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 چکیده
اثرات آرامبخشی و ضداضطرابی اين ترکیب پیشتر گزارش شده . باشدمنتول يک منوترپن و جزء اصلی اسانس گیاهان خانواده نعناع می: زمینه و هدف

ای اثرات تجويز سیستمیک منتول در تست فضای باز و ماز بعلاوه ،در اين مطالعه .ضطرابی آن هنوز مشخص نشده استاست اما مكانیسم دخیل در اثر ضدا
  .شكل مرتفع، همچنین مكانیسم احتمالی تاثیر ضداضطرابی آن در موش سوری مورد بررسی قرار گرفته است

از منتول، ديازپام و  میلیگرم بر کیلوگرم 144و  54، 14، 14، 5دوزهای  گروه مجزا 8های سوری در در مرحله اول اين مطالعه، موش :هاروش

بعنوان دوز موثر منتول تعیین  میلیگرم بر کیلوگرم 54بر مبنای نتايج، . های رفتاری بررسی اضطراب دريافت نمودندبوسپیرون را سی دقیقه پیش از تست
های بنزوديازپینی و وی عنوان آنتاگونیست گیرندهضداضطرابی منتول از تجويز داروهای فلومازنیل بهدر مرحله دوم، برای تعیین مكانیسم دخیل در اثر . گرديد

 .های سروتونینی استفاده شدبه عنوان آنتاگونیست گیرنده 144005

کدردن و  وط طی شدده، رفتدار نفافدت   داری تعداد خطصورت معنیهب  میلیگرم بر کیلوگرم 54ويژه در دوز همطالعه حاضر نشان داد که منتول ب: هایافته

ای شكل مرتفدع افدزايش   ايستادن روی پاهای عقب را درتست فضای باز کاهش و میزان ورود به بازوی باز و زمان حضور در بازوی باز را در تست ماز بعلاوه
تأثیری بر اثرات منتدول   144005که وی گرديد درحالی ای شكل مرتفعشدن اين اثرات در ماز بعلاوهتجويز فلومازنیل منجر به معكوس. > p) 45/4( دهدمی

 .نداشت

 .نمايدای شكل مرتفع اعمال میمنتول ازطريق مسیر بنزوديازپینی و نه سروتونینی اثرات ضداضطرابی خود را در ماز بعلاوه احتمالاً: گیرینتیجه
 

 بنزوديازپینی، سروتونین، فلومازنیل، گابا، منتول: ی کلیدیها واژه
  

 

  مقدمه 
محسوب  یاختلالات روان نيترعياز شا یاختلالات اضطراب

قرار  ریتحت تاثتوانند میرا  یسن یهاهمه گروه کهشوند می
 حدود  ،یبراساس گزارش سازمان بهداشت جهان. دنده

رنج  ینفر در سراسر جهان از اختلالات اضطراب ونیلیم 100
 است ن در دهه اخیراين میزا شيدهنده افزابرند که نشانیم
ت اختلالا درمان نيترجيرا یدرمانداروحاضر، درحال .[1]

عارضه  نيچندهای درمان نهيهزکه علاوه بر  است اضطرابی
و  یبخش، آرامگذاریدر شروع اثر ریتأخ نامطلوب از جمله یجانب

که يک تر اينمهم. [1] کندیم لیتحمرا بر بیماران  یوابستگ
درصد از  85تا  04که تنها  مطالعه مروری اخیر نشان داد

های بیولوژيكی و  بیماران مبتلا به اختلالات اضطرابی به درمان
درصد بهبود را  54حداقل )دهند  شناختی فعلی پاسخ می روان

براين، تنها حدود نیمی از پاسخ دهندگان علاوه (.کنند تجربه می
 یمحدود یهاشرفتیپبا اين وجود، . رسندمی کاملبه بهبودی 

 يی اختلالات مرتبط بادارو تيريمد درسال گذشته  04در 
 .[0] اضطراب و استرس رخ داده است

های اخیر، محققین بسیاری بر روی منابع طبیعی در سال
اختلالات  درمان یبرا ديجد شرویپ باتیترکبرای دستیابی به 

