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 Introduction: Royal Jelly (RJ) may exert positive effects on the function of the central nervous
 sys tem. The aim of the present s tudy was to inves tigate the effect of RJ on depression and
 anxiety in trimethyltin (TMT)-induced Alzheimer’s disease (AD) model in rats. Materials
 and Methods: 32 rats were randomly divided into four groups; healthy (HC), AD, sham (SH),
 and RJ-treated. Forced Swimming Tes t (FST) for depression and Elevated Plus-Maze (EPM)
 for anxiety assessment were performed. Gene expression in the samples was measured using
 Real-Time PCR. Results: The dependent variable of immobility significantly increased in
 the AD group compared to the HC and RJ groups. Furthermore, the SH group has shown
 greater immobility than the HC group. The antioxidant indexes of superoxide dismutase and
 glutathione peroxidase were significantly greater in the RJ group compared to the SH and
 AD groups. These indexes were also higher in the HC group than in the SH and AD groups.
 The RJ and HC groups exhibited a significant reduction in anxiety behaviours compared to
 the other groups. Conclusion: RJ supplementation has the ability to modulate the mood in
the TMT model of AD in rats and may exert beneficial effects in the treatment of AD.D
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مقدمــه: ژل رویــال ممکــن اســت اثــرات مثبتــی بــر عملکــرد سیســتم اعصــاب مركــزي اعمــال نمایــد، 
ــای  ــدل موش ه ــراب در م ــردگی و اضط ــر افس ــال ب ــر ژل روی ــي تأثی ــر بررس ــق حاض ــدف از تحقی ه
ــی  ــوش صحرای ــر م ــوادوروشهــا: 32 س ــوده اســت. م ــن ب ــده ناشــی از تری متیل تی ــری ش آلزایم
ــان  ــروه تقســیم شــدند؛ ســالم )AD( ،)HC(، شــم )SH( و تحــت درم ــار گ ــه چه ــی ب ــه  طــور تصادف ب
ــا  ــراب ب ــی اضط ــون ارزیاب ــردگی و آزم ــرای افس ــاري )FST( ب ــناي اجب ــون ش ــال )RJ(. آزم ــا ژل روی ب
ــک  ــتفاده از تکنی ــا اس ــا ب ــان ژن  در نمونه ه ــد. بی ــام ش ــع )EMP( انج ــی( مرتف ــاوه )صلیب ــاز بع م
ــروه   ــی داری در گ ــور معن ــه  ط ــی ب ــته بی حركت ــر وابس ــا: متغی ــد. يافتهه ــری ش ــام اندازه گی ریل ت
ــی  ــاخص بی حركت ــروه SH ش ــاوه گ ــت؛ به ع ــه اس ــش یافت ــای HC و RJ افزای ــه گروه ه ــبت ب AD نس
ــید  ــوپر اكس ــیدانی س ــاخص های آنتی اكس ــت. ش ــان داده اس ــروه HC نش ــه گ ــبت ب ــتری را نس بیش
 AD و SH ــای ــتر از گروه ه ــروه RJ بیش ــی داری در گ ــور معن ــیداز به ط ــون پروكس ــموتاز و گلوتاتی دیس
ــای  ــد؛ گروه ه ــای SH و AD گردی ــتر از گروه ه ــروه HC بیش ــاخص ها در گ ــن ش ــن ای ــد، همچنی ش
ــان  ــود نش ــی از خ ــای اضطراب ــی داری در رفتاره ــش معن ــا كاه ــایر گروه ه ــا س ــه ب RJ و HC در مقایس
دادنــد. نتیجهگیــری: مکمــل RJ توانایــی تعدیــل خلــق و خــو را در موش هــای صحرایــی مــدل 
تری متیل تینــی آلزایمــر دارد و ممکــن اســت اثــرات مفیــدی در درمــان آلزایمــر داشــته باشــد.

   اطلاعات مقاله:
دریافت: 8 تیر 1399                               اصلاحیه: 9 آذر 1399                           پذیرش: 24 آذر 1399
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مقدمه
ســالمندی، مرحلــه ای حســاس در تحــول روانــی انســان 
ــی  ــی خاص ــناختی و اجتماع ــمانی، ش ــرات جس ــت و تغیی اس
ــا افزایــش نســبت ســالمندان  ــه همــراه دارد )1(. هم زمــان ب ب
در اكثــر كشــورهای جهــان، شــمار افــراد مبتــا بــه دمانــس1 
ــئله  ــن مس ــت )2(. ای ــه اس ــش یافت ــز افزای ــل( نی )زوال عق
ــنگینی  ــات س ــی، تلف ــت جهان ــکل بهداش ــک مش ــوان ی به عن
بــر افــراد، جامعــه و اقتصــاد وارد كــرده اســت )2(. گزارش هــا 
ــالای 60 ســال  حاكــی اســت كــه در ســال 2010 جمعیــت ب
ــر  ــه آلزایم ــا ب ــراد مبت ــر و اف ــون نف ــان 755/54 میلی جه
ــود  ــن زده می ش ــوده و تخمی ــر ب ــون نف ــدود 35/56 میلی ح
كــه در ســال 2050 افــراد مبتــا بــه ایــن بیمــاری بــه حــدود 
 )AD( 2ــر ــاری آلزایم ــند )3(. بیم ــر برس ــون نف 115/38 میلی
ــی  ــل، نوع ــت زوال عق ــایع ترین عل ــن و ش ــوان مهم تری به عن
ــه  ــت ك ــی اس ــده عصب ــده و پیش رون ــن، پیچی ــال مزم اخت
ســبب از دســت رفتــن تدریجــی حافظــه، تغییــرات شــخصیتی 
و رفتارهــای مخــرب ماننــد انــزوا، زودرنجــی، افســردگی، 
بیقــراری و پرخاشــگری، توهــم و اضطــراب و اختــال در 
ــل  ــود )4(. در مراح ــار می ش ــه بیم ــای روزان ــام فعالیت ه انج
ــای  ــا ناپایداری ه ــاً ب ــناختی غالب ــالات ش ــن AD، اخت آغازی
خلقــی و نشــانه های افســردگی و اضطــراب همــراه اســت 
ــرادی كــه ســابقه افســردگی  ــی شــیوع AD در اف )1(. از طرف
ــود  ــز خ ــراب نی ــت )5(. اضط ــتر اس ــته اند بیش ــدید را داش ش
در پیشــرفت افســردگی انســانی دخیــل اســت به طوری كــه از 
طریــق اختــال در عملکــرد هیپوكامــپ ســبب بروز افســردگی 
می گــردد )6(؛ بنابرایــن یکــی از دلایــل اصلــی ابتــا بــه 
افســردگی، اســترس مــداوم و نامایمــات زندگــی اســت، امــا 
مکانیســم های ســلولی و مولکولــی، همچنیــن افســردگی 
ناشــی از اســترس هنــوز به طــور كامــل مشــخص نشــده اســت 
ــه  ــردگی ك ــراب و افس ــه اضط ــی ازجمل ــالات خلق )7(. اخت
ــط  ــتند و توس ــی هس ــی -عاطف ــاي روان ــایع ترین بیماري ه ش
ــناخته  ــره ش ــز در زم ــوند نی ــاد می ش ــترس در انســان ایج اس
شــده ترین بیماری هایــی هســتند كــه همــواره گریبانگیــر 
ــل  ــناخت عوام ــت ش ــادي جه ــاي زی ــوده و تاش ه ــان ب انس
ــه اســت  ــا صــورت گرفت ــرل آن ه ــان و كنت ــده، درم ایجاد كنن
)8(. اضطــراب )اســترس( هســته اصلــی و مركــزی اختــالات 
نوروتیــک و یــک احســاس منتشــر بســیار ناخوشــایند و اغلــب 
مبهــم همــراه بــا دلواپســی اســت و محققــان عنــوان كرده انــد 
كــه هــم پوشــانی وســیعی بیــن اضطــراب و افســردگی وجــود 
ــاس  ــا احس ــوام ب ــه ت ــردگی ك ــی افس ــال خلق دارد )5(. اخت
ــک و  ــوارض فیزیولوژی ــا ع ــت، ب ــی اس ــم و بی ارزش ــداوم غ م
جســمی باعــث كاهــش كیفیــت زندگــی و احســاس بي ارزشــي 
و كــم شــدن كارایــي فــرد مبتــا در همــه زمینه هــای شــغلي، 
روابــط اجتماعــي و خانوادگــي می گــردد )9(. حــدود 350 
میلیــون نفــر در سراســر جهــان درگیــر اختــالات افســردگی 

