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Abstract 

Background: It has been indicated that there is a relationship between vitamin B12 status and 
cognitive functioning. Measurement of serum vitamin B12 is routinely performed in patients with 
memory loss during initial diagnosis. Noticing the role of cholinergic system and vitamin B12 on 
memory, the aim of this experimental study was to examine the effect of the interactions between 
vitamin B12 and nicotine on memory retention in passive avoidance learning in adult male rats.  

Materials and Methods: The present study was an experimental one. Drugs, including vitamin 
B12 (0.01, 0.02, 0.03, 0.05, 0.1, and 1 µg/rat) and nicotine (0.1, 0.5, and 1 µg/rat) were administrated 
after training session intracerebroventriculary (i.c.v.). The drugs were used (i.c.v.) in a volume of  
1µl/rat immediately after the training session. The level of memory retention was evaluated by passive 
avoidance learning. Twenty-four hours after training, a retention test was performed to determine long-
term memory. Statistical analysis was carried out using one-way ANOVA test.  

Results: The results showed that the administration of vitamin B12 and nicotine significantly 
increased memory retention in rats. Nicotine significantly increased the response to vitamin B12 in 
memory retention process.  

Conclusion: Vitamin B12 through interaction with cholinergic system acts in memory 
retention process. 
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 و نیکوتین بر تثبیت حافظه در یادگیري شرطی 12Bبررسی میانکنش ویتامین 
  هاي صحرایی نر بالغ نژاد ویستار احترازي غیرفعال موش
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 چکیده
در بیماران با کاهش حافظه، .  و عملکرد شناختی وجود دارد12Bگزارشات مبتنی بر ارتباط بین ویتامین  :زمینه و هدف

با توجه به نقش سیستم کولینرژیک و . شود  سرم به صورت روزمره جهت تشخیص اولیه انجام می12Bگیري ویتامین  اندازه
حافظه با استفاده  و نیکوتین بر به یادآوري 12B  در فرایند حافظه، در تحقیق حاضر اثر میانکنش بین ویتامین12B ویتامین

  .هاي صحرایی نر بالغ مورد ارزیابی قرار گرفت شیوه احترازي غیرفعال در موش
، 05/0، 03/0، 02/0، 01/0دوزهاي  (12B داروها شامل ویتامین. اي تجربی است  تحقیق حاضر مطالعه:ها مواد و روش

باشند که تیمار به صورت درون بطن  می) ر رت میکروگرم ب1 و 5/0، 1/0دوزهاي (و نیکوتین )  میکروگرم بر رت1 و 1/0
 میکرولیتر 1صورت درون بطن مغزي در حجم تمامی داروها به . بلافاصله بعد از جلسه آموزش انجام گردیدمغزي 

فعال صورت  شیوه احترازي غیراز ارزیابی میزان به یادآوري حافظه با استفاده . بلافاصله پس از جلسه آموزش تیمار گردید
ها با استفاده از  داده.  ساعت پس از جلسه آموزش جهت تعیین حافظه دراز مدت انجام گردید24 آزمون بیادآوري .گرفت
  .تحلیل شدند طرفهآنالیز واریانس یک  آزمون
داري در به یادآوري حافظه در   و نیکوتین موجب افزایش معنی12B  نتایج تحقیق حاضر نشان داد که ویتامین:ها یافته

  . گردد  در به یادآوري حافظه در حیوانات می12B داري در پاسخ ویتامین نیکوتین موجب افزایش معنی. گردیده استحیوانات 
 از طریق تحت تأثیر قرار دادن سیستم کولینرژیک در فرایند به یادآوري حافظه عمل 12B احتمالا ویتامین :گیري نتیجه

  .کند می
   12B، موش صحرایی، ویتامین  یادگیري، حافظه، نیکوتین: کلیديگانواژ
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  مقدمه
، ویتامین محلول در )سیانوکبالامین (12Bویتامین 

 عصبی و آب با نقش کلیدي در عملکرد طبیعی مغز، سیستم
این ویتامین در متابولیسم تمامی . باشد سازي می خون
 و DNAخصوص در سنتز ه هاي بدن درگیر است و ب سلول

