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در جلوگیري از سمیت عصبی سرب   Cو  Eویتامینتأثیر 
  در حافظه فضایی موش صحرایی نر نژاد ویستار

  
  2سیامک شهیدي ،2ایرج صالحی ،*1حدیثه قره باغی

  
، مرکز تحقیقات فیزیولوژي اعصاب، دانشگاه علوم پزشکی همدان 2،گروه زیست شناسی، دانشگاه آزاد اسلامی واحد همدان ، همدان ، ایران1

  همدان، ایران
  12/3/1393 :تاریخ پذیرش        14/12/1392: تاریخ وصول

  چکیده
  

از طرف دیگر  و سرب استسمیت عصبی با واسطه هاي مولکولی احتمالی در  استرس اکسیداتیو یکی از مکانیسم: زمینه و هدف
اثر محافظتی این دو ویتامین بر العه بررسی مطاین هدف . دنباش داراي فعالیت آنتی اکسیدانی بالایی می C و  Eویتامین هاي 

  .بوداثرات ناشی از سمیت سرب بر قابلیت یادگیري 
    

شامل گروه  تایی 8ي یکسان ها گروه درسر موش نر نژاد ویستار  32آزمایشگاهی بر روي  ـاین مطالعه تجربی  :بررسیروش 
، گروه دریافت کننده آب داراي سرب به )درصد 2/0(ي سرب کنترل بدون دریافت سرب و ویتامین، گروه دریافت کننده آب دارا

گاواژ و  به وسیلهمواد به صورت روزانه  .انجام شد  Eب داراي سرب به همراه ویتامین آگروه دریافت کننده  و  C همراه ویتامین
. ز آبی موریس استفاده شدبررسی حافظه فضایی از دستگاه ما براي . ندمورد استفاده قرار گرفتها  توسط موشماه  3به مدت 
  .هاي یادگیري و حافظه فضایی به روش آنالیز واریانس بررسی شد شاخص

  

همراه با  و سرب  Eویتامینهمراه با  در مرحله آموزش در گروه هاي سرب )ثانیه(زمان طی شده براي یافتن سکو  :یافته
 Eویتامین همراه با هاي سرب  تست حافظه کاري هم گروه چنین در تست به خاطرآوري و هم .کمتر از گروه سرب بود  C ویتامین

زمان طی شده در ربع هدف و میانگین زمان طی شده  داري را به ترتیب در درصد تفاوت معنی،  Cویتامینهمراه با و سرب  
  .)>05/0p(دندر روز چهارم با گروه سرب داشت) ثانیه( براي یافتن سکو

  

 C زمان سرب و ویتامین شود و استفاده هم رب باعث کاهش یادگیري و حافظه فضایی میقرار گرفتن در معرض س :گیري نتیجه
  .دهد  اثرات مخرب سرب بر حافظه فضایی را کاهش می  Eچنین سرب و ویتامین و هم

 

  
   ، رت، حافظه و یادگیري C ، ویتامینEسرب، ویتامین  :هاي کلیدي واژه

  
  گروه زیست شناسی ، دانشگاه آزاد اسلامی واحد همدان ، همدان،حدیثه قره باغی :نویسنده مسئول*

Email: h.gharehbaghi@yahoo.com  
  
  



