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Abstract 

Biosensors are devices for measuring the amount of analyte and chemical and biological reactions, 

Introduction: Substance use disorders, especially those related to nicotine, pose a major public 

health issue, with adolescents being particularly susceptible to their negative impacts. This study 

investigated the potential anxiolytic and antidepressant properties of biotin in reducing the 

behavioral and neurobiological effects linked to nicotine withdrawal in adolescent rats. 

Materials and Methods: Sixty male Sprague-Dawley rats were administered nicotine followed by 

a withdrawal phase. Behavioral assessments were conducted using the open-field test, the elevated 

plus-maze test, and the forced-swimming test to evaluate anxiety and depressive behaviors post-

withdrawal. 

Results: Findings indicated that nicotine withdrawal exacerbates symptoms of anxiety and 

depression. Treatment with biotin, especially at higher doses, significantly mitigated these 

withdrawal-related behavioral changes. 

Discussion: The results of this study imply that biotin may hold significant therapeutic promise for 

reducing the negative effects associated with nicotine withdrawal, particularly anxiety and 

depression. Considering the intricate neurobiological mechanisms involved in withdrawal 

symptoms, biotin’s capacity to influence key signaling pathways, including serotonin metabolism, 

neuroinflammation, and oxidative stress, could offer a comprehensive treatment strategy. 

Keywords: adolescents, nicotine withdrawal, anxiety, depression, cortex. 
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های بررسی اثرات بیوتین بر اضطراب و افسردگی ناشی از ترک نیکوتین در موش

 صحرایی نوجوان

 *2،1مرتضی حیدری

 

 ، کابل، افغانستان.)ص(النبیینمرکز تحقیقات علوم طبی، پوهنتون خاتم

 ، کابل، افغانستان. )ص(النبییندیپارتمنت بیولوژی و میکروبیولوژی، پوهنتون خاتم

 0093707927247شماره تماس:    sadramurtaza@gmail.com: مرتضی حیدری. نویسنده مسئول

 ___________________________________________________________________ 

 چکیده

خصوص در توجهی در جامعه است و نوجوانان بهسوء مصرف مواد، به ویژه مصرف نیکوتین، معضل قابل :مقدمه

باشند. این مطالعه به بررسی اثرات بالقوه ضد اضطراب و ضد افسردگی پذیر میآسیببرابر عوارض جانبی آن 

 .های صحرایی نوجوان پرداخته استبیوتین در کاهش تغییرات رفتاری مرتبط با ترک نیکوتین در موش

ر گرفتند سر موش صحرایی نر از نژاد اسپراگ داولی تحت تزریق نیکوتین قرا 60در این تحقیق،  :هامواد و روش

های رفتاری شامل میدان باز، پلس میز و شنای و سپس ترک نیکوتین را تجربه کردند. پس از این فرآیند، ارزیابی

 .اجباری انجام شد تا رفتارهای اضطرابی و افسردگی مورد سنجش قرار گیرد

کند. درمان با بیوتین، به نتایج نشان داد که ترک نیکوتین علائم رفتاری اضطراب و افسردگی را تشدید می :نتایج

 .دهدتوجهی این تغییرات رفتاری ناشی از ترک را کاهش میطور قابلویژه در دوزهای بالاتر، به

توجهی برای کاهش عوارض دهد که بیوتین ممکن است پتانسیل قابلاین مطالعه نشان می :گیریبحث و نتیجه

های عصبی سردگی داشته باشد. با توجه به مکانیسمجانبی مرتبط با ترک نیکوتین، به ویژه اضطراب و اف

دهند، توانایی بیوتین در تعدیل مسیرهای سیگنالینگ ای که علائم ترک را زیرساخت قرار میشناختی پیچیدهزیست

تواند یک رویکرد درمانی چندوجهی ارائه حیاتی مانند متابولیسم سروتونین، التهاب عصبی و استرس اکسیداتیو می

 دهد.

