
  ۶۵- ۷۴/ ۱۳۸۸بهار / دوره چهاردهم/ مجله علمي دانشگاه علوم پزشكي كردستان

  زان اضطراب رتها يگدال در کنترل ميک آمينرژيستم کولياثرات س

   شکل مرتفعيا در تست ماز بعلاوه
  ٤ن دستيمحمدرضا زردكتر ، ٣وريکاظم پر دكتر،٢انيشهربانو عردكتر ، ١يجلال صولت

  ٠٢٦١ - ٤٤١٨١٤٣: تلفن   )لؤولف مسؤم ( ايران، كرج،قاتي واحد علوم و تحق كرج،ي، دانشگاه آزاد اسلاميست شناسيگروه ز ، ي تخصصيا دکتريدانشجو -١
solati@kiau.ac.ir  

  ، تهران، ايرانت معلم تهراني، دانشگاه تربيست شناسيگروه زاستاد،  -٢

  ، تهران، ايرانقاتي واحد علوم و تحقي، دانشگاه آزاد اسلاميست شناسياستاد، گروه ز -٣

  ، تهران، ايرانتهران ي، دانشگاه علوم پزشکيگروه فارماکولوژ استاد، -٤

 

  چکيده

سازد و با اختلالات فيزيولوژيك و  باشد كه بسياري از افراد جامعه را مبتلا مي اضطراب يك اختلال بسيار شايع مي: نه و هدفيزم

 در. باشد ي اضطراب ميگر ک مغز در واسطهينرژيکول يها رندهي و گنرونها نشان دهنده نقش يمطالعات قبل.  همراه استيرفتار

  . شده استي بررسي اضطرابي رفتارهايگدال بر رويک آمينرژيستم کوليق حاضر اثرات سيتحق

ده و يدا گردي پهاي مورد بررسي  بر روي موشيگدال با استفاده از دستگاه استرئوتاکسيمحل آم در اين پژوهش :بررسيروش 

گدال ي آميه مرکزي داخل ناحيقي استفاده از کانول تزر مورد نظر بايداروها. دي در همان محل نصب گردقاًي راهنما دقيها کانول

در کنترل اضطراب موشهاي صحرايي نر  يمرکز استيل کولين در آميگدال ينيکوتي و نينياثرات گيرنده موسکارق شدند و يتزر

  .ديگرداي شکل مرتفع  بررسي  بالغ با استفاده از تست ماز بعلاوه

به آميگدال مرکزي باعث کاهش درصد زمان سپري شده و درصد )  ميکروگرم۲دوز (ن يزوستگمي تزريق دو طرفه ف:ها يافته

رنده يست گيآنتاگونطرفه  تزريق دو. باشد شود که نشان دهنده افزايش سطح اضطراب مي مي (p<0.05) دفعات ورود به بازوي باز

تزريق دو .  ندارد(p>0.05) ي اضطرابيفتارها بر ريدار ياثرات معن) کروگرمي م۱ و ۵/۰، ۲۵/۰دوزهاي (ن يلوکارپيپ، ينيموسکار

به آميگدال مرکزي باعث کاهش درصد زمان سپري شده و درصد دفعات ورود به )  ميکروگرم۲ و ۱دوز هاي (طرفه نيکوتين 

 ۵۰ و ۳۰، ۲۰دوزهاي (طرفه مکاميل آمين  تزريق دو. باشد شود که نشان دهنده افزايش سطح اضطراب مي  مي (p<0.05)بازوي باز

  .شود  مي (p<0.05)داري آنتاگونيست گيرنده نيکوتيني باعث بروز اثرات ضد اضطرابي معني) نانو گرم

   آميگدال در کنترل اضطراب نقش دارندينيکوتي و نينيهاي موسکار دهد که گيرنده  نتايج بدست نشان مي:ريگي  نتيجه

  حرايي، اضطراب، موش صيني، موسکاري آميگدال، نيكوتين:ها واژهكليد 

 ۲/۲/۸۸ :      پذيرش مقاله۲۴/۱/۸۸ :      اصلاح نهايي۲۱/۸/۸۷ :وصول مقاله

  

