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ي گياه هل در رفتار ترس ناشي از ي آبي و متانولي دانه عصارهمغزي -مقايسه اثر تزريق درون بطني
PTZصحرايي نر بالغ  در موش  

  2خواجه دلويي  محمد رضاو 1، غلامحسن واعظي*1ريحانه پوزش

  دانشگاه آزاد اسلامي، واحد دامغان، گروه زيست شناسي، دامغان، ايرانـ 1
  يست شناسي، مشهد، ايرانگروه زور مشهد، دانشگاه پيام ن -2

 yahoo.com@r.poo64: مسئول مكاتبات

 چكيده

كشف خواص . باشدهاي اتونوميكي، نورواندوكريني و رفتاري ميترس يك پاسخ مهيج به خطري معلوم است و شامل واكنش
ثر ؤهاي مواره در طول تاريخ يكي از روششفابخشي گياهان از سوي دانشمندان زيادي صورت گرفته و توسل به گياهان دارويي هم

 بر (Elettaria cardamomum)  ي گياه هلي آبي و متانولي دانهدر اين پژوهش تاثير مقايسه تزريق عصاره. درمان بوده است
 :ه بود شامل سه گرودسته تقسيم گرديدند، كه هر دستهدر اين پژوهش حيوانات به دو  .رفتار ترس مورد بررسي قرار گرفته است

 را به PTZگروه شم كه . فت كرديادر) I.C.V (مغزي -تزريق درون بطني سالين را بصورت litμ1كه  ) saline( گروه كنترل
 g/rat μكه عصاره آبي دانه گياه هل را در دوزهاي ) تجربي(گروه آزمايشي . ريافت كردد  i.p بصورت تزريق  mg/kg20ميزان 

دريافت نمود، همچنين در گروه دوم  )I.P(تزريق درون صفاقي  را بصورت   PTZ  و تركيب  I.C.Vبصورت    30 ،10، 3
براي  .افت كردي درI.P را بصورت PTZ  و  تركيب I.C.V  بصورت  g/rat μ 3 ،10 ،30آزمايش، عصاره متانولي را در دوزهاي 

مقايسه تزريق هر دو عصاره آبي و متانولي دانه گياه هل، درصد زمان حضور در بازوي  .ثرات ترس از پلاسميز استفاده شدبررسي ا
 و فعاليت حركتي حيوان را نسبت به گروه كنترل افزايش داد كه دوز) OAE%(و درصد دفعات ورود به بازوي باز ) OAT %(باز 

g/ratμ 30،  دار در افزايش را بطور معنياين%OAT و %OAEدهد كه تركيبات موجود نتايج بدست آمده نشان مي . نشان داد
 تاثيراز طريق بر همكنش با سيستم گابائرژيك  را كاهش داد، احتمالاPTZًدر دو عصاره آبي و متانولي دانه گياه هل ترس ناشي از 

  .باشدمي

  پلاسميز، موش صحرايي لي، هل، پنتيلن تترازول،عصاره آبي، عصاره متانو:  كليديكلمات

  مقدمه

هميشه سبز، گياهي  )Elettaria cardamomum (هلگياه 
هاي ضخيم و همه ساله، پايا، همانند گياهان زنجبيلي، با ريشه

. باشدهاي سفيد ميهاي نوك تيز و گلهاي افراشته، برگساقه
دانه معطر،  15-20محتوي  اي،خانههاي سهداراي كپسول
مشكي در سه رديف  ـ ايهاي فشرده، قهوهكوچك، دانه

در هر رديف كه گرم و معطر عدد  6مضاعف شده، در حدود 
 دو جنس اصلي از Amomum و Elettaria. باشند ميهستند

شود، از  هل سبز ناميده ميمعمولاً Elettariaباشند كه هل مي
اي  سياه، قهوه بطور معمول به عنوان هلAmomumآنجايي كه 

جات شناخته شده هل به عنوان ملكه ادويه. شناخته شده است
و )  پيش از ميلاد3000حدود (قدمت آن به دوره ودائي . است

ها يكي از مواد تشكيل دهنده در آتش قرباني و ازدواج هندي
هل بومي هند، سريلانكا و جنوب شرقي  .]23[شود محسوب مي

