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Abstract 
Background: β-Carbolines are found in cigarette smoke and cooked protein-rich foods such as meat and fish 

products, reflecting its formation from tryptophan by pyrolysis. β -Carbolines such as harmaline(HA) has been 

shown to exert multiple pharmacologic actions, including monoamine oxidase inhibition, convulsive or 

anticonvulsive action, and anxiolytic effects.. Harmaline has also been shown to act on a variety of receptor systems 

in the mammalian brain, including those for serotonin, dopamine and benzodiazepines. In animals, it has been 

reported to affect short and long term memory. In the present study, effects of the dorsal hippocampus 5-

HT1receptor agonist (CP94253hydrochloride) on the harmaline (HA)-induced amnesia was examined in mice. 

Methods: In 1 experiment five groups of animals received saline (10 ml/ kg) and different doses of HA (0.625, 

0.75,2 and 4 mg/kg) 15 min before testing training, In 2 experiment groups of animals received saline (10/kg, i.p.) 

and CP94253hydrochloride (0.0005, 0.005,0.01 and0.25 ng/mouse) 15 min before training and In 3 experiment five 

groups of animals received HA (0.625, .75,2 and 4 mg/kg) and CP94253hydrochloride (.25 ng/mouse) 15 min 

before training. 

Results: Male NMRI mice weighing 20-25g were used in this study. Pre-training (0.75 mg/kg) intraperitoneal 

(i.p.) administration of Harmalie reduced memory formation, while harmaline .625 mg/kg and 2,4 mg/kg injected 

intraperitoneally and pre-training did not significantly influenced on memory behavior. 5HT1B/1D agonist CP94253 

hydrochloride, (.25 ng/mouse) administration had no effect on memory formation. 

Conclusions: The present findings suggest the involvement of agonist 5-HT1in Harmaline- induced impairment 

of memory formation.  
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ارمالیه CA1َیپًکامپ پشتی واحیٍ ) HT1-5( آگًویست اوتخابی گیروذٌ CP94253hydrochlorideاثر ) مکاران /  جمشیذی مُر          ( در فرامًشی واشی ازَ   34يَ 

 
 
 
 

 مقالٍ پصيَشی

 
در ( CA1) َیپًکامپ پشتی واحیٍ HT1-5 آگًویست اوتخابی گیروذٌ (CP94253hydrochloride)اثر 

 در مًش سًری ور فرامًشی واشی از َارمالیه
 

 3واصحی محمذ ،2دست زریه رضا محمذ ،1عریان شُرباوً ،*1مُر جمشیذی مُذی

 

ری، 1 ٌ فیشیًلًصی جاوً اًرسمی، تُزان، سیستی، داوشگاٌ علًم ی داوشکدٌ،گزي  ایزان خ
ٌ آساد اسلامی،2 ٌ علًم پایٍ، داوشگا ٌ سیست شىاسی، داوشکد  ایزان گزمسار، گزي
ٌ فه آيری3 ٌ علًم اعصاب، داوشکد م پششکی تُزان، تُزان، ایزانگزي ٍ پششکی، داوشگاٌ علً  َای پیشزفت
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 21/1/1336اوتشار بزخط:      3/6/1333: پذیزش     22/3/1333: دریافت
 33-33(: 2)33؛ 1336 ي تیز خزدادمجلٍ پششکی داوشگاٌ علًم پششکی ي خدمات بُداشتی ـ درماوی تبزیش. 

 
 چکیذٌ

لیي: زمیىٍ ْب سا اص تشیپتَفبى،پشٍتئیياّبی غٌی اص زّب دس دٍد ػیگبس ٍ غثتب وشثَ ًٌذ هبّی ٍخَد داسًذ وِ تـىیل آً  دّذ.ًـبى هی ی پیشٍلاصثِ ٍاػغِ ، هب
لیي ًٌذ ّبسهبلیي،ثتبوشثَ طیىی گؼتشدُ ّبیی هب لََ اَوؼیذاصاػوبل فبسهبو آهیٌ ًََ ٌـدی، ضذ تـٌدی ٍ، ای ؿبهل هْبس ه سٍی  آٍس داسًذ. ّبسهبلیي ثشلشصؽ اثش ت

اَع  ضٍدیبصپیيػیؼتناً ًَیي، دٍپبهیي ٍ ثٌ ذاساى، اص خولِ ػشٍت ِ، وٌذ. دسّب ػول هیّبی گیشًذُ دس هغض پؼتبً  HT1-5ی اثشات آگَیًؼت گیشًذُ ایي هغبلؼ

(CP94253hydrochloride) ًبحیِ یّپَوبهپ پـتی( یCA1)  لشاس گشفتدس فشاهَؿی ًبؿی اص ّبسهبلیي هَسد ثشسػی . 
شهَؽ ،هغبلؼِدس ایي : ريش کار بت ػبلیي ) 20-25ثب ٍصى  ّبی ػَسیً  ح گشٍُ اص حیَاً ل پٌ لیتش/ هیلی 10گشم هَسد اػتفبدُ لشاس گشفت. دس آصهبیؾ اٍ

ح گشٍُ اص  15سا گشم/ ویلَگشم( هیلی 4ٍ  75،2/،0.625ویلَگشم( ٍ دٍصّبی هختلف ّبسهبلیي ) دلیمِ لجل اص آهَصؽ دسیبفت وشدًذ. دس آصهبیؾ دٍم پٌ
بت، ػبلیي ) گرم/ مًش 50/0/ وCP94253hydrochloride (0000/0 ،000/0 ،00لیتش/ ویلَگشم( ٍ هیلی 10حیَاً دلیمِ لجل اص آهَصؽ دسیبفت  15 (واوً

