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Abstract 

Background: Aromatase is an enzyme converts androstenedione and testosterone to estrone and 
estradiol, respectively. According to the role of testosterone and zinc in reducing anxiety and the relation 
between androgenic system function and zinc supplementations, in this research, the effect of zinc 
chloride injection was analysed in rats which aromatase enzyme was inhibited by aromatase inhibitor 
(letrozole). 

Materials and Methods: Adult male Wistar rats (weighing 225±25 g) were used. Animals were 
divided into 12 groups and based on their weight, aromatase inhibitor (letrozole) was injected 
(subcutaneously), and 30 minutes later, ZnCl2 or its solvent (saline) was injected intra-peritoneal. Control 
group was received both solvents (DMSO and saline) respectively. Anxiety levels were tested in the 
elevated plus maze 30 minutes after the last injection, and thereafter, open field was used for 
measurement of the locomotors activity of animals. 

Results: The results showed a significant decrease in the percentage of time spent in open arms in 
letrozole (1.25 mg/kg) treated group as compared to that of solvent group. The locomotors activity 
significantly decreased between letrozole (1.25 mg/kg) with the control group. The combined groups 
received letrozole (2.5 mg/kg) and different amounts of zinc chloride (2.5, 5, 10 mg/kg), significantly 
reduced (p<0.05) the percentage of time spent in the open arm, comparing to the control group. Groups 
that received the combination of zinc chloride (2.5 mg/kg) and different amounts of letrozole (1.25, 5, 10 
mg/kg), showed no significant difference in the percentage of entry and time spent in the open arms. 

Conclusion: Totally, the present study suggests that letrozole alone increased anxiety and 
decreased locomotors activity and could interfere with anxiolytic effect of ZnCl2 as well. 
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  چکیده
کند. با توجه به نقش  آروماتاز آنزیمی است که تبدیل آندروستندیون و تستوسترون به استرون و استرادیول را کاتالیز می :زمینه و هدف

هایی  روي در موش اثر تزریق کلراید ، در این تحقیقط بین عملکرد سیستم آندروژنی و رويو ارتباتستوسترون و روي در کاهش اضطراب 
  (لتروزول) مهار شده است. آروماتاز ي توسط مهارکنندهها  در آنآنزیم آروماتاز  بررسی شد که
گروه تقسیم  12ردید. حیوانات به گرم استفاده گ 225±25هاي صحرایی نر بالغ نژاد ویستار با میانگین وزنی  از موش ها: مواد و روش

روي یا  دقیقه بعد، کلراید 30جلدي دریافت کردند.  صورت تزریق زیر بهمهار کننده آروماتاز (لتروزول) را شدند و بر اساس وزن خود 
قیقه بعد از د 30و سالین دریافت کرد.  DMSOصورت درون صفاقی دریافت کردند. گروه کنترل به ترتیب حلال ه حلال آن سالین را ب

گیري  علاوه مرتفع سنجیده شد. فعالیت حرکتی حیوانات توسط دستگاه میدان باز اندازهبه آخرین تزریق میزان اضطراب در دستگاه ماز 
  شد.

 گرم بر کیلوگرم) میلی 25/1(داري در درصد زمان حضور در بازوي باز بین لتروزول  نتایج حاصل از تست اضطراب، کاهش معنیها:  یافته
با گروه حلال مشاهده شد. گرم بر کیلوگرم)  میلی 25/1(داري بین لتروزول  نشان داد. از نظر فعالیت حرکتی کاهش معنی و گروه حلال

در درصد  )p>05/0داري ( روي، کاهش معنی و مقادیر مختلف کلرایدگرم بر کیلوگرم)  میلی 25/2(کننده توأم لتروزول  هاي دریافت گروه
و گرم بر کیلوگرم)  میلی 5/2(روي  کننده توأم کلراید هاي دریافت گروهازوي باز نسبت به گروه حلال نشان دادند. در زمان حضور در ب

  .شده در بازوي باز با گروه حلال مشاهده نشد داري از نظر درصد ورود و زمان سپري مقادیر مختلف لتروزول، اختلاف معنی
تنهایی باعث افزایش اضطراب و کاهش فعالیت حرکتی  لتروزول بهدهد که  قیق نشان میهاي این تح یافته ،در مجموع گیري: نتیجه

