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  ده يچك

 نيجن يدانياكس يآنت ستميو س يساختار يها يژگيبر و ياثرات گوناگون يناتال دارا پره يها استرس: سابقه و هدف
 ـ جـاد يآدرنال ا-زيپوفيه-پوتالاموسيمحور ه ميرا در تنظ يبوده و اختلالات  ـيپروپول. كننـد  يم  نيتـر  ياز قـو  يكيس

 ـبـر م  يرانيا سيپروپول يدروالكليه ي اثر عصاره يمطالعه بررس نيهدف از ا. باشد يم يعيطب يها دانياكس يآنت  زاني
  .بودييصحرا يها موش نيناتال در مغز جن پره يحركت تياز استرس محدود يناش ويداتياسترس اكس يها شاخص

گروه كنتـرل، گـروه بـدون    : شدند ميگروه تقس 6، به ستاريماده باردار از نژاد و ييصحرا يها موش: ها مواد و روش
، گـروه  mg/kg 50بـا دوز   سيپروپـول + ، گروه اسـترس  سيحلال پروپول+ گروه استرس  س،يحلال پروپول+ استرس 
سوم تـا ششـم،    يها در گروه. mg/kg 200با دوز  سيپروپول+ و گروه استرس  mg/kg 100با دوز  سيپروپول+ استرس 

پـس از   يباردار 21در روز . دياعمال گرد يباردار 20تا  12ساعت در روز، از روز  6 زانيبه م يحركت تياسترس محدود
 ـآلدئ يد مـالون ( MDAيهـا  شاخص زانيخون و م كوسترونيها، سطح كورت نيو خارج نمودن مغز جن يريگ خون ، )دي
 ـ ونيگلوتات ميو آنز) SOD( سموتازيد ديسوپراكس ميآنز ،)FRAP(تام  يدانياكس يآنت قدرت مغـز  ) GPx( دازيپراكس
  .شد يريگ اندازه

 ـخـون و م  كوسـترون يدار سـطح كورت  يمعن شيناتال باعث افزا استرس مزمن پره:ها يافته اسـترس    شـاخص  زاني
روزه نسبت به گروه كنترل  21يها نيدر بافت مغز جن GPxو  FRAP ،SODزانيدار م يو كاهش معن MDAويداتياكس
سـطح   يدار يطور معن هب ،يرانيا سيپروپول يدروالكليباردار تحت استرس مزمن با عصاره ه يها درمان موش. شود يم

 شيها افـزا  نيرا در بافت مغز جن GPxو  FRAP ،SODزانيم نيچن مغز را كاهش و هم MDAخون و  كوسترونيكورت
  .داد

مغـز و   MDAخـون و  كوسـترون يكورت شيقادر است از افـزا  يرانيا سيما نشان داد كه پروپول جينتا:گيري نتيجه
  .كند يريناتال جلوگ استرس مزمن دوران پره طيبافت مغز در شرا GPxو SOD ،FRAPيدانياكس يكاهش عوامل آنت

  
  ، موش صحرايينيمغز جن و،يداتيناتال، استرس اكس استرس پره س،يپروپول: هاي كليدي واژه

  

  مقدمه
اسـت كـه     يا دكننـده يتهد ي از هـر واقعـه  استرس عبارت 
در فـرد شـود و    كيولوژيزيو ف يرفتار يها باعث بروز پاسخ

ــار يدارا ــ فيتع ــهيدر زم يمختلف ــا ن ــار  يه ــوم رفت  ،يعل
ناتال با  پره يها استرس]. 1[ باشد يم يولوژيزيو ف يشناس روان
و اندر انس يو شناخت يرفتار ،يروان يها ياز ناهنجار ياريبس

  :023hrsameni@gmail.com                                                     Email-33354177:نمابر  023-33354218:تلفننويسنده مسئول،  *
 30/10/1392:تاريخ پذيرش 3/7/1392:تاريخ دريافت

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 k

oo
m

es
hj

ou
rn

al
.s

em
um

s.
ac

.ir
 o

n 
20

24
-0

8-
05

 ]
 

                             1 / 12

https://koomeshjournal.semums.ac.ir/article-1-2221-fa.html


 حميدرضا ثامني و همكاران                                                          ...     بر يرانيا سيپروپول يدروالكليه  ي اثر عصاره يبررس

483 
 

بـه صـورت    هـا  يناهنجـار  نيا. باشند يدر ارتباط م واناتيح
 ،يزوفرنيمثـل ش ـ  يسال و بزرگ يدر دوران كودك ييها يماريب

 يكـرد  و عمـل  يسـاختار  يهـا  يناهنجار ،يفعال شيب سم،ياوت
 ـ  يريادگيبدن و اختلال در  يها اندام  كننـد  يو حافظه بـروز م

بـه كـار    يگـاه  شيآزمـا  اتياز انواع استرس كه در تجرب]. 2[
ماننــد ســرما  يكيولــوژيزيبــه اســترس ف تــوان يمــ رود، يمــ
ماننـد   يكيكولوژيو شنا در آب سرد، استرس سـا ) يپوترميه(

چون شـوك   يكيولوژيزيكوفيو استرس سا يحركت تيمحدود
  ].3[كف پا اشاره نمود 

 يكي: شوند يدر بدن فعال م ستميدو س ياسترس طيشرا در
مدولار است كه به سرعت در هنگـام   -آدرنو -سمپاتو ستميس

و  نينفر ياپ( ها نيآم كاتكول شياسترس فعال شده و باعث افزا
 -پوتالاموسيمحور ه يگريو د شود يدر خون م) نينفر ينوراپ

