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  هديچك
 ينه درمانيو هز يبا عوارض جانب يروان هاي اختلال  يا درمان برخي يريشگيدر پ ييايميش ين داروهايا جانشيبه عنوان مكمل  ياهيگ يها فراورده از استفاده امروزه :مقدمه

   .افته استيكم، رواج 

  .نر ييصحرا يها در موش يحركت ياسترس ب ياز القا يپوكمپ ناشيبافت هر تغييو  ياختلال افسردگ بر يكوه پسته افشرهبا ن يفلووكسام يسه اثر دارويمقا :هدف 

 با يحركت ياسترس ب يالقا. ندم شديتقس يتاي گروه شش 5گرم به  175 ين وزنيانگيبا م ستارينژاد و نر بالغ  ييس موش صحراأر 30تجربي ن مطالعهيدر ا :ها روش مواد و

 راهاز  mg/kg120ن با غلظت يفلووكسام يداروو  mg/kg400با غلظت  يكوه پسته يدروالكليه افشرهها در مدت سه هفته با  وشمار ميش تين آزماير اد. شدانجام  نريرستر

پ و سطوح پوكميهموژنه ه بافت كاتالاز درآنزيم  د ويآلده يد ميزان مالون ،نيهمچن. ماندن دم بررسي شد آويزانبا آزمون  جانورانو افسردگي  انجام شدگاواژ 

  .شدتعقيبي توكي انجام  آزمون پسو  رفهآزمون آناليز واريانس يك طSPSS نرم افزار  باها  داده واكاوي. شد يريگ در سرم خون اندازه يكوسترون و قند ورتك

 كه يدر حال .ديده شد مپ در گروه شاهدپوكيب بافت هيو كاهش آنزيم كاتالاز و آسخون  قندكوسترون، يد، كورتيآلده يد مالون، يحركت يبدار زمان  يش معنيافزا :نتايج

با شده مار يپوكمپ گروه تيدر بافت هنديدن ب يد و آسيآلده قندخون، كورتيكوسترون و مالون ديت كاتالاز و كاهش يش فعاليو افزا يحركت يدار در زمان ب يكاهش معن

د، يآلده يد كاهش مالون، يحركت يش زمان بيافزا يكوه پسته افشرهبا  زمان هما مصرف ي ييابه تنه نيفلووكسامبا شده مار ين در گروه تيهمچن. بوجود آمد يكوه پسته افشره

  .شدخون  سطح قند دار معني كاهش سبب ياهيگ افشرهمصرف همزمان دارو با  همچنين،. ت كاتالاز نشان داده شديفعال و  كوسترونيكورت

در بافت داني اكسي ط آنتيباعث بهبود شراي يحركت يالقاء شده با استرس ب يكاهش افسردگ  افزون بر نيامفلووكس يا داروي يكوه پسته يهيدروالكل افشره :يريگ جهينت

  .شد در گروه تيمار پوكمپهي

  

  هيپوكمپ /صحرايي  هاي موش /فلووكسامين / پسته /حركتي بي /افسردگي :ها واژهكليد 
  1-13 :صفحات ،103 شماره ،شش و بيست دوره گيلان، پزشكي علوم دانشگاه مجلهـــــــــــــ ـــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ

  

  مقدمه

در زمره شناخته  يافسردگ مانند يامروزه اختلال عصب

گير انسان بوده  هستند كه همواره گريبان هايي ترين اختلال شده

كننده، درمان و  شناخت عوامل ايجاد براي يو تلاش زياد

تاثير  با تواند يم يافسردگ. آنها صورت گرفته استكنترل 

ا يمردم دن% 7 كمابيشكه زا در انسان ايجاد شود  عوامل استرس

اين . است% 20 نزديكافراد به آن  يابتلا گمانهو  دچاربه آن 

، ي، رفتاريعلائم جسم مانند يعلائم با ياختلال روان

 هاي هنشانهمراه است و از  يولوژيزيو ف ي، ادراكيشناخت

و  يكرد جنسكارتوان از كاهش اشتها، اختلال  يآن م يجسمان

 يسازمان جهان ينيب شيپ پايه بر. )1،2( اختلال خواب نام برد

گاه را در ين جايدوم 2020در سال  يبهداشت افسردگ

رار دهد ق يها نشان م ينتايج بررس. )3( ها خواهد داشت يماريب

و  يافسردگ يقاال سببش از حد استرس يب فرارويگرفتن 

 در. )4( شود يم يميوشيب يندهايو فرآ يريادگيرفتار،  رييتغ

 يها د گونهيزان توليم ،يحركت ياز استرس ب يناش يافسردگ

  ROS).5( ابدي يش ميدر مغز افزا )ROS( ژنيفعال اكس

و  يميآنز يدانياكس يآنت يها تواند به واسطه واكنش يم

پوكمپ با يناحيه ه. )7و6( شوند زدودهاز بدن  يميرآنزيغ

ك است كه به يمبياز ساختار ل يحساسيت بالا به استرس، جزئ

 يها مورد حمله گونه يافسردگ دچارطور گسترده در افراد 

 يپوكمپ و آتروفيكاهش حجم ه. رديگ يژن قرار ميفعال اكس

 استوانش شدهدر افراد افسرده  BDNF فاكتور ر درييو تغ
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عث اختلال در حافظه و پوكمپ بايكاهش حجم ه). 8( است