 صحرایی. نوجوانان، ترک نیکوتین، اضطراب، افسردگی، موش های کلیدی:واژه
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 . مقدمه1

عنوان یک نگرانی سوء مصرف مواد در نوجوانان به

حیاتی برای سلامت عمومی جهانی پدیدار شده است 

های تحقیقاتی (، که نیازمند ارزیابی مجدد اولویت1)

ف مواد در است که از لحاظ تاریخی بر الگوهای مصر

ای از این بزرگسالان متمرکز بوده است. شواهد فزاینده

تغییر پارادایم با برجسته کردن تغییرات فیزیولوژیکی 

(. 2کند )متمایز در نوروبیولوژی نوجوانان پشتیبانی می

نوجوانی مرحله رشدی است که با تغییرات غدد 

بیولوژیکی -ریز، روانی اجتماعی و عصبیدرون

. این تغییرات عصبی رشدی (3) شودمشخص می

های خاص نوجوانان ارتباط نزدیکی با تجلی ویژگی

دارد، مانند افزایش تمایل به آزمایش چیزهای جدید 

ویژه های مواد، به( و شروع آزمایش4و رفتار پرخطر )

(. قرار گرفتن در معرض نیکوتین در 5با نیکوتین )

کند دوران نوجوانی رشد عصبی معمولی را مختل می

های عصبی مرتبط با مسیر دهندهو آزادسازی انتقال

( و در نتیجه منجر به نقایص 6دهد )پاداش را تغییر می

مداوم شناختی و افزایش حساسیت به اختلالات 

مدت در (. قرار گرفتن طولانی7شود )خلقی می

تواند منجر به معرض نیکوتین در دوران نوجوانی می

دهی و رفتار عصبی شود که تغییرات دائمی در سیگنال

العمر در برابر پذیری مادامطور بالقوه منجر به آسیببه

ویژه پس ( و تشدید اضطراب و افسردگی، به2اعتیاد )

. این وضعیت با اختلال در (8) شوداز ترک می

متابولیسم سروتونین، التهاب، تغییرات در فاکتور 

یب و افزایش آس (BDNF) نوروتروفیک مشتق از مغز

(. تا به امروز، چندین 9اکسیداتیو در مغز مرتبط است )

رویکرد دوایی برای جلوگیری یا کاهش اثرات منفی 

وابستگی به نیکوتین و ترک به کار گرفته شده است 

(. با این حال، نیاز فوری به یک روش مصئون، 10)

قابل تحمل و مؤثر وجود دارد. در این راستا، نقش 

اختلالات عصبی به خوبی ثابت ها در تداوی ویتامین

 .(11)شده است 

شود، یک نیز نامیده می B7 بیوتین که ویتامین

ویتامین رایج محلول در آب است که در غذاهای 

شود. این ویتامین به عنوان یک مختلف یافت می

کند که کوانزایم برای کاربوکسیلازهای مهم عمل می

های نقش اساسی در متابولیزم انرژی و سنتز اسید

نوان چرب دارند. بیوتین با دوز بالا و درجه داویی به ع

کننده سیستم یک روش بالقوه برای امراض دمیلینه

عصبی مرکزی مانند مولتیپل اسکلروزیس ثانویه مورد 

(. از سوی دیگر، 13و  12مطالعه قرار گرفته است )

تواند منجر به چندین اختلال عصبی کمبود بیوتین می

 ،14ی، نوسانات خلقی، انسفالوپاتی )از جمله افسردگ

(، آتاکسی، تأخیر رشد، هیپوتونی، تشنج و نقص 15

(. علاوه بر این، بیوتین اثر 16حسی و حرکتی شود )

ده محافظتی در برابر استرس اکسیداتیو در مغز نشان دا

(. 18(، به ویژه در اختلالات عصبی )17است )

ک ه ویژه ترتحقیقات در مورد اثرات بیوتین بر مواد، ب

 نیکوتین، محدود است. بنابراین، این مطالعه با هدف

بررسی اثرات ضد اضطراب و ضد افسردگی بیوتین 

های صحرایی در معرض نیکوتین در دوران در موش

 .نوجوانی و تجربه ترک اعتیاد در بزرگسالی انجام شد
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 ها. مواد و روش2

