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  چکيده 

 لهيموجود در شـنبل  يدياسـتروئ نيسـاپوجن  کي  نيوسـجني. دشـده اسـتگزارش   ياختلال شـناختاز نوروپاتوژنز    يبخشـ  عنوانبه  يالتهاب عصـب  :زمينه و هدفپيش
 تيفعال ،ياختلال شــناختبر    نيوســجنيد ريتأث  ي. هدف مطالعه حاضــر، بررســاســت  يمريآلزاضــد  و   يدانياکســيآنت  ،يالتهاباثرات ضــد  يکه دارا  اســت

  .است ييدر موش صحرا يالتهاب عصبالقا  به دنبال وزيآستروگلاستراز و نيکوللياست
  ن،يوسـجنيبا د  ماريگروه كنترل، كنترل تحت ت  ٤به    اعداد يجدول تصـادف  بر اسـاسموش صـحرايي نر نژاد ويسـتار    ٣٢  يمطالعه تجرب  نيدر ا:  کار مواد و روش

اکاريپوپليل اکاريپوپليو گروه ل د،يسـ جنيبا د ماريتحت ت  ديسـ دند. موش  نيوسـ يم شـ جنيد  لوگرميبر ک  گرميليم  ٤٠  زانيم ماريتتحت    يهاتقسـ را به مدت   نيوسـ
به فرم   لوگرميبر ک  گرميليم  ١  زانيبه م نيدر نرمال ســال  شــدهحل ديســاکاريپوپليل  ،يالتهاب عصــبکردند. براي القا    افتيدر  يهفت روز و روزانه و به فرم خوراک

فاق اعت  کيروز و   نيدر اول  يداخل صـ جنيد  قيقبل از تزر  سـ د.    قيتزر  نيوسـ اتل باکس براشـ ت شـ د. يريادگيحافظه و    يبررسـ  ياز تسـ تفاده شـ تفاده از  اسـ  با اسـ
  ˂٠٥/٠p  يداريو سطح معن يتوک  يبيو تست تعق  طرفهکي  يها با آزمون آنوواداده  يز آماريآنالانجام شد.    يمولکول  يپارامترهاسنجش    مپ،اپوکيه  يهموژنه بافت
  انجام شد.

اکاريپوپليهنگام عبور در گروه ل ريتأخ  زانيم: هاافتهي جنيکننده دافتيدر  ديسـ هيدر مقا  يداريمعن  شيافزا  نيوسـ اکاريپوپليبا گروه ل  سـ ت  ديسـ  .)P<0.01(  داشـ
  يدار يمعن)  P<0.05(  شيو کاتالاز افزا )P<0.05(  کاهش  استرازنيت کوليفعال  ديساکاريپوپليبا گروه ل  سهيدر مقا  نيوسجنيکننده دافتيدر ديساکاريپوپليگروه ل

ســه با گروه کنترل کاهش  ين در مقايوســجنيد  کنندهافتيدردر گروه    GSHزان  يم  نشــان داد.  )P<0.01(  MDAو  ) GFAP  )P<0.05  زانيمکاهش  و   دکر  دايپ
  ).P>0.05( نداشتبا گروه کنترل تفاوت معنادار  يموردبررس ين در فاکتورهايوسجنيمار با ديگروه کنترل تحت ت نشان داد. )P<0.05( داريمعن
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  مقدمه
ن ش يافزا  با ب  اختلالات ت،يجمع سـ ان يعصـ  بر  ريتأث  ازنظر  انسـ

 اسـت  شـده ليتبد يبزرگ بار به يزندگ  ي هانهيهز و يزندگ  ت يفيک
ــب  اختلالات .)۱( ــکته مثل يعص  ي ماريب  مر،يآلزا   ي ماريب ،ي مغز  س

ــون،يپارک ــردگ  نس ــ و  يافس ــ ،ينخاع ب يآس ــت  از يناش  دادن دس
روندهيپ و  يجيتدر لول  شـ ب ي هاسـ  به   منجر توانديم  CNS  در يعصـ
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4 Reactive oxygen species 

ــ  عملکرد  اختلال ــتميس ــب  س ــود يعص ــترس  نيهمچن .)۲(  ش  اس
ب  التهاب و،يداتياکسـ روع  در ،يعصـ رفت اختلالاتيپ و  شـ ناخت شـ  يشـ
 ب يکه تخر انددادهشــواهد متعدد نشــان  .  )۴, ۳(  باشــنديم  مؤثر

ــونيپارک  ي ماريدر ب  کينرژيدوپام ي هانورون  ازحدش يب  ديبا تول  نس
٤ROS    .ت د لياز دلا  يکيمرتبط اسـ به  توانديم  ROS  ديتجمع شـ

ــد. مکان  ي توکندرياختلالات م ــل ي هاو التهاب مربوط باش در  ياص
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ه در آن   ــود،يم  ديـتول  ROSمغز کـ دريم  شـ ا و در نورون  ي توکنـ هـ
ــتنـد. تول ايـنوروگل ــب نيدر ا   ROS ازحـدش يب  ديـهسـ  ياختلال عصـ

ــل  ليو دلا ابدييم ش يافزا  ــب ياص اختلال عملکرد   ،يآن التهاب عص
ن، افزا   ،ي توکندريم طح آهن و کلسـ ش يسـ  نيدوپام  ب يو تخر ميسـ

ت. علاوه بر ا  ورت قرار  توانديم  ROS ازحدش يب  ديتول ن،ياسـ در صـ
ــ  هاکش آفت با  يطيگرفتن در معرض مح ــدنيو نوروتوکس  ديها تش

را   کينرژيکه از دست دادن نورون دوپام  يقيدق  نديشـود. اگرچه فرآ
 يکي  ROSشـده اسـت که   شـنهاديپ سـت،ي، مشـخص نکنديم  نييتع
اسـکلروز  شمو ي هامدل  ليوتحلهيتجز .)٥(اسـت  ي ديکل عواملاز 

ــب ي هـاانـهيـپـاکـه   گزارش کردنـد  کيـوتروفيآم يجـانب   ROSبـه  يعصـ
ان  تند، که نشـ اس هسـ ترس اکسـ دهديمحسـ اختلال در ،  ويداتياسـ

ــلول  Ca+2 ش ي، افزا ي توکنـدريمعملکرد   انتقـال کـاهش   و يداخـل سـ
. علاوه کنديم ت يورا تق يعضلان  يدر اتصالات عصب  يناپسـيسـ  ش يپ

ــب  ب يمنجر به تخر يعوامل التهاب ن،يبر ا  ــونديم يعصـ . در )٦( شـ
ترس اکسـيآلزا   ي ماريب ل سـميسـه مکان قياز طر  ويداتيمر اسـ که  ياصـ

لول تاز سـ ک يشـيافزا   ميو تنظ  ROS  ديتول ،يبر هموسـ و  Aβ ليتشـ
p-tau  ــرفت يبه پ گذارد،يم  ريتأث  .)٧( کنديکمک م  ي مارين بيا   ش

ب ت که التهاب عصـ ده اسـ اهده شـ ترس اکسـهمراه با   يمشـ  ويداتياسـ
  شــرفت يدر رابطه با شــروع و پ ديهســتند که با ياســاســ ي هاجنبه

 ي ريناپذييجدا   طوربهو   رنديقرار گ  موردتوجه  وياختلالات نورودژنرات
اتوژنز  ــ هـاآندر پـ ــلول. تنـدمرتبط هسـ  آزاد ROS  يالتهـاب  ي هـاسـ

  .)٨( کننديم ديتول ويداتياسترس اکسکه  کننديم
 يعصـب  سـتميسـ  در  يالتهاب  پاسـخ  کي  عنوانبه يعصـب  التهاب

 با همراه هانيتوکايســا  ديتول با که شــوديم  فيتعر) CNS(  ي مرکز
ا انيکموکـ اميآنز  و  هـ اب ي هـ ام  يالتهـ ــوديم  انجـ   ينوع  ايـکروگليم. شـ
 مغز  در  يمنيا  ي هاسلول که  است  ماکروفاژها به  مربوط  اليگل  سلول

  يک يمتابول  محصولات  حذف  با  ايکروگليم.  دهنديم  ليتشک  را   نخاع  و
 حفظ در  يمهم نقش  يســـلول ي ايبقا و يخارج مواد  ،ي رضـــروريغ

 مغز، رشــد  ن دريعلاوه بر ا .  )۹(کنديم فايا  يعصــب بافت   هموســتاز
 ي ريادگي به  و کنديم شـرکت   يناپسـيسـ  ي ريپذشـکل  ،يعصـب ليتعد

 از   ي گريـد  گروه.  )۱۱,  ۱۰(  کنــديمـ  کمــک  حــافظــه  پردازش  و
 هات يآســتروســ  هســتند،  يمنيا  نقش  ي دارا  که  CNS ي هاســلول
تند د خون حفظ هاآن نقش   نيمهمتر و  هسـ ت  ي مغز يسـ . )۱۲( اسـ
ــلول  فعـال و کننـديم  انيـب را   TLR2 و  TLR4  اليـکروگليم ي هاسـ