 شدهمشتق یكيولوژیب بیترک نيچند. انداضطرابی مطالعه نموده
 .[0-0] گزارش شده اند دارای اثرات ضداضطرابی اناهیاز گ

 مقاله پژوهشی
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مشتق  يیایمینشان داد که مواد ش ینیبالشیمطالعه جامع پ کي
 یدهایاس دها،یها، فلاونوئترپن دها،یمانند آلكالوئ اناهیشده از گ

مختلف رفتار  یهامدل درها نیها، و ساپونگنانیل ک،یفنول
ها رپنت. [1] هستند یخواص ضداضطراب یدارا ی،اضطرابشبه
  ،هستند گیاهان شده توسطدیتول باتیاز ترک یمهم تهدس
های سازنده ها ترکیبات آلی هستند که از بلوکپنتر

 است الكلیمونوترپن  کيمنتول . هیدروکربنی ساخته شده اند
1ی نعناعهادر اسانس یماده اصل کيعنوان که به

و نعناع  
 در اينه کنندخنک یمزه و بوو عامل  شودیم افتي 1فلفلی

باشند و منتول می یاصل منبع نعناع جنس یاعضا. است اهانیگ
منتول . [8] شدنداز ديرباز به اهداف درمانی کشت و استفاده می

 های بیولوژيک متعدد از جمله اثرات ضد دردیدارای فعالیت
مطالعات . باشدمی [11] و ضدمیكروبی [14] ، ضدالتهابی[1]

 تنشاقی موجب اثرات صورت اسهاند که منتول بنشان داده
صورت خوراکی منجر به اثرات هبخشی و درصورت تجويز بآرام

نقش . [11, 10] شودضداضطرابی در مدل موش سوری می
طور گسترده در مدار ترس رفتار به میدر تنف ئرژيکگابا سیستم

 یگابا نقش یها نورون .مورد مطالعه قرار گرفته استو اضطراب 
شواهد  .[10] ترس دارند رفتنازبینو  رهیدر کسب، ذخ یدیکل

مهم  اریبس کنندهمیتنف واسطه کي به اثبات رسانده اند که گابا
گابا به واسطه  انتقال شيافزا. است یاضطراب یهاحالت یبرا

منجر به اثرات ضد اضطرابی  (ها نیازپيبنزود)تحريک دارويی 
گابا با تجويز آنتاگونیست  که کاهش انتقال یدر حال شودمی

مطالعات . کندیم عي، اضطراب را تسر(فلومازنیل)بنزوديازپینی 
 را  گابا رندهیعملكرد گدر  اختلال کيو فارماکولوژ کیژنت
 اختلال هر دوای اصلی سبب ساز علت زمینه کيعنوان به

نقش واسطه . [15] نمايندافسردگی معرفی می اضطراب و
ازجمله  کيولوژيزیف یندهاياز فرآ یاریبسدر  نیسروتون عصبی
 کيسروتونرژ ستمیس. نشان داده شده استلق و خو و خ خواب

از  یاختلالات روانپزشك برخی ف مهم در درماناهدا ی ازكي
 .[10] استو اضطراب  یافسردگ جمله

تجويز نشان دادند که  1414و همكاران در سال  0البیشی
هايی میلیگرم بر کیلوگرم در موش 144خوراکی منتول با دوز 

اند منجر به های حاد و مزمن استرس بودهکه تحت تاثیر دوره

                                                           
1 Mentha canadensis L. 
2 Mentha x piperita L. 
3
  Flumazenil 

4 Albishi 

حرکت ماندن در کاهش سطح کورتیزول سرم، کاهش زمان بی
 تست شنای اجباری و افزايش ورود به بازوی باز در ماز 

گرچه مطالعه البیشی و . [10] شده است ای شكل مرتفعبعلاوه
همكارانش اثرات ضداضطرابی منتول را در موش سوری شرح 
داده است، اما مكانیسم دخیل در اثر ضداضطرابی آن تاکنون 

