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 ارمغان دانش، مجله علمي پژوهشي دانشگاه علوم پزشكي ياسوج

(124)شماره پي در پي1396آذر و دی ، 5، شماره22دوره   

 

 در شده جاديا اختلال بر يکاکوت اهيعصاره گ ريثتأ

 يبطن داخل قيتزر از يناش ييحافظه فضا

 نر یها رت در نياسترپتوزتوس
 يحسن یآباد یمهد یمحمد نيمحمدحس ،*یما محمديش

 ايران تهران، ،(معلم تيترب) يخوارزم دانشگاه ،یجانور علوم گروه

 26/7/1396پذيرش: تاريخ              19/7/1395 تاريخ وصول :

 ده:يچک

سم ين و متابولينگ انسوليالگنيبا اختلال س و باشد مي مغز وينورودژنرات یها یماريب نيتر عيشا از مريآلزا یماريب: هدفنه و يزم

 العهمطل، هدف يدلن يبه هم .است حافظه يگكنند تقويت و اكسيدان آنتي ،ضدديابت اثرات دارای يکاکوتاه يگ .در ارتباط استگلوکز 

 د.بو مريآلزا یماريب شرفتيپ روند بر يکاکوت يياه دارويگ يدروالکليه عصاره اثر يبررسحاضر 

، کنترلشامل؛  گروه 5در گرم 270±20 يبيتقر وزن با ستار،يو نژاد از نر رت سر 42 تعداد ،تجربي مطالعه نيا در :يروش بررس

 یدارو رت، در یمريآلزا مدل جاديا جهت .شدند ميتقس گروه(ريز 3) يتکاکومر به همراه يآلزا ن ويمر و سالي، آلزامريآلزاشم، 

عصاره   با درمان تحت یمريآلزا یها رت روز 21 مدت به آن از پس و ديگرد قيتزر یمغز یها بطن درون به نياسترپتوزوتوس

 از حافظه و یريادگي ابييارز جهت. گرفتند قرار يصفاق داخل قيتزر صورت به( لوگرميکبر  گرم يليم 200و  150، 100)يکاکوت اهيگ

 .شدندل يه و تحليتجز يتوکک طرفه و يانس يز واريآنالهای آماری  با استفاده از آزمونها  داده .شد استفاده سيمور يآب ماز آزمون

به مدت  ياکوتک با شده ماريت یمريآلزا یها رت در. ديگرد حافظه ديشد بيآس موجب نياسترپتوزوتوس يبطن داخل قيتزر :ها افتهي

 ييفضا حافظه کاهش از یدار يمعن طور به ،یمريآلزا یها رت با سهيمقا در( لوگرميکبر  گرم يليم 200و  150، 100) روز 21

 و زمان طي كنترل گروه به نسبت يعصاره کاکوت كننده دريافت های رت، موريس آبي ماز آزمون يادگيری مرحله در. دش یريشگيپ

 كه ربعي در را بيشتری زمان ،يادآوری فاز در، يادگيری از روز پس 5 چنين هم كردند و پيدا را يمخف رفرا سكوی كمتری مسافت

 .گذراندند ،داشت قرار فرار سكوی قبلًا

. عصاره کند مي یريشگيپ مريآلزا یماريب طي در ييفضا حافظه کاهش از يکاکوت اهيگ يالکل يآب عصاره با ها رت ماريت: یريگ جهينت

 از برخي درمان و پيشگيری در احتمالًا و گردد روندهای شناختي بهبود موجب عصبي عملكردهای بر مثبت تأثير با تواند مي هاين گيا

 .باشد داشته بارزی نقش عصبي اختلالات

 حافظه ،یريادگي ن،ياسترپتوزوتوس ،يکاکوت مر،يآلزا: یديکل یها واژه

 

*
 جانوری علوم گروه، زيستي علوم دانشکده، خوارزمي اهدانشگتهران، ، محمدی شيما :مسئول نويسنده   

Email: shimamohamadi1365@gmail.com 
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 مقدمه

ــاريب ــريآلزا یم ــاريب (1)(AD)م ــ یم ــده شيپ   رون

 سـط   در (.1)است عقل زوال عيشا علت و است یمغز

 يعصـب  یهـا  سـلول  دادن دسـت  از بـا  مريآلزا ،يسلول

 عملکـرد  طهواس ـ کـه  ژهيو  ميهر یها سلول مغز، قشر

 بيآس ـ(. 2)شـود  مـي  مشـخ   هسـتند  بالاتر يشناخت

 در يع ـيطب ري ـغ نيپـروتئ  به مربوط مريآلزا در يعصب

 عاتيضـا  هـا  ني ـا. اسـت  يعصـب  سـلول  خارج و داخل

ــپاتولوژ ــه ،هســتند AD مشخصــه کي ــلا  ک ــنام پ  دهي

 مغـز  کـورتکس  در يع ـيطب ريغ یها نيئپروت. شوند مي

 يعصـب  یها راه ادامتد در گسترده یا شهيکل یالگو کي

 گــريد و حافظــه یگــر يانجيــم کــه دهــد مــي نشــان را

 هـای  تجمـع  یريپ یها پلا . است يشناخت یعملکردها

ــارج ــلول خ ــروتئ يس ــلوئيآم نيپ ــتند دي ــامل و هس  ش

(. 3)باشـند  مـي  (2)(Aβ)نـامحلول  دي ـلوئيآم بتـا  نيپروتئ

 نـاق   پـردازش  اثـر  در نيچن ـ هـم  ديي ـلويآم یها پلا 

(APP)بتــا دييــلويآم زســا شيپــ نيپــروتئ
بــه وســيله  (3)