در افراد افسرده  ،نيهمچن. شود يافراد افسرده م يخلق و خو

 ميزانش يشود و باعث افزا يفعال م شيب HPAمحور  پياپي

 .دشو يم يديكوئيگلوكوكورت يها زول و هورمونيكورت

 يعصب يها سلول يدها در كاهش بقايكوئيش گلوكوكورتيافزا

  ).5( به اثبات رسيده است

ده اسـت و عوامـل   ي ـچيار پيبس ـ يافسـردگ  به يابتلا مسيمكان

 يميوش ـيو ب يك ـي، ژنتي، اجتماعيمانند عوامل اقتصاد يمختلف

 ينسل داروها نخستين 1950در سال ). 9( در آن دخيل هستند

ماننـد  بودند  سنتتيك ييايمياز آنها ش ياريكه بس يافسردگ ضد

ازجـذب  ب يانتخـاب  يها كننده و مهار يا سه حلقه يافسردگ ضد

 ياز حد داروها  شيمصرف ب). 10( شدند يشناساي،  نيسروتون

 يهـا  مهاركننده  يا حلقه  ، سهمانندتر  ديرينهنسل  يافسردگ  ضد

 يتوانند كشنده باشد در حـال  يم MAOI)( دازهاياكس نيمونوآم

ــل جد  ــه نس ــك ــدهي ــا دتر مهاركنن ــاب يه ــذب   يانتخ ــاز ج ب

ــروتون ــا   (SSRIs) نيس ــه آنه ــبت ب ــب ونس ــاربرد مناس  يك

ــتند ــاSSRI). 11( هس ــا ه ــزا ب ــزانش ياف ــروتون مي ن، يس

از  برگرفتـه ك ي ـنوروتروف فـاكتور ن، گلوتامـات و  ينفـر  ينوراپ

 ـا گيرش دوباره بستنبا   (BDNF)مغز  يهـا  دهنـده  ن انتقـال ي

ش يچه افزا گر كنند يعمل م يناپسيس شيپ يها انهيدر پا يعصب

از چنـد   پس يگافسرد ضد يز داروهايها پس از تجو نيمونوآم

ن جـزء  يفلووكسـام  يدارو). 12( دهد يرخ م پياپيز يهفته تجو

عمـر   مهين با Luvox يبا نام تجار SSRIs ي خانواده يداروها

 ـا. اسـت سـاعت   20تا  15 نزديك  سراسـر  ين دارو سـاختار ي

   .داردها SSRIsر يمتفاوت از سا

كاهش انتشار  ،)MAO( دازين اكسيمنوآمآنزيم ت يكاهش فعال

جذب  يناپسيس شيش پيو افزا يناپسيس ين به فضايتونسرو

از  يناپسيس شيپ يعصب يها ن توسط سلوليسروتون دوباره

ماران افسرده كاهش ين است و در بيل كاهش سروتونيدلا

 - النه يآم دين از اسيسروتون ).13( شود يم ديدهن يسروتون

 شود يد ميتول يانيمغز م عههسته راف يها در نورون تريپتوفان

مردم ). 15،14( است يعصب يها دهنده ن انتقاليتر و از مهم

ندارند و  يافسردگ ضد يبه استفاده از داروها يچندان گرايش

 يل عوارض جانبيبا دارو به دلشونده  افراد درمان % 60 نزديك

دارو را قطع  ،مصرف ياز مدت پسآن  ينه اقتصاديو هز

در  ياختلال روان نيا ير افزايشيبه س رويكردبا ). 9( كنند يم

 يداروها يبه جا ياهيگ يها جامعه، استفاده از فراورده

شود،  يم پيشنهاددرمان  يكمتر برا يبا عوارض جانب ييايميش

ها نيز ممكن است اثر سوء  هر چند مصرف زياد اين فراورده

چرب  يدهايمطالعات به نقش اس يدر برخ. داشته باشد

رمان اختلالات مختلف دان در دياكس يبات آنتيو ترك يضرور

 يكوه پسته). 2( است بالا اشاره شده يل درمانيبا پتانس يعصب

Pistacia atlantica kurdica)( اين . وه درخت بنه استيم

 يدر نواح )Anacardiaceae( سهيدرخت از خانواده آناكارد

 يا ژه دامنهيخشك به و مهيمناطق خشك و ن يكوهستان

مختلف  يها ، بخشيسنتپزشكي در . شود يم ديدهزاگرس 

 يها بافت بر يوه آن اثر درمانين، پوست، و ميرز مانندبنه، 

 افشره. دارد يتنفس دستگاه و ه، قلب، اعصابي، كليكبد

ك و يد اولئيراشباع اسيچرب غ يدهايسرشار از اس يكوه پسته

  Dو  A ،B نيتامي، ويدينوئوو فلا يبات فنوليك، تركينولئيل

دها جز يفلاونوئ). 16( دارد يقو يدانيساك يآنت ويژگيو است  

ت يخاص مانند يمتعدد يي، اثر دارويفنول يبات پليترك

مطالعات پيشين مصرف  برپايه .)4( دارندبالا  يدانياكس يآنت

گيري پيشسردگي تواند از بروز اف دان مياكسي مواد محتوي آنتي

بالا ). 21(دشوز افسردگي ا سبب بهبود عوارض ناشي اكند ي

كوهي در مناطق محلي و كمي  تهزان مصرف پسمي بودن

ه بر روي آن و سرشار بودن از تركيبات انجام شد هاي پژوهش

 .ن مطالعه بودكوهي براي اي دليل انتخاب پستهدان اكسي آنتي

 افشرهر يبر تاث يمبن يا مطالعه تا زمان انجام اين مطالعه، چون

، هدف ودبانجام نشده  يبر افسردگ يكوه پسته يدروالكليه

 افشرهفلووكسامين با  ياثر دارو سنجشاين پژوهش، 

 يپوكمپ ناشيهناحيه و بافت  ياختلال افسردگ بر يكوه پسته

  . بودنر  ييصحرا يها در موش يحركت ياسترس ب ياز القا

  

   ها مواد و روش

نر نژاد  ييس موش صحراأر 30از  :شيوانات مورد آزمايح

وانات يه شده از خانه حيهگرم ت 175ين وزنيانگيبا مويستار 

ط يوانات در شرايح. ه استفاده شديدانشكده علوم دانشگاه اروم

گراد، رطوبت  يدرجه سانت 22 ± 2 يت دماياستاندارد با رعا

ساعت  12 و ييساعت روشنا 12 ينور چرخه با % 40 ينسب
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شدند و آب و غذا به صورت آزاد در اختيار  ينگهدار يكيتار

