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مقاله پژوهشي
مجله علمي دانشگاه علوم پزشكي رفسنجان

1382جلد سوم، شماره اول، زمستان 

يند آسيستم گلوكوكورتيكوييدي هسته اكومبنس بر تعديل فرنقش 
صحراييحافظه و يادگيري در موش

3پور رشيدي، علي2 جلال، علي*1 وفاييعباسعلي

خلاصه

يند آ در تعديل فرهاي گلوكوكورتيكوييدي هسته اكومبنس احتمالاًاند كه گيرندهان دادهمطالعات قبلي نش: سابقه و هدف

ثير تزريق آگونيست و آنتاگونيست گيرنده أ تعيين ت مطالعه اينهدف. دنباش دخيل مي هيجاني حافظهذخيره

در مدل) خاطرآوريه  تثبيت و باكتساب،(يند يادگيري و حافظه آگلوكوكورتيكوييدي در هسته اكومبنس بر تعديل فر

.باشد مي غير فعالاحترازييادگيري 

 گرم 220-250با وزن نژاد ويستار از موش نر آلبينو ) گروه12در ( سر 120بر روي اين پژوهش تجربي :هامواد و روش

ها در دستگاه بعد، موش هفتهشد و يك راهنما گذاشته  كانول اكومبنس هسته روي دو طرفه صورتابتدا به.  شدنجاما

و )  هرطرفيبه ازا ميكروليتر 1در ميكروگرم 1(كورتيكوسترون به عنوان آگونيست .  شدند داده آموزش غيرفعالاحترازي

RU38486 به صورت دو طرفه قبل و بلافاصله بعد از )  هر طرف ازايميكروليتر به1 در  نانوگرم3(به عنوان آنتاگونيست

هاي كنترل به ميزان هم حجم حلال دريافت گروه.  شد تزريق فوق هستهبه داخلخاطرآوريه بآزمون قبل از ش و آموز

 براي اولين بار  كشيد تا حيوان مي طول كه زماني مدت آن در طيو شد  انجامخاطرآوريه بدو روز بعد آزمون . نمودند

 معيار ميزان عنوانبه)  آزمون دقيقه10در طي(نمود  مي روشن طي در محفظهه ك شود و كل زماني تاريكوارد محفظه

.  شد در نظر گرفتهحافظه

 طور  به اكومبنس تزريق آگونيست و آنتاگونيست گيرنده گلوكوكورتيكوييد به داخل هستهدهد كه مي نشاننتايج: هايافته

ها قبل تزريق آن). >01/0p(شود موجب افزايش و اختلال در تثبيت حافظه ميتيب  بلافاصله بعد از آموزش به تردو طرفه

).>05/0p ( نداشت هيجانيحافظهفرآيند  بر داريثير معنيأخاطرآوري ته باز آموزش و قبل از آزمون 

 در تثبيت  مهمي نقشس اكومبناي گلوكوكورتيكوييدي هستهه گيرندهد كهادنشاناين مطالعه هاييافته: گيرينتيجه

.در مدل احترازي غير فعال دارندهيجاني  شده آموخته تازهاطلاعات

، موش صحرايي RU38486، ، كورتيكوسترون، يادگيري و حافظه اكومبنسهسته:  كليديهايواژه

)نويسندة مسئول ( سمنان پزشكي علوم، دانشگاه پزشكي دانشكده،فيزيولوژيگروه  استاديار -*1

 سمنان پزشكي علوم، دانشگاه پزشكي دانشكده، دانشجوي پزشكي-2

 سمنان پزشكي علوم، دانشگاه پزشكيه دانشكد،فيزيولوژيگروه  دانشيار -3
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مقدمه
 عنوان به اكومبنس هستهدهد كه مي نشانشواهد زيادي

