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Abstract*

Introduction: It has been reported that acute administration of morphine impairs learning and memory processes in 
rats. Furthermore, recent studies showed that Saffron extract improved ethanol-induced impairments of learning 
behaviors in mice, and also prevented ethanol-induced inhibition of hippocampal long-term potentiation. It can be 
postulated that there are some common mechanisms responsible for the morphine and ethanol-induced impairments of 
spatial learning and memory. Therefore in the present study we investigated the effects of Saffron extract on morphine-
induced learning and memory impairments in rat using Morris water maze (MWM). 

Methods: In the current study, male rats received Saffron extract (10, 30 or 50 mg/kg, i.p.) 30 minutes before 
injection of morphine (10 mg/kg, i.p.) or saline for 5 consecutive days. Animals of two control groups received only 
morphine or saline. Spatial learning and memory parameters in the same days in the (MWM) were tested and subjected 
to the ANOVA and followed by Tukey’s test for multiple comparisons. 

Results: The data indicated that administration of morphine impaired formation of spatial learning and memory 
processes. Application of Saffron extract can improve adverse effects induced by morphine in a dose-dependent 
manner. 

Conclusion: It could be concluded that the extract of Saffron can inhibit morphine-induced impairments on spatial 
learning and memory in rats. 
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آبياثر حفاظت يريادگيزعفران بر مهاريعصاره

ين در موش صحرائيجاد شده توسط مورفياييو حافظه فضا

حقيها 3نژاديمحمد كمال,1يسارا قدم,1يمحمد رسول قدم,2يت صحرائيهدا،1پورمتعبديعل,*1زاديقيده

ف.1  كرمانشاه، كرمانشاهي، دانشگاه علوم پزشكي، دانشكده پزشكيولوژيزيگروه
ف.2 بيولوژيزيگروه االلهيبقيدانشگاه علوم پزشك,يقات علوم رفتاريمركز تحق,يك، دانشكده پزشكيزيوفيو ، تهران)عج(ه

، تهرانيد بهشتيشهيدانشگاه علوم پزشك,ي، دانشكده داروسازيگروه فارماكوگنوز.3

86آذر24:رشيپذ86شهريور31:ينيبازب86فروردين29: افتيدر
و همكارانزاديقيحقزعفران بر حافظهيعصاره آبياثر حفاظت

دهيچك

د. كنديمبيتخريصحرائيها را در موشيو حافظه فضائيريادگينيحاد مورفزيقبلا گزارش شده بود كه تجو:مقدمه ز عصـارهيگر نشان داده شـده اسـت كـه تجـوياز طرف

ديهمچن, شوديميشگاهيمذكور در موش كوچك آزمايندهاياز اتانول بر فرآيناشيبيزعفران سبب بهبود اثرات تخر بين مطالعات يزعفـران اثـرات مهـار انگر آن است كه عصـارهيگر

هيها مدت در برشيت طولانياز اتانول بر تقويناش يناشـيو حافظه فضائيريادگيبيمسئول تخريهاسمياحتمال دارد مكان. كنديم نر را سركوبيصحرائ هاي پوكمپ موشيزنده

و مورف در, باشنديهائ مشابهتين داراياز اتانول .شدين بررسياز مورفيناشيو حافظه فضائيريادگييندهايب فرآيبر تخر مطالعه حاضر اثر عصاره زعفران لذا

ا:ها روش نيز مـورفيقـه قبـل از تجـويدقيسـ)50ايـ30ايـmg/kg, i.p.) 10ز عصـاره زعفـرانيتحت تجـويروز متوال5نر بمدتيصحرائ هاين مطالعه موشيدر

)mg/kg,i.p. 10(دريا سالينيگروه كنترل فقط مورفواناتيح.ن قرار گرفتنديا سالي فوق الذكر در مـازيهمزمان در روزهايو حافظه فضائيريادگي هاي شاخصه. افت نمودندين

و تحليتجز.شديس بررسيموريآب شد ANOVAل اطلاعات حاصله به روشيه .انجام

.ابدييمز عصاره زعفران به صورت وابسته به دوز بهبوديكند كه با تجويمبيرا تخريو حافظه فضائيريادگينيز مورفيج نشان داد تجوينتا:ها افتهي

.را بهبود بخشديموش صحرائيو حافظه فضائيريادگين در رونديمورفيتواند اثرات مهاريمز عصاره زعفرانيتجو:يريگجهينت

آب,يو حافظه فضائيريادگي, عصاره زعفران,نيمورف:يديكليها واژه سيموريماز

*مقدمه

ترين تركيترياز اصليكينيمورف بميبات زان ي ـاك است كه
مطالعـات نشـانيبعضـ].4[شـوديمـ افتيآندر%23تا3%

ويريادگيـنديدر فرآيتواند اثرات متفاوتيمنيكه مورف اند داده
ايكه اثرات مورفيبه طور, حافظه داشته باشد نـدهاين فرآين بر
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و مدل بررسيدوز تجو,زيوابسته به زمان تجو دريز دارو حافظـه
نشان داده شـده اسـت كـهايهدر مطالع].36[باشديم واناتيح

