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 چکیده:

ه گردد. مطالعه حاضر بمختلف مغز به ویژه هیپوکامپ می( سبب القاء سمیت تحریکی و آسیب سلولی در نواحی MSGمونوسدیم گلوتامات )مقدمه: 

 پردازد.می MSGهای صحرایی تحت تیمار با ( بر آسیب سلولی هیپوکامپ در موشCo-Q10) Q10ارزیابی اثر ضد التهابی و حفاظت عصبی کوانزیم 

قرار  MSG+Q10-20و   MSG ،MSG+Q10-10ترل، گروه کن 7سر موش صحرایی نر بالغ نژاد ویستار به صورت تصادفی در  71تعداد  روش کار:

هفته،  7پس از  .هفته تجویز شد 7، درون صفاقی( روزانه و به مدت mg/kg 01و  mg/kg 01) Co-Q10، به روش دهانی( و gr/kg 0) MSGگرفتند. 
-ILبتا ) 0(، اینترلوکین TNF-αنده توموری آلفا )فاکتور نکروز دههیپوکامپی ح سطحیوانات قربانی شدند و هیپوکامپ مغز به سرعت بر روی یخ جدا شد. 

1β1اینترلوکین  ( و (IL-6به روش الایزا ) های تیره در نواحی مختلف هیپوکامپ به روش استرئولوژی سنجیده شد.ارزیابی شد و در پایان، تراکم نورون  

های ( در هیپوکامپ موشIL-6و  TNF-α ،IL-1βفاکتورهای التهابی ) دارسبب کاهش معنا Co-Q10، تیمار با MSGدر مقایسه با گروه  ها:یافته

های و ژیروس دندانه ای هیپوکامپ در گروه CA1 ،CA2 ،CA3های تیره در نواحی تراکم نورون .(p<15/1گردید ) Co-Q10های تیمار با صحرایی گروه
  .(p˂15/1کاهش معناداری داشت ) MSGدر مقایسه با گروه  Co-Q10دریافت کننده 

را در  MSGاحتمالاً مسئول عملکرد حفاظت عصبی آن در هیپوکامپ است و سمیت عصبی ناشی از  Q10ویژگی ضد التهابی کوانزیم  گیری:نتیجه

 .بخشدهای صحرایی بهبود میموش
 

 کوئینون، مونوسدیم گلوتامات، هیپوکامپ، التهاب عصبی، موش صحرایییوبی گان کلیدی:واژ

 

 مقدمه:
 تقویت پرکاربردترین از یکی (MSG) گلوتامات مونوسدیم

)با  است جهان غذایی در هایطعم و از افزودنی و عطر هایکننده
 در نفر هر ازای به MSG روزانه مصرف (. میانگینE621شماره:

 کشورها از بسیاری در اما است. گرم 0تا  0/1 صنعتی کشورهای
دارد. ن در استفاده از آن وجود به ویژه کشورهای آسیایی محدودیتی

[. مصرف 0هرچند، استفاده بیش از حد آن مسموم کننده است ]
ه شود کسبب بروز سندرم رستوران چینی می  MSGمقادیر زیاد 

علائمی مانند بی حسی، ضعف، گرگرفتگی، تعریق، سرگیجه و 
 با MSG قبلی، مطالعات اساس بر [.0سردرد را به همراه دارد ]

 رد نورترانسمیترهای تحریکی مانند گلوتامات سطح افزایش
 فرایندهای در را اساسی نقش که (CNSمرکزی ) عصبی سیستم

 مغز رب کنند، اثرات توکسیکمی ایفا پاتولوژیک و فیزیولوژیکی
 اعثب سلولی درون با افزایش میزان کلسیم گلوتامات [.0دارد ]
 لاوهع. انجامدمی سلول مرگ به که شودمی آنزیمی پاسخ تنظیم

 تغییرات باعث بروز MSG از استفاده که است شده دیده این، بر
 ترساس و عصبی آسیب با مغز می شود که ساختار در ایگسترده

 MSG حد از بیش [. مصرف7] اکسایشی شدیدی همراه است
شود و می صرع و پارکینسون بیماری نورودژنراتیو، صدمات باعث

مغزی، آزادسازی نوراپی نفرین و دوپامین را  مختلف در مناطق
های سبب ایجاد مسمومیت در نورون MSG [.5کند ]تحریک می

گردد. آسیب و نکروز نورونی با هیپوتالاموس و هیپوکامپ می
افزایش میزان گلوتامات در بسیاری از مناطق مغزی از جمله در 
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دیده شده است  MSGوزهای بالای هیپوکامپ متعاقب مصرف د
[1 .] 