. ]16،17[ ه زنجبيليان تعلق داردباشد كه به خانوادآسيا مي

www.sid.ir


www.SID.ir

Arc
hive

 of
 S

ID

 … مغزي مقايسه اثر تزريق درون بطني

 2

ضد  همچنين به عنوان داروي موثر ضدنفخ، ضدباكتري،
ويروسي و ضدقارچ در نظر گرفته شده و در درمان يبوست، 

هاي سردرد، صرع و بيماري اسهال، سوءهاضمه، استفراغ، قولنج،
 روغن فرار آن خواص ضد ] 8،14 [.ثر استؤقلبي و عروقي م

اسانس هل متشكل از . داسپاسم دارددرد، ضدالتهابي و ض
 terpinyl-،1 و cineole-8تركيبات منوترپن نظير 

acetateα ،-terpineol, linalyl acetate, linalool 
αterpin-4-ol, -α16[  مي باشد[ .  

مواد شيميايي مختلف مطالعات فيتوشيميايي نشان دهنده وجود 
 ,Myrcene ،-phellandrene, Cineol limoneneاز قبيل 

Subinene, heptane −α ،menthone ،-pinene α ،-

piene β ]26[ ،nerolidol, linalool ]20[ ،
sitostenone β ،-sitosterol γ،   eugenyl acetat 

]11[، phytol، borneol،bisaboene  ،citronellol 
sitgmasterol ،geraniol  ،p-cymene و terpinene 

، روغن ]15[گزارش شده است ميوه هل داراي استرول . ]7[
نتايجي از آناليز . ، پپتيدها  و اسيدهاي فنليك  است]1[اسنتيال 
دهد كه هل محتوي آلكالوئيد، فلاونوئيد، يي نشان ميشيميا

 درصد از 52 تا 35حدود . باشدساپونين، استرول و تانن مي
ترس همراه . ]16[ باشد مي1 و cineole-8اسانس هل حاوي 

با علائم فيزيكي همانند ضربان قلب، اسپاسم ماهيچه، عرق 
كردن، كوتاهي تنفس، سردرد و حالت تهوع با هيچ علت 

  .فيزيكي همراه است

دارويي است كه به عنوان محرك تنفسي ) PTZ(پنتيلن تترازول 
) نورولوژيست آمريكايي ( Hungarianتوسط  بكار مي رود و

پنتيلن .  مطرح شد1934 در سال Ladislas Medunaو 
بيان شده  )GABA (گابا زول به عنوان يك آنتا گونيستتترا

دهد كه افزايش ميشان مطالعات الكتروفيزيولوژيكي ن .است
كلسيم در  هايي نظير پتاسيم، سديم ونفوذپذيري جريان يون

-در غشا ايجاد مي تحريك پذيري غشاي نوروني موثر است، را

هاي  به عنوان يك نمونه دارو اضطرابي در مدل PTZ.كند
. و ترس مورد استفاده قرار گرفته است حيوانات از اضطراب

-5( هايي نظير سروتونينك گيرندهپنتيلن تترازول باعث تحري

HT1A،5- HT3(،N -گلايسين و  اسپارتات،-  متيل دي
  را تحت تاثير قرار مي دهدLليگاند هاي كانال كلسيم نوع 

 در بازسازي حافظه و هوش و يادگيري نقش PTZاز . ]13[
 ]18 [.و از آن براي درمان سندروم داون استفاده مي شود دارند

نه ي گياه هل از بازار محلي مشهد خريداري دا: تهيه عصاره آبي
 .پودر شدهل تهيه شده، توسط آسياب مكانيكي دانه ي . شد

جهت تهيه عصاره آبي پودر دانه گياه هل به مدت يك روز در 
سپس با دستگاه رفلاكس و عمل رفلاكس . آب مقطر خيس شد

 .بدست آمد% 83عصاره آبي دانه گياه هل با درصد رطوبت 

جهت تهيه عصاره، پودر حاصله سه روز : ه متانوليتهيه عصار
خوابانيده شده و سپس با حذف حلال توسط % 96در متانل 

ميزان  .ي گياه هل بدست آمد دانهدستگاه روتاري عصاره متانولي
 .آمدبدست % 41درصد رطوبت 

