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  و همکاران ستاریان  ها هاي دخیل در بیوسنتز و تجزیه کتکولامین مرفین و بیان ژن برخی آنزیم

Abstract

Introduction: Butylated hydroxytoluene (BHT; 2, 6-di-tert-butyl-p-cresol) is one of the extensively used 

antioxidants in the food industry. It is used in low-fat foods, fish products, packaging materials, paraffin, and mineral 

oils. BHT is also widely used in combination with other antioxidants such as BHA, propyl gallate, and citric acid for the 

stabilization of oils and high-fat foods. On the other hand, some investigators have reported that BHT has psychotic 

effects. Therefore, the aim of the present study was to investigate the effect of BHT on learning and memory in a model 

of passive avoidance learning in male rats.

Methods: Twenty-eight male rats weighting 180-260 g were used. Animals were divided into 4 groups: 1- control 

group (received sesame oil with the same volume as experimental groups); -2 experimental 1 (received BHT 25

mg/kg/day); 3- experimental 2 (received BHT 100 mg/kg/day) 4- experimental 3 (received BHT 150 mg/kg/day). BHT 

was administered by oral intake for 15 days. Learning and memory were assessed by a passive avoidance shuttle-box. 

Data were analyzed by one way ANOVA and Tucky's post-hoc test. The level of significant was set at P<0.05.

Results: Our data showed that BHT at the doses of 25, 100 and 150 mg/kg/day significantly decreased the time 

spent in light compared to the control group.

Conclusion: According to our results, BHT impairs learning and memory in passive avoidance learning.
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  1387 بهار، 1، شمارة 12جلد   فیزیولوژي و فارماکولوژي

               اثر بوتیلیتد هیدروکسی تولوئن بر یادگیري احترازي غیر فعال در 

 موش صحرایی

  3، فرزانه حسین نیا3، گلاره حقیقت جو3دا جعفري، ن2، بیتا گرامی زاده1، جواد ساجدیان فرد*1مهناز طاهریانفرد

  بخش فیزیولوژي، دانشکده دامپزشکی، دانشگاه شیراز، شیراز. 1

  مرکز تحقیقات پیوند، بیمارستان نمازي شیراز، شیراز. 2

  دانشگاه بین الملل دانشگاه شیراز، شیراز. 3

  90 آذر 29: پذیرش    90 مرداد 29: دریافت
  همکارانو  ستاریان  ها کتکولامین تجزیه و هاي دخیل در بیوسنتز آنزیمبیان ژن برخی  مرفین و

  چکیده

این ماده در غـذاهاي کـم چـرب، محصـولات     . بوتیلیتد هیدروکسی تولوئن یکی از آنتی اکسیدان هایی است که به وفور در صنایع غذایی مورد استفاده قرار می گیرد: مقدمه

 .را گـزارش کـرده انـد    از طرفی بعضی از مطالعات اثرات سمیت روانی بوتیلیتد هیدروکسـی تولـوئن  . روغن هاي معدنی نیز استفاده می شود ماهی، مواد بسته بندي شده، پارافین و

     .ستحرایی نر ابنابراین هدف از  مطالعه ي حاضر بررسی اثر بوتیلیتد هیدروکسی تولوئن بر یادگیري و حافظه در مدل یادگیري احترازي غیر فعال در موش ص

روغن کنجد بـا حجمـی مشـابه گـروه آزمـایش دریافـت       (گروه کنترل  -1: گروه استفاده شد 4گرم در  180 -260موش صحرایی نر با وزن  28در این مطالعه از  :روش ها

    ) mg/kg/day 100تیلیتـد هیدروکسـی تولـوئن دوز    دریافـت کننـده بو  ( 2آزمایشـی   -3) mg/kg/day 25دریافت کننده بوتیلیتد هیدروکسی تولوئن دوز ( 1آزمایشی  -2.) کردند

یادگیري و حافظـه  . روز به صورت خوراکی استفاده شد 15بوتیلیتد هیدروکسی تولوئن به مدت ). mg/kg/day 150دریافت کننده بوتیلیتد هیدروکسی تولوئن دوز ( 3آزمایشی  -4

