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  مقاله پژوهشي
  

بررسي اثر تجويز خوراكي و درازمدت ريشه بوزيدان بر يادگيري و حافظه موش 
  صحرايي ديابتي شده با استفاده از آزمون اجتنابي غير فعال

    
  ***سيده فاطمه مهدوي سليمي، *محسن خليلي، دكتر **توراندخت بلوچ نژاد مجرددكتر ، * دكتر مهرداد روغني

  
  ٤/١٢/٨٤:   ،  پذيرش ٢٦/٥/٨٤: دريافت 

  

  :چكيده
 موجب بروز اختلال در روندهاي مرتبط با يادگيري، حافظه و شناخت در جامعه انساني               1 ديابت قندي بويژه نوع      :مقدمه و هدف  

با توجه به وجود شواهد متعدد مبني بر اثر ضد ديابتي بوزيدان و اثر تقويت كننده مصرف آن                . و حيوانات آزمايشگاهي مي گردد    
 بر يادگيري و حافظه در موشهاي )Withania somnifera(بر حافظه و سلامت روان، اثر تجويز خوراكي و درازمدت ريشه بوزيدان 

  . صحرايي ديابتي با استفاده از آزمون اجتنابي غيرفعال مورد بررسي قرار گرفت
كنتـرل  ,  گروه كنتـرل چهار به طور تصادفي به ري صحرايي نر نژاد ويستاموشهادر يك مطالعه تجربي براي اين منظور  :روش كار 

 مـاه ادامـه   2 تيمار با بوزيـدان بـه مـدت ا الـي     .تقسيم بندي شدندبوزيدان ديابتي تيمار شده با  و  ، ديابتي،   بوزيدانتحت تيمار با    
 بـر كيلـوگرم وزن       ميلي گـرم   60براي ديابتي نمودن موشها از استرپتوزوتوسين به فرم تك دوز و داخل صفاقي به ميزان                . يافت

بعـلاوه،  . از بررسي تعيين گرديد    ميزان گلوكز سرم قبل از بررسي و در طي هفته هاي چهارم و هشتم پس              . حيوان استفاده گرديد  
  و تــأخير در حــين عبــور ) Initial Latency(ميــزان عملكــرد از نظــر تــأخير اوليــه , بــراي بررســي حافظــه و يــادگيري حيوانــات

)Step-through Latency (در آزمون اجتنابي غير فعال پس از گذشت يك و دو ماه تعيين گرديد .  
دار   به مدت يك الي دو ماه در موشهاي گروههاي كنترل و ديابتي تغيير معني 15/1 تجويز ريشه بوزيدان با يك نسبت وزني       :نتايج

    با بوزيـدان فقـط در پايـان مـاه دوم افـزايش             بعلاوه، در موشهاي ديابتي و ديابتي تحت تيمار       . در ميزان گلوكز سرم ايجاد ننمود     
دار  بعلاوه، از نظر تأخير اوليه هيچگونه تفاوت معني). >05/0p(تأخير اوليه در مقايسه با گروه كنترل بدست آمد مورد در دار معني

 كـسب اطلاعـات جديـد    بين دو گروه ديابتي و ديابتي تحت تيمار مشاهده نگرديد كه خود به مفهوم عدم تغيير توانايي موشها در           
از طرف ديگر، با اندازه گيري تأخير در حين عبور مشخص شد كه تيمار موشهاي گـروه                 . در موشهاي ديابتي تحت تيمار مي باشد      

در مقايسه  ) >05/0p(و دوم   ) >01/0p(كنترل با ريشه بوزيدان موجب افزايش معني دار تأخير در حين عبور در پايان ماههاي اول                 
در موشهاي ) >05/0p(و افزايش آن ) >05/0p(همچنين، كاهش تأخير در حين عبور در موشهاي ديابتي . ل مي گرددبا گروه كنتر  

  . ديابتي تحت تيمار در پايان ماه دوم بخوبي مشاهده گرديد
نبار شده در مصرف خوراكي و درازمدت ريشه بوزيدان موجب افزايش بارز توانايي در حفظ و به يادآوري اطلاعات ا :نتيجه نهايي

  .حيوانات نرمال و ديابتي شده مي گردد
   

  يادگيري/ موش / ديابت شيرين / حافظه  / بوزيدان/ استرپتوزوتوسين / آزمون اجتنابي غيرفعال  : كليد واژه ها
  

  :مقدمه 
 بيماريهـاي  شـايعترين  از يكـي  قنـدي  ديابت بيماري      

  اس كه بر اس ـ   شود مي محسوب بدن ريز درون غدد سيستم
  
  
  

  

پيش بيني بعمـل آمـده، شـيوع آن در جامعـه انـساني در               
كمبود و يا كـاهش نـسبي       ). ١(آينده افزايش خواهد يافت     

  با ١ ميزان انسولين در اين بيماري بويژه ديابت قندي تيپ        
  
  
  