  مقدمه 

ترين اختلالات رواني است  اضطراب يكي از شايع

 .سازد كه تعداد زيادي از افراد جوامع مختلف را مبتلا مي

كننده است كه خطري  اضطراب يك احساس ناراحت

الات ذهني كه ـن حـ اي.دـكن م را تداعي ميهنامعلوم و مب

  ايم با علائم جسمي و بدني مانند  همه ما بارها تجربه كرده

  

گلو،  فشردگي قفسه سينه، احساس تنگي و فشردگي در

اشكال در تنفس، طپش قلب، گيجي، آشفتگي رواني و 

 نشان داده يمطالعات قبل ).١ (عرق كردن همراه است

اب  اضطريگر  مختلف مغز در واسطهيها است قسمت

 كه از مهمترين آنها، آميگدال، هيپوتالاموس، نقش دارند
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  …اثرات سيستم كولينرژيك       ٦٦

  ۱۳۸۸بهار / دوره چهاردهم/ مجله علمي دانشگاه علوم پزشكي كردستان

كمپلكس . )۱-۳( توان نام برد هيپوكامپ و سپتوم را مي

باشد كه در  آميگدال بخشي از دستگاه ليمبيك مي

 ).۲,۱( گري ترس و اضطراب دخالت دارد واسطه

 جانبي -اي هاي قاعده اند كه هسته مطالعات نشان داده

بط با ترس و ت در ايجاد رفتارهاي مرآميگدال نقش مهمي

 آشكار شدن نقش ).۴,۳ (اضطراب و يادگيري دارد

جانبي در كنترل ترس و اضطراب  -اي آميگدال قاعده

هاي عصبي مرتبط با رفتارهاي   نشان دهنده وجود چرخه

تحقيقات اخير نقش . باشد اضطرابي در آميگدال مي

مرکزي را هاي  هاي آميگدال از جمله هسته ديگر هسته

- ۸ (در کنترل اختلالات اضطراب آشکار ساخته است

 گزارشها نشان دهنده حضور سيستم کولينرژيک و ).۵

در آميگدال مرکزي   نيکوتيني ويني موسکاريها گيرنده

 ينيرنده موسکاري نقش گي قبليگزارشها .)۹ (باشد يم

رنده يگ.  نشان داده استي اضطرابيرا در کنترل رفتارها

 را بر ي مختلف مغز اثرات متفاوتي در نواحينيموسکار

رنده يفعال شدن گ. کند يزان اضطراب ظاهر ميم

زان يش ميک باعث افزايمبينفرا ليه اي در ناحينيموسکار

   ).۱۰ (گردد ياضطراب در موشها م

 که ي زمان،پوکامپيه هيرنده در ناحين گياما هم

زان يشود باعث کاهش م ين فعال ميل کوليله استيبوس

نيكوتين اثرات متفاوتي  ،)۱۱ (گردد يضطراب جانور ما