 . حیوانات1-2

ز نژاد اسپراگ موش صحرایی نر ا 60در این مطالعه، 

از مرکز  (PND 20) روز پس از تولد 21با سن   داولی

ها تهیه شد. موش )ص(حیوانات پوهنتون خاتم النبیین 

های پلکسی حیوانی در قفس 4تا  3های در گروه

شده با دمای روباز قرار گرفتند و در یک محیط کنترل

این  .شدند نگهداری گرادسانتی درجه 22 ± 2

ساعته  12ک چرخه نور تا تاریکی ها تحت یموش

صبح فعال  6قرار داشتند که در آن، نورها در ساعت 

شدند. جیره استندارد لابراتواری از شرکت جوانه می

 الیاف ٪25خراسان )مشهد، ایران( تأمین شد که شامل 

. بود چربی ٪10 و پروتئین ٪19 خنثی، شوینده

 در نیآشامید آب به آزادانه طور به هاموش همچنین،

کلیه مراحل این  .داشتند دسترسی آزمایشی دوره طول

نات تحقیق مطابق با راهنمای مراقبت و استفاده از حیوا

 ( انجام شد.19تجربیوی )

 . روش اجرا2-2

آلمان  Merck KGaA نیکوتین و بیوتین از شرکت

)محلول  %9/0خریداری شد و در محلول نمکی 

نهایی برای های کلرید سدیم( حل گردید تا محلول

طور ها بهآماده شود. موش (.i.p) تزریق داخل صفاقی

تصادفی در شش گروه آزمایشی مستقل تقسیم شدند 

 :حیوان بود، به شرح زیر 10که هر کدام شامل 

)کنترل(: این گروه آب آشامیدنی معمولی  1گروه 

دریافت نمود و روزانه به صورت داخل صفاقی 

 2گروه  .کردندیمحلول نورمال سالین دریافت م

نیکوتین  های این گروه روزانه)ترک نیکوتین(: موش

(. 9شدند )گرم بر کیلوگرم تزریق میمیلی 2با دوز 

ها بیوتین را از های این گروه: موش5تا  3های گروه

و  100، 10طریق گاواژ خوراکی در سه دوز مختلف 

دقیقه قبل از تزریق  30گرم بر کیلوگرم میلی 500

گرم بر کیلوگرم به صورت داخل میلی 2ین )نیکوت

صفاقی( دریافت کردند. دوزهای بیوتین بر اساس 

کیلوگرمی  70مقادیر توصیه شده برای یک انسان بالغ 

محاسبه شد و سپس با توجه به اندازه بدن متابولیک 

: به این گروه 6(.  گروه 21، 20ها تنظیم گردید )موش

گرم بر کیلوگرم( به میلی 500بالاترین دوز بیوتین )

مداخلات به صورت  .صورت داخل صفاقی داده شد

پس  41پس از تولد تا روز  21یک بار در روز از روز 

های درمانی، از تولد انجام شد. پس از تکمیل پروتکل

ای مشاهده بدون ها وارد یک دوره سه هفتههمه گروه

(. این 9پس از تولد( شدند ) 63تا  42مداخله )از روز 

ها و مدت درماندوره برای ارزیابی اثرات طولانی

نظارت بر علائم ترک که ممکن است به دنبال قطع 

 نیکوتین رخ داده باشد، طراحی شده است.

 های رفتاری. ارزیابی3-2

های رفتاری پس از دوره مشاهده بدون دارو، ارزیابی

، آزمون (OFT) انجام شد که شامل آزمون میدان باز 

بود.  (FST) و تست شنای اجباری  (EPM)پلس میز 

دقیقه  30قبل از انجام آزمایش، همه حیوانات حداقل 

با محیط آزمایشی سازگار شدند تا استرس کاهش یابد 

 .و اطمینان حاصل شود که در محیط راحت هستند

ها، برای ارتقای رفتار اکتشافی طبیعی در طول آزمایش
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آزمایش پلس طور خاص تنظیم شد: برای نور محیط به