  .یک طرفه و تست تشخیصی توکی آنالیز شد یافته ها از طریق آنالیز واریانس. توسط شاتل باکس انجام شد

به طـور معنـی داري باعـث کـاهش در مـدت زمـان مانـدن در         mg/kg/day 150و  100و  25داده هاي ما نشان داد که بوتیلیتد هیدروکسی تولوئن در سه دوز  :یافته ها

  .روشنایی در آزمون یادگیري، تثبیت حافظه و حافظه در مقایسه با گروه کنترل می شود

  .بر اساس نتایج ما بوتیلیتد هیدروکسی تولوئن موجب اختلال در یادگیري و حافظه در روش یادگیري احترازي غیر فعال شد :جه گیريینت
  

  بوتیلیتد هیدروکسی تولوئن، یادگیري و حافظه، شاتل باکس، موش صحرایی نر :هاي کلیدي واژه

  *مقدمه

 پسـتانی دکتر سوتو در بررسی سـلول هـاي    1985در سال 

که در یـک پتـري دیـش پلاسـتیکی بـراي یـک هفتـه         موش

نگهداري شده بود، متوجه گردید عاملی باعث شده است که این 

  

  

  taherian@shirazu.ac.ir                   :نویسندة مسئول مکاتبات *

  www.phypha.ir/ppj         :                                  وبگاه مجله

. تومور قرار بگیرندشروع تقسیمات میتوزي و سلول ها در مسیر 

او با آنالیز مواد موجود در پتري دیش نشان داد که ماده نانویـل  

ي از تغییـر رنـگ و   که بـراي جلـوگیر  ) nanoylphenol(فنل 

شـود توانسـته    پوسته پوسته شدن به مواد پلاستیکی اضافه می

 ـ است وارد محیط آبی شـده و  از اتصـال بـا گیرنـده هـاي      سپ

هورمون هاي استروژن موجود در سـلول هـاي پسـتان مـوش،     

 یسـرطان تغییرات باعث تحریک رشد و قرار دادن آنها در مسیر 

ایر محققان گردید و تـاثیر  یافته علمی او باعث تشویق س. گردد

  1347تأسیس  
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بسیاري از مواد شیمیایی در این زمینه مورد بررسی قرار گرفتـه  