 ــــــــــــــــــــــــــــــــــ 
  )mehjour@yahoo.com(دانشكده پزشكي دانشگاه شاهد ان دارويي و مركز تحقيقات گياه دانشيار گروه فيزيولوژي *

  دانشيار گروه فيزيولوژي دانشكده پزشكي دانشگاه علوم پزشكي ايران **
  دانشگاه شاهددانشجوي رشته پزشكي  ***
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اغماي هيپراسمولار  و كتواسيدوز نظير حاد متابوليكي عوارض
 ـ            امطلوب در  و با يك اختلال متابوليـك مـزمن و عـوارض ن

شامل منونوروپـاتي،   (درازمدت نظير انواع مختلف نوروپاتي      
، رتينوپاتي، گرفتاري   )پلي نوروپاتي، و نوروپاتي اوتونوميك    

عروق كليوي، ضايعات پوستي، و اختلالات در سيستم قلب       
نوروپـاتي يكـي از     ). 2(باشـد     و گردش خـون  همـراه مـي        

 ميـر در    مهمترين مشكلات باليني و يكي از علـل مـرگ و          
بر اساس  . بيماران ميتلا به ديابت قندي محسوب مي گردد       

يافته هاي تحقيقاتي اخير، ظهور حالـت ديابـت قنـدي بـا             
ــستم    ــردي در سي ــاختماني و عملك ــرات س ــسري تغيي يك

از جمله كاهش سرعت هـدايت      (اعصاب مركزي و محيطي     
پيامهاي عصبي، اخـتلال در رونـد رژنراسـيون در اعـصاب            

) تغييرات مورفولوژيك در فيبرهاي عـصبي  محيطي بدن، و    
از طرف ديگر مشخص شده است كـه        . )3 (همراه مي باشد  

بروز حالت ديابت يكي از ريسك فاكتورهاي مهم در ايجـاد           
مي باشد كه خود از ) Senile demetia(حالت دمانس پيري

). 4(علائم ظاهر شده در بيماري آلزايمر محسوب مي گردد        
زيادي در خصوص ارتباط فيمابين     تحقيقات هرچند تاكنون 

ديابت قندي و نوروپاتي محيطي بـه انجـام رسـيده اسـت،             
ولي در مورد اثرات ديابت بر سيستم اعصاب مركزي بـويژه           

 شامل  تغييرات رفتاري (مغز از نظر ساختماني و عملكردي       
 .)5(اطلاعات بسيار كمي يافت مي شود) و حافظه يادگيري

ي موجود، حالت ديابت قندي     براساس شواهد تحقيقات        
 موجب بـروز اخـتلال در رونـدهاي مـرتبط بـا           1بويژه نوع   

. يادگيري، حافظه و شناخت در حيوانات مبتلا مـي گـردد          
در اين خصوص يـك ارتبـاط تنگاتنـگ بـين بـروز ديابـت               
قندي و ظهور نقائص در يادگيري و حافظـه در موجـودات            

اي مـسئول   آزمايشگاهي يافت مي شود كه البته مكانيسمه      
بروز اين اختلالات به خوبي مشخص نشده است، هر چنـد           
براي دو فرضيه ميكروواسكولار و استرس اكسيداتيو ناشـي         
از تشديد تشكيل راديكالهاي آزاد اكسيژن شـواهد زيـادي          

بعلاوه، حالت ديابت از نظر ساختماني      ). 6(يافت مي گردد    
انـه  موجب كاهش بارز تراكم نوروني در ناحيـه شـكنج دند          

ــدهاي حافظــه و  ) Dentate(دار  كــه نقــش مهمــي در رون
همچنـين،  ). 4(يادگيري فضايي ايفا مي نمايد مـي گـردد          

حالت ديابت قندي موجـب كـاهش بيـان آنـزيم نيتريـك             
اكسيد سـنتاز نـوروني كـه نقـش مهمـي در پلاستيـسيته              
سيناپسي و روندهاي يادگيري و حافظه ايفـا مـي كنـد در             

  هــــــدد كه اين تا حدودي توجيناحيه هيپوكامپ مي گر

  
كننده بروز اختلالات در يادگيري، حافظـه، و تقويـت دراز           

ــدت  ــات ) LTP; Long term potentiation(م در حيوان
همچنين كاهش بيـان پروتئينهـاي      .). 7(ديابتي مي باشد    

در ) NCAM) Neural cell adhesion moleculesگــروه 
امل هيپوكامـپ،   نواحي مختلف مغـز حيوانـات ديـابتي ش ـ        

مخچه، و قشر مغز مي تواند برخي نقائص شناختي مـرتبط      
  ). 8(با ديابت قندي را به خوبي توجيه نمايد 

باتوجه به افزايش دانش بشري در مورد هتروژنيته اين         
بيماري، نياز براي يافتن تركيبات مؤثر بـا عـوارض جـانبي            