  مراحل آزمايش اصول اخلاق يتمام در. گرفتقرار  آنها

. ت شدين آزار در مورد حيوانات رعايبا كمتر يشپژوه

م يتقس ييتا به پنج گروه شش يوانات به صورت تصادفيح

  : شدند شامل

 يگاواژ بدون القا باآب مقطر  تنهادريافت : گروه كنترل

 يحركت ياسترس ب

 يبا القاهمراه  افشرها يچ دارو يبدون دريافت ه : گروه شاهد

 يحركت ياسترس ب

با غلظت  يكوه پسته افشرهدريافت : يكوه گروه پسته

mg/kg400 استرس  يهمراه با القا يصورت خوراكه ب

  يحركت يب

با غلظت ن يفلووكسامدريافت : نيگروه فلووكسام

mg/kg120 استرس  يهمراه با القا يصورت خوراكه ب

  يحركت يب

با  يكوه پسته افشره دريافت: نيفلووكسام+ يكوه گروه پسته

با غلظت ن يفلووكسام يو دارو mg/kg400غلظت 

mg/kg120 استرس  يهمراه با القا يصورت دهانه ب

  يحركت يب

القاء نر يرستربا  يحركت ياسترس ب :يحرکت ياسترس ب یالقا

 توانان ن محفظه تا حد امكيگرفتن در ا با جاها  موش. شد

 2روزانه به مدت  ها موش. ندداد يحركت خود را از دست م

ها  ن محدودكنندهيداخل ا روز 21در  )صبح 11تا  9( ساعت

وانات به يان اعمال استرس، حيپس از پا. گرفتند يقرار م

م ساعت ياز ن پسشدند و  يخود بازگردانده م يها قفس

تجويز با گاواژ  يا دارو به صورت خوراكي افشره ،استراحت

  ). 17(شد مي

 يه از منطقه دالاهوياز ته پس يكوه  پسته :يريگ افشرهروش 

جنس و گونه آن توسط  درست شمردناستان كرمانشاه و 

 باه خشك و ي، در ساگروه ياهيك گيستماتيوسيمتخصص ب

ست آمده به مدت بدگرم پودر  500و  شده پودر ياب برقيآس

اتانول به  70با نسبت ( يدروالكليتر حلال هيل 4ساعت در  48

 كردن صاف يف بوخنر براياز ق ،پسس. شد ساندهيخ) آب 30

ط خلاء يدر شرا يه روتارتبخير اتانول آن از دستگا يو برا

 يا شهيش يها تيظ شده در پليع تغليما ،سپس. شداستفاده 

گراد  يدرجه سانت 40 يزه شدن داخل آون با دمايستاليكر يبرا

مار يت يبرا يكوه پسته افشرهبه عنوان  ييماده نها. گذاشته شد

ن مطالعات پيشي برپايه). 18( گرفته شدات بكار وانيح

داني خاصيت آنتي اكسي  mg/kg400كوهي در غلظت  پسته

  .)36(شدبراي مطالعه انتخاب ن غلظت اي ،بنابراين داردلايي با

در  ياختلال افسردگ يبررس براي :يروش سنجش افسردگ

. شدماندن دم استفاده  آويزاناز آزمون  شدهتيمار يها موش

 از بند يك با شده تيمار  موش براي بررسي افسردگينخست 

 سپس، .بسته شد يا شيشه يبه سقف يك چارچوب فلز دم

 دنبال به آغاز شده و موش شديد حركتي فعاليت يك با آزمون

 ،يحركت به وضعيت بي ً شده كاملا آويخته دم از موش آن

دستگاه  با حركتي مدت بي .رسيد  واكنش بدون و غيرفعال

ماندن موش  آويزان آزمون زمان كل .شد  گيري اندازه تركرونوم

ط يوان با شرايح يسازگار برايقه اول يدقيقه بود كه دو دق 6

 كه يزمان گرايش، پسينقه يدر چهار دق. در نظر گرفته شد

با  داد نمي نشان خود از العملي عكس و حركت هيچ حيوان

 ثبت گيري و اندازه يحركت يبه عنوان زمان ب كرونومتر

    ).19( شد

ه نمونه سرم خون، يجهت ته :يو هورمون يميوشيب  سنجش

 نه شكافته و از قلبيس  قفسه ،وانيهوش كردن حياز ب پس

تهيه شده به  يخون يها نمونه ،سپس. خونگيري شد موش

 در. فيوژ شدنديقه سانتريدور در دق 3000قه با يدق 10مدت 

روش  بهسترون كويزان كورتيها م خون موش يسرم يها نمونه

 ،نيهمچن گيري اندازهگلوكز زان يم نيز و نسنسيلوميالكتروكم

 يميوشيب  سنجش برايها  خارج شده از بدن موش يبافت مغز

زان يسنجش م براي. شد ترابردهگراد  يدرجه سانت  70زر يبه فر

د يآلده يد بافت مغز، سطح مالون يديپيون ليداسيپراكس

)MDA( درجه . ار گرفتقر يمورد سنجش و ارزياب

د يآلده يد ل مالونيزان تشكيم يدها بر مبنايپيون ليداسيپراكس

نانومتر  535موج   در طول MDA يب جذبيكمك ضر  به

 صورت نانومول بر گرم بافت غيرخشك  محاسبه و به

)nmol/g tissue( شد گزارش )ت يزان فعاليم ،نيهمچن). 20

ون يداسيه پراكسيآن در تجز ييتوانا پايه در مغز بر كاتالاز

با كاهش  H2O2 هيتجز. شدن ييتع Aebi دروژن به روشيه
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 ينانومتر بررس 240 يف جذبيه در طيثان  30جذب در مدت 

