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 مقاله پژوهشی

 

بر اختلالات  سیمورال سیوپسیگلسنگ پروتوپارمل یعصاره متانول یاثر محافظت یبررس

نر مدل  ییموش صحرا پوکامپیه هینکروز در ناح یو مرگ سلول ییحافظه فضا ،یریادگی

 نآمفتامیمت یعصب تیسم
 3فریورمنصمی،مر2یخاکساری،مهد*1یگیطاهرهولدب

.رانیالام،یدانشگاهاه،یدانشکدهعلومپا،یشناس ستیگروهزار،یدانش-1

.رانی،اشاهرودشاهرود،علومپزشکیدانشگاه،یدانشکدهپزشک،یولوژیزیاستاد،گروهف-2
.رانیالام،یدانشگاهاه،یدانشکدهعلومپا،یشناسستیارشد،گروهزیکارشناسیدانشجو-3

 04/01/1404 تاریخ پذیرش:، 12/09/1403 :تتاریخ دریاف

 چکیده
کاهش  یبه معنا پوکامپیدر ه ینورون بی. تخرشود یم پوکامپیه هیدر ناح ینورون بیسبب کاهش حجم و تخر ن،یآمفتام محرک مت یمصرف دارو مقدمه:

مختلف از جمله اثر  یکیولوژیاثرات ب یدارا  گلسنگ کی سیمورال وپسیسیاست. پروتوپارمل یریادگیو نقص  دیحافظه جد لیمغز در تشک تیظرف
 ینورون تیدر برابر سم سیمورال وپسیسیعملکرد محافظت گلسنگ پروتوپارمل یاست. مطالعه حاضر جهت بررس یکنندگ میو ترم یضدالتهاب ،یداناکسی یآنت

 انجام گرفته است. نآمفتامی مت
 واناتیح ،یدوره سازگار کیشدند. پس از  هیگرم ته 280تا  250وزن  نیانگیبا م ستارینر نژاد و ییسر موش صحرا 28 ،یپژوهش تجرب نیدر ا: ها مواد و روش

با دوز  نیآمفتام مت کننده افتیگروه در لوگرم،ی/کگرم یلیم 10با دوز  نیآمفتام مت کننده افتی)گروه شاهد، گروه در ییتا 7به چهار گروه  یصورت تصادف به
 10×4با دوز  نیآمفتام مت کننده افتیگروه در لوگرم،ی/کگرم یلیم 50با دوز  سیمورال سیوپسیپروتوپارمل یه متانول+ عصارلوگرمی/کگرم یلیم 10×4
 40در دوز  نیآمفتام مت یدرون صفاق قیشدند. تزر می( تقسلوگرمی/کگرم یلیم 100با دوز  سیمورال سیوپسیپروتوپارمل ی+ عصاره متانوللوگرمی/کگرم یلیم
 یعصاره متانول مار،یت واناتیح یانجام شد. برا لوگرمی/ کگرم یلیم 10 زانیبه م کباریهر دو ساعت  یدر چهار نوبت و با فواصل زمان گرملوی/ کگرم یلیم

 آزمونشد. پس از  زیتجو نیآمفتام مت یافتیدر زدو نیساعت پس از آخر 48ساعت و  24 قه،یدق 30 لوگرمی/ کگرم یلیم 100و  50با دوز  وپسیسیپروتوپارمل
 نکروز استخراج شد. یمرگ سلول یجهت بررس واناتیمغز ح ،ییحافظه فضا

و در آزمون پروب درصد  افتهیبهبود نیآمفتام به گروه مت نسبت وپسیسیدرمان با عصاره پروتوپارمل یها در گروه یریادگی ،یرفتار یها براساس داده نتایج:
(. در P>01/0باشد ) یبهبود عملکرد حافظه م انگریبود که ب شتریب نیآمفتام از گروه مت یطور معناداربه  ماریت یها در منطقه هدف در گروه واناتیحضور ح
در  یکاهش معنادار وپسیسیکه درمان با عصاره گلسنگ پروتوپارمل دیمشاهده گرد پوکامپیه CA1 هیدر ناح کینکروت یها سلول شیافزا نیآمفتام گروه مت

 (.P>05/0کرد ) جادیآن ا زانیم
 .شود یم نیآمفتام از مت یناش یریادگیسبب بهبود اختلال حافظه و  یاحتمالاً با کاهش مرگ نورون وپسیسیگلسنگ پروتوپارمل: یریگ جهینت
 

 .یینکروز، حافظه فضا ن،یآمفتام مت س،یوپسیگلسنگ، پروتوپارمل كلیدی: یها واژه
Email: taherehvaladbeigi2024@gmail.com، 08432222015 :نمابر ،09126092197، تلفن:لامیگاه ادانش ه،یدانشکده علوم پا ،یشناس ستیگروه ز: مسئول  نویسنده*