 ناشـي از    يا مشكلات درمان ديابت   جلوگيري از يا    كمتر در   
و مشتقات آنها    گياهان دارويي . گردد  احساس مي آن شديداً   

اگر چه از دير باز در درمان ديابت قندي و عوارض ناشي از             
آن مطرح بوده اند، ولي در مورد اثر بخشي قطعي بـسياري          

 ).9(تحقيقاتي و معتبر يافت نمي شود تاكنون شواهد از آنها 
يـك  ) Withania somnifera(در ايـن خـصوص، بوزيـدان    

مهم در طب سنتي دردنيا محـسوب       گياه با خواص دارويي     
واص از نظر تاريخي، ايـن گيـاه داراي خ ـ        ).  10(مي گردد   

 ، برقرار كننده عملكرد طبيعـي  افزايش دهنده ميل جنسي   
كبد، ضدالتهاب، و تخفيف دهنده ترشحات مخاطي بوده و         
 در طي ساليان اخيـر كـاربرد آن در درمـان و يـا بهبـودي               

برانشيت، آسم، زخم، لاغري مفرط، بي خوابي،  زوال عقـل           
و سكته مغـزي     ) Dyskinesia( ديس كينزي    در سنين بالا،  

بعلاوه نتـايج تحقيقـات     ). 11(مورد تائيد قرار گرفته است      
  باليني و آزمايشگاهي بر روي نمونـه هـاي حيـواني نـشان             

ي در مورد اضطراب و بيماريهاي شناخت     گياه اين كه دهد مي
اختلالات عصبي نظير بيماري پاركينسون مي تواند  برخي و

 همچنين جديداً استفاده از ايـن گيـاه         ).12(سودمند باشد   
در ارتباط با شـيمي درمـاني و        به عنوان يك داروي جانبي      

از ). 13(راديوتراپي در بيماران سرطاني مطرح شده اسـت         
) Adaptogen(طرف ديگر، بوزيدان به عنوان يك آداپتوژن        

براي بيماران مبتلا بـه خـستگي مفـرط بـا منـشأ عـصبي               
)Nervous exhaustion( ، و ناتوانيهــاي ناشــي از اســترس

ــي كــاربرد دارد و داراي خاصــيت محــرك   فيزيكــي و روان
در بيماران با كاهش شـديد تعـداد گلبـول           سيستم ايمني   

اثـر  لـذا بـا توجـه بـه اينكـه قـبلاٌ             ). 14(سفيد مي باشـد     
ديورتيــك، و هيپوكلــسترولميك تجــويز هيپوگليــسميك، 

خوراكي ريشه گياه بوزيدان درافراد مبتلا به ديابت قنـدي          
 مورد تأئيد قرار گرفته است و از نظر بـاليني عارضـه             2نوع  

  و ) 15(جانبي خاص بر اثر مصرف آن مشاهده نشده است 
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همالاتا و همكاران اثر هيپوگليسميك ميوه برخي گياهـان         
كه بوزيـدان نيـز در ايـن        ) Solanaceae (خانواده سولاناسه 

 1گروه قرار مي گيرد را در مدل تجربي ديابت قندي نـوع             
القا شده توسط استرپتوزوتوسين در موش صحرايي نـشان         

 هـدف تعيـين اثـر تجـويز         اين مطالعـه بـا    ،  ) 16(داده اند   
خوراكي و درازمدت ريشه بوزيدان بر يادگيري و حافظه در          

ي بـا اسـتفاده از آزمـون اجتنـابي          موشهاي صحرايي ديـابت   
  .انجام گرديد) Passive avoidance test(غيرفعال 

  :روش كار
صـحرايي نـر     مـوش سـر    48از  تجربي  مطالعه  در اين         

در محـدوده   ) انـستيتو پاسـتور، تهـران     ( ويستار   سفيد نژاد 
تمـام  . شد گرم در شروع بررسي استفاده       305 ± 30وزني  
در گروههـاي   درجه سانتيگراد    21 ± 2 در دماي    ن ها حيوا

 آزادانـه    ها حيوان. تايي در هر قفس قرار داده شدند       4تا   3
شركت خـوراك  (به آب لوله كشي و غذاي مخصوص موش        

ريـشه  و يا غذاي مخلـوط شـده بـا پـودر            ) ، كرج دام پارس 
الـي دو   به مـدت يـك      ) 15/1( به نسبت مورد نظر      بوزيدان

 حالـت سـازش بـا       به منظور حصول  . دسترسي داشتند ماه  
 هفتـه   دو پس از گذشت حداقل       ها محيط، تمامي آزمايش  

در آزمايشگاه حيوانات دانـشكده پزشـكي       استقرار حيوانات   
  . به انجام رسيد

از پس از خريداري و تأئيد علمي،  پودر بدست آمـده                  
 بـا   15/1وزنـي   با يك نسبت    بوزيدان    ريشه آسياب نمودن 

