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Abstract 

Introduction: There are several evidences that show various environmental stresses during pregnancy, affect 

physiological behavior of the offspring. In this study the effects of REM (Rapid Eye Movement) sleep deprivation of 

pregnant rats on spatial learning of adult male offspring by Morris water maze were investigated. 

Methods: Water tank technique was used for inducing REM sleep deprivation. Pregnant rats were deprived for 3 

days (E14, E15 and E16; or E17, E18 and E19) on a small platform (diameter: 5.5 cm) or a large platform (diameter: 19 

cm) (sham).  Undeprived  (control) pregnant rats offspring were also used. Learning indices of the male offspring was 

evaluated using MWM.  

Results: Our results showed that the traveled distance to locate on hidden platform in target quadrant and latency to 

find the hidden platform were decreased significantly in offspring of REM sleep deprived and sham animals (P<0.05).  

Conclusion: Based on our results, it seems that, applied range of stress which is executed through the sleep 

deprivation could cause increase in spatial learning of adult male offspring rats. 

 

Keywords: REM sleep deprivation, spatial learning, Pregnant rats offspring, Morris water maze, rat. 

                                                                                                 
*
 Corresponding Author Email: vsheibani2@yahoo.com 

   Available online @: www.phypha.ir/ppj 

www.SID.ir



30 

  

  37 - 30، )1 (11فيزيولوژي و فارماكولوژي 

  1386بهار 

  

  1386، بهار 1، شمارة 11جلد   فيزيولوژي و فارماكولوژي

  هاي صحرايي حامله   موشREMبررسي اثرات محروميت از خواب 

  بر يادگيري فضايي فرزندان نر بالغ آنها

علي محمد پوررحيمي
1

، وحيد شيباني
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   . كرمان دانشگاه شهيد باهنر كرمان،، بخش زيست شناسي-1

 . كرمان، كرمانعلوم پزشكيدانشگاه ،  مركز تحقيقات علوم اعصاب-2

  86 خرداد: پذيرش  86 ارديبهشت: بازبيني  85 دي: دريافت

   و همكارانپوررحيمي  فرزندان ي فضايييادگيرمادران و  REMمحروميت از خواب 

  يدهچك

در اين مطالعه اثر  . هاي محيطي مختلف در طي دوران بارداري موش مادر بر رفتارهاي فيزيولوژيك فرزندان آنها موثر است                 دهد كه استرس    شواهد متعددي نشان مي    :مهمقد

  .ازآبي موريس مورد بررسي قرار گرفت مادر در دوران بارداري بر يادگيري فضايي فرزندان نر بالغ آنها بوسيله مREM (Rapid Eye Movement)محروميت از خواب 

هاي بارداري بودند  گروه اول فرزندان نر موش:  گروه جداگانه قرار گرفتند5موشهاي حامله در .  استفاده گرديدwater tankبراي محروم كردن حيوانات از تكنيك  :ها روش

هاي بارداري بودنـد كـه روي    گروه دوم شامل فرزندان نر بالغ موش. نده بوداز خواب محروم شد)  سانتي متر5/5: قطر( بارداري بوسيله سكوي كوچك 16 و 15، 14كه در روزهاي  

در تمـام گروههـا   .  نداشـتند هاي بارداري بودند كـه هيچگونـه محروميتـي از خـواب     موشنر گروه سوم فرزندان . .بودندبعنوان شاهد قرار گرفته ) سانتي متر19: قطر(سكوي بزرگ  

  . صورت گرفتتحت استرس بودند 19 و 18،17در روزهاي فرزندان موشهايي كه  گروه ديگر 2 روي مشابهيطالعه م. ورد ارزيابي قرار گرفتند مMWMدر حيوانات 

سكوي (د و گروه شاه) سكوي كوچك (REMهاي محروم از خواب   آناليز آماري در مورد مسافت طي شده و زمان سپري شده تا رسيدن به سكوي مخفي در گروه                 :ها  يافته

  ).>P 05/0(دهد  ، كاهش معني داري را در مقايسه با گروه كنترل در فرزندان نر نشان مي)بزرگ

هاي ذكر شده در دستگاه محروميت از خـواب توانـسته اسـت     يد كه احتمالا اين محدوده استرسي ناشي از قرار گرفتن حيوان باردار در روز          آ مي از نتايج چنين بر    :گيري  نتيجه

  .فرزندان نر بالغ آنها را افزايش دهديادگيري 

  

  .، يادگيري فضايي، موش باردار، ماز آبي موريسREM محروميت از خواب : كليديهاي واژه
  

  

  *مقدمه 

اي از سيـستم اعـصاب        خواب و بيداري، هر دو حـالات پايـه        

مركزي بوده و مانند بسياري از رفتارهـاي فيزيولـوژيكي، تحـت            

يـك دوره  .  ساعت بيولوژيـك اسـت  هاي فعال و   كنترل مكانيسم 
  

  

  vsheibani2@yahoo.com           :       نويسندة مسئول مكاتبات *

 www.phypha.ir/ppj:                                             وبگاه مجله

خواب شبانه از دو قسمت متفاوت خواب با امواج آهسته و خـواب     

]. 7[ شـود   ، تـشكيل مـي    REMبا حركات سريع چشم يا خـواب        

، در دوران جنيني حيوانات نيز وجـود دارد، چنانچـه        REMخواب  

در پستانداراني كه مغز آنها در زمان تولد نسبتا نارس است، مقدار            

همچنين ]. 21[ شود   سپري مي  REMاز خواب، در مرحله     زيادي  

 در دوران   REMاين فرضيه وجود دارد كه سطح بـالاي خـواب           

نوزادي، تسريع كننده رشد مغز بوده و ارتباط مـستقيم بـا ميـزان        

عملكرد ديگر خواب   ]. 17[ توليد سيناپس در دستگاه عصبي دارد     
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REM       معنـي كـه    بدين  . ، دخالت در امر يادگيري و حافظه است