 .گزارش نشده است
منتول  شناسايی اثرات ضد اضطرابی مطالعه حاضر به هدف

 های فضای بازصورت تزريق داخل صفاقی در تستهدرتجويز ب
هدای  ای شكل مرتفع، همچندین بررسدی مكانیسدم   هو ماز بعلاو

هدای  دخیل در آن ازطريق پیش تجويز فلومازنیل، بلوک گیرنده
های سروتونینی ، بلوک گیرنده144005گابا بنزوديازپینی، و وی

   .ای شكل مرتفع انجام شده استنوع آ، در تست ماز بعلاوه

 

 هامواد و روش

 داروهای مورد استفاده
از شرکت سیگما آلدريچ  144005و وی  یرونمنتول، بوسپ

از داروسازی کاسپین تامین  ديازپام. خريداری شدند( آلمان)
آنگزات، هوفمن لاروش، ) فلومازنیل. تهیه گرديد( ايران)

بابل، )عنوان هديه از کلینیک دامپزشكی تهرانی به( سوئیس
 .دريافت گرديد( ايران

 

 هاحیوانات مورد استفاده و نگهداری آن
سوری آلبینوی سوئیسی با ر ن یهاموشاز  ،در اين مطالعه

 خريداری شده از انستیتو )گرم  04الی  15میانگین وزن 
 استفاده ( پاستور ايران، پژوهشكده شمال کشور، مازندران، آمل

  گراد و رطوبتیدرجه سانت 11-15 یدر دماها موش. شد
 11/ايی مصنوعیساعت روشن 11در چرخه %  54 ±% 14

. ندشد ینگهدار ی و با دسترسی آزاد به آب و غذاكيتارساعت 
طراحی مطالعه و انجام آزمايشات با رعايت مقررات و ضوابط 

پروتكل تحقیق . رفاه حیوانات اتحاديه اروپا انجام شده است
های نوين آمل با توسط کمیته اخلاق دانشگاه تخصصی فناوری

 .تايید شده است 111-11کد اخلاق 

                                                           
5
 Elevated plus maze 

6
 Open field test 

7
 WAY100635 

8
  Buspirone 

9
 Diazepam 
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 بندی حیوانات، تجویز داروها و طراحی تحقیقهگرو
 1/4صفاقی با حجم صورت تزريق داخلهتمامی تجويزها ب

در . ها انجام شدگرم وزن بدن موش 14لیتر به ازای هر میلی
، میلیگرم بر کیلوگرم 1 با دوز ديازپاماز ، مطالعه حاضر

 میلیگرم بر 0فلومازنیل ، لوگرمیگرم بر کیلیم 14 رونیبوسپ
 .[1] استفاده شد میلیگرم بر کیلوگرم 0 144005، ویکیلوگرم

های بنزوديازپینی، بوسپیرون عنوان آگونیست گیرندهديازپام به
 عنوانهای سروتونینی، فلومازنیل بهآگونیست گیرنده

 144005های بنزوديازپینی و ویآنتاگونیست گیرنده
منتول در . های سروتونینی استفاده شدندآنتاگونیست گیرنده

. تجويز شد ملوگریگرم بر کیلیم 144و  54 ،14، 14، 5دوزهای  
جهت به. [11] دوزها بر اساس مطالعات قبلی انتخاب شدند
%(  1/4) 1484افزايش حلالیت منتول در سالین از توئین 

 .استفاده شد

 
تعداد  ،ی منتولاثر ضداضطراب یابيارز یبرا: مرحله اول مطالعه

 میتقس گروهبه هشت  یطور تصادفبهسوری  موشسر  08
 ازپامي، د(دريافت کننده سالین)شاهد : ها شاملگروه. شدند

و ( کننده بوسپیروندريافت)سپیرون بو ،(کننده ديازپامدريافت)
 کنندهبه ترتیب دريافت)  144و  54 ، 14،  14،  5 منتول

. اندبوده( م منتوللوگریگرم بر کیلیم 144و  54 ،14، 14، 5
 ی شامل رفتار شيقبل از آزما قهیدق 04ها تجويز یتمام