ويم فعالياحترازيريادگيبين موجب تخريز مورفيتجو شـود
از مطالعاتيج برخينتا].12[ن استين اثر وابسته به دوز مورفيا

باعـثييصـحرايهان به موشيز مورفيدهد كه تجويم نشان
آبيريادگيجاد نقصيا از].25,26[شـوديمـسيمـوريدر ماز

حافظـهين به خاطر آوريده شده كه مورفيديا در مطالعهيطرف
ايملير فعال تسهيغيرا در روش احتراز و ن اثرات بطـوريكند
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].34[شوديمزهيله نالوكسان آنتاگونيكامل بوس
ازياهيگ (.Crocus Sativus L)زعفران است چنـد سـاله

و دارايسانت30تا10ره زنبق به ارتفاعيت ويازيپيمتر سـخت
و پوش و گوشت دار و قهوهيده از غشاءهايمدور رنـگيا نازك

و دارا هايگل. است ويزعفران بنفش رنـگ بـوده خامـه بلنـد
نيا قرمـز اسـت كـه همـيـيبه رنگ نـارنجيكلاله سه قسمت

مـواديزعفران دارا. دارديقسمت به عنوان زعفران ارزش تجار
م, چرب اسـانسين حـاويهمچنـ, لاژ استيو موسيعدناملاح

سـ مركب از ترپنيرنگيب و زعفـرانينئول اسـت كـه بـويهـا
بـه نـاميبـيتركين دارايزعفران همچنـ. باشديمآن مربوط به 

كهيكروكروسيپ و الكليك هتروزوئين است و در آب د تلخ است
دياز ترك.شوديمحليبه راحت  تـوان بـهيمـ گـر زعفـرانيبات

ويـد فرميه آن اسـين اشاره كردكه از تجزيكروكروستيپ كيـك
باشـديمـنيكروسين دارايزعفران همچن.ديآيمن بدستيفتال

هيمليزعفران را تشكيكه ماده رنگ و از ز آن گلوكزيدروليدهد
اثـر, زعفـران بعلـت داشـتن اسـانس.ديآيمن بدستيو كروست

و از نظر درمان اثر مسكنيدارايمحرك بر سلسله اعصاب دارد
گيا].3[بدن استيبر اعصاب سطح  ـاه بعنـوانيـن يك داروي

ميچون برانگيجهت اهداف گوناگونيمحل ضـد,يل جنسيختن
ب, اسپاسم يكبد,يگوارش,يتنفسيهايماريخلط آور، در درمان

زايو بعنوان تسهيمفصليهايماريب,و طحال دريل كننده مـان
جديمطالعات فارماكولوژ].1[كاربرد داشته استيطب سنت ديك

خـواص ضـد سـرطانينشان داده است كه عصاره زعفران دارا
و]17[و ضد تشنج]21[خونين آورنده چربيپائ,]8[ ، ضد درد

گ]18[ضد التهاب و بعنوان نيها كاليرنده راديبوده ز عمليآزاد
پ].14[كنديم اسيم شنهاديشواهد القاءيسلوليها ترسكند كه

بيها كاليله راديشده بوس اعصـابيهايماريآزاد مسئول انواع
و پاركيمانند آلزايمركز و حـالات پـاتولوژيمر ريـنظيكينسـون

ischemia وexcitotoxicity و ي ـنورودژنراتيهايماريب. هستند
آسيستم اعصاب مركزيس و سـاياغلب همراه با ريب به حافظـه

اياعمال شناخت آسياست، يل مـرگ انتخـابيب احتمـالا بـدلين
ه نورون و و نواحيها در قشر مغز از مغز كـه مـرتبط بـايپوكمپ

يدر رابطه با اثرات درمان].9[باشديم,و حافظه هستنديريادگي
نظيماريبيزعفران در برخ و]11[نسونيپارك,]31[مرير آلزايها

بعنـوان. انجـام گرفتـه اسـتيدر انسان مطالعات]29[يافسردگ
كه شده نشان داده در انسانيمثال در مورد كاهش افسردگ است

گ ــعصــاره ــارآي ــران ك ايياه زعف ــادل ــيمع ــراميم و]13[نيپ
ــا در مــدل. دارد]29[نيفلوكســت ــنيوانيــحيه ويز صــحرائي

فيتضعسبب كلاله گل زعفران عصاره همكاران نشان دادند كه
و تقو بيكسب نياز مـورفيشده ناشـيح مكان شرطيان ترجيت

كـه ا$#" مطالعات نشان دادهيبرخ].6[گردديميدر موش سور
ا گيعصاره ر قراريو حافظه را تحت تاثيريادگييهاتياه فعالين

نشـان داده شـده اسـت كـهاي بعنوان مثال در مطالعـه. دهديم
ريعصاره زعفران نقصان عملكرد القاء شده توسط اسـكاپولام  ان

نيهمچنـ].32[كنـديمـ مهارياحترازيريادگيدر آزمون رفتار
Abe ن يعنوان مـاده اصـلهبنيكروسز نشان دادنديو همكاران