بت دٍصّبی ) ح گشٍُ اص حیَاً َگشم/ هَؽ( 25/) گشم/ ویلَگشم( ّبسهبلیي ٍ دٍصهیلی 4ٍ  75،2/، /625وشدًذ ٍ دس آصهبیؾ ػَم پٌ اص  ًبً
CP94253hydrochloride 15 .دلیمِ لجل اص آهَصؽ دسیبفت وشدًذ 

 0.625،2)دّذ، دس حبلی وِ تضسیك دٍصّبی گشم/ ویلَگشم تـىیل حبفظِ سا وبّؾ هیهیلی /75 دس ایي تدبسة تضسیك پیؾ اص آهَصؽ ّبسهبلیيَا: یافتٍ
گشم/ هَؽ 5/0 تضسیك دٍص دّذ.ًویداسی حبفظِ سا تغییش گشم/ ویلَگشم( اص ّبسهبلیي ثِ صَست هؼٌبهیلی 4ٍ  ثِ صَست  ،CP94253 hydrochlorideاص  ًبًَ

ِ، ثی اثش اػت.  دسٍى هغضی، ثش تـىیل حبفظ
اَى ًتیدِ گشفت وِ آگَیًؼت گیشًذُ ّبی فَق هیثب تَخِ ثِ یبفتِگیری: وتیجٍ  دّذ.وٌؾ هی ّندس تـىیل حبفظِ ثب ّبسهبلیي ثش HT1-5ت

 
ِ، هَؽ ػَسی، ّبسهبلیي،: َاکلیذ ياشٌ  یّپَوبهپ آگَیًؼت، حبفظ

 
ر م، جمطیذی نحوه استناد به این مقاله: وًیست (CP94253hydrochloride) واصحی م. اثر دست م، زریه ػریان ش، مُ کامپ HT1-5گیروذٌ اوتخابی آگ  یَپً

ضی در( CA1) واحیٍ پطتی ش در اَرمالیه از واضی فرامً  ـدرماوی تبریس.  سًری مً ذاضتی  م پسضکی ي خذمات بُ ٌ ػلً ٍ پسضکی داوطگا  33-33(: 2)33؛ 1336ور. مجل
 

 
 حق تألیف برای مؤلفان محفًظ است.

ذاضتی ـ درماوی تبریس تحت مجًز کرییتً کامىس  م پسضکی ي خذمات بُ سط داوطگاٌ ػلً ٍ  (http://creativecommons.org/licenses/by/4.0)ایه مقالٍ با دسترسی آزاد تً مىتطر ضذٌ ک
اُ در صًرتی مجاز است کٍ بٍ اثر اصلی بٍ وحً مقتضی استىاد ي ارجاع دادٌ ضذٌ باضذ. وًٍ استفادٌ تى رگ  طبق مفاد آنَ 

http://creativecommons.org/licenses/by/4.0
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 مقذمٍ
ًٍی هغض ثب ػبصؽ هبدام ،یبدگیشی ٍ حبفظِ س الؼوش هذاسّبی ًَ

یَی ثِ هحشوْبیی وِ اص  ساى سا لبدس ثِ پبػخگ هحیظ اػت وِ خبًَ
ذ، هیپیؾ تدشثِ ؿذُ بٌعك(1)ػبصد اً ذ  . ه هغضی هتؼذدی هبًٌ

وبهپ، ش خلَ پیـبًی: هخسِ، آهیگذال، ّیپَ بٌل،  لـ سی تَ لـش اً
م، وَستىغ تبلاهَع، ثخؾ ی، اػتشیبتَ ة گیدگبّ ّبی هیبًی لَ

وَستىغ هغضیٍ  ذدس  ًئَ وبهپ یه  حبفظِ دخبلت داسًذ فشآیٌ یّپَ
 ِ مؾ هْوی دس یبدگیشی، حبفظ ثخؾ خیلی هْن دس هغض اػت وًِ 

ىیل خبعشات خذیذ داسد. ایي ٍ  وَتبُ هذت ٍ فؼبلیت حشوتی، تـ
ّبی صیبدی گیشًذُ .(3ٍ2) هٌغمِ اص هغض ثِ ػي خیلی حؼبع اػت

وبهپ ٍخَد داسًذ، یپَ  ّ ی گیشًذُ ّب،یىی اص ایي گیشًذُ دس
یًي هی ؼویتش اص عشیك  ثبؿذ.ػشٍتَ سٍتشاً اَى یه ًَ ًَیي ثِ ػٌ ػشٍت

سّبی غـبیی دس ػیؼتن ػصجی هشوضی ) ٍ ػیؼتن  (CNSسػپتَ
ظیش دس ثبفت( ٍ ّویي عَس PNSػصجی هحیغی ) ّبی غیشػصجیً 

اَسؽ، ػیؼتن للجی لَِ گ  وٌذ.ػشٍلی ٍ حؼی ػول هی-خَى، ل
سّبی  دُ ٍ سػپتَ ؼویتش دس عَل تىبهل ثَ سٍتشاً لٍیي ًَ یًي ا ػشٍتَ

ًَِ ی دس گ ًَیٌ ؼبى ٍخَد ػشٍت ّبی هختلف اص پلاًبسیب گشفتِ تب اً
ىیل  .(2) داسًذ یًي دس یبدگیشی ٍ تـ ذ حبوی اص دخبلت ػشٍتَ اَّ ؿ