لوکس و برای آزمایش در  150میز، نور به میزان 

لوکس تنظیم گردید. این  40فضای آزاد به میزان 

کالیبراسیون دقیق شرایط نور به ایجاد فضای مناسب 

برای ارزیابی رفتارهای مرتبط با اضطراب کمک 

برای به حداقل رساندن خطر آلودگی متقابل  .کندمی

های ها، موشداده و اطمینان از یکپارچگی

هایی نگهداری شده قبلی جدا از موشآزمایش

شدند که هنوز در طول جلسات آزمایشی مورد می

ها، آزمایش قرار نگرفتند. علاوه بر این، بین آزمایش

درصد  10های رفتاری کاملا با محلول اتانول دستگاه

مانده که ضدعفونی شد تا هرگونه محرک بوی باقی

 .ها تأثیر بگذارد، از بین برودتار موشتواند بر رفمی

 . آزمون میدان باز1-3-2

طور یک ارزیابی رفتاری است که به آزمون میدان باز

معمول برای سنجش رفتارهای احساسی مرتبط با 

شود. در این آزمایش، ترس در جوندگان استفاده می

ها در یک محوطه بزرگ و محصور قرار موش

مناطق مرکزی و محیطی تقسیم گیرند که معمولاً به می

، مدت زمانی که جوندگان در OFT (.  در22شود )می

کنند، یک شاخص رایج برای مرکز میدان سپری می

تری سطوح اضطراب است؛ به این معنا که زمان کوتاه

شود، با اضطراب بالاتر همراه که در مرکز سپری می

است. از سوی دیگر، کاوش بیشتر در ناحیه مرکزی 

دهنده اضطراب کمتر و تمایل بیشتر به رفتار ننشا

در  OFT(. در این مطالعه، 25-23اکتشافی است )

متر سانتی 40در  100در  100فضای مربعی به ابعاد 

در  20ربع مساوی  25ساخته شده از مواد مات و به 

متری انجام شد. هر موش در مرکز میدان سانتی 20

تا این محیط قرار داشت و پنج دقیقه فرصت داشت 

ها، از جمله جدید را کشف کند. فعالیت حرکتی آن

مدت زمان صرف شده در نواحی مرکزی و محیطی 

افزار ردیابی ویدیویی ثبت و (، با استفاده از نرم9)

 تجزیه و تحلیل شد.

 . آزمون پلس میز2-3-2

، اثرات ضد اضطراب بیوتین با استفاده از OFTپس از 

EPM  .ارزیابی شدEPM آزمون شناخته شده برای  یک

ارزیابی رفتارهای شبه اضطرابی و فعالیت حرکتی 

است. این آزمایش دارای یک پلت فرم به شکل مثبت 

است که از سطح زمین بلند شده است، با دو بازوی 

مخالف که باز مانده و دو بازوی دیگر توسط دیوارها 

محصور شده اند. حیوان در ناحیه مرکزی پیچ و خم 

گیرد و به آن امکان دسترسی به ر کم قرار میتحت نو

دهد. رفتارهای حیوان با تمرکز هر یک از بازوها را می

های بر زمان صرف شده در هر بازو و تعداد ورودی

شود. این آزمایش انجام شده در طول پنج دقیقه ثبت می

کند، بر روی رفتار معمولی جوندگان سرمایه گذاری می

دهند ه را برای ایمنی ترجیح میکه عموما فضاهای بست

های ناآشنا نیز کنجکاوی و در عین حال نسبت به محیط

توان با دهند. در نتیجه، سطح اضطراب را مینشان می

مقایسه مدت زمان صرف شده در بازوهای باز با 

بازوهای بسته استنباط کرد. حیواناتی که سطح 

ش اضطراب کمتری دارند، بیشتر در بازوهای باز کاو

هایی که سطح اضطراب کنند، در حالی که آنمی
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مانند بالاتری دارند عمدتاً در بازوهای بسته باقی می

شامل یک دستگاه به شکل  EPM(. در این مطالعه، 26)

 50بعلاوه ساخته شده از چوب خاکستری مات بود که 

سانتی متر بالاتر از سطح زمین نصب شده بود. بازوهای 

سانتی متر  40هایی به ارتفاع محصور شده با دیوار

طراحی شده بود تا به حیوانات احساس امنیت بدهد. 

هر موش به طور جداگانه در مرکز ماز قرار داده شد تا 

دقیقه به  5به یکی از بازوهای باز دسترسی پیدا کند و 

ها فرصت داده شد تا محیط را کشف کنند. در این آن

که صرف کردند ها بر اساس مدت زمانی مدت رفتار آن

های باز و بسته ثبت و تجزیه و و تعداد کل ورودی

تحلیل شد. زمان سپری شده و نفوذ بازو بر اساس 

 لحظه قرار گرفتن کامل حیوان در بازو ثبت شد.

