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ABSTRACT 
 

Background:  Serotonin plays a pivotal role in regulating emotional and cognitive 

behaviors. Early-life serotonin depletion can have long-term effects on anxiety-like 

behaviors and memory performance. This study examined the impact of early-life 

serotonin depletion via parachlorophenylalanine (PCPA) administration and 

subsequent fluoxetine (FLX) treatment during adolescence on anxiety-like 

behaviors and cognitive functions in male rats. 

Methods: Thirty-two male rat pups were randomly assigned to four groups (n=8 

per group): Control group; PCPA group (received 100 mg/kg 

parachlorophenylalanine subcutaneously from postnatal days 10 to 20); FLX group 

(treated with fluoxetine from days 21 to 60); PCPA+FLX group (received PCPA 

from days 10 to 20, followed by fluoxetine from days 21 to 60). Anxiety-like 

behaviors were assessed using the Open Field (OFT) and Elevated Plus Maze 

(EPM) tests. Cognitive functions were evaluated through the Passive Avoidance 

and Novel Object Recognition (NOR) memory tests. Data were analyzed using 

one-way ANOVA and expressed as Mean ± SEM. 

Results: Neonatal PCPA treatment (100 mg/kg) increased anxiety-like behaviors 

and impaired performance in the Novel Object Recognition and Passive Avoidance 

tests. Adolescent fluoxetine treatment mitigated anxiety-like behaviors and 

improved passive avoidance memory but had no significant effect on novel object 

recognition memory. 

Conclusion: Early-life serotonin depletion induces persistent effects on anxiety-

like behaviors and cognitive performance. Fluoxetine treatment during adolescence 

can ameliorate some of these effects, with efficacy depending on the specific 

behavior and neural circuits involved. These findings have clinical implications for 

treating anxiety and cognitive disorders in individuals with early-life serotonin 

deficiencies. Future studies should investigate sex-dependent effects and 

underlying molecular mechanisms. 

 

Article info 

 
Article history: 

Received: Oct 4, 2025         

Accepted: Nov 2, 2025 

 

Keywords: 

Para-chlorophenylalanine 

Serotonin 

Cognitive Functions 

Anxiety-like Behaviors 

Fluoxetine 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 ja

ru
m

s.
ar

um
s.

ac
.ir

 o
n 

20
25

-1
2-

17
 ]

 

                             1 / 17

https://jarums.arums.ac.ir/article-1-2554-fa.html


211  Saadati H, et al. 

 

Extended Abstract 
 
Background: The neonatal stage is a critical 

period of neuronal development, essential for 

understanding the causes and developmental 

issues, as well as mental disorders such as 

stress, depression, and cognitive impairment in 

adulthood. Studies have shown that exposure to 

harmful chemical agents in early life can have 

long-term effects on behavior, as this period is a 

sensitive time for neural network development . 

Adolescence also represents a dynamic period 

of brain maturation characterized by extensive 

synaptic remodeling, myelination, and 

refinement of monoaminergic circuits, 

rendering it a second critical window of 

vulnerability and opportunity for 

psychopharmacological intervention. Among 

monoamines, serotonin (5-HT) plays a pivotal 

role in modulating prefrontal-hippocampal 

connectivity, cognitive flexibility, and 

emotional regulation functions, frequently 

impaired in neurodevelopmental impairments 

such as anxiety, depression, and attention-

deficit/hyperactivity disorder. 

The neurotransmitter serotonin is an important 

brain neurotransmitter that is present during 

development and throughout an individual’s 

life. In fact, serotonin plays two critical roles in 

the brain. First, during development, it acts as a 

neurotrophic growth factor, promoting the 

maturation of the serotonergic system and the 

nervous system, contributing to vital processes, 

such as cell proliferation, migration, 

myelination, synaptogenesis, and dendritic 

growth. Its secondary role is as a 

neurotransmitter in the developed brain that 

regulates cognitive functions, attention, 

emotions, sleep, pain, and irritability. 

Additionally, serotonin plays a fundamental 

role in regulating the stress response system, or 

the hypothalamic-pituitary-adrenal axis, with 

changes in this axis leading to anxiety disorders 

and depression . Several documents have 

indicated that disorders in the serotonergic 

system, as a key developmental factor, 

contribute to mental impairments such as 

schizophrenia, anxiety, mood disorders, and 

autism . In addition, a reduction in serotonin 

during early life, between 10-20 days after 

birth, using tryptophan hydroxylase inhibitors 

or para-chlorophenylalanine (PCPA), leads to 

reduced synaptic density and impairments in 

spatial memory in the adult brain. Early-life 5-

HT depletion produces lasting deficits in 

anxiety regulation and cognitive flexibility, 

recapitulating endophenotypes of stress-related 

and neurodevelopmental disorders. 

Fluoxetine (FLX), a selective serotonin 

reuptake inhibitor (SSRI), a commonly used 

antidepressant, is usually prescribed for treating 

mental disorders in adolescents. In fact, FLX is 

the only antidepressant approved by the FDA 

for pediatric major depressive disorder (ages 8–

17) and obsessive-compulsive disorder (ages 7–

17), yet its neurodevelopmental impact during 

adolescence remains incompletely understood. 

Prior animal studies have shown that treatment 

with fluoxetine during adolescence triggers 

lasting cognitive abnormalities and alters 

hippocampal and cerebral neuroplasticity, 

changes that persist into adulthood. Subsequent 

administration of FLX is studied for its 

potential to modulate long-term behavioral and 

cognitive outcomes. Research indicates that 

FLX can exert both protective and adverse 

effects, depending on timing, dosage, and the 

specific model. Preclinical and clinical 

evidence reveal a dual-faced profile of 

adolescent FLX: low-to-moderate doses (5–10 

mg/kg in rodents; 10–20 mg/day in humans) 

exert anxiolytic, pro-cognitive, and neuroplastic 

effects. Conversely, high doses cause cognitive 

impairment and apoptosis of the dentate gyrus. 

Consequently, the present study aims to 

evaluate the impacts of adolescent FLX 

administration (5mg/kg) on cognitive functions 

and anxiety-like behaviors following early life 

serotonin depletion. 

Methods: In the present work, we studied the 

effects of adolescent treatment with FLX 

following postnatal (PND 10–20) 

administration of para-chlorophenylalanine 

(PCPA, 100mg/kg, s.c.) on anxiety-like 

behavior and cognitive functions. Thirty-two 

male pups were selected for present work and 

allocated into four groups (n=8 per group): 

Control group; PCPA group (received 100 

mg/kg PCPA subcutaneously from postnatal 

days 10 to 20); FLX group (treated with 

fluoxetine 5mg/kg from days 21 to 60); 

PCPA+FLX group (received PCPA from days 

10 to 20, followed by fluoxetine from days 21 

to 60) .Fluoxetine hydrochloride was dissolved 

in sterile distilled water and prepared fresh 
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daily to minimize degradation. The solution 

was protected from light and maintained at 

room temperature until administration. The 

target doses (5mg/kg body weight) were 

selected based on previously validated oral 

administration protocols; however, to confirm 

accurate drug administration, fluoxetine was 

administered by gavage.  Open field test (OFT) 

and elevated plus maze (EPM) were used to 

assess anxiety-like behaviors. Cognitive 

functions were evaluated through the passive 

avoidance and novel object recognition (NOR) 

memory tests.  