 در ناحيه مزانسفال، احتمالاً در مغزي ساختار مهم يك

 را  مهمي نقش هيجاني رويدادهاي به مربوط حافظهپردازش

 و  مستقيم ارتباطات بهاند با توجهكند و بيان نموده ميبازي

رسد  نظر مي به و هيپوكامپ با آميگدال هسته اينغيرمستقيم

 دخيل هيجاني يادگيري در باشد كه شبكه از يك قسمتيكه

.]11 [است

هاي تحريك در جريان كهندا داده نشانچنين مطالعاتهم

 از استرس  ناشي فيزيولوژيك رويدادهايسري يكهيجاني

 و ترشح عصبي از سيستمهايي بخش شدن فعالشامل(

ايه با اثر بر سيستمدهد كه ميرخ)  اختصاصيهايهورمون

 كوتاه مدت و بلند مدت  حافظه ذخيره تعديل موجبمغزي

 از استرس ناشي مترشحههاي از هورمونيكي]. 4،7[شوند مي

 در  كهگلوكوكورتيكوييد استموش صحرايي  در و هيجان

 ترشح كليه فوق از قشر غده هيجاني رفتارهاي بهپاسخ

 هستند و فوراً  ليپوفيليكگلوكوكورتيكوييدها بسيار. شودمي

 سلولي داخلهاي از گيرنده دو نوع و مستقيماً بهوارد مغز شده

 مينرالوكورتيكوييد و گيرنده:  عبارتند ازخود كه

كند  مي خود را اعمال و اثرات گرديدهگلوكوكورتيكوييد متصل

 تحت آموزش شد كه دادهدر مطالعه ديگري نشان. ]1،2،20[

-، محور هيپوتالاموس هيجاني يادگيري مختلفهايمدل

كند، در نتيجه مي را فعالكليوي قشرغدد فوق-هيپوفيز

 بهدر موش)  كورتيكوسترون مثالبراي(گلوكوكورتيكوييدها 

 رفتاريهاي بر پاسخ و اثر فوري شده ترشح قشر آدرنالوسيله

.]6،18[ دارند شناختي بر عوامل  مدتو اثر طولاني

 بعد از  تزريق كه داده نشان قبليهاياز طرفي يافته

) دگزامتازون( گلوكوكورتيكوييد  اختصاصي آگونيستآموزش

 احترازي يادگيري را در مدل حافظه ذخيره طور سيستميكبه

 بعد از آموزشچنين تزريقهم. ]10[دهد  مي افزايشمهاري

RU 28362گلوكوكورتيكوييد به گيرنده آگونيست عنوان به 

 يادگيري در مدل يادگيري با افزايش جانبي بطنداخل

آنتاگونسيت تزريق  از طرفي؛ است همراه غيرفعالاحترازي

، بعد از “RU 38486”.  گلوكوكورتيكوييد گيرندهاختصاصي

 در مدل  حافظهل اختلا سبب جانبي بطن داخل بهآموزش

شد كهمشاهده و]12[شود يادگيري احترازي غير فعال مي

 از  روز قبل5 تا 4) آدرنالكتومي ( كليه غدد فوق كردنخارج

 دگزامتازون و با تزريق است همراه در حافظه با اختلالآموزش

 بعد از آموزشبلافاصله)  هر كيلوگرميازاه  بگرم ميلي3/0(

كند و تزريق  پيدا مي تقليلتأثير آدرنالكتومي

 به عنوان آگونيست گيرندهRU28362مستقيم