اتـانوليبيمسئول مهار اثر تخر, فعال موجود در عصاره زعفران
اهاآن, بر حافظه است ين عصاره مانع مهار ناشينشان دادند كه

مـپاپوكيه CA1هيمدت درناحيطولانتياز اتانول بر القاء تقو
].10[ شوديميموش صحرائدر 

چنياز مجموع تحق بريقات فوق توانديمنيكه مورفديايمن
 داشـتهيو حافظـه فضـائيريادگييندهايفرآبريبياثرات تخر

و با توجه به اثرات فـراوان عصـاره زعفـران بخصـوص بـر باشد
,و حافظـهيريادگيـيندهايفرآيو برخيستم اعصاب مركزيس

بريدر تحق شدق حاضر ايآن گيـم كه اثرات عصاره رايـن بـر اه
ز حادياز تجويناشيو حافظه فضائيريادگييندهايب فرآيتخر
و با اسـتفاده از مـاز آبـين در موش صحرائيمورف سيمـورينر
.ميكنيبررس

و روش ها مواد

ح(زعفران توسط شـركت طلاكـاران مزرعـه -هيـدريتربـت
ويته)يخراسان رضو يشگاه دانشـكده دارو سـازيبه آزماه شده

 ـمنتقـل گرديد بهشـتيشـهيدانشگاه علوم پزشـك مـوردوهدي
كديشناسائ و با پودر كلالـه سپس.ديثبت گرد 408قرار گرفت

دريزعفران ته و آب،ريدستگاه تقطه شدآنيعصاره يبرا. گرفته
در 100ن منظور،يا  ـگرم از پودر كلاله خشك شده ك مخـزن ي

ميرياشهيش آنيخته و به تر آب مقطر اضافهيليليم 1000شد
و برا گـراديدرجـه سـانت 100يقه در دمـايدق10مدتيشده
م عبـور دادهيك صـافيـازيسپس محلول روئ.شديجوشانده

و برايم 55يدمـابايك هفته در دستگاه بن ماريمدتيشد
ميدرجه سانت نيگراد قرار ريتبخيز به آراميگرفت تا آب عصاره
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و پودر عصاره به جا بماند ا. شده هريبا گرم پودر 100ن روش از
م25كلاله،  مايدر آزما. آمديگرم عصاره بدست ن عصارهياشات
و بصورت داخل صفاقيدر سال حين حل شده  ـوانـات تزريبـه ق ي

.شديم
ا -Nنـر نـژادييسر مـوش صـحرا54ش تعداديآزمانيدر

MRI ش، مورديگرم در شروع آزما 250-350يدر محدوده وزن
سر در هر قفس قـرار3-2وانات به تعداديح. قرار گرفتنديبررس

س و در معرض و درجه حرارت12يكيتار-كل نوريگرفته ساعته
ينورشات در مرحلهيآزما. شدنديمينگهدارطيكنترل شده مح

حشيم ساعته انجام24دوره و غيد شير از زمان آزمـايوانات به
و غذا داشتنديكافيدسترس .به آب

و در هـر گـروهير تقسيزيها وانات به گروهيحسپس م شده
-نيگـروه سـال-A.ش قـرار گرفـتيسر موش مورد آزما6-7

زيسال-زعفران هاي گروه-B,نيسال ـ:يها رگروهين شامل الـف
ـ زعفـرانيسـال-10زعفـران  ب ـ زعفـرانيسـال-30ن ج -50ن

-زعفـران هـايـ گـروهD,نيمـورف-نيگروه سـال-C,نيسال
زيمورف ـ زعفـران:يهـار گروهين شامل ـيمـورف-10الـف ب ن

ـ زعفرانيمورف-30زعفران ج كليح.نيمـورف-50ن ه ي ـوانـات در
آبه#/ گروه ارش قـريس تحت آزمـايموريبه مدت ده روز در ماز

وانـاتيح. شـديمـ انجام handling كه در پنج روز اول, گرفتند
صبح دو بار تحت9و30:8از روز ششم تا دهم ساعتAگروه 
يدر روزهـاBوانـات گـروهيح.ن قرارگرفتنـديز نرمال ساليتجو

آب30:8فوق الذكر ساعت كلاله زعفـران بـا دوزيصبح عصاره
ــو 10 ــو30اي نيبعــد نرمــال ســال قــهيدق30و 50mg/kgاي
ويدر روزهاCوانات گروهيح. افت نمودنديدر يبـا تـوال مـذكور

و سپس مـورفيابتدا نرمال سالBوAيها مطروحه در گروه نين
ح. افـت نمودنـديدرmg/kg 10 سولفات درDوانـات گـروهيدر

آبيروزها 30ايو10كلاله زعفران با دوزيمذكور ابتدا عصاره
زيتجـو mg/kg10ن سـولفاتيو سپس مـورف .50mg/kgايو

كل. شد مورد مطالعه حجـميهاه گروهيلازم به ذكر است كه در
و تزرml/kg1قيدر هر بار تزريق نهائيتزر قـات بصـورتيبود