Results: Early-life serotonin depletion, induced 

by p-chlorophenylalanine (PCPA; 100 mg/kg, 

i.p., postnatal days 10-20), increased anxiety-

like behaviors. Specifically, PCPA-treated 

animals displayed increased grooming and fecal 

boli, decreased rearing frequency, reduced time 

spent in the central zone of the open-field test, 

and lowered percentage of open-arm time in the 

elevated plus-maze. 

Concurrently, cognitive functions were 

impaired. In the novel object recognition task, 

the discrimination ratio decreased significantly. 

In the passive-avoidance paradigm, step-

through latency diminished, whereas time spent 

in the dark compartment and the number of 

dark-compartment entries both increased. 

Adolescent fluoxetine administration                

(5 mg/kg/day, oral, postnatal days 21-60) 

decreased the anxiety-like behaviors and 

restored passive-avoidance memory to control 

levels. However, fluoxetine did not 

significantly improve novel object recognition 

memory. 

Conclusion: Manipulation of the serotonergic 

system in early life has lasting effects on 

anxiety-like behaviors and cognitive function. 

Fluoxetine treatment during adolescence can 

ameliorate some of these effects, with 

effectiveness depending on the specific 

behavior and neural circuits involved. These 

results have clinical implications for the 

treatment of anxiety and cognitive impairment 

in individuals with early-life serotonin 

deficiency. These findings carry direct clinical 

implications for early SSRI intervention in 

children with developmental serotonin 

vulnerability. 
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 اصیلمقاله  
 

اضطرابی و عملکرد بررسی اثر فلوکستین در دوره نوجوانی بر رفتارهای شبه

 های صحرایی نر با کاهش سروتونین در اوایل زندگیشناختی در موش
 

 3زاده، فرشید صادق 3نونا سخایی،  * 2 ، 1حکیمه سعادتی
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 چکیده

کند. کاهش سرروتونین در اوایرل زنردگی سروتونین نقش کلیدی در تنظیم رفتارهای عاطفی و شناختی ایفا می  زمینه و هدف: 

 آلانیناضطرابی و عملکرد حافظه داشته باشد. این مطالعه اثر تزریق پاراکلروفنیلمدتی بر رفتارهای شبهتواند اثرات طولانیمی

(PCPA) برای کاهش سروتونین در اوایل زندگی و درمران بعردی برا فلوکسرتین (FLX)  در دوره نوجروانی را برر رفتارهرای

 .های صحرایی نر بررسی کرداضطرابی و عملکرد شناختی در موششبه

گروه کنتررل    :موش( تقسیم شدند  8صورت تصادفی به چهار گروه )هر گروه  سی و دو نوزاد موش صحرایی نر به  کار:   روش

پرس از تولرد(   20ترا  10صورت زیرجلدی از روزهای آلانین بهگرم بر کیلوگرم پاراکلروفنیلمیلی 100)دریافت  PCPA گروه

و سرسس  20ترا  10از روزهرای  PCPA )دریافرت PCPA+FLX (  گرروه60تا  21)درمان با فلوکستین از روزهای  FLX گروه

 و ماز بعلاوه مرتفع (Open Field) های میدان بازاضطرابی با استفاده از آزمون(. رفتارهای شبه60تا  21فلوکستین از روزهای 

(EPM) های حافظره اجتنرابی ریرفعرالو عملکرد شناختی با آزمون (Passive Avoidance) تشریی  شریج جدیرد و (Novel 

Object Recognition, NOR)  طرفرههرا برا اسرتفاده از آنرالیز واریرانس یکارزیرابی شردند. داده (ANOVA) صرورتو به 

Mean±SEM  تحلیل شدند. 

گررم برر کیلروگرم( در دوره نروزادی باعرا افرزایش رفتارهرای میلی 100)دوز  PCPA نتایج نشان داد که درمان برا ها: یافته

اضطرابی، اختلال در حافظه تشیی  شیج جدید، و نق  در حافظره اجتنرابی ریرفعرال شرد. درمران برا فلوکسرتین در دوره شبه

داری برر حافظره تشریی  شریج جدیرد اضطرابی و حافظه اجتنابی ریرفعال را تعدیل کرد، اما اثرر معنرینوجوانی رفتارهای شبه

 .نداشت

اضرطرابی و عملکررد حافظره دارد. درمران برا کاهش سروتونین در اوایل زندگی اثرات پایداری بر رفتارهرای شبه  گیری: نتیجه

تواند برخی از این اثرات را بهبود بیشد، اما اثربیشی آن به نوع رفترار و مردار عصربی درگیرر بسرتگی دارد. ایرن فلوکستین می

شرود ها پیامدهای بالینی برای درمان اختلالات اضطرابی و شناختی در افرادی با نق  اولیه سرروتونین دارنرد. پیشرنهاد مییافته

 های مولکولی را بیشتر بررسی کنند. مطالعات آینده اثرات وابسته به جنسیت و مکانیسم

 پاراکلروفنیل آلانین، سروتونین، اعمال شناختی، رفتارهای شبه اضطرابی، فلوکستین های کلیدی: واژه
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 قدمهم