 سـکرتاز  بتـا  خصـو   بـه  سکرتازها  مييآنز خانواده

 رخ يزمــان ويداتياکســ اســتر (. 4)شــوند مــي ليتشــک

 از آزاد یهــا کــاليراد دفــع و ديــتول نيبــ کــه دهــد مــي

 ني ـا. دي ـايب وجـود  بـه  تعـادل  عـدم  ژنياکس ـ یها گونه

 یاريبس در  ميمه نقش (4)(ROS)فعال ژنياکس یها گونه

 ،یتوکنـدر يم یها یماريب جمله از مزمن یها یماريب زا

ــکل یهــا یمــاريب ،يعصــب یهــا یمــاريب  تصــلب ،یوي

 اسـتر   (.5)کننـد  مـي  یبـاز  سرطان و ابتيد ن،ييشرا

ــش ويداتياکســ ــاتوژنز در را یمحــور نق ــريآلزا پ  از م

 (.6)کند مي یباز يسلول مرگ و ينورون عملکرد قيطر

 ،ويداتياکس نشانگر سط  که کند مي شنهاديپ مطالعه کي

 مـرتب   يشـناخت  اخـتلال  شـدت  بـه  ميمسـتق  طـور  به

 مغـز  در ويداتياکس ـ اسـتر   سـط   شيافـزا (. 7)اسـت 

 و نيپـروتئ  شيافـزا  بـه وسـيله   مـر يآلزا به مبتلا دافرا

ــياکس ــيپراکس ،DNA ونيداس ــپيل ونيداس ــزا یدي  شياف

ــه،ي ــاهش افتـ ــط  کـ ــ سـ ــ C توکروميسـ  و دازياکسـ

 مـنعکس  يينهـا  ولاتمحص ـ شـرفته يپ ونيلاسيکوزيگل

 یا گسـترده  های قيتحق رياخ دهه چند در . (.8)شود مي

 کي از مناسب يدرمان یها روش به يابيدست منظور به

 از مـر يآلزا کننـده  جـاد يا عوامـل  و علـل  يبررس و سو

. دارد ادامـه  چنان هم و است گرفته صورت گريد یسو

 مـواد  کـه  دهـد  مـي  نشـان  های قيتحق نيا اصلح جينتا

 کـاهش  در  مـي مه نقـش  تواننـد  يم دانياکس يآنت یدارا

 کـرد عمل از هـا  دانياکس ـ يآنت ـ. کنند یباز مريآلزا ميعلا

ــوگ آزاد یهــا کــاليراد ــد مــي و کــرده یريجل  در توانن

 .شـوند  واقـع  دي ـمف مريآلزا یماريب درمان و یريشگيپ

 ري ـغ ابتيد درمان برای حاضر حال در که ييها روش

 ميرژ رييتغ مانند، شوند يم استفاده نيبه انسول وابسته

 ایه تيمحدود ،يخوراک کيسميپوگليعوامل ه و ييغذا

 دانـش  شيافـزا  بـه  توجـه  بـا (. 9دارنـد)  را خود خا 

 بـرای  ازي ـن، مـاری يب ني ـا تـه يهتروژن مورد در بشری

 در کمتـر  يجـانب  عـوار   بـا  ثرؤم ـ های بيترک افتني

 اهـان يگ. گـردد  مـي  احسـا   ابتيد درمان و ریيشگيپ

 درمـان  در باز ريد از چه اگر آنها های مشتق و ييدارو

 ،انـد  بـوده  مطـر   آن از يناش عوار  و قندی ابتيد

                                                           
1- Alzheimer’s Disease 
2-Amyloid Beta  
3-Amyloid precursor protein 
4-Reactive Oxygen Species 
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 تاکنون آنها از اریيبس يقطع يبخش اثر مورد در يول