برسیمورالسیوپسیگلسنگپروتوپارملیعصارهمتانولیاثرمحافظتیبررس.میفرمری،منصوریمهدیطاهره،خاکساریگیولدب ارجاع:
مجلهدانش.نیآمفتاممتیعصبتینرمدلسمییموشصحراپوکامپیههیرناحنکروزدیومرگسلولییحافظهفضا،یریادگیاختلالات

.42-49(:1)20؛1404وتندرستیدرعلومپایهپزشکی
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 مقدمه
ازسوءمصرفیبامشکلاتناشیگریازهرزماندشیجهانامروزماپ

مخدر درگمواد محرک )ریو مت2و1است بیترککینیآمفتام(.
یقواریبسیادآوریاعتتیباخاصیمرکزیعصبستمیسمحرکییایمیش

.ردیگیطورگستردهدرسراسرجهانموردسوءاستفادهقرارم استکهبه
براساسگزارش آمر2021سال روان بهداشت کا،یسازمان 9/0حدود
سال2۶یدرصدازبزرگسالانبالا1/1سالهو2۵تا1۸درصدازجوانان

ز،نیاروپادر.اند مصرفکردهنیآمفتامذشتهمادهمتکشور،درسالگنیا
بارکیسالحداقل۶4تا1۵یدرگروهسن2020نفردرسالونیلیم9/2

کردهنیآمفتام برآوردهامصرف میجهانیاند. حدوددهدینشان که
معادلونیلیم07/34 اتیدرصدجمع7/0نفر، از مخدرنیجهان، ماده

م برخ3)کنندیاستفاده گزارشی(. حاکمطالعاتو استکهیها آن از
داروها اخصوصاًادیاعتیمصرف ما کشور در محرک دررانیمواد

دقافتهی شیافزاریاخهای سال آمار هرچند تعدادیقیاست، از
بانیآمفتاممت،ییایمیوشی(.ازنظرب4)ستیکنندگاندردسترسنمصرف
ازحدشیبشیبهافزان،یوسروتوننیرنفینوراپن،یجذبدوپاممهارباز

شیبنیکهاکند یکمکمیعصبیهاناپسیدرسترهاینوروترانسمنیا
نهیترینوروترانسمیتیفعال ازدسترفتنآنهایسلولبیبهآستیادر و
اندکهنشاندادهنیشیمطالعاتپن،ی(.علاوهبرا۶و۵)شودیمیمنته

ازجملهکاهشیوعملکردیساختاراترییتغن،یآمفتامسوءمصرفمت
تخر ناحهاناپسیسبیحجمو بپوکامپیههیدر واقع هرا در دنبالدارد.

نورون هکاهشتعداد در معناپوکامپیها درتیکاهشظرفیبه مغز
اطلاعاتاستیابیوبازتینقصدرتثبنیوهمچندیجدحافظهلیتشک

ا7) بر علاوه انیآمفتاممتن،ی(. سجادیبا عملکرد ها،ناپسیاختلالدر
نیاختلالدرانتقالمؤثربنی.اشودیمانعازانتقالموثراطلاعاتدرمغزم

پاینورون اساسبسهیاطلاعات، شناختیاریو اختلالات جملهیاز از
حافظه یا اختلالات مشکلات مصرفیریادگیو در که کنندگاناست

منیآمفتاممت روهای پژوهش(.۸)شودیمشاهده بر یهامدلیمتعدد
مکانینیآمفتاممتتیسمیوانیح ایاحتمالهای سمیبه در جادیمسئول

آنبرریتأثنیوهمچنپوکامپیهدرنیآمفتامازمتیناشینورونبیتخر
اندپرداختهیریادگیمانندحافظهویمختلفشناختهای اختلالدرجنبه

ل11-9) مطالعه نی(. همکاران دادهو متشان که بانیآمفتاماست
و،یآپوپتوزیهاسمیمکانیسازفعال طرژهیبه انیبشیافزاقیاز
 Bax مانندیلمرگسلوبرندهشیپیهانیپروتئ کاسپاز کاهش3و و

ب مانندیهانیپروتئانیهمزمان آپوپتوز بهBcl-2 بازدارنده قابل ، طور
دهومنجربهمرگگستردهرسانبیآسپوکامپیهیهابهنورونیتوجه
(.12شدهاست)هیناحنیدرایسلول
همکاراندرسالیگریپژوهشددر انجامشد2022کهتوسطچنو

مت با مواجهه که شد عملکردنیآمفتاممشخص اختلال به منجر

یهاتیدرآستروس (ROS) ژنیفعالاکسیهاگونهشیوافزایتوکندریم
تولشودیمپوکامپیه دی. مو آستروس ROS یبالازانیتجمع هاتیدر