بر . شد ای شكل مرتفع انجامماز بعلاوه های فضای باز و تست
تايج مرحله اول مطالعه، دوز موثر ضداضطرابی منتول مبنای ن

تعیین گرديد تا در مرحله بعد مكانیسم دخیل در اثر آن مورد 
 .بررسی قرار گیرد

 
 تیفعال دخیل در سمیمكان نییتع یبرا :مرحله دوم مطالعه

ئرژيک و گابا انتقال سمی، آنتاگونی منتولضداضطراب
 144005و وی  لیلومازنبا ف ماریت شیپترتیب سروتونرژيک، به

 11به  سوری موشسر  04تعداد  برای اين بررسی، .انجام شد
+  سالین، سالین+  سالین: ها شاملگروه.شدند میتقس گروه

، فلومازنیل+ سالین ،رونیبوسپ+  سالین، منتول+  سالین، ديازپام
+  144005، وی ازپاميد+  لیفلومازن ،144005وی+ سالین 

وی ، ازپاميد+  144005وی، رونیبوسپ+  لی، فلومازن رونیبوسپ
فاصله  قهیدق 15 .بودند منتول+  لیفلومازن منتول، +  144005

                                                           
10

 Tween 80 

 قياز تزر پس قهیدق 04ی وجود داشت و متوال قيدو تزر میان
 .ای شكل مرتفع انجام شدتست ماز بعلاوه دوم،

 
اثرات ضد اضطرابی با استفاده از دستگاه  : نحوه ارزيابی اثرات

آزمون  نيا. ای شكل مرتفع مورد سنجش قرار گرفتبعلاوهماز 
در جوندگان  یاضطرابسنجش رفتار شبه یطور گسترده برابه

 یدستگاه موش شامل دو بازو. [18] گیردمیمورد استفاده قرار 
 15 × 5 × 04)بسته  بازویو دو ( مربع متر یسانت 5 × 04)باز 
  5 × 5ی مرکز بخش کي توسط باشد کهمی (مكعب متر یسانت
برای انجام اين تست . به يكديگر متصل شده اندمربع متر یسانت

به که سر حیوان داده شده درحالیقرار  دستگاهموش در مرکز 
 يیپارامترهاسپس  ،بسته قرار داشت یبازوها از یكيسمت 

زمان صرف شده در  و باز و بسته یبازوها بهمانند تعداد ورود 
فضای باز تست  در .ثبت شد قهیدق 5مدت ها بهاز آن کيهر 
موش با در  یاضطرابشبه رفتار و یحرکت یکل تیفعال یابيارز

 شهیش کي شاملاين دستگاه . شودانجام می بازفضای دستگاه 
نه مربع  به که است( متریسانت 15×  04×  04) کیلياکر
قرار  یمرکز مربع در شهر مو ش،يآزما یبرا. شده است میتقس

اند در طی شده پنجه چهاريی که با هاو تعداد مربعه داده شد
همچنین تعداد . [11] گیری شداندازه قهیدق 5زمان مدت

. دندرفتارهايی مانند نفافت و ايستادن روی پاهای عقب ثبت ش
درصد پاک  14محلول اتانول  باها دستگاه ش،يپس از هر آزما

 .برود نیاز بی قبل وانیح ازمانده  یتا آثار باق شدند
 

 ها و آنالیز آمارینحوه ارائه داده
 ±صورت میدانگین  ها بهنتايج حاصله برای هر گروه از داده

بدرای بررسدی اخدتلاف میدانگین     . اندخطای استاندارد بیان شده
طرفه استفاده های مختلف ابتدا از آنالیز واريانس يکیان گروهم

ها بدا هدم مجداز شدد، تسدت      شد و هرگاه که مقايسه بین گروه
در هر دو مرحله از . کولس استفاده شد-نیومن-تعقیبی استودنت

برای . دار درنفر گرفته شدبعنوان معنی > p 45/4  آنالیز، مقادير
افزارهدای  و طراحی تصاوير، از نرم انجام محاسبات، آنالیز آماری