هســتند و بــه قــدری متــداول اســت كــه گاهــی از آن به عنــوان 
)ســرماخوردگی روانــی( یــاد می شــود )10(. نشــان داده شــده 
اســت كــه در اختــالات خلقــی افســردگی و اضطــراب مزمــن 
تركیبــات پیــش برنــده آپوپتــوز در هیپوكامــپ افزایــش 
می یابــد؛ كــه در نهایــت منجــر بــه آتروفــی و مــرگ نورون هــا 
ــروز  ــردد )6(. در ب ــی می گ ــن نواح ــي ای ــش نورون زای و كاه
اختــالات اضطرابــی و افســردگی عوامــل عصبــی و هورمونــی 
متعــدد و مراكــز عصبــی مختلفــی از جملــه سیســتم لیمبیــک 
و هیپوكامــپ درگیــر می شــوند )12 ،11(. اختــالات اضطرابــی 
و افســردگی خــود عمدتــاً بــا نقــص دفــاع آنتی اكســیدانی و بــه 
دنبــال افزایــش فاكتورهــای پیــش التهابــی و عوامل اكســیداتیو 
ــر  ــاری آلزایم ــه بیم ــد ب ــه می توان ــد ك ــه وجــود می آین ــز ب نی
ــای  ــف راه ه ــال كش ــان در ح ــود )14-13(. محقق ــر ش منج
جدیــد درمــان AD هســتند، درمان هــای جدیــد اصــل بیماری 
ــود  ــناختی را بهب ــم ش ــا عائ ــه تنه ــد، بلک ــان نمی كنن را درم
ــر در  ــب و تغیی ــی مناس ــم غذای ــتفاده از رژی ــد. اس می بخش
عــادات و محیــط زندگــی، روش هــای غیــر دارویــی جلوگیــری 
ــتند  ــر هس ــی از آلزایم ــاری ناش ــالات رفت ــان اخت ــا درم ی
ــدرن  ــای م ــراد در دنی ــی اف ــه ســبک زندگ ــا توجــه ب )15(. ب
و ماشــینی امــروز، انســان از طریــق غــذا، آب و هــوا دائمــاً در 
معــرض ســموم شــیمیایی مختلــف قــرار دارد، لــذا مواجهــه بــا 
ــن عناصــر و  ــی3، همچنی ــات ارگانوتین برخــی ســموم و تركیب
ــز  ــا می شــوند، نی ــه توســط انســان در طبیعــت ره ــی ك فلزات
ــند )16-17(.  ــل  باش ــاری دخی ــن بیم ــروز ای ــد در ب می توانن
 )TMT( 4تری متیل تین كلرایــد ارگانوتینــه  از ســموم  یکــی 
ــولات  ــد5 و محص ــل كلرای ــی ونی ــه در پل ــی ك ــت، تركیب اس
بســته بندی های  آشــپزخانه،  ظــروف  ماننــد  ســیلیکونی 
ــی  ــتم آب خانگ ــا و سیس ــی و آفت كش ه ــواد غذای ــف م مختل
ــده  ــز دی ــی نی ــی و دریای ــای آب ــامیدنی و محیط ه و آب آش
می شــود )16(. مســمومیت بــا TMT ســبب القــا ضایعاتــی در 
سیســتم عصبــی مركــزيCNS( 6( و بــروز حالــت شــبه آلزایمر، 
اختــالات رفتــاری– شــناختی، اختــالات فراموشــي،بي خوابی 
و افســردگی و پرخاشــگری در انســان و حیوانــات آزمایشــگاهی 
شــده اســت )18(. ایــن مــادۀ نوروتوكســیک بــه طــور انتخابــی 
ســبب القــاء مــرگ نورونــی در سیســتم لیمبیــک و بخصــوص 
ــه  ــه ب ــرادی ك ــردد )19(. در اف ــپ می گ ــکیات هیپوكام تش
ــای  ــاورزی و كارخانه ه ــع كش ــود در صنای ــغل خ ــطۀ ش واس
تولیــد قلــع، در معــرض TMT قــرار دارنــد ســندرمی مشــاهده 
ــت  ــناختی، از دس ــال ش ــگری، اخت ــا پرخاش ــه ب ــود ك می ش
دادن شــنوایی، عــدم تعــادل، نیســتاگموس و تشــنج عضانــی 
همــراه اســت )20(. روش هــای متفاوتــی جهــت القــای آلزایمــر 
ــق  ــه تزری ــای آزمایشــگاهی وجــود دارد ك ــی در نمونه ه تجرب
درون صفاقــی نروتوكســین TMT یکــی از آن هــا اســت، 
القــای  و  به منظــور شبیه ســازی مــرگ ســلول های مغــز 
آلزایمــر در ایــن تحقیــق تركیــب بســیار قــوی و ســمی 