اَدُ  .(4اػت )HT2-5 وHT1-5ّبی ّبی گیشًذُحبفظِ اص عشیك خبً
یًي  ذام ًوَػشٍتَ ؼویتش  دّذ.ّب سا تحت تبثیش لشاس هیاً تٍشاً س ایي ًَ

لَیي، ؼ ذاصُ ثب اثش ثش سٍی تشؿح اً ظین اً ی ثذى سا دس ثضسگؼبلاى تٌ
اَدُ گیشًذُ .(5-7) وٌذهی ًَیي ثِ عَس لبثل توبم خبً ّبی ػشٍت

وبهپ، وِ ثخـی اص ػیؼتن لیوجیه اػت، ثیبى ای هلاحظِ یّپَ دس 
ًَذهی اَد ثؼیبسی هی .(3) ؿ ًٌذ ثِ گیشًذُه اَ یًي هتصل ت ّبی ػشٍتَ

ًَذ، لَیيث ؿ لَیيّب اصخولِتب وشث ذ. ثتبوشث اَد ّؼتٌ اَد  بّی ایي ه دس ه
گَس، لبسذٍ  ػشوِ(  یَب، اً ًٌذ )گٌذم، ثشًح، رست، خَ، ػ غزایی هب

ثٍبت  اَد اػتٌـبلی ّوسٌیي دس هـش ًٌذ ؿشاة، آثدٍَ  ...(ٍ  دس ه هب
لَیي جبوَ ًیض ٍخَد داسًذ. ّوسٌیي ثتب وشث بّسهبى، هثل تٌ ًٌذ  ّبیی هب

 ٍ بّسهبلیي دس پلاػوبی خَى، ثبفت للت، ولیِ، وجذ  بّسهبى ٍ  س ًَ
لَیي8صا حضَس داسًذ )ّوسٌیي هغض ثِ صَست دسٍى بّ (. ثتب وشث

طی پیسیذُ لََ ًٌذ ّبی هختلفی هیّذف ِای داسًذ ٍ ثفبسهبو اَ ت
ًَذ ِ )یه هبدُ هی هتصل ؿ ذف هتصل ؿَد( و ذ ثِ زٌذیيّ  اًَ ت

آهیي اوؼیذاص  ًََ سّبی ه ضٍدیبصپیي، A,Bؿبهل سػپتَ سّبی ثٌ ، سػپتَ
ی  اًٍ ذ فشا اَّ ذ. ؿ ًَیي ٍ گلَتبهبت ّؼتٌ ایویذیبصٍل، دٍپبهیي، ػشٍت

بى هی اٍىًـ یك گشداى خَد سا اص عشدّذ وِ ّبسهبلیي اثشات س
دبم هیهىبًیؼن ًَشطیه اً ِ  .(9) دّذّبی ػشٍت ّذف اص ایي هغبلؼ

تًخبثی گیشًذُ ًَیؼت ا  HT1-5یثشسػی اثشات آگ

(CP94253hydrochloride) ِی تأثیش یبفتِ اص ّبسهبلیي ثش سٍی حبفظ
 ثبؿذ.ّبی ػَسی ًش هیدس هَؽ

 
 ريش کار

گبّی ًش،دس ایي تحمیك اص هَؽ ًظاد  ّبی وَزه آصهبیـ
NMRI  اى اػتفبدُ ؿذ. (55-50)ٍصى تمشیجی اًَبت دس حیَ خبًِ حی

شاى تىثیش ٍ تب سػیذى ثِ ٍصى هٌبػت  گبُ تْ تحمیمبتی داًـ
آة ٍ غزای وبفی دس اختیبس  دس عَل ًگْذاسی، ؿذًذ.ًگْذاسی هی

 دسخِ ػبًتیگشاد 55±5 گشفت، دس هحیغی ثب دهبیّب لشاس هیهَؽ

 صجح( 8)ؿشٍع سٍؿٌبیی  ػبػتِ 12سٍؿٌبیی -ی تبسیىیثب دٍسُ ٍ
اَى فمظ یه ؿذًذ.ًگْذاسی هی آصهبیـبت  ثبس آصهبیؾ ؿذ.ّش حی

دبم هی اى ثب  گشفت.دس صهبى هؼیٌی اص سٍص اً خْت آؿٌبیی حیَ
ّبی لفغ دلیمِ لجل اص ؿشٍع آصهبیؾ، 30هحیظ ٍ وبّؾ اػتشع
عِ ثِ هحل هَسد دس ّش  ؿذ.خْت آصهبیؾ هٌتمل هی ًظش، هشثَ

اَى هَسد اػتفبدُ لشاس گشفت.گشٍُ آصه ی دُ حی -توبهی آصهبیؾ بیـ

اًبت ٍ ثش عجك هَاصیي اخلالی وبس ّب سالؼول ثب حیَ ّبی عجك دػتَ
دبم گشفت. ًگْذاسی ٍ بت اً اً تخبة هَؽ اػتفبدُ اص حیَ -ػلت اً

ًَی ٍ ًیض تذاخل ووتش  تشّبی ًش ثِ دلیل ػبدُ دى ػیؼتن َّسه ثَ
د.َّسهَى دًذ  ّبی خٌؼی ثب داسٍّب ثَ ٍػبیل هَسد ًیبص ػجبست ثَ

تبوغ هذلاص:  أمخْت  kopf دػتگبُ اػتشیَ اَى ٍ  تَ هغض حی
ل دس ًبحیِ خْت  step-down دػتگبُ، CA1ی گزاؿتي وبًَ

