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 زیست شناسي، دانشكده علوم، دانشگاه شهید چمران اهواز گروه -1

  

 11/6/92، پذيرش: 19/4/92، اصلاح: 2/2/92 فت:دريا

 

 خلاصه
 حالیكهه دهداخل عمهل ایه  دو     ند شكل گیری حافظه به خوبي مشخص شده است. دریدخالت سیستم های موسكاریني کولینرژیک و بتا آدرنرژیک در فرآ سابقه و هدف:

بررسي برهمكنش گیرنهده ههای کهولینرژیكي موسهكاریني و      ه منظور ست. ای  مطالعه بدشكیل حافظه داکنون بررسي نشده ا پشتي، در هیپوکامپCA1 سیستم در ناحیه 

 در فراخواني حافظه انجام شد. CA1آدرنرژیک ناحیه  1-بتا

بها رراحهي    CA1یهه  در ناح گهروه(  11 )در گرم(، استفاده شد. حیوانها  253-233) نژاد ویستار موش صحرایي نر بالغ از سر 77ای  دحقیق دجربي  از  در مواد و روشها:

(، مهوش /كروگرمیم 2و1 ،5/3)  یلوکارپیپموش(، گروه های  میكرولیتر/ 1) در دستگاه استپ ثرو آموزش دیدند: گروه سالی  و هفت روز بعد کانول گذاری شدند ياسترئوداکس

 / بتاکسهولول 2و پیلوکارپی  25/3 / بتاکسولول2، پیلوکارپی سالی /2ی  میكروگرم/موش(. چهار گروه دیگر شامل سالی /سالی ، پیلوکارپ 1، 5/3، 25/3) گروه های بتاکسولول

حیوانا  بهه بخهش داریهک دسهتگاه و      گرفت. مد  زمان دأخیر ورود آزمون قرار مورد ساعت بعد22و حافظه  دزریق گردید CA1آموزش به درون  از بودند. دارو ها بعد 5/3

 .و بررسي گردیدواني حافظه، ثبت مد  زمان سپری شده در ای  بخش، برای سنجش فراخ

 و مد  زمان سپری شده در ثانیه( 2/291±6/5) میكروگرم پیلوکارپی ، آگونیست گیرنده موسكاریني، مد  زمان دأخیر ورود به بخش داریک را افزایش2دزریق  يافته ها:

)به  آدرنرژیک، معكوس گردید 1-(، آنتاگونیست گیرنده بتا5/3، 25/3ر بتاکسولول )بي داثی (. ای  اثر دوسط مقادیرکم و>35/3P) داد ثانیه( 6/8±5/5) ای  بخش را کاهش

و   6/112±2/15برای زمان سپری شده درخانه داریک  ثانیه و 62±6/13و 122±1/27به خانه داریک  ورود برای زمان داخیر ؛به دردیب (>331/3Pو >P 31/3دردیب 

 .بود ثانیه 2/21±192

پشتي القاء شده  هیپوکامپCA1 با فعال سازی سیستم موسكاریني کولینرژیک ناحیه که افزایش فراخواني حافظه ارتنابي غیرفعال، العه نشان داد نتایج مط نتیجه گیری:

 نورآدرنرژیک میانجیگری شود.1-است، ممك  است دوسط مكانیسم های وابسته به گیرنده های بتا

 .سیستم کولینرژيک، هیپوکامپحافظه، سیستم آدرنرژيک،  واژه های کلیدی:   

                                                           
  مي باشد.شهید چمران اهواز دانشگاه  61621طرح دحقیقادي به شماره پایان نامه سارا بماني لیرگشاسي دانشجو کارشناسي ارشد فیزیولوژی رانوری و ای  مقاله حاصل 
 مسئول مقاله: *

 Email:khajehpour@scu.ac.ir                                                  3611-1111325: ي، دلف دانشگاه شهید چمران، دانشكده علوم، گروه زیست شناس، ستانادوبان گل ،اهوازآدرس: 

    

 مقدمه 
 و (1و2) دیآ يم دست به دجربه اثر در که است رفتاری را ییدغ ،یریادگی

 و در و ذخیره مي گردند ياست که طي آن اطلاعا  رمزگردان یحافظه فرآیند

قبیل  (. نواحي مختلف مغز از1) ای  اطلاعا  فراخوانده مي شوند زمان نیاز

 دگمنتال هیناح و آکومبنس هسته گدال،یآم ،يشانیپ شیشرپق ،(2-6) هیپوکامپ

 .(5) دارندشكل گیری حافظه دخالت  در  که هستند یمغز مختلف ينواح يشكم

 ریز که باشد، يم کیمبیل ستمیس یا مكرهین ارزای از يپوکامپیه لا یدشك

(. 7) است گرفته قرار يجگاهیگ لوب يشكم بخش یرو و پوکامپيیپاراه شكنج

 اطلاعا  پردازش در ياساس نقش که است دشكیلا   یا از بخشي امپهیپوک

 (. 9) است يناپسیس مد  يطولان تیدقو یریگ شكل ياصل محل و (8)داشته 

 