شديداخل صفاق .انجام
كليح رونـديبه مدت ده روز جهت بررسهاه گروهيوانات

آبيو حافظه فضائيريادگي كـهيبـه روشـسيموريدر ماز
بـه طـور. مـورد مطالعـه قـرار گرفتنـد]2[قبلا گزارش شده 

ا يو آماده ساز handlingروز5ن روش به مدتيخلاصه در

و از روز ششم تا دهـم شـامل دو مرحلـهيح وانات انجام شده
شديشات اصليآزما ب كـه مرحلـه آمـوزشين ترتيبد. انجام

 هـاي شاخصـهيوانات از روز ششم تا نهم به منظور بررسـيح
و در روز آخر مرحلهيفضائ4567ادي  probe trialانجام شد

 ـانجـام گرديحافظه فضائ هاي بمنظور مطالعه شاخصه در.دي
طـين تحقيا آمـوزشيروزهـايق از شاخصه فاصله شـنا در

 ـرونديجهت بررس چنانچـه. اسـتفاده شـديفضـائيريادگي
آمـوزشيانيپايشدند در روزهايمك گروه موفقيواناتيح

ط رايفاصله كمتر سكوينسبت به روز اول با پنهان در آب
آنيريادگيند رونديدا نمايپ  ـمثبـت ارز ه#/ در . شـديمـيابي

از شاخصه در صد مسافت,ت حافظهيزان تثبيميجهت بررس
دايط اسـتفاده probe trialره هدف در مرحلهيشده در ربع

 ـفوق هاي استفاده از شاخصه. شد سيمـوريالذكر در مـاز آب
قـبلايو حافظـه فضـائيريادگيـيابيارزيبعنوان پارامترها

لازم به ذكر است كه سرعت].25,26,27،2[گزارش شده بود 
نيحيشنا يحركتـياز توانـائايز به عنـوان شاخصـهيوانات
.قرار گرفتيابيوانات مورد ارزيح

م و سـرعت شـنايانگيتفاوت در دريـحين فاصـله شـنا وان
طيروزها و مسافت حيآموزش دايشده توسط  ـوان در ربـع ره ي

و بـايتوسط كـامپ، probe trialهدف در مرحله  وتر ثبـت شـده
 ـانس مورد تجزيز واريو آنال t-testيآماريها روش و تحلي ليـه

 Tukeyاز نـوع تسـت Post hocزين از آناليهمچن. قرار گرفت
بين سطح تفاوت معنييجهت تع در. استفاده شـد ه#/ گروهنيدار

يدار كه از لحاظ آمـاريشات حداقل سطح تفاوت معنيه آزمايكل
شد P<0.05قابل قبول باشد .در نظر گرفته

ها افتهي

حينتا ن موفـق بـهيسـال-نيوانات گروه ساليج نشان داد كه
ــ ــدنديريادگي ــيبطور. [F(3,18)=8.67, P<0.001]ش ــه ب نيك
و (P<0.01)سـومياول با روزهـان مسافت شنا در روزيانگيم

.دار وجود دارديتفاوت معن (P<0.001)چهارم آموزش
حيآمــاريامــا بررســ وانــات گــروهينشــان داده اســت كــه

طيسال-10زعفران  ـآمـوزشيروزهـاين در  نداشـتنديريادگي
[F(3,15)=1.79, P<0.019].

ن نشـان داد كـهيسال-30گروه زعفرانيج آمارينتاياز طرف
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ايح ــات ــوان ــروه در طـ ـي ــاين گ ــوزشيروزه ــآم يريادگي
ــته ــد داش ميبطور. [F(3,15)=11.70, P<0.001]ان ــه ــك نيانگي

و (P<0.05)ســـوميمســـافت شـــنا در روز اول بـــا روزهـــا
نشـانجين نتـايهمچن. دار داردياختلاف معن (P<0.01)چهارم

ح نيسـال-50وانات گروه زعفرانيداده است كه ز موفـق بـهيـن
كـهيبطـور . [F(3.18)=37.04, P<0.00001]شـدنديريادگيـ

و , (P<0.01)دوم مسافت شنا در روز اول نسبت به روز روز سوم
.دارديداريتفاوت معن (P<0.001)چهارم 

طيآماريدر ادامه بررس آمـوزشيروزهايمسافت شنا در
چهيب ج نشان دادينتا.ش مورد مطالعه قرار گرفتيار گروه آزمان

 مـورد مطالعـه تفـاوت وجـود نـدارديهـان گـروهيبـيبطور كل
[F(3,22)=1.25, P=0.31] )شكلA-1.(

بـيآزمون آمارهمچنين مينشان داد كه ن سـرعتيانگيـن
دار وجـوديفوق الذكر اختلاف معنـيها وانات در گروهيحيشنا

).A-2شكل( [F(3,12)=2.87, P=0.08] ندارد
شـده در ربـع دايـره در خصوص شاخصه درصد مسافت طي

ايمج نشانينتا، probe trialهدف در مرحله   ـدهـد كـه در ن ي
ن مورد مطالعه وجـوديهان گروهيبيداريز تفاوت معنيشاخصه

