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 چکیده
جایی که سیستم  های اخیر در خصوص اثرات زیستی نانوذرات اکسید آهن بر عملکرد سیستم عصبی مرکزی و از آن با توجه به یافته مقدمه: 

هیپوکامپ پشتی در  CA1های موسکارینی کولینرژیک ناحیه   کولینرژیک مغز، در تعدیل رفتارهای اضطرابی درگیر است در مطالعه حاضر نقش گیرنده
 های صحرایی نر بالغ ارزیابی شده است.   اضطراب ناشی از نانوذرات اکسید آهن در موش

گرم استفاده شد. تمامی حیوانات در ناحیه  022-052صحرایی نر بالغ نژاد ویستار با وزن   ی، از موش هایدر این مطالعه تجرب مواد و روش ها:

CA1 مغزی و پس از  گذاری شدند. تزریق داروها یک هفته پس از دوره بهبودی انجام گرفت و ابتدا تزریق درون  با روش جراحی استریوتاکسی کانول
علاوه مرتفع، یک هفته پس از تزریق داروها، ه ام شد. رفتار شبه اضطرابی و فعالیت حرکتی حیوان توسط دستگاه ماز بصفاقی انج درون دقیقه تزریق 5

میکروگرم/موش، درون  0 و 1گرم/کیلوگرم، درون صفاقی(، پیلوکارپین)  میلی 5/7 و 5آهن)  ذرات اکسید ها شامل: کنترل)سالین(، نانو  انجام گرفت. گروه
 0گرم/گیلوگرم، درون صفاقی( و پیلوکارپین) میلی 5/7آهن)  ذره اکسید میکروگرم/موش، درون هیپوکامپی(+نانو 1پیلوکارپین)هیپوکامپی(، 

 باشند. گرم/کیلوگرم، درون صفاقی( می میلی 5/7آهن)  ذره اکسید میکروگرم/موش، درون هیپوکامپی(+نانو

، در حالی (P<0.05)رم/کیلوگرم( سطح اضطراب را نسبت به گروه کنترل افزایش دادندگ  میلی 5/7آهن) ذرات اکسید نانو یافته های پژوهش: 

آهن را بهبود  گرم/کیلوگرم( اثر اضطرابی القاء شده توسط نانو اکسید میلی 5/7آهن) میکروگرم/موش( قبل از نانوذرات اکسید 1که تزریق پیلوکارپین)
 . (P<0.05)بخشید

های موسکارینی   آهن، از طریق کاهش فعالیت گیرنده زایی نانوذرات اکسید اثر اضطراب سد که احتمالاًر  به نظر می بحث و نتیجه گیری:

 شود. هیپوکامپ پشتی میانجیگری می CA1کولینرژیک ناحیه 
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 مقدمه
های   ترین بیماری  اختلالات اضطرابی یکی از شایع

طیف وسیعی از اختلالات مانند و  (1)دنباش  روانی می
اختلال ترس، اختلال وسواس فکری، اختلال استرس 

انحه و اختلال اضطراب عمومی را شامل ـــپس از س
مختلفی از سیستم عصبی نواحی  .(1،0)دنشو  می

در اختلالات اضطرابی جمله هیپوکامپ از  مرکزی
ز اجزای مهم سیستم ا هیپوکامپ (.3دخالت دارند)

 :مختلفی از جملهتشکیلات که دارای  استلیمبیک 
  CA1-CA4و نواحی ای شکنج دندانه ،کولومــسابی
هیپوکامپ نقش مهمی در  CA1ناحیه  ( که4باشد) می

  (.5اضطراب دارد)
در مغز اثرات خود را از طریق سیستم کولینرژیک 

 و کند  اعمال می موسکارینی و نیکوتینیگیرنده نوع دو 
 های مختلفی از مغز از جمله  ها در بخش  این گیرنده

که  است مطالعات نشان داده(. 6)هیپوکامپ حضور دارند
 های اضطرابی های موسکارینی در کنترل رفتار  هگیرند