  .]15[است 

در زمـان هـاي خاصـی از     مـواد شـیمیایی  بـا  تماس اثرات 

 ،10[ممکن است تشدید گردد ...) بلوغ و  ،دوران جنینی(زندگی 

ی و افـزایش ابـتلا بـه    دانشمندان ارتباط بین مواد شـیمیای . ]17

برخی از بیماري ها از قبیـل کـاهش تعـداد اسـپرم در مـردان،      

افزایش موارد سـرطان پروسـتات، پسـتان، بیضـه و اخـتلالات      

عصبی و یادگیري در کودکان را به افزایش تماس جامعه با مواد 

بـراي  . ]14 ،9[شیمیایی در چند دهه اخیر مـرتبط دانسـته انـد    

معرفی این مواد شیمیایی کـه خاصـیت ورود و تجمـع در بـدن     

، اتصال به گیرنده هـاي هورمـونی و   )بخصوص در بافت چربی(

اختلال در فعالیت سیستم طبیعی اندوکرین بدن را دارند اسـامی  

مختلفــی همچــون هورمــون هــاي محیطــی، اســتروژن هــاي 

ن ها، مـواد بـر هـم زننـده     محیطی، زنواستروژن ها، فیتواستروژ

مواد شـبه اسـتروژنی اسـتفاده شـده      وتعادل سیستم اندوکرین 

یکی از زنواستروئیدهاي مهم بوتیلیتد هیدروکسی تولـوئن  . است

  .است BHTیا 

BHT  متیل فنول در طبیعـت  -4-بوتیل-ترت-دي-2و6یا

به صورت ذاتی وجود ندارد و توسط بشر ساخته شده، این مـاده  

براي مصـارف صـنعتی تولیـد پلاسـتیک و      1947 ابتدا در سال

بخاطر  1954سایر محصولات نفتی حق امتیاز گرفت و در سال 

خاصیت آنتی اکسیدانی اش به عنوان ماده اي بـی خطـر بـراي    

پیشـنهاد   FDAمصارف خوراکی و استفاده در صنایع غذایی به 

شد و حق امتیاز گرفت، پس از آن تحقیقات بیشتري روي ایـن  

نجام نگرفت و موارد مصرفی آن روز به روز افزایش یافت ماده ا

در محصولات آرایشی به عنوان ماده اي که پروسه پیري را بـه  

تاخیر می اندازد و حتی افزاینده طول عمر اثرات مثبتـی نیـز در   

مشاهده شد  HIVزمینه ي درمان ویروس هایی مانند هرپس و 

مانند ویتامین  به همراه برخی مواد دیگر BHTو موجب شد که 

C  وL-lysine  این خصوصیات موجـب  .]21 ،20[استفاده شود

ــه عنـــوان یکـــی از پرمصـــرف  BHT کـــه شـــد ــرین  بـ                 تـ

آنتی اکسیدان هاي مورد اسـتفاده غـذاهاي کنسـروي و بسـته     

بندي هاي صنایع غذایی شناخته شود، سازمان سلامت جهـانی  

و طـی ایـن   دستور ارزیابی مجدد این ماده را داد 1994در سال 

با وجود اثرات مثبتـی کـه در    BHT تحقیقات مشخص شد که

محدوده زندگی داشته، اثـرات مضـري را نیـز بـر ارگـان هـاي       

تحمیل مـی  ... مختلف انسان از جمله کبد، شش ها، کلیه ها و 