خوابيدن بـه دنبـال يـادگيري در تقويـت حافظـه دخالـت دارد و              

بويژه (اطلاعاتي كه در طي بيداري كسب شده اند، در طي خواب    

هيپوكامـپ نقـش بـسيار      ]. 27[ شوند  پردازش مي ) REMخواب  

مهمــي در يــادگيري و حافظــه، بخــصوص يــادگيري و حافظــه 

 Prenatal(اري اعمال استرس در دوران بـارد ]. 12[ فضايي دارد

Stress: PS(  ــرات مورفولوژيــك و پاتولوژيــك در ، باعــث تغيي

، و اين اخـتلال     ]10[ نورونهاي مغزي، بخصوص هيپوكامپ شده    

يادگيري وابسته بـه هيپوكامـپ، بـا اخـتلال در عملكـرد محـور            

ــالاموس ــوفيز-هيپوت ــال -هيپ ــرتبط اســت) HPA(آدرن ــز، م . ني

 باعـث عـدم نـورون        در هفته نهايي حاملگي    PSخصوصا اعمال   

كه اين نـورون زايـي در شـرايط طبيعـي           (زايي هيپوكامپ جنين    

]. 14[ شـود   مـي ) گيرد  بعلت عملكرد يادگيري فضايي صورت مي     

توان به وسـيله       را در حافظه و يادگيري مي      REMدخالت خواب   

 REM) Paradoxical Sleepمطالعـات محروميـت از خـواب    

Deprivation: PSD (محروميت از خواب ]. 4 و1[ نيز نشان داد

ــضايي   ــادگيري ف ــتلال در ي ــث اخ ــت ] 19و 12، 4[ باع و تقوي

  ].19[ شود هيپوكامپي مي) LTP(بلندمدت 

دهنــد كــه اســترس در دوران  شــواهد زيــادي نــشان مــي

تواند منجر به اختلال شديد در رشد و نمو و رفتار            بارداري مي 

عقـب  فرزندان، هم در انسان و هم در حيوان شود كه شـامل         

 تشديد واكنشهاي هيجاني    .]22 و   13[ افتادگي در رشد و نمو    

و عاطفي، بيقراري، افزايش پاسخهاي هورموني به استرس و         

 فعاليت سيستم سـمپاتيكي، تغييـر در ريتمهـاي شـبانه روزي           

و در نهايــت اخــتلال در يــادگيري و حافظــه، حتــي در ] 13[

حيوانات واجد  ]. 10 و   8،  6[ باشد  دوران بلوغ فرزندان آنها مي    

PS   ــترس ــه اس ــسبت ب ــوغ، ن ــاوت   ، در دوران بل ــاي متف ه

اثرات استرسـهاي متنـوع مـصنوعي بـر        ]. 14[ پذيرترند آسيب

مادران حامله، جهت بررسي آثـار آن در فرزنـدان، ماننـد بـي             

كردن در آب سرد،  ور  و غوطهPSDشوك الكتريكي،  حركتي،

ل اسـترس و    و به نوع، مدت زمان، اعما     ] 25[ نيز متنوع بوده  

 در هفته آخر يـا يـك        PSاعمال]. 10[ شدت آن بستگي دارد   

 بـارداري، اخـتلالات شـديد يـادگيري را در            دورة سوم نهايي 

ابتداي زندگي فرزندان به دنبـال خواهـد داشـت كـه شـامل               

اختلال در حافظه كوتاه مـدت، حافظـه بلنـد مـدت، حافظـه              

  ].13[ فضايي و غيرفضايي نيز خواهد بود

 در حافظـه و  REMه موارد مذكور و اهميـت خـواب      با توجه ب  

 در اثـر اعمـال      HPAيادگيري و تغييراتي كه هيپوكامپ و محـور         

PS                دارد و نيز با توجه به اينكه بيشتر اثـرات رفتـاري و هورمـوني 

ها در جوندگان در يك سوم نهايي حاملگي گـزارش شـده              استرس

يـت از   است، هدف از اجراي اين پـژوهش، بررسـي اثـرات محروم           

هـاي صـحرايي مـادر در دوران حـاملگي، بـر               موش REMخواب  

  .باشد يادگيري و حافظه فرزندان نر بالغ آنها در ماز آبي موريس مي

  ها مواد و روش

 رأس موش صحرايي نر بـالغ       36در اين كار پژوهشي، تعداد      

لازم به  .  گرفت  گرم مورد استفاده قرار    225±30با ميانگين وزني    

هاي صحرايي ماده بالغ  ها، فرزندان موش  موشذكر است كه اين   

تهيه شده از انستيتو (گرم 150±20 با ميانگين وزني NMRIنژاد  

تمامي حيوانات مورد آزمايش در ايـن    . بودند) رازي حصارك كرج  

هاي مخـصوص     حيوانات در قفس  .  ماهه بودند  3 -5/3پژوهش،  

 21±2 ساعت تـاريكي در دمـاي        12 ساعت نور و     12در شرايط   

بعـلاوه همـه    . درجه سانتيگراد در خانه حيوانات، نگه داري شدند       

  .حيوانات آزادانه به آب و غذا دسترسي داشتند

، در ايــن پــژوهش، روش ســكو اســتفاده PSDبــراي اعمــال 

در اين روش حيوان روي يك سكوي كوچك كه به وسيله           . گرديد

ده قطر سكوي مورد اسـتفا    ]. 1[گيرد    آب احاطه شده است، قرار مي     

 سانتيمتر  19 سانتيمتر و براي گروه شاهد       PSD  ،5/5جهت اعمال   

 و  REMبود كه به حيـوان اجـازه بيـداري و هـر دو نـوع خـواب                  

NREM (Non Rapid Eye Movement)28[ دهد  را مي.[  

اي شكل سياهرنگ     از يك حوضچه استوانه    آبي موريس اين ماز   

كيل شـده كـه تـا        سانتي متر تش   60ارتفاع    سانتي متر و   136با قطر   

يـك سـكوي   . شـود  پر مـي  º c1±20 سانتي متري با آب 25ارتفاع 

 سانتي متر درون حوضـچه  10شفاف از جنس پلكسي گلاس با قطر  

در يك سانتي متري زيـر سـطح آب در مركـز يكـي از چهـار ربـع                    

گيرد كه فاصـله مركـز        اي قرار مي    اي شكل به گونه     حوضچه استوانه 

  .ركز دايره به يك اندازه باشدسكو از ديواره حوضچه و م

 MWMحيوانات هر گروه، به مدت چهار روز تحت آزمايش          

اين آزمايش در هـر روز بـه صـورت يـك بلـوك              . گيرند  قرار مي 

بـراي شـروع    . شـود   انجـام مـي   ) trial(مركب از چهار آزمـايش      

شـود   آزمايش موش از يكي از نقاط شروع درون حوضچه رها مي    
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شود سـكوي مخفـي را در زيـر     داده مي ثانيه به آن فرصت 90و  