 .برداری شدو مايكروسافت اکسل بهره 10اس نسخه اسپیاس
 

 هایافته

 ای شکل مرتفعنتایج ماز بعلاوه
ای شكل مرتفع در بررسی اثر ض اضطرابی در تست ماز بعلاوه
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منتول در مقايسه با گروه شاهد، کننده های مختلف دريافتگروه
همانطور . نشان داده شده است 1ن در نمودار ديازپام و بوسپیرو

میلیگرم   54منتول در دوز  شودالف مشاهده می1که در نمودار 
در موجب افزايش تعداد ورود به بازوی باز در  بر کیلوگرم

 های تحت تیمار در مقايسه با گروه شاهد و دوزهای موش
  منتول شده است گرم بر کیلوگرممیلی 144و  14، 14، 5

)45/4 (p < هرچند که در مقايسه با بوسپیرون و ديازپام اين ،
ب میزان 1در نمودار . < p) 45/4(افزايش معنی دار نبوده است 

زمان حضور در بازوی باز در تیمار با منتول در مقايسه با ديازپام 
و  54، 14، 14اثر دوزهای . و بوسپیرون نشان داده شده است

 ر مقايسه با گروه شاهد منتول د میلیگرم بر کیلوگرم 144
 .  > p) 45/4( دار بوده استمعنی

 

 
 

 
 

 
صورت هها بداده. در تست فضای باز( ج)و نفافت کردن ( ب)، ايستادن روی پای عقب ( الف)اثر منتول، بوسپیرون و ديازپام بر تعداد خطوط طی شده  -0 نمودار

 .> p 441/4دار با گروه شاهد با  تفاوت معنی: ***؛   > p 45/4 دار با گروه شاهد باعنیتفاوت م: *. اندخطای استاندارد نشان داده شده ±میانگین 

 (الف)

 (ب)

 (ج)
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 نتایج تست فضای باز
 نشان 1در نمودار تاثیر تیمار با منتول در تست فضای باز 

منتول  میلیگرم بر کیلوگرم  54تیمار با دوز . داده شده است
ايسه با دار تعداد خطوط طی شده در مقموجب کاهش معنی
، تعداد ايستادن > p) 45/4(( الف1نمودار )ساير دوزها گرديد 

، ديازپام و بوسپیرون 54های منتول بر روی پای عقب در گروه
دهد، اختلاف های ديگر کاهش را نشان میدر مقايسه با گروه

دار نبوده است با بوسپیرون و ديازپام معنی 54میان منتول 
 شده برای تعداد رفتار ثبت.  < p) 45/4(( ب1نمودار )

میلیگرم بر  54های تیمارشده با منتول کردن موشنفافت
در مقايسه با ساير دوزهای تجويز شده منتول به میزان  کیلوگرم

بر پايه اين . > p) 45/4(داری کاهش نشان داده است معنی
عنوان دوز موثر به میلیگرم بر کیلوگرم 54نتايج، دوز منتول 

ای شكل مرتفع مكانیسمی در تست ماز بعلاوهبرای بررسی 
 .انتخاب شد

 

 ضد اضطرابی منتولنتایج بررسی مکانیسمی اثر 
در بررسی مكانیسم دخیل در اثر ضد اضطرابی منتول، پیش 

ش معنی دار تعداد ورود به موجب کاه 144005تجويز وی 
در مقايسه با گروه  رونیبوسپ+ 144005 یوبازوی باز در گروه 

بوسپیرون شد و پیش تجويز فلومازنیل در موش های + سالین 
دار در ديازپام منجر به اثر کاهشی معنی+ گروه فلومازنیل 

 نمودار) > p) 45/4(ديازپام گرديد + مقايسه با گروه سالین 

های ديگر، زمان حضور در بازوی باز در گروهیازسو(. الف0
منتول،  + بوسپیرون، سالین + سالین   ديازپام، + سالین

 

 
 

 
صورت هها بداده. ای شكل مرتفعدر تست ماز بعلاوه(  ب)و زمان حضور در بازوی باز ( الف)اثر منتول، بوسپیرون و ديازپام بر تعداد ورود به بازوی باز  -2 نمودار