کند، موجب اختلال در متابولیزم لیپیـدهاي کبـد و فاکتورهـاي    

 ،1[انعقادي خون شده، و ماده اي کارسینوژن و تراتـوژن اسـت   

تاکنون در خصوص اثر این مـاده بـر سیسـتم عصـبی      .]18 ،5

لذا با توجه به کاربرد . کارهاي بسیار مختصري انجام شده است

زیاد این مـاده و بـا توجـه بـه اینکـه گزارشـات مختصـري در        

خصوص اثرات این ماده بر مغز وجود دارد، هدف مطالعه حاضـر  

ده بوتیلیتـد هیدروکسـی تولـوئن بـر یـادگیري و      بررسی اثر مـا 

حافظه در مدل یادگیري احترازي غیرفعال در موش صحرایی نر 

.است

  هاروشومواد

تـایی   7گروه  4موش صحرایی نر در  28براي آزمایشات از 

هفتـه و وزن   18بـا سـن تقریبـی     Sprague-Dawleyاز نژاد 

شکی خریداري گرم که از مرکز حیوانات دانشکده پز 260-180

هفتـه قبـل از شـروع     2کلیـه حیوانـات   . استفاده گردیـد شدند،

آزمایشات به منظور سازگاري با شرایط محـیط در قفـس هـاي    

غـذا و آب آزادانـه در   . پلکسی گلاس استاندارد نگهداري شـدند 

حیوانات در درجه حرارت کنتـرل شـده   . اختیار آن ها قرار داشت

 ـ) 2±22(  12سـاعت نـور و    12وري نگهداري شدند و شرایط ن

عصـر   6صـبح تـا    6سـاعت  (ساعت تاریکی در نظر گرفته شد 

: گروه مورد بررسـی قـرار گرفتنـد    4حیوانات در ). شرایط نوري

کنترل، در این گروه روغن کنجد بعنـوان حـلال مـاده    : 1گروه 

، 1آزمایشـی  : 2 گـروه . بوتیلیتد هیروکسی تولوئن اسـتفاده شـد  

میلـی گـرم بـه ازاي هـر      25ئن دوز بوتیلیتد هیدروکسـی تولـو  

، 2آزمایشـی  : 3گـروه . کیلوگرم وزن بـدن در روز اسـتفاده شـد   

میلـی گـرم بـه ازاي هـر      100بوتیلیتد هیدروکسی تولوئن دوز 

، 3آزمایشـی  : 4گـروه . کیلوگرم وزن بـدن در روز اسـتفاده شـد   

میلـی گـرم بـه ازاي هـر      150بوتیلیتد هیدروکسی تولوئن دوز 

پس از این کـه حیوانـات   . ن در روز استفاده شدکیلوگرم وزن بد

دوره سازگاري با شرایط محیط را طی کردند، تمامی گروه ها به 

صبح گاواژ شدند و دارو  10تا  9روز، هر روز از ساعت  15مدت 

  .و یا روغن کنجد مستقیماً در معده آنها فرستاده شد

ي پس از اتمام دوره گـاواژ، بلافاصـله مرحلـه القـاء یـادگیر     

بـراي انجـام یـادگیري از دسـتگاه     . احترازي غیر فعال آغاز شد
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القاء یادگیري احتـرازي غیـر فعـال در    . شاتل باکس استفاده شد