چنانچه حيوان توانست در اين مدت سكو را پيـدا كنـد،      . آب بيابد 

 ثانيه روي سـكو بمانـد       30شود كه به مدت       به آن اجازه داده مي    

 ثانيه نتوانست موقعيت سـكو را پيـدا نمايـد،      90چنانچه در مدت    

 توسط آزمايشگر از درون آب خارج شده و به روي سـكو منتقـل             

 ثانيه قرارگيري روي سكو، موش      30پس از مدت زمان     . شود  مي

 ثانيـه خـارج از حوضـچه        10از درون حوضچه خارج و به مـدت         

اين عمـل  . شود قرارداده شده و سپس از نقطه شروع دوم رها مي         

 4موقعيت سكو در طـول      . شود  تا پايان آزمايش چهارم تكرار مي     

حركـت   هـر آزمـايش،  مانـد در   روز اول آزمايشات ثابت باقي مي   

موش بوسيله يـك دوربـين كـه در بـالاي حوضـچه نـصب             

گرديده، فيلم برداري شده و پردازش شده و سپس اطلاعاتي 

نظير سرعت شنا كردن، زمان و مسافت كل طي شده براي            

يافتن سكو، درصد زمان و مسافت طي شده در ربـع هـدف             

ربع دايره جنوب غربي كه سـكو در مركـز آن قـرار داشـته        (

 اسـتخراج و  R4تـا   R1؛ تعداد عبور از چهـار شـعاع   )است

شود در روز پنجم موش در حوضچه بـدون سـكو             ذخيره مي 

 ثانيه ثبت شده 60مسير حركت حيوان به مدت . شود رها مي

و اطلاعات لازم نظير درصد مسافت و زمـان طـي شـده در              

ربعــي كــه ســكو، قــبلاً در آن بــوده و نيــز تعــداد عبــور از  

استخراج و مورد تجزيه و تحليل قـرار        R4تا   R1شعاعهاي  

در اين پژوهش، تمامي آزمايشات بين ساعت       ]. 2[ گيرند  مي

ــا 9 ــا محــيط   11 ت  صــبح انجــام شــده و جهــت ســازش ب

آزمايشگاه، حيوانات بمدت يك ساعت قبل از شروع هر روز          

 ضمن عمل در. گرفتند آزمايشي در محيط آزمايشگاه قرار مي

Handling    هـا    تمام حيوانات و در تمـام آزمـايش       نيز براي

توسط پژوهشگر اعمال، و در طـي تمـامي مراحـل، اصـول             

مربوط به رعايت نكات اخلاقي در خصوص كار با حيوانـات           

  .گرديد آزمايشگاهي مراعات مي

هاي نر بالغي بودنـد كـه در          جمعيت مورد مطالعه، موش   

نـر،  هاي  ابتدا، مادران آنها بعد از قرارگيري در معرض موش 

از نظر تشكيل پلاك واژني مورد بررسي قرار گرفته و زمان           

ــا   محــسوب  E0شــهود پــلاك واژنــي، روز اول حــاملگي ي

 :هاي مادر به پنج گروه تقسيم شدند        اين موش ]. 3[ شود  مي

 REMاز خواب  16E و14E ،15Eگروه اول كه در روزهاي 

محروم شده و گروه دوم كه در همـين روزهـا روي سـكوي        

گروه سوم كـه در    .ارگرفته و شاهد گروه اول بودند     بزرگ قر 

محـروم شـده و    REMاز خواب  19E و17E ،18Eروزهاي  

ــزرگ   گــروه چهــارم كــه در همــين روزهــا روي ســكوي ب

گروه پـنجم كـه گـروه       . قرارگرفته و شاهد گروه سوم بودند     

، بـه طـور طبيعـي در محـيط          PSDكنترل بود بدون اعمال     

تمامي پنج گروه فوق بعد از . ندشد حيوان خانه نگه داري مي

هايي جداگانه نگهداري شده تا فرزندان آنها   زايمان در قفس  

بنـابراين  ).  ماهگي 3- 5/3حدود  (مرحله بلوغ را سپري كنند      

هـاي مـادر      همانگونه كه توضيح داده شـد، جمعيـت مـوش         

مذكور، جمعيت مورد مطالعه ما نبودند بلكه فرزندان نر بالغ          

قرار  MWMي يادگيري و حافظه فضائي در آنها مورد ارزياب

: بنـدي شـدند      گروه ذيل تقـسيم    5اين فرزندان، در    . گرفتند

گروه اول، فرزندان نر بالغ موشهاي بارداري هـستند كـه در    

و ) n=7(محـروم شـده      REMاز خواب    E14E-16روزهاي  

گروه دوم، فرزندان نر بالغ موشـهاي بـارداري هـستند كـه              

گروه سوم، فرزندان نر    ). n=7( بودند   بعنوان شاهد گروه اول   

از  E17E-19بالغ موشهاي بارداري هستند كه در روزهـاي         

و گروه چهارم، فرزندان نر ) n=7(محروم شده  REMخواب 

بالغ موشهاي بارداري هستند كه بعنوان شـاهد گـروه سـوم            

  ).n=7(باشد  گروه پنجم گروه كنترل مي). n=8(بودند 

از آزمون آماري آنـاليز  , چهار روز اولجهت مقايسه پارامترهاي   

واريانس دو طرفه استفاده گرديد و همچنين پارامترهاي روز پـنجم           

با استفاده از آزمون آماري آناليز واريانس يك طرفه مورد تجزيـه و             

 معنـي   >05/0Pها در سـطح       بعلاوه تفاوت ]. 2[ تحليل قرار گرفت  

 ميانگين خطاي   ±ن  ها به صورت ميانگي     داده. دار در نظر گرفته شد    

  .نمايش داده شده است) SEM ±X(استاندارد 

  ها يافته

ميانگين مسافت طي شده براي يافتن سـكوي مخفـي          

در چهار روز اول آزمايش، در بين گروهها اخـتلاف معنـي            

ــي  ــشان مـ ) (F(2,72)=5.841, P=0.004داد  داري نـ

ي شـده بـراي     ، ميـانگين زمـان ط ـ     )، نمودار الف  1- شكل(

يافتن سكوي مخفي در چهار روز اول آزمايش نيز، در بين         

ــي   ــشان مــ ــي داري نــ ــتلاف معنــ ــا اخــ داد  گروههــ

(F(2,72)=7.606, P=0.001) )امـا  )،نمودار ج1- شكل ،
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ميانگين درصد مسافت و ميانگين درصد زمـان طـي شـده     