 . آزمون شنای اجباری3-3-2

در آزمون شنای اجباری، جوندگان در ظرفی پر از آب 

کنند. زمان  توانند از آن فرارگیرند که نمیقرار می

صرف شده در حالت ایستاده )شنا( همراه با زمان فعال 

تحرکی بیشتر به عنوان شود. بی)شنا یا مبارزه( ثبت می

شود، ای از ناامیدی رفتاری در نظر گرفته مینشانه

های افسردگی مشاهده شده در انسان مشابه حالت

های (.  در این مطالعه، حیوانات در استوانه27)

 و گرادسانتی درجه 24±2پر از آب با دمای  ایشیشه

ر داده شدند. قرا شنا ارتقای برای مترسانتی 30 عمق

آزمون دو جلسه شنا انجام شد: اولین جلسه یک پیش

ای برای سازگاری حیوانات با محیط بود، دقیقه 15

 24ای بود، دقیقه 5سپس جلسه دوم که یک آزمایش 

، 28ها انجام شد )نساعت بعد برای ارزیابی رفتار آ

ساعته برای ارزیابی سازگاری و  24(. این فاصله 29

شده در طول زمان تکرارپذیری رفتارهای مشاهده

طراحی شده است. در طول آزمایش، هر حیوان با 

دقت در آب قرار داده شد و اجازه داده شد آزادانه در 

مخزن شنا کند. مدت زمان شنا کردن فعال، مبارزه و 

دقیقه با استفاده از دوربین  5به مدت  حرکتیبی

ها خارج فیلمبرداری ثبت شد. پس از هر جلسه، موش

دقیقه گرم  30شدند، خشک شدند و به مدت 

داشته شدند و سپس برای بقیه آزمایش به قفس نگه

 خود بازگردانده شدند.

 های آماری. تحلیل4-3-2

 افزارها با استفاده از نرمتجزیه و تحلیل داده

GraphPad Prismهای آماری مورد انجام شد. روش

طرفه و سپس آزمون استفاده شامل آنالیز واریانس یک

 خطای ±تعقیبی توکی بود. نتایج به صورت میانگین 

ن برای تعیی  .اندارائه شده  (SEM) میانگین استاندارد

 α=  05/0داری داری آماری، از سطح معنیمعنی

درصد مطابقت  95مینان استفاده شد که با فاصله اط

ایسه دارد. نتایج گروه نیکوتین با نتایج گروه کنترل مق

تایج شد، در حالی که نتایج گروه نیکوتین + بیوتین با ن

 گروه نیکوتین مقایسه گردید.

 . نتایج3

اثرات بیوتین بر رفتارهای شبیه به اضطراب  .1-3

 ناشی از نیکوتین

نیکوتین قرار  هایی که تحت ترکدر این مطالعه، موش

گرفتند، رفتارهای شبه اضطرابی آشکاری از خود نشان 
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توجه اکتشاف ویژه در کاهش قابلدادند. این رفتارها به

و در عوض  ناحیه مرکزی در طول آزمون میدان باز

افزایش کاوش در ناحیه محیطی مشهود بود )شکل 

دهنده افزایش سطوح اضطراب ها نشان(. این یافته1

تیمار با بیوتین  .ت تحت ترک نیکوتین استدر حیوانا

طور گرم بر کیلوگرم بهمیلی 500و  100در دوزهای 

توجهی اکتشاف ناحیه مرکزی را بهبود بخشید، در قابل

حالی که اکتشاف ناحیه محیطی کاهش یافت )شکل 

دهند که بیوتین ممکن است (. این نتایج نشان می1

اهش رفتارهای کننده در کعنوان یک عامل تسهیلبه

های اضافی با استفاده از ارزیابی .اضطرابی عمل کند

تأیید کرد که حیوانات ترک نیکوتین  آزمون پلس میز

توجهی رفتار شبه اضطرابی را افزایش طور قابلبه

توجه در زمان صرف دادند. این افزایش با کاهش قابل

شده در بازوهای باز و افزایش زمان صرف شده در 

سته مشخص شد. علاوه بر این، حیوانات بازوهای ب

توجهی در ورود به تحت ترک نیکوتین کاهش قابل

بازوی باز و افزایش ورودی به بازوی بسته در مقایسه 

ذکر است (. قابل2با گروه کنترل نشان دادند )شکل 

گرم بر میلی 500و  100که دوزهای بالاتر بیوتین )