 همراه  يعصب  ي هاسلول  ش مرگيافزا   و يعصب  التهاب  با هاآن  شدن
ــت  ــدن فعال  . )۱۳( اس  شيافزا  به  منجر  ايکروگليم  مدتيطولان  ش

ترس بيتخر  و ويداتياکسـ  اسـ   ي توکندر يم  عملکرد  اختلال و  يب عصـ
ــوديم ــب ب يتخر  و هانورون  مرگ به  منجر  که  شـ  در  ژهيوبه  ،يعصـ

 
1 Lipopolysaccharide 

 نشــان مطالعات ن،يا  بر علاوه.  )۱۵,  ۱۴(  شــوديم  پوکامپ يه هيناح
 ازجمله   ال،يکروگليم از  مشـــتق يالتهاب مزمن  ي هامحرک  که  دادند

TNF-α،  IL-1α پ  يبا فنوت ي هات يآسـتروسـ  ليتبد به  منجرA2 به 
A1،   ــبب ــبيتخر که س ــوديم يب عص ــترس . )۱۶(ش در حالت اس

ــ ــيداتياکس ــاز ماکرومولکول ي اريو، بس ند  يو فرا   ننديبيمب يها آس
و  هاميآنزرفعال شـدن  يدها، غيپي، لDNAن،  يون پروتئيداسـياکسـ

اها .  مطالعات )۱۷( افتديممختلف اتفاق   ي اختلاف در عملکرد غشـ
ترس اکسـيبر ا   ي اديز ن در بافت يو با افزا يداتين باورند که اسـ ش سـ

ــ. )۱۸( ابدييمش يها افزا  ــتميسـ واســـطه  عنوانبه  کينرژيکول  سـ
ــب ي هابرهمکنش  ــخ يداخل کننـدهميتنظ اي ـ يمنيا - يعصـ  ي هاپاسـ

ــنهاديپ  يمنيا  ــت    ش ــده اس ــت که )۱۹(ش ــده اس ــان داده ش . نش
ح ولات ترشـ لول يمحصـ دهفعال اليگل ي هاسـ تميبا سـ شـ  يمنيا   سـ

ــ يانتخاب  طوربه ــتميس ــکننديمرا مختل    کينرژيکول  س ــتمي. س   س
  ني و همچن   يالتهاب  راتييتغ  ميدر تنظ  ينقش مهم يدانياکســيآنت
  .)۲۰( کنديم فايا  وينورودژنرات طيدر شرا  کينرژيکول راتييتغ

ار  يپوپليل ــاکـ ا  يـسـ امولکولد هـ او ي هـ  يد و پليـپيل  ي بزرگ حـ
افت ي يگرم منف ي هاي باکتر  يخارج ي د هسـتند که در غشـايسـاکار

ــونديم ــترک نقطه  کي. )٢١(  ش ــل  مش ــب  التهاب نيب  ياص  و يعص
ــ  التهاب ــ 1LPSاز   يناش ــ  ريمس ــت   TLR4  نگيگناليس   زي تجو. اس
LPS  ــخ  بـاعـث ــوديم  يالتهـاب پـاسـ ــط عمـدتـاً کـه شـ   ،TLR4 توسـ
 که شــوديم جاديا  يعصــب  التهاب و  اليکروگليم  مجدد  ي ســازفعال
ه  منجر اط  بـ انورون  انحطـ ــ  ب يـتخر  ،هـ اپس يسـ ا  و  نـ  مرگ  ت يـدرنهـ
 ، يالتهاب عوامل  ديتول با  نديفرآ نيا  .)۲۲(  شـوديم  يعصـب ي هاسـلول
  ،iNOS،  COX-2  ت يـفعـال ش يافزا   ،IL-1β  و ،TNF-α،  IL-6  ماننـد

β -،ــکرتاز ــکرتاز،- γ س ــترس د بتا ويلوئيآم  تجمع  س ــ  اس  ويداتياکس
  دهيپد  نيبارزتر LPS از يناشـ  دوژنزيلوئيآم.  )۲۳(  شـوديم  واسـطه

 in طيشـرا   در متعاقباً،.  )۲۴(  اسـت   پوکامپ يه و  مغز قشـر ينواح  در

vivo، اخت  اختلال ــنـ ه  و  دهـديم  رخ  يشـ ال  بـ  در  يراتييتغ  آن دنبـ
ــطراب،  حرکـت،  کـاهش   ازجملـه  يعيطب  رفتـار ــردگ  اضـ  ،يافسـ
ــتهـا  کـاهش   ،يآلودگخواب  آن  بـه  کـه دهـديم رخ وزن  کـاهش  و  اشـ

ار ديگويم زين  ي اختلال رفتـ ب   LPS.  )۹(  نـ ــبـ اهش پروتئ  سـ   ني کـ
α7nAChR ــت  ي ، محتوا الACh(  نيکول  ليـاسـ  نيکول  ت يـ) و فعـ

ت فراز (  لياسـ ت ت يفعال ش ي) و افزا ChATترانسـ تراز   نيکول  لياسـ اسـ
)AChE  (ت  يگرد ده اسـ مالون  ي داريمعن  طوربه LPSد. گزارش شـ
ــMDA(  ديـآلـدئ ي د و   ش يافزا ) را  H2O2( دروژنيـه  ديـ) و پراکسـ

(  ي محتوا  الاز  اتـ اتCATکـ را در هGSH(  وني) و گلوتـ پ ي)  امـ  پوکـ
اهش  ديم  کـ هيـلوئيآم  ش تجمعيافزا   .)۲۵(  دهـ ا بـ   زي تجو  ليـدل  د بتـ
 مطالعات  ي برا   مناسـب   اريبسـ  يروشـ به را  LPS  مدل ،LPS  مزمن
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د يم  نيهمچن  LPS.  )۲۳(  کنـديم  ليـمر تبـديآلزا   ي مـاريب  توانـ
 و يعصـب  التهاب جاديا  با نسـون را يپارک  ي ماريب مشـخصـه ي هايژگيو

 کاربرد ن،يعلاوه بر ا .  )۲۶(  کند القا  کينرژيدوپام ي هانورون  ب يتخر
ــکلروز در LPS يتجرب  ي هـامـدل   ي مـاريب و  کيـوتروفيآم  يجـانب اسـ
ک مدل يجاد يا  ،رونيازا .  )۲۷(  شـــده اســـت  يبررســـ  نگتونيهانت
 اسـاس  يبررسـ ي برا  ي اريدر مطالعات بسـ  LPSبا  القاشـده يتجرب

ــناخت اختلالات  يمولکول ــ يش ــب ي هاي ماريب از يناش  ي برا  و يعص
ــتراتژ ش يآزما ــت   بالقوه يدرمان ي هاي اسـ   ني همچن  .)۲۹,  ۲۸(اسـ
 حافظه اختلال در  يمهم  عامل  عنوانبه  مغز  بافت   ويداتياکسـ ب يآسـ
  .)۳۰( است  شده گرفته نظر در LPS از  يناش

ــال اخ در ــتفـاده از ترک  ريچنـد سـ در درمـان   يعيطب  بـاتياسـ
  ني وسجن يقرار گرفته است. د  موردتوجه  يعصب  ي هاي ماريب  يحفاظت

ــاپوجن  کي ــتروئ  نيس ــنبل ي دياس ــو   لهيموجود در ش  ينيزمب يس
ــ ــت   نيريشـ ه  ني. همچن)۳۱(  اسـ ان  در  بودن  ديـمف  ليـدل  بـ  درمـ

ــ اختلالات  مانند ييهاي ماريب ــتميس ــب  س ــرطان، ،يعص ــم،  س  آس
اريب اي مـ ــت   کرده  دا يـپ  ي اديـز  ت يـاهم  يعروق  يقلب  ي هـ . )۳۲(  اسـ
جنيد ترس اکسـ  نيوسـ  دهديمو، التهاب و آپوپتوز را کاهش  يداتياسـ
شـنهاد شـده اسـت يحافظه پ  بهبوددهنده ي ک داروي  عنوانبه و  )۳۳(
ته)۳۴(   دي لوئيآم ي هاپلاک  نيوسـجنيد دادند نشـان . مطالعات گذشـ
ليبرينوروف  و انگـ اهش   مغز  در  را   لار تـ ديم  کـ ا ي. همچن)۳۵(  دهـ ن بـ

گالاکتوز ســـبب کاهش اختلال   ي از د  ياز آپوپتوز ناشـــ  ي ريجلوگ
ــب ــوديم  يعصـ ــيب  ليوتحلهيتجز .)۳۶(  شـ  ي هامطالعه ييايميوشـ

، د بتايلوئيآم ي هاپلاکزان  يم  نيوسـجنيدکه   گذشـته نشـان دادند
ترس اکسـ ب و،يداتياسـ ت ت يفعال ش يو افزا  يالتهاب عصـ  نيکول  لياسـ