و ميانگين درصـد  در ربع هدف براي يافتن سكوي مخفي،    

هاي دو طـرف ربـع هـدف و ميـانگين             عتعداد عبور از شعا   

سرعت شنا كردن براي يافتن سكوي مخفي در چهـار روز           

اول آزمايش، در بين گروهها اخـتلاف معنـي داري نـشان            

  ).،نمودارهاي ب، د، و، ه1- شكل( داد نمي

ــاليز واريــانس يــك طرفــه پارامترهــاي  نتــايج حاصــل از آن

گيري شده در روز پنجم آزمايش در بين گروههاي مـذكور،             اندازه

  ).1جدول (داد  اختلاف معني داري را نشان نمي

ميانگين مسافت طي شده براي يافتن سكوي مخفـي         

در چهار روز اول آزمايش، در بين گروهها اختلاف معنـي   

ــي ــشان م  (F(2,76)=12.472, P=0.001)د دا داري ن

، ميـانگين زمـان طـي شـده بـراي         )،نمودار الف 2- شكل(

يافتن سكوي مخفي در چهـار روز اول آزمـايش نيـز، در             

داد  بــين گروههـــا اخـــتلاف معنــي داري نـــشان مـــي  

(F(2,76)=11.436, P=0.0001) )ــكل ــودار 2- ش ، نم

اما ميانگين درصد مسافت و زمان طي شـده در ربـع         ). ج

اي يافتن سكوي مخفي، ميـانگين سـرعت شـنا          هدف بر 

كردن براي يافتن سكوي مخفي و ميانگين درصد تعـداد          

هاي دو طرف ربع هـدف در چهـار روز اول             عبور از شعاع  

آزمــايش، در بــين گروههــا اخــتلاف معنــي داري نــشان 

 ).، نمودارهاي ب، د، و، ه2- شكل( داد نمي

ينتــايج حاصـــل   ال  واريـــانس يـــك طرفـــه زاز آنـــ

ندازه پارا گيري شده در روز پـنجم آزمـايش در           مترهاي ا

بين گروههـاي مـذكور، اخـتلاف معنـي داري را نـشان            

  ).2جدول (داد  نمي

  بحث

گيــري كلــي ايــن آزمايــشها، دلالــت بــر بهبــود  نتيجــه

 و شـاهد  PSDيادگيري فضايي در هر دو گروه فرزندان نـر   

  . داردMWMآن در 

هـاي ميـانگين      با توجه به عدم اختلاف معني دار شاخص       

مسافت، درصد مسافت، زمان، درصد زمان طي شده و درصـد        

 بـين   MWM ربع هدف در     فدو طر هاي    تعداد عبور از شعاع   

شود كـه      و شاهد آن، مشخص مي     PSDدو گروه فرزندان نر     

گيري مادران حامله  احتمالا اين ميزان و محدوده استرس قرار      

گيري فضايي  ، باعث بهبود ياد   )روش سكو (در محيط آزمايش    

در اين مطالعه، نتايج حاصل از      . در فرزندان نر آنها شده است     

 بر فرزندان نر بالغ، مغاير با نتايج تحقيقاتي اسـت           PSDتاثير  

كه حـاكي از كـاهش و نقـص در انـواع يـادگيري و حافظـه،         

 PSفضايي فرزندان، در اثـر اعمـال انـواع          خصوصا يادگيري   

البته به علـت تفـاوت در       ]. 25 و   23،  15،  10،  6،  5[ باشد  مي

هاي جمعيت مورد مطالعه و الگوي تحقيق، انتظار هـم       ويژگي

اصولا نوع و . نبايد داشت كه نتايج كاملا بر هم منطبق باشند     

 ايجـاد   REMوسعت اثراتي كه پس از محروميـت از خـواب           

شود، بستگي به سن، جنس، گونـه حيـوان و دوره زمـاني               مي

 يكي از نواحي مهم مغـزي در خـصوص   ].26[ اعمال آن دارد  

 باعـث تغييـرات     PS]. 11[ يادگيري فضايي، هيپوكامپ است   

هاي هيپوكامپ جنين، مانند آنچه كه در  مرفولوژيك در نورون

]. 10[ هاي مغز صـورت گرفتـه، نيـز خواهـد شـد         ساير نورون 

