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Abstract 

Introduction: Olibanum improves memory in different models of learning. However, the effect of olibanum on 

models of Alzheimer’s disease has been less studied. In the present study, the effect of olibanum on memory in normal 

rats and in a rat model of Alzheimer disease induced by intracerebroventricular injections of streptozotocin was 

evaluated. 

Methods: Rats received an aqueous extract of olibanum (50, 100 and 300 mg/kg) via gavage, acutely 30 minutes 

before the test and chronically for 21 consecutive days before assessment of memory racall. In two other groups of 

animals, two guide cannulas were inserted into the lateral ventricles under stereotaxic surgery. One group received 

bilateral injections of streptozotocin (1.5 mg/kg/2 μl/side) in the first and third days of surgery. The other group 

received artificial cerebrospinal fluid. Fourteen days after surgery, learning was evaluated. Two other groups of animals 

received olibanum (50 mg/kg) or its solvent, for 21 days beginning from one week before injections of streptozotocin. 

Results: Acute administration of olibanum did not affect learning parameters, but chronic administration of it (50 

mg/kg) improved memory retrieval. Streptozotocin increased number of necessary stimulations for induction of short 

term memory, but decreased step through latency, significantly. In animals which received streptozotocin, olibanum 

increased step through latency, significantly. 

Conclusion: Olibanum reduces the risk of Alzheimer’s disease induced by streptozotocin. Further studies with 

emphasis on active constituents of olibanum may result in development of drugs capable of decreasing probability of 

Alzheimer’s disease occurrence. 
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 یداخل بطن قیاز تزر یناش مریآلزا یماریمدل ب یاثر کندر رو

  نیاسترپتوزوتوس

 ، رضوان آقائی، مریم نوربخش نیا*سید رسول ذاکر، سیامک بهشتی

 ، اصفهانندانشکده علوم، دانشگاه اصفها ،یشناس ستیبخش علوم جانوري، گروه ز

 93مهر  25پذیرش:   93مرداد  25دریافت: 
  

 چكيده

کمتر مطالعه شده است. در این مطالعه اثر کندر، برر   مریآلزا يماریب يها کندر در مدل ریتأث حال نی. بااشود یم يریادگیمختلف  يها کندر باعث بهبود حافظه در مدل :مقدمه

       شد. یبررس نیاز استرپتوزوتوس یناش مریآلزا يماریمدل ب نیسالم و همچن ییصحرا يها حافظه موش

         روز، 21 بره مردت  مرزمن   صرورت  بره و  (mg/kg 300 ,100 ,50)دقیقره پریش از آزمرون     30برار،   حاد یرک  صورت بهي صحرائی، عصاره آبی کندر را ها موش :ها  روش

(50, 100 mg/kg)  ي هرا  بطرن حافظه بررسی شد. در دو گروه دیگر از حیوانات، تحت جراحی استرئوتاکس دو کانول تزریق داخل دریافت کردند و میزان بازخوانی  اژوگااز طریق

در روز اول و سوم جراحی تزریق شد. گروه دیگر مایع مغزي نخراعی مصرنوعی    دوطرفه صورت به (mg/kg/2μl/side 1.5)طرفی کار گذاشته شد. به یک گروه استرپتوزوتوسین 

یافرت  روزدر 21یا حلال آن را به مردت   (mg/kg 50)روز پس از جراحی یادگیري بررسی شد. دو گروه دیگر، از یک هفته پیش از تزریق استرپتوزوتوسین، کندر  14دریافت نمود. 

 کردند.

فظره را بهبرود بخشرید. استرپتوزوتوسرین باعرث      از آن حا mg/kg 50داري بر پارامترهاي یادگیري نداشت، اما تجویز مرزمن دوز   یمعنتجویز حاد عصاره کندر اثر  ها: يافته

داري باعرث افرزایش    یمعنر  طرور  بره یري براي ورود به اتاق تاریک شد. کندر تأخ زمان مدتدار  یمعنو کاهش  مدت کوتاهدار تعداد تحریکات لازم براي ایجاد یادگیري  یمعنافزایش 

 کننده استرپتوزوتوسین شد. یافتدریري براي ورود به اتاق تاریک در حیوانات تأخ زمان مدت

 يمنجرر بره سراخت داروهرا     توانرد  یمؤثر کنردر مر   باتیبر ترک دیبا تأک شتریدهد. مطالعات ب یرا کاهش م نیاز استرپتوزوتوس یناش مریکندر خطر ابتلا به آلزا :جه گيريينت

 شود. مریآلزا يماریکاهش دهنده احتمال ابتلا به ب

 

مریآلزا يماریب ن،یوسکندر، استرپتوزوت :هاي كليدي واژه

 1مقدمه

یجره تجربیرات اسرت و    نت دریادگیري، توانائی تغییر رفترار  

ضرروري اسرت.    شرده  گرفتره  حافظه براي حفظ تجربیات یراد 

اهمیت این قابلیت در هنگام بروز اخرتلالات همرراه برا نقر      
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گرردد. آلزایمرر یرک بیمراري      یمازپیش مشخ   یشبحافظه 

حافظره   فرراوان ر به نقصان تحلیل برنده عصبی است که منج

شررو  علائرم،    بر اساس علت، سرن . این بیماري [6]شود  یم

          تغییرررات بیوشرریمیایی و ژنتیکرری برره دو نررو  ژنتیکرری و      

نتیکی زودرس و نرادر بروده   . نو  ژشودي میبند طبقه12گیرتک

یر شرو  دیررس دارد و اغلر  مروارد بیمراري را    گ تکاما نو  

هاي مورد استفاده در درمان آلزایمرر  . دارو[32]شود.  یمشامل 
 

 

1. Sporadic 
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ین اسرتراز ورون دنزپیرل،    ولشامل مهارکننده هراي اسرتیل کر   

گالانتامین و ریواسرتیگمین و نیرز داروي ممرانتین کره مرر       

اندازد، موج  تخفیرف علائرم بیمراري      یمیر تأخنورونی را به 

وجود این داروها داراي عوارض   ینا با. [40، 38، 29]می شوند 

ی آلرودگ  خروا  جانبی وون اسهال، تهو ، استفراغ و گیجری و  

و امروزه در درمران دارویری آلزایمرر اسرتفاده از     ر ینازاهستند. 