که در کدام ناحیه از  با توجه به این و( 7)نقش دارند
اثرات متفاوتی گرفته باشند  سیستم عصبی مرکزی قرار

. فعال شدن دنکن  اهر میـــبر میزان اضطراب ظرا 
 توسطدر ناحیه هیپوکامپ، کارینی ـــهای موس گیرنده
حیوان در کاهش میزان اضطراب باعث  ،کولین  استیل

 . (8گردد) میآزمایشگاهی 
 ها ضروری  ن جهت عملکرد طبیعی نورونآهیون 

سازی که به دنبال   اختلال در میلین .(9)باشد  می
افتد  تکامل اتفاق می مرحل اولیه کمبود آهن در طی
آهن  گذارد.  عملکرد رفتاری می اثرات دراز مدتی بر

نقش حیاتی در هومئوستاز سیستم مونوآمینرژیک، 
دارد. متابولیسم انرژی نیز متاثر از سطح  و گاباگلوتامات 

باشد. برای مثال کاهش سیتوکروم   آهن مغز می
که به دنبال فقر آهن در دوران جنینی اتفاق  C اکسیداز

افتد منجر به تخریب عملکرد متابولیکی در   می
وفاکتور برای ــن یک کـــگردد. آه  هیپوکامپ می

یدروکسیلاز ــو هوفان ـــهای هیدوکسیلاز تریپت  آنزیم
ها به ترتیب، مسئول   باشد که این آنزیم  تیروزین می

د. فعالیت مونوآمین نباش  سنتز دوپامین و سروتونین می
کم خونی ناشی اکسیداز در موش صحرایی و انسان با 

جایی که  مونوآمین  یابد. از آن  فقر آهن کاهش می از 

در تنظیم خلق و خوی، عملکرد نورونی و  گاباو 
اضطراب دخالت دارند، این احتمال وجود دارد که 

متاثر از سطح آهن در مغز  های احساسی شدیداً رفتار
رسد که افزایش سطح آهن منجر   به نظر می و باشند 

ای شبه اضطرابی و خلق و خوی ــه ییر رفتارـــبه تغ
 های صحرایی در مطالعه ای روی موشگردد.   می

ه شکل درون بالغی که به صورت روزانه آهن را ب
افزایش پاسخ های  ،بودند  صفاقی دریافت کرده

جایی که اثر آهن بر  از آند. گردیمشاهده اضطرابی 
 ،است مقدارهای احساسی به صورت وابسته به  رفتار

عدم تعادل در متابولیسم آهن یک نقش اساسی در 
 .(12)کند  احساسی ایفا می های تعدیل اضطراب و رفتار

به عنوان منبع جدیدی از آهن  نانوذرات اکسید اخیراً
سوپر و شیمیایی -به موجب خواص فیزیکییون آهن 

های بالقوه در  طور کاربرد پارامغناطیسی خود و همین
ای   توجه گسترده ،پزشکی و صنعت-های زیست  زمینه

معرض قرار گرفتن در  (.11)اندرا به خود جلب کرده 
آهن به طور مکرر  نانوذرات، به ویژه نانوذرات اکسید

شود که این   منجر به اختلالات نوروفیزیولوژیک می
امر به دلیل تجمع نانوذرات، استرس اکسیداتیو و آپوپتوز 

این استفاده از  این بر بنا .(10)دهد  در مغز موش رخ می
های   به سبب اثرات زیان آور آن بر سیستمنانوذرات 

گیرند یک نگرانی   ای که در معرض آن قرار می  زنده
بررسی اثر  ،لذا در این تحقیق .باشد  هشدار دهنده می

چنین نقش  و هم ذرات بر سطح اضطراباین نانو
های موسکارینی در ایجاد اضطراب   احتمالی گیرنده

 .مورد بررسی قرار گرفت ناشی از این نانوذره

 ها  مواد و روش
های   موش در این مطالعه از آزمایشگاهی:حیوانات 

گرم  022-052با وزن  (نژاد ویستار)بالغ نر صحرایی
استفاده شد. تمامی حیونات از خانه حیوانات دانشکده 