 کند.  روي تداخل ایجاد می اضطرابی کلراید چنین با اثر ضد شود و هم می
 روي. اضطراب، مهارکننده آروماتاز، لتروزول، موش صحرایی، کلراید :کلیدي واژگان
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  مقدمه
ترین  شده هاي عصبی در زمره شناخته بیماري

بوده، از جمله  گیر انسان هایی هستند که همواره گریبان بیماري
هاي روانی  ترین بیماري ها اضطراب و افسردگی شایع آن

 ).1شود( عاطفی است که توسط استرس در انسان ایجاد می
پذیري  قراري و تحریک اضطراب عبارت است از افزایش بی

شود و با علائمی نظیر  صورت تغییرات رفتاري ظاهر می که به
فشردگی قفسه سینه، تنگی نفس، تپش قلب، تعریق، سرگیجه، 

کز حواس و مشکل در حافظه آشفتگی روانی، اشکال در تمر
در طی دهه گذشته نتایج مطالعات  ).2همراه است(

اپیدمیولوژي در سرتاسر جهان نشان داد اختلالات اضطرابی 
اي که سال  در مطالعه .ترین گروه اختلالات روانی هستند شایع

در ایران انجام گرفت اختلالات اضطرابی در  1389 –1390
به دست آمده  درصد 4/19و  صددر 12مردان و زنان به ترتیب 

در کننده  است که این میزان از اکثر کشورهاي شرکت
تزریق تستوسترون و ). 3(پیمایش جهانی سلامت بالاتر است

هاي نر بالغ  هاي آن سبب کاهش اضطراب در موش متابولیت
گردد و تستوسترون در مهار ترس و اضطراب نقش  می

روي  ).5(ابی دارد). استروژن نیز خاصیت ضد اضطر4دارد(
زنان مثل در مردان و  یک عنصر ضروري در رشد و تولید

کمبود روي منجر به ایجاد اثرات اضطرابی و ). 6است(
احتمالاً میزان برخورداري کافی  که ،)7(افسردگی شده است

از روي داراي اثرات ضد اضطرابی و ضد افسردگی در 
ه هاي مختلف رفتاري است. این در حالی است ک تست

کتومی شده به  هاي گناد هاي اضطراب را در موش شاخص
دهد که اثرات  ها نشان می دهد و این یافته شدت افزایش می

هاي  کتومی عکس اثرات آن در موش روي در شرایط گناد
روي باعث افزایش میزان تولید  ).8دست نخورده است(

گردد و تداخل این دو سیستم را با هم  تستوسترون در بدن می
آروماتاز آنزیمی است که توسط  ).8دهد( میان نش

هاي نسل سوم(آناستروزول و لتروزول) به خوبی  مهارکننده
که اختلالی در سنتز سایر استروئیدها به  شود، بدون این مهار می
هاي آروماتاز تولید استروژن را با  مهارکننده .)9آید(وجود 

وسط ت) 10استروژن(مهار آخرین مرحله در کاتالیز سنتز 

وب ي آروماتاز است سرک کروم که یک آنزیم پیچیده سیتو
  ).11کنند( می

لذا هدف از انجام این تحقیق، بررسی اثر مهار آنزیم آروماتاز 
سنجش اثر کلراید روي در شرایط مهار آنزیم چنین  همو 

  آروماتاز بر اضطراب و فعالیت حرکتی.
  

  ها مواد و روش
ربی و از نوع تج -اي تحقیق حاضر از نوع مداخله

هاي  آزمایشگاهی بود. براي انجام این کار تحقیقاتی از موش
گرم  225±25صحرایی نر بالغ نژاد ویستار در محدوده وزنی 

استفاده گردید. حیوانات مورد آزمایش از مرکز تهیه و توزیع 
پزشکی شهید چمران اهواز  حیوانات آزمایشگاهی دانشکده دام

 -7ساعت روشنایی ( 12رایط تهیه گردید. حیوانات تحت ش
درجه  22±3) و دماي 19 -7ساعت تاریکی ( 12) و19

سر  96گراد همراه با تهویه نگهداري شدند. حیوانات ( سانتی
گروه تقسیم شدند و در  12طور تصادفی به  موش صحرایی) به

سر موش قرار گرفت، که به شرح زیر  9تا  7هر گروه تعداد 
گروه کنترل شامل گروه بدون  مورد ارزیابی قرار گرفتند.