باعث   نيوســجنيددرمان   ن،يعلاوه بر ا   .)۳۷( اســتراز را کاهش داد
  د،يآلدئ ي و مالون د  پوکامپ ياسـتراز ه  نيکول لياسـت ت يکاهش فعال

و   سـموتازيد  ديمانند سـوپراکسـ ييهادانياکسـيآنتهمراه با بهبود  
ز  ي گزارش شــده اســت که تجوحال،   ني. در همشــوديم  ونيگلوتات

ــجنيد ــطوح هن  يوس ــاخص پوکامپ يس  پوکامپ،يه يالتهاب ي هاش
د اننـ اکتور نکروزNF-kB  ،TLR4،  ۶  نينترلوکيا   مـ ده، فـ تومور   دهنـ

و از  ) را کاهش GFAPت (يخاص آسـتروسـ يسـتي، و نشـانگر زآلفا
اگرچه . )۳۸( دهديم ش يافزا را  Nrf2  يگر ســـطوح بافتيد ي ســـو

ده بود،   ي مطالعات متعدد ناخت  ت يتقو  عملکردکه قبلاً انجام شـ  يشـ
ــژنيد ــنهاديپ  ويرا در برابر اختلالات نورودژنرات  نيوسـ کردند، اما   شـ

 کهييازآنجا اند.درک نشـده  وضـوحبه  ييربنايز  يمولکول  ي هاسـميمکان
ــب  کنندهب يتخر ي هاي ماريب ــتند و   يعصـ ــترش هسـ در حال گسـ

دالتهاب  يدانياکسـيآنتبر خواص  ي اديمطالعات ز جنيد  يو ضـ   ني وسـ
اره  جنينکه اثر ديز با توجه به ا يو ن  اندکردهاشـ  ين بر مدل موشـيوسـ

 هدف  نيبنابرا نشــده اســت،  يد بررســيســاکار  يپوپليتحت القا با ل
 ت يفعال ،يبر اختلال شـناخت  نيوسـجنيد  ريتأث يمطالعه حاضـر، بررسـ

ت تراز  نيکول  لياسـ ترس اکسـاسـ تروگل واکنش و   ويداتي، اسـ ه ب  اليآسـ
  .است  ييدر موش صحرا  يدنبال القا التهاب عصب

  
  مواد و روش کار

تار  ۳۲ در اين مطالعه تجربي از حرايي نر نژاد ويسـ ر موش صـ  سـ
گرم اسـتفاده   ۱۸۵- ۲۱۵در محدوده وزني  )(انسـتيتو پاسـتور، کرج

 ي هاگروهگراد در  درجه سانتي  ۲۱  - ۲۳در دماي   هاوانيحشد. تمام  
ا    ۳ د.    ۴تـ ــدنـ ايي در هر قفس قرار داده شـ اوانيحتـ ه   هـ ه بـ آزادانـ

و غذاي مخصـوص موش (شـركت خوراك دام پارس،   يکشـلولهآب
تند.  )كرج ترسـي داشـ ادفي به   طوربه هاموش  دسـ (در هر   گروه  ۴تصـ

ــدنـد کـه   موش) ۸گروه   ــيم شـ كنترل،    ي هـاگروهاز:   انـدعبـارتتقسـ
ــجنيبـا د مـاريكنترل تحـت ت ، دوز لوگرميبر ک گرميليم  ۴۰(  نيوسـ

ــت    يکـه در مطـالعـات قبل مؤثر ــده اسـ   يپوپل ي)، ل)۳۹(گزارش شـ
ــاکـار ــاکـار  يپوپليو ل  د،يـسـ ــجنيبـا د مـاريتحـت ت  ديـسـ  ۴۰(  نيوسـ

  ن،ي وسجنيد  کنندهافت يدر ي هاگروهمورد    در).  لوگرميبر ک  گرميليم
ــورتبهماده   نيا  ــدهبا دوز   يخوراک  صـ به مدت هفت روز و   ذکرشـ

 شدهحل ديساکار  يپوپليل  ،يروزانه تجويز شد. براي القا التهاب عصب
ــال ال سـ ه م  نيدر نرمـ ه فرم داخـل   لوگرميبر ک گرميليم ۱  زانيبـ بـ

 قيتزر  نيوســجنيد  زيتجوقبل    ســاعت   کيروز و  نيدر اول يصــفاق
ــد.  ه مطـالعـه    ي ارهـايـمعشـ دعبـارتورود بـ  ي هـامـدلت:  يـاز: جمع انـ

امدها:  ي، پLPS ي ، مداخله: داروLPSتحت القا با  ياختلال شــناخت
ت: اگر مـدل  يـخروج از مطـالعـه: جمع ي ارهـايـبود. مع  ريوممرگزان  يم

 ي ماريب علائمامدها:  يالقا نشــده باشــد، پ  يدرســتبهاختلال حافظه  
  نباشد. يکاف القاشده

  
  رفعال: يغ  يرفتار اجتناب  يبررس  ياستفاده از شاتل باکس برا

ا  رفتار  بررسي  به    ي حترازبراي  دستگاه  از يك  ابعاد  غيرفعال، 
و ر  سانتيمت   ۲۰×۸۰×۲۰ روشن  داراي يك محفظه  باكس)  (شاتل 

از ميله  يك محفظه استفاده شد.  هاي فلزي موجود در كف  تاريك 
استفاده شد. براي   محفظه تاريك براي شوك دادن به پاي حيوان 

محفظه به  تحريك  خاص    اعمال  استيمولاتور  دستگاه  از  تاريك، 
، تهران) استفاده گرديد. بدين منظور، تك تحريكي به  بهبود پرداز(

ميلي  يك  اين  شدت  در  گرديد.  اعمال  ثانيه  يك  مدت  به  و  آمپر 
در هفته سوم پس از  غيرفعال    ي رفتار احترازمطالعه، روش بررسي  

  به شرح زير بود:  د،يساکاري پوپليق ل يشروع تزر 
در اين مرحله، قبل از شـروع آزمايش، هر  :مرحله سـازش )الف

دقيقه در داخل دســتگاه قرار   ۵به مدت    يمتوال روز  ۲حيوان براي 
  .داده شد

ــاب ب)  ــوم(روز  در اين مرحلـه:  مرحلـه اکتسـ حيوان در   ،)سـ
تاريك  شــد، اين محفظقرار داده    قهيدق  ۵به مدت    روشــن محفظه



 ١٤٠٣ مهر، ٧، شماره ٣٥دوره   مجله مطالعات علوم پزشکي 
  

٦٠٧  

ــته  نگه ــد. در اين مدت درداش محفظه   دهندهارتباطگيوتيني  ب  ش
ــن و تـاريـك   ــتـه بود. در  کـاملاً روشـ  انتهـاي دوره، لامـپ محفظـه بسـ

ن دهروشـ ،  ب در  باز کردن محضبهگرديد.  مي گيوتيني باز  بو در  شـ
كشـيد تا حيوان از كه طول   يزمانمدتشـد و كورنومتر بكار انداخته  

ه اددا   محفظـ ك برود، يـ اريـ ه تـ ه محفظـ ــن بـ ــت گردروشـ ه د يـشـ كـ
انمـدت ت عنوان    زمـ ه تحـ أخير اوليـ أخاين تـ ه ريتـ اطلاق   ١)IL(  اوليـ

اريـك،  گرديـد (ملاك براي ورود حيوان بـه محفظـه دام  عبور تـ هـاي انـ
دو محفظه بود). ســپس،   دهندهارتباطر حركتي پشــتي حيوان از د

آمد. شــد و يك تك شــوك به حيوان وارد ميآورده مي  پايين  بدر
گرديـد. در  مي  دقيقـه، حيوان بـه قفس منتقـل  ۱در پـايـان كـار پس از  

ــتر از   بـا  ي هـاموشارتبـاط بـا اين مرحلـه،  ثـانيـه  ۶۰تـأخير اوليـه بيشـ
  مايشات حذف گرديدند.زآ

سـاعت پس از مرحله  ۲۴اين مرحله  :  حافظه يابيمرحله باز ج )
ابه مرحله قبل بود   چهارمدوم در روز  انجام پذيرفت. اين مرحله مشـ
ــد، زمـاني كـه حيوان بـه محفظـه تـاريـك وارد مي كـه بـا اين تفـاوت شـ

كرد. در اين مرحله، تأخير در حين نمي  گونه شـوكي را دريافت هيچ
دازه  ٢)STLر (عبو أخير در حين عبور    گيري انـ د. منظور از تـ گرديـ

ت كه قبل از آن يزمانمدت ود، که اسـ حيوان وارد محفظه تاريك شـ
ه يثان  ۱۵۰ز  يش نيزمان قطع آزما  ماند.روشــن باقي مي در محفظه

انجام سه مرحله شاتل باکس در صبح و در   .)۴۰(. شددرنظر گرفته  
  د.ين انجام گرديک ساعت معي رأس

