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Abstract 
 

Background and purpose: Stress is a stimulus that leads to a physical or psychological reaction. 

Stress affects memory and cognition. Common drugs for treating stress and memory disorders have limited 

effects and many side effects, so the search for new effective compounds with natural origin and fewer side 

effects is of interest. Various studies have shown that Terminalia chebula )T. chebula( and crocin are effective 

in improving memory. Several proteins, including synapsin-1, synaptophysin, and PSD95, are involved in the 

transmission of nerve messages in synapses involved in memory . In this study, the effect of the hydroalcoholic 

extract of T. chebula and crocin in improving memory and stress and the expression of synaptophysin, PSD 95, 

and synapsin-1 genes in the hippocampal tissue of male rats of the immobility stress model has been evaluated. 

Materials and methods: 25 adult male Wistar rats were randomly divided into five groups, 

including a control group, a stress group, treated with hydroalcoholic extract of T. chebula group, treated with 

crocin group, simultaneously treated with hydroalcoholic extract of T. chebula, and crocin group. All groups 

except the control group were subjected to immobility stress for 14 days.  Crocin was injected intraperitoneally 

(30 mg/kg) and hydroalcoholic extract of T. chebula was given as intragastric gavage (50 mg/kg). After 

fourteen days, the shuttle box test was performed to check the memory, then the animals were anesthetized and 

their hippocampal tissue was isolated, and the expression changes of synapsin-1, synaptophysin, and PSD 95 

genes in the tissue were analyzed by Real-time PCR method. 

Results: Immobility stress caused disruption in two memory indicators, i.e. increased the duration of 

staying in the dark chamber (P˂0.01) and decreased the latency time to enter the dark chamber compared to the 

control group (P˂0.0001). Treatment with the alcoholic extract of T. chebula did not affect the duration of staying in 

the dark chamber (P>0.05), but crocin decreased it compared to the stress group (P˂0.05). The hydroalcoholic 

extract of T. chebula and crocin increased the latency time to enter the dark chamber compared to the stress 

group (P˂0.01 and P˂0.001, respectively). As a result, both of them affected memory improvement parameters. 

The combination of the hydroalcoholic extract of T. chebula and crocin decreased the duration of staying in the 

dark chamber (P˂0.05) and increased the latency time to enter the dark chamber compared to the stress group 

(P˂0.001). Also, Immobility stress decreased the expression of synaptophysin, synapsin-1, and PSD95 genes in the 

hippocampus tissue compared to the control group (P˂0.001 for all genes). The expression of synaptophysin, 

synapsin-1, and PSD95 genes in the hippocampus tissue of groups treated with hydroalcoholic extract of T. 

chebula (P˂0.01, P˂0.01 and P˂0.001, respectively), crocin (P˂0.001, P˂0.01 and P˂0.001, respectively), and 

their combination (P˂0.001, P˂0.001 and P˂0.01, respectively), increased compared to the stress group. 
Conclusion: treatment with crocin and hydroalcoholic extract of T. chebula separately or their 

combination was effective in improving memory and reducing stress by increasing the expression of synapsin 

1, synaptophysin, and PSD95 genes. 
 

Keywords: stress, memory, hydroalcoholic extract of Terminalia chebula, crocin, synapsin-1, PSD95, synaptophysin 
 

J Mazandaran Univ Med Sci 2024; 33 (230): 1-15 (Persian). 

 
Corresponding Author: Mohsen Korani- Faculty of Medicine, Baqiyatallah University of Medical Sciences, Tehran, Iran.   

(E-mail: mohsenkorani@gmail.com) 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jm

um
s.

m
az

um
s.

ac
.ir

 o
n 

20
25

-1
1-

06
 ]

 

                             1 / 15

https://jmums.mazums.ac.ir/article-1-20032-en.html


 
       
 
 

 ـدرانــازنـــي مـكــــزشــوم پـــلــــگاه عـشـــه دانــــلــمج

 (2-25)    2020سال    اسفند     032سي و سوم    شماره دوره 

 2020، اسفند  032سوم، شماره دوره سي و                         مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                                                     0

 پژوهشــی

 

 بیان و حافظه بر سیاه هلیله الکلی هیدرو عصاره و کروسین اثرات
  در PSD 95، synapsin-1، synaptophysin  هایژن

 نر صحرایی موش در استرس دنبالهب هیپوکمپ
 

 1یندا جواد
 2یمفتاح نیغلام حس

 3یمحسن کران

 چكیده
 را تح ت حافظ ه و ش نا ت  . اس ترس ش د یم استرس یک محرک است که منجر به واکنش فیزیکی یا روانی  و هدف: سابقه

شدند اثرات محدو  و ع دار  ا ان ی برای  رمان استرس و ا تلالات حافظه استفا ه میرایجی که  هد.  اروهای قرار می ریتأث
الع ات مط .باش ندم در  تدا ه م ی  تراستجدی ترکی ات مدثر ادید با منشاء ط یعی و عدار  اان ی کمبنابراین  فراوانی  ارند 

  س یناپتدفیزین ۱سیناپسین از امله چندین پروتئینمختلف نشان  ا ه است که هلیله سیاه و کروسین  ر به د  حافطه مؤثر هستند. 
و  الکلی هلیل ه س یاههیدرو ر این مطالعه اثر عصاره  های   یل  ر حافظه نقش  ارند. ر انتقال پیام عص ی  ر سیناپسPSD95 و 

های صحرایی نر  ر بافت هیپدکمپ مدش PSD95  سیناپتدفیزین و ۱سیناپسین های ظه و استرس و بیان ژنکروسین  ر به د  حاف
 .مدر  ارزیابی قرار گرفته استمدل استرس بی حرکتی 

 کنت رل  تصا فی به پنج گروه ش امل گ روه طدربه مدش صحرایی نر بالغ نژا  ویستار سر 52 ر این مطالعه  ها:مواد و روش
عص اره ب ا  زم انهمهلیله سیاه  گروه تیمار ش ده ب ا کروس ین گروه تیم ار  الکلیعصاره هیدروبا  تیمار شدهترس گروه گروه اس
ی ق رار حرکت یبروز تحت استرس  ۱1ها غیر از گروه کنترل به مدت هلیله سیاه و کروسین تقسیم شدند. همه گروه الکلیهیدرو

 (mg/kg 23) گ اواژ  ا  ل مع دی صدرتبههلیله سیاه عصاره هیدروالکلی و  (mg/kg 03) قیصفا ا ل  صدرتبهگرفتند. کروسین 
ادا  هاآنشدند و هیپدکمپ  هدشیبسپس حیدانات . شد انجاماهت بررسی حافظه  shuttle boxروز تست  ۱1 ا ه شد. پس از 

 ی قرار گرفت.بررس مدر  Real-time PCR  ر بافت  تدسط روش PSD95  سیناپتدفیزین و ۱سیناپسین  یهاژنگر ید و تغییرات بیان 
حرکتی باعث ا تلال  ر  و شا صه حافظه ش د  یعن ی م دت زم ان تدق ف  راتاق ک تاری ک را اف زایش استرس بی ها:یافته

