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Background & objectives: Zinc as one of the most important trace elements is needed for
proper functioning of the nervous system and homeostasis. Many studies show that stress
causes memory impairment through various mechanisms, including oxidative stress induction
and some mechanisms which are directly effecting brain function. So, in this work we
assessed the effect of zinc chloride on passive avoidance memory and oxidative stress
following acute stress in male rats.
Methods: In this study, 50 male Wistar rats were used in five groups: control, sham, stress,
zinc chloride treatment and zinc chloride treatment before stress induction .For stress
induction, rats were restrained (not immobilized) for 6 h/day, 7 days in a Plexiglas restrainer,
and treated rats received an oral dose of zinc chloride 32 mg/kg/day by gavage for 6 days. At
the end of the experiment, passive avoidance memory was avaluated by shuttle box and some
oxidative damage markers were determined in all groups.
Results: Results of this study showed that animals which were exposed to stress showed a
significant decrease in passive avoidance memory compared to control group (p<0.01) and
the oxidative stress parameters in this group showed significant changes compared to the
control group (p<0.05). While passive avoidance memory and oxidative stress parameters in
group treated with zinc chloride were nearly closed to control group.
Conclusion: According to our results, zinc chloride with antioxidant properties can have a
protective effect on memory impairment and oxidative stress induced by stress.
Keywords: Zinc chloride; Stress; Passive Avoidance Memory; Oxidative Stress; Rat.
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اثر تجویز خوراکی کلریدروي بر حافظه احترازي غیرفعال و استرس 
اکسیداتیو متعاقب استرس حاد در موش صحرایی نر
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1مقدمه

هرگونــه شــرایطی کــه منجــر بــه ایجــاد پاســخ       
غیراختصاصی و غیرطبیعی بـه محـرك عـادي گـردد     

توانـد از  مـی . اسـترس ]1[شـود  استرس نامیده مـی 
هایی که به طور مستقیم عملکرد مغـز  طریق مکانیسم

افظه شـود  دهند باعث اختلال حمیرا تحت تاثیر قرار
یی کـه بـا اخـتلال    هـا . استرس در بروز بیمـاري ]2،3[

1 Restrainer

شناختی همراه هستند نظیر آلزایمـر، اسـکیزوفرنی و   
. تحقیقــات  ]4-8[کــاري تیروئیــد نقــش دارد   کــم

ــه   ــرادي ک ــز نشــان داده اســت اف ــدمیولوژیکی نی اپی
 ـ    دون اسـترس  استرس دارند در مقایسـه بـا افـراد ب
. مشـاهده  ]9[نسبت به اختلالات شناختی مسـتعدترند  

شده است که استرس به طور برگشـت پـذیر باعـث    
ي هیپوکمــپ و اخــتلال شــناختیهــاآتروفــی نــورون

 ـ  .]4[شود می د نشـان از طرف دیگـر، تحقیقـات جدی
دهند که استرس با تعدیل فراینـد تثبیـت حافظـه    می

چکیده
روي به عنوان یک عنصر کمیاب نقش بسیار مهمی براي عملکرد صحیح سیسـتم عصـبی و حفـظ هومئوسـتاز     زمینه و هدف:

و بسیاري دارد و مطالعات زیادي نشان می دهند که استرس از طریق مکانیسم هاي مختلفی از جمله ایجاد استرس اکسیداتیو 
از مکانیسمهایی که به طور مستقیم عملکرد مغز را تحت تاثیر قرار میدهنـد باعـث اخـتلال حافظـه میشـود. لـذا در ایـن کـار         
تحقیقاتی اثر کلرید روي بر حافظه احترازي غیرفعـال و پارامترهـاي اکسـیداتیو ایجـاد شـده متعاقـب اسـترس در موشـهاي         

صحرایی نر مورد بررسی قرار گرفت.
گـروه: کنتـرل، شـاهد، در معـرض اسـترس،      5سر مـوش صـحرایی نـر (نـژاد ویسـتار) در      50در این مطالعه از ش کار:رو

تیمارشده با کلریدروي و گروه دریافت کننده کلرید روي قبل از اعمال استرس استفاده شد. به منظور ایجاد استرس، موشها 
روز بـه روش  7موشهاي تیمار، کلرید روي را به مـدت  .گرفتندقرار1ساعت درون مهارکننده6روز و هر روز 7به مدت 

و برخـی از  بـاکس آزمـون شـاتل  حیوانات بـه کمـک  دریافت کردند. در پایان تیمار حافظه احترازيmg/kg32گاواژ با دوز 
پارامترهاي آسیب اکسیداتیو در هیپوکامپ تمام گروه ها ارزیابی شدند.

ز این تحقیق بیانگر کاهش معنیدار حافظه احترازي غیرفعال در گروه استرس نسبت به گـروه  نتایج به دست آمده ایافته ها:
). همچنین پارامترهاي استرس اکسیداتیو نیز در این گروه نسبت به گروه کنترل تغییرات قابل توجهی را >01/0pکنترل است (

احتـرازي و پارامترهـاي اسـترس اکسـیداتیو را بـه      )، در حالی که تیمار با کلرید روي توانست حافظـه  >05/0pنشان میدهد (
شرایط کنترل نزدیک کند.

