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ج

و مادر  پر خيرشان بدرقه راهم عزيزم كه دعاي تقديم به پدر

 اميد بخش زندگي ام استو نگاه پر مهرشان

و حمايت هاي فراوانشتقديم به همسرم با همه  مهرباني هايش، صبر

 حاجي زاده مقدمتقديم به استاد ارجمندم، جناب آقاي دكتر

 كه همواره در طول انجام اين پژوهش

 از راهنمايي هاي ايشان بهره مند بودم

 به دنبال زيباترين روياهايشانو تقديم به همه آنان كه

و به آنان كه آزاد مي زيند .مي روند



د

و قدر داني  تشكر

 كه به لطف خداي مهربان، اين پايان نامه به سرانجام رسيد، بر خود لازم اكنون

و قدرداني نمايم مي دانم .از تمامي عزيزاني كه همراهي ام كردند تشكر

آ  هاي ارزنده شان به خاطرراهنمايي، استاد بزرگوارممعصومي قاي دكترجناب

و رئيس محترمجناب آقاي دكتر اكبر حاجي زاده مقدم و دانشكده دامپزشكي،

راكه افتخار شاگردي ايشان دانشگاه مازندراناستاد محترم گروه زيست شناسي

و با راهنمايي هاي صحيح  ده خود انجام اينو ارزن در دوره كارشناسي داشتم

.پژوهش را برايم ميسر نمودند

 ند گروه زيست شناسي دانشگاه تبريزسركار خانم دكتر حميرا حاتمي، استاد ارجم

 استاد محترم دانشگاه محقق اردبيلي كه داوريو جناب آقاي دكتر اسداله اسدي

.را بر عهده گرفتند پايان نامه اين

و سپاسگزارمعزيز همچنين از تمامي دوستان .م كه به نحوي ياري ام كردند ممنون
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 سكينه: نام محمدزاده ادملايي: نام خانوادگى

و گابائرژيك در ناحبررسي بر هم كنش اثرات: ايان نامهپعنوان يه قشر جلويسيستم كانابينوئيدي

 پيشاني رت ها روي رفتارهاي مرتبط با اضطراب

 اكبر حاجي زاده مقدمدكتر:استاد راهنماى دومدكتر لطفعلى معصومى: استاد راهنماى اول

علوم جانورى: رايشگ زيست شناسى: رشته كارشناسى ارشد: مقطع تحصيلى

 علوم: دانشكده محقق اردبيلى:هاگدانش

89:تعداد صفحه14/7/89: تاريخ فارغ التحصيلي

رت:ها واژهكليد  كانابينوئيد، گابا، اضطراب، قشر جلوي پيشاني،

:كيدهچ

دو مطالعه، اثرات سيستم كانابينوئيديدر اين و نيز تداخل اين  جلويقشر سيستم در ناحيهو سيستم گابائرژيك

تزريق يك طرفه دوزهاي. ارزيابي گرديد (Elevated plus-maze)ها در مدل رفتاري اضطرابرت پيشاني

 يه قشر پيش پيشاني،در ناح)CB1 WIN55212-2, )µg/rat4،2،5/0آگونيست اختصاصي گيرنده مختلف

به درصد كه نشان)(OAE% به بازوي بازو دفعات ورودOAT%)( بازوي باز زمان ورود دهنده را كاهش داد

، با دوزهاي CB1 ،AM251 تزريق آنتاگونيست اختصاصي گيرنده. است افزايش رفتار هاي شبه اضطرابي

µg/rat)1/0،01/0،001/0(روي فاكتور هاي مرتبط با اضطراب نشان نداده است اثر معني داريبه ناحيه مذكور .

هاي از داروي موسيمول، آگونيست اختصاصي گيرنده)µg/rat) 001/0،005/0،01/0 تزريق دوزهاي مختلف

GABAAباعث افزايش فاكتورهاي %OAT و%OAE در.ه استكه نشانگر كاهش اضطراب است، گرديد

GABAAµg/rat) 2/0،1/0ي اختصاصي گيرندهين آنتاگونيست حالي كه تزريق دوزهاي مختلف بيكوكول

به بروز رفتارهاي شبه اضطرابي گرديده)05/0، بي اثر.است، منجر در ادامه تجويز هم زمان دوز

)µg/rat05/0(0بيكوكولين اثر اضطراب زاييWIN55212-2 0هايرا در دوزµg/rat 2ازويش داده افزا5/0و

به همراه موسيمول رفتار هاي اضطراب زدايي موسيمول 0µg/rat1/0،AM251طرف ديگر، تجويز هم زمان دوز

