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 ،یحرکت صیباعث کاهش نقا 1نوع IIنیوتانسیآنژ رندهیلوزارتان مسدود کننده گ

 مزمندر مدل استرس تحت رفعالیغ یاجتناب یریادگیو  یاضطرابشبه یرفتارها

 شودیم
 

 4محمود موسی زاده ،3، هدی رنجبر2محمد شعبانی، 1*ایرج آقائی

  رانیا ،رشت لان،یگ یعلوم اعصاب، دانشگاه علوم پزشک قاتیمرکز تحق ار،ی، دانشعلوم اعصاب یدکتر -1

  رانیا ،کرمان، کرنان یدانشگاه علوم پزشک ،ی، پژوهشکده نوروفارماکولوژعلوم اعصاب کرمان قاتیمرکز تحق ی،ثبت داخل سلول شگاهی، آزما، استادیولوژیزیف یدکتر -2

 رانیکرمان، کرنان ، ا یدانشگاه علوم پزشک  ،ی، پژوهشکده نوروفارماکولوژعلوم اعصاب کرمان قاتیعلوم اعصاب، پژوهشگر، مرکز تحق یدکتر -3

  رانیا ،یمازندران، سار یدانشگاه علوم پزشک ر،یواگ ریغ یها یماریسرطان دستگاه گوارش، پژوهشکده ب قاتیمرکز تحق ار،یدانش ،یولوژیدمیاپ یدکتر -4

 

 ده یچك
 

 نشان داده (AT1) 1نوع IIنیوتانسیآنژ رندهیدهد. گیم رییتغ واناتیرا در انسان و ح یو شناخت یهدف: استرس عملکرد حس
 ما اثرات ن،ی. بنابراداشته باشددرد و حافظه نقش آدرنال، -زیپوفیه-پوتالاموسیمحور ه یسازتواند در فعالیاست که م شده

 .میکنیم یابیمزمن شنا ارزتحتاز استرس  یدرد و اختلالات حافظه ناش ،یحرکت تیرا در فعال لوزارتان
( و SSشم ) یاسترس شنا ها شاملگروه انجام شد. ستارینر نژاد و بزرگ آزمایشگاهیموش  46ها بر شیها: آزماو روش مواد

رفتار  ،یحرکت تید. فعالدنشیم یپروتکل استرس ساختگ ای یادو جلسه یاجبار ی( با استرس شناFS) یاجبار یشنا
حس  فیکالقرار گرفت. ت یابیجلسه استرس شنا مورد ارز نیخرساعت پس از آ 46 رفعالیغ یاجتناب یریادگیدرد و  ،یاضطرابشبه
جداگانه انجام شد.  یها( در گروهPA) رفعالیغ ی( و آزمون اجتنابOFTباز ) دانیشامل آزمون م یو شناخت یحرکت فیو تکالدرد 

 قه قبل از پروتکل انجام شد.یدق 01 لوگرم،یگرم بر کیلیم 11 و لوزارتان (تریلیلیم مین)نیبا سال یصفاق ماریتشیپ
ماندند و  یکمتر در مرکز باق FS یهاکه موشیطورشد به OFTدر  یاضطرابرفتار شبه شیها: استرس شنا باعث افزاافتهی

 در یآستانه حرارت شیشد. افزا لیبا لوزارتان باعث تعد یدرمانشیدادند، که پ شیبا شم افزا سهیتحرک و نظافت را در مقا
 شیافزا یتوجهطور قابلبه کیدر تست دم فل FSدر گروه  یآستانه درد حرارت کهیطوربه ،مشاهده شد SSدرد پس از  یریگاندازه

ه پس حافظ میگام به گام که در پارادا ریخأاز کاهش ت نیچنرا کاهش داد و هم افتهی شیآستانه افزا ،با لوزارتان یدرمانشی. پافتی
 کرد. یریاز استرس شنا مشاهده شد، جلوگ

و درد  یاضطرابشبه یرفتارها رفعال،یغ یاجتناب یریادگیکه استرس مزمن شنا باعث اختلال در  نشان داد جی: نتایریگجهینت
 یاثر محافظت یبررس یبرا یشتریحال، مطالعات بنیدارند. با ا راتییتغ نیدر ا یلینقش تعد AT1 رندهیرسد گینظر مبه. شودیم

 .شودیم شنهادیپ یو شناخت یاز استرس در عملکرد حس یبر اختلالات ناش AT1R یهامهارکننده

 
 و یحرکت یرفتارها رفعال،یغ ی، حافظه احترازمزمن، استرس تحت1نوع 4نیوتانسیآنژ رندهیکننده گمسدود: یدیکل یهاواژه

 آستانه درد ،یشبه اضطراب
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Introduction: Stress alters sensory and cognitive function in humans and animals. AngiotensinII receptor type1 

(AT1) have demonstrated that can play a part in stress-induced activation of the hypothalamic-pituitary-adrenal axis, 

nociception, and memory. Therefore, we evaluate the effects of losartan (AT1R antagonist) in locomotor activity, 

nociception, and memory impairments induced by sub-chronic swim stress. 

Methods and Materials: The experiments were performed on 64 male Wistar rats. Sham swim (SS) and Forced 

swim (FS) stress are exposed with a two-session forced swimming stress or sham stress protocol. Locomotor activity, 

anxiety-like behavior, nociception, and passive avoidance learning were evaluated 24 hr after the last swim stress 

session. Nociception tasks (Hot plate and Tail flick) and locomotor and cognition tasks including open field (OFT) 

test and passive avoidance test (PA) were done in separate groups. Pretreatment with saline (0.5ml, IP) and losartan 

(10 mg/kg, IP) was done 30 min before protocol.  

Results: Swim stress-induced increased anxiety-like behavior in the OFT so that FS rats stayed less in the center 

and increased mobility and grooming compared to sham, in which pretreatment with losartan did counterbalance. 

Increased thermal threshold was observed in the nociceptive measurement after SS so the thermal pain threshold was 

significantly increased in FS groups in the tail flick test. Pretreatment with losartan attenuated the increased threshold 

and also inhibited a decreased step-through latency that was observed in the memory paradigm after swim stress.   
Conclusion: The results indicate that sub-chronic swim stress impairs passive avoidance learning, anxiety-like 

behaviors, and nociception; and the AT1 receptor seems to have a modulatory role in these alterations. However, 

further studies are suggested to examine the protective effect of AT1R inhibitors on stress-induced impairments in 

sensory and cognitive function. 

 

Keywords: AngiotensinII type1 receptor blocker, sub-chronic stress, passive avoidance learning, locomotor and 

anxiety-related behaviors, Pain threshold  
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