 موش مخلوط و مجدداً غـذاي     غذاي پودر شده و استاندارد      
در اين بررسـي از آن      . )17 ( توليد گرديد  )Pelleted(پلاته  

دسته موش هاي صحرايي نر استفاده شـد كـه در شـرايط             
طبيعي بدون برقراري حالت روزه داري ميزان گلوكز سـرم          

ها بـه   موش. بودميلي گرم بر دسي ليتر      250 از   كمترآنها  
، كنتـرل تحـت   )14 ( گـروه كنتـرل   چهـار طور تصادفي به    
تحت تيمار بـا    ديابتي  ، و   )14(، ديابتي   )8(تيماربا بوزيدان   

 8تيمار با بوزيـدان بـه مـدت         . تقسيم شدند ) 12(بوزيدان  
 از داروي   مـوش هـا   براي ديابتي نمـودن     . هفته ادامه يافت  

ــين  ــل  ) STZ(استرپتوزوتوس ــك دوز و داخ ــورت ت ــه ص ب
حـل شـده در     ميلي گرم بر كيلـوگرم       60صفاقي به ميزان    

حجم محلول  . شدمحلول سالين فيزيولوژيك سرد استفاده      
خونگيري از شـبكه    . ليتر بود   ميلي/. 5تزريقي به هر حيوان     

رترواوربيتال در تحت شرايط بيهوشي نسبي در حضور اتـر          
گيري ميزان گلوكز سرم توسـط روش      اندازه. به انجام رسيد  

  نجام كار و قبل از ا) زيست شيمي(آنزيمي گلوكز اكسيداز 

  
پس از بررسي به انجـام      و هشتم   چهارم   هاي   هفتهطي  در  

 كار به اين صورت بود كه پس از تهيه محلـول        روش. رسيد
 50،  )شركت زيست شيمي، تهران    (آنزيمي گلوكز اكسيداز  

 و شد ميلي ليتر محلول آنزيمي اضافه       5ميكروليتر سرم به    
راد قرار  گ  درجه سانتي  37 دقيقه در بن ماري      10به مدت   

سپس ميزان جـذب نـوري بـا اسـتفاده از دسـتگاه             . گرفت
در طـول مـوج     ) ، آمريكـا  20اسپكترونيك  (اسپكتروفتومتر  

 نانومتر قرائت شد و غلظت گلوكز با توجه بـه ميـزان             520
غلظت گلوكز برابـر بـا      (جذب نور در مورد نمونه استاندارد       

  .تعيين گرديد) گرم بر دسي ليتر  ميلي100
  )Passive avoidance test(غيرفعال )احترازي(اجتنابي اررفت آزمون
اـل          بررسي  براي اـر احتـرازي غيـر فع تـگاه    از يـك     رفت اـد     بـه    دس    ابع
   روشن محفظهداراي يك   ) باكس شاتل( متر   سانتي20 ×80 ×20

)Safe side(تاريك  محفظه و يك  ) Unsafe side ( استفاده
    بـراي   تاريـك   محفظـه  فدر كموجود     فلزي  هاي  ميله. شد

  تحريكبراي اعمال   . شد     استفاده   حيوان   پاي   به   دادن  شوك
از دســتگاه اســتيمولاتور خــاص       تاريــك  محفظــه بــه 

بـدين منظـور، تـك      . اسـتفاده گرديـد   ) بهبودپرداز، تهران (
  اعمالثانيه   دو     مدت   آمپر و به     ميلي   يك   شدت   به  تحريكي
  . گرديد
   روش مطالعـه   در اين  :  ار احترازي غير فعال    بررسي رفت   روش

 در هفتـه هـاي چهـارم و          رفتار احترازي غير فعـال      بررسي
  ):8(هشتم پس از بررسي به شرح زير بود 

 هـر    مرحلـه  در ايـن  : )Adaptation(مرحلـه سـازش      -  الف
  قبل از شروع آزمـايش حـداقل       براي دو روز متوالي       حيوان

 -  ب. ل دسـتگاه قـرار داده شـد       داخ ـ در     دقيقه 5  مدت   به
) روز سـوم  (   مرحله  در اين : )Acquisition(مرحله اكتساب   

   يـا روشـن    Safe   را در محفظـه      حيوان   آزمايش   شروع  براي
   نگـه    تاريـك    محفظـه    دو دقيقـه ايـن       مـدت    و به   قرار داده 

   دهنـده   ارتبـاط گيلـوتيني    در     مـدت   در اين . شد  داشته مي 
،  دوره  در انتهـاي  .  بـود    كاملاً بـسته     تاريك  و  محفظه روشن 

بــاز گيلــوتيني  و در   كــرده  را روشــنSafe   محفظــه مــپلا
 و  بكار انداخته  در، كرنومتر را       باز كردن   محض  به.  گرديد مي