 حدیثه قره باغی و همکاران

760 )92شماره پی در پی (1393آذر ـ 9ـ شماره 19مجله ارمغان دانش ـ دوره 

  مقدمه

نواحی مختلـف مغـزي در یـادگیري و حافظـه     

یکـی از نـواحی مغـزي مـورد توجـه در      . دخالت دارند

. اسـت  ارتباط با عملکرد حافظه و یادگیري هیپوکامـپ 

این ساختار مغزي نقش اساسی در پردازش اطلاعـات  

  ).1(فضایی دارد

ــتگاه      ــق دس ــرب از طری ــذب س ــلی ج راه اص

در زمینـه عـوارض   . گوارش و سیسـتم تنفسـی اسـت   

سرب بیش از یک صـد سـال اسـت کـه تحقیقـات       میس

ثاري چون آاین تحقیقات . شود میوسیعی انجام گرفته 

ت کلیــوي و ضــایعا ،حافظــه ،کــاهش قــدرت یــادگیري

تخریب غشاي  ،)3(کاهش انتقال پیام عصبی  ،)2(کبدي

را ذکـر  ) 4(میلین و سلول شـوان در اعصـاب محیطـی   

  .اند نموده

هاي زیادي را در زمینه اثـرات  ن بررسیامحقق

مختلـف بـدن از جملـه     هاي ندممواجهه با سرب روي ا

انـد و بـه نتـایج    مغز و یـادگیري و حافظـه انجـام داده   

اند که مواجهه با سرب باعث اخـتلال  سیدهگوناگونی ر

ــا  ــاختمان غشـ ــب   يدر سـ ــه تخریـ ــلولی از جملـ سـ

NMDAهاي  گیرنده
تغییـر در  ، موجود در غشاء سلول )1(

و  )5(دار وابسـته بـه ولتـاژ   دریچـه   میهاي سـدی  کانال

  .)6(شوداختلال در حافظه و یادگیري می

ن اثرات مواجهه با سـرب را بـه   اچنین محقق هم

بی موریس بررسی کردند و بـه ایـن نتیجـه    آکمک ماز 

البتــه فقــط در دوران  ،رسـیدند کــه مواجهـه بــا سـرب   

 ،اثري بر روي حافظه و یادگیري زادگان نـدارد  ،جنینی

ن آاما اگر این زادگان در دوران شیرخوارگی و بعد از 

خـوراکی دریافـت    بآنیز سرب را از راه شیر مادر و 

ه و یــادگیري کننـد در ایــن صــورت تخریـب در حافظ ــ 

  ). 7(شود میفضایی دیده 

 سـمیت عصــبی هـاي متعـددي بـراي     مکانیسـم 

هاي نحوه اثـر   که یکی از تئوري ،سرب بیان شده است

هــم زدن تعــادل  ه توکســیک ســرب را از طریــق بـ ـ  

ــه  ــد مــیاکســیدان مطــرح  نتــیآپرواکســیدان ب  ).2(کنن

چنین مشخص شده است کـه سـرب از سـد خـونی      هم

. یابـــد مـــیمغـــز تجمـــع  مغـــزي عبـــور کـــرده و در

هاي سمیت عصبی سرب پیچیده بوده و هنوز  مکانیسم

هاي جدید نشـان   ولی یافته ،شناخته شده نیستند کاملاً

نوروترانســمیترها  متیـل  -N داده انـد کـه رسـپتورهاي   

سـرب روي آسـپارتات کـه     .حمله سرب هسـتند هدف 

نوعی رسپتور گلوتامات است اثـر گذاشـته و سیسـتم    

  . ).2(کند میاخت را درگیر یادگیري و شن

چنین در حیوانات ثابت شده است که محور  هم

 ،گلوکوکورتیکوئیدها تنظیم ،هیپوفیز ـ  وتالاموســـهیپ

ــتم ــک   سیسـ ــک و گاماآمینوبوتیریـ ــاي دوپامینرژیـ هـ

سرب  ).8(گیرند ثیر سرب قرار میأتحت ت )GABA(اسید

ریزي  قدرت حل مسئله و برنامه ،توجه ،بر روي حافظه

   ).8(گذارد میثیر أت

هـاي غیـر   اکسـیدان  جـزء آنتـی   Cو  Eویتامین 

ــتند  مـــیآنزی ــامین . هسـ ــی از   Cویتـ ــه عنـــوان یکـ بـ

توانـد بـدن را در برابـر    مـی  ،هاي طبیعـی  اکسیدان آنتی

 ). 8(ســمیت القــا شــده ناشــی از ســرب محافظــت کنــد 

ممکن اسـت در جـذب و دفـع سـرب مـؤثر       Cویتامین 

                                                             
1- N-Methyl-D-aspartate 
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ایی که در معـرض مقـادیر   باشد، این تأثیر در نمونه ه

