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Abstract: 

  
Background: Many studies have shown that zinc has an important effect on learning, 
memory and cognition. On the other hand, ovariectomy in adult female rats reduces memory 
and learning. Also, regarding the contradictory reports on the effects of zinc chloride on 
memory and learning, this study aimed to examine the effect of zinc chloride on passive 
avoidance memory of ovariectomized female rats in the pre-pubertal stage. 
Materials and Methods: In this experiment, fifty female rats were ovariectomized at 
postnatal day 21-22 and were divided into six groups; control, sham (saline), ovariectomized 
(saline) and the ovariectomized groups received zinc chloride 5, 10 and 20 mg/kg at puberty. 
Then on postnatal day 77, passive avoidance memory was examined by the shuttle box. 
Different doses of zinc chloride were administered 30 min before training and the test took 
place 24 hours later. 
Results: Ovariectomy decreased the stopping time in the dark room compared with the sham 
group, non-significantly. Groups received zinc chloride 5 mg/kg showed a significant 
increase in stopping time in the dark room compared to the ovariectomized group received 
saline (P<0.01).  
Conclusion: The findings of this study show that pre-pubertal ovariectomy has no effect on 
passive avoidance memory and injection of zinc chloride can be reduced memory and 
learning. 
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شده در هاي صحرايي ماده اواريكتوميموشكلرايد بر حافظه احترازي غيرفعال اثر روي
  دوره قبل از بلوغ
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                          مقدمه
. نامندرا يادگيري ميتوانايي تغيير رفتار بر اساس تجربه 

ناشي از تغييرات ايجادشده  ،برخي دانشمندان معتقدند كه يادگيري
در بدن  ابيعناصر كم ينترمهم از يكي ،يرو .]1[ هاستدر نورون

بدن نقش  در ميآنز 300از  شيساختار و عملكرد ب درو  است
 از جمله  يكيلوژويزيف يهانديآاز فر ياريبس يبرا همچنين. دارد
 بيشترين .]2[ است ازيمورد ن يعصب يهادهندهعملكرد انتقال ليتعد

 هيپوكمپ،: شامل ليمبيك سيستم از هاييبخش در روي غلظت

   .]3[ است گلوتامينرژيك هاينورون از غني نواحي و آميگدال
  

 شهيد دانشگاه علوم، دانشكده شناسي،زيست گروه ارشد، كارشناسي دانشجوي. 1
 اهواز، اهواز، ايران چمران

اهواز، اهواز،  چمران شهيد دانشگاه علوم، دانشكده ،شناسيزيست گروه استاديار، . 2
   ايران

اهواز، اهواز،  چمران شهيد دانشگاهدانشكده دامپزشكي،  ،علوم پايه گروه دانشيار،  .3
 ايران

اهواز، اهواز،  چمران شهيد دانشگاه علوم، دانشكده شناسي،گروه زيست استاد،4. 
  ايران 

  :نشاني نويسنده مسؤول *
 شناسيتزيس گروه علوم، دانشكده اهواز، چمران شهيد دانشگاه اهواز،

                       061 33364380: دورنويس                          09390891822  :تلفن

  p.ghahramani1393@gmail.com :پست الكترونيك

  28/2/1398  :تاريخ پذيرش نهايي                       25/2/1397 : تاريخ دريافت 

- يم يپوكمپه ي،به كاهش غلظت رو يهناح ينترحساسمچنين ه
 ييحافظه فضا اختلالو  يپوكمپدر ه يكاهش رو ينباشد و ب
مهم  يهناح يك يپوكمپه كهييجااز آن ].4[ وجود دارد بتيارتباط مث
 يندر ا يرو يباشد، غلظت كافيو حافظه م يري يادگيريگدر شكل

 كنديو حافظه بارزتر م يادگيريعنصر مهم را در  يننقش ا يه،ناح
هاي جنسي را در يادگيري و مطالعات متعددي نقش هورمون]. 5[

. ]7[ دشونها در هيپوكمپ سنتز ميآندروژن .]6[ اندحافظه بيان كرده
ا سبب افزايش و هترين آندروژنعنوان يكي از مهمهب استروژن

استروژن التهاب و تخريب . ]8[ دشوتقويت حافظه و يادگيري مي
تجويز . ]9[ دهدكاهش ميرا هاي آزاد در اثر راديكال نوروني