      روز و در هــر روز یــک جلســه  5حیــوان مــورد مطالعــه شــامل 

روز اول جهت آشـنایی بـا دسـتگاه، روز دوم و سـوم     . می باشد

افظه و روز پنجم به جهت یادگیري و روز چهارم جهت تثبیت ح

در روز نخست، گروه هـاي  . عنوان بقا حافظه در نظر گرفته شد

دقیقـه   2تحت یادگیري حیوانات به طور جداگانـه و بـه مـدت    

جهت سازش پذیري و آشنایی با دسـتگاه شـاتل بـاکس در آن    

در ایـن حالـت دریچـه ي بـین دو محفظـه ي      . قرار داده شدند

ات می توانستند آزادانه و بـدون  تاریک و روشن باز بوده و حیوان

آنکه شوکی به پاي آن ها وارد شود، بین دو محفظه رفت و آمد 

پـس از  . دقیقه ي بعد هم تکرار شد 30این سازش پذیري. کنند

دتکتـورِ دسـتگاه، بـر    . ساعت آزمایش شروع گردیـد  24گذشت 

میلی آمپر، زمان تأخیر در شوك دهـی   6/0اساس شدت شوك 

سـپس  . ثانیـه تنظـیم شـد    1شـوك دهـی نیـز    ثانیه و زمان  1

حیوانات به طور جداگانه و به آرامـی در منتهـی الیـه ناحیـه ي     

زمـانی کـه   . روشن و در سمت مخالف دریچه قـرار داده شـدند  

پاي آن  4حیوان طوري به ناحیه ي تاریک وارد می شد که هر 

روي میله هاي فلزي قرار می گرفت، درب کشوئی بسته شده و 

شدن درب کلیدي که در گوشه ي پایین سـمت راسـت   با بسته 

ناحیه ي روشن دریچه تعبیـه شـده بـود فعـال شـده و شـوك       

الکتریکی در یک ثانیه به کف پاي حیوان وارد می شد و توسط 

ــت    ــه روشــن ثب ــان حضــور مــوش در ناحی           دســتگاه مــدت زم

پس از پایـان شـوك دهـی، حیوانـات بلافاصـله از      . می گردید

خارج شده و در قفس هاي خود قرار می گرفتند در این دستگاه 

جلسه از یادگیري در صورتی که حیوان براي ورود به ناحیـه ي  

      ثانیـه تـأخیر مـی کـرد، از آزمـایش حـذف        60تاریک بـیش از  

در روز چهـارم  . سومین روز مشابه روز دوم انجام گرفت. می شد

مـوش شـوك وارد    به منظور تثبیت حافظه مانند روز دوم اما به

نشد و فقط مدت زمان حضور مـوش در ناحیـه روشـن را ثبـت     

در آزمایش بقاي حافظه در صورتی که حیـوان بـیش از   . گردید

ثانیه از ورود به ناحیه ي تاریک احتراز می کرد، به عنـوان   120

. معیار انجام کامل یادگیري و احتراز کامل در نظر گرفته می شد

ه روز چهارم انجـام شـد و بـه عنـوان     در نهایت روز پنجم مشاب

در این نوع یادگیري با توجه بـه  . بقاي حافظه در نظر گرفته شد

اینکه در محفظه تاریک امکـان وارد کـردن شـوك الکتریکـی     

وجود دارد، حیوانات یاد می گیرند که در محفظـه روشـن بـاقی    

بمانند؛ علی رغم اینکـه اصـولاً جونـدگان بـه تـاریکی علاقـه       

لذا معیار بررسی تست هاي آماري و اعدادي کـه  . رندبیشتري دا

تست آماري روي آنها انجام شد، مدت زمان ماندن در محفظـه  

لازم به ذکر است که تمامی جلسات القـاء یـادگیري   . روشن بود

 8:30احترازي غیر فعال در گروه هاي تحت یادگیري از ساعت 

.صبح انجام گرفت 9:30الی 

ــا اســتفا  ــق ب ــن تحقی ــاري در ای ــه ي آم  SPSSده از برنام

)version 18 (در این مطالعه . داده ها مورد بررسی قرار گرفتند

جهت مقایسه مدت ماندن در روشنایی در گروههاي مختلـف و  

مراحل مختلف تست یادگیري و حافظه از آزمون آمـاري آنـالیز   

. واریانس یک طرفه و تست تشخیصی دانکـن اسـتفاده گردیـد   

در ضمن داده ها . در نظر گرفته شد P>05/0سطح معنی داري 

میانگین در نظر گرفته  ±در بخش نتایج به صورت خطاي معیار

.شد

  یافته ها

و 25یافته هاي اثر بوتیلیتد هیدروکسی تولوئن در سـه دوز 

میلی گرم به ازاي یک کیلـوگرم وزن بـدن در هـر     150و  100

به شـرح زیـر    روز بر یادگیري احترازي غیر فعال، 15روز بمدت 

. بدست آمد

مدت زمان ماندن در روشـنایی در گروههـاي مختلـف و در    

روز اول، آشـنایی  . روزهاي مختلف تست به شرح زیر می باشـد 

ــاکس    ــاتل ب ــتگاه ش ــا دس ، 6/11±8/7، 8/9±5/2، 4/5±2(ب

، 6/10±7/2(روز دوم، اولـــین جلســـه یـــادگیري ) 8/2±5/11

، دومــین جلســه روز ســوم) 4/4±2/14، 4/2±75/6، 7/1±7/5

ــادگیري  روز ) 3/10±7/1، 8±8/3، 14±10، 105±3/14(یــــ

ــت حافظــه  ــارم، تثبی ، 5/34±5/28، 3/41±9/13، 120±0(چه

، 3/85±7/30(روز پــنجم، بررســی بقــاي حافظــه    ) 15±30

6/20±7/64 ،1±6 ،5/1±3/10.(  

نشان داد که هیچ اختلافـی   1-2نتایج آزمایش در روزهاي 

شنایی در مقایسـه بـا گـروه کنتـرل     در مدت زمان ماندن در رو

ي  جلسه دومین واقع در که روز سوم، اما در). 1 شکل( ندارد وجود

در طی جلسه ي اول یـک بـار شـوك داده    (یادگیري می باشد

در مقایسه بـا  ) >05/0P(گروه کنترل اختلاف معنی داري ) شده

هیدروکسی تولوئن نشان داد، این بدان معنی گروه هاي بوتیلیتد
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 3کـه مقایسـه مـدت زمـان مانـدن در روشـنایی در روز       اسـت 