لَیي( دی ّیذسٍ 3،4هتَوؼی 7) ّبسهبلیي-، ثشسػی حبفظِ ثتب وشث
آگًَیؼت  CP94253 hydrochloride، هحصَل ؿشوت ػیگوب

 bioscince هحصَل ؿشوت ،         لَی اًتخبثی گیشًذُ

TOCRIS وتبهیي ّیذسٍولشایذ ٍ صایلضیي ثِ ، ایبلات هتحذُ آهشیىب
اَى داسٍّبی ثیَْؿی ثشای تضسیك دسٍى صفبلی أمسٍؽ  .ػٌ ثب  تَ

د: دػتگبُ اػتشئَتبوغ س  دس ایي سٍؽ، ثِ ایي صَست ثَ اثتذا خبًَ
 ّیذسٍولشایذ،داسٍی ثیَْؿی وِ اص تشویت وتبهیي  سا ٍصى وشدُ،

د، هغبثك ثب ٍصى خبًَس ثِ صَست  صایلاصیي ٍ ػبلیي تْیِ ؿذُ ثَ
پغ اص ثیَْؿی وبهل ػش خبًَس دس  دسٍى صفبلی تضسیك گشدیذ.

 وٌذ.ایي دػتگبُ حشوت هی ؿَد.دػتگبُ اػتشیَتبوغ ثبثت هی
وٌٌذُ دػتگبُ ػش خبًَس سا دس حیي ثیَْؿی ثبثت ّبی تثجیتهیلِ

تبوغ، داسد. ثشایًگِ هی اَى دس دػتگبُ اػتشئَ ّبی هیلِ تثجیت حی
اَى دس هیلِ سفتگی گَؽ خبسخی ٍ پَصُ گَؿی دس فشٍ ی حی
ی خب هی ی دًذاًی ّبی گَؽ ٍ هیلِثؼذ اص تٌغین هیلِ گشفت.دًذاً

اَى وبهلا دس ػغح افمی لشاس هی ثؼذ اص لشاسگیشی  گشفت.ػش حی
اَى دس ی لیسی پَػت ثِ ٍػیلِ دػتگبُ ٍ ثبثت ؿذى ػش، ػش حی

اَى اص ًبحیِ اَى پغػش حی ػشی ی ثبلای زـن تب اًتْبی اػتخ
الىل ػغح خودوِ ثِ خَثی تویض ٍ  ثب پٌجِ ٍ ٍ ؿذثشداؿتِ هی
 گشدیذ تب هحل ًمبط ثشگوب ٍ لاهجذا هـخص گشدد.خـه هی

دسص تبخی هحل  ثشگوب هحل تمبعغ دسص تبخی ٍ دسص ػْوی اػت.
ّیبًِ ٍ دسص ػْوی ؿىبف ثیي ّبی پیـبًی ٍ آاتصبل اػتخَاى

اَى اٍتؼَى اػتخ ّبی آّیبًِ اػت. هغبثك اعلغ پبسویٌؼَى ٍ 
ل تی ثِ لشاس گزاسی ثشای ًبحیِهختصبت هحل وبًَ ی ّیپَوبهپ پـ

 :±2اصخظ ٍػظ، (AP) خلفی-لذاهی :-3/2اص ثشگوب  صیش اػت:
. (DVپـتی)-ؿىوی :-/.9اص ػغح خودوِ ، (ML) خلفی-هیبًی
تی تضسیك ؿذ. CA1یثِ ًبحیِ دارو دٍصّبی هختلف  ّیپَوبهپ پـ

ثشای تْیِ  اًتخبثی، خْت تضسیك دس ػبلیي حل ؿذًذ. آگًَیؼت
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ل تضسیك، هتش ثبلاتش اص ػشًگ دًذاى پضؿىی وِ یه هیلی ػش وبًَ
ٌوب ثشیذُ ؿذُ، ل ساّ اتیلٌی هتصل ای ثِ ساثظ پلیثب زؼت لغشُ وبًَ

اَى ای وِ ثِ گًَِ خْت تضسیك داسٍ، گشدیذ. ّیر اػتشػی ثِ حی
پغ اص اعویٌبى اص  ثِ آساهی اص ًبحیِ پـتی گشفتِ ؿذ. ٍاسد ًـَد،

ل، دى وبًَ ذاصُ ػَصى دًذاى ػش ثب اػتفبدُ اص ثبص ثَ پضؿىی وِ ّن اً
ٌوب  ل ساّ اٍسد وبًَ ل ثِ آساهی  ٌوب ثشیذُ ؿذُ،وبًَ ل ساّ ثب وبًَ

 CA1 ًبحیِلیتش داسٍ ثِ هیىشٍ /.5ثبًیِ  60ػپغ ثِ هذت  گشدیذ.
تی تضسیك ؿذ وِ ػول تضسیك دس ّش ل اًدبم  دٍ ّیپَوبهپ پـ وبًَ

اَى تضسیك ؿذ. ثِ ػجبستی یه هیىشٍ ؿذ. دس  لیتش داسٍ ثِ هغض حی
اَى ثبیذ آصاداًِ حشوت وٌذ ٍ ًجبیذ ثب دػت هْبس  ٌّگبم تضسیك حی

اًَبت ثب ولشٍفشم خْت تبییذ دسػتی خبیگبُ تضسیك، ؿَد. وـتِ حی
ى،ؿذُ ٍ ػپغ س  اص ًگ هتیلي ثلَ ثب اػتفبدُ اص ػشًگ ّبهیلتَ

ٌوب ثِ داخل هغض تضسیك ؿذ. ل ساّ ػپغ هغضّب خبسج  عشیك وبًَ
-10فشهبلیي  ٍ ثِ هٌظَس فیىغ ًوَدى ثِ هذت یه ّفتِ دس ؿذُ

دبم پشٍػِدس هشحلِ دسصذ لشاس دادُ ؿذًذ. ّبی ثبفتی ی ثؼذ ثب اً
ل ٍاتؼَى -پبوؼیٌَعگزاسی ثب اػتفبدُ اس اعلغ صحت ػول وبًَ

 step-down ثشای ػٌدؾ هیضاى حبفظِ اص دػتگبُ تبییذ گشدیذ.