  ).21( ان شديب U/mg tissue  و به صورت

 آن را يدن بافت مغزكراز خارج  پس :يشناس مطالعات بافت

 هيته احلمر ها، نمونه تيتثب از بعدقرار داده و % 10ن يدر فرمال

 انجام نيپاراف با يآغشتگ و سازي شفاف ري،يگ آب يعني يبافت

 يزيآم رنگ و يبافت مقاطع بعد از تهيه ،سپس .شد

  CA3 و  CA1ينواح(H&E)  نيائوز -نيليهماتوكس

    .شد ينوري بررس كروسكوپيم با پوكامپيه

 و روش) 22 نسخه( SPSSافزار  نرم باج ينتا :يز آماريآنال

و  (One way ANOVA) ك طرفهيانس يز واريآنال يآمار

  ≥05/0pنان يب اطميبا ضر )Tukey( يتوك يبيتعق آزمون

ار آنها يانحراف مع ±ن يانگيها بر حسب م داده. انجام شد

  .شدترسيم  Excellافزار  گزارش و نمودارها با نرم

  

  

  

  جنتاي

نشان داد گروه شاهد در مقايسه با گروه نتايج  يآمار يبررس

اختلاف  آزمون معلق ماندن دم درحركتي  در مدت بي لكنتر

دار  يمعن سراسراختلاف  سويياز . ) ≥p 001/0( دار داشت يمعن

با غلظت  يكوه پسته افشرهمار شده با ين گروه تيب

mg/kg400  يط يحركت يبا گروه شاهد در مدت ب سنجشدر 

 يكوه گروه پسته. )≥p 001/0( شد ديدهدم  آزمون معلق ماندن

 ياثر دارو يدر بررس .دار نداشت يا گروه كنترل اختلاف معنب

در  mg/kg 120مار با دارو با غلظت ين، در گروه تيفلووكسام

و در  ) ≥p 001/0( دار يسه با گروه كنترل اختلاف معنيمقا

در . داشت) ≥01/0p( دار ي، اختلاف معن سه با گروه شاهديمقا

 ،نيفلووكسام يدارو با يكوه پسته افشرههمزمان مار يگروه ت

افت يگروه در. ك شديبه حد گروه كنترل نزد يحركت يمدت ب

سه با گروه شاهد اختلاف يدر مقا افشره همزمان دارو و هكنند

  ).1شكل( نشان داد ) ≥p 001/0( دار يمعن

  
  

در مقايسه با گروه  001/0دار در سطح  معنياختلاف  . *** هاي تحت تيمار  حركتي در آزمون آويزان ماندن دم در گروه مدت زمان بي .1شكل

در مقايسه با گروه  05/0دار در سطح  اختلاف معني  #. p)≥001/0( در مقايسه با گروه شاهد 001/0دار در سطح  اختلاف معني  ###). p≥001/0( كنترل

  .p)≥05/0( در مقايسه با گروه كنترل 05/0دار در سطح  اختلاف معني   * . p)≥05/0( شاهد

 
وانات مورد مطالعه نشان يكوسترون در حيزان كورتيم يابيارز

استرس  زير تنهاكه  يواناتين هورمون در حيداد غلظت ا

در )  ≥p 001/0( دار يطور معن بودند به ) گروه شاهد( يحركت يب

وانات با يمار حيت. دا كرديش پيسه با گروه كنترل افزايمقا

، غلظت هورمون يوهك پسته افشرها با ين يفلووكسام يدارو

را به حد  يحركت يوانات تحت استرس بيكوسترون در حيكورت

ن يز همزمان فلووكساميتجو ،نيهمچن. گروه كنترل بازگرداند

كوسترون ين غلظت هورمون كورتيانگيم يكوه پسته افشرهو 
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سه با گروه شاهد كاهش يمار را در مقايتحت ت يها در موش

كوسترون يهورمون كورت و آن را به حد ) ≥p 001/0(  داد

  .)2شكل( گروه كنترل رساند يها موش

  
دار  اختلاف معني  ###).  p≥001/0( كنترل  در مقايسه با گروه 001/0دار در سطح  اختلاف معني . *** هاي مورد مطالعه ميزان كورتيكوسترون در گروه  .2شكل

  .p)≥001/0( در مقايسه با گروه شاهد 001/0در سطح 
  

ن شاخص ينشان داد ادر حيوانات خون  زان قنديم يريگ زهاندا

سه با يدر مقا) گروه شاهد( يحركت يتحت استرس ب گروهدر 

 .) ≥001/0p( ه استافتيش يدار افزا يطور معن گروه كنترل به

زان يدر كاهش م يدار ير معنين تاثيفلووكسام يز دارويتجو

كه  ير حالد. سه با گروه كنترل نشان نداديخون در مقا قند

 يا همراه داروي ييبه تنها يكوه پسته افشرهز يتجو

 يحركت يوانات تحت استرس بين قند خون را در حيفلووكسام

سه با گروه شاهد كاهش يدر مقا )≥001/0p( دار يطور معن به

ر ين تاثيفلووكسام يداروو  يكوه ز همزمان پستهيتجو. داد

خون را  ان قندزيخون گذاشت و م بر كاهش ميزان قند يشتريب

كاهش  )≥01/0p( دار يطور معنه سه با گروه كنترل بيدر مقا

  ). 3شكل( داد

  
  

اختلاف   ###. P)≥001/0(در مقايسه با گروه كنترل سالم 001/0دار در سطح  اختلاف معني . *** هاي مورد مطالعه خون در گروه تغيير ميزان قند .3شكل

  .P)≥001/0(با گروه كنترل بيماردر مقايسه  001/0دار در سطح  معني

  

دهنده  نشان يد در بافت مغزيآلده يد زان مالونيسنجش م

در  يديپيون ليداسيزان پراكسيم) ≥001/0p( دار يش معنيافزا

ز يتجو ،نيهمچن. استسه با گروه كنترل يگروه شاهد در مقا

 يدها را در بافت مغزيپيون ليداسيزان پراكسين ميفلووكسام

كوهي  پسته

كسامينوفلو  
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طور  سه با گروه كنترل بهيمار در مقايت تحت يها موش