تزريق محيطي و مركزي . بر ميزان اضطراب دارد

نيكوتين در حيوانات آزمايشگاهي در برخي از مطالعات 

باعث كاهش ميزان اضطراب و در بعضي از مطالعات 

 .)۱۲-۱۶ (شود ديگر باعث افزايش ميزان اضطراب مي

ثير فاکتورهاي أ تاثرات نيکوتين بر اضطراب تحت

تلفي مانند دوز مورد استفاده، زمان تست اضطراب و خم

برخي از تحقيقات نشان دهنده . گيرد محل تزريق قرار مي

باشد،  اثرات وابسته به دوز نيکوتين بر روي اضطراب مي

ين ئبطوري که در تزريق محيطي، نيکوتين در دوزهاي پا

افزايش باعث کاهش اضطراب و در دوزهاي بالا باعث 

 نروترانسميترهاي متفاوتي مانند .)۱۷ (شود اضطراب مي

كولين، دوپامين و گابا در  نوراپي نفرين، سرتونين، استيل

   .)۸- ۲۳ (اعمال اثرات مختلف نيكوتين نقش دارند

 و يني موسکاريها رندهيدر پژوهش حاضر اثرات گ

 يرفتارها يگر  در واسطهيگدال مرکزي آمينيکوتين

اي  اي صحرايي نر بالغ در تست ماز بعلاوهاضطرابي موشه

  .شكل مرتفع بررسي گرديده است
  

   بررسيروش

 نر بالغ نژاد ويستار با وزن موشهاي صحرايي: حيوانات

سسه سرم سازي رازي تهيه ؤ از م گرم١٨٠- ٢٠٠حدود 

گرديده و سپس در شرايط استاندارد خانه حيوانات 

عت  سا١٢ ساعت روشنايي و ١٢تحت شرايط نوري 

آب و غذاي كافي در تمام . نددتاريكي نگهداري ش

 .گرفتقرار جانوران مدت به اندازه كافي در اختيار 

ق که ين تحقي مورد استفاده در اي داروهايتمام: داروها

ن يل آمي ، مکامNicotine -(±)نيکوتيعبارت بودند از ن

Mecamylmine، ن يگميزوستيفPhysostigmine  و

از شرکت  Pilocarpine hydrochlorideن يلوکارپيپ

   .دنديه گرديگما تهيس

ن يدر سالن يل آمين و مکاميلوکارپيپن، يگميزوستيف

ق مورد استفاده قرار ي تزريده و براي حل گرد%٩/٠

د و سپس يگرد ين حل ميز در سالين نيکوتي ن.گرفتند يم

 ٢/٧آن به  PH  نرمال١/٠ک يدريد کلريبا استفاده از اس

  .شد يرسانده م
   جراحي   -٢-٣

 به ٪١٠حيوانها توسط تزريق درون صفاقي  كتامين 

براي جلوگيري از سفتي . بيهوش شدند) ٣ ml/kg(ميزان 
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  ٦٧جلال صولتي      