 (.10)است نشده افتي معتبر و يقاتيتحق شواهد

 درمـــان در  مـــيمه نقـــش يـــيدارو اهـــانيگ

 هنـوز  و کننـد  مـي  یبـاز  اخـتلالات  بهبـود  و ها یماريب

ه بــ تيــاهم از جهـان  سراســر در يسـنت  طــب سـتم يس

 نــام بــا يکــاکوت اهيــگ(. 11) اســت برخــوردار ييســزا

 (Lamiaceae) انينعناع خانواده به متعلق Ziziphora ميعل

 بي ـترک نيتر مهم. است رانيا  ميبو اهانيگ گريد از زين

  پولگـون  عنـوان  تحـت  یا ماده اهيگ نيا فعال ييايميش

 يخوب به آن يضدالتهاب و یدردضد اثرات که باشد مي

 بـه  اهي ـگ ني ـا يضـدالتهاب  اثـرات . اسـت  شده مشخ 

 ونيداس ـيوپراکس دياس ـ کياسـت  تيسـم  مهـار  واسطه

 ا،ي ـاح و ونيداس ـياکس در لي ـدخ فلـزات  شلات ،یديپيل

 فعـال  هـای  بي ـترک ديتول به يمنته یندهايفرآ فيتضع

 درون ويداتياکس ـ اسـتر   کاهش جهينت در و ژنهياکس

 شـده  القـا  التهـا   آنهـا  در که بود ييها رت در يسلول

 یتومـور  يآنت ـ تي ـفعال يکوه يکاکوت اجزاء(. 12)بود

 6/32 تــا را ميبــدخ یتومورهــا از ينــوع رشــد و دارد

ــا را يســرطان غــدد و درصــد  کــاهش درصــد 5/47 ت

 از  مـي مه منبع توانند يم يکاکوت یها گونه(. 13)دهد مي

 چـر ،  یدهاياس ـ ک،يکافئ دياس مشتقات دها،ييفلاوونو

 تواننـد  مي فلاونوئيدها (.14)باشند استرول و ترپن یتر

ــد از ــوني س ــزیـ    خ ــد  مغ ــور كنن ــه و عب ــطه ب  واس

، GABAAهای گيرنده بر اثر جمله از مختلفي های مكانيزم

 درگيـر  هـای  مهـارآنزيم  و آدرنرژيك دو آلفا، اپيوئيدی

كننـد   مركزی كنتـرل  صورت به را درد ،مغز التها  در

 اهيگ يدانياکس يآنت اثر(. 15شوند) یدرد يبه ب و منجر

 مهـار  با اي ROS ليتشک سرکو  با است ممکن يکاکوت

. باشـد  مرتب  يدانياکس يآنت نقش از حفاظت اي  مييآنز

 آنهـا  دي ـتول در ليدخ یها ميآنز به وسيله دهاييفللاونو

 s گلوتـــاتتون ،يکروزومـــيم ژنازيمنواکســـ ماننـــد

ــدريم ازدياکســ نيسوکســ ترانســفراز،  NADH(1) ،یتوکن

ــ ــتول ،دازياکس ــف را RAS دي ــي متوق ــد م ــفعال. کنن  تي

  روش نيچنـد  بـه وسـيله   يکاکوت اهيگ يدانياکس ينتآ

DPPH(2)، ليدروکس ـيه کـال يراد تيفعال داز،يسوپراکس )

 یمحتـوا  بـه  توجـه  با. است گرفته قرار يابيارز مورد

 عصـاره  در تي ـفعال نيشتريب بالا فنول يپل و دييفلاونو

 ني ـا به توجه با (.16)است شده مشاهده اهيگ نيا يالکل

 و اسـت  وي ـنورودژنرات ماریيب کي مريآلزا ماریيب که

 و دارد آن جــاديا در  مــيمه نقــش ويداتياکســ اســتر 

STZ
 اخـتلالات  جـاد يا قي ـطر از کـه  اسـت  ای ماده هم (3)

 متعاقب ويداتياکس استر  جاديجه اينت در و يکيمتابول

 بـه  مطالعـه  ني ـا گـردد،  يماری م ـيب نيا القای باعث آن

 بهبـود اخـتلالات   بـر  يکاکوت عصاره اثر نييتع منظور

 در يبطنــ درون قيــتزر از يناشــ ریيادگيــ و حافظــه

 . شد. انجام نر ييموش صحرا

 

 يروش بررس

مرکــز  در  (Experimental)يتجربــ مطالعــه  نيــا

بـه روش   کرمانشـاه  يدانشگاه علوم پزشک های قيتحق

                                                           
1- Nicotinamide Adenine Dinucleotide Hydrogenase 
2-1,1-Diphenyl-2-picryl-hydrazyl 
3-Streptozotocin 
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 نـژاد  از نر رت سر 42 قيتحق نيا درد. يدر انجام گريز

. دي ـگرد انتخـا   گـرم  270±20يب ـيتقر وزن با ستاريو

ــاتيح همــه   درجــه 22ـــ24 اســتاندارد  يشــرا در وان

 ســاعته 12 یروز شـبانه  کليســ و گرمـا  گــراد يسـانت 

 غـذا  و آ  شيآزما هنگام در جز به .شدند مي ینگهدار

 هـر  و شـته دا قرار ها وانيح ارياخت در آزاد صورت به

 ینگهدار استاندارد یا شهيش قفس کي در وانيح چهار

اصـول   طبـق  آزمـايش  همـه مراحـل   طـي  در .شدند مي

 بــا آزمايشــگاهي هــای حيــوان از اســتفاده و نگهــداری

 .شد رفتار حيوانات

 و گمايس ييايميش شرکت از نياسترپتوزوتوس

 شـرکت  از( درصـد  2)ني ـلازيزا و( درصـد  10)نيکتام

 .شد هيته هلند آلفاسا

 هزار از ارتفاعات 1394 بهار در Ziziphora اهيگ

 جهـــتشـــد.  آوری جمـــع خراســـان اســـتان مســجد 

 اسـتفاده  آن یهـا  بـرگ  از يکـاکوت  اهي ـگ یريگ عصاره

 در را اهي ـگ یهـا  برگ یابتدا منظور نيا یبرا. شود مي

 کمـک  بـه  سپس ،کرده خشک مناسب ی هيتهو با هيسا

 از گرم 20 سپس. دآم در پودر صورت به يبرق ا يآس

ــودر ــل پ ــن درون را حاص ــه،ير دار در  ارل  200 خت

 شـد و  اضـافه  آن بـه  درجـه  70 کي ـليات الکلتر يل يليم

ــاتور در ســاعت 48 مــدت بــه ســپس  درجــه 37 انکوب

(Memmert GmbH.Germany )12 هــر شــد. ینگهــدار 

شد  داده تکان  ميآرا به را ارلن درون اتيمحتو ساعت

 به را ظرف درون اتيحتوم ساعت 48 گذشت از بعدو 

 بشـر  داخل یا شهيش فيق و وات من يصاف کاغذ کمک

 بالن درون در را شده صاف محلول سپس. شد صاف

 (Microtome Rotary MR 2258)یروتـار  دستگاه در و ختهير

 پـس  ،شد داده قرار متوس  دور با درجه 75 یدما در

 پهـن  یا شـه يش سـط   یرو ظيغل عيما حلال خروج از

 6/58حـدود  کـه  حاصـله  پـودر . شـود  خشک تا ديگرد

 ديگرد یآور جمع داد مي ليتشک را عصاره عيما درصد

و  150، 100یهـا  غلظت ی هيته یبرا حاصله پودر از و

ZTEلوگرميکبه  گرم يليم 200
 ..شد استفاده (1)

