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Abstract believes  

 

Background and purpose: Bisphenol A is a synthetic xenoestrogen that is used in large amount 

to produce polymers (polycarbonates, epoxy resins). It easily cross the blood-brain barrier and is reported 

to influence the central nervous system especially neurogenesis and synaptic transmission. In this 

research the effects of chronic administration of bisphenol A on spatial learning and memory in adult 

male rats was studied. 

Materials and methods: Forty male Wistar rats were randomly divided into four groups (n= 

10); a control and three BPA (10 and 50 and 100 µg/kg) groups. Bisphenol A was administered 

intraperitoneally for 15 days. The morris water maze was used to study the spatial learning and memory 

for 5 consecutive days. Data analysis was performed using one-way ANOVA. 

Results: Compared with the control group, treatment with BPA in 10 and 50 µg/kg doses 

reduced spatial memory (P<0.05). Reduction of spatial memory in the group treated with 100 μg/kg BPA 

was very severe compared with the control group (P<0.01). 

Conclusion: Results showed that bisphenol A increased the distance and latency time in finding 

the hidden platform. It seems that bisphenol A has negative effects on spatial memory by affecting 

synaptic transmission in central nervous system. 
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 مجـــلـــــه دانــشــــگاه عـــلــــوم پـــزشــكـــــي مـــازنــــدران

 (031-031)   0931سال    شهریور    041بيست و ششم   شماره دوره 

 039     0931، شهریور  041دوره بيست و ششم، شماره                                                                   مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                     

 گزارش کوتاه

  بر روی یادگیری Aتاثیرات سمیت عصبی بیسفنول 

 و حافظه فضایی در رت های نر

 
      1وییالهام عسگری حسنل

      2سید مهدی بانان خجسته 

      1فاضلی معصومه 

 2حمیرا حاتمی 

 چكیده
یک استروژن خارجی سنتز شده است که به مقدار زیادی در تولیددا  لیدی مدری  A (BPA)بیسفنول  و هدف: سابقه

د. گزارش شده اسدت کده کنمغزی عبور می -به راحتی از سد خونی BPAهای الوکسی وجود دارد. ها و رزینکربنا لیی
گداارد. بندابراین هددط معال ده بر روی سیستم عصبی مرکزی مخصوصاً نوروژنز و انتقدات  سینالسدی ا در مدی Aبیسفنول 

 بر روی یادگیری و حافظه فضایی است. BPAحاضر، بررسی تا یر تزریق مزمن 

( بده ایدن طریدق =04nگدروه   0تصادفی بده  سر ر  نر نژاد ویستار به طور 04 در این معال ه تجربی، ها:مواد و روش
بده  BPAمیکروگرم بر کییوگرم(.  044و  04، 04 با دوزهای  Aهای دریافت کننده بیسفنول تقسیم شدند: گروه کنترل و گروه

برای  روز 0طور متوالی به مد  روز به صور  داخل صفاقی تزریق شد. تست ماز آبی موریس از روز دهم تزریق به 00مد  
 .آنالیز شدند On Way Anovaافزاری ها با روش نرمها انجام شد. در نهایت دادهال ه یادگیری و حافظه فضایی ر مع

میکروگرم بر کییدوگرم حافظده فضدایی را در مقایسده بدا  04و  04در دوزهای  BPAنتایج نشان داد که تجویز  ها:یافته
میکروگرم بر کییوگرم نسبت به گروه کنترل بسدیار  044در دوز . کاهش حافظه فضایی (p >40/4  گروه کنترل کاهش داد

 .(p >40/4  زیاد بود

دهد. بده مسافت و زمان تاخیر در لیدا کردن سکوی لنهان را افزایش می BPAدهد که معال ه حاضر نشان می استنتاج:
 فضایی تا یر منفی دارد. با تا یر بر انتقات  سینالسی در سیستم عصبی مرکزی بر روی حافظهBPA رسد نظر می
 