پزشکی دانشگاه شهید چمران اهواز تهیه شده و  دام
در دمای  دانشکده علوم پس از انتقال به خانه حیوانات

 10تاریکی -سیکل روشناییو گراد   درجه سانتی 1±03
. تمامی آزمایشات در دوره ساعته نگهداری شدند

حیوانات  انجام گرفت. 8-14روشنایی و محدوده ساعت 
ل مطابق با جدوتایی  6گروه  7به صورت تصادفی در 

 .(13،14)(1 شماره )جدولزیر تقسیم شدند
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 های مورد مطالعه گروهعناوین . 1شماره  جدول

 تزریق درون صفاقی CA1تزریق درون  گروه ها

 میلی لیتر/کیلوگرم(1سالین) میکرولیتر/موش(1سالین) .کنترل1

 میلی گرم/کیلوگرم(5نانواکسیدآهن) میکرولیتر/موش(1سالین) . دریافت کننده نانواکسیدآهن0

 /کیلوگرم(ممیلی گر5/7نانواکسیدآهن) میکرولیتر/موش(1سالین) . دریافت کننده نانواکسیدآهن3

 میلی لیتر/کیلوگرم(1سالین) میکروگرم/موش(1پیلوکارپین) . دریافت کننده پیبوکارپین4

 میلی لیتر/کیلوگرم(1سالین) میکروگرم/موش(0)پیلوکارپین . دریافت کننده پیلوکارپین5

 گرم/کیلوگرم(میلی 5/7نانواکسیدآهن) میکروگرم/موش(1)پیلوکارپین 1. مداخله 6

 میلی گرم/کیلوگرم(5/7نانواکسیدآهن) میکروگرم/موش(0)پیلوکارپین 0. مداخله 7

 
آهن استفاده شده در این  نانوذرات اکسید ها: دارو

 122)با قطری کمتر از α-Fe2O3  از نوع قتحقی
نانوذره  بود. اینو ساخت مرکز تحقیقاتی داخلی  نانومتر(

ایجاد سوسپانسیون  درصد 9/2زیولوژی ـــدر سرم فی
 در حمام دقیقه  15 این ابتدا به مدت بر کند. بنا  می

به پیش از هر تزریق پراکنده شد و سپس اولتراسونیک 
 .(15)شد هم زده میچند دقیقه توسط شیکر مدت 

)ساخت شرکت پیلوکارپین)آگونیست گیرنده موسکارینی(
درصد( حل شده و در حجم  9/2در سالین)، سینا دارو(

 نهایی یک میکرولیتر برای هر موش تزریق گردید.
 ،ام جراحیــــبرای انج :گذاری  و کانول جراحی

صفاقی   توسط تزریق دروناساس وزن  بر حیوانات ابتدا
وگرم( و ــــگرم/کیل  لیـــمی 122مخلوطی از کتامین)

س بیهوش شده و سپ گرم/کیلوگرم(  میلی 12زایلازین)
در دستگاه استریوتکس قرار گذاری   جهت کانول

بعد از ثابت کردن سر حیوان در دستگاه،  .گرفتند
های ناحیه سر تراشیده شده و شکاف کوچکی در  مو

پوست سر در امتداد خط وسط ایجاد گردید و به دنبال 
تا  شدبرداشته  های سطحی جمجمه کاملاً  آن بافت

تمیز و خشک شده و  جمجمه کاملاً جایی که استخوان
های آن به خوبی   وانهای موجود در بین استخ درز

هیپوکامپ  CA1د و سپس مختصات ناحیه ینمایان گرد
اکسینوس برای هر پشتی مطابق با اطلس واتسون و پ

خلفی   فاصله قدامیمتر   میلی-3موش تعیین گردید)

فاصله از خط وسط به صورت  ±0نسبت به برگما، 
. نقاط تعیین شده (فاصله از سطح جمجمه 8/0دوطرفه، 

 12)به طول ها  ولـــتوسط مته سوراخ گردیده و کان
 (00 شمارهپزشکی متر تهیه شده از سرسوزن   میلی