 آميگدالجانبي-اي قاعده هسته داخلگلوكوكورتيكوييد به

 در ،دهد مي دوز افزايش به وابسته صورت را به حافظهذخيره

. نمايدميمهار  اثر را  اين اكومبنس هستهحالي كه تخريب

 از اثرات بخشي حداقل كه استشده داده نشانچنينهم

 از  گلوكوكورتيكوييدها ناشي توسط حافظه دهندگيافزايش

 از  مغزي مختلف گلوكوكورتيكوييد در نواحي گيرندهشدنفعال

 كهديده شدچنين هم. باشد اكومبنس ميجمله احتمالاً

 يا استرياترميناليس اكومبنس هسته دو طرفهتخريب

 مرتبط اكومبنس هسته به از آميگدال كهعصبيفيبرهاي (

 از تزريق سيستميك بعد از  ناشي عصبي تعديلاثرات) است

 پيشنهاد شدهكند كه مي مهارگلوكوكورتيكوييدها راآموزش 

 و آميگدالجانبي-اي  قاعده از هسته اطلاعاتاحتمالاً

در آنجا همگرايي و شده رله اكومبنس هسته بههيپوكمپ

 هستهضمنا تخريب.  دارد نقش حافظهپيدا نموده و در تثبيت

 از تزريق  ناشي حافظه افزايشي اثراتآكومبنس

 را در مدل و آميگدالگلوكوكورتيكوييدها در هيپوكمپ

. ]11،19 [كندميمهار  مهاري احترازييادگيري

 هستهرود كه مي اختمال فوقهاي يافته بر اساسبنابراين

 ذخيره درتعديل باشد كه مغزي مهم ساختمان يكاكومبنس

شواهد . كند مي گلوكوكورتيكوييدها شركت توسطحافظه

 گلوكوكورتيكوييدها  نقش قبلي مطالعاتدهد در طي مينشان

 است نشده بررسي اكومبنس در هستهيم مستق تزريق شكلبه

هاي  گيرنده نقش بررسي مطالعه از اين رو هدفاز اين

 احترازي  يادگيري در مدل ناحيهگلوكوكورتيكوييد در اين

. باشدغيرفعال مي

هامواد و روش
120اين پژوهش يك مطالعه تجربي بوده و در طي آن از 

 نر آلبينو از نژاد ويستار با وزنوش م)گروه ده تايي12( سر 
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 تايي و 5هايها در قفسموش. شد استفاده  گرم220-250

 ساعت12گراد و سانتي درجه22 حرارت با درجه اطاقدر يك

ه ب شدند و غذا و آب  نگهداري روشنايي ساعت12 و تاريكي

. در اختيار آنها بودطور آزادانه

100 ( كتامين داروييها با تركيبشمو:  جراحيروش

 ازاي بهگرم ميلي14 (و رمپوان)  هركيلوگرم بازايگرمميلي

سپس.  شدندهوش بي صفاقي داخلبا تزريق) هر كيلوگرم

 و دو  شده فيكس در دستگاه استريوتاكسي موشجمجمه

10 و طول22شماره ( ضد زنگ از جنس فلزيكانول

 درست]8 [2واتسونو 1پاكسينيوس اطلسطبق) متريليم

 و AP=+2 mm ( در هر طرف اكومبنس هستهبالاي

ML=1.6mm و DV= 5mmشدندقرار داده) جمجمه از سطح  .

