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Abstract 
 

Background and purpose: Unpredictable stressors cause changes in behavioral parameters such as motor 
and exploratory behaviors, feeding, and sexual and anxiety behaviors. Stress leads to the release of corticosteroids and, 
as a result, causes dysfunction in different parts of the nervous system. A decrease in the synaptic levels of serotonin or 
norepinephrine in different parts of the brain such as the prefrontal cortex and a decrease in BDNF production in the 
hippocampus may also contribute to stress-related complications. Posttraumatic stress disorder occurs in some people 
after facing a severe stressful event. In PTSD, the activity and function of many physiological systems are disturbed. 
Fluoxetine, or Prozac, is used to treat neurological disorders such as depression and anxiety and inhibits the reuptake of 
serotonin by the serotonin transporter (SERT) in neurons. Some studies have shown that females respond better to SSRI 
antidepressants than males, which may be due to the interaction between estrogenic and serotonergic pathways. BDNF is 
a member of the neurotrophin family and is expressed in several tissues and cells such as the brain and blood. Its role in 
several mental disorders, such as depression, anxiety, eating disorders, and PTSD, has been identified. SPS (single 
prolonged stress) as an animal model of PTSD decreases the mRNA expression of BDNF in hippocampus rats and 
causes anxiety-like behaviors. The role of gender differences in the effect of antidepressants and clinical interventions in 
psychotic diseases is also discussed. Sex hormones in women affect the pharmacokinetics and efficacy of 
antidepressants. Women respond better to fluoxetine than men during reproductive years. Considering the different 
results regarding the effectiveness of effective drugs in the treatment of psychotic diseases in both sexes, in this study, 
we aim to investigate the response of male and female rats exposed to stress to the trial of fluoxetine. 

Materials and methods: In this experimental study, Wistar male and female rats with an average weight of 
200-250 grams were used (56 animals, 8 groups of 7). The selection of the number of animals was based on previous 
studies in this field. After the drug intervention period, and fear and anxiety suppression test, the animals were killed 
under deep anesthesia, and a blood sample was collected to prepare serum to measure BDNF and corticosterone 
levels (using the Eliza kit of Germany Zelbio Company and according to the kit protocol). All experiments were 
performed according to the laboratory animal protocol of Mazandaran University of Medical Sciences. 

The work steps are as follows: 1. Creation of PTSD through SPS was done in three stages, 2. Drug 
intervention: the drug dose for all groups is 10 mg/kg/day for 4 weeks dissolved in drinking water, 3. Evaluation of 
anxiety-like behaviors with the light-dark box (L/D BOX), 4. Evaluation of the ability to forget painful memories 
with the fear silence test, 5. Measurement of BDNF and corticosterone in serum by Eliza method. 

Results: In this study, it was observed that male and female rats that were exposed to single prolonged stress 
showed a decrease in fear extinction an increase in anxiety-like behaviors in the dark-light box test, and an increase in 
serum corticosterone. Fluoxetine led to an increase in the percentage of fear extinction, a decrease in the Entrance 
Latency in the light area, the Time in the Light Compartment, the number of rearing, and a decrease in serum 
corticosterone significantly in both sexes(P<0.05). The change in serum BDNF levels in both sexes before and after 
stress was not significant. 

Conclusion: The results of the study showed that exposure to stress leads to behavioral and biochemical 
damage in male and female rats. The use of fluoxetine 10 mg/kg for 4 weeks improved the damage caused by stress, 
but there was a significant difference in Response of both genders to the above treatment was not observed. 
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  ـدرانــ ـازنــــي م ــ ـكــــزش ـــوم پ ـ ــ ـلـــــگاه عـش ـــه دان ــــلـــمج

  )٢٥-٣٧(    ١٤٠٣سال    ارديبهشت    ٢٣٢سي و چهارم   شماره دوره 

 ١٤٠٣، ارديبهشت  ٢٣٢، شماره  چهارمدوره سي و                     مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                                                ٢٦

 پژوهشــي 

 

 و يرفتار  رات ييتغ  بر ن يفلوكست ر ينقش اختلاف جنس در تاث يبررس
 نر و ماده در معرض استرس   يهارت  در يي ايم يوش يب

  
   ١مسلم محمدي

    ٢خواه ينيزهرا حس
  ٣يكلانتر  نيژوب

  ٣جهاندار يمهد
  ٤يمحل يفروزان صادق

  ٥عايشف نهيسك

  چكيده 
جنسـي   بيني، تغييراتي را درپارامترهاي رفتاري مانند رفتارهاي حركتي و اكتشافي، تغذيه و رفتارهاي استرسورهاي غيرقابل پيش   و هدف:  سابقه 

مختلف سيسـتم   هاي كنند. استرس منجر به آزادسازي كورتيكوستروئيدها شده و در نتيجه، موجب اختلال در عملكرد بخش و اضطرابي ايجاد مي 
  BDNFفرونتـال و كـاهش توليـد  هاي مختلف مغز مانند قشر پره گردد. كاهش در سطوح سيناپسي سروتونين و يا نوراپينفرين در بخش عصبي مي 

برخـي از افـراد پـس از  در  PTSD  (Posttraumatic stress disorder).  در هيپوكامپ نيز ممكن است به عـوارض ناشـي از اسـترس كمـك كنـد 
دچـار اخـتلال مـي شـوند.   هاي فيزيولوژيك فعاليت و عملكرد بسياري از سيستم  PTSDكند. در زاي شديد بروز مي مواجهه با يك واقعه استرس 

گيرد و بازجذب سـروتونين فلوكستين با نام تجاري پروزاك، براي درمان اختلالات عصبي مانند افسردگي و اضطراب مورد استفاده قرار مي
 جنس مؤنث به داروهاي ضد اندكند. برخي مطالعات نشان دادهها مهار ميدر نورون) SERT( را از طريق مهار عملكرد ترانسپورتر سروتونين

 BDNF سروتونرژيك باشـد. تواند ناشي از تعامل بين مسيرهاي استروژني ودهد كه ميبهتر از جنس مذكر پاسخ مي  SSRIsافسردگي گروه  
شـود، نقـش آن در تعــدادي از ها ماننـد مغـز و خـون بيـان ميهـا و سـلولها است و در تعـدادي از بافتيـك عضـو از خانواده نوروتروفين

) بـه عنـوان SPS )single prolonged stressمشخص شده است.  PTSDاخـتلالات رواني، مانند دپرسيون، اضطراب، اخـتلال در خـوردن و 
كنـد.  ها شده و رفتارهاي شبه اضـطراب را ايجـاد مي هيپوكمپ رت در    BDNFمربوط به    mRNAباعث كاهش بيان  ،  PTSDيك مدل حيواني  