   روشـن    ازمحفظـه   يوانحكشيد تا      مي   طول   كه   زماني  مدت
  مـدت   ايـن گرديد كـه      مي   برود يادداشت    تاريك   محفظه  به

  مـلاك (د  ي ـ گرد  اطلاق IL يا    تحت عنوان تاخير اوليه    زمان
   حركتـي    عبور اندامهاي    تاريك   محفظه   به   ورودحيوان  براي

سـپس   .) بـود    دو محفظه    دهنده  ارتباطدر   از    پشتي حيوان 
  . در را پائين آورده و يك تك شوك به حيوان وارد مي آمد
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 ـ     1در پايان كـار پـس از           ه قفـس منتقـل      دقيقـه حيـوان ب
در ارتباط با اين مرحله، موشهاي با تأخير اوليه         . مي گرديد 
مرحله  -  ج . ثانيه از آزمايشات حذف گرديدند60بيشتر از 
 24 اين مرحلـه      :)Retention(نگه داري اطلاعات    آزمايش  

  اين. ساعت پس از مرحله دوم در روز چهارم انجام پذيرفت         
 در    حيـوان    با قـرار دادن     كه قبل بوده   مرحله   مشابه    مرحله
   زمانيكـه    كـه    تفـاوت   شد بـا ايـن       مي   شروع   روشن  محفظه
 را   شـوكي    گونـه     شد هيچ    وارد مي    تاريك   به محفظه   حيوان
  يـا تـاخير در حـين عبـور   ،  مرحلهاين در  . كرد   نمي  دريافت

STL منظور از   .  گرديد  گيري   اندازهSTL اسـت     زماني   مدت 
 وارد    از آنكه   ماند قبل    مي   باقي   روشن  محفظه در     حيوان  كه

   . شود تاريك  محفظه
 انحراف معيار  ± تمام نتايج به صورت ميانگين     : آناليز آماري 

ــان شــده اســت ــوكز ســرم  . بي ــزان گل ــورد وزن و مي در م
حيوانات، براي مقايسه بين گروهي نتـايج در هـر هفتـه از             

گـروه در   و مقايسه نتايج هـر  One-way ANOVAآزمون 
 Repeated measure ANOVAزمانهاي مختلف از آزمـون  

-Kruskalبعلاوه، از آزمون غيرپارامتريـك      . استفاده گرديد 

Wallis هاي تست رفتاري استفاده گرديد  براي آناليز داده .
 به عنـوان سـطح معنـي دار در          >05/0pدر تمام بررسيها،    

  .نظر گرفته شد
  :نتايج 
تــه قبــل بررســي و هفتــه هــاي وزن حيوانــات در هف      

چهارم و هشتم پس از بررسي در تمام گروهها اندازه گيري        
داد كه ميـزان وزن در هفتـه         نتايج بدست آمده نشان   . شد

  قبل بررسي تفاوت معني دار بين گروهها نشان نمي دهـد،          
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  
دار  هشتم تفاوت معني   و چهارم هاي درحاليكه در طي هفته   

  در ايـن خـصوص، در هفتـه        . شاهده گرديـد  بين گروه ها م   
چهارم، دو گروه ديابتي و ديابتي تحـت تيمـار بـا بوزيـدان        

بـه  )  >05/0p و   >001/0p(يك كاهش بـارز و معنـي دار         
در مقايسه با گروه كنتـرل      % 7/13و  % 7/25ترتيب در حد    

نيز اين كاهش  دادند و در هفته هشتم پس از بررسي نشان
از . مــشاهده گرديــد) >001/0p% (7/22و % 5/35در حــد 

طرف ديگر، تفاوت موجود بين دو گـروه ديـابتي و ديـابتي           
تحت درمان با بوزيدان در هفته هـاي چهـارم و هـشتم در           
حد معني دار نبود، هرچند كه ميزان وزن در گروه ديـابتي         

از سوي  . تحت تيمار بيشتر از گروه ديابتي تيمار نشده بود        
 بوزيـدان در همـين هفتـه هـا          ديگر، تيمار گروه كنترل بـا     

  تغيير معني دار درمقايسه با گروه كنترل تيمار نشده ايجاد 
  . ننمود

      با اندازه گيري ميزان گلوكز سرم در هفته قبل بررسي       
و هفته هاي چهارم و هشتم پس از بررسي در تمام گروهها 
مشخص شد كه در هفته قبل از بررسي تفـاوت معنـي دار             

بعلاوه، در هفته هاي چهارم و      . يافت نمي شود  بين گروهها   
هشتم ميزان گلـوكز سـرم در دو گـروه ديـابتي و ديـابتي               
تحــت تيمــار بــا بوزيــدان بطــور بــسيار بــارز و معنــي دار  

)001/0p< (           بيشتر از گروه كنترل بـود، در حاليكـه گـروه
كنترل تحت تيمار تفاوت معني دار را در مقايسه بـا گـروه             