 بر موش هر ابتدابه منظور تزريق درون بطني، 

 از يمخلوط يصفاق داخل قيتزر لهيوس به وزن اسا 

( لـوگرم يک بـر  گرم يليم 100) ديدروکلرايه نيکتام بيترک

ــلازيوزا ــيم 10)ني ــرم يل ــر  گ ــوگرميکب ــوشيب( ل ــد ه . ش

 کـا( يآمر ـ ـStoelting)وتکسياسـتر  دستگاه در واناتيح

 افتني ـ و جمجمـه  سط  کردن زيتم از پس. گرفتند قرار

 کياسترئوتاکس ـ روش بـه  مرجع، عنوان به برگما نقطه

 دوطـرف  در قي ـتزر محـل  و نيپاکس اطلس کمک با و

 متـه  کمک به کوچک سوراخ دو شد، یگذار نشانه سر

 ســرنگ کمــک بــه ســپس ،شــد جــاديا يپزشــک دنــدان

ــول لتــونيهم ــه نياسترپتوزوتوســ محل  دو صــورت ب

 یالقـا  جهت. شد قيتزر يجانب یها بطن درون به طرفه

 بـا  نياسترپتوزوتوس محلول از تريکروليم 10 مر،يلزاآ

 از کـدام  هـر  درون بـه  لـوگرم يک بـر  گرم يليم 3 غلظت

ــن ــا بطـ ــانب یهـ ــا يجـ ــات بـ ــر مختصـ ــب بـ                    حسـ

             ميشــک يپشــت=  ـــ5/3 ،يخلفــ ميقــدا=  ـــ8/0: برگمــا

 پس. ديگرد قيتزر وس  خ  به نسبت يجانب=  ـ5/1 و 

                                                           
1- Ziziphora Tenuior Extract 
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 هي ـتغذ تـا  شـد  يم ـ انجـام  یا ژهيو یها مراقبت عمل، از

           قـــراربر یخـــود خودبـــه صـــورت بـــه وانيـــح

 (.17و18)شود

 :کنتـرل  گـروه مورد مطالعه شـامل؛   یها گروه

 ،شـم  گـروه  فـت، نگر صورت آنها یرو بر یماريت چيه

گـروه   و انـد  قـرار گرفتـه   يکه تنها تحت جراح يگروه

 ري ـز 5ن که خود به يبا استرپتوزوتوس شده یمريآلزا

مـار  ي( گروه تحـت ت 1 ؛م شدنديل تقسيگروه مشرو  ذ

ــا استرپ ــب ــال )بهنيتوزوتوس ــ دنب ــم، يجراح  3 زاني

 بـه  يبطن داخل صورت به نياسترپتوزوتوس گرم يليم

مـار  ي( گروه تحت ت2 .د(يگرد قيتزر گروه نيا یها رت

 21ن کـه بـه مـدت    ين به همراه ساليبا استرپتوزوتوس

تر( بـه  يل يليم 2/0ن )يک مرتبه نرمال سالي یروز ،روز

 یهـا  ( گروه3کردند.  يافت ميدر يصورت درون صفاق

کـه   ين به همراه کـاکوت يمار با استرپتوزوتوسيتحت ت

 100،150)يک مرتبه کـاکوت ي یروز و روز 21به مدت 

بــه صــورت درون  الــوگرم ريگــرم بــر ک يلــيم 200و 

 کردند. يافت مين دري( مشابه گروه ساليصفاق

 بـه وسـيله   شـده  القـا  مـر يآلزا ابيي ـارز جهت

                عصـاره  يحفـاظت  اثـرات  زي ـن و نياسترپتوزتوس ـ

 ي،يفضـا  یريادگي ـ و حافظـه  بـر  يکاکوت يالکل ـ يآب

 از دسـتگاه  ني ـا. شد استفاده سيمور آبي ماز روش

 شده ليتشك رنگ اهيس شكل یا استوانه حوضچه كي

 درجـه  20± 1 آ  بـا  آن متـر  سـانتي  25 ارتفاع تا که

               جـنس  از کوچـك  یسـكو  کي ـ. شـد  پـر  گـراد  سـانتي 

 متـر  سانتي كي و متر، سانتي 10قطر با رنگ رهيت زفل 

 قـرار  غربي جنو  رهيدا ربع مرکز در آ  سط  ريز

 یهـا  ربـع  از كـي ي از تصـادفي  طـور  به موش .دارد

 به وسـيله  سكو کردن دايپ زمان و شد آزاد حوضچه

 .شد ثبت شگريآزما

 نوبـت  كي روز هر و روز 5 مدت به موش هر

 طور به حوضچه ربع 4 از (تجربه 4 شامل نوبت هر)