هاي جنسي در زنـان باشد. هورمونمطرح مي پريشي نيزهاي روانبيماري ها و مداخلات كلينيكي در نقش اختلاف جنس در تاثير ضدافسردگي 
هاي توليد مثلي پاسخ بهتـري بـه داروي گذارند. زنان نسبت به مردان در سالك و اثر بخشي داروهاي ضد افسردگي تاثير ميبر فارماكوكنتي
اين مطالعـه بـا هاي روانپريشي در دو جنس، دهند. با توجه به نتايج متفاوت در مورد اثر بخشي داروهاي موثر در درمان بيماريفلوكستين مي

  .، انجام پذيرفتهاي نر و ماده مواجه شده با استرس به داوري فلوكستينبررسي پاسخگويي رت هدف
  ٥٦گرم مورد استفاده قـرار گرفـت (بـه تعـداد    ٢٥٠- ٢٠٠هاي نر و ماده نژاد ويستار با ميانگين وزني  رت   ، در اين مطالعه تجربي   ها: مواد و روش 

پس از دوره مداخله دارويي، و انجام تسـت خاموشـي    تايي). انتخاب تعداد حيوانات بر اساس مطالعات قبلي در اين زمينه بوده است.   ٧گروه    ٨حيوان،  
دازه  راي انـ و كورتيكوسـترون (بـه وســيله  BDNF گيري ميـزان  ترس و اضطراب، حيوانات تحت بيهوشي عميق كشته و نمونه خون جهت تهيه سرم بـ

ق پروتكل كيت) جمع zelibo كيـت الاايـزا شركت     وري گرديد. كليه آزمايشات طبق پروتُكُل كار بـا حيوانـات آزمايشـگاهي دانشـگاه آ آلمـان و طبـ
ه گروه  ، مداخله دارويي و    در سه مرحله انجام شد SPS از طريق    PTSD  ايجاد   علوم پزشكي مازندران انجام شد.  راي كليـ   10mg/kg/dayهـا  دوز دارو بـ

ارزيـابي  ،  L/D BOX (Light-dark boxروشـن (   - ارزيابي رفتارهاي شبه اضطراب با جعبه تاريـك باشد.  شاميدني مي آ هفته حل شده در آب    ٤مدت  به 
 ، انجام شد. و كورتيكوسترون در سرم به روش الايزا  BDNFگيري  اندازه و    زاردهنده باآزمون خاموشي ترس آ توانايي فراموشي خاطرات  

كاهش خاموشي  قرارگرفته بودند، single prolonged stressايي كه درمعرض  هاي نر و مادهرتدر اين مطالعه مشاهده شدكه   ها: يافته 
روشن و افزايش كورتيكوسترون سرم را نشان دادند. داروي فلوكستين منجـر  -جعبه تاريكدر تست  وافزايش رفتارهاي شبه اضطراب  ترس

چنين كاهش هم و rearing روشن و تعداد هيحنامدت زمان حضور در ، روشن هيناح به ورود ريتاخ  افزايش درصد خاموشي ترس و كاهش به
  در دو جنس قبل و پس از استرس معنادار نبود. BDNFتغيير ميزان  .)>٠٥/٠Pدر هر دو جنس شد( دارييصورت معنبهكورتيكوسترون سرم 

ر و مـاده مي ر رت د هاي رفتاري و بيوشيميايي  مطالعه ما نشان داد كه قرار گرفتن در معرض استرس منجر به آسيب   استنتاج:  اسـتفاده از    گـردد. هـاي نـ
ه درمـان فـوق  هفته باعث بهبود آسيب   ٤به مدت    ١٠  mg/kgداروي فلوكستين   ا داري در پاسـخگويي دو جـنس بـ هاي ناشي از استرس شد اما اخـتلاف معنـ

  مشاهده نشد. 
  

  ، فاكتور نوروتروفيك مشتق از مغز كورتيكوسترون  ، سندرم استرس پس از سانحه، فلوكستين، خاموشي ترس، اضطراب   واژه هاي كليدي: 
  

    srshafia@yahoo.com   :E-mail                   جاده خزر آباد، مجتمع دانشگاهي پيامبر اعظم(ص)، دانشكده پزشكي    ١٧ميدان خزر، كيلومتر    : ساري  -سكينه شفيعا  مولف مسئول: 
 رانيا ساري، مازندران، يپزشك علوم  دانشگاه  ،يمولكول  و يسلول  ولوژيي ب قاتيتحق مركز ولوژي،يزيف گروه ار،ي. دانش١
 رانيا ساري، مازندران،  يپزشك علوم دانشگاه ، يپزشك دانشكده ابت،يد قاتيتحق مركز ار،ياستاد.٢
 رانيا ساري، مازندران،  يپزشك علوم دانشگاه ،يپزشك دانشكده ،ييدانشجو قاتيتحق ته يكمدانشجوي پزشكي،  .٣
 رانيمازندران، ساري، ا يدانشگاه علوم پزشك  ،يدانشكده پزشك ولوژي،يزيگروه ف ار،ياستاد .٤
 رانيا ساري، مازندران، يپزشك علوم  دانشگاه ولوژي،ي زيف گروه ك،يمنوژنتيا قاتيتحق مركز ار،يدانش. ٥
 : ١٦/١٢/١٤٠٢ تاريخ تصويب :             ١٤٠٢/ ٤/١١ تاريخ ارجاع جهت اصلاحات :           ٩/١٤٠٢/ ٤  تاريخ دريافت  
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  و همكاران مسلم محمدي       

 ٢٧       ١٤٠٣، ارديبهشت  ٢٣٢، شماره  چهارمدوره سي و                      مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                                                  

 پژوهشــي 

 