 مختلف انواع پردازش در هیپوکامپ تیاهم که دارند ورود بسیاری مطالعا 

  يرتنابا یریادگی ،(2و13) پاداش به وابسته یریادگی لیقب از یریادگی و حافظه

 یا دهیچیپ ندیآفر حافظه. دهند يم نشان را( 12)ي فضائ حافظه و (11) فعال ریغ

(. 11) است ازمندین مختلف یترهاینورودرانسم کنش برهم و يهماهنگ به که است

 از( 15)  ینفر ياپ نور  ،یکول لیاست ،(12)  یسرودون  ،یدوپام گابا، گلوداما ،

 ستمیس .هستند حافظه انواع لیدشك در موثر یترهاینورودرانسم  یمهمتر

 در بتا و آلفا رندهیگ نوع دو قیطر از و  ینفر ياپ نور دوسط یمرکز کینورآدرنرژ

 آموزش از بعد  ینفر ياپ نور قیدزر(. 16-23) کند يم مداخله حافظه و یریادگی

 از بعد آن افزایش(. 21) دهد يم شیافزا یادگیری انواع از بعضي در را حافظه
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J Babol Univ Med Sci; 16(1); Jan 201432
Mechanisms of Muscarinic and Beta-1 Adrenergic Receptors of the CA1 Region and Memory; S. Bemani-Lirgeshasi, et al   

 

 گدالیآم و نالیانتور قشر پوکامپ،یه در آن قیدزر  یهمچن و( 22) ملایم ساستر

  یا عملكرد ياساس یها سمیمكان نكهیا با. دهد يم شیافزا را حافظه عملكرد

 که دارد احتمال اما است نشده شناخته کاملا حافظه پردازش در ترینورودرانسم

 رندهیگ (.16) باشد داشته التدخ گلوداما  يناپسیس انتقال لیدعد در  ینفر ينوراپ

 تیدثب برای و( 21) دارند حافظه گیری شكل در مهمي نقش کیآدرنرژ-بتا یها

 میدنظ در يمهم نقش ها گیرنده ای (. 16و19) هستند یضرور پوکامپيیه حافظه

 پروپرانول، قیدزر  یهمجن. (16و19و23و22) دارند يناپسیس مد  يطولان تیدقو

 يرانب -یا قاعده هیناح در ک،یبتاآدرنرژ یها رندهیگ يانتخاب ریغ ستیآنتاگون

 کند يم یریشگیپ حافظه یریگ شكل ندیفرآ در ها رندهیگ  یا اثرا  از گدالیآم

 يهمگ که باشند يم 1-بتا و2-بتا ،1-بتا نوع ریز سه یدارا ها رندهیگ  یا(. 21)

 کیدرنرژآ 1 -بتا یها رندهیگ(. 19) شوند يم افتی وفور به يعصب ستمیس در

  انیب يپشت پوکامپیه دار دندانه یها سلول و دالیرامیپ یها نورون دوسط

(. 25) میكنند میانجیگری را حافظه یساز رهیذخ ندیفرآ ها رندهیگ  یا. شوند يم

 و یریادگی لیقب از یمغز دهیچیپ یها عملكرد از یاریبس در کینرژیکول ستمیس

 مغز مختلف ينواح در  یکول لیستا سطوح شیافزا(. 6و18) دارد دخالت حافظه

 کند يم تیدقو را حافظه تیدثب و لیدشك گدالیآم و کوردكس پوکامپ،یه شامل

 ،يكینرژیکول یها تیفعال کردن مسدود که است شده گزارش  ینچهم(. 6و13)

 از کینرژیکول يده عصب(. 1و26و27) کند يم بیدخر را یریادگی و حافظه

 رندیگ يم منشا يانیم مغز و  یشیپ مغز ای دهقاع بخش شامل مغز مختلف نواحي

 ينیموسكار و ينیكودین رندهیگ نوع دو قیطر از کینرژیکول ستمیس اثرا (. 13)

