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 دهیچک
های بسیار و وفور رغم وجود تلاشمیلیون نفر از افراد جهان به آن مبتلا هستند. علی 10که بیش از  استصرع یک اختلال نورولوژیک شایع  زمینه و هدف:

 بیماری است.. لذا جامعه پزشکی به دنبال راهی جهت کنترل و مقابله با این اندنشدهدرصد از افراد مبتلا به صرع درمان  30داروهای متنوع ضد تشنج، هنوز 

قرار  توجهموردشرایط فیزیولوژیک و پاتولوژیک باشد و اخیراً در بیماری صرع  کنندهمشخصتواند یری است که میگاندازهقابلبیومارکر یک شاخص عینی و 

گیرد.  قرار مورداستفادهپیشگویی بیماری، تشخیص و شدت آن و حتی بررسی اثرات داروها  ٔ تواند درزمینهیمگرفته است. بیومارکر صرع شاخصی است که 

 .استهدف از این مطالعه معرفی مؤثرترین بیومارکرهای متابولیکی، ساختاری، الکتروفیزیولوژی و ژنتیکی 

با توجه به اینکه بیماری صرع طیفی از علائم بالینی را شامل شده  .تتوجه بوده اساثربخشی داروها همواره قابل توانایی بیومارکرها در تشخیص و گیری:نتیجه

، دهشیدر این بیماری از تنوع و فراوانی بسیاری برخوردار است. در میان طیف گسترده بیومارکرهای معرف شدهیو انواع مختلفی دارد لذا بیومارکرهای معرف

م مطالعات آیند. این شواهد لزووژی مانند ثبت امواج مغزی ازجمله پرکاربردترین بیومارکرها به شمار میبیومارکرهای ساختاری نظیر تصویربرداری و الکتروفیزیول

 .نمایدمنظور دستیابی به بیومارکرهای پرکاربرد را پیشنهاد میبیشتر به

 

 صرع، بیومارکرها، مغز کلمات کلیدی:

 

 
 

 
 

 مقدمه
ی که مشخصه بوده یشایع نورولوژیک تاختلالا ازجمله صرع 

های خود به خودی و تکرارشونده است. بر اساس آمار آن تشنج

، حدود 2086شده توسط سازمان جهانی بهداشت در سال اعلام

 4/2میلیون از افراد کل جهان مبتلا به صرع هستند و سالانه  10

های رغم تلاششوند. علیمیلیون نفر به این بیماری مبتلا می

در صد افراد جهان  30هنوز فراوان جهت درمان و یا کنترل صرع 

لذا مسئله مقابله  .(8) نسبت به داروهای ضد تشنج مقاوم هستند

در این راستا وجود  .در میان محققان مطرح است همچنانبا صرع 

( جهت تشخیص بیماری، شدت آن، زیستی)نشانگر  یک بیومارکر

سیار های فردی، بکنترل و پاسخ به درمان با در نظر گرفتن ویژگی

این مطالعه سعی دارد به معرفی کند. ضروری جلوه می

                                                           
 
 
 

تشخیص و درمان صرع  ٔ ارزشمندترین بیومارکرها درزمینه

 بپردازد.
 

 

 و انواع آن صرع

ایدار صرع یک اختلال مغزی است که در آن یک استعداد پ

نوروبیولوژیک، شناختی،  اثراتبرای وقوع تشنج وجود داشته و 

صرع بر  .(2)فیزیولوژیک و اجتماعی به دنبال خواهد داشت 

 گردد.اساس نوع تشنجات به انواع متفاوتی تقسیم می

بر اساس مکان تخلیه نورونی به را ها ، تشنج2086در سال  

 3تبدیل شونده به صرع دوطرفه کانونی، 2و عمومی 8سه نوع جزئی

 .(8)شکل  اندو ناشناخته تقسیم کرده

 

1 partial 
2 general 
3 Focal to bilateral seizure 
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 تشنج جزئی