- هيپوكمپ را در برش CA1استروژن تراكم خارهاي دندريتي ناحيه 

 شده گزارش همچنين .]10[ دهدافزايش ميهاي نر هاي مغزي موش

 دندريتي خارهاي تراكم ماده هايموش در حاد درماني استروژن كه

 خارهاي دندريتي .]11[ دهدمي افزايش را يادندانه شكنج هايسلول

اين  فعاليت افزايش و دت هستندمطولاني حافظه براي مناسبي محلّ
گنادكتومي  .]10[ شودخارهاي جديد مي افزايش اعثبخارها 
و  راكم سيناپسي را در هيپوكمپ كاهشپذيري نوروني و تتحريك
سطح استروژن و  .]7[ دهدگ را افزايش ميپذيري سلول به مرآسيب

يابد و اين كاهش هاي اواريكتومي كاهش ميپروژسترون در موش

  :خلاصه
برداشت (اواريكتومي  از طرفي. حافظه و شناخت دارد ،يريادگيبر  ياثر مهم (Zn) يكه رواند دادهنشان  ياديز مطالعات :هدف و سابقه

كلرايد بر متناقض اثر روي هاي با توجه به گزارش. است موجب كاهش حافظه و يادگيري شده نيز بالغهاي صحرايي در موش) تخمدان
شده در دوره قبل از بلوغ اواريكتومي صحرايي هايموش در غيرفعال احترازي حافظه بر كلرايدروي مطالعه اثر  اينحافظه و يادگيري، در 

  .  است بررسي شده
و در زمان بلوغ به شش گروه كنترل، پس از تولد اواريكتومي شدند  21-22سر موش ماده در روز  50در اين آزمايش  :هامواد و روش
 77در  .تقسيم شدندكلرايد كيلوگرم روي/گرمميلي 20و  10، 5 اواريكتوميهاي و گروه) سالين( اواريكتومي، گروه )سالين( گروه شاهد

از  قبل اعتسصفاقي نيم درون صورتكلرايد بهروي. گرفت قرار بررسي مورد باكسشاتل دستگاه توسط غيرفعال احترازي روزگي، حافظه
  . ساعت بعد مرحله آزمون انجام گرفت 24تزريق شد و  آموزش
گروه . داري نرسيداما اين كاهش به سطح معني .مدت زمان توقف در اتاق تاريك را نسبت به گروه شاهد كاهش داد ،اواريكتومي :نتايج

مدت زمان توقف داري در كننده سالين افزايش معنيشده دريافتكيلوگرم نسبت به گروه اواريكتومي/گرمميلي 5كلرايد كننده رويدريافت
   .)>01/0P( نشان داددر اتاق تاريك 

 ،كلرايدروياثري بر حافظه احترازي غيرفعال ندارد و تزريق  ،كه اواريكتومي قبل از بلوغدهد مي هاي اين تحقيق نشانيافته :گيرينتيجه
  . دهدحافظه و يادگيري را كاهش تواند  مي

  كلرايد، شاتل باكس، حافظه احترازي غيرفعالاواريكتومي قبل از بلوغ، روي :كليديواژگان
216-222 ، صفحات98 مرداد و شهريور، 3وم، شماره سپژوهشي فيض، دوره بيست و –نامه علميدو ماه                                                                           
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پس در . هاي اواريكتومي با فقر روي بيشتر استدر موش
تحقيقات قبلي  .]12[ يابدسرمي روي كاهش ميسطح اواريكتومي 

كلرايد باعث تخريب يادگيري و حافظه رويكه مصرف  اندهنشان داد
از طرفي چندين گزارش . ]13[ دشوهاي صحرايي نر بالغ ميدر موش
- موجب كاهش يادگيري و حافظه مي ،دهند كه گنادكتومينشان مي

 گنادكتومي قبل از بلوغ ممكن كه تأثيري به توجه با. ]41،51[ شود

 هاي گزارش به توجه با و باشد داشته يادگيري و حافظه روند بر است
 ارتباط با تأثير مثبت و منفي روي بر حافظه و يادگيري در موجود

