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و پراكسيداسيون ليپيدي ناشي از تزريق موضعي  حافظه فضايياختلال باكوپا مونرو براثر 
   موش صحرايي هيپوكامپ در اتيديوم برومايد

  *3يحاتم احمد و 1، سيد مهدي بانان خجسته2ملك احمدي محمد، 1حميرا حاتمي نعمتي، 1ي نوجه دهآقاي اسود
 جانوري يشناس ستيروه زگ وم طبيعي،دانشكده عل دانشگاه تبريز، تبريز،، ايران 1

  كلينيك پارسه تهران،، ايران 2
  روه علوم پايهگ دانشگاه فرهنگيان، تهران،، ايران 3

  13/5/1399 :تاريخ پذيرش  15/10/1398 :تاريخ دريافت

  چكيده

- هاي آنتيويژگي. شودمي ها نورون ميلين تخريب موجب برومايد اتيديوم مانند هاييتوكسين نيز و اسكلروزيس مالتيپل بيماري

بررسي تداخل اثر باكوپا مونرو و اتيديوم  هدف از اين مطالعه .است گزارش شده اكسيداني باكوپا مونرو در مطالعات قبلي
هاي موش تايي  7گروه  8 اين مطالعه بر روي .برومايد بر حافظه فضايي و پراكسيداسيون ليپيدي در تشكيلات هيپوكامپ است

 CA1ناحيه باكوپا مونرو و نيز تركيب اين داروها در  يا اتيديوم برومايد پس از تزريق سه روز. ترت گرفته اسصحرايي نر صو
پارامتر سپس . قرارگرفت استفاده موردسنجش پارامترهاي حافظه فضايي  منظور بهآزمون ماز آبي موريس  ،هيپوكامپ

كاهش  موجب CA1به ناحيه  01/0 برومايد ميكروليتر اتيديوم 3تزريق  .سنجش گرديدپراكسيداسيون ليپيدي در اين ناحيه 
 5 اثر يب دوزهمچنين بكارگيري  ).P>01/0( شد افزايش پراكسيداسيون ليپيدي و )P>01/0( پارامترهاي مرتبط با حافظه فضايي

)  P>001/0و P>01/0(توقف بر حافظه فضايي را ماتيديوم برومايد روزه سه تزريق ناشي از  اثر، تر برباكوپا مونرو ميكروگرم 
موضعي ناشي از تزريق  ميزان پراكسيداسيون ليپيديبا كاهش اكوپا مونرو ب .)P>01/0(ا كاهش دادر پراكسيداسيون ليپيديو 

 .مؤثر باشدفضايي  بهبودي حافظه درتواند مي، اتيديوم برومايد

  كسيداسيون ليپيديافظه فضايي، پراح اتيديوم برومايد، باكوپا مونرو، :يديكل يها واژه

  hahmadi@cfu.ac.ir: ، پست الكترونيكي04134422924: نويسنده مسئول، تلفن*

 مقدمه

مالتيپل  بيماري در) دميليناسيون(ها تخريب ميلين نورون
اسكلروزيس و شرايط ديگري مانند ايسكمي مغزي و در 

مطالعات نشان  ).18( دهدمعرض سموم مختلف رخ مي
عدم تعادل بين  به علت اكسيداتيو  استرساست كه داده 

اكسيداني هاي آنتيآزاد و مكانيسم يها كاليرادتوليد 
در مكانيسم آسيب بافتي  كليدي نقشي ، احتمالاًزاد درون

 كند ا ميفعصبي مركزي اي دستگاههاي دميليناسيون بيماري
مالتيپل  يها پلاكگزارش مربوط به بررسي  ).9(

باشد ميها اكسيداسيون ليپيدرپاسكلروزيس بيانگر افزايش 

يد ابزاري ساده براي ام بروموتزريق مستقيم اتيدي ).13(
هاي عصبي است و به پژوهشگران القاء دژنراسيون سلول

را  دميليناسيون و ريميليناسيون فرايندهايكند تا كمك مي
آزاد و القاء  يها كاليرادتوليد  اين ماده با). 5( مطالعه كنند