طور ه سه با گروه شاهد بيش و در مقايافزا )≥01/0p( دار يمعن

ز ياست كه تجو ين در حاليا. كاهش داد )≥001/0p( دار يمعن

ن يفلووكسام يا همزمان با داروي ييبه تنها يكوه پسته افشره

ر سه با گروه شاهد بطويد را در مقايآلده يد زان مالونيم

كاهش داد تا به حد گروه كنترل  )≥001/0P( دار يمعن

  ).4شكل( ديرس

  
  

اختلاف   ###. p)≥001/0(در مقايسه با گروه كنترل 001/0دار در سطح  اختلاف معني . *** هاي تحت تيمار آلدهيد در گروه دي تغييرات ميزان مالون .4شكل

  .p)≥0/ 01(در مقايسه با گروه كنترل 01/0دار در سطح  اختلاف معني . ** p)≥001/0( در مقايسه با گروه شاهد 001/0دار در سطح  معني
  

 يها ، غلظت كاتالاز در بافت مغز موش 5شكل  با توجه به

دار  يبطور معن) گروه شاهد( يحركت يتحت استرس ب

)05/0p≤( همچنين. افتيسه با گروه كنترل كاهش يدر مقا، 

وانات تحت يدر ح يكوه هپست افشرها ين يز فلووكساميتجو

ن يكاتالاز شد و سطح ا ميآنز استرس منجر به بهبود غلظت

ز همزمان يتجو. م را به حد گروه كنترل رسانديآنز

كاتالاز م يآنزن غلظت يانگيم يكوه پسته افشرهن و يفلووكسام

به طور  يحركت يتحت استرس ب يها موش يرا در بافت مغز

  .ش داديها افزا ر گروهيا ساسه بيدر مقا )≥001/0p( دار يمعن

  
  

دار  اختلاف معني  #    .)≥05/0p( در مقايسه با گروه كنترل0/ 05دار در سطح  اختلاف معني  . *هاي مورد مطالعه تغييرات ميزان آنزيم كاتالاز در بين گروه  .5شكل

دار در سطح  اختلاف معني  ###). ≥01/0p( در مقايسه با گروه شاهد 01/0ح دار در سط اختلاف معني  ##). ≥05/0p(  در مقايسه با گروه شاهد 05/0  در سطح

   ).p≥001/0(  در مقايسه با گروه كنترل 001/0دار در سطح  اختلاف معني ***  ).p≥001/0( در مقايسه با گروه شاهد 001/0
  

ه ياز دو ناح ييپوكمپ موش صحرايناحيه ه :هاي بافتي يافته

ه شاخ يل شده است كه ناحيدار تشك هشاخ آمون و شكنج دندان

 CA4و  CA1 ,CA2 CA3, يآمون شامل نواح

 ينشان داد القا يكروسكوپيم بررسيج ينتا). 6 شكل( است
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ها و  روز همراه با نكروز سلول 21پس از  يحركت ياسترس ب

گروه شاهد  CA1 ,CA3 يدر نواح يكاهش تراكم سلول

 افشرهر با مايكه در گروه تحت ت يدر حال. همراه بود

، نكروز يزان تراكم سلوليش ميافزا افزون بر يكوه پسته

مار يدر گروه تحت ت. نشد ديدهپوكمپ يه يدر نواح يسلول

ه يدر ناح يكوه پسته افشرها همراه ين يفلووكسام يبا دارو

CA3 كه در  يدر حال ديده شدزان كمتر يبه م ينكروز سلول

به  يتراكم سلولش يها و افزا ب سلوليكاهش آس  CA1هيناح

در  يش تراكم سلولياما افزا. شد ديده مي CA1 هيدر ناحويژه 

همراه  يكوه پسته افشرهمار يدر گروه تحت ت تنها  CA3هيناح

 كيمرگ پاتولوژ ،نكروز. ن چشمگير بوديفلووكسام يبا دارو

جاد يد به سلول ايشد يها بيآس يسلول است كه در ط

رخ  ATP نبوددر  رفعال است كهيغ ينديشود و فرا يم

 نيپركروماتيه يها هسته صورت  به را ينكروز سلول .دهد يم

 يها كانيپ نشانه(كرد مشاهده توان مي دفرمه و شده  كوچك و

شكل  و ده هسته آشكار ندارنديب ديآس يها سلول )كوتاه

ر ييبدون محدوده مشخص تغ يا مثلثي يسلول از گرد به دوك

 از يكوه پسته افشره با ار شدهميت كه گروه  يحال در. يابد مي

 هسته و است كنترل گروه هيشب يشناس بافت ساختار نظر

 مشخص هستك و شكل يضيب تا يكرو ن،يوكروماتي ها نورون

   .)بلند يها كانيپعلامت ( دارد

  

 (DG) .اي ج دندانهو شكن) CA1-CA4نواحي ( نماي كلي از هيپوكمپ موش صحرايي سالم ناحيه هيپوكمپ با دو بخش شاخ آمون .6شكل

 )  4x(درشت نمايي ائوزين؛ -هماتوكسيلين آميزي رنگ(

  
  

  

گروه تحت استرس .  (A)در گروه كنترل  CA1هاي ناحيه نمايي از سلول: هاي تحت تيمار در گروه CA1مقاطع عرضي ناحيه  . 7شكل

گروه تحت تيمار   .(D)كوهي  پسته افشرهگروه تحت تيمار با . (C) گروه تحت تيمار داروي فلووكسامين. (B) بدون هيچ تيمار) شاهد( حركتي بي

هاي  و سلول) پيكان كوتاه(قابل مشاهده است  هاي دفرمه شده كروز سلولي به صورت هستهن. (E) كوهي با داروي فلووكسامين پسته افشرههمزمان 

  )40x(درشت نمايي ائوزين؛ - ينهماتوكسيل آميزي رنگ). (پيكان بلند(سالم كروي و داراي هستك مشخص هستند
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گروه تحت . (B)گروه شاهد . (A) در گروه كنترلCA3 هاي ناحيه  نمايي از سلول: هاي مورد مطالعه در گروه CA3مقاطع عرضي ناحيه  .8 شكل