 است. قرارگرفته موردتوجهازپیش  یشبمنابع دارویی گیاهی 

 از گیاهران جرنس بوسرولیا    آمده دست به صمغ رزینیکندر، 

گیراه   هرا  آن رأسي مختلف جنس بوسرولیا و در  ها گونه. است

Boswellia carteri  یدکننده کنردر در دنیرا  تولاز منابع اصلی 

 . ترکی  شیمیایی کندر به نو  گونه گیاهی[12] اند شده ناختهش

منشرراآ آن و همچنررین فصررل و زمرران جمررع آوري محصررول 

درصد صرمغ غیرر    25-35بستگی دارد اما به طور کلی شامل 

درصد رزین محلول در الکل و مابقی  60-70محلول در الکل، 

از جمله ترکیبات کندر می تروان بره   . [25]نوعی اسانس است 

، 5، کرارن 4، سریمن 3، پیرنن 2، اسریدهاي بوسرولیک  1اینسنسول

در احادیث و روایات متعردد  . [7]اشاره کرد  7و لیمونن 6سابینن

از پیامبر گرامی اسلام و ائمه معصرومین و نیرز در بسریاري از    

کندر در بهبود حافظره   یرتأثمنابع ط  سنتی اسلام و ایران به 

در سرالهاي اخیرر برراي بررسری ایرن      لذا  .[5]است.  شده اشاره

نظرررات مطالعررات علمرری تجربرری فراوانرری بخصررو  توسرر  

ایرانی آگاه از روایات اسلامی و ط  سنتی صرورت  دانشمندان 

گرفته است که همگی نشان دهنده تاثیر کندر بر بهبود حافظه 

، 20، 14-10، 8، 5]در مدلهاي مختلف یرادگیري مری باشرند    

26 ،43]  . 

یرر بیمراري آلزایمرر،    گ ترک در نو   اند دادهتحقیقات نشان 

علاوه بر اختلالات یرادگیري و حافظره، آسری  شردیدي نیرز      

 به وجودرونده در متابولیسم گلوکز و انرژي مغز  یشپ صورت به

ي که ا مادهتزریق استرپتوزوتوسین،  شده مشخ . [19]آید  یم

جهت القاي دیابت تیپ یک در حیوانات آزمایشگاهی اسرتفاده  
 

 

1 . Incensole 

2 . Boswellic acid 

3 . Pinene 

4 . Cymene 

5.  Carene 

6.  Sabinene  

7.  Limonene  

یجادکننرده دیابرت، بره    اشود با دوزهاي بسیار کمتر از دوز  یم

ي مغزي در موش صحرایی بر یادگیري و حافظه ها بطنداخل 

یکی در مغز این حیوانات اثراتی و همچنین بر فرآیندهاي متابول

یر دارد و مدل مناسبی برراي  گ تکمشابه با بیماري آلزایمر نو  

استرپتوزوتوسین از طریرق  . [18، 17] استمطالعه این بیماري 

وارد سرلول شرده و از طریرق     8گلروکز  2ي نو  ها دهنده انتقال

را هرد    ADP یبوزیلاسیونرفعالیت پلی  DNAآلکیلاسیون 

NADیجره منجرر بره کراهش     درنتدهرد و  قرار می
 ATPو  +

در سراسرر مغرز    گلروکز،  2ي نو  ها دهنده انتقال. [39]شود  یم

یع توزآن  هاي مرتب  بهدر مناطق لیمبیک و هسته خصو  به

هرا یرا   هراي عصربی، دنردریت   شده است و در مجاورت پایانره  

ها نقش انشعابات دندریتی که در ارتباطات بین سیناپسی نورون

 دارند، قرار دارد.

هراي   یرنرده گتزریق داخل بطنی استرپتوزوتوسین با مهرار  

انسولین مغز از طریق کاهش مصر  گلروکز، کراهش فعالیرت    

در مغز، کاهش تشکیل انرژي، کراهش  هاي گلیکولیتیک  یمآنز

ي آوران ها نورونفعالیت آنزیم استیل کولین ترانسفراز و آسی  

کولینرژیکی و همچنین کراهش فعالیرت کراتکول آمینرژیرک     

. علاوه [36، 19]گردد  یمموج  پیدایش اختلالاتی در حافظه 

بر این از طریق ایجاد استرس اکسیداتیو موج  تغییرر فعالیرت   

میکروگلیاها و آسی  انتخابی به میلین و آکسونهاي هیپوکمپ 

ي هرا  سرلول شود. همچنرین برا از برین برردن      یمو فورنیکس 

یرادي  زبره میرزان    هرا  بطنبزر  شدن اپاندیمی بطن موج  

دهنرد کنردر در    یمر مطالعاتی که نشران   باوجود .[37]شود  یم

است، تنها در یک مطالعه  مؤثربهبود میزان یادگیري و حافظه 

اهی ایجراد آلزایمرر توسر  کلریرد     اثر کندر در مردل آزمایشرگ  

ایرن مطالعره اثرر     دررو  ینازا. [43]شده است  یبررسآلومینیوم 

عصاره آبی کندر بر روند ایجاد نق  حافظره ناشری از تزریرق    

 داخل بطنی استرپتوزوتوسین بررسی شد.