وف  ثبؿذ.هی 00×00×40ای ثِ اثؼبدایي دػتگبُ خؼجِ اػتفبدُ ؿذ.
اَصی ثب لغشدػتگبُ پَؿیذُ اص هیلِ ٍ ثِ فبصلِ هؼبٍی  /.0 ّبی ه

cm 0 .زٌیي یه ػىَی هىؼجی زَثی ثِ اثؼبدّن اص ّن اػت 
cm4×4×4  ّبی فلضی لشاس لؼوت هیبًی وف دػتگبُ سٍی هیلِدس

ؿَد یه خشیبى الىتشیىی ثب ٌّگبهی وِ دػتگبُ سٍؿي هی داسد.
ّبی فلضی ثبًیِ دس هیلِ 00 ٍلت،هیلی 00 ٍ ّشتض 0هـخصبت 

-step هَؽ ثب احتیبط وبهل سٍی ػىَ دػتگبُ ّش گشدد.هی ثشلشاس

down اَى اص گیشد.لشاس هی ثَی پبییي  ثِ هحض ایٌىِ حی هىؼت ز
اَى سٍی هیلِ ثِ  ّبی فَلادی لشاس گشفت،آهذ ٍ زْبس پبی حی

اٍسد هی 15 هذت اى ؿَن  ػپغ هَؽ سا  ؿَد،ثبًیِ ثِ پبّبی حیَ
اص  ثؼذ 5صجح تب  8هشاحل آهَصؽ ثیي  وٌین.اص دػتگبُ خبسج هی

ذاصُ گشفت.اًدبم هی ظْش خلؼِ  گیشی اثش داسٍّب،ثشای اسصیبثی ٍ اً
ػبػت ثؼذ اص آهَصؽ ٍ اص ًظش سٍؽ هـبثِ خلؼِ  54تؼت 
دآصهَى  اَى ؿَن ًوی ثَ ثِ هحض  .شفتگثب ایي تفبٍت وِ حی

اَى اص ػىَ خذا  آهذ،ؿذ ٍ هَؽ پبئیي هی ایٌىِ زْبس پبی حی
اَى ثِ صٍس  وـذهذت صهبًی وِ عَل هی ؿذ.صهبى ثجت هی تب حی

اَى تبخیش دس پبئیي آ وبهل اص ػىَ پبئیي ثیبیذ، هذى اص ػىَ ثِ ػٌ
د ٍ 000حذاوثش صهبى آصهَى ؿذ.ثجت هی دس صَستی وِ  ثبًیِ ثَ

اى دس عَل ایي هذت اص ػىَ پبئیي ًوی دػتگبُ خبسج  اص آهذ،حیَ
اى ّبی شٍُگ ؿذ.ثبًیِ دس ًظش گشفتِ هی 000ٍ صهبى تبخیش ثشای حیَ

گشٍُ  )دُ تبیی( وِ ّبسهبلیي دسیبفت وشدًذ: ّبییگشٍُ، آصهبیؾ
ل ثِ اَى گشٍُ وٌتشل،اٍ زْبس گشٍُ دیگش ثِ تشتیت  ػبلیي ٍ ػٌ

 (گشم/ ویلَگشمهیلی 4و5، 50/0/، 550) دٍصّبی هختلف ّبسهبلیي

دلیمِ لجل اص هشحلِ آهَصؽ ثِ صَست دسٍى صفبلی  00 را
ّبیی گشٍُ ػبػت ثؼذ هَسد آصهَى لشاس گشفتٌذ. 54دسیبفت وشدُ ٍ 

-سا دسیبفت هی CP94253 hydrocholrideوِ آگًَیؼت اًتخبثی 

اى گشٍُ وٌتشل،ؿبهل پٌح گشٍُ هی وٌٌذ: ل ثِ ػٌَ  ثبؿٌذ وِ گشٍُ اٍ
دلیمِ ثؼذ  0 اثتذا ػبلیي سا ثِ صَست دسٍى صفبلی دسیبفت وشدُ،

 00ثؼذ اص  ّیپَوبهپ دسیبفت وشدًذ، CA1دٍثبسُ ػبلیي سا دس ًبحیِ

زْبس  گیشًذ.ػبػت ثؼذ هَسدآصهَى لشاس هی 54دلیمِ ؿَن دادُ ٍ
گشٍُ دیگش ًیض اثتذا ػبلیي سا ثِ صَست دسٍى صفبلی دسیبفت 

 CP94253دلیمِ ثؼذ دٍصّبی هختلف  5ًوَدُ 

 CA1 یسا دس ًبحیِ (ًبًَگشم / هَؽ /0000/و000/و00/و50)
ذ.دسیبفت هی ػبػت ثؼذ هَسد  54دلیمِ آهَصؽ ٍ 10ثؼذ اص  ًوبیٌ