(3۱/3>Pو مدت زمان تا یر اهت ورو  به اتاقک تاریک را نس ت ب ه گ روه کنت رل ک اهش )(333۱/3>P)  رم ان ب ا عص اره  ا  .
 م دت(. اما کروسین منجر ب ه ک اهش P>32/3ی هلیله سیاه تاثیری بر روی مدت زمان تدقف  ر اتاقک تاریک نداشت )هیدرو الکل

 زم ان م دت و  عصاره هیدروالکلی هلیله سیاه و کروس ین ه ر (.P<32/3) شد نس ت به گروه استرس تدقف  ر اتاقک تاریک زمان
ها پارامترهای به  د  حافظ ه هر  وی آن جهینت  ر. (P<33۱/3و  P<3۱/3 ترتیب)به اهت ورو  به اتاق تاریک را افزایش  ا ند ریتأ 

ترکی ب عص اره هی دروالکلی هلیل ه س یاه و کروس ین م دت زم ان تدق ف  ر اتاق ک تاری ک را ک اهش  را تحت تاثیر قرار  ا ن د.
(32/3>P )ش  ا و مدت زمان تا یر اهت ورو  به اتاقک تاریک را نس ت به گروه استرس اف زای(33۱/3>P .)حرکت ی اس ترس ب ی

(. P<33۱/3  ر بافت هیپدکمپ نس ت ب ه گ روه کنت رل ش د )هم  ی PSD95 و ۱سیناپسین   سیناپتدفیزین هایباعث کاهش بیان ژن
اه های تیمار شده با عصاره هیدروالکلی هلیل ه س ی ر بافت هیپدکمپ گروه PSD95 و ۱سیناپسین   سیناپتدفیزین هایچنین بیان ژنهم
  P<33۱/3 ترتیبها )به( و ترکیب آنP<33۱/3و  P  3۱/3>P<33۱/3 ترتیب( کروسین )بهP<33۱/3 و P  3۱/3>P<3۱/3 ترتیب)به

33۱/3>P 3۱/3 و>P.نس ت به گروه استرس افزایش یافت ) 
به  د  حافظ ه و ک اهش  ه ا  رطدر اداگانه و یا ترکیب آن رمان با کروسین و عصاره هیدرو الکلی هلیله سیاه به استنتاج:

 مدثر بد .PSD95   سیناپتدفیزین و ۱های سیناپسین استرس با افزایش بیان ژن
 

 PSD95   سیناپتدفیزین  ۱سیناپسین  کروسین  استرس  حافظه  عصاره هیدروالکلی هلیله سیاه  های کلیدی:واژه 
 

 E-mail: mohsenkorani@gmail.com                  ی  انشکده پزشکاالله   هیبق ی انش اه علدم پزشک: تهران -محسن کرانی مولف مسئول:
 رانیاالله  تهران  ا هیبق ی انش اه علدم پزشک  ی انشکده پزشک  یمیدشیارشد ب یکارشناس ی انشجد. ۱
 انیرا ان تهر  للهابقیه یکشپز معلد گاهنش ا ب عصاا معلد تتحقیقا کزمر ر نشیا ا. 5
 رانیاالله  تهران  ا هیبق ی انش اه علدم پزشک  ی انشکده پزشک  یمیدشیگروه ب ار ی.  انش0

 : 50/۱۱/۱135 تاریخ تصدیب :             59/7/۱135 تاریخ ارااع اهت اصلاحات :            9/7/۱135 تاریخ  ریافت 
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 و همکارانی ندا جواد     

 3          2020، اسفند  032سوم، شماره دوره سي و نشگاه علوم پزشكي مازندران                                                                                 مجله دا              

 پژوهشــی

 

 

