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ها بر آن یبیو درمان ترک ن،یانسول ینیبداخل زیتجو ،یدرمان یپوترمیاثرات ه

بزرگ  یهادر موش TBI جادیدنبال ابه یریادگیو اختلالات  یرفتار راتییتغ

 آزمایشگاهی
 

 2ناصح میمر، 2،2سعید کربلایی دوست، 1،2علی رفعتی ،2،1کشاورزسمیه  ،1یمعتمد جهرم یهاد
 رانیا راز،یش راز،یش یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یولوژیزیگروه ف -1

 رانیا راز،یش راز،یش یدانشگاه علوم پزشک ،یولوژیو استر یستومورفومتریه قاتیمرکز تحق -2

  رانیا راز،یش راز،یش یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ح،یگروه علوم تشر -3

 

 ده یچك
 

باشد. اثرات مفید هیپوترمی سال می 54( یکی از دلایل اصلی مرگ در افراد کمتر از TBIآسیب مغزی ناشی از تروما )هدف: 
کردن مجدد، احتمال برگشت یا در برخی مطالعات نشان داده شده است، هرچند در فاز گرم TBIهای ناشی از در کاهش آسیب

عنوان یک عامل نوروتروفیک، مان هیپوترمی و انسولین، بهأدر این تحقیق به بررسی اثرات درمان تو ها وجود دارد.تشدید آسیب
 پرداخته شده است. TBIدنبال ایجاد به یشگاهیبزرگ آزماهای بر تغییرات رفتاری و اختلالات یادگیری در موش

 TBIکننده هیپوترمی پس از ایجاد یافتدر(، TBI، کنترل )Shamگروه  4ها: چهل رت از نژاد اسپراگودالی در مواد و روش
(TBI+HTدریافت ،)کننده انسولین داخل( بینیTBI+Insو درمان )( شده با انسولین و هیپوترمیTBI+HT+Ins مورد بررسی قرار )

درجه  33گرفتند. ضربه مغزی از طریق تکنیک انداختن وزنه بر سر ایجاد شد. هیپوترمی با سرد کردن سطح بدن و رساندن دما به 
، TBIبینی تجویز گردید. در روزهای پنجم تا هفتم پس از ایجاد روز از طریق داخل 7مدت القاء گردید و انسولین بهگراد سانتی
تست رفتاری، حیوانات بیهوش  انجام و در روز هفتم آزمایش پس از آخرین Open fieldو  Morris Water Mazeهای رفتاری تست

 و کشته شدند.
در حیوانات سبب افزایش بروز رفتارهای اضطرابی،  TBIدهد القای دست آمده از این پژوهش نشان میهای به: یافتههایافته

شود. درمان با انسولین یا القای هیپوترمی هرکدام به تنهایی توانست تا حدی اختلالات اختلال در یادگیری و حافظه فضایی می
 ها بهثرتر از هرکدام از آنؤه درمان ترکیبی آن دو، در کاهش این اختلالات رفتاری مکرفتاری ایجاد شده را کاهش دهد درحالی

 تنهایی بود.
ثرتر از ؤم TBIبینی در کاهش اختلالات رفتاری و یادگیری ناشی از مان با هیپوترمی و انسولین داخلأگیری: درمان تونتیجه

عوارض جانبی هیپوترمی را در فاز گرم شدن مجدد کاهش داده و امکان بروز ها به تنهایی بود، انسولین احتمالاً هرکدام از آن
 مزایای محافظتی هیپوترمی را فراهم کرده است.

 

 بینی، هیپوترمی، اختلالات یادگیری، تغییرات رفتاری، انسولین داخلTBIکلیدی:  هایواژه
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The effects of therapeutic hypothermia, intranasal insulin 

administration, and combination therapy on behavioral 

changes and learning disorders following TBI in rats 
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Introduction: Traumatic brain injury (TBI) is one of the main causes of death in people under 45 years of age. 

The beneficial effects of hypothermia in reducing injuries caused by TBI have been shown in some studies, although 

in the rewarming phase, there is a possibility of return or exacerbation of injuries. In this research, the effects of 

combined treatment of hypothermia and insulin, as a neurotrophic factor, on behavioral changes and learning disorders 

in rats after TBI have been investigated. 

Methods and Materials: In this study, forty Sprague-Dawley rats were divided into five groups: Sham, control 

(TBI), TBI+hypothermia (TBI+HT), TBI+intranasal insulin (TBI+Ins) and TBI+Hypothermia+insulin 

(TBI+HT+Ins). The TBI was induced via the weight-drop technique. Hypothermia was established by cooling the 

body surface and lowering the body temperature to 33 degrees Celsius, and insulin was given through intranasal 

administration for 7 days. The Morris Water Maze and Open field behavioral tests were conducted on the animals 

from the fifth to seventh days after TBI, the animals were anaesthetized and slaughtered on the seventh day after the 

last behavioral test.  

Results: The findings of this research showed that the induction of TBI in animals causes an increase in the 

incidence of anxiety behaviors and impairments in learning and spatial memory. Treatment with insulin or induction 

of hypothermia was able to partially reduce the behavioral disorders, while the combined treatment of both was more 

effective in reducing these behavioral disorders than either of them alone. 

Conclusion: Combined treatment with hypothermia and intranasal insulin was more effective in reducing 

behavioral alterations and learning disorders caused by TBI than either of them alone. Insulin has likely decreased the 

side effects of hypothermia during the rewarming phase, and by reducing these adverse effects, it has allowed the 

manifestation of the protective benefits of hypothermia. 

 

Keywords: TBI, Hypothermia, Intranasal Insulin, Behavioral changes, Learning disorders 
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