- آستروسيت رفتن بين از تواند موجبمي تيواسترس اكسيدا

ي ندهايفرآي كنترل  فهيوظكه  شده هااوليگودندروسيت و ها
دميليناسيون و رميليناسيون را بر عهده دارند و درنهايت 

 دميليناسيون نوروني و نيز مغزي-سد خوني تضعيفموجب 

همچنين دميليناسيون سمي توسط اتيديوم  .)5(شود  
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معمول براي بررسي ظرفيت ترميمي برومايد به طور 
مطالعات ). 19( دارد سيستم اعصاب مركزي كاربرد

 CA1ي تصويربرداري عصبي نشان داده كه آتروفي ناحيه
ي بيماران مبتلا به مالتيپل هيپوكامپ در اختلال حافظه

مالتيپل  بيماري). 28(دخيل است اسكاروزيس 
 حافظه و بلندمدت اسكلروزيس، موجب اختلال در حافظه

 يريپذ بيآسحساسيت و ). 12و  6( شودمي كاري
 به مغزي، نسبت ديگر نواحي با سهيدر مقا هيپوكامپ

برومايد  اتيديوم همچون موتاژن و دكنندهيتهد هاي محرك
  ).7( بيشتر است

براهمي  كه با نام) Bacopa monirea=BM(باكوپا مونرو
)Brahmi( اصلي دهنده ليتشكشود و هم ناميده مي 

باكوپا مونرو گياه  .شودداروهاي گياهي هند محسوب مي
ي بسيار، برگهاي دراز و ها شاخهي با ا خزندهكوچك 

كوچك و گلهاي ارغواني روشن از خانواده 
Scrophulariaceae آن به  يدانياكس يآنتهاي ويژگي. است

و در مطالعات قبلي به آن  شده شناختهطور گسترده 
يز عصاره گياه باكوپا مونري با تجو ).29( است شده اشاره

اكسيداني به سطح نرمال و آنتيهاي  برگرداندن سطوح آنزيم
كاهش پراكسيداسيون ليپيدي موجب بهبودي استرس 
 ،اكسيداتيو ناشي از تركيباتي همچون دي هيدروژن پراكسيد

 هايگزارش ).24( شودسرب و سديم نيتروپروسايد مي
اه در بهبودي حافظه و عصاره اين گي براثرزيادي مبني 

 گسترش دندريتيك نوروني در هيپوكامپ مغزي آمده است
آزمايشات باليني مؤيد اثر گياه باكوپا مونرو در بهبود ). 21(

  ).9و 1( باشدسال مي 55ي افراد بالاي  عملكرد حافظه

باتوجه به مطالعات پيشين مبني بر اثرات مثبت و مفيد 
بود علائم بيماري مالتيپل اكسيدانها در درمان و بهآنتي

مبني بر اثرات  هاييو نيز گزارش )9 و 8( اسكلروزيس
يكي از قويترين  عنوان به وحفاظتي باكوپا مونر

در مطالعه حاضر براي اولين بار اثر تزريق  ،ها دانياكس يآنت
مدت عصاره الكلي اين گياه بر و بلند مدت كوتاهموضعي 

ين شده ناشي از تزريق هاي تجربي دميلمدلحافظه فضايي 
 .اتيديوم برومايد بررسي گرديد

  روشهامواد و 
از  شده هيته هاي نر نژاد ويستار،در اين تحقيق از رت

 200±50وزني محدودهپشمينه تبريز، در  ي خانه وانيح
كاهش استرس و عادت به  منظور به. گرم استفاده شد

م علوشرايط آزمايشگاه فيزيولوژي جانوري در دانشكده 
دانشگاه تبريز، جانوران به مدت دو هفته در  طبيعي

) C2±22(در شرايط دماي ثابت محيطي تايي   5گروههاي 
روشنايي (ساعته 12روشنايي- ي تاريكيو تنظيم نور با دوره

ها هنگام كار با رت. شدندنگهداري مي) صبح7 از ساعت
. دشموازين اخلاقي كار با حيوانات آزمايشگاهي رعايت مي