. افـزایش یافتـه اسـت   ) >05/0P(آزمایش به طور معنـی داري  

ــکل ( ــف    ).1ش ــاي مختل ــین دوز ه ــی داري ب ــتلاف معن اخ

).1شکل (بوتیلیتدهیدروکسی تولوئن مشاهده نشد 

مـدت زمـان بـاقی مانـدن در     ) تثبیت حافظه(در روز چهارم 

نسـبت  ) >05/0P(به طور معنی داري  روشنایی در هر سه گروه

به گروه کنترل کاهش یافته است، اما اختلاف معنی داري بـین  

  ). 1شکل (دوز هاي بوتیلیتد هیدروکسی تولوئن مشاهده نشد 

مـدت  (طی روز پنجم که به منظور بررسـی بقـاي حافظـه    

و  100آزمایش انجام شـد، دوز هـاي   ) زمان ماندن در روشنایی

ازاي یـک کیلـوگرم وزن بـدن در هـر روز      میلی گـرم بـه   150

بوتیلیتد هیدروکسی تولوئن، بقاي حافظه را به طور معنـی داري  

)05/0P< (    در مقایسه با گروه دوز پـایین بوتیلیتـد هیدروکسـی

ایـن نتـایج نشـان مـی دهـد کـه       . تولوئن و کنترل کاهش داد

بوتیلیتد هیدروکسی تولوئن موجب اختلال در یادگیري، تثبیت و 

  .اي حافظه در روش یادگیري احترازي غیر فعال می شودبق

  بحث

ــه     ــت ک ــن اس ــت ای ــایع اس ــول ش ــور معم ــه بط ــه ک آنچ

زنواستروئیدها باعث اختلال در عملکرد هورمونها می شـوند، در  

ــایر    ــه زنواســتروئیدها س ــود دارد ک ــز وج ــه شــواهدي نی حالیک

این ترکیبات بـر  . سیگنالینگ هاي سلولی را نیز مختل می کنند

ارگان هاي مختلف در مراحل مختلف سنی می توانند با درجات 

متفاوتی اثر کنند، اما عمده ترین اثرات آنها از طریق اخـتلال و  

     تخریــب گیرنــده هــاي غشــایی اســتروژن در سیســتم عصــبی 

زنواسـتروئیدها داراي ویژگـی تـوام آگونیسـت و     .]19[می باشد 

گیرنـده هـاي   . ]8[هسـتند  آنتاگونیست گیرنده هاي اسـتروژن  

غشایی استروژن در سلول هاي گلیال و سلول هاي عصـبی در  

ــود    ــی ش ــان م ــحرایی بی ــوش ص ــپ م ــرض . هیپوکام در مع

زنواستروژن ها قرار گرفتن در دوران جنینی باعث تغییر در بیان 

بنابراین این مـواد  . ]12[ژن استروژن ها در هیپوکامپ می شود 

نقش مهمی در بسیاري از توانایی هاي شناختی در مهـره داران  

  .]6[رده بالا از جمله انسان دارد 

از طرفی زنواستروئیدها با تداخلی که در سیسـتم اسـتروژنی   

بدن ایجاد می کنند، در بعضی اوقات باعث تحریک بیش از حد 

تولید استروژن ها شده و در مقابل ایـن تحریـک بـیش از حـد     

سیستم هاي جبرانی بدن وارد عمل شده و باعث اختلالاتـی در  

استروژن بسیاري از پاسخ هاي . ]7[سیستم هورمونی می شوند 

   تکاملی و فیزیولـوژیکی در سـلولهاي هـدف را بوسـیله تنظـیم      
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      اســتروژن . ]6[ژن هــاي خاصــی تحــت تــاثیر قــرار مــی دهــد 