- ثير مقادير مختلف رويمطالعه بر آن شديم تا تأ در اين ،]13،16[

- شدهاواريكتوميغيرفعال را در  كلرايد بر يادگيري و حافظه احترازي

  .هاي قبل از بلوغ بررسي كنيم
  

  هامواد و روش
تجربي و از نوع آزمايشگاهي  - ايتحقيق حاضر از نوع مداخله      
سر  5سر موش صحرايي ماده و  15تعداد  براي انجام اين كار .است

از مركز پرورش گرم  225±25 تقريبيموش صحرايي نر با وزن 
آزمايشگاهي دانشكده دامپزشكي اهواز تهيه و تحت شرايط حيوانات 

گراد مجهز درجه سانتي 22±2شده آزمايشگاهي با دماي ثابت كنترل
ساعت تاريكي، همراه با تهويه  12ساعت روشنايي و  12به سيستم 

در طول مدت نگهداري و . مناسب در همان مركز نگهداري شدند
شي شهر و غذاي كب لولهآزمايش، حيوانات بدون محدوديت به آ

تمامي آزمايشات اين . دسترسي داشتند )پلت(مخصوص فشرده 
گاهي دانشگاه مطالعه توسط كميته اخلاق كار با حيوانات آزمايش

سر  3هر  )./97,3,24,93642EE( شدييد شهيد چمران اهواز تأ
- موش. موش ماده به همراه يك موش نر در يك قفس قرار گرفتند

- در كنار موش) روز 14( از دو دوره سيكل استروسبيش  هاي نر،

- موش. شدندهاي ماده جدا هاي ماده قرار گرفته و سپس از موش

هاي انفرادي انتقال داده به قفس گيريجفتاز  روز بعد 17هاي ماده 
 ،روز پس از تولد 21- 22در . آمدندبه دنيا  21ها در روز زاده. شدند
. شدندها از مادر جدا و براي جراحي به آزمايشگاه منتقل زاده

- ميلي 25(و زايلازين ) كيلوگرم/گرمميلي 100( مخلوطي از كتامين

 يكيلوگرم به ازا/ ليترميلي 1به عنوان داروي بيهوشي ) كيلوگرم/گرم
جراحي با بتادين  بعد از بيهوشي كامل، محلّ. شدوزن موش تزريق 

متر بالاتر از آلت در قسمت شكمي يك سانتيسپس . شدعفوني ضد
و  نظر خارجمورد از محلّ هاتخمدانشد و برشي افقي زده  ،تناسلي
 محلّ در آخر كار هم مجدداً. شدجراحي با نخ بخيه دوخته  محلّ

علامت هابعد از بهبودي كامل، آن. شدعفوني جراحي با بتادين ضد-

ها روزگي از آن 75 و تاشدند و به خانه حيوانات منتقل  گذاري
گروه : شدندتقسيم  هاي زيرگروهدر زمان بلوغ به  وشد  نگهداري

: گروه شاهد. نخورده باقي ماندندحيوانات اين گروه دست: كنترل
. نشدند اواريكتوميولي  ،روزگي جراحي شدند 21- 22 در سنّ

گروه . تيمار شدند) سالين(كلرايد اين گروه با حلال روي
. شدند اواريكتوميروزگي جراحي و  21-22 در سنّ: اواريكتومي

هاي گروه. تيمار شدند) سالين(كلرايد اين گروه با حلال روي
روزگي جراحي و  21- 22 در سنّ: 20 و 10، 5 اواريكتومي
 گرم برميلي 20، و 10، 5ترتيب با ها بهاين گروه. شدند اواريكتومي

مدت كلرايد بهروي. تيمار شدند )نمرك آلما( كلرايدكيلوگرم روي
صورت تمامي تيمارها به. تزريق شد) روزگي 77و  76، 75( سه روز

ساعت قبل از نيم) روزگي 77( صفاقي و در روز سومتزريق درون
ها ها تعداد موشدر تمامي گروه .مرحله آموزش يا اكتساب انجام شد

)8 =n (هاي هر گروه موشلازم به ذكر است كه . در نظر گرفته شد
 از يادگيري انجام براي .هاي مادران مختلف انتخاب شدنداز زاده

   .شد استفاده صنعت برج ساخت شركت باكسشاتل دستگاه
 تاريك محفظه دو باكس ازشاتل :غيرفعال احترازي يادگيري آزمون