 يها هورمونهاي نر، تداخل كمتر علت انتخاب موش
  .جنسي با داروها بود

استريوتاكسي دستگاه  :و داروهاي مورد استفاده وسايل
، دستگاه گذاري مغز حيوانجهت كانول kopfمدل 

 منظور به(داروي اتيديوم برومايد ، اسپكتروفتومتري
 ,Sigma, St Louisخريداري شده از شركت) دميليناسيون

MO, USA)(   

با استفاده از حلال گياه باكوپا مونرو براي تهيه عصاره از 
 80هاي گياه در يك ليتر اتانول گرم پودر برگ 100اتانولي، 

پس از صاف كردن . روز خيسانده شد 3درصد به مدت 
 60تا  C50 و در دماي خلأمحلول و حذف حلال تحت 

استفاده در  در دستگاه سوكسله، عصاره بدست آمده تا زمان
داروها بلافاصله قبل از  .نگهداري شد 4يخچال و در دماي 

  .شد درصد حل مي 9/0 استريل سالينها در محلول  آزمايش

داروهاي ها، تزريق درون صفاقي رتكردن  براي بيهوش
متعلق به ) mg/kg5( و زايلزين) mg/kg 100( كتامين
 Alfasan Chemical Co, Woerden, and) شركت

Holland)  گرفت استفاده از سرنگ انسوليني صورت ميبا
با  .شدند بلافاصله در دستگاه استريوتاكسي قرار داده مي و
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 استفاده از اطلس پاكسينوس و واتسون مختصات مغز رت

 =AP-- 8/3{هيپوكامپ  CA1، مشخصات ناحيه )25(
 -مياني(=mm2/2+ ML، از خط وسط )خلفي - قدامي(

 -شكمي( =mm7/2+DV، از سطح جمجمه )جانبي
هاي  دست آورده و كانول طرفه را بهيك صورت به} )پشتي

با دقت وارد  گيج در ناحيه مذكور 23 باضخامتراهنما 
قرار  CA1شد، طوري كه درست در سطح بالايي ناحيه مي

هاي روي استخوان جمجمه، اطراف كانول. )1شكل( گيرد
ه تركيب آكريل مخصوص دندانپزشكي و مونومر آن ريخت

ها در بالاي ماده آكريل جهت كانول كه يطور، شد يم
در پنج تا هفتمين روز دوره . تزريق قابل دسترس باشد

ها آماده تزريق و آزمون  بهبودي بعد از جراحي، موش
از سر سوزن  براي تزريق دارو در روز اجراي آزمون. بودند

كه طول آن ) شركت سوپا، ايران(پزشكي  گيج دندان 27
mm2 ندتر از كانول راهنما بوده و به لوله پلاستيكي بل

ميكروليتري بود استفاده  10متصل به سرنگ هميلتون 
  .شد مي

  
چپ ناحيه  طرف بهجايگاه تقريبي محل كانول وارد شده -1شكل

CA1 هيپوكامپ  

ميكروليتر به  3حجم تزريق براي تمام داروها در هر نوبت 
الگوي حجم  .بود) هميكروليتر در هر دقيق 1(دقيقه  3مدت 

آن، بر پايه تحقيقات قبلي و نيز پاسخ  زمان مدتتزريق و 
دارويي  يها قيتزرتمام  .)10 و2( دوزي دارويي بوده است

  .هيپوكامپ صورت گرفت CA1در ناحيه 

گروه :تايي تقسيم شدند 7گروه آزمايشي 8ها در قالب رت
شي آزمايگروه .تيماري اعمال نگرديد گونه چيهكنترل، كه 

 روز 7دقيقه به مدت 3ميكروليتر سالين را در  3شاهد كه
ميكروليتر  3 حجمهاي آزمايشي كه گروه. كردند افتيدر

. روز دريافت كردند 7و3را به مدت  01/0اتيديوم برومايد 
 ميكروگرم بر 5و10هاي آزمايشي ديگر، كه دوزهايگروه

 گروه. رت از عصاره الكلي باكوپا مونرو دريافت كردند
 3 دوز تككه يك هفته بعد از دريافت آزمايشي آخر 