اند  قرار داشته Cکم سرب با مقدار زیاد مکمل ویتامین 

  ) . 10(باشدمشهودتر می

ــی بــراي      ــک فــاکتور کمک ــکوربیک ی اسیداس

هایی است که در سنتز کلاژن و کارنی تین نقـش   نزیمآ

در حمایــت  Cاگرچــه مکانیســم عمــل ویتــامبن . دارنــد

ده کـه  ولی مشـاهده ش ـ  ،نورونی هنوز مشخص نیست

ثار تخریبـی اسـترس   آاسید اسکوربیک در ممانعت از 

  ).11(اکسیداتیو بر سلول نقش دارد

ــ ــرب همچن ــا س ــه ب ــتفاده از  ،ین در مواجه اس

اي از  توانـد بخـش عمـده    میاگزوژن هاي  اکسیدان نتیآ

هاي سلولی ناشی از استرس اکسیداتیو را خنثی  سیبآ

 Cامین در این رابطه نشان داده شده است که ویت ـ. کند

توانـد   مـی  ،هـاي طبیعـی   اکسیدان نتیبه عنوان یکی از آ

بــدن را در برابــر ســمیت القــا شــده ناشــی از ســرب  

  ).9(محافظت کند

انجــام شــده در زمینــه  هــاي هدر مطالعــ اخیــراً

دیده شـده اسـت کـه محرومیـت از خـواب      E ویتامین 

ــا  مــیباعــث کــاهش حافظــه در رت  شــود و درمــان ب

ن در اکســـیدانی آ آنتـــی از طریـــق عمـــل Eویتـــامین 

  ). 12(شود میهیپوکامپ سبب جلوگیري از این تخریب 

در شرایط داده است که چنین شواهد نشان  هم

استرس اکسیداتیو که ممکن است روي تخریب حافظـه  

ــادگ ــاعی   و یـ ــتم دفـ ــد سیسـ ــته باشـ ــر داشـ یري اثـ

اکسیدانی به خصوص با افزایش سن دچار تغییـر   نتیآ

ــین وضــعیت ،شــود مــی ــادگیري در در چن ــایی ی ی توان

چنـین   هـاي مسـن و هـم    هاي جـوان نسـبت بـه رت    رت

به . بیشتر دیده شده است Eهاي با کمبود ویتامین  رت

باعث  ،چون افزایش سن هم Eبیان دیگر کمبود ویتامین 

  ).13(کاهش توانایی یادگیري و حافظه شده است

دهد که در کـاهش حافظـه    مینشان  ها همطالع  

تـوان مصـرف    مـی  ،س مزمن و متنـاوب به دنبال استر

را به عنـوان  C و Eچون  اکسیدانی هم نتیهاي آ ویتامین

ــداف ــتلال     اه ــوگیري از اخ ــراي جل ــدي ب ــانی ج درم

ــر      ــرایطی در نظ ــین ش ــده در چن ــده ش ــردي دی عملک

  ).14(گرفت

مؤید اثـر   قبلی عمدتاًهاي  همطالعدر نجا که آاز 

تند و فظه هسمنفی سرب بر پارامترهاي یادگیري و حا

هـایی مثـل    نتـی اکسـیدان  چنین مشخص شـده کـه آ   هم

 تا حدودي اثرات منفی سرب را Cو ویتامین  Eویتامین 

ــی  ــاهش م ــد ک ــذا ، دهن ــدف از ل  ــه ــه ت ــن مطالع ثیر أای

ــامین ــاي  ویت ــمیت   Cو Eه ــرات س ــوگیري از اث در جل

عصبی سرب در حافظه فضـایی مـوش صـحرایی نـر     

  .بود
  

  بررسیروش 

سر موش صحرایی  32 تجربی در این مطالعه 

داري شـده از  ــــریـــرم خــگ 180ـ200وزن  ـــانر ب

ــد  ــتفاده ش ــتور اس ــور   و انستیتوپاس ــه ط ــات ب حیوان

 حیوانـات . گرفتنـد تـایی قـرار    8هاي  تصادفی در گروه

ب و غـذا نداشـتند و در   آمحدودیتی در دسترسـی بـه   

ساعت تاریکی  12ساعت روشنایی و  12شرایط نوري 

گـراد نگهـداري   درجـه سـانتی   22 ±2با درجه حـرارت 

هاي مورد استفاده در آزمایشگاه به صورت  رت. شدند 
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ــس  4 ــایی در قف ــد   ت ــداري گردیدن ــه نگه ــاي جداگان            .ه