  مقدمه
 ناپذير ايي اجتناب در جهان مدرن امروز، استرس پديده 

بينــي، است. در حيوانات نيز استرســورهاي غيرقابــل پيش

تغييراتــي را در پارامترهــاي رفتــاري ماننــد رفتارهــاي 

حركتــي و اكتشــافي، تغذيــه و رفتارهــاي جنســي ايجــاد 

كنند. استرس منجر به آزادسازي كورتيكوستروئيدها مي

ــتلال در  ــب اخ ــه، موج ــده و در نتيج ــال ش ــر آدرن از قش

 . ازگـردد هاي مختلف سيستم عصــبي مــيعملكرد بخش

ــا  ــروتونين و ي ــي س ــطوح سيناپس ــاهش در س ــي، ك طرف

هــاي مختلــف مغــز ماننــد قشــر پــره نوراپينفرين در بخش

فرونتال و كاهش توليــد فــاكتور نوروتروفيــك مشــتق از 

مغز در هيپوكامپ نيز ممكن است بــه عــوارض ناشــي از 

اســترس پــس از ســانحه ســندرم    .)١(استرس كمك كنــد

)Posttraumatic stress disorder: PTSD در برخي از (

زاي شديد بروز افراد پس از مواجهه با يك واقعه استرس

 هاي فعاليت و عملكرد بسياري از سيستم   PTSDكند. در  مي 

هاي نور آدرنرژيك، اوپيوييــد فيزيولوژيك مانند سيستم

ــور  ــروتونرژيك و مح ــي، س ــتلال  HPAداخل ــار اخ دچ

 . در اين بيماري تغييرات نورودژنراتيو شديدي ) ٢( شوند مي 

افتــد كــه هاي مختلف سيستم عصــبي اتفــاق ميدر بخش

هاي شــناختي يكي از اثرات نامطلوب آن اختلال فعاليت

باشــد. درمــان و اختلال فراموشــي حافظــه تروماتيــك مي

مزمن با فلوكستين، پاك شــدن حافظــه تــرس را تســهيل 

 هاي انتخــابي برداشــت ســروتونين. مهاركننــده )٣(كندمي

)SSRIs ( ــم ايــن ــحي را در بهبــود علائ پيشــرفت واض

دهنده نقش مهم سيســتم   دهند، كه نشانبيماري نشان مي

 . فلوكســتين ) ٤( باشــد سروتونرژيك در ايجاد اين بيماري مي 

با نام تجاري پــروزاك، بــراي درمــان اخــتلالات عصــبي 

گيرد و مانند افسردگي و اضطراب مورد استفاده قرار مي

ــا فرمــول ســاختاري ــار در ســـال H18F3NO ب ــين ب ، اول

جــذب ســروتونين را از   توليد شـد. فلوكستين، باز  ١٩٨٦

در )  SERT(  طريق مهار عملكرد ترانســپورتر ســروتونين

 انــد. برخي مطالعــات نشــان داده )١(كندها مهار مينورون

 SSRIsافســردگي گــروه  جنس مؤنث به داروهــاي ضــد

توانــد ناشــي از دهد كه ميبهتر از جنس مذكر پاسخ مي

 .)٥(تعامل بين مسيرهاي استروژني و سروتونرژيك باشــد

BDNF هــا اســت. يـــك عضـــو از خــانواده نوروتروفين

 عصــبي هســتندكه نقــش   هـا فاكتورهـاي رشــد نـوروتروفين 

هــاي مهمي در فيزيولوژي، پيشرفت و پــاتولوژي بيماري

هـــا و در تعـــدادي از بافت BDNFروانپريشـــي دارنـــد. 

شــود، نقــش آن در ها ماننــد مغــز و خــون بيــان ميسلول

تعـدادي از اخـتلالات رواني، مانند دپرسيون، اضطراب، 

اخـتلال در خـوردن و بيمــاري اســترس پــس از ســانحه، 

هاي كنتــرل . پروســه)٦(مـورد بررسـي قرارگرفتـــه اســت

عمومـاً پاســخ اســـترس را كنتـــرل   BDNFشـده توسـط  

) به عنوان single prolonged stress( SPS. )٧(كننـدمي

 mRNAباعــث كــاهش بيــان  ،  PTSDيك مدل حيواني  

ها شده و رفتارهــاي در هيپوكمپ رت  BDNFمربوط به  

هــاي شــيوع بيماري ).٨(كنــدشــبه اضــطراب را ايجــاد مي

 روانپريشي مرتبط با استرس و اضــطراب در زنــان تقريبــاً

  ).٩(دو برابر مردان مي باشد

مطالعات انجام گرفتــه بــر روي اخــتلاف جــنس در 

پاسخ به استرس، اختلافاتي را در مدارهاي نوروني مــوثر 

هاي هيجــاني در دو جــنس نشــان داده اســت. در واكنش

 كند كه زنان ريســك مطالعات اپيدميولوژيكي پيشنهاد مي 

هــاي مــرتبط بــا اضــطراب تري براي ابتلا بــه بيماريبيش

هــا در فازهــاي هاي ايــن بيماريداشــته و همچنــين نشــانه

 ).٥(باشــدها متفاوت ميمختلف سيكل توليد مثلي در آن

 ها و مداخلات نقش اختلاف جنس در تاثير ضدافسردگي 

باشد. مطرح مي  هاي روان پريشي نيزكلينيكي در بيماري

هاي جنســي در زنــان بــر فارماكوكنتيــك و اثــر هورمون

. )١٠(گذارنــدبخشــي داروهــاي ضــد افســردگي تــاثير مي

هاي توليد مثلي پاسخ بهتري زنان نسبت به مردان در سال

ــه داروي فلوكســتين مي ــايج  .)١١(دهنــدب ــه نت ــا توجــه ب ب

متفاوت در مورد اثــر بخشــي داروهــاي مــوثر در درمــان 

 با هدفهاي روانپريشي در دو جنس، اين مطالعه  بيماري

هــاي نــر و مــاده مواجــه شــده بــا گويي رتبررسي پاسخ

  .، انجام گرفتاسترس به داوري فلوكستين
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  ها  مواد و روش
 حيوانات 

ــي  ـــ ــه تجربـ ــن مطالعــــ ــدهاي  در ايــــ ــا كــــ ـــ   ، بـ

  و   IR.MAZUMS.REC.1399.7873اخـــــــــــــــــــلاق  

IR.MAZUMS.4.REC.1400.10267 ،  هاي نر و ماده رت

ــي  ــانگين وزن ــا مي ــژاد ويســتار ب ــورد  ٢٥٠- ٢٠٠ن گــرم م

تايي). ٧گروه    ٨حيوان،    ٥٦تعداد  استفاده قرار گرفت (به

انتخاب تعداد حيوانات بر اساس مطالعــات قبلــي در ايــن 

ها در درجه حرارت محــيط حــدود رت  زمينه بوده است.

ساعت  ١٢گراد با دوره نوري طبيعي (درجه سانتي  ٢٤±١

ساعت تاريكي) در حيوان خانــه دانشــگاه   ١٢ي و  يروشنا

طــول  شــوند. در علــوم پزشــكي مازنــدران نگهــداري مي

 هــا دوره آزمايش نيــز آب و غــذاي كــافي در اختيــار رت 

پــس از دوره مداخلــه دارويــي، و   .قرار خواهنــد گرفــت

انجام تست خاموشي ترس و اضطراب، حيوانــات تحــت 

وسيله كتامين و زايلازيــن) و بــه روش بيهوشي عميق (به

خون گيري از قلب كشته و نمونه خون جهت تهيه ســرم 

و كورتيكوســـترون  BDNFگيري ميــزان بــراي انـــدازه 

آلمـــان و طبـــق  zeliboوسـيله كيـت الاايـزا شــركت (به

وري گرديد. كليه آزمايشات طبــق آپروتكل كيت) جمع

پروتُكُل كــار بــا حيوانــات آزمايشــگاهي دانشــگاه علــوم 

 SPS  از طريق  PTSD  ايجاد  پزشكي مازندران انجام شد.