  ۱۳۸۸بهار / دوره چهاردهم/ لوم پزشكي كردستانمجله علمي دانشگاه ع

عضلات در هنگام بيهوشي زايلزين با كتامين به ترتيب با 

  .شدند  قبل از تزريق مخلوط مي٥  به١ نسبت

بعد از بيهوشي حيوان در دستگاه استريوتاكسي قرار 

با استفاده از اطلس پاكسينوس مشخصات گرفت و  مي

 گرديد  مشخص مي(CeA)منطقه آميگدال مرکزي 

)٣/٢-=AP , ۱/۴±=ML , ۲/۷-=V ( چون اين اعداد

متر است با استفاده  ميلي ٩ لامبدا–براي موشهاي با برگما 

 -از تناسب تمام اعداد مربوط به موشهاي با فاصله برگما

ا استفاده از سپس ب. شدند لامبدا كمتر مشخص مي

به طول ) ٢٢ Gauage(دستگاه استريوتاكسي دو كانول 

 ٧/٠  توسط متهمتر در داخل سوراخهايي كه قبلاً ميلي١٥

  .گرفتند ايجاد شده بود قرار مي

گدال ي آممتر بالاتر از منطقه اين كانولها يك ميلي

ها با استفاده از سيمان  كانول. گرفتند  قرار مييمرکز

طح جمجمه محكم شده و براي دندان پزشكي بر س

جلوگيري از بسته شدن آنها يك سيم نازك استريل شده 

بعد از جراحي و قبل از . شدند در داخل آنها قرار داده مي

 روز ۷ تا ۵تزريق درون مغزي داروها به حيوان 

تخريب بافتي  شد تا استرس و  داده مي١استراحت

 احتمالي كه توسط جراحي صورت گرفته است از بين

  .)٢٥,٢٤ (برود و حيوان به حالت عادي خود برگردد
  تزريق درون مغزي دارو  -٢-٤

 گيج دندانپزشكي به ۲۷ براي تزريق دارو از كانول

متر بزرگتر  شد كه يك ميلي متر استفاده مي ميلي۱٦طول 

 رسيده يگدال مرکزي آم بهاز كانول راهنما است و دقيقاً

ريق از سرنگ براي تز. زند ولي به آن آسيب نمي

 ميكروليتراستفاده شد و مراحل تزريق به اين ٢هاميلتون 

 ترتيب بود كه بعد از برداشتن سيم داخل كانول راهنما،

 گيج داندانپزشكي را در داخل كانول ۲۷ سر سوزن

                                                 
1. Recovery 

ميكروليتر  ۵/۰ گيج قرار داده و در هر كانول ۲۲راهنما 

    ).٢٥,٢٤( شد  ثانيه تزريق مي٦٠-٩٠ از دارو به مدت
   گروهها-٢-٥

موشهاي اين : (saline)ن يا ساليگروه کنترل ) الف

ند و فتگر گروه تحت عمل جراحي و كاشت كانولا قرار 

 ميكروليتر محلول سرم فيزيولوژيك را به عنوان حلال ١

  .نمودندداروها دريافت 

 موشهاي اين گروه تحت  :گروههاي تجربي) ب

 و داروهاي عمل جراحي و كاشت كانولا قرار گرفته

مورد نظر طي مراحل مختلف آزمايش در آميگدال 

  .شد مرکزي آنها تزريق مي

 در اين مرحله سه گروه از موشها -١آزمايش 

کننده  فعال(ن استراز يکول لين مهارکننده استيزوستگميف

 ميكروگرم ۸و  ۱،۲،۴ را با دوزهاي) ينيرنده موسکاريگ

  . دريافت كردندبر موش

 آزمايش سه گروه از موشها در اين -۲آزمايش 

را با  ينيموسکارن آنتاگونيست گيرنده يلوکارپيپ

  .ميكروگرم دريافت كردند ۲و  ۵/۰،۱، ۲۵/۰دوزهاي 

در اين آزمايش چهار گروه از موشها  -٣آزمايش 

، ۲۵/۰دوزهاي  نيكوتين آگونيست گيرنده نيكوتيني را با

  دريافت كردند  بر موش ميكروگرم۲ و ۱ ، ۵/۰

چهار گروه ديگر مكاميل آمين  - ٤يش آزما 

، ۲۰، ۱۰آنتاگونيست گيرنده نيكوتيني را را با دوزهاي 

   .دريافت كردندبر موش  نانوگرم ۵۰ و ۳۰

به روش باشد که  ي ميادين پژوهش از نوع بنيا

 در هر گروه صورت گرفته و يشگاهيمشاهده آزما

  . عدد موش وجود داشت۷ يماريت
   تست رفتاري  -٢-٦

 Elevated سنجش اضطراب مدل رفتاري براي

plus-mazeاين ابزار از .   مورد استفاده قرار گرفت
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  …اثرات سيستم كولينرژيك       ٦٨

  ۱۳۸۸بهار / دوره چهاردهم/ مجله علمي دانشگاه علوم پزشكي كردستان

جنس چوب و داراي چهار بازو به شكل علامت مثبت 

 بوده و دو ٥٠×cm١٠ ابعاد راهروي باز و بسته. است(+) 

