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Effet neuroprotecteur de la mélatonine sur les troubles affectifs et cognitifs induits par des injections 
intrapéritonéales chroniques ou par une injection intracérébrale unique d’aluminium chez le rat Wistar mâle 

  Résumé: 
L'aluminium (Al) est un agent très répandu dans la nature et le métal le plus abondant connu pour sa neurotoxicité. Il affecte diverses régions du cerveau 
et provoque de nombreuses anomalies neuropathologiques et neurocomportementales ainsi qu'un stress oxydatif (SO). À l'inverse, la mélatonine (MEL) 
est considérée comme une substance antidépresseur, anxiolytique et protège les neurones du SO. La présente étude vise à évaluer les effets 
neuroprotecteurs de la MEL à 4 mg/kg vis-à-vis la neurotoxicité de l’Al administré de manière chronique par voie intrapéritonéale pendant huit semaines à 
une dose de 1 mg/kg ou par une injection intracérébrale unique de 2 μl d’AlCl3  pour une dose de 2 mg/kg au niveau de l’hippocampe droit chez les rats 
Wistar mâles.  Après l’analyse des tests comportementaux, des marqueurs du SO et des modifications morphologiques dans la CA3 de l’hippocampe, nous 
avons montré que la MEL exerce des propriétés anxiolytiques et antidépresseurs, exerce des effets positifs sur la mémoire et l’apprentissage, réduit le SO 
au niveau de l’hippocampe et améliore le nombre de cellules pyramidales de l’hippocampe des groupes traités par la MEL et l’Al par rapport aux rats 
traités avec l’Al seul soit chroniquement par voie intrapéritonéale ou aigûment par voie intracérébrale, ce qui dépeint son action protectrice. 
En conclusion, la MEL :
• Exerce à la fois des effets anxiolytiques et antidépresseurs ;
• Améliore les propriétés cognitives en comparant à l’Al seul ;
• Réduit les niveaux de LPO et de NO et rétablit l’activité de la SOD au niveau de l’hippocampe ;
• Améliore les altérations histologiques constatées au niveau de l’hippocampe chez les rats traités par l’Al. 
Mots clés : Aluminium, Mélatonine, Dépression, Anxiété, Mémoire, Stress oxydatif

  Abstract: 
Aluminum (Al) is a very common agent in nature and the most abundant known for its neurotoxicity. It affects various regions of the brain and causing
many neuropathological and neurobehavioral abnormalities as well as oxidative stress (OS). Conversely, melatonin (MEL) has been considered as an
antidepressant, anxiolytic substance and protects neurons from OS. The aim of this study was to evaluate the neuroprotective effects of MEL at 4 mg/kg
against the neurotoxicity of Al, as aluminum chloride (AlCl3), chronically administered intraperitoneally for eight weeks at a dose of 1 mg/kg or by a single
intracerebral injection of 2 μl AlCl3 at a dose of 2 mg/kg into the right hippocampus in male Wistar rats. By analysing behavioural tests, OS markers and
morphological changes in the CA3 hippocampal area, we showed that MEL exerts anxiolytic and antidepressant properties, has positive effects on memory
and learning, reduces hippocampal SO and improves the number of hippocampal pyramidal cells in the MEL+Al-treated groups compared to rats treated
chronically intraperitoneally or intracerebrally with Al alone, depicting its protective effects.
In conclusion, the MEL:
•Has both anti-anxiety and antidepressant effects;
•Improves cognitive properties by comparing to Al-treated groups;
•Reduced LPO and NO levels and restored SOD activity in the hippocampus;
•Improves histological alterations in the hippocampus in Al-treated groups.
Keywords: Aluminum, Melatonin, Depression, Anxiety, Memory, Oxidative Stress

:ملخص

مختلففيالحديدبعداستخدامًاالمعادنأكثروهو(٪28)والسيليسيوم(٪47)الأكسجينبعد(وزنهامن٪8)الأرضيةالقشرةمنالثالثوالمكونالطبيعةفيجدًاشائععنصرهو (Al)الألومنيوم