در اين تحقيق حيوانات به دو گروه كلي : گروه هاي آزمايشي
 : تقسيم شدند

حيوانات اين گروه ): saline(گروه كنترل : املگروه اول ش
litμ1   محلول سرم فيزيولوژيك را بصورتi.c.v     دريافت

   را به PTZحيوانات اين گروه  ): sham(گروه شم . كردند
: هاي تجربي گروه.    بودi.p  دريافت و تزريق mg/kg20ميزان 

 g/rat μبي را با دوزهاي  حيوانات شامل سه گروه كه عصاره آ
 PTZ  از تركيب  mg/kg20  و مقدار  i.c.v بصورت  3،10،3

  .  دريافت نمودندi.pرا بصورت 

 litμ1حيوانات اين گروه ): saline( گروه كنترل ياگروه دوم 
 .  دريافت كردندi.c.vمحلول سرم فيزيولوژيك را بصورت  

  را به ميزان  PTZحيوانات اين گروه  ): sham( گروه شم 
mg/kg20 دريافت و تزريق i.pهاي تجربيگروه.   بود :

 g/ratحيوانات شامل سه گروه كه عصاره متانولي را با دوزهاي 
μ 3،10،30  بصورت  i.c.v    و مقدارmg/kg20  از تركيب  

PTZ را بصورت  i.pافت نمودند  دري.  

براي سنجش رفتار ترس مدل رفتاري : تست رفتاري
Elevated plus-maze21،24[  مورد استفاده قرار گرفت[ .
) cm 10 × 50( داراي دو بازوي باز . ماز از جنس چوب است

١۴ 
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-و يك سقف باز مي ) cm 40 ×10 ×50( و دو بازوي بسته 

ا يكديگر ب) cm 10×10(بازوها در در چهار گوش مركزي . باشد
 از سطح cm 50هايي در ارتفاع  توسط پايهMaze . تقاطع دارند

 cm5/0( هاي چوبي بازوي باز داراي لبه. زمين قرار مي گيرد
باشد كه به عبور موش از بازو و جلوگيري از پيوسته مي) 5/0×

 cmنور مناسب در ارتفاع  .كندافتادن حيوان از ماز كمك مي
موش روي ماز . شوددارد، تامين مي قرار maze از مركز 120

. گيردمركزي، طوري كه سر حيوان به طرف بازوي باز قرار مي
گذرانده در بازوي باز ميزان ها و زمان تعدادي از ورودي

هاي باز و جمع شماري از وروديدهد واضطراب را نشان مي
يك .  پذيرفته شده است]21،22[بسته به عنوان فعاليت حركتي 

شود كه چهار دست و پا موش امي شمارش ميورودي هنگ
ماز قبل از هر آزمايش با پاك . روي بازوي مربوطه قرار گيرد

آزمايشات در يك اتاق بدون صدا . كننده تميز و خشك شد
 .انجام شد

 كارمواد و روش 

براي انجام اين تحقيق از موش هاي نر بالغ ، نژاد ويستار با 
حيوانات از .  گرم استفاده گرديد200 ±20ميانگين وزني 

انيستيتو رازي كرج خريداري شده و به حيوان خانه دانشگاه آزاد 
در هر قفس تعداد چهار رت . اسلامي واحد دامغان منتقل شد

محل نگهداري حيوانات از نظر شرايط فيزيكي . نگهداري شد
 درجه 22± 2تاريكي و دماي-  ساعته روشنايي12داراي دوره 

و بدون آلودگي صوتي بوده % 40- 60گراد، رطوبت نسبي سانتي
زمان معيني از روز صورت است و آزمايشات مورد نظر در 

 . گرفت

و % 10موش را با داروي بيهوشي كتامين : روش جراحي
را بر )  هلند، كشورAlfasonمحصول شركت % (2زايلازين 

بعد از . خل صفاقي تزريق گرديداساس وزن حيوان به صورت دا

. بيهوشي كامل، موش در روي دستگاه استريوتاكس قرار داده شد
 است كه Head holderدستگاه استريوتاكس داراي يك 

همچنين  .داردجمجمه حيوان را در وضعيت مناسب نگه مي
باشد كه مي داراي يك قسمت نگه دارنده كانول يا الكترود مي