پزشکی ثابت  پس از جایگذاری توسط سیمان دندان
انجام ها  پس از یک هفته دوره بهبودی تزریق دارو د.ش

رفتاری شد و یک هفته پس از تزریق دارو، آزمایشات 

مغزی داروها از   جهت تزریق درون انجام گرفت.
که توسط لوله  07ی شماره ـــپزشک سرسوزن دندان

استفاده  بود صل شدهمتاتیلن به سرنگ هامیلتون   پلی
ثانیه  62میکرولیتر دارو به مدت  1برای هر حیوان  .شد

م کلیه آزمایشات جهت تایید پس از انجا تزریق شد.
میکرولیتر  1ختصات محل جراحی، مقدار صحت م

به صورت دوطرفه تزریق شد. سپس متیلن   معرف آبی
 12مغز حیوان از جمجمه خارج و در محلول فرمالین 

های  لـــبه مدت ده روز قرار داده شد. مح درصد
در  گذاری با تطبیق مقاطع تهیه شده از مغز کانول
 .(16-18)پاکسینوس تایید گردید واتسون و اطلس

در این  :(علاوه مرتفعه ماز ب)ارزیابی اضطراب
علاوه ه از بم دستگاهاز  ،تحقیق جهت بررسی اضطراب

. این استفاده شدشرطی  یک مدل غیر به عنوان مرتفع
ای دو بازوی باز و دو بازوی بسته با ابعادی دستگاه دار

این چهار بازو  .باشد  متر( می  سانتی 52×12مشابه)
متر به   انتیس 12×12توسط یک بخش مرکزی با ابعاد 

تفاع این دستگاه از سطح زمین شوند. ار  هم متصل می
در این آزمون که در مدت . باشد  متر می  سانتی 52

انجامد نخست هر حیوان در   دقیقه به طول می 5زمان 
روی   به آن رو ای که سر  به گونه)ناحیه مرکزی دستگاه

سپس در مدت  شود.  بازوی باز قرار گیرد( قرار داده می
مدت  شامل: چهار پارامتردر دستگاه زمان حضور حیوان 

زمان حضور حیوان در بازوی باز، مدت زمان حضور 
حیوان در بازوی بسته، تعداد دفعات ورود حیوان به 

دفعات ورود حیوان به بازوی بسته  بازوی باز و تعداد
جهت بررسی سطح اضطراب از  توسط دوربین ثبت شد.

های درصد مدت زمان سپری شده در بازوی  شاخص
()درصد مدت زمان حضور در بازوی باز بر OAE%باز)

مجموع مدت زمان حضور در بازوی باز و بسته( و 
()درصد تعداد ورود به OAT%درصد ورود به بازوی باز)
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 زوی باز بر مجموع تعداد ورود به بازوی باز و بسته(با
جهت سنجش میزان  ربهترین معیااستفاده شد. 

مدت زمان سپری شده در درصد اضطراب حیوان، 
زمان حضور در این بازو   بازوی باز است. هر چه مدت

تر   یوان پایینــطراب حـــح اضــــسط بیشتر باشد،
 (.19،02)است

 یلو تحل یهزـــتج ها:  داده تجزیه و تحلیل آماری
 یانسوار یزآنال ی،آمار یها ها با استفاده از آزمون داده
 افزار به کمک نرم ی،توک یلیطرفه و آزمون تکم یک

Instate ر ببرا یدار یانجام گرفته است. سطح معن 
P<0.05 با استفاده از  یزها نگرفته شد. نمودار ردر نظ

 .ندشد( رسم EXCELافزار اکسل) نرم

 ی پژوهشها  یافته
مقادیر مختلف نانوذرات اکسید آهن بر تزریق اثر 
 هم :در ماز به علاوه مرتفع های اضطرابی شاخص

شود، نانوذرات   اهده میمش 1 شماره چنان که در شکل
یک هفته پس از  گرم/کیلوگرم(  میلی 5)آهن اکسید
مدت زمان حضور در  درصد داری بر  ، اثر معنیتزریق