د بعد از يسـاکاريپوپليل  قيهفته سـوم پس از شـروع تزر انيدر پا
ــ ــتفـاده از تزر  وانـاتيح  ،ي رفتـار ي هـاياتمـام بررسـ ا اسـ داخـل  قيبـ

بافت  يت مسـائل اخلاقيبا رعاشـدند. سـپس   هوشيب  نيکتام  يصـفاق
 ي، خروجهادســتگاهون  يبراســيکالدر رابطه با پوکامپ جدا شــد. يه

  .شده بود دييتأو  يدر ابتدا توسط شرکت سازنده بررس يکيتحر
  پوکامپ:يه هموژنه هيته

شــد و به   نيوزپوکمپ تيه  بافت ابتدا   ،يهموژنه بافت هيته ي برا 
ــورتبهآن   ــرد (يترجداگانه، بافر   ص ــبت  ي ) برا pH= 7.4س س نس
با دســـتگاه   قهيدق  کيو به مدت  شـــد اضـــافه  درصـــد    ۵/۲ يوزن
اکرويم ا دور   زريهموژنـ و محلول   ديـگرد  زهيهموژن  قـهيدر دق  ۵۰۰۰بـ

انتر  زهيهموژن ده، توسـط سـ در دور    ۳۰۰۰  دور دار با  خچالي  وژيفيشـ
  وژ،يفي. پس از انجام سـانتردشـ  وژيفيسـانتر  قهيدق  ۵و به مدت    قهيدق

جمع   وبيکروتيمحلول جدا و درون م  هيشـــفاف از بق  ييمحلول رو
  ها استفاده شد.سنجش شاخص ي محلول برا  نيشد و از ا  ي آور

  ):AchE( ن استرازيل کوليم استي ت آنزيسنجش فعال
 اســتراز، از روش المان  نيکول  لياســت  ت يفعال  ي ريگاندازه ي برا 

)Ellman (  ــتفاده ــوديماس  ي محلول هموژن بافت  تريليليم  ۴/۰. ش

 
1 Initial latency 

ــفا  تريليليم  ۶/۲حاوي شـــده به کووت   قيرق   )pH=8( تبافر فسـ
به   DTNBاز واکنشــگر المان   تريکروليم  ۱۰۰ســپس    ،شــداضــافه 

نانومتر    ۴۱۲در طول موج    ي و سـپس جذب نور  شـدهفوتوسـل اضـافه 
ت  د. پس از گذشـ فر    قه،يدق  ۲ زمان خوانده شـ دهجذب صـ   ۲۰و  شـ

جذب در هر دو   راتيي. تغديگردسـوبسـترا به آن اضـافه    تريکروليم
 تيفعال  زانيو بر اساس معادله المان م  شدهثبت    قهيدق  ۱۰تا   قهيدق

  .)۴۱( دياستراز محاسبه گرد نيکولل ياست
  ):CATت کاتالاز (يسنجش فعال

نجش کاتالا ي برا  اصـ ت يک زسـ نجش اختصـ کاتالاز  ت يفعال يسـ
از نمونه،   تريکروليم  ۲۰استفاده شد.   رانيساخت ا   سـت يازيشـرکت ک

دارد،   انـ ــتـ افر لبلانـک (اسـ ه چـاهـک زيبـ   ت يـکروپليم  ي هـاکننـده) را بـ
ــافه کرد ــپس   مياض کاتالاز  ي رياز بافر اندازه گ  تريکروليم  ۱۰۰و س
متانول    تريکروليم  ۳۰سـپس   م،يرا به آن اضـافه کرد  ت يموجود در ک

ه   الاز را بـ اتـ هکـ انمونـ د. ميو مخلوط کرد ميافزود  هـ ه بعـ   ۲۰  در مرحلـ
 ت يدرنهاو   ميرا به آن افزود ت يموجود در ک  ي بسـترا سـو  تريکروليم
هيدق  ۲۰را    ت يـپل ا  قـ ه کرد  ي در دمـ انکوبـ اق  ه    مياتـ ادامـ   ۳۰و در 
 مياضـافه کرد  هاآنبه  ت يموجود در ک  STOPاز محلول    تريکروليم

  ت ي ود ي. پس از آن محلول پرميانکوبه کرد  قهيدق  ۱۰اتاق   ي و در دما
در  جذب را   قهيدق  ۵و پس از   ميرا به آن اضافه کرد ت يموجود در ک
 .مينانومتر خواند ۵۵۰طول موج 

  ):MDAد (يآلده يسنجش سطح مالون د
MDA  اخص پراکسـ  عنوانبه  يطبق روشـ  ي ديپيون ليداسـيشـ

ــاس آن واکنش ت ــيتوريوباربيکه اس ــت، انجام TBAد (يک اس ) اس
ــانتر  ي هـانمونـهگرفـت.   ــده يفيسـ ا ترکوژ شـ  ي و تر  TBAاز   يبيبـ

ــت ــيکلرواس ــوب پروتئيا  ي برا   HClد در يک اس ن، مخلوط  يجاد رس
دند. ا  د.  ي قه و در دمايدق  ۳۰ن واکنش به مدت  يشـ جوش انجام شـ
به مدت ده   ۳۰۰۰شـگاه و با دور  يآزما ي ن مخلوط در دمايسـپس ا 

وژ و رســوب حاصــل از آن جدا شــد. در طول موج يفيقه ســانتريدق
ذب   ۵۳۲ انومتر جـ هنـ انمونـ ا  هـ ت نهـ ت و غلظـ ام گرفـ   MDA  ييانجـ

  .)۴۲(ن گزارش شد يپروتئ nmol /mg صورتبه
  ):GSHون (يسنجش غلظت گلوتات 

ت ي دترياسـبا   ييرو عيمنظور، ما نيا  ي برا  د    ۵ کيکلرواسـ درصـ
بافر فسـفات   تريليليم  ۲هموژنات،    تريليليم  ۰.۱شـد. به   وژيفيسـانتر

(pH=8.4)  ،۰.۵  تـريـليـلـيـمـ  DTNB    مـقـطـر   تـريـليـلـيـمـ  ۰.۴و آب 
  .)۴۴, ۴۳( نانومتر خوانده شد ۴۱۲اضافه شد و جذب در 

  :GFAPزان يم يرياندازه گ
ــنجش ا  ي برا  ــاخص از روش الايس ــاندو ي زا ين ش و بر   يچيس

 ي باد يتر از آنتيکروليم  ۵ت اسـتفاده شـد. ياسـاس دسـتورالعمل ک

2 Step Through Latency 
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جاد شـــده در خرگوش با رقت مناســـب حل يا  GFAPه  يه، علياول
ــال ــده در بافر س ــش يکروليم  ۵۰) به pH=7.4(ن يش تر از بافر پوش

ده ا ١دهنـ ــانت ۴  ي در دمـ ه مـدت   يدرجـه سـ ه يـگراد بـ ــب بـ ک شـ
ويکروپليم  ي هاچاهک ت وشـ سـ د. شـ افه شـ با بافر    هاچاهک ي ت اضـ
PBS    شـگاه به يآزما ي سـاعت در دما  ۲سـه بار انجام گرفت. به مدت

ــ  ۵ ي تر بافر بلوکه کننده حاويکروليم  ۲۰۰هر چاهک   ــد ش ر  ي درص
با بافر  هاچاهکسـپس  انجام گرفت. PBSر چرب در بافر يخشـک غ

ا يتر محلول اســتاندارد  يکروليم  ۱۰۰بار شــســت و شــو شــدند.   ۲
درجه   ۴ ي ک شـــب در دمايق شـــده و به مدت  يرق يبافت  ي نمونه
انت د. در ا   هاچاهکگراد به  يسـ افه شـ با بافر    هاچاهکن مرحله ياضـ

دند. در مرحله بعد  و شـ ت و شـ سـ ه بار شـ  يآنت  آرتر  يکروليم  ۱۰۰سـ
ــل به آنز ي ه  يه کونژويثانو ي باد ــب  HRPم  يمتصـ با غلظت مناسـ

ده در بز و نگه داريا  اعت در دما  ۲به مدت   ي جاد شـ گاه  يآزما ي سـ شـ
و  ت وشـ سـ ه بار شـ پس سـ ورت گرفت و سـ با بافر انجام   هاچاهکصـ

ــد. پس از آن  ــترا يکروليم  ۱۰۰شـ ــوبسـ آب  ي حـاو HRP  ي تر سـ
ــ ه و تترامتياکسـ ه داريل بنزديـژنـ ه مـدت    ي ن و نگـ ه در يدق ۱۵بـ قـ

 يک قرارگرفت تا رنگ آبيشـگاه اضـافه شـد و در مکان تاريآزما ي دما
پس  ود. سـ ولفوري(اسـ  Stopتر محلول  يکروليم  ۵۰ظاهر شـ ک  ي د سـ

با  ي ) اضـــافه تا رنگ زرد ظاهر شـــود و ســـرانجام جذب نور۰.۱۸
ــتگاه پل ــتفاده از دسـ نانومتر    ۴۵۰ ي در، در طول موج نوريت رياسـ

 يبا اسـتفاده از منحن pg/mlبرحسـب   GFAPخوانده شـد. غلظت 
  استاندارد بدست آمد.