).A-3شكل( [F(3,22)=0.91, P=0.45]ندارد
و-هـاي سـالين اما در رابطه با مقايسه عملكرد گروه سـالين

نمورفين،-سالين بيهمانگونه كه قبلا حيز وانـات گـروهيان شـد
طيسال-نيسال بهيروزهاين در , شـدنديريادگيآموزش موفق

حيدر صورت هيمورف-نيوانات گروه ساليكه دريريادگيچگونهين
ــ ــايط ــتنديروزه ــوزش نداش . [F(3,18)=1.33, P=0.29]آم

و تحلين تجزيهمچن بيل آماريه -نين گروه سـالينشان داد كه
و ساليسال ن اخـتلافيا. وجود داردين اختلاف آماريمورف-نين

و چهارميو در روزها  (P<0.05)در روز دوم  (P<0.001)سوم
).B-1شكل(دار استيمعن

نشـان داد كـهيآماريهايبررس نيز در رابطه با سرعت شنا
-نين كمتـر از سـاليمـورف-نين سرعت شنا در گروه ساليانگيم

).B-2شكل( (P<0.001) باشديمنيسال
مينتايبررساما طـيانگيج نشان داد كه ين شاخصه مسافت

-نيدر گروه سال probe trialره هدف در مرحلهيشده در ربع دا
ميمورف -نيكمتر از گـروه سـال (P<0.001)يداريزان معنين به
).B-3شكل(ن استيسال

ــات ــرد حيوان ــه عملك ــوص مقايس ــر در خص ــرف ديگ از ط
و زعفران-هاي سالين گروه همانطور كه قـبلا مورفين،–مورفين

ح طيمورف-نيوانات گروه سالياشاره شد آمـوزشيروزهاين در
ن نشانيمورف-10ج گروه زعفرانينتاياز طرف. نداشتنديريادگي

ا حيداد كه طين  ـبـه آموزش موفقيروزهايوانات در يريادگي
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هـاي گـروه بـين, ميانگين فاصله شنا در طي روزهـاي آمـوزش مقايسه-1شكل
با-سالين و-هـاي سـالين گـروه بـين , (A)سـالين-هاي زعفران گروهسالين سـالين
و گروه-نيو بين گروه سال (B)مورفين-سالين (C)مـورفين-هـاي زعفـران مورفين

)7-6(n= ،*P<0.05 و**P<0.01 و***P<0.001 نسبت به گروه سـالين-
Cمورفين در شكل-و نسبت به گروه سالينBسالين در شكل
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بيبطور. [F(3,18)=4.40, P<0.05]شدند  ويكه تفاوت ن روز دوم
ج گــروهينتــا. دار اســتيمعنــ (P<0.05)چهــارم آمــوزش

حيمورف-30زعفران اين هم نشان داد كه نيوانات دريـن گـروه ز
بهيروزهايط  ـآموزش موفق  ,F(3,18)=8.30]شـدنديريادگي

P<0.01) .بيبطور ويبا روزهان روز اوليكه تفاوت و سوم دوم
حيهمچنــ.اســت (P<0.01)داريچهــارم معنــ وانــات گــروهين

نيمورف-50زعفران طين داشـتنديريادگيآموزشيروزهايز در
[F(3,18)=4.19, P<0.05] .بيا ين روز اول بـا روزهـاين تفاوت

و چهارم معن .است (P<0.05)داريسوم
بيهمچنيآماريبررس شيآزمـايهان گروهين نشان داد كه

[F(3,24)=7.40, P<0.01] ــ ــايو بــ ــوزشين روزهــ آمــ
[F(3,72)=8.27, P<0.0001] و گروهو بر همكنش يروزهـا هـا

. دار وجود داردياختلاف معن [F(9,72)=2.13, P<0.05]آموزش
بيا و زعفـرانيمـورف-10زعفـران هـاين گـروهين تفاوت -50ن

نيهمچن. دار استيمعن (P<0.05)ن در روز دوم آموزشيمورف
بيا نيمـورف-نيسـال هاين گروهين اختلاف در روز سوم آموزش

ب (P<0.05)نيمورف-30با زعفران نيمورف-نيساليهان گروهيو
د. دار استيمعن (P<0.001)نيمورف-50و زعفران گـرياز طرف

و زعفرانيمورف-10ن گروه زعفرانيب نين در همـيمـورف-50ن
ــ (P<0.01)روز ــتلاف معن ــود داردياخ ــارم. دار وج در روز چه

ب و زعفـرانيمـورف-نين گـروه سـاليآموزش هم نيمـورف-50ن
(P<0.01) شكل(اختلاف وجود داردC-1.(

نشـان داديآماريبررسدر رابطه با سرعت شناي حيوانات
ب و گـروهيمـورف-نين گروه سـاليكه نيمـورف-زعفـران هـاين

ــدارديدارياخــتلاف معنــ  [F(3,12)=6.23, P=0.24] وجــود ن
).C-2شكل(

شاخصـهدرينشان داد كه بطور كلـيآماريبررسهمچنين
طم نيب: probe trialهدف در مرحلهرهيداشده در ربعيسافت