در.، كاهش مي دهدµg/rat005/0 را در دوز نتايج اين مطالعه پيشنهاد مي كند كه، كانابينوئيدها اثر شبه اضطرابي

مي كنند به طوري كه و سيستم گابائرژيك نيز احتمالا در اين امر CB1رسپتورهاي ناحيه قشر پيش پيشاني ايجاد

مي باشند .موثر
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CB1 WIN55212-2 ) (������� ������� ���������CB1 
)AM251 (���� �� ������ ��� ������ ��� ��� ��ح�� ��

��� �� ���� ������� .�������� ���� ������ ����� ��
 ���������� ��������� � ���� ����� ������� �������
 ���� ����� ���� ������� ��� ��� ���� ����� �������

� ����� �� ����� ����� ������� �� ����������� ��ح��
 ����� �� ���AM251 ������ ����WIN55212-2 �� ���

����� �������� �� ��ح�� ��� ��� ������ ���� ������ 
��� �� ����.

:���	�ت
•������������ ����� ������������� CB1 ��� ����

�� ��� ������ �� ������.
•������� �� ����� ��� ����������CB1 ��� �����

�� �������� �����.
•����� ����������GABAA������ �� ��� �����

�� �����.
•����� �������������GABAA��� ��� ����

�� �������� �����.

:ا���اب
��� ح��� ���������� �� �� �� ��������� ک�
� �.����� ک��� ��������� ��������� ���������

��� ��������������� ������ �� �.� ��� ������ ��
� ���� ����� �� �� ���� ����������� �� � ������

�������������� � ������������������� ��������
������ک�������� �� ����� ����� ��� ������������
� ������ �� ��� �������������� ��� �.������ �� ����
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� ��� � ����������� ������� ����� ������� ���� ��
���)Kapplan and Sadock , 1998. (

��������� ���� �������� ����� � ک���������
���.���� ����� ������ ����� ح�� ������� ��

�����.� ������ ���� ��� �� ����� ������ ���� ������
��� ����� �� �ح��� ���ک ������.��� �� ����� ������
�������� ��������� ������ ����� �� ����� � ��ک�

���ک����� ������.� ������� ������ ���� ��������.
�� ������� ������� ���� ������ �� ����� �������� �

���� ���� ������ ��� �� ��� �� ������������ ��� �
)Kandel et al.,2000(.

� �������� ���� ��� ک� �� �ح��� ������� ������ ح���
� ���� ������ ������ �����ک� ���������� ����� ��

� �� ��� ک� ��� ������ ��� ����� ��� ���� ���� ���
����ک �����.����������������� �� ��� ���� ���� �

���� � ��������� ������.� ������� ���� �����
� �� ��� ک� ��� ���� ���� �������� �������� ����

� ����������.�� ���� ��� �� ���� ������ ��� ����
 ������ ����� ��� ����� ���� ��� �� �� �� �� ��� ����

 ��� �� ��� ��)Jetty et al.,2001(.

��� ا���اب�:
�� ���� ����� ��� �� ��� ����� ���� �� ������ ��:

�� ������� � ��� ������ �� � �ح��� ������ ��� ����
 ����� � � ���س ������ ��� ��� ������ �� �� �����
� �� ���� ���� �� ��� ����� �ک��  ���� �� ����� ���

� � �������.(Jetty et al.,2001) 
و ا���اب : ��س
��� ���� ���� ������ ������ ������ ���� �ک��

��� ���������� ��ک��. ��� ������ ����ک� ����� ��
����ح��� ���� ������� ��� ک� ��� ������ �� ��� ���

� . �� ک����� �ح����ک��



5

� �� ��������� �� ��� �� ��������� ���� ������
ک��� ���� �� �������� ���� ��� � ��� ������������
����� .�� ��������� ��� ک� �� ����� ������ �ح����

� �� �� ح��.���������� ����� � �������ک� ح���
� � ���� �� ������������ ��ک��� ��� �� ���� �����

������� ������� ���ک� �� ��� ������ ������ ���
������� � ����������� �� ���� �� ��������� ����

����� .
� ����ک� �� ���� ������� �� ح�� �� �������ح�� ��� �

� ����� ��� �� ������ ������� ������ � ���� �����ک�
���ک�ک� ��� ��� ��� ����� ������ � ��� ��������

����������� ��ک�� � ����� ����������� ک� ����
������� �� � �������� �������� ����� ������ ��

������ �� ح������� � �ح��� �����ک� ������ �������
��� �������� �ح�� ���� ���� �������� ک� �� ��� ��

�������� ح��� �����. ���� ����� ������� �� � ����
���� � ��������� .��� ����������� ����� � ح���

� �� ���� ��������)Ohl et al.,2008.(� ���� ��������
������� ��� ک� ���� ��� �ح����� �� �� ��� �������
���.

