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 ١٣٨٥ پاييز، ١، شماره ٨ جلد - دانشگاه علوم پزشكي سمنانمجله علمي

 ٨٥
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  چکيده  
هـاي   شوند ولي مکانيسم   استرس و گلوکوکورتيکوييدها منجر به تخريب به خاطرآوري اطلاعات مي         : سابقه و هدف  
وري حافظـه   آ   به خـاطر   هاي کلسيمي وابسته به ولتاژ در آسيب       هدف اين مطالعه بررسي نقش کانال     . آن روشن نيست  

  . ناشي از استرس حاد است
 ٥/١   مـدت  آمپـر و بـه   ميلي ١  شدتبا (عال، فهاي نر بالغ نژاد ويستار در دستگاه احترازي غير   موش: ها  و روش  دموا

، کـه در طـي آن زمـان ورورد بـه          شـد    انجام   خاطرآوري   به   ساعت بعد از آموزش تست     ٤٨. آموزش داده شدند  ) ثانيه
گيـري   آوري انـدازه    دقيقه تست به خاطر    ١٠ دستگاه ظرف    ن تاريک و مدت زمان گذرانده شده در محفظه روش         محفظه

 دقيقه  با قرار گـرفتن در محفظـه مخـصوص، اسـترس              ١٠ دقيقه قبل از تست به خاطرآوري، حيوان به مدت           ٣٠. شد
از استرس به حيوانات     پس   دقيقه   ٦٠يمي،  هاي کلس  عنوان آنتاگونيست کانال   دوزهاي مختلف وراپاميل به   . دريافت کرد 

  . گيري شد ها اندازه ظت کورتيکوسترون خون در همه موشلبلافاصله بعد از تست به خاطرآوري، غو تزريق 
، در گـروه    )هاي ميزان حافظه   شاخص(زمان ورود به محفظه تاريک و زمان گذرانده شده در محفظه روشن             : ها  يافته

+ کننـده وراپاميـل      هـاي دريافـت    از طرفي، اين زمان در گـروه      . تر از گروه کنترل بود      کم داري استرس به ميزان معني   
مقدار كورتيكوسترون در حيوانات دريافت کننـده       . تر بود  داري كم  استرس نسبت به گروه  استرس نيز به ميزان معني         

  .ترل استتر از گروه کن داري بيش طور معني وراپاميل به+ استرس به تنهايي و نيز استرس 
هاي کلسيمي وابسته به ولتاژ اثر استرس را بر به خاطرآوري            دهند که بلوک کانال     فوق نشان مي   جنتاي: گيري نتيجه

  .   کند حافظه تشديد مي
  

  هاي كلسيمي وابسته به ولتاژ خاطرآوري حافظه، كانال استرس، وراپاميل، به: هاي کليدي واژه
  

 مقدمه 
 اسـت كـه     کـرده مطالعات چند دهه گذشته به خوبى اثبات        

ها  كورتيكوسترون در موش  ( گلوكوكورتيكوئيدي   يها هورمون
تجربيات مهـيج    استرس يا    يكه در ط   )ها و كورتيزول در انسان   

 ـ    يبسيار  بر ،شود يآزاد م   گذارنـد  ثير مـي  أ از اعمال شناختى ت
 تجويز سيستميك دوزهاي متوسطي از كورتيكوسترون       .]١،٣,٢[

يا دگزامتازون بلافاصله پـس از آمـوزش در مـدل يـادگيري             
ايـن   ].٤،٥[ شـود  مـي احترازي غيرفعال سبب افزايش حافظه      

  E-mail: rashidy-pour@sem-ums.ac.ir، ٠٢٣١ -٣٣٣١٥٥١ :نمابر، ٠٢٣١ -٣٣٣٢٠٨٠:تلفن .نويسنده مسئول *
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  ١٣٨۵، پاييز ١، شماره ٨                                                                   جلد               مجله علمي دانشگاه علوم پزشكي سمنان

 ٨٦

 پاسخ به شـكل     - دوز از يك منحني   اثرات گلوكوكورتيكوئيدها 
u   هاي ديگر نيز بـه اثبـات        كند، كه در مدل     برعكس تبعيت مي