شكمي و  ـ عقبي، پشتي ـ د محور جلوييتوان آن را در امتدا
 ميليمتر زير 3/3ميله دنداني در مقياس . طرفي حركت داد- مياني

هاي گوشي را كاملا در سوراخ سپس ميله. صفر افقي تنظيم شد
مجراي گوش خارجي بصورتي كه به پرده صماخ حيوان آسيبي 

هاي پيشين حيوان روي ميله سپس دندان وارد نشود قرار داده،
شود و ميله پوزه بند را به عقب كشيده و پيچ نداني قرارداده ميد

 نهايتا بعد از اطمينان فيكس حيوان،. شودآن محكم بسته مي
بوسيله تيغ جراحي استريل پوست جمجمه را از ناحيه بين دو 

سپس .  سانتيمتر بطور عمودي برش داديم1-5/1چشم بطول 
يچه اي روي جمجمه پوست سر حيوان را كنار زديم و بافت ماه

را توسط پنس و قيچي بر داشتيم تا محل براگما و لامبدا كاملا 
پس از تعيين نقاط براگما و لامبدا محل قرار . مشخص شود

گرفتن كانول راهنما را با استفاده از اطلس پاكسينوس و واتسون 
 و AP  0.8-=مختصات بطن طرف راست بصورت

ML=+1.6وده و محل ناحيه بطن  از ناحيه براگما محاسبه نم
نقطه مورد نظر را با مته اي  .روي جمجمه علامت گذاري شد

متر، با دقت و فشار كم سوراخ كرديم و كانول  ميلي7به قطر 
تهيه شده بود درون اين  Gauge21 راهنما را كه از سر سوزن 

 را بر روي استخوان  پس از آن پيچ عينك. سوراخ تعبيه كرديم
سپس با استفاده از سيمان دندان پزشكي  .مجمجمه تعبيه كردي

 روز 5بعد از جراحي به حيوان . كانول راهنما كامل فيكس شد
توسط استراحت داده شد تا استرس و تخريب بافتي احتمالي كه 

سپس تزريق عصاره . جراحي صورت گرفته بود از بين برود
 كه توسط يك رابط پلي Gauge 27بوسيله يك كانول تزريق 

  .به سرنگ هاميلتون متصل بود انجام شداتيلن 
هاي د از اتمام آزمايشات و پايان تستعب: شناسيكارهاي بافت
 ها يكنمونهو به  كشته شدند ها توسط كلروفرمرفتاري رت

مغز آنها از . ميكروليتر بلودومتيلن داخل كانول تزريق شد

 درصد قرار داده شد تا 10جمجمه خارج شد و در فرمالين 
سپس موقعيت كانول تزريق بررسي .  تثبيت شود مغز كاملاًبافت

قرار نگرفته   شد و رت هايي كه كانول تزريق آنها در داخل بطن

١۵ 
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بود از دور آزمايش حذف گرديد و فقط تجزيه و تحليل شامل 
هايي بود كه كانول تزريق آنها در داخل بطن قرار گرفته رت
  ) 1شكل.(بود

انحراف معيار  ±ج بصورت ميانگيننتاي: تجزيه و تحليل آماري
و  SPSSافزار  آناليز آماري با استفاده از نرمنشان داده شده و

 و تست One way ANOVAآناليز واريانس يك طرفه 
Tukeyها در  انجام گرديد و سطح معني داري دادهp< 0/05 

  . بررسي گرديد

 

 

 
  و برش مغزي و محل تزريق دارـ1شكل

  

 نتايج

نتايج حاصل از پژوهش نشان داد كه مقايسه آماري ميانگين و 
انحراف معيار، مقايسه تزريق درون بطني ، مغزي عصاره متانولي 

 به همراه 3 و 10 و g/ratμ 30و آبي دانه گياه هل در دوزهاي 
 نسبت به گروه PTZ از mg/kg20تزريق درون صفاقي دوز 

، باعث افزايش زمان سپري شده در بازوي باز كنترل 
)%OAT ( 10 و 30اين افزايش در دو دوز . را نشان داد 

ميكروگرم بر رت عصاره آبي نسبت به عصاره متانولي نشان داده 
 آبي اثر معني   ميكروگرم بر رت عصاره30به طوري كه دوز . شد