)single prolonged stressدر ســه مرحلــه انجــام شــد ( .

 ســـاعت در يـــك ٢مـــدت محـــدود نمـــودن حيـــوان به

restrainer ، Forced swim دقيقه و بيهوشي  ٢٠به مدت

ــس از  ــر و پـ ــا اتـ ــروع  ١٠بـ ــي شـ ــه دارويـ روز مداخلـ

براي مطالعــه اثــرات داروي ،  مداخله دارويي  .)١٢(گرديد

سالم   و)  SPS(  هاي بيمارفلوكستين، كليه حيوانات گروه 

)Sham ( كننـــده دارو هـــاي دريافتبـــه گروه)FLX ( و

ــلال دريافت ــده ح ــدند. دوز دارو ) VEH(كنن ــيم ش تقس

 10mg/kg/dayكننده دارو  هاي دريافتبراي كليه گروه 

شــاميدني آهفته به صــورت حــل شــده در آب   ٤مدت  به

باشد. حيوانات گروه كنترل آب آشــاميدني معمــولي مي

  .)١٣(كردنددريافت 

روشن  –با جعبه تاريك   اضطراب  شبه  يرفتارها  يابيارز

)L/D BOX( Light-dark box  

ــاد  ــه ابع ــلاس ب ــي گ ــنس پلكس ــتم از ج ــن سيس   اي

متر و داراي دو بخش تيره و روشــن سانتي  ٤٦  ×٢٧  ×  ٣٠

است كه با يك درب گيوتيني با يكديگر اتصال دارنــد. 

 ٥مــدت بــراي انجــام تســت در روز آزمــايش، حيــوان به

دقيقــه،  ٥پــس از  .شــددقيقه در بخش روشــن قــرار داده 

ــه  مــدت، فاكتورهــاي ــه ناحي ــراي ورود ب ــاخير ب زمــان ت

تعــداد   زمان صرف شده در بخش روشــن،  ، مدتروشن

در بخــش  rearing رفت و آمــد بــين دو بخــش و تعــداد

تري . حيواناتي كه اضطراب كم، اندازه گيري شدروشن

دارند زمان تقريباً برابري را جهت جستجوي هردو بخش 

  .)١٤(كنندتاريك و روشن صرف مي

  

 روش انجام آزمون خاموشي ترس

اســتفاده  شــاتل بــاكسبراي اين آزمــون از دســتگاه  

متر ســانتي ٢٠×  ٣٠ اتاقك مجزا با ابعاد  ٢شد. دستگاه از  

ــهمتر تشــكيل ميســانتي ٢٠و ارتفــاع   شــود. دو اتاقــك ب

شــوند. ديــواره وسيله يك دريچه گيوتيني از هم جدا مي

ــي از اتاقك ــف يك ــن) و و ك ــك روش ــفيد (اتاق ــا، س ه

باشد. كف هــر دو اتاقــك ديگري سياه (اتاقك تيره) مي

ــه ــق كــف قســمت ميل ــوازي دارد و از طري ــزي م هاي فل

توان شوك الكتريكي (با فركانس، شــدت و تاريك مي

مدت مشخص) به پاي حيوان وارد نمود. مراحل آزمــون 

ــه شــرطي شــدن شــامل  تســت و  )Conditioning(مرحل

  باشد.مي )Extinctionخاموشي (

حيــوان در )، Conditioning(مرحلــه شــرطي شــدن 

طور غريــزي كــه بــهگيرد. هنگامياتاقك روشن قرار مي

وارد اتاقك تاريك شد، دريچــه گيــوتيني بســته شــده و 

هرتــز و  ٥٠ثانيه شوك الكتريكي با فركــانس   ٢٠پس از  

ثانيه بــه كــف پــاي حيــوان   ٣آمپر به مدت  ميلي  ١شدت  

گيرد كــه طور شرطي حيوان ياد ميشود، لذا بهاِعمال مي

ثانيــه در  ٦٠وارد اتاقك تاريك نشود. حيــوان بــه مــدت 

مانــد و ســپس بــه قفــس منتقــل قسمت تاريــك بــاقي مي
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  و همكاران مسلم محمدي       

 ٢٩       ١٤٠٣، ارديبهشت  ٢٣٢، شماره  چهارمدوره سي و                      مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                                                  

 پژوهشــي 

 

ســاعت بعــد   ٢٤  ،)Extinctionتست خاموشي (  شود.مي

حيوان به دستگاه، منتقل و مدت زمان تأخير در ورود بــه 

شــود. در صــورتي كــه گيري ميقســمت تاريــك انــدازه 

ثانيه وارد قسمت تاريك نشود،  ١٨٠حيوان پس از مدت 

شود. در اين مرحله شوكي به به قسمت تاريك رانده مي

ثانيــه در قســمت   ١٨٠شــود و بــه مــدت  حيوان وارد نمي

مانــد. ايــن فراينــد بــه مــدت چهــار روز تاريك بــاقي مي

   و در نهايــت) Extinction 1-4(شــود متــوالي تكــرار مي

% Extinction  ١٥(ديگردطبق فرمول زير محاسبه.(  

  

  
  

  هاي آزمايشگروه 

و )  sham(هاي نر و ماده به دو گروه سالم  ابتدا رت

ســپس هــر يــك از دو گــروه   .تقسيم شدند)  SPS(بيمار  

Sham    وSPS   كننده حامل  دريافت هاي  به گروهVehicle 

)VEH( كننــــــــده داروو دريافت )FLX( Fluoxetine 

  تقسيم شدند.
1-Male/ Sham-Vehicle (VEH),  
2- Male/ Sham- Fluoxetine (FLX), 
3- Male/ SPS- Vehicle (VEH),  
4- Male/ SPS- Fluoxetine (FLX), 

5- Female/Sham-Vehicle (VEH),   
6- Female/Sham- Fluoxetine (FLX), 

7- Female/ SPS- Vehicle (VEH),  
8- Female/ SPS- Fluoxetine (FLX). 