 مقدمه

 هدمئدس   تاز ا   دی ط   درب   ه ک   ه ش   رایطی ه   ر

 کن  د  مخت  ل را ارگانیس  م ی  ک روان  ی-فیزیدل  دژیکی

 و مناسب رفتارهای ایجا  برای (.۱)شد می نامیده استرس

 ب ین هماهن   تعام ل ب ه نی از فیزیدل دژیکی ه ایپاسخ

  (.5)است هدرمدنی و عص ی هایسیستم

 تنظ یم و حافظ ه  ر ک ه مغ زی سا تارهای از یکی

  ار   مهم ی نق ش استرس هایهدرمدن ندروآندوکرین

 روی منف ی ب از در  هیپدکم پ. (0)س تا هیپدکم پ

 .کن دم ی اعم ال آ رن ال -هیپدفیز -هیپدتالامدس محدر

 -هیپدت الامدس مح در تدس ط ک ه هاکدرتیکداس ترویید

 ترش   و س نتز اس ترس ب ه پاس خ  ر آ رن ال-هیپ دفیز

. (1)هس تند هیپدکم پ بر استرس اثرات واسطه  شدندمی

 CA3 ناحی    ه  این  درون  ن  دریت م  زمن  اس  ترس

س  ب  و هد می اهشکرا  ای ندانه شکنج و هیپدکمپ

 هیپدکم پ CA1 ناحی ه  ن دریتی  اره ایاز بین رف تن 

 زااس ترس عدام ل مع ر   ر گ رفتن ق رار .(2)ش د می

 لیبزرگس احت ی  ر  هیپدکم پ ن دروژنز ک اهش باعث

  .(6) شدمی

چن   دین پ   روتئین  ر انتق    ال پی   ام عص     ی  ر 

 س یناپتدفیزینهای   یل  ر حافظه نقش  ارن د. سیناپس

 انتق ال برای که است سیناپسی پیش غشای نپروتئی یک

 از. (7)اس ت ض روری هیپدکم پ ه ایندرون  ر عص ی

 هیپدکمپ  ر سیناپسی پیش وزیکدلآن  ر   ا ن  ست

. (8) ار  ارت  ا  آلزایم ر بیم اری  ر ش نا تی زوال ب ا

 سیناپتدفیزین سطدح کاهش برای شداهدی این  بر علاوه

. (9) ار  وا د  نیاس کیزوفر بیماران مغز الدی قشر  ر

PSD95  س ت ا  اربس ت پ س سیناپس ینیز یک پروتئین

 یکچنین مرت ط است  هم که با تث یت افزایش سیناپسی

 پ ییریش کل گلدتاماترژی ک  انتق ال  ر ضروری ازء

 تدسعه طدل  ر  ندریتیک ارهای  مدرفدژنز و سیناپسی

  ار  حافظه با نز یکی ارت ا  PSD95 .(۱3)است عص ی

 فض ایی ک اری حافظ ه  ر ا  تلال ب ا آن بی ان کاهش و

های سیناپسی مه م سیناپسین از پروتئین .(۱۱)است مرت ط

 هیپدکم پ   رباش د. ه ا م ی ی  ر  ر س یناپس ن درون

 م دثری ه ایپ روتئین از یک ی سیناپس ین ه ایایزوف رم

 تقدیت را استرس با مرت ط حافظه آن طریق از که هستند

 ه ایفس فدپروتئین ت رینبیش Synapsin-Ia/Ib .کندمی

  .(۱5)هستند هیپدکمپ سیناپسی پیش وزیکدل با مرت ط

  رم ان  ر ق دیم ه ای زم ان از  اروی ی گیاه ان

  راین .گرفتندمی قرار استفا ه مدر  مختلف هایبیماری

 م در  ا وی ه یک عندانبه کهاین بر علاوه زعفران راستا

 نیز مختلف هایبیماری  رمان  ر گرفته می قرار استفا ه

 زعفران  هندهتشکیل مهم اازای از. است رفتهمی کاربه

 و پیکروکروس ین و کروس تین  کروس ین ب ه ت دانم ی

 آنت ی  داص بر علاوه اازا این .(۱0)کر  اشاره سافرانال

 لیپی دهای کاهن ده چدن صی دا وااد (۱1 ۱0)اکسیدانی

  (۱7 ۱6)اعص  اب و ع  روق و قل  ب مح  اف  (۱2)س  رمی

 .(۱8)هستند ضدالتهابی و انسدلین به حساسیت  هندهافزایش

 آنت ی فعالی ت و  اش ته س رطانی ض د   داص کروسین

 ن  درونی ه  ایآس  یب  رم  ان  ر کروس  ین اکس  یدانتی

 محافظ ت اث رات ا ی ر ش داهد. (۱9)اس ت شده گزارش

 مختل ف تجرب ی ه ایمدل  ر را کروسین عص ی کننده

 س یاه هلیل ه ی اهگ. (5۱ 53)اند ا ه نشان عص ی ا تلالات

(Terminalia chebula) ر  اروی ی گیاه ان از یک ی  

 ط ب  ر .رو م ی شمار به آسیا اندب و هند سنتی طب

  رم  ان ب  رای س  یاه هلیل  ه از هن  دی  و ایران  ی س  نتی

 چش می  هایعفدنت  یابت  ق یل از زیا ی هایبیماری

  ارای سیاه هلیله یاهگ .شد می استفا ه  دنریزیو اسهال

 و اکس یدانیآنت ی اث رات التهاب  ضد  ر   ضد  داص

 .(55)باش دمی هاسلدل بر محافظتی اثرات  ارای همچنین

 یاز اتاندل و فرامدش  یناش یا تلال شنا تهلیله سیاه بر 

 تی  فعالاث  ر مح  افظتی  ار  و باع  ث  ازپ  امیاز   یناش  

 .(50)شد می حافظه تیو تقد یریا گی

 تر اثرات کروسین و هلیله سیاه مربد  به  داصبیش

اگرچ ه  ر بر  ی مطالع ات  ها اس ت اکسیدانی آنآنتی

 ن  ال کروسین ب ر ا  تلالات حافظ ه و ی ا گیری ب ه اثر

ای ب  ر روی اس  ترس بررس  ی ش  ده  ول  ی هن  دز مطالع  ه
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 بر حافظه اهیس لهیهل يكلال درویو عصاره ه نیاثرات کروس
 

 2020، اسفند  032دوره سي و سوم، شماره                         مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                                                     0

 الکلیهی درواثربخشی همزمان مصرف کروسین و عصاره 

 ح دزه نی از ب ه تدا ه با لیا  .هلیله سیاه انجام نشده است

 کم اان ی عدار  با ادید  رمانی گزینه یک به بالینی

 اول ه دف اس ترس   ن البه حافظه ا تلالات  رمان  ر

ب ه تنه ایی و  تج دیز اث رات بررس ی حاض ر  مطالع ه  ر

 ه ایپاس خ ب ر کروس ین و س یاه هلیل ه عص اره همزم ان

 نر یصحرای مدش  ر حرکتی بی استرس مدل  ر حافظه

 ه ایژن بی ان اس ترس ک های ن ب ه باتدا ه طرفی ازبد . 

 PSD95 و synapsin-1  synaptophysin ازامل ه سیناپسی

  وم  ه دف ل یا کن د م ی تغیی ر  چار هیپدکمپ  ر را

 هل هلی عص اره همزم ان به تنهایی و تجدیز اثرات بررسی

 ن  ال ب ه هیپدکمپ  ر هاژن این بیان بر کروسین و سیاه

ع   ارتی  ی   ر  بعض  ی از ب  ه .ب  د  حرکت  یاس  ترس ب  ی

مطالعات حیدانی و کلینیکی نشان  ا ه است که  رمان با 

کروسین یا هلیله سیاه به تنهایی اگرچه اث رات محافظ ت 

عص ی  ار  ولی این اثرات محافظت ندرونی قابل تدا ه 

 مؤثر هایروش با ترکی ی  رمان راستا  این باشد.  رنمی

شنا تی و  هاینقص از پیش یری به است ممکن مختلف

 براساس .کند های   یل  ر ا تلالات استرسی کمکژن

 هم راه کروس ین که  رمان با کر یم فر  ما مطالعات  این

 ه اینق ص از ال دگیری برای است ممکن با هلیله سیاه

 ه ای ر ن درون مربد  ب ه آن هایا تلال ژن و شنا تی

  .باشد مفیدتر مزمن  استرس از ناشی هیپدکامپ
 

 هامواد و روش
 داناتیح

مدش های صحرایی نر بالغ نژا  ویستار  ر محدو ه  

گ   رم از مرک   ز پ   رورش حیدان   ات  533-523وزن   ی 

ش دند. ق  ل از ش روع  الله تهیهآزمایش اهی  انش اه بقیه

م دت ی ک هفت ه  ر ش رایط به آزمایش برای سازگاری

س اعت  ۱5س یکل ن دری   آزا  ب ه آب و غ یا سترسی 

 را  ه  52±0 م  ای   س  اعت روش  نایی ۱5اریکی و ت  

ش ده چنین شرایط تهدیه و رطدبت کنترلسلسیدس و هم

 س  تدرالعمل مراق   ت و ن ه  داری از  ن ه  داری ش  دند.

حیدانات آزمایش اهی  ر تمامی مراح ل انج ام ب ر ط  ق 

کد ا لاق انجام گرفت. این مطالعه با  NIH ستدرالعمل 

IR.BMSU.AEC.1401.011 ته ا لاق  انش  اه  ر کمی

  الله به تصدیب رسیده است.بقیه
 

 عصاره و نیکروس یساز آما ه
 Sigma-Aldrichصدرت آما ه از ش رکت کروسین به

  تهیه و  ر نرمال سالین حل گر ید.

 پژوهشکده گیاهان  ارویی اه ا میده هلیله سیاه از 

تهیه شد. برای تهیه عصاره هیدروالکلی  میده   انش اهی

 یاه  ر  مای اتاق  ر هدا  شک شده  سپس آس یابهلیله س

( V/V  73:03شده و برای تهیه عص اره از ات اندل: آب )

  ست آمده برای استفا هاستفا ه شد و  ر نهایت عصاره به

. (51) را ه سلس یدس ن ه داری ش د 2تر  ر  مای بیش

  برای گاواژ عصاره  ر نرمالین سالین حل گر ید.
 