 به دندانپزشكيكريلآ و  عينك ظريف دوپيچها با كمككانول

 شدن از بسته جلوگيريبراي.  شد فيكس جمجمهاستخوان

 معدني روغن به كه مس از جنس ظريف سيمها، يككانول

 از  پسبلافاصله.  شد قرارداده كانول بود در داخل شدهآغشته

15000 ميزان به سيلين پني از عفونت جلوگيري برايجراحي

 به شد و تا زمان تزريق عضلاني صورت واحد به30000-

 قرار داده  شده كنترل حرارتها در درجهوشم آمدنهوش

. شدند

اين نوع يادگيري نوعي : يادگيري احترازي غير فعال

گيرد با مهار يك شرطي شدن مهاري است كه حيوان ياد مي

رفتار ويژه از دريافت محرك آسيب رسان اجتناب ورزد و بر

.]14[اين اساس از ورود به ناحيه تاريك اجتناب ورزد 

 احترازي يادگيريدستگاه:  آموزش و روشستگاهد-1

 با طول مستطيلمكعب گلاس پلكسي محفظه يكغيرفعال

 بالا و متر در قسمت سانتي20متر، عرض سانتي91

.  بودمتر ارتفاع سانتي20 و  كفمتر در قسمتسانتي4/6

 طوله ب روشن دو قسمتبه گيوتيني درب يك توسطدستگاه

.  بودند شدهمتر تقسيم سانتي60متر و تاريك سانتي31

 يك فاصله به ضد زنگ هاي ميله هر دو بخشدركف

 به دستگاه تاريك قسمت قرار داشتند و كفمتر از همسانتي

 كليد مدار،  شدن با روشن بود كه وصل مدار الكتريكييك

1- Paxinous
2- Watson

 آن از كف مشخص و فركانسشدت،  با مدت الكتريكيجريان

 و آمد  صدا و رفت بدون محلدر يكدستگاه . كردعبور مي

. بودقرار گرفته

ه ، حيوانات ب از جراحي پس هفتهيك:  يافتنسازش-2

طور تصادفي به گروه هاي مورد نظر تقسيم شدند و سپس به 

 روشنت ابتدا در قسمموشهر. شدند داده  عادتدستگاه

 طرف بهموش كه شد و وقتي قرار داده درب به پشتدستگاه

شد حيوان مي دادهشد و اجازه باز ميچرخيد درب ميدرب

شد و حيوان مي بسته درببلافاصله.  شود تاريكوارد قسمت

قفس و به گرفته تاريكپس از چند ثانيه از قسمت

30 دو بار ديگر در فواصل براي روش اين.شد ميبازگردانيده

.  تكرارگرديدايدقيقه

 بعد از بار سوم دقيقه30):  يادگيرياكتساب (آموزش-3

 وارد شدن دنبالبه.  شد انجام يادگيري، اكتساب يافتنسازش

 و در موارد استفاده از  شده بسته درب تاريك قسمت بهموش

باشد و بايد ، چون فرض بر تقويت يادگيري ميكورتيكوسترون

 بنابراين ،سعي شود كه حد اقل يادگيري در حيوان ايجاد شود

 و  ثانيه5/1 مدت آمپر و به ميلي4/0 با شدتالكتريكيشوك 

در موارد استفاده از آنتاگونيست گلوكوكورتيكوييد، چون فرض 

ادگيري به شود كه يباشد سعي ميبر اختلال يادگيري مي

1 بنابراين شوك الكتريكي با شدت ،ميزان حد اكثر ايجاد شود

 تعبيه استيلهاي سيم ثانيه از طريق3آمپر و به مدت ميلي

.]14،19[ شد اعمال حيوان به تاريك قسمتدر كفشده 

ها اثر تزريق داروها در  آزمايشدر طي:  آزمايشنحوه-4

ه  بر اكتساب و تثبيت و ب دوطرفهصورت به اكومبنسهسته

هاي احترازي غيرفعال در گروهخاطرآوري اطلاعات در مدل

.  بودمختلف

 و  دقيقه قبل از آموزش10-5در زمان:  تزريق داروروش

آزمون  دقيقه قبل از 10-5چنين ، و همبلافاصله بعد از آموزش

) گليس انساخت شركت سيگما(خاطرآوري كورتيكوسترون به 

هر طرف، به ي  ازا ميكروليتر به1 در  ميكروگرم1به ميزان 

RU38486عنوان آگونيست گيرنده گلوكوكورتيكوييد و 

 نانوگرم در 3به ميزان ) ساخت شركت ارگانون هلند(

ه ميكروليتر، به عنوان آنتاگونيست گيرنده گلوكوكورتيكوييد ب1

5 هاميلتونگ از سرن تزريقبراي.  شد تزريقطور دوطرفه
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 سر لولهدر يك.  شد استفادهاتيلن پلي و لولهميكروليتري