 ، بـا اخـتلالات    PS در اثـر     HPAاختلال در عملكـرد محـور       

همانطور كه قبلا   . يادگيري وابسته به هيپوكامپ مرتبط است     

 .آناليز واريانس يك طرفه بين گروهها در روز پنجم آزمايش  نتايج بدست آمده از-1جدول 

  SEMX ±  گروه دازه گيري شدهپارامتر ان

P F(2,18)  

 5.68±35.007 نترلك

   شده در ربع هدفيدرصد مسافت ط 1.65±37.550  شاهد

 PSD  35.150±2.85فرزندان نر 

 
0.868 

 

 
0.142  

 6.09±37.092 نترلك

   شده در ربع هدفيدرصد زمان ط  1.75±41.460  شاهد
 PSD  38.080±3.54فرزندان نر 

 
0.745 

 
0.299  

 4.07±56.722 نترلك

   دو طرف ربع هدفيدرصد تعداد عبور از شعاعها  4.05±62.350  شاهد
 PSD  51.800±3.14فرزندان نر 

 
0.161 

 
2.022 

 1.10±26.142 نترلك

  ردنكسرعت شنا  1.19±26.640  شاهد

 PSD  25.210±0.93فرزندان نر 

 
0.646 

 
0.447 
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هاي گلوكوكورتيكوئيدي هيپوكامپ نسبت به       ذكر شد، گيرنده  

مقادير افزايش يافته هورمونهاي گلوكوكورتيكوئيـدي بـسيار        

باشند و مقادير بالاي اين هورمونها سـبب آسـيب            حساس مي 

ر هفته   د PSنورونهاي هيپوكامپ خواهد شد، خصوصا اعمال       

نهايي حاملگي باعـث عـدم نـورون زايـي هيپوكامـپ جنـين              

، PSDافزايش يا بهبود يادگيري در فرزندان نر ]. 14[ شود مي

يكـي كـاهش ميـزان    . تواند بيـانگر دو پديـده باشـد         قطعا مي 

ــل  ــتنتحلي ــورونرف ــزايش     ن ــامپي و دوم، اف ــاي هيپوك ه

 علت طبعا به(پلاستيسيته نوروني هيپوكامپ در شرايط موجود 

). بهبود يادگيري، فقط عـدم تخريـب صـورت نگرفتـه اسـت            

هاي بحراني    بنابراين شايد استرس موجود، باعث توليد غلظت      

ها شده كه  هاي مغزي بويژه كورتيكواستروئيد از نوروترانسميتر

مـثلا يـك    . منجر به بهبود پلاستيسيته نوروني گرديده اسـت       

مـل اساسـي در    مورد، نقش بالقوه زوايد دندريتي است كـه عا        

تشكيل يادگيري و حافظه بوده و تراكم آنها در فرزندان نـر و     

]. 20[ يابـد   در معرض محدوده خاصي از استرس افزايش مـي        

 متوسـط، باعـث   PSعلاوه بر اين، گزارش شـده كـه اعمـال        

]. 10[ شـود   توسعه نوروني در هيپوتالاموس و هيپوكامپ مـي       

شد مبني بـر اينكـه،      تواند مويد فرض دوم ما با       اين موارد، مي  

تغيير شرايط در محدوده استرسي ايجاد شده در اين پژوهش،          

به نفـع تغييـرات مورفولـوژي و الكتروفيزيولـوژي مـرتبط بـا         

  .يادگيري بوده است

نـوع، شـدت و    ( اعمـال شـده      PSنكته ديگر، خصوصيات    

 سـاعت  72اسـت كـه بـه سـبب شـرايط خـاص          ) مدت زمان 
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 در چهـار روز اولPSDو فرزنـدان نـر     كنترل، شـاهد مربوطـه  ي در گروههاMWM در 16E-14E در دوره REM نمودارهاي مربوط به اثرات محروميت از خواب -1شكل 

 ميانگين درصد مسافت طي شده در ربع هدف براي-ب **).P<0.01 vs Contو * P<0.05 vs Cont(تن سكوي مخفي  ميانگين مسافت طي شده براي ياف-الف .آزمايش

 ميانگين درصد زمان طي شـده در ربـع هـدف بـراي يـافتن سـكوي-د **).P<0.01 vs Cont( ميانگين زمان طي شده براي يافتن سكوي مخفي -ج. يافتن سكوي مخفي