. )1(هم چنین سنتز اسیدهاي چرب و تولید انرژي موثر است
 4 دالتون و حاوي 490 داراي وزن مولکولی 12Bویتامین

 آن  از طریق ارتباط12Bدر ابتدا ویتامین . درصد کبالت است
 12Bکمبود ویتامین . شد خونی کشنده شناخته می با بیمار کم

دهد  که بیشتر به علت اختلال در عمل جذب ویتامین رخ می
هاي  باعث بروز بیماري کم خونی وخیم و پیدایش گویچه

. )2(گردد سرخ غیرطبیعی از نوع مگالوبلاست در خون می
مغز خصوص ه تواند موجب تخریب ب  می12Bکمبود ویتامین 

حالی، افسردگی و  هایی مانند بی نشانه. و سیستم عصبی شود
کمبود ویتامین . کاهش حافظه ممکن است مشاهده شوند

12Bهایی از سرخوشی و  تواند موجب نشانه چنین می  هم
 علایم بیماري روانی مانند کاهش تنزل   .)3(جنون شود

مین شناختی و زوال عقل متعاقب آن، در ارتباط با کمبود ویتا
12B12کمبود ویتامین . )4(باشد  و اسید فولیک میB به چند 

 اختلال در توان  که از آن جمله میتواند اتفاق بیفتد دلیل می
با این  .را نام برد 12B جذب یا عدم دریافت ویتامین  وبلع

تواند نیاز بیش از  میاین ویتامین کمبود وجود یکی از دلایل 
 12Bویتامین . )5( باشدآن اندازه و افزایش دفع یا تخریب

در  و داردسیستم عصبی مرکزي نقش اساسی در عملکرد 
تبدیل هموسیستئین به متیونین نقش داشته که این عمل 

متیونین براي . گیرد توسط آنزیم متیونین سنتتاز صورت می
سنتز نوکلئوتید و متیلاسیون ژنومی و غیرژنومی ضروري 

منجر به افزایش سطوح  کمبود ویتامین احتمالاً. باشد می
مطالعات آزمایشگاهی نشان . )7 ،6(گردد هموسیستئین می

 از اند که هموسیستئین نوروتوکسینی است که احتمالاً داده
 (N-methyl-D-Aspartate)هاي کردن گیرنده طریق فعال

NMDA  و تخریب DNAفعالیت بیش از . کند  عمل می
ستئین یا  توسط هموسیNMDAهاي  حد و غیرطبیعی گیرنده

رفتن میزان کلسیم  هاي اکسیده آن منجر به بالا متابولیت

درون سلولی، آزادسازي پروتئازهاي سلولی و مرگ سلولی 
. )8( مربوط شود12Bتواند به کمبود ویتامین  شود که می می

اختلال در فرآیندهاي متیلاسیون به علت افزایش 
ناشی از هموسیستئین دلیل اصلی بیوشیمیایی اختلال شناختی 

تواند توسط   نمی12Bویتامین . )6(باشد  می12Bکمبود ویتامین 
ها آنزیم مورد  گیاهان یا حیوانات ساخته شود و فقط باکتري

این ویتامین توسط . باشند نیاز براي سنتز آن را دارا می
هاي موجود در دستگاه گوارش نشخوارکنندگان و  باکتري

شود که  سان سنتز میاي ان هاي روده چنین توسط باکتري هم
این ویتامین از راه روده . باشد قسمتی از آن قابل جذب می

نیاز متوسط روزانه . )9(شود جذب شده و در کبد ذخیره می
.  میکروگرم تعیین شده است3 حدود 12Bانسان به ویتامین 

این ویتامین به صورت انحصاري در غذاهایی با منشاء 
  .)10(شود حیوانی یافت می
ولین یکی از نوروترنسمیترهاي تحریکی ک استیل
 از فیبرهاي به طور عمدهباشد که  هیپوکامپ می

 ورودي  به طور معمول.شود سپتوهیپوکامپی آزاد می
کولینرژیکی به هیپوکامپ از سپتوم میانی و دسته مورب 

این مسیر اهمیت و نقش مهمی در انواع . گیرد منشأ می
کولین نیکوتینی  لهاي استی گیرنده. )11(یادگیري دارد

 توسط نیکوتین تحریک کههاي کاتیونی هستند  کانال
 نیکوتین آلکالوئیدي است که در خانواده گیاهان. شوند می