) متر ميلي12 با طول27شماره (  تزريقسوزن يكاتيلنپلي

شد و در سر ديگر سرنگ مي وارد كانول بود كه شدهقرار داده

 ميكروليتر درمدت1 با سرعتتزريق. گرفت قرار ميهاميلتون

 و سوزنگرفت مي صورت اتوماتيك پمپ با كمك ثانيه60

 در داخل مايع زدن ازپس جلوگيريبراي دقيقه2 برايتزريق

هاي مورد هاي كنترل در زمان گروهضمناً. ماند مي باقيكانول

. دريافت كردند%) 2اتانول + سالين (نظر هم حجم دارو وهيكل 

حل و % 96اروهاي مزبور ابتدا در اتانول لازم به ذكر است كه د

.تقليل يابد% 2سپس رقيق شد تا درصد اتانول به 

در مدل يادگيري احترازي غير فعال : خاطرآوريه بآزمون 

.  شد انجام خاطرآوري بهآزمون ساعت بعد از آموزش 48

 از  شد و پسقرار داده درب به پشت روشن در قسمتحيوان

 طول كهزماني.  باز شد، درب درب طرف به موشچرخيدن

 شود و  تاريك براي اولين بار وارد قسمتتا حيوانكشيد مي

 در آزمون ثانيه600 در مدت حيوان كه زمانيمدتكل

. شدبرد يادادشت سر مي به و تاريك روشنقسمت

 كه به ترتيب قبل، 3و2و1هاي گروه:هاي آزمايشيگروه

ل حلاخاطرآوري ه  بآزمونبلافاصله بعد از آموزش و قبل از 

.دريافت نمودند

 كه به ترتيب قبل، بلافاصله بعد از 6و5و4هاي گروه

خاطرآوري كورتيكوسترون دريافت ه  بآزمونآموزش و قبل از 

.نمودند

 كه به ترتيب قبل، بلافاصله بعد از 9و8، 7هاي گروه

.دريافت نمودندحلال خاطرآوري ه  بآزمونآموزش و قبل از 

 كه به ترتيب قبل، بلافاصله بعد از 12و11و10هاي گروه

 دريافت RU38486خاطرآوري ه  بآزمونآموزش و قبل از 

.نمودند

،  كانول قرار گرفتن محل به بردن پيبراي:  شناسيبافت

ز  اها با دوز بالايي موشرفتاريهايآزمون شدنبعد از كامل

 شدند و هوشبي)  هركيلوگرميازاه  بميلي گرم100( كتامين 

قرار % 10 در فرمالين ساعت48 و براي گشتهمغز آنها خارج

 شد و با كريستال تهيه ميكرومتري40 مقاطعسپس.  شدداده

 مشاهدهنوري شد و در زير ميكروسكوپآميزي رنگيولتو

 مورد  در هستهها كانول در آن كهيهاي حيوانهايداده. شد

).1شكل ( گرديد  حذف آماري بود از بررسينظر قرارنگرفته

تصوير بافت شناسي از يك صفحه كرونال مغز موش كـه           : 1شكل  
را در هسـته اكـومبنس نشـان        ) لكه هاي سياه رنـگ    (محل تزريق   

دهدمي

تست و آزمون غيـر      تي  آماري  با آزمون  نتايج: آماريبررسي

 عنـوان  به>05/0p آناليز شدند و Mann -Whitneyپارامتريك

 در نظـر     مـورد آزمـايش    هـاي  گـروه   بـين  دار بودن  معني ملاك

 خطـاي   ±ميانگين  (شد و مقادير بدست آمده به صورت        گرفته  

.گزارش شد) استاندارد از ميانگين

نتايج
 بـراي اولـين بـار       تا حيـوان  كشيد   مي ل طو  كه آناليز زماني 

 مرحلـه   در طـي    مختلـف  هاي گروه  در  شود  تاريك وارد قسمت 

داد كـه   را نشـان   مختلـف هـاي    گـروه   بين  تفاوت  عدم آموزش

هـا  داده ( است  مختلف هاي گروه  و يكنواختي   از همگوني  حاكي

).  است نشده دادهنشان

): ريق كورتيكوسترونتز(نتايج قسمت اول 

ها مربوط به مـدت زمـان سـپري شـده قبـل از              آناليز داده 

اولين ورود به ناحيه تاريك و كل زمان صـرف شـده در ناحيـه               

 تزريـق   كـه   اسـت   از ايـن   حاكي ثانيه ارزيابي    600روشن طي   

 بـا گـروه    كورتيكوسترون بلافاصله بعـد از آمـوزش در مقايسـه         

 موجب تقويت تثبيت اطلاعات شـده       يدار طور معني   به كنترل

 طـور دو     از آمـوزش بـه      آن قبـل    تزريق ولي). >01/0p (است

 و  بــه داخــل هســته اكــومبنس بــر اكتســاب اطلاعــات طرفــه

خاطرآوري در مقايسـه بـا   ه  بآزمونچنين تزريق آن قبل از    هم

.)1نمودار (داري نشان نداد تفاوت معنيحلالگروه
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)ب()فال(

 در مدل يادگيري احترازي     خاطرآوري اطلاعات ه   تثبيت و ب   ، اكومبنس را بر اكتساب    اثر تزريق كورتيكوسترون به داخل هسته      : 1نمودار

مان سپري شـده  كل ز) ب. مدت زمان سپري شده قبل از اولين ورود به ناحيه تاريك) الف. نشان مي دهدحلال  در مقايسه با گروه      ،غير فعال 

.>01/0pدار بين گروه كورتيكوسترون و حلال با اختلاف معني. *:  ثانيه ارزيابي600در ناحيه روشن طي 