ی مهمرر  نینرروروتکامررل مرحلرره  یررک مرحلرره نرروزادی

، کرراملیلات تکاشد که برررای فهمیرردن علررل و مشرر بمی

در دوران ی مانند اسررترو و افسررردگ یاختلالات روان

مطالعررات نشرران  .باشرردیمهررم مرر  یبزرگسررال یزنرردگ

ی اند کرره قرارگیررری در معرررل عوامررل شرریمیایداده

 یتوانررد اثررر طررولانیمرر ی در اوایل دوران زندگ مضر

مدت در رفتررار داشررته باشررد چررون ایررن دوره زمرران 

. ]1،2[ باشدیم یهای عصبهکحساو برای پیشرفت شب

 ترپتامین(هیدروکسرری-5)ن نوروترانسررمیتر سررروتونی

باشد کرره در دوره ینوروترانسمیتر مهم در مغز مک  ی

در مغز فرد وجررود  یامل و در سراسر دوران زندگکت

های عصبی اصررلی دهندهدارد. سروتونین یکی از انتقال

-مونرروآمین اسررت کرره از اسررید آمینرره ضررروری ال

ویژه ، برره(CNS) تریستوفان در سیستم عصبی مرکررزی

های رافرره شررود. هسررتههای رافه، سرراخته میدر هسته

د کننارسال می  CNS هایرا به سایر بیش ینسروتون

در حقیقت سروتونین دو نقش کلیدی در مغررز .  ]5-3[

امل به عنوان فرراکتور کدارد اول: در طول مدت دوره ت

و  کرشد عمل کرده و باعا رشد سیستم سروتونرژی

امررل در کشررود و در دوره ت یمرر  یامل سیستم عصبکت

تمایز، مهاجرت،  ،یمانند تقسیم سلول یفرایندهای حیات

نقررش  یمیلینه شدن، سرریناپتوژنزیس و رشررد دنرردریت

دارد. نقش دوم آن به عنوان نوروترانسررمیتر در مغررز 

که در تنظرریم شررناخت، توجرره، عواطرر ، غ می باشرردبال

همچنررین . پررریری نقررش دارد کدرد، خررواو و تحریرر 

یررا محررور  یاسترسرر  سخسروتونین در تنظیم سیستم پا

هیسوتالاموو، هیسرروفیز و آدرنررال و سیسررتم لوکرروو 

دارد و تغییررر در فعالیررت ایررن  یسرولئوو نقش اساس

 شررودیمرر  یو افسررردگ یمحور باعا اختلالات اضطراب

نال گانررد کرره اخررتلال در سرریمطالعات نشان داده  .]6،7[

کلیرردی باعررا  یملکافاکتور تک به عنوان ی نیسروتونی

، ی، اخررتلالات خلقرر یزوفرنکیماننررد اسرر  یاختلالات روانرر 

 .]8[ شررودیاضطررراو و اوتیسررم مرر

فرآینرردهای   طی  وسرریعی از عملکرررددر  سروتونین   

سررلولی عصرربی، از جملرره تقسرریم، تمررایز، مهرراجرت و 

نقش دارد. ایررن نوروترانسررمیتر همررراه بررا   سیناپتوژنز

دهی سررازمانفاکتورهررا و نوروترانسررمیترهای  دیگررر 

 ]4،9،10[ کندتنظیم می CNS دررا  ها مناسب نورون

 سررروتونیندهررد کرره  نتایج کارهررای قبلرری نشرران می.  

و عملکردهررای   دادههای مغزی را شکل  تواند شبکهمی

ای ماننررد رفتررار و عملکردهررای ای گستردهعصبی پایه

. ]11،12[  هررای رشررد تغییررر دهرردشناختی را در دوره

را در سررروتونین  مطالعات دارویی و ژنتیکی نقش مهم  

 دهی دقیق کررورتکس مغررزی و سررایر نررواحیسازمان

CNS ویژه در اوایل زندگی، تأییررد عه، بهدر طول توس

شواهد فزاینده همچنین نشرران . ]10، 13-16 [کنندمی

تررأثیرات مضررری بررر سررروتونین  دهند که کرراهش  می

و منجر به تغییرات ظری   ] 17،18[دارد CNS توسعه

مرر  هررای هیسوکادر تعررداد زوایررد دنرردریتیک نورون

غییررر در سررطوک فرراکتور . می توان گفت ت]7[شود  می

و تغییر در   (BDNF) شده از مغزنوروتروفیک مشتق

از جملرره هررا در صررفحه کورتیکررال ادرررام اینترنورون

عملکردهایی است که سروتونین در آن نقش اساسرری 

های انتیررابی بازجرررو مهارکننررده .[10،12،13دارد ]

فلوکسرررتین یکررری از ( از جملررره SSRI) سرررروتونین

ا افررزایش ترین داروهای ضدافسردگی است که برر رایج

کند. مطالعات نشان سطح سروتونین در مغز عمل می

وخررو تررأثیر دهنررد کرره ایررن دارو نرره تنهررا بررر خلقمی

تواند عملکردهررای شررناختی )ماننررد گرارد، بلکه میمی

حافظه و یادگیری( و رفتارهای شبه اضررطرابی )ماننررد 

اجتناو از فضاهای باز یا افزایش ترررو( را نیررز تعرردیل 

هایی ماننررد کند. این اثرررات ارلررب از طریررق مکانیسررم

افزایش نوروژنز هیسوکام ، کرراهش التهرراو، و تنظرریم 

آدرنررال( ر   -هیسرروفیز -)هیسوتررالاموو HPA محور

دهنررد. بررا ایررن حررال، در برخرری شرررایط )ماننررد می

قرارگیررری در دوران نوجرروانی(، ممکررن اسررت اثرررات 

های مهارکننررده. ]20,19[ منفرری نیررز مشرراهده شررود

از جملرره داروهررای   بی بازجرررو سررروتونینانتیررا
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توجهی وجود دارد کرره پرتجویز هستند و شواهد قابل

ایررن داروهررا علاضررم اضررطراو و افسررردگی را بهبررود 

ای از این تحقیقررات بیشند. با این حال، بیش عمدهمی

روی بزرگسالان انجررام شررده و اطلاعررات نسرربتا  کمرری 

دربرراره خطرررات و اثربیشرری ایررن داروهررا در سررنین 

وجررود   نوجوانی خصوصا به دنبررال کرراهش سررروتونین

به پر کردن مقاله شده در این گزارش هایتست دارد.

 تغییررراتکننررد و اثرررات ایررن شررکان دانررش کمررک می

را با استفاده از مدل موش صحرایی  سروتونینرشدی  

 کنند. بررسی می

 

 روش کار

های ویستار نر و مرراده در مطالعه تجربی حاضر، موش

ماه( از مرکز پرورش حیوانات مؤسسرره   3تا    2)با سن  

پاستور )تهران، ایران( خریداری شدند. حیوانات تحررت 

ساعته روز و شب )روشنایی از ساعت   12چرخه منظم  

درجرره   1±23شررده )عصر(، با دمای کنترل  7صبح تا    7

درصد( پرورش یافتند   40-45گراد( و رطوبت )سانتی

و دسترسی آزاد به ررا و آو داشتند. تمامی حیوانات 

در این مطالعرره تحررت ایررن شرررایط نگهررداری شرردند. 

گیری های نر و ماده در قفس بزرگی برای جفتموش

گیری موفق، هررر مرروش نگهداری شدند. پس از جفت

صورت جداگانه در قفس استاندارد نگرره ماده باردار به

صورت طبیعی انجام شررد به  نوزادهاداشته شد. زایمان  

   (PND0) عنوان روز پس از تولدو روز اول زایمان به

هررا نوزاد موشدر نظر گرفته شد. روز بعد از زایمان،  

هررا در قفررسعدد )پنج نررر و پررنج مرراده(    10تعداد  به  

. تمامی مراحررل ایررن مطالعرره بررا تأییررد نگهداری شدند

کمیته اخلاق دانشگاه علوم پزشکی اردبیل، که مطابق با 

برای مراقبت و استفاده  NIH راهنمای ملی بهداشت»

اسررت، انجررام شررد. در طررول   «از حیوانات آزمایشگاهی

تلاش شد تا از اسررترو رفتاری،    های  تستآزمایش و  

 حیوانات کاسته شود.