روز،  7و يا  3به مدت  01/0ميكروليتر اتيديوم برومايد 
ميكروگرم براي هر رت از عصاره الكلي باكوپا  5 اثر يبدوز 

  . مونرو را دريافت كردند

سه روز پس از اتمام تيمار با  :بررسي حافظه فضايي
ا عصاره الكلي باكوپا دوزهاي دارويي اتيديوم برومايد ي

سنجش  منظور بهتركيب آنها با همديگر، نيز مونرو و 
پارامترهاي مرتبط با حافظه فضايي، روش ماز آبي موريس 

برج  شركتساخت  دستگاه اين. مورد استفاده قرارگرفت
با  رنگ اهيس شكليا استوانه حوضچه يك ازصنعت آزما 

كه تا ارتفاع  شده ليتشك مترسانتي 60و ارتفاع  136قطر 
گراد پر شده ي سانتي درجه 25±2متري از آب سانتي 25

 طور به متر يسانت 10 قطر به رنگ اهيس فلزي سكوي. است
 غربي جنوب دايره ربع مركز در قراردادي صورت به و ثابت

روز و  5هر موش به مدت  كه بيترت نيا به. است قرارگرفته
در دستگاه ) بهتجر 4هر نوبت شامل(در يك نوبت  هرروز

پس از اتمام . گرفتماز آبي موريس تحت آزمايش قرار مي
ها از دستگاه خارج و رتتجربه چهارم در هر نوبت، 

و مرتبط با  يريگ اندازهپارامترهاي قابل . شدندخشك مي
زمان پيدا - 1: حافظه فضايي در ماز آبي موريس عبارتند از 

كه  ،ن سكومسافت طي شده براي پيدا كرد - 2كردن سكو 
 Maze افزار نرماين پارامترها به كمك دوربين نصب شده و 

Router 3(شد ثبت مي.(  

ي با پنبه ها موشابتدا  :سنجش پراكسيداسيون ليپيدي
سر حيوان توسط گيوتين  وشدند آغشته به اتر بيهوش مي

جدا و هيپوكامپ از مغز جدا شده و بلافاصله در نيتروژن 
تهيه  منظور به. شدمي يدار نگهيزر فر صورت به- C80 مايع
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محلول  ها نمونه هموژن بافتي از هيپوكامپ، روي هريك از
هموژن . اضافه گرديد) w/v1:10(با نسبت  KCL 15% سرد

بعد از . بافتي با استفاده از هموژنايزر مكانيكي تهيه شد
دقيقه در 10به مدت  RPM3000سانتريفيوژ كردن در دور 

ل شفاف رويي از رسوب زيرين جدا شد ، محلوC4 دماي
). 2(بيوشيميايي مورد استفاده قرار گيرد  يزهايآنالتا براي 

حاصل تجزيه پلي اسيدهاي ) MDA(مالون دي آلدئيد
آن شاخصي از  يريگ اندازهچرب غيراشباع است و 
 بافت در MDA يريگ اندازه. پراكسيداسيون ليپيدي است

ش با تيوباربيتوريك اسيد بر پايه واكنهيپوكامپ  هموژنيزه
 TBARS )Thiobarbituric acid reactiveو ايجاد 

substance ( است، كه جذب نوري آن در دستگاه
نتايج . تعيين گرديد nm  532موج طولدر اسپكترومتر 

  ).17(گرم پروتئين بيان گرديد درميلينانومول  صورت به

ايشي محل تزريق داروها، از هر گروه آزم ديتائ منظور به
- طور تصادفي انتخاب و توسط كلروفرم كشته مي رتبهيك 

مغز آن توسط دستگاه ميكروتوم ويبرواسلايس  ، سپسشد
ها با اطلس تصاوير اين برشو  شدبرش داده مي

 . )1شكل( شدپاكسينوس و واتسون مقايسه مي

 SPSS افزار نرمبه دست آمده در  يها داده: مطالعات آماري
از آزمون آناليز واريانس . شدي ميآمار ليوتحل هيتجز