 زماني تجربه کي. گرفت قرار شيآزما تحت تصادفي

 اي ـ و رفتـه  سكو یرو بر موش که ديرس مي اتمام به

 فرصت وانيح به هيثان 30 سپس .گذشت مي هيثان 90

 شـروع  یبعـد  تجربـه  آن از پـس  و شـد  مـي  داده

 کردند مين دايپ را سكو محل که ييها موش .ديگرد مي

 اجازه و شده منتقل سكو یرو به شگريآزما به وسيله

 اتمـام  از پـس . بماننـد  جـا  آن در هي ـثان 30 افتنـد ي مي

ــه ــارم تجرب ــا مــوش چه  خــارج حوضــچه از ه

 یبرا سيمور آبي ماز از مطالعه نيا در (.19)شدند مي

 انجـام  راي ـز، شـد  اسـتفاده  ييفضـا  حافظـه  سـنجش 

)مدت زمان و مسافت  ستميس نيا در لازم یها تيفعال

 ازمنــدين ،ســکو( یريــربــع محــل قرارگ شــده در يطــ

  (.20)است حافظه درست عملكرد

آوری شــده بــا اســتفاده از    هــای جمــع  داده

 انسيوار زيآنال ازهای آماری  و آزمون SPSSافزار  نرم

 شدند. تجزيه و تحليل توکي بييتعق ونآزمو  طرفه كي

 

 ها افتهي 

 يالکل ـ ـ يآب  عصاره اثر يتجرب مطالعه نيا در

 مبـتلا  یهـا  رت ييفضا یريادگي بهبود بر يکوتکا اهيگ

 یروزها تمام در. گرفت قرار يبررس دمور مريآلزا به



 حسني آبادي مهدي محمدي شيما محمدي، محمدحسين

 562 (124)شماره پي در پي1396ـ آذر و دی5ـ شماره22مجله ارمغان دانش ـ دوره 

 يط ـ بـا  و رتـر يد یمـر يآلزا گـروه  یها موش آموزش

 گـروه  و کنتـرل  گـروه  یهـا  مـوش  از یشتريب مسافت

 دايــپ را نجــات یســکو ZTE بــا شــده مــاريت یمــريآلزا

 زمـان  يبررس در شم گروه و کنترل گروه نيب. کردند

 نجـات  یسـکو  افتني ـ جهـت  شـده  يط ـ مسافت و لازم

ــ تفــاوت  نيهمــ بــه، (>05/0p)نشــد دهيــد یدار يمعن

 سهيمقا کنترل گروه با ها گروه کل کار ادامه در خاطر،

ــدند ــ. شـ ــروه نيبـ ــ گـ ــروه و نياسترپتوزوتوسـ  گـ

 تفــاوت زيــن نيســال بــا همــراه نياسترپتوزوتوســ

 گـر، يد عبـارت  بـه ( >05/0p)نشـد  مشاهده یدار يمعن

 یمريآلزا های وانيح یريادگي بر یريثأت نيسال قيتزر

 دو ني ـا نيب ـ يول ـ نداشـت،  نياسترپتوزوتوس ـ با شده

 تفـاوت  شيآزما یروزها تمام در کنترل گروه و گروه

 گـروه  یهـا  مـوش  نيچن ـ هـم . (>01/0p)بـود  دار يمعن

ــه نياسترپتوزوتوســ ــراه ب ــن نيســال هم ــريد زي  از رت

 گـــروه یاهـــ مـــوش و کنتـــرل گـــروه یهـــا مـــوش

 نجـات  یسکو يکاکوت با ماريت تحت نياسترپتوزوتوس

ــپ را ــد داي  ش،يآزمــا یروزهــا از کــدام چيهــ در. کردن

 يکاکوت با ماريت تحت نياسترپتوزوتوس گروه اختلاف

 نياسترپتوزوتوس گروه با( لوگرميک بر گرم يليم 100)

 گـــروه در. نبـــود دار يمعنـــ نيســـال همـــراه بـــه

 150و 200)يکـاکوت  بـا  مـار يت تحت نياسترپتوزوتوس

 ،(>05/0p)دوم یروزهــا در (لــوگرميک بــر گــرم يلــيم

 یدار يمعنــ اخــتلاف( >01/0p)پــنجم و چهــارم ســوم،

 (.1 نمودار)ديگرد مشاهده

هـای گـروه    در تمام روزهای آزمـايش، مـوش  

استرپتوزوتوسين و گروه استرپتوزوتوسين همراه بـا  

سالين مسافت بيشتری برای رسيدن به سکوی نجـات  

هـای   هـای گـروه کنتـرل و مـوش     در مقايسه با مـوش 

های استرپتوزوتوسين تحت تيمار با کاکوتي طي  گروه

کردند. اختلاف بين گـروه استرپتوزوتوسـين و گـروه    

استرپتوزوتوسين همراه با سالين در مقايسه با گـروه  

دار  يکنتـــرل در تمـــام روزهـــای آزمـــايش معنــ ـ   

بـين گـروه   ای کـه   چنـين در مقايسـه   . هم(>05/0p)بود

 150و  100استرپتوزتوسين تحـت تيمـار بـا کـاکوتي)    

گرم بر کيلـوگرم( بـا گـروه استرپتوزوتوسـين و      ميلي

گروه استرپتوزوتوسين همراه با سالين انجام گرديـد،  

داری مشـــاهده نشـــد. در گـــروه    ياخـــتلاف معنــ ـ

گرم  ميلي 200استرپتوزوتوسين تحت تيمار با کاکوتي)