 نظیمت و حافظه گیری شکل در هیپوکامپ حیاتی نقش بر علاوه
 یشپ هایسیتوکین سطح افزایش ممکن است سبب MSG رفتار،

 که ( گرددTNF-αمانند فاکتور نکروز دهنده توموری آلفا ) التهابی
 تحت [.4را به همراه دارد ] عصبی هایسلول مرگ مغزی و آسیب
 ز،نوروژن در مهمی نقش هاسایتوکین فیزیولوژیکی، شرایط
 تثبیت و تشکیل و مدت طولانی تقویت سیناپسی، پذیریانعطاف
 با CNS در هاسایتوکین حد از بیش اما بیان. دارند حافظه

-ILبتا ) -0است. اینترلوکین  همراه شناختی و رفتاری اختلالات

1β 1( و اینترلوکین (IL-6از سایتوکاین  ) های پیش التهابی هستند
های التهابی است و ها ویژگی اغلب بیماریکه افزایش سطح آن
با خطر بروز اختلالات شناختی همراه  CNSبیان بالای آنها در 

 ضد التهاب عصبی مدیریت رسدمی نظر از این رو، به  .[8است ]
 موثر باشد. MSGناشی از  شناختی بهبود نواقص در

به عنوان یک  بدن سلولهای تمام ( که درCo-Q10) Q10 نزیمکوآ
 دارد، عملکردهای بنزوکوئینون و به صورت محلول در چربی وجود

متعددی دارد. هرچند، میزان آن در رژیم غذایی بسیار محدود است 
 منافذ شدن باز از اکسیدان، آنتی یک عنوان به [. این ماده5]

 آنتی اثر دارای کند،می جلوگیری آن تخریب و میتوکندری
[. نقش 01دارد ] پیچیده التهابی ضد اثر یک است و آپوپتوتیک

ضد التهابی این ترکیب در بهبود  آسیب نخاعی از طریق کاهش 
TNF-α  های صحرایی دیده شده است در موش 01و اینترلوکین

در بهبود اختلالات نورودژنراتیو  Co-Q10[. علیرغم نقش 00]
، رکینسون، کره هانتینگتون و دیگر ضایعات عصبینظیر بیماری پا

های مغزی تا کنون اثر این ماده در پیشگیری یا درمان آسیب
و التهاب عصبی ناشی از آن مورد بررسی قرار  MSGناشی از 

-Coنگرفته است. لذا، هدف از این مطالعه ارزیابی اثر ضد التهابی 

Q10  یان بررسی بو بهبود آسیب هیپوکامپ به ترتیب از طریق
IL-1β ،TNF-α  وIL-6  در هیپوکامپ و تعیین دانسیته دارک

های صحرایی به دنبال مسمومیت با نورونی در هیپوکامپ موش
MSG باشد. می 

 

 روش کار: 
 و تيمارها هاي مورد آزمايشهگرو ،حيوانات

سر موش صحرایی نر نژاد ویستار  78در مطالعه تجربی حاضر از 

گرم استفاده  011±01ماهه و محدوده وزنی با سن تقریبی دو 
از موسسه سرم سازی رازی و انتقال به حیوانات شد. پس از تهیه 

سازگاری با  جهت روز 4 دانشگاه آزاد اسلامی شیراز، به مدت
در آزمایشگاه، . گرفتندقرار جدید در شرایط استاندارد  محیط
کربنات )محصول پلی استاندارد هایدر قفس های صحراییموش

 اب در شرایط آزمایشگاهی کنترل شدهو  شرکت رازی راد، ایران(
 75±5گراد، رطوبت نسبی سانتی درجه 05±0دمای محیط 
( 4:11نور/ تاریکی )با شروع نور در ساعت  00/00درصد، چرخه 
. غذای استاندارد آزمایشگاهی مخصوص موشهای نگهدای شدند

، ایران( 001 و طیور فارس صحرایی )محصول شرکت خوراک دام
 ات( در دسترس حیوانad libitumو آب به میزان دلخواه و آزادانه )

در کل مراحل اجرای کار، رعایت اصول اخلاقی طبق  .قرار داشت
قوانین بین المللی و ضوابط کمیته اخلاقی حیوانات آزمایشگاهی 
دانشگاه آزاد اسلامی شیراز )کد اخلاق: 

IR.IAU.SHIRAZ.REC.1399.009 صورت گرفت. جهت )
ت آزمایشگاهی از کوره لاشه سوز معدوم سازی لاشه حیوانا

 گرشین، ایران( استفاده شد.)