 ,F(3,24)=6.23]مــورد مطالعــه تفــاوت وجــود دارديهــا گــروه

P<0.01] .ايآماريهاج آزمونينتا بينشان داد كه نين تفاوت
و (P<0.05)نيمـورف-30و گروه زعفـراننيمورف-نيگروه سال
).C-3شكل(دار استيمعن (P<0.01)نيمورف-50زعفران

 بحث

اينتا بيـن باعث تخريز مورفيق نشان داد كه تجوين تحقيج
نيسـال-نيسه با گروه ساليدر مقايو حافظه فضائيريادگيروند

د. شوديم ريتـاثيز عصاره زعفـران بـه تنهـائيگر تجوياز طرف
ز زعفـرانين تجـويهمچن. مذكور ندارديندهايبر فرآيداريمعن
ن را بصورت وابسته بـهياز مورفيو حافظه ناشيريادگيبيتخر

ندر رابطه با سرعت. ده بوديدوز بهبود بخش توان گفتيمزيشنا
ايريتاثيكه زعفران به تنهائ زيتجـويولـ, ند نداشتين فرآيبر

ايمورف ن كـاهش توسـط عصـارهيـن باعث كاهش آن شـد كـه
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بـين در طـي روزهـاي آمـوزش ميانگين سرعت شناي حيوانات مقايسه-2شكل
 n= ،***P<0.001)6-7(هاي مورد مطالعهگروه
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.زعفران قابل بازگشت نبود
دريريادگيـج مطالعه حاضر نشان دهنده وقوعياز نتايقسمت

 اسـتيات قبلـيـن بود كه موافق تجربيسال-نيوانات گروه ساليح

ن بـايز مورفيق حاضر مشخص شد كه تجوين در تحقيهمچن].2[
ا  ـجـاديپروتكل حاضرمانع در مرحلـه. شـوديمـيفضـائيريادگي

probe trial حين رايكمتـرين كـارآئيمورف-نيوانات گروه ساليز
نينيا,ن نشان دادنديسال-نينسبت به گروه سال تاي ـافتـه د ييـز در

ديج مطالعات محققينتا را قبلا هم گـزارش شـدهيز, باشديمگرين
فيكه تجو ايز مور درين موجب در مدليفضائيريادگيجاد نقص

زين گزارش شـده كـه تجـويهمچن].33[شودميسيموريماز آب
اپيآنتاگون دريهـا مـوشيريموجب بهبود فراگ, دهايوئيست مـاده
د].20[شودميسيموريماز آب ا$#" هم نشـان دادهيگريمطالعات

درك اپيه  ـدهايوئيافت حاد كنـد مـيبيـو حافظـه را تخريريادگي
سيد بتوان تداخل عمل مـورفيشا].19[  ـنرژيسـتم كولين بـا و ي ك

ايتبعات ناش رايـز, جاد پاسـخ حاصـله مـوثر دانسـتياز آن را در
ويگزارش شده تجو ين بـا دوزهـايز مـزمن مـورفيا تجـويز حاد

طريشيافزا سيابنده از  ـنرژيسـتم كوليق مهـار ,پوكمـپيك درهي
يبرهـايف. شـوديت حافظه فضائيتواند باعث سركوب روند تثب مي
فيكياثر تحريك مذكور داراينرژيكول  ـگلوتاماترژيبرهـايبر ك ي

و تحر ايــاســت پوكمــپ ســببيه CA1ه يــر در ناحين مســيــك
گيتحر ا NMDA هاي رندهيك از طـرف. شـود مـيهيـن ناحيدر

مسيگر تحريد پيك بوسيدرژيوئياپيرهايك سيله مهار يناپسـيش
نت,نيل كـوليش اسـتيتواند باعث سركوب رها مي جـه مهـاريو در

فعـالن گـزارش شـده كـهيهمچن].24[ت حافظه شونديروند تثب
گ گيگلوتاماتيها رندهيشدن در روند NMDAيها رندهياز جمله

].28[نقش دارنديو حافظه فضائيريادگي
Morris ــو ــه تج ــد ك ــزارش نمودن ــاران گ ــايو همك ز آنت

يجـانبيهـا به داخل بطـن  NMDAيها رندهيگيهاستيگون
 ـباعث مهار روند يدر مـدل مـاز آبـيو حافظـه فضـائيريادگي

ديمحققـ].28[شـوديمـيصحرائيهاس در موشيمور گـرين
 ـكه تزر اند نشان داده در AP5ژهيبـو NMDAسـتيق آنتاگوني

آمينواح هيمختلف مغز مانند و  ـپوكمـپ سـبب تخريگـدال ب ي
گ].16[شـوديميريادگي يهـا رنـدهيدر مـورد وسـاطت عمـل

NMDA مختلــف مغــزيك در نــواحيدرژيــوئياپيرهايدر مســ
ه نيمخصوصا بعنـوان مثـال. ارائه شده استيز گزارشاتيپوكمپ

د  ما كانـاليتوانـد مسـتقيمـنينـورفينشان داده شده است كـه
پ بلوكيصحرائيها را در موش NMDAرندهيگ و شنهاديكند