طبق نتایج به دست آمده از این تحقیق، کلرید روي میتواند با خاصیت آنتی اکسیدانی خود یـک اثـر محـافظتی    نتیجه گیري:
استرس اکسیداتیو ایجاد شده متعاقب ایجاد استرس داشته باشد.براي اختلال حافظه و 

کلرید روي، استرس، حافظه احترازي غیرفعال، استرس اکسیداتیو، موش صحراییهاي کلیدي:واژه 
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کوتاه مدت به بلند مدت باعث بهبود حافظه اخبـاري 
-شود و گلوکوکورتیکوئیدها با عبور از سد خـونی می

مغزي و اتصال به گیرنـده خـود در سیسـتم لیمبیـک     
ــت و    ــه تثبی ــهیل مرحل ــث تس ــدال باع ــاً آمیگ خصوص

. ]10[شوند میفراخوانی حافظه
اي در قرا گرفتن در معرض استرس تاثیرات پیچیـده 

یادگیري و حافظه دارد و نظریـات منسـجمی درایـن    
رابطه وجود نـدارد. مطالعـات اخیـر اثـرات متنـاقض      

اند و برخی از این استرس حاد را بر حافظه نشان داده
مطالعات بیانگر اختلال حافظه ناشی از استرس و برخی 

و ]11[باشـند  میر حافظهدیگر بیانگر اثر مثبت آن ب
یا حتی ممکن است هیچ اثري روي یادگیري و حافظـه  

.]12-16[نداشته باشد 
وشـوند مـی محسـوب تغذیهازبخشیهاریزمغذي

ازدارند. یکیانسانفیزیولوژي بدندرمهمینقش
روي یـک عنصـر   اسـت. رويرعنص،هااین ریزمغذي

کمیاب ضروري است که نقش حیـاتی بـراي سـلامتی    
عنصراینکند. میانسان در سراسر دوره زندگی ایفا

نظیرمرکزيعصبیي مختلفی از سیستمهادر بخش
مخطـط، نئوکـورتکس و هیپوکامـپ    جسـم آمیگـدال، 
شـود و بیشـترین غلظـت آن در ناحیـه     مـی مشاهده

CA3 ــت ــپ اسـ ــب در ]17-19[هیپوکمـ روي اغلـ
ي وابسته به روي و هاسیستم عصبی مرکزي به آنزیم

درصـد آن بـه   10متصل است و تنها هاسایر پروتئین
. کـه فـرم آزاد روي بیشـتر در    ]20[فرم آزاد اسـت  

ژیـک  ي گلوتاماترهاي پیش سیناپسی نورونهاوزیکول
و تا حدودي گاباارژیک متمرکز شده است و فیبرهاي 

نـواحی  1یپوکامپ، آمیگـدال و پیـاز بویـایی   خزه اي ه
ي حـــاوي روي آزاد هســـتند هـــاغنـــی از وزیکـــول

ي زینک ارژیک نیز بیشتر در کورتکس مغـز  هانورون
.]21[شوند مییافت

از آهـــن در سیســـتم عصـــبی مرکـــزي روي بعـــد
اســت و عملکردهــاي  فراوانتــرین عنصــر کمیــاب  

بـراي کـه بـه طـوري  .)20(متعددي بـه عهـده دارد   

1 Olfactory Bulb

و حسـاس يهـا دورهدرو رشد مغزنوروژنز، تکامل
اسـت  ضـروري عصـبی يهـا میـانجی عملکرد صحیح

توانــد در پــاتوژنز  مــی و تغییــر غلظــت آن ]22[
ي مرتبط با تکامل، اخـتلالات رفتـاري نظیـر    هابیماري

جـاد  افسردگی، اضطراب و نورودژنراتیو و دمـانس ای 
.]22[گذار باشد شده در بیماري آلزایمر تاثیر

با توجه به نقش مهم روي در سیستم عصبی مرکزي، 
به شدت به کمبود روي حسـاس هسـتند و   هانورون

کمبـود  تحقیقات آزمایشگاهی بیـانگر اثـرات مخـرب   
انی و قبـل از  روي در تمام دوران زندگی: دوران بحر

، بلـوغ و بزرگسـالی بـر عملکـرد     2تولد، ابتداي تولـد 
وي در سیستم عصبی مرکزي اسـت. غلظـت بـالاي ر   

هیپوکامــپ متمرکــز شــده اســت و در  CA3ناحیــه 
بسیاري از مطالعات به ارتباط مستقیم بین این عنصر و 

مطالعات افزایش یادگیري و حافظه اشاره شده است. 
یـا دهند که فقـدان میآزمایشگاهی و کلینیکی نشان

کـاهش حرکتـی و فعالیتکاهشسبب،رويکمبود
ي روي هـا مکمـل و مصرف شودمیو یادگیريتوجه 

.]19[بخشد میاین اثرات مخرب را بهبود
ي فعـال  هاتواند با افزایش تولید گونهمیکمبود روي

اکسیژن و نیتـروژن باعـث افـزایش فعالیـت نیتریـک      
اکســیداز و بــه دنبــال آن NADPHســنتاز و اکســید