-5ّبیی وِ آگًَیؼت اًتخبثی ( گش3ٍُ گیشًذ.آصهَى لشاس هی
HT1B ٍ ثبؿٌذ،ؿبهل پٌح گشٍُ هی وٌٌذ:ّبسهبلیي دسیبفت هی 

ل اثتذا ػبلیي سا ثِ صَست دسٍى صفبلی دسیبفت وشدُ،  5 گشٍُ اٍ
 00 اص وبهپ دسیبفت ٍ ثؼذَیپً CA1 دلیمِ ثؼذ ػبلیي سا دس ًبحیِ

 گیشد.ػبػت ثؼذ هَسد آصهَى لشاس هی 24دلیمِ آهَصؽ دادُ ٍ 
 اثتذا دٍصّبی هختلف ّبسهبلیي ًیض زْبس گشٍُ دیگش

سا ثِ صَست دسٍى صفبلی  (گشم/ویلَگشمهیلی 4و50/0،5/،550)
ًبًَگشم/  50/0)آگًَیؼت  اثشدلیمِ ثؼذ دٍص ثی10دسیبفت ًوَدُ ٍ 

ذ.دسیبفت هی CA1سا دس ًبحیِ  (هَؽ دلیمِ  10ثؼذ اص  ًوبیٌ
 ٍ تدضیِ گیشًذ.لشاس هیػبػت ثؼذ هَسد آصهَى  24 آهَصؽ دادُ ٍ

ٍاسیبًغ  آًبلیض آصهَى اص آهبسی تحلیل ٍ تدضیِ ثشای: ّبدادُ تحلیل
  spssافضاس ًشم اص اػتفبدُ ثب تَوی تؼمیجی ػپغ آصهَى ٍ عشفِ یه

 خغبی ± هیبًگیي صَست ثِ ًتبیح. گشدیذ اػتفبدُ 17 ًؼخِ
گضاسؽ  001/0 اص ووتش pدس ػغح  (SEM) ّباػتبًذاسد هیبًگیي

-یا آزمًن کًلمًگريف -Shapiro-Wilk آزمًن ازبا استفادٌ  .ؿذ
ف زیغ ورمالی وذاروذ.مطخص ضذ کٍ دادٌ اسمیروً   َا تً

 
 َایافتٍ

ی تضسیك دٍصّبی دٌّذُ ًوبیؾ: (ػوت زپ): 1ًوَداس
 ثبؿذ.ّبی ػَسی ًش هیهختلف ّبسهبلیي پیؾ اص آهَصؽ دس هَؽ

ػبلیي سا ثِ صَست دسٍى  گشٍُ ػبلیي یب ثِ ػجبستی گشٍُ وٌتشل،
ّبی دیگش دٍصّبی گشٍُ صفبلی ٍ دسٍى هغضی دسیبفت ًوَد.

ػبلیي سا ثِ صَست  هختلف ّبسهبلیي سا ثِ صَست دسٍى صفبلی ٍ
ًوَداس تبخیش دس پبییي آهذى اص ػىَ سا  دسٍى هغضی دسیبفت وشدًذ.

-دس همبیؼِ ثب گشٍُ ػبلیي/ػبلیي هی >P.000/0*** دّذ،ًـبى هی

اثشات تدَیض پیؾ اص  (ػوت ساػت )-1ًوَداس ثبؿذ.
دس پبییي آهذى اص  ًوَداس تبخیش .CP94253 hydrochlorideآهَصؽ

دّذ وِ ًـبى هی ،(ػوت زپ) اٍل ًوَداسدّذ. ػىَ سا ًـبى هی
-هیلی 4و 50/0،5/، 550) تدَیض همبدیش هختلف ّبسهبلیي

آهَصؽ ٍ دلیمِ لجل اص  15 ثِ صَست دسٍى صفبلی، (گشم/ویلَگشم
 دلیمِ لجل اص آهَصؽ ثِ صَست دسٍى هغضی، 10تضسیك ػبلیي 

آصهَى آهبسی  دّذ.تأخیش دس ثِ خبعشآٍسی حبفظِ سا ًـبى هی
kluskal wallis ثب همبدیش هختلف ّبسهبلیي،  یوبسثدّذ وِ ًـبى هی

 دّذتأخیش دس پبییي آهذى اص ػىَ سا ثِ عَس هؼٌبداسی وبّؾ هی

(000/0 P< (0=)584/01 وH).  ٍحبفظِ اػت ٍ بٍ مؼىی تخریبک 
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بى هی Mann-whitney آنالیز با -هیلی 50/0 وِ تضسیك دٍص دّذًـ

دلیمِ لجل اص آهَصؽ ثِ عَس هؼٌبداسی  00گشم/ویلَگشم( ّبسهبلیي 
تأخیش دس پبییي  ٍ وٌذحبفظِ سا تخشیت هی دس لیبع ثب گشٍُ وٌتشل،

ل  ًوَداس (>000/0P) دّذآهذى اص ػىَ سا وبّؾ هی ػوت )اٍ
 CP94253دّذ وِ تدَیض همبدیش هختلف ، ًـبى هی(ساػت

hydrochloride ًبًَگشم/  /0000و /000و /00 /،50 ثب دٍصّبی
دلیمِ لجل اص آهَصؽ ٍ تضسیك  15 ثِ صَست دسٍى صفبلی، (هَؽ