 در تنباکو شود و عمدتاً  یافت می(Solanacea) سولاناسه آ
زمینی،  فرنگی، سیب تر در گوجه در مقادیر پایین. وجود دارد

هاي نیکوتینی در  گیرنده. رد وجود دا نیزسبز بادمجان و فلفل
  بر اینعلاوه. یادگیري و حافظه در هیپوکامپ نقش دارند

ژنیک فاقد  هاي ترانس  موش روي بر صورت گرفتهمطالعات
. باشد هاي نیکوتینی حاکی از تخریب حافظه می گیرنده

هاي کولینرژیک موجب برگشت حافظه  تزریق آگونیست
از یادگیري ارائه شده تاکنون تعاریف متعددي . )12(شود می

است که اکثر آنها یادگیري را به عنوان یک پدیده 
 در صورتی که ،کنند شناختی و رفتاري معرفی می روان

توان یادگیري را تغییر سازشی ایجاد شده در رفتار توسط  می
حافظه ارتباط نزدیکی با یادگیري دارد و . تجربه تعریف کرد
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. باشد  مییات قبلیسازي و بیادآوري تجرب  ذخیرهشامل
ها نشانی از تجربه دارند و با فراموش شدن  تمامی یادگیري

  .)14،13(گیرد هاي قبلی یادگیري صورت نمی تمامی تجربه
حافظه ویژگی از مغز انسان است که نواحی 
مختلفی مانند کورتکس مغزي و چندین بخش از سیستم 

لوب تمپورال و تشکیلات . دنلیمبیک در آن دخالت دار
هاي کوتاه مدت به بلند مدت  یپوکامپی جهت انتقال حافظهه

هاي مختلفی از  نئوکورتکس و بخش. )15(باشند درگیر می
سیستم لیمبیک در ذخیره نمودن حافظه بلند مدت دخالت 

کورتکس هیپوکامپ با نواحی ارتباطی حسی از یک . دارند
. )16(طرف و هیپوکامپ از طرف دیگر در ارتباط است

این ارتباطات کورتکس پاراهیپوکامپ را مناسب  احتمالاً
  .)18،17(نماید براي تثبیت حافظه می

موارد مختلفی جهت درمان با تقویت حافظه 
 12Bدر تحقیق حاضر میانکنش بین ویتامین . شود توصیه می

هاي  یادآوري حافظه در موشه و نیکوتین بر میزان ب
 شده صحرایی نر بالغ به روش احترازي غیرفعال بررسی

  .است
  

  ها مواد و روش
هاي صحرایی نر  مطالعه تجربی از موشدر این 

 گرم قبل 200-250 با وزن اولیه (Wistar)  ویستاربالغ نژاد
حیوانات با دسترسی به آب و . از جراحی استفاده گردید

 اطاقی با درجه حرارت کنترل شده و داخلغذاي کافی 
 ساعت نور 12  و تحت دوره نوري)گراد  درجه سانتی2±22(

تمامی آزمایشات . داري گردیدند  ساعت تاریکی نگه12و 
 انجام 13 تا 8رفتاري در طول دوره روشنایی بین ساعات 

 که هر حیوان  سر حیوان در هر گروه استفاده شدند7. شد
  . تنها یک بار استفاده گردید

در تمامی حیوانات یک کانول استیلی ضد زنگ 
حیوانات با کتامین .  کاشته شددرون بطن جانبی راست مغز

و ) گرم بر کیلوگرم وزن بدن  میلی100(هیدروکلراید 
. بیهوش شدند) گرم بر کیلوگرم وزن بدن  میلی100(زایلزین 

متر خلفی و   میلی8/0کانول توسط دستگاه استریوتاکسی در 

 4/3و تا عمق  متر سمت جانبی برگما قرار گرفت  میلی6/1
موقعیت نوك سپس . )19(ه فرو رفتمتر از سطح جمجم میلی

کانول در بطن جانبی با استفاده از پیچ و آکریل دندانپزشکی 
  .به طور دائمی در جمجمه تثبیت گردید

 استفاده شد که داراياي   جعبهازآموزش جهت 
 20×20×30(هاي مساوي  دو بخش تاریک و روشن با اندازه