 

 

 های آزمایشگاهی و درمان داروییموش

موش نررر برررای ایررن مطالعرره انتیرراو   نوزاد  سی و دو

صررورت تصررادفی در چهررار گررروه تقسرریم شرردند و به

سررالین    نرمالها  موشدر آن  شدند: گروه کنترل )که  

 PCPAگروه  لیتر بر کیلوگرم دریافت کردند(،میلی 1

به میررزان را  آلانینکلروفنیل-پارا هاموشکه در آن ) 

صرررورت گررررم برررر کیلررروگرم در روز، بهمیلی 100

پررس از تولررد دریافررت   20-10زیرجلدی، در روزهای  

ها بررا فلوکسررتین موشکه در آن  FLX گروه، کردند

 درمررران شررردند و گرررروه 21-60 روزهرررای در

PCPA+FLX  هرررامررروشکررره در آن PCPA را در 

 و پررررس از آن فلوکسررررتین را در 10-20 روزهررررای

 8)هررر گررروه شررامل  دریافت کردند 21-60های روز

 100 را  PCPAهای تحررت درمرران،بود(. گروه موش

گرررم بررر کیلرروگرم در روز، زیرجلرردی، شررماره میلی

 10-20هررای روز  در( (Cayman، 26168محصررول 

لیتررر بررر میلی 1برررای کرراهش سررروتونین بررا حجررم 

کیلوگرم دریافت کردند. این دارو در سررالین اسررتریل 

در ایررن  PCPA شررده ازنرمال حررل شررد. دوز استفاده

مطالعه بر اساو مطالعات منتشرشررده قبلرری انتیرراو 

از شرریر گرفترره  21 روز در  هررامرروش .]12 ,15[ شررد

درمرران  21-60هررای روز شرردند و بررا فلوکسررتین در

 روزهررای رفترراری در هررای تسررت شدند. پس از آن، 

رفتاری   هایتست)اوایل بزرگسالی( انجام شد.    68-61

در فاز روشنایی و بر اساو افررزایش سررطح اسررترو، 

        های هررا برره ترتیررب در تسررتاجرررا شرردند. موش

 8-10، شناخت شرریج جدیررد )بررین سرراعت  1میدان باز

و اجتنرراو ریرفعررال  (EPM) مرراز بعررلاوه مرتفررع صبح(،  

بعدازظهر( مورد بررسی قرار   3صبح تا    8بین ساعت  )

نررر در   ییصررحرا  یهرراورود: موش  یارهایمع  .گرفتند

در  یعرر یبررا وزن طب (PND10) پررس از تولررد 10روز 

زمان تولد، متولد شده از مادران سررالم، فاقررد علاضررم 

 طیدر محرررر  شرررردهیو نگهدار ،یعرررر یرطبیر ینیبررررال

 
1 Open Field 
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روزانرره   وانرراتیح  ی.جسمان  تیوزن و وضع.  شدهکنترل

 ییتررا  8در چهار گررروه    یصورت تصادفشد و به  شیپا

 یخرررو : مرررا، ناهنجررار یارهررایمع .قرررار گرفتنررد

 ،یمرراریب  ایرر علاضم عفونررت    ،یعیرطبیوزن ر  ،یمادرزاد

 چیاز دسررت رفررتن داده. هرر  ای ق،یبه تزر  دیواکنش شد

 از مطالعه خار  نشد. یوانیح

 تست میدان باز

با اسررتفاده از تمایررل طبیعرری جونرردگان برره کرراوش در 

هررا و فضرراهای جدیررد و برررای ارزیررابی فعالیررت محیط

، حیوانات قرار گرفتن در محیط جدیدحرکتی ناشی از  

در تست میدان باز قرار گرفتنررد. هررر مرروش در یررک 

 50×  60×  60گلاو )محفظه مربعرری از جررنس پل کسرری

متر( قرررار داده شررد. ایررن تسررت در شرررایط سررانتی

شده دما، سر و صدا و نررور انجررام شررد. در ایررن کنترل

صورت جداگانرره در مرکررز میرردان تست، یک موش به

دقیقرره  5باز قرار داده شد و اجازه داده شد به مرردت 

آن را کاوش کند. یک دوربین ضرربط ویرردضو در بررالای 

 محفظه مشاهده نصب شررده بررود تررا فعالیررت حیرروان

 (، آمریکررا5، نسرریه ®NoldusEthovision سیسررتم)

ها توسط یررک سیسررتم ردیررابی ثبت شود و تحلیل داده

ای، دقیقرره 5خودکررار انجررام شررد. در طررول بررسرری 

شررده شررده شررامل: مسررافت کررل طیپارامترهای ثبت

، مرکررزشده در منطقرره  )فعالیت حرکتی(، زمان صرن

تعررداد ورود برره مرکررز میرردان، فعالیررت عمررودی 

(Rearing : نظافرررت ،)تعرررداد ایسرررتادن روی دو پرررا

(Grooming  :و مالیدن بدن، دهان و سررر بررا پنجرره )ها

فرکانس مدفوع بود. پس از پایان هررر تسررت، دسررتگاه 

 .]13[ طور کامل تمیز شدمیدان باز با اتانول به

 (EPM) بعلاوه ماز مرتفع 

با توجه برره ترررو  اترری جونرردگان از فضرراهای برراز و 

مرتفررع، از دسررتگاه مرراز مرتفررع م بررت برررای بررسرری 

رفتارهای مشابه اضطراو و فعالیت حرکتی طبق روش 

. ]13[ شررده در کارهررای قبلرری اسررتفاده شرردتوصی 

 50طور خاص، یک پلتفرم به شکل م بررت در ارتفرراع  به

. این ماز شررامل دو داردمتر از سطح زمین قرار  سانتی

متر( و دو بررازوی برراز سانتی  40×10×  50بازوی بسته )

 10متر( بود که حول یک مرکز مربعرری سانتی  10×50)

. ایررن بازوهررا در مقابررل اسررتمتری چیده شده  سانتی

. در ابترردای تسررت، هررر مرروش در دارنرردیکدیگر قرار  

مرکز پلتفرم رو به یک بررازوی برراز قرررار داده شررد و 

اجازه داده شد دستگاه را کاوش کند. رفتار و حرکررات 

دقیقرره ثبررت شررد. پارامترهررای  5حیرروان برره مرردت 

شررده و تعررداد شررده شررامل زمرران صرنگیریاندازه

ورود به هر بازو بود. درصد تعداد ورود به بازوی باز 

بازوهررای باز/کررل ورودهررا( و درصررد زمرران × 100)

شررده در بازوهررای برراز مرراز برررای هررر مرروش صرن

های عنوان شرراخ محاسبه شد. این دو معیار آخر برره

رفتار مشابه اضررطراو و تعررداد کررل ورود برره بازوهررا 

عنوان شاخصی برای عملکرد حرکتی پریرفترره شررد. به

در پایان هررر تسررت، حیرروان خررار  شررد و دسررتگاه بررا 

طور کامل تمیز شررد تررا هرگونرره برروی محلول الکل به

 .مانده حرن شودباقی

 شیء جدید تشخیص حافظه 

شرریج جدیررد در محفظرره مربعرری  تشرریی تسررت 

ایررن متر( انجررام شررد.  سانتی  50×60×60گلاو )پل کسی

سررازی، در عادت( 1:  تست از سه فاز تشکیل شده است

دقیقه به کرراوش در میرردان   5این فاز، موش به مدت  

دقیقه  30آموزش، ( 2  باز بدون شیج عادت داده شد.