 عیدوز یدارا ،ينیموسكار یها رندهیگ ژهیو به ها، رندهیگ  یا. گردد يم اعمال

 لیاست(. 26) باشند يم پوکامپیه رمله از یمرکز يعصب ستمیس در یا گسترده

 کننده لیدعد  یمهمتر از يكی ينیموسكار یها رندهیگ قیطر از ژهیو به  یکول

 یها ستیآنتاگون آزمون از شیپ قیدزر(. 1) است يشناخت یها ندیفرآ یها

 ،(22و27) كندیم بیدخر را فعال ریغ و فعال يابنارت یریادگی عملكرد ينیموسكار

 فعال(. 1و27) دهند يم شیافزا را یریادگی و حافظه آن یها ستیآگون كهیدرحال

 میگردد مد  بلند حافظه بهبود مورب هیپوکامپ موسكاریني های گیرنده سازی

 هیپوکامپ در موسكاریني، آنتاگونیست اسكوپولامی ، دزریق حالیكه در ،(28)

 (. 29) گردد مي حافظه دثبیت دخریب مورب نر صحرایي موش پشتي

 های سیستم همكنشبر دهند، مي نشان مطالعا  که ای  به دوره با

 آدرنرژیک بتا سیستم نقش دارد، مغز عملكرد در اساسي نقش نورودرانسمیتری

 های گزارش و است شده مشخص خوبي به حافظه فرآیند در هیپوکامپ ناحیه

 در هیپوکامپي کولینرژیک موسكاریني های گیرنده کلیدی نقش بر مبني زیادی،

 نورودرانسمیتری سیستم دو ای  برهمكنش نقش اما. دارد ورود حافظه، دشكیل

 بنابرای . بود نگرفته قرار بررسي مورد داکنون حافظه میانجیگری در هیپوکامپي

 يكیژآدرنر1-بتا و ينیموسكار یها رندهیگ دداخل بررسي، هدف با حاضر قیدحق

 .گردید انجام ،یيصحرا موش در فعال ریغ يارتناب حافظه در CA1 هیناح

 

 