 . ميانگين سرعت شنا كردن براي يافتن سكوي مخفي-و. هاي دو طرف ربع هدف داد عبور از شعاع ميانگين درصد تع-ه. مخفي

 ج ب الف

  و  ه د
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با توجه بـه  (تعبير دقيق تر به  و يا  REM محروميت از خواب  

 و شـاهد    PSDعدم اختلاف معني دار بين گروه فرزندان نـر          

 ساعت اسـترس قرارگيـري در محـيط آزمـايش           72، تنها   )آن

هـاي    يا نوعي محدوديت در حركات و جابجـايي       ) روش سكو (

. مادر حامله، باعث پيشرفت يادگيري فرزندان نر شـده اسـت          

 خـودي خـود، باعـث افـزايش سـطوح           اعمال بي حركتي بـه    

دانـيم،    شـود و همـانطور كـه مـي          كورتيكوسترون پلاسما مي  

 HPAميزان كورتيكوسترون پلاسما، معياري از فعاليت محور        

 و در نتيجه معياري از ميزان اثرات استرس اعمال شده اسـت           

بطور كلي اكثر تحقيقات دال بر افزايش ميـزان ترشـح           ]. 23[

بسته به استرس در كورتيكوسـترون در       پايه و تحريك شده وا    

بعنـــوان (افـــزايش كورتيكوســـترون .  هـــستندPSهنگـــام 

، كـه در    PSدر اثـر    ]) 14[ گلوكوكورتيكوئيد اصلي جونـدگان   

بسياري از تحقيقات انجام شده در اين زمينـه، گـزارش شـده         

تواند دليل خوبي براي توجيه بهبود يادگيري فرزنـدان نـر             مي

PSD هـاي گلوكوكورتيكوئيـدي       گيرنـده  كاهش تراكم .  باشد

هيپوكامپ نيز، مرتبط و مويد اين افـزايش        ) كورتيكوستروني(

 حـادث شـده     PSباشد كه در اثـر        كورتيكوسترون پلاسما مي  

هاي  در همين خصوص گزارش شده كه در غلظت      ]. 23[ است

اي از گليكوكورتيكوئيدها، اين تركيبات نه تنها نقـص در    ويژه

] 18 و 3[ شـوند    بلكه باعث بهبود آن مي     حافظه ايجاد نكرده،  

كه اين امر خود به فعاليت نورآدرنرژيكي نواحي از آميگدال و           

]. 18[ ارتباط اين نواحي با ساير قسمتهاي مغزي بستگي دارد        

البته بايد دقت كرد، منظور اين نيست كه استرس يادگيري را           

 و ذخيـره و برداشـتن اطلاعـات را در نـواحي       بخـشيده بهبود  

ختلــف مغــزي تــسهيل كنــد، در واقــع چــون اســترس بــر  م

 مـاه، رفتـار فرزنـد       3- 5/3هاي مادر وارد شده و بعد از          موش

توانـد در مـواقعي كـه غلظـت           ارزيابي گرديده، بنـابراين مـي     

هاي مرتبط بـا      كورتيكواستروئيدهاي مغزي بالا رفته، پروتئين    

سـنتز شـده باشـد و در         افزايش ظرفيت يـادگيري و حافظـه،      

. جه، توانـايي حيـوان را در تمـام طـول عمـر ارتقـاء دهـد         نتي

هـا را در     افزايش سنتز پـروتئين    PSDكمااينكه گزارش شده،    

  ].29[ شود نواحي خاصي از مغز باعث مي

ــاثير   ــين ت ــسه ب -19Eو  16E-14Eدر دوره  PSDدر مقاي

17E توان گفت كه رشد و نمو بيشتر و كـاملتر سـاختارهاي              ، مي

نسبت بـه دوره     19E-17E بخصوص هيپوكامپ، در دوره      مغزي

16E-14E   آسيب پـذيري كمتـر ايـن سـاختارهاي          ،در نتيجه و 

 يـادگيري بهتـر     بو سـب  باعـث    PSتكامل يافته تر را نسبت به       

مـادران   20E-18Eدر دوره    PSDاعمال  . فرزندان نر شده است   

ل را در نقاطي از مغز جنين، بـه دنبـا          DNAحامله، تشديد سنتز    

در تحقيـق مـذكور،      PSDاز آنجا كـه دوره اعمـال        ]. 29[ داشت

پـژوهش حاضـر بـوده، ايـن         19E-17Eتقريبا در محدوده دوره     

تواند دال بر انجام رونـدهاي مـرتبط بـا            مي DNAافزايش سنتز   

يادگيري و توليد سيناپسهاي جديد در نقاط مغزي مذكور، در اثـر            
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 ميانگين مسافت طي شده براي يافتن سـكوي- الف . در چهار روز اول آزمايش19E -17E در دوره REM نمودارهاي مربوط به اثرات محروميت از خواب - 2شكل  

 ميانگين زمـان طـي- ج  ميانگين درصد مسافت طي شده در ربع هدف براي يافتن سكوي مخفي- ب ***).P<0.001 vs Contو * P<0.05 vs Cont(مخفي 

-ه.  ميانگين درصد زمان طي شده در ربع هدف براي يافتن سكوي مخفي- د ***).P<0.001 vs Contو * P<0.05 vs Cont(شده براي يافتن سكوي مخفي 

 . ميانگين سرعت شنا كردن براي يافتن سكوي مخفي- و. هاي دو طرف ربع هدف اد عبور از شعاعميانگين درصد تعد