ثش سٍی  دلیمِ لجل اص آهَصؽ ثِ صَست دسٍى هغضی، 10ػبلیي 
بى هی kluskal wallisآصهَى آهبسی  ثی اثش اػت.حبفظِ  دّذ وِ ًـ

دس پبییي  تأخیش CP94253 hydrochlorideهختلف  تیوبس ثب همبدیش
 (>00/0P) دّذ.آهذى اص ػىَ سا ثِ عَس هؼٌبداسی وبّؾ هی

ٍ010/00(=0)H  ِبا آوالیس مؼىی تخریب حافظٍ است يوِ ث 

Mann-whitney ًبًَگشم/ هَؽ 00/0وِ تضسیك دٍص  دّذًـبى هی 
دلیمِ لجل اص آهَصؽ ثِ عَس  CP94253 hydrochloride 00 اص

تأخیش  ٍ هؼٌبداسی دس لیبع ثب گشٍُ وٌتشل،حبفظِ سا تخشیت هیىٌذ
: اثش 2ًوَداس .(>00/0P) دّذدس پبییي آهذى اص ػىَ سا وبّؾ هی

اَم ّبسهبلیي ثب  تضسیك ّبسهبلیي ثب دٍصّبی هختلف ٍ تضسیك ت
 50/0 با ديز hydrochloride  CP 94253ٍ دٍصّبی هختلف

تسریق  (سمت چپ)ديم  ومًدار. ذدَرا ومایص می واوًگرم/ مًش
َارمالیه بٍ صًرت درين صفاقی ي سالیه بٍ صًرت درين مغسی 

 hydrochloride CP تسریق (سمت راست)ومًدار  دَذ.را وطان می

ي تسریق ديزَای مختلف َارمالیه بٍ  CA1در واحیٍ  94253
در آزمایطات بررسی  دَذ.صًرت درين صفاقی را وطان می

اًوات  برَمکىص، ابتذا َارمالیه تسریق ضذ ي سپس حی
hydrochloride CP 94253 .آوالیس آماری  دریافت کردوذANOVA 
ومایاوگر آن است کٍ تسریق  Kruskal-waliseغیر پارامتری 

 hydrochloride CPي  گرم/ کیلًگرممیلی / 57 ديزَارمالیه با 

واوًگرم/ مًش تاخیر در پائیه آمذن از سکً را  50/0 با ديز 94253
 ي H، (000/0P<)(0=)100/01 دَذ.داری تغییر میبٍ طًر مؼىی

دار حاکی از کاَص مؼىی Mann-Whitneyآوالیس با آزمًن آماری 
اواتی  است کٍ ایه زمان وسبت بٍ گريٌ کىترل، در حیً

hydrochloride CP 94253 2 را َمراٌ با َارمالیه با ديزَای 
 دریافت .>P)00/0) اوذدریافت کردٌ گرم/کیلًگرممیلی

hydrochloride CP 94253  میلی 4ي 550/0بٍ َمراٌ ديز-

 دَذ.بٍ طًر مؼىادار حافظٍ را تغییر ومی َارمالیه، گرم/کیلًگرم

 

  
بّسهبلیيٍ  : 1ًوَداس  حبفظِ ثش CP94253 hydrochlorideاثش تضسیك دٍصّبی هختلف 

  
 /(57) 1 برای ومًدار  Error Barومًدار

تٌشل وِ ػبلیي سا دسٍى هغضیٍ  دسٍى صفبلی دسیبفت ًوَدُ ** >00/0P تفبٍت هؼٌبداس  ثبؿذ.هی اًذ،دس همبیؼِ ثب گشٍُ و

 0.25 0.01 0.005 0.0005 سالین

* * 
CP94253 hydrochloride(ng/mouse) 

 4 2 0.75 0.625 سالین

 * * * 
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بّسهبلیيٍ حبفظِ ثش hydrochloride  CP 94253اثش تضسیك دٍصّبی هختلف  :2 نمودار ػظ   دس ایدبد حبفظِ ثشسػی تذاخل ایي دٍ ی تخشیت ؿذُ تَ

  
 (/57) 2برای ومًدار Error Barومًدار

 / 50اَرمالیه با ديز  کىىذٌ سالیه/در مقایسٍ با گريٌ دریافت> P 00/0کىىذٌ سالیه، ++ مؼىادار در مقایسٍ با گريٌ دریافت>P 00/0 مؼىادار **ي>P 000/0 اَی مؼىادار:*** مؼىادارتفايت

گرممیلی  .باضذمی گرم/کیلً
 

 بحث
تضسیك پیؾ اص آهَصؽ  وِ دّذّبی حبضش ًـبى هیدادُ

ثِ خبعش آٍسی سا دس هَؽ وَزه آصهبیـگبّی وبّؾ  ّبسهبلیي،
گشم/ ویلَگشم هیلی 50/0 دٍص ضسیك ّبسهبلیي دست اص ایي سٍ دّذ.هی

ثِ ایي هؼٌی وِ  ؿذ،ثِ وبّؾ دسحبفظِ آهَصؽ هٌدش پیؾ اص
ذ  ّب،تثجیت تحت تبثیش لشاس گشفت. هَافك ثب ایي دادُ حبفظِ ٍ فشآیٌ

لیٌی اػت وِ  2005دس ػبل  اػلام گشدیذ وِ ّبسهبلیي ثتب وشثَ
ذ اختلالات حشوتی ٍ یبدگیشی  هَخت اختلالات ؿٌبختی هبًٌ