سر)، گروه حلال دریافت کننده سالین و  8دریافت دارو(
DMSO )9 کننده مقادیر مختلف  هاي دریافت سر)، گروه

کننده  گروه دریافت-1) شامل: Letrozoleلتروزول (
کننده  گروه دریافت-2سر)  8+سالین( mg/kg25/1لتروزول 
کننده  روه دریافتگ-3 سر) 9سالین( + mg/kg5/2لتروزول 
کننده  گروه دریافت-4 سر) 8سالین( + mg/kg5لتروزول 
کننده  هاي دریافت سر)، گروه 8+سالین( mg/kg10لتروزول 

 کننده کلراید گروه دریافت-1روي + لتروزول شامل:  کلراید
گروه -2سر)،  mg/kg5/2)7لتروزول  + mg/kg 5/2روي

 ول لتروز + mg/kg5روي  کننده کلراید دریافت

mg/kg5)/8 (روي  کننده کلراید گروه دریافت-3، 2سر
mg/kg10 +  لتروزولmg/kg5/2)7 هاي  سر)، گروه
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گروه -1روي شامل:  کننده لتروزول + کلراید دریافت
 mg/kgروي  + کلراید mg/kg25/1کننده لتروزول  دریافت

+  mg/kg5 کننده لتروزول  گروه دریافت-2، 2سر) 8/(5
کننده  گروه دریافت-3سر)،  mg/kg 5/2)8روي  کلراید

   سر). mg/kg 5/2)8روي  + کلراید mg/kg 10 لتروزول
روي با  در این کار پژوهشی اثر تداخل کلراید

(لتروزول) بر اضطراب بررسی  مهارکننده آنزیم آروماتاز
و  گردید. حیوانات مقادیر مختلف لتروزول (تزریق زیرپوستی)

دقیقه  30و 60ترتیب را به  روي(تزریق درون صفاقی) کلراید
هاي اضطرابی  قبل از تست اضطراب دریافت کردند و شاخص

علاوه مرتفع(ساخت شرکت برج صنعت) ه ب حیوانات در ماز
 عنوان یک مدل غیر علاوه بهه ب دستگاه مازبررسی گردید. 

شرطی جهت تولید و سنجش اضطراب در جوندگان محسوب 
دستگاه دو بازوي باز و دو گردد. اجزاي تشکیل دهنده این  می

. هر چهار بازو داراي سقف باز باشند میبازوي بسته مقابل هم 
 10ها  متر و پهناي آن سانتی 50باشند. طول هر بازو  می

 40اي به ارتفاع  باشد. بازوهاي بسته داراي دیواره متر می سانتی
متر  سانتی 10در 10باشند و در مرکز نیز مربع  متر می سانتی
متر از  سانتی 50کند. دستگاه به میزان  ا را به هم مرتبط میبازوه

 14متر بالاتر از آن یک لامپ  5/1سطح زمین ارتفاع داشته و 
در دستگاه واتی با پردازش نوري یکنواخت قرار گرفته است. 

مرتفع رفتار اضطرابی به معنی حرکت به محدوده  علاوهه ب ماز
پس حیوانات براي س ).12گردد( بازوهاي بسته تفسیر می

بررسی فعالیت حرکتی به صورت انفرادي در دستگاه ثبت 
این  فعالیت حرکتی (ساخت شرکت برج صنعت) قرار گرفتند.

هاي حساس  دستگاه داراي یک جعبه مربعی شفاف و سنسور
باشد که حیوان در درون آن قرار  به حرکت در کف جعبه می

ان بر روي صفحه شود. این دستگاه تعداد حرکات حیو داده می
   کند. دقیقه) محاسبه می 5دستگاه را در فاصله زمانی مورد نظر (

هـا آسـان    هـاي رفتـاري مـوش    پس از اتمام آزمـایش 

گیــري میــزان  هــا جهــت انــدازه کشــی شــده و نمونــه خــون آن
ــس از     ــه پ ــن مرحل ــع آوري شــد. در ای تستوســترون ســرم جم