تایی شامل گروه 00گروه  7به حیوانات به صورت کاملاً  تصادفی 
. تقسیم شدند MSG+Q10-20و  MSG ،MSG+Q10-10کنترل، 

حیوانات در گروه کنترل تحت هیچ نوع تیماری قرار نگرفتند. در 
 ,Sigma، مونوسدیم گلوتامات )MSGهای صحرایی گروه موش

Germany هفته  7گرم بر کیلوگرم وزن بدن به مدت  0( با دوز
-Co[. حیوانات این گروه حلال 00به صورت دهانی گاواژ شد ]

Q10   صورت درون صفاقی   هفته به 7یعنی روغن کنجد به مدت
(IP.دریافت نمودند ) های دریافت کننده گروهCo-Q10 
(MSG+Q10-10  وMSG+Q10-20)  علاوه بر گاواژMSG ،Co-

Q10 (Sigma, Germany با دو دوز )میلی گرم بر  01و  01
روزانه و  MSGساعت بعد از تجویز  0کیلوگرم وزن بدن حیوان 

 تزریق IPنجد به صورت هفته به همراه حلال روغن ک 7به مدت 
[. در طول تیمار هیچ گونه مرگ و میر در حیوانات مشاهده 00شد ]
 نشد.

 

 هاي پيش التهابی در هيپوکامپ سنجش سايتوکين

با  (n= 4هر گروه ) حیواناتپس از اتمام دوره تیمار، تعدادی از 
ا استفاده ب بلافاصله سر حیوان وکلروفورم بیهوش استنشاق گاز 

مغز به طور کامل از  .جدا گردید از گیوتین مخصوص جوندگان
سپس، . گرفتبر روی یخ قرار به سرعت جمجمه خارج شد و 

 های صحرایی با دقت در زیر استریوسکوپهیپوکامپ موش
(Olympus, Japanاز بقیه قسمت ) های مغز جدا شد. پس از

س همراه بافر تریبا محلول سالین به دادن هیپوکامپ شستشو 
(Sigma, Germany)دستگاه  ، هموژیناسیون بافتی با کمک

دور در  5111با و دقیقه  5( به مدت IKA, Germanyهموژنایزر )
. محلول هموژنیزه شده توسط سانتریفوژ صورت گرفتدقیقه 
 5/1( سانتریفوژ و از محلول Hermle, Germanyدار )یخچال

 ,PMSF; Sigma-Aldrichفلوراید )سولفونیلمتیلمولار فنیلمیلی

Germanyپس از  عنوان مهارکننده پروتئازها استفاده شد.( به
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به کمک سمپلر برداشته شد و سپس سانتریفیوژ، محلول رویی 
 مورد سنجش قرار گرفت. IL-6و  IL-1β ،TNF-α میزان بافتی

سطح هیپوکامپی فاکتور نکروز دهنده  ELISAتوسط روش 
پیکوگرم  845/71<با حساسیت  (Cat. N.:ER1393) توموری آلفا

لیتر، پیکوگرم بر میلی 005/48-5111لیتر و محدوده بر میلی
 45/08<با حساسیت  (Cat. N.:ER1094)بتا 0-اینترلوکین

-پیکوگرم بر میلی 05/00-0111لیتر و محدوده پیکوگرم بر میلی

 5/04<با حساسیت  (Cat. N.:ER0042) 1-لیتر و اینترلوکین
یتر لپیکوگرم بر میلی 5/10-7111لیتر و محدوده پیکوگرم بر میلی

 ,Stat Fax, 2100 Modelمورد با کمک دستگاه میکروپلیت ریدر )

USAو با استفاده از کیت )( های اختصاصیFinetest, China )
 .[07] سنجش شد

 

 هيستوپاتولوژي
جهت انجام مطالعات بافت شناسی و سنجش تراکم نورونهای 

بقیه حیوانات هر  Co-Q10تیره در هیپوکامپ، در پایان تیمار با 
با قرار گرفتن در دسیکاتور حاوی کلروفورم بیهوش   (n= 5گروه )