  :يآمار ليوتحلهي تجز
ام اداده  يتمـ ه  هـ ــورتبـ د.   گزارش  Mean ± SEM  صـ ــدنـ شـ

ار ليـوتحلهيـتجز ک نرم افزار آمـ ه کمـ ) Graphpad Prism 8(  ي بـ
ت.   ام گرفـ ارازانجـ ال آن يـ ANOVA  ي مون آمـ ه دنبـ ه و بـ ک طرفـ

امـه   Tukeyآزمون  ــم نمودارهـا از برنـ ــد. جهـت رسـ اده شـ ــتفـ اسـ
 P>0.05ن مطالعه يد. در ا ياسـتفاده گرد  ۲۰۱۸کروسـافت اکسـل  يم

  در نظر گرفته شد. داريمعنسطح  عنوانبه
  

  هاافتهي
ــل ينتا) ۱نمودار ( ــان داده يغ يمون اجتنابازج حاص ر فعال نش

 ي برا  وانيح ييتوانا  دهندهنشــانکه خود   هياول  ريتأخشــده اســت.  
ــت، در  ي ريفراگ  داريمعنمختلف تفاوت  ي هاگروه رفتار مربوطه اس

به  ديســاکار  يپوپليل  کنندهافت يدر ي هاگروهدر    هرچندنشــان نداد 
ود. رل بـ تـ نـ کـ روه  گـ از  ر  تـ مـ ف کـ لـ تـ خـ مـ رل    درجــات  تـ نـ کـ روه  گـ در 

  ري تأخ نشــد. افت ي  ينظر تفاوت نياز ا   زين  نيوســجنيد  کنندهافت يدر
اطلاعات در   ت يتثب ي برا   وانيح يياز توانا يعبور شــاخصــ نيدر ح

 
1 Coating buffer 

ه   ه و بـ افظـ اآن  ي ادآوريـحـ ــت   هـ ارامتر در گروه ل  نيا   .اسـ   يپوپل يپـ
بود   ترکمو بارز نسـبت به گروه کنترل   داريمعن  صـورتبه ديسـاکار

)P<0.001( ا بعلاوه،  ل  ني.  در گروه  ــاکــار  يپوپليپــارامتر   ديــســ
با گروه  سـهيدر مقا داريمعن ش يافزا   کي  نيوسـجنيد  کنندهافت يدر

ــاکـار  يپوپليل ــبـت بـه گروه   داريمعن) و کـاهش  P<0.01( ديـسـ نسـ
  .نشان داد )P<0.05کنترل (
ن اســتراز در نمودار  يل کوليم اســتيت آنزيفعالج مربوط به ينتا

ن يت ا يفعال ديسـاکار  يپوپليدر گروه ل) نشـان داده شـده اسـت.  ۲(
ــورتبه  ميآنز ــبت به گروه کنترل ب داريمعن  ص ــتريو بارز نس بود   ش

)P<0.01( ا بـعـلاوه،  لـ  نيـ.  گـروه  در  ــاکــار  يپـوپـلـيـپــارامـتـر   ديــســ
با گروه  ســهيدر مقا داريمعنکاهش    کي  نيوســجنيد  کنندهافت يدر

  ).P<0.05(نشان داد  ديساکار يپوپليل
م کاتالاز در واحد حجم يت آنزيج حاصـل از فعالي) نتا۳نمودار (

ن  ي پروتئ  ي، به نسـبت غلظت عمومهانمونهپوکامپ يهموژنه بافت ه
ــب مربوط بـه هر بـافـت   ــخص   تريليليمکروگرم بر يم برحسـ را مشـ

اکار  يپوپليدر گروه ل. کنديم کاهش معنا  م کاتالازيآنز ت يفعال ديسـ
پارامتر در گروه   ني. ا )P<0.01( نشان دادنسبت به گروه کنترل    دار

ــاکار  يپوپليل ــجنيد  کننـدهافت يـدر ديـسـ در  ش معنـا داريافزا   نيوسـ
  ).P<0.05(نشان داد  ديساکار يپوپليبا گروه ل سهيمقا

شاخص   عنوانبهد  يآلده  ي مالون د  ي ريج مربوط به اندازه گينتا
ــ ــترس اکسـ مختلف در   ي هـاگروهپوکـامـپ يو در هموژنـه هيداتيـاسـ

سـه يد در مقايسـاکار  يپوپلي) نشـان داده شـده اسـت. گروه ل۴نمودار (
افـزا  کـنـتـرل  گـروه  ــا  مـP<0.001(  داريمـعـنـش  يـب در    MDAزان  يـ) 

ان داد.  اکار  يپوپليدر گروه لنشـ جنيد  کنندهافت يدر ديسـ  کي  نيوسـ
الون ديدر م  داريمعن  کـاهش  دئ  ي زان مـ ا ديـآلـ ــهيدر مقـ ا گروه   سـ بـ

ار يپوپليل ــاکـ اداريک افزا يـو    ديـسـ ــطح ا   ش معنـ اکتوريدر سـ   ن فـ
و   P<0.01ب  ي(به ترت  ديمشـــخص گرد  ســـه با گروه کنترليدرمقا

P<0.05.(  
) در واحد GSHون (يزان گلوتاتيج حاصـــل از ســـنجش مينتا

افـت هموژنـه ه ــو۵در نمودار ( هـانمونـهپوکـامـپ يحجم بـ ر  ي ) بـه تصـ
ت. اندازه گيکشـ ده اسـ   يپوپل يدر گروه لون  يغلظت گلوتات  ي ريده شـ

اکار اکار  يپوپليو گروه ل ديسـ جنيمار با ديد تحت تيسـ کاهش   نيوسـ
ــبت به گروه کنترل   معنا دار ــان دادنسـ و   P<0.01ب  ي(به ترت نشـ

P<0.05.(  
ا۶نمودار ( دازه گي) نتـ ه انـ ن  ي ان پروتئيـزان بيم  ي ريج مربوط بـ

)GFAP(ترگل عنوانبه ٢ پوکامپ يدر بافت هموژنه ه  وزيشـاخص آسـ
ــان  هانمونه ــاکار  يپوپليپارامتر در گروه ل نيا . دهديمرا نش و  ديس

و بارز  داريمعن  صـورتبهن  يوسـجنيمار با ديد تحت تيسـاکار  يپوپليل

2 Glial fibrillary acidic protein 
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). P<0.01و   P<0.001ب  ي(به ترت  بود  شترينسـبت به گروه کنترل ب
اکار  يپوپليل  در گروه  اما جنيد  کنندهافت يدر ديسـ کاهش  کي  نيوسـ

اکتوريان ا يـزان بيدر م  داريمعن ا ن فـ ــهيدر مقـ ا گروه ل  سـ   يپوپل يبـ
  .)P<0.05( نشان داد ديساکار
  

  
كنترل، کنترل تحت  ي هاگروه مختلف مطالعه. ي هاگروه فعال در  غير  اجتنابي آزمون در  عبور ن يح در  ري تأخه و ياول ري تأخ ميزان ):۱نمودار (

  نيوسجنيد  با شده تيمار ديساکار يپوپلي ل و  لوگرميبر ک گرمي ليم ۱د در دوز  يساکار يپوپلي لوگرم، ليک بر گرميليم  ۴۰ دوز ن دريوسجنيمار با د يت
د)). مقدار يساکار يپوپلي سه با گروه لي# # (در مقاP<0.01سه با گروه کنترل)، ي(درمقا P<0.05⃰، ⃰ ⃰  ⃰⃰P˂0.001لوگرم (يک بر  گرمي ليم ۴۰دوز  در

P  در نظر گرفته شده است.  ي آمار ي داري معنسطح  عنوانبه ۰.۰۵کمتر از  
  

  
  ۴۰  دوز ن در يوسجني مار با ديكنترل، کنترل تحت ت ي هاگروه  مختلف مطالعه. ي هاگروه ن استراز در يل کول يت استيفعال ميزان ):۲نمودار (

  بر  گرمي ليم ۴۰دوز  در  نيوسجن ي د با شده  تيمار ديساکار يپوپل ي ل و  لوگرميبر ک گرمي ليم ۱د در دوز يساکار يپوپلي لوگرم، ليک بر گرميليم
سطح   عنوانبه  ۰.۰۵کمتر از   Pد)). مقدار يساکار يپوپليگروه ل سه با ي# (در مقاP<0.05 ، سه با گروه کنترل) يدرمقا( (P⃰<0.01 ⃰  لوگرم. يک

  در نظر گرفته شده است. ي آمار ي داريمعن
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  بر گرمي ليم ۴۰  دوز ن در يوسجن ي مار با ديكنترل، کنترل تحت ت يهاگروه مختلف مطالعه. ي هاگروه م کاتالاز در يت آنزيفعال ميزان ):۳نمودار (