بنابراين تجويز گلوكوكورتيكوئيدها بلافاصله پس      .رسيده است 
 تثبيت حافظه را به صورت وابسته به دوز افـزايش           ،از آموزش 

كه گلوكوكورتيكوئيدها  مطالعات بعدي نشان داد. ]٤،٥ [دهد مي
 بلكـه   ،ب و تثبيـت حافظـه اثرگـذار هـستند         اكتـسا  نه تنها بر  

خـاطرآوري حافظـه بلندمـدت را بـا تـأثير بـر              تواننـد بـه    مي
تزريـق  . قـرار دهنـد    خـاطرآوري تحـت تـأثير      فرايندهاي بـه  

ها قبـل    سيستميك كورتيكوسترون با دوزهاي استرس به موش      
ي يـا   يهايي كه با اطلاعات فضا     خاطرآوري در مدل   از تست به  

 بعلاوه  ؛]٦ [كند خاطرآوري را مختل مي     به ، دارد اي ارتباط  زمينه
آوري موضـوعات كلامـي يـاد       خـاطر  ل قادر است بـه    وکورتيز

 .]٧ [مختـل كنـد   در انـسان    گرفته شده وابسته به هيپوكامـپ را        
هـاي   داروهـا يـا تكنيـك      آسيب هيپوكامپ با  (مطالعات مختلف   

خـاطرآوري   اند كه هيپوكامپ در بـه       نشان داده  ،)تصويربرداري
ها يا حافظه اپيزوديك در      اي در موش   ي يا زمينه  ياطلاعات فضا 

  .]٨،٩ [دخالت داردانسان 
ــي  ــشان مـ ــير نـ ــات  اخـ ــرات    مطالعـ ــه اثـ ــد کـ دهـ
. شود  سريع ظاهر مي   ،گلوکوکورتيکوئيدها بر فرايندهاي حافظه   

گيرنـدهاي  رسد اين اثرات سـريع ناشـي از تعامـل            به نظر مي  
مغـــــز چنـــــدين نوروترانـــــسميتر در  غـــــشايي و 

.  هاي يوني باشـد   کانال  و تغيير فعاليت ]١٠،١١،١٢،١٣،١٤،١٥[
 گلوکوکورتيکوئيدها  در مطالعات اخير، ما نشان داديم که اثرات         

رسد  شود که به نظر مي  سريع ظاهر مي   ،خاطرآوري حافظه  بر به 
 هــاي غــيرژني اعمــال شــود ايــن اثــرات از طريــق مکانيــسم

هـاي    کلـسيم و کانـال     نقـش  از طرف ديگر،     ؛]١٦،١٧،١٨،١٩[
 و چـون  ]٢٠،٢١،٢٢[کلسيمي در حافظه به اثبات رسيده است      

هـاي کلـسيمي را      گلوکوکورتيکوئيدها غلظـت فعاليـت کانـال      
رود کــه يکــي از   احتمــال مــي،]٢٤،٢٣[دهنــد  افــزايش مــي

آوري رخـاط  بـه هاي ديگر اثر گلوکوکورتيکوئيدها بر       مکانيسم
 از ايـن رو،      .کلسيمي باشد هاي   کانالتعامل با   حافظه از طريق    

هاي كلسيمي حـساس بـه       هدف اين مطالعه بررسي نقش كانال     

خاطرآوري حافظـه     در اثرات مخرب استرس بر به      L ولتاژ نوع 
  . است

  
  ها  مواد و روش

هاي آزمايشگاهي بزرگ    در اين تحقيق از موش     .حيوانات
 گــرم كــه از  ١٨٠ – ٢٠٠نــژاد ويــستارد بــا وزن   ) رات(

حيوانـات در   .  اسـتفاده شـد    ،ور تهيـه شـده بودنـد      انستيتوپاست
داري رت در    هاي مخصوص نگـه    تايي و در قفس    هاي پنج  گروه

 سـاعت   ١٢ ساعت تاريكي و     ١٢يک محل استاندارد با سيكل      
 ،حيوانات. شدند داري مي   نگه ٢٤±٢روشنايي با درجه حرارت     