 ها روش و وادم

ي صحرائی نر نژاد ویستار که در ها موشدر این مطالعه از 

 

 

1. Glucose Transporter 2 (GLUT 2)  
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گرم بودند استفاده  280-230هنگام آزمایش در محدوده وزنی 

فسرهاي اسرتاندارد جتجهیرز    تایی در ق 4 صورت بهشد. حیوانات 

( نگهداري شده و آ  و غذا جشرکت 1392گستر امید ایرانیان، 

نامحدود در اختیارشان قررار داشرت. دمراي     صورت به( به پرور

شرده و   یمتنظر گرراد   درجه سانتی 24اتاق نگهداري حیوانات در 

 7ساعته جشررو  دوره روشرنایی از     12ورخه روشنایی/تاریکی 

یله وسر  بهي اخلاقی کار با حیوانات ها جنبهد. صبح( اعمال گردی

شناسی دانشگاه اصفهان  یستزکمیته تحصیلات تکمیلی گروه 

 مورد تائید قرار گرفت.

از شررکت داروسرازي    Boswellia carteriکندر از گونه 

هدیه دریافت شد. براي تهیره عصراره    صورت بهرها جاصفهان( 

هراون وینری پرودر    یله وس بهآبی کندر مقدار مشخصی از کندر 

گردید. پس از پودر کردن متناس  برا دوز مردنظر، کنردر وزن    

حرلال حرل گردیرد. محلرول      عنروان  بره شده و در آ  مقطرر  

ساعت در یخچال نگهداري شد. سپس محلرول   24  شده آماده

گراد بره مردت یرک    درجه سانتی 60ي در بن مارحاصل روي 

کراملا  حرل   ساعت حرارت داده شد تا مواد محلرول در آ  آن  

یت محلول توس  گراز اسرتریل صرا  و یکدسرت     درنهاشوند. 

در  قرار گرفرت.  مورداستفادهشده و جهت آزمایش روي حیوان 

براي تزریق خوراکی بره   موردنظراین مرحله براي تعیین حجم 

هر حیوان از فرمول زیر استفاده و بعد از به دست آوردن حجم 

 ق انجام شد.تزری تزریق با استفاده از سوزن گاواژ

تازه  صورت بههاي آبی کندر براي هر مرحله از کار عصاره

ی به قفس آرام بهشد. بعد از انجام تزریق حیوان و روزانه آماده 

 برگردانده شد.

جهررت تزریررق داخررل بطنرری استرپتوزوتوسررین جسرریگما،  

آمریکا(، تحت جراحی استرئوتاکس دو عردد کرانول راهنمرا در    

وانات کار گذاشته شد. بره ایرن منظرور    ي طرفی مغز حیها بطن

ابترردا حیرروان توسرر  تزریررق داخررل صررفاقی مخلرروطی از     

بیهوش شرد.   (mg/kg 10)و زایلازین  (mg/kg 100)کتامین

سررپس موهرراي سررر تراشرریده شررده و حیرروان در دسررتگاه    

استرئوتاکس قرار داده شد. ناحیه تراشیده پوست سر تمیز شرده  

دید. یک شکا  جلویی عقبی ی گرضدعفونو با الکل و بتادین 

متر در خ  میانی سرر جاز دو طرر     یسانت 5/2به طول تقریبی 

یرپوسرت کنرار   زوشم تا پشت گوش( ایجاد شد. بافت پیوندي 

تمیز گردید تا سرطح جمجمره    کاملا  موردنظرزده شد و ناحیه 

( دو موترور  یکررو میله متره دسرتی کوورک ج   وس بهظاهر شود. 

دو عردد پریع عینرک اسرتریل بره       سوراخ جناق ( ایجاد شد و

که وارد بافت مغز نشود. مجموعره   ينحو بهجمجمه متصل شد 

دسرتگاه قررار    دارنرده  نگره کانول راهنمرا و کرانول تزریرق در    

و از قائم بودن آن اطمینران حاصرل شرد. سرپس برر       شده داده

اساس مختصات اطلرس مغرز مروش صرحرایی پاکسرینوس و      

 4/1متر به سمت عق ،  یلیم 9/0جاز نقطه برگما  [31]واتسون 

متر بره سرمت پرائین از سرطح      یلیم 5/3متر به طرفین و  یلیم

ی قرررار گرفررت. مقررداري پررودر ( در بطررن جررانبشررامه سررخت

سایکلین در سطح جمجمه اطرا  کانول ریخته شرد ترا    داکسی

از عفونت احتمالی جلوگیري شود. سپس سریمان دندانپزشرکی   

ها اضافه گردید تا کانول  ي پیعهردوبه اطرا  کانول و یک یا 

کامرل خشرک    طور بهثابت شود. به سیمان فرصت داده شد تا 

وعره کرانول راهنمرا و تزریرق( در     شود. دومرین کرانول جمجم  

دستگاه قرار داده شد و مراحل قبرل مطرابق کرانول     دارنده نگه

هرا در تمرام    ها و سطح بزرگری از کرانول   اول تکرار گردید. پیع

سطح جمجمه با سیمان پوشانده شد. پوست سر بخیه زده شد. 

جردا   دارنده نگهخشک شد کانول از  کاملا که سیمان  پس از آن

 2گرم بر کیلوگرم با حجرم    یلیم 5/1ترپتوزوتوسین جشده و اس

برا سررعت نریم     دوطرفره  صرورت  بره یتر در هر طر ( ل یکروم

یتر در دقیقه در بطن جانبی تزریق شد. پرس از تزریرق   ل یکروم

در هر طر  یک دقیقه اضافی نیز کانول تزریق در محل باقی 

و  ی خرار  شرد  آرامر  بهی جذ  شود و سپس خوب بهماند تا دارو 

داخل هرر کرانول قررار داده شرد ترا از       1یک سرپوش استریل

برا   سررپوش آلودگی و گرفتگی احتمالی کانول جلوگیري شود. 