و بلافاصله پرفیوژن قلبی انجام شد. به طور خلاصه در این روش، 
 یافراگمد طریقو از استخوان جناغ  ناحیه گزیفوئید از سینه قفسه

ارد وسوزن  ،قلب نوکاز  و با نمایان شدن قلب شود.می شکافته
سدیم  رو کلرو %01فرمالین شده جریان مایع حاوی بطن چپ 

بطن راست، خون به تدریج با برش  سپس، شود.برقرار می 0%
گردد. با جایگزین شدن فرمالین، می آن خارج و فرمالین جایگزین

های بدن شروع به لرزش و نهایتاً تمام بخش های حرکتیاندام
ست. های بدن اها و اندامبافت تثبیت نمایند. این لرزش نشانهمی

با ند. مایابد، جریان فرمالین برقرار می پایانتا زمانی که لرزش 
-جهت مطالعات بافت با دقت از جمجمه خارج و مغز تثبیت بافت،

ورت صاتوتکنیکون پردازش بافتی شناسی با کمک دستگاه 
احیه های فرونتال از نهای پارافینه، برشپس از تهیه بلوک گرفت.

طبق راهنمای اطلس پاکسینوس و واتسون تهیه  هیپوکامپ مغز
جهت سنجش تراکم دارک نورونی از رنگامیزی آبی . شد

زدایی [. به طور خلاصه، پس از پارافین05] تولوئیدین استفاده شد
دهای تهیه شده فرایند آبدهی با درجات نزولی الکی انجام اسلای

شد و پس از شستشو، اسلایدها به مدت یک دقیقه در رنگ آبی 
درصد قرار گرفتند. آنگاه، اسلایدها مجدداً با درجات  0تولوئیدین 

دن سازی و چسبانصعودی الکل آبگیری و سپس، فرایند شفاف
 ,Olympus-BH2ی )برداری با میکروسکوپ نورتصویرلامل، 

Japan ) برابر( صورت  711)بزرگنمایی مجموع  71با عدسی شیئی
 گرفت.

برداری تصادفی و با استفاده از روش دایسکتور با روش نمونه
سنجش تراکم دارک نورنی در مناطق مختلف هیپوکامپ شامل 

( انجام شد. DGای )و ژیروس دندانه CA1 ،CA2 ،CA3نواحی 
ها در یک چهارچوب مرجع ین روش سلولبه طور خلاصه، در ا

شمارش شدند. اگر سلولی در هر دو چهارچوب باشد، در شمارش 
محسوب نمی شود. اما اگر سلولی در چهار چوب مرجع باشد، ولی 
در چهارچوب بعدی )برش دوم( نباشد، مورد شمارش قرار 

ها، دانسیته نورونی، با پس از شمارش سلول .گیردمی
= دانسیته NAکه در آن  شدمحاسبه   NA=∑Q/∑P×AHفرمول

= مجموع سلول های شمارش شده در یک نمونه، Q∑نورونی، 
∑P ،تعداد دفعات نمونه برداری شده در یک نمونه =A مساحت =

= فاصله بین دو برش متوالی، یا Hچهارچوب نمونه برداری و 
اسلاید از هر نمونه  01حداقل  .[01] باشدضخامت هر برش می

اسلاید در هر گروه( جهت ارزیابی دانسیته دارک  51هیپوکامپ )
 نورونی شمارش شدند.

 

 ارزيابی آماري
های مختلف با استفاده از نرم تجزیه و تحلیل آماری بین گروه

به منظور  ،. همچنینشدانجام  01ویرایش  SPSSافزارهای آماری 
آزمون از  ،های مورد نظردار بین گروهاتعیین وجود اختلاف معن

 از ود استفاده شآنالیز واریانس یک طرفه و آزمون تعقیبی توکی 

شد. جهت   نظر گرفته در معنادار  p < 15/1مقادیر  آماری نظر
-بررسی نرمال بودن توزیع داده ها از آزمون کولموگروف

 اسمیرنوف استفاده شد.
 