ا را بـدون NMDAن ماده مدت زمان باز ماندن كاناليشده كه
ــتغ ــاهشيي ــداكتانس آن ك ــر در كن ــديم ــوع].23[ده از مجم
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بريمطالعات فوق چن شايكه مورفديايمن طريد مستقين قيما از
گيتاث غيو NMDAيها رندهير بر طرير مستقيا ق تـداخليم از

س يهانـديب فرآيـك بتواند سـبب تخرينرژيستم كوليبا عملكرد
.وحافظه شوديريادگي

د دهـد كـهيمـق حاضر نشانيج تحقياز نتايگريقسمت
يدارير معنـيتاثيمختلف به تنهائيعصاره زعفران در دوزها

ايو حافظه فضائيريادگينديبر فرآ قاتيافته با تحقينيندارد،
ن Zhangچنانچه, مطابقت دارديقبل ز نشان دادنديو همكاران

بـريريتـاثيزعفران بصـورت خـوراكيالكلز عصارهيكه تجو
يشگاهيكوچك آزما هاي در موشياحترازيريادگييرفتارها
ق حاضر نشانيج تحقينتايو سرانجام قسمت اصل].37[ندارد

,نيز روزانـه مـورفيدهد كه عصـاره زعفـران قبـل از تجـويم
ايم زياز تجـويناشـيفضـائيريادگيجاد نقصيتواند مانع از

طيشود، بطورنيمورف دريروزهايكه مسافت شنا در آمـوزش
نيمـورف-نين نسـبت بـه گـروه سـاليمورف- زعفرانيها گروه

30يدر دوزهايدارين تفاوت بطور معنيا, افته استيكاهش
د. شـوديمـ گرم زعفران مشاهدهيليم50و درياز طـرف گـر

دايدرصد مسافت سپر probe trialمرحله  ـشـده در ربـع ره ي
يخصوصا در دوزها, افت كننده زعفرانيدر هاي گروه هدف در

بيليم50و 30 لازم.ن اسـتيمـورف-نيشتر از گروه ساليگرم
ا , شوديم جادياين اثرات بصورت رقابتيبه ذكر است كه ظاهرا

اثـر آن در سـركوب اثـرات,ش دوز عصاره زعفرانيرا با افزايز
.ابدييمشين افزايمورف

اشـارهيقيتوان به تحقيم زعفرانه تداخل عمليدر توج
ويتجو, نمود كه در آن نشان داده شده ز زعفران بصورت حاد

ــا ويدر روز آزم ــش ــا ي و در روزه ــزمن ــورت م ــايا بص الق
ب,تيحساس و كسب حساسيباعث كاهش يناشيت حركتيان

بدينيا,ن شدهياز مورف شايافته ايسميد مكانين معناست كه
مهـاريشوند، توانائيم كه توسط زعفران فعاليهائسميمكان

ا ايشـا,ن را دارنديجاد شده توسط مورفياثرات دويـد هـم ن
و زعفرانيمورف( , باشـنديخاصـيسـميتشابه مكانيدارا)ن

].5[باشـنديعمـل مشـتركيهـا گـاهيجايمثـال دارايبرا
كيـو همكـاران نشـان دادنـد بعنـوان Abeن رابطـهيدرهم
ن مـادهيـا,ب حافظهياثرات اتانول بر تخرياحتمالسميمكان

سيتواند تحريم گيكه بوسيناپسيك  NMDAيهـا رندهيله
نت شود را مهاريم وساطت رايپـوكمپيه LTPجه القـايو در

و كروس ن بعنوان ماده موثره موجود در عصـارهيسركوب كند
جرياثر مهار, توانديم زعفران ازيانات غشائياتانول بر  كـه

گيطر رايم اعمال NMDAيها رندهيق ديسركوب نما, شود
نياز طرف].10[ نيز اشـاره شـد مـورف ي ـهمچنانكه قبلا زيـن

 ـنرژيكوليرهايتوانـد بـا سـركوب مسـيمـ و ممانعـت از ي ك
گيتحر پوكمپ مانعيه CA1هيدر ناح NMDAيها رندهيك

شا,ت حافظه شودياز تثب دريلذا د عصاره زعفـران بـا تـداخل
ايعملكرد مورف ياستفاده از داروها.ن سطح موثر باشدين در

گيآنتاگون  در حضور عصـاره زعفـران NMDAيها رندهيست
ايم د.ن بحث كمك كنديتواند به روشن شدن گـرياحتمـال
ايا و مــورف(ن دو مــاده يــنكــه ممكــن اســت بــا)نيزعفــران

ولاي كاملا جداگانهيهاسميمكان دريكار خود را انجام دهند
د.ك داشته باشنديگر تداخل عمل ارگانيكديكار گرياز طرف
سيشا يترينوروترانسـميها ستميد بتوان نقش وساطت عمل
ايگريد زيرا در  ـجاد پاسخ حاصله موثر دانست قنيرا محق ـي
, زعفـرانيد اصـليـن آلكالوئينشان داده اندكه كروسيگريد