تمام آزمايشات در فاصله . آزادانه به آب و غذا دسترسي داشتند
  .  بعدازظهر انجام شد١ صبح تا ١٠زماني بين ساعت 

وراپاميـل بـه عنـوان آنتاگونيـست و          .مواد و داروهـا    
 از Lهـاي كلـسيمي حـساس بـه ولتـاژ نـوع              كننده كانال  بلوك

  . شرکت تهيه شد
هـاي راديوايمونواسـي مـورد        كيـت  .كيت كورتيكوسـترون  

. ند انگليس تهيه شـد    Boldonاستفاده در اين تحقيق از شركت       
  . ليتر بود  نانوگرم در ميلي٣٩/٠ها  حساسيت اين كيت

   .روش آموزش يادگيري احترازي غيرفعال
   روشـن    ابتـدا در قـسمت      مـوش   هـر  . يافتن  سازش -الف
   بـه    مـوش    كـه   د و وقتي  وش مي   قرار داده    درب   به   پشت  دستگاه
 ـ  مي   داده  د و اجازه  وش   باز مي   چرخد درب   مي   درب  طرف د وش

د و  وش  مي   بسته   درب  بلافاصله. ودش   تاريك   وارد قسمت   وانحي
  قفـس    و بـه   گرفتـه   تاريـك    پس از چند ثانيه از قسمت       حيوان

   دو بار ديگـر در فواصـل         براي   روش  اين. دوش  مي  بازگردانيده
  . گردد مي  تكرار اي  دقيقه٣٠

 بعـد از بـار        دقيقـه  ٣٠ .)  يـادگيري   اكتساب ( آموزش -ب
 ـ مي  انجام    يادگيري  ، اكتساب   يافتن  سازش  مسو    دنبـال   بـه . دوش

  و شـوك    شـده    بـسته    درب ،  تاريـك    قسمت   به   موش  وارد شدن 
   از طريـق    ثانيه ٥/١   مدت  آمپر و به   ميلي ١   با شدت   الكتريكي  

   حيـوان    بـه    تاريـك    قـسمت   در كف     شده   تعبيه   استيل  هاي  سيم
  .دوش مي  اعمال

www.SID.ir
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 پور و همكاران علي رشيدي...                                                                     خاطرآوری  بهبررسی اثرات وراپاميل بر اختلال 

 ٨٧

 ، سـاعت بعـد از آمـوزش       ٤٨ .خـاطرآوري  ه ب  ستت -ج  
   روشـن   در قـسمت  حيـوان . دوش مي   انجام   خاطرآوري   به  تست
   بـه    مـوش    از چرخيدن   د و پس  وش مي  قرار داده     درب   به  پشت
كـشد تـا       مـي    طـول    كـه   زماني. دوش مي باز    ، درب    درب  طرف

  ،STL( شــود   تاريــك  بــراي اولــين بــار وارد قــسمت حيــوان
 Step through latency( در   حيـوان   كـه   زمـاني  مدت و كل 

، TLC(بـرد    سر مي   به   روشن   در قسمت    تست   ثانيه ٦٠٠  مدت
Total time spent in light Chamber (ودش مي  يادادشت.  

 دقيقـه  ٣٠ در اين روش حيوانـات   .روش ايجاد استرس  
  دقيقــه در محفظــه١٠قبــل از انجــام آزمايــشات بــراي مــدت 

 ٥/٦ و قطر حـدود      ٢٠طول  (حركت كردن حيوان     مخصوص بي 
  . ندوش داري مي  نگه،)متر سانتي

ــدازه  ــراي انـ ــي بـ ــيري  روش راديوايمونواسـ گـ
گيري كورتيكوسترون از روش     براي اندازه  .كورتيكوسترون

بلافاصـله پـس از     , براي اين كـار   . ديوايمونواسي استفاده شد  ار
با گردن  ,  مورد آزمايش  هاي خاطرآوري در گروه   هانجام تست ب  
آوري و پـس از سـانتريفوژ كـردن          خون آن جمـع      ,زدن حيوان 