 ها:یافته
 التهابیهاي ارزيابی سايتوکين

( نشان 0های التهابی )جدولآنالیز سطح هیپوکامپی سایتوکین
در گروه  IL-6و  TNF-α ،IL-1βدهنده افزایش معنادار میزان 

MSG ( 110/1در مقایسه با گروه کنترل بودp< ،همچنین .)
بین گروه  IL-1βو  TNF-αاختلاف معناداری در سطح بافتی 

MSG+Q10-10 ( 15/1با گروه کنترلp< و نیز بین دو گروه )
MSG+Q10-10  وMSG+Q10-20  با گروه کنترل دیده شد

(10/1p< از طرفی، کاهش معناداری در سطح هیپوکامپی .)TNF-

α ،IL-1β  وIL-6 های دریافت کننده در گروهCo-Q10  در مقایسه
در  TNF-αای که کاهش سطح دیده شد. به گونه MSGبا گروه 

 >10/1pدر سطح  MSGروه نسبت به گ MSG+Q10-10گروه 
اختلاف معنادار در سطح  MSG+Q10-20معنادار بود و در گروه 

110/1p<  دیده شد. این در حالی است که کاهش سطحIL-1β  و
IL-6  در هر دو گروهMSG+Q10-10  وMSG+Q10-20  در

های بود. بین گروه >110/1pدر سطح  MSGمقایسه با گروه 
MSG+Q10-10  وMSG+Q10-20  در سطح بافتیTNF-α  وIL-

 (.>15/1pاختلاف معنادار دیده شد ) 6
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 هاي آپوپتيکتراکم  نورون
ها یا همان آمیزی آبی تولوئیدین، دارک نورونبه کمک رنگ

های آپوپتیک در نواحی مختلف مغزی قابل مشاهده است. نورون
ها در مناطق مختلف در مطالعه حاضر تراکم دارک نورون

دیده شد. بر این اساس، تراکم دارک  0شکل هیپوکامپ در 
ها در مناطق چهارگانه هیپوکامپ مورد شمارش قرار گرفت. نورون

نتایج حاصل از آنالیز واریانس یک طرفه و آزمون تعقیبی توکی 
در  MSGنشان دهنده اختلاف معنادار  بین گروه کنترل و گروه 

دار تراکم بود. افزایش معنا DGو  CA1 ،CA2 ،CA3چهار ناحیه 
در مقایسه با گروه کنترل  MSGهای آپوپتیک در گروه نورون

دهنده مرگ سلولی و آپوپتوز در نواحی مختلف هیپوکامپ نشان
های تیمار شده با (. هرچند، در گروه>110/1pاست ) MSGگروه 

Co-Q10 داری با گروه نیز در هر چهار ناحیه اختلاف معنیMSG 
های و درگروه DGو  CA1 ،CA3حی دیده شد. در واقع، در نوا

MSG+Q10-10  وMSG+Q10-20  در مقایسه با گروهMSG 
در سطح  CA2و در ناحیه  >110/1pداری در سطح کاهش معنا

15/1p<  در دانسیته دارک نورونی دیده شد. با وجود اختلاف بین
 CA1تنها در ناحیه  MSG+Q10-20و  MSG+Q10-10گروه 

-MSG+Q10کاهش معناداری در تراکم دارک نورونی در گروه 

 (. >15/1pدیده شد ) MSG+Q10-10در مقایسه با گروه  20

 
 (n=4) گروه کیبه تفک های التهابی در هیپوکامپسطح سایتوکین نیانگیم. 0جدول 

 

 پارامتر               

 گروه

TNF-α 

(pg/ml) 
IL-1β 

(pg/ml) 
IL-6 

(pg/ml) 

 00/18±41/7 08/75±04/1 00/85±00/5 کنترل

MSG 10/01±00/075 *** 10/8±15/007*** 07/05±8/008*** 

MSG+Q10-10 50/8±71/015 ++* 50/1±00/51+++* 75/08±01/55+++** 

MSG+Q10-20 18/5±05/51+++# 75/4±40/55+++ 14/50±1/80+++**# 

ها آزمون واریانس یک طرفه و آزمون تعقیبی توکی به کار رفته است. اختلاف معنادار سر موش صحرایی استفاده شده است. جهت مقایسه میانگین 4در هر گروه از 
( p+++ < 110/1و  10/1 > ++p) MSGبا گروه  Co-Q10های دریافت کننده ( و گروهp*** < 110/1و  p* < 15/1های تیمار با گروه کنترل )بین گروه

 (.p# < 15/1نیز دیده شد ) MSG+Q10-20با  MSG+Q10-10 دیده شد. همچنین، اختلاف معنادار بین گروه

 