روغن معردنی آغشرته شرد ترا از ورود خرون و لختره شردن و        

گرفتگی متعاق  کانول جلوگیري شود. تزریق استرپتوزوتوسین 

 ساعت بعد مجدد تکرار شد.  48

ن تزریرق استرپتوزوتوسرین میرزان    وهارده روز پس از اولی

حافظه حیوانات ارزیرابی شرد. برراي ارزیرابی حافظره از روش     
 

 

1. Stylet  

Volume (𝑚𝑙) =
Dose  

𝑚𝑔
𝑘𝑔

 ×  Weight(𝑘𝑔)

Concentration (
𝑚𝑔
𝑚𝑙

)
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روش اجتنرابی  . [34]یرفعرال اسرتفاده شرد    غیادگیري اجتنابی 

. روز اول یررا روز گیرررد یرفعررال در دو روز مترروالی انجررام مرریغ

جتجهیرز   مورداسرتفاده دسرتگاه   آموزش، روز دوم یا روز آزمون.

ي هرا  رنگ( داراي دو بخش مجزا به 1392گستر امید ایرانیان، 

کره توسر     اسرت متر  یسانت 25×25×30سفید و سیاه به ابعاد 

گردنرد.   یمر متر از یکردیگر جردا    یسانت 8×25گیوتینی به ابعاد 

هاي فلزي از جنس فرولاد زنرگ    یلهمکف هر دو بخش داراي 

مترر از   یسرانت متر بود که بره فاصرله یرک     یلیم 3نزن به قطر 

آرام و در  کاملا ها در اتاقی  یشآزمایکدیگر قرار داشتند. تمامی 

هرر حیروان در بخرش سرفید     شرای  استاندارد انجرام گرفتنرد.   

ثانیه در کشویی براز   5شد، پس از گذشت  ر داده میدستگاه قرا

و بلافاصله بعد از ورود حیوان به بخش سیاه در کشویی بسرته  

ی به  قفس برگردانده آرام  بهثانیه حیوان  20گردید و بعد از  می

دقیقه حیوان دوباره به بخش سفید  30. پس از گذشت 1شد می

شد. با ورود حیروان   ثانیه بعد در کشویی باز می 5و  شده  منتقل

و حیروان تحریرک    شرده   بسرته به بخرش سریاه، در کشرویی    

ثانیره دریافرت    1آمپرر و مردت    یلری م 3/0الکتریکی با شردت  

. پس از 2دیگرد ثانیه بعد حیوان به قفس منتقل می 20کرد.  می

دقیقه مرحله دوم آموزش تکرار شده و میزان ترأخیر   2گذشت 

شد جارزیابی حافظه  بت میورود حیوان به بخش سیاه دستگاه ث

ثانیه در نظر گرفته شد.  120زمان یادگیري موفق  (.مدت کوتاه

حداکثر آموزش براي هر موش جهت مشرخ  کرردن میرزان    
 

 

1. habituation training  

2. acquisition training 

 24هرا سره برار در نظرر گرفتره شرد.        عملکرد دستگاه و موش

 20، بعرد از  شده دادهساعت بعد هر حیوان در بخش سفید قرار 

ترأخیر حیروان در ورود بره بخرش      ثانیه در کشویی باز و زمان

معیار حافظه در نظر گرفته شد. بیشرترین مقردار    عنوان بهسیاه 

 ثانیه در نظر گرفته شد. 600 ، 3تأخیر براي ورود به بخش سیاه

گروه مختلف جهر  11موش صحرایی نر در  88  مجمو  در

ها استفاده شدند. هفت  یشآزماو براي  گرفته قرارسر(  8گروه 

 ,50)                       حیوانات، عصراره آبری کنردر   گروه از 

100, 300 mg/kg)  دقیقه پریش   30بار،  حاد یک صورت بهرا

 100 ,50)روز، روزانه  21 به مدتمزمن  صورت بهاز آزمون  و 

mg/kg)       از طریق گراواژ دریافرت کردنرد و میرزان برازخوانی

ز آ  ي کنتررل نیر  هرا  گرروه حافظه در روز آزمون بررسی شد. 

حلال عصاره دریافت کردند. در دو گروه دیگرر   عنوان بهمقطر 

از حیوانات، تحت جراحی استرئوتاکس دو کانول تزریق داخرل  

ي طرفی کار گذاشته شد. به یک گروه استرپتوزوتوسین ها بطن

(1.5 mg/kg/2μl) در روز اول و سرروم  دوطرفرره صررورت برره

مصرنوعی   جراحی تزریق شد. گروه دیگر مایع مغرزي نخراعی  

(124mM NaCl, 4.4mM KCl, 2mM CaCl2, 2mM 

MgCl2, 1.25mM KH2PO4, 25mM NaHCO3, 

10mM Glucose)  بررراpH  2/7 )حرررلال  عنررروان بررره

استرپتوزوتوسرررین دریافرررت نمرررود. برررراي حرررل کرررردن   

سررد و درسرت    صورت بهاسترپتوزوتوسین، مایع مغزي نخاعی 

 

 

3. cut off time 

 .(mg/kg 1.5)ي اکتسا  آلزایمر ناشی از تزریق داخل بطنی استرپتوزوتوسین اثنا در (mg/kg 50)وگونگی تیمار حیوانات با عصاره آبی کندر  دهنده نشاندیاگرام  -1شكل 



 1393، زمستان 4، شمارة 18جلد  فیزیولوژي و فارماکولوژي

482  482 

 

ی یرادگیري  روز پرس از جراحر   14قبل از تزریقات اضافه شد. 