سـرم  ,  دقيقه ٢٠ دور به مدت     ٣٠٠وسيله دستگاه سانتريفوژ     هب
  - ٢٠گـيري كورتيكوسـترون در       دست آمده تا زمان انـدازه      هب

  . داري شد نگهگراد  سانتيدرجه 
 يمونواسيهاي راديوا  گيري كورتيكوسترون كيت   براي اندازه 

مـورد اسـتفاده قـرار    )  انگلـيس  Boldonتهيه شده از شركت     (
  . ليتر بود  نانوگرم در ميلي٣٩/٠ها  حساسيت اين كيت .گرفتند

بـراي بررسـي اثـر وراپاميـل بـر           .هاي آزمايشي  گروه
   به   سر موش  ٩٣ استرس،   زخاطرآوري حافظه ناشي ا    آسيب به 

 ـ    تقـسيم    آزمايشي  گروه  ٨   به  طور تصادفي  طبـق روش   . نددش
  . و تست شدندقرار گرفتند آموزش تحت ذکر شده در بالا 

حيوانات اين گـروه يـک سـاعت قبـل از            .گروه کنترل 
  . صفاقي سالين دريافت کردند خاطرآوري، تزريق داخل تست به

حيوانات اين گروه يـک سـاعت قبـل از           .گروه استرس 
 دقيقه  ١٠ سالين و نيم ساعت بعد به مدت         ،خاطرآوري تست به 

 . يافت کردندراسترس د

 .هـاي دريافـت کننـده وراپاميـل و اسـترس           گروه
  ،خـاطرآوري  حيوانات اين گروه يک ساعت قبل از تـست بـه          

 به ازاي يـک     مگر  ميلي ٢٠ و   ١٠،  ٥(دوزهاي مختلف وراپاميل    
 دقيقـه   ١٠و نيم سـاعت بعـد بـه مـدت           )  وزن حيوان  گرمکيلو

 .استرس دريافت کردند

 .کننده وراپاميل و بدون استرس     فتهاي دريا  گروه
خـاطرآوري    حيوانات اين گروه يک ساعت قبـل از تـست بـه           

 به ازاي يـک     مگر  ميلي ٢٠ و   ١٠،  ٥(دوزهاي مختلف وراپاميل    
 ـ  ،دريافت کردند )  وزن حيوان  گرمکيلو ار ر ولي تحـت اسـترس ق

 . نگرفتند

 ـ      خـاطرآوري، سـرم خـون همـه         هبلافاصله بعد از تـست ب
ب ذكر شده در فوق تهيه و كورتيكوسـترون آن          ها به ترتي   موش
  .   گيري شد اندازه

 ـ  .آناليز آماري  هـا از    دسـت آمـده از گـروه       هاطلاعات ب
و تـست    (Kurskal-Wallis)رفه  ط  طريق آناليز واريانس يک   

Mann-Whitney   ٠٥/٠ . تجزيه و تحليـل شـدP< دار   معـني
  .  تلقي گرديد

  
  نتايج
هاي    در گروه  ، زمان ورود  نتايج اولين  .هاي رفتاري  يافته

آنـاليز واريـانس    .  نشان داده شـده اسـت      1Aمختلف در شکل    
 زمان ورود اوليـه حيـوان  بـه          (Kurskal-Wallis)طرفه   يک

دار بـين    قسمت تاريک دستگاه حاکي از وجـود تفـاوت معـني          
آناليز بعدي بـا تـست       ).=K=  ،۰۰۳/۰P ۰۳/۲۷(هاست   گروه

Mann-Whitney ورود اوليه حيـوان بـه    نشان داد که زمان 
منطقه تاريك در گروه دريافت کننده استرس نـسبت بـه گـروه             

چـنين ايـن     هـم . >P)٠١/٠(تر بود    داري كم  طور معني  كنترل به 
استرس نسبت به   + هاي دريافت کننده وراپاميل      زمان در گروه  
 از طـرفي،    .>P)٠١/٠(تر بود    داري كم  طور معني  گروه كنترل به  

اسـترس  + هـاي دريافـت کننـده وراپاميـل      اين زمان در گروه  
تـر بـود     داري كـم   نسبت به گروه استرس نيز بـه ميـزان معـني          