های تخلیهدر تشنج جزئی ناحیه مشخصی از مغز دچار 

شود و محدود به یک نیمکره است، این نوع می زمانالکتریکی هم

صرع را بر اساس وجود یا عدم وجود هوشیاری به دو نوع ساده و 

. در صرع جزئی ساده، فرد هوشیار است کنندیپیچیده تقسیم م

دهد. را از دست میاما در صرع جزئی پیچیده فرد هوشیاری خود 

 بوده حمله در مغزتظاهرات بیماری صرع ساده وابسته به مکان 

)حس پیکری، حس ویژه،  یتواند حرکتی و یا غیر حرکتو می

 .(3) علائم روحی /روانی( باشدو  علائم اتونوم

 تشنج عمومی

 های الکتریکیتخلیهدچار  یمکرهدر این نوع از تشنج، هر دو ن

)توقف  4تشنجات غیابیبا علائم حرکتی و یا  و شودیناگهانی م

رفتاری، خیره شدن به یک نقطه، عدم پاسخگویی و گهگاه 

 .(1 ،4) همراه خواهد بودچرخش رو به بالای چشم( 

 تبدیل شونده به صرع دوطرفه کانونیتشنج 

و سپس به هر دو نیمکره  یجادشدهتشنج در یک نیمکره ا

 یهصرع منتشرثانو از تشنجات بهاین نوع  . سابقاًکندیسرایت م

 .(6)مشهور بود 

 ناشناختهتشنج با منشأ 

 نبوده و یصتشخمنشأ بروز صرع قابل در این نوع از تشنج

 .(7) بیشتر در بالین کاربرد دارد

وجود دارد  1نشده بندییمیک گروه دیگری نیز با عنوان تقس

فوق  یهااز گروه یکیچشود که در هکه مواردی را شامل می

                                                           
4 Absence seizure 
5 unclassified 

شده توسط ارائه بندییمنمودار ذیل آخرین تقس جای ندارد.
6ILAE  است. 2087در سال 

 

 علل صرع

فرد را مستعد وقوع تشنج  تواندیمی معیوب هاژنتیک: ژن (الف

 هیجشده و یا درنتواسطه توارث به فرد منتقلکه یا به نماید

 .(1) موتاسیون ایجاد شده است

این اختلالات مانند تومورها، : ساختاری اختلالات ب(

ارثی و یا ثانویه  توانندیم و ضربات مغزی که هامالفورماسیون

 .(1) ایجاد شوند

جمله ها ازیماریب: مننژیت به دنبال ابتلا به برخی هاعفونت پ(

تواند باعث تشنجات موقت یا یمس و آنسفالیت یسفلمالاریا، 

 .(80 ،1)تکرار گردد 
ج( اختلالات متابولیک: هیپوکسی، افت قند خون، کاهش 

ازجمله اختلالات متابولیکی هستند که کاهش کلسیم  و سدیم

 .(1) تواند تشنج ایجاد کندمی

 .(1)د( ناشناخته 

 پاتوفیزیولوژی بیماری صرع 

طور دائم افزایش ها بهنورون پذیرییکصرع تحر در بیماری

عدم تعادل بین سیستم  هرگونهاین افزایش به دنبال . یابدیم

 افتد.یممهاری و تحریکی در سیستم عصبی مرکزی اتفاق 

 ی مانندالتهابعوامل به  توانیعلل ایجاد صرع م ینتراز مهم

IL-1b, IL-6 و TNF-a88)و ، استرس اکسیداتیو و نیتروزاتی، 

 یهاکانالی یونی ازجمله: هاکانالاختلالات عملکردی ، (82

6 International League Against Epilepsy 

 
 ILAE بندییمتقسانواع صرع بر اساس  -2شکل 
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 یها، کانال(86 ،81) سدیمی یهاکانال ،(84 ،83) پتاسیمی