 هاآن بين كنترلقابل گيوتينيرِ د يك و برابر اندازه با روشن و

 كه شده پوشيده فلزي هايميله از بخش دو كف. است شده تشكيل
. شودمي اعمال حيوان پاي به هاميله اين طريق از الكتريكي شوك

 باكس، هرشاتل دستگاه با آشنايي و پذيريسازش ابتدا جهت در

 با و درون دستگاه قرار داده شدند دقيقه 2مدت به هاموش از يك

 قسمت از كه شد داده اجازه هاآن به جعبه دو بين دريچه نمودن باز

 از بعد دقيقه 30. كنند حركت آزادانه تاريك قسمت به روشن

 در شد، موش انجام اكتساب يا آموزش مرحله سازش تجربه

 قسمت دو بين درِ ثانيه 10 از پس و گرفتمي قرار روشن قسمت

 تاريك قسمت به كامل ورود تا تأخير زمان مدت سپس شد،مي باز

 )گيوتيني درِ از خلفي اندام عبور( كامل ورود از بعد. شدثبت مي
 50 فركانس( الكتريكي با شوك يك و شده بسته قسمت دو بين درِ

 پاي و دست به كف )ثانيه 2آمپر و مدت ميلي 5/0 شدت هرتز،

 دستگاه از را موش ثانيه 20 گذشت از پس و هشد داده حيوان

 قرار آموزش مورد رتيبتهمين به نيز هاموش ساير ،كرده خارج

 قسمت به ورود از ثانيه 120 تا موش كه صورتي در. گرفتندمي

 آزمون منظورهب. رسيدمي پايان به آموزش كرد،مي اجتناب تاريك

 قسمت در موش آموزش، هر از پس ساعت 24 در خاطرآوري، به
 و شد باز قسمت دو بين درِ ثانيه 10 از پس و گرفت قرار روشن
 در ماندنباقي زمان و تاريك، قسمت به كامل ورود در تأخير زمان

 كهدرصورتي .شد مقايسه هاگروه بين و گيرياندازه تاريك محفظه

 كرد،مي اجتناب تاريك قسمت به ورود از ثانيه 300 تا حيواني

 قسمت در ثانيه 300 از بيش اگر همچنين .پذيرفتمي خاتمه آزمون

 شدمي منتقل قفس به و خارج تاريك قسمت از ماندمي باقي تاريك
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خير در ورود به أسنجش در اين مطالعه ت مورد پارامترهاي. ]17- 20[
) ثانيه 300حداكثر ( اتاق تاريك و مدت زمان توقف در اتاق تاريك

  .در روز آزمون بود
نسخه  SPSSافزار هاي حاصل با استفاده از نرمداده: روش آماري

. طرفه مورد بررسي قرار گرفتنديكروش آناليز واريانس به 16
هاي داري بين گروهجهت تشخيص معني Post Hoc -LSDآزمون
 در >P 05/0 داريو سطح معني تتايي مورد استفاده قرار گرفچند

 انحراف از معيار خطاي±نمودارها بر اساس ميانگين .نظر گرفته شد
 .دندافزار اكسل رسم شتفاده از نرمو با اس

  نتايج
 آزمون روز در تاريك به اتاق ورود در خيرأت بر اثر اواريكتومي -1

اواريكتـومي بـر حافظـه احتـرازي     منظور بررسي اثـر  هب
شـده  شده و تزريـق گروه كنترل را با گروه شاهد جراحي ،فعالغير

ــ ــا حــلال ســالين ب ــين گــروه  صــفاقصــورت درونهب ي و همچن
داري از اختلاف معني. با گروه شاهد مقايسه كرديماواريكتومي را 

 ). 1شماره  نمودار( خير در ورود به اتاق تاريك مشاهده نشدأنظر ت

  
 .دهندخطاي انحراف از معيار را نشان مي±ها ميانگينستون: هاي كنترل، شاهد و اواريكتوميخير ورود به اتاق تاريك بين گروهأمقايسه ت  - 1 شماره نمودار

  
  آزمون روز در تاريك زمان توقف در اتاق بر اواريكتومي اثر -2

هاي كنترل با شاهد و شاهد با اواريكتـومي  همچنين بين گروه      
داري مشـاهده  از نظر زمان توقف در اتاق تاريك اخـتلاف معنـي  