بررسی شد. دو گروه دیگر از حیوانرات از یرک هفتره پریش از     

روز پررس از اولررین تزریررق   14تزریررق استرپتوزوتوسررین تررا  

یرا آ    (mg/kg 50)روز کنردر   21استرپتوزوتوسین به مردت  

 (.1مقطر را دریافت کردند جشکل 

 طرور  بره ها حیوانات ابتدا توسر  اترر    یشآزماپس از پایان 

خار  گردید و در فرمالین  ها آنده سپس مغز عمیق بیهوش ش

بررسی شد.  دقت بهي کانول کارگذار%  قرار داده شد. محل 10

ي هرا  بطرن هاي تزریرق خرار  از    ي حیواناتی که کانولها داده

 هرا  دادهاسرتفاده نشرد.    هرا  دادهجانبی قرار داشت برراي آنرالیز   

آنرالیز  . انرد  شرده انحرا  معیار نشان داده  ±میانگین  صورت به

طرفه یا  ي پارامتریک آنالیز واریانس یکها آزمونتوس   ها داده

هرا در سرطح    یرانگین مغیرر زو  انجرام شرد. تفراوت      t آزمون

P˂0.05 دار در نظر گرفته شد. یمعن 

 يافته ها

در روش یادگیري اجتنابی غیر فعال، کراهش مردت زمران    

 
آنالیز  شده  استفادهیري براي ورود به اتاق تاریک. آزمون آماري تأخ زمان مدتدقیقه پیش از آزمون بر  30، (mg/kg 300 ,100 ,50)اثر تزریق حاد عصاره آبی کندر  -2شكل 

 .استطرفه  واریانس یک

 
 آنرالیز واریرانس   شرده  اسرتفاده  یري براي ورود به اتاق تاریک. آزمون آمراري تأخ زمان مدتروز، بر  21 به مدت (mg/kg 100 ,50)اثر تزریق مزمن عصاره آبی کندر  -3شكل 

 .استطرفه  یک
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افظره  تاخیري براي ورود به اتاق تاریک نشان دهنده تخری  ح

و افزایش آن نشان دهنده بهبود حافظه است. تزریرق عصراره   

از طریررق گرراواژ برره  (mg/kg 300 ,100 ,50)آبرری کنرردر 

یري برر  ترأث دقیقره پریش از آزمرون،     30ي صرحرایی  ها موش

یري براي ورود به اتراق تاریرک در مقایسره برا     تأخ زمان مدت

   (. امررا تزریررق مررزمن کنرردر      2گررروه کنترررل نداشررت جشررکل 

(50 mg/kg)   زمرران مردت روز باعرث افرزایش    21 بره مردت 

% در مقایسره   49یري براي ورود به اتاق تاریک به میرزان  تأخ

با گروه کنترل گردید، هر وند این تاثیر از نظر آماري معنی دار 

(. تزریررق داخررل بطنرری استرپتوزوتوسررین            3نبررود جشررکل  

(1.5 mg/kg/2μl/side)   ي هرا  بطرن  باعث تحلیرل گسرترده

 طرور  بره ( و 4شرده جشرکل    ها آنجانبی و نواحی مغزي مجاور 

داري باعث افزایش تعداد تحریکات الکتریکی لازم برراي   یمعن

(. همچنرین  5در حیوانات شد جشکل  مدت کوتاهایجاد یادگیري 

یري براي ورود به اتاق تاریک تأخ زمان مدتداري  یمعن طور به

 (.6 را در روز آزمون کاهش داد جشکل

از یرک هفتره پریش از تزریرق      (mg/kg 50)تزریق کندر 

تا دو هفته پس از  (mg/kg 1.5)داخل بطنی استرپتوزوتوسین 

روز(  21 بره مردت   درمجمرو  اولین تزریق استرپتوزوتوسرین ج 

یري براي ورود بره اتراق   تأخ زمان مدتدار  یمعنباعث افزایش 

ننررده ک یافررتدرتاریررک در روز آزمررون در مقایسرره بررا گررروه  

(. 7یی شررد جشررکل تنهررا برره (mg/kg 1.5)استرپتوزوتوسررین 

 ي جانبی و نواحی مغزي مجاور متعاق  تزریق استرپتوزوتوسین و اثر کندر بر کاهش آن.ها بطنتحلیل گسترده  -4شكل 

A کننده  یافتدر( نمونهACSF   B کننده استرپتوزوتوسین    یافتدر( نمونهC وزوتوسین.استرپت علاوه بهکننده کندر  یافتدر( نمونه 

 
 

در روز آمروزش. آزمرون    مردت  کوتراه ي الکتریکی لازم براي ایجاد یادگیري ها شوکبر تعداد  (mg/kg/2μl, i.c.v 1.5)اثر تزریق داخل بطنی استرپتوزوتوسین  -5شكل 

     .(P<0.05ج*:  .استغیر زو   tآزمون  شده استفادهآماري 
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یر ترأث همچنین مقاطع بافتی نشان داد که کندر موج  کاهش 