 PRKR-like ER kinase (PERK) نگیگنالیسریسببفعالشدنمس

فعالشودیم حاصل  -Astrocyte افتهی شیافزاانیبریمسنیاتیکه

Derived Lipocalin-2 (LCN2) باشد یم.LCN2 ازدیتول شده
نورهاتیآستروس سطح در که خود رسپتور به و شده یهاونخارج

اتصالآبشارنی.اشودیقرارداردمتصلمهاتیمجاورآستروسیپوکامپیه
یمرگسلول کاسپاز واسطه با مرگ3را و موجبآپپتوز و کرده فعال

(.13)شودیمیپوکامپیهیهانورون
نوروننیآمفتاممتیدارو مرگ بر بیعلاوه از سبب رفتننیآپپتوز،

(.14)شودیمزینوعنکروزنیمرگسلولیالقاقیازطریعصبیهاسلول
مثالگزارشهاد به سالزاده یطور همکاراندر و ازیحاک2023بزاز
هبییموشصحراپوکامپیهCA1 هیدرناحکینکروتیهاسلولشیافزا

نیدرانیباگروهکنترلبود.همچنسهیدرمقانیآمفتاممتقیتزردنبال
 حافظه اختلالات وجود متهبییفضامطالعه مصرف بانیآمفتامدنبال

(.1۵مرتبطبود)پوکامپیههیدرناحعیوسیمرگسلول
لیدل هستندکهبهیکیولوژیفعالبباتیمنابعترکنیازمهمترها،گلسنگ

گیدرمانتیخاص اغلب همانند باستاناهان،یارزشمندشان دوران از
اند.درواقع هقرارگرفتهمورداستفادیدرطبسنتیعیطبیعنوانداروها به

جلبککیقارچباکینیبیستیهستندازهمزییها سمیهاارگانگلسنگ
 آمدهیانوباکتریسایسبز وجود 1۶)اند به نیادیمؤیاربسیمطالعات(.

ترک استکه برخیعیطبباتیموضوع در گلسنگیموجود دارااز یها
(.1۶هستند)ینورونیبقایوالقایدربرابرمرگسلولیمحافظتتیخاص

پروتوپارمل قارچوپسیسیجنس جزو لکانوراسه خانواده به یاهمتعلق
هایجلبکباکهاستساز گلسنگ همزهایانوباکتریسایسبز یستیدر

ییتوانالیبهدلسیمورالوپسیسی(.گلسنگپروتوپارمل17)کندیمیزندگ
بریزجملهاثراتمحافظتمتنوع،اییباخواصدارویستیزباتیترکدیتول
گرفته،یعصبستمیس قرار اعصاب علوم حوزه پژوهشگران توجه مورد

بس ترکیاریاست. ادیتولباتیاز توسط خاصقارچنیشده تیها،
خنثیقویدانیاکسیآنت با و رادیدارند دریهاکالیکردن مضر آزاد

اکسسلول از تخرهانیپروتئدها،یپیلونیداسیها، یریجلوگDNAبیو
همچن1۸و1۶)کنند یم متابولیبرخنی(. گلسنگهیثانویهاتیاز

یناشیرامهارومرگسلولیالتهابیرهایمسسیمورالوپسیسیپروتوپارمل
(.بادرنظرگرفتن19)دنمای یسرکوبمیریرابهشکلچشمگبیازآس

پروتوپارمل گلسنگ سودمند ازسیمورالوپسیسیاثرات محافظت در
یهاسازمانهیدییتأیتاکنوندرمانمؤثردارانکهیهاوباتوجهبهانورون
یبررونیآمفتاممتیازعوارضسمیریجهتجلوگیمعتبرجهانییدارو
برایمعرفیعصبستمیس حاضر مطالعه در است، بارنینخستینشده
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متانول عصاره با درمان درسیمورالوپسیسیگلسنگپروتوپارملیاثرات
شدهاست.یبررسنیآمفتاممتتیازسمیناشیعصببیسآ

 ها مواد و روش
نیانگیبامستارینرنژادوییسرموشصحرا2۸،یپژوهشتجربنیدرا
شدهبودند،درخریداریایرانپاستورتویگرم،کهازانست2۸0تا2۵0وزن
آزماطیشرا پزشکیشگاهیاستاندارد علوم نگهداریدانشگاه یشاهرود

گروهچهاربهیصورتتصادف بهواناتیح،یدورهسازگارکیشدند.پساز
آزمامیتقسییتا7 طول در حش،یشدند. رژواناتیتمام ییغذامیبه

ینگهدارطیداشتند.محیدسترسیبهمقدارکافیدنیاستانداردوآبآشام
ییساعتهروشنا12یوچرخهنورگرادیدرجهسانت2۵تا20ثابتیبادما

بود.یکیساعتهتار12و
کنترل یا شاهد اول: مداخلهگروه هیچ گروه این حیوانات دریافت: ایی

نکردند.
دریافت دوم: متگروه کننده دوز وزنگرم/میلی10آمفتامینبا کیلوگرم

ساعتداخلصفاقیتزریقگردید۸دوزمتوالیبهفاصله4 صورت بدنبه
(20.) 