شده زمان سپري اواريكتومي مدت 2شماره  نمودارنشد، با توجه به 

در اتاق تاريك را نسبت به گروه شاهد كاهش داده است امـا ايـن   
قبـل   بنابراين اواريكتومي. داري نرسيده استكاهش به سطح معني

    .نداشت يادگيري و حافظه ثيري برأت از بلوغ

  
- خطاي انحراف از معيار را نشان مي±ها ميانگينستون: هاي كنترل، شاهد و اواريكتوميبين گروهمقايسه زمان توقف در اتاق تاريك  - 2 شماره نمودار
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 به اتاق ورود در خيرأت بر كلرايدروي صفاقيداخل تزريق اثر -3

  آزمون روز در تاريك
كلرايــد بــا گــروه كننــده رويهــاي دريافــتمقايســه گــروه      

 ـ اواريكتومي اختلاف معني خير ورود بـه اتـاق   أداري را از نظـر ت
  .تاريك نشان نداد

  
خطاي انحراف از ±ها ميانگينستون: كلرايدكننده رويهاي دريافتخير ورود به اتاق تاريك بين گروهأكلرايد بر تمقايسه اثر روي -3 شماره نمودار

  .دهندمعيار را نشان مي
  
 در توقـف  زمـان  مدت بر كلرايدروي صفاقيداخل تزريق اثر -4

  آزمون روز تاريك در اتاق
-ميلي 5كلرايد كننده رويشده دريافتگروه اواريكتومي      

كننده شده دريافتكيلوگرم در مقايسه با گروه اواريكتومي/گرم
 اتاق در توقف زمان داري را از نظر مدتمعني سالين  افزايش

ها بدين معني است كه اين يافته). >01/0P(  نشان دادتاريك 
هاي صحرايي كلرايد باعث كاهش حافظه و يادگيري در موشروي

 هايموش). 4 شماره نمودار( شودشده قبل از بلوغ مياواريكتومي

 آموزش از قبل ساعتنيم شده قبل از بلوغصحرايي اواريكتومي

-به را) كيلوگرم/گرمميلي 5،10،20( كلرايدروي مختلف دوزهاي

 زمان مدت آزمون روز در .نمودند صفاقي دريافتداخل صورت

 حافظه احترازي بروز جهت معياري عنوانبه تاريك اتاق در توقف

  .شد گرفته در نظر غيرفعال

  
خطاي انحراف از  ±ها ميانگين ستون: كلرايدكننده رويهاي دريافتتاريك بين گروهكلرايد بر زمان توقف در اتاق مقايسه اثر روي -4 شماره نمودار

 >P  = **01/0.دهندمعيار را نشان مي
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  بحث 
 حافظه و يادگيري كلرايد برروي اثر اين پژوهش در

شده قبل ماده اواريكتومي هاي صحراييفعال در موش غير احترازي
 با توجه به نتايج مطالعات پيشين .استبلوغ مطالعه شده از

 روندهاي تغيير موجب ماده و نر هاي صحراييموش گنادكتومي
 گزارش) 1394( فيروزي و همكاران .]21[ دشومي حافظه به مربوط

هاي صحرايي نر بالغ سبب كردند كه گنادكتومي كردن موش
قهرماني و همچنين  .]14[ شودكاهش حافظه و يادگيري مي

هاي كه گنادكتومي موش نشان دادندنيز ) 1396(همكاران 
حافظه و يادگيري را كاهش   ،صحرايي نر در دوره قبل از بلوغ

هاي صحرايي عدم حضور تستوسترون در موشيعني  .]22[ دهدمي
دست هنتايج ب .]15[ استدهشده موجب اين كاهش شنر گنادكتومي

كردن مدت  اواريكتوميدهد كه نشان ميآمده در اين پژوهش 
به سطح  كاهشاما اين  را كاهش داده، زمان توقف در اتاق تاريك

اواريكتومي قبل از بلوغ  بايد گفت بنابراين. است نرسيدهدار معني
 در زيادي گزارشات .نداشت غيرفعال ثيري بر حافظه احترازيأت

 وجود سالم هايموش در يادگيري و حافظه بر روي اثر با ارتباط
 را يادگيري و حافظه بر رويمثبت  تأثيراز گزارشات  برخي. دارد