ي جرانبی و نرواحی مغرزي    هرا  بطناسترپتوزوتوسین در تحلیل 

 (.4شود جشکل  مجاور آن می

 بحث

نتایج مطالعه حاضر نشان داد که تجویز عصاره آبری کنردر   

اد موجر  بهبرود برازخوانی حافظره در     مزمن و نه ح صورت به

یرفعرال  غي صحرایی سالم در مدل یادگیري اجتنرابی  ها موش

طی دهه گذشته مطالعرات متعردد   گردد. موافق با این نتایج  یم

که کندر موج  بهبرود کارکردهراي شرناختی در     اند دادهنشان 

برار    شود. کندر با یرک  یمي مختلف یادگیري و حافظه ها مدل

ماز آبی موریس باعث افزایش توانایی حافظره   وشر درتجویز 

ي صرحرایی هرم در حافظره سرالم و هرم در حافظره       ها موش

تجرویز حراد   . همچنرین  [15]شده با هیوسرین گردیرد    ی تخر

ي برالغ در  هرا  مروش در موج  بهبود حافظه فضایی عصاره کن

ایرن   برخلا . [8]ي ماز آبی موریس و ماز شعاعی شد ها روش

مطالعات در این تحقیق تجویز حاد عصاره آبی کندر اثرري برر   

 
غیرر   tآزمرون   شده استفادهآماري  یري براي ورود به بخش تاریک. آزمونتأخ زمان  مدتبر  (mg/kg/2μl/side, i.c.v 1.5)توسین اثر تزریق داخل بطنی استرپتوزو -6شكل 

 .(P<0.05ج*:  .استزو  
 

 
 

 از یک هفته پیش از تزریق داخل بطنی استرپتوزوتوسین  (mg/kg; P.O 50)اثر تزریق مزمن عصاره آبی کندر  -7شكل 

 (1.5 mg/kg; i.c.v)  آزمون  شده استفادهروز( بر مدت زمان تاخیري براي ورود به اتاق تاریک. آزمون آماري  21تا روز آزمون جدر کلt   ج*:  .استغیر زوP<0.05). 
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یرفعررال غپارامترهرراي یررادگیري در روش یررادگیري اجتنررابی  

یرل تفراوت در ماهیرت    بره دل این تفاوت ممکن اسرت  نداشت. 

و نحروه تزریرق    شرده  اسرتفاده ي یادگیري، نو  عصاره ها مدل

پرس از   ادهمورداسرتف  زمران   مدتباشد. همچنین ممکن است 

باشد. در این  مؤثر شده مشاهدهتزریق عصاره کندر نیز بر اثرات 

دقیقه پرس از تجرویز خروراکی کنردر پارامترهراي       30مطالعه 

شود پروفایل زمانی  یمرو پیشنهاد   ینا ازحافظه ارزیابی شدند. 

اثر تزریق حاد کندر بر پارامترهاي یادگیري در روش یرادگیري  

 بررسی شود. یرفعال نیز غاجتنابی 

علیرغم مطالعات محدود فوق که اثر تجویز حاد کندر را بر 

  مردت اغل  مطالعات دیگر، کنردر را در   اند کردهحافظه بررسی 

   180 بره مردت  . تجویز کندر اند کردهي طولانی تجویز ها زمان

ي صحرایی نر که به علت هیپوتیروئیدي دورار  ها موشدر روز 

قویت حافظه ایرن حیوانرات در   نق  حافظه شده بودند باعث ت

مصر  سه روز پشت سر هم . [11]آزمون ماز آبی موریس شد 

یرفعرال موجر    غعصاره آبی کندر در روش یادگیري اجتنرابی  

یی کره  هرا  مروش لم و ي سرا ها موشبهبود میزان یادگیري در 

توس  کیندلینگ ناشی از پنتیلن تترازول تخریر    ها آنحافظه 

هیپوکمرپ   CA1نورونی را در ناحیره   زوائدشده گردید و تعداد 

ي هرا  مروش کندر به همچنین تجویز عصاره  .[20]افزایش داد 

یرک، دو و   بره مردت  بار و  صحرایی بالغ هر هشت ساعت یک

هر هشرت سراعت    1یدهاي بوسولیکاسوهار هفته و همچنین 

دو هفته موج  بهبود بازخوانی حافظه فضرایی   به مدتبار  یک

 .[26]در روش ماز آبی موریس گردید 

مصر  عصاره آبری کنردر در دوران بحرانری رشرد و نمرو      

ي صرحرایی جاز روز  هرا  مروش دستگاه عصبی جنین و نوزادان 

برار(   روز یرک  5دهم حاملگی تا روز دهرم بعرد از زایمران هرر     

موج  بهبود نگهداري حافظه در روش ماز آبری مروریس شرد    

یر  باعرث   به ترتاز طرفی مصر  کندر در دوران بارداري . [5]

هراي   یتدنردر و افزایش تعداد انشعابات  ها نورونافزایش اندازه 

مصر  . [13]هیپوکامپ موالید نر گردید  CA3در ناحیه  ها آن

عصاره آبی کندر در دوران شیردهی توس  مادر باعث افرزایش  

 CA3ي و هرمری ناحیره   ا دندانههاي سلولی شکنج  یهلاحجم 

 

 

1. Boswellic acid 

ي صحرایی جوان شد و این افرزایش برا   ها موشهیپوکمپ در 

ي هیپروکمپی نرواحی   ها نورونبزر  شدن حجم جسم سلولی 

مردت کنردر     یطولانهمچنین مصر  . [14]مذکور همراه بود 

ي دنردریتی و طرول   هرا  شراخه هفته( موج  افزایش تعرداد   8ج

ي هرا  موشهیپوکمپ در  CA1ي ناحیه ها نورونهاي  یتدندر

 .[10]( گردید دوسالهصحرایی پیر ج

مطالعه دیگري نشان داده است کره بترا بوسرولیک اسرید     

ي هیپوکمرپ جنینری   هرا  نرورون دنردریتی   زوائدباعث افزایش 

رسرد بخرش عمرده اثررات      یم به نظررو   ینا از. [21]شود  یم

حافظره ناشری از تغییررات وسریع سراختاري در       کندر بر بهبود

 ازجملررهنررواحی مختلررف مغررزي دخیررل در پررردازش حافظرره  

عملکررد مغرز را    متعاقبا هیپوکمپ باشد. این تغییرات ساختاري 

ي کنردر و  ها عصارهاز طرفی نشان داده شده  بخشند. یمبهبود 

تواننرد پرروتئین کینازهرا را نیرز فعرال       یماسیدهاي بوسولیک 

. این پروتئین کینازها براي ایجراد پلاستیسریتی   [33، 1] نمایند

یراز هسرتند   موردن درازمردت و تشکیل حافظره   [30]سیناپسی 

[35]  . 