 مطالعه یطراح
ن ر ب الغ سر م دش ص حرایی  52لعه بر روی این مطا

طدر تصا فی  ر پنج ها به. مدشنژا  ویستار انجام گرفت

  تایی تقسیم شدند: 2گروه  

 گدنه مدا له ای  ریافت نکر . گروه کنترل: هیچ .۱

 گروه استرس:تنها تحت  استرس قرار گرفتند.  .5

 قیق  ه ق   ل از  03گ  روه کروسینساس  ترس: ه  ر روز   .0

 .(52)کر ند(  ریافت میmg/kg03) استرس کروسین

 قیق ه  03گروه استرسس عصاره هلیله س یاه: ه ر روز  .1

را  (mg/kg23ق   ل از اس  ترس  عص  اره هلیل  ه س  یاه )

 .(56)کر ند ریافت می

گروه استرسس عصاره هلیله سیاهسکروس ین: ه ر روز  .2

 قیق  ه ق   ل از اس  ترس  عص  اره هلیل  ه س  یاه و  03

 .کر ندکروسین را  ریافت می

 

 مزمن یحرکت یاسترس ب القا
از  س   ت اه  حرکت   یبیب    رای الق    ای اس    ترس 

Restrainer ک   ه ای   ن  س  ت اه ش  امل   اس   تفا ه ش   د

 ص  درتبهب  د  ک  ه ی  ک انته  ای آن اس  تدانه پلاس  تیکی 
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 تدانستندمیحیدانات  کهنحدیبهبد    شدهبسته کاملنیمه

نف س  لدل ه ق رار  ا ه و بازنیم ه د  را  ر قس مت  پدزه

حی دان وا  د   گر عقببک شند  ام ا امکان چر ش یا 

ی ک  رپ دش ب  سته  وسیلهبهنداش ت  انته ای ای ن لدله 

ل ه را حیدان امکان اابجایی  ر  ا ل لد  رنتیجه  شدمی

روز  ۱1م دت  روزب ههر حی دان  و س اعت  ر نداشت. 

 شد. میاسترس  ا ه 

 

 فعال ریغ یاحتراز یریا گی تست
 استرس انجام شد. انیروز پس از پا کاین تست ی 

استفا ه شد. ابن   Shuttle box از  ست اه آنانجام  یبرا

اس ت  و روش ن مج زا کی  و محفظه تار ست اه  ارای 

از ه م ا دا قاب ل کنت رل  ینیدتی  رب گ ککه تدسط ی

  س ازش پ ییریش امل س ه مرحل ه تس ت  نی اشده اند. 

  .(57)بد یا آوری و  یریا گی

 

 یریش پیساز مرحله
پ ییری انج ام  ر روز هشتم استرس مرحل ه س ازش

ک  ه رو ب  ه  رب یط  درهب   دانی  مرحل  ه ح نی  ا  رش  د. 

ش د و یباشد  رون محفظه روش ن ق رار  ا ه م  ینیدتیگ

و م دت  ش دیباز م  یانی رب م یبه آرام هیثان۱3پس از 

ورو   یب را (Step through latency: STL) ریزمان تا 

 نی ک ه ای. ر ص درتشدیث ت م کیبه بخش تار دانیح

ب ه بخ ش  لی عدم تما لی لهبد  ب هیثان 033از  شیزمان ب

 شد.یاز مطالعه  ارج م دانیح ک یتار

 

 یریا گی مرحله
)  ر دانی ح یریپ یساعت پس از مرحله سازش  و

چ دن مرحل ه ق  ل  رون محفظ ه همروز هشتم استرس( 

رو  تفاوت که به مح   و نیبا ا گرفت یروشن قرار م

 رب بسته شده و به کف  ست  کیبه محفظه تار دانیح

آمپ ر و یلیم 2/3با شدت  یکیشدک الکتر دانیح یو پا

و پس از  شدیاعمال م هیثان 5هرتز به مدت  23فرکانس 

بع د  ق هی ق 5و  ش دیاز  ست اه  ارج م  دانیح هیثان 53

 دانی ر صدرت امتناع ح .شدیمرحله تکرار م نیمجد اً ا

 ر  فع   ات  وم و س   دم  کی   ب   ه بخ   ش تار از ورو 

شده  تیهدا کیبا  ست به محفظه تار دانی  حیا گیری

 .دگر ییو شدک اعمال م

 

 یا آوری مرحله

پ س از  روز 7و  1   ۱ ی ر روزها یا آوری مرحله

استرس و  ۱5و  9) که به ترتیب معا ل روزهای  آمدزش

 نیانجام گرف ت. ب د یک روز پس از پایان استرس بد (

 ر محفظه روشن  دانیصدرت که همچدن مراحل ق ل ح

اه ت ورو  ب ه  ریو م دت زم ان ت ا  ش دیقرار  ا ه م 

ح د اکث ر زم ان س نجش  .ش دیث  ت م  کیمحفظه تار

 ر نظ ر گرفت ه  هی ثان 033 کی اهت ورو  به بخ ش تار

به ترتی ب نمای ان ر  7و  1   ۱ ی ر روزها یا آوری .شد

  باشد.ز مدت میحافظه کدتاه مدت  میان مدت و  را

 
Real time PCR 

یک روز پس از اتمام استرس و پس از انجام تست 

  رصد و ۱3 یدکلر یدروهکتامین یا آوری با استفا ه از 

ا دا  دانی مغ ز ححیدانات بیه دش و  رصد  5زایلازین 

ق رار  عیم ا تروژنیها ادا و  ر نآن پدکمپیسپس ه شد.

 م ای ه ا  ر ژن زیلتا زمان آن ا یبافت یها ا ه شد. نمدنه

 زیل ر زمان آنا .ندشد ین هدارسلسیدس  راه  83 یمنف

  (Invitrogen زولی ابتدا با اس تفا ه از محل دل ترا هاژن انیب

 RNAآمریکا( و بر اساس  ستدرالعمل سازندگان کی ت 

 تی  و س  پس ب  ا اس  تفا ه از ک دی  تدت  ال اس  تخراج گر 

QuantiTect Rev trnscriptase (Qiagen  آمری )ک  ا

 تیاز ک استفا هبا  تیو  ر نهاانجام گر ید  cDNAسنتز 

Quanti Fast SYBER Green PCR (Qiagen  )آمریک ا 

  synaptophysin ه ایبی ان ژن یا تصاص  یمرهایو پرا

synapsin-1  PSD95 و ژن GAPDH عن     دان ژن ب     ه

house-keeping دش دهیسنج.  

 ر  GAPDHها نس ت ب ه ژن  ر پایان بیان نس ی ژن

های تیمار ش ده ب ا استرس وگروه  حالات مختلف سالم
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. پرایمرهای مدر  استفا ه  ر (58)شد سنجش C∆-2فرمدل 

ان د ک ه پ س از این مطالعه از مقالات مختلف تهیه ش ده

ه ا ب رای ای ن و اطمینان از کارایی آن NCBIبلاست  ر 

 ۱ شماره تدالی پرایمرها  ر ادولمطالعه انتخاب شدند. 