 ـ (HPA) آدرنـال  -زيپـوف يه  يازباشـد كـه باعـث آزادس ـ    يم
 زوليدر جوندگان و كورت كوسترونيكورت( دهايكوئيگلوكوكورت
بـه   دهايكوسـتروئ يكورت]. 4[گردد ياز قشر آدرنال م) در انسان

 ـ  ليپوفيسبب داشتن ساختمان ل  ـ يبـه راحت از سـد   تواننـد  يم
عبور كرده و پـس از ورود بـه بافـت مغـز بـه       يمغز -يخون
 ـكوئيگلوكوكورت]. 4-6[خود متصل شوند  يها رندهيگ دو  دهاي

 ـكوئينرالوكورتيم يهـا  رنـده يبه نام گ رندهينوع گ و  (MR) يدي
 ـكوئيگلوكوكورت  ـ، تماMRيهـا  رنـده يگ. دارنـد  (GR) يدي  لي

هـا   دارند و تعـداد آن  زوليو كورت كوسترونيكورت يبرا ييبالا
 ـ، تماGRيهـا   رنـده يكـه گ  ياست، در حـال  تر شيدر مغز ب  لي

مغـز پراكنـده    يداشـته و در تمـام نـواح    زوليبه كورت يتر كم
  ].7-10[هستند 

ــت ــرا تح ــيطب طيش ــم ،يع ــ زاني ــ يدسترس ــه  نيجن ب
 ميبه نام آنـز  يميوجود آنز ليمادر به دل يدهايكوئيگلوكوكورت
 دياســتروئ يدروكســيه-11( ديــكوئيگلوكوكورت ي مهاركننــده

تكرارشـونده بـا    ي مواجهـه . كم اسـت ) HSD11-دروژناز،يده
 ـ و هـم HSD11-تيناتال منجر به كاهش فعال استرس پره  نيچن

 ـ يدسترس ـ شيافزا نيجفت و بنابرا پيدر فنوت رييتغ بـه   نيجن
 ـ ]. 2،11[ شود يم يمادر كوسترونيكورت از حـد   شيترشـح ب

 ـدر خون توسط فعال دهايكوئيگلوكوكورت بـه   HPA محـور  تي

 ـ يسلول ويداتياسترس اكس جاديدنبال استرس، باعث ا  شـود  يم
 ـيرطبيسـطح بـالا و غ   و،يداتيدر استرس اكس ـ]. 12[  ROS يع

(Reactive oxygen species) ــل ــاليراد، مث ــا ك آزاد  يه
 H2O2كاليرراديغ اي) ديسوپراكس د،ياكس تيترين ل،يدروكسيه(

 يخـاص و اجـزا   يهـا  به مولكـول  توانند ي، م)ديپيل ديو پراكس
 ـسـلول نظ  ي دهنده ليتشك  ـپيل ري  ـنوكلئ يدهاياس ـ دها،ي و  كي
به صورت  يوارد كرده و منجر به مرگ سلول بيآس ها نيپروتئ

توسـط   يديپيل ونيداسيبه دنبال پراكس. و آپوپتوز شوند كروزن
ماننــد  يحــد واســط بــاتيآزاد در بافــت، ترك يهــا كــاليراد

 جاديدر سلول ا (Malondialdehyde, MDA) ديآلدئ يد مالون
 ـيبه طـور طب . باشد يم نديفرآ نيا ياصل ي شده كه مشخصه  يع

ــز در ســلول ــد ييهــا ميهــا آن  ســموتازيد ديسوپراكســ: مانن

(Superoxide dismutase, SOD)وني، كاتـــالاز، گلوتـــات 
 ونيو گلوتـات  (Glutathione peroxidase, GPx) دازيپراكس ـ

وجـود دارنـد كـه     (Glutathione reductase, GR) ردوكتـاز 
 ييجا از آن]. 13[ باشند يها م سلول يدانياكس يمسئول دفاع آنت
 ـز ژنيمصرف اكس زانيبا م يكه مغز عضو  ـپيل ريذخـا  اد،ي  يدي
 راشـباع يچـرب غ  يدهاياس ـ ياديز زانيم يحاو زيفراوان و ن

كم است،  زيآن ن يدانياكس يآنت تيفعال گريو از طرف د باشد يم
 ـ ويداتياكس يها استرس نيبنابر ا از  ياريمنشـأ بس ـ  تواننـد  يم
حسـاس   اريعضو بس نيدر ا كيستوپاتولوژيحاد ه يها بيآس

  ].14[باشند 
نشان داده شده اسـت كـه    يوانياز مطالعات ح ياريبس در

از جملـه  . گذارد يم ياديز ريها تأث زاده ناتال بر مغز استرس پره
 ـها دچـار تغ  استرس نيا رياز مغز كه تحت تأث ينواح و  راتيي

درصـد در   30كاهش تا ( پوكمپيشوند شامل؛ ه يم يناهنجار
 ي، رابط قـدام )يريادگيو اختلال در حافظه و  پوكمپيحجم ه

كاهش حجـم  ( گدالي، آم)ديسف ي تراكم ماده زانيكاهش در م(
، )اتو اختلال در حافظه و احساس گداليآم ي هيناح يها هسته

كورپـوس كـالوزوم مغـز و     ي كاهش منطقه(كورپوس كالوزوم 
، قشـر مغـز   )سـم يو اوت يزوفرنيش ـ لياز قب ييها يماريب جاديا
 يهـا  نـورون  يها تيندردر د يتيدندر يكاهش تعداد خارها(

كاهش نسـبت  (، مخچه )زبان يريادگيقشر و اختلال در  يهرم

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 k

oo
m

es
hj

ou
rn

al
.s

em
um

s.
ac

.ir
 o

n 
20

24
-0

8-
05

 ]
 

                             2 / 12

https://koomeshjournal.semums.ac.ir/article-1-2221-fa.html


  1393تابستان ، )52پياپي( 4، شماره 15جلد                                                                                                    كومش