در دقیقرره    10به مرردت  سازی، موش  پس از فاز عادت

کرره از (A+A)  قرار گرفت و دو شیج یکسرران محفظه

تشکیل شده است در محفظه   شکلاشیاج سیت هرمی

سرراعت بعررد از   24( فرراز تسررت،  3  و  قرار گرفته بررود

قرار گرفت و یررک   محفظهموش دوباره در  آموزش،  

در محیط  A+B)) شیج جدید و یک شیج یکسان قبلی

و شرراخ  پس از آن زمرران کررل کرراوش  قرار گرفت.  

شررده برررای کرراوش شرریج )زمان کررل صرن   یتشی

شده برای کاوش هررر جدید نسبت به زمان کل صرن

 .]13[ محاسبه شد(  100دو شیج ×
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  بررسی حافظه اجتنابی غیر فعال

در این کار تجربی، از جعبه شاتل برای تسررت عملکرررد 

اجتناو ریرفعال اسررتفاده شررد. ایررن دسررتگاه از طریررق 

به دو محفظه روشن و تاریک با انرردازه   گیوتینیدرو  

متر( تقسیم شررده بررود. هررر سانتی  30×20×20مشابه )

ای از جنس استیل ضدزنگ دو محفظه دارای ک  شبکه

متر( بودنررد و کرر  سانتی  1متر و فاصله  میلی  3)قطر  

محفظه تاریک به یک ژنراتور شوک متصل بود. تسررت 

سررازی، یررک اجتناو ریرفعال شامل دو آزمررایش عادت

 24آزمررایش آموزشرری و یررک تسررت حافظرره پررس از 

 .ساعت بود

سازی مرروش در جعبرره شرراتل، آزمررایش پس از عادت

آموزشی انجام شد. در آزمایش آموزشی، هر مرروش 

ثانیه بعد،   10در بیش روشن دستگاه قرار داده شد و  

درو باز شد. پس از ورود موش برره محفظرره تاریررک، 

فاز با بسته شد و یک شوک الکتریکی تک  گیوتینیدرو  

آمسررر برره میلی  یررکهرتز و جریان ثابررت    50فرکانس  

ثانیه به ک  پاهای مرروش اعمررال شررد. سرری   سهمدت  

ثانیه پس از دریافت شوک، حیوان به قفس بازگردانده 

ثانیرره تکرررار شررد و مرروش  120شد و آزمایش پس از 

تاریررک شرروک دیگررری محفظرره هنگام ورود مجدد به  

ثانیرره در  120دریافررت کرررد. اگررر مرروش برره مرردت 

مانررد، فرراز آموزشرری پایرران برراقی می روشررنمحفظرره 

هررا )تعررداد ورود برره بیررش یافررت. تعررداد آزمایشمی

عنوان شاخصی برای کسب مهارت و حافظرره تاریک( به

سرراعت پررس از   24هررا  مدت پریرفته شد. موشکوتاه

فاز آموزشی برای تست  حافظه آزمررایش شرردند. در 

فاز تست، حیوان در محفظه روشن رها شررد و تررأخیر 

، زمررران کرررل (STL) در ورود بررره محفظررره تاریرررک

  600شده و تعداد ورود به محفظه تاریررک طرری  صرن

ثانیرره برره محفظرره   600ثانیه ثبت شد. اگر موش طرری  

یافررت و تاریک وارد نشد، تست حفظ حافظه پایرران می

 .]21[ شدثانیه اختصاص داده می 600حداک ر امتیاز 

 

 

 ها روش تجزیه و تحلیل داده

هررا توسررط آزمررون ابترردا نرمررال بررودن توزیررع داده

هررا دادهکولموگرون اسررمیرن  بررسرری شررد. سررسس 

و تفرراوت بررین گروهرری بررا  1آنررووای یکطرفرره توسررط

 و بررا اسررتفاده از 2هرروک -ترروکی پسررت اسررتفاده از

تجزیرره و تحلیررل  Excel-2016 و  SPSS-24افزار نرم

 >p 05/0 شرردند. در تمررامی مراحررل پررس از آنررالیز

 دار تلقی گردید. معنی
 

 هایافته

بررسی اثرمصرف فلوکستتین در دوره نوجتوانی بته 

دنبال کاهش سروتونین دراوایل زندگی بر رفتارهای 

هتتای د ر متتوش Open Fieldشتتبه اضتتطرابی در 

 صحرایی نر جوان

تزریررق داروی  آنالیز واریانس یک طرفه نشان داد که  

( برره منظررور کرراهش PCPAپاراکلروفنیررل آلانررین )

 سروتونین در مغز در اوایل زندگی بعد از تولد تعداد

Rearing 001/0) را در دوره جرروانی کرراهش داد>p ،

506/6=F(3,28)  )که مصرن فلوکستین در در صورتی

دوره نوجررروانی بررره دنبرررال کررراهش سرررروتونین 

برره طررور  PCPA+FLXدر گروه  را   Rearingمیزان

 (. A1)نمودار  ( افزایش داد=001/0pمعناداری )

کرراهش سررروتونین در اوایررل  در این مطالعه همچنین

، PCPAهررای را در گررروه Groomingتعررداد  زندگی

FLX    وPCPA+FLX   در مقایسه با گروه کنترررل برره

افررزایش  =p 002/0 و =05/0p<، 028/0p ترتیررب بررا

 (. B1)نمودار   (=17/4F(3,28)) داد

همچنین نتررایج مطالعرره حاضررر نشرران داد کرره کرراهش 

سروتونین در مغز در اوایل زندگی بعد از تولد باعررا 

 Openکاهش زمرران سررسری شررده در منطقرره مرکررز

Field 001/0 برراp< در مقایسرره بررا گررروه کنترررل 

(585/7F(3,28)=) کررره مصررررن شرررد. در صرررورتی

فلوکسرررتین در دوره نوجررروانی بررره دنبرررال کررراهش 

 
1 One Way  ANOVA 
2 Tukey Post Hoc 
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در  را سروتونین زمان سسری شده در منطقرره مرکررز

به طور معناداری نسبت به گروه   PCPA+FLXگروه

PCPA  ( 018/0افزایش دادp= اما این زمان در گروه )

PCPA+FLX  بررره سرررطح گرررروه کنتررررل نرسرررید

(039/0p=  نمودار( )C1 .) 

کاهش سررروتونین در مغررز در اوایررل زنرردگی بعررد از 

و به دنبال آن مصرن فلوکستین اثر معناداری بر  تولد

نداشررت   Open Fieldدفعات ورود به منطقه مرکررز 

 (.  D1)نمودار 

همچنررین نشرران داد کرره  Open Fieldنتررایج  تسررت 

کاهش سررروتونین در مغررز در اوایررل زنرردگی بعررد از 

در مقایسرره بررا   PCPAتولد، میزان دفررع را در گررروه  

، p<001/0)گرررررررروه کنتررررررررل افرررررررزایش داد 

459/5=F(3,28))  و مصرررن فلوکسررتین برره دنبررال

میزان دفع را در حیوان کرراهش داد  کاهش سروتونین

(006/0p=)    نمودار(E1). 