1 Dementia
2 Alzheimer›s disease; AD
3 Organotin

4 Trimethyltin chloride; TMT
5 PVC
6 Central nervous sys tem; CNS
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ــش  ــوراي پژوه ــی ش ــاس راهنمای ــر اس ــدند. ب ــداري ش نگه
ــگاهی  ــات آزمایش ــتفاده از حیوان ــت و اس ــراي مراقب ــی ب مل
ــه  ــه اســترس غیرضــروري ب ــه هرگون ــن شــد ك ــر ای ــاش ب ت
ــه  ــک هفت ــدت ی ــه م ــا ب ــردد. موش ه ــذف گ ــات ح حیوان
جهــت ســازگاری در شــرایط اســتاندارد نگهــداری شــدند. در 
ــی  ــای صحرای ــر از موش ه ــداد 24 س ــه در روز هشــتم تع ادام
ــرم  ــدار 8 میلی گ ــدند. مق ــر ش ــای آلزایم ــیله TMT الق به وس
از ایــن مــاده را درون 100 میلی لیتــر حــال )نرمــال ســالین( 
ــاده  ــی آم ــه موش هــای صحرای ــق ب ــرای تزری حــل نمــوده و ب
ــدن  ــرم از وزن ب ــر كیلوگ ــه ازای ه ــرم ب ــدار 8 میلی گ و مق
ــی  ــای صحرای ــه موش ه ــم TMT ب ــی س ــای صحرای موش ه
 ،TMT بــه  صــورت صفاقــی تزریــق شــد )25(. پــس از تزریــق
ــم  ــری عائ ــک س ــاهدۀ ی ــا مش ــر ب ــخیص آلزایم ــت تش جه
رفتــاری در موش هــای صحرایــی بررســی گردیــد. ایــن عائــم 
ــای  ــش دم ــی، افزای ــه های عضان ــد از: رعش ــی عبارت ان بالین
ــنج و  ــوع، تش ــت ته ــی، حال ــم و بین ــزی از چش ــدن، خونری ب
پیــچ  و تاب هــای دمــی )26(. در ادامــه 8 مــوش صحرایــی در 
گــروه كنتــرل ســالم )HC( )بــدون دســتکاری تجربــی(، قــرار 
 TMT گرفتنــد و 24 مــوش صحرایــی آلزایمــری شــده با القــای
 )ADC( بــه  طــور تصادفــی بــه ســه گــروه 1- كنتــرل آلزایمــر
)دریافــت ســم TMT(، 2- شــم )SH( )حــال ژل رویــال، 
ســرم فیزیولــوژی(، 3- مصــرف ژل رویــال )RJ( )دریافــت ســم 
ــا  ــل كار ب ــۀ مراح ــدند. كلی ــیم ش ــرف RJ( تقس TMT + مص
حیوانــات، طبــق قوانیــن حمایــت از حیوانــات آزمایشــگاهی و 
بــا نظــارت كمیتــۀ اخاقــی دانشــگاه لرســتان بــا كــد اخــاق 
Lu.acra.2020.41 انجــام شــد. جهــت تهیــه عصــاره ژل، 10 
ــه  ــزه ریخت ــر دیونی ــي آب مقط ــرم RJ را در 1000 سي س گ
و مخلــوط را بــه مــدت 16 ســاعت در دمــاي 50 درجــه 
ــور  ــي عب ــول از صاف ــپس محل ــرده س ــه ك ــانتي گراد انکوب س
داده خواهــد شــد و در دمــاي 4 درجــه ســانتي گراد نگهــداري 
ــدت  ــه م ــه ب ــا دوز mg/kg 100 روزان ــق ب ــگام تزری و در هن
ــد )27(. ــق ش ــی تزری ــورت درون صفاق ــه به ص ــت هفت هش

)FST( آزمون ارزیابی افسردگی با آزمون شناي اجباري
 رفتارهــاي شــبه افســردگی مبتنــی بــر ناامیــدي در موش هــا 
ــاس  ــر اس ــد )28(. ب ــی ش ــاري ارزیاب ــناي اجب ــون ش در آزم
نظریــه درماندگــی مارتیــن ســلیگمن، در صورتــی كــه حیــوان 
ــزي از آن  ــرد و راه گری ــرار گی ــداوم ق ــترس م ــرض اس در مع
نداشــته باشــد، رفتــه  رفتــه امیــد بــه گریــز از ایــن شــرایط را 
از دســت داده و تحــرك و فعالیــت خــود را متوقــف می نمایــد 
زمــان  اندازه گیــری  بــراي   .)29( می شــود  بی حركــت  و 
بی حركتــی مجموعــه زمان هایــی كــه جانــور بی حركــت 
ــی مشــخص كــه شــامل  ــد را طــی یــک محــدوده زمان می مان
ــا محیــط  ــوان ب ــق حی ــرای تطاب ــه ب ــک دقیق ــه ی ــه ك 6 دقیق
و 5 دقیقــه مابقــی زمــان ثبــت گردیــد. افزایــش زمــان 

ــا  ــت)19( . از آنج ــده اس ــتفاده ش ــوش  اس ــر روی م TMT ب
كــه یکــی از عوامــل آسیب رســان بــه سیســتم عصبــی و بــروز 
گونه هــای  و  اكســیداتیو  اســترس های  عصبــی  اختــالات 
ــزاش  ــال اف ــه دنب ــز ب ــردگی نی ــت؛ و افس ــال اس ــی فع واكنش
ــود  ــه وج ــیداتیو ب ــل اكس ــی و عوام ــش التهاب ــای پی فاكتوره
می آیــد، بنابرایــن بــه نظــر می رســد اســتفاده از رژیــم 
ــر اختــالات خلقــی  غذایــی حــاوی آنتی اكســیدان ها بتوانــد ب
ــر باشــد )13 ،7(. یکــی از  و افســردگی ناشــی از آلزایمــر مؤث
 مــواد غذایــی طبیعــی سرشــار از آنتی اكســیدان ها ژل رویــال7

 )RJ( اســت. RJ نوعــی مــاده غذایــی اســت كــه توســط 
غــدد تحــت فکــی زنبورهــای كارگــر جــوان ترشــح می شــود 
ــل و  ــور عس ــوان زنب ــای ج ــرای لاروه ــروری ب ــذای ض و غ
پروتئین هــا،  از  بــه  طــور عمــده   RJ  .)21( اســت  ملکــه 
ــرب(  ــیدهاي چ ــترول ها و اس ــامل اس ــا )ش ــا، چربی ه قنده
ویتامین هــا  و  معدنــي  نمک هــای  از  ناچیــزي  مقادیــر  و 
ــن  ــه ای تشــکیل شــده اســت )22(. مشــخص شــده اســت ك
مــواد فعالیت هــای فارماكولوژیکــي متفاوتــي از قبیــل خــواص 
ضــد تومــوری، آنتی اكســیدانی و مهــار رادیکال هــای آزاد، 
ــک،  ــدن، ضــد آلرژی ــی ب ــت سیســتم ایمن ــک، تقوی نوروتروفی
ضــد پیــری، اتســاع دهنده عــروق، كاهــش دهنــده فشــار خون، 
ــي و همچنیــن  ضــد هایپركلســترولمي، فعالیت هــای ضدالتهاب
تحریک كننــده رشــد و نروژنــز را نشــان مي دهنــد. بــه همیــن 
ــتفاده های  ــراي اس ــه RJ ب ــت ك ــال اس ــش از 30 س ــل بی دلی
تجــاري در تولیــدات دارویــي، غذاهــاي مقــوي و لوازم آرایشــي 
بــکار مــی رود )23(. اكثــر مطالعاتــي كــه تاكنــون انجــام شــده 
بــه  صــورت مولکولــي و بیوشــیمیایي بــوده و كمتــر بــه 
ــن در  ــت )24(؛ بنابرای ــده اس ــه ش ــاري توج ــای رفت جنبه ه
ــک مکمــل  ــوان ی ــر بخشــی RJ به عن ــزان اث ــق می ــن تحقی ای
ــی  ــالات خلق ــش اخت ــرای كاه ــی ب ــرر و طبیع ــی بی ض غذای
ــورد  ــین TMT م ــم نروتوكس ــا س ــر ب ــای آلزایم ــی از الق ناش