ینی که  توسط یک در گیوتد که این دو بخشو ب)متر سانتی
 کف .از هم جدا شده بودندتواند بالا و پایین برود،  می

متر و با فاصله   میلی5/2هاي فلزي به قطر  ها داراي میله محفظه
هاي موجود در محفظه  متر از یکدیگر بوده و میله  سانتی1

  .نددوبتاریک یک در میان به قطب مثبت و منفی مربوط 
به مدت یک تمامی حیوانات  ،جهت آموزش

به منظور ( دستگاه شاتل باکس زمایش در آساعت قبل از
هر حیوان به آرامی پس از آن .  قرار گرفتند)عادت نمودن

سپس در . داده شد ثانیه قرار 5در قسمت روشن براي مدت 
گیوتینی باز شده و تاخیر زمانی که حیوان جهت ورود به 

حیواناتی که بیش از . گیري شد محفظه تاریک دارد، اندازه
ماندند، از   ثانیه براي عبور به سمت دیگر منتظر می100

بعد از این که حیوان با چهار پنجه . آزمایش حذف شدند
خود به قسمت بعدي عبور کرد، در بسته شده و موش از 

 دقیقه تکرار 30آزمایش عادت بعد از. دستگاه خارج گردید
 حیوان در بخش روشن ، دقیقه30شده و بعد از گذشت 

رار داده شده و به محض ورود حیوان به بخش دستگاه ق
تاریک، در گیوتینی به آرامی بسته و شوك ملایمی به میزان 

بعد از .  ثانیه به حیوان اعمال شد2آمپر به مدت   میلی1
 2 و ثانیه حیوان از بخش تاریک دستگاه خارج 20گذشت 

دقیقه بعد موش به روش مشابه قبلی دوباره مورد آزمایش 
 ثانیه به 120اگر موش صحرایی در مدت . رفتگ میقرار 

دهنده آموزش حیوانات  ، نشانشد نمیبخش تاریک وارد 
  .بود

 حیوانات تزریقات ، پس از جلسه آموزشبلافاصله
هاي  موش. درون بطنی را از طریق کانول دریافت کردند

سیخ از کانول . داشته شدند صحرایی به آرامی با دست نگه
 gauge 27) 5/0و سرنگ تزریق راهنما برداشته شده 
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وارد ) متر دورتر از نوك کانول راهنماي کاشته شده میلی
 5اتیلنی به سرنگ هامیلتون  سوزن تزریق با یک لوله پلی. شد

میکرولیتري متصل گردیده و یک میکرولیتر از ماده مورد 
 ثانیه 30سوزن تزریق در محل خود براي . نظر تزریق گردید

اشته شد تا به انتشار داروها اجازه داده د پس از تزریق نگه
  . انجام شد 8-12ها بین ساعات  تزریق در تمامی گروه .شود

  :تقسیم شدند تایی 7 گروه 14حیوانات به 
 حیوانات این گروه تحت :)گروه کنترل (1گروه 

  .عمل جراحی قرار نگرفته و تیماري دریافت نکردند
ین  حیوانات ا:)Shamگروه شاهد یا  (2گروه 

گروه تحت عمل جراحی قرار گرفته و سرم فیزیولوژیک را 
  .به عنوان حلال داروها دریافت کردند

گروه دریافت کننده ویتامین  (3-8هاي  گروه
12B(: حیوانات این گروه تحت عمل جراحی قرار گرفته و 

، 03/0، 02/0، 01/0 را به ترتیب در دوزهاي 12Bویتامین 
  .رت دریافت کردند میکروگرم بر 1 و 1/0، 05/0

): گروه دریافت کننده نیکوتین (9-11هاي  گروه
حیوانات این گروه تحت عمل جراحی قرار گرفته و نیکوتین 

 میکروگرم بر رت 1 و 5/0، 1/0را به ترتیب در دوزهاي 
  .دریافت کردند

گروه دریافت کننده توام  (12-14هاي  گروه
تحت عمل حیوانات این گروه ):  و نیکوتین12Bویتامین 

، 02/0 را با دوزهاي 12B ویتامینجراحی قرار گرفته و 
در حضور یا فقدان   میکروگرم بر رت05/0، 03/0