، سـرم  هـا  هوش نمودن حیوانات و گـرفتن خـون از قلـب آن    بی
دقیقه)  15مدت ه دور در دقیقه ب 4000خون توسط سانتریفیوژ(

جدا گردید و میزان تستوسـترون آن توسـط کیـت تستوسـترون     
(شرکت ایده آل تشخیص آتیه) و دستگاه الایزا ریدر (بیو راد) 

 گیري شد.  اندازه

هاي رفتاري با استفاده از  هاي حاصل از تست داده
و روش آنالیز واریانس یک  18ویرایش  SPSSافزار  نرم

دار  صورت معنی طرفه مورد بررسی آماري قرار گرفت. در
مورد استفاده  Post hoc LSD Testبودن مقایسات کلی،

ها به صورت  ها میانگین گرفت. در نمودار قرار می
Mean±SEM هاي  در تمام مقایسه .اند نمایش داده شده

 گرفته شد.در نظر  )>05/0pداري ( شده سطح معنی انجام

  
  ها یافته

در این آزمایش لتروزول به صورت زیرپوستی تزریـق  
ه اضطراب حیوانات در مـاز ب ـ  ،شد و یک ساعت پس از تزریق

هـاي اضـطراب شـامل     علاوه مرتفع بررسی گردیـد و شـاخص  
شده در بازوي باز و تعداد ورود بـه بازوهـاي بـاز و     زمان سپري

ــد.   ــت گردی ــته ثب ــالیز   بس ــر اســاس آن ــاي آ ب ــاري گــروه  ه م
) نسبت به گروه حلال، mg/kg25/1 کننده لتروزول ( دریافت

) را در درصد تعداد ورود و زمان >05/0pداري ( کاهش معنی
شده در بـازوي بـاز نشـان داد. در صـورتی کـه در سـایر        سپري
شـده در بازوهـاي    ها در درصد تعداد ورود و زمان سپري گروه

 مشاهده نگردیـد(نمودار داري  باز با گروه حلال اختلاف معنی

هاي دریافـت کننـده    ). نتایج آزمون فعالیت حرکتی در گروه1
گـرم باعـث    میلـی  10و  5، 25/1لتروزول نشان داد کـه مقـادیر   

کاهش فعالیت حرکتی گردیده است کـه در مقایسـه بـا گـروه     
  ).2باشد(نمودار  ) می>05/0pدار ( کنترل معنی
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 . دهند می نشان را Mean ± SEM ها ستون: علاوه مرتفعه اضطراب در ماز ب بر رفتار لتروزول اثر .1نمودار 

05/0<p  *لتروزول  دار یدهنده اختلاف معن نشانmg/kg) 25/1 (در حلالبا گروه  یسهدر مقا)باشد می) حلال کننده یافت.  
%OAT =باز بازوي در شده يدرصد زمان سپر 

 =%OAEبود متغیر عدد 9 تا 7 بین گروه هر در ها موش (تعداد .باز بازوي به ورود تعداد درصد.( 
 
 
  
 
 
 
 
 
 
 
  
  
  
  
  

دهند.  را نشان می هاي میدان باز تعداد عبور از مربع ± SEM Meanها  ستون اثر لتروزول بر فعالیت حرکتی در دستگاه میدان باز: .2 نمودار
05/0<*p حلال) است. فعالیت حرکتی نسبت به گروه شاهد(دار  دهنده اختلاف معنی نشان 

  
  

 تـوأم کننـده   یافـت درهـاي   هاي آماري بین گـروه  آنالیز
ــروزول ( ــف کلرایـــدروي   mg/kg 5/2لتـ ) و مقـــادیر مختلـ

)mg/kg10  ،5  ،5/2  بــا گــروه حــلال بــر اضــطراب انجــام ،(
 )P>05/0داري ( گرفت. در هر سه گروه تداخلی کاهش معنی

ل در درصد زمان حضور در بـازوي بـاز نسـبت بـه گـروه حـلا      

هـاي تـداخلی از نظـر     مشاهده شـد. مقایسـه آمـاري بـین گـروه     
و میـزان فعالیـت    )3 درصد تعداد ورود به بازوهاي بـاز(نمودار 