دار بــــا گــــروه  يبــــر کيلــــوگرم( اخــــتلاف معنــــ

استرپتوزوتوسين همراه با سالين در روزهای اول تـا  

 در(. 2 نمـودار )(>05/0p)سوم آزمايش مشاهده گرديد

 يـافتن  جهـت  هـا  رت حرکـت  سـرعت  پارامتر با ارتباط

 مسـافت  و زمان پارامترهای برعکس آزمايش، سکوی

 سـرعت  يافت، کاهش روز 5 طي تدريج به که شده طي

 افـزايش  هـا  گروه تمم در وسک به رسيدن جهت حرکت

 نشد. مشاهده داری معني تفاوت ها گروه بين ولي يافت،
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 سهيمقا  :B .مطالعه مورد یها گروه در سکو کردن دايپ زمان مدت ی سهيمقا :A آموزش یروزها يط در واناتيح یريادگي يمنحن: 1 نمودار

 لکنتر گروه با سهيمقا در یمريآلزا گروه دار يمعن اختلاف .آموزش روز 5 در ها گروه نيب سکو کردن دايپ زمان مدت کل نيانگيم

.(**P<0.01,*P<0.05) يمار با کاکوتين تحت تيسه با گروه استرپتوزوتوسين در مقاين به همراه سالياسترپتوزوتوس گروه دار يمعن اختلاف 

(##P<0.01, #P<0.05). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  سهيمقا: B. مطالعه مورد یها گروه نيب سکو تا شده مودهيپ مسافت ی سهيمقا: A: آموزش یروزها يط در واناتيح یريدگاي يمنحن: 2 نمودار

 گروه با سهيمقا در یمريآلزا گروه دار يمعن اختلاف. آموزش روز 5 در ها گروه نيب سکو به دنيرس یبرا شده مودهيپ مسافت کل نيانگيم

 يکاکوت با ماريت تحت نياسترپتوزوتوس گروه با سهيمقا در نيسال همراه به نياسترپتوزوتوس گروه دار يمعن تلافاخ. (P<0.01,*P<0.05**)کنترل
(##P<0.01, #P<0.05.) 

  ** 

   # 
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 بحث

 شده يط زمان و مسافت کاهش مطالعه نيا در

 اهي ـگ يالکل ـ يآب ـ عصـاره  بـا  ماريت تحت یها گروه در

 با. ديگرد مشاده یمريآلزا گروه با سهيمقا در يکاکوت

 شده يط مسافت و لازم زمان دار يمعن کاهش به توجه

 يکاکوت با شده ماريت واناتيح در سکو کردن دايپ جهت

 21 مـدت  بـه ( لـوگرم يگرم بر ک يليم 200و 150 ,100) 