دریافت سوم: متکنگروه نده دوز با کیلوگرمگرم/میلی10×4آمفتامین
متانولیپروتوپارملیوپسیس+صورتداخلصفاقی به بامورالیسعصاره

24دقیقه،30صورتداخلصفاقی وزنبدنبهکیلوگرمگرم/میلی۵0دوز
.(20)آمفتامینساعتبعدازآخرینتزریقمت4۸و

دریافت دوزآمفتامیکنندهمتگروهچهارم: کیلوگرمگرم/میلی10×4 نبا
متانولیپروتوپارملیوپسیس + صورتداخلصفاقیهب بامورالیسعصاره

 30صورتداخلصفاقیبهکیلوگرمگرم/میلی100دوز 4۸و24دقیقه،
مت تزریق آخرین از بعد مطال.(20) آمفتامینساعت زمانی درمحور عه

نمایشدادهشدهاست.1شکل
مورالیسپروتوپارملیوپسیستهیهعصارهمتانولیگلسنگ

تراشیوچکشاستفادهشد.اینآوریگلسنگازقلمسنگمنظورجمع به
 جمع سال اردیبهشتماه قلاجه1400آوریدر منطقه اطرافایلام، از

هاوریشدند.نمونهآ هاهمراهبابخشیازبسترجمعانجامگرفت.گلسنگ
طوریبرداشتهشدندکههمهدارایآسکوکارپوهمدارایلوبباشند.

آوریجمعمورالیسنمونهپروتوپارملیوپسیس،گیریگلسنگعصارهجهت
پسازخشکشدهچند آبمقطرشستشوودرسایهخشکشد. باربا

انجامگرمجهت۵00نمونهدرهاونچینیخردوازپودرحاصله،شدن
 مراحلبعدیآزمایش عصارهگردیداستفاده سوکسله. از استفاده گیریبا

بهازایمورالیسجهتتهیهعصارهمتانولیپروتوپارملیوپسیسانجامشد.
 ۵0هر استفاده متانول لیتر یک نمونه از درعصاره.گردیدگرم گیری

وجودللایعنیفقطح)رنگشدسوکسلهتازمانیکهداخلستونآنبی
درجهسانتیگراد40ادامهیافت.سپسمحلولحاصلهدردمای(داشتهباشد

منفیتاانجاممراحلبعدیآزمایشدردمای.عصارهدرآونخشکشد

سانتی1۸ گرفتدرجه قرار نمونه.گراد کردن رقیق برای
درصداستفاده۵لدیمتیلسولفوکسیدلاازحمورالیسپروتوپارملیوپسیس

.(21) شد
پسازالقایمدلحیوانی،آزمونمازآبیموریسجهتسنجشحافظه

گروه تمام در حیوانات برای میزان فضایی آزمون این در شد. انجام ها
روزآموزشویکروزآزمون(4روزمتوالی)۵دتیادگیریحیواناتبهم

ایشکلسیاهرنگ ارزیابیشد.مازآبیموریسازیکحوضچهاستوانه
ارتفاع آب2۵تشکیلشدهکهتا درجهسانتیگرادپرشد.22سانتیمتربا

تقسیمشدهو حوضچهبهچهارربعدایره)شمال،جنوب،شرقوغرب(
سفلزتیرهرنگیکسانتیمترزیرسطحیکسکویمخفیکوچکازجن

طورتصادفیاز آبدرمرکزربعدایرهجنوبغربیقراردارد.هرموشبه
هایحوضچهآزادشدهوسپسمدتزمانومسافتطیشدهیکیازربع

هرموشبهمدتچهارروزوهرروزیک کردنسکوثبتشد. پیدا تا
هارربعحوضچهبهطورتصادفینوبت)هرنوبتشاملچهارتجربه(ازچ

رهاسازیوتحتآموزشوآزمایشقرارگرفتودرروزپنجمارزیابیاز
آموزشدادهشدهانجامگرفت.یکتجربهزمانیبهاتمامرسیدکهموش

سپس باشد. یکدقیقهسپریشده یا رفتهو ثانیهبه30بررویسکو
هایییشروعشد.موشحیوانفرصتدادهشدهوپسازآنتجربهبعد

کهمحلسکوراپیدانکردندتوسطآزمایشگربهرویسکومنتقلشدهو
هاازاجازهیافتندسیثانیهدرآنجابمانند.پسازاتمامتجربهچهارمموش

حرکاتحیواندرونمازآبیب افزاروسیلهیکنرمهحوضچهخارجشدند.
آ این در شد. بررسی و بهکامپیوتریردیابی رسیدن مدتزمان زمون،

خیرتاگریزیامدتزمانلازمبراییافتنأعنوانزمانت سکویهدفبه
سکویپنهان،مسافتطیشدهبرایرسیدنبهسکووسرعتطیشده
درطولروزهایآموزشثبتشدوهمینطوردرروزآزموندرروزپنجم،

دتیکدقیقهشناکنندوسکوبرداشتهشدوبهحیواناتاجازهدادهشدتام
اطلاعاتجمع(22) زمانصرفشدهدرمنطقههدفثبتگردید آوری.