کاهش سررروتونین در مغررز در اوایررل زنرردگی بعررد از 

و به دنبال آن مصرن فلوکستین اثر معناداری بر  تولد

 (. F1فعالیت حرکتی حیوانات نداشت )نمودار 
 

 
  های صحرایی نر جواندر موش   Open fieldدر   . بررسی اثرمصرف فلوکستین به دنبال کاهش سروتونین در اوایل زندگی بر رفتارهای شبه اضطرابی1نمودار 

(، دفعات دفع  D(، دفعات ورود به منطقه مرکز )C(، زمان سسری شده در منطقه مرکز )B) Grooming ( ، تعداد  A) Rearing تعداد   رفتارهای شبه اضطرابی شامل 

و  P<0.05  ،P<0.01با * ، ** و ***  به ترتیب نشان دهنده سطح معناداری  بیان شده است. SEM±  Mean نتایج به صورت  (.F( و فعالیت حرکتی )Eمدفوع )

P<0.001 با   نشان دهنده سطح معناداری  ##و  # باشد.در مقایسه با گروه کنترل میP<0.05  وP<0.01  در مقایسه با گروهPCPA نشان دهنده سطح  $$  باشد.می

         باشد.می FLXدر مقایسه با گروه  P<0.01با  معناداری

    Crt:             کنترل PCPA: آلانین  لپاراکلروفنی           FLX: فلوکستین    
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بررسی اثر مصرف فلوکستین در دوره نوجتوانی بته 

دنبال کاهش سروتونین دراوایل زندگی بر رفتارهای 

 های صحرایی نردر موش EPMشبه اضطرابی در 

تزریررق داروی کرره نتررایج مطالعرره حاضررر نشرران داد 

( برره منظررور کرراهش PCPAپاراکلروفنیررل آلانررین )

سروتونین در مغز در اوایل زندگی بعد از تولد مدت 

زمرران سررسری شررده در بازوهررای برراز را کرراهش داد 

(001/0>p  ،888/15=F(3,28)).  که مصرن در صورتی

فلوکسرررتین در دوره نوجررروانی بررره دنبرررال کررراهش 

 سروتونین مدت زمان سسری شده در بازوهای باز را 

 برررره طررررور معنرررراداری PCPA+FLXدر گررررروه 

(001/0>p)  نسرربت برره گررروهPCPA افررزایش داده  

(. کاهش سروتونین در مراحل اولیه A 2است )نمودار

زندگی و به دنبال آن مصرن فلوکستین اثر معناداری 

برراز و فعالیررت حرکترری   بر دفعررات ورود برره بازوهررای

 (.B-C 2نداشت )نمودار

بررسی اثر مصرف فلوکستین در دوره نوجتوانی بته 

دنبال کاهش سروتونین در اوایل زندگی بتر حافظته 

های صحرایی نر در شتاتل اجتنابی غیر فعال در موش

 باکس

نتایج مربوط به تست شرراتل برراکس نشرران داد کرره در 

هررا نبررود. دوره یادگیری تفاوت معنرراداری بررین گررروه

نمودارهای مربرروط برره تسررت شرراتل   همچنین مقایسه

کرراهش نشرران داد کرره    در دوره بررسی حافظه  باکس

ام زندگی باعا کاهش  20-10سروتونین در روزهای 

جهت ورود به منطقه  1(STLمعناداری بر زمان تاخیر )

 PCPAدر گروه    (p  ،308/7=F(3,28)<004/0)  تاریک

کرره مصرررن در مقایسه با گروه کنترل شد در صورتی

فلوکستین به دنبررال کرراهش سررروتونین ایررن زمرران را 

و حترری آن را برره بررالاتر از  (p<001/0) افررزایش داده

(. کرراهش سررروتونین A3  گروه کنترل رساند  )نمودار

شده زندگی باعا افزایش مدت زمان سسریدر اوایل  

 (p ،572/4=F(3,28)<009/0) در منطقرررره تاریررررک

 
1 Step Through Latency 

، p<008/0)  دفعررررات ورود برررره منطقرررره تاریررررک

799/4=F(3,28) )کررره مصررررن شرررد در صرررورتی

 فلوکستین این پارامترها را به حالت نرمررال برگردانررد

(001/0>p  002/0 و>p)  نمودار(B-C 3 .) 

 

 
 

. تعیین اثر مصرف فلوکستین به دنبال کاهش ستتروتونین در 2نمودار  

های صتتحرایی رفتارهای شبه اضطرابی و فعالیت حرکتی موشبر  مغز   

 نر جوان  

 PCPAاثر مصرن فلوکستین به دنبال دریافت  (EPM).  بعلاوه ماز مرتفع در

شرده در بازوهرای براز سسری بر رفتارهای شبه اضطرابی شامل: درصد زمان 

(A( درصد دفعات ورود به بازوهای باز ،)B( و فعالیت حرکتری ،)C.)  نترایج بره

برا  *** نشان دهنده سطح معناداری بیان شده است. SEM ± Meanصورت 

P<0.001  نشران دهنرده سرطح   ###  باشرد.در مقایسه برا گرروه کنتررل مری

نشان دهنده   $$$  باشد.می  PCPAدر مقایسه با گروه    P<0.001با  معناداری  

 باشد.می  FLXدر مقایسه با گروه P<0.001  با سطح معناداری 

Crt:         کنترل PCPA: آلانین  لپاراکلروفنی       FLX: فلوکستین    
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مصرف فلوکستین به دنبال کاهش سروتونین در  . بررسی اثر3نمودار

هتتای نتتر اوایل زندگی بر یادگیری و حافظه اجتنابی غیر فعال در موش

اثر مصرن فلوکستین به دنبال کاهش سروتونین در اوایرل زنردگی برر جوان.  

(، A( جهت ورود به منطقه تاریک )Step through latency=STLزمان تاخیر )

( و دفعات ورود به منطقه تاریک Bمدت زمان سسری شده در منطقه تاریک )

(C .نشان داده شده است )    نتایج به صورت SEM± Mean .بیان شده اسرت  

-در مقایسه با گروه کنتررل مریP<0.01 با  ** نشان دهنده سطح معناداری 

در  P<0.001 و P<0.01برا  نشران دهنرده سرطح معنراداری ###و  ## باشد.

بره ترتیرب نشران دهنرده سرطح   $$و    $  باشرد.مری  PCPAمقایسه با گرروه  

 .باشدیم FLXدر مقایسه با گروه  P<0.01و  P<0.05  بامعناداری 

Crt:       کنترل PCPA: آلانین  لپاراکلروفنی          FLX: ن فلوکستی   

 
 

بررسی اثر کاهش سروتونین در اوایتل زنتدگی و بته 

بتر  دنبال آن مصترف فلوکستتین در دوره نوجتوانی

 های نر حافظه تشخیص شیء جدید در موش

نتایج مطالعه حاضر نشان داد که  مصرن مهررار کننررده 

تریستوفان هیدروکسرریلاز در اوایررل زنرردگی و مصرررن 

زمان کررل اثر خاصی بر    فلوکستین در دوران نوجوانی  

(. نتایج کار حاضررر نشرران داد A4ندارد )نمودار  کاوش  

کاهش سروتونین در اوایل زندگی باعررا کرراهش  که 

) کاهش حافظه تشیی  شیج جدید(     یشاخ  تشی

 (p ،312/3=F(3,28)<009/0) مقایسرره بررا کنترررل در

مصرن فلوکستین به دنبال کرراهش که  شد. در صورتی

باعا تصررحیح ایررن نرروع حافظرره در گررروه سروتونین  

PCPA+FLX    نمودار نشد(B4  .) 