 ، حافظه فضایی، ر  Aبیسفنولواژه های کلیدی: 
 

 مقدمه
 کننده اندوکرین، ترکیبا  زیسدتمواد شیمیایی مختل

محیعی هستند که به عنوان مقید هورمون عمدل کدرده و 
. یکدی از (0-3 کننددف الیت نرمال اندوکرین را مختل می

است.  ((A BPAل کننده اندوکرین بیسفنواین مواد مختل
عنوان ماده اولیه در تولیدد  به طور گسترده به Aبیسفنول 

الوکسدی کداربرد  هدایرزیدن کربنا های لییللاستیک
 در را کاهشی هفته، 01 مد  به BPA . تجویز(0-6 دارد
 هیپوکمد  CA1 ناحیده در موجدود هدایسینالس تراکم
 ایدن و کنددمدی ایجداد مداده هدایر  در نه نر، هایر 
 السدسین زدسنت مهارکننده یک BPA که کندمی یشنهادل
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  یريادگی یبر رو A سفنوليب يعصب تيسم راتيتاث
 

 0931، شهریور  041ره مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                                                         دوره بيست و ششم، شما        034

 گسترده باعث BPA نر هایر  در. است جنس به وابسته

 و ف ددال جایگداه لطدو کدداهش سینالسدی، شدکاط شددن

 معال ا  بسیاری .(7 شودمی هاسینالس در PSD ضخامت

های وابسته به از ایجاد سینالس BPAکند که لیشنهاد می

های گنادی استروئیدی در هیپوکم  و قشر لره هورمون

 ها به غیر از انسدانهای نر و ماده و لریما فرونتال در ر 

 را مد طوتنی یهالتانسیل BPA .(8،2 کندممان ت می

 ندانوموتری تغییدرا  حتی و دهدمی تغییر هیپوکم  در

 حافظه فرآیندهای در توجهیقابل ا را  تواندمی دوزها،

بدر  A. در معال ه حاضر تا یر تزریق بیسفنول (04 کند القا

 فرآیندهای حافظه و یادگیری بررسی شد.
 

 مواد و روش ها
 مدوش سدر 04از  تجربدی معال ده ایدن حیوانا : در

 گرم 100 ± 04 محدوده وزنی با نر نژاد ویستار صحرائی

گروه ده تایی قدرار  0 در تصادفی طور به شد که استفاده

 داده شدند.
 

 گروه های آزمایشیمواد شیمیایی و 
 کده گردید تهیه آلمان مرک شرکت از A بیسفنول

 26 اتدانول از. اسدت سدفیدرن  و جامد لودر صور به 

 بده A بیسفنول. شد استفاده حلال عنوان به آب و درصد

 صدور  بده هدا ر  وزن گدرم هر ازای به روز 00 مد 

  .شد تزریق صفاقی داخل

 گروه اول: روی گروه کنترل هیچ تیماری صور  نگرفت.

 کییوگرم بر میکروگرم 04 دوز با BPA: دوم گروه

 ر . هر وزن ازای به

 کییوگرم بر میکروگرم 04 دوز با BPA :سوم گروه

  ر . هر وزن ازای به

 برکییدوگرم میکروگرم044دوز با BPA: چهارم گروه

 ر . هر وزن ازای به
 

 موریس: آبی ماز در فضایی یادگیری وحافظه معال ه روش

  هدر نوبدت یک روز هر و روز 0 مد  به موش هر

 تصدادفی طور ربع حوضچه به 0تجربه( از  0 شامل نوبت

اتمدام  بده مدانیز تجربه یک. گرفت قرار آزمایش تحت

 انیدده  24یدا  و رفتده سدکو روی بدر مدوش کده رسدیدمدی

 انیه به حیوان فرصت داده می شد  34گاشت. سپس می

هدایی مدوش. گردیددمی شروع ب دی تجربه آن از لس و

 بده آزمایشدگر توسد  کردند،نمی لیدا را سکو محل که

 انیده در  34یافتندد اجدازه مدی و شدده منتقدل سکو روی

از  هدامدوش چهدارم، تجربده اتمدام از نند. لدسجا بماآن

 (.00 شدند می خارج حوضچه
 

 اهداده آماری و تحییل تجزیه روش
 یک واریانس از آنالیز هاداده تحییل و تجزیه جهت

 one way anova و نرم افدزار Tukeyت قیبی  آزمون و طرفه
 دار تیقی شد.اظ آماری م نیاز لح >40/4pو  شد استفاده