داري بـا   دهنـده وجـود اخـتلاف معنـی     ) نشان4 حرکتی (نمودار
 گروه حلال نبود. 
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 .دهند را نشان می ± SEM Meanها  علاوه مرتفع: ستونه اثر تداخلی کلراید روي و لتروزول بر رفتار اضطراب در ماز ب .3 نمودار
05/0<p * تداخل لتروزول دار اختلاف معنی دهنده نشان mg/kg 5/2 )و کلراید رويmg/kg 5/2 ،5 ،10باشد. ) در مقایسه با گروه حلال می  

  
 
 
 
 
 
 
  
  
  
  
  
 
 
 

تعداد عبور از  ± SEM Meanها  رکتی در دستگاه میدان باز: ستوناثر تداخلی مقادیر مختلف کلراید روي و لتروزول بر فعالیت ح. 4 نمودار
 ).بود یرعدد متغ 9تا  7 بین گروه هر در ها (تعداد موشدهند.  هاي میدان باز را نشان می مربع

  
 

 
 تـوأم کننـده   یافـت درهـاي   هاي آماري بـین گـروه   آنالیز

و مقــــادیر مختلــــف لتــــروزول  mg/kg 5/2کلرایــــد روي 
)mg/kg25/1 ،5 ،10  بــا گــروه حــلال بــر اضــطراب انجــام ،(

هاي تداخلی از نظـر   داري در این گروه گرفت و اختلاف معنی
درصد ورود و زمان سپري شده در بازوي بـاز بـا گـروه حـلال     

. از طرفـی میـزان فعالیـت حرکتـی در     )5مشاهده نشد (نمـودار  
ــد روي    ــوام کلرای ــده ت ــت کنن ــروه دریاف ــی 5/2گ ــرم و  میل گ

دار بـا گـروه کنتـرل نشـان      گرم اختلاف معنی یلیم 10لتروزول 
 ).6 داد (نمودار
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  دهند. را نشان می ± SEM Mean ها مرتفع: ستون علاوهه ب روي و لتروزول بر رفتار اضطراب در ماز اثر تداخلی کلراید .5 نمودار
%OAT =  شده در بازوي باز يسپردرصد زمان  

=%OAE  عدد متغیر بود). 9تا  7ها در هر گروه بین  ورود به بازوي باز. (تعداد موشدرصد تعداد  
 
 
  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 .دهند می نشان را ± SEM Meanها  روي بر فعالیت حرکتی در دستگاه میدان باز: ستون کلراید و اثر تداخلی مقادیر مختلف لتروزول. 6 نمودار
  .)بود یرد متغعد 9تا  7 بین گروه هر در ها (تعداد موش
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 ارائه شده است. 1گیري غلظت تستوسترون در سرم خون در جدول  نتایج مربوط به اندازه

کننده  هاي تداخلی دریافت کننده لتروزول وگروه هاي دریافت هاي صحرایی در گروه گیري میزان تستوسترون سرم خون موش اندازه. 1جدول 
  روي. لتروزول و کلراید

experiment  1st  injection  2nd injection  Testosterone (ng/ml)  
 

Significance 
(vs. control) 

 
 
1 

 

 
 
 
 
 

DMSO 
Letrozole 1.25mg/kg 
Letrozole 2.5mg/kg 
Letrozole 5mg/kg 
Letrozole 10mg/kg 

 
 
 
 
 

Saline 
Saline 
Saline 
Saline 
Saline 

 
 
 
 
 

1.6985±0.09 
1.2144±0.06 

missed 
1.9657±0.13 
1.3565±0.09 

 
 
 
 
 

Control 
* 
- 
- 
* 

 
2 
 
 

 
 
 
 

Letrozole 1.25mg/kg 
Letrozole 2.5mg/kg 
Letrozole 5mg/kg 
Letrozole 10mg/kg 

  
 
 
 

ZnCl2 2.5mg/kg 
ZnCl2 2.5mg/kg 
ZnCl2 2.5mg/kg 
ZnCl2 2.5mg/kg 

 
 
 
 

3.85±0.58 
3.2624±0.39 
1.5535±0.03 
4.0877±0.93 

 
  
 
 

* 
* 
- 
* 

 
3 

 

 
 
 

Letrozole 2.5mg/kg 
Letrozole 2.5mg/kg 
Letrozole 2.5mg/kg 

 
  

ZnCl2 2.5mg/kg 
ZnCl2 5mg/kg 
ZnCl2 10mg/kg 

 
 
 

3.2624±0.39 
6.6817±0.92 
4.749±0.67 

 
 
 

- 
* 
* 

* The mean difference is significant at the 0.05 level.  