 مواد و روشها
 با ستاریو نژاد از نر یيصحرا موش سر 77 آزمایشگاهي، پژوهش  یا در

 قفس در وانا یح  یا. گرفت قرار استفاده مورد گرم 233-253 يوزن محدوده

 شروع از قبل هفته کی حدود دیرد طیمح به کردن عاد  یبرا و ینگهدار

 دوره لحاظ از وانا یح ینگهدار محل. شدند منتقل خانه وانیح به ش،یآزما

و  يکاف یغذا، آب و( گراد يسانت درره 222) دما ،(ساعته 12)ي كیدار -يشنائرو

 ساعت محدوده در و يروشنائ دوره در یرفتار یها آزمون. داشتند مناسب طیشرا

. گرفت قرار استفاده مورد شیآزما انجام یبرا بار کی وانیح هر و شد انجام 11-9

 يمخلوط يصفاق داخل قیدزر با نا وایح ابتدا یگذار کانول و يرراح انجام یبرا

 شده، هوشیب( لوگرمیک/گرمیلیم13)  یلازیزا و( لوگرمیک/گرمیلیم133)  یکتام از

 کیاستئولت شرکت ساخت) استرئوداکس دستگاه در وانیح موها، دنیدراش از بعد

 در يشكاف جادیا با دستگاه در وانیح سر کردن ثابت از بعد. گرفت قرار( كایآمر

 و نوسیپاکس اطلس از استفاده با. دیگرد زیدم رمجمه سطح وان،یح سر پوست

  ییدع وانیح هر یبرا يپشت پوکامپیه CA1 هیناح مختصا ( 13) وادسون

 خط از فاصله متریلیم 2 برگما، به نسبت يخلف يقدام فاصله متر يلیم1/1: دیگرد

 مته لهیوس به سپس .رمجمه سطح از فاصله 8/2 و دوطرفه صور  به وسط

 به) راهنما یها کانول. دیگرد سوراخ رمجمه شده،  ییدع نقاط در ،يندانپزشكد

 در طرفه دو صور  به را( 22 شماره سوزن سر از شده هیده متر، يلیم 13 طول

 هفته کی از پس. دیگرد تیدثب يدندانپزشك مانیس با داده، قرار رمجمه درون

 قیدزر. شدند گرفته کار به یرفتار شیآزما و قیدزر یبرا وانا یح ،یبهبود دوره

. گرفت انجام یتریكرولیم 2 لتونیهام سرنگ از استفاده با ها، دارو یمغز درون

 که ،(متر يلیم 15 طول به ،27 شماره سوزن سر از شده هیده) قیدزر کانول کی

 گرفت قرار راهنما کانول درون در بود، وصل سرنگ به ل یاد يپل لوله کی دوسط

 تریكرولیم1) طرف هر در يقیدزر محلول تریكرولیم 5/3 مقدار ه،یثان 63 مد  در و

 سوزن ،CA1 هیناح داخل به دارو کامل انتشار یبرا. دیگرد قیدزر( وانیح هر در

 یبرا شیآزما انیپا در. شد خارج قیدزر از پس یا هیثان 63 ریداخ با قیدزر

 محلول از رتیكرولیم 1 مقدار ق،یدزر و يرراح محل مختصا  يدرست از نانیاطم

 رمجمه از وانیح مغز سپس شده، قیدزر طرفه دو صور  به لیمت يآب محلول% 1

 کانول یها محل. شد ثابت روز 13 مد  به% 13  یفرمال محلول در و خارج

 دییدا موش مغز اطلس با مغز از شده هیده مقاطع قیدطب با ،(CA1 هیناح) یگذار

 يپشت پوکامپیه از خارج ها آن یارگذ کانول محل که يوانادیح یها داده. دیگرد

 .شد حذف محاسبا  از بود

 يپلكس رنس از( step-Through) ثرو استپ حافظه سنجش دستگاه

 13×23×23 ابعاد به کدام هر( دیسف)روش  و( اهیس) کیدار بخش دو از و گلاس

 اردباط گریكدی با چهیدر کی دوسط بخش دو  یا. است شده لیدشك متر يسانت

 يم باز گرید بخش به بخش کی از وانیح عبور یبرا لزوم مواقع در که دارند،

 با و متر يلیم 5/2 قطر به) یفولاد یها لهیم زین ک،یدار بخش کف در. شود

 مولادوریاست به ياردباط کابل کی دوسط که است، شده هیدعب( متر يسانت 1 فواصل

 يلیم 1 شد  و هیثان 1 مد  به) يكیالكتر انیرر کی دستگاه  یا. است متصل

 به يكیالكتر شوک شدن وارد مورب که کند، يم جادیا ها لهیم  یا در را( آمپر

 فعال ریغ يارتناب حافظه يبررس قیدحق  یا در. گردد يم وانیح یپا و دست

 دوم روز و( آموزش) اول روز: گرفت انجام هم سر پشت روز دو در( یمهار)

 دستگاه روش  بخش درون در وانیح هر ،يآشنائ یبرا آموزش، روز در(. آزمون)

 ورود یبرا وانیح درنگ زمان مد . شد باز چهیدر هیثان 13 از پس و شد داده قرار

 ورود یبرا ها موش يذاد لیدما به دوره با. دیگرد ثبت دستگاه، کیدار بخش به

 کیدار بخش وارد وانیح ،يکوداه زمان مد  از بعد معمولا ک،یدار بخش به

 یخوددار ک،یدار بخش به ورود از هیثان 133 از شیب که يوانادیح. شد يم دستگاه

 [
 D

O
I:

 1
0.

18
86

9/
ac

ad
pu

b.
jb

um
s.

16
.1

.2
2 

] 
 [

 D
O

R
: 2

0.
10

01
.1

.1
56

14
10

7.
13

92
.1

6.
1.

3.
9 

] 

                               2 / 9

http://dx.doi.org/10.18869/acadpub.jbums.16.1.22
https://dor.isc.ac/dor/20.1001.1.15614107.1392.16.1.3.9


 

 1192دی /  1/ شماره انزدهمش، دوره بلبا مجله دانشگاه علوم پزشكي                                                                                                                                           32  

 و همكاران سارا بماني لیرگشاسي؛  و حافظه  CA1آدرنرژیكي ناحیه1-بتا موسكاریني و مكانیسم های

 