كوهي با داروي فلووكسامين  پسته افشرهان گروه تحت تيمار همزم . (D) كوهي پسته افشرهگروه تحت تيمار با  (C)تيمار با داروي فلووكسامين

(E) .در ). علامت پيكان كوتاه( هاي نوروني قابل مشاهده است هاي هيپركروماتين، كوچك شده و دفرمه در سلول نكروز سلولي به صورت هسته

 بيضي تا كروي يوكروماتين، نوروني هاي شناسي شبيه گروه كنترل است، هسته سلول كوهي از نظر ساختار بافت پسته افشرهگروه تيمار شده با 

  ). 40x(نمايي ائوزين؛ درشت- هماتوكسيلين آميزي رنگ( )بلند علامت پيكان(هستند مشخص هستك و داراي شكل

  

     

   
   

 
  گيري و نتيجه بحث

ن و يو فلووكسام يكوه پسته افشره يا مقايسه آثار مادر مطالعه 

نشان داده شد  ين بررسير اد. شد ياز آن بررس يعوارض ناش

ش يبه افـزا  نر ييصحرا يها در موش يحركت ياسترس ب يالقا

 تـــوانكـــاهش  وخـــون  قنـــد ،كوســـترونيكورتهورمـــون 

و در  يمغـز  يها و افزايش پراكسيداسيون سلول ياكسيدان ينتآ

 افشـره ز يتجـو  .انجامـد  مـي هـا   در موش يافسردگ يالقا پايان

ز همزمان آنهـا در  يا تجوي ييان به تنهيو فلووكسام يكوه  پسته

 ـ   يها موش  يباعـث كـاهش برخ ـ   يحركت ـ يتحـت اسـترس ب

  .شداز استرس  يناش يها آسيب

 يكه استرس القا اند هنشان دادپژوهشگران ج مطالعات ينتا

نبودن از  يتواند ناش يند مين فرايو ا) 2(  دانجام يم يافسردگ

بافت مغز ). 5( مغز باشد يتريستم نوروترانسميدر س ترازمندي

و يداتيدر برابر استرس اكس يولوژيزيو ف ييايميوشيل بيبه دلا

 يها مينزت آير فعاليياست و استرس باعث تغ ريپذ بيآس

 نبودن ترازمندي. دشو يم يديپيون ليداسيدان و پراكسياكس يآنت

 مانند يب مغز و منجر به اختلال عصبين دو باعث آسين ايب

 HPAت محور يفعال ،يگدر افسرد ).24( دشو يم يافسردگ

تغيير  و  كوسترونيش هورمون كورتيافزا و منجر به شده اديز

پوكمپ و يب بافت ناحيه هيباعث آسن هورمون يا ميزان

مطالعات نشان  ينتايج برخ .)2،11( دشو يم يب سلوليتخر

ش سطح هورمون ياسترس منجر به افزا ياند القا داده

ش ين هورمون باعث افزايش ايكوسترون و افزايكورت

جه ميزان يد و در نتشو يمهم ز و گلوكونئوژنز يكوژنوليگل

با  احتمال دارد ن هورمونيو ا ابدي يش ميز افزايخون ن قند

در  يونيداسيط پراكسيد شرايخون و تشد ش قنديافزا

پوكمپ يبافت ه بر ويرانگراثر  يعصب يها سلول

پوكمپ يناحيه ه يسشنا ج مطالعات بافتينتا ).25( باشد داشته

 يمنجر به نكروز سلول يحركت ياسترس ب يالقا كه نشان داد

 .شود ميپوكمپ در گروه شاهد يه CA1و  CA3ه يدر ناح

ب ياسترس باعث آس ياند القا همانطور كه مطالعات نشان داده

 يشناس ج بافتيشود كه با نتا يم CA3ه يها در ناح شتر سلوليب

كه نشان نتايج اين مطالعه ). 8( مطالعه حاضر مطابقت دارد

و افزايش  يبافت مغز ياكسيدان يكاهش ظرفيت آنت دهنده

 يها در موش يديپيون ليداسيو پراكس  سطح كورتيكوسترون

و افزايش ميزان است  يحركت يگروه شاهد تحت استرس ب

D 

A 

D 

B 

E 

C 
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 ينگر افسردگنشاكه  ماندن دم آويزاندر آزمون  يحركت يب