منظورمدتزمانسپریشدهبه-1شدهبرایهریکازحیواناتشامل:
دستآمدهمدتمرحلهپروب.مقایسهاطلاعاتبه-2یافتنسکویپنهان
گروه حیوانات روشاز با مطالعه مورد مختلف وهای آماری های

افزارهایمرتبطانجامشد.نرم
فاصلهبعدازانجامآزمونمازآبیموریسبافتمغزحیواناتجهتکاربلا

بی تحت ابتدا کار این برای شد. استخراج موشبافتی برای هاهوشی
سالینمراحلعملپرفیوژنترانس دنبالآنبا9/0کاردیاکبا به %و

انجامشد.سپسسر4/7pHمولار)1/0%افرفسفات4پارافرمالدهید )
.بافتمغزبه(23) وسیلهگیوتینوجدامغزحیواناتبرداشتهشدهناتبحیوا

فرمالینمدتیکشبانه در مغزها1۵روز سپساز دادهشد. درصدقرار
ازدستگاهمیکروتوممقاطعکرونالهایپارافینهتهیهشدوبااستفادهبلوک

لازمبهبرایرنگμm7باضخامت آمیزیایمونوهیستوشیمیتهیهشد.
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مترمیلی2/4و3/3ذکراستکهمقاطعبراساساطلسپاکسینوسبین
.(24)پشتبرگماتهیهگردید
تهیهمقاطعباف رویلامرنگپساز )نیسل(تیبر آمیزیکریزلویوله

رنگ شد. پایهانجام ساختار شناسایی برای معمولاً نیسل ایآمیزی
نوروننورون طنابنخاعیهایسالماز و بافتمغز در شده هاینکروز

هایصورتسلولهایسالمبهآمیزیسلولشود.دراینرنگاستفادهمی
می دیده یوکروماتین رنگشوند. برشبرای نیسل، آمیزی 7های

هایسیلانهشدهانتقالمیکرومتری)سهبرشدرهرحیوان(بررویلام
درصد1/0شوند.سپسبااستفادهازمحلولکریزیلویولهاستاتدادهمی
 رنگUSA)سیگما، لام( شد. باآمیزیخواهند و سپسخشکشده ها

 Olympusهازمیکوسکوپنوری)شوند.سپسبااستفادانتالنپوشاندهمی

AX-70400(وبابزرگنماییxهاتصویرتهیهخواهدشد.بعدازازبرش
شمارشسلولیدرOlysia bio reportافزارتهیهتصاویر،بااستفادهازنرم

mmمیکرومتر)مساحتیحدود400امتدادخطیباطول
(ازناحیه21۶0/0

CA1موش راست صحراهیپوکامپ فقطهای شد. خواهد انجام یی
عنوانهاینامنظموتیرهکههستهوهستکمشخصنداشتندبهسلول
 .(2۵) شوندهایمردهدرنظرگرفتهوشمارشمیسلول

 
 زمایشمحور زمانی آ -1شکل 

نرم داده از استفاده با آزمون ها و آماریپریزم تحلیل افزار و هایتجزیه
یک نتایج واریانس شدند. تحلیل و تجزیه توکی و دوطرفه و طرفه

0۵/0داریکمتراز اندوسطحمعنیبیانشده mean ± SEMصورت به
درنظرگرفتهشد.

 نتایج
متانولیپروتوپارملیو درمانیعصاره تااثر زمانتأخیر پسیسمورالیسبر

(1-4رسیدنبهسکو)اختلالیادگیری(درروزهایآموزش)روزهای
آزمایش طولنتایج در یادگیری میزان که داد موریسنشان آبی ماز

نسبت مت گروه بین معناداری اختلاف آموزش، گروهروزهای هایبه

متانولیپروتوپارملیو عصاره درمانبا گروه پسیسمورالیسداردکنترلو
هایتیمارشدهبا(بهعلاوه،درگروه>0001/0P)کاهشمیزانیادگیری

رسیدنبهعصاره تا پروتوپارملیوپسیسمورالیسمیزانتأخیر یمتانولی
یافتهاستکهنشانازبهگروهمتکاهشسکودرروزهایآموزشنسبت

فر در بآبهبود یادگیری هیند این با تیمار میدنبال باشدعصاره
(0001/0P<1(،)نمودار.) 