  بحث 
 بررسی تأثیر لتروزول بر اضطراب، در آزمایش

دقیقه و حلال کلرایدروي  60جلدي  لتروزول به صورت زیر
دقیقه قبل از تست اضطراب به حیوانات تزریق  30(سالین)، 

 علاوهه ب وسیله دستگاه ماز شدند، سپس اضطراب حیوانات به
گرفتن پارامترهاي درصد زمان حضور در  نظر مرتفع، با در

نجیده شد. بازوي باز و تعداد ورود به بازوهاي باز و بسته س
نتایج حاصل از این بخش از مطالعه نشان داد که لتروزول 

شود، که با برخی از گزارشات قبلی  باعث افزایش اضطراب می
زایی  چند ممکن است اثرات اضطراب خوانی دارد. هر هم

لتروزول ناشی از کاهش فعالیت حرکتی حیوانات مورد 
 آزمایش باشد.

تروزول و تزریق پوستی مقدار غیرموثر ل تزریق زیر
روي باعث کاهش  درون صفاقی مقادیر مختلف کلراید

روي شد و در هر سه گروه  اضطرابی کلراید  دار اثر ضد معنی
دار اضطراب به یک اندازه در  تداخلی باعث افزایش معنی

  کننده حلال شد، که توانسته اثر ضد مقایسه با گروه دریافت
) 1392ابی و همکاران(روي را خنثی کند. نو اضطرابی کلراید

صورت درون صفاقی در  روي به نشان دادند که تزریق کلراید
  ).13گردد( حیوانات موجب کاهش اضطراب و افسردگی می

جلدي مقادیر مختلف لتروزول  چنین تزریق زیر هم
 صفاقی مقدار غیر موثر کلراید و تزریق درون

ري دا ها تاثیر معنی کدام از گروه ) در هیچmg/kg5/2روي(
بر اضطراب نداشت، که ممکن است ناشی از افزایش در 

  فعالیت حرکتی باشد.
مطالعات متعدد در زمینه اضطراب، نقش محوري 

سازد. از  ها را در رفتار اضطرابی نمایان می برخی هورمون
ویژه تستوسترون  ها به ها، آندروژن ترین این هورمون مهم
ی بین جنس نر و باشد که سبب تفاوت در رفتارهاي اضطراب می

هاي فراوانی ارتباط  چنین پژوهش ). هم15، 14گردد( ماده می
در  ).16کنند( بین جنسیت و اختلالات اضطرابی را تأیید می

) و همکارانش انجام دادند، 1997اي که پیرل شتاین( مطالعه
آثار ضد اضطرابی هورمون مشخص گردید که برخی از 

هاي آن صورت  لیتوسیله متابو تواند به تستوسترون می
) نشان 2004فراي و ادینگر( در تأیید این مطلب ).17پذیرد(

متابولیسمی تبدیل دادند که با مسدود کردن مسیر 
هیدروتستوسترون به آندرستندیول با ایندومتاسین که یک  دي

باشد، رفتار اضطرابی در  مهارکننده اختصاصی دهیدروژناز می
در  ).18یابد( ع افزایش میمرتف علاوهه ب تست صفحه باز و ماز

هایی  این آزمایش نیز غلظت تستوسترون سرم خون، در گروه
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کاهش ، )mg/kg25/1  ،10 که افزایش اضطراب داشتند(
  یافته بود.

همکارانش نشان دادند که هورمون پیرل شتاین و 
تواند توسط آنزیم آروماتاز به استروژن تبدیل  تستوسترون می

ها و  کاهش رفتار اضطرابی در انسانشود و به این طریق سبب 
  ).17حیوانات گردد(

دریافتند که مهار  2004و همکاران در سال  آلمیدا
ها براي درمان سرطان پروستات، باعث افزایش  آندروژن

شود که با قطع دارو این عوارض از  اضطراب و افسردگی می
نتایج حاصل از مطالعه حاضر نشان داد،  ).19روند( بین می