          

 
 

. بررسی اثر مصرف فلوکستین به دنبال کاهش سروتونین در 4نمودار  

های صحرایی نر اوایل زندگی بر حافظه تشخیص شیء جدید در موش

( A)زمان کل کاوش بر    PCPAاثر مصرن فلوکستین به دنبال دریافت  جوان.  

 ** نشان دهنده سطح معناداری  نشان داده شده است.  (B)  یشاخ  تشیو 

نشان دهنده سطح معناداری  $ باشد.در مقایسه با گروه کنترل میP<0.01 با 

 باشد.می FLXدر مقایسه با گروه  P<0.05  با

Crt:        کنترل PCPA: آلانین  لپاراکلروفنی        FLX: فلوکستین 
 

 بحث 

یافترره مهررم ایررن مطالعرره ایررن اسررت کرره تجررویز 

 20الرری  10در روزهررای  (PCPA) آلانینپاراکلروفنیل

توجهی در عملکرررد تواند تغییرات قابلمی پس از تولد

 .های صحرایی نر بالغ ایجاد کنرردشناختی و رفتار موش

دهنده تأثیرات پیچیده کاهش نتایج مطالعه حاضر نشان

و  PCPA بررا اسررتفاده از سروتونین در اوایررل زنرردگی

در دوره نوجرروانی   (FLX) مصرن بعدی فلوکسررتین

اضطرابی و عملکردهررای شررناختی در بر رفتارهای شبه

ها بر نقررش . این یافتهبودهای صحرایی نر جوان  موش

کلیدی سیستم سروتونرژیک در توسعه عصبی اولیرره و 
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کننررد. تنظرریم رفتارهررای عرراطفی و شررناختی تأکیررد می

کرراهش سررروتونین در مراحررل اولیرره زنرردگی، کرره از 

، شرردایجاد  PCPA طریق مهار سنتز سروتونین توسط

اضررطرابی و اخررتلال در منجر به افزایش رفتارهای شبه

 ، در حالی که درمان برراگردیدهای حافظه برخی جنبه

FLX  برره عنرروان یررک مهارکننررده انتیررابی بازجرررو

بیشرری از ایررن اثرررات را  توانسررت (SSRI) سروتونین

 .تعدیل کند

در   نیکرراهش سررروتون  یامدهایپ  نیمطالعه همچن  نیا

در  یاضطرابشبه یرفتارها راتییرا بر تغ  یدوره بحران

 (EPM)مرراز بعررلاوه مرتفررع  برراز و    دانیم  یهاآزمون

هررا، کرراهش آزمون  نیرر ا  جیکرد. با توجه به نتا  یبررس

 شیافررزارا  اضررطراو ،یدر دوره بحرانرر  نیسررروتون

نتایج مطالعه دیگری در راستای مطالعه حاضر .  دهدیم

برره مررادران برراردار  PCPA زیتجو نشان داده است که

. شررودمرریدر فرزندان بالغ    یرفتار  راتییباعا تغ  زین

در  نیکاهش سروتون قیعم  ریدهنده تأثنشان  افتهی نیا

و چرره پررس از  ینرر یرشد )چه در دوران جن هیمراحل اول

 .]22[ اسررت یدر بزرگسال یعاطف یتولد( بر رفتارها

در  کیسررروتونرژ سررتمیس تیرر مطالعرره بررر اهم نیرر ا

رشد  یبحران یهادر دوره یعصب یمدارها یریگشکل

درک و  یبرررا  یمهمرر  یامرردهایپ و . کنرردیم دیرر تأک

، می  دارند که جنبه تکاملی  یاز اختلالات عاطف  یریشگیپ

اخررتلالات   ریاضررطراو و سررا  تواند داشته باشررد. چررون  

 .]4[د داشررته باشررن یرشررد نهیممکن است زم یعاطف

 نیکرره کمبررود سررروتون  دنشان دا  یگریمطالعه د  جیتان

 یهاتیها به موقعبر پاسخ  یتوجهطور قابلبه  تواندیم

کرره  کننرردیم انیرر ب جینتررا نیرر بگرررارد. ا ریزا تأثاسترو

 تیحساسرر تواند می  یزندگ  لیاوادر    نیکمبود سروتون

 .]23[افررزایش دهررد     نرریبه اختلالات روا  فرد را نسبت

و  واناتیدر مغز معمولا  در ح نیتونکاهش رلظت سرو

 برنرردیرنررج م یکرره از اسررترو و افسررردگ یمررارانیب

 ستمیدهنده اختلال در سمشاهده شده است، که نشان

در  یینارسررا ن،یبنررابرا .]24،25[اسررت  کیسررروتونرژ

منجر   یعصب  درش  یهادر دوره  کیسروتونرژ  ستمیس

 یدر رشررد کلرر   ریاحتمالا   تأخو    ]26[  نیبه اختلالات روا

 یهاسررتمیسسرراختارهای  بلررو     و بر  ]4،27[  شدهمغز  

 ریتررأثنقررش اساسرری دارنررد، رفتار  میتنظ درکه   یعصب

اخرررتلال در هموسرررتاز  ن،یهمچنررر . ]22[ گرررراردمررری

در  یراترر ییمنجررر برره تغ دوره تکامررلدر  نیسررروتون

 یهاسرررتمیماننرررد س نوروترانسرررمیتری یهاسرررتمیس

 نیرر ا  جینتا  .]4[  شودیم  کیو گاباارژ  کینرژینفرینوراپ

 نیکه کرراهش سررروتون  دهدینشان مهمچنین  مطالعه  

شیج   یحافظه تشی  ،در دوره رشد  PCPA  قیاز طر

دهررد. جدید و حافظه اجتنابی ریر فعال را کرراهش مرری

 یاتینقش ح نیکه سروتون  اندمطالعات قبلی نشان داده

 سررتمیاخررتلال در س  نیبنررابرا  کند،یم  فایدر رشد مغز ا

 یعملکردهررا توانرردیدر دوره رشررد م کیسررروتونرژ

. ]27،28[  را میتل کنررد  یناپسیس  تهیسیو پلاست  یشناخت

داد کرره کرراهش  نشرران یگررریمطالعرره د یهاافتررهی

مدت و توجه حافظه کوتاهباعا کاهش قابل نیسروتون

مررورد اثرررات کرراهش  در  .]29[  شررودیم  یحافظه کار

 ]18[ و همکرراران  سیتررالیو ،یبر رشد عصب نیسروتون

 ،ینرر یدر دوره جن نیگزارش کردند که کاهش سروتون

 ریرا به تررأخ  یبلو  قشر  یبرا  یداخل  یهاادرام نورون

 نیکرد که کاهش سررروتون  انیمطالعه ب  نی. ااندازدیم

 ریتررأث یهرمرر  یهاسررلول زیبررر تمررا توانرردیم ینرر یجن

کرراهش نیررز    با توجه به اینکرره در ایررن مطالعررهبگرارد.  

