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Abstract

Introduction: Previous studies have shown that sesame oil affects memory and learning. In the present work, effect
of a diet containing 10% sesame oil used during pregnancy was evaluated on short-term passive avoidance learning of
offspring rats by Shuttle box.

Methods: Female Wistar rats were divided into 2 groups (n = 9 each group). Control group consumed regular diet
during pregnancy and the treatment group received a diet containing 10% sesame oil. Male and female offspring were
examined on the 30™ day of their ages.

Results: Passive avoidance learning of offsprings that their mother received sesame oil during pregnancy was
significantly increased in comparison to the control group.

Conclusion: The results show that consumption of a diet containing 10% sesamin oil during pregnancy significantly

increases short -term passive avoidance learning of offspring.
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	جلد 12، شمارة 1، بهار 1387
	فيزيولوژي و فارماكولوژي
	ستاريان و همكاران
	مرفين و بيان ژن برخي آنزيم‌هاي دخيل در بيوسنتز و تجزيه كتكولامين‌ها
	روغن کنجد از دانه ی کنجد استخراج می شود. دانه کنجد از کشت یک یا چند گونه ی گیاهی به نام سزاموم ایندیکوم (Sesamum indicum) از تیره پدالیاسه (Pedialecea) به دست می آید. روغن کنجد یکی از بهترین منابع غذایی     اسید های چرب دارای چند پیوند دو گانه است اسید های چرب تشکیل دهنده ی روغن کنجد شامل اسید اولئیک (43 درصد)، اسید لینولئیک (43 درصد)، اسید پالمیتیک (9 درصد) و اسید استئاریک (4 درصد) می باشند. همچنین روغن کنجد حاوی لسیتین (1 درصد) و ویتامین E (توکوفرول) به میزان700-500 گرم بر کیلوگرم می باشد. وجود توکوفرول های روغن کنجد نوعی سد دفاعی در برابر آسیب ناشی از رادیکال های آزاد اسیدهای چرب غیر اشباع روغن کنجد ایجاد می کند [11]. روغن کنجد بعلت داشتن آنتی اکسیدان هایی از قبیل ویتامین E باعث افزایش یادگیری و حافظه فرزندانی شد که مادران آنها طی دوران بارداری در معرض دود سیگار بوده اند [16]. وجود اسید های چرب غیر اشباع در این روغن باعث افزایش تعداد خارهای دندریتی، انشعابات سیناپسی و تعداد سیناپس های نورونی می شود [2]. اسید های چرب غیر اشباع موجود در روغن کنجد با كاهش كلسترول باعث افزایش سیالیت غشاء سلول های مغزی در ناحیه ی هیپوکامپ مي شوند [3].
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	یافته ها: حافظه احترازی فرزندان موش هایی که در زمان بارداری روغن کنجد را در جیره غذایی دریافت کرده بودند در مقایسه با گروه کنترل افزایش معنی داری یافت. 
	 روش ها: به این منظور موش‌های صحرایی ماده بالغ به 2 گروه 9تایی تقسیم شدند، گروهها به ترتیب شامل گروه شاهد با جیره غذایی معمولی در دوران بارداری و گروه بارداری که در دوران بارداری جیره غذایی حاوی روغن کنجد و در دوران شیردهی جیره غذایی معمولی دریافت می‌کردند. سپس بچه‌های نر و ماده گروهها در سن 30 روزگی تست شدند.
	مقدمه: مطالعات نشان داده که روغن کنجد در روند حافظه و یادگیری تأثیر دارد. در این تحقیق اثر مصرف رژیم غذایی حاوی روغن کنجد 10% در دوران بارداری بر حافظه احترازی غیرفعال کوتاه‌‌ مدت در فرزندان نر و ماده موش صحرایی نژاد ویستار با استفاده از دستگاه شاتل باکس مورد بررسی قرار گرفت.    
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	مقدمه
	نتيجه گيري: نتایج نشان داد که مصرف روغن کنجد 10% در دوران بارداری باعث افزایش حافظه احترازی غیرفعال کوتاه‌مدت در فرزندان می‌شود.
	فيزيولوژي و فارماكولوژي 15 (2)، 268 – 276
	گروه دوم: موش هاي ماده ایی كه مادران آن ها در طي دوران بارداري با جيره واجد روغن كنجد پرورش يافتند.