  

  هاافتهي
ــل داده  ــه و تحليـ ــهدر تجزيـ ــا بـ ــاليتي هـ   دليل نرمـ

ــا  ــون كولمــوگروفآ(ب ــاي اســميروف) از آزمون- زم ه

) و آزمــون SPS×FLX×SEXآناليز واريانس سه طرفه (

posthoc صــورت مناســب اســتفاده شــد. اطلاعــات به

)Mean±SEM ــطح ــده و س ــه ش ــروه ارائ ــر گ ــراي ه ) ب

  در نظر گرفته شد.  >٠٥/٠P دارمعني

  

و نر  يدر رت ها Extinction % بر  نيفلوكست  ياثر دارو

  و كنترل PTSD مبتلا بهماده 

هاي نر و ماده بيمار نسبت به گروه ســالم در در رت

 ــ ــاهش معن ــرس ك ــي ت ــد خاموش ــتيص ــته اس  دار داش

)٠٠٠١/٠  =P    ٠٠١/٠و  =P  .(هاي نــر و فلوكستين در رت

دار خاموشي ترس در دو گــروه يماده باعث افزايش معن

داري در يتفــاوت معن ــ ) وP= ٠١١/٠و    P=  ٠٠٠١/٠(  شد

بــين دو جــنس مشــاهده نشــد   extinctionكاهش درصد  

  ).١ شماره  تصوير(

  

  
  

 يهــادر رت Extinction % بر نيفلوكست ياثر دارو : ١شماره  تصوير

    ،مارينر و ماده ب  يهادر رت  و كنترل  PTSD  مبتلابهو ماده نر 

***  :٠٠٠١/٠=P،    **  :٠٠١/٠=P،    ###: ٠٠٠١/٠=P،  #: ٠١١/٠=P  

  

شــبه اضــطراب در تســت    ي رفتارهــا   بــر   ن ي فلوكســت   ي اثر دارو 

Light/Dark box   مبــتلا بــه  و مــاده  نــر    ي در رت هاPTSD    و

  كنترل 

  )  EL   )Entrance Latency  روشن   ه ي ناح   به   ورود  ر ي تاخ   -

ــروه در رت ــه گ ــار نســبت ب ــاده بيم ــر و م ــاي ن   ه

 ــ ــزايش معن ــه روشــن اف ــه ناحي ــاخير ورود ب   دار يســالم ت

در گــــروه ). P=٠٠٠١/٠و  P=٠٠٠٨/٠( داشــــته اســــت

دار يهاي ماده بيمــار فلوكســتين باعــث كــاهش معن ــرت

) P=٠٠٠١/٠(  مدت زمان تاخير ورود به ناحيه روشن شد

  ).٢شماره  تصوير(
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  EL روشــن  ه ي ــناح  بــه  ورود  ر ي تاخ  ن ي فلوكست  ي اثر دارو  : ٢شماره  تصوير 

    ، و كنترل  PTSD مبتلا به و ماده نر    ي ها در رت 

*** :  ٠/ ٠٠٠٨ =P   ٠/ ٠٠٠١ و =P ،     ### :  ٠/ ٠٠٠١ =P  
  

ــور در ناح -  ــان حضــ ــدت زمــ  ــمــ ــن  هيــ    TLCروشــ

)Time in Light Compartment(  

هاي نر و ماده بيمــار نســبت بــه گــروه ســالم در رت

دار يمدت زمــان حضــور در ناحيــه روشــن كــاهش معن ــ

هــاي نــر و در رت  ).P=٠١/٠و    P=٠٠٠١/٠(  داشته اســت

 شــد TLCدار يماده سالم فلوكستين باعــث افــزايش معن ــ

 )٠/ ٠٠٠١ =P  ٠/ ٠٠٢و =P .(  هاي نر بيمار فلوكســتين در رت 

فلوكستين   ).P=٠٢٤/٠(  شد  TLCدار  يباعث افزايش معن

هاي نر و مــاده بين رت  TLCدار در  يباعث اختلاف معن

داري در مــدت نــيتفــاوت مع و )P=٠٠٠١/٠( ســالم شــد

زمان حضور در ناحيه روشن بين دو جنس مشاهده نشــد 

  ).٣ شماره  تصوير(

  

   Number of Rearingبر نيفلوكست ياثر دارو

هاي نر و ماده بيمــار نســبت بــه گــروه ســالم در رت

و   P=٠٠٥/٠(  دار داشته استيكاهش معن  rearingتعداد  

٠٠١/٠=P  .( هاي بيمار فلوكستين باعث افــزايش در گروه

. )P=٠٠٣/٠و    P=٠٠٠٤/٠(  شــد  rearingتعــداد  دار  يمعن

هاي نر و ماده سالم نيز فلوكستين باعــث افــزايش در رت

 تفــاوت ).  P= ٠/ ٠٤و    P= ٠/ ٠٢( شد  rearingتعداد دار ي معن 

بين دو جنس مشاهده نشــد   rearingتعداد  داري در  يمعن

  ).٤ شماره  تصوير(

  
  

 هي ــحنامدت زمان حضور در  بر نيفلوكست ياثر دارو : ٣شماره   تصوير

    ،و كنترل  PTSD  به  مبتلاو ماده نر  يهادر رت TLC  روشن

**  :٠٠١/٠=P،   *  :٠١/٠=P،    ¥¥¥ :٠٠٠١/٠=P،    ¥¥ :٠٠٢/٠=P،   

#: ٠٢٤/٠=P،    ***  :٠٠٠١/٠=P  

  

  
  

در  Number of Rearing بــر نيفلوكســت ياثــر دارو : ٤شماره  تصوير

، P=٠٠٥/٠: **، و كنتـــرل  PTSD بـــه مبـــتلاو مـــاده نـــر  يهـــارت

٠٠١/٠=P  ،###: ٠٠٠٤/٠=P ،##: ٠٠٣/٠=P ،¥ :٠٢/٠=P  ٠٤/٠ و=P  

  

     Number of Crossingبر   ن ي فلوكست   ي اثر دارو 

بــر  هاي نر و ماده بيمــار نســبت بــه گــروه ســالم  در رت 

تعــداد عبــور بــين دو ناحيــه روشــن و ( Crossingتعــداد 

  ). P= ٠/ ٠٠١و   P= ٠/ ٠٠٧( دار داشته اســت ي كاهش معن تاريك) 

تعــداد  دار  ي هاي بيمار فلوكستين باعث افزايش معن ــدر گروه 

Crossing   ٠/ ٠٠٠٤(   شد =P    ٠/ ٠٠١و =P .( هاي مــاده  در رت

شد   Crossingتعداد دار  ني سالم فلوكستين باعث افزايش مع 

 )٠/ ٠٠٢ =P تعداد داري در  ي ). تفاوت معنCrossing   بــين دو

    ). ٥ شماره   تصوير جنس مشاهده نشد ( 
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  و همكاران مسلم محمدي       
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 پژوهشــي 