 ٤٠ cmاي به بلندي طرف و انتهاي راهروي بسته ديواره

) رت( موش صحرايي داشته و براي جلو گيري از افتادن

 ١اي به ارتفاع  در دو طرف و انتهاي راهروي باز لبه

چهار راهرو . سانتيمتر از جنس شيشه نصب گرديده است

 سانتيمتر منتهي ١٠ ×١٠به يك محدوده مركزي به ابعاد 

 از ٥٠ cm هايي در ارتفاع  توسط پايهmaze .شوند مي

ها درون محدوده  موش .گيرد سطح زمين قرار مي

 شوند، به طوري كه رو قرار داده مي) ماز (mazeكزي مر

نور مناسب توسط . گيرند به يك راهروي باز قرار مي

 سانتيمتري از ١٢٠ واتي كه در ارتفاع ١٠٠يك لامپ 

 ٥در مدت . شود مين ميأ قرار دارد، تmaze مركز

 mazeهاي مختلف  اي كه حيوان آزادانه در قسمت دقيقه

حيوان پس از شمارش دفعات  براي هر ،كرد حركت مي

گيري زمان حضور  ورود به بازوهاي باز و بسته و اندازه

حيوان در بازوهاي باز و بسته با استفاده از کورنومتر، 

 و درصد زمان (%OAE) ١ درصد ورود به راهروي باز

(%OAT)گذرانده شده در راهروي باز 
 محاسبه ٢

ود از  نيز که عبارت ب٣ميزان فعايتهاي حرکتي .گرديد

تعداد کل دفعات ورود به بازوي باز و بسته ماز، بواسطه 

منظور از ورود به . گيري شد مشاهده مستقيم اندازه

 است كه هر چهار پاي حيوان  راهروي باز يا بسته هنگامي

زمان گذرانده شده . گيرد در راهروي مورد نظر قرار  مي

 در هر راهرو نيز بر همين اساس محاسبه شده است

گيريها در محيطي بسيار آرام با نور  تمام اندازه )٢٦,٢٥(

در  و)  متر بالاي ماز٥/١ وات به ارتفاع ١٠٠لامپ (ثابت 

  ).٢٤(  بعدازظهر صورت گرفت٣ساعت 

                                                 
1. % Open Arm Entries 

2. % Open Arm Time 

3. Locomotor activity 

  ها تحليل آماري نتايج حاصل و رسم هيستوگرام -٢-٧

 و با SPSSهاي آماري بوسيله نرم افزار  سنجش

 (ANOVA) يکطرفه  آزمون آناليز واريانساستفاده از

  >٠٥/٠pها در  داري داده ه و سطح معنيصورت گرفت

، Excel نرم افزاربا استفاده از  وبررسي گرديده است 

  .    گرديدهاي مربوطه ترسيم  هيستوگرام
  

 ها يافته

ق يد که تزراد ج حاصل از پژوهش حاضر نشان ينتا

 ۲ در دوز يگدال مرکزين درون آميزوستگميدو طرفه ف

دار در زمان  يگرم بر موش باعث کاهش معنکرويم

 ي باز، تعداد دفعات ورود به بازوي شده در بازويسپر

 يتهايزان فعالي در ميدار ي اثر معنيشود ول يباز م

ق دو طرفه يتزر .)۱نمودار ( موشها نداشته است يحرکت

 بر يدار ير معنيثأ تيگدال مرکزي درون آمنيلوکارپيپ

باز، تعداد دفعات ورود به  ي شده در بازويزمان سپر

 موشها نداشته است ي حرکتيتهايزان فعالي باز و ميبازو

ق يشات انجام گرفته نشان داد که تزريآزما .)۱نمودار (

ست ين، آگونيکوتي نيگدال مرکزيدو طرفه درون آم

 ۲ و ۱ ين با دوزهايل کولي استينيکوتيرنده نيگ

صد  در دريدار يکروگرم بر موش باعث کاهش معنيم

 باز و درصد دفعات ورود به ي شده در بازوهايزمان سپر

چکدام از يه. شود ي باز نسبت به گروه کنترل ميبازوها

 يتهايزان فعالي در ميدار ير معنيين تغيکوتي نيدوزها

ق دو طرفه يتزر .)۲نمودار (آورند  ي بوجود نميحرکت

رنده يست گيآنتاگون ن،يل آميگدال مکاميدرون آم

 نانو گرم بر موش ۵۰ و ۳۰، ۲۰ ي دوزها باينيکوتين

 باز و درصد دفعات ي شده در بازويدرصد زمان سپر

دهد  يش مي افزايدار ي باز را بطور معنيورود به بازوها
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  .)۲نمودار( ندارد يها تيزان فعالي بر ميدار ير معنيثأولي ت
 
 

       

      

      

      

      

      

      

      

      

      

      

      

      

      

      

      

      

      

      

      

      

      

      

      

      

      

      

      

      

      

      

      

      

      

      

      

      

      

      

      

      

      

      

  

در مقايسه با )  ميكروگرم۲و  ۱، ۵/۰، ۲۵/۰ دوزهاي(و پيلوکارپين )  ميكروگرم۸ و ۴، ۲، ۱دوزهاي(طرفه فيزوستگمين  رات تزريق دو اث:۱نمودار 