ــه اســت. ــرار گرفت ــه ق مطالع

مواد و روش ها
ــژاد  ــی ن ــوش صحرای ــر م ــر را 32 س ــق حاض ــه تحقی جامع
ــال  ــز س ــه در پایی ــد ك ــکیل دادن ــر تش ــی8 ن ــپراگ داول اس
1397 از بیــن موش هــای نــر هشــت  هفتــه ای مركــز تکثیــر و 
پــرورش حیوانــات آزمایشــگاهی دانشــگاه آزاد اســامی واحــد 
مرودشــت انتخــاب شــده و بــه آزمایشــگاه فیزیولــوژی دانشــگاه 
آزاد مرودشــت منتقــل گردیدنــد. دمــای مطلــوب ســالن 
ــا 24 درجــه ســانتی گراد و رطوبــت  ــات 20 ت نگهــداری حیوان
نســبی حــدود 55 تــا 65 درصــد كنتــرل و ثبــت شــد. چرخــه 
ــه  طــور  ــار ب ــک  ب ــز هــر 12 ســاعت ی روشــنایی– تاریکــی نی
دقیــق توســط تنظیم كننــده الکترونیکــی نــور ســالن نگهــداری 
ــا دسترســی  ــات ب ــات آزمایشــگاهی رعایــت شــد. حیوان حیوان
ــا  ــی در قفس ه ــورت چهارتای ــه  ص ــذا و ب ــه آب و غ ــه ب آزادان

7 Royal Jelly; RJ
8 Sprag dowley
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ــه  ــه  مثاب ــش آن را ب ــردگی و كاه ــادل افس ــی را مع بی حركت
اثــر بخشــی درمــان ضــد افســردگی در نظــر می گیرنــد. 
ــه ای  ــرف شیش ــه ظ ــود ك ــورت ب ــن ص ــه ای ــش ب روش آزمای
ــاع  ــا ارتف ــرض 12 ســانتی متر ب ــه طــول 25 ســانتی متر و ع ب
15 ســانتی متر از آب 25 درجــه پــر شــده و حیــوان از ارتفــاع 
ــد و  ــرار داده ش ــت درون آب ق ــه  مایم ــانتی متری و ب 20 س
بــه  طــور قــراردادي، قطــع حــركات دســت و پــاي مــوش بــه  

ــد )28(. ــه ش ــر گرفت ــدن در نظ ــت ش ــوان بی حرك عن

آزمــون ارزیابــی اضطــراب در مــاز به عــلاوه )صلیبــی( 
)EMP( ــتگاه ــا دس مرتفع ی

ــراب  ــاری اضط ــون رفت ــی آزم ــرای ارزیاب ــتگاه EMP9 ب  دس
ــطح  ــی س ــت ارزیاب ــتاندارد جه ــی اس ــه مدل ــد ك ــتفاده ش اس
اضطــراب در جونــدگان اســت. ایــن دســتگاه شــامل دو 
ــازوی  ــی 100 ســانتی متر و دو ب ــک 50 ال ــر ی ــاز )ه ــازوی ب ب
بســته 50 ســانتی متری( و یــک كفــه مركــزي )40 ×10( 
می باشــد. بازوهــای بــاز روبــروی هــم و بازوهــاي بســته 
ــدود  ــتگاه ح ــن دس ــد. ای ــرار دارن ــر ق ــروي یکدیگ ــم روب ه
50 ســانتی متر از كــف اتــاق بالاتــر قــرار می گیــرد. هــر 
ــه  ــه و رو ب ــمت كف ــاز قس ــه در م ــدت 5 دقیق ــه م ــوش ب م
بــازوي بــاز قــرار داده شــد و شــاخص های اســتاندارد ارزیابــی 
ــای  ــی و فعالیت ه ــا بررس ــاهده آن ه ــق مش ــراب از طری اضط
ــی كــه هــر  ــد كــه شــامل: 1- زمان جســتجوگرانه ثبــت گردی
حیــوان در بازوهــاي بســته و یــا بــاز ســپري كــرده 2- تعــداد 
ــاي  ــه بازوه ــش ورود ب ــته. افزای ــاز و بس ــاي ب ــه بازوه ورود ب
ــاخص  ــاز ش ــازوي ب ــده در ب ــپري ش ــدت س ــش م ــاز و افزای ب
از  تلقــی می شــود. منظــور  كاهــش اضطــراب در مــوش 
ــار  ــر چه ــن ه ــرار گرفت ــته، ق ــا بس ــاز ی ــازوی ب ــه ب ورود ب
ــوان  ــر حی ــرای ه ــازوی موردنظــر اســت. ب ــوان در ب ــای حی پ
درصــد ورود بــه بــازوی بــاز OAE(10( و درصــد زمــان مانــدن 
در بــازوی بــاز OAT(11( بــه طریــق زیــر محاســبه شــد )30(:

GPX و SOD بررسی میزان بیان ژن های
پــس از پایــان یافتــن آزمون هــای رفتــاری حیوانــات بــا 
ــن  ــرم( و زایلزی ــرم بركیلوگ ــد )50 میلی گ ــن 10 درص كتامی
ــر كیلوگــرم( بیهــوش شــده و  2 درصــد ) 10 میلی گــرم ب
پــس از خون گیــری از قلــب، بافــت هیپوكامــپ از مغــز 
ــم 1/5  ــا حج ــی ب ــه در میکروتیوب های ــده و بافاصل ــدا ش ج
میلی لیتــر بــا برچســب متناســب بــا بافــت، موش هــاي 
ــه  ــش، ب ــورد آزمای ــروه م ــریح و گ ــاعت تش ــي و س صحرای
ــل  ــه و تحلی ــرای تجزی ــد و ب ــع منجم ــا ازت مای ــرعت و ب  س
ــل شــدند.  ــه یخچــال 80– درجــه ســانتی گراد منتق ــدی ب بع
ــز  ــرد و هموژنی ــی خ ــای مکانیک ــا روش ه ــا ب ــدا بافت ه در ابت
شــدند. بــرای اســتخراج RNA ابتــدا 350 میکرو لیتــر از بافــر 
ــه )رســوب ســلولی حاصــل از  ــه نمون لیزكننــده RB Buffer ب
ــر  ــه ازای هــر 1 میلی لیت ــل ب ــه شــد )از قب ســانتریفیوژ( اضاف
ــده  ــه ش ــر اضاف ــه باف ــر mercaptoethanol –β ب 10 میکرولیت
اســت( و بــه مــدت 5 دقیقــه در دمــای اتــاق قــرار داده شــد؛ 
 Collection Tubeدرون  Filter Column بعــد  مرحلــۀ  در 
قــرار گرفــت و بــا 14000 دور در دقیقــه بــه مــدت 2 دقیقــه 
ــه  ــن ب ــول روش ــانترفیوژ محل ــد از س ــد. بع ــانتریفیوژ گردی س
ــس از  ــت. پ ــال یاف ــد انتق ــانترفیوژ جدی ــوپ میکروس ــک تی ی
 RNA،Elution Tube طــی مراحــل ســانتریفیوژ محلــول درون
ــانتی گراد  ــه س ــه در 70- درج ــود ك ــده ب ــتخراج ش ــای اس ه
نگهــداری شــدند. ســنتز cDNA طبــق دســتورالعمل موجــود 
ــی  ــت بررس ــد. جه ــه گردی ــاز )K1621( تهی ــت فرمنت در كی
بیــان ژن هــا بــا اســتفاده از Real-time PCR تمــام پرایمرهــا 
 β2m ــد و از ژن ــزار Allele IDv7.8 طراحــی ش توســط نرم اف
ــتفاده  ــی اس ــرل داخل ــوان كنت ــن( به عن ــا 2 میکروگلوبولی )بت
گردیــد )جــدول 1(. تمــام پرایمرهــا به صــورت اتصــال اگــزون 
-اگــزون طراحــی شــد. جهــت اطمینــان از عــدم تکثیــر 
DNA ژنومــی از 25 نانوگــرم cDNA و 25 نانوگــرم RNA در 
تیوب هــای جداگانــه از واكنــش PCR و به كارگیــری از ژل 
ــاهده  ــر cDNA و مش ــد. تکثی ــتفاده ش ــد اس آگاروز 1/5 درص
بانــد مــورد انتظــار توســط پرایمــر اختصاصــی و عــدم تکثیــر 
 DNA ــر ــدم تکثی ــر ع ــش PCR نمایانگ ــس از واكن RNA پ
ژنومــی می باشــد. ســپس بــرای هــر یــک از پرایمرهــا كارایــی 
ــم  ــا رس ــرای آن ه ــتاندارد ب ــی اس ــری و منحن PCR اندازه گی
گردیــد. جهــت بررســی بیــان ژن هــا بــرای گروه هــای ســلولی 
از مخلوط RealQ 2x Mas ter mix Green Dye ،PCR )ساخت 
ــتفاده  ــت اس ــتورالعمل كی ــق دس ــان( طب AMPLQON آلم
ــا  ــاهده نموداره ــتگاه و مش ــت دس ــام فعالی ــس از اتم ــد. پ ش
ــزان نشــر  ــر افزایــش تعــداد قطعــه مــورد نظــر و می مبنــی ب
ــان ژن  ــزان بی ــول ΔΔCt-2 می ــتفاده از فرم ــا اس ــانس ب فلورس

9 Elevated Plus Maze
10 Open Arm Entries
11 Open Arm Time
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ــد  ــس چن ــل واریان ــق روش تحلی ــا از طری ــته در گروه ه وابس
گرفتنــد.  قــرار  مقایســه  مــورد   )MANOVA(12 متغیــره 
ــوط  ــته مرب ــای وابس ــی متغیره ــای توصیف ــدول 2 یافته ه ج
و شــاخص   SOD. GPX آنتی اكســیدانی  بــه شــاخص های 
ــاری و  ــون افســردگی شــنای اجب ــه آزم ــوط ب ــی مرب بی حركت
ــد  ــرف درص ــب مع ــه ترتی ــه ب ــاخص های OAE و OAT ك ش
ــاز، مربــوط  ــازوی ب ــاز و درصــد مانــدن در ب ــازوی ب ــه ب ورود ب

مــورد نظــر نســبت بــه B2m و گــروه كنتــرل ســنجیده شــد. 
ــاپیرو  ــون ش ــتفاده از آزم ــا اس ــا ب ــودن داده ه ــال ب ــدا نرم ابت
ــووا و  ــون مان ــا از آزم ــرای مقایســه گروه ه ــی و ب ــک ارزیاب ویل

ــد. ــی شــفه اســتفاده گردی ــون تعقیب آزم

یافته ها
بــرای تجزیــه و تحلیــل داده هــای پژوهــش، متغیرهــای 

جدول 1- لیست پرایمرهای استفاده شده در این مطالعه

12 Multivariate analysis of variances

جدول 2- یافته های توصیفی به تفکیک گروه ها
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بــه آزمــون اضطــراب مــاز بعــاوه مرتفــع اســت را بــه تفکیــک 
می دهــد. نشــان  گروه هــا 

پــس از بررســی نرمــال بــودن توزیــع داده هــا بــا آزمون شــاپیرو 
ــطح  ــا س ــون14 ب ــون ل ــا آزم ــس ب ــی واریان ــک13 و همگن ویل
ــس  ــل واریان ــی تحلی ــج كل ــتر از 0/05، نتای ــی داری بیش معن
چندگانــه مطابــق جــدول 3 بررســی گردیــد كــه در هــر چهــار 
شــاخص زیــر 0/05 بــود و اثــر پیایــی15 )5/323(، لامبــادای 
بزرگ تریــن  و   13/957 هاتلینــگ17  رد   ،9/597 ویلکــس16 

شــاخص ها  معنــی داری  از  حاكــی   41/002 روی18  ریشــه 
.)P>0/05( ــود ــا ب ــا و متغیره ــی از گروه ه ــل در یک لااق

جــدول 4 نتایــج آزمــون تحلیــل واریانــس چنــد متغیــری بــه 
ــور  ــد. همان ط ــان می ده ــته را نش ــای وابس ــک متغیره تفکی
 SOD. ــای ــرای متغیره ــود ب ــاهده می ش ــدول مش ــه در ج ك
واجــد   F شــاخص  بی حركتــی  و   GPX. OAE. OAT
معنــی داری اســت )P>0/05(. بررســی انــدازه اثــر نشــان 
میدهــد كــه مداخله هــا بیشــترین اثــر را بــر روی SOD اعمــال 

جدول 3- نتایج كلی تحلیل واریانس چندگانه

جدول 4- نتایج آزمون تحلیل واریانس چند متغیری به تفکیک متغیرهای وابسته

13 Shapiro-Wilk Tes t
14 Levene’s Tes t
15 Pillai’s Trace
16 Wilks’ Lambda

17 Hotelling’s Trace
18 Roy’s Larges t Root
19 Scheffee pos t hoc tes t

كرده انــد. نتایــج تحلیــل واریانــس چنــد متغیــری نشــان 
 OAT. SOD. GPX. ــای ــج متغیره ــر پن ــه در ه ــد ك می ده
OAE و بی حركتــی حداقــل در یکــی از گروه هــا تفــاوت 
ــک از  ــه در كدامی ــرای بررســی این ك ــود دارد. ب ــی دار وج معن
ــفه19  ــی ش ــون تعقیب ــت از آزم ــی دار اس ــاوت معن ــا تف گروه ه
ــه تفکیــک  ــه در جــدول شــماره 5 ب اســتفاده شــده اســت ك
ــا  ــی دار م ــای معن ــا )P>0/05( تفاوت ه ــای وابســته، ب متغیره