نداشت  ورود به این بازو درصد طور و همین بازوی باز
، گرم/کیلوگرم  میلی 5/7  که همین دارو با دوز در حالی

و زمان حضور در بازوی باز  مدت درصد موجب کاهش
این در  بر بنا. (*P<0.05)شدبه این بازو   درصد ورود

 5/7دار ـــجی مقــــسن  طرابــــص اضـــاین شاخ
 گرم/کیلوگرم منجر به افزایش اضطراب شد.  میلی

 

  

 
ب( درصد ورود  ،(OAT%شده در بازوی باز)  زمان سپریمدت درصد  الف( . مقایسه اثر مقادیر مختلف نانوذرات اکسید آهن بر1شماره  شکل

باشد.   میاز میانگین انحراف +دهنده میانگین  هر ستون نشان .علاوه مرتفعه در تست ماز ب خطتعداد عبور از ج( و ( OAE%به بازوی باز)

(P<0.05)* در مقایسه با گروه دریافت کننده سالین.  
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در ماز  های اضطرابی  اثر تزریق پیلوکارپین بر شاخص
مشاهده  0شماره  چنان که در شکل هم :به علاوه مرتفع

  و 1کننده پیلوکارپین)  های دریافت  شود، میان گروه  می
یک هفته پس از  ( و گروه شاهد گرم/موشکرومی 0

مدت زمان حضور درصد از نظر ت معنی داری تفاو ،تزریق
 بر مشاهده نشد. بناو درصد ورود به این بازو در بازوی باز 

( به تنهایی گرم/موش میکرو 0 و 1ین تزریق پیلوکارپین)ا
 های اضطرابی ندارد.  داری بر شاخص  اثر معنی

 
 

  

 
درصد ورود به بازوی ، ب( (OAT%شده در بازوی باز) زمان سپری مدت درصدبر الف(  . مقایسه اثر مقادیر مختلف پیلوکارپین2شماره  شکل

 باشد.   می+انحراف از میانگین دهنده میانگین  هر ستون نشان. علاوه مرتفعه در تست ماز ب و ج( تعداد عبور از خط (OAE%باز)

 

 

 ناشی از نانواکسید اضطراب اثر تزریق پیلوکارپین بر
 شماره چنان که در شکل هم :در ماز به علاوه مرتفع آهن

 1ن)ــــوکارپیــــزریق پیلــــود، تـــش  مشاهده می 3
 5/7آهن) وذرات اکسیدـراه نانـــ( به هممیکروگرم/موش

مدت درصد  ،یک هفته پس از تزریقگرم/کیلوگرم(،   میلی
را نسبت به گروهی که نانوذره  زمان حضور در بازوی باز

بودند افزایش   ردهــــافت کــــهایی دریــــرا به تن
اخص ـــــن در این شــای رــــب ناــــب .(P<0.01)داد
موش رم/ــــکروگــــمی 1مقدار  جیـــسن  طرابـــاض
ی ناشی از ــــزای  طرابــــارپین اثر اضــــلوکـــپی
گرم/کیلوگرم( را  میلی 5/7وذرات اکسید آهن)ـــنان

 کاهش داد.
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شده در بازوی   زمان سپری مدت درصد الف( مقایسه اثر مقادیر مختلف پیلوکارپین به همراه نانوذرات اکسید آهن بر. 3شماره  شکل

دهنده   هر ستون نشان .علاوه مرتفعه از بو ج( تعدا عبور از خط در تست م (OAE%ب( درصد ورود به بازوی باز)، (OAT%باز)

  آهن به تنهایی. ** در مقایسه با گروه دریافت کننده نانواکسید(P<0.01).باشد  می +انحراف از میانگینمیانگین

 

   گیریو نتیجه بحث
نشان داده شد که تزریق نانوذرات در مطالعه حاضر  

 پس از یک هفته گرم/کیلوگرم( میلی 5/7آهن) اکسید
مطالعه در منجر به افزایش پاسخ های اضطرابی گردید. 