دار تفاوت معنی: #،  > p 441/4 دار با گروه شاهد باتفاوت معنی: ***،  > p 45/4 دار با گروه شاهد باوت معنیتفا: * .اندخطای استاندارد نشان داده شده ±میانگین 
 . > p 45/4 با  54با گروه منتول 

 (الف)

 (ب)
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 144005ديازپام و وی +  144005بوسپیرون، وی + فلومازنیل 
داری صورت معنیسالین به+ منتول در مقايسه با سالین + 

در   144005ی وپیش تیمار با . > p) 45/4(ت بیشتر بوده اس
داری بر کاهش تعداد منتول تاثیر معنی+ 144005 یووه گر

ورود به بازوی باز نداشته است در حالی که تجويز فلومازنیل در 
دار تعداد ورود منتول منجر به کاهش معنی+ گروه فلومازنیل 

تیمار با پیش(. ب0 نمودار) > p) 45/4( به بازوی باز گرديد
کاهش  يازپام منجر بهد+ فلومازنیل نیز در گروه فلومازنیل 

تعداد ورود به بازوی باز و زمان حضور در بازوی باز در مقايسه 
+  144005در گروه وی   .p) >45/4(د ديازپام ش+ با سالین 

منجر به  144005منتول تجويز وی +  144005ديازپام و وی 

ديازپام و سالین + دار در مقايسه با گروه سالین بروز تاثیر معنی
 .p) <45/4(گرديد منتول ن+ 
 

 بحث
در مطالعه حاضر تجويز منتول منجر به کاهش تعداد خطوط 

کردن در شده، تعداد رفتار ايستادن روی پای عقب و نفافتطی
همچنین در . های تحت تیمار گرديدتست فضای باز در موش

 54ويژه در دوز های شكل مرتفع منتول بوهتست ماز بعلا
 میلیگرم بر کیلوگرم موجب افزايش تعداد ورود به بازوی باز و

  که  پیشین مطالعه  يک   در. باز گرديد  بازوی  حضور درزمان 

 

 
 

 
در تست ماز (  ب)و زمان حضور در بازوی باز ( الف)تعداد ورود به بازوی باز : بررسی انتقال  گابائرژيک و سروتونرژيک در اثر ضداضطرابی منتول -4نمودار 

دار با تفاوت معنی: ***،   > p 45/4 دار با گروه شاهد بانیتفاوت مع: *. اندخطای استاندارد نشان داده شده ±صورت میانگین هها بداده. بعلاوه ای شكل مرتفع
 .> p 441/4گروه شاهد با 

 (الف)

 (ب)
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 یروز برا 1)تحت استرسورهای  11بالب سی  نر یها موش
قرار گرفته و  (استرس مزمن یروز برا 04استرس حاد و  جاديا

میلیگرم بر  144صورت گاواژ خوراکی با دوز هول را بمنت
ها در کیلوگرم دريافت نموده و پس از سی دقیقه رفتار موش

ای شكل مرتفع و شنای اجباری مورد های ماز بعلاوهتست
نتايج حاصله نشان دادند که تجويز منتول  .بررسی قرار گرفتند

ن های رفتاری و همچنیمنجر به کاهش اضطراب در تست
های سرمی اخذ شده از کاهش میزان سطح کورتیزول در نمونه

ها، مطالعه حاضر نیز همسو با اين يافته. [10] ها گرديدموش
های تیمار شده با تجويز داخل کاهش رفتار اضطرابی موش

های فضای باز و ماز بعلاوه ای شكل صفاقی منتول را در تست
ها، نتايج يک کارآزمايی براينعلاوه. مرتفع نشان داده است

بر اضطراب  ینعناع فلفل ی با اسانسدرمان حهيرابالینی بر تاثیر 
دهد که استنشاق نشان می یمبتلا به سندرم حاد کرونر مارانیب

دهنده آن منتول، منتون و اين اسانس که اجزای اصلی تشكیل
دار در میزان باشند منجر به کاهش معنیمنتیل استات می