484 

 

 ييهـا  يمـار يب جاديپوركنژ و ا يها دار به سلول دانه يها سلول
در  رييتغ( پوتالاموسيو ه) يو اختلالات رفتار يفعال شيمثل ب

ــته  ــم هس ــا حج ــالاموسيه يه ــو غ )پوت ــ رهي ــند  يم باش
]1،2،11،15،16.[  

شـكل از   يصمغ يعيمحصول طب كي) بره موم( سيپروپول
 گـر يهـا و د   هـا، بـرگ   اسـت كـه از جوانـه    ياهيگ يها نيرز

ترشح شده و ... كاج، صنوبر و  دار،يمثل سپ ياهانيگ يها بخش
سپس زنبورهـا بـه آن    گردد، يم يآور توسط زنبور عسل جمع

 ياريمطالعات بس. كنند يترشحات خود را اضافه م گريموم و د
 ،يشامل اثرات ضـد سـرطان   ييو دارو يكيولوژيب يها تيفعال

و  يروس ـيضـد و  ،يضـد تومـور   ،يضـد بـاكتر   ،يضد التهـاب 
را  ها يژگيو نياند كه ا كرده دييآن را تأ يدانياكس يآنت تيخاص
]. 17،12-23[ دهنـد  يمتنوع آن نسبت م ييايميش باتيبه ترك
 ـيطب يهـا  دانياكس يآنت نياز قدرتمندتر يكيسيپروپول و در  يع

اثر عمـدتاً بـه علـت     نيا. باشد يمحصولات زنبور عسل م نيب
 نيتـر  كـه مهـم   باشد يم ها كيو فنول دهايفلاونوئ يغلظت بالا

ــاتيترك ــال دارو ب ــيفع ــول ي ــتند سيدر پروپ ــفعال. هس  تي
 ـگ انـدازه  يدانياكس يآنت در  سيپروپـول  ي عصـاره  ي شـده  يري

برابـر   4) ژنياكس ـ كاليجذب راد تيظرف( ORAC يواحدها
  ].19[ باشد يم E نيتامياز و تر شيب

 ي دوره يهـا  ياز ناهنجـار  ياريكه گفته شد بس طور همان
اسـت   يمختلف يها از استرس يناش يسال پس از تولد و بزرگ

كه  ييداروها افتنينيبنابرا. داده است يرو ينيكه در دوران جن
 يهـا  مزمن را بـر بافـت   يها استرس نيبتوانند اثرات مخرب ا

بـا  . دارند ياديالعاده ز فوق تياهم ند،يمغز مهار نما ژهيو هبدن ب
مختلف مغز در كنتـرل   يها گسترده بخش اريتوجه به نقش بس

 يقو اريبس يدانياكس يخواص آنت نيچن بدن و هم ياتياعمال ح
 ياثـرات حفـاظت   يحاضر، بررس ي هدف از مطالعه س،يپروپول

ــاره ــه ي عص ــول يدروالكلي ــيا سيپروپ ــر تغ يران ــب  راتيي
 تيحـدود از اسـترس م  يناش ـ ويداتياسترس اكس يها شاخص
  .باشد يم ييصحرا يها موش نيناتال در مغز جن پره يحركت
 

  ها مواد و روش

 48براي انجام اين مطالعـه، تعـداد   . حيوانات مورد مطالعه
ماده بالغ نژاد ويسـتار بـا    يگاه شيبزرگ آزما ديسر موش سف

 ـح وانـات يح يگرم از كلون 200 ± 20 يبيوزن تقر  خانـه  واني
ها بـه مـدت    موش. شد يداريتهران خر يدانشگاه علوم پزشك

 ،يكيسـاعت تـار   12سـاعت نـور و    12 طيدو هفته در شـرا 
گراد و  يدرجه سانت 24±2 ي، دمادرصد45-55 يرطوبت نسب

 ـو آزاد به آب و غذا در ح يكاف يدسترس دانشـگاه   خانـه  واني
تمـام مراحـل كـار بـا     . شـدند  يدار سمنان نگـه  يعلوم پزشك

 ـاخـلاق و حما  تـه يبر اساس دسـتورالعمل كم  واناتيح از  تي
  .انجام شد يگاه شيآزما واناتيح

ــاتيح يبنــد و گــروه يســاز آمــاده ي نحــوه از  پــس. وان
حيوانات با محيط، هر موش ماده به طـور جداگانـه    يسازگار

 ـراه با يك موش نر به مدت  قفس هم كيدر  شـب قـرار    كي
 ـپـلاك واژينـال و ته   ي صبح روز بعد با مشـاهده . داده شد  هي

 ياسـپرم، روز صـفر حـاملگ    ي از واژن جهت مشـاهده  رياسم
در روز دوازدهـم  . نر از قفس خارج شدند يها مشخص و رت

 ميگـروه تقس ـ  6بـه   يباردار به طور تصادف واناتيح ،يباردار
گـروه بـدون    -1). سر موش باردار در هر گـروه  6-8(شدند 

 قيراه با تزر گروه بدون استرس هم -2 ق،ياسترس و بدون تزر
 ـراه بـا تزر  گروه تحـت اسـترس هـم    -3 س،يحلال پروپول  قي

 mg/kg گــروه تحــت اســترس كــه -4 س،يحــلال پروپــول

گروه تحـت اسـترس    -5كردند،  افتيدر سيپروپول عصاره50
گـروه   -6كردنـد،   افـت يدر سيعصاره پروپولmg/kg100  كه

 افـت يدر سيعصـاره پروپـول  mg/kg 200 تحت اسـترس كـه  
  .كردند

اول  يهـا  در گروه واناتيح. ناتال اعمال استرس پره روش
 يكاف يدريافت نكردند و آب و غذا يگونه استرس و دوم، هيچ

