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 ده یچك
 

اب مرتبط با اضطر های عصبیمیانجیو  ی نوروبیولوژیکهایستمس ییدر جامعه، شناسا یاختلالات اضطراب یبالا یوعبا توجه به ش :هدف
 درغشای AGABA یرندهگ یمولکول یچون آلپرازولام به اجزاهم هایییازپینبنزود. واقع شود یداختلالات، مف ینتواند در کنترل و درمان ایم

 طهمهار به واس یتموجب تقو یبترت ینا هو ب شوندیکانال م ینباز شدن ا سهیلو موجب تشوند یمتصل م یاعصاب مرکز یستمدر س یعصب
GABA یساختار ییپیدهافسفول یوسنتزاست. ب ینکول یلسنتز است یبرا یرونیمنبع ب یک کولینیتی. سگردندیم یعصب در تمام سطوح 
اثر  مختلف یعصب یهادهد و بر سطوح انتقال دهندهیم یشمغز را افزا یسمکند، متابولیم یکرا تحر ینکول یدیلفسفات مثل یعصب یغشاها

مطالعه هدف دهد. یکاهش م Elevated plus maze (EPM) را در تست یاضطراب یرفتارها کولینیتیس، مشخص شده استچنین همگذارد. یم
 .باشدیم در مدل اضطراب یرفتار یبر عملکردها هایازپینو بنزود کولینیتیزمان سمصرف هم یبررس حاضر

 یمتقس تایی 6گروه  ۷به  یطور تصادفها بهموش و استفاده گرم 24±4 نر با وزن یسر موش سور 24مطالعه از تعداد  ینا در :هامواد و روش
کننده  یافتگروه در ،mg/kg 42 کولینیتیکننده سیافتدر گروه ،روز ۳مدت تحت استرس ب گروه ،ینکنترل با نرمال سال گروه ،شامل .ندشد

 کولینیتیسدریافت کننده  گروه ،mg/kg1  آلپرازولامکننده  یافتگروه در ،mg/kg 2/0 آلپرازولامکننده  یافتگروه در ،mg/kg ۷2 کولینیتیس
mg/kg 42  آلپرازولامو mg/kg 2/0 کولین و آلپرازولامداروی سیتیکننده های دریافتگروه تماملازم به ذکر است که درزمان. صورت همبه، 

روز  ۳از  پس شد.می استفادهرسترینر از نیز استرس  یالقا برای دریافت کردند. استرس روز پس از 12مدت بهو  یصفاقداخل صورتدارو را به
 یشآزما یان. در پاندکردمی یافتو آلپرازولام را در کولینیتیس یصفاقداخل یقصورت تزرروز به 12مدت  یها براموش ،اضطراب یجادا

 گرفت.مورد استفاده قرار  یاضطراب یرفتارها یبررس مدل جهت یکعنوان به EPM و OFT یرفتار یهاتست
ترتیب بیشترین تعداد ورود به mg/kg 1و گروه آلپرازولام  کولین و آلپرازولامزمان سیتیهم در مطالعه حاضر گروه دریافت کننده :هایافته

ی در گروه دریافت کننده EPM( در آزمون OATچنین زمان سپری شده در بازوی باز )هم ها داشتند.( نسبت به کل ورودOAEبه بازوی باز )
در مقایسه با گروه تحت  mg/kg 2/0 (01/0>P) و گروه آلپرازولام mg/kg 42 (0001/0>P) کولین، گروه سیتیآلپرازولامپولین و کزمان سیتیهم

 آلپرازولام و mg/kg 42 کولینزمان سیتیی همکنندهدر گروه دریافت OFTعبور از مربع در آزمون  تعدادداری بیشتر بود. یطور معنبه استرس

mg/kg 2/0 (02/0>P) و گروه آلپرازولام mg/kg 1 (01/0>P) کمتر بود. یداریمعنبه طور های تحت استرس در مقایسه با گروه موش 
بیشترین  OFTو  EPMگروه آلپرازولام در آزمون و آلپرازولام  کولین وزمان سیتیی همکنندهگروه دریافتدر مطالعه حاضر  گیری:نتیجه

 یزا تجوب کولینیتیس یزناچ یتشده توسط آلپرازولام و سم یجادا یتحمل و وابستگ یت،با توجه به سم لذا .اثر ضداضطرابی را نشان دادند
زمان هم یزتجو ییاثر هم افزاتوان از میاز آن  یناش یو کاهش عوارض جانب ییکارا یشافزا ی،دو دارو به دنبال کاهش دوزمصرف ینزمان اهم

 استفاده کرد.دو دارو  ینا
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Introduction: Considering the high prevalence of anxiety disorders in society, the identification of neurobiological 

and neurotransmitter systems related to anxiety can be useful in controlling and treating these disorders. 

Benzodiazepines such as alprazolam bind to the molecular components of the GABAA receptor in the nerve 

membrane in the central nervous system and facilitate the opening of this channel, thereby strengthening inhibition 

by GABA at all nerve levels. Citicoline is an exogenous source for acetylcholine synthesis. It stimulates the 

biosynthesis of structural phospholipids of nerve membranes such as phosphatidyl-choline, increases brain 

metabolism, and affects the levels of various neurotransmitters. It has also been determined that citicoline reduces 

anxiety behaviors in the Elevated plus Maze (EPM) test. The aim of the present study is to investigate the simultaneous 

use of citicoline and benzodiazepines on behavioral functions in the anxiety model. 

Methods and Materials: In this study, 42 male mice weighing 52±2 grams were used and the mice were randomly 

divided into 7 groups of 6 each. Contains, the control group with normal saline, the group under stress for 3 days, the 

group receiving citicoline 25 mg/kg, the group receiving citicoline 75 mg/kg, the group receiving alprazolam 0.5 

mg/kg, the group receiving alprazolam mg/kg 1 kg, the group receiving citicoline 25 mg/kg and alprazolam 0.5 mg/kg 

simultaneously. It should be noted that all groups receiving citicoline and alprazolam, received the drug 

intraperitoneally for 14 days after stress. Restrainer was also used to induce stress. After 3 days of creating anxiety, 

rats were given intraperitoneal injections of citicoline and alprazolam for 14 days. At the end of the experiment, OFT 

and EPM behavioral tests were used as a model to investigate anxiety behaviors. 

Results: In the present study, the group receiving citicoline and alprazolam and the alprazolam 1 mg/kg group 

respectively had the highest number of admissions to the open arm (OAE) compared to total admissions. Also, the 

time spent in the open arm (OAT) in the EPM test in the group receiving citicoline and alprazolam simultaneously, 

citicoline group 25 mg/kg (P<0.0001) and alprazolam group (0.5 mg/kg) P<0.01) was significantly higher compared 

to the stressed group. The number of crossing the square in the OFT test in the group receiving citicoline 25 mg/kg 

and alprazolam 0.5 mg/kg (P<0.05) and the alprazolam group 1 mg/kg (P<0.01) Compared to the group of rats under 

stress, it was significantly less. 

Conclusion: In the present study, the group receiving citicoline and alprazolam and the alprazolam group showed 

the highest anti-anxiety effect in the EPM and OFT tests. Therefore, according to the toxicity, tolerance and 

dependence caused by alprazolam and the slight toxicity of citicoline, with the simultaneous administration of these 

two drugs, the synergistic effect of the simultaneous administration of these two drugs can be used in order to reduce 

the dosage, increase the efficiency and reduce the side effects caused by it. 
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