اول بدون دریافت ؛  عبارتند از هاي مورد بررسی گروه

دوم دریافت کننـده آب   ،)گروه کنترل(سرب و ویتامین

زانـه بـه همـراه    به صورت رو درصد 2/0داراي سرب 

سوم دریافت کننـده آب   ، ب خوراکی به مدت سه ماهآ

 150 زبـــا دو( C ویتـــامینســـرب بـــه همـــراه داراي 

 بـه وسـیله  بـه صـورت روزانـه     )گرم بر کیلوگرم میلی

آب  هچهـارم دریافـت کننـد   و گاواژ به مـدت سـه مـاه    

گرم  میلی150 با دوز( Eویتامین  سرب به همراهداراي 

گـاواژ بـه    بـه وسـیله  رت روزانـه  به صو) بر کیلوگرم

  .صورت گرفت مدت سه ماه

ماز آبی یک مخـزن فلـزي بـا پوشـش      دستگاه

که  استمتر  سانتی 60و ارتفاع  180سیاه رنگ به قطر 

درجـه   22±1متري آن، آب بـا دمـاي   سانتی 20تا عمق 

یک سکوي مدور پنهان به قطـر  . گراد ریخته شدسانتی

ي زیر سـطح آب قـرار   متر متر در یک سانتی سانتی 12

هـاي فرضـی    سکوي فوق در مرکز یکی از ربع. داشت

شمال شرقی، جنوب شرقی، شمال غربی و یـا جنـوب   

این سکوي پنهـان تنهـا   . شدغربی مخزن قرار داده می

اتاقی . بود راه نجات و فرار حیوان از آب درون مخزن

م خارج مازي یکه مازآبی در آن قرار داشت حاوي علا

. ترســیمی و سـایر وســایل موجــود بــود  میــنظیـر علا 

پیدا کردن سـکوي پنهـان از    ،وظیفه حیوان در این ماز

  .باشدروي علائم و نشانه هاي خارج مازي می

یـک دوربینـی کـه در     به وسیله حرکت حیوان 

بالاي مخزن نصب شده بود ردیـابی و تشـخیص داده   

سیگنال تلویزیونی به فرم دیجیتالی درآمـده و  . شدمی

اي شـده و امکـان ثبـت    یک سیستم ردیابی رایانهوارد 

در  .مسیر شناي حیوان در هر بار آموزش فراهم بـود 

هـا بـه   منظـور عـادت دادن مـوش   فاز سازش یافتن به 

هـا بـه مـدت یـک     ساعت قبل از آموزش موش 24ماز، 

شـدند تـا شـنا    دقیقه در مخزن فاقد سکو قرار داده می

ش حیوان به طور آموز از فاز در هر تریالسپس  .کنند

نقطـۀ اصـلی    4تصادفی و به انتخاب رایانه از یکـی از  

بـه داخـل آب رهـا    ) شمال، جنوب، شرق، غـرب (مخزن

کرد تا سکوي پنهان را پیدا موش آنقدر شنا می. شدمی

در صـورت پیـدا نکـردن    . کرده و روي آن قرار گیـرد 

ثانیه، حیـوان بـا دسـت بـه طـرف       60صفحه در مدت 

شد کـه بـه   و به وي اجازه داده می شدسکو هدایت می

بعــد از آخــرین . ثانیــه روي آن بــاقی بمانــد 30مــدت 

آموزش، موش با حوله خشـک و بـه قفـس برگردانـده     

  . .شدمی

تـایی،   4بار در روز طـی دو بلـوك    8ها موش

ــراي  ــد  3ب ــوزش دیدن ــوالی آم ــه   .روز مت ــت ب در تس

ــام انجــام آزمــون حافظــه  در )1(خــاطرآوري روز (هنگ

شـود و  سکوي پنهان از مخـزن برداشـته مـی   ) چهارم

ها از نقطـه شـروع بـه داخـل آب رهـا و حرکـت       موش

درصد زمانی را که آنها در هر ربع دایـره مخـزن   (آنها

  .شدثانیه ثبت می 60براي مدت ) گذشتندمی

 ؛باشـد  میفاز  2داراي  )2(تست حافظه کاري فضایی
 حیوان باید سـکو را کـه در یـک جـاي     موزشآفاز  در

-کرد و به او اجازه داده میگرفت پیدا میجدید قرار می

                                                             
1-Probe Trial  
2- Working Memory 
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ثانیـه روي آن بـاقی بمانـد و سـپس بـه قفـس        30شد 

 75وري که آسپس در فاز به خاطر، شدبازگردانده می

 هحیـوان از نقط ـ  ،شـد دقیقه بعد از آموزش انجـام مـی  

متفاوتی براي پیدا کردن سکو در جاي اولیه بـه داخـل   

مـان تـأخیر در یـافتن سـکو     گشـت و ز مخزن رها مـی 
نتـایج حاصـل از مقایسـه میـانگین      .شدسنجش می

 چنـین  هـم  و )ثانیه(زمان طی شده براي یافتن سکو
وري و آزمـون  تسـت بـه خـاطر    آنتایج حاصل از 

افـزار   بـا اسـتفاده از نـرم   حافظه کار فضایی  تست
SPSS نـالیز واریـانس یـک طرفـه مــورد     آروش  و 