براي مقايسه اثرات  Post Hoc Tukeyو آناليز  طرفه كي
اثرات برهم  نيزو دارو با گروه كنترل  دوزهاي مختلف هر

 P>05/0. شدكنش بين داروها با گروه مربوطه استفاده مي
مورد ملاك قرار  ها گروه دار يمعنتفاوت مقدار  عنوان به
 Excelافزار نرمدارها با استفاده از از رسم نمو. گرفتمي

  .گرفتصورت مي 2016

 نتايج

تحليل : 2و 1نمودار :نتايج مربوط به حافظه فضايي
در روز پنجم آزمون  post hoc Tukeyواريانس يكطرفه و

ميكروليتر  3 ماز آبي موريس نشان داد كه تزريق دوطرفه

باعث  هيپوكامپ مغزي CA1به ناحيه  01/0اتيديوم برومايد
 P>05/0( روزه 3هاي افزايش زمان يافتن سكو در دوره

، طرف 1نمودار، P>01/0 (روزه 7و  )، طرف چپ1نمودار
روزه  7در دوره  شده يطو نيز افزايش مسافت ) چپ

)01/0<P، نسبت به گروه كنترل شد) ، طرف چپ2نمودار .
ميكروليتر اتيديوم برومايد در  3نتايج نشان داد كه تزريق 

 كوتاه مدت و بلندمدت دورههيپوكامپ در  CA1ناحيه 
هاي صحرايي موجب كاهش عملكرد حافظه فضايي موش

 10و5دوزهاي بكار رفته . شوددر ماز آبي موريس مي
تغييري رت از عصاره الكلي باكوپا مونرو  برميكروگرم 

و ) ، وسط1نمودار(در زمان پيدا كردن سكو  دار يمعن
فتن سكو در روز پنجم آزمايش مسافت طي شده براي يا

  ). ، وسط2نمودار(ايجاد نكرد 
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  (

شاهد    كنترل      :گروه ها اتيديوم برومايد       باكوپا مونرو      اتيديوم برومايد   

3      :تيمار بر حسب روز 7                              3 7
دوز داروها   (3µl )        (5µg/rat ,  10µg/rat)        (3µl)  

**

++

*
باكوپا مونرو
( 5µg/rat )

  

باكوپا مونرو و  برهم كنش آنها  اتيديوم برومايد ، تزريقثر ا -1نمودار
هيپوكامپ بر زمان سپري شده براي يافتن سكو در ماز  CA1در ناحيه 

در *  P>05/0و **  P>01/0. در موش صحرايي نرآبي موريس 
قط فكه  ييها در مقايسه با گروه++  P>01/0 ول مقايسه با گروه كنتر

  .اتيديوم برومايد دريافت كردند

 5 اثر يدوز بكه تزريق  نتايج مطالعه همچنين نشان داد
ميكروگرم براي هر رت از عصاره الكلي باكوپا مونرو 

ميكروليتر اتيديوم  3حجمروزه  سهموجب توقف اثر 
، طرف 1دارنمو ،P>01/0( زمان سپري شده  برومايد بر

(  و نيز مسافت طي شده براي رسيدن به سكو شد) راست
001/0<P  ،تزريق  ، درصورتيكه)، طرف راست2نمودار
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رت از عصاره الكلي باكوپا  ميكروگرم بر 5 اثر يدوز ب
 قادر به برگشت پاسخ اتيديوم برومايد در دورهمونرو 
 و )، طرف راست1نمودار( زمان سپري شده بر روزه هفت
براي يافتن سكو ) ، طرف راست2نمودار(افت طي شده مس
دهد كه تزريق دوز كنش داروها نشان مينتايج برهم. نشد

قادر به  هيپوكامپ  CA1در ناحيه  باكوپا مونرو اثر يب
هاي مسموم شده ناشي از مصرف بهبودي حافظه رت

  .شودمي اتيديوم برومايد در مصرف كوتاه مدت
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:گروه ها شاهد    كنترل     اتيديوم برومايد       باكوپا مونرو     اتيديوم برومايد  
3            :تيمار بر حسب روز 7                              3 7
دوز داروها : (3µl )            5µg/rat 10µg/rat  (3µl)  