 . دریافت کردندمیکروگرم بر رت 5/0نیکوتین با دوز 
  .بود میکرولیتر 1ها  حجم تیمار در تمامی گروه

 ساعت بعد از آموزش، آزمون بیادآوري براي 24
هر حیوان در . ی مدت انجام شدمشخص کردن حافظه طولان
در گیوتینی را .  ثانیه قرار گرفت5بخش روشنایی براي مدت 

به آرامی باز نموده و تاخیر زمانی که حیوان براي اولین بار 
 تاخیر در زمان ورود به  به عنوانوارد بخش تاریک شود

 (Step-through latency-STL) بخش تاریک
که حیوان وارد بخش آزمایش هنگامی . گیري شد اندازه

 ثانیه باقی ماند، 300تاریک شد یا در بخش روشن براي 

در طول انجام این مرحله هیچ شوك الکتریکی . پایان یافت
ها  پس از انجام آزمایشات رفتاري و ثبت داده. وجود نداشت

جهت تعیین صحت مکان تزریق، مقاطعی از ناحیه مورد نظر 
بعد  . بررسی قرار گرفتتهیه شده و از نظر آناتومیک مورد

هاي بافتی در صورت عدم تطابق محل تزریق  از انجام بررسی
هاي مربوط به مطالعات رفتاري حیوان مورد  با اطلس، داده
  .هاي آماري حذف گردید نظر از بررسی
انحراف ±ها به صورت میانگین تمامی داده پایان در

آنالیز از استاندارد تهیه شده و با استفاده از روش آماري 
مورد  SPSSطرفه و با استفاده از نرم افزار واریانس یک 

  .سنجش آماري قرار گرفتند
  

  ها یافته
، 01/0نتایج بررسی گویاي آن است که دوزهاي 

داري   تأثیر معنی12B  میکروگرم بر رت ویتامین03/0 و 02/0
کند،  هاي شاهد ایجاد نمی  در مقایسه با گروهSTL بر زمان

 میکروگرم بر رت 1 و 1/0 ، 05/0زهاي در حالی که دو
در مقایسه با  STLدار   موجب افزایش معنی12Bویتامین 

لازم به ذکر است که اختلاف . شود گروه شاهد می
 STLداري بین گروه شاهد و گروه کنترل بر پارامتر  معنی

 گواه این مطلب است که عمل جراحی کاشت کهدیده نشد 
داري بر سطح  یک تأثیر معنیکانولا و تزریق سرم فیزیولوژ

  ).1نمودار(کند  یادگیري ایجاد نمی
چنین نتایج این بررسی نشان داد که دوزهاي  هم

داري بر   تأثیر معنی، میکروگرم بر رت نیکوتین5/0و  1/0
کند، در  هاي شاهد ایجاد نمی  در مقایسه با گروهSTLزمان 

ش  میکروگرم بر رت نیکوتین موجب افزای1دوز حالی که 
  ).2نمودار(شود   در مقایسه با گروه شاهد میSTLدار  معنی

داري بین  که تداخل عمل معنی نشان دادندنتایج 
تواند اثر   وجود دارد و نیکوتین می12B نیکوتین و ویتامین

  ).3نمودار( افزایش دهد  را  بر حافظه12B تقویتی ویتامین
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 اختلاف ٭٭>p 01/0اثر تزریق درون بطنی نیکوتین   .2نمودار 

  .دهد از گروه شاهد را نشان می
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

، 02/0 با دوزهاي  12B اثر تزریق درون بطنی ویتامین .3نمودار 
 5/0کوتین با دوز توام با  نی میکروگرم بر رت  05/0  ،03/0

  بر مدت زمان احتراز از ورود به اتاق تاریک میکروگرم بر رت
01/0 p<،001/0 و ٭٭p<،اختلاف از گروه شاهد را نشان ٭٭٭ 
اختلاف از گروه نیکوتین +++  >001/0pو+ >p 05/0  .دهد می

  .دهد را نشان می

  بحث 
 و 12Bنتایج تحقیق حاضر نشان داد که ویتامین 

یادآوري ه داري در میزان ب ب افزایش معنینیکوتین موج
داري بین عملکرد  میانکنش معنیهمچنین . شوند حافظه می