سوم تا ششم، حيوانات بـاردار   يها در گروه. در اختيار داشتند
از (سـاعت   6روزانـه بـه مـدت     ،يبـاردار  20تـا   12از روز 
 ـ تيتحت استرس محدود) 14تا  8ساعت  در داخـل  ( يحركت

 ميو به شكل ن 21×6×6با ابعاد  P.V.Cكننده رت از جنس ديمق
  ].24[قرار گرفتند ) ميقابل تنظ يا استوانه
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ــاده ي  نحــوه ــو تزر يســاز آم ــول ي عصــاره قي . سيپروپ
 ـمورد استفاده در ايـن تحق  سيپروپول از كنـدوهاي زنبـور    قي

. آوري شـد  اسـتان سـمنان جمـع    يعسل واقع در نواحي شمال
شناسـي   ها در اسـرع وقـت بـه آزمايشـگاه بافـت      سپس نمونه

گيـري در داخـل    منتقل و تـا زمـان عصـاره    يدانشكده پزشك
 ي عصـاره . شدند يدار نگه گراد يدرجه سانت 4با دماي  خچالي
به . ديگرد هيهر هفته به صورت تازه ته سيپروپول يالكل -يآب
كه ابتدا قطعات بزرگ بره موم به قطعات ريز خـرد   بيترت نيا

 ـيم 100گـرم از آن در   25شده سپس مقـدار   اتـانول   تـر يل يل
 48به مدت  C42°يظرف دربسته و در دما كيدر  درصد80

سپس محلول حاصـل   .قرار گرفت كريدستگاه ش يساعت رو
اتـاق   ي، در دمـا 1 ي واتمـن شـماره   ياز كاغذ صاف تفادهبا اس

پودر خالص آن در  هيته يآماده شده برا ي عصاره. ديگرد لتريف
سـاعت قـرار    48تـا   24به مدت  گراد يدرجه سانت 45 يدما

 يدوزهـا  هيدست آمده جهت ته هسپس پودر خالص ب. داده شد
 ـرق درصـد 10مطالعه با الكـل   نيمختلف مورد استفاده در ا  قي

 يرنگ در دما رهيت يا هو تا زمان استفاده در ظرف شيش ديدگر
، چهارم يتجرب يها در گروه. شد يدار نگه گراد يدرجه سانت 4

 12از روز (روز  9پنجم و ششم به صورت روزانه و به مـدت  
 ـ ) يحاملگ 20تا  سـاعت قبـل از اعمـال اسـترس      ميحـدود ن

 بـر گـرم   يليم 200و  100، 50 يبا دوزها سيعصاره پروپول
  ].25[شد  قيتزر يصورت داخل صفاق هوزن بدن ب لوگرميك

روز  نيآخـر  در. نمونـه خـون و بافـت مغـز     هيته ي نحوه
 ـمادران بـاردار بـا تزر  ) 21روز ( يباردار  يداخـل صـفاق   قي
خـون از قلـب    تريل يليم كيشده و  هوش يب نيلازيزا/نيكتام
گرفته شد، سـپس   كوسترونيكورت زانيجهت سنجش م وانيح
مغز  ها، نيپس از كشتن جن. از رحم مادر خارج شدند ها نيجن
 ياز مغزهـا جهـت بررس ـ   يم ـين. شـد  نيتـوز   و ها خـارج  آن

بلافاصـله در   دان،ياكس ـ يو آنت ويداتياسترس اكس يها  شاخص
جهـت   گـر يد يم ـين. ديگرد زيفر گراد يدرجه سانت -80 يدما

 ثابـت  درصـد 10 ينمك ـ نيدر فرمـال  يشناس  بافت يها يبررس
 ـگ بافت و قالـب  يساز شدند و پس از انجام مراحل آماده  ،يري

 -لنيهماتوكس ـو بـا روش   هيها ته از آن يكرونيم 5 يها برش
  .مطالعه شدند ينور كروسكوپيشده و با م يزيآم رنگ نيائوز

  :كوسترونيسنجش كورت يبرا يمنواسيا روش
 ـم نييتع براي سـرم خـون از روش    كوسـترون يكورت زاني

شده با  هيكه نمونه خون ته بيترت نيبه ا. استفاده شد يمنواسيا
 4 يدر دمـا  قـه يدق 20به مـدت   قهيدور در دق 3000سرعت 

سپس سرم جدا و تا زمان . ديگرد وژيفيگراد سانتر يدرجه سانت
گـراد   يدرجه سـانت  -80در دماي  كوسترونيكورت يريگ اندازه
خـون از   كوسـترون يسنجش سـطح كورت  جهت. داري شد نگه
ــك ــيوايراد تي  ,Corticosterone, ELISA, DRG)يمنواس

Marburg, Germany)26[ دياستفاده گرد.[  
و  ويداتياســـترس اكســـ يهـــا ســـنجش شـــاخص روش

  (MDA) ديآلدئ يد غلظت مالون يريگ اندازه. دانياكس يآنت
 ـيم 5/0+  درصـد 1 كيفسـفور  دياس تريل يليم5/1  تـر يل يل

از نمونـه   تـر يكروليم250 + درصد6/0 (TBA) كيتوريوباربيت
قرار داده  قهيدق 45جوش به مدت  يمار را مخلوط كرده در بن

بوتانول اضافه شده و تكان n تريل يليم 4بعد از سرد كردن، . شد
و  ديگرد وژيفيرسانت قهيبه مدت ده دقg 3000داده شد و با دور

 يجذب نور. آن جدا و مورد استفاده قرار گرفت ييمحلول رو
نـانومتر خوانـده شـد و بـا      535در طول موج  (OD) محلول