 
نتایج نشان داد که در هر چهار ناحیه مورد های مطالعه. ها در نواحی مختلف هیپوکامپ در گروهانحراف استاندارد تراکم دارک نورون ±میانگین  . مقایسه0نمودار 

در  MSG+Q10-20و گروه  CA1در ناحیه  MSG+Q10-10اختلاف معنادار است. همچنین، کاهش معناداری در گروه  MSGبررسی بین گروه کنترل و 
 MSG+Q10-10های (. از طرفی، کاهش معناداری در تراکم دارک نورونی در گروهp*** < 110/1و  p* < 15/1بت به گروه کنترل دیده شد )نس CA3ناحیه 
در ناحیه  MSG+Q10-20و  MSG+Q10-10(. بین گروه p+++ < 110/1و  p+ < 15/1دیده شد ) MSGنسبت به گروه  MSG+Q10-20و 

CA1 ( 15/1اختلاف معنادار بود > #p تعداد .)سر موش صحرایی در هر گروه استفاده شده است و در آنالیز آماری روش  5ANOVA  و آزمون تعقیبی توکی به
 کار رفته است.
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نسبت به  MSGهای تیره در گروه های مطالعه. افزایش تراکم نورون( در گروهDGو  CA1 ،CA2 ،CA3. فوتومیکروگراف نواحی مختلف هیپوکامپ )0شکل 
های آمیزی تولوئیدین بلو. پیکانتیره کمتری قابل مشاهده است. رنگ هایتراکم نورون MSG+Q10-20شود. این در حالی است که در گروه گروه کنترل دیده می

 X71دهند. بزرگنمایی تصاویر های تیره را نشان مینارنجی نورون
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 بحث:
 از مصرف فست فود به زیادی علاقه جوان نسل امروزه،

 فرحم و جذاب بسیار که دارند محلی هایرستوران ها یاشاپکافی
 اب ترکیب در شده اشباع هایچربی حاوی غذاها این. هستند نیز

 به ( معروفMSG) گلوتامات مونوسدیم طعم کننده تقویت ماده
"ajinomoto" بدن در  مختلف هایاندام خاموش هستند که قاتل

مطالعه حاضر نشان داد . [04است ] انسان در و حیوانی هایمدل
سبب آسیب به نواحی مختلف  MSGکه مصرف درازمدت 

آمیزی شود که در رنگهای نورونی میهیپوکامپ و تولید آرتیفکت
ود. شهای تیره مشخص میبا آبی تولوئیدین به صورت نورون

 MSGهیپوکامپ در گروه های تیره در نواحی مختلف تراکم نورون
نسبت به گروه کنترل افزایش قابل توجهی داشت. از طرفی، وقوع 

التهابی  هایالتهاب عصبی هیپوکامپ با افزایش سطح سایتوکین
های صحرایی تحت تیمار در موش IL-6و  TNF-α ،IL-1βمانند 

سبب کاهش التهاب  Co-Q10دیده شد. هرچند، تیمار با  MSGبا 
به همراه کاهش قابل توجه تراکم دارک نورونی  عصبی هیپوکامپ

 در نواحی مختلف هیپوکامپ گردید.
MSG  با القاء سمیت تحریکی درCNS های مزمن در آسیب

، MSGکند. به دنبال تیمار با نواحی مختلف مغزی ایجاد می
غلظت پلاسمایی گلوتامات در مغز تا چندین برابر طبیعی افزایش 

ز و های گلوتاماتی آپوپتوبیش از حد گیرندهیابد. با فعالیت می
[. فعالیت بیشینه 08گردد ]های عصبی تشدید مینکروز در سلول

های گلوتاماتی سبب آزادسازی بیش از حد یونهای کلسیم گیرنده
از ذخایر کلسیم درون سلولی، فعالیت حداکثری میتوکندری و 

یپازها و های درون سلولی مانند اندونوکلئازها، فسفولآنزیم
ها موجبات تخریب اسکلت سلولی، گردد. این آنزیمپروتئازها می

 که [. هیپوکامپ05آورند ]را فراهم می DNAغشاء پلاسمایی و 
اشی از ن تحریکی سمیت برابر در مغز پذیر آسیب مناطق از یکی

 اردد حافظه و فضایی یادگیری در مهمی نقش گلوتامات است،
 کم دوز معرض در هایموش که است شده مشخص [. اخیرا01ً]