که تجویز مزمن عصراره   است ینایافته اصلی این تحقیق 

نق  حافظره ناشری از    ملاحظه  قابلآبی کندر موج  کاهش 

تزریررق شررود.  یمرری استرپتوزوتوسررین تزریررق داخررل بطنرر 

ي مغرزي مروش صرحرایی،    هرا  بطناسترپتوزوتوسین به داخل 

کنرد و   یمر یرر ایجراد   گ تکاثراتی مشابه با بیماري آلزایمر نو  

بیمراري آلزایمرر   . اسرت مدل مناسبی براي مطالعه این بیماري 

ي هرا  پرلاک تجمع  ازجملههمراه با وند تغییر پاتولوژیک عمده 

ي هرا  رشرته ي عصربی، تجمرع   هرا  سرلول د در خار  بتا آمیلوئی

و به دنبال آن التها  عصربی   ها سلولنوروفیبریلاري در داخل 

ي ترکیبرات مختلرف   آزادسراز . التها  عصبی موج  [3]است 

سیتوکینهایی مانند فاکتور نکرروز دهنرده تومرور آلفرا و      ازجمله

تواننرد موجر  افرزایش     یمشود که  یم 6و  1اینترلوکین هاي 

یرت مرر    درنهاي فعال اکسیژن، استرس اکسیداتیو و ها گونه

. نشان داده شرده اسرت کره تزریرق داخرل      [28]نورونی شوند 

بطنی استرپتوزوتوسین نیز باعرث اسرترس اکسریداتیو و مرر      

در ایرن ارتبرا ، مشرخ  شرده     . [36]شود  یمنورونی در مغز 

ی و ضرد اکسریدانی قروي    ضدالتهاباست که کندر داراي اثرات 
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 Boswellia carteri. غربالگري اولیه از عصراره  [4، 2]است 

را  3و فلاونوئیردها  2هرا ، پلی فنول1ترپنوئیدحضور ترکیبات تري

-. نتیجره آنرالیز ترکیبرات، میرزان ترري     [24]نشان داده است 

الکلی و میزان فلاونوئید و ترپنوئید بیشتري را در عصاره هیدرو

بیشتري را در عصاره آبری کنردر نشران داده اسرت.      پلی فنول

مطالعات مختلف نشان داده اند کره اسرتفاده از گیاهران داراي    

توانند جلوي اختلال شناختی که در نتیجه ترکی  پلی فنول می

. نشران داده  [22]شرود را بگیرنرد   استرس اکسیداتیو ایجاد می

و  4ولسر شده که یکری از ترکیبرات کنردر بنرام اسرتات اینسن     

ی باعث حفاظرت نرورونی   ضدالتهابمشتقات آن از طریق اثرات 

. همچنین اسیدهاي تري ترپنوئیردي موجرود در   [27]شوند  یم

یژه بتا بوسولیک اسید و مشرتقات آن از طریرق مهرار    و بهکندر 

لیپواکسیژناز و مهار بیوسنتز لکوترین ها اثر -5اختصاصی آنزیم 

 2014هرارتمن و همکرارانش در سرال    . [2]ی دارنرد  ضدالتهاب

ي صحرایی با کنردر  ها موشنشان دادند که پیش تیمار و تیمار 

داري باعرث   یمعنر  طرور  بهگرم بر کیلوگرم در روز(  یلیم 2/34ج

ید و نیرز آنرزیم   اکسر یداسریون و نیتریرک   پر اکسکاهش لیپید 

شود و از این طریرق موجر  کراهش     یمید سنتاز اکسنیتریک 

. همچنرین  [9]گرردد   یمر شی از کولیت السراتیو آسی  بافتی نا

نشان دادند که مصر  روزانه  2014عمر و همکارانش در سال 

روز  21 بره مردت  گررم برر کیلروگرم(     یلیم 200و  100کندر ج

دار لیپید پراکسیداز، کاتالاز، سروپر اکسرید    یمعنموج  کاهش 

شرود و از ایرن    یمر ید و میلو پراکسیداز اکسدیسموتاز، نیتریک 

یله وسر  بره یجادشرده  اطریق موج  بهبرود آرتریرت روماتوئیرد    

رو محتمل است که بخرش عمرده    ینازا. [42]گردد  یمکلاژن 

اثر کندر در کاهش نق  حافظه ناشی از تزریق داخرل بطنری   

ی و ضرد اکسریدانی   ضدالتهابیل  اثرات به دلاسترپتوزوتوسین، 

 آن باشد. 

گزارش شده است که تزریق داخل بطنی استرپتوزوتوسرین  

ي اپانردیمی برا مکانیسرمی    هرا  سرلول ز طریق از برین برردن   ا

%  150-100بره میرزان    هرا  بطنناشناخته موج  بزر  شدن 

. در ایررن مطالعرره نیررز تزریررق داخررل بطنرری  [37]شررود  یمرر
 

 

1. Triterpenoid 

2. Polyphenol 

3. Flavonoid  
4. Incensole acetate 

 هرا  بطرن یادي موج  بزر  شدن زمیزان استرپتوزوتوسین به 

روز از یرک هفتره    21 به مدتگردید. تجویز عصاره آبی کندر 

توانست بره   ازآن پسروز  14پیش از تزریق استرپتوزوتوسین تا 

میزان زیادي جلوي این اثر استرپتوزوتوسین را بگیررد جشرکل   

اثرات محافظت نرورونی عصراره    دهنده نشان(. این یافته نیز 4

 ذکرشرده تواند در نتیجره تمرامی اثررات     یمندر است که آبی ک

 ایجاد شود.