  ].27[ دياستاندارد محاسبه گرد ياستفاده از منحن
ــدازه ــگ ان  FRAP (Ferric reducing ability ofيري

plasma)  
نمونـه   تريكروليم 50با  FRAP معرف تريل يليم 5/1 مقدار
گـراد   يدرجه سانت 37 يدر دما قهيدق 5و به مدت  شدمخلوط 

نـانومتر   593در طول مـوج   (OD) يقرار گرفت و جذب نور
  ].28،29[شد  يريگ اندازه

  (SOD)سموتازيد دياكس سوپر تيفعال يريگ اندازه
 ليتبـد  عيتسـر  (SOD) سـموتاز يد دياكس سوپر مينقش آنز

به  ويداتياكس يهانديفرآ يشده در ط ديتول دياكس سوپر كاليراد
 ـدر ا. باشد يم يمولكول ژنيو اكس دروژنيه ديپراكس روش  ني
 دازياكســ نيو گــزانت (Xanthine) نياز گــزانت يريــگ انــدازه

(Xanthine Oxidase)دياكسـا  وپرس ـ يها كاليراد ديتول يبرا 
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ــيم ــر ك يل ــرم ب ــوگرميگ ــاهش مع) ل ــث ك ــباع ــطح  ين دار س
ــالون ــآلدئ يد م ــز  دي ــت مغ ــه ترت(باف ــب ، 53/0±006/0 ب،ي

ــگرد)47/0±006/0و  007/0±51/0 شــكل ) (>01/0P( دي
 نيبافــت مغــز بـ ـ  MDAاخــتلاف ســطح   ياز طرفــ). 3

 ـ و هـم ) >01/0P( 200و  50 سيپروپوليهـا  گروه  ـ نيچن  نيب

 ياز لحاظ آمار) >01/0P( 200و  100 سيپروپول يها گروه
 سيرسـد كـه اثـر عصـاره پروپـول      يلذا به نظر م .دار بود يمعن
صورت وابسـته بـه    هبافت مغز ب MDAبر كاهش سطح  يرانيا

  ).3شكل (باشد  يدوز م

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

+ گروه اسـترس  B،  (CO)گروه كنترل A. روزه تحت استرس مزمن پره ناتال 21 يها  نيساقه مغز جن هيناح يانياز بخش م ينور كروسكوپيم ريتصاو. 2شكل 
 200 (SP200)س يگروه استرس تحت درمان با عصـاره پروپـول  100 mg/kg ،D (SP100)سيگروه استرس تحت درمان با عصاره پروپولC، (SV)يحلال خال
mg/kg  ) .→    (سالم،  ينورونها ونيكارينشاندهنده پر )►  (ـآم آپوپتوز، رنگ نديو فرآ بيدر حال تخر ينورونها ونيكارينشاندهنده پر  -نيليهماتوكس ـ يزي

  40× ييبزرگنما ن،يائوز
  

در بافـت مغـز    يدانياكس ـ يآنت يها شاخص زانيم يابيارز
، سـطح  )FRAP(كـل بافـت    يدانياكس يقدرت آنت زانيم. نيجن
 ونيگلوتـات  ميو سطح آنز) SOD( سموتازيد ديسوپراكس ميآنز

روزه گروه تحت  21 يها نيدر بافت مغز جن) GPx( دازيپراكس
 ـبـه ترت (استرس مزمن  ، 0/495±44/0،0/006±006/0 ب،ي

بـه  (نسبت به گروه كنتـرل بـدون اسـترس    ) 007/0±109/0

ــترت ) 16/0±005/0، 627/0±008/0، 54/0±009/0 ب،يـ
 ,A, B، 4شـكل  ) (>01/0P(را نشـان داد   يدار يكاهش معن

C .(باردار تحت اسـترس مـزمن بـا عصـاره      يها درمان موش
 ـ يهـا  شاخص شيباعث افزا يرانيا سيپروپول  يدانياكس ـ يآنت

  . ديروزه گرد 21 يها نيبافت مغز در جن

(D(C

(B  A(  
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mg/kg 50يس 

mg/kg 100 (0س 

mg/kg 200س 

.*:ه شده است
كنتربا گروه  سترس
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ــه ترت( ــبـ بيـ
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ــط FRAPرد فق

1(دار نشان داد 

وزه تحت استرس م
g/kgسياره پروپول

200) 200 mg/kg
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(A, FR ميزان آنز ،

 گلوتاتيون پراكسيد
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  گيري بحث و نتيجه
 تيمطالعـه حاضـر نشـان داد كـه اسـترس محـدود       جينتا
 كوسـترون يدار سطح كورت يمعن شيناتال باعث افزا پره يحركت

 ـخون و م و كـاهش   MDAويداتياسـترس اكس ـ   شـاخص  زاني
ــ ــدار م يمعنـ ــز   GPxو  FRAP ،SODزانيـ ــت مغـ در بافـ

 ـ   21يها نيجن درمـان  . شـود  يروزه نسبت به گـروه كنتـرل م
 ـمزمن با عصـاره ه  رسباردار تحت است يها موش  يدروالكلي
 ـ  هب ،يرانيا سيپروپول  كوسـترون يسـطح كورت  يدار يطـور معن

 ـ MDAزانيمخون را كاهش و  هـا كـاهش و    نيرا در مغز جن
  .داد شيرا افزا GPxو  FRAP ،SODزانيم نيچن هم

نشان داده شده اسـت كـه    يوانياز مطالعات ح ياريبس در
ها شـامل؛ كـاهش    زاده در مغز ييها يناتال ناهنجار استرس پره

كـاهش   ،يقدام درابطيسف ي كاهش تراكم ماده پوكمپ،يحجم ه
و اخــتلال در حافظــه،  گــداليآم ي هيــناح يهــا حجــم هســته