رم بر رت عصاره متانولي  ميكروگ30 و دوز >P 001/0دار با 
  ).1نمودار ( را نشان داد >P 01/0اثر معني دار با  

مقايسه آماري ميانگين و انحراف معيار ، مقايسه تزريق درون 
 مغزي عصاره متانولي و آبي دانه گياه هل در دوزهاي –بطني 
g/ratμ 30 به همراه تزريق درون صفاقي دوز 3 و 10 و 

mg/kg20 از PTZ نسبت به گروه كنترل، باعث افزايش درصد 

اين افزايش در . را نشان داد) OAE%(تعداد دفعات بازوي باز 
افزايش . سه دوز عصاره آبي نسبت به عصاره متانولي بيشتر بود

%OAE 01/0 ميكرو گرم بر رت اثر معني دار با 30 در دوزP< 
 ).2نمودار (نشان داد 

ن و انحراف معيار، مقايسه تزريق درون مقايسه آماري ميانگي
مغزي عصاره متانولي و آبي دانه گياه هل در دوزهاي ـ بطني 
g/ratμ30 به همراه تزريق درون صفاقي دوز 3 و 10 و 

mg/kg20 از PTZ نسبت به گروه كنترل، افزايش فعاليت 
ي نسبت به اين افزايش در عصاره آب. حركتي حيوان را نشان داد

افزايش فعاليت حركتي اثر معني . عصاره متانولي بيشتر ديده شد
  ).3نمودار (داري نداشت 
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 در مقايسه با گروه OAT%بر هل ي گياهعصاره متانولي و آبي دانهg/ratμ 30 ،10 ،3 مقايسه اثر تزريق دوزهاي ـ1نمودار
   E.cardamomum گياه هاي تجربي دريافت كننده دوزهاي مختلف عصاره دانهف معيار گروه مقايسه ميانگين و انحرا.كنترل

)g/ratμ 30 ،10 ،3 ( و گروه دريافت كنندهPTZبا گروه كنترل در درصد زمان سپري شده در بازوي باز )%OAT(،)**P< 

0/01  (،)**P< 0/001.(  
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 در مقايسه با گروه OAE%بر هل ي گياهعصاره متانولي و آبي دانه g/ratμ 30 ،10 ،3دوزهاي  مقايسه اثر تزريق ـ2نمودار
 .E هاي تجربي دريافت كننده دوزهاي مختلف عصاره دانه گياه مقايسه ميانگين و انحراف معيار گروه .كنترل

cardamomum)g/ratμ 30 ، 10 ،3  (گروه دريافت كننده و PTZبا گروه كنترل در درصد ورود به بازوي باز  )%OAE( ، 
 )**p < 0/01(،  )**p < 0/01( 
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برميزان فعاليت حركتي در مقايسه  هل ي گياهعصاره متانولي وآبي دانه g/ratμ 30 ، 10 ،3 اثر تزريق دوزهاي مقايسه ـ3نمودار 

 .Eهاي تجربي دريافت كننده دوزهاي مختلف عصاره دانه گياه مقايسه ميانگين و انحراف معيار گروه .با گروه كنترل

cardamomum ) g/ratμ 30 ،10 ،3 ( و گروه دريافت كنندهPTZ با گروه كنترل بر ميزان فعاليت حركتي حيوان 
)Locomotion  .( %   

  

بحث

تارهاي تدافعي كه در حيات  به عنوان يكي از رف ترس
با  معمولاًترس . ]12،27[موجود زنده مؤثر است 

بروز رفتار . رفتارهاي خاص فرار و اجتناب همراه است
  مختلف از جمله تغييرهايترس در جانوران به شكل

مسيرهاي اصلي مغز . شودهاي حركتي ظاهر ميفعاليت
، مناطق ]4،9،10،19[در برانگيختگي ترس آميگدال 
 هايسيستم.  مي باشدحسي از كورتكس و تالاموس

 كولينرژيك در  و نورآدرنرژيك گاباآمينوبوتيريك اسيد،
ترس  رفتارهاي تدافعي، يادگيري، فرآيندهاي حافظه و

استفاده از تركيبات  .]3،5،6،22[ و اضطراب نقش دارند
ها دارويي مشتق از گياهان در درمان بسياري از بيماري