** **

++ ++

باكوپا مونرو
( 5µg/rat )

  

كوپا مونرو و  برهم كنش آنها اب تيديوم برومايد،ا تزريقاثر  -2نمودار
مسافت طي شده براي يافتن سكو در ماز بر  هيپوكامپ CA1ناحيه  در

در مقايسه با گروه **  P>01/0. صحرايي نردر موش آبي موريس 
در مقايسه با گروهي كه فقط اتيديوم برومايد +++  P>001/0 كنترل و

 دريافت كردند

دهد كه نشان مي - 3نمودار :ليپيديپراكسيداسيون  نتايج
) شاخصي از پراكسيداسيون ليپيدي عنوان به( TBARSمقدار
 01/0اتيديوم برومايد ميكروليتر 3 كننده افتيدرهاي گروه

روزه  7 بلندمدتو ) P>01/0(روزه 3مدتكوتاهدر دوره 
)01/0<P (داري نشانكنترل تفاوت معني  نسبت به گروه 

ميكروگرم  5و10دوزهاي). ف چپ، طر3نمودار( دهدمي
دار در ي الكلي باكوپا مونرو تغييري معني بر رت عصاره

TBARS همچنين تزريق دوز ). ، وسط3نمودار(ايجاد نكرد
قادر به برگشت ميكروگرم بر رت باكوپا مونرو  5 اثر يب

اتيديوم ميكروليتر  3تزريق پراكسيداسيون ليپيدي ناشي از 
 7 بلندمدتو ) P>01/0(روزه 3مدت كوتاهبرومايد در دوره 

  ).، طرف راست3نمودار) (P>01/0(روزه شد
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شاهد    كنترل        :گروه ها اتيديوم برومايد      باكوپا مونرو    اتيديوم برومايد  

3            :تيمار بر حسب روز 7                                   3   7
دوز داروها :                                      (3µl )       5µg/rat 10µg/rat         (3µl)  

**

+++

باكوپا مونرو
( 5µg/rat )

  
و برهم كنش آنها  باكوپا مونرو اتيديوم برومايد، تزريقاثر  -3نمودار 

) TBARS(پراكسيداسيون ليپيدي  زانيبر م هيپوكامپ CA1ناحيه  در
 در مقايسه با گروه كنترل و**  P>01/0. صحرايي نردر موش 

01/0<P + + در مقايسه با گروههايي كه فقط اتيديوم برومايد دريافت
 .كردند

  گيريو نتيجهبحث 
آمده از مطالعه حاضر نشان داد كه تزريق  دست  نتايج به

 CA1 در ناحيه )عامل دميليناسيون عنوان به(اتيديوم برومايد

صحرائي نر بالغ منجر به  هايمپ موشاهيپوك
هاي اين پژوهش با داده. گرددپراكسيداسيون ليپيدي مي

تزريق موضعي اتيديوم . نتايج تحقيقات قبلي همخواني دارد
-هاي نر، ميزان آنزيمهيپوكامپ رت CA1برومايد در ناحيه 

ممكن است  ).30 و3( دهدمي را كاهشاكسيداني هاي آنتي
- از آنزيم ازحد شيبها به علت استفاده كاهش فعاليت آنزيم

هاي آزاد ي مقابله با راديكالاكسيداني براهاي آنتي
). 20( ناشي از تزريق اتيديوم برومايد باشد دشدهيتول

 MDAهمچنين گزارش شده كه اتيديوم برومايد با افزايش 
از  ).1( شودميميزان پراكسيداسيون ليپيدي  موجب افزايش

- ديگر عوارض ناشي از تزريق اتيديوم برومايد در ناحيه 

CA1  حاضر، كاهش پارامترهاي مرتبط هيپوكامپ در مطالعه
مدت ي بلند كنندهدريافت در گروه .با حافظه فضايي است
 و مسافت لازم براي يافتن سكو اتيديوم برومايد، زمان