 جــهينت تـوان  مـي  یمـر يآلزا گـروه  بـا  سـه يمقا در روز

 در توانـد  يم ـ يکـاکوت  اهيگ يالک يآب عصاره که گرفت

ــتخف ــاريب فيـ ــريلزاآ یمـ ــ مـ ــد ثرؤمـ ــد. باشـ  هرچنـ

  يشناخت اعمال و حافظه کاهش در ريدرگ یها ميمکانس

 وجـود  ني ـا بـا  اسـت،  بحـث  مـورد  مريآلزا یماريب در

 تجمـع  شامل یماريب نيا کينوروپاتولوژ یها شاخ 

 یهــا کلافــه در tau يعــيطب ريــغ یهــا لامــانيف عيوســ

 نشسـت  و هـا  نـورون  عيوس ـ بي ـتخر ،یلاريبرينوروف

 ني ـا (.21و22)باشـد  مـي  (Aβ)یدي ـلوئيآم ـتا ـب یها پلا 

 یبـرا  مهم منطقه نيچند در ها نورون کاهش با یماريب

 همـراه  پوکامـ  يه در خصـو   به حافظه، و یريادگي

 در هـا  نـورون  مـرگ  علت که نياتوجه به  با(. 23)است

  ،اسـت  نشـده  مشـخ   قي ـدق طـور  به مريلزاآ یماريب

 از دي ـلوئيآم بتـا  دي ـپپت کـه  اسـت  داده نشـان  ها همطالع

 را ها نورون آپوپتوز تواند مي ويداتياکس استر  قيطر

 کـه  شـود  مـي  یري ـگ جهينت نيچن نيبنابرا. دهد شيافزا

 یمـار يب في ـتخف در تواننـد  مـي  يدانياکس ـ يآنت ـ عوامل

 شـده  مشـاهده ها رت در (.24)شوند واقع ثرؤم مريآلزا

 ن،ياسترپتوزوتوس کيابتوژنيد ی ماده قيتزر که است

 هـــای وانيـــح در 1  يـــت ابـــتيد یالقـــا جهـــت کـــه

 اثـر  در ،(25)ردي ـگ مي قرار استفاده مورد يشگاهيزماآ

 بـا  مشـابه  ياثرات ـ یمغـز  یهـا  بطـن  داخـل  بـه  قيتزر

 حافظـه  یرو بر Sporadic) (ريگ تک نوع مريآلزا یماريب

 مغـز  در يکيمتـابول  ینـدها يآفر نيچن هم و یريادگي و

 نياسترپتوزوتوس ـ نيبنابرا کند، مي جاديا واناتيح نيا

 مـر يآلزا یماريب مطالعه جهت يمناسب مدل يبطن داخل

 کـه  ياهـان يگ از اسـتفاده  خصـو   در (.26)باشـد  مي

 یها . پژوهشهستند ها فنول يپل از ادیيز ريمقاد حاوی

 مثبـت  اثـر  دهنـده نشان  اًاکثر کهصورت گرفته  یاديز

 یهـا  در مـدل  يشـناخت  تاختلالا بهبود در را مواد نيا

 .( 27ـ29)باشد مي يشگاهياآزم

دانـه   همکاران نشان دادند که عصـاره  و فربود

فنـول،   يپل ـ هـای  بي ـترک یکـه حـاو   نيل ايانگور به دل

ن يچن ـ هـم و باشد  مين يديانين و پروسيديانيپروآنتوس

 ،يو ضدالتهاب يدانياکس يآنتدارا بودن خوا  به علت 

و بهبـود اخـتلال    یريشـگ يتوانـد در پ  ين عصـاره م ـ يا

ن ياسترپتوزوتوس ـ يق درون بطنياز تزر يافظه ناشح

 يبررس ـ يو همکاران ط رژگاني  (.30ثر واقع شود)ؤم

ان ي ـن بين چن ـيعصـاره کورکـوم   یبـر رو انجام شده 

 50 دوز در كوركــومين درازمــدت نمودنــد کــه تجــويز

نگهـداری   توانـايي  تقويـت  موجب كيلوگرم بر گرم ميلي

ــات ــار در اطلاع ــه انب ــه و حافظ ــادآور ب ــا دني  در آنه

كوتـاه   فضـايي  حافظه یبهبود و حيوانات ديابتي شده

 سودمند اتتأثير نيا از بخشي و دنبال دارد به را مدت

ــق از ــيون  طري ــاهش پراكسيداس ــدی ك ــت در ليپي  باف

ن يچن ـو همکـاران   زاکـر  (.31شود)اعمال مي هيپوكام 

 در کنـدر  يآب ـ عصـاره  مصرف مزمن ان نمودند که يب
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 بهبـود  موجـب  توانـد  مـي لم سـا  ييصـحرا  هـای  موش