نشان دادند ) 2007( معاضدي و همكاران. ]16،23،24[ اندكرده بيان
-مي اثر حافظه و يادگيري بر دوز به وابسته صورتهب روي كه

 و حافظهكيلوگرم /گرمميلي 100از  مقادير كمتر كهطوريهب .گذارد
 از طرفي .]16[ داده است بهبود بالغ سالم هايموش در را يادگيري

بر طبق مطالعات پيشين افزايش شديد روي موجب اختلال در 
- دريافت رويكه گزارش شده طوريهب .]25،24[ شودحافظه مي

 گرم برميلي 50-100هاي صحرايي با دوزهاي يد در موشاكلر
موجب نقص در حافظه  واژ،كيلوگرم در مدت كوتاهي به روش گا

زمان روي و هم سازيرهاكلرايد با روي .]26[ شودها ميفضايي آن
در  NMDAهاي گيرنده ها و اثر گلوتامات برگلوتامات از نورون

سيناپسي و متعاقب آن افزايش ورود كلسيم به درون نورون پس
 اكسيد تشكيل و همچنين Cپروتئين كيناز شدن سلول و فعال

ثير تأبر روند حافظه و يادگيري سيناپسي پس نورون در نيتريك
- ميلي 5كلرايد در دوز در اين مطالعه تزريق روي .]27[ گذاردمي

طور كيلوگرم توانست مدت زمان توقف در اتاق تاريك را به/گرم
 در تضاد با اين نتايج، قهرماني و همكاران .داري افزايش دهدمعني

-ميلي 20 و 5 دوزهاي  كلرايد درروي گزارش كردند كه) 1396(

مدت  ،بلوغ از قبل هايشده گنادكتومي در تواندمي كيلوگرم /گرم
 دهد و كاهش داريمعني طوربه را تاريك اتاق در توقف زمان

زاده و ولي .]22[ بهبود بخشد را گنادكتومي از ناشي حافظه تخريب
زيرواحدهاي ثير بر أكه روي با ت كردند بيان )2009( همكاران
يند آدرون هيپوكمپ موجب اختلال در فر  NMDAگيرنده

روي در تنظيم  .]13[ دشويادگيري و حافظه احترازي غير فعال مي
و از افزايش آزاد شدن نقش دارد  و آزادسازي گلوتامات در مغز

هاي گيرنده گلوتامات و تحريك بيش از حدNMDA  در نورون
روي در تنظيم و آزادسازي  همچنين. كندسيناپسي ممانعت ميپس

 .نقش دارد نيز در نخاع و مخچه) گاما آمينو بوتيريك اسيد(گابا 
 مركزي عصبي سيستم نوروترانسميترهاي ترينمهم از يكي گابا،
فعاليت گيرنده  ،روي .دارد نقش حافظه تعديل در كه است

NMDA انسداد كانال وابسته  - 1 :كندرا با دو مكانيسم مهار مي
روي،  كمِ مقادير. ]27[ به ولتاژ غيروابستهانسداد  -2 به ولتاژ و

صورت مستقل از ولتاژ هرا ب NMDAقسمت خارجي كانال گيرنده 
را مهار  NMDAروي جايگاه وابسته به ولتاژ گيرنده  و مقادير بالاي

كلرايد بر حافظه اثر كاهشي كمترين مقدار روي احتمالاً. ]28[ كندمي
هاي اواريكتومي شده قبل از بلوغ به مهار و يادگيري در موش

  .گرددبرمي NMDAجايگاه مستقل از ولتاژ گيرنده 
     

  گيرينتيجه
 )هابرداشت تخمدان( اواريكتوميتوان گفت كه در مجموع مي      

- و تزريق روي نداشت حافظه و يادگيري ثيري برتأقبل از بلوغ 

حافظه و  داريطور معنيبه بر كيلوگرم گرمميلي 5در دوز  كلرايد
    .يادگيري را  كاهش داد

  
  تشكر و قدرداني

 شهيد دانشگاه پژوهشي معاونت از وسيلهبدين نويسندگان

استاد گرانقدر  از همچنين و مالي منابع مينأجهت ت چمران اهواز
تحقيق كه در اجراي اين  ورزي زادهجناب آقاي دكتر حسين نجف
خود را اعلام  تشكر و قدرداني كمال حمايت و همكاري فرمودند،

  .نمايندمي
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