 نی، بنررابرااتفاق افتاده اسررت  در دوره رشد  نیسروتون

 نقررش  کیسررروتونرژ  ستمیکه س  توان نتیجه گرفتمی

 . رشد و بلو  مغز داردمهمی در 

بررود  نیرر ا حاضردر مطالعات   شدهیدردره مهم بررس

حافظرره   حافظرره تشرریی  شرریج جدیررد،نقرر     ایکه آ

 یهررااضررطراو در موش  شیو افررزا  رفعررالیری   اجتناب

 قیرر از طر توانرردیم نیبررا کمبررود سررروتون ییصررحرا

نشرران داد کرره  جی. نترراابرردیبهبررود    مصرن فلوکسررتین  

  عرراپررس از تولررد با یدر روزهررا نیکرراهش سررروتون

در تسررت حافظرره تشرریی    شرراخ  تشرریی کاهش  

 شی( و افررزاSTL)  ریکرراهش زمرران تررأخجدیررد،    جشی

در  کیشده و تعداد ورودها به محفظه تارزمان صرن
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دهنده نقرر  در آزمون جعبرره شرراتل شررد، کرره نشرران

 اسررت.  ی ریر فعالاجتناب  تشیی  شیج جدید و  حافظه

مصرن فلوکستین در دوران نوجوانی به دنبال کاهش 

اخررتلال در حافظرره  PCPAسررروتونین بررا مصرررن 

تشیی  شرریج جدیررد را تصررحیح نکرررد امررا توانسررت 

ایررن بهبررود  حافظه اجتنابی ریر فعال را بهبررود بیشررد.

تواند به دلیل نقش سررروتونین در تقویررت حافظرره می

 سررتمیکرره س دهنرردینشرران م هاافتررهی نیرر اباشررد. 

 ریرشررد تررأث یبحرانرر  یهررادر دوره کیسررروتونرژ

مرررتبط بررا حافظرره دارد.   یمغررز  یبر مدارها  یمتفاوت

 توانرردیم یدر دوره نوجرروان نیمداخلرره بررا فلوکسررت

را بهبود بیشررد، امررا اثرررات آن بررر   یاحساس  یمدارها

( محرردود  ی)ماننررد حافظرره تشرری  یشناخت  یمدارها

 یمداخلات درمان  یبندزمان  تیبر اهم  جینتا  نیاست. ا

 دیرر در انررواع حافظرره تأک  نیسررروتون  یو نقش تیصصرر 

 زیتجررو  نیب  یداریمطالعه ارتباط معن  نیچند  .کنندیم

انررد.  نشرران دادهرا    یشررناخت  یو عملکردهررا  نیفلوکست

در   نیفلوکسررت  زیما نشان داد کرره تجررو  یقبل  یهاافتهی

را در  رفعرررالیر یحافظررره اجتنررراب ،یدوره نوجررروان

و باعررا افررزایش بیرران ژن   کنرردیم  تیتقو  یبزرگسال

BDNF  حافظرره   . در صررورتیکه  ]30[شرروددر مغز می

 .]31[ دهرردیرا کرراهش م دیرر جد جیشرر   یتشرری

 نیکرره فلوکسررت  دهرردینشرران م  یمطالعه قبل  یهاافتهی

 تهیسرر یو پلاست یعملکرررد شررناخت یهررانق  توانرردیم

سررندرم داون   یرا در مدل موشرر   سوکام یه  یناپسیس

زارش شده است که قرار گرفتن . گ]32[  بهبود بیشد

را   رفعررالیاجتناو ر  یریادگی  نیحاد در معرل فلوکست

درمرران   یبرررا  یبهتر  نهیگز  تواندیو م  کندیمیتل نم

د اختلالات مرتبط با نق  حافظه باش  ریو سا  یافسردگ

مشرری  شررده اسررت کرره قشررر   ن،یرر علاوه بر ا.    ]33[

تحررت درمرران بررا  یهرراموش یداخلرر  یشررانیپشیپ

در نرروروژنز، تررراکم  یتوجهقابررل شیافررزا نیفلوکسررت

 انیو سطوک ب  یهرم  یهادر نورون  یتیدندر  یخارها

به طررور مشررابه،   .]34[د  دهینشان م  BDNF  رندهیگ

را   یتیدنرردر  یتراکم خارها  تواندیم  نیفلوکست  زیتجو

دهررد.   شیجوان افررزا  یهامونیم  یشانیپشیدر قشر پ

اسررت   یاحتمال  سمیمکان  BDNF  انیب  شیافزا  ن،یهمچن

را   یتیدندر  یخارها  تهیسیبر پلاست  نیکه اثرات فلوکست

 .]35[ کندیم یگرواسطه
 

 گیرینتیجه

دهررد کرره کرراهش به طور کلی، این مطالعرره نشرران می

توانرررد اثررررات سرررروتونین در اوایرررل زنررردگی می

مدت بررر اضررطراو و حافظرره ایجرراد کنررد، کرره طولانی

قابررل  FLX ها توسط درمان نوجرروانی بررابیشی از آن

بررالینی برررای اخررتلالات  ارتباط  هاتعدیل است. این یافته

روانرری ماننررد اضررطراو و افسررردگی دارد، جررایی کرره 

توانررد مواجهه اولیه با استرو یا کمبود سررروتونین می

را تحررت تررأثیر قرررار  SSRI هررایحساسیت برره درمان

های مولکررولی ماننررد بررسی مکانیسمبا این حال  دهد.  

های سروتونین یا بیان گیرنده نوروژنزیس تغییرات در

فررراهم کنررد. را توانررد درک بهتررری از ایررن اثرررات می

های مطالعرره شررامل عرردم ارزیررابی اثرررات محدودیت

های رفتاری خاص است، تر و تمرکز بر مدلبلندمدت

هررای شررود در تحقیقررات آترری بررا تکنیککه پیشنهاد می

 .تکمیل گردد جدیدتری

 

 تشکر و قدردانی 

وسیله از تمررامی اسرراتید و همکررارانی نویسندگان بدین

اند، صمیمانه رسان بودهکه در انجام این پژوهش یاری

هررای ارزشررمند کنند. همچنررین، از حمایتقدردانی می

برره   اردبیررلمعاونت پژوهشی دانشررگاه علرروم پزشررکی  

های مررادی و معنرروی در پیشرربرد ایررن دلیل پشررتیبانی

 .تحقیق، نهایت سساسگزاری و قدردانی را دارند

 

 تعارض در منافع

 .نویسندگان هیچ تضاد منافع در این مطالعه ندارند
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