در . شگران ديگر مطابقت داردپژوه يها يبا نتايج بررس است

ز يو تجو يحركت ياسترس ب يهمزمان با القا يمطالعه كنون

ش مدت ينشان از افزا يج مطالعات رفتارين، نتايفلووكسام

اما نسبت به گروه دارد سه با گروه كنترل يدر مقا يحركت يب

 از يريجلوگ ن دارو باير بهبود ايتاث. نشان دادشاهد كاهش 

و ) MAO( دازياكس نيآنزيم منوآم ، مهارنيبازجذب سروتون

 يها ب سلوليمغز از تخر يدانياكس يت آنتيش ظرفيافزا

است كه  اي شيوهن به يكند و ا يم يريك جلوگيسروتونورژ

مي يديپيون ليداسيش غلظت كاتالاز و باعث بهبود پراكسيافزا

نسبت به گروه شاهد ) MDA( ديآلده يد مالون كاهش و شود

د يبه كاهش تول MDA، كاهش سطح ايانپدر . ديده شد

از  ،نيبنابرا. انجامد يم يآزاد و محافظت عصب يها كاليراد

ز يكند و تجو يم يريك جلوگيسروتونرژ يها ب سلوليتخر

پوكمپ را نسبت به يناحيه ه يها ب سلوليزان آسين دارو ميا

 در اين زمينه پژوهشگرانمطالعات . دهد مي گروه شاهد كاهش

ن ين و فلووكساميفلوكست يتجويز داروها كه ندا نشان داده

 يها سلولش محافظت يافزا ي به واسطه MDAباعث كاهش 

 يضدافسردگ يدارو(نيپرام يمياما تجويز اشود  مي ينورون

). 26( است شده MDA ميزان شيباعث افزا) يا حلقه سه

 يماران تحت تيمار با داروهايب يگريدر مطالعه د ،نيهمچن

ن يا .دا كرده استيآنها كاهش پ MDAح سط ،يضدافسردگ

داز و كاهش ياكس NADPH با سركوب  احتمالاً داروها

 MDAباعث كاهش سطح  ژنيفعال اكس يها گونه

ن باعث كاهش يتجويز فلووكسام ،نيهمچن). 27( دنشو يم

با  چه بسا .شود يز ميكوسترون سرم نيكورت هورمون ميزان

 HPAمهار محور ب سبپوتالاموس ياز ه CRH يمهارآزادساز

مطالعات ). 28( دشو يكوسترون ميو كاهش هورمون كورت

ن و يفلووكسام يمار با دارويدر گروه تحت ت يشناس بافت

نسبت به گروه  يزان كمتريبه مرا  بيآس CA3ه يب ناحيآس

 CA1ه ين در ناحير بهبود فلووكساميو تاث نشان دادشاهد 

از  يتر نپوكمپ تراكم فراوايه CA1 هياحن .ديده شد

پوكمپ يگر هيد يها بخشك نسبت به يسروتونرژ يها رندهيگ

ه به علت ين ناحين در ايفلووكسام احتمالاً). 29(دارد

 يها حفاظت سلولسبب شتر يك بيسروتونرژ يها رندهيگ

 مادر مطالعه  .شود يمپوكمپ يه CA3  هينسبت به ناح يعصب

و مدت دوز بالاتر  با ديشا  ديده شدب يآسCA3 ه يدر ناح

صورت بازسازي ه هم ين ناحين در ايمار با فلووكساميشتر تيب

ش سطح يمطالعات نشان دادند افزانتايج در پژوهشگران  .رديگ

 يداروها پياپيز ين هفته تجوياز چند پسها  نيمونوآم

و مدت  MDAزان يتواند م يم ودهد  يرخ م يضدافسردگ

 2015سال  در). 12( را به حد گروه كنترل برساند يحركت يب

ز يتجو نشان داد و همكاران  Kerise Lyttleaمطالعاتنتايج 

در  يحركت يش بيط استرس باعث افزايشرا درن يفلووكسام

ط استرس يدر شرا ،نيبنابرا. دشو يم ياجبار يشنا آزمون

در  يرا داشته و رفتار شبه افسردگ يرگذارين تاثيكمتر

  ). 30( شد هم ديدهمار يوانات تحت تيح

 يكوه پسته افشرهبا  يحركت يوانات تحت استرس بيح ماريت

سه با گروه شاهد نشان يدر مقارا  ياثر بهبود در كنترل افسردگ

باعث  يكوه پسته افشرهد ندنشان دا يميوشيب يها افتهي. ددا

وانات تحت استرس يمغز در ح يدانياكس يت آنتيظرف بهبود

وجود  ،ينهزمدر اين  انجام شدهمطالعات نتايج و در  مي شود

 افشره يبخش در تاثير يديو فلاونوئ يبات فنوليترك

 واپسين به يها در سال .)17( ده استيبه اثبات رس يكوه پسته

دها ياست و فلاونوئ پرداخته شدهدها يفلاونوئ يافسردگ اثر ضد

در . اند اثرگذار بوده HPAو محور  يدانياكس يستم آنتيبر س

اثر  2014سال  و همكاران در Leelavathi مطالعات

). 31( است شده گفتهز ين يدها در درمان افسردگيفلاونوئ

 يها گناليس برانگيختنو  يدانياكس يبا اثر آنت  دهايفلاونوئ

شوند  يم يل محافظت عصبيش تسهيباعث افزا يدرون سلول

انتظار  ،نيبنابرا). 32( كنند يعمل م يافسردگ و به صورت ضد

ب يمربوط به ترك يكوه پسته افشره يافسردگ رود اثر ضد يم

 يمبن يا مطالعه كنونموجود در آن باشد هرچند تا يديفلانوئ

وانات تحت يدر ح يكوه پسته افشره ياثر ضدافسردگ بر

 يشناس در مطالعات بافت. است نشدهانجام  يحركت ياسترس ب

بافت  CA3و    CA1ه يب در هر دو ناحياز آس يريگپيشز ين

ها در حد گروه كنترل  سلول تيو وضع شد ديدهپوكمپ يه

 يكوه پسته افشره يافسردگ ضد كننده اثر دييكه تا ديده شد

 نيشيمطالعات پي  ها يافتهبا  پژوهشن يج اينتا .است

 افشرهز همزمان يتجو مادر مطالعه . )33( داردخواني  هم
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 يحركت يمدت ب ،يرفتار بررسي ون يو فلووكسام يكوه پسته