تغییر در فیزیولوژي سـلول عصـبی و ایجـاد اسـترس     
.]23[اکسیداتیو شود 

دهند که اثر روي بر سیستم میمطالعات جدید نشان
عصبی مرکزي وابسته به دوز اسـت، بـه طـوري کـه     

تواند با افزایش مرگ سلولی (آپوپتوز) میکمبود آن
و افــزایش ایجــاد اســترس اکســیداتیو، باعــث اخــتلال 

. از طــرف دیگـر، در تحقیقــی کــه  ]24[حافظـه شــود 
انجام شد؛ نتایج نشان داد که همکاران و3یانگبوسیله 
توانـد مخـرب   مـی ي روي نیـز هامکملبالاي مصرف 

مطالعات دیگر .]25[اشد و باعث اختلال حافظه شود ب

2 Postnatal
3 Yang
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در همین راستا، نشان دهنده افزایش مصـرف روي و  
.]26[اختلال حافظه هستند

گزارشات متناقضی در ارتبـاط بـا اثـر    با توجه به اینکه 
ــر  ــترس ب ــود دارد و از   اس ــه وج ــادگیري و حافظ ی

آنجاییکه بـه نقـش کلیـدي و مهـم روي بـر عملکـرد       
صحیح سیستم عصبی اشاره شده است، استفاده از این 
عنصر کلیدي به عنوان یـک گزینـه درمـانی مناسـب     

ي مرتبط با سیسـتم عصـبی   هابراي بسیاري از بیماري
و شود. از آنجاییکه بـه نقـش روي  میوصیهمرکزي ت

یی نظیر آلزایمـر، پارکینسـون،   هاارتباط آن با بیماري
ي نورودژراتیـو اشـاره   هـا افسردگی و سـایر بیمـاري  

شده است ولی گزارشی در مورد روي و تاثیر آن بر 
اختلال حافظه ناشی از استرس حاد و مکانیسم احتمالی 

با هـدف بررسـی   آن انجام نشده است، تحقیق حاضر 
تجویز خوراکی کلریـد روي بـر حافظـه احتـرازي    اثر 
ي اکســیدان/ آنتــی اکســیدان هــافعــال و شــاخصغیر

متعاقب ایجاد استرس، طراحی گردید.

روش کار
ي صحرایی نـر بـالغ   هادر این مطالعه تجربی از موش

نژاد ویستار استفاده شد. تمـام مراحـل آزمـایش بـر     
 ـ    لاق کـار بـا حیوانـات    اساس دسـتور العمـل کمیتـه اخ

ــهید   آزمایشــگاهی دانشــکده دامپزشــکی دانشــگاه ش
چمران اهواز طراحـی و اجـرا شـد. بـراي انجـام ایـن       

-220موش صحرایی نر بـا وزن تقریبـی (  50مطالعه 
حیوانـات در طـول مطالعـه    گرم انتخاب شدند. ) 180

سـاعت  12ساعت روشنایی 12در شرایط استاندارد، 
گـراد و رطوبـت   جه سـانتی در22±2تاریکی و دماي 

درصد) نگهداري شدند. تمام حیوانات به 55±5ثابت (
طور آزاد به آب و غذا دسترسی داشتند. یـک هفتـه   
پس از سازش با شرایط محیطـی، حیوانـات بـه طـور     

گروه کنتـرل، شـاهد، اسـترس، کلریـد     5در تصادفی 
) =10nروي و کلریــد روي + اســترس قرارگرفتنــد (

گروه کلرید روي، کلرید روي را روزانه با دوز. ]27[
mg/kg32  به مدت یک هفته با روش گاواژ دریافـت

سـاعت و بـه   6روه استرس هر روز و گ]26[کردند 
. ]28[کننده قرار گرفتنـد  درون مهارمدت یک هفته

گروه شاهد نیز به مدت یک هفته نرمال سالین را به 
روش گاواژ دریافت کردنـد. گـروه دریافـت کننـده     
کلرید روي و استرس، کلرید روي را پـیش از اعمـال   

کردند.میاسترس دریافت
هــا در دانشــکده دامپزشــکی دانشــگاه کلیــه آزمــایش

8شهید چمران اهواز و در زمان روشنایی، بین ساعت 
بعد از ظهر به منظـور جلـوگیري از تـأثیر    4صبح الی 

انجام گرفـت.  هاریتم شبانه روزي حیوان بر آزمایش
ــه     ــون ب ــروع آزم ــل از ش ــاعت قب ــک س ــات ی حیوان

شدند تـا بـا شـرایط آزمایشـگاه     میآزمایشگاه منتقل
عادت کنند.