و  (81) و نوروترانسمیترهایی همچون گابا (81 ،87) کلسیمی

 .(28 ،20) نورونی اشاره کرد 7و جوانه زدن نابجای گلوتامات

مطرح در صرع لوب تمپورال، جوانه زدن  هاییسممکانیکی از 

، آکسون یاخزه یبرهایاست. ف یانابجای فیبرهای خزه

د هستن ای هیپوکمپشکنج دندانهگرانولی در ناحیه  یهانورون

و سیگنال را در  کنندیکه از غشای انتورینال ورودی دریافت م

 .کندمنتقل می هرمی شکل یهابه سلولهیپوکمپ  CA3ناحیه 

یر تجمع و تکثو گلیوزیس ) یدر صرع لوب تمپورال، مرگ نورون

ر ناحیه داسکلروزیس منجر به که  افتدی( اتفاق می گلیالهاسلول

. این رخداد شرایط را برای جوانه زدن شودیملوب گیجگاهی 

 یاخزه یبرهایبدین نحو که ف ،(2)شکل  کندنابجا فراهم می

و اثر  کنندیهای گرانولی را تحریک موللدندریت س مجدداً

 .(22)دهند یواسطه را کاهش م یهامهاری نورون

 

 تشخیص و درمان بیماری صرع

 حال و معاینه بالینیمختلفی شامل شرح یهاامروزه از روش

، نوار (21)ی بردارعکس ،(24) آزمایشگاهی یهاتست ،(23)

بیماری  یصجهت تشخ (24) مغزی و بررسی مایع مغزی نخاعی

                                                           

 

و سپس بسته به نوع و علت ایجاد بیماری  شودیصرع استفاده م

درمانی یمرژانواع این درمان شامل  شود.یصرع، درمان آغاز م

 ، هورمون درمانی(26-21) هاغذایی کتوژنیک، مکمل مانند رژیم

سدیمی، بلاکر  یهاو داروهایی از قبیل بلاکرهای کانال (38 ،30)

 .است (32) های گاباگیرنده گلوتامات و آگونیست

درصد  30نوع داروی ضد صرع هنوز  20رغم وجود بیش از علی

لذا محققان همواره در تلاش برای  باشند.یافراد مقاوم به درمان م

یافتن دارویی جدید برای کنترل، درمان و پیشگیری بیماری صرع 

وجود یک بیومارکر جهت  ،در راستای این تحقیقات .هستند

به داروی جدید و همچنین جهت تشخیص،  یکشف و اعتباربخش

م در افراد مقاو اًصرع، خصوص پیشگیری، درمان و کنترل بیماری

 .(33) کننده استبه درمان، بسیار کمک

 

 بیومارکرها

است که  یریگاندازهعینی و قابل فاکتوربیومارکر یک 

درمان دارویی  کاراییدهنده شرایط نرمال، پاتولوژیک و یا نشان

ی، بیمار یریگتواند شکل. بیومارکر بیماری صرع می(34) است

وجود تشنجات، شدت بیماری، پیشرفت آن، پاسخ به درمان و 

 نماید. بینییشمحل قرارگیری ضایعه صرع زا را پ

7 sprouting 

 
ی گرانولی مجدداً روی دندریت و جسم سلولی خود هاسلولی: به دنبال مرگ نورونی ناشی از تشنج، آکسون اجوانه زدن نابجای فیبرهای خزه -1شکل 

 دهد.یمپذیری نورون گرانولی را افزایش یکتحرکند که این رخداد یمی واسطه را خنثی هانوروندهد و اثر مهاری سیناپس می
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 بیومارکرهای ژنتیکی