و احساسات، كاهش حجم كورپـوس كـالوزوم مغـز،     يريادگي
قشر مغـز، كـاهش    يهرم يها نورون يتيدندر يكاهش خارها
پوركنژ مخچـه، كـاهش    يها دار به سلول دانه يها نسبت سلول

ــاز قب ييهــا يمــاريو ب پوتــالاموسيه يهــا حجــم هســته  لي
 ـ سم،ياوت ،يزوفرنيش  جـاد يا يو اخـتلالات رفتـار   يفعـال  شيب
  .]1،2،11،15،16[كند  يم

 واناتيدر خون ح كوسترونيمطالعه حاضر، سطح كورت در
 سـم ياند كـه مكان  نشان داده يقبل يها افتهي. افتيشيباردار افزا

 ـ   اثر استرس پره ياصل  ـاز طر نيناتـال بـر جن  HPAريمس ـ قي

(Hypothalamic-Pituitary-Adrenal pathway)  ــاق اتفــ
ر د كوسـترون يكورت( زوليكـورت  شيآن افزا ي جهيافتد و نت يم

گـزارش شـده   ]. 1،2،15،16[در خون مادر اسـت  ) جوندگان
انتقـال   نيجفت به جن قيكه از طر زوليكورت ياست سطح بالا

قـرار   ريرا تحـت تـأث   نيفوق در مغز جن يتكامل نواح ابدي يم
 ـكاهش ب ايباعث مهار  زوليكورت شيافزا نيچن هم. دهد يم  اني

 ـكوئيگلوكوكورت ي  مهاركننـده  ميآنز در جفـت  ) HSD-11( دي
 ـ  تـر  شيآن قرار گرفتن ب ي جهينت شودكه يم در  نيجفـت و جن

گسترده بـا   ي مواجهه]. 2[ باشد يم دهايكوئيمعرض گلوكوكورت
 تيناتــال، حساســ در اثــر اســترس پــره دهايــكوئيگلوكوكورت

 يهـا  رنـده يكـاهش تـراكم گ   ي  لهيرا بـه وس ـ  HPAيمنفدبكيف
ــكوئيگلوكوكورت ــكوئينرالوكورتيو م) GR( يدي در ) MR( يدي

 ـ فيتضـع  پوتالاموسيو ه پوكمپيه سـطح   نيبنـابرا  كنـد،  يم
 يدر پلاسـما بـالا بـاق    يبه مـدت طـولان   دهايكوئيگلوكوكورت

ــ ــد يم ــرف د]. 11،12،30[ مان ــرياز ط ــزا گ ــد شياف  ديش
 جـاد يدر خون به دنبال اسـترس، باعـث ا   دهايكوئيگلوكوكورت
 ـتولROS]. 12[ شـود  يم يسلول ويداتياسترس اكس شـده در   دي
 ـح ييها كرد مولكول در ساختار و عمل ويداتياسترس اكس  ياتي

 ـتغ هـا  نيو پروتئ كينوكلئ يدهاياس دها،يپيل لياز قب  جـاد يا ريي
بـر   كه يبه طور شود يم يو مرگ سلول بيكرده كه منجر به آس

 ـ جـاد يدر ا ويداتياسترس اكس يامروز يها افتهياساس  از  شيب
  ].31[كند  يم فاينقش ا يماريصد ب

 ـغشاء از طر يدهايپيل ونيداسياكس  تيخاص ـ شيافـزا  قي
و اتصـال    يريدر سـاختار، نفوذپـذ   رييآن باعث تغ يليدروفيه
 ـ هم. شود يبه غشاء م ها ميو آنز ها رندهيگ  يهـا  كـال يراد نيچن

 ـآلدئ يد گوناگون از جمله مالون يدهايآلدئ ديآزاد باعث تول  دي
)MDA (ـن ضـر پـژوهش حا  جينتا]. 14[ شوند يدر غشاء م   زي

بوده كه  ويداتيدر اثر استرس اكس MDAديتول شياز افزا يحاك
  .باشد يفوق م يها افتهييدر راستا
 ـيبدن بـه طـور طب   يها سلول  ـ   يع بـردن   نيقـادر بـه از ب

شـامل   يدانياكس  يآنت يدفاع ستميس. آزاد هستند يها كاليراد
 سموتازيد ديمثل سوپراكس كيماتيآنز يدانياكس يآنت يرهايمس

)SOD(ــات ــ وني، گلوتــ ــالاز و ) GPx( دازيپراكســ و كاتــ
 كيآســكورب دي، اســ)GSH( ونيمثــل گلوتــات كيــماتيرآنزيغ
 دهايو فلاونوئ دهايكاروتنوئ) Eنيتاميو(، توكوفرول )Cنيتاميو(

ــ ــد يم ــت تع. باش ــيجه ــدرت آنتـ ـ ني ــ يق ــام  يدانياكس ت
 ـگ  انـدازه  FRAPزاني، م)كيماتيرآنزيغ يها دانياكس يآنت(  يري
مشـاهده شـده    يدر مطالعات قبل. ]12، 13، 32-35[ شود يم

 شيافزا يدر طول دوران باردار يديپيل ونيداسياست كه پراكس
كاتـالاز،   يهـا  ميآنـز  تيفعال نيچن هم. كند يم دايپ يريگ چشم

ــ ــموتازيد ديسوپراكس ــات س ــ ونيو گلوت ــر  دازيپراكس در اواخ
 ـكـاهش تـا پا   نيتر بوده و ا كم يحاملگ  يردهيش ـ ي دوره اني
  ]. 35[ ابدي يادامه م
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بــه دنبــال اســترس، دفــاع  دهايــكوئيگلوكوكورت شيافــزا
 ـ   يدانياكس يآنت  يفاكتورهـا  نيبدن را مختل نمـوده و تعـادل ب
 يهـا  در كشـت . دهـد  يم رييبدن را تغ دانياكس يو آنت دانياكس