)٠٥/٠(P<.  ١٠  و ٥هاي دريافـت کننـده وراپاميـل          بين گروه 
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 ولي  ،داري وجـود نداشـت     و گروه کنترل تفاوت معني    گرم    ميلي
بـه  گـرم     ميلي ٢٠زمان ورود در گروه دريافت کننده وراپاميل        

   .>P)٠١/٠(تر از گروه استرس بود  داري کم نيميزان مع
نتايج زمان گذرانده شـده در قـسمت روشـن دسـتگاه در             

آنـاليز  .  نـشان داده شـده اسـت    1Bهاي مختلف در شکل      گروه
 حـاکي از وجـود      ،(Kurskal-Wallis)طرفـه    واريانس يـک  

 .)=K=  ،۰۳۲/۰P ۳۱/۱۵(هاسـت    دار بين گـروه    تفاوت معني 
 نشان داد که اين زمان      Mann-Whitneyآناليز بعدي با تست     

طـور   در گروه دريافت کننده استرس نسبت به گروه كنتـرل بـه           
چـنين ايـن زمـان در        هـم . >P) ٠٥/٠(تر اسـت     داري كم  معني
استرس نـسبت بـه گـروه       + هاي دريافت کننده وراپاميل      گروه

 از طرفي، ايـن     .>P)٠٥/٠(است  تر    كمداري   طور معني  كنترل به 
استرس نسبت به   + هاي دريافت کننده وراپاميل      وهزمان در گر  

هـاي دريافـت کننـده       بين گروه . باشد دار نمي  گروه استرس معني  
داري  و گروه کنتـرل تفـاوت معـني       گرم    ميلي ١٠ و   ٥وراپاميل  

 ولي اين زمـان ورود در گـروه دريافـت کننـده             ،وجود نداشت 
 ـ    داري کـم   بـه ميـزان معـني     گرم    ميلي ٢٠وراپاميل   روه تـر از گ

   .>P)٠٥/٠(استرس بود 
ــون  ــترون خ ــت کورتيکوس ــكل .غلظ ــدار ٢ ش  مق

. دهـد  هاي مختلف نـشان مـي   كورتيكوسترون پلاسما را در گروه  
باشـد مقـدار     كه در اين نمـودار هـم مـشخص مـي           طوري همان

كورتيكوسترون در حيوانات دريافت کننده استرس به تنهايي و         
تر از گروه کنترل     بيشداري   طور معني  وراپاميل به + نيز استرس   

+  ولي تفاوتي بين گروه اسـترس و اسـترس           ،>P)٠٥/٠( است
  .وراپاميل و نيز وراپاميل با گروه کنترل وجود ندارد

  
  گيري و نتيجهبحث 

 ـدهـد    هاي اين مطالعه نشان مي     يافته ه وراپاميـل اثـرات     ك
.  کنـد  خاطرآوري اطلاعات تـشديد مـي      مخرب استرس را بر به    

ــلاو ــرهع ــن،   ب ــاي ــل تـ ـچ ــت   أون وراپامي ــر غلظ ثيري ب
رسد اين اثـر تـشديدگنندگي       يکورتيکوسترون ندارد، به نظر م    

وراپاميل از طريق تقويت اثر استرس بر کورتيکوسترون خـون          

هـاي قبلـي مـا را         هاي اين مطالعه، يافتـه     يافته. شود اعمال نمي 
 را بـر    گلوكوكورتيكوئيدهامبني بر اثرات مخرب استرس حاد و        

رآوري اطلاعات در مدل يـادگيري احتـرازي غيرفعـال      خاط به
هـاي ايـن مطالعـه نـشان         چـنين يافتـه    هم. ]٢٥[نمايد   ييد مي أت

هاي کلسيمي وابـسته بـه ولتـاژ توسـط           لوک کانال بدهد که    مي
  .کند وراپاميل اين اثر را تشديد مي
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خاطرآوري حافظه بلندمدت در حضور      اثر استرس حاد بر به    . ١شكل  

-وراپاميـل (هاي كلـسيم     و بدون حضور دوزهاي مختلف آنتاگونيست كانال      
V .(معيار اولين زمان ورود    انحراف± ميانگين: الف .* P<0.01   درمقايسه با 