بیماری صرع  ژنزدر پاتودخیل ژن  300امروزه بیش از 

تواند اکتسابی و یا ارثی باشد اما تاکنون شده است که میشناخته

عنوان یک بیومارکر در بالین استفاده نشده است ها بهاز این ژن

سبب  برخی تغییرات ژنتیکی .اندجنبه تحقیقاتی داشتهبیشتر و 

تشنجات پس از که افراد پس از آسیب به سر، در وقوع  شودیم

،  مانند تغییرات (31) نسبت به سایرین مستعدتر باشند ضربه،

)کد کننده آنزیم متیلن تتراهیدروفولات  MTHFRدر ژن 

 یراتتغیو یا  ردوکتاز که در سیکل متیونین و فولات نقش دارد(

)کانال  Aگیرنده گابا نوع   G2و  B1 ،B2 ،B3 یدر زیر واحدها

)محصول این ژن آنزیمی  GAD1و ژن  (استکلری و مهاری 

علاوه به. (36-31) کند(یمامات را به گابا تبدیل است که گلوت

مرتبط با سیستم  یهابرخی محققان، تغییرات در ژن

د مانند انسروتونرژیک را نیز با صرع لوب تمپورال مرتبط دانسته

ی یکی از انواع کننده)کد  HTR1B رفیسم در ژنوپلی م

ی یک نوع از کننده)کد  SLC6A4های سروتونین( و یرندهگ

ها در برخی از تفاوت .(40 ،31)ی سروتونین( ترانسپورترها

)ژن کد کننده زیر واحد آلفای کانال سدیمی  SCN1Aی هاژن

ی پرودینورفین: پیش ساز کننده)ژن کد PDYN ، (است

ی کانال یونی کننده)ژن کد  ASIC1α واوپیوئیدهای ترشحی( 

با د( شویافت می وفوربهحساس به اسید که در سیستم عصبی 

 .(48-43) مرتبط بوده است پذیرییکافزایش تحر

دخیل در التهاب و استرس  یهامحققان همچنین ژن

غییر اند. برای مثال تاکسیداتیو را با بیماری صرع مرتبط دانسته

 یهاسلولی یک پروتئین بر روی کنندهکه کد  CD40در ژن 

ی آنزیم کنندهیانبکه  ALDH2 یا است وژن یآنت کنندهعرضه

آلدهید دهیدروژناز است که در حفاظت علیه استرس اکسیداتیو 

 ،44) با تشنج پس از سکته مغزی مرتبط بوده است نقش دارد

ین آنتاگونیست ئ، پروتIL 1α ،IL1β ی هااز طرف دیگر ژن .(41

( و است التهابیکه یک گیرنده ) 8 نینترلوکیرسپتور ا

NFE2L21  ( ی هاژنمحصول این ژن، یک فاکتور رونویسی از

محصول این ژن، پروتئین پریون ) PRNPو  است(اکسیدان یآنت

اط با صرع لوب تمپورال ارتب (اکسیدانی داردیآنتفعالیت  که است

 .(46-41) اندداشته

)کانال  KCNJ10رفیسم تک نوکلئوتیدی در ژن وپلی م

از طریق اثر بر پتاسیم خارج  4و آکواپورین  پتاسیمی ولتاژی(

                                                           
8 Nuclear factor (erythroid-derived 2)-like 2 

محصول این ژن قسمت منفذ )  CALHM11سلولی و در ژن 

دهد و در هموستازی کلسیم کانال یونی ولتاژی را تشکیل می

از طریق اختلال در هموستازی کلسیم  داخل سلولی نقش دارد(

 ،10) و افزایش آمیلویید بتا، با صرع لوب تمپورال در ارتباط است

دخیل در پلاستیستی مانند ژن  یهارفیسم در ژنوپلی م .(18

BDNF )نیز در صرع زایی  )فاکتور رشد نورونی مترشحه از مغز

 .(13 ،12) نقش دارند

 

 MicroRNA (miRNA)های بیومارکر

miRNAن غیر کد کننده است که بیا اسیدیبونوکلئیک، یک ر

. (14) کندسلول را کنترل می هایینژن و سطح پروتئ

miRNA ها دارند و در تمایز و شکل نورون دوجوها در مغز هم

در برخی  miRNA. اختلال در ساختار و عملکرد ندنقش دار

نورولوژیک مانند آلزایمر، سکته  مغزی و صرع  هاییماریب

در خون و بافت مغزی  miRNA. (16 ،11) است شدهیدهد

حیوانی  یهاو همچنین در مدل (17)مبتلا به صرع  یهاانسان

لقاشده توسط اسید کاینیک و یا پیلوکارپین سطح در صرع ا

miRNA (11 ،11) کندتغییر می. 