 

 ا و بحثیافته ه
 044و  BPA  04 ،04در معال ه حاضدر از سده دوز 

میکروگرم بر کییوگرم( برای ارزیابی اخدتلات  حافظده 

های ایدن آزمدایش نشدان داد و یادگیری انجام شد. یافته

 044و  04بدا دوز  BPAکنندده های دریافتکه در گروه

 04با دوز  BPAکننده میکروگرم نسبت به گروه دریافت

داری در زمدان و بر کییوگرم اخدتلاط م ندیمیکروگرم 

مسافت لیددا کدردن سدکو در روزهدای چهدارم و لدنجم 

نسبت به روزهای اول و دوم و سوم مشداهده شدد و ایدن 

 زمان کاهش و اختلال حافظه شدیدتر شد.

Kim  گزارش کردند کده  1400و همکاران در سال

بده مدد  دو هفتده،  mg/kg/day 14با دوز  BPAتجویز 

 کده( 01 کندهای نوجوان مختل میفضایی را در ر  حافظه

طور های ما با این موضوع معابقت دارد، چون همانیافته

 مشخص است، روز چهارم 1و  0که از نمودارهای شماره 

تست ماز آبی که معابق با روز چهارده دوره تزریق بود، 

 شود.دار حافظه نسبت به گروه کنترل دیده میکاهش م نی

بدر روی یدادگیری و حافظده  BPAعیت ا ر مخرب 

فضایی هنوز به طور کامل شناخته نشده است، اما ممکن 

هدای در کاهش اتصدات  گیرندده BPAاست با توانایی 
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 و همکاران الهام عسگری حسنلویی     

 031     0931، شهریور  041دوره بيست و ششم، شماره             مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                                                           

 گزارش کوتاه

NMDA  در نددددواحی مانندددددCA1 ،CA3  و ناحیددددهDG 

که در فرآیند یادگیری و حافظه دخیل هستند،  هیپوکم 

باعث تنظیم کاهشی  BPAچنین ارتباط داشته باشد و هم

 .(7 شودهای بتا استروژن در هیپوکم  میبیان گیرنده

 

 
 

 سدکو بده رسدیدن برای شده سپری زمان میانگین مقایسه: 1 نمودار شماره

 . آموزش روز 0 در ها هگرو کل در

هدا بده صدور   باشدد. داده عددد مدی 04ت داد حیوانا  در هر گروه 

اده شده اسدت. افدزایش زمدان ( نشان دSDانحراط م یار   ±میانگین 

  لیدا کردن سکو نشان از کاهش حافظه است.
40/4> p*  40/4و > p** بدده نسددبت داری م نددی اخددتلاط بیددانگر 

 باشد. می کنترل گروه

 
 

 هدا گدرو کل در شده سپری مسافت میانگین مقایسه :2 نمودار شماره

 آموزش روز 0 در

هدا بده صدور   باشدد. داده دد مدیعد 04ت داد حیوانا  در هر گروه 

( نشان داده شده اسدت. افدزایش زمدان SDانحراط م یار   ±میانگین 

  لیدا کردن سکو نشان از کاهش حافظه است.
40/4> p*  40/4و > p** بدده نسددبت داری م نددی اخددتلاط بیددانگر 

 باشد. می کنترل گروه
 

 سپاسگزاری
 محتدرم اوریفند و تحقیقدا  م اونت از وسییهبدین

 نماییم.قدردانی می تبریز دانشگاه
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