.سی قرار گرفتبرر  

 ها یافته

نتایج حاصل از مقایسه میانگین زمان طی شده 

طرفـه در   براي یافتن سکو به روش آنالیز واریانس یک

طی سـه روز کـه مربـوط بـه آزمـون حافظـه فضـایی        

ــی ــان د  م ــد، نش ــوم   ادباش ــه در روز اول، دوم و س ک

گروهی که سرب را بـه تنهـایی مصـرف کـرده بودنـد      

و ند شـت هـاي دیگـر دا   عملکرد ضعیفی نسبت به گـروه 

هـاي   گروهی که سـرب را بـه همـراه یکـی از ویتـامین     

اکسیدان مصرف کرده عملکرد بهتري را دریـافتن   آنتی

  .)1جدول)(1نمودار (ندسکو داشت

وهم چنین نتایج نشان می دهد که مـدت زمـان   

ــه روز       ــی س ــا در ط ــروه ه ــه گ ــکو در هم ــافتن س                  ی

                    رونــد کاهشــی داشــته و ایــن امــر بیــانگر بهبــود       

هــــا  حافظـــه در طــــی ســــه روز در همــــه گــــروه 

  ).2جدول)(1نمودار (باشد می

در بررسـی درصــد زمــان طــی شــده در ربــع  

هدف در روز چهارم در تست بـه خـاطرآوري کـه بـه     

طرفه بین چهار گـروه انجـام    روش آنالیز واریانس یک

کـه گروهـی کـه سـرب مصـرف       گردیـد مشخص  ،شد

هاي  ان کمتري را نسبت به گروهکرده بودند درصد زم

بیـانگر   اند که ایـن امـر نیـز    دیگر در ربع هدف گذرانده

ــایی    ــه فضــ ــر حافظــ ــرب بــ ــرب ســ ــرات مخــ اثــ

  .)3جدول )(2نمودار(باشد می

چنین در بررسی میـانگین زمـان طـی شـده      هم

کـاري فضـایی    در تست حافظـه ) ثانیه(براي یافتن سکو

طرفـه   یـک در روز چهارم که به روش آنالیز واریـانس  

کـه گروهـی    گردیدبین چهار گروه انجام شد مشخص 

که سرب مصرف کرده بودند ،زمان بیشتري را بـراي  

  .)4جدول )(3نمودار(اند یافتن سکو صرف کرده
  

  بحث

ــا ســرب از    ــار مســمومیت ب ــان ب عــوارض زی

در ). 2(هاي قدیم بـه خـوبی شـناخته شـده اسـت      زمان

است سرب بیش از یک صد سال  زمینه عوارض سمی 

 هـا  ایـن تحقیـق  . که تحقیقات وسیعی انجام گرفته است

ــه و      ــادگیري و حافظ ــدرت ی ــاهش ق ــون ک ــاري چ آث

ــدي  ــوي و کب ــایعات کلی ــام  ) 2(ض ــال پی ــاهش انتق و ک

ــبی ــامین   ) 3(عصـ ــود و ویتـ ــر نمـ ــی از  Cرا ذکـ یکـ

توانـد بـدن را در    هاي طبیعی است که می اکسیدان آنتی

  ).9(ت کندبرابر سمیت القا شده ناشی از سرب محافظ

را بـر روي   Eچنین مطالعات اثرات ویتامین  هم

  ).12(اند حافظه و یادگیري نشان داده
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 Cو ویتامین  Eي سرب، ویتامین هاي کنترل، دریافت کنندهي تأخیر در یافتن سکو در طی روزهاي اول، دوم و سوم در گروهمقایسه :1 نمودار

داري ی بیانگر معن a ،داري نسبت به روز دوم ی بیانگر معن #داري نسبت به روز اول، ی بیانگر معن * .ویستار هاي صحرایی نر نژاددر موش
+ ي سرب داري نسبت به گروه دریافت کنندهی بیانگر معن cي سرب و داري نسبت به گروه دریافت کنندهی بیانگر معن bنسبت به گروه کنترل، 

  .است Cویتامین 
  

 
  

 ± نیانگیم به صورت هاي نتایج آزمایش. هاي صحرایی نر نژاد ویستارهاي تأخیر در یافتن سکو در طی روزهاي اول، دوم و سوم در در موشدهدا :2جدول 
 .ارائه گردیده است )هیثان بر زمان(اریمع انحراف

  تأخیر در یافتن سکو  گروه
  )زمان بر ثانیھ(انحراف معیار ±میانگین 

  داري سطح  معنی

  -  -  36/37±30/1  لروز او
  - >001/0***  11/28±16/1  روز دوم
 >001/0*** >001/0***  61/21±1  روز سوم