MSG د دهنکوتاه مدت را از دست می حافظه و یادگیری توانایی
[. 00می یابد ] کاهش هاهیپوکامپ در آن و قدامی مغز و فعالیت

آز در ATPبا مهار فعالیت پمپ سدیم/پتاسیم MSG از طرفی، 
شود می صحرایی هایموش حافظه در اختلال هیپوکامپ سبب

در هیپوکامپ  NMDAزایش بیش از حد بیان ژن گیرنده [. اف00]
که در بروز شرایط نوروپاتولوژیک دخیل است، در نتیجه آسیب 

و به علت افزایش تجمع  CA1های پیرامیدال ناحیه نورون
 [.00دهد ]گلوتامات در هیپوکامپ رخ می

 پیش هایسایتوکین سطح MSG که داد نشان حاضر مطالعه
 هاسایتوکین. دهدمی ( را افزایشIL-6 و  TNF-α، IL-1β) التهابی

 خیصتش قابل سختی به فیزیولوژیکی شرایط تحت ،CNS در

 و عصبی التهاب مانند شناختی آسیب رویدادهای با اما هستند.
[. 07] شوندافزایشی می تنظیم سرعت دچار به تحریکی سمیت

 ویژه هب التهابی، پیش هایسایتوکین که دهدمی نشان مطالعات
IL-1β، اب دهند. می افزایش را عصبی هایسلول پذیری تحریک 
 هاآستروسیت در گلوتامات جذب از  IL-1β اینکه به توجه

بیان  افزایش شده است که پیشنهاد کند،می جلوگیری
 تاماتگلو سطح افزایش به منجر التهابی پیش هایسایتوکین

-TNF-α ، IL-1β ، IL این، بر علاوه. [05شود ]سلولی می خارج

 التهابی پیش هایواسطه توانندمی (INF-γو اینترفرون گاما ) 6
 کنند زادآ التهاب محل در را کینین برادی مانند نیتریک اکسید و

[. سمیت تحریکی ناشی از 01شوند ]که سبب تخریب سلولی می
MSG  منجر به افزایش بیانTNF-α  وIL-6  در مناطق آسیب

های یکی از مهمترین سایتوکین TNF-αگردد. دیده مغزی می
پیش التهابی است که بلافاصله پس از یک تحریک التهابی آزاد 

به همراه افزایش روند  IL-6[. همچنین، بیان ژن 04شود ]می
 [. 04دیده شده است ] MSGالتهابی متعاقب تیمار مزمن با 

Co-Q10 ستا ایمنی سیستم تعدیل و التهابی ضد خواص دارای .
 در را IL-6 و TNF-α ، IL-2 سطح Co-Q10 رسدظر میبه ن

این  بنابراین، [.08دهد ]می کاهش شرایط پاتولوژیک مختلف
 یناش التهاب عصبی بتواند Co-Q10 با امکان وجود دارد که درمان

 در خود غلظت بالاترین در Co-Q10 .دهد کاهش را MSG از
 و در شودمی یافت مغز مانند زیاد انرژی مصرف با هاییبافت

 استرس سلولی، متابولیسم تنظیم مانند سلولی فرآیند چندین
 تنظیم و زیستی انرژی عملکردهای ،H2O2 تشکیل اکسایشی،

 ،ATP سنتز افزایش با Co-Q10[. 05دارد ] محوری نقش ژن
. بخشدمی بهبود عصبی هایمیتوکندری را در سلول عملکرد

 اختلالات از بسیاری در آن حفاظت عصبی خواص این، بر علاوه
 و پارکینسون آلزایمر، بیماری بیماری جمله از عصبی و روانی

 Co-Q10  تجویز مزمن .[01است ] شده داده نشان افسردگی
 و( نیتریت و آلدهیددیمالون) اکسیداتیو استرس نشانگرهای

 کاهش مبتلا به بیماری آلزایمر موش مدل در را (TNF-αالتهاب )
مطالعه حاضر  نتایج ،Co-Q10 به عملکرد توجه [. با00دهد ]می
 هدهد کمی نشان را عامل این توسط شده ایجاد التهابی ضد اثر

 Co-Q10 دهندمی نشان که است قبلی هایگزارش با منطبق
 طریق از مدل بیماری پارکینسون هایموش در را عصبی التهاب
 .[00کند ] می سرکوب NF-kB و IL-6 ، TNF-αبیان کاهش