 ج ب الف

  و  ه د
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. اين پژوهش باشد   در   )19E-17E(محدوده استرسي اعمال شده     

بـر   PSدليل ديگر در توجيـه يـادگيري و رفـع اثـرات تخريبـي               

يادگيري فرزندان نر، نقـش مهـم تجـارب و فاكتورهـاي بعـد از               

در . استPS زايمان يا عوامل محيطي در تعديل و تخفيف اثرات 

مراقبـت مـادري باعـث      . اين خصوص چندين گزارش وجود دارد     

هـاي جديـد در     توليد سـيناپس  تعديل و بهبود يادگيري فضايي و     

مـواردي مثـل شـير دادن، نـوازش،         ]. 16 و   14[ شود  نوزادان مي 

ليسيدن نوزادان توسط مـادر و سـاير رفتارهـاي مـادري و حتـي               

حيوان، در كاهش و حتـي بـر طـرف    ) Handling(دست آموزي  

اثر متضاد دسـت آمـوزي      ]. 10[  موثر بوده است   PSكردن اثرات   

 طولاني مـدت    PSن در مقايسه با اثر مخرب       نوزادان بعد از زايما   

  ].24[ در يادگيري، بخوبي نشان داده شده است

به طور خلاصه، دليل تناقض بعضي نتايج پـژوهش حاضـر در            

توان در برخي از شرايط       مقايسه با تعدادي از تحقيقات مشابه را مي       

يكـي از ايـن شـرايط،      . اختصاصي اين پژوهش نيز، جـستجو كـرد       

اگرچـه اغلـب   .  بر مـادران حاملـه اسـت   PS اعمال   محدوده زماني 

اثرات هورموني و رفتاري اسـترس در جونـدگان، در هفتـه نهـايي              

، با اين حال، با توجـه بـه اعمـال           ]14[ حاملگي گزارش شده است   

PS     16 در دو دورهE-14E   19 وE-17E       در اين پـژوهش، اينكـه 

PS           ده باشـد،    دقيقا در كدام روزها و با چه محدوده زماني اعمال ش

چنانچه كـه برخـي نتـايج دو        . طبعا باعث تنوع در نتايج خواهد شد      

  .دوره مذكور پژوهش حاضر نيز، با هم تفاوت دارند

هـاي رفتـاري نظيـر يـادگيري و حافظـه در          سن انجام تست  

چنانچـه در پـژوهش   .  نيز، اهميت بسزايي دارد   PSفرزندان واجد   

M Gué   13[  روزه29 الـي  24، كاهش يـادگيري در فرزنـدان[ ،

 ماهـه   5/3-3مغاير با نتايج پژوهش حاضر بود كـه در فرزنـدان            

فاكتور سن فرزندان مورد آزمايش، نتايج بـسيار        . انجام شده است  

متنوعي را بخاطر تغييرات فيزيولوژيكي، تكـاملي، تـاثير عوامـل           

مرتبط با جنسيت در دوران بلوغ و خصوصا تاثير شرايط و تجارب           

  .نبال خواهد داشتمحيط خارجي، به د

هـاي داده شـده بـه       شـود پاسـخ     دلايل ديگري كه باعث مي    

PSD    هاي عملي بـراي اعمـال          متنوع باشد، تنوع روشPSD  و 

هاي ارزيابي يادگيري و حافظه از جمله استفاده از روش            نيز روش 

ــكويي  ــد س ــتفاده از ] Multiple platform] (9(چن ــز اس و ني

طر تانك، دماي آب، نقاط     ، متفاوت از نظر ق    MWMهاي    ويژگي

  .است] 28[شروع و تعداد آن 

  تقدير و تشكر

اين پـروژه بـا حمايـت مـالي مركـز تحقيقـات علـوم اعـصاب و                  

همكاري گروه زيست شناسي دانشگاه شهيد باهنر كرمان انجـام شـده            

  .دارند كه بدين وسيله نويسندگان مراتب قدرداني خود را اعلام مي

  منابع

 روي  REM بررسي اثر محروميـت از خـواب         ، فرشته  معتمدي ،شيباني وحيد  ]1[

پايـان نامـه    . حافظه در موش صحرايي پس آموزش احترازي فعال دو طرفـه          

 دانـشگاه علـوم     دانشكده پزشكي، : ، تهران كارشناسي ارشد فيزيولوژي انساني   

  .1374، 26-33صفحات  ،پزشكي و خدمات بهداشتي درماني شهيد بهشتي

 بررسي تداخل اثر سـروتونين      ، پرويز محسن  ،مجلسي ناهيد، كدخدايي مهري    ]2[

 پايان نامه دكتـري   . يي موش صحرايي  بر يادگيري فضا  ) NO(و نيتروكسايد   

،  دانشگاه علـوم پزشـكي تهـران       دانشكده پزشكي، : تهران ،فيزيولوژي انساني 

 .1381، 40-24صفحات 

[3] Beylin AV, Shors TJ, Glucocorticoids are necessary for 

enhancing the acquisition of associative memories after 

acute stressful experience. Horm Behav 43 (2003) 124-

131. 

[4] Bjorness TE, Riley BT, Tysor MK, Poe GR, REM 

restriction persistently alters strategy used to solve a 

spatial task. Learn Memory 12 (2005) 352-359. 

[5] Bowman RE, Ferguson D, Luine VN, Effects of chronic 

restraint stress and estradiol on open field activity, 

spatial memory and monoaminergic neurotransmitters in 

ovariectomized rats. Neuroscience 113 (2) (2002) 401-

410.  