-4مقایسه زمان تأخیر تا رسیدن به سکو در روزهای آموزش )روزهای  -1نمودار 
 های مورد آزمایش ( در گروه1

(>0001/0Pداریدرمقایسهباگروهکنترل)*تفاوتمعنی
معنی# دریافتتفاوت گروه با مقایسه در متداری آمفتامینکننده
(0001/0P<) 

زمانصرف متانولیپروتوپارملیوپسیسمورالیسبر اثراتدرمانیعصاره
(در۵پروب)روز یهدف)اختلالحافظه(طیروزآزمونشدهدرمنطقه
مازآبیموریس

نتایجآزمایشمازآبیموریسنشاندادکهزمانحضوردرمنطقههدف
کهسکودرحالی)محلقرارگیریسکودرروزهایآموزش(درروزآزمون

یوعصاره آمفتامیننسبتبهگروهکنترلبرداشتهشدهبوددرگروهمت
( دوز با مورالیس پروتوپارملیوپسیس کیلوگرم(میلی100متانولی گرم/

( معناداری حافظه>001/0Pکاهش اختلال از نشان که است داشته )
مت حیواناتگروه حالیاستفضاییدر ایندر دوزآمفتامیناست. که

گرم/کیلوگرم(ازنظرزمانحضوردرمنطقهمیلی۵0ترعصارهیعنی)پایین
دارینشاننداد.اینموضوعبهاینآمفتامینتفاوتمعنیهدفباگروهمت

معنی اثر پایین دوز در اینعصاره با درمان بهبودمعناستکه داریبر
مت ناشیاز دراختلالحافظه باآمفتامیننداشتهاست. شده تیمار گروه

( دوز در مورالیس پروتوپارملیوپسیس متانولی گرم/میلی100عصاره
داریدرزمانسپریشدهدرمنطقههدفنسبت کیلوگرم(افزایشمعنی

مت گروه فضاییدربه حافظه بهبود حاکیاز که شد آمفتامینمشاهده
(.2)نمودار(،>01/0Pگروهحیواناتتیمارشدهباعصارهبادوزبالاتردارد)

هایمختلفدرروزآزمون)پروب( الگویشنایحیواناتدرگروه2شکل
دهد. مازآبیموریسرانشانمیآزموندر
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اثر عصاره متانولی پروتوپارملیوپسیس مورالیس بر زمان حضور در  -2نمودار 
 در روز آزمون در ماز آبی موریس منطقه هدف )عملکرد حافظه فضایی(

(>001/0Pداریدرمقایسهباگروهکنترل)تفاوتمعنی*
معنی# دریافتتفاوت گروه با مقایسه در متداری آمفتامینکننده
(01/0P<)

های مختلف در روز آزمون )روز پنجم( در  الگوی شنای حیوانات در گروه -2شکل 
 ماز آبی موریس آزمون

(A کنترل، B)گروه مت، شدهC)گروه تیمار متانولیگروه عصاره با
گروهتیمارشدهباD)گرم/کیلوگرم،میلی ۵0پروتوپارملیوپسیسمورالیس

گرم/کیلوگرم.میلی100عصارهمتانولیپروتوپارملیوپسیسموزالیس
سلولی مرگ بر مورالیس پروتوپارملیوپسیس متانولی عصاره تجویز اثر

CA1 یمیندرناحیهآمفتاآمیزینیسل(ناشیازدریافتمتنکروز)رنگ
هایصحراییهیپوکامپموش

هاینکروتیکدرآمیزینیسلنشانداد،درصدسلولنتایجحاصلازرنگ
نسبتبهگروه %(24±4) آمفتامینهیپوکامپدرگروهمتCA1یناحیه

%(بیشتراست20±2شاهدوعصارهمتانولیپروتوپارملیوپسیسمورالیس)
(0۵/0P<همچنیننت ایجنشاندادکهدرمانباعصارهدرهردودوز(.
کاهشمرگسلولیمیلی100 و۵0) در یکاندازه به کیلوگرم( گرم/

(.3)شکل (3ثربودهاست)نمودارؤآمفتامینمنکروتیکناشیازمت

 های نکروتیک در هر گروه مقایسه درصد سلول -3نمودار 

(>001/0Pرل)داریدرمقایسهباگروهکنت*تفاوتمعنی
معنی# دریافتتفاوت گروه با مقایسه در متداری آمفتامینکننده
(0۵/0P<)

 
 CA1آمیزی کریزل ویوله )نیسل( در ناحیه  فتومیکروگراف از رنگ -3شکل 

 آمفتامین های صحرایی پس از ایجاد سمیت مت هیپوکامپ راست موش

(A کنترل، دریافتB)گروه متگروه گروهC)آمفتامین،کننده
بامورالیسآمفتامین+عصارهمتانولیپروتوپارملیوپسیسکنندهمتدریافت
آمفتامین+عصارهکنندهمتگروهدریافتD)،گرمبرکیلوگرممیلی۵0دوز