ــت. ــده اس ــخص ش ــا مش ــن گروه ه بی
تفاضــل  و  شــفه  آزمــون  نتایــج  بــه  عطــف  بــا  كل  در 
ــق  ــای تحقی ــی دار شــده، یافته ه ــای معن ــای گروه ه میانگین ه
ــی در  ــته بی حركت ــر وابس ــه متغی ــد ك ــان می ده ــر نش حاض
گروه هــای كنتــرل آلزایمــر نســبت بــه گــروه كنتــرل ســالم و 
ــه اســت؛ و در گــروه شــم بیشــتر از كنتــرل  ژل افزایــش یافت
ســالم شــد؛ و شــاخص آنتی اكســیدانی SOD در گــروه ژل 
ــالم  ــرل س ــروه كنت ــر و در گ ــرل آلزایم ــم و كنت ــتر از ش بیش

بیشــتر از شــم و كنتــرل آلزایمــر شــد؛ و GPX در گــروه  
ــد؛  ــر ش ــرل آلزایم ــالم و كنت ــرل س ــم و كنت ــتر از ش ژل بیش
ــروه  ــراب OAE گ ــه اضط ــوط ب ــاخص های مرب ــورد ش و در م
ــالم  ــرل س ــروه كنت ــر و گ ــرل آلزایم ژل بیشــتر از شــم و كنت
بیشــتر از كنتــرل آلزایمــر شــد؛ و OAT در گــروه  ژل بیشــتر 
از شــم و كنتــرل آلزایمــر و در گــروه كنتــرل ســالم بیشــتر از 

ــد. ــر ش ــرل آلزایم ــم و كنت ــای ش گروه ه

بحث و نتیجه گیري
طــی ایــن پژوهــش بــه بررســی اثــر ســمیت TMT در القــای 
ــاری  ــالات رفت ــا اخت ــاط آن ب ــر و ارتب ــبه آلزایم ــت ش حال
افســردگی و اضطــراب در موش هــاي صحرایــي بالــغ پرداختــه 
شــد، ســپس اثــر آنتی اكســیدانی RJ در مهــار التهــاب مغــزی 
ــمومیت  ــن مس ــی از ای ــراب ناش ــردگی و اضط ــود افس و بهب
مــورد بررســی قــرار گرفــت. در پژوهش هــای پیشــین عنــوان 
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مســئله را اختــال در انتقــال عصبــی نوروآدرنرژیکــی می داننــد 
 TMT 32 ،16(؛ همچنیــن نشــان داده انــد كــه مســمومیت بــا(
فعالیت هــای  افزایــش  و   CNS در  ضایعاتــی  القــا  ســبب 
ــای  ــراب در موش ه ــا اضط ــوأم ب ــای ت ــگرانه و رفتاره پرخاش
صحرایــی می شــود )19 ،17(؛ هــر چنــد مشــاهده شــده اســت 
ــه  ــف بســته ب ــات مختل ــه رفتارهــا در حیوان ــروز این گون كــه ب
 TMT و یــا شــیوه تجویــز TMT گونــه، نــژاد، ســن، دوز تزریــق
 )EMP( در تســت اضطــراب بــا دســتگاه .)متفــاوت اســت )33
ــوار  ــدون دی ــاز و ب ــی ب ــور در فضای ــرب از حض ــوان مضط حی
ــاي  ــه در بازوه ــد ك ــح می ده ــراس و اضطــراب دارد و ترجی ه
بســته باقــی بمانــد. از طرفــی، كاهــش دفعــات ورود حیــوان بــه 
بازوهــاي بــاز همــراه بــا كاهــش زمــان حضــور آن هــا نیــز بــود 

شــده اســت كــه TMT ســبب القــا آســیب انتخابــی و مــرگ 
ــرات  ــن دارای اث ــی می شــود همچنی ــی در سیســتم عصب نرون
نوروتوكســیک بالقــوه در سیســتم لیمبیــک به  ویــژه هیپوكامــپ 
ــود )16(.  ــی می ش ــر تجرب ــای آلزایم ــب الق ــه موج ــت ك اس
مطالعــات چنــدی نشــان داده انــد كــه پاتوژنــز مشــتركی بیــن 
اختــالات ســایکولوژیک و بیماري هــاي تحلیــل برنــده عصبــي 
دیــده می شــود و در واقــع بیــن اختالاتــی نظیــر افســردگی و 
ــی  ــل التهاب ــپ و عوام ــی در هیپوكام ــرگ نرون ــا م اضطــراب ب
رابطــه مســتقیمی وجــود دارد )31 ،23 ،5(. هم ســو بــا نتایــج 
ــز  ــه تجوی ــد ك ــوان نموده ان ــگرانی عن ــق پژوهش ــن تحقی ای
ــت  ــان حرك ــافی و زم ــای اكتش ــش رفتاره ــبب كاه TMT س
گریــزی در موش هــای صحرایــی می شــود و علــت ایــن 