 در P<0.05 +.  در مقايــسه بــا گــروه اســترسP<0.05 ×. گــروه كنتــرل
 زمـان   ومعيـار زمـان ورود   انحـراف ±  ميـانگين : ب. مقايسه با گروه كنتـرل  

 . در مقايـسه بـا گـروه كنتـرل         P<0.01 * .گذرانده شده در محفظه تاريـك     
+P<0.05      معيـار زمـان     انحـراف ± ميـانگين : ج.  درمقايسه با گـروه كنتـرل

 . در مقايـسه بـا گـروه كنتـرل         P<0.05 *. گذرانده شده در محفظه روشـن     
+P<0.05مقايسه با گروه كنترل  در .St= stress .  
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 پور و همكاران علي رشيدي...                                                                     خاطرآوری  بهبررسی اثرات وراپاميل بر اختلال 
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   P<0.05 *. هاي مختلف غلظت كورتيكوسترون خون در گروه. ٢شكل 

  .در مقايسه با گروه كنترل
 

 - هيپـوفيز  -استرس با فعـال كـردن محـور هيپوتـالاموس         
به نظر  . ودش منجر به آزاد شدن گلوكوكورتيكوئيدها مي     , آدرنال

رسد که اين مسير نقش مهمي در اعمال اثرات اسـترس بـر              مي
در اين مطالعه، ما مشاهده کرديم که استرس حـاد          . حافظه دارد 

به ميزان قابل توجهي ميزان کورتيکوسترون خـون را افـزايش           
ک است و با عبور     يکورتيکوسترون يک ترکيب ليپوفيل   . دهد مي

ويـژه گيرنـده     ههاي مغزي ب   هاز سد خون مغز و اتصال به گيرند       
خاطرآوري حافظـه     گلوکوکورتيکوييد منجر به آسيب به     ٢نوع  
 ـ  ييد مـي  أهاي قبلي ت   سط يافته وگيري ت  اين نتيجه . شود مي ود ش

بلي ما مشاهده کرديم کـه      پژوهش ق در اين مطالعه و     . ]٢٦،٢٧[
 خيلـي   ،طرآورياخ ـ گلوکوکورتيکوئيدها بـر بـه    استرس و   اثر  

يـا اعمـال     دقيقـه بعـد از تجـويز دارو          ٣٠(د  کن سريع بروز مي  
رســد کــه ايــن اثــر ســريع از طريــق  بــه نظــر مــي. )اســترس
 ييد اين نظر، اخـيراً    أدر ت . شود  اعمال مي  ،هاي غيرژني  مکانيسم

ــر   مــا مــشاهده کــرديم کــه اثــرات مخــرب کورتيکوســترون ب
مهـار کننـده سـنتز      (خاطرآوري حافظه توسط آنيزومايـسين       به

هـاي   حـالي کـه آنتاگونيـست       در ،]١٧[شـود    يمهار نم ) پروتين
 آن را مهـار  ]١٨[ يا اوپيوييـدي    ]١٦،١٩ [هاي دوپاميني  گيرنده

بنابراين، اين اثرات به احتمـال زيـاد از طريـق فعـال             . کنند مي
هاي غشايي و تعامل بـا نوروترانـسميترهاي مغـز           شدن گيرنده 

  . شود انجام مي
ــل   ــشديدکنندگي وراپامي ــرات ت ــسم اث ــب مکاني ــر تخري ب

وراپاميـل  . خاطرآوري حافظه توسط ا سترس روشن نيـست        به
 Lهاي کلسيمي وابسته بـه ولتـاژ نـوع           يک آنتاگونيست کانال  

ــت  ــه   . ]٢٨،٢٩[اس ــت ک ــادر اس ــن دارو ق ــراين، اي ــلاوه ب ع

 - و آلفـا   ١-هاي آلفا   سروتونين و نيز گيرنده    ٢هاي نوع    گيرنده
اده ا سـت کـه      مطالعـات قبلـي نـشان د      . ]٢٨[ را بلوک کند     ٢