  . ه شده استنشان  ا

 
 ها و اندازه آمپلیکدن پرایمرهای مدر  استفا ه تدالی :۱شماره  جدول

 

 نام ژن ترا ف )افت باز( اندازه آمپلیکدن رفرنس

(59) ۱8۱ F: GTGTCAGGGAACTGGAAGACC Synapsin-1 
R: AGGAGCCCACCACCTCAATA 

 

(03) ۱29 F: AGTGACAACCAAGAAATACCGC PSD95 
R: CCCTCTGTTCCATTCACCTGC 

 

(7) ۱32 F: AGGGCCTATGATGGACTTTCTG Synaptophysin 
R: TCCGTGGCCATCTTCACAT 

 

(59) ۱۱8 F:CAACTCCCTCAAGATTGTCAGCAA GAPDH 
R: GGCATGGACTGTGGTCATGA 

 

 ها:  ا ه لیوتحل هیتجز روش

اف  زار آم  اری محاس   ات آم  اری ب  ا اس  تفا ه از ن  رم

SPSS 18.0 ص  درت انج  ام گرف  ت. نت  ایج کم  ی به 

 ( بیان ش دند. از روشSD±Meanانحراف معیار) ±میان ین 

ANOVA  وPost Hock Tukey multiple comparison 

ی مختل ف هااهت مقایسه نتایج آزمایش اهی بین گروه

 ر نظ  ر  >32/3Pاس  تفا ه ش  د. س  ط  معن  ی  ار ب  د ن 

  .گرفته شد

ی  ا گیری پارامتره  ای  بع  د از 7و۱ 1روزه  ای   ر

بررس  ی ش  د ک  ه ش  امل  و پ  ارامتر  shuttle box تس  ت

زمان تدقف  ر اتاقک تاریک و مدت زمان ت ا یر مدت

  برای ورو  به اتاقک تاریک بد .

 

 کیتار محفظه  ر تدقف زمان
 اری را  ر زم ان ج آنالیز آم اری تف اوت معن ینتای

ه ای م در  سپری شده  ر محفظه تاریک  ر ب ین گ روه

. ی  ک روز بع  د از (۱)نم  د ار ش  ماره مطالع  ه نش  ان  ا 

یا گیری  زمان سپری شده  ر محفظ ه تاری ک ب ه ط در 

(  ر گروه استرس  ر مقایس ه ب ا P<333۱/3 اری )معنی

کروسین  عصاره هلیله با  افزایش یافته است. تیمار کنترل

 ها زمان تدقف را ک اهش  ا ن دسیاه و تیمار همزمان آن

  (.P<33۱/3 ها)برای همه گروه

 
 

های مدر  زمان تدقف  ر محفظه تاریک  ر گروه :۱نمودار شماره 
 مطالعه  ر روز اول بعد از زمان یا گیری

 ˂P 333۱/3  اریمعنی ****و  ˂P 33۱/3  اریمعنی ***

 

بعد از یا گیری نیز ال دی مش ابه روز اول  1روز ر 

(. زم ان تدق ف  ر محفظ ه 5)نمد ار شماره  مشاهده شد

  اریط در معن یتاریک  ر گروه استرس نس ت به کنترل به

(333۱/3>P.افزایش یافت ) کروس ین  عص اره ب ا  تیمار

ها زمان تدق ف را ک اهش هلیله سیاه و تیمار همزمان آن

 (  ر روزP<3۱/3و  P  33۱/3>P<33۱/3 ترتی بب ه)  ا ند

نیز همانند روز اول بعد از یا گیری نیز بعد از یا گیری  1

ه ای مختل ف  تف اوتی  ر ای ن زم ان مش اهده بین گروه

 (.P<32/3نشد)
 

 
 

ه ای م در  زمان تدقف  ر محفظه تاریک  ر گروه :2نمودار شماره 
  ˂3۱/3P اری ن یمع **). مطالعه  ر روز چهارم بعد از زمان یا گیری

 (˂333۱/3P اری معنی ****و  ˂33۱/3P اری معنی ***
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زم  ان س  پری ش  ده  ر  بع  د از ی  ا گیری  7 ر روز 

ه ای (  ر رتP<3۱/3 اری)طدر معنیمحفظه تاریک به

)نم د ار  تحت استرس  ر مقایسه با کنترل افزایش یافت

(. کروسین باعث ک اهش معن ا ار زم ان تدق ف 0شماره 

که عصاره شد  ر حالی (P<32/3گروه استرس)نس ت به 

هلیله سیاه از نظر آماری تغییری را  ر زمان تدقف نس ت 

اما تجدیز همزمان  (P>32/3به گروه استرس ایجا  نکر )

 (P<32/3 اری)ط در معن یکروسین و عصاره هلیله سیاه ب ه

زمان سپری شده  ر محفظه تاری ک را نس  ت ب ه گ روه 

( ب  ین P>32/3 اری)وت معن  یاس  ترس ک  اهش  ا . تف  ا

ه ا  ر گروه کروسین  عصاره هلیل ه س یاه و ترکی ب آن

زمان سپری شده  ر محفظه تاریک  ر روزهای مختلف 

  .مشاهده نشد

 

 
 

 ه ای م در زمان تدقف  ر محفظه تاریک  ر گروه :3نمودار شماره 
 مطالعه  ر روز هفتم بعد از زمان یا گیری 

    اری ن د .معنی nsو  ˂3۱/3P اری عنیم **  ˂32/3P اری معنی *

 
 ریتا  زمان مدت

م  دت زم  ان ت  ا یر   ر روز اول پ  س از ی  ا گیری

کش د ورو  به اتاقک تاریک )مدت زمانی که طدل م ی

 ر  ها از اتاقک روشن به محفظه تاریک برون د(تا مدش

 ط  در معن  ا اریگ  روه اس  ترس نس   ت ب  ه کنت  رل ب  ه

(333۱/3>P ).ب ا کروس ین  عص اره  تیم ار کاهش یافت

ه ا ای ن م دت زم ان را هلیله سیاه و تج دیز همزم ان آن

)ب ه  طدر معنا اری اف زایش  ا نس ت به گروه استرس به

   .(1)نمد ار شماره(P<3۱/3و  P  3۱/3>P<333۱/3 ترتیب

 

 
 

ه ای مختل ف م در  م دت زم ان ت ا یر  ر گ روه :4نمودار شمماره 

 مطالعه  ر روز اول پس از یا گیری

 ˂333۱/3P اری معنی ****و  ˂3۱/3P اری معنی **

 
بعد از یا گیری هم ال دی مشابه روز اول  1روز   ر

م دت زم ان ت ا یر  ر گ روه پس از یا گیری  یده شد. 

( P<33۱/3)ط در معن ا اریاسترس نس  ت ب ه کنت رل ب ه

  عص اره هلیل ه س یاه و کاهش یافت. تیم ار ب ا کروس ین

مان را نس ت به گروه اس ترس ها این زتجدیز همزمان آن

  P<333۱/3 )ب  ه ترتی  ب ط  در معن  ا اری اف  زایش  ا ب  ه

32/3>P 3۱/3 و>P)  (2)نمد ار شماره. 