 لوگرم. يک  بر گرمي ليم ۴۰دوز   در  ن يوسجنيد  با شده تيمار ديساکار يپوپلي ل و  لوگرميبر ک گرمي ليم ۱د در دوز  يساکار يپوپلي لوگرم، ليک
  ⃰⃰P<0.01) )يدرمقا (سه با گروه کنترل، P<0.05در مقا) #د)). مقدار يساکار يپوپل ي سه با گروه ليP  ي داريمعنسطح  عنوانبه  ۰.۰۵کمتر از 

  در نظر گرفته شده است.  ي آمار
  
  

  
  بر گرمي ليم ۴۰  دوز ن در يوسجن ي مار با ديكنترل، کنترل تحت ت ي هاگروه مختلف مطالعه. ي هاگروه د در يآلده  ي مالون د ميزان ):۴نمودار (

  ،P<0.05⃰لوگرم (يک  بر گرمي ليم ۴۰دوز   در  ن يوسجنيد  با شده تيمار ديساکار يپوپلي ل و  لوگرميبر ک گرمي ليم ۱د در دوز  يساکار يپوپلي لوگرم، ليک
⃰ ⃰  ⃰⃰P˂0.001 ي(درمقا ،(سه با گروه کنترلP<0.01در مقا) # #د)). مقدار يساکار يپوپليسه با گروه ل يP   ي داري معنسطح  عنوانبه  ۰.۰۵کمتر از 

  در نظر گرفته شده است. ي آمار
  



 ١٤٠٣ مهر، ٧، شماره ٣٥دوره   مجله مطالعات علوم پزشکي 
  

٦١١  

  
  بر گرميليم  ۴۰ دوز  ن دريوسجن ي مار با دي کنترل تحت تكنترل،  ي هاگروه مختلف مطالعه. ي هاگروه ون در ي غلظت گلوتات زانيم ): ۵نمودار (

  ،P<0.05⃰( لوگرميک  بر گرمي ليم ۴۰دوز   در  ن يوسجنيد  با شده تيمار ديساکار يپوپلي ل و  لوگرميبر ک گرمي ليم ۱د در دوز  يساکار يپوپلي لوگرم، ليک
⃰ ⃰P<0.01 سه با گروه کنترل)). مقدار ي(درمقاP   در نظر گرفته شده است. ي آمار ي داريمعنسطح  عنوانبه  ۰.۰۵کمتر از  

  

  
لوگرم،  يک بر گرميليم  ۴۰  دوز  ن دريوسجنيمار با د يكنترل، کنترل تحت ت  ي هاگروه مختلف مطالعه. ي هاگروه در  GFAP ميزان ):۶نمودار (

،  P<0.01⃰  ⃰لوگرم (يک بر گرميليم  ۴۰دوز  در  نيوسجنيد با  شده تيمار  ديساکار يپوپلي ل و لوگرم يبر ک گرميليم  ۱د در دوز  يساکار يپوپليل
  ⃰⃰ ⃰ P⃰˂0.001 يمقا (در ،(سه با گروه کنترلP<0.05در مقا) #د)). مقدار يساکار يپوپليسه با گروه ل يP  ي داريمعنسطح  عنوانبه  ۰.۰۵کمتر از 

  در نظر گرفته شده است. ي آمار
  

  ي ريگجهينتبحث و 
ه    نيا  العـ ــبمطـ ده عصـ ت کننـ اظـ ــجنيد  ياثر حفـ را در   نيوسـ
ــب  ب يمبتلا به تخر ي هاموش ــده با يعص ــان داد.  LPS القاء ش نش
 يذات يمنيا   پاسـخ کي  جاديا   باعث  تنهانه  LPS  کيسـتميسـ  زيتجو
ــوديم يطيمح ــ بلکـه  ،شـ ــتميسـ ــب سـ   قي طر  از را  ي مرکز  يعصـ

-IL( ۶  نينترلوکيا  مانند يالتهاب  ش يپ ي هانيتوکايســا  ي ســازفعال

ا  ۱اينترلوکين   ،)6 اکتور  و  (IL-1β)  بتـ ده  فـ ا  نکروز دهنـ تومور آلفـ
(TNF-α)  در  گرفتن  قرار .)۴۵(  دهديم قرار  ريتأث تحت   زين  در مغز 

 ي شگاهيآزما  مدل کي  عنوانبه ،يالتهاب عصب ي با القا  LPS معرض 
ــب التهـاب ــترس و يعصـ ــ اسـ  اختلال  بـه  منجر مغز در ويداتيـاکسـ

ــناخت ــوديم  يش ــال   Mani  جينتا .)۴۶(  ش   ۲۰۲۳و همکاران در س
  کي نرژ يکول ت يفعال  کاهش ممکن اسـت بتواند با  LPSنشـان داد که 
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  حالنيدرعو  ياز دسـت دادن حافظه مرتبط با التهاب عصـبسـبب  
  .)۴۷(گردد  ويداتيو استرس اکس يآپوپتوز سلول
 به   منجر توانديم LPS  زيتجو  که  اندداده نشــان يقبل مطالعات

ود حافظه و  ي ريادگي  اختلال ان داده .  )۴۸( شـ ر نشـ در مطالعه حاضـ
رفتار   ي ريفراگ ي برا   وانيح ييتوانا دهندهنشـانکه   هياول  ريتأخ شـد،

ــت،   ــان نـداد  داريمعنمختلف تفـاوت   ي هـادر گروهمربوطـه اسـ نشـ
ــاکـار  يپوپليل  کننـدهافـت يـدر  ي هـاگروهدر  هرچنـد بـه درجـات   ديـسـ

عبور کـه  نيدر ح ريتـأخ  نيمختلف کمتر از گروه کنترل بود. همچن
 ي ادآوريـحـافظـه و بـه  در تاطلاعـا  ت يـتثب  ي برا   وانيح  ييتوانـا  معرف

ــت  هاآن ــاکار  يپوپليدر گروه ل هس ــورتبه ديس و بارز  داريمعن  ص
 محفظه به  ورود  در  ريتأخ  نيهمچن  بود.  ترکمنسبت به گروه کنترل  

ــان کيتار   ياجتناب  حافظه به پاســـخ ي برا   هاموش ييتوانا داد، نشـ
 )۴۸,  ۴۶(يقبل ي هاگزارش  با مطابق ،LPS  توسـط توانديم  رفعاليغ

  .ابديکاهش  
ــان  محققـان  راً،ياخ  نقص  بـه  منجر LPS  زيتجو  کـه انـدداده  نشـ

ه افظـ ابآزمون    در  حـ اليغ  ياجتنـ ا  و  رفعـ از آب  ش يآزمـ  س يمور  يمـ
وديم ترس و  مغز  بافت   التهاب  ليدل به ي حد تا که شـ  ويداتياکسـ اسـ

ال   Skibska  .)۴۹(  اسـت  گزارش کردند که   ۲۰۲۳و همکاران در سـ
LPS   ب افزا ــبـ ايسـ ارامترهـ ــ  ي ش پـ ــترس اکسـ ان يـو و بيداتيـاسـ
ــا ــحرا يـدر کل  يش التهـابيپ ي هـانيتوکـايسـ  گردديم  ييه موش صـ

)۵۰(. 
ــال  توهـدا و  مطـالعـه در  ي ز خوراکيتجو  ،۲۰۱۷همکـاران در سـ

ــجنيد ــناخت  عملکرد  بهبود به  نيوس  بر  علاوه .)۵۱(  کرد کمک  يش
ــجنيد ن،يا  ــب کنندهمحافظت  ي هايژگيو  ي دارا   نيوس ــت  يعص . اس

ــال    همکـاران و  کانگ ــان  ۲۰۱۱در سـ ــجن يد  که  دادند  نشـ   ني وسـ
اختار و  ي عملکرد  راتييتغ ب  ميترم و  کرده  معکوس را  ي سـ  در  يعصـ

ــت  گزارش .)۵۲( کنـديم القـا يابتيـد ينوروپـات  مـدل ــده اسـ  کـه شـ
 ي هامدل در را  ي مغز  ب يآســ از  يمختلف انواع توانديمن  يوســجنيد

ن يا  يعصب  کنندهمحافظت  . اثرات)۵۳(بخشد    بهبود  ختهيترار  موش
ــت  دييتأ گالاکتوز را  ي د مار بايت تحت  ي هاموش ماده در ــده اس  ش

ه د. )۵۴( ــابـ ــان داد ي گريمطـالعـه مشـ  Dioscorea  اهيـگ  کـه نشـ

pseudojaponica  ــجنيد ي حاو ــناخت اختلالات ي رو  نيوس  و يش
ن مطالعه نشــان يج ا ينتا.  )٥٥(اســت    مؤثر  ي ريادگيو   بهبود حافظه