 کیدار بخش به وانیح ورود از بعد. دندیگرد حذف ها شیآزما از کردند، يم

 خود قفس به و خارج کیدار بخش از وانیح هیثان ازچند پس و شد بسته چهیدر

 .شد برگردانده

 بعد و شد داده قرار روش  بخش درون وانیح مجددا قهیدق 13گذشت از بعد

 ک،یدار بخش به وانیح کامل ورود از پس بلافاصله و شد باز چهیدر هیثان 13از

 وارد وانیح یپاها به هیثان 1 مد  به يكیالكتر شوک کی و شد بسته چهیدر

 بعد قهیدق دو. دیگرد منتقل خود قفس به وانیح شوک، افتیدر از بعد. دیگرد

 وانیح چهیدر شدن باز از بعد هیثان 123 راگ. شد داده قرار روش  بخش در وانیح

 یریادگی یریگ شكل دهنده نشان کرد، يم ارتناب کیدار بخش به ورود از

 یها قیدزر و خارج دستگاه از وانیح بلافاصله و بود موش در فعال ریغ يارتناب

 .کرد يم افتیدر را آموزش از پس

 آموزش رلسه از بعد ساعت 22فعال ریغ يارتناب حافظه يفراخوان آزمون

 روش  بخش در رداگانه صور  به موش هر که بیدرد  یا به. گرفت انجام

  یا در. شد باز دستگاه چهیدر هیثان 15 گذشت از بعد و شد داده قرار دستگاه

 ورود ریداخ زمان مد . نشد وارد وانیح به يكیالكتر شوک گونه چیه مرحله

. دیگرد ثبت بخش  یا در وانیح دوقف زمان مد  و کیدار بخش به وانیح

 یسپر زمان مد  کاهش و کیدار بخش به وانیح ورود در ریداخ زمان شیافزا

. است وانیح در فعال ریغ يارتناب حافظه یبهبود دهنده نشان بخش  یا در شده

 به( هلند آلفاسان شرکت)  یلازیزا و دیدروکلرایه  یکتام يهوشیب یداروها

 1-بتا گیرنده آنتاگونیست تاکسولول،ب. دیگرد استعمال يصفاق درون صور 

 شرکت از شده هیده) موسكاریني، های گیرنده آگونیست  ،یلوکارپیپ و ادرنرژیک،

 كرولیتریم کی  ينهائ حجم در و شده حل( درصد 9/3)  یسال در( رانیا دارو نایس

 .دیگرد قیدزر موش هر یازا به

 سر هفت از متشكل گروه هر) گروه 11 در وانا یح حاضر، قیدحق در

 صور  به آموزش از بعد بلافاصله را دارو یا سالی  و گرفتند قرار يشیآزما( وانیح

 یگروهها و (موش/تریكرولیم1)  یسال ،1 گروه: کردند دریافتCA1  هیناح درون

 6 ،5 یها گروه. کردند دریافت (موش/كروگرمیم 2و 1 ،5/3)   یلوکارپیپ 2و1، 2

 گروه یا 8 گروه. کردند دریافت (موش/كروگرمیم1 و5/3 ،25/3) بتاکسولول 7 و

. کردند دریافت دقیقه 5 بافاصله( موش/تریكرولیم1)  یسال دزریق دو سالی ،/سالی 

 بعد قهیدق 5 و( موش/تریكرولیم1)  یسال ابتدا سالی ،/پیلوکارپ  یا 9 گروه

 کم ریمقاد ابتدا 11و13 های گروه. نمودند دریافت( موش/كروگرمیم 2)  یلوکارپیپ

 كروگرمیم 2 مقدار بعد قهیدق 5 و (موش/كروگرمیم 5/3 ،25/3) بتاکسولول

 از بعد ساعت 22 وانا یح همه. کردند افتیدر موش هر یازا به را  یلوکارپیپ

 زمان مد . گرفتند قرار حافظه آزمون مورد شوک، و دارو دریافت بدون آموزش،

 در بخش  یا در وانیح دوقف زمان مد  و کیدار بخش به وانیح ورود ریداخ

  یآمار محاسبا . گردید ثبت دحقیق ای  های داده عنوان به ثانیه 133 مد 

 و طرفه کی انسیوار زیآنال های روش وSPSS  افزار نرم از استفاده با ها داده

         .شد گرفته نظر درمعني دار  >35/3p و دیگرد انجام دوکي دكمیلي آزمون

 
 

 ها يافته
 سالی  و  یلوکارپیپ کننده دریافت های گروه بی  که داد شاننتایج ن

 یسپر زمان و کیدار خانه به وانیح ورود ریداخ زمان در( 2و 2،1 ،1 گروههای)

 دیگر عبار  به. (>35/3P) دارد ورود داری معني دفاو  خانه ای  در شده

 (.1ر نمودا) است نموده تیدقو را رفعالیغ يارتناب حافظه فراخواني پیلوکارپی 

( 7و 5،6 ،1 های گروه) سالی  و بتاکسولول کننده دریافت های گروه بی همچنی  

  دفاو  خانه ای  در شده یسپر زمان و کیدار خانه به وانیح ورود ریداخ زمان در

 حافظه فراخواني بتاکسولول دیگر عبار  به(. >35/3P)شت دا ورود داری معني

 (.2مودار ن) است دادهکاهش  را رفعالیغ يارتناب

 و کیدار خانه به وانیح ورود ریداخ زمان در ،11و 9،13 ،8 های گروه بی 

 به(. >331/3P)شت دا ورود داری معني دفاو  خانه ای  در شده یسپر زمان

 یيدنها به که (موش/كروگرمیم 5/3 و 25/3) بتاکسولول از یریمقاد دیگر عبار 

 / كروگرمیم2)  یلوکارپیپ دوسط حافظه بهبود از مانع نداشتند، حافظه در یاثر

 (.1 نمودار) است شده( موش
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

)الف(و  هیپوکامپ پشتی بر مدت زمان تأخیر ورود حیوان به بخش تاريک CA1 هیناحاثر تزريق بعد از آموزش پیلوکارپین دردرون  .1 شكل