سميكه قبل از تجويهنگام سبه داخل ماد OHDA-6ز اهيه
بـزرگيهـا مـوش كطرفه، به مدت هفـت روز بـهيبصورت

ديش عوامل اكسـين مغز، افزايشد، از كاهش دوپامميزيتجو
و تخر و سـطحيريجلوگينيدوپاميهاب نورنيكننده كرده

مين را در استريدوپام قات نشان دادهيتحق].11[بردياتوم بالا
گ ينـدهايدر فرآينقـش مهمـينيدوپـاميها رندهياست كه

و LTPبشـكليپوكمپيهيتيسيپلاست].30[دارنديريادگي
LTD ا جديجاد حافظه فضائيلازمه ديـو اكتساب اطلاعات

و دوپاميم قويباشد وسـاطت اكتسـابين داوطلب برايترين
و پلاستيجد پوكمپ استيه CA1هيدر ناحيناپسيسيتيسيد

يتگمنتـوم شـكمهيك مغز ناحينرژيدوپاميمركز اصل].22[
Ventral Tegmental Area (VTA) و تصور]7[باشديم

ايم  ـشود كـه هيـن ناحي رايال چرخـهيپوكمـپ تشـكيه بـا
 مدت كنترليدهند كه ورود اطلاعات را به حافظه طولانيم

جديتحر. كند مي ه ي ـناحيهـاد باعث آتش شدن سلوليكات
VTA ه ــه ــا واســطه مــي پوكمــپيكــه ب ــد شــده كــه ب رون

پوكمــپيهيدي ـراميپيهـا در ســلول D1/D5 هـاي رنـدهيگ
و فعالمي تظاهر ايكند گيت طرها رندهين ن آوردنييق پـاياز

كـه بـايريادگيـازيدر انـواع LTDايـو LTPآستانه القا
ا, مرتبط هستنديناپسيسيتيسيپلاست ندها موثرندين فرآيبر
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دين در تحقيهمچن].22[ مشخص شده اسـت كـهيگريقات
ويآزاد شدن دوپام يهـاستيآگونزيا تجوين بصورت آندوژن

ازيه CA1هيدر ناح LTPشيتواند سبب افزامي آن پوكمپ
طريا].35[زودرس شود LTPش القايق افزايطر قين اثر از
نت D1/D5يها رندهيگ باشـديم cAMPجه فعال شدنيو در
ا].22,35[ طرن احتمال دارديبنا بر  ـزعفران از شيق افـزا ي
ويريادگيـ هايندياز مغز كه با فرآين در نواحيزان دوپاميم

هينظ, حافظه در ارتباط هستند برآنهـا مـؤثر واقـع, پوكمپير
درينيدوپـام هـاي سـتياسـت چنانچـه آنتاگونيهيبـد. شود

گ ,رديحضور عصاره زعفران در مدل حاضر مورد استفاده قرار
.رديقرارگيابيتواند مورد ارزيم فوق الذكريصحت تئور

د نشـان دادكـه سـرعت مطالعـات حاضـرجيگر نتاياز طرف
ب, ابدييمن كاهشيز مورفير تجويوانات تحت تاثيحيشنا انيبه
ن كـاهشيز مورفير تجويوانات تحت تاثيحيت حركتيگر فعاليد
دريت حركتـيـن بـر فعاليز مـورفيتجـوياثـر مهـار. است افتهي

ديگزارشات محقق  Mcبعنـوان مثـال. گر ارائـه شـده اسـتين

Namara تواند باعـثيمنيو همكاران گزارش نمودند كه مورف
ايعضلانيو سخت بدنيش دمايافزا دويشود كه توانـديمـن

بهيسبب آس ديمحقق].26[شونديمكانيريادگيب هميگرين
بmg/kg 10(نيمـورفيبـالاياعلام داشتند كه دوزها ) شـتريو

ق ي ـدر تحق].15[شـوديمـيو كاتالپسـيعضـلانيسبب سخت
بـر سـرعتيريتـاثيز عصاره بـه تنهـائيحاضر از آنجا كه تجو

توان انتظار داشت كاهش سرعتينم لذا, وانات نداشتيحيشنا
].6[ن را بهبود بخشدياز مورفيناشيشنا

كلالـهيز عصـاره آبـيگفت كه تجـو توانيم بطور خلاصه
دريمـورفيتواند اثرات مهاريم بصورت وابسته به دوز زعفران ن

 ـرا سركوب نمايموش صحرائيو حافظه فضائيريادگيروند .دي
ايدقيهاسمين مكانييتع ايق  ـجـاد ن ي ازمنـد مطالعـاتين اثـرات

.استيليتكم

يسپاسگزار

مصـوب حـوزه معاونـتيقـاتين مقاله موضوع طـرح تحقيا
 كرمانشـاهيدانشـگاه علـوم پزشـكيپژوهشـ-يمحترم آموزش ـ

بدينو.دباشيم وسيسندگان مقاله و قـدردانين يله مراتب تشـكر
.دارنديمن محترم حوزه مذكور اعلاميخود را از مسؤل
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