 یهاگرانولی نمونه یهادر یک مطالعه انسانی بر روی سلول

صاً در مشخ miRNA 82بافتی افراد مبتلا به صرع لوب تمپورال، 

بیان  miR487aها بود که از بین آن شدهیانافراد صرعی ب

)یک نوع  ANTXR1در بیان ژن  miR487a. داشت یزتریمتما

پروتئین اتصالی میان غشایی است( نقش دارد و احتمالاً از این 

 .(60) ی گرانولی نقش داردهاسلولی پراکندگطریق در 

فرد مبتلا به صرع، بیان شش  30در یک مطالعه بر روی سرم 

miRNA بیان  بینینرا نشان داد که دراhsa-miR-106b-5p 

 hsa-miR-106b-5p. اختصاصیت و حساسیت بیشتری داشت

کننده التهاب و آپوپتوز بوده و این کار را از طریق مهار یمتنظ

دیگر میان افراد  یا. در مطالعه(68)دهد یمهدف مرتبط انجام 

اند و افراد بتلا به صرع که به درمان پاسخ دادهسالم با افراد م

 miR 1مبتلا به صرعی که به درمان پاسخ ندادند نشان داد که 

و از  هافراد مقاوم به درمان نسبت به سایرین تغییر داشت سرم در

ملاک خوبی برای صرع مقاوم به  hsa-miR-301a-3pاین میان 

رهای التهابی در صرع از طریق اثر بر فاکتو احتمالاًو  درمان بود

  .(62)نقش دارد 

 یسطح سرمحیوانی صرع القاشده با پیلوکارپین،  یهادر مدل

9 Calcium homeostasis modulator 1 
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27 miR  ان در این مینسبت به گروه کنترل تغییر داشت که

کننده نوروژنز و یمتنظ) miR-9a-3pبرخی همچون 

 .(63) بیومارکر خوبی برای صرع زایی استپلاستیسیتی( 

در  در تکامل سیناپسی و حافظه( مؤثر) miR 134سطح 

و مهار  یافتهیشتشنجی با اسیدکاینیک افزا یهاهیپوکامپ موش

آن تشنجات حاد و مزمن را کاهش داده است، همچنین این ماده 

. سطح (64) نیز افزایش داشته است در هیپوکمپ انسانی

miR155 (هاژنکننده برخی یمتنظ )یاهنیز در نمونهی التهابی 

 دارییافزایش معنبا صرع لوب تمپورال هیپوکامپ کودکان 

 .(61) داشته است

 بیومارکرهای ساختاری

، یبردارعکسهای پیشرفته یکتکنامروزه با توجه به وجود 

یک بیومارکر در بیماری  عنوانبهتواند یمتغییرات ساختاری 

 هاستسال MRIی بردارعکسقرار گیرد. تکنیک  موردتوجهصرع 

به 8شود و در جدول واقع می مورداستفادهکه در بیماران صرع 

 برخی کاربردهای آن اشاره شده است.

و  Single Photon Emission CT، دو تکنیک MRIعلاوه بر 

Positron Emission Tomography  نیز در بیماری صرع

 باشند.یم استفادهقابل

، از یک ماده Positron Emission Tomography درروش

متصل  رموردنظشود که به رسپتور یواکتیو تزریقی استفاده میراد

 تواند مناطق با متابولیسم بالاشود، حساسیت بالایی دارد و میمی

 Single Photon Emission CTروش  یا پایین را مشخص کند.

یا ی گلهاسلولنیز در شرایط ایکتال مناسب هستند اما در مورد 

 .(61)دهند ینماطلاعاتی 

 الکتروفیزیولوژی:بیومارکر 

 یهاروشهای صرع انسانی و یا مطالعات حیوانی از یبررسدر  

electroencephalography (EEG )الکتروفیزیولوژیک همچون 

 شود.استفاده می

ی سطح جمجمه و یا داخل الکترودهادر این روش با استفاده از 

شود. در این نمودار سه مغزی، امواج مغزی ثبت و بررسی می

 شود:بیومارکر بررسی می عنوانبهفاکتور 

 :فرکانس با نوسانات بالا. 8

پذیری بالای یکتحر کنندهمشخصیکی از بیومارکرهای 

 600تا  210فرکانس آن  که استنورونی، نوسانات با فرکانس بالا 

عمدتاً در نواحی  نام دارد. این امواج Fast rippleهرتز بوده و 

ای، سوبیکولوم و قشر انتورینال همچون هیپوکامپ، شکنج دندانه

ند شورودهای عمقی ثبت میآید و توسط میکروالکتیمبه وجود 

(70). 