 .[14] اضطراب در بیماران گرديد
تیمار با فلومازنیل نتايج حاصل از تجويز منتول پس از پیش

برای بررسی مكانیسم دخیل در اثرات  144005و وی 
اثرات دهنده ضداضطرابی آن در مطالعه حاضر نشان

آنتاگونیستی فلومازنیل بر خصوصیات ضد اضطرابی منتول در 
تجويز فلومازنیل، . ای شكل مرتفع بودتست ماز بعلاوه

های بنزوديازپینی، منجر به کاهش قابل آنتاگونیست گیرنده
توجه اثرات ضداضطرابی منتول گرديد، در حالی که تجويز وی 

 1روتونینی نوع های س، آنتاگونیست اختصاصی گیرنده144005
به نقش باتوجه. تأثیری بر اثرات ضداضطرابی منتول نداشت

های گابا در اضطراب و مشاهده اثرات ضداضطرابی در گیرنده
های مطالعه حاضر، همچنین بلوک اين تجويز منتول در موش

رسد، منتول احتمالا نفر میاثرات توسط تجويز فلومازنیل به
طريق مسیر انتقال گابائرژيک اثرات ضداضطرابی خود را از 

و  11همسو با اين يافته، مطالعه هال. اعمال نموده است
عنوان  بهرا منتول  ینقش عصبنیز  1440همكارانش در سال 

داده نشان  مهاری گابا یها کانال یانتخاب کننده ليتعد کي
تمايل  دادن شيافزاوسیله هگزارش شده است که منتول ب. است

های گابا آ را تقويت ی گابا آ پاسخ دهی گیرندههاگابا به گیرنده

                                                           
11

 BALB/c 
12

 Hall 

 . [11] می نمايد
اثرات ضدافسردگی  1411و همكارانش در سال  10ونگ

میلیگرم بر کیلوگرم در تست شنای اجباری  04منتول را در دوز 
 اين محققین همچنین اثرات. انددر موش سوری گزارش نموده

 حرکتی را در تجويز دوزهای کم منتول کاهش زمان بی
همراه با فلوکستین ( تجويز داخل معدی)میلیگرم بر کیلوگرم  5
. اندشرح داده( تجويز داخل صفاقی)میلیگرم بر کیلوگرم  5

 کي)با اندانسترون  یدرمانشیپهمچنین نشان دادند که 
 نیكوکولی، ب(سروتونینی رندهیگ یانتخاب اریبس ستیآنتاگون

 یرانتخابیغآنتاگونیست ) دوليو هالوپر (ی گابارقابت ستیآنتاگون)
منتول را  یاثر ضدافسردگ یتوجهطورقابلبه( 1دوپامینی  رندهیگ

 نیدرمقابل، پرازوس. در تست شنای اجباری معكوس نمودند
دی متیل-انو ( کيآدرنرژآلفا  رندهیگ ستیآنتاگون کي)

تاثیری بر اثرات ( حل گلوتاماتدر م ستیآگون) آسپارتیک اسید
گیری ها نتیجهبرپايه اين يافته. ضدافسردگی منتول نداشتند

شده است که منتول دارای پتانسیل ضدافسردگی است که از 
طريق تعديل مسیرهای انتقال گابائرژيک، سرتونرژيک و 

 تواند دوپامینرژيک اثرات ضدافسردگی را موجب شده و می
. [11]د برای بیماران افسرده تجويز شو عنوان درمان مكملبه

 تاثیر  144005در مطالعه حاضر، تجويز وی  ،ديگرازسوی
داری بر کاهش اثرات ضداضطرابی منتول در تست ماز معنی

ای شكل مرتفع نداشته است و بلوک اثرات منتول را بعلاوه
رسد که يک توجیه احتمالی برای نفر میهب. موجب نشده است

های سروتونینی تاثیرگذاری مهار گیرندهتواند عدمين يافته میا
 .نوع آ بر اثرات ضداضطرابی منتول در موش سوری باشد