 بعلاوه، تيمار با بوزيدان در گروه ديـابتي       .كنترل نشان نداد  
در همين دوره هاي زماني هيچگونه كـاهش معنـي دار در            
ميزان گلوكز سرم در مقايسه با گروه ديـابتي تيمـار نـشده     

  ). 1جدول (بوجود نياورد 

  كنترل و ديابتيگروه هاي صحرايي  بر ميزان وزن و گلوكز سرم در موشريشه بوزيدان اثر تجويز خوراكي ميانگين و انحراف معيار  :1 جدول
  

  )gr(وزن بدن   )mg/dl(ميزان گلوكز سرم 
 قبل بررسي 4 هفته 8هفته  قبل بررسي  4هفته   8هفته 

  
  

7/9±  4/123  

2/9±  6/127  

**9/13 ± 3/411  

**6/16 ± 5/365  

6/10 ± 5/148  

9/8±  6/142  

**4/18 ±  3/423 

**1/15 ± 4/378 

2/9±  3/139  

1/10±  2/145 

3/11 ± 4/138 

3/8 ± 9/129  

1/9±  6/321  

4/11  ± 5/322  

**7/10±  4/207 

**4/15 ± 3/238 

3/8  ± 8/309  

5/10  ± 3/318  

**6/12 ±  1/230 

*8/10±  1/267  

6/9 ± 2/299  

1/9±  6/312  

3/10±  6/291 

4/11±  7/315 

  كنترل

  بوزيدان+ كنترل 

  ديابتي

  بوزيدان+ ديابتي 

  
    * 05/0 P<  

    ** 001/0 P< ) كنترلدر مقايسه با گروه(  
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از نظر تأخير اوليـه در پايـان مـاه اول، دو گـروه ديـابتي و                 
زايش غيـر معنـي     ديابتي تحت تيمار با بوزيدان يک يک اف       
همين افزايش غير . دار در مقايسه با گروه کنترل نشاندادند    

نيـز   معني دار به ميزان کمتر در گروه کنترل تحت تيمـار 
از نظر تأخير در حين عبور در پايان همين        . مشاهده گرديد 

ماه مشخص شد که ايـن پـارامتر در گـروه کنتـرل تحـت               
بيشتر از گـروه    ) >۰۱/۰p(تيمار با بوزيدان بطور معني دار       

ضمناً گروه ديابتي يک کاهش غير معني       . کنترل مي باشد  
در مقايـسه دو  . دار در مقايسه بـا گـروه کنتـرل نـشان داد      

گروه ديابتي و ديابتي تحت تيمار بـا بوزيـدان نيـز معلـوم              
بـين ايـن دو     ) >۰۵/۰p(گرديد که يک تفـاوت معنـي دار         

  ).۱شکل (گروه وجود دارد 
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  
 در آزمون  ميزان تأخير اوليه و تأخير در حين عبور:1شكل 

اجتنابي غير فعال در موشهاي صحرايي كنترل و ديابتي تيمار 
  .شده با ريشه بوزيدان بصورت خوراكي پس از گذشت يك ماه

* ٠١/٠P< )در مقايسه با گروه كنترل( ،  
 #۰۵/۰P<) در مقايسه با گروه ديابتي(  
  

نيز فقط دو گروه ديابتي و ديـابتي تحـت          در پايان ماه دوم     
در تـأخير اوليـه در   ) >۰۵/۰p(تيمار يک افزايش معني دار  
بعلاوه، ميزان تأخير در    . دادند مقايسه با گروه کنترل نشان    

حين عبوردر گـروه کنتـرل تحـت تيمـار بطـور معنـي دار           
)۰۵/۰p< (  بيــشتر از گــروه کنتــرل و مقــدار آن در گــروه

بطـور بـارز و معنـي دار کمتـر بـود            ديابتي درمـان نـشده      
)۰۵/۰p< (        كه اين خود مؤيد نياز به حـداقل بـيش از يـك

ماه براي بروز برخي تغييرات رفتاري شامل بروز نقائص در          
  .حافظه و يادگيري در موشهاي صحرايي ديابتي مي باشـد 

از طرف ديگر، اين پارامتر در گروه ديابتي تحـت تيمـار بـا              
عنــي دار بيــشتر از گــروه ديــابتي بوزيــدان بطــور بــارز و م

)۰۵/۰p< ( بود) ۲شکل.(  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  
 در آزمون  ميزان تأخير اوليه و تأخير در حين عبور:2شكل 

اجتنابي غير فعال در موشهاي صحرايي كنترل و ديابتي تيمار 
  .شده با ريشه بوزيدان بصورت خوراكي پس از گذشت دو ماه

* ٠٥/٠P< )ه كنترلدر مقايسه با گرو(  
 #۰۵/۰P<) در مقايسه با گروه ديابتي(  

  