که ورود حاد  ه بودو همکاران نیز نشان داده شد کسمتی
اثر  ،گرم/کیلوگرم  میلی 1 در مقدارنانوذرات اکسید آهن 

 .(13)دهد  ای را نشان می  ضد اضطرابی قابل ملاحظه
تواند منجر  می ،کمبود سطح آهن به ویژه در هیپوکامپ

و  های شبه اضطرابی در تست میدان باز به افزایش رفتار
کاهش کارایی و افزایش  (.01علاوه مرتفع شود)ه ماز ب

ها که به دنبال افزایش سطح آهن در مغز،   مرگ نورون
شود منجر به اختلال در ساخت و رهاسازی   ایجاد می

های   تمـــیســـصبی در ســــهای ع  ندهـــده  انتقال
نوروترانسمیتری مختلف از جمله کولینرژیک، آدرنرژیک، 

عملکرد  (.00ردد)ــــگ  ینرژیک میـژیک و دوپامسروتونر
امینرژیک، ــــهای سروتونرژیک، دوپ غیرنرمال سیستم

جر به اضطراب ــــارژیک من نورآدرنرژیک و گلوتامات
اند که سیستم  مطالعات گذشته نشان داده(. 03گردد) می

، عملکرد D1های   یرندهـــــریق گـــدوپامینرژیک، از ط
و  کند  کولینرژیک را در هیپوکامپ تنظیم می های  نورون
های   جایی که نقش هیپوکامپ پشتی و گیرنده از آن

اضطرابی مشخص   های شبه دوپامینی در تعدیل رفتار
شده است، اختلال در این سیستم به دنبال تزریق 

تواند بر   آهن نیز به طور غیر مستقیم می نانوذرات اکسید
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های موسکارینی و   یرندهعملکرد سیستم کولینرژیک)گ
 (.04نیکوتینی( موثر باشد)

هیپوکامپی - ر تزریق درونـــاضـــقیق حـــدر تح
های موسکارینی   رندهـــست گیــــونیــــپیلوکارپین)آگ

 اضطراب  اثری بر سطح  کولینرژیک( که به تنهایی
موجب کاهش اضطراب القاء شده توسط نانوذرات ، نداشت
 )شکلگردید علاوه مرتفعه در دستگاه ماز ب آهن اکسید

هیپوکامپ نقش مهمی در نوروبیولوژی  .(3شماره 
هیجانی زیادی در مغز  کزاو با مر کنداضطراب ایفا می

هیپوکامپ پشتی تحت تاثیر  CA1ناحیه مرتبط است. 
(. 05گیرد) برخی داروهای موثر بر اضطراب قرار می

در تمامی اختلالات تغییرات در هیپوکامپ و آمیگدال 
اضطرابی، توسط مطالعات متعدد نشان داده شده 

های نوروترنسمیتری مختلفی در  سیستم. (3،06،07)است
-های شبههیپوکامپ وجود دارند که در تعدیل رفتار

های کولینرژیک به  ورودیاضطرابی دخیل هستند. 
. (03)شوند تقویت میدر پاسخ به اضطراب، هیپوکامپ، 

های موسکارینی کولینرژیک  بر روی گیرندهمطالعات 
است که تزریق سیستمیک اسکوپولامین  نشان داده

میزان )آنتاگونیست گیرنده موسکارینی( موجب افزایش 
. به گردد اضطراب در موش صحرایی و موش سوری می

های موسکارینی  عبارت دیگر عملکرد صحیح گیرنده
همکاران نشان لی و . برای تنظیم اضطراب ضروری است
به  ،ی موسکارینیها دادند که تحریک و مهار گیرنده

های شبه اضطرابی موجب کاهش و افزایش رفتار ترتیب
(، اضطراب را M1های موسکارینی) (. گیرنده08گردد) می

 از آن (.03کنند) از طریق مسیر نورآدرنرژیک تحریک می
 ایــه  که پیلوکارپین موجب تقویت عملکرد گیرنده ییجا

های  و به سبب ارتباط گیرنده شود  موسکارینی می
های نوروترنسمیتری از  موسکارینی کولینرژیک با سیستم