): RU38486تزريق (نتايج قسمت دوم 

ها مربوط به مـدت زمـان سـپري شـده قبـل از              آناليز داده 

اولين ورود به ناحيه تاريك و كل زمان صـرف شـده در ناحيـه               

بلافاصله بعد از RU38486 تزريق كه است از اينحاكيروشن 

 موجـب  داري طـور معنـي     بـه  لحلا با گروه  آموزش در مقايسه  

 تزريـق  ولـي ) >01/0p (اختلال درتثبيت اطلاعات شده اسـت     

 ـآزمـون  اكتساب و تزريق آن از قبل از      از آموزش بر   آن قبل  ه  ب

داري نداشـت   معنـي   تاثير لحلاآوري در مقايسه با گروه    خاطر

.)2نمودار (

)ب()الف(

 در مـدل يـادگيري احتـرازي غيـر          خاطرآوري اطلاعات ه   تثبيت و ب   ، اكومبنس را بر اكتساب    به داخل هسته  RU38486اثر تزريق    : 2نمودار

كل زمان سپري شـده در      ) ب. بل از اولين ورود به ناحيه تاريك      مدت زمان سپري شده ق    ) الف. نشان مي دهد  حلال   در مقايسه با گروه      ،فعال

.>01/0p و حلال با Ru38486دار بين گروه اختلاف معني. *:  ثانيه ارزيابي 600ناحيه روشن طي 

0

200

400

600

اآ���ب �	
�� ������وري

ود 
ور

 �
و�	

ز ا
� ا


� 
�ن

�ز
)

�	
 �!

(

وه	#�
آ&ر�	#&%��ون

*

0

200

400

600

800

اآ���ب �	
�� ������وري

 �
و'

 ر
�	

(�
ر  

 د
)*

' 
ي

�+
% 

�ن
�ز

)
�	

 �!
(

وه	#�
آ&ر�	#&%��ون

*

0

200

400

600

800

اآ���ب �	
�� ������وري

ود 
ور

 �
و�	

ز ا
� ا


� 
�ن

�ز
)

�	 
�!

(

وه	#�
RU38486

*

0

200

400

600

800

اآ���ب �	
�� ������وري

 �
و'