��� �����Strongman �� ������� ������ ������ ���� ��
����� ��� ک��ک� �������� ��������� �������� � �

��� �����ک� ���� �� ��� ��� ������� ح�� ��� ������ �
������ ������.( Strongman,. 1996) 


� ا���ابيا
#�د ر�!�ر �!�
:وا
�� ������� ����������������� ���������������

���� ���� ������� �� ������ ����� .� ��������������
������������������ ��� �� ������� �� ������
�������� �� �� ��� ��� .� ��ک� ��� ���� �ک�����ک�
�����.
�-:������ �����ح�� ����� ������ �� ������ �� ���

�� ���� ح�� �������� ���� ����� ��� ��� ک� ������ ��
ح������� �� �����.�� ������ �� �������� ����� ����

ح�� ��� ������ �� ����� ����� ��������� ���� ک�� ک�
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��� ������������ ��� ک� ������ک��� ��� ���
�������� ������� ک� ����� ������ ������ ������

����������� ������� ����� ��������� ���� �.
������� �������� �������� �ک� ���������� ������ 

� ������ ���� ����� ���� ������� )Ohl et al.,2008(.
ح �� �����-� �� ������ �������������������� ����

��� ������ ���� � ��ک� �� �����(���ح� ����� �����
����� ������� ��� ������ ��� �(� ������ ����� ��

���� ���� ���� �� ������ � ������.� �ک����� ��
�������� �� ����� ������ ���� �������� ��������� ��

����� ��� ��� �ک� ��� ���� ��� ک� ���������� ���
ح������� ��� ���� �� �� ���� ����. �ک� ���������

����� ������� ک� ����� �� ������ ��� �������
��� ������.������ ������ �� ح��� ����� ���� �� ����

���� � ���� �������������.�� ��� �����ک��������
�������� ����� � ��������ک� ������ �������� ���

ح��� ح��� ��� ����� ��� �� ����� ����� ����������� 
�� ��� ک� ��� ����� ��ک�������.�ک�� ����� ���

ح �� �������� �� ������� �������� �� ��������� ����
�.�ک�� ����� ��� ���������� �� �� ���� ������
��ک� ��� �������� �� ������� �� �ک� ����� ��� ���
���� � �� ������� ����� ���� ��� ک� ����� ������

�� ������������� ���� �� ���)Ohl et al.,2008.(

%
 در��ن ا'!�&ت ا���ا
������ ���� ��� ������ ����� � ������ ����� �� �����

��� �� ������� �������.����� �� ������� ���� ���� ��
�� ������� ���� ���:��� ���������� ��� �������5-

HT1A��������� �� ������� �� ���� �������� ���
������ � ��... ��� � ��� ���� �� ������ ��� ���� ��

 ��� ����� ������ ������� �����( Rosenhan and Seligman 
,1999) .

 ا���اب%()رو*(��)�
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������������ ��������� ����� ������ ���� �������
���ک� �� ���� ��� ��� ������� ��ک��� �������������

��� ��ک���� ������ ��ح������ ��� ��ک��������� ����
� ��ح ���������� ������� �ک���������� ���� �����

����ک� ��������� �� ��������. ��� ��� �������
������� �� ������������ ����������� ����� ���

(Kapplan and Sadock ,1998) .�� �������� �����������
������������ �� ��ک� ������� �� ��� ����� ��ح����

���������� ��� � ��� �� �������� ����
����Nielse,1991) .(���������� ����� ��������� ���� �

��� ����� ������ ���������� � ������� ک��� ������
���� ���� �� ���� ��������.

+ �,)	- :0 در ا���اب	/.	�!�
� ���� ���� ��� ��������� ����� ����� �� ����� �

������ ��� ���� .� ��ح����� �� �������ک��� ���� �
��ح���� ��������������� ���� ��� ��� ������ �ک��

������ ���� ��� ���ک���� �� �������� ��� ���� ���
� �������ک� ک��� ک���� �������������������� �� �
���� ���� ��� ��� .��� �������� ���� ��������� ���

����� ��� ���� �� � ����� ��ک��� ������� ����
������� ��� ک� ������ ��������� � �� ک��� ک��� ���

� ح����� ������� ����ک�����ک�� � �������������� .
������������������ ���� ��� ������������ .��� ��
��������� ������ �� ���� ����ک��� ������ ����
����� �� ������������ ��� � ��������� ��� ���� �.