پوستی مقدار غیرموثر لتروزول و تزریق درون  زیر تزریق
دار اثر  روي باعث کاهش معنی صفاقی مقادیر مختلف کلراید

روي شد و در هر سه گروه تداخلی باعث  ضد اضطرابی کلراید
دار اضطراب به یک اندازه در مقایسه با گروه  افزایش معنی

د دریافت کننده حلال شد. در واقع لتروزول مانع اثرات ض
  روي شد.  اضطرابی کلراید

چنین تزریق زیر جلدي مقادیر مختلف لتروزول  هم
روي  و تزریق درون صفاقی مقدار غیر موثر کلراید

)mg/kg5/2داري بر  ها تاثیر معنی کدام از گروه ) در هیچ
اضطراب نداشت، که ممکن است ناشی از افزایش در فعالیت 

روي و استروژن در  حرکتی باشد. در ارتباط با تداخل کلراید
) نشان داده شد که سطح 2009مطالعه سانار و همکاران(

هاي اواریکتومی کاهش یافت  استروژن و پروژسترون در موش
هاي اواریکتومی با فقر روي، بیشتر بود.  و این کاهش در موش

هاي اواریکتومی تیمار شده با روي سطح استروژن و  موش
اواریکتومی با فقر روي پروژسترون بالاتري نسبت به گروه 

دهنده رابطه بین روي و سنتز استروژن  داشتند که نشان
  ).20بود(

) نشان 2002اي کونتراس و همکاران ( در مطالعه
ها افزایش  دادند، در زنان یائسه ترشح و دفع روي از کلیه

که از آزمایش میزان روي موجود در ادرار  طوريه یابد، ب می
پس بین  ).21ئسگی در آنان پی برد(توان به شروع یا زنان می

سطح استروژن و روي یک ارتباط دوطرفه وجود دارد؛ زیرا 
کاهش سطح روي باعث کاهش سنتز استروژن و پروژسترون 

و از طرف دیگر کاهش استروژن باعث کاهش سطح روي 
  شود. سرمی می

) 1394براي مثال نتایج مطالعه موسوي و همکاران(
هاي  روي به موش کلراید صفاقی نشان داد که تزریق داخل

ها شد که وابسته به  سالم ماده، باعث افزایش اضطراب در آن
عبارتی اضطراب با افزایش غلظت  مقدار روي بود. به

). از طرف دیگر این نتایج با 22روي نیز افزایش یافت( کلراید
خوانی  هاي صحرایی نر هم اثر روي در کاهش اضطراب موش

) که تداخل 1393کایدي و همکاران(عه ). در مطال13نداشت(
روي و سیستم آندروژنی بر میزان اضطراب در  اثر کلراید

هاي صحرایی نر بالغ مورد بررسی قرار گرفت، گزارش  موش
هاي نر  روي در موش کردند که تزریق داخل صفاقی کلراید

گنادکتومی شده، باعث افزایش اضطراب گردید. تزریق توأم 
صورت  شان داد که نبود تستوسترون(چه بهفلوتاماید و روي ن

تواند زمینه  هاي آندروژنی) می نبود گنادها و چه بلوك گیرنده
  ).8زا بودن روي آماده کند( را براي اضطراب

و  ترابیچنین در مطالعه دیگري  هم
روي به  )، نشان دادند که تزریق اکسید2013همکاران(

در  ).23(هاي نر سالم، سبب کاهش اضطراب شده بود موش
هاي بیضه قادر به گرفتن کلسترول و  کمبود روي سلول

اند)  هاي جنسی هاي استروئید ساز هاي خنثی که (پیش چربی
هاي جنسی نیستند  ها به استروئید هستند، اما قادر به تبدیل آن

یند اسپرماتوژنز و لقاح آکه منجر به اختلال در فر
  ).24شوند( می

یک جزء اتصال با هاي تستوسترون داراي  گیرنده
هاي تولیدمثلی  باشند و گزارش شده است در اندام روي می

 هاي با کمبود روي، تعداد گیرنده آندروژن به میزان قابل موش
که کمبود چنین مشاهده شده  توجهی کاهش یافته است. هم

شود. کمبود  روي در رژیم غذایی باعث کاهش وزن بدن می
گنادیسم در مردان  یپوماندگی رشد، ه مزمن روي باعث عقب