ساعت بعداز آموزش ارزيابی گرديد. هر ستون معرف 24حیوانات مدت زمان توقف حیوان در بخش تاريک)ب(. حافظه اجتنابی غیرفعال همه 

 باشد.  )سالین( می در مقايسه با گروه شاهد  >50/5Pاست. *:  (=7nانحراف معیار برای هر گروه ) میانگین 
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وان به بخش تاريک)الف(و هیپوکامپ پشتی بر مدت زمان تأخیر ورود حی CA1 هیناحاثر تزريق بعد از آموزش بتاکسولول دردرون  .2 شكل

ساعت بعداز آموزش ارزيابی گرديد. هر ستون معرف 24مدت زمان توقف حیوان در بخش تاريک)ب(. حافظه اجتنابی غیرفعال همه حیوانات 

 باشد.  )سالین( می در مقايسه با گروه شاهد  >50/5Pاست. *:  (=7nانحراف معیار برای هر گروه ) میانگین 

 

  
هیپوکامپ پشتی بر مدت زمان تأخیر ورود حیوان به بخش  CA1 هیناحتزريق بعد از آموزش پیلوکارپین توام با بتاکسولول در درون  اثر .1شكل 

ساعت بعداز آموزش مورد آزمون حافظه اجتنابی غیر فعال قرار گرفتند. هر 24تاريک و مدت زمان توقف حیوان در بخش تاريک. همه حیوانات 

 و :>P< :  ،51/5 P 50/5 :+ نسبت به گروه سالین/سالین.>P 50/5است.  (=7nانحراف معیار برای هر گروه ) ن ستون معرف میانگی

551/5 P< :.نسبت به گروه پیلوکارپین/سالین * 

 

 گیری نتیجه و بحث
 CA1 درون در  ،یلوکارپیپ آموزش از پس قیدزر حاضر قیدحق در

 آزمون .است داده شیافزا غیرفعال يارتناب یریادگی در را حافظه ،يپشت پوکامپیه

 به منجر که گردند، يم يناپسیس انتقال در يرادییدغ مورب یریادگی مختلف یها

 حال در که یا حافظه. شود يم دیرد یها حافظه مد  يطولان رهیذخ و لیدشك

 یها ستمیس دوسط ت،یدثب  یح در و یریادگی از پس دواند يم است یریگ شكل

 و کینرژیدوپام ک،ینرژیکول ک،یآدرنرژ ستمیس مانند مختلف؛ یترینورودرانسم

(. حافظه ارتنابي غیرفعال به طور وسیع 11) شود رییدغ خوش دست کینرژیگلودام

در مطالعا  فارماکولوژیكي برای ارزیابي مراحل مختلف فرآیند حافظه در روندگان 

 پوکامپ و به ویژه (. مطالعا  گذشته نشان مي دهد که، هی13) به کار مي رود

 هیپوکامپ پشتي در شكل گیری حافظه اهمیت زیادی دارد. ای   CA1ناحیه 

 

 

ناحیه فرآیند های نوروني درگیر در اکتساب، ذخیره و فراخواني حافظه در 

 یندهایآفر ،يكینرژیکول یها سمیمكان(. 6و12) هیپوکامپ را واسطه گری مي کند

 که یطور به( 11) دهند يم قرار ریداث دحت را دیرد یها حافظه تیدثب و يشناخت

 بهبود باعث ها آن تیدقو و بیدخر را حافظه ها سمیمكان  یا کردن مسدود

 ای کیستمیس قیدزر که اند داده نشان مختلف یها گزارش(. 12) شود يم حافظه

 يم شیافزا را حافظه آموزش، مرحله از پس کینرژیکول یداروها یمغز درون

  ،یکول لیاست یساز آزاد که کنند يم شنهادیپ  یهمچن اه گزارش  یا. دهد

 يم ریدرگ حافظه تیدثب در که مغز از ينواح در یریادگی دجربه از پس بلافاصله

 کیستمیس ای يگدالیآم درون قیدزر  یهمچن(. 11و15) ابدی يم شیافزا باشند،

 را حافظه تیدثب ک،ینرزیکول ينیموسكار یها رندهیگ ستیآگون  ،یاکسودرمور
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 و همكاران سارا بماني لیرگشاسي؛  و حافظه  CA1آدرنرژیكي ناحیه1-بتا موسكاریني و مكانیسم های

 