 ســبب افــزايش ورود کلــسيم بــه داخــل گلوکوکورتيکوئيــدها
پذيري سيناپسي   شوند و از اين طريق قادرند شکل       ها مي  نورون

از طرف ديگر، افزايش بيش از حد       . ]٢٣،٢٤[ايش دهند   زرا اف 
کلــــسيم در ســــلول بــــه علــــت افــــزايش  غلظــــت 

 تواند اثرات مختـل کننـدگي بـر       ي خون مي  گلوکوکورتيکوئيدها
اگر اين فرض درست باشـد،      . خاطرآوري حافظه داشته باشد    به

خـاطرآوري    هاي کلسيم بايد اثرات استرس بـر بـه         بلوک کانال 
 ولي در ايـن مطالعـه نتيجـه متنـاقض           ،کنـد  حافظه را مهار مي   

هـاي کلـسيم      بدين معني کـه بلـوک کانـال        ؛دست آمده است   هب
 ـ. کند توسط وراپاميل اثرات استرس را تشديد مي      بـراين،   هلاوع

ــت ــل در غلظ ــت    وراپامي ــادر اس ــهايي ق ــه تن ــالا، ب ــاي ب ه
دهـد   اين يافته نيز نشان مي    . خاطرآوري حافظه را مختل نمايد     به

 به تنهايي سبب آسـيب      ژکه بلوک کانال کلسيمي وابسته به ولتا      
هاي درگير،   براي تعيين مکانيسم  . شود خاطرآوري حافظه مي   به

  .مطالعات ديگري نياز است
اين مطالعه ما مشاهده نموديم که استرس حاد به ميـزان           در  

.  کنـد  غلظت کورتيکوسـترون خـون را زيـاد مـي          قابل توجهي 
   گلوکوکورتيکوئيـدها  چون مطالعات قبلي نشان داده است کـه       

ــه  ــتلال بـ ــبب اخـ ــي  سـ ــه مـ ــاطرآوري حافظـ ــوند  خـ شـ
، بنابراين حداقل بخشي از اثرات اسـترس        ]١٦،١٧،١٨،١٩،٢٥[

ي خون  گلوکوکورتيکوئيدها از طريق افزايش     بر آسيب حافظه  
 ـ        . شود اعمال مي  ثيري بـر   أاز طرف ديگـر، چـون وراپاميـل ت

توان بيان نمـود کـه اثـر         ظت کورتيکوسترون خون ندارد، مي    لغ
تشديدگنندگي وراپاميل بر آسيب حافظـه توسـط اسـترس از           

 بلکـه   ،دهـد  ي خـون رخ نمـي     گلوکوکورتيکوئيدهاطريق تغيير   
  . شوند ثر ميأ متگلوکوکورتيکوئيدهاث بعد از  حواداحتمالاً

 که در   ، قوي است  يده عروق نوراپاميل يک داروي گشادکن   
ين صدري و اسپاسم عروق کرونري      ژدرمان فشار خون بالا، آن    

 در سـنين    با توجه به اين که اين اختلالات معمولاً       . کاربرد دارد 
بـسته   دهد و در سنين بالا نيز اخـتلالات حافظـه وا         بالا رخ مي  

 مصرف اين دارو در سـنين       احتمالاً به افزايش سن وجود دارد،    
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کند و ايـن نکتـه در زمـان          بالا اختلالات حافظه را تشديد مي     
  .مصرف دارو بايد مورد توجه قرار گيرد

دهد کـه وراپاميـل بـه     طور خلاصه، اين مطالعه نشان مي  به
 ـهاي کلـسيمي وا    عنوان يک آنتاگونيست کانال     سته بـه ولتـاژ    ب

خـاطرآوري حافظـه افـزايش       اثرات مخرب اسـترس را بـر بـه        
هـاي درگـير     تري براي تعيين مکانيـسم     مطالعات بيش . دهد مي

  .لازم است
  

  اني دقدر تشکر و
ريـزي   بودجه اين تحقيق توسط سازمان مـديريت و برنامـه         

وسـيله از آن سـازمان تـشکر و          بـدين . مين شده است  أکشور ت 
  . شود اني ميدقدر
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