ئیذ . (00) ؿَدفضبیی هی لیي همذاس ًَس βآلىبلَ ًفشیي  اپیوشثَ
لَی سا افضایؾ هی دّذ ٍ ّوسٌیي همبدیش دٍپبهیي ٍ خبسج ػل

احی هغضی اص عشیك ػیؼتن ثبصخزة  ًَیي سا دس ثؼضی اص ًَ ػشٍت
آهیي افضایؾ هی لیي .(8) دّذهًََ ؼتن ّب ثش سٍی ػیاثش ثتب وشثَ

ًشطیه هَسد ثشسػی لشاس گشفتِ اػت سػذ ًظش هی ٍ ّبی ػشٍتَ

ایي . ای سلبثتی ثبؿذثِ ؿیَُ HT-0ّبی ثب گیشًذُ تؼبهل آًْب
ّن ٍ ًیضاوؼیذاص، آهیٌَّبی هًََتشویجبت هْبس وٌٌذُ صا هـتمبت تَ

ًیي دسٍى صا دس پشداصؽ اعلاػبت، تؼذیل حبفظِ ّؼتٌذ. ػشٍتَ
ًیي هشتجظ ثب )احتوبلا( اص عشیك گیشًذُوَتبُ ٍ ثلٌذ  ّبی ػشٍتَ
بیت هیاًتمبل ػیگٌبل ذ هٌدش ّبی هختلف ًمؾ داسد، وِ دس ًْ اًَ ت

طیه ؿَد دس پؼتبًذاساى، هؼیشّبی  (.00) ثِ تغییشات هَسفَلَ
ًَیي اص . گیشدی دس هغض هیبًی ٍ پـتی هٌـب هیاّؼتِ سافِ ػشٍت

اى هثبل، لـش، ّیپَوبهپ،  HT-0 فیجشّبی ثِ هٌبعك هغضی )ثِ ػٌَ
م( سفتِ ٍ دس یبدگیشی ٍ حبفظِ دسگیش ّؼتٌذ وِ ثِ  آهیگذال، ػپتَ

اَى ٍاػغِ حبفظِ ًشهبل ٍ ًبوبس ی هغبلؼِ .(05)گیشد آهذ لشاس هیػٌ
بى هی حبضش تخبثی ًـ دّذ وِ تضسیك پیؾ اص آهَصؽ آگًَیؼت اً
 00/0 ديز با HT1B (CP94253hydrochloride)-5ی گیشًذُ
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ذ ثِ وٌذ وِ هیهی تخشیت سا حافظٍ ػملکرد ًبًَگشم/ هَؽ اًَ ت
لیذ  تَػظ  CAMPدلیل هْبس آدًیلات ػیىلاص ٍ وبّؾ تَ

اَدُ ذ ثِ ػلت ٍخَد ایب هی ٍ ثبؿذ HT1-0ی خبً اًَ سّبی ت سػپتَ تَ
ًَیي ثبؿذ ًَیي دس ّیپَوبهپ هی وِ هبًغ آصاد ػشٍت -ؿذى ػشٍت

 HT1A-0 آگًَیؼت گیشًذُ OH-DPAT-8ؿَد. گضاسؽ ؿذُ وِ 

ًَذگبى ثی ثش آگًَیؼت  OH-DPAT-8 اثش اػت.سٍی یبدگیشی خ
دس  .(11ٍ3) وٌذیبدگیشی دس ست سا تخشیت هی ،HT1A-0 گیشًذُ

 دس (.12) دّذتثجیت یبدگیشی سا افضایؾ هی، DOI همبثل آگًَیؼت
دٍصی اص ّبسهبلیي وِ  مأتًهـخص ؿذ وِ تضسیك  تحمیك حبضش،

 اثشدٍص ثی ثب سٍی حبفظِ داسد اثش تخشیجی ثش
تخشیت  ثِ صَست هؼٌبداسی.  CP94253hydrochlorideآگًَیؼت

ّبسهبلیي سا ثشعشف  mg/Kg 50/0)) حبفظِ ًبؿی اص تضسیك دٍص
 ثِ ّوشاُ (گشم/ ویلَگشمهیلی 5) م ّبسهبلیي ثب دٍصَأوٌذ، تضسیك تهی

CP94253hydrochloride  ًبًَگشم/ هَؽ ثِ صَست  52/0ثب دٍص

هوىي اػت ػلت احتوبلی  وٌذ.داسی حبفظِ سا تخشیت هیهؼٌب
ًیٌی ٍ اثشتبثیش ّبسهبلیي سٍی گیشًذُ ًتبیح فَق، گزاسی ّبی ػشٍتَ

 سٍی حبفظِ ثبؿذ. 

 
 گیریوتیجٍ

ًیي، ثش ایي ًتبیح ًـبى هی دّذ وِ آگًَیؼت گیشًذُ یه ػشٍتَ
ىیل حبفظِ تبثیش هی گزاسد ٍ ثب ایي سٍی اثش تخشیجی ّبسهبلیي دس تـ

وٌؾ داسد ٍ اثش فشاهَؿی ًبؿی اص داسٍی ّبسهبلیي  گیشًذُ ثشّن
 گشدد.سٍی حبفظِ تَػظ ایي آگًَیؼت ثشعشف هی

 
 تقذیر ي تشکر

دبم دس سا هب وِ هحتشم اػبتیذ ٍ ولیِ ّوىبساى اص ثذیي ٍػیلِ  اً
ی ٍ تـىش ووبل ًوَدًذ، پظٍّؾ ساٌّوبیی ایي  داسین. سا لذسداً
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