ــن يســلول  دهايــكوئيمشــاهده شــده اســت كــه گلوكوكورت زي
نشـان   يمطالعات قبل]. 12،36[ دهند يم شيرا افزا ROSديتول
 ـاند كه تزر داده  ـپيل ميآنـز  كوسـترون، يكورت قي  يدروكس ـيه دي

 ـ يها  ميو آنز شيافزا پوكمپيرا در ه دازيپراكس  دانياكس ـ  يآنت
را  دازيپراكس ـ ونيكاتالاز و گلوتات سموتاز،يد ديمثل سوپراكس

 ـو بـه ا  دهد يكاهش م  ـطر ني كـرد   منجـر بـه نقـص عمـل     قي
  ].12[ شود يدر رت م يشناخت يها تيفعال

 ژنيمصـرف اكس ـ  ليبدن، بافت مغز به دل يها اندام نيب در
 ـ، )كـل بـدن   يمصـرف  ژنياكس ـ درصـد 20(بالا  بـودن از   يغن

 ـ( ديقابـل اكس ـ  يسوبستراها هـا از   بـودن غشـاء نـورون    يغن
بـه   ن،ييپا يدانياكس يآنت تيو ظرف) اشباع ريچرب غ يدهاياس
منجـر   تواند يدارد كه م يتر شيب تيحساس ويداتيپراكس بيآس

. گــردد ... و  نســونيپارك مــر،يآلزا ليــاز قب ييهــا يمــاريبــه ب
 ـدر بافت مغز به م نيچن هم  ـز زاني  يفلـز  يزورهـا يكاتال يادي

  دارنـد  ROSجـاد يدر ا يكه نقش مهم شود يم افتيمانند آهن 
دنبال استرس مقدار نشان داده شده است كه به ]. 12،36-32[ 

و  سـموتاز يد ديخصوص سوپراكس ـ به  يدانياكس يآنت يها ميآنز
 ـ ابدي يها كاهش م در نورون دازيپراكس ونيگلوتات  توانـد  يكه م
كـاهش   ويداتياكس ـ يهـا  نورون را در مقابله با استرس ييتوانا

طـور   همان]. 37[شود  ينورون بيمنجر به آس تيداده و در نها
از  يناش ويداتيما مشاهده شد احتمالاً استرس اكس جيكه در نتا

 زانيــناتــال، باعــث كــاهش م رهپــيحركت تياســترس محــدود
 ونيگلوتـات  سـموتازو يد ديسوپراكس ـ دانياكس ـ يآنت يها  ميآنز

روزه شـده اسـت كـه     21 يهـا  نيدر بافت مغز جن دازيپراكس
  .شود يم دييفوق تا يها افتهيتوسط 

 ـ يكيسيپروپول  ـمنـابع فنول  نيتـر  ياز غن  ـگ يهـا  كي  ياهي
است كه بـه طـور گسـترده بـه     ) دهاياس كيو فنول دهايفلاونوئ(

ــد  صيتشــخ يقــو يهــا دانياكســ يعنــوان آنتــ داده شــده ان
ــا]. 18،19،22،23،38،39[ ــاتيترك ني ــه برداشــت   ب ــادر ب ق

 ـپيآزاد، حفاظـت ل  يها كاليراد مثـل   بـات يترك گـر يو د دهاي

ــاميو ــر اكس Cنيت ــتخر ايدشــدنيدر براب اســترس  يدر طــ بي
 ـگزارش شده اسـت كـه فعال  ]. 12،19[ باشند يم ويداتياكس   تي
 يبـه طـور قابـل تـوجه     هـا  دانياكس يآنت يميرآنزيو غ يميآنز

 ـ و هم افتهيشيافزا سيتوسط پروپول  شيافـزا  سيپروپـول  نيچن
 ـپلاسما، كل Cنيتاميرا در سطح و يدار يمعن  ي دهمعـده، رو  ه،ي

 ـ ي كوچك و روده ثابـت شـده اسـت كـه     . كنـد  يبزرگ القا م
 ـاز گـردش خـون جـذب شـده و بـه عنـوان        سيپروپول  كي

 ـ فاينقش اCنيتاميدوست در جذب و آب دانياكس يآنت  كنـد  يم
بـه نـام    يبيترك دها،يگزارش شده است علاوه بر فلاونوئ]. 21[

ــتر ــفنت اس ــكافئ لي ــ كي ــن) CAPE( دياس مســئول خــواص  زي
از غشاء سلول  بيترك نيكه ا باشد يم سيپروپول يدانياكس يآنت

در مطالعـات  . كنـد  يمحافظت م دهايپيل ونيداسيدر برابر پراكس
ــ ــوان  CAPEنشــان داده شــده اســت كــه  يقبل ــه عن ــب  كي
 ـآلدئ يد سطح مالون دان،ياكس يآنت سـركوب   ي لهيرا بـه وس ـ  دي
]. 40[ دهـــد يكـــاهش مـــ ژنيآزاد اكســـ كـــاليراد ديـــتول
 ياثرات حفاظت نورون سيشده است كه پروپول نمشاهدهيچن هم
 ـاز طر ياثـرات تـا حـد    نيدارد و ا يمركز يعصب ستميس  قي

 ـمثال اخ يبرا. شود يم يگر يانجيآن م يدانياكس ياثرات آنت  راًي
و Eيهـا  نيتاميسطح و شيبا افزا سيمشاهده شده است پروپول