.گرمبرکیلوگرممیلی100بادوزمورالیسمتانولیپروتوپارملیوپسیس

 بحث
یداریسببکاهشمعننیامآمفتمطالعهنشانداداستفادهازمتنیاجینتا

دنیرسیبراریشاملزمانتأخییوحافظهفضایریادگیهایدرشاخص
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زمانصرفشدهدرمنطقههدفطورنیآموزشوهمیبهسکودرروزها
کهشودیهامگروهرینسبتبهسانیآمفتامدرطولروزآزموندرگروهمت

حهایشاخص در متانیواناتیمذکور عصاره با سیوپسیپروتوپارملیولکه
شدندبهشکلماری(تلوگرمی/کگرمیلیم100)یعنیبادوزبالاترسیمورال
یرگیچشم اافتیبهبود بانشانجینتانی. درمان مثبت اثرات دهنده
افظهحبیوتخریریادگیبیبرآسسیمورالسیوپسیپروتوپارملیعصاره
نیبادوزمناسباست.انیآمفتامازمتیناشیعصبتیپسازسمییفضا

کنندهاثراتمحافظتلیبهدلتواندیوحافظهمیریادگیندیآبهبوددرفر
باشدپوکامپیه CA1 هیدرناحیعصارهوکاهشمرگسلولنیایعصب

نیاکینکروتهایتعدادسلولنیانگیدرمیمعنادارشیکهافزایبهنحو
متهیناح گروه سانیآمفتامدر اثردرکهداردوجودهاوهگررینسبتبه
عصارهمارتی )سیمورالسیوپسیپروتوپارملیبا دوز 100و۵0درهردو
کگرمیلیم ملوگرمی/ سلولزانی( مقایمرگ در گروهسهینکروز با

معنبهنیآمفتاممت ابدییکاهشمیداریطور حاضرپژوهشهایافتهی.
اثراتتخریمبن حافظهنیآمفتاممتیبیبر ساییفضابر با ریهمراستا

انواعریبرسایادیاعتیدارونیاکنندیاستکهعنوانمنیشیمطالعاتپ
وهمکاراندرسالینیحسدیطورمثالساثراتمخربدارد.بهزیحافظهن
ییصحرایهادرموشنیآمفتاممزمنمتزیگزارشکردندکهتجو201۸

شکلو Y ششدهبامازسنجیکارحافظهبیسببتخرستارینرنژادو
یمیقدءینسبتبهشدیجدءیحافظهشناختشبیکاهشضرنیهمچن
یازالقایموضوعحاکنیکهاشودیقبلاًباآنمواجهشدهبودموانیکهح

نیمچن(.ه2۶)باشدیمنیآمفتامدرمواجههبامتییرفضاینقصحافظهغ
 متگریدیبررسکیدر که ییرفضایغحافظهنیآمفتاممشخصشد
.اختلالکندیدچاراختلالمزیراناءیاشیابیشدهباآزمونمکاندهیسنج

تجونیا دنبال به حافظه تغنیآمفتاممتزینوع یرسپتورهارییبا
انعطافپوکامپیه NMDAیگلوتامات کنترل به مربوط یریپذکه

یناپسیس عملکردهالیدخو بودهیریادگییدر حافظههستندهمراه و
یکیولوژیفعالبباتیاندکهترکنشاندادهنیشیپیها(.پژوهش2۶است)
دربرابریقویاثراتمحافظتیدارایگلسنگیهاقارچیهاگونهیدربرخ

خصوصغلامپوروهمکاراننایدر.اندبودهنیآمفتامازمتیناشتیسم
ینیآمفتاممتتیدچارسمییصحرایهااندکهدرمانموشادهگزارشد
دارو کیاسندیاسیبا بهیعیطبکیوتبییآنتکیکه و طوراست
ییسبببهبوداختلالاتحافظهفضاشودیمافتیدرگلسنگیاختصاص

سمیناش اساسگزارشانیآمفتاممتتیاز بر است. پژوهش،نیشده
مادهمؤثرهگلسنگنیازیبهدنبالتجوییاوحافظهفضیریادگیبهبود

دیآلدهیکنندهمالونددیاکسمی)کاهشآنزیداناکسییتآنتمرتبطبااثرا
افزا دیویداتیضداسترساکسمیآنزشیو واسطهدازیاکسیسوپر با و )

(.20بودهاست)پوکامپیه CA1 هیدرناحکینکروتیسرکوبمرگسلول
همنیاهایافتهی نتایراستامطالعه بجیبا که است حاضر انیمطالعه

بیخودبرتخریاثراتدرمانسیمورالسیوپسیوتوپارملگلسنگپرکندیم
سرکوبمرگقیراازطرنیآمفتاممتتیازسمیوحافظهناشیریادگی