بع  د از ی  ا گیری نی  ز م  دت زم  ان ت  ا یر  7روز  ر

 ط  در معن  ا اریگ  روه اس  ترس نس   ت ب  ه کنت  رل ب  ه

(333۱/3>P) تیمار  1و  ۱ کاهش یافت. همانند روزهای

و تجدیز همزمان کروسین  هلیله سیاه عصاره  با کروسین

نس ت به گروه استرس عصاره هلیله سیاه زمان تا یر را و 

  P<33۱/3 ترتی ب)ب ه ط در معن ا اری اف زایش  ا ن دبه

3۱/3>P 33۱/3 و>P)  (6)نمد ار شماره.  
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م دت زم ان ت ا یر  ر گ روه ه ای مختل ف م در   :5نمودار شماره 
 گیریمطالعه  ر روز چهارم پس از یا 

  اریمعن  ی ***   ˂3۱/3P اری معن  ی **  ˂32/3P اری معن  ی *
33۱/3 P˂  333۱/3 اری معنی ****وP˂ 

 

 
 

م دت زم ان ت ا یر  ر گ روه ه ای مختل ف م در   :6نمودار شماره 
 ***  ˂3۱/3P اری معن ی **) مطالعه  ر روز هفتم پس از ی ا گیری

 (˂333۱/3P اری معنی ****و  ˂33۱/3P اری معنی

 

 تیامع  ر PSD95ژن  mRNA ینس  انیب یبررس جینتا
 مطالعه مدر 

نشان  ا ه شده بیان  7طدرکه  رنمد ار شماره همان

PSD95 ط  در  ر گ  روه اس  ترس نس   ت ب  ه کنت  رل ب  ه

تیم  ار ب  ا  اهش یافت  ه اس  ت.ک  ( P<33۱/3معن  ا اری)

ه ا هلیل ه س یاه و تج دیز همزم ان آن کروس ین  عص اره

 بیان آن نس ت به گروه استرس شد باعث افزایش معنا ار

 (.P<3۱/3 و P  33۱/3>P<33۱/3 به ترتیب)

 
 

 های مدر  مطالعه ر گروه PSD95نس ی ژن بیان  :7نمودار شماره 

 ˂33۱/3P اری معنی *** و ˂3۱/3P اری معنی **

 
 تی رامع ۱نیناپسیسژن  mRNA ینس  انیب یبررس جینتا

 مطالعه مدر 
مشاهده می ش د  بی ان  8اره چه  ر نمد ار شمچنان

 رگروه استرس نس ت به کنترل به ش کل  ۱ژن سیناپسین

( کاهش یافت. تیماره ای مختل ف ب ا P<33۱/3)معنا اری

 این کاهش مقابله کر ند. تیمار باکروس ین  عص اره هلیل ه

ها س ب افزایش بیان نس ت ب ه سیاه و ترکیب همزمان آن

 (.P<33۱/3و P  3۱/3>P<3۱/3 ترتیببه)گروه استرس شد

 

  ر نیزیناپتدفیس  ژن mRNA  ینس    انی  ب یبررس   جینت  ا
 مطالعه مدر  تیامع

شد  بی ان مشاهده می 9همانطدرکه  ر نمد ار شماره 

ژن سیناپتدفیزین  رگروه استرس نس ت به کنترل کاهش 

(  اشت. تج دیز کروس ین  هلیل ه و P<33۱/3)معنا اری

 ن این ژن نس ت ب هها س ب افزایش معنا ار  ر بیاترکیب آن

 (.  P<33۱/3و P  3۱/3>P<3۱/3 ترتیببه)گروه استرس شد
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 و همکارانی ندا جواد     

 9          2020، اسفند  032سوم، شماره دوره سي و نشگاه علوم پزشكي مازندران                                                                                 مجله دا              

 پژوهشــی

 

 

 
 

 های مدر  مطالعه ر گروه ۱ نیناپسیژن س ینس  انیب :8نمودار شماره 

 ˂33۱/3P اری معنی *** و ˂3۱/3P اری معنی **

 

 
 

 های مدر  مطالعه رگروه نیزیناپتدفیژن س ینس  انیب :9نمودار شماره 

 ˂33۱/3P اری معنی *** و ˂3۱/3Pاری  معنی **

ک ه مرب د  ب ه  و  6تا ۱باتداه به نمدارهای شماره 

شا صه حافظه یعنی زمان تدق ف  ر محفظ ه تاری ک و 

  باشدمدت زمان تا یر برای ورو  به محفظه تاریک می

استرس س ب افزایش زمان تدقف و کاهش م دت زم ان 

 ر ای ن  شد  و تیمارهای مختل ف س  ب به  د تا یر می

اند. هیچ ا تلافی بین تیماره ای مختل ف ها شدهشا صه

چن  ین ه  م ر تاثیرگ  یاری ب  ر حافظ  ه وا  د  نداش  ت. 

 9ت ا  7طدرکه از مقایسه نت ایج نمد اره ای ش ماره همان

 ه ای مختل فاسترس باعث کاهش بیان ژن  مشخص است

ترین کاهش بیان  ر گروه استرس نس ت به شد . بیشمی

های س یناپتدفیزین )ک اهش ب مربد  به ژنترتیکنترل به

برابری( و س پس  22/1 )کاهش PSD95برابری( و 00/8

باش د. تیماره ای براب ری( م ی ۱0/0)کاهش  ۱سیناپسین 

ه ا نس  ت ب ه گ روه مختلف س ب اف زایش بی ان ای ن ژن

ترین افزایش بیان هم پس از تیمار به استرس شدند. بیش

و س پس  PSD95  یزینهای سیناپتدفژن ترتیب مربد  به

  برابری 7/6کروسین باعث افزایش  باشد.می۱سیناپسین 

 عص  اره هلیل  ه س  یاه باع  ث ؛براب  ری 52/5براب  ری و  1

براب  ری و ترکی  ب کروس  ین و  5و  12/0و  2اف  زایش 

 11/5و  57/0و  9/7عص  اره هلیل  ه س  یاه باع  ث اف  زایش 

 و ژن PSD95  سیناپتدفیزین به ترتیب بیان ژنبرابری  ر 

های مختلف  ر شده است. تفاوتی بین گروه ۱سیناپسین 

 سط  بیان  یده نشد. 
 

 بحث
ای م تنی ب ر بررس ی اثربخش ی پایه مطالعه حاضر بر

 عصاره هیدروالکلی هلیله سیاه وکروس ین ب ر اس ترس و

میزان بیان س ه  آن بر آن و نیز اثر ا تلال حافظه ناشی از

ص     درت  synapsin-1 و synaptophysin,PSD95ژن 

. نتایج این مطالعه  نشان  ا  که استرس بر شا صه گرفت

زم  ان تدق  ف  ر محفظ  ه تاری  ک و ه  ای حافظ  ه ش  امل 

مدت زمان تا یر تاثیر می گیار  به گدنه ای ک ه م دت 

زمان تدقف  ر محفظه تاریک را افزایش و م دت زم ان 

 ه د تا یر برای ورو  به محفظه تاری ک را ک اهش م ی
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لال  ر حافظه است. علاوه بر این بیان  هنده ا تکه نشان