ر فعـال  يغ ياجتناب یريادگيحافظه در روش  يبازخوان

ق داخـل  ي ـاز تزر يناش ـ ن نقصان حافظهيچن شده و هم

 (. 32ن را کاهش دهد)ياسترپتوزوتوس يبطن

 درون مـار يت کـه  دادند نشان همکاران و ویمهد

 طور به هفته، 4 مدت به يکوه يکاکوت عصاره يصفاق

 هي ـکل و کبـد  دانياکس ـ يآنت ـ هـای  ميزآن ـ تيفعال ثریؤم

 را نياسترپتوزوتوس ـ بـه وسـيله   شده يابتيد های رت

 کـه  را دراتي ـه دی مالون عصاره، نيا. دهد مي شيافزا

 در يتــوجه قابــل زانيــم بــه اســت، ديــپيل مــارکر کيــ

 را يدانتياکس ـ يآنت تيظرف زين و کاهش يابتيد های رت

 ن،يبنابرا. دهديم شيافزا غلظت، به روابستهيغ طر  در

 بيآس ـ هي ـعل بـر  يمحافظت نقش دارای يکاکوت عصاره

 بـــه وســـيله شـــده يابتيـــد هـــای رت در ويداتياکســـ

ــ ــت نياسترپتوزوتوس ــاليگلو (.33) اس ــاران و کني  همک

 بـه  يکوه يکاکوت يآب عصارهبا  ماريت که دادند نشان

 به وابسته کيسميپرگليه يآنت اثر موجب روز، 21 مدت

ــای رت در دوز ــد هــ ــده يابتيــ ــيله  شــ ــه وســ  بــ

 مثبـت  اثرات آنها های افتهي. گردديم نياسترپتوزوتوس

 نياسترپتوزوتوس به وسيله که ييها رت بر را يکاکوت

ــ دچــار ــپروف در ياختلالات ــوپروتئيل لي  تيوضــع ن،يپ

. داد نشـان  بودنـد،  شـده  گلـوکز  تحمل و دانياکس يآنت

 ابـت، يد کنترل در ،يکوه يکاکوت يآب عصاره ن،يبنابرا

 فعـال  بـا  ويداتياکس ـ استر  و ديپيل ليپروف در لالاخت

ــودن ــز نم ــای ميآن ــ ه ــمف يپانکراســ دانياکســ يآنت  دي

 کـه  داد نشان بار نياول یبرا مطالعه حاضر (.34)است

 دارد ابـت يد درمـان  در کـه  ينقش ـ به توجه با کاکوتي

 مريآلزا یماريب فيتخف موجب یثرؤم طور به تواند مي

 شـاخ   بيترک عنوان به پولگون گريد طرف از .گردد

 دار ژنياکس ـ مونـوترپن  کي ـ کاکوتي یها گونه اسانس

ــو ــا یحلق ــال ب ــي 93/0 يچگ ــه باشــد م ــو یدارا ک  یب

 جـزء  ره،ي ـت ني ـا اهانيگ از یتعداد در و بوده يمطبوع

 ني ـا. شـود يم ـ محسـو   عصاره دهنده ليتشک ياصل

 قـار   ضـد  و یضـدباکتر  بارز تيخاص یدارا بيترک

 سـالمونلا  مختلـف  یها سوش یرو بر ژهيو به و بوده

 تيفعال که است التها  ضد یا ماده پولگون. است ثرؤم

 يبررس ـ یهنـد  خوکچـه  یرو بـر  آن ينيسـتام يه يآنت

 یها رندهيگ ستيآنتاگون که است شده مشخ  و شده

H1 نيآم ـ ري ـکلرفن دکـس  مشـابه  اثـرات  یدارا و بوده 

 یهـا  عصـاره  يدانياکس ـ يآنت اثرات بالابودن (35)است

 اي ـ هـا  فنل يپل احتمالًا که دهد مي نشان يکاکوت يانولمت

 یباز تيفعال نيا در  ميمه نقش دهايفلاونوئ و ها فلاون

 کاکوتيعصاره   يدانياکس يآنت تيفعال نيچن هم. کند مي

 ـ ـ8 و 1 مـول، يت ؛مثـل  هايي بيترک وجود به توان مي را

 هـای  گـزارش  راي ـز داد نسبت لنيوفيکار بتا و نئوليس

 توجـه  قابـل  يدانياکس ـ يآنت ـ اثـرات  مـورد  در یمتعدد

ق ي ـسـرانجام تحق  (.36)دارد وجـود  مذکور های بيترک

توانسته  ينشان داد که درمان با عصاره کاکوت حاضر

از  يجـاد شـده ناش ـ  يب حافظـه ا يدار آس يبه طور معن

ن را بهبـود  ياسترپتوزوتوس ـ یق داخل بطن مغـز يتزر

شـتر در  يق بي ـک با تحقينده نزديد است در آيامبخشد. 

 یرا با داروها مريماران مبتلا به آلزاينه بتوان بين زميا

 درمان کرد. يبه راحت يمرتب  از جمله کاکوت ياهيگ
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 یريگ جهينت

 يـي دارو نظر از کاکوتي اهيگ تياهم به توجه با

 ،راني ـا يغرب ـ منـاطق  در ژهي ـو به و رانيا در ييغذا و

 آن عصاره هژيو به اه،ين گيا ثرهؤم های بيترک مطالعه

 تي ـاهم زيحا توان مي است موليت و پولگوناز  يغن که

 يدروالکلي ـه عصـار   حاضـر،  قيتحق جينتا طبق. باشد

ــاکوت ــه يک ــورت ب ــؤثری، ص ــوکز م ــرم گل  در را س

 بـا  آن اثر سازوکار و دهديم کاهش يابتيد های موش

ــزا ــازی شياف ــول آزادس ــلول از نيانس ــای س ــای ه  بت

 بـه  را اهي ـگ ني ـا عصـاره  تـوان  يم لذا ،است يپانکراس

 بـه  توجـه  بـا . گرفـت  نظر در يابتيضدد داروی عنوان

 و يدانياکس ـ يآنت ـ مـاده  عنـوان  بـه  اهيگ نيا ثرؤم نقش

 بـه  توجـه  بـا  رسـد  يم ـ نظـر  بـه  نيچن ـ گلـوکز  کاهنده

 في ـتخف و بهبـود  در مـاده  ني ـا شده انجام های قيتحق

 .شود واقع ديمف تواند يم مريالزا یماريب

 

 تشکر و ريتقد

 غيدر يب یها مساعدت از مقالهن يسندگان اينو

 يقــات دانشــگاه علــوم پزشــک   يتحق و علــوم مرکــز

 و تشـکر  قي ـتحق ني ـا از تي ـحما یراستا در کرمانشاه

 يد بهشـت يشـه  دانشـگاه  ن از يچن ـ هـم  ،نموده يقدردان

 .آيد به عمل ميتشکر  يکاکوت عصاره هيته جهت
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Abstract: 

Background and aim: Alzheimer’s disease (AD) is one of the most common neurodegenerative diseases and 
is closely associated with impaired insulin signaling and glucose metabolism in the brain. Ziziphora tenuior 
exhibits antidiabetic effects and antioxidant and memory augmenting properties. For this reason, the aim of 
this study was to investigate the effect of hydro-alcoholic extract of Ziziphora medicinal plant on the progress 

of Alzheimer's disease. 

Methods: In this experimental study, 42 male wistar rats (270 ± 20 gr) were divided in five groups (n = 6): 
control, sham, Alzheimer, Alzheimer + saline and Alzheimer + Ziziphora (3 groups). For Alzheimer induction, 

streptozotocin was injected intracerebroventricular (ICV) and after that, rats received Ziziphora daily (100, 150, 
200 mg/kgBW) for 21 days. The Morris Water maze was used for studying the spatial learning memory. Data 
were analyzed by SPSS software and ANOVA and Tukey's post-test. 

Results: Intraventricular injection of streptozotocin damaged the spatial memory. Pretreatment of Ziziphora 

(100, 150, 200 mg/kg; 21 days) significantly (p<0.05) improved the reduced spatial memory in Alzheimer's 
rats. In the learning phase of the Morris water maze test, the rats receiving the extract of Ziziphora in 

comparison with control group were found the hidden escaped platform in the shorter time and distance. In 
addition, 5 days after learning, in the recall phase, these rats spent more time in a quarter that placed 
previously escaped platform. 

Conclusion: Based on the results, treatment of rats with hydro-alcoholic extract of Ziziphora can help prevent 

spatial memory loss during Alzheimer's disease. The extract of this plant can be improved cognitive processes 
through positive effects on neurological function and probably had been a significant role in the prevention and 
treatment of neurological disorders.  
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