غـدد فـوق کلیـوي و    -هیپـوفیز -پوتـالاموس می تواند مسیر هی

ترشح کورتیکواستروئیدها را تحت تاثیر قرار دهد و این اثرات در 

میـزان زیـاد   . ]13[اهمیـت دارد   morris water mazeتعدیل 

استروژن در پلاسماي موش هاي صحرایی ماده ي بالغ فـاکتور  

در همچنـین   .مهمی براي بیـان افـزایش یـادگیري مـی باشـد     

ورودیهـاي کولینرژیـک بـه     موشهاي صحرائی مـاده اسـتروژن   

 -گیرنـده هیپوکامپ را افزایش داده که این خود موجب افزایش 

هیپوکامـپ     CA1 سلولهاي پیرامیدال ناحیـه   در   NMDA هاي 

  .]11[ می شود

سالهاست که ترکیباتی چون بوتیلیتـد هیدروکسـی تولـوئن    

اد غـذایی حـاوي چربـی و مـواد     بعنوان آنتـی اکسـیدان در مـو   

        پروتئینــی در کشــورهاي مختلــف جهــان مــورد اســتفاده قــرار 

بوتیلیتـد هیدروکسـی تولـوئن بـا گیرنـده غشـایی       . می گیرنـد 

برابر  7استروژن باند می شود، اما خاصیت استروژنی آن بیش از 

ــت    ــتروژن اس ــر از اس ــی از   . ]6[کمت ــه بعض ــاتی ک      در مطالع

رودخانه هاي آلمان صورت گرفتـه متوجـه شـدند کـه بوتیلیتـد      

نانوگرم در لیتر قابل اندازه  178 باًًهیدروکسی تولوئن با دوز تقری

د کـه  گیري است، سپس با بررسی آبهاي زیر زمینی متوجه شدن

  . ]4[نانوگرم در لیتر وجود دارد  132این ماده با غلظت 

بـراي یـک   (میلی آمپـر   6/0در مطالعه حاضر، شدت شوك 

 6/0نشان دادند که شـدت شـوك    Parraو Everss.بود) ثانیه

. ]3[میلی آمپر براي تولید یادگیري مهاري شرطی کـافی اسـت   

در مطالعه حاضر در معرض بوتیلیتـد هیدروکسـی تولـوئن قـرار     

گرفتن در موش هاي صحرایی بالغ نژاد اسپراگ داولی منجر به 

ختلالات بصـورت  اختلالاتی در یادگیري و حافظه شد، که این ا

در خصـوص اثـر زنواسـتروئیدها بـر     . وابسته به دوز مـی باشـد  

یادگیري و حافظـه اثـرات متناقضـی مشـاهده شـده اسـت، در       

معرض بوتیلیتد هیدروکسی تولوئن قرار گرفتن در مرحله جنینی 

باعث کاهش خـواب و یـادگیري و افـزایش پرخاشـگري شـده      

هیدروکسی تولوئن بر بنظر میرسد که اثرات سوء بوتیلیتد . است

یادگیري و حافظه در مرحله جنینی خیلـی بیشـتر از در معـرض    

  . ]16[قرار گرفتن در بعد از تولد و در بالغین می باشد 

در بررسی زنواستروئیدها و اثرات آنها بر یادگیري، بیان شده 

جـنس، و نـوع تسـت    است که این اثرات به چند عامـل سـن،   

همچنین زنواستروئیدهایی که از سـد  . ]2[یادگیري بستگی دارد 

تشان بصورت کاهش یـادگیري و  خونی مغز عبور می کنند، اثرا

حافظه می باشد، با توجه به اینکه بوتیلیتد هیدروکسـی تولـوئن   

علی رغم اینکه از طریق خوراکی وارد بدن می شود امـا از سـد   

خونی مغز عبور میکند، لذا اثرات آن بر یادگیري و حافظـه نیـز   

  . مطالعه مشاهده شدبخوبی آشکار است و این امر در این 

  ه اینکه هورمون اسـتروژن باعـث تقویـت حافظـه     با توجه ب

 می شود، در مطالعه چاپ نشده اي ما با حذف تخمدان اخـتلال 

در یادگیري و حافظه را مشاهده کردیم، و بـا توجـه بـه اینکـه     

بوتیلیتد هیدروکسی تولوئن داراي خاصیت استروژنی است، بنظر 

ژن می رسد که این ماده داراي خاصیت آگونیست جزیی اسـترو 

  .باشد و بنابراین باعث اختلال در یادگیري و حافظه شده است

  سپاسگزاري

نویسندگان مقاله، بدین وسیله تقدیر و تشکر خود را از صندوق حمایت 

از پژوهشگران و فناوران کشور و دانشگاه علوم پزشکی شیراز کـه تحقیـق   

  .حاضر را از جهت مالی حمایت کرده است، ابراز می دارند
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