  :بحث
داد كـه تجـويز خـوراكي و         نتايج ايـن بررسـي نـشان            

 به مـدت    ۱۵/۱درازمدت ريشه بوزيدان با يك نسبت وزني        
يك الي دو مـاه در موشـهاي گروههـاي كنتـرل و ديـابتي               

هر . تغيير معني دار در ميزان گلوكز سرم ايجاد نمي نمايد         
الاتا و همكاران اثـر هيپوگليـسميك ميـوه برخـي           هم چند

 كه بوزيدان نيز در اين گـروه        Solanaceaeگياهان خانواده   
 القـا   ۱قرار مي گيرد را در مدل تجربي ديابت قنـدي نـوع             

  استرپتوزوتوسـين در مـوش صـحرايي نــشان     توسـط  شـده 
 حاضر تجويز خـوراکي ريـشه       مطالعهولي در   ) ۱۶(داده اند   

ــدت   ــه م ــدان ب ــي ۱بوزي ــر   ۲ ال ــه اث ــر گون ــد ه ــاه فاق  م
هيپوگليسميک بارز و معني دار در موشهاي ديابتي بود که          
علت آن تا حدودي به تفاوت در مواد مؤثره اجزاء مختلـف            

  . گياه مربوط مي باشد
بعلاوه، در موشهاي ديابتي و ديـابتي تحـت تيمـار بـا                   

رد بوزيدان فقط در پايان ماه دوم افزايش معنـي دار در مـو            
تأخير اوليه در مقايسه با گروه كنترل بدست آمد و از نظـر             
تأخير اوليه هيچگونه تفاوت معني دار بين دو گروه ديابتي          
و ديابتي تحت تيمار مشاهده نگرديد كه خـود بـه مفهـوم             
عدم تغيير توانـايي موشـها در كـسب اطلاعـات جديـد در              

از طـرف ديگـر، در      . موشهاي ديابتي تحت تيمار مي باشـد      
كه با اندازه گيـري     (خصوص حفظ و به ياد آوري اطلاعات        

تيمـار موشـهاي گـروه      ) تأخير در حين عبور مشخص شـد      
  كنترل با ريشه بوزيدان موجب افزايش معني دار تأخير در 

  

 

  

  

  اوليهتأخير   تأخير در حين عبور

 تأخير در حين عبور  اوليهتأخير 

ن 
زما

)
يه
ثان

(

ن 
زما

)
يه
ثان

(

كنترل
بوزيدان+ كنترل 

ديابتي
بوزيدان+ يابتي د

كنترل
بوزيدان+ كنترل 

ديابتي
بوزيدان+ ديابتي 

*
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حين عبور در پايان ماههاي اول و دوم در مقايسه با گـروه             
همچنين، کاهش تـأخير در حـين عبـور در       . كنترل گرديد 

ديابتي و افـزايش آن در موشـهاي ديـابتي تحـت        موشهاي  
بـر اسـاس    . تيمار در پايان ماه دوم بخوبي مشاهده گرديـد        

يافته هاي قبلي، بروز حالـت ديابـت قنـدي در موجـودات             
و جامعـه انـساني بـا       ) نظير مـوش صـحرايي    (آزمايشگاهي  

اختلالاتــي در رونــدهاي شــناختي و حافظــه و يــادگيري،  
  حتمـال ابـتلا بـه دمـانس همـراه          آتروفي مغز، و افـزايش ا     

هر چند كـه مكانيـسم بـروز ايـن اخـتلالات در             . مي باشد 
جامعه ديابتي به خوبي شناخته نشده است ولـي مـشخص           
شده است كه دو ناحيه قشر مغز و هيپوكامپ كه از نواحي            
اصلي مرتبط با اين روندها محسوب مي شـوند بـه ميـزان             

در اين . ار مي گيرندزياد بدنبال ديابتي شدن تحت تأثير قر
ارتباط بروز ديابت قندي موجب تشديد استرس اكسيداتيو        
و پراكسيداسيون ليپيدي در برخـي نـواحي مغـزي شـامل            

و سطح فاكتورهـاي رشـد شـبه     )۱۸،۱۹(هيپوكامپ شده 
) BDNF(فاكتور نوروتروفيك مشتق از مغز     و )IGF(انسولين

ررسـي  در ب ). ۲۰-۲۴.(در برخي نواحي مغز کاهش مي يابد      
حاضر مشخص شد كه وجود حالت ديابت به مدت دو مـاه            
موجب افزايش تأخير اوليه در موشهاي ديابتي مي شود که       
اين تا حدود کم دال بر افزايش توانـايي حيـوان در كـسب              
اطلاعات و مهارتهاي جديد و تا حدود زياد معـرف کـاهش            

 و  بايـداس تحرک حيوان مي باشد که اين با نتايج تحقيـق           
ان مطابقت دارد هرچند که مـدت بررسـي محققـان           همكار