 

  
  

در   Number of Crossingبــر نيفلوكســت ياثر دارو : ٥شماره تصوير

  ،  و كنترل  PTSD  مبتلا بهو ماده نر   يهارت

** :  ٠/ ٠٠٧ =P   ٠/ ٠٠١و =P  ،##  :٠/ ٠٠٤ =P   ٠/ ٠٠١  و =P  ،¥  :٠/ ٠٠٢ =P  

  

در ســرم  كوســترونيكورت زاني ــم بر  نيفلوكست  ياثر دارو

  و كنترلPTSD مبتلا به و ماده نر  يهارت

 بــرهاي نر و ماده بيمار نسبت به گروه ســالم  در رت

 دار داشته اســتيميزان كورتيكوسترون سرم افزايش معن

)٠٠٠١/٠=P  .(هاي بيمار فلوكســتين در هر دو گروه رت

 دار ميزان كورتيكوســترون ســرم شــديباعث كاهش معن

)٠٠٠١/٠=P  ٠٠٠٨/٠و=P .(ــز در رت ــالم ني ــر س ــاي ن ه

دار بر كاهش ميزان كورتيكوسترون يفلوكستين تاثير معن

 ــ ).P=٠٠١/٠( ســرم داشــت ميــزان  بــرداري يتفــاوت معن

 تصويركورتيكوسترون سرم بين دو جنس مشاهده نشد (

  ).٦ شماره 

  

  
  

ســرم   كوســترونيكورت  زانيمبر  نيفلوكست  ياثر دارو  : ٦  شماره  تصوير

    ،و كنترل   PTSDمبتلا بهو ماده  نر   يدر رت ها

***  :٠٠٠١/٠=P،    ### :٠٠٠١/٠=P   ٠٠٠٨/٠و=P،    ¥¥ :٠٠١/٠=P  

 يدر رت هــاسرم    BDNF  زانيم  بر  نيفلوكست  ياثر دارو

  و كنترل PTSD مبتلا بهو ماده نر 

 هاي نر و ماده بيمار نسبت به گروه ســالم ميــزان در رت 

BDNF  دار نداشته است. مقايسه بــين دو يسرم تغيير معن

جنس نيز نشــان داد كــه كــاهش ميــزان كورتيكوســترون 

  ).٧ شماره تصوير( داري نداردتفاوت معنيسرم 

  

  
  

ــوير ــماره  تص ــر دارو :٧ش ــت ياث  ــمبر نيفلوكس ــرم  BDNF زاني در س

  و كنترل  PTSD  مبتلا بهو ماده نر   يهارت

  

  بحث
ــزان ــه مي ــاثير داروي فلوكســتين ب ــه ت ــن مطالع  در اي

mg/kgبر خاموشي ترس و رفتارهاي شبه اضطراب و   ١٠

هــاي نــر پلاسما در رت  BDNFميزان كورتيكوسترون و  

به عنوان يك مدل حيــواني از   SPSو ماده مواجه شده با  

PTSD    .هاي مواجه شــده بــا  رت  در اين مطالعه، بررسي شد

 استرس، كاهش توانايي در فراموشي خاطرات آزاردهنــده 

ــزايش رفتارهــاي شــبه  ــرس) و اف (در تســت خاموشــي ت

) و افزايش ميــزان Light/Dark Boxاضطراب (در تست 

 كورتيكوسترون پلاسما را نشان دادند و داروي فلوكســتين 

هاي ناشــي از اســترس شــد. اخــتلاف باعث بهبود آسيب

  گويي دو جنس به درمان مشاهده نشد. داري درپاسخ معني 

اختلالات روانپريشي با اخــتلال در تنظــيم هورمــون 

استرس همــراه بــود و در مــردان و زنــان شــيوع متفــاوتي 

. علاوه بر اين، امروزه شواهد پــيش بــاليني و بــاليني ددار

توانــد منجــر بــه تفــاوت در دهد كه جنسيت مينشان مي
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  در رت  يياي م ي وشي و ب ي رفتار  راتيي نقش اختلاف جنس بر تغ
 

 ١٤٠٣، ارديبهشت  ٢٣٢، شماره چهارمدوره سي و                    مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                                              ٣٢

) ١٦(زا و خلــق و خــو شــودهاي اســترسبه محرك  پاسخ

مطالعات نشان داده است كه پس از يك تروما، شــيوع و 

و  باشــدتــر از مــردان ميدر زنــان بيش PTSDشــدت 

ــن هورمون ــح اي ــيمي نوســانات ترش ــر نوروش ــا تغيي ــا ب  ه

ــز در ــفتگي مغ ــرل آش ــوثر كنت ــي م ــاري و خلق هاي رفت

مطالعات مختلــف اثــر اخــتلاف جــنس در .  )١٧(باشندمي

گويي به داروهاي ضد افسردگي در درمان بسياري پاسخ

در مطالعه  .اندهاي روانپريشي را گزارش نموده از بيماري

Sakhaie  هــاي اســترس ديــده بــا درمان رت  ،و همكاران

فلوكستين، اثرات وابسته به جنس در تست حافظه، ميزان 

BDNF  ــده ــاهده ش ــال مش ــاب غيرفع ــپ و اجتن هيپوكم

اما تست مطالعه آستانه درد اثرات وابسته به جنس   ،است

داري ياخــتلاف معن ــ  حاضــردر مطالعه  .  )١٨(نداشته است

هاي نر و ماده بيمار درمــان شــده بــا پاسخگويي گروه   در

  فلوكستين مشاهده نشد.