رهای توجهی این رفتاطور قابلکیلوگرم( به

گونه را کاهش دادند. این تأثیرات مثبت با اضطراب

تر در تر در بازوهای باز، زمان کوتاهزمان طولانی

بازوهای بسته، و افزایش ورودی به بازوهای باز و 

های بازوی بسته در مقایسه با گروه کاهش ورودی

 (. 2نیکوتین تجلی یافتند )شکل 

سردگ .۲-۳ شی از ترک اثرات بیوتین بر رفتارهای اف ی نا
 نیکوتین

ترک نیکوتین با افزایش   در آزمون شنای اجباری

وضوح با رفتارهای شبه افسردگی مرتبط بود. این امر به

ن حرکتی، و زماتوجه زمان مبارزه، افزایش بیکاهش قابل

ل حرکتی در مقایسه با گروه کنترل نشان داده شد )شکبی

ر ترک نیکوتین بدهنده تأثیر منفی (. این نتایج نشان3

ر تیمار با بیوتین د .ها استرفتارهای افسردگی در موش

طور گرم بر کیلوگرم بهمیلی 500و  100دوزهای 

ن توجهی زمان مبارزه را بهبود بخشید. همچنین، ایقابل

حرکتی در حرکتی و زمان بیتیمار باعث کاهش بی

طور کلی، این (. به3مقایسه با گروه نیکوتین شد )شکل 

عنوان دهند که بیوتین ممکن است بهها نشان مییافته

یک مداخله مؤثر در کاهش رفتارهای افسردگی ناشی از 

ترک نیکوتین عمل کند و این موضوع نیاز به تحقیقات 

 های دقیق آن دارد.بررسی مکانیزمبیشتری برای 

 
. ارزیابی رفتارهای مرتبط با اضطراب. )الف( زمان 1شکل 

احیه مرکزی جعبه میدان باز؛ و )ب( مدت زمان صرف شده در ن

ها های آزمایشی. دادههای محیطی گروهاکتشاف حیوانات در بخش

داری با شوند. تفاوت معنیارائه می SEM ±به صورت میانگین 

p<0.001 در مقایسه با گروه کنترول، و ***p<0.01 و ++

p<0.001ایسه با گروه نیکوتین مشاهده شد.+++ در مق 
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. ارزیابی رفتارهای مرتبط با اضطراب. )الف( مدت زمان 2کل ش

صرف شده در آغوش باز سکو؛ )ب( مدت زمان اکتشاف حیوانات 

( ورود کل بازوی D( ورودی باز کل؛ و )Cدر مناطق محصور؛ )

ها به صورت های آزمایشی مختلف ثبت شد. دادهبسته در گروه

لیل آماری تفاوت شوند. تجزیه و تحارائه می SEM ±میانگین 

*** در مقایسه با گروه وسیله نقلیه و p<0.001داری را با معنی

p<0.05+ ،p<0.01 و ++p<0.001قایسه با گروه +++ در م

 نیکوتین نشان داد.

. ارزیابی رفتارهای شبه افسردگی. )الف( زمان مبارزه 3شکل 

حیوان برای بقا در آب؛ ب( مدت زمان بی حرکتی، که به زمانی 

کند. و ره دارد که حیوان به طور فعال برای نجات خود شنا نمیاشا

های آزمایشی مختلف. داده )ج( مدت زمان شنای معمولی در گروه

داری با شوند. تفاوت معنیارائه می SEM ±ها به صورت میانگین 

p<0.001 در مقایسه با گروه وسیله نقلیه و ***p<0.01 و ++

p<0.001نیکوتین مشاهده شد. +++ در مقایسه با گروه 

 . بحث4

تواند نیکوتین، یک آلکالوئید اصلی در تنباکو، می

استرس اکسیداتیو را تحریک کند و سطوح انتقال 

های عصبی را تعدیل کند، که با اضطراب و دهنده

(. علاوه بر این، 33اختلالات افسردگی مرتبط است )

قطع مصرف نیکوتین با افزایش رفتار شبه اضطرابی و 

(. اگرچه 33، 9بروز علائم افسردگی مرتبط است )

های طور مؤثر مدلهای درمانی متعددی بهپروتکل

های ترک نیکوتین را با استفاده از دوزها و برنامه

(، این مطالعه به 36-34اند )تجویز متفاوت ایجاد کرده

گرم بر میلی 2طور خاص از طریق تزریق روزانه 

روز باعث ترک نیکوتین  21کیلوگرم نیکوتین در طول 

شد. این رژیم دوز خاص به دلیل اثربخشی نشان داده 

( انتخاب شد، جایی که 9شده آن در مطالعه قبلی ما )