به،تساعت پس از اتمام تزریقا24ها در تمامی گروه
از حیوانـات فعـال غیرزيحافظه احتراارزیابیمنظور
استفاده شد و پس از انجام ایـن  1شاتل باکسآزمون

آزمون، حیوانات آسان کشی شده و هیپوکامپ تمـام  
هاي استرس اکسـیداتیو  ارزیابی شاخصبراي هانمونه

، MDA(سوپراکسید دیسموتاز، گلوتاتیون پراکسیداز، 
از مغز حیوان جدا شد.و کاتالاز)

فعال از طریـق دسـتگاه  غیرسنجش حافظه احترازي
شاتل باکس

این دستگاه از دو محفظه تاریک و روشن تشکیل شده 
است که در محفظـه تاریـک حیـوان شـوك دریافـت     

مرحلـه  3کند. روش کـار بـا ایـن دسـتگاه شـامل      می
آموزش، آزمون و مرحله اکتساب (بـه خـاطر آوري)   

است. 
د شومیمرحله آموزش: حیوان فقط با دستگاه آشنا-

؛(بدون اعمال شوك)
ساعت بعد از آمـوزش، شـوك   24مرحله آزمون: -

هرتـز، شـدت   50با شدت جریان مشخص (فرکانس 
ثانیه) به پـاي حیـوان در   2میلی آمپر و به مدت 5/0

شود.میمحفظه تاریک اعمال

1 Shuttle Box
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ر تست بـه خـاطر آوري و   مرحله اکتساب: به منظو-
وش ساعت بعد از آمـوزش، م ـ 24مدت، حافظه دراز

شود و مـدت زمـان   میدر قسمت روشن قرار داده
تاخیر در ورود به محفظه تاریک و زمان سپري شده 

ي حافظــه هــادر محفظــه تاریــک بــه عنــوان شــاخص
.]29[شوند میگیرياندازهاجتنابی دراز مدت 

ي اکسیدان/آنتی اکسیدانهاشاخصگیرياندازه
-70ي هیپوکمپ پس از جداسازي در فریـزر هانمونه

پـس از  هـا درجه سانتیگراد نگهـداري شـدند. نمونـه   
خارج شدن از فریزر با دقت میلی گرم وزن شـده و  

توسـط  =2/7pHدر یک میلی لیتـر بـافر فسـفات بـا     
رویـی  دستگاه هموژنایزر همـوژنیزه گردیـد و مـایع    

دقیقـه)  g ،15=10,000توسط سانتریفوژ یخچال دار (
ي بیوشـیمیایی در ایـن   هـا جداسازي شد. کلیه پارامتر

شد و نتایج مقدار ماده در هر گـرم  گیرياندازهمایع 
وزن هیپوکمپ ارائه شد.

بـه عنـوان شـاخص    1سطح فعالیت مالون دي آلدئید
ــدها و  ــیون لیپیـ ــایی پراکسیداسـ ــزیمانتهـ ــاآنـ ي هـ

ــموتازسوپر ــید دیس ــیداز2اکس ــاتیون پراکس و 3، گلوت
ــالاز ــاخص 4کات ــوان ش ــه عن ــاب ــیدان  ه ــی اکس ي آنت

شدند. گیرياندازه
:MDAمیزان گیرياندازه

شـد. در ایـن   گیـري اندازهTBARSبر اساس روش 
روش غلظــت مــالون دي آلدئیــد بــر اســاس جــذب 

ــپلکس  ــوري کم ــوج MDA-TBAن 532در طــول م
بـه  MDAمنحنـی اسـتاندارد   نانومتر در مقایسـه بـا   

.]30[آید دست می
SODفعالیت آنزیمگیرياندازه

بـا اسـتفاده از کیـت    SODفعالیت آنزیم گیرياندازه
ي هـا یکالکه در آن رادانجام گرفت Biorexشرکت 

و واکـنش داده I.N.T5اي به نام سوپراکسید با ماده

1 MDA
2 SOD
3 GPx
4 CAT
5 2-(4-iodophenyl)-3-(4-nitrophenol)-5-
phenyltetrazolium

دهـد،  مـی کمپلکس قرمز رنگ فورمـازون را تشـکیل  
از طریـــق مهــار واکـــنش و  SODفعالیــت آنــزیم   

گیري جذب نوري کمپلکس فورمازون در طول اندازه
.]31[شد گیرياندازهنانومتر 505موج 

GPxفعالیت آنزیم گیرياندازه

فعالیت گلوتاتیون پراکسیداز با استفاده از گیرياندازه
انجـام شـد. آنـزیم گلوتـاتیون     Biorexکیت شرکت 

ــاتیون ــه6پراکســیداز، اکسیداســیون گلوت وســیله را ب
گیـري انـدازه کومن هیدروپراکسید کاتالیز نمود. بـا  
ــوري در طــول مــوج   ــانومتر 340کــاهش جــذب ن ن

شـد  گیـري انـدازه لیت آنزم گلوتاتیون پراکسیداز فعا
]31[.

فعالیت کاتالازگیرياندازه
فعالیت آنزیم کاتالاز بـا اسـتفاده از تجزیـه پراکسـید     

نانومتر انجـام گرفـت.   410هیدورژن در طول موج 
ــدازهجهــت  ــالاز  گیــريان ــزیم کات مقــدار فعالیــت آن
در نهایـت جـذب   را با هم مخلـوط کـرده و  هامعرف

در HCl-و کنترل در مقابل بافرتریسهانوري نمونه
. ]31[نانومتر قرائت شد 410موج طول 
آنالیز آماريروش

ي حاصل از این مطالعه به صورت میانگین هاکلیه داده
ي هـا خطاي استاندارد ارائه و تمامی تجزیه و تحلیل±

بـا در  SPSS-21آماري با استفاده از برنامـه آمـاري  
انجـام شـد.   >05/0pداري نظر گـرفتن سـطح معنـی   