یادآوري حافظه وجود ه  بر روند ب12B نیکوتین و ویتامین
 بر حافظه را 12B تواند اثر تقویتی ویتامین دارد و نیکوتین می

  .افزایش دهد
 هاي مغز توانایی آن در ترین ویژگی یکی از مهم

در این جا سه . باشد یادآوردن بخش عمده آن میه ذخیره و ب
  یعنی یادگیري، حافظه و فراموشیمفهوم وابسته به یکدیگر

یادگیري فرآیندي است که طی آن . گردد مطرح می
حافظه  .گردد اطلاعات جدید توسط سیستم عصبی کسب می

فرآیندي است که اطلاعات ذخیره شده با گذشت زمان 
مطالعات زیادي در مورد اثر ویتامین . )20(گردد حذف می

12B  12انجام گرفته و نقش ویتامینB در فرایند حافظه و 
جهت در این مطالعه . یادگیري مورد توجه قرار گرفته است

.  استفاده شدآن از دوزهاي مختلف 12Bبررسی اثر ویتامین 
 موجب افزایش 12B که ویتامین دادندنتایج حاصل نشان 

یادآوري حافظه در ه در میزان تثبیت و بداري  معنی
  .گردد هاي صحرایی می موش

 بسیار 12Bهاي اخیر مطالعه روي ویتامین  در سال
ترین عناصر  ویتامین یکی از مهماین . افزایش یافته است

 به  وگردد غذایی است که از طریق رژیم غذایی دریافت می
ابراین بن. کند حفظ و ابقاء عملکردهاي طبیعی مغز کمک می

تواند منجر به تعدادي از اختلالات  می 12Bکمبود ویتامین 
رفتاري و روانی مانند افسردگی و اسکیزوفرنی و فراموشی 

  .)21(شود
 به این حقیقت 12Bاهمیت متابولیکی ویتامین 

گردد که این ویتامین در چند مسیر بیوشیمیایی که براي  برمی
یکی اساسی عملکردهاي صحییح نورولوژیکی و هماتولوژ

تواند  پیامدهاي نورولوژیکی می. باشد هستند، ضروري می
شامل آسیب تضعیف کننده دائمی سیستم عصبی مرکزي و 
محیطی مانند نوروپاتی محیطی و تخریب حاد نخاع 

  .)22(باشد
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 موجب اثرات 12Bاگرچه مکانیسمی که ویتامین 
شود به خوبی شناخته نشده است، افزایش  نورولوژیکی می

ها احتمالا نقش  از طریق رژیم غذایی و مکملآن  جذب
مهمی در جلوگیري از اختلالات نورولوژیکی و روانشناختی 

 12Bچندین مطالعه تجربی نیز نشان دادند که ویتامین . دارد
هاي بالاي  هاي مرکزي را از غلظت تواند نورون می

کند  این موضوع پیشنهاد می. )23(گلوتامات محافظت کند
 فقط براي عملکرد طبیعی مغز مورد نیاز 12Bین که ویتام

باشد بلکه یک نقش حفاظتی در برابر سموم تولید شده  نمی
اگرچه مکانیسم . کند  ایفا می را نیزتحریک کننده مغز

 مبهم 12Bساز اثرات حفاظت کننده نورونی ویتامین  زمینه
  . )24(ماند باقی می

هاي   در پایداري و سلامت سلول12Bویتامین 
کمبود ویتامین . هاي قرمز خون نقش دارد عصبی و گلبول

12B  خصوصا در افراد مسن و افراد با رژیم غذایی گیاهی
تواند موجب چندین عارضه و اختلال از جمله کاهش  می

گزارش شده است که در افراد آلزایمري بدون . حافظه شود
تواند در درمان  ، تجویز این ویتامین نمی12B کمبود ویتامین

به  12Bهرچند ویتامین . بیماري و بهبود حافظه موثر باشد
  . )25، 26(شود  مهم در یک رژیم غذایی سالم تلقی میعنوان

اي است که از  گردان اولیه نیکوتین ماده روان
ه دلیل اثراتش در افزایش شناخت به  آمده و ببه دستتنباکو 

بر مطالعات انجام شده . خوبی مورد مطالعه قرار گرفته است
کنندگان تنباکو ثابت کرده است که  روي مصرف