#* 

a 

a* 
a*# 

b 
b ba#* 

b 

abcd 
* bc* 
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در موش  C+و سرب Eویتامین +ي سربگروه هاي کنترل، دریافت کننده مقایسه تأخیر در یافتن سکو در تست به خاطر آوري در: 2نمودار 
ي داري نسبت به گروه دریافت کنندهی بیانگر معن: 001/0aaa: P <( ،b(نسبت به گروه کنترل  داريی بیانگر معن: a .هاي صحرایی نر نژاد ویستار

  )> 001/0bbb: P(  سرب 
  

+ و سرب Eویتامین + ي سرب، سربهاي کنترل، دریافت کنندههاي تأخیر در یافتن سکو در تست به خاطر آوري در گروهداده :3جدول 
 . نژاد ویستارهاي صحرایی نر در موش Cویتامین 

 

  گروه
  تأخیر در یافتن سکو

 انحراف ± نیانگیم
 هیثان بر زمان(اریمع

  داري سطح معنی

  -  -  -  94/48±38/1  کنترل
  -  - >001/0***  16/32±05/1  سرب

  - >C 48/0±50/47  N.S  ***001/0ویتامین +سرب
  E  54/0±81/45  N.S  ***001/0< N.Sویتامین +سرب

  

-ي گروهبیانگر عدم وجود اختلاف معنی دار در مقایسهN.S  . .ارائه گردیده است )هیثان بر زمان(اریمع انحراف ± نیانگیم به صورت هاي نتایج آزمایش

  .ها نسبت به یکدیگر به صورت دو به دو است
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و  Eویتامین +ي سربگروه هاي کنترل، دریافت کننده مقایسه تأخیر در یافتن سکو در تست حافظه کاري فضایی در روز چهارم در : 3نمودار 
  .در موش هاي صحرایی نر نژاد ویستار C+سرب

a :001/0(داري نسبت به گروه کنترل نی بیانگر معaa: P <   
  

و  Eامین ویت+ ي سرب، سربهاي کنترل، دریافت کنندههاي تأخیر در یافتن سکو در تست حافظه کاري در روز چهارم در گروهداده :4جدول 
ارائه »  هیثان بر زمان(اریمع انحراف ± نیانگیم « به صورت هاي نتایج آزمایش. هاي صحرایی نر نژاد ویستاردر موش Cویتامین + سرب

    .گردیده است

  گروه
  تأخیر در یافتن سکو

 انحراف ± نیانگیم
 .هیثان بر زمان(اریمع

 سطح معنی داري

  -  -  -  40/14±67/1  کنترل
  -  - >01/0**  93/34±12/1  سرب

  - >C 63/1±37/19  N.S  **01/0ویتامین +سرب
  E  11/1±12/12  N.S  ***001/0< N.Sویتامین +سرب

N.Sها نسبت به یکدیگر به صورت دو به دو استي گروهبیانگر عدم وجود اختلاف معنادار در مقایسه.  
 بـه وسـیله  سـرب  بنابراین کنترل اثرات سمیت 

هـدف  . یت خاصی داشته باشـد تواند اهم میها  ویتامین

ــی تـ ـ   ــژوهش بررس ــن پ ــامین أای در  C و Eثیرات ویت

جلوگیري از اثـرات سـمیت عصـبی سـرب در حافظـه      

   . بودنر نژاد ویستار  فضایی موش صحرایی

هاي حاصل از آزمودن گروهـی   در آنالیز داده

که سرب مصرف کرده بودند با گـروه کنتـرل تفـاوت    

فتن ســکو در طــی داري در تــأخیر در زمــان یــا معنــی

چنین تـأخیر در یـافتن    روزهاي اول، دوم و سوم و هم

وري و تسـت  آتسـت بـه خـاطر   هـاي   سکو در آزمـون 

ی مشـاهده گردیــد، کـه نشــان از   یحافظـه کـاري فضــا  

کــاهش یــادگیري و حافظــه در گــروه مصــرف کننــده  

 .بودسرب نسبت به گروه کنترل 

 هـاي  هنتایج حاصـل تأییـد کننـده نتـایج مطالع ـ    

ن سرب را یک اتو از این نظر می. باشد قبلی می نامحقق

   .ماده سمی براي سیستم عصبی مرکزي در نظر گرفت

کننـد کـه دو    هاي اخیـر چنـین اذعـان مـی     یافته

هـاي   سـرب، پـروتئین   سـمیت عصـبی   هدف عمـده در 

هــاي نوروترانســمیتري  و گیرنــده کلســیم وابســته بــه

خصوص مواجهـه مـزمن و حـاد بـا سـرب      ه ب. هستند
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اً روي دو ترکیب پروتئینی خـاص، یعنـی پـروتئین    غالب