��ک� ��� ���������� ������� ح�� ���� ��� ������
� �� ���������� ک�.����� �ک� ��� ������ ��������

��C� ح����� � ������ ���� ��� �� �������������� �
������C ح�����ک��� �� �������������� ���� �����

)Davis,1992;Herzog,1999.(
:�2ال وا���اب	*�
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���� ����� ������ ���� �������� � ��� ک� �������
������������� ��������ح ���� . ک�����
������ ����� ���� ������ ��� ��ک����� �� ��������

� �� � ����� �����ک��� ������ � ��������� ���ک���کس
� ����������� .�������� ���� � � ���ک�� ������

ح��� ������� ������ �� ������� ������ ک� �� ��
������ ک���کس. ������ �������ک���� ����
����������� ��� �� ������������������ � ���� ����

 ���� ����� ������ ������ ک� �� ��� ����� ���� ���
����� ��� ������ ک� ������ ���� ��� ��

�����)Mesches et al.,1995 .(���� ������������������ ��
�� ������ ��� ���������� ��� � ����������� ��� ���
����س �� ��� ����� �� ����������� ������� ک������
� ������������ ����� �� ���� ��� ��ک��� ������

���� � ������������� ����� �������� ����� ������ .
�� �� ��������� ���� � ��� ������ ��������� �����

�����)Akirav et al., 1999 Turner et al,1991.(������ ���� ����
��� ������. ح�� �������� �����س ��� �� ����

 ��� ��� ���� ��� ����� ���� ���� ��� �� ������������
���� �� ���� ������)Mcdonald et al, 2003 .( ��� ����

����� ������� ���� ���� ��� ��� ����� ��� ��ح�� 
��ح�� ����� ��������. ���) PFC(�����س ��� ������ 

����� ����� ���� ��� �� ح��� ��������������� ������ 
 ������������� ������������� ����� ���� ������ ��� ��

��������� ���� �� � ������� �� ����� �� ��� ��ح��
������ � ��� �� ����� �������� �� ���� �� ������

���� �� ������� ����� � ����. ����� �� ح��� ���
 ���� ������ ����� ���� �������� ����� � ���ح� ����

���� �������. �� �� �� �� ������ ���� ح��� �������
����. ����� ���� ���� ح��� ���� �� ���������� �� 

 �� ��� ���� ��������� �� ������� ���� �� ����� ����
 

1-Passive avoidance 
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���� �� ������ �� ����)Davis, M,1992 .( ���� �������
 �� �� �� ������ � �� ��� �� ���� ������� �ح��� ���
 �� ����� ���� ���� ���� ������� �� ���� � ������

������ �� ���� ��� ��� �� .�� ��� �� ��� �� ���� ��
 ������ ��� ������� �� �� ��� ������ �� ��� �������

 ���� ���).( Adollphs et al,1998; Baxter et al,2002  

ه	�34 :7)5��6 وا���اب	�ت
����ک ��� ����� ������ک������ ��� ��������������

�����ک.���� �������� ����� �ک�ک� �� ������ �� ��
���� �)CA1( �� ������ک��� �����)CA2(�ک� ��)CA3(

�������������� ������ک� ��� ���.� ��� ������ک
��� �. ک������ ���� �������� ��ک�� �� ���ک����
������������ ����� ���� ����� ���� � ���������

���� ����� ���� ک� ��� ������ .(Enjin and Treit,2007) 
��� ��ح�� ����������� ���� �� ��ک� �� �������� ��
����ک� ��� ����� �� ���� ���������������� ح����

ک��� ������ ���� ���ح.� ��� ������������� ��ک��
��� ������ ������� ��������� ����� ������ �� ����
�� ������������ ���� �� �� ����Ferreira et) al,1999 .( ��

� ����� ������ ��ک�� �� ������� �ک� ������ ��
����� ��������������� ��� ������� ��� ���� ��

����� ���� � ������� ����� ���������� ��������� �
�� ���� ��� �� ��ح��� �� ��� ����. ������ک�� ������

��ک������ �ک�� �� ��ح��� �������� ��������� ���
���������� ��� �� ������ ���� ��ک����� �����

)EPM (��ح�ک� ��� ������ ���� �� ح�� �� �� ����� �
���� ������ ������ ����� .������ �� ��� �� �����

���� � ��� ���� ������ک�� ک� �� ����� ��� ������� ��
� ����� �� �������� �������� �� ��� ���� ������

.��ک�� ������

1 .Elevated plus -maze 