 ر
�	

(�
ر  

 د
)*

' 
ي

�+
% 

�ن
�ز

)
�	

 �!
(

وه	#�
RU38486

*

Archive of SID

www.SID.ir



1382، 1، شماره 3جلد پزشكي رفسنجان مجله علمي دانشگاه علوم

30

بحث
 تزريـق  -1:  عبارتنـد از    مطالعـه   ايـن  هـاي  يافتـه  ترينمهم

ــتقيم ــتمس ــد  آگونيس ــترون( گلوكوكورتيكويي  و )كورتيكوس

 بـه ز آمـوزش ا بعـد  بلافاصـله RU38486هـا آنتاگونيست آن

 و اخـتلال در      تقويـت   به ترتيـب سـبب      اكومبنس  هسته داخل

 احتـرازي    يـادگيري   در مدل   شده  آموخته  تازه  اطلاعات تثبيت

 و آنتاگونيسـت     آگونيست  مستقيم  تزريق -2شود  غير فعال مي  

 و   از آمـوزش    قبـل   اكومبنس ه هست  داخل گلوكوكورتيكوييد به 

 ـ آزمـون  از   قبل  ـ   بـر اكتسـاب    خـاطرآوري ه   ب خـاطرآوري ه   و ب

 احترازي غيـر     يادگيري  مدل  شده  آموخته  تازه  فضايي اطلاعات

.  نداردداريمعنيفعال اثر

 تغييـر فعاليـت  دهـد كـه   مي حاضر نشان   تحقيق هاييافته

هـا  گونيست آن آدنبال تزريق    گلوكوكورتيكوييد به    هايگيرنده

دهـد در حـالي كـه       روند تثبيت ذخيره حافظه را افـزايش مـي        

ها در طي روند تثبيت موجب اختلال در        تزريق آنتاگونيست آن  

 كه اين نتايج با مطالعات قبلي كه در         ،ذخيره حافظه شده است   

صورت گرفتـه بـود     ) آميگدال و هيپوكمپ  (ديگر نواحي مغزي    

].15[خواني دارد هم

 تـراكم  حاوي مغزي مختلف نواحي كهاند دادهشواهد نشان 

و ] 12،16[ گلوكوكورتيكوييــد اســتهــاي از گيرنــدهمتفــاوتي

 ايـن   تغييـر فعاليـت     از طريـق    شـده   تزريـق   داروهـاي  احتمالاً

هـاي از طرفي يافتـه   .  اثر مي گذارند    حافظه ها بر ذخيره  گيرنده

 قبلــي و الكتروفيزيولــوژي رفتــاريبدســت آمــده از مطالعــات

 ذخيـره   گلوكوكورتيكوييـدها روي    اثـرات  كنند كه پيشنهاد مي 

بـراي . شـود  مـي گـري  واسطه  وموضعي  طور مستقيم   به حافظه

 گلوكوكورتيكوييـدها بـر      وجـود دارد كـه      شـواهد زيـادي    مثال

 اثـر    هيپوكمـپ   خلفـي   در ناحيه  LTP و   عصبي پذيري تحريك

رسـد   نظر مي  بر اساس نتايج اين مطالعات به     . ]3،9 [گذارندمي

گونيســت و آنتاگونيســت  آكــه در مطالعــه حاضــر تزريــق    

 نمـودن   فعـال گلوكوكورتيكوييـد بلافاصـله بعـد از آمـوزش بـا     

كـردن  مهـار    و بـا      گلوكوكورتيكوييد منجر بـه افـزايش      گيرنده

 حافظـه  ه ذخيـر  گلوكوكورتيكوييدي منجر بـه كـاهش     گيرنده  

.شده باشند

هاي اين مطالعه براي اولين بار نشان داد كه         از طرفي يافته  

هاي گلوكوكورتيكوييدي در هسـته اكـومبنس در رونـد          گيرنده

كـه  . تثبيت اطلاعات تازه آموخته شده هيجاني دخيل هسـتند        

ييدي بر حضور گيرنده هاي گلوكوكورتيكوييدي در       أاين نكته ت  

چنين تاييدي بر مطالعات قبلي كه احتمـال        اين ناحيه بوده هم   

ــه ــد كـ ــومبنسداده بودنـ ــته اكـ ــاطت هسـ ــرات در وسـ  اثـ

 ديگر مغـزي    با ساختارهاي  گلوكوكورتيكوييد بر تثبيت حافظه   

].11[باشد  دارد مي تعامل آميگدال ويژهبه

مطالعات ديگري نشان داده اند كه تخريب دوطرفه هسـته           

فيبرهاي عصبي كه از آميگدال     (يناليس  اكومبنس يا استريا ترم   

اثرات تعديل عصبي ناشـي از      ) به هسته اكومبنس مرتبط است    

كنـد كـه    مـي مهـار   تزريق سيستميك گلوكوكورتيكوييـدها را      

جـانبي  -اي   اطلاعـات از هسـته قاعـده       پيشنهاد شده احتمـالاً   

در آنجـا   آميگدال و هيپوكمپ به هسته اكومبنس رلـه شـده و          

اين. در تثبيت حافظه نقش داشته باشد     نموده و همگرايي پيدا   

 مهم  نروترانسميتري هاي حضور سيستم   با اثبات  ها همراه يافته

نرژيكي و كول، آدرنرژيك، گلوتامينررژيكدوپامينرژيكاز قبيل  