دهد که در  شود. مطالعات نشان می اشتهایی می و موجب بی
طور  هاي صحرایی نر کمبود روي در رژیم غذایی به موش
و تستوسترون را  LHتوجهی سطوح در حال گردش  قابل

دهد و این کمبود اثر خود را بر غدد تناسلی و یا  کاهش می
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  کند. یدستگاه هیپوتالاموس/هیپوفیز اعمال م
و پرولاکتین  FSH، LHروي در تولید و ترشح 

ها به نوبه خود تولید تستوسترون را تنظیم  نقش دارد و این
شده مسدود (بلوك کردن)  طور مشابه گزارش کنند. به می

سرطان پروستات باعث افزایش گیرنده آندروژنی، براي درمان 
رف شود که زمانی که درمان به پایان رسید، برط اضطراب می

اضطرابی  حالت عادي تستوسترون نقش ضددر  ).24شده بود(
دارد ولی در عدم تعادل با استروژن نقش اضطراب زایی دارد. 

هم خوردن تعادل ه احتمالا دریافت لتروزول باعث ب
تواند موجب افزایش  شود که می تستوسترون و استروژن می

  اضطرابی روي گردد. اضطراب گردد و مانع از اثرات ضد
ا این حال نتایج متناقضی از اثر روي بر تستوسترون ب

همکاران که اثرات و  براي مثال لوییگزارش گردیده است. 
دهند، روي  اند، گزارش می روي را در موش بررسی کرده

شود و علت آن را آسیب جدي  موجب کاهش تستوسترون می
). مطالعه دیگري نیز گزارش 25دانند( هاي لایدیگ می سلول

توانند موجب کاهش  که روي و ترکیبات آن می دهد می
هاي ژرمینال  از دو طریق بر سلول ). روي26تستوسترون بشوند(

ها باعث  در روش مستقیم از طریق تأثیر بر بیان ژنکند.  اثر می
گردد و در روش غیرمستقیم از  اختلال در روند اسپرماتوژنز می

ترون هاي لایدیگ و کاهش سطح تستوس طریق تخریب سلول
دهد. روي با اثرات  هاي ژرمینال را تحت تأثیر قرار می سلول

هاي لایدیگ دارد موجب کاهش  سویی که بر سلول
و  LHشود، اما با توجه به فیدبک منفی بین  تستوسترون می

 LHرسد با کاهش تستوسترون مقدار  نظر می تستوسترون به
ولی چون روي از سد خونی مغزي  ،افزایشی را نشان دهد

هاي گونادوتروف هیپوفیزي  تواند عبور کند، بر روي سلول می
تواند داشته باشد که موجب کاهش هورمون  نیز اثر تخریبی می

LH هاي  نیز شده است که حاکی از اثر روي بر سلول
  ).27هاي هیپوفیزي است ( لایدیگ و گونادوتروف

 

  گیري  نتیجه
 25/1لتــروزول در مقــدار براســاس مطالعــه حاضــر، 

گرم/کیلـوگرم باعـث افـزایش اضـطراب شـد. امـا تزریـق         لیمی

گرم/کیلـوگرم)   میلی 5/2جز مقدار(ه مقادیر مختلف لتروزول ب
  باعث کاهش فعالیت حرکتی شد. 

ــروزول (     ــوثر لتــ ــر مــ ــادیر غیــ ــداخل مقــ  5/2تــ
ــا مقــادیر مختلــف کلرایــد روي باعــث   میلــی گرم/کیلــوگرم) ب

اضـطرابی   افزایش اضطراب شـد و لتـروزول مـانع اثـرات ضـد     
روي در این  روي گردید. از طرف دیگر تزریق کلراید کلراید
  ها مانع اثر کاهشی لتروزول بر فعالیت حرکتی شد.  گروه

  

 قدردانی و تشکر
وسیله از معاونت پژوهشی دانشگاه  بدین نویسندگان

 تامین منابع مالی انجام این تحقیق کمال خاطر شهید چمران به

چنین از جناب  هم .آورند می ملع به را قدردانی و تشکر
ه آقاي دکتر نقدي مدیر عامل محترم شرکت دارو پخش ب

گزاري  دریغ در تهیه دارو صمیمانه سپاس خاطر حمایت بی
  نماییم. می
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