ــاکـار  يپوپليل در گروهک  يـدر ورود بـه محفظـه تـار ريتـأخ داد،  د يـسـ
با گروه  سـهيدر مقا داريمعن ش يافزا   کي  نيوسـجنيد  کنندهافت يدر

  که موافق با مطالعات مذکور بود. نشان داد ديساکار يپوپليل
د ــان  گزارش  نيچنـ ــت  داده  نشـ ه  اسـ ارانيب در  AChE  کـ  مـ

ــ  مختلف  درجات  باعث   ي مريآلزا  ــوديم  ب يآس ــان. )۵۶,  ۵۳(  ش  نش
 ن دريل کولياسـت  يعصـب  دهندهانتقال  کاهش  که  اسـت   شـده  داده
ســبب   AChE.  )۵۷(  اســت   همراه حافظه و  ي ريادگي  نقص با مغز

ــميا   زيدروليـه ال  ش يو افزا   گردديمتر  ين نوروترانسـ   AChE  ت يـفعـ
 اندکرده  شـنهاديپ  مطالعه  نيچند.  شـوديمآن   سـطح کاهش  به  منجر

تير مانند  AChE ي هامهارکننده که طح ن،يوگالانتام  ني گميواسـ  سـ
 مؤثر  طوربه را  يشـناخت  عملکرد و  دهنديم ش يافزا  را   نيل کولياسـت

ند يم  بهبود ان  ي ا مطالعه  جينتا. )۵۸(بخشـ با  ماريش تيپ که داد نشـ
 يتوجهقابل کاهش  باعث  ي مريمدل آلزا  ي هاموشن در  يوســـجنيد

ال در ــوديم  AChE ت يـفعـ ــجنيد  و شـ  حـل راه  کيـ  توانـدين ميوسـ
ان اريب  ي برا   يدرمـ اشـــد   مريآلزا   ي مـ ه  .)۵۳(بـ هي طوربـ در گروه   کـ

نسبت به گروه  ي معنادارش يافزا   مين آنزيت ا يفعال ديساکار  يپوپليل
ــت کنترل  ارامتر در گروه ل  ني. بعلاوه، ا داشـ ار يپوپليپـ ــاکـ  د يـسـ

با گروه  ســهيدر مقا داريمعنکاهش    کي  نيوســجنيد  کنندهافت يدر
اکار  يپوپليل ان داد ديسـ جنيد  AChE ي مهار  ت يفعال.  نشـ در   نيوسـ

  .)۵۹( گر گزارش شده است يد  ي مطالعه
ــترس ــ  اس   وي نورودژنرات  ي هاي ماريب  ي ولوژيزيپاتوف  با  ويداتياکس

 شـده شـناخته يخوببه  زين مغز بافت  ويداتياکسـ ب يآسـ.  اسـت   مرتبط
 در LPS از يناشـ حافظه و  ي ريادگي اختلالات  در ينقشـ که اسـت 
ت  حافظه و ي ريادگي ي برا  ي مرکز  پوکامپ يدارد. ه يوانيح  مدل  اسـ

 مشـخص   ،يقبل  قاتيتحق  در.  اسـت  حسـاس ويداتياکسـ اسـترس  به  اما
ــد ــ  حـافظـه  اختلال  کـه شـ  ي هـات يـمتـابول  ش يافزا   بـا LPS  از  ينـاشـ

MDA  کيترين دياکسـ و  )NO  (ي محتوا   کاهش  و  SOD،  CAT  و 
ــت   مرتبط  پوکامپ يه در  وليت ــان  يقبل  مطالعات. )۶۰(اس  داده نش

 يتوجهقابل  راتييتغ  ،LPS  ي مغز  بطن  داخل  قيتزر  از  پس   که است 
 شـد مشـاهده موش پوکامپ يه  در ويداتياکسـ  اسـترس  ي نشـانگرها  در
در گروه   پوکامپ يه  MDA ســطح که  داد نشــان ما  مطالعه .)۶۱(

ت ت ا  يتحـ ار بـ ه  LPSمـ ل  طوربـ ابـ هيـ  ش يافزا   يتوجهقـ اســــت.   افتـ
 در  ي ريچشـمگ  طوربه  CAT يدانياکسـيآنت  ميت آنزيفعال ،حالنيباا 

 ونين، گلوتاتيعلاوه بر ا  .افت ي  کاهش   LPS با  ماريت  تحت  ي هاموش
ــت   ي ديپپت  ي ترمولکول  کي ــ  ي حاو که  اس ــتئيس  گروه  کي ن ويس
ــع  حفظ  ي برا  فعـال  وليت ــلول  داخـل  ردوکس   ت يـوضـ ــت   يسـ . اسـ

ــلول  از  نيهمچن اسـ اليراد  مخرب  اثرات  برابر  در  هـ اکـ  و  آزاد  ي هـ
 محافظت  ويداتياکسـ اسـترس  طول  در شـدهليتشـک ي دهايپراکسـ

ديم اهش )۶۲( کنـ ل  . کـ ابـ هقـ ــطح در  توجـ پ يه  در  GSH  سـ امـ   پوکـ
ده  زيتجو مطالعه نيا   در ييتنهابه LPS که ييهاموش ان بود  شـ  نشـ
د  داده  ي هانقص که در داد  حيتوضـ  ت يواقع  نيا   با توانيم  را  نيا  .شـ

ــناخت ــ يش ــانگرها و التهاب ش يافزا  ،LPS  از  يناش ــترس ي نش   اس
 يضـدالتهاب ي هاسـميمکان در اختلال  ليدل به  اسـت   ممکن ويداتياکسـ

 اسـترس که داد نشـان مطالعات نيا  ن،يبنابرا . باشـد ويداتياکسـ  ضـد و
ــ ــناخت صينقا  پاتوژنز  در التهاب  و ويداتياکس ــده يش  LPS با القاش

  طوربه التهاب  و ويداتياکسـ  اسـترس  کاهش   ني. بنابرا کننديم شـرکت 
ناخت  زوال  کاهش   در  اسـت   ممکن زمانهم ته  فيوظا در  يشـ  به وابسـ
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 مارکر کي  عنوانبه  ،MDAزان  يســنجش م .باشــد  مؤثر  پوکامپ يه
ــترس اعتمادقابل ــ  اس ــطح  انعکاس ي برا  و،يداتياکس ــ س  يهاب يآس

 کي توانديم  MDA مهار و شــد  اســتفاده  ROS از  يناشــ يســلول
  ي ها مولکول و  CAT. باشـد ويداتياکسـ  اسـترس ي برا   بالقوه  کرديرو
ــيآنت فعـال  ي هاگونه بردن نيب از  در يمهم نقش  GSH يدانيـاکسـ

  يپل پوين در گروه ليوسـجنيد با  ماريت مطالعه، نيا   در. دارند  ژنياکسـ
ــاکار  تيفعال ش يافزا  و  MDA کاهش   باعث  يتوجهقابل  طوربه ديس
CAT  غلظـت   وGSH  ــد  پوکـامـپ يه در ا.  شـ ــان  جينتـ  کـه   داد  نشـ

  اسـترس ب يآسـ  کاهش  ي برا  را   يدانياکسـيآنت ت يفعال  نيوسـجنيد
در  .دهديم ش يافزا   مغز در LPS  از  يناشـ  التهاب توسـط ويداتياکسـ
 موش  مدل  در  نيوســجنيد يعصــب محافظت  ن راســتا اثراتيهم
 قرار يابيارز  مورد  ۲۰۲۰همکاران در سـال   و  لنگ  توسـط  زين  يابتيد

 يتوجهقابل طوربه  نيوســـجنينشـــان داد، د هاآنمطالعات  .گرفت 
بب افزا   اما دهديم کاهش  را   MDA سـطح  ي هاميآنز ت يش فعاليسـ

 داز)يپراکســ  ونيگلوتات و  ســموتازيد  ديســوپراکســ( يدانياکســيآنت
و. )۶۳(  گردديم ال  ي در مطالعه احد  گريد ي از سـ و همکاران در سـ

اسـترس   ،ي رفتار ي امدهايپ  نيوسـجنيدبا   ماريت نشـان داد که  ٢٠٢٤
 .)٦٤( دهديمها را کاهش و مرگ نورون ويداتياکس

با اثرات   نيوســـجنيشـــد که د  ي ريگجهينت  گريد  ي مطالعهدر  
 يدر درمان اختلالات شـــناخت يو حفاظت عصـــب يدانياکســـيآنت
و همکاران در سـال   Ben-Azu. در مطالعه  )٦٥(باشـد   مؤثر توانديم

 ماريتتحت  ي هادر موش  يشـناخت  ي هااز نقصن  يوسـجنيد  ۲۰۲۴
سـطح  ش يکرد. افزا   ي ريجلوگ نيکتام ي هانسـبت به گروه  نيبا کتام

ت تراز، مالون د  نيکول  لياسـ دهيتول  ت يتريو ن  ديآلدئ  ي اسـ توسـط   دشـ
مغز و  ي در جسـم مخطط، قشـر جلون  يوسـجنيد  ماريبر اثر ت  نيکتام

