ٧بی ٝنعی، ٝث٘ آؾیت ٧بی  ا٣سیؿٜ ای٠ اذشلالار، قبٝ٘. ط٣ظ ٝی ٢٢ّسث

ّلاٝی، ٧ٞچ٢ی٠ اذشلالار غ١شیْی اظ ٍجی٘ ٣ اخشٞبفی  اذشلالارٝنعی ٝی ق١٤س،  ٝبزضظازی ٦ّ ٢ٝدط ث٦ ىٚح

ثیف ىقبٙی ٧ٞطا٥ ثب ١َم ، اذشلاٗ 6اٙجش٦ فَت ٝب١سٕی ش٢٧ی .ٝی ثبق٢س ٣5 ؾ٢سضٛ زا٣ٟ 4ق٢٢ْس٥ Xؾ٢سضٛ 

 ،ى٢ی٘ ّش٤١٤ضی، 11، ؾ٢سضٛ زا٣ٟ، نطؿ10ؾ٢سضٛ س٤ضر ،ٝیْط٣ؾيبٙی ،9زیؽ دطاّؿی ،8ذ٤ا١ف دطیكی ،7س٤خ٦

٣ میط٥ ١یع خعء  س٤ثط٣ؼ اؾْٚط٣ظیؽ، 18، سطیع٣ٝی 12ؾ٢سضٛ ضر ،ق٢٢ْس٥ Xؾ٢سضٛ  ،ؾ٢سضٛ خ٢ی٢ی اْٙ٘

، زضخبر ٝرشٚيی اظ ٝكْلار ٤ّزّبٟ ٝجشلا ث٦ ای٠ ٤١ؿ اذشلالار. آی٢س اذشلالار سْبٝٚی فهجی ث٦ قٞبض ٝی

 (.1)ضا ١كبٟ ٝی ز٢٧س  ق٢بذشی حطّشی ٣ّلاٝی، ضىشبضی، 

 

                                                 
1
 Neurodevelopmental disorders 

2
 Autism 

3
 Autism spectrum disorders  

4
 Fragile-X Syndrome 

5
 Down Syndrome 

6
 Mental Retardation 

7
 Attention-Deficit/Hyperactivity Disorder  

8
 Dyslexia 

9
 Dyspraxia 

10
 Tourette Syndrome 

11
 Epilepsy 

12
 Rett’s Syndrome   

http://en.wikipedia.org/wiki/Autism_spectrum
http://en.wikipedia.org/wiki/Fragile-X_syndrome
http://en.wikipedia.org/wiki/Fragile-X_syndrome