ــده cکینــــاز ــاي  و گیرنــ ــده )NMDA)1هــ ــه گیرنــ ، کــ

از  . )2(گـذارد  نوروترانسمیتر گلوتامات هستند، اثر مـی 

، به وفور در هیپوکامپ یافت NMDAهاي  آنجا که گیرنده

شــوند و هیپوکامــپ در حافظــه و یــادگیري نقــش  مــی

د که اخـتلال ایجـاد   پس این احتمال وجود دار ،)3(دارد

شده در تحقیق حاضر از طریق درگیري هیپوکامـپ و  

 .موجود در آن باشد NMDAهاي  گیرنده

زمـودن  آهاي حاصـل از   نالیز دادهآدر مقایسه 

زمـان   را به صورت هم Cگروهی که سرب و ویتامین 

مصرف کرده بودند با گروهی که سرب مصرف کرده 

را Cیتـامین  گروهی که سـرب و و  ،بودند مشاهده شد

زمان مصرف کرده بودند عملکرد بهتري  به صورت هم

 ،سرب مصـرف کـرده بودنـد   تنها نسبت به گروهی که 

  .داشتند

 سـمیت عصـبی  هاي متعددي بـراي  مکانیسم   

معتقدنـد کـه    هـا  هبعضی مطالع ـ. سرب بیان شده است

تخریب حاد نورونی که در مسمومیت بـا سـرب دیـده    

 16(بـا آپوپتـوز باشـد    شود ممکن است در ارتبـاط می

  ).15و

سـرب را از   سـمی جدیدترین تئوري نحوة اثر 

اکسـیدان   طریق به هم زدن تعادل پرواکسیدان به آنتـی 

افـزایش تولیـد    هـاي بـرون تنـی    ه مطالع. کندمطرح می

Ros)2( اندرا به دنبال مصرف سرب نشان داده)2.(  

ــا وزن مولکــولی  آنتــی C  ویتــامین اکســیدانی ب

مایع را از طریق انتقال خیلی سـریع   Rosه پائین است ک

ــی     ــیون چرب ــرده و از پراکسیداس ــم ک ــرون هض الکت

  ).17(کندجلوگیري می

دهد کـه بـه دنبـال تجـویز     نشان میها  همطالع 

یابـد کـه ایـن امـر     میزان آپوپتوز کاهش می C ویتامین

. باشـد  C اکسیدانی ویتامین تواند ناشی از نقش آنتیمی

توانـد   مـی  Cان دادند کـه ویتـامین   چنین محققین نش هم

 .)18(ها را کاهش دهد آپوپتوز در منوسیت

کــه  نــدنشــان داد هــاي درون تنــی  همطالعــ

سلولی ناشی از سـرب را   هاي هاسیدآسکوربیک ضایع

لیگانـد  یـک   Cگزارش شده که ویتامین . دهد ش میکاه

با سرب بوده و اثرات سـمیت سـرب را    2 باند شونده

  .). 2(است )EDTA )3 آن در حدو اثر  دهد میکاهش 

چنین مشخص شده، اسـید اسـکوریک هـم     هم  

شود، اسید اسـکوربیک فعالیـت   سبب بهبود حافظه می

دو سیستم گلوتامنیرژیک و دوپامنیرژیک را تا حـدود  

از آنجا که این دو واسطۀ عصبی . کندزیادي تنظیم می

در انواع مختلف یادگیري و حافظه نقش دارند، بنابراین 

اسید آسکوربیک از طریق آنها بـر یـادگیري و حافظـه    

اسـید   به وسـیله گذارد، به طوري که مقادیر کم اثر می

  ).19(بخشدآسکوربیک یادگیري را بهبود می

نــالیز آچنــین در مقایســه نتــایج حاصــل از  هـم 

را بـه صـورت    Eزمودن گروهی که سرب و ویتامین آ

هی کـه  زمان مصرف کرده بودند در مقایسه با گرو هم

گروهـی کـه    ،مشاهده شـد  ،سرب مصرف کرده بودند
                                                             
1- N-methyl-D-aspartate 
2-Reactive Oxygen Species  
3-Ethylene Diamine Tetra Acetic Acid 
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زمـان مصـرف    را بـه صـورت هـم    Eسرب و ویتـامین  