همچنين اثر كوتاه مدت اين دارو بر زمان . يافت افزايش
بيانگر اثر  نتايج مطالعه حاضر. يافتن سكو افزايشي بود
و نيز ي فضايي  حافظه، گيرينامناسب اين ماده بر ياد
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تزريق اتيديوم برومايد به ساقه . ستها افعاليت حركتي رت
هاي اين ناحيه و ها موجب دميليناسيون نورونمغزي رت

ها در شود، طوري كه اين رتكاهش رفتار حركتي آنها مي
ي كمتري ها قدمروي شعاعي در محفظه آبي، تست پياده

مطالعات ). 23( ندبرداشته نسبت به حيوانات دميلينه نشد
متعددي ارتباط عوامل اكسيداتيو را به تخريب و تضعيف 

استرس همچنين التهاب و ). 12(اند  حافظه نشان داده
تجربي  تثبيت حافظه در مدلدر  اكسيداتيو مغزي با اختلال

مالتيپل بيماري  )EAE( انسفالوميليت خود ايمن
 ).15(است  مرتبط اسكلروزيس

كه آمده از مطالعه حاضر نشان داد  دست  نتايج به همچنين
بر حافظه  هيپوكامپ CA1در ناحيه تزريق باكوپا مونرو 

. ندارد دار يمعنفضايي و پراكسيداسيون ليپيدي اثري 
اين پژوهش با نتايج تحقيقات قبلي در برخي  يها داده

گزارش . موارد همخواني و در برخي موارد در تناقض است
سيداسيون ليپيدي در پري فرونتال و هيپوكامپ شده كه پراك

باكوپا مونرو  ).4( شود يمتحت تيمار با باكوپا مونرو مهار 
كند، با اثرات ضد پراكسيداسيون ليپيدي كه اعمال مي

عدم ). 31( شودموجب بهبودي نقص شناختي مي احتمالاً
همخواني نتايج حاصل از تزريق باكوپا مونرو در اين 

خي از نتايج محققين قبلي ممكن است مربوط مطالعه با بر
تجويز دارو و نيز نوع تيمار  زمان مدتبه دوز مصرفي، 

  .دارويي باشد

در تحقيقات قبلي تاكنون تداخل اثر باكوپا مونرو با اتيديوم 
برومايد بر روي حافظه فضايي و استرس اكسيداتيو يا 

اگرچه در . پراكسيداسيون ليپيدي بررسي نشده است
عات قبلي، تداخل اثر اتيديوم برومايد با داروهاي ديگر مطال

با  بلندمدتگزارش شده كه تيمار . بررسي شده است
، وسعت Eو  D3اكسيداني استفاده از ويتامينهاي آنتي

دميليناسيون القا شده با اتيديوم برومايد در هيپوكامپ را به 
تزريق داخل صفاقي ). 11( دهد يمكاهش  يتوجه قابلطور 

به مدت يك هفته، مانع از  Eتامين آنتي اكسيداني وي

هاي افزايش محصولات پروكسيداسيون ليپيدي در نمونه
 ددگر يمهاي دميلينه شده با سم اتيديوم برومايد سرم رت

همچنين در برخي از مطالعات پيشين، اثر مفيد ).  10(
اعمال باكوپا مونرو در تداخل با داروهاي ديگر بررسي 

وند فراموشي القاء شده با ديازپام به طور ر. شده است
خوراكي به  صورت بهبا باكوپا مونروي كه  يتوجه قابل

گياه باكوپا مونرو ).27(دموش داده شد بود، معكوس ش
ناشي  يگرا پسگرا و پيشقادر به معكوس شدن فراموشي 

ي فضايي موش  از تجويز اسكوپولامين و بهبودي حافظه
هاي ه و مهارت يادگيري موشاختلال حافظ ).26( است

 يها بطندر صحرايي ناشي از تزريق استرپتوزوتوسين 
ي گياه با تجويز عصاره يدار يمعن، به طور درون مغزي

گياه باكوپا مونرو در  ).16(باكوپا مونرو بهبود پيدا كرد 
) PBDE-209(بهبود سميت ناشي از دي فنيل اتر دكربناته 

فعاليت ). 32(وان نقش دارد هاي ماده ج در نوزادان و موش
 و) SOD(سوپراكسيددسموتاز  ،)CAT( كاتالاز آنزيمي