C هـا و   لولس ـ يدانياكس يآنت تيارتقاء ظرف نيدر مغز و بنابرا
 ـپيل ونيداس ـيمنجر به كـاهش پراكس  ،يمغز يها نورون و  دهاي
القاشده توسط  يتيسيها در مدل نوروتوكس نيپروتئ ونيداسياكس

و  CAPEگزارش شده است كـه   نيچن هم]. 21[شود  يسرب م
موقـت،   يسكميا طيدر آب در شرا سياجزاء قابل حل پروپول

شده  القا بيآس برو در برا كنند يم يريها جلوگ نورون بياز آس
از . دارنـد  ينقـش حفـاظت   هيدر شبك ويداتياسترس اكستوسط 

 ـاز ب سيپروپـول  يالكل ي عصاره گريف درط  ـژن و فعال اني  تي
  ]. 41[ كند يم يريجلوگ زين  iNOSيميآنز

 ـيا سيمطالعه حاضر نشان داد كه پروپـول  نتايج قـادر   يران
 كيكولوژياز اسـترس سـا   يناش ـ ويداتياست از استرس اكس ـ

كـرده و اثـرات مخـرب     يريناتال جلوگ پره يحركت تيمحدود
 سيدر واقـع پروپـول  . از آن را در بافت مغز كاهش دهد يناش

سطح  يدار يطور معن هب) 100و  mg/kg 200يدوزها ژهيو هب(

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 k

oo
m

es
hj

ou
rn

al
.s

em
um

s.
ac

.ir
 o

n 
20

24
-0

8-
05

 ]
 

                             9 / 12

https://koomeshjournal.semums.ac.ir/article-1-2221-fa.html


 حميدرضا ثامني و همكاران                                                          ...     بر يرانيا سيپروپول يدروالكليه  ي اثر عصاره يبررس

491 
 

 ـآلدئ يد خون مادر و مالون كوسترونيكورت ييماپلاس بافـت   دي
 ـكـل و م  يدانياكس ـ  يآنت تيها را كاهش و ظرف نيمغز جن  زاني

را در  دازيپراكس ونيو گلوتات سموتازيد ديسوپراكس  يها ميآنز
 ـا جهيدر نت. داد شيبافت مغز افزا  ـاثـرات مف  ني  ـ دي  تواننـد  يم

در  يقـو  يلحفاظتيبا پتانس ـ بيترك كيعنوان  هرا ب سيپروپول
  .نديمطرح نما ويداتياز استرس اكس يناش يها بيبرابر آس

  
  تشكر و قدرداني

دانشـگاه   يو فناورپژوهشي از معاونت محترم  لهيوس نيبد
 ـاعتبار لازم، امكان انجام ا نيسمنان كه با تام يعلوم پزشك  ني

 انياز سركار خانم كوهسـار  نيچن را فراهم نمودند و هم قيتحق
سركار خانم پهلوان و سركار  ،يميوشيكارشناس محترم گروه ب

بـه   حيتشـر  لومكارشناسان محترم بخش گروه ع يديخانم مج
مقالـه   نيا. شود يم يلصانه، تشكر و قدردانخا يخاطر همكار

استخراج  حيارشد علوم تشر يكارشناس ينامه دانشجو انياز پا
  .شده است
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Introduction: Prenatal stresses have different effects on structural features and antioxidant system in the 

fetus and build up disturbances in the hypothalamus-pituitary-adrenalaxis. Propolis is known as one of the 
strongest natural antioxidants. The purpose of this study was to investigate the effects of hydroalcoholic 
extract of Propolis on indices of oxidative stress induced by prenatal stress in the rat fetal brain. 

Materials and Methods: Pregnant female Wistar rats were divided into 6 groups: Control, 
stress+Propolis solvent, non-stress +Propolis solvent, stress +Propolis 50 mg/kg, stress + Propolis 100 
mg/kg and stress + Propolis 200 mg/kg. In the third to sixth groups, stress was created by restrainer for 6 
hours per day from day 12 to day 20 of gestation in the rats. Then, the blood corticosterone and 
malondialdehyde (MDA), ferric ion reducing antioxidant power (FRAP), superoxide dismutase (SOD) and 
glutathione peroxidase (GPx) levels in brain were measured on day 21 of pregnancy. 

Results: Chronic prenatal stress significantly increased blood corticosterone levels and MDA, whileas, 
reduced the levels of FRAP, SOD and GPx in the brain tissue of 21 days old embryos. Treatment of 
pregnant rats under chronic stress with extract of Iranian Propolis significantly reduced corticosterone 
levels in blood and brain's MDA and also increased FRAP, SOD and GPx in the brain tissue from fetuses. 

Conclusion: Our findings showed that Iranian Propolis prevents from increasing serum corticostrone and 
brain MDA levels and from decreasing FRAP, SOD and GPx levels in brain under prenatal stress. 

 
Keywords: propolis, Prenatal stress, Oxidative stress, Fetal brain, Rats 
 

*Corresponding author. Fax: +98 23 33354177   Tel: +98 23 33354218 
hrsameni@gmail.com 

   482 - 492

How to cite this article: 
Sameni H, Kavakebian F, Tabriziamjad M, Bandegi A, Yousefi B, Taherian A. Effects of 
hydroalcoholic extract of Propolis on oxidative stress indices of rat fetal brain induced by chronic 
prenatal stress. koomesh. 2014; 15 (4) 15 (4) :482-492 
URL http://koomeshjournal.semums.ac.ir/browse.php?a_code=A-10-23-4&slc_lang=fa&sid=1  

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 k

oo
m

es
hj

ou
rn

al
.s

em
um

s.
ac

.ir
 o

n 
20

24
-0

8-
05

 ]
 

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

                            12 / 12

https://koomeshjournal.semums.ac.ir/article-1-2221-fa.html
http://www.tcpdf.org