هاي استیل کولینرژیک مغز دورار  نبیماري آلزایمر نورودر 

تزریق داخرل بطنری    .[23] شوند و مر  تدریجی می يکار کم

ش فعالیرت اسرتیل کرولین    کراه استرپتوزوتوسین نیرز موجر    

گرردد   یمر ي آوران کرولینرژیکی  هرا  نرورون ترانسفراز و آسی  

 در ژهیر و به در مغزمیانجی عصبی است که استیل کولین . [36]

در بسریاري از اعمرال    شود و بسیار فراوان یافت میهیپوکامپ 

این مسئله موج   نقش دارد.و حافظه  یادگیري عصبی ازجمله

پیشنهاد فرضیه کولینرژیک شده است که بر مبناي آن نقصان 

بیماري آلزایمر ضروري اسرت   علائماستیل کولین براي ایجاد 

صلی براي آلزایمر شامل ترلاش  رو رویکرد درمانی ا ینازا. [41]

ارتبرا    یندرابراي افزایش عملکرد کولینرژیک مغز بوده است. 

 90و  45است که عصاره آبی کنردر جبرا دوزهراي     شده گزارش

دار سرطح اسرتیل    یمعنر گرم بر کیلوگرم( موج  افرزایش   یلیم

کولین مغز و کراهش سرطح آنرزیم اسرتیل کرولین اسرتراز در       

ایمري شرده توسر  کلریرد آلومینیروم     ي آلزها موشمقایسه با 

از انروا    . گزارش شده اسرت کره رزیرن حاصرل    [43]شود  یم

تواننرد  میزان اسید بوسرولیک خرود مری    برحس مختلف کندر 

اثرات ضد استیل کولین استرازي نشان دهند. همچنین گزارش 

از  جداشرده هیدروکسی بتا بوسولیک اسید  – 11شده است که 

Boswellia carteri   داراي اثرات مهاري روي استیل کرولین

آلفرا   ازجملره  کنردر  5استراز است. تعدادي از مونوترپنوئیردهاي 

توانند آنزیم استیل کرولین اسرتراز را مهرار کننرد      یمنیز  6پینن

ي هرا  مهارکنندهکه  شده مشخ یرا  اخکه  ینا. نکته مهم [16]

یجادشرده  ارا از آسری    هرا  سلولاستیل کولین استراز همچنین 

وئید حفظ کرده و از آزاد شدن هاي آزاد و بتا آمیل یکالرادتوس  

کننرد   یمر مستقیم جلروگیري   طور بهسیتوکینها از میکروگلیاها 
 

 

5. Monotrepenoid  

6. α-Pinene 
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ي استیل ها مهارکنندهکه اثر  است ینارو اعتقاد بر  ینا از. [40]

ریرق افرزایش   کولین استراز بر بهبود بیماري آلزایمر تنهرا از ط 

یرل اثررات   بره دل هاي کولینرژیک نبروده بلکره    یناپسسانتقال 

رسد بخشی از اثرر   یم به نظرباشد. لذا  یمنیز  ها آنی ضدالتهاب

کندر در کاهش نق  حافظه در روند ایجراد آلزایمرر ناشری از    

اثر آن برر بهبرود عملکررد سیسرتم      واسطه بهاسترپتوزوتوسین، 

 کولینرژیک مغز بوده است.

یبا  همزمان با کار تقرتائید نتایج حاصل از این تحقیق و  در

نشان دادند که  2013ما، یاسین و همکارانش در مصر در سال 

گررم برر    یلری م 90و  45تجویز عصاره آبی کندر جبرا دوزهراي   

هفتره داراي اثرر    12 به مردت کیلوگرم( در موشهاي صحرایی 

لریررد محررافظتی و درمررانی در آلزایمررر ایجرراد شررده توسرر  ک 

. با توجه به نتایج حاصرل از آن مطالعره و   [43]آلومینیوم است 

شود در افرادي کره خطرر ابرتلا بره      یماضر پیشنهاد مطالعه ح

بالا است، مصر  مزمن عصراره آبری    ها آنبیماري آلزایمر در 

کندر در رژیم غذایی روزانره گنجانرده شرود. مطالعرات بیشرتر      

تواند منجر  یمدر عصاره کندر  مؤثرشناسایی ترکیبات  منظور به

ي آلزایمرر  به تولید داروهاي کاهش دهنده خطر ابتلا به بیمرار 

 شود.

دهنرد کره    یمنتایج حاصل از این تحقیق نشان  درمجمو 

 ي صرحرایی سرالم  ها موشمصر  مزمن عصاره آبی کندر در 

تواند موجر  بهبرود برازخوانی حافظره در روش یرادگیري       یم

یرفعال شده و همچنین نقصان حافظه ناشی از تزریق غاجتنابی 

 داخل بطنی استرپتوزوتوسین را کاهش دهد.

 اسگزاريسپ

دانشرگاه   یشناسر  سرت یگرروه ز  يپژوهش در بخش علوم جانور نیا

از جنرا    نیدانشگاه انجام گرفرت. همچنر   نیا یمال تیاصفهان و با حما

 اریدر اخت يرها برا يمحترم شرکت داروساز رعاملیمد گانیدکتر شا يآقا

 .گردد یم یقرار دادن کندر قدردان
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