در  يدار يمعنبه طور ) GPx(گلوتاتيون پراكسيداز 
هاي ديابتي القاء شده با آلوكسون كه با عصاره باكوپا  موش

نتايج برهم كنش  ).14(مونرو تيمار شده بودند بهبود يافت 
دهد كه تزريق درون ينشان ممطالعه حاضر در داروها 

، هيپوكامپ CA1در ناحيه  باكوپا مونرو اثر يبمغزي دوز 
ناشي رميم پراكسيداسيون ليپيدي القاء شده ت اگرچه موچب

شده در همين ناحيه روزه  7و  3 از تزريق اتيديوم برومايد
هاي مسموم هبودي حافظه رتقادر به ب صرفاً، اما است

د و شويوم برومايد مياتيد سه روزهشده ناشي از مصرف 
روزه اتيديوم برومايد  7قادر به توقف اثر نامناسب تزريق 

رسد دامنه اثرات به نظر مي. روي حافظه فضايي نيست
روزه اتيديوم برومايد ممكن است  7نامناسب تزريق 

سلولي مرتبط با  يها سميمكانموجب اختلال در ديگر 
- زي و نيز آنزيمحافظه مانند تغيير در نوروترانسميترهاي مغ

اكسيداني شده كه تزريق باكوپا و ترميم هاي آنتي
پراكسيداسيون ليپيدي در اين مطالعه براي بهبودي حافظه 

  . كافي نبوده است
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دهد نتايج حاصل از تداخل دارويي در اين مطالعه نشان مي
 CA1تزريق دوز بكار رفته باكوپا مونرو در ناحيه كه 

اسيون ليپيدي و كاهش آسيبهاي با مهار پراكسيدهيپوكامپ 
ايجاد شده توسط راديكالهاي آزاد در شرايط تخريب ميلين 

اثرات نامناسب ناشي از تزريق دوزهاي بكار رفته نوروني، 
دهد، اما در سم اتيديوم برومايد در اين ناحيه را كاهش مي

هاي تيمار شده با تزريق اتيديوم بهبودي حافظه فضايي رت
مصرفي كوتاه مدت مفيد است و اثرات  برومايد در دوره
اتيديوم برومايد را روي حافظه  بلندمدتنامناسب تزريق 

نتايج مطالعه حاضر، پيشنهاد جهت تائيد  .دهدتغيير نمي

ي و شود كه برهم كنش اثر داروها در ديگر مناطق مغزمي
درون صفاقي بر  مقدار نوروترانسميترهاي  صورت بهنيز 

 موردو نيز تغييرات دندريت نوروني  دستگاه عصبي مركزي
  .قرارگيرد يبررس

  سپاسگزاري
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Abstract 

Multiple sclerosis, as well as toxins such as ethidium bromide, can damage the myelin 
of neurons. The antioxidant properties of Bacopa monnieri have been reported in 
previous studies. The aim of this study was to investigate the interaction of Bacopa 
monnieri and ethidium bromide on spatial memory and lipid peroxidation in the 
hippocampal formation. This study was performed on eight groups of seven-member 
male rats. Three days after injection of ethidium bromide or Bacopa monnieri, and also 
combination of these drugs in the CA1 region of the hippocampus, Morris Water Maze 
test was employed to measure spatial memory parameters. Then the lipid peroxidation 
parameter was measured in this region. bromide into the CA1 region Injection 3 μL of 
ethidium bromide 1% reduced the parameters related to spatial memory (P <0.01) and 
increased lipid peroxidation (P <0.01). In addition, administration of the subthreshold 
dose of 5 μg/rat of Bacopa monnieri stopped the effect of three–days injection of 
ethidium bromide on parameters of spatial memory (P <0.01, P <0.001) and decreased 
lipid peroxidation (P <0.01). Bacopa monnieri can improve spatial memory by 
decreasing the amount of lipid peroxidation induced by local injection of ethidium 
bromide. 
Key words: Bacopa monnieri, ethidium bromide, spatial memory, lipid peroxidation 