ما به طور مداوم علائم ترک قابل اعتماد و تغییرات 

رفتاری قابل توجه را مشاهده کردیم. نتایج میدان باز 

ن نشان داد که حیوانات به طور قابل توجهی زما

کمتری را در ناحیه مرکزی میدان باز پس از خروج 

نیکوتین در مقایسه با گروه وسیله نقلیه سپری کردند 

دهد که حیوان تمایل دارد (. این نشان می2A)شکل 

زمان بیشتری را در نواحی پیرامونی بگذراند و از 

کند، که نشان کاوش آزادانه در فضاهای باز اجتناب می

از اضطراب و استرس است  دهنده سطوح بالاتری

(. در مرحله بعدی، آزمون پلس میز انجام شد و 37)

نتایج به طور مداوم سطوح بالاتری از اضطراب را در 

(. این 3افراد تحت ترک نیکوتین نشان داد )شکل 

گیری از کاهش زمان اکتشاف حیوانات در نتیجه
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ها در فضاهای تر آنبازوهای باز و حضور طولانی

(. علاوه بر این، نتایج آزمون 38شود )ی میبسته ناش

دهد که ترک نیکوتین تلاش شنایی اجباری نشان می

حیوانات را برای جلوگیری از غرق شدن در استخر 

دهد. این با کاهش زمان صرف شده برای کاهش می

مبارزه در آب مشهود بود که نشان دهنده پریشانی 

تحقیقات  (. تاکنون، نتایج ما با4روانی است )شکل 

گیری از قرار دهد کنارهقبلی مطابقت دارد که نشان می

گرفتن در معرض نیکوتین مزمن منجر به 

شود که باعث افزایش های عصبی میسازگاری

اضطراب و رفتارهای شبه افسردگی در جوندگان 

(. با توجه به شواهد قوی برای اثرات 39، 8شود )می

(، هدف ما 40مثبت بیوتین بر اضطراب و افسردگی )

تواند از عوارض این بود که تعیین کنیم آیا بیوتین می

رفتاری ناشی از ترک نیکوتین جلوگیری کند یا آن را 

کاهش دهد. برای رسیدن به این هدف، بیوتین به 

صورت خوراکی قبل از تزریق نیکوتین در نوجوانی 

تجویز شد و بعدها در بزرگسالی، مطالعاتی در مورد 

سردگی انجام شد. نکته مهم، نتایج این اضطراب و اف

مطالعه نشان داد که پیش تیمار با بیوتین به طور قابل 

توجهی رفتار اکتشافی را در ناحیه مرکزی بهبود 

را  OFTبخشید در حالی که کل زمان اکتشاف در 

(. علاوه بر 2نسبت به گروه کنترل کاهش داد )شکل 

تری در طولانی این، پیش تیمار با بیوتین منجر به زمان

 EPMتری در بازوهای بسته بازوی باز و زمان کوتاه

(. با توجه به 3در مقایسه با گروه کنترل شد )شکل 

تواند اینکه نوسانات در عوامل محیطی، مانند دما، می

به طور قابل توجهی بر سیستم پاسخ به استرس در 

(، ما یک مرحله 42، 41جوندگان تأثیر بگذارد )

ساعت قبل از ارزیابی  24دقیقه ای را  15آشنایی 

رفتاری در آزمون شنای اجباری وارد کردیم. این 

ها به روش آزمایش و مرحله برای عادت دادن موش

ها را در مرحله دهد تا رفتار واقعی آنبه ما اجازه می

آزمایش اصلی ثبت کنیم. نکته قابل توجه، پیش 

تر، عدم تحرک درمانی با بیوتین با زمان مبارزه طولانی

تر شنا در گروه آزمون شنای کمتر و مدت زمان طولانی

(. 4اجباری در مقایسه با گروه کنترل همراه بود )شکل 

درک این نکته مهم است که کاهش فعالیت بدنی 

معمولا نشان دهنده رفتاری شبیه به اضطراب است تا 

افسردگی. برای مثال، ورود کمتر به بازوهای باز پلس 

اهش حرکت در میدان باز ممکن است نشان میز و ک

(. در 44، 43دهنده سطوح بالای اضطراب باشد )