[6] Bowman RE, MacLusky NJ, Sarmiento Y, Frankfurt M, 

Gordon M, Luine VN, Sextually dimorphic effects of 

prenatal stress on cognition, hormonal responses, and 

central neurotransmitters. Endocrinology  145(8) (2004) 

3778-3787. 

[7] Carlson NR, editor. Foundations of physiological 

psychology. 4th ed. Allyn and bacon, 1999, pp. 210-344. 

[8] Coe CL, Kramer M, Czeh B, Gould E, Reeves AJ, 

Kirschbaum C, Fuchs E, Prenatal stress diminishes 

neurogenesis in the dentate gyrus of the juvenile rhesus 

monkey. Biol Psychiat 54 (10) (2003) 1025-1034.   

[9] Dametto M, Sucheki D, Bueno OFA, Moreira KM, Tufik 

S,  Oliveria MGM, Social stress does not interact with 

www.SID.ir



Arc
hi

ve
 o

f S
ID

 1386، بهار 1، شمارة 11جلد   فيزيولوژي و فارماكولوژي

37 

paradoxical sleep deprivation-induced memory 

impairment. Behav Brain Res 129 (2002) 171-178. 

[10] Fujioka T, Fujioka A, Tan N, Chowdhury GMI, Mouri 

H, Sakata Y, Nakamura S, Mild prenatal stress enhances 

learning performance in the non-adopted rat offspring. 

Neuroscience 103 (2) (2001) 301-307. 

[11] Garew TJ, Behavioral neurobiology. Sinauer Associates 

INC. 2000, pp. 375–413. 

[12] Graves LA, Heller EA, Pack AI, Abel T, Sleep 

deprivation selectively impairs memory consolidation for 

contextual fear conditioning. Learn Memory 10(3) 2003) 

168-1761. 

[13] Gué M, Bravard A, Meunier J, Veyrier R, Gaillet S, 

Recasens M, Maurice T, Sex differences in learning 

deficits induced by prenatal stress in juvenile rats. Behav 

Brain Res 150 (2004) 149-157. 

[14] Kofman O, The role of prenatal stress in the etiology of 

developmental behavioural disorders. Neurosci 

Biobehav Rev 26 (2002) 457-470. 

[15] Longstaff A, Neuroscience. First ed. biddies LTD, Guild 

Ford Press, 2000, pp. 375-399. 

[16] Lyons DM, Schatzberg AF , Early maternal availability 

and prefrontal correlates of reward-related memory. 

Neurobiol Learn Mem 80 (2003) 97-104.  

[17] Morrissey MJ, Duntley SP, Anch AM, Nonneman R, 

Active sleep and its role in the prevention of apoptosis in 

the developing brain. Med Hypotheses 2004; 62: 876-

879. 

[18] Roozendaal B, Systems mediating acute glucocorticoid 

effects on memory consolidation and retrieval. Biol 

Psychiat  27 (8) (2003) 1213-1223. 

[19] Ruskin DN, Liu C, Dunn KE, Bazan NG, Lahoste GJ, 

Sleep deprivation impairs hippocampus-mediated 

contextual learning but not amygdale-mediated cued 

learning in rats. Eur J Neurosci 19 (11) (2004) 3121-

3124. 

[20] Shors TJ, Miesegaes G, Testosterone in uterus and at 

birth dictates how stressful experience will affect  

learning in adulthood. PNAS 99 (21) (2002) 13955-

13960. 

[21] Siegel JM, Phylogeny and the function of REM sleep. 

Behav Brain Res 69 (1995) 29-34. 

[22] Son GH, Geum D, Chung S, Kim EJ, Jo JH, Kim CM, 

Lee KH, Kim H, Choi S, Kim HT, Lee CJ, Kim K, 

Maternal stress produces learning deficits associated 

with impairment of NMDA receptor-mediated synaptic 

plasticity. J Neurosci 26 (12) (2006) 3309-3318. 

[23] Szuran TF, Pliška V, Pokorny J, Welzl H, Prenatal stress  

in rats: effects on plasma corticosterone, hippocampal 

glucocorticoid receptors, and maze performance. Physiol 

Behav 71 (2000) 353-362. 

[24] Vallée M, Maccari S, Dellu F, Simon H, Moal M, Mayo 

W, Long-term effects of prenatal stress and postnatal 

handling on age-related glucocorticoid secretion and 

cognitive performance: a longitudinal study in the rat. 

Eur J Neurosci 11 (1999)  2906-2916. 

[25] Velazquez-Moctezuma J, Dominguez Salazar E, Cruz 

Rueda ML, The effect of prenatal stress on adult sexual 

behavior in rats depends on the nature of the stressor. 

Physiol Behav  53 (3) (1993) 443-448. 

[26] Wang JH, Van de Buuse M, Tian SW, Ma YY, Effect of 

paradoxical sleep deprivation and stress on passive 

avoidance behavior. Physiol Behav 79 (4-5) (2003) 591-

596. 

[27] Wetzel W, Wagner T and Balschun D. REM sleep 

enhancement induced by different procedures improves 

memory retention in rats. Eur J Neurosci 18 (9) (2003) 

2611-2617.   

[28] Youngblood BD, Zhou J, Smagin GN, Ryan DH, Harris 

RBS, Sleep deprivation by the ‘‘flower pot’’ technique 

and spatial reference memory. Physiol Behav 61 (2) 

(1997) 249-256. 

[29] Zucconi GG, Belia S, Menichini E, Castigli E, Giuditta 

A, Paradoxical sleep deprivation of the mother enhances 

DNA synthesis in fetal rat brain: autoradiographic and 

biochemical evidence. Int J Dev Neurosci 4 (2) (1986) 

169-17. 

www.SID.ir