ی صرع در افراد مبتلا به صرع هاحملهوقوع این نوسانات بین 

عه کمک کند، از طرف تواند به تشخیص محل ضایمزمن، می

 .(78 ،70)دارد  بهبوددهندهدیگر برداشتن این نواحی اثرات 

توسط اسیدکاینیک، قبل از وقوع صرع  القاشدهدر صرع 

عمومی، دو نوع از نوسانات با فرکانس بالا ثبت شد و اثرات پیشگو 

. (72)کننده در ایجاد صرع خود به خودی نیز داشته است 

ین توسط پیلوکارپ القاشدهنوسانات با فرکانس بالا در مدل صرع 

ی قرار گرفت، در این مدل هم این امواج محل موردبررسهم 

کنند اما در مورد پیشگویی شدت تشنج یمضایعه را مشخص 

 .(73)باشند ینم کنندهکمکمزمن 

 های اینتر ایکتال:. اسپایک1

ثانیه یلیم 200تا  70امواجی اینتر ایکتال با طول مدت 

شوند. باشند که در نوار مغزی افراد با صرع مزمن دیده مییم

ی حیوانی صرع هامدلها قبل از تشنج خود به خودی در اسپایک

توانند در ایجاد مدارهای نورونی و صرع زایی یمو  اندشدهدیده 

 .(74)نقش داشته باشند 

 یرطبیعی:غپایین -های بالا. اسپایک3

-upبالا )های در خواب با امواج آهسته، تناوبی از اسپایک

spikeو پایین )(down spike)  شود. تحقیقات نشان یده مید

 .(66-61) باشد کننده یشگوپتا حدودی  تواندمیدر انواع مختلف صرع  MRI یربرداریتصو -2جدول 

 نوع صرع ارتباط نتایج تصویربرداری و بیماری

 صرع تمپورال میانی انسان کاهش حجم هیپوکامپ

با کیندلینگ آمیگدال القاشدهصرع  ادم و گلیوزیس در هیپوکامپ  

با مشکلات شناختی در ارتباط است تا بافتی() یمبیکل  صرع ناشی از تب در حیوانات 
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-upداده است که در مدل حیوانی صرع با پیلوکارپین این الگوی 

down spike  (71)ریزد و الگوی متفاوتی مشهود است یمبه هم. 