، درصد دفعات ورود به بازوي باز (a)اند، بر روي درصد زمان سپري شده در بازوي باز  گروههاي كنترل كه يك ميكروليتر سالين دريافت كرده

(b)ركتي حهاي   فعاليت و ميزان(c)هر ستون نشان دهنده . اي  مرتفع   در تست ماز بعلاوهMean ± S.E.Mباشد  مي. *p<0.05  
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در مقايسه با )  نانوگرم۵۰ و ۳۰، ۲۰، ۱۰دوزهاي (و مکاميل آمين )  ميكروگرم۲ و ۵/۱۰، ۲۵/۰دوز هاي (طرفه نيکوتين   اثرات تزريق دو:۲نمودار 

، درصد دفعات ورود به بازوي باز (a)اند، بر روي درصد زمان سپري شده در بازوي باز  كرده هاي كنترل كه يك ميكروليتر سالين دريافت گروه

(b)ركتي حهاي   و ميزان فعاليت(c)هر ستون نشان دهنده . مرتفعاي   در تست ماز بعلاوهMean ± S.E.Mباشد  مي .*p<0.05  و**p<0.01 
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  حث ب

 کمپلکس  نشان داده است کهيمطالعات قبل

 مانند ترس و يجاني هيگدال در کنترل رفتارهايآم

گدال بازولترال ي آم.)۲,۱(  داردياضطراب نقش مهم

  ترس دارديريادگي در ترس و در ينقش مهم

اند که  ا و همکارانش گزارش کردهريمور ).۲۷,۷,۵,۳(

تبط با ر ميها کي تحريابيگدال بازولترال در ارزيآم

 مرتبط ي در رفتارهايگدال مرکزيترس نقش دارد و آم

 شکل مرتفع يا با ترس و اضطراب جانور در ماز بعلاوه

گدال حضور يک در آمينرژيستم کوليس. )۲۸( نقش دارد

 .نوران نقش دارد مختلف رفتار جايها داشته و در جنبه

ک ينرژيستم کولي نشان داده شده است که ساًرياخ

له يجاد شده بوسيح مکان ايگدال در رفتار ترجيآم

 و يمطالعات انسان ).۳۲ (ن در موشها اثر دارديمورف

ک و ينرژيستم کولي نشان داده است که سيادي زيجانور

 ي در نواحي اضطرابي در رفتارهاينيکوتيرنده نيگ

  ).۳۴,۳۳(نقش دارند مختلف مغز 

 دهد نتايج حاصل از پژوهش حاضر نشان مي

کروگرم بر موش باعث کاهش ي م۲ن با دوز يزوستگميف

 باز و کاهش دفعات ورود ي شده در بازويزمان سپر

جه گرفت يتوان نت ين مي بنابرا.شود ي باز ميجانور به بازو

 باعث بروز يگدال مرکزين به آميزوستگميق فيکه تزر

ن با يزوستگميف. گردد ي در جانور مي اضطرابيرفتارها

ش سطح ياعث افزان استراز بيل کوليم استيمهار آنز

ن ين همچنيزوستگمي ف).۲۹ (شود يز من در مغيل کولياست

. گردد ي مينيرنده موسکاريک گيش تحريباعث افزا

 اثر ينيرنده موسکاريست گيآنتاگونن يلوکارپيپ

 باز و دفعات يازو شده در بي بر زمان سپريدار يمعن

جه يتنن توا ي منيبنابرا ، باز نداشته استيورود بر بازوها

 يگدال مرکزي آمينيرنده موسکاريمهارگگرفت که 

   .کند يجاد نميا ي اضطرابي رفتارها دريرييتغ

ن پژوهش آشکار ساخت يج بدست آمده از اينتا

 آگونيست گيرنده نيکوتيني استيل کولين ،نيکوتينکه 

ي باز و دفعات ورود به سپري شده در بازوهادرصد زمان 

) EPM(اي شکل مرتفع  بازوي باز را در تست ماز بعلاوه