	 استرس اکسیداتیو و پراکسیداسیون لیپیدی یکی از عوامل مهم در ایجاد اختلال حافظه همانند بیماری آلزایمر می باشد و مواد انتی آکسیدان می توانند اثر محافظتی داشته باشند [15]. روغن کنجد با داشتن خاصیت آنتی اکسیدانی در بهبود حافظه می تواند موثر باشد. از آنجایی که در کارهای پژوهشی قبلی اثر روغن کنجد بر میزان یادگیری مورد مطالعه قرار گرفته اما مطالعه ای در خصوص تاثیر مصرف روغن کنجد طی دوران بارداری بر روی حافظه فرزندان صورت نگرفته است لذا در این مطالعه تاثیر مصرف روغن کنجد در طی دوران های  بارداری موش صحرایی بر روی حافظه احترازی در مدل شاتل باکس فرزندان نر و ماده مورد بررسی قرار گرفت.
	گروه سوم: موش هاي نری كه مادران آن ها در طي دوران بارداري با جيره فاقد روغن كنجد پرورش يافتند.
	گروه چهارم: موش هاي نری كه مادران آن ها در طي دوران بارداري با جيره واجد روغن كنجد پرورش يافتند.
	در اين مطالعه از دستگاه شاتل باكس (ساخت ایران) جهت تست رفتاري و سنجش حافظه احترازي غيرفعال (Passive avoidance memory) در طی مراحل سازگاری، آموزش، بخاطر آوری اول و بخاطر آوری دوم (یک ماه پس از مرحله بخاطر آوری اول) استفاده گرديد.
	داده هاي جمع آوري شده بطور توصيفي و تحليلي با استفاده از نرم افزار SPSS نسخه 16 مورد بررسي قرار گرفتند. بمنظور مقايسه گروههاي تحت بررسي از آزمون T براي دو نمونه مستقل استفاده گرديد و 05/0 = α مبناي قضاوت آماري لحاظ گرديد.ترسيم نمودار با استفاده از نرم افزارExcel  نسخه 2007 انجام گرفت.
	مواد و روش ها
	جهت انجام این مطالعه، از 18 سر موش صحرائی ماده نژاد ویستار بالغ تهیه شده از مرکز تکثیر و پرورش حیوانات آزماِِِِیشگاهی جندی شاپور اهواز مورد استفاده قرار گرفتند. موشها تحت شرایط 12 ساعت روشنایی و 12 ساعت تاریکی قرار گرفتند. همه موش ها آزادانه به آب و غذا دسترسی داشتند. دمای نگهداری حیوانات 2±23 سانتیگراد در نظر گرفته شد. غذای حیوانات از کارخانه دام و طیور چاودانه اصفهان تهیه گردیده و به شکل پلت فشرده در اختیار موش ها قرار گرفت.
	یافته ها
	در اين مطالعه اثر مصرف رژيم غذايي حاوي روغن كنجد 10% در دوران بارداري موشهاي صحرايي بر روي حافظه فرزندان نر و ماده  مورد بررسي قرار گرفت. حافظه احترازي غيرفعال كوتاه مدت توسط دستگاه شاتل باكس ارزيابي گرديد. تمامي نتايج به صورت ميانگين (Mean ± SeM) نشان داده شد.
	برای انجام این مطالعه دو گروه در نظر گرفته شد كه هر گروه واجد 9 سر موش صحرائي ماده به صورت زير بودند:
	1. گروه كنترل: اين موش ها با جيره فاقد روغن كنجد در طي دوران بارداري پرورش يافتند.
	الف-نتایج حاصل از مقایسه حافظه احترازی غیرفعال موشهای صحرایی ماده هايی که مادران آنها در دوران بارداری‏ تحت رژیم غذایی حاوی روغن کنجد بوده اند: 
	2. گروه آزمایش (بارداري): اين موش ها در طي دوران بارداري با جيره واجد روغن كنجد (روغن به میزان 10 درصد با پودر جیره مخلوط گردید و بصورت پلت آماده شد) پرورش يافتند.