مشــاهده در ايــن مطالعــه    Keller  هم راستا با مطالعه

عنوان بــه  Extinction%منجر به كاهش    SPSكه    كرديد

ــايي فراموشــي خــاطرات آزاردهنــده  ــراي توان ــاري ب معي

هاي بــا منشــأ روانــي يــا جســمي از . اســترس)١٩(شــودمي

طريق آسيب پايدار در مدارهاي نوروبيولوژيــك مــرتبط 

ــاد ــا ي ــي ب ــاتواني در فراموش ــه ن ــر ب ــه منج گيري و حافظ

مشــاهده چنــين  . هم)٢٠(شوندخاطرات مرتبط با ترس مي

 كه داروي فلوكستين، باعث كاهش آســيب وارد  گرديد

 SPSهــاي نــر و مــاده شــده بــه خاموشــي تــرس در رات

وســيله خاموشي شكلي از يادگيري است كه بهگردد.  مي

ــدون شــوك طراحــي مي  .شــودتكــرار يــك موقعيــت ب

يادگيري خاموشي سبب حذف يا برگشت حافظه تــرس 

شود، بلكه منجر به تشكيل يك حافظه مهــاري اوليه نمي

 از ايــن  PTSDپزشــكان نيــز در درمــان    .گرددجديد مي

  ).Exposure therapy( كنندروش استفاده مي

ماننــد  SSRIsاثــر داروهــاي  حاضر،در تاييد مطالعه 

فلوكستين بر تسهيل فراموشي خاطرات ترس اثبات شــده 

شده است كه اين گــروه دارويــي چنين مشخصاست هم

يدي تعامل داشته ئنظر عملكردي با سيستم اندوكانابينو  از

 يــدي ئ و اثر آن بر خاموشي ترس ازطريق سيستم اندوكانابينو 

ــال مي ــردداعم ــه  .)٢١(گ ــا مطالع ــاد ب ــردر تض در ، حاض

كــه زنــان بهتــر از مــردان بــه   اي گزارش داده شــدمطالعه

دهنــد و احتمــالاً تعــاملي بــين پاسخ مي  SSRIsداروهاي  

. )٢٢(هاي استروژني و ســروتونرژيك وجــود داردسيستم

ــي  ــان، برخ ــه درم ــنس ب ــخگويي دو ج ــه پاس در مقايس

اندكه مردان پاســخ بهتــري بــه مطالعات انساني نشان داده 

در   .)٢٣(دهنــدايي ميداروهاي ضــد افســرگي ســه حلقــه

هــاي تخمــداني بــر خاموشــي تــرس مورد تــأثير هورمون

اند شده است، برخي گزارش كرده   نتايج متناقضي عنوان

 و شــوندهــا باعــث تقويــت خاموشــي ميكه اين هورمون

ها خاموشــي برخي ديگر بر اين اعتقادند كه اين هورمون

كننــد و يــا هــيچ اثــري بــر آن تــرس را تضــعيف مي

. احتمالا جنس مونث در فازهايي كه سطح )٢٤،٢٥(ندارند

نظر خاموشي ترس شبيه جنس   استروژن خون بالاست از

باشد و در فازهاي كم اســتروژني خاموشــي در مذكر مي

  .)٢٦(باشدتر ميجنس مونث كم

سيكل جنسي در جــنس مؤنــث در  حاضردر مطالعه 

اي مشابه نشــان داده شــد كــه نظر گرفته نشد و در مطالعه

بدون در نظــر گــرفتن فازهــاي ســيكل جنســي در جــنس 

مؤنث، اختلافي در خاموشي تــرس بــين جــنس مؤنــث و 

  .)٢٧(گرددمذكر مشاهده نمي

 معــرض   براساس مطالعات انجام شده، قرار گرفتن در 

استرس منجر بــه كــاهش توانــايي بــراي خاموشــي تــرس 

در هيپوكمپ و كــورتكس  GRشده، باعث افزايش بيان 

در   SPSشــده توســط    گردد. تغييرات القاپره فرونتال مي

 تواند منجر به آسيب در حفظ خاموشي شــود. مي  GRبيان 

 افزايش سنتزكورتيكوسترون يادگيري ترس و تثبيت حافظــه 

و   GRبيــان رســيپتورهاي    SPS  كنــد.ترس را تقويت مي

ســنتز كورتيكوســترون را در طــي تشــكيل حافظــه تــرس 

دهد، بنــابراين موجــب تقويــت حافظــه تــرس افزايش مي

 نهايت كاهش خاموشي در حيوانــات تحــت   شود كه در مي 

هاي فيزيولوژيــك . پاســخ)١٩(گــردداسترس را سبب مي

وســيله سيســتم زا بههــاي اســترسي بــه محركاساسـ ـ
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 پژوهشــي 

 

  HPAشــود. فعاليــت  وســاطت مي  HPAسمپاتوآدرنال و  

ــترون  ــطح كورتيكوس ــخص در س ــزايش مش ــا اف ــراه ب  هم

ــه  ــد مطالعـ ــت. در تاييـ ــما اسـ ــرپلاسـ ــزايش حاضـ ، افـ

 SPSو مدل حيــواني    PTSDكورتيكوسترون در بيماران  

مشاهده شده است كه موجب تغييرات رفتاري بــا علائــم 

. مطالعه موجــود نشــان داد )١٢،٢٨(گرددشبه اضطراب مي

ــترون  ــزان كورتيكوس ــث كــاهش مي ــتين باع كــه فلوكس

شــده اســت كــه فعاليــت محــور شود. مشخصپلاسما مي

HPA  گــرددوسيله برخي از نواحي مغــزي تعــديل ميبه. 