ي هـا ي مختلف در بین گـروه هاتفاوت آماري پارامتر
بـا  هـا ورت نرمال و همگـن بـودن داده  مختلف در ص

ــالیز واریــانس یــک طرفــه  و 7اســتفاده از آزمــون آن
انجام شـد و در صـورت عـدم    LSDآزمون متعاقب

ي آزمایشـی از  هـا نرمال بودن یک پارامتر در گـروه 
استفاده شد.8والیس-کروسکالآزمون 

6 GSH
7 One-way ANOVA
8 Kruskal-wallis
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هاافتهی
24میانگین مدت زمان تاخیر در ورود به جعبه تاریک 

ثانیـه  240عت بعد از اعمال شوك در گروه کنترل سا
ي شاهد، استرس، گروه دریافت کننـده  هاو در گروه

کلریــد روي و گــروه دریافــت کننــده کلریــد روي+ 
ثانیه بود. بـا  217و 228، 89، 212استرس به ترتیب 

نرمــال بــودن ایــن پــارامتر از آزمــون غیرتوجــه بــه
میـانگین  اسـتفاده شـد و مقایسـه   والـیس -کروسکال

ساعت 24مدت زمان تاخیر در ورود به اتاقک تاریک 
بعد از اعمال شوك نشان داد که بین دو گروه کنترل 

، مدت زمان ري وجود نداشتدامعنیبا شاهد اختلاف 
تــاخیر در ورود بــه جعبــه تاریــک در گــروه اســترس 

ي کنتـرل، کلریــد روي و گــروه  هــانسـبت بــه گـروه  
ري دامعنـی روي کـاهش  استرس تیمار شده با کلرید 

) و این زمان در گروه اسـترس  p>01/0را نشان داد (
ــاهش   ــز ک ــاهد نی ــه ش ــبت ب ــینس ــت دامعن ري داش

)05/0<p  مدت زمان تاخیر در گروه کلریـد روي و .(
گروه استرس تیمار شده بـا کلریـد روي نسـبت بـه     

) p>05/0ر نشان داشت (دامعنیگروه شاهد افزایش 
).1(شکل 

ي مورد مطالعه. * نشان هاگروهساعت پس از اعمال شوك (مرحله به خاطرآوري) در24به اتاقک تاریک ایسه میانگین زمان تاخیر در ورودمق. 1شکل 
p، *:01/0p< .( **:α>05/0(ر بین گروه استرس با گروه کنترل، شاهد، کلرید روي و گروه استرس تیمار شده با کلرید روي استدامعنیدهنده تفاوت 

ر بین گروه کلرید ادمعنینشان دهنده تفاوت β) و p>05/0ر بین گروه استرس تیمار شده با کلرید روي با گروه شاهد (دامعنینشان دهنده تفاوت 
).=p()10n>05/0روي با گروه شاهد است (

24میانگین مدت زمان سپري شده در جعبـه تاریـک   
انیه و ث47ساعت بعد از اعمال شوك در گروه کنترل 

ي شاهد، استرس، گروه دریافت هااین زمان در گروه
کننده کلرید روي و گـروه اسـترس تیمـار شـده بـا      

ثانیـه  31و 7/25، 113، 4/51کلرید روي بـه ترتیـب   

بود. مقایسه میـانگین مـدت زمـان سـپري شـده در      
والـیس -کروسـکال اتاقک تاریک با استفاده از آزمون

روه استرس نسـبت بـه   بیانگر افزایش این زمان در گ
). بـین  p>01/0ي مـورد مطالعـه بـود (   هاسایر گروه
).2ر مشاهده نشد (شکلدامعنیاختلاف هاسایر گروه
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با سایر استرسمقایسه مدت زمان سپري شده در اتاقک تاریک پس از اعمال شوك (مرحله به خاطرآوري) در گروه دریافت کننده.2شکل 
: **).p>01/0(هاگروه

مقایسه سطح فعالیت مالون دي آلدهید با استفاده از 
افـــزایش یـــک طرفـــه بیـــانگر ANOVAآزمـــون 

در ري فعالیت این آنـزیم در گـروه اسـترس   دامعنی
ي کنتـرل، شـاهد، گـروه دریافـت     هـا مقایسه با گروه

کننده کلرید روي و گـروه اسـترس تیمـار شـده بـا      
اه ـ. در بـین سـایر گـروه   )>05/0pکلرید روي بـود ( 

.)3(شکل ري مشاهده نشد دامعنیتفاوت 

با سایر استرسدار در گروه دریافت کننده. *: نشان دهنده اختلاف معنیي مورد مطالعه هامقایسه سطح فعالیت مالون دي آلدهید در گروه.3شکل 
: * ).p>05/0ست (اهاگروه

با مقایسه سطح فعالیت آنزیم سوپر اکسید دیسموتاز 
ي مورد بررسـی، فعالیـت ایـن آنـزیم در     هادر گروه

گروه کلرید روي در مقایسه با گروه کنترل و شـاهد  
). گــروه  >05/0pري نشــان داد ( دامعنــی افــزایش  

استرس تیمار شده با کلرید روي نیـز در مقایسـه بـا    
ري دامعنـی ) و کنترل افـزایش  >05/0pگروه شاهد (