]5،11 [ دارند  و حافظه   در فرايند يادگيري    اساسي  نقش كه... و

باشـند كـه    مـي   موضـوع  ؤيـد ايـن    م  اكومبنس  هسته در ناحيه 

 تثبيت اطلاعـات تـازه   تواند در تعديل مي هماحتمالا اكومبنس 

 بـازي   مهمـي   نقـش   هيجـاني  آموخته شده متأثر از رويدادهاي    

در اين بين بر اساس نتـايج مطالعـه مـا يكـي از               و ]5،17[كند

ــومبنس در     ــته اك ــش هس ــوص نق ــذار در خص ــل تاثيرگ عوام

هاي گلوكوكورتيكوييدي در اين ناحيـه      يرندهيادگيري حضور گ  

.است

 موضـعي   تزريق  ديده شد كه    ديگري چنين در مطالعات  هم

آگونيست يا آنتاگونيست گلوكوكورتيكوييدي در ناحيـه خلفـي     

 را   حافظه جانبي آميگدال ذخيره  -اي   و هسته قاعده   هيپوكمپ

ايـن اثـرات   امـا  ،كنـد  مـي  تعديل  يادگيري  مختلف هايدرمدل

و ] 11[شـود ميمهار   اكومبنس ة هست  تخريب  دنبال  به تعديلي

هـاي گلوكوكورتيكوييـدي    يشنهاد شده بود كه احتمالا گيرنده     

ينــد حافظــه و آطــور مســتقيم در فره در ناحيــه اكــومبنس بــ

باشند كه بر اين اساس نتايج مطالعه حاضر        يادگيري دخيل مي  

. باشدييدي بر اين احتمال ميأت

در وساطت  هسته اكومبنس    دهد كه  مي  نشان شواهد قبلي 

 به ديگر مغزي با ساختارهاي   گلوكوكورتيكوييد بر حافظه   اثرات

ــژه ــل هيپوكمــپ و آميگــدالوي ــن.  دارد تعام  نظــر توســطاي
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 گيرنـده  فعاليـت  اكـومبنس     كـه   بـر ايـن    مبنيديگر  تحقيقات

ــدمــيرا تعــديلگلوكوكورتيكوييــد در هيپوكمــپ ــد ،كن  تايي

 اكومبنس سالم  يك كه است شده    داده  نشان ]10،11[شود  مي

 مـورد نيـاز      اعمال اثر گلوكوكورتيكوييـدها در هيپوكمـپ       براي

 يـك   عنـوان   اكومبنس به  ةهست كه    است  و پيشنهاد شده   است

 پيشنهاد اساس بر اين]19[باشد  فرآيند مي   اين كوفاكتور براي 

ــي ــه م ــود ك ــرات  ش ــالا اث ــت احتم ــاآگونيس ــت ي آنتاگونيس

 ازطريـق   اسـت  گلوكوكورتيكوييد در هسته اكـومبنس ممكـن      

 ناحيــه ويــژه بــه آميگــدال هيپوكمــپ و هســتهگــريواســطه

. شود اعمالجانبي-ايقاعده

 سيسـتم   كـه  نـد ا داده  نشـان   ديگـري   مطالعـات  هـاي يافته

)  و آميگـدال   هيپوكمـپ ( اغلب نـواحي مغـزي        در بتاآدرنرژيك

 حافظـه   اثرگلوكوكورتيكوييد بر ذخيره    در وساطت   مهمي نقش

 بـه   بتـا آدرنرژيـك     آنتاگونيسـت  دارند و ديده شده كه تزريـق      

شـود  هسته اكومبنس موجب تعديل ذخيره حافظـه مـي        داخل

 احتمـالا اثـرات  شـود كـه   پيشـنهاد مـي   اسـاس   براين ].9،13[

 در مطالعـه    حافظه  گلوكوكورتيكوييدها بر ذخيره    شده مشاهده

 بتاآدرنرژيـك  سيسـتم  شـدن  فعالحاضر ممكن است از طريق 

 شـود كـه البتـه بـراي اثبـات آن نيـاز بـه                اعمال  ناحيه در اين 

.باشدمطالعات بيشتري مي

 گيرنـده   شـدن  دهد فعـال   مي  ما نشان   مطالعه  طور كلي  به

 در   مهمـي   نقـش   اكـومبنس   هسته ورتيكوييد در ناحيه  گلوكوك

 ولـي   ،كنـد  مي  هيجاني تازه آموخته شده بازي      اطلاعات تثبيت

 ـ ايـن فعاليـت بـراي     تــازه اطلاعـات خـاطرآوري ه  اكتسـاب و ب

هــاي سيســتم تعيــينبــراي.  نيســت ضــروري شــدهآموختــه

 ديگر مطالعـات   ي با نواح   متقابل  درگير و اثرات   نروترانسميتري

. است لازمبيشتري

و قدرداني تشكر 
 دانشـگاه   پزشـكي   دانشكده  فيزيولوژي بخشمحترم  از همكاران 

ميلادي صادقي،  ويژه آقايان دكتر طاهريان،     ه   ب  سمنان  پزشكي علوم

 و   عملـي   كارهـاي   در انجـام   گرجي، سجادي، جراحي و رجبـي كـه       

.آيد مي عمل تقدير و تشكر بهدندياري نموارها ماآزمايش

منابع
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