شده  الاندوتلی سلولهای به آسیب باعث شدید التهابی هایپاسخ
 وکامپهیپ عملکرد برای تواندمی فعالیت میکروگلیالی را که و

 گیرنده بالای بیان دلیل به. دهدباشد، افزایش می مضر
 در یمبیکل ساختار این هیپوکامپ، در التهابی پیش هایسایتوکین
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[. از این 00] است پذیرتر آسیب التهابی پیش هایمیانجی برابر
رو، در مطالعه حاضر افزایش تراکم نورونهای تیره در نواحی 

دیده شد. به نظر  MSGمختلف هیپوکامپ متعاقب تیمار مزمن با 
رسد، افزایش سریع آزادسازی نوروترانسمیترهای تحریکی )به می

-های تیره یا همان دارک نورونویژه گلوتامات( سبب تولید نورون

های در حال مرگ یا ها، سلول[. این نورون07ها در مغز باشد ]
در حال دژنره شدن هستند که در نمای ظاهری هایپربازوفیل و 

باشند. از طرفی، فراوانی دارای فراساختاری بسیار فشرده می
، آمیگدال، لایه هرمی قشر مغز و CA1های تیره در ناحیه نورون

ویوله  آمیزی با کریزیلر رنگسایر ساختارهای سیستم لیمبیک د
های مختلفی از آسیب مغزی نیز دیده یا آبی تولوئیدین در مدل

 [.05شده است ]
 

 گیری:نتیجه
 توجهی قابل آسیب باعث MSGمسمومیت با  حاضر، مطالعه در
، هیستوپاتولوژیک ارزیابی صحرایی شد. در موش هیپوکامپ در

 تراکم ، دارایMSGهای صحرایی تحت تیمار با موش هیپوکامپ
 و دژنراسیون نشانگر که های تیره بودنداز نورون توجهی قابل

-Co این، بر علاوه. است هیپوکامپ سلولهای عملکرد در اختلال

Q10 بهبود را آسیب سلولی هیپوکامپ توجهی قابل طور به 
 CA1 ،CA3 مناطق به ویژه در را های تیرهنورون و تراکم بخشید

داد. نتایج مطالعه حاضر اثرات ضد التهابی و  کاهش DGو 
 MSGرا در مسمویت تحریکی ناشی از  Co-Q10محافظت عصبی 

های تیره و بهبود سطح التهاب نشان داد. کاهش تعداد نورون
های صحرایی در تیمار عصبی در نواحی مختلف هیپوکامپ موش

کند که بتوان از این این امیدواری را ایجاد می Co-Q10مزمن با 
مکمل جهت پیشگیری و درمان از عوارض ناشی از مسمومیت با 

 مونوسدیم گلوتامات استفاده نمود.
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Abstract:  
Introduction: 

Monosodium glutamate (MSG) induces excitotoxicity and cell damage in different areas of the brain, 

especially the hippocampus. The present study evaluated the anti-inflammatory and neuroprotective 

effects of coenzyme Q10 (Co-Q10) on hippocampal cell damage in MSG-treated rats. 

Materials and Methods:  

Forty adult male Wistar rats were randomly divided into 4 groups: control, MSG, MSG+Q10-10 and 

MSG+Q10-20. MSG (3 gr/kg, orally) and Co-Q10 (20 mg/kg and 10 mg/kg, intraperitoneally) were 

administered day after day for 4 weeks. After 4 weeks, the animals were sacrificed and the brain 

hippocampus was isolated quickly on ice. Hippocampal levels of tumor necrosis factor-alpha (TNF-α), 

interleukin-1 beta (IL-1β) and interleukin-6 (IL-6) were estimated by ELISA technique. Finally, the 

density of dark neurons in different areas of the hippocampus was measured by stereology method. 

Results: 

In comparison with MSG group, Co-Q10 treatment significantly reduced inflammatory factors (TNF-

α, IL-1β and IL-6) in the hippocampus of Co-Q10-treated rats (p <0.05). The density of dark neurons 

in CA1, CA2, CA3 and dentate gyrus regions of the hippocampus was significantly reduced in the Co-

Q10 group compared with the MSG group (p˂0.05). 

Conclusion:  

The anti-inflammatory properties of coenzyme Q10 may be responsible for its neuroprotective function 

in the hippocampus and ameliorates MSG-induced neurotoxicity in rats. 
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