 مانند ها رندهیگ  یا یها ستیآنتاگون قیدزر كهیحال در. (16) دهد يم شیافزا

(. 6و26و17) گردند يم يفضائ حافظه لیدشك از مانع  ،یآدروپ و  یاسكوپولام

 سیمور يآب درماز را حافظه ،ينیموسكار ستیآگون  ،یلوکارپیپ يطیمح قیدزر

 قیطر از کینرژیکول يرسان مایپ به يپوکامپیه حافظه(. 18) است داده شیافزا

 تیفعال(. 19و23) است وابسته ينیكودین و ينیموسكار يناپسیس یها سمیمكان

 یریپذ انعطاف شیافزا و القاء مورب پوکامپیه در ينیموسكار یها رندهیگ

 در(. 15) گردد يم است، حافظه لیدشك ينورون اساس که ،(LTP) درازمد 

  ستیآنتاگون بتاکسولول، موزشآ از پس قیدزر همچنی  حاضر، قیدحق

 از مانع يپشت پوکامپیه CA1 هیناح درون در ک،یآدرنرژ 1-بتا یها رندهیگ

 بر يمبن  یشیپ گزارشا  جینتا  یا. است شده رفعالیغ يارتناب حافظه لیدشك

 کند يم دیدائ را يپوکامپیه حافظه در CA1 هیناح کیآدرنرژ-بتا ستمیس دخالت

 شواهد ک،یآدرنرژ یها رندهیگ یستهایآنتاگون و ها ستیآگون از استفاده(. 21)

 کرده فراهم حافظه یریگ شكل در کیآدرنرژ ستمیس دخالت دیدائ در را یادیز

 و ها ستیآگون از استفاده با ک،یآدرنرژ -بتا یها رندهیگ مهار و یساز فعال. است

. کند يم رمها و شیافزا يآب ماز در را حافظه ینگهدار بیدرد به ها، ستیآنتاگون

 حافظه ک،یآدرنرژ-بتا یها رندهیگ ستیآنتاگون پروپرانولول، آموزش از شیپ قیدزر

(. 22) دارد يبستگ دارو مقدار به بیدخر  یا زانیم که کند، يم بیدخر را

 کیآدرنرژ ستمیس کیدحر از يناش حافظه يفراخوان لیدسه پروپرانولول  یهمچن

 (.23) شود يم حافظه القاء از مانع و مهار را

 یها سمیمكان قیطر از حافظه، یساز رهیدخ در يمهم نقش  ینفر ينوراپ

 هیناح کیآدرنرژ-بتا یها رندهیگ(. 21) کند يم فایا ک،یآدرنرژ-بتا یا رندهیگ

CA1 ندیفرآ LTP کنند يم یگریانجیم را حافظه لیدشك جهینت در و  

 حافظه يراخوانف CA1 هیناح در بتا یها رندهیگ مهار که یطور به ،(22و21)