کمبودهاي شناختی ایجاد شده در اثر پرهیز از سیگار 
تواند با تجویز نیکوتین به حالت  کشیدن در این افراد می

گزارش شده است که نیکوتین داراي . )27(اولیه برگردد
هاي حیوانی و در تجربیات  توانایی حفاظت نورونی در مدل

چنین این امر در حیوانات  هم. )28-30(باشد  میآزمایشگاهی
اثرات نیکوتین . )28(ده استرسی اثبات  بهتازه متولد شده نیز

کولین  هاي استیل بر روي حافظه و یادگیري توسط گیرنده
 )31-33(شود گري می در هیپوکامپ میانجی 2β 4αنیکوتینی 

 رسان هاي پیام  موجب بروز تغییراتی در ملکولتواند میو 
ساز حافظه دراز مدت  ها زمینه سلولی گردد که این ملکول

هاي نیکوتینی کولینرژیک در  نقش سیستم. )35، 34(هستند
مغز در عملکردهاي شناختی مانند توجه، یادگیري و حافظه 

ها مشخص شده  در حیوانات آزمایشگاهی و در انسان
  . )36(است

مطالعات بسیاري نیز حاکی از این است که 
هاي شناختی در حیوانات و   موجب افزایش ویژگینیکوتین

یادآوري را در ه تواند ب نیکوتین می. )37-39(شود ها می انسان
هاي  گیرنده. روش احترازي در موش و رت افزایش دهد

 انواع مختلف باشند که شامل میهاي یونی  نیکوتینی، کانال
) αفقط (و همومر ) β و αداراي زیرواحدهاي (هترومر 

مشخص شده است که نیکوتین در مغز رت . ندباش می
دارد و  2β 4α بیشترین تمایل را براي اتصال گیرنده نوع

ها انجام  هاي خود را از طریق اتصال به این گیرنده پاسخ
  .)40(دهد می

هاي نیکوتینی باعث نقص   گیرندههاي آنتاگونیست
 نشان 1995دکر و همکارانش در سال . شوند در یادگیري می

 را در تست STLهاي نیکوتینی   که تیمار آنتاگونیستدادند
هر یک از . دهد احترازي غیرفعال کاهش می

هاي آن اثرات  هاي نیکوتینی مانند آگونیست آنتاگونیست
خود را از طریق اتصال به زیرواحد عملکردي خاصی اعمال 

 آنتاگونیست به عنوان مثال مکامیل آمین يارب. کند می
کند، ولی هنوز مشخص   را بلوکه می7α زیرواحد ،نیکوتینی

هاي  نشده است که سوکسینیل کولین کدام نوع از گیرنده
  .)40(نماید نیکوتینی را بلوکه می

  
  گیري نتیجه

نتایج این مطالعه نشان دادند که تزریق درون بطنی 
 میزان به ، و نیکوتین به صورت وابسته به دوز12Bویتامین 

رازي غیرفعال افزایش یادآوري حافظه را در روش احت
داري بین تزریق توام ویتامین  تداخل معنی چنین هم. دهند می
12Bهاي شرطی شده در شیوه   و نیکوتین در میزان پاسخ

 قادر به تقویت 12Bویتامین . احترازي غیرفعال وجود دارد
  .باشد یادآوري حافظه میه اثرات نیکوتین بر ب
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  تشکر و قدردانی
ه پایان نامه دوره کارشناسـی  این مقاله حاصل پروژ  

ارشد رشته زیست شناسی گرایش فیزیولوژي جانوري تحت        
ــوان  ــامین   "عن ــین ویت ــانکنش ب ــی می ــستم 12B بررس  و سی

 ــ ي هــا مــوشیــادآوري حافظــه در ه کولینرژیـک بــر میــزان ب
ــالغ ــر ب نویــسندگان مقالــه از حــوزه . باشــد مــی  "صــحرایی ن

ت دانـشگاه   وم و تحقیقـا   ل ـمعاونت محترم پژوهـشی واحـد ع      
ــروژه     ــن پ ــام ای ــالی در انج ــت م ــت حمای ــلامی جه آزاد اس

  .صمیمانه تشکر و سپاسگزاري می نماید
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