  synaptophysinش   امل ه   ای   ی   ل  ر حافظ   ه ژن

PSD95  وsynapsin-1 استرس نس ت به کنترل   ر گروه

یابد. تیمار با کروس ین  عص اره هلیل ه س یاه و کاهش می

ها باعث کاهش مدت زم ان تدق ف و تجدیز همزمان آن

ه ای ف دق افزایش مدت زمان ت ا یر و اف زایش بی ان ژن

گر ید که نشان  هنده اثربخش ی تیماره ای مختل ف ب ر 

  باشد.حافظه  ر سط  مدلکدلی و رفتاری می

 های  ا لی و  ارایاسترس یک واکنش به محرک

است که باعث ایجا  بسیاری از ا  تلالات مغ زی مانن د 

اس ترس ش دید وی ا ط دلانی  .(0۱)شد کم د  حافظه می

اتی  رعملکر  وس ا تار مدت ممکن است منجر به تغییر

نق ش  پدکم پیه. (05)ش د ویژه  ر هیپدکمپ میهبمغز 

 یاس ترس عص   یه اهدرمدن می ر حافظه و تنظ  یمهم

 س تمیس یدل دژیزیو ف یاس ترس ب ر مدرفدل دژ. (00) ار 

  ر و رساندیم بیآس پدکمپیگیار  و به هیم ریتأث یعص 

 .(01) ش دنهایت منجر به ا تلال  ر یا گیری و حافظه می

 ه ایحرکتی مزمن باعث مرگ و آتروفی ندروناسترس بی

 بخش مهم ی .(02)شد هیپدکمپ  ر مدش صحرایی می

 اتی علدم اعصاب نشان  ا ه است ک ه تجرب قاتیاز تحق

از عملک ر  مغ ز  ی اص  یه اتداند به ان هیزا ماسترس

تداند ع دار  یکنترل م رقابلیبرساند. استرس غ بیآس

حافظ ه  تیو ظرف یریا گیمانند ا تلال  ینامطلدب یاان 

ک اهش ش نا ت م رت ط ب ا  دی اشته باشد که باعث تشد

و  یدمثلی تدل تی مضطرب  کاهش فعال یرفتارها  یریپ

 ای  یبه آتروف پدکمپیه یهامستعد شدن ندرون شیافزا

 یب را ی رم ان یه ان هیام روزه  گز. (06 07)ش د  نکروز

کن د و  رم ان یم جا یا ینس  نی رمان استرس تنها تسک

 یاستفا ه از  اروه ا ن یاسترس هندز واد  ندار . بنابرا

 مه ار یتر برامطلدب اثراتبا  تریتر سمتر و کمقابل تحمل

و  یش  ه اض طراب یو ا تلال و کاهش رفتارها یریا گی

ب ه نظ ر  ی ر استرس ضرور یعص  یسا تار یهابیآس

   .(08)رسدیم

 تدان د ا  تلال یکروسین یکی از مدا ی است که م
 

چه  ر مطالعه را به د   هد. چنان استرسحافظه ناشی از 

حاضر کروسین هم مدت زمان تدقف و هم مدت زم ان 

تا یر  ر اتاقک تاریک را به د  بخشید  مطالعات نس  تا 

 مشابهی  ر این مدر  صدرت گرفته است. کروسین س  ب

  شد .کاهش  قابل تداه رفتارهای ش ه اضطرابی می

طلایی و همکاران اثر ضد اض طرابی  53۱2ر سال  

کروسین را ر بیماران م تلا به ا تلال افس ر گی بررس ی 

ها نش ان  ا  کروس ین باع ث کر ند که نتایج مطالعه آن

  .(08)شد به د  قابل تداهی  ر علایم اضطراب می

 نیاثرات کروس زا ه وهمکاران ا بی 53۱9 سال  ر

 پدکم پی ر ه نیدسیاز ه یناش ییبر ا تلال حافظه فضا

  نیدسیه  نیکروس ا ند.  یی مدر  بررسی قرارمدش صحرا

 ه ایمدش روز به 2مدت به نی میداستیو ر نینرمال سال

ش د.  زیتج د ی ا ل صفاق صدرتبه ستارینر و ییصحرا

 یتداهقاب  ل طدرب  ه نی میداس  تیو ر نیکروس   زیتج  د

حافظ ه  و ر یا گیری  . ا تلالدیرا به د  بخش یریا گی

 .(09)تدسط کروسین به د  یافت نیدسیاز ه یناش

 راتیتاث یهمکاران به بررس وفر نده  53۱8  رسال

 پر ا تند یعص  یهایماریب تیری رمد نیکروسیمحافظت

را گ زارش  نیکروس  م ریو اثرات ضد صرع و ضد آلزا

و  یمغ  ز یس  کمی ر  رم  ان ا ینکروس   یی. ک  ارا ا ن  د

 یهاب  ا اس  تفا ه از م  دل زی  ن کی  ترومات یمغ  ز بیآس  

سط   شیباعث افزا نیبا کروس مانشد.  ر دییتأ یدانیح

 نیا  شد نسدنیپارک یماریب ی ر مغز مدل تجرب نی وپام

عن دان تداند بهیم نینشان  ا  که کروس نیچنهم یبررس

 یعص  ستمیس یهایماریب تیریمدثر  ر مد دیکاند کی

 نظ ر آن  ر یو ض د الته اب یدانیاکس یتاثرات آن لی لبه

 .(13) گرفته شد

یکی  ی  ر از گیاه انی ک ه  ر ای ن مطالع ه اه ت 

به د  ا تلال حافظه ناشی از استرس استفا ه ش د  هلیل ه 

ه ای حافظ ه و اف زایش سیاه بد  که باعث به د  شا صه

هایی   یل  ر حافظه شد. نت ایج مطالع ه حاض ر بیان ژن

هی  دروالکلی هلیل  ه س  یاه ا   تلال  نش  ان  ا  ک  ه عص  اره

  بخشد.حافظه ناشی از استرس بی حرکتی را به د  می
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 و همکارانی ندا جواد     

 22          2020، اسفند  032سوم، شماره دوره سي و نشگاه علوم پزشكي مازندران                                                                                 مجله دا              

 پژوهشــی

 

 