و به يافت دار كاهش  يدر حد معن) دشاه( مارينسبت به گروه ب

بات يكل وجود ترين كاهش به دليا بود كه كيگروه كنترل نزد

 يكم بودن دوز مصرف چه بسااست كه  يكوه در پسته سودمند

دار به حد  ياما در حد معن باشدده كرن را جبران يفلووكسام

ه يناح بهبود يشناس اما در مطالعات بافت. ديگروه كنترل نرس

CA1  ه يدر ناح ينسبب يبا وجود آس يش تراكم سلوليافزاو

CA3 ز يحاضر، تجو يميوشيب يها افتهي پايه بر. ديده شد

 يدانياكس يت آنتيظرفش يباعث افزا افشرهدارو و همزمان 

از  ياهيگ ين كه دارويبر ا ينن مطالعه مبيا يها افتهي .شدمغز

 هاي افتهيمطابق  كند مي يريگپيش ييايميش يدارو ويرانگر آثار

   .ن استيشيمطالعات پ

 دركـه   گفـت تـوان   يكوسترون ميرهورمون كورتييتغ مورددر 

بـا توجـه    .ابدي يش ميافزا اين هورمون تراوشط استرس يشرا

 برانگيختگـي و  يعصـب  يبقـا هماهنگي زول در يكورتبه نقش 

و بــروز  يعصــب دســتگاهب يآســســبب ش آن يافــزا ،يعصــب

 فـاكتور  اني ـبـا كـاهش ب   يلكولودر سطح م .شود يم يافسردگ

BDNF ،ر نــوروژنز ييــهــا و تغ نــورون يمــرگ ســلول يالقــا

ــابرا .دهــد يرخ مــپوكمــپ يه ــانت ،نيبن مصــرف رود  يظــار م

كوسـترون را  يترشح كورت ،يافسردگ بخش و ضد  آرام يداروها

 يافسـردگ  ضـد  يداروها. استرس كاهش دهد زيروانات يدر ح

جـه  ينت در .شـوند  يم ـ HPAمحـور   يش فعـال يباعث كاهش ب

ان ي ـبش يافـزا  .ابـد ي يكاهش م ـ كوسترونيكورت هورمون زانيم

 يعصـب  يها باعث محافظت و كاهش مرگ سلول  BDNFژن

ــزا ــوروژنز در هيو اف ــيش ن ــ  )34و5( شــود يپوكمــپ م ن يچن

ــده يدر هــر ســه گــروه در مــادر مطالعــه  يا جــهينت افــت كنن

ــن يفلووكســام ــوه پســته افشــرها ي ــه تنهــا يك ــ ييب ا گــروه ي

. شـد  ديـده طور همزمان ه ب افشرهن و يكساموكننده فلو افتيدر

ك از ي ـ اسـت كـه كـاهش هـر     يع ـيطب ،يولوژيزيدگاه فياز د

خـون   منجر بـه كـاهش قنـد    يديكوئيگلوكوكورت يها هورمون

افـت كننـده   يخون در گروه در ن مطالعه افت قنديدر ا .دشو مي

در  .بـود دارتـر   ين ـن معيو همراه با فلووكسـام  ييبه تنها افشره

خـون   زان قنديبر م يكوه پسته افشره يگر اثر كاهشيمطالعات د

انجـام شـده    مطالعـات بر نتـايج   يتاييدكه  )35( شده ديدهز ين

در  يحركت ـ يمانند ب ـ يكيزياسترس ف يالقا يطور كله ب. است

ب بافـت  يو آس يافسردگ ينر منجر به القا ييصحرا يها موش

ن يفلووكسـام  .شـود  مـي   CA3 و CA1 يپوكمـپ در نـواح  يه

ولـي بـه    شود مي در گروه بيمار يحركت يباعث كاهش مدت ب

اثر بهبود  يشناس در مطالعات بافت .رسد نميگروه سالم  اندازه

 CA3و CA1ه ي ـدر ناحن يو فلووكسـام  ياهيگ افشرهاز  يناش

آسـيب   CA3  هي ـدر ناح نيمار با فلووكسـام يدر تاما  ديده شد

شـتر و بـا   يارو در مـدت ب مصـرف د   شايدكه  بوجود آمده بود

كـرده و   يريهم جلوگ  CA3 هيب در ناحياز آس ،شتريغلظت ب

اهـان  ياسـتفاده از گ  .بـود  شده يشبه افسردگ رفتار باعث بهبود

ط يشـرا  كـاهش بر  افزونتواند  يم يكوه پسته افشره مانند يطب

 از .دشـو  يباعث بهبود افسردگ ،بدن يو هورمون يدانياكس يآنت

به عنوان  يگياه يها استفاده از فراورده امروزه ، رو شايدهمين 

يـا درمـان    يدر پيشـگير  يشـيمياي  يمكمل يا جانشين داروها

و  يبا عـوارض جـانب   يافسردگ مانند يروان  هاي اختلال يبرخ

  . شود ي، توصيه مباشد كه كم يهزينه درمان

  .گونه تضاد منافعي ندارند دارند كه هيچ نويسندگان اعلام مي
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Abstract 

Introduction: Nowadays, herbal products often have been used as an alternative or supplement to chemical drugs in 

the treatment or prevention of psychiatric diseases with low side effects and cost of treatment. 

Objevtive: Therefore, in this study we compared the effects of fluvoxamine and hydro-alcoholic extract of Pistacia 

atlantica kurdika on the immobilization stress-induced depression in male rats. 

Materials and methods: In this experimental study, 30 adult male Wistar rats with the average weight of 175 g were 

randomly divided into five groups of six rats in each. Induction of immobilization stress was done using restrainer. In 

this experiment, the treatment of rats was assigned to 3 weeks with hydroalcoholic extract of pistachio in dose of 400 

mg/kg and fluvoxamine drug in dose of 120 mg/kg using oral gavage. Tail suspension test for depression, 

Malondialdehyde (MDA) level and catalase activity of the homogenized hippocampus tissue, and blood glucose and 

corticosterone level were measured. The data were analyzed using one-way ANOVA and Tukey's test.  

Results: A significant increase was observed in the immobility time, malondialdehyde, corticosterone, blood sugar 

level, and decrease in the catalase enzyme activity and damage in tissue of hippocampus in the cas group. Whereas, 

there was a significant decrease in the immobility time and increase in catalase enzyme activity and decline in 

corticosterone, blood sugar and malondialdehyde and lack of hippocampal tissue damage in the group under pistachio 

extract treatment. Also, in the group under fluvoxamine treatment alone or concomitant use of drug with pistachio 

extract, we observed an increase the immobility time, decrease in Malondialdehyde, corticosterone and catalase enzyme 

activity. In addition, concomitant use of drug with pistachio extract caused a significant decrease in the blood glucose 

level. 

Conclusion: The findings showed that the hydro-alcoholic extract of pistachio or fluvoxamine drug incidentally 

decrease the immobilization stress-induced depression and improve condition of antioxidant in the hippocampus tissue 

of the treated groups  
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