کرده بودند نیز حافظه بهتـري نسـبت بـه گروهـی کـه      

سرب مصرف کرده بودند داشتند که این امر نیز مؤید 

  . باشد میهاي پژوهشگران پیشین  فعالیت

ــامین   ــرف ویت ــل   Eمص ــق عم ــالاً از طری احتم

اکسیدانی در هیپوکامـپ سـبب جلـوگیري از ایـن      آنتی

در مقایســه مطالعــه ایــن گــروه از . شــودتخریــب مــی

با تحقیق حاضر، بـا وجـود چنـد برابـر بـودن       انمحقق

هـاي ارزیـابی   و نیز اخـتلاف در روش  Eدوز ویتامین 

سـبب   Eحافظه، اما نتیجه نهایی این است کـه ویتـامین   

  ). 12(شودتقویت حافظه می

ــین  هــم ــهدچن ــاي هــاي دیگــري  ر مطالع دوزه

مشـابه بـا نتـایج مطالعـه     هاي مختلف متفاوت و روش

در جلـوگیري از   Eکـه ویتـامین   حاضر مشـاهده شـد   

  .)14و 20(تخریب حافظه اثر مثبت دارد

متعــدد مکانیســم عمــل ســرب را  ياهــ تحقیــق 

  ).2و21(دانند ناشی از استرس اکسیداتیو می

هایی کـه   زمودن گروهآمقایسه نتایج حاصل از 

زمـان مصـرف    را بـه صـورت هـم    Cسرب و ویتامین 

را بـه   Eهایی که سرب و ویتـامین   کرده بودند با گروه

زمان مصرف کرده بودند مشاهده شـد کـه    صورت هم

در عملکرد این دو گروه هیچ تفاوتی وجـود نداشـته و   

  .بودعملکرد هر دو گروه تقریبا یکسان 

حافظـه   دهد کـه در کـاهش   مینشان  ها همطالع 

تـوان مصـرف    به دنبال استرس مـزمن و متنـاوب مـی   

را به عنـوان   CوE چون  اکسیدانی هم نتیآهاي  ویتامین

استراتژي درمـانی جدیـد بـراي جلـوگیري از اخـتلال      

ــر      ــرایطی در نظ ــین ش ــده در چن ــده ش ــردي دی عملک

 ).14(گرفت

 

   گیري نتیجه

که قرار گـرفتن   دادنتیجه مطالعه حاضر نشان 

ب به طور قابل توجهی حافظـه فضـایی   در معرض سر

زمـان سـرب    برد و استفاده همو یادگیري را تحلیل می

زمـان سـرب و    چنـین مصـرف هـم    و هـم  Cو ویتـامین  

ب بـر حافظـه فضـایی را    اثرات مخـرب سـر   Eویتامین 

  .دهد میکاهش 

  
  تقدیر و تشکر

مطالعه حاضر حاصل پایـان نامـه کارشناسـی    

واحـد    میزاد اسلاآمصوب دانشگاه ارشد فیزیولوژي 

که با همکاري معاونـت پژوهشـی دانشـگاه     بودهمدان 

واحـد همـدان و دانشـگاه علـوم پزشـکی        میزاد اسلاآ

  .همدان انجام شد
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Abstract 
Background & aim: Oxidative stress is one of the possible molecular mechanisms of light-
mediated neurotoxicity of lead and on the other hand vitamin C and E have high antioxidant 
activity. The purpose of this study was to investigate the protective effect of these two vitamins on 
the effects of lead toxicity on learning ability. 
 
 
Methods: The present experimental study was conducted on thirty-two male Wistar rats divided in 
groups of 8, including a control group received no lead and vitamins, the group received water 
containing lead (0.2%), the group received water containing lead plus vitamin C and final group 
received water containing lead and vitamin E.  Materials were used in mice by gavage daily for 3 
months. Morris water maze device was used to assess spatial memory. Measures of spatial 
learning and memory were assessed using ANOVA. 
 
Result: Time for finding the platform (s) during the training phase in the lead group plus vitamin E 
and vitamin C was lesser than the lead group alone. Also in the retrieval and working memory 
tests, both groups lead plus vitamin E and lead plus vitamin C, a significant difference in the 
percentage of the elapsed time in the target quadrant and the average time to find the platform (s) 
in the fourth day of having lead was observed (p <0.05). 
Conclusion: Exposure to lead reduced spatial learning and memory, but simultaneous use of lead 
with vitamin C and vitamin E could reduce the damaging effects of lead on spatial memory. 
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