مقابل، آزمون شنای اجباری در درجه اول رفتار شبه 

های طولانی کند که در آن دورهناامیدی را ارزیابی می

شود. این حرکتی نشانه افسردگی در نظر گرفته میبی

زا غیرقابل رسآزمایش پاسخ حیوان به یک عامل است

حرکتی نشان دهنده کند و بیگیری میاجتناب را اندازه

(. مطابق با تفاسیر 46، 45فقدان انگیزه فرار است )

Lucki ( الگوهای مختلف رفتارهای 47و همکاران ،)

فعال مانند شنا و مبارزه مشاهده شده در آزمون شنای 

دهد که سیستم سروتونرژیک ممکن اجباری نشان می

ر اثرات ضد افسردگی مانند بیوتین نقش داشته است د

تواند به دهد که بیوتین میباشد. این نتایج نشان می

طور موثری اضطراب و افسردگی مرتبط با ترک 
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ویژه در ها بهنیکوتین را تسکین دهد. اگرچه این یافته

ها جدید هستند، اما زمینه پرهیز از نیکوتین در موش

دهد دارند که نشان میبا ادبیات موجود مطابقت 

های غذایی ممکن است تأثیر مفیدی بر مکمل

(. دو 49، 48رفتارهای مرتبط با اضطراب داشته باشد )

 در محلول هایویتامین –ها گروه اصلی از ریز مغذی

برای عملکرد  -( و مواد معدنی B گروه وتامین) آب

ها از طریق چهار شناختی بهینه بسیار مهم هستند. آن

گذارند: یزم کلیدی بر عملکرد شناختی تأثیر میمکان

تولید انتقال دهنده عصبی، تغییر فعالیت گیرنده، تأثیر 

بر غشای عصبی و نیازهای انرژی مغز، و مشارکت در 

ها با (. این ریزمغذیHCyمتابولیسم هموسیستئین )

مشارکت در متابولیسم انرژی حجرات گلیال و 

های عصبی و قال دهندهها، حمایت از سنتز انتنیورون

حفظ فعالیت پمپ آیونی در غشاها، مستقیما از 

کنند. حتی کمبودهای عملکرد شناختی حمایت می

تواند منجر به علائم غیر اختصاصی شود که جزئی می

های گروه کند. ویتامینعملکرد شناختی را مختل می

B از جمله بیوتین، به عنوان کوفاکتور برای عملکرد ،

( با بیوتین به 50ری و محافظت از انزایم )مایتوکند

عنوان کوانزایم برای کاربوکسیلازها عمل ویژه به

تواند فعالیت این (. کمبود بیوتین می51کند )می

ها را کاهش دهد. علاوه بر این، افزایش مصرف انزایم

بیوتین با بروز کمتر علائم افسردگی مرتبط است 

(، یک MgBیزیم )(. علاوه بر این، بیوتینات من48)

کمپلکس جدید بیوتین، بهبود قابل توجهی در 

رفتارهای اضطراب مانند و اختلالات شناختی در 

های حیوانی در معرض نوروتوکسین پروپیونیک مدل

(. علاوه بر این، بیوتین 52اسید نشان داده است )

ها علائم روان را در افراد افسرده همراه با پروبیوتیک

(. نقش متابولیکی بیوتین و اثرات 53بخشد )بهبود می

درمانی بالقوه آن در امراض مختلف ممکن است به 

طور غیرمستقیم بر اختلالات خلقی و اضطرابی نیز 

 (.54تأثیر بگذارد )

 گیرینتیجه

دهد که ترک در نتیجه، نتایج ایین مطالعه نشان می

نیکوتین اضطراب و رفتارهای شبه افسردگی را تشدید 

وه بر این، مکمل بیوتین، قبل از قرار کند. علامی

 گرفتن در معرض نیکوتین، بروز علائم افسردگی مانند

ز گردد که تجویدهد. بنابراین، پیشنهاد میرا کاهش می

بیوتین یک رویکرد مصئون، مقرون به صرفه و موثر 

برای جلوگیری یا حداقل کاهش عوارض شناختی 

ت. تحقیقات مرتبط با ترک نیکوتین در نوجوانان اس

بیشتری برای روشن شدن اینکه چگونه بیوتین 

 تواند تغییرات بیوشیمیایی ناشی از خروج نیکوتینمی

در سطوح گیرنده و آبشار سیگنالینگ را معکوس کند، 

 مورد نیاز است.
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