جدول 5- آزمون تعقیبی شفه به تفکیک متغیرهای وابسته
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ــی در  ــاي اضطراب ــود رفتاره ــراي وج ــاخصی ب ــود ش ــه خ ك
موش هــا می باشــد )30(. بــا ایــن اوصــاف، بــا توجــه بــه 
نتایــج تحقیــق كــه میــزان اضطــراب را در گــروه آلزایمــر هفتــۀ 
آخــر نســبت بــه گــروه ســالم هفتــه آخــر بیشــتر نشــان داده 
ــوان عنــوان  ــذا می ت اســت )از طریــق كاهــش OAE. OAT( ل
ــراب  ــزان اضط ــا TMT می ــمومیت ب ــال مس ــه به دنب ــرد ك ك
ــه شــم و  ــروه ژل نســبت ب ــز در گ ــش داشــته اســت؛ نی افزای
آلزایمــر هفتــه آخــر افزیــش OAE و OAT نشــان دهنده 
كاهــش اضطــراب بــه دنبــال تزریــق هشــت هفتــه ژل رویــال 
بــوده اســت كــه نشــان دهنده تأثیــر مثبــت مصــرف ژل رویــال 
ــت.  ــا TMT اس ــمومیت ب ــی از مس ــراب ناش ــش اضط در كاه
یکــي از نواحــي مغــز بالــغ كــه نورون زایــي بــه  طــور مســتمر 
در آن رخ می دهــد ناحیــۀ شــکنج دندانــه دار از تشــکیات 
هیپوكامــپ اســت )6(. ازآنجــا كــه هیپوكامــپ از ســاختارهاي 
مهــم مغــز می باشــد كــه در رابطــه بــا بــروز رفتارهــاي 
افســردگی و اضطــراب هســت )34(؛ تحقیقــات نشــان داده انــد 
ــت از  ــا ممانع ــي و ی ــش نورون زای ــث افزای ــه باع ــرایطي ك ش
ــا  ــي و ی ــاوت پاتولوژیک ــرایط متف ــت ش ــي تح ــرگ نورون م
ــه  ــر ب ــاً منج ــوند، عم ــه می ش ــن ناحی ــي در ای فیزیولوژیک
ــد  بهبــود فراینــد یادگیــري و حافظــه و خلــق و خــو مي گردن
)6(؛ بنابرایــن می تــوان بــه ایــن مــوارد نیــز اشــاره داشــت كــه 
كاهــش اضطــراب و افســردگی به دنبــال مصــرف ژل می توانــد 
ــق  ــای تحقی ــود. یافته ه ــی ش ــپ ناش ــرات در هیپوكام از تغیی
حاضــر نشــان می دهــد كــه در تســت شــنای اجبــاری متغیــر 
ــروه آلزایمــر  ــه گ ــی گروه هــای ژل نســبت ب وابســته بی حركت
ــم و  ــروه ش ــه گ ــبت ب ــر نس ــه آخ ــالم هفت ــر و س ــه آخ هفت
 RJ آلزایمــر هفتــه آخــر كاهــش یافتــه اســت كــه تأثیــر مثبــت
را در كاهــش افســردگی نشــان می دهــد. محققــان دپارتمــان 
ــل در  ــک گی ــروه م ــی، گ ــات خودكش ــکی و مطالع روانپزش
ــز در  ــلول های مغ ــی از س ــه بعض ــد ك ــادا دریافتن ــک كان كب
ــوند  ــب می ش ــر و ملته ــردگی بزرگ ت ــر از افس ــاران متأث بیم
ــه التهــاب  ــد نظری ــوان تائی ــد به عن ــرات می توان ــن تغیی كــه ای
ــه  ــا توجــه ب ــی در افســردگی شــناخته شــود )35 ،5(. ب نورون
ــا  ــرف RJ ب ــد مص ــر می رس ــه نظ ــده ب ــت آم ــه دس ــج ب نتای
ــدل  ــزی در م ــی و نروژن ــیدانی و ضد التهاب ــت آنتی اكس خاصی
مســمومیت ناشــی از TMT به عنــوان الگویــی از بیمــاری 
آلزایمــر، بیــش فعالــی و ســطح بــالای اضطــراب و افســردگی 
ناشــی از آن را كاهــش می دهــد. یکــی از فاكتورهایــی كــه در 
ــدۀ عصبــي  ــز فراینــد پیــری و بیماری هــای تحلیــل برن پاتوژن
ــدم  ــیداتیو )ع ــترس اكس ــد اس ــازی می كن ــی را ب ــش اصل نق
تعــادل بیــن رادیکال هــای آزاد و سیســتم آنتی اكســیدان( 
اســت )21(. رادیکال هــای اكســیژن می تواننــد بــه پروتئین هــا، 
اســیدهاي نوكلئیــک و غشــاهاي چربــي حملــه كــرده و در پــي 
آن منجــر بــه ایجــاد اختــال در رشــد و نمــو و عملکــرد ســلول 
از  بافت هــای مغــز حــاوي مقادیــر زیــادي  شــوند )19(. 

اســیدهاي چــرب غیراشــباع هســتند كــه در مقابــل حمــات 
)21(؛  دارنــد  خاصــي  آســیب پذیری  آزاد  رادیکال هــای 
نقــش  می تواننــد  آنتي اكســیدان  حــاوی  مــواد  بنابرایــن 
ــاي  ــاري ه ــای بیم ــان بیماری ه ــري و درم ــي در جلوگی مهم
تحلیــل برنــده عصبــي بــازي كننــد )36(. در شــرایط نرمــال، 
ــا  ــب آن ه ــد رادیکال هــاي آزاد و تخری ــن تولی ــادل بی ــک تع ی
ــود دارد )19(.  ــیدانی وج ــتم هاي آنتی اكس ــیلۀ سیس ــه  وس ب
ــی عمــل  ــا ســازوكارهای مختلف ــد ب آنتی اكســیدان ها می توانن
ــا كاهــش  كننــد مکانیســم هایی هماننــد برداشــت اكســیژن ی
غلظــت موضعــی اكســیژن و قطــع كــردن واكنش هــای 
ــیدان در  ــک آنتی اكس ــت ی ــی قابلی ــه  طوركل ــره ای و ب زنجی
خنثــی كــردن گونه هــای فعــال اكســیژن و رادیکال هــای آزاد 
بــه عوامــل مختلفــی بســتگی دارد كــه ازجملــه آن هــا 
می تــوان بــه محــل تولیــد رادیــکال آزاد و میــزان فعالیــت آن 
و تداخــل بــا دیگــر آنتی اكســیدان ها و جــذب و توزیــع 
 .)37( كــرد  اشــاره  آنتی اكســیدان ها  متابولیســم 
آنتی اكســیدان ها هــم در داخــل بــدن ســنتز و هــم از طریــق 
ــور  ــه ط ــیدان ها ب ــوند. آنتی اكس ــذب می ش ــی ج ــم غذای رژی
ــر  ــی و غی ــوند: آنزیم ــته تقســیم بندی می ش ــه دو دس ــی ب كل
ــی سوپراكســید  ــن آنتی اكســیدان هاي آنزیم ــی. مهم تری آنزیم
ــتند  ــیداز GPX هس ــر اكس ــون پ ــموتاز SOD و گلوتاتی دیس
)36(. در مطالعــه حاضــر افزایــش ســطح GPX و SOD در 
گــروه  تیمــار ژل نســبت بــه گروه هــای شــم و آلزایمــر هفتــۀ 
خاصیــت  تأثیــر  نشــان دهنده  كــه  شــد؛  دیــده  آخــر 
اســترس های  بــروز  عوامــل  مهــار  در   RJ آنتی اكســیدانی 
 RJ ــز گــزارش شــده اســت كــه اكســیداتیو اســت. بیشــتر نی
فعالیــت آنتی اكســیدانی بالایــی داشــته و توانایــی مهــار 
رادیــکال  و  سوپر اكســاید  یــون  ماننــد  آزاد  رادیکال هــای 
هیدروكســیل را دارد؛ همچنیــن باعــث تقویــت سیســتم 
ــتم  ــت سیس ــث تقوی ــق باع ــن طری ــده و از ای ــک ش كولینرژی
حــاوی   RJ  .)22،  38( می شــود  مختــار  خــود  عصبــی 
و  معدنــي  نمک هــاي  چــرب،  اســیدهاي  و  اســترول ها 
ویتامین هــا اســت )23(. مشــخص شــده اســت كــه ایــن مــواد 
خــواص  قبیــل  از  متفاوتــي  فارماكولوژیکــي  فعالیت هــاي 
عــروق،  دهنــده  اتســاع  میکروبــي،  ضــد  ضدتومــوري، 
ــت در  ــده رشــد، مقاوم ــده فشــارخون، تحریک كنن كاهش دهن
مقابــل عفونت هــا، ضــد هایپركلســترولمي و فعالیت هــاي 
ــث  ــد باع ــات می توان ــن خصوصی ــه ای ــد ك ــي دارن ضدالتهاب
ــادن ســالمندی گــردد  ــق افت ــه تعوی افزایــش طــول عمــر و ب
)24(. اثــرات مفیــد ناشــی از RJ بــر روی مغــز را بــه یکســری 
تركیبــات موجــود در آن نســبت داده انــد كــه از طریق دســتگاه 
گــوارش جــذب و از ســد خونــی- مغــزی عبــور می كننــد. در 
بیــن مــواد فعالــی كــه در RJ موجــود اســت پپتیدهــای 
كوچــک و اســیدهای چــرب غیراشــباع كوچــک مولکــول 
جالــب  توجــه هســتند كــه از هیدرولیــز پروتئین هــای بــزرگ 
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ــق  ــراب از طری ــش اضط ــتجوگرانه و كاه ــار جس ــش رفت افزای
تســت مــاز به عــاوه و شــنای اجبــاری تأثیــری را نشــان نــداد 
)22(. در مطالعــه ای كــه توســط یانگمینــگ22 و همــکاران 
انجــام شــد نشــان داد كــه مصــرف خوراكــی RJ بــه مــدت 12 
هفتــه بــه میــزان قابل توجهــی باعــث بهبــود عملکــرد مغــزی 
ــا،  ــد بت ــطح آمیلویی ــش س ــث كاه ــد و باع ــوش ش در خرگ
رفتارهــای  و  آنتی اكســیدانی  ظرفیــت  و   SOD افزایــش 
ــه  ــد ك ــان داده ان ــات نش ــد )23(. مطالع ــز ش ــناختی در مغ ش
ــالای كلســترول نیــز در ارتبــاط  ــا ســطح ب بیمــاری آلزایمــر ب
ــریع  ــث تس ــد باع ــترول می توان ــع كلس ــه تجم ــرا ك ــت چ اس
تشــکیل پــاك آمیلوییــد بتــا شــود )41( بنابرایــن از آنجایــی 
ــش  ــز كاه ــون را نی ــترول خ ــی و كلس ــد چرب ــه RJ می توان ك
دهــد و احتمــالاً از طریــق فعــال كــردن فــرم بتــای گیرنده های 
ــر روی اختــالات رفتــاری  ــد ب اســتروژن ER(23(  نیــز می توان
اثــر مثبــت بگــذارد )23(. در پایــان، مطابــق بــا پیش بیني هــاي 
مطالعــات اخیــر، نتایــج مــا از نظــر رفتــاري نشــان دادنــد كــه 
ــی از  ــاری ناش ــالات رفت ــش اخت ــر كاه ــدي ب ــرات مفی RJ اث
ــن  ــط TMT دارد و ممک ــده توس ــاد ش ــی ایج ــب عصب تخری
ــت  ــرای تقوی ــش ب ــد بخ ــزاری نوی ــوان اب ــد به عن ــت بتوان اس
عملکــرد عصبــی و بازســازی نورون هــا؛ در نتیجــه بهبــود 
باشــد.  خــو  و  خلــق  و  شــناخت  و  حافظــه  فرآیندهــای 
ــز  ــد تجوی ــخص گردی ــه مش ــن مطالع ــی ای ــه ط ازآنجایی ك
TMT ســبب بــروز رفتارهــای شــبه افســردگی و اضطرابــی در 
ــی  ــب عصب ــدل تخری ــذا م ــردد؛ ل ــی می گ ــای صحرای موش ه
القــا شــده بــا TMT می توانــد به  عنــوان یــک مــدل پایــدار در 
ــورد  ــاری ناشــی از بیمــاری آلزایمــر م مطالعــۀ اختــالات رفت
بررســی قــرار گیــرد و مــدل معتبــری بــرای بررســی فرضیــات 
اثــر  بررســی  بــا  حاضــر  مطالعــۀ  همچنیــن  باشــد  آن 
آنتی اكســیدانی و ضدافســردگی و اضطــراب RJ نشــان داد كــه 
مصــرف مکمــل RJ قابلیــت تعدیــل خلــق را در مــدل حاضــر 
ــتفاده  ــودمند مورداس ــک روش س ــوان ی ــد به  عن دارد و می توان