	الف-1- گروه کنترل و گروهی که مادران آن ها در دوران بارداری روغن کنجد مصرف کرده اند:
	الف-1-1- میانگین زمان تاخیر در ورود به جعبه تاریک در ابتدای آموزش  قبل از دادن شوک الکتریکی (24 ساعت بعد از سازگاری) نشان  داد که در سطح 01/0> pاختلاف معنی داری بین دو گروه وجود دارد یعنی گروهی که مادران آن ها در دوران بارداری روغن کنجد مصرف کرده اند با تاخیر کمتری وارد جعبه تاریک می شوند (شکل1).
	جهت سنجش يادگيري و حافظه احترازي غير فعال توسط دستگاه شاتل باكس، فرزندان متولد شده در سن يك ماهگي به 4 گروه در هر گروه 8 سر به صورت زير طبقه بندي شدند.
	گروه اول: موش هاي ماده ایی كه مادران آن ها در طي دوران بارداري با جيره فاقد روغن كنجد پرورش يافتند.
	الف-1-3- میانگین زمان سپری شده در جعبه تاریک 48 ساعت بعد از آموزش نشان داد که در سطح 01/0 >p بین دو گروه اختلاف معنی داری وجود دارد یعنی میانگین زمان سپری شده در جعبه تاریک در گروهی که مادران آن ها در دوران بارداری روغن کنجد مصرف کرده اند کمتر است (شکل 3).
	الف-1-2- میانگین زمان تاخیر در ورود به جعبه تاریک  48 ساعت بعد از آموزش نشان داد که در سطح 001/0>p بین دو گروه اختلاف معنی داری وجود دارد یعنی گروهی که مادران آن ها در دوران بارداری روغن کنجد مصرف کرده اند با تاخیر بیشتری وارد جعبه تاریک می شوند (شکل 2)
	شکل3- ميانگين زمان سپري شده در جعبه تاريك 48 ساعت بعد از آموزش (01/0 < p) 8 n=. در این مطالعه جهت مقایسه دو به دو هر گروه با گروه کنترل از آزمون T استفاده شد. * بیانگر تفاوت معنی دار می باشد.
	ب-1-1-ميانگين زمان تاخير در ورود به جعبه تاريك در ابتداي آموزش، قبل از دادن شوك الكتريكي نشان داد كه هيچگونه اختلاف معني داري بين دو گروه وجود ندارد (شکل 4).
	ب-1- نتايج حاصل از مقايسه گروه كنترل و گروه     موش های نری كه مادران آن ها در دوران بارداري روغن كنجد مصرف كرده اند:
	 ب-1-2- ميانگين زمان تاخير در ورود به جعبه تاريك، 48 ساعت بعد از آموزش نشان داد كه در سطح 001/0< p اختلاف معني داري بين دو گروه وجود دارد يعني گروهي كه مادران آن ها در دوران بارداري روغن كنجد مصرف كرده اند با تاخير بيشتري وارد جعبه تاريك مي شوند (شکل 5).
	ميانگين زمان تاخير در ورود به جعبه تاريك در ابتداي آموزش، قبل از دادن شوك الكتريكي نشان داد كه بين هيچ يك از گروه هاي نر و ماده اختلاف معني داري وجود ندارد. همچنين ميانگين زمان تاخير در ورود به جعبه تاريك، 48 ساعت بعد از آموزش نشان داد كه بين هيچ يك از گروه هاي نر و ماده مربوطه اختلاف معني داري وجود ندارد. همچنين ميانگين زمان سپري شده در جعبه تاريك، 48 ساعت بعد از آموزش نشان داد كه بين هيچ يك از گروه هاي نر و ماده اختلاف معني داري وجود ندارد.
	ب-1-3- ميانگين زمان سپري شده در جعبه تاريك، 48 ساعت بعد از آموزش نشان داد كه در سطح  05/0< p اختلاف معني داري بين دو گروه وجود دارد يعني ميانگين زمان سپري شده در جعبه تاريك در گروهي كه مادران آن ها در دوران بارداري روغن كنجد مصرف كرده اند كمتر است (شکل 6).
	معاضدی و همکاران (2011) تاثیر استروژن بر روی حافظه احترازی غیر فعال را با مدل شاتل باکس ارزیابی کردند و نتیجه گیری کردند که استروژن بصورت وابسته به دوز سبب بهبود حافظه در موش صحرایی می گردد [11]. مدل بررسی حافظه در مطالعه فوق با مطالعه حاضر یکسان بوده است.