 های متابولیکبیومارکر

د تواننیمیرگذار در صرع بوده و تأثها ازجمله عوامل متابولیت

گرفته شوند. در رابطه با گلوکز،  نظردر یک بیومارکر  عنوانبه

نشان داد  positron emission tomographyاستفاده از تکنیک 

توسط اسید کاینیک و پیلوکارپین،  القاشدهی صرع هامدلکه در 

-71)یابد یممتابولیسم گلوکز در فاز نهفته و بعد از تشنج کاهش 

، نکته جالب اینجا بود که میزان کاهش متابولیسم در قشر (76

در ارتباط بوده  تکرارشوندهی هاصرعانتورینال با احتمال رخداد 

توسط اسیدکاینیک و  القاشده. در مدل صرع (71)است 

ر شاخص فعالیت آستروسیت(، د) ینوزیتلا-پیلوکارپین، مدار میو

فاز نهفته در هیپوکامپ افزایش دارد و در مدل پیلوکارپین با 

 .(10 ،71)ی ندارد ارابطه تکرارشوندهاحتمال صرع 

سنتز شده توسط آستروسیت( پس ) یونگلوتاتاز طرفی، مقدار 

 ورتصبهیابد و یممجدداً افزایش  ازآنپسیافته و کاهشاز تشنج 

. محققان نشان (71-18)معکوس با مرگ نورونی در ارتباط است 

گذرا در  صورتبهی حیوانی سطح لاکتات هامدلکه در  اندداده

استیل آسپارتات در -Nیابد. همچنین یمطی صرع زایی افزایش 

مرگ  دهندهنشانیابد و یمفاز نهفته و پس از صرع کاهش 

 .(12) نورونی است

 سایر بیومارکرها 

ه یک گلیکوپروتئین با وزن مولکولی بالاست ک فیبرونکتین 

بر روی سلول، مایع خارج سلولی، بافت هم بند و غشای پایه 

سطح سرمی و مایع مغزی نخاعی این ماده در افراد . وجود دارد

 تواند یک بیومارکر دردارد و می دارییمبتلا به صرع افزایش معن

 .(13) بیماری صرع باشد

Heat shock protein 70 (HSP70)پروتئین ، S100ß انولاز  و

ازجمله بیومارکرهای Neuron specific enolase  نورونیمختص 

در بیماری صرع دیده شده  هاآنارزشمندی هستند که رد پای 

فعالیت چپرونی است که در با  یک پروتئین HSP70 است.

هموستاز و زنده ماندن سلول نقش دارد و در صرع لوب تمپورال 

عیین برای ت معتبر. این پروتئین یک بیومارکر یابدیافزایش م

 حافظه و حجم هیپوکامپ است.

یک فاکتور ارتقادهنده رشد نورون است که  S100ßپروتئین 

دهنده فعالیت در صرع لوب تمپورال افزایش دارد و نشان

 تواندیگلیال و تخریب سد خونی مغزی است و م یهاسلول

بیومارکری برای بیماری صرع باشد. سطح انولاز بعد از آسیب 

تواند یک ملاک غیرمستقیم برای و می یابدینورونی افزایش م

 .(13) مغزی باشد-آسیب سد خونی

BCL2  دکان سرم کویک پروتئین آنتی آپوپتوتیک است و در

ل و با شدت، طو داشته استصرع لوب تمپورال افزایش مبتلا به 

اط عکس ارتب IQمدت و فرکانس تشنجات ارتباط مستقیم و با 

 .(14) دارد

Neural Cell Adhesion Molecule 1،  پروتئین اتصالی یک

نورونی است و سطح آن در افراد مبتلا به صرع نسبت به گروه 

م به درمان کمتر هم وکنترل کمتر بوده و این کاهش در افراد مقا

 .(11)شود یم

ت که اس اکسیدانیییک آنزیم آنت، سوپر اکسید دیسموتار

در افراد تشنجی، خصوصاً در افراد مقاوم به دارو مقدار کمتری 

 .(16) نسبت به گروه کنترل دارد

Gelsolin ک پروتئین باند شونده به اکتین است و در ی

و  CSFمقدار این ماده در  .نقش دارد اسکلت سلولی یبازساز

شده از لوب تمپورال افراد صرعی کاهش چشمگیری بافت خارج

ر در عنوان یک بیومارکتواند بهو می داشتهنسبت به گروه کنترل 

 .(17) صرع استفاده شود

در  مؤثرنیز ازجمله بیومارکرهای  TNFαو  87اینترلوکین 

 هایکنندهیلو تعد 87اینتر لوکین آیند. گیرنده صرع به شمار می

، NF- κB activator 1و  P65مسیر سیگنالینگ آن همچون 

زان میطور چشمگیری در افراد مبتلا به صرع افزایش داشته و به

، تارتباط تنگاتنگی داشته اسبا فرکانس تشنجات  سطح بیان آن

هیپوکامپ کودکان تشنجی  یهانیز در نمونه TNFαسطح 

 .(11 ،61) داشته است دارییافزایش معن

Nrf2  التهاب است ضد یهایک فاکتور رونویسی از ژننیز که

صرعی  یهادر هیپوکامپ انسانی با صرع لوب تمپورال و موش

 .(11) داشته است دارییشده با پیلوکارپین افزایش معن
 

   بحث
عینی  طوربهبیومارکر، شاخصی است که بتوان آن را 

یری کرده و معیاری جهت تشخیص شرایط فیزیولوژیک گاندازه

و پاتولوژیک باشد. با توجه به مشکلات فراوانی که امروزه در 

تشخیص و درمان بیماری صرع وجود دارد، یافتن بیومارکری 

جهت کمک به این امر قدمی بزرگ در عرصه  معتبر،

تحقیقاتی و درمانی خواهد بود. در این راستا تحقیقات _علمی
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ی طورکلبهزیادی بر روی بیومارکرهای متنوعی انجام شده است. 