.کندیالقاءمپوکامپیه CA1 هیازنوعنکروزدرناحینورون
قیازطرسیمورالسیوپسیگلسنگپروتوپارملیرسدعصارهیبهنظرملذا

درکنارخواصیسلولیبقاجادیآناجهینتودریمرگسلولیمهارقو
بافتاعمالمیاثراتمحافظتیسلولیکنندگمیترم بر را کهکندیخود
درلطورمثاموضوعاذعاندارند.بهنیبهازیننیشیازمطالعاتپیاریبس

وهمکارانانجامشدمشخصیتوسطراشک2017کهدرسالایمطالعه
القاءشدهیدنبالعفونتقارچهوجودآمدهبهدرزخمبیشددرصدبهبود

صحرا موش توجهییدر قابل شکل پمادیبه توسط درمان با
یازاثراتبهبوددهندگیکهحاکافتیبهبودسیمورالسیوپسیپروتوپارمل

نیا در سلولیبافتسطحدارو تعداد21است)یو پژوهشی(. بههااز
الیدخهایسممکانی محافجادیدر اشارهسیوپسیپروتوپارملیظتاثرات

علو مطالعه براساس اند. یکرده سال در همکاران 2019و
کنددیتول (MNPs) یازنانوذراتفلزیانواعتواندیمسیوپسیپروتوپارمل

نشانمیدانیاکسیکهخواصآنت ادهندیرا بهمهاریعینانوذراتطبنی.
اکسیهاگونه اکس (ROS) ژنیفعال استرس کاهش کمکویاتدیو

همچن19)کنندیم سانی(. ترکقارچریمشابه سیوپسیپروتوپارملباتیها،
سلیدخیرهایممکناستمسسیمورال مرگبیتخریدهگنالیدر و
مهارکردهوبقا MAPK یدرونسلولونیلاسیمانندفسفوریسلول یرا
.راسببشوندینورون

تعدنیهمچن طیالتهابیهاپاسخلیاحتمالاً یسازسرکوبفعالقیراز
نالیکروگلیم عصبتواندیمزیها محافظت توسطجادیایدر شده

همانلیدخسیوپسیپروتوپارمل یقارچیهاعصارهریطورکهدرساباشد،
(.مطالعهحاضرنشاندادکهاستفادهازعصارهگلسنگ27)شودیمدهید

ازیناشتیمدرسیمحافظتعصبنهیدرزمسیمورالسیوپسیپارملپروتو
نویمنیآمفتاممتیادیاعتیدارو منشییدارودیتولدبخشیتواند أبا
آیعیطب هرچندتحقندهیدر روشنشدنکاملیبرایشتریبقاتیباشد.

است.ازیموردنلیدخیمحافظتیهاسمیمکانریدارووسانیاثراتا

 تشکر و قدردانی
شاهرودکهبادریزشکدانشگاهعلومپیولوژیزیازگروهفلهیوسنیبد
ااریاخت انجام در را ما امکانات، قدردانیاریقیتحقنیدادن یکردند
.شودیم
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.استشدهتیرعاقینگارشوتحق
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Abstract: 
 

Introduction: Methamphetamine use leads to a reduction in hippocampal volume and neuronal damage, impairing the brain's 
ability to form new memories and learn. Protoparmeliopsis moralis, a lichen with antioxidant, anti-inflammatory, and restorative 
properties, was studied to evaluate its potential protective effects against methamphetamine-induced neuronal toxicity. 
Methods: In this experimental study, 28 male Wistar rats (250–280 g) were randomly assigned to four groups (7 rats per group): 
a control group, a group receiving methamphetamine at a dose of 10 mg/kg, a group receiving methamphetamine at a cumulative 
dose of 40 mg/kg (administered as 4 doses of 10 mg/kg at two-hour intervals) plus 50 mg/kg of methanolic extract of 
Protoparmeliopsis moralis, and a group receiving the same methamphetamine regimen plus 100 mg/kg of the extract. The 
methanolic extract was administered intraperitoneally at 30 minutes, 24 hours, and 48 hours after the final methamphetamine 
dose. Following spatial memory testing, the rats' brains were collected for the assessment of necrotic cell death. 
Results: Behavioral data showed that learning improved in the groups treated with Protoparmeliopsis moralis extract compared 
to the methamphetamine group. In the probe test, treated animals spent significantly more time in the target area, indicating 
enhanced memory performance (P<0.01). Additionally, the methamphetamine group exhibited increased necrotic cell death in 
the CA1 region of the hippocampus, which was significantly reduced by treatment with the lichen extract (P<0.05). 
Conclusion: Protoparmeliopsis moralis, a lichen species, may improve methamphetamine-induced memory and learning 
impairments by reducing neuronal cell death. 
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