مطالعات نشان  ا ه است که هلیله سیاه اث رات ض د 

آنت  ی اکس  یدانی و اث  رات مح  افظتی   ر   ض  دالتهابی 

 . (1۱)ها  ار برروی سلدل

و  Debnathک  ه تدس  ط  یامطالع  ه53۱۱س  ال ر 

ات اندلی  عص اره یضد استرس تین انجام شد فعالاهمکار

 گرم بر کیلدگرم وزن ب دن(میلی 233و  533) اهیس هیلهل

 ا . نت ایج ای ن مطالع ه نش ان  ا  ک ه ق رار  یمدر  بررس

 یگل دکز  ت ر ییایمیدشیسطدح ب شیافزا مانع اهیس لهیهل

وزن  ریی تغ نیچنپلاسما و هم کدسترونیکدرت د یسریگل

ای ن  .(15)ش د م ی از اس ترس یناش هیآ رنال  ک د و کل

مطالعه اثر ضد استرسی عصاره اتاندلی هلیله سیاه را نشان 

 هد  زیرا تدانسته بد  فاکتدرهای مختل ف م رت ط ب ا می

رغ م تف اوت  ر طراح ی استرس را به د  ب خش د. عل ی

ای همسد با نت ایج مطالعه و ندع و  وز عصاره اما به گدنه

  باشد.مطالعه ما می

 عص  ارهو همک  اران اث  ر  Lakshmi 53۱8س  ال  ر

 دهی م( mg/kg ۱33) آبی عصاره و (mg/kg۱33) اتاندلی

 ر م دش  حافظه تیو تقد یریا گی تیفعالبر  هلیله سیاه

از ات اندل و  یناش  یا  تلال ش نا تهای صحرایی  چار 

ک ه  قرار ا ن د را مدر  بررسی ازپامیاز   یناش یفرامدش

ک ه  (50)مشخص شد هر  و عص اره اث ر حف اظتی  ارن د

  باشد.ه حاضر میهمسد با نتایج مطالع

نت  ایج مطالع  ه حاض  ر نش  ان  ا  ک  ه اس  ترس س   ب 

های مرت ط با حافطه یعن ی س یناپتدفیزین  کاهش بیان ژن

شد  و تیمار با کروسین  عص اره می PSD 95سیناپی ن و 

ه ا را  ر ه ا بی ان ای ن ژنهلیله سیاه و تیم ار همزم ان آن

 کی    نیزیناپتدفیس    هن   د. هیپدکم   پ اف   زایش م   ی

 یکدلیوز یغشاها یازء اصلو  یسا تار نیپروتئکدیگل

 هن ده انتق ال تدزی ر اگزوس نیزیناپتدفیس است. یناپسیس

 زی غ د   رون ر ینشان ر عص  کینقش  ار  و  یعص 

 یه  اک  دلیوز  ر یط  یمح ین  یپروتئ ۱سیناپس  ین  اس  ت.

 یه ا هن دهانتش ار انتق ال لیاست ک ه  ر تع د یناپسیس

 یعص  یهاتمام انداع سلدل  ر  اًینقش  ار . تقر یعص 

نش ده  اف تی یعص   ری س لدل غ چیشد  اما  ر هیم انیب

  اربست پ س سیناپس ینیز یک پروتئین  PSD95 .(10)تاس

چنین مرت ط است  هم ست که با تث یت افزایش سیناپسیا

 گلدتاماترژی   ک  انتق   ال  ر ض   روری ا   زء ی   ک

  ن دریتیک اره ای  مدرف دژنز و سیناپسی پییریشکل

  یمطالعات ژندم  راًیا  .(۱3)است عص ی تدسعه طدل  ر

 یروان  یرا با ا  تلالات عص   PSD95ا تلال عملکر  

 یو ا تلال فکر سمیاوت فی  ا تلال طیزوفرنیمانند اسک

ه ای مطالعاتی اثر ض د اض طرابی ژن .(11)کندیمرت ط م

ط در مث ال اند ب هرا بررسی کر ه PSD95سیناپتدفیزین و 

م   تلا ب  ه  یه  ام  دشو همک  ارانش  ر  Kai ر مطالع  ه 

 ط ب تحت  رمان با (PTSDا تلال استرس پس از سانحه )

اف زایش یاف  ت و PSD95 ی  بی ان س  یناپتدفیزین وس دزن

 چنین رفتارهای اضطرابی و حافظه  ر ط ی  رم ان به  د هم

 نیزیناپتدفیو س  PSD95کاهش س طدح  چنینهم .(12)یافت

 یهامدشهیپدکمپ   رهای آمیلدییدی افزایش پلاک و

یی که از سنین پایین از ما ر  د  ادا شده بد ن د صحرا

ه ا  هنده اهمیت این پروتئینگزارش شده است که نشان

 .(16)باشدشنا تی و حافظه می ر سیستم

اث  رات اس  ترس همک  اران  و Wang 53۱6 س  ال  ر

بررس  ی  را SAMP8ن  ر  ه  ایمدشم  زمن ب  ر ش  نا ت 

 اثرات اس ترس یعص  یهامسیمکان یبررس یراکر ند. ب

و  PSD95 انی  ر ب راتیی شنا ت  ر م دش  تغ یبر رو

اس ترس شد و نتایج نش ان  ا  ک ه  یابی  ارزنیزیناپتدفیس

 نیزیناپتدفیس نیو پروتئ mRNA انیمزمن باعث کاهش ب

  ا نشان  جینتا شد .ها میمدش پدکمپی ر ه PSD95و 

ممک ن استرس مزمن بر شنا ت  یعص  هایمکانیسمکه 

 یک ه ب راPSD95و  نیزیناپتدفیس  انی است ب ا ک اهش ب

هم  راه   هس  تند یاتی  ح یس  ا تار یناپس  یس تهیس  یپلاست

 .(17)باشد

قاب ل  راتیی تغ اس ترسنتایج مطالعه ما نشان  ا  که 

  کن دم ی جا یا داناتیح یاضطراب ی ر رفتارها یتداه

اهت ورو  به محفظه مدت زمان تا یر  از امله کاهش

تاریک و افزایش زمان حضدر  ر اتاق تاریک که نش ان 

باشد. پیش  رمانی با کروسین و  هنده ا تلال حافظه می
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ه ا  رمقایس ه ب ا گ روه هلیله سیاه به تنهایی و ترکیب آن

استرس منجر به افزایش مدت زمان تا یر اهت ورو  به 

ک محفظه تاریک وکاهش زم ان حض در  ر ات اق تاری 

 باشد.ها می هنده به د  حافظه  ر این گروهشد که نشان

ب ه  احتم الاً یناپس یس یه انیاز پ روتئ یبر   انیسط  ب

 جینت ا  کن دیم  رییتغ هلیله سیاه و زعفران ن ال مصرف 

  هد که قرار گرفتن  ر مع ر  اس ترسینشان ماین مطالعه 

 PSD95   سیناپس ین ونیزیناپتدفیس  انیمنجر به کاهش ب

  رمان ترکی ی هلیله سیاه و کروس ین شد .یم پدکمپیر ه 

های ن ام ر ه بیان ژن ش ر به د  حافظه و استرس و افزای

ک ه   ه دیما نشان م یهاافتهیبه طدر  لاصه  مفید بد . 

  هن دهپاس خ یه اژن PSD95 سیناپسین و  نیزیناپتدفیس

ک ه   هن دیم  شیاحتمال را افزا نیبه استرس هستند و ا

 ک  دلیوز یه  انیپروتئ ریس  ا ای   نی  ا انی   ر ب راتی  یتغ

 یکیدل دژیزیاز اثرات ف یبر  دیممکن است  رتدل یناپسیس

 نباشد. ای مهم  پدکمپی ر ه سترسا یکیدلدژیزیو پاتدف

 ینیممکن است ب ه  ص دص ب ه ا  تلالات ب ال راتییتغ

و ا تلال استرس پ س از س انحه ک ه ب ه  یمانند افسر گ

 یریپ ی ر شکل راتییمل تغاسترس حساس هستند و شا

  .(18 19)هستند مربد  باشد یناپسیو س یعص 

مطالعه ما نشان  ا  که  رمان با کروسین و  عص اره 

ها طدر اداگانه و یا ترکیب آنهیدروالکلی هلیله سیاه به

های  ر به د  حافظه و کاهش استرس با افزایش بیان ژن

این نت ایج م دثر ب د . PSD95سیناپسین  س یناپتدفیزین و 

 هد که کروسین یا عصاره هلیله سیاه می تدان د نشان می

یک  رمان اای زین برای ا  تلالات حافظ ه و اس ترس 

نی از ب ه مطالع ات باشد. بااین حال این نتایج اولیه هستند 

  تر  رمدر  مکانیسم  قیق اثر و آزمایشات بالینی  ار .بیش
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