گياه هل به عنوان يك داروي گياهي . ترواج يافته اس
هاي ويروسي، قارچي، فشار خون و در درمان بيماري
 ـ بر اساس نتايج تزريق درون بطني. غيره مؤثر است

مغزي عصاره متانولي و آبي دانه گياه هل در دوزهاي 

g/ratμ 30 درصد ورود به بازوي باز 3 و 10 و 
)%OAE (ن حضور در اين بازو همچنين زما
)%OAT ( را درEMP نسبت به گروه كنترل افزايش 

ميكروگرم بر رت اثر   30داد كه اين افزايش، در دوز
همچنين درصد . داري در دو عصاره را نشان دادمعني

و زمان حضور در ) CAE%(ورود به بازوي بسته 
طبق  .را نيز كاهش داد) CAT%(بازوي بسته 

اراي تركيباتي به نام فلاونوئيد تحقيقات، اين گياه د
. است و اين تركيبات داراي خاصيت آرام بخشي دارد

اين احتمال وجود دارد كه فلاونوئيدهاي موجود در 
 -HPA )Hypothalamicي گياه هل محور دانه

Pituitary- Adrenal ( را مهار كنند و اين محور در
شود پس با مهار اين استرس و اضطراب فعال ميبحث 

. ]2[يابد حور اضطراب و ترس نيز كاهش ميم
 هايگيرنده هايي مبني بر تأثير فلاونوئيدها برگزارش
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با توجه به وجود فلاونوئيدها  .بنزوديازپيني وجود دارد
گياه هل از در اين گياه احتمال اين كه عصاره دانه 

- هاي بنزوديازپين متصل به گيرندهطريق تأثير بر گيرنده

 بروز اثرات آرام بخش و ضد  باعثGABAAهاي 
بنابراين با . ]25[اضطرابي شود و تقويت مي گردد 

توجه به وجود فلاونوئيدها در عصاره دانه گياه هل 
هاي رود كه اين گياه از طريق تأثير بر گيرندهاحتمال مي

 باعث GABAAهاي بنزوديازپيني متصل به گيرنده
البته . دگرد آرام بخشي و ضد اضطرابي ميبروز اثرات

اثبات اين امر نيازمند جدا نمودن هر يك از مواد مؤثر 
گياه و تحقيق اختصاصي بر روي هر يك از اين مواد و 

باشد، تا نيز با استفاده از مدل هاي حيواني ديگر مي
بتوان مكانيسم اثر آرام بخشي  و ضد اضطرابي آن را 
مشخص نمود كه در اين زمينه نياز به مطالعه بيشتر و 

در اين  .باشديز استخراج و شناسايي مواد مؤثر گياه مين
 به عنوان ماده القا كننده ترس استفاده PTZتحقيق از 

 غلظت يون كلسيم درون سلولي را PTZ. كرديم
دهد كه اين افزايش غلظت يون كلسيم مانع افزايش مي

با . شود ميGABAاز بروز اثرات مهاري ناشي از 
لاونوئيد موجود در دانه گياه توجه به اين كه تركيب ف

هل به عنوان آنتاگونيست كلسيم درنظر گرفته شده 
ي  را به واسطهPTZدر نتيجه اين ماده اثر . ]10[است 

 كاهش داده و از افزايش NMDAهاي مهار گيرنده
غلظت يون كلسيم درون سلولي جلوگيري كرده است 

 هايي اين عمل باعث تشديد فعاليت گيرندهكه نتيجه
گابا در سلول عصبي شده و به اين ترتيب از القاي 

تزريق عصاره ي . شود ممانعت ميPTZترس ناشي از 
متانولي دانه گياه هل باعث افزايش مدت زمان حضور 

ميكروگرم بر رت  30 در دوز >01/0Pدر بازوي باز با 
 و افزايش درصد تعداد دفعات به بازوي باز را با

01/0P<ين عصاره آبي اين گياه، همچن.  را نشان داد
 ميكروگرم 30درصد زمان حضور در بازوي باز در دوز 

 افزايش و باعث افزايش درصد >001/0Pبر رت را با 
  .  را نشان داد>P 01/0تعداد دفعات به بازوي باز با 
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