هاي  داري بر ميزان فعاليت ثير معنيأدهد ولي ت کاهش مي

از طرف ديگر مکاميل آمين آنتاگونيست . حرکتي ندارد

گيرنده نيکوتيني درصد زمان سپري شده در بازوهاي باز 

دهد، بدون  بازوهاي باز را افزايش ميو دفعات ورود به 

بنابراين . هاي حرکتي را تغيير دهد اينکه ميزان فعاليت

توان نتيجه گرفت که فعال شدن گيرنده نيکوتيني در  مي

هاي اضطرابي در  آميگدال مرکزي باعث ايجاد پاسخ

  .شود موش صحرايي مي

ثير فاکتورهاي أاثرات نيکوتين بر اضطراب تحت ت

د دوز مورد استفاده، زمان تست اضطراب و تلفي ماننخم

  ).۳۰,۱۷ (گيرد محل تزريق قرار مي

 و ۲۰۰۰ و همکارانش در سال Fileهاي  يافته

Edward اثرات ضد ۲۰۰۷ و همکارانش در سال 

در  ،)۳۱,۱۷( اضطرابي نيکوتين را آشکار ساخته است

و همکارانش در سال Jonkman  حالي که مطالعات

۲۰۰۵ ،Martín-García ۲۰۰۵ و همکارانش در سال ،

 و Irvine و ۲۰۰۸ن دست و همکارانش در سال يزر

نيکوتين باعث  نشان داده است  که ،۲۰۰۱همکارانش در 

  ).۳۳,۳۲,۲۶,۱۶( گردد افزايش اضطراب مي

 در دستگاه  مختلفتحقيقاتي که بر روي نواحي

ستم ينقش سليمبيک صورت گرفته، نشان دهنده 

 ي اضطرابيدر کنترل رفتارها  اين نواحيکينرژيکول

ن دست و همکارانش در يمطالعات زر ).۳۴,۱۷( باشد مي

ستم ي و سنيکوتي نشان دهنده نقش ن۲۰۰۸سال 
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 يگر گدال در واسطهي آميک هسته مرکزيگاباارژ

   ).۲۶ (باشد ياضطراب م

هاي نيکوتيني  مطالعات انجام گرفته بر روي گيرنده

ها را در  ين گيرندهدر هيپوکامپ پشتي، مکانيسم عمل ا

در هيپوکامپ، . افزايش اضطراب آشکار ساخته است

شود و با فعال  نيکوتين باعث افزايش رهايي سرتونين مي

  5HT1A گيرنده هاي سرتونيني خصوصاً کردن گيرنده

  ).۱۷و۲۰ (کند اثرات خود را بر ميزان اضطراب اعمال مي

نيکوتين در آميگدال مرکزي نيز باعث افزايش 

هاي احتمالي آن  گردد و يکي از مکانيسم اب مياضطر

تواند افزايش رهايي سرتونين باشد، زيرا مطالعات  مي

اند که سيستم سرتونرژيک در آميگدال  قبلي نشان داده

 در آميگدال   5HT1Aحضور داشته و فعال شدن گيرنده

  ).۳۵ (شود نيز باعث افزايش اضطراب مي

  

  يريگ جهينت

دهد که  يوهش نشان من پژيج حاصل از اينتا

 ممکن يگدال مرکزيک آمينرژيستم کوليت سيفعال

با .  نقش داشته باشدي اضطرابياست در کنترل رفتارها

 ي بر رفتارهاي اثرينيرنده موسکارينکه مهارگيتوجه به ا

ن در يل کوليتوان گفت که است ي ندارد مياضطراب

 باعث بروز ينيکوتيرنده نيق گي از طريگدال مرکزيآم

  .گردد ي مي اضطرابيتارهارف

  

   و قدردانيتشکر

 تهران و ي دانشگاه علوم پزشکياز گروه فارماکولوژ

 واحد کرج  جهت ي دانشگاه آزاد اسلاميست شناسيگروه ز

ر ي پژوهش کمال تقدي اجراي بعمل آمده در طيها يهمکار

  .ديآ يو تشکر بعمل م
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