	بحث
	تاناكا و همكاران (2002) گزارش كردند كه اسيدهاي چرب غير اشباع مانند اسيد آراشيدونيك، اسيد اولئيك و اسيد لينولئيك فعاليت گيرنده هاي نيكوتيني استيل كولين در هيپوكامپ را از طريق پروتئين كيناز C در نورون پيش سيناپسي افزیش مي دهند. گيرنده هاي نيكوتيني استيل كولين نيز آزاد سازي نوروترانسميتر گلوتاميت را افزايش مي دهند بنابراين افزايش گلوتاميت باعث تسهيل طولاني مدت (Long-lasting facilitation) انتقال سيناپسي در هيپوكامپ مي شود. تسهيل طولاني مدت يك مدل سلولي يادگيري و حافظه مشابه تقويت طويل المدت مي باشد. حضور اسيد اولئيك در رژيم غذايي ضروری است زيرا حضور اسيد اولئيك مي تواند بر انتقال سيگنالها از طريق فعال كردن پروتئين كيناز C و فسفريلاسيون پروتئين ها در هيپوكامپ موثر باشد. همچنين اسيد اولئيك تعديل كننده تقابلات بين گيرنده بنزوديازپين ها و گاما آمينو بوتريك اسيد (يك ميانجي عصبي مهاري اصلي در دستگاه عصبي مهره داران) مي باشد و همين طور تعديل كننده اثرات سميتي روي نوروبلاست ها بوده و اثر تحريك كننده در تكثير سلول هاي شوان دارد [14].
	در اين بررسي حافظه احترازي غير فعال كوتاه مدت در موشهاي صحرايي نر و ماده اي كه مادران آنها در دوران بارداري تحت رژيم غذايي حاوي روغن كنجد بودند نسبت به گروه كنترل افزايش يافت. همچنين در هيچ يك از پارامترهاي اندازه گيري شده در دستگاه شاتل باكس مابين موشهاي صحرايي نر و ماده هيچ يك از گروه ها تفاوت معني داري وجود نداشت. تاثیر روغن کنجد بر بهبود حافظه می تواند بدلیل وجود اسیدهای چرب در آن و خواص آنتی اکسیدانی این فرآورده گیاهی باشد [8،1].
	تحقيقات متعددي در رابطه با ااثرات روغن هاي گياهي، روغن كنجد و اجزاي تشكيل دهنده آن انجام شده و اثرات آن بر روي فرآيند يادگيري و حافظه بررسي گرديده است.
	یوم و همكاران (2009) گزارش دادند كه مصرف روزانه 25/0 و 5/0 درصد روغن كنجد در جیره غذایی موش سوری  باعث جلوگیری از تخریب حافظه ناشی پپتید بتا آمیلوئید در موش سوری می شود. اين محققين حافظه احترازی را با شاتل باکس و ماز آبی موریس ارزیابی کردند و چنين استدلال نمودند كه احتمالا روغن كنجد از طريق خاصیت آنتی اکسیدانی این اثر محافظتی را داشته است. نتیجه مطالعه فوق با مطالعه ما همخوانی دارد [15].
	پالیزوان و همکاران (2009) اثر تزریق پروژسترون به موش‌های صحرایی تازه متولد شده بر یادگیری فضایی آنها پس از بلوغ را بررسی کرده و به این نتیجه رسیدند که تجویز روغن کنجد به موش‌های ماده تازه متولد شده (ولی نه موش‌های نر) سبب افزایش میزان حافظه فضایی در آنها نسبت به گروه کنترل و پروژسترون گردید. اضافه کردن پروژسترون به روغن کنجد سبب شد یادگیری آنها تا سطح کنترل کاهش یابد [13].
	کروچ و همکاران (2009) به منظور بررسی اثر مصرف اسیدهای چرب امگا 3 در طول دوران بارداری و شیردهی بر روی پاسخ های عصبی فرزندان در موش های صحرایی، نتیجه گرفتند که اگر چه مصرف اسیدهای چرب امگا 3 در طول دوران بارداری و شیردهی برای نمو مغز جنین و نوزاد مفید است و احتمالا با طولانی کردن دوره بارداری، شدت زایمان های زودرس را كاهش می دهد اما مصرف رژیم های غذایی که اسیدهای چرب امگا 3 مازاد یا کمبود این اسیدهای چرب را دارند در طول دوران بارداری و شیردهی، به علت اثرات نامطلوب روی نمو مغز، معقول نیست [5].