جمله سیستم دوپامینرژیک و نورآدرنرژیک در مسیر 
تزریق این احتمال وجود دارد که  ،(03،04،09)اضطراب

ات اثر از توانسته است آهن آن به همراه نانوذرات اکسید
نسبت به گروهی که نانوذرات  این نانوذرات زایی اضطراب

 بکاهد.اند   را به تنهایی دریافت کرده
رسد  به نظر می، توجه به نتایج حاصل از این تحقیقبا 

های   توانند از طریق گیرنده  آهن می که نانوذرات اکسید
هیپوکامپ پشتی در  CA1موسکارینی کولینرژیک ناحیه 

ررسی ــــباشند. ب داشته گیری اضطراب دخالت   شکل
دقیق تر نقش گیرنده های موسکارینی کولینرژیک بر 
اثرات اضطراب زایی نانوذرات آهن نیاز به مطالعات بیشتر 

 دارد.

 سپاسگزاری
طع ــــاین تحقیق حاصل کار پژوهشی در مق 

نامه   ایانـــــب پــکارشناسی ارشد فیزیولوژی در قال
موازین اخلاق در اساس منشور  باشد، که بر  می

وهش، ژپژوهش، تدوین شده توسط کمیته اخلاق پ
ماره ــاوری به شــقات و فنــوم، تحقیــوزارت عل
ت و ــده اســام شــانج 1392در سال  0575823

های آن از محل پژوهانه موضع قرار دارد  هــهزین
تامین شده است. بدین  31579/20/3/94شماره 

ژوهشی ــــمعاونت محترم پاعدت ــیله از مســــوس
ش ــچمران اهواز در انجام این پژوه دانشگاه شهید

ژوهش دارای ــاین پ گردد. تشکر و قدردانی می
د ــا کــــــــی بــــــــلاقــه اخــــــدیــــــتایی

EE/96.24.3.88369/SCU.AC.IR باشد. می 
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Abstract 
Introduction: Recent findings revealed the 

biological effects of iron oxide 

nanoparticles on the central nervous system. 

Moreover, the brain cholinergic system 

plays a role in the modulation of anxiety 

behaviors. Therefore, this study aimed to 

evaluate the role of dorsal hippocampal 

muscarinic cholinergic receptors of the 

CA1 area on anxiety induced by iron oxide 

nanoparticles in adult male rats. 

 

Materials & Methods: This experimental 

study was conducted on adult male Wistar 

rats with a weight range of 200-250 g. All 

animals were cannulated in the CA1 area 

using stereotactic surgery. One week after 

the recovery the 

intracerebroventricular injection followed 

by intraperitoneal (IP) injection after 5 min 

were administered. Anxiety-like behavior 

and locomotor activity were performed by 

elevated plus maze apparatus one week 

after the injections. The groups were 

divided into control (saline), iron oxide 

nanoparticle (5, 7.5 mg/kg,IP), pilocarpine 

(1,2 µg/rat, intra-hippocampal injection), 

pilocarpine (1µg/rat, intra-hippocampal 

injection)+iron oxide nanoparticle 

(7.5mg/kg, IP) ,and pilocarpine (2µg/rat, 

intra-hippocampal injection)+iron oxide 

nanoparticle (7.5mg/kg, IP). Ethics code: 

EE/96.24.3.88369/SCU.AC.IR 

 

Findings: Iron oxide nanoparticles (7.5 

mg/kg) increased the anxiety level, 

compared to the control group (P<0.05). 

However, pilocarpine injection (1μg/rat) 

before iron oxide nanoparticles (7.5 mg/kg) 

improved the anxiety induced by iron oxide 

nanoparticle (P<0.05). 

 

Discussion &Conclusions: It seems that 

probably the anxiogenic effect of iron oxide 

nanoparticles is mediated through the 

reduction of dorsal hippocampal muscarinic 

cholinergic receptor functions in CA1area. 

 

Keywords: Anxiety, Hippocampus, Iron 

oxide nanoparticle, Muscarinic receptors, 

Rat 
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