جنيد. افت ي  کاهش   پوکامپ يه طح گلوتات ش يباعث افزا ن  يوسـ  ونيسـ
ممکن اســت به   ييايميوشــيب  راتييتغ نيا   ،ت يدرنها .و کاتالاز شــد

که  باشـد،مرتبط  نيبا کتام  ماريتتحت  ي هادر موش ي رفتار  صينقا
 يقبل مطالعات .)۶۶( و معکوس شـد  ي ريجلوگن  يوسـجنيدتوسـط 

ــان )۶۸, ۶۷( ــدن  فعـال بـاعـث   LPS کـه انـدداده  نشـ  ايـکروگليم شـ
ــا  ترشــح  جهيدرنت و شــوديم   قي طر از يالتهاب  ش يپ  ي هانيتوکايس

 نيتوکايسا  . ترشح)۶۹(  شوديم  موش  پوکامپ يه  در  NF-kB  ريمس
ــ  کيـتحر  بـاعـث  LPS  دنبـال بـه يالتهـاب  ش يپ  ي هـا ــتروسـ   هات يـآسـ
 يعصـب  التهاب به  منجر  شـدهفعال  ي هات يآسـتروسـ. )۷۰(  شـوديم

 شــوديم  يعصــب  طيمح در  ي عملکرد  راتييتغ جاديا   و  شــدهت يتقو
 اليگل  ي لاريبريف ي دياســ  نيپروتئ ســطوح مان مطالعه  يدر ا .  )۷۱(
)GFAP  ( ه  را ــانگر  عنوانبـ ــ  ي برا   ي نشـ ــتروسـ ات يـآسـ ال  ي هـ   فعـ

و  ديســاکار  يپوپليپارامتر در گروه ل نيا م.  يداد قرار  موردســنجش 
و بارز  داريمعن  صـورتبهن  يوسـجنيمار با ديد تحت تيسـاکار  يپوپليل

 د يساکار  يپوپليل  گروه،  کهيدرحال.  بود  شـترينسـبت به گروه کنترل ب

با گروه  ســهيدر مقا داريمعنکاهش    کي  نيوســجنيد  کنندهافت يدر
ن  ي وسـجنينشـان داد، د  يقبل  ي هامطالعه. نشـان داد  ديسـاکار  يپوپليل
ــطـه مهـار با ــحرا  ي هاموش  مغز و  کبـد  در  يالتهـاب  ي هاواسـ  از ييصـ
رفت يپ کلروت  ي ماريب  شـ   Tambe .)۷۲(  کنديم  ي ريجلوگ کيآترواسـ

ــال   ــان دادند که ت  ۲۰۱۵و همکاران در س ــجنيد  مارينش از   نيوس
نج محافظت  يناشـ  ب يدر برابر آسـ  هانورون   ني . همچنکنديماز تشـ
  ش يپگزارش شـده اسـت که  .)۷۳(  دهديمرا کاهش   GFAP سـطح

استرس   کاهش   قياز طر  يباعث بهبود رفتار حرکت  نيوسجنيد  ماريت
 - ۶ مار بايتحت ت ي هادر موش  )GFAPوز (يسـتروگلآو   ويداتياکسـ

ــيـه ام  يدروکسـ ــود  يم  نيدوپـ ات  ن،يا   بر  علاوه  .)۷۴(شـ ــتقـ   مشـ
جنيد دالتهاب ت يفعال ن بايوسـ بب   يضـ ازفعال مهار سـ  و  NF-ƙB ي سـ

JNK  با   ٢٠١٦ژانگ و همکارانش در ســال  علاوهبه  .)۷۵( شــوديم
-يسـکمياز ا  يناشـ ي مغز ب يبر آسـ  نيوسـجنياثر د يهدف بررسـ

ــان دادند  ي مجـدد مغز  وژنيپرف ــجنيبا د ماريتنشـ در گروه   نيوسـ
مرگ را   زانيم ي داريمعن  طوربهنسـبت به گروه کنترل    دهيد عهيضـا

اثرات حفاظت ن  يبنابرا .  ديرا بهبود بخشـ ي مغز  اختلالکاهش داد و 
ب جنيد  يعصـ دالتهاب يناشـ  نيوسـ د  ،ياز نقش ضـ ت  ي آپوپتوزضـ  اسـ

ا  هـامطـالعـهن يا   جي. نتـا)٧٦( ــتـ ــجنياثر د  ي در راسـ بر بهبود    نيوسـ
  .است  يفعلمطالعه  جيمشابه نتا يالتهاب عصب

ــه نتـا  طوربـه ــان داد کـه تجويخلاصـ ــر نشـ ز  ي ج مطـالعـه حـاضـ
و يداتيســبب کاهش اســترس اکســ يخوراک  صــورتبهن  يوســجنيد
اخص پراکسـکه با کاهش   گردديم ) و MDA(  ي ديپيون ليداسـيشـ

ن با يوسـجني(کاتالاز) مشـهود بود. د يدانياکسـيآنتت يش فعاليافزا 
ت ين اســـتراز، فعاليل کولياســـتم  يت آنزيش فعالياز افزا   ي ريجلوگ

وز را کاهش و حافظه را در يد، آسـتروگليک را بهبود بخشـينرژيکول
  ش داد.يافزا  ي آزمون رفتار

دوداز   ات يـمحـ ه  يا   ي هـ العـ دم    توانيمن مطـ ه عـ ــبـ ايبررسـ  يهـ
ناسـبافت  ا  ي ريگاندازهو عدم    يشـ اخصر يسـ  LPSمرتبط با   ي هاشـ

ن يکه ا  گردديمشـــنهاد  ينده پين به مطالعات آياشـــاره کرد. بنابرا 
  ند.ياجرا نما MMPو  Iba1،،TNF ي هاشاخص ي پروتکل را بر رو

  
  يتشکر و قدردان

ــنـدگان ا ينو ــکر و قدردانيسـ خود را از  ين پژوهش مراتب تشـ
 .دارنديمگذشته اعلام  واردشدهن مطالعات يمحقق

  ياخلاق ملاحظات
ــوب کم  IR.Shahed.REC.1396.14ن مطـالعـه بـا  يا   ته  يمصـ

ــت ا  يمل ــاهد  ياخلاق وزارت بهداش ــگاه ش ــت ران و دانش ه  ي. کلاس
وانـات  يتـه نظـارت بر حقوق حينظـارت کم ق بـاين تحقيمراحـل انجـام ا 

گاهيآزما اهد و با پ يشـ گاه شـ تفاده ياز قوان  ي رويدانشـ ن مراقبت و اسـ
 د.يران انجام گرديمصوب وزارت بهداشت ا  يشگاهيوانات آزماياز ح
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  تعارض منافع
ــنـدگـان مطـالعـه اعلام ينو وجود   يکـه تعـارض منـافع کننـديمسـ
  ندارد.

  يت ماليحما
  د.يدانشگاه شاهد انجام گرد ين پژوهش با کمک ماليا  
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Abstract 
Background & Aims: Neuroinflammation has been reported as a key factor in the neuropathogenesis 
of cognitive disorders. Diosgenin, a steroidal sapogenin found in fenugreek, exhibits anti-inflammatory, 
anti-Alzheimer’s, and antioxidant effects. The aim of this study was to evaluate the effect of Diosgenin 
on cognitive deficits, cholinesterase activity, and astrogliosis following neuroinflammation induction in 
rats. 
Materials & Methods: In this experimental study, 32 rats were randomly divided into four groups: 
Control, Control with Diosgenin treatment, Lipopolysaccharide (LPS), and LPS with Diosgenin 
treatment. Rats in the treatment groups received 40 mg/kg of Diosgenin daily for seven days orally. To 
induce neuroinflammation, lipopolysaccharide (1 mg/kg dissolved in normal saline) was injected 
intraperitoneally one hour before Diosgenin administration. Learning and memory were assessed using 
passive avoidance tasks. After preparing homogenized hippocampal tissue, molecular parameters were 
evaluated. Data were analyzed using one-way ANOVA followed by Tukey's post-hoc test, with p<0.05 
considered statistically significant. 
Results: Step-through latency was significantly increased in the LPS+Diosgenin group compared to the 
LPS group (P<0.01). Decreased acetylcholinesterase (AChE) activity (P<0.05) and increased catalase 
(CAT) activity (P<0.05), along with reduced GFAP (P<0.05) and malondialdehyde (MDA) levels 
(P<0.01), were observed in the LPS+Diosgenin group compared to the LPS group. A significant 
reduction in glutathione (GSH) levels (P<0.05) was noted in the LPS+Diosgenin group compared to the 
Control group. No significant differences were observed between the Diosgenin-treated Control group 
and the untreated Control group (P>0.05). 
Conclusion: These findings suggest that Diosgenin is a memory-enhancing compound with antioxidant 
properties and has potential therapeutic applications in the treatment of various disorders, including 
neuroinflammation and leukemia, in the future. 
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