	داس (2003) گزارش نمود که مصرف اسیدهای چرب غیراشباع با زنجیره بلند از جمله اسید لینولئیک و اسید لینولنیک در دوره قبل از زایمان رشد و نمو مغز جنین را بهبود داده و فعالیت و غلظت راس (Ras)، نیتریک اکساید, انسولین و نوروترانسمیترهای مختلف و سیتوکین ها را در سطح فیزیولوزیکی نگه داشته و بنابراین حافظه را بهبود بخشیده و از نقایص یادگیری ممانعت می کند [6].
	پالیزوان و همکاران (2007) نشان دادند که تجویز اسیدهای چرب سیس به موش های کیندل شده سبب کاهش میزان اختلال یادگیری ایجاد شده توسط کیندلینگ شیمیایی با پنتیلن تترازول می گردد در حالی که تجویز اسید های چرب ترانس اثری بر روی میزان یادگیری در این موش ها ندارد [12].
	چنين به نظر مي رسد كه مصرف روغن كنجد در دوران بارداري با عبور از سد جفتي و سد خوني مغزي، به علت داشتن اسيدهاي چرب غير اشباع، با كاهش ميزان كلسترول غشا باعث افزايش سياليت غشاهاي نوروني مي گردد. كه اين سياليت براي پديدار شدن دندريت ها و آكسون هاي جديد لازم است و جوانه زدن اكسوني و دندريتي را تسهيل مي كند و نيز به علت دارا بودن لسيتين كه برای ساخت میانجی نورونی استیل کولین ضروری است و نیزتوکوفرول بعنوان آنتی اکسیدان، باعث افزایش حافظه در فرزندان مي شود. صرف رژيم غذايي حاوي روغن كنجد در دوران بارداري باعث بهبود حافظه احترازي غيرفعال كوتاه مدت در فرزندان نر و ماده موش صحرايي     مي شود. مصرف رژيم غذايي حاوي روغن كنجد در دوران بارداري حافظه احترازي غيرفعال كوتاه مدت را در فرزندان نر يك ماهه به همان اندازه فرزندان ماده يك ماهه بهبود       مي بخشد.
	ماربیوس و همکاران (1992) گزارش دادند گروهی از موش‌های نوزادی که در دوره رشد مغزی با شیر حاوی اسید پالمیتیک تغذیه شدند نسبت به گروهی که به عنوان گروه شاهد از شیر مادرشان (شیر معمولی) استفاده کردند دارای رشد مغزی موثرتری بودند وی اعلام کرد که رژیم غذایی اسید پالمیتیک در دوره رشد مغزی اهمیت دارد [9].
	لسیتین (فسفاتیدیل کولین) از دیگر اجزای تشکیل دهنده روغن کنجد بوده و از طرفی فراوان‌ترین فسفولیپید در غشاء سلولها است [4]. فسفولیپیدهای غشای سلول‌های عصبی، منبعی برای پیام رسان های ثانویه هستند. آنها نه‌تنها در تمایز سلول عصبی، بلکه در تکثیر، تعدیل فعالیت‌های انتقال‌دهنده‌های نورونی، کانالهای یونی و آنزیم‌های متصل به غشاء نیز دخالت می‌کنند [7].
	سپاسگزاری
	مازيو و همکاران (2001) گزارش دادند mpp+            (N-Methyl-4-phenyl pyridium) با ایجاد یک مکانیسم نوروتوکسیک باعث تولید رادیکالهای آزاد و پراکسیداسیون مفرط لیپیدهای میتوکندری می‌شود و یک مدل پارکینسون ایجاد می‌کند. سپس با استفاده از یکسری ترکیبات آنتی‌اکسیدان در رژیم غذایی جهت مقابله با اثرات نوروتوکسیک mpp+ مورد بررسی قرار گرفت. این تحقیق نشان داد که یکسری ترکیبات از جمله روغن گیاهی کنجد سیستم عصبی را در مقابل نوروتوکسیستی mpp+ و مرگ سلولی حمایت می‌کند [10].
	از معاونت محترم پژوهشی دانشگاه شهید چمران اهواز که در تامین هزینه های مطالعه حاضر مساعدت کرده است، تشکر و قدردانی می شود.
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