مطالعات اهداف بیولوژيكی متعددی را برای اثرات 
. نمايندنورولوژيک منتول در سیستم اعصاب مرکزی مطرح می

 بر یمیکلس یهاکانال قيمنتول ازطرنشان داده شده است 
 همچنین اين مونوترپن  [11]گذارد یم ریتأث یعصب تیفعال
 نوع  نیسروتون رندهیگ کيکننده آلوسترليتعد کيعنوان به
های نیز مطرح شده است و اثرات مهاری آن بر گیرنده 0

رسد نفرمیبه .[10] شرح داده شده است 0سروتونینی نوع 
اند تاکنون انجام شده برپايه نتايج متفاوتی که از مطالعاتی که

بدست آمده، اظهار نفر دقیق در مورد مكانیسم اثرات 
 .باشدنورولوژيک منتول ممكن نمی

 

                                                           
13

 Wang 
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 گیرینتیجه
 آمدده پیشدنهاد   هدای بدسدت  مطالعه حاضر بر اسداس يافتده  

دهد که منتول دارای اثدرات ضداضدطرابی در مددل مدوش     می
رگابائرژيک های بنزوديازپینی و مسدی سوری بوده است و گیرنده

 بددودن دخیددل. باشددنددر اثددرات ضداضددطرابی آن دخیددل مددی 
های سروتونینی نوع يک آ در اثر ضد اضطرابی منتول در گیرنده

مطالعات بیشتر . ای شكل مرتفع مشخص نشده استماز بعلاوه
توانددد مكانیسددم دقیددق اثرگددذاری ضداضددطرابی منتددول و مددی

يک ضداضدطراب را   عنوانپتانسیل توسعه بیشتر اين ترکیب به
 .مشخص نمايند

 

 سپاسگزاری
هدای  تخصصی فناوریدانشگاه با حمايت مالی تحقیق اين 

 .انجام گرديده است نوين آمل
 

 

 ملاحظات مالی
پژوهشدی دانشدگاه    (گرنت)تحقیق از محل اعتبار ويژه اين 

 .انجام گرديده است های نوين آملتخصصی فناوری
 

 تعارض در منافع 
 .ن مقاله تعارض در منافع ندارندنويسندگان اي

 

 نقش نویسندگان
و نفارت بر  یطراح.: د.گ.ط وح.ا.مطالعه؛ م دهيا.: ط.ا.م

و  .ط.ا.مانجام مطالعه؛ .: د.گ.و ح. ط.ا.ممطالعه؛  یحسن اجرا
 .نگارش مقالهو  یآمار زیآنال .:د.گ.ح
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Abstract 
 

Background and Aim: Menthol is a monoterpene and the main component of essential oils of mint plants family. The 

sedative and anxiolytic effects of this compound have been reported, previously. However, mechanism of its anxiolytic 

action has not been elucidated. In this study, the effects of systemic administration of menthol in the open field test and 

elevated plus maze, also the possible mechanism of its anxiolytic effect in the elevated plus maze were investigated. 

Methods: In the first phase of this study, mice in 8 separate groups received doses of 5, 10, 20, 50 and 100 mg/kg of 

menthol, diazepam and buspirone 30 minutes before the behavioral tests to assess anxiety. Based on the results, 50 

mg/kg was determined as the effective dose of menthol. In the second stage, flumazenil as a benzodiazepine receptor 

antagonist and WAY 100635 as a serotonin receptor antagonist were applied to determine the underlying mechanism 

involved in the anxiolytic effect of menthol. 

Results: The present study showed that menthol, especially at the dose of 50 mg/kg, significantly reduced the number 

of lines, trimming and rearing behavior in the open field test, and increased the number of entries into the open arm and 

the time spent in the open arm, in the elevated plus maze (p < 0.05). Flumazenil administration reversed these effects in 

the elevated plus maze, whereas WAY100635 had no effect on it. 

Conclusion: Menthol exerts its anxiolytic effects in the mouse elevated plus maze through the benzodiazepine not 

serotonin pathway. 

‎ 

Keywords: Benzodiazepine, Serotonin, Flumazenil, GABA, Menthol 
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