انسانی قرار گیرد.

RJ بــه دســت می آینــد، آمینو اســیدهای آزاد، اســیدهای 
ــه )HDA-10( و AMP-N1 oxide و تركیــب  چــرب 10 كربن
 -2 ترانــس  هیدروكســی   -10 اســید  بــه  فــرد  منحصــر 
دكانوئیــک )HDEA(، از جملــه آن هاســت )22(. عنــوان  شــده 
ــی مشتق شــده از  ــور نورون زای ــرات فاكت ــه HDEA اث اســت ك
مغــز BDNF(20(را تقلیــد كــرده و احتمــالاً نورون زایــي در 
مغــز بالــغ را تحریــک می كنــد )22(. نشــان داده  شــده اســت 
كــه پپتیدهــای كوچــک مســتخرج از RJ بــا 4-2 اســید آمینــه 
خاصیــت  اســت،   tyr حــاوی  خــود   c انتهــای  در  كــه 
آنتی اكســیدانی بســیار قــوی دارد كــه باعــث پاكســازی 
رادیــکال هیدروكســیل می شــود )22(، همچنیــن احتمــالا 
ــاي  ــراب در موش ه ــش اضط ــث كاه ــد باع HDA-10 می توان
صحرایــي مســن از طریــق كاهــش مــرگ نرونــی شــود )39(. 
دیگــر تركیــب ســودمند اثرگــذار بــر روی سیســتم عصبــی كــه 
 AMP ــفات ــو فس ــن من ــت، آدنوزی ــود اس ــا در RJ موج تنه
ــه  ــت ك adenosine monophosphate )AMP( N1-oxide اس
ــد )24(. در  ــل می كن ــک عم ــور نروتروفی ــک فاكت ــوان ی به  عن
ــر عملکردهــاي  ــن تركیبــات بیواكتیــو موجــود در RJ ب كل ای
مغــز اثــرات مفیــد دارد و ممکــن اســت در حفــظ ســامت و یــا 
اســتفاده های كلینیکــي در پیشــگیري و درمــان برخــي از 
ــد )22(.  ــته باش ــتراتژیک داش ــش اس ــي نق ــالات عصب اخت
همچنیــن تحقیقــات بــر روی موش هــای مســن آزمایشــگاهی 
نشــان داده اســت كــه تجویــز طولانــی مــدت RJ می توانــد بــر 
ــی و  ــای صحرای ــز در موش ه ــی مغ ــای عصب ــال  دهنده ه انتق
بــا  مطابــق   .)40( بگــذارد  تأثیــر  ســن  كهولــت  رونــد 
ــاري  ــر رفت ــا از نظ ــج م ــر، نتای ــات اخی ــای مطالع پیش بینی ه
نشــان دادنــد كــه RJ اثــرات مفیــدي بــر عملکردهــاي عصبــي 
ــر روی  ــکاران ب ــو21 و هم ــط تیاگ ــه توس ــی ك دارد. در تحقیق
ــي  ــاي صحرای ــر روی موش ه ــوردن RJ ب ــق خ ــار از طری تیم
ــث كاهــش  ــه RJ باع ــت نشــان داد ك آلزایمــری صــورت گرف
اســترس های اكســیداتیو و افزایــش نورون زایــی در هیپوكامــپ 
موش هــاي صحرایــي شــد و عملکردهــای شــناختی را بهبــود 
ــر روی  ــی ب ــر RJ خوراك ــق حاض ــاف تحقی ــید و برخ بخش
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