 ـهـا و در بین سایر گـروه )>01/0pنشان داد ( اوت تف
).4(شکل ري مشاهد نشددامعنی
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ر بین گروه استرس تیمار شده با دامعنینشان دهنده تفاوت αي مورد مطالعه.هامقایسه سطح فعالیت آنزیم سوپر اکسید دسموتاز در گروه.4شکل 
ر بین گروه کلرید روي با گروه شاهد و کنترل است دامعنینشان دهنده تفاوتp:α ،01/0p< :αα .(β>05/0کلرید روي با گروه شاهد و کنترل است (

)05/0<p.(

با مقایسـه میـزان فعالیـت گلوتـاتیون پراکسـیداز در      
ري در گـروه  دامعنیي مورد بررسی، کاهش هاگروه

اســترس در مقایســه بــا گــروه کلریــد روي و گــروه 
اســترس تیمــار شــده بــا کلریــد روي وجــود داشــت 

)001/0p<الیـت ایـن آنـزیم در گـروه     ). همچنین فع
ري دامعنـی استرس نسبت به گروه شاهد نیز کاهش 

). سطح فعالیت ایـن آنـزیم در   >01/0pرا نشان داد (
گروه استرس تیمار شده با کلرید روي در مقایسه با 

و گروه کلرید روي )p>001/0گروه شاهد و کنترل (
)01/0p<  افزایش یافت. فعالیت این آنزیم در گـروه (

) و p>05/0روي در مقایسه با گروه شـاهد و ( کلرید
).5) افزایش یافت (شکل>01/0pگروه کنترل (

ي شاهد، هادار بین گروه استرس با گروهنشان دهنده اختلاف معنی*ي مورد مطالعه. هامقایسه فعالیت آنزیم گلوتاتیون پراکسیداز در گروه.5شکل 
ر بین گروه استرس تیمار شده دامعنینشان دهنده تفاوت p، **:001/0<p( *** :.α>01/0کلرید روي است (کلرید روي و گروه استرس تیمار شده با 

ر بین گروه کلرید روي با گروه دامعنینشان دهنده تفاوت 01/0p<:αα ،001/0p<:ααα .(βبا کلرید روي با گروه شاهد، کنترل و گروه کلرید روي است (
).05/0p<:β،01/0p< :ββ(شاهد و کنترل است 

ي مورد بررسـی،  هابا مقایسه فعالیت کاتالاز در گروه
س در مقایسـه بـا   ري در گـروه اسـتر  دامعنیکاهش 

شده با کلرید روي وجود داشـت  گروه استرس تیمار
)05/0p< سطح فعالیت این آنزیم در گروه استرس .(

تیمار شده با کلرید روي در مقایسه با گروه شاهد و 
) افزایش یافت. فعالیت این آنزیم در p>01/0نترل (ک

گروه کلرید روي در مقایسه با گروه کنترل افـزایش  
).6(شکل )>05/0pیافت (
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ر بین گروه استرس با گروه استرس تیمار شده دامعنینشان دهنده اختلاف ي مورد مطالعه. *هامقایسه میزان فعالیت آنزیم کاتالاز در گروه.6شکل 
>01/0pر بین گروه استرس تیمار شده با کلرید روي با گروه شاهد و کنترل است ( دامعنینشان دهنده تفاوت α:* ) ، p>05/0با کلرید روي است ( 

:αα ،(β دامعنینشان دهنده تفاوت ) 05/0ر بین گروه کلرید روي با گروه کنترل استp<:β.(

بحث
ي حاصل از آزمـون شـاتل بـاکس بیـانگر ایـن      هایافته

بـه خـاطرآوري پـس از    مرحلـۀ درکـه مطلب است 
دریافـت کننـده کلریـد روي در    اعمال شوك، گـروه 

، تاخیر بیشتري براي ورود بـه  هامقایسه با سایر گروه
محفظه تاریک شاتل باکس داشتند، در حالیکـه مـدت   

ایـن سپري کردند، کهزمان کمتري در اتاقک تاریک
گروهاحترازي درحافظهافزایشدهندهنشانمسئله

کلریــد روي اســت. در ایــن راســتا کننــدةدریافــت
کمبـود  دهد کـه  میو همکاران نشان1تاکدامطالعات 

روي در طی دوران تکامل بـر حافظـه احتـرازي غیـر     
فعال و حافظه کوتاه مدت تاثیر گذار است اما مصرف 

تأثیري بر حافظه بلندمدت نـدارد و  ي روي هامکمل
. ]32[شــود مــیباعــث بهبــود حافظــه کوتــاه مــدت

و همکاران نیز نشان دادند کـه کمبـود   2چووانادیساي
را NMDAي هاروي در دوران بارداري بیان گیرنده

دهد و نشان میي متولد شده کاهشهادر مغز زاده
توسـط روي NMDAي هـا دادند کـه بیـان گیرنـده   

شود و با توجه به اهمیـت ایـن گیرنـده در    میتنظیم
یادگیري و حافظه، کمبود روي در دوران بـارداري از  

1 Takeda
2 Chowanadisai

طریق این مکانیسم باعث اختلال در حافظه و یادگیري 
. اثـرات آشـکار روي در   ]33[شـود  میفرزندان آنها