برای پیشگویی و یا حتی یک  کنندهکمکبیومارکرها یک عامل 

. از طرف دیگر مطالعات ژنتیکی بر استمکمل برای تشخیص 

و  معلائنمودن  فردمنحصربهتواند در یمی افراد مبتلا به صرع رو

 پاسخ به درمان در مبتلایان مفید واقع شود.

ای به معرفی و یافتن بیومارکرهای امروزه توجه ویژه

یری در خون، ادرار و یا مایع مغزی نخاعی صورت گاندازهقابل

 رها بهمطرح است که آیا بیومارک سؤالگرفته است. همواره این 

اند و یا خود عاملی برای ایجاد تشنج دنبال تشنجات ظهور یافته

هستند. تشخیص این امر بسیار مشکل است که بیومارکرهای 

ملی اند و یا خود عایدشدهتولبه دنبال شرایط پاتولوژی  شدهعرضه

 یی هستند.زاتشنجبرای 

ین، دسترسی به بیومارکرهای محققهای یتمحدودیکی از 

نخاعی -در مایع مغزی نخاعی است. مایع مغزی همحصورشد

یک محیط بسیار نزدیک به سیستم عصبی مرکزی  عنوانبه

 ولی سد استبرای بررسی بیومارکرها  هانمونهازجمله بهترین 

تواند بیومارکرهای یممغزی مانند یک حصار نفوذناپذیر -خونی

 متعددی را در مایع مغزی نخاعی محصور نماید. سوراخ نمودن

خاجی و دستیابی به فضای زیر -ستون فقرات در ناحیه کمری

عنکبوتیه، تنها راه دسترسی به نمونه مایع مغزی نخاعی است که 

 .(10)این روش برای بیماران روشی کاملاً تهاجمی است 

از دیگر مشکلات محققین در بررسی بیومارکرها، یافتن گروه 

 توان از میان افرادی کهیمگروه کنترل را  کنترل و یا سالم است.

انتخاب نمود.  اندنداشتهگونه تشنجی در طول زندگی خود یچه

 و اندکردهبار تشنج را تجربه برخی مطالعات از افرادی که یک

در شرایط بیش  هاآنمرکزی یاد سیستم عصبی زاحتمالبه

. همچنین افرادی که از اندنمودهپذیری است، استفاده یکتحر

توانند در زمره یمبرند یمهای عصبی غیر از صرع رنج یماریب

 .(10)گروه کنترل به شمار آیند 
 

 نتیجه گیری 

ی بررسی بیومارکرها، زمینه مشکلات فراوان در وجود با

و این امر به  اندشده متمرکزی بسیاری در این راستا هاپژوهش

 توانند دریمدلیل اعتبار و کمک شایانی است که بیومارکرها 

های صعب علاج داشته یماریببینی و درمان یشپتشخیص، 

 باشند.
 

 

 تشکر و قدردانی
وسیله از همکاری مرکز تحقیقات سلولی و مولکولی و ینبد

ین تأمهمچنین معاونت پژوهشی دانشگاه علوم پزشکی ایران در 

ب کد مصو گردد.دسترسی به منابع علمی قدردانی و تشکر می

 می باشد. 26441-887-03-14 این طرح
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Abstract 
 

Background & Objective: Epilepsy is a common neurological disorder with the prevalence of 50 

million in the world. Despite of many researches and introducing of different anti-epileptic drugs, 

30% of patients suffer from refractory seizures. Biomarkers are the measurable indicators to detect 

the physiological and pathological condition. Biomarkers in epilepsy can be utilized for prediction, 

diagnosis, severity and effectiveness of drugs. 

Conclusion: The efficacy of biomarkers in the prognosis and evaluation of drugs effectiveness is 

notable. Owing to the diversity of clinical symptoms of epilepsy, various biomarkers have been 

presented. Among wide-ranging biomarkers, some structural biomarkers such as imaging and 

electrophysiology including electroencephalogram are the most usable biomarkers. These evidences 

suggest more investigations to introduce biomarkers that are more practical. 
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