(. 19) کند يم بیدخر step-down دان-استپ مدل در را رفعالیغ يارتناب

  يپشت پوکامپیه در 1-بتا یها رندهیگ يرسان امیپ که دهد يم نشان مطالعا 

 که است شده گزارش(.  25) هستند یضرور حافظه یها ندیفرآ یانداز راه یبرا

 را اطلاعا  پوکامپ،یه در کیدرنرژآ 1-بتا یها رندهیگ قیطر از  ینفر ياپ نور

 (.21) دهد يم رییدغ حافظه يفراخوان و (12) رهیدخ یبرا

 از پیش بتاکسولول داثیر بي  ریمقاد دزریق اساس  یا بر، قیدحق  یا در

 یها همكنش بر. گردید حافظه فراخواني شیافزا در آن اثر از مانع  ،یلوکارپیپ

 و يكیولوژیزیالكتروف مطالعا  در  ینفر ينوراپ و  یکول لیاست  یب یمتعدد

 داده نشان دارند، دخالت حافظه و یریادگی در که مغز یها ساختار در ،يائیمیوشیب

 یریادگی و حافظه یبرا پوکامپیه در ستمیس دو  یا عملكرد(. 22) است شده

 مد  يطولان يناپسیس یریپذ انعطاف القاء یبرا دوانند يم و هستند یضرور

 در کینرژیکول ستمیس که است شده داده نشان (.25) کنند عمل هم با هماهنگ

 حافظه رهیذخ و تیدثب ک،یآدرنرژ-بتا یها رندهیگ کردن فعال قیطر از گدال،یآم

 رها دوانند يم  ینفر ينوراپ و  یکول لیاست(. 26) دهد يم قرار ریداث دحت را

 واقع يناپسیس شیپ کینرژیکول یها رندهیگ تیفعال قیطر از را گریكدی یساز

 یها انهیپا بر حاضر کیآدرنرژ یها رندهیگ و کیآدرنرژ یها انهیپا بر شده

  از  یکول لیاست یساز رها  ینفر ياپ نور(. 25) کنند لیدعد ک،ینرژیکول

  ینفر ياپ نور اثر  یا دهد، يم کاهش را کوردكس در کینرژیکول یها انهیپا

 ریغ و کینرژیکول یها انهیپا بر واقع آلفا یها رندهیگ قیطر از مایمستق ظاهرا

 ترینورودرانسم یساز رها بر  ینفر ياپ نور يکنندگ لیدعد اثر قیطر از میمستق

 يانیم سپتال در  ینفر ياپ نور یساز رها مقابل، در. شود يم یگر واسطه گابا،

 به است ممك  اثر  یا. دهد يم شیافزا را پوکامپیه در  یکول لیاست بازرذب

 سپتوم، درون  ینفر ياپ نور زیدجو لهیوس به پوکامپیه در شده جادیا را ییدغ

 در کیآدرنرژ-بتا و کینرژیکول یها ستمیس برهمكنش دخالت (.22) باشد وابسته

 اثر يب یها دوز از يبیدرک کیستمیس قیدزر. است شده گزارش حافظه و یریادگی

 در يفضائ یریادگی و وثر استپ یمهار يارتناب حافظه پروپرانولول و  یاسكوپولام

افزایش حافظه ناشي از اپي نفری  به  دیگر طرف از کند يم بیدخر را يآب ماز

وسیله آدروپی  و دارو های مقلد کولینرژیک، به دردیب مهار و دسهیل گردیده 

 نشان زین کینرژیکول ستمیس دوسط  ینفر ياپ نور عملكرد بهبود  یهمچناست. 

 (.22و27) است شده داده

 که میرسد نظر به دیگران، مطالعا  و دحقیق ای  های یافته اسبراس

 CA1 هیناح آدرنرژیک1-بتا و کولینرژیک موسكاریني های تمسسی برهمكنش

 به است ممك  همكنش بر ای . باشد ضروری غیرفعال، ارتنابي حافظه القاء برای

 نوراپي و کولی  استیل رهاسازی با و همدیگر بر سیستم دو ای  اثرمستقیم صور 

 واسطه با و مستقیم غیر طریق از دواند مي برهمكنش ای  همچنی . باشد نفری 

 . باشد گاباارژیگ، قبیل از دیگر، نورودرانسمیتری های سیستم

 

 

 تقدير و تشكر 
بدینوسیله از معاونت دحقیقا  و فناوری دانشگاه شهید چمران اهواز به دلیل 

مي گردد.حمایت مالي از دحقیق دشكر و قدرداني 
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ABSTRACT 

BACKGROUND AND OBJECTIVE: It is well known that involvement of muscarinic cholinergic and beta 

noradrenergic systems in process of the memory formation. But, up to now interaction of these systems in the CA1 

region of hippocampus is not studied in memory formation. The aim of this study was to investigate the interaction of 

muscarinic and β1-adrenergic receptors in the CA1 on memory retrieval.  

METHODS: In this experimental research, 77 Wistar adult male rats (200-250 g) were used. Animals (in 11 groups) 

cannulated for CA1 region with stereotaxic surgery and trained in step-through apparatus: saline group (1µl/rat), 

pilocarpine groups (0.5, 1, 2 µg/rat), betaxolol groups (0.25, 0.5, 1 µg/rat), other four groups included saline/saline, 

pilocarpine2/saline, pilocarpine2/ betaxolol 0.25, pilocarpine2/ betaxolol 0.5. Drugs injected as intra-CA1 after training 

and memory tested after 24 hours. The latencies to enter and times spent in dark compartment of apparatus were 

recording for the evaluation of memory retrieval.  

FINDINGS: Injection of 2 µg/rat of pilocarpine, a muscarinic receptor agonist, increased the latencies to enter dark 

compartment (291.4±5.6sec) and decreased the times spent in this compartment (8.6±5.5sec, p<0.05). This effect was 

reversed by the ineffective low doses of betaxolol (0.25 and 0.5), a β1-adrenergic receptor antagonist, (p<0.01 and 

p<0.001 respectively). The latencies to enter dark compartment was 122±47.3 and 62±10.6 sec. Also, the times spent in 

this compartment was134.6±35.4 and 192±23.2sec respectively. 

CONCLUSION: It is suggested that enhancement of the inhibitory avoidance memory retrieval, induced by activation 

of muscarinic cholinergic system of the dorsal hippocampal CA1 region, may be mediated via β1-adrenergic receptors 

related mechanisms.  

 

KEY WORDS: Memory, Adrenergic system, Cholinergic system, Hippocampus. 
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