سراسر دوره تکامل، از رشد مغز جنین گرفته تا پـس  
از تولد، یادآور این مطلب است که روي یـک عنصـر   
ضروري بـراي حفـظ هومئوسـتازي و ادامـه زنـدگی      

ایـن عنصـر بـا غلظـت بـالا در سیسـتم عصـبی        .است
مرکزي به ویژه هیپوکمپ متمرکز شده به طوریکـه  

تواند در پاتوژنز بسـیاري از  میاختلاف در غلظت آن
ي مرتبط با سیسـتم عصـبی مرکـزي نظیـر     هابیماري

آلزایمر، افسردگی، تروما و صرع نقش داشـته باشـد   
دهـد کـه   مـی مطالعات یانگ و همکاران نشـان . ]20[

تواند باعـث افـزایش   میافزایش میزان روي در مغز
بــه عنــوان یــک فــاکتور BDNFشــود. BDNFبیــان 

نوروتروفیک نقش مهمی در تشکیل حافظه بلند مدت 
دارد و این نتیجه بیانگر نقش مهم روي در یادگیري و 

BDNFتشــکیل شــده در هیپوکمــپ و بیــان حافظــه 

ت و کمبود روي در هیپوکمـپ بـه دلیـل کـاهش     اس
، باعث BDNFو کاهش بیان هامیزان آن در سیناپس

در سـطح  . ]25[شـود  مـی اختلال یـادگیري و حافظـه  
مولکولی، روي از طریـق تنظـیم فعالیـت فاکتورهـاي     
رونویسی بـر بیـان ژن تـاثیر دارد و مسـئول فعالیـت      

ي کلیــدي در متابولیســم هــاتعــداد زیــادي از آنــزیم
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بـه  در سـطح سـلولی، روي   ي عصـبی اسـت.  هاسلول
یک مدولاتور عمل کرده و فعالیت سیناپسـی و  عنوان 

مـل و بزرگسـالی   انعطاف پذیري عصبی را در طی تکا
علت اثر مثبت کلرید روي بر .کندمیتنظیم و تعدیل
توان تأثیر مهم آن بـر رهـا شـدن    میروند حافظه را

و اثر گلوتامات هاهمزمان روي و گلوتامات از نورون
که جـزء مهـم در ارتبـاط بـا     NMDAي هابرگیرنده

. ]34[یادگیري و تشکیل حافظه است، دانست 
در آزمون شاتل باکس گروه دریافت کننده استرس 

تاخیر کمتري بـراي ورود  هادر مقایسه با سایر گروه
ه به جعبه تاریک داشتند و مدت زمان بیشتري در جعب

تاریــک ســپري کردنــد. کــه ایــن بــر کــاهش حافظــه 
احترازي در گروه تحت استرس دلالت دارد.

.گذار باشدتواند بر اختلالات شناختی تاثیرمیاسترس

و همکاران انجام گرفت، نشان 1تحقیقی که توسط لیو
داد که استرس حاد باعث اختلال در فراخوانی حافظـه  

 ـ  شـود  مـی دتو تثبیت حافظه کوتاه مدت به بلنـد م
ــد]3[ ــا. گلوکوکورتیکوئی ــال  ه ــه دنب ــده ب ي آزاد ش

استرس بـه طـور مسـتقیم و نورآدرنـالین بـه طـور      
اي جـانبی آمیگـدال اثـر   یم بر هسـته قاعـده  مستقغیر
کنند و این هسته نیز بر فرایند تشـکیل حافظـه در   می
گـذار اسـت   وکمپ و کورتکس پري فرونتـال تاثیر هیپ

. علاوه بر استرس در طول زندگی، اسـترس در  ]35[
هـا تواند بر عملکرد مغـز زاده میدوران بارداري نیز

دهـد کـه   مـی نشـان 2گذار باشد. مطالعات لمیرتاثیر
تواند باعث کـاهش تکثیـر   میاسترس دوران بارداري

 ـLTPي هیپوکمـپ، مهـار تشـکیل    هـا نورون تلال و اخ
. مطالعـات  ]36[حافظه در مـاز آبـی مـوریس شـود     

دهند که استرس دوران بـارداري  مینبالینی نیز نشا
سـاله 5-7نیز باعـث کـاهش یـادگیري در کودکـان     

. بـــه عبـــارتی اســـترس از طریـــق ]37[شـــود مـــی
تغییر ،DNAي مختلفی نظیر آسیب سلولیهامکانیسم

ــی   ــتلال در رونویسـ ــان ژن، اخـ ــان mRNAبیـ و بیـ

1 Liu
2 Lemaire

انتقـــال ي مختلـــف، انتقـــال سیناپســـی، هـــاگیرنــده 
ي دیگـري  هاو مکانیسمLTPي عصبی، مهار هادهنده

که به طور مسـتقیم عملکـرد مغـز را در یـادگیري و     
شـود  مـی دهند، باعث اختلال حافظـه میحافظه تغییر

]2[ .
ــهاي     ــرات شاخصـ ــی تغییـ ــل از بررسـ ــایج حاصـ نتـ

ایجــاد شــده در هیپوکمــپ اکســیدان/انتی اکســیدان
ر دامعنـی بیـانگر کـاهش   متعاقب ایجاد اسـترس حـاد  