كننــده مطالعات آناتوميكي و عملكــردي از نقــش كنترل

براثــر اســترس  HPAشده محور    سروتونين بر فعاليت القا

ــه اينحمايــت مي ــا توجــه ب ــد. ب كــه فعاليــت سيســتم كن

وســيله ســروتونين نــور آدرنــالين به  - لوكوس ســرولئوس

نقــش سيســتم   ،شــودشده از هسته رافــه متوقــف مي  آزاد

هاي مــرتبط بــا اســترس و ســروتونيني در كنتــرل سيســتم

 . در اين مطالعه ) ٢٩( توجه است   مورد   HPA  عملكرد محور 

هر دو جنس پس از مواجهــه بــا اســترس افــزايش ميــزان 

 كورتيكوسترون پلاسما را نشان دادند و داروي فلوكســتين 

ــور  ــرد مح ــود عملك ــب بهب ــاوت  HPAموج ــد و تف ش

داري بين دو جنس مشاهده نشد. هــم ســو بامطالعــه يمعن

شد كــه بــدون در نظــر گــرفتن ســيكل  ، نشان داده حاضر

استروس، بعد از استرس سطح كورتيكوســترون ســرم در 

نظــر آمــاري اخــتلاف   يابــد و ازهر دو جنس افزايش مي

داري بــين دو جــنس مشــاهده نشــد؛ امــا بــا در نظــر معني

 گرفتن سيكل استروس، حيوانات مــاده در فــاز پرواســتروس 

سطح سرمي كورتيكوسترون بالاتري را نسبت به نرها در 

هــاي دهنــد. هورمونصورت مواجهه با استرس نشــان مي

يــدها ئتوانند مستقيماً اعمال گلوكوكورتيكوتخمداني مي

دليل ايجاد اثــرات . كورتيكوسترون به)٣٠(را بلوك كنند

نوروتوكسيك بر ســطوح مغــزي درگيــر در اضــطراب و 

 تواند منجــر دپرسيون مانند نواحي هيپوكمپ و آميگدال مي 

هاي به افزايش رفتارهاي شــبه اضــطراب شــبيه آشــفتگي

 .)٣١(شــود  PTSDرفتاري و پاتوفيزيولوژيكي در بيماران  

ــز احتمــال داده  ــد كــه اســترسبرخــي مطالعــات ني هاي ان

باشند. مي  اكسيداتيو درايجاد رفتارهاي شبه اضطراب دخيل 

) ROS(هــاي آزاد  شده است كه توليــد راديكالمشخص

هاي فارماكولوژيك و غيرفارماكولوژيك باعث به روش

شود. استرس ها ميايجاد رفتارهاي شبه اضطراب در رت

 باعث تجمع اين تركيبات درنواحي هيپوكمپ و كورتكس 

فلوكســتين  L/D boxدر تســت  .)٣٢(شــودپرفرونتــال مي

شده  SPSهاي نر و ماده قادر به كاهش اضطراب در رت

  داري مشاهده نشد.يو بين دو جنس اختلاف معن

در پاســخ اســترس و   BDNFبا توجه به نقــش مهــم  

رفتارهاي مرتبط با آن، مطالعات فراوانــي بــر روي تغييــر 

شــده   هاي مــرتبط بــا اســترس انجــامميزان آن در بيماري

در   BDNFاند كه ميزان  برخي مطالعات نشان داده است.  

طور معناداري نسبت به افراد سالم به  PTSDبه    افراد مبتلا

انــد كه مطالعات ديگري بيان كرده   حالي  تر است، دركم

هــاي و كنترل  PTSDسرم بيماران    BDNFكه بين ميزان  

تواند به سالم، تفاوتي وجود ندارد. اين نتايج متناقض مي

درمان هم زمان فرد با داروهــاي   ،جمله  دلايل مختلفي از

پريشي، و يا فاصله زماني پــس هاي روانمربوط به بيماي

شده مختلــف هاي استفاده  همچنين روش  از وقوع تروما،

 هاي غيــرها از جمعيتآوري نمونهدر مطالعات و يا جمع

در بافت   BDNFكه غلظت    . با وجود اين)٣٣(مشابه باشد

ــل  ــز قاب ــون ني ــردش خ ــا در گ ــت، ام ــالاتر اس ــزي ب مغ

هــا و گيري است و از منابع مختلفــي ماننــد پلاكتاندازه 

توانــد از ســد مي BDNF شــود.مغز وارد جريان خون مي

هــايي ماننـــد بــين خــون و مغـــز عبــور كنـــد. هورمون

يــدها نقــش ئاســتراديول، تستوســترون و گلوكوكورتيكو

دارنــد. برخــي اثــرات   BDNFمهمي در بيان و عملكــرد  

ــزان  ــاهش مي ــي از ك ــدها ناش ــزمن گلوكوكورتيكوئي م

BDNF  مطالعات قبلي نشان داده اســت كــه .  )٣٤(باشدمي

 BDNFي بــين ســطوح ســرمي و مغــزي داريارتباط معن ــ

عنوان يك  محيطي ممكن است به  BDNFو    وجود دارد

هاي مغزي اين پروتئين مطرح شــود، امــا نمايشگر غلظت

. مشــخص )٣٥(، اين ارتباط مشاهده نشدحاضردر مطالعه  

خــاص هيپوكامــپ  BDNFشــده اســت كــه حــذف ژن 
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طور قابل تــوجهي يــادگيري را مختــل كنــد و تواند بهمي

خاموشي ترس شرطي را در مــوش كــاهش دهــد. ســطح 

BDNF  بخشــي خاموشــي تــرس اثــر   ممكن است بر اثــر

هايي كه قادر به فراموشي خاطره ترس بگذارد. در موش

هاي هيپوكامپ به قشــر در ورودي  BDNFنيستند، سطح  

) كم اســت، IL mPFCپيشاني مياني مياني اينفرالمبيك (

شــدت  در ايــن مســير بــه BDNFدر حــالي كــه افــزايش 

ها . در انسان)٣٦(كندفراموشي خاطره ترس جلوگيري مي

BDNF   پلاسما در طي سيكل قاعـدگي نوســان داشــته و

 گـذاري نرمالي را تجربــه هـاي تخمـك زنـاني كـه سـيكل 

 BDNFكنند نسبت به زنان آمنوره يا پـس از منوپــوز مي

  .)٣٧(تري دارندپلاسمايي بيش

هاي جنسيتي در تمام سطوح پاسخ استرس از تفاوت

هاي رفتاري، شــناختي درك اوليه استرس گرفته تا پاسخ

بــه وجــود ،  مــدت بيمــاريو عاطفي و پيامــدهاي طولاني

هاي اساسي شامل تعامل بين عوامــل آيند. اين تفاوتمي

ــديل تعيين ــي، تعـ ــدد جنسـ ــوزومي و غـ ــده كرومـ كننـ

فرهنگي،   - ژنتيكي و تأثيرات بيروني عوامل اجتماعياپي

با وجــود مطالعــات متعــدد   .)٣٨(اقتصادي و محيطي است

انساني بر روي اختلاف جــنس در اثــر بخشــي داروهــاي 

دســت ه  ضد افسردگي، هنوز نتيجه قطعي در اين زمينه ب ــ

هاي جديد كــه بــه اخــتلاف جــنس در نيامده است. داده 

ــخ ــاره ميپاس ــان اش ــه درم ــتلاف در گويي ب ــد، اخ كنن

 متابوليسم، جذب، توزيع و حذف داروهاي ضد افسردگي 

نماينــد كــه جــنس را مطــرح مي از گــردش خــون در دو

هــاي وابسته به سيكل جنسي زنان و سطح ترشح هورمون

  .)٣٩(جنسي مي باشد

نشان داد كه مواجهه با اســترس منجــر   حاضرمطالعه  

ــه كــاهش فراموشــي خــاطرات آزار ــزايش  ب ــده و اف دهن

رفتارهاي شبه اضطراب و افزايش كورتيكوسترون در دو 

 ٤مــدت  گردد، استفاده از داروي فلوكســتين بهجنس مي

هاي ناشــي از اســترس بــود. هفته قــادر بــه بهبــود آســيب

گويي بــه درمــان در بهبــود اخــتلاف معنــاداري در پاســخ

  هاي ناشي از استرس در دو جنس مشاهده نشد.آسيب
  

  يسپاسگزار
وســـيله مراتــب تشــكر و قــدرداني خــود را از   بدين

ــوم  ــگاه عل ــاوري دانش ــات و فن ــرم تحقيق ــت محت معاون

 هــايپروژه ايــن  بودجــه  پزشكي مازندران كه امكانات و  

  داريم.تحقيقاتي را فراهم نمودند اعلام مي
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