بعلاوه، محققان  ). ۸(اخير کمتر از بررسي حاضر بوده است        
اخير کاهش توانايي حيوانات ديابتي را در ارتباط با تثبيت          
و به  يادآوري اطلاعات انبار شده پس از يک مـاه گـزارش              
نموده اند که همين نتيجه پس از دو ماه در بررسي حاضـر             

بر اساس شواهد موجود، تغييـرات حاصـله        . دست آمد نيز ب 
در ايــن توانائيهــا را مــي تــوان بــه تغييــرات پلاستيــسيته 
سيناپسي در ناحيه هيپوکامپ و در نتيجه ايجـاد اخـتلال            

البته شايان ذکـر اسـت کـه هـر          .  نسبت داد  LTPدر روند   
چند اين تغييرات بيشتر در تثبيت اطلاعات دخالت دارنـد          

واهد تحقيقاتي جديد بـه ميـزان کمتـر در     ولي بر اساس ش   
فراگيري مهارتهاي جديد و پيچيده نيز مي توانند دخالـت          

ــر  ). ۲۵-۲۶(داشــته باشــند  بعــلاوه، در بررســي حاضــر اث
ــر    ــدان ب ــشه بوزي ســودمند مــصرف خــوراکي و مــزمن ري
يادگيري و حافظه از نظر کسب اطلاعات جديـد و حفـظ و      

  حيوانات ديابتي پس از به يادآوري اطلاعات انبار شده در 

  
در ايــن خــصوص قــبلاٌ . مــورد تأئيــد قــرار گرفــت دو مــاه

مشخص شده است كه بروز ديابت قندي درموش كوچـك          
آزمايشگاهي ديابتي شده توسط استرپتوزوتوسـين موجـب        
ــشكيل    ــشديد ت ــي از ت ــسيداتيو ناش ــترس اك ــزايش اس اف
راديكالهاي فعال اكسيژن در برخي نواحي مغز به خـصوص          

و ناحيه هيپوكامپ و قشر مغز كه خود از نواحي اصلي           در د 
يادگيري و حافظه محسوب مي گردند مي شـود و درمـان            
با عصاره بوزيدان موجب كاهش پراكسيداسيون ليپيـدي و         
در نتيجه تخفيف دژنراسيون در نواحي قشري و هيپوكامپ 

ــردد  ــي گـ ــي   ).  ۱۳،۱۴(مـ ــر، در بررسـ ــرف ديگـ   از طـ
و همكـاران مـشخص شـد كـه         انجام شده توسط موهانتي     

ــرم خــوراكي    ــه ف ــدان ب ــدروالكلي بوزي ــصاره هي   تجــويز ع
به مدت چهار هفته داراي خاصيت محافظت كنندگي قلب         
در مدل تجربي نكروز ميوكارد القا شده توسط ايزوپرنـالين          
در موش صحرايي مي باشد كه از اين نظر قابل مقايسه بـا             

كـسيداني و   از نظـر خاصـيت آنتـي ا    Eقدرت اثر ويتـامين 
همچنــين، نتــايج ). ۲۷( عروقــي اســت –حفاظــت قلبــي 

گوپتا و همكاران نشان داد كه تيمار بـا بوزيـدان           تحقيقات  
به يك فرم وابسته بـه دوز موجـب كـاهش فعاليـت آنـزيم             
گلوتــاتيون پراكــسيداز و مهــار پراكــسيداسيون ليپيــدي و 
  اكــسيداسيون پروتئينــي القــا شــده توســط مــس در      

ــك آزما  ــوش كوچ ــن   م ــر اي ــه ب ــردد ك ــي گ ــشگاهي م   ي
  اســاس در برقــراري ســلامت جــسم و روان مــؤثر خواهــد  

  ). ۱۳(بود 
  : نتيجه نهايي

مصرف خوراکي و درازمدت ريشه بوزيـدان هـر چنـد                 
فاقد اثر هيپوگليسميک بارز در موشهاي صحرايي نرمـال و          
ديابتي مي باشد، ولي از نظر يادگيري و حافظه در آزمـون            

رفعال موجب افزايش بارز توانايي در حفظ و بـه     اجتنابي غي 
يادآوري اطلاعات انبار شده در حيوانـات نرمـال و ديـابتي            

  .   شده مي گردد

   :سپاسگزاري
بخشي از بودجه تحقيقـاتي پـژوهش حاضـر از محـل                  

) تهـران (اعتبار پژوهشي معاونت پژوهشي دانـشگاه شـاهد         
 "مناض ـ. ددتأمين شده است که بدينوسيله تـشکر مـي گـر         

  نويــسندگان مراتــب تــشكر وافــر خــود را از ســركار خــانم 
فريبا انصاري كارشناس گروه فيزيولوژي دانشكده پزشـكي        

و كمـك بـه انجـام       پـژوهش   شاهد در تهيه مواد و وسـايل        
   .دارند آزمايشات اعلام مي
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