ــالاز و     ــموتاز، کات ــید دس ــوپر اکس ــت س ــطح فعالی س
ون پراکسیداز و افزایش مالون دي آلدهید در گلوتاتی

گروه دریافـت کننـده اسـترس در مقایسـه بـا سـایر       
گروههاست. در حالیکه سـطح فعالیـت سـوپر اکسـید     
دسموتاز، کاتـالاز و گلوتـاتیون پراکسـیداز در گـروه     
دریافت کننده کلرید روي به تنهایی و گروه استرس 

وههـا  تیمار شده با کلریـد روي نسـبت بـه سـایر گر    
ري را نشان داد.دامعنیافزایش 

ي هـا ي آزاد و کاهش مقدار آنزیمهاافزایش رادیکال
تواند یـک مکانیسـم احتمـالی بـراي     میآنتی اکسیدان

اثرات مخرب استرس بر یادگیري و حافظه باشد.
ي آزاد را به هااثرات تخریبی رادیکالهاآنتی اکسیدان

ــلول  ــانده و از س ــداقل رس ــاح ــدن در ه ــر ي ب براب
کننـد.  میمحافظتهاي ناشی از این رادیکالهاآسیب

از جمله این رادیکالهاي آزاد، یون پراکسید ناپایـدار و  
ي غشـاي سـلولی در   هافعال است که منجر به آسیب

شـود. بـراي از   مـی ي مصرف کننده اکسیژنهاسلول
بین بـردن سـمیت اکسـیژن فعـال، طیـف وسـیعی از       

کننـد. افـزایش   مـی لي دفـاعی بـدن عم ـ  هـا مکانیزم
و SOD ،CATي آنتی اکسیدان نظیر هافعالیت آنزیم

GPx      به عنوان یـک مکانیسـم دفـاعی بـراي حفاظـت
.]38[کند میسلول در برابر استرس اکسیداتیو عمل

ون دي آلدئیــد محصــول نهــایی پراکسیداســیون مــال
ــنجش      ــراي س ــوبی ب ــارکر خ ــه م ــت ک ــدها اس لیپی

که 3ي اکسیژن فعالهادژنراسیون نورونی است. گونه
ي آزاد اکسیژن و دیگر ترکیبات شیمیایی هااز رادیکال

3 ROS
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توانند منجر به پیشرفت اسـترس  میساخته شده اند
نی اکسیداتیو در بدن و در نتیجه سـبب مـرگ نـورو   

گردند بافت مغز غنـی از فسـفولیپیدهایی اسـت کـه    
ي بسـیار واکـنش پـذیر    هـا تواند مورد حمله گونهمی

براي شروع پراکسیداسیون لیپید قرار گیـرد  اکسیژن
ــا.]38[ ــات انج ــان  مطالع ــتا نش ــن راس ــده در ای م ش

دهنـد کـه اسـترس ناشـی از بـی حرکتـی باعـث        می
و هـا افزایش قابل تـوجهی در پراکسیداسـیون چربـی   

اســترس از .]3[شــود مــیهــااکسیداســیون پــروتئین
ــدها،    ــزان گلوکوکورتیکوئیــ ــر میــ ــق تغییــ طریــ

ــز ــت 1فاکتورنوروتروپیــک مشــتق از مغ ــر فعالی ، تغیی
سیستم کولینرژیک، سیسـتم سـروتونرژیک و تشـکیل    

ي آزاد در اختلال حافظه و یادگیري شرکتهارادیکال
.]39[کند می

اسـترس  ان دادنـد کـه اثـرات   نش ـو همکاران2فونتلا 
باعـــث افـــزایش  3ناشـــی از تکـــرار مهارکننـــده  

ــی ــیون چرب ــاپراکسیداس ــیدازه ــاتیون پراکس و گلوت

1 BDNF
2 Fontella
3 Restrain Stress

شود در حالی که فعالیت سوپراکسید دسـموتاز و  می
. ]2[مانند میکاتالاز بدون تغییر

ي هاتواند باعث افزایش تولید رادیکالمیکمبود روي
ــیب    ــزایش آس ــیداتیو و اف ــترس اکس ــاد اس آزاد، ایج

. نتایج ]24[، پروتئین و لیپید شود DNAاکسیداتیو به 
دهند که روي بـه طـور  میبسیاري از تحقیقات نشان

م به عنوان یک آنتی اکسیدان عمل کرده و مستقیغیر
ي مختلـف در  هاکمبود آن در رژیم غذایی با بیماري

ي مـزمن  هـا انسان از جمله سـرطان و سـایر بیمـاري   
ي آنتـی  هـا ارتباط دارد. روي با افزایش فعالیت آنزیم

متالوتیونین باعث Znو Cu/Zn SODاکسیدان نظیر 
لیــد اکســیداز و مهــار تو NADPHمهــار فعالیــت  

.]24[شود میي فعال اکسیژنهاگونه

نتیجه گیري
ل از این تحقیـق نشـان داد مصـرف کلریـد     نتایج حاص
ــا  ــال روي ب ــار تولیــد رادیک ي آزاد و هــامکانیســم مه

توانـد از  میي آنتی اکسیدانهاافزایش فعالیت آنزیم
اختلال حافظه ناشی از استرس حاد جلوگیري کند.
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