كللدىوالمعرفيةفيةالعاطالاضطراباتعلىمؤثراعاملًًيكونأنويمكنمختلفةمناطقفيويتراكمالمركزيالعصبيالجهازإلىبسهولةيصلإذ.العصبيةبسميتهومعروفوفرةوأكثرهاالمجالات
السميةالتأثيراتضدعصبيةوقائيةمادةهو (MEL)«الميلتونين»هرمونأنإلىمؤخرًاالدراساتمنالعديدتشير.الفئرانلدىالعصبيوالتنكسالتأكسديالإجهادإلىويؤديوالحيوانات،البشرمن

مزمنبشكلإعطاؤهيتم ،(AlCl3)الألومنيومكلوريدشكلعلى ،Alلـالعصبيةبالسميةيتعلقفيماكجم/ملغم4عند MELلـالعصبيةالوقائيةالتأثيراتتقييمهوالدراسةهذهمنالغاية.للألمنيومالعصبية

الضارةآثارهإلىبالإضافةويستار،نوعمنالفئرانذكورلدىالأيمنالحصينفيكجم/ملغم2بجرعة AlCl3لترميكرو2المخداخلواحدةحقنةطريقأوعنكجم/ملغم1بجرعةأسابيعثمانيةلمدة

ذاتالمناطقفيالمورفولوجياوالتغيرات (SO)التأكسديالإجهادلعلماتكيميائيالبيووالتحليلالسلوكيةالاختباراتفيالفئرانأداءتحليلبعد.والنسيجيةكيميائيةوالبيوالسلوكيةالقدراتعلى

المرتفعةالزائدمتاهة»و «(OFT)المفتوحالمجالاختبار»)بالقلقالفئرانيصيبحادبشكلأومزمنبشكلإعطاؤهيتمالذيالألومنيومأنالدراسةهذهفيأظهرنالقد.الحصينوخاصةالاهتمام،

(EPM)») الاكتئابتأثيراتعليهميظهركما(«القسريالسباحةاختبار(FST)»). المائيةموريسمتاهة"اختباراتخللمنعليهاالحصولتمالتيالبياناتتظهرذلك،إلىبالإضافة(MWM) " و"

طريقعنأساسيبشكلالعصبيةالسميةالألومنيوميحفز.الذاكرةوأداءالمكانيالتعلمعلىويؤثرالعاملةالذاكرةبضعفيتميزإدراكيضعفيسببلـلألومنيومالتعرضأن " Y (Y-maze)متاهة

وأكسيد (LPO)هونالدأكسدةمستوياتفيكبيرةزيادةإجراؤهاتمالتيالقياساتنتائجأظهرتالواقع،في.الملحوظةالسلوكيةالاضطراباتهذهكلأصليشكلوالذيالحصينمستوىعلى SOتحفيز

الفئرانلدىالحصينفيلوحظتالتيالنسيجيةالتغيراتكيميائيةالبيوالمعطياتهذهأكدتذلك،إلىبالإضافة .(superoxide dismutase (SOD))الإنزيميةالأنشطةفيوانخفاض (NO)النيتريك

مضادةتأثيراتأيضًاالهرمونهذايمارسحيث FSTاختبارخللومنللقلق،مضادةخصائصتمارسالميلتونينأن EPMو OFTاختباراتخللمنالنتائجكشفتذلك،منالعكسعلى.المعالجة

وأداءالعاملةالذاكرةتحسينإلىيؤديمماوالتعلم،الذاكرةعلىإيجابيةآثارلهاالميلتونينأن Y-Mazeو MWMاختباراتمنعليهاالحصولتمالتيالبياناتتظهرذلك،إلىبالإضافة.للكتئاب

إلىبالإضافة.الحصينمستوىعلى SODانزيمنشاطواستعادت NOو LPOمستوياتكبيربشكلالميلتونينخفضتأيضًا،.وحدهالألومنيومبواسطةحقنهاتمالتيبالفئرانمقارنةالمكانيالتعلم

:تونينالميلفإنالختام،في.بالألومنيومالمعالجةبالفئرانمقارنةبالميلتونينالمعالجةللمجموعاتالحصينفيالخلياعددفيتحسنعنالنسيجيةالدراسةنتائجتكشفذلك،
للكتئاب؛ومضادةللقلقمضادةآثارله•

المعرفية؛الخصائصتحسن•

الحصين؛في SODانزيمنشاطواستعادة NOو LPOمستوياتتخفض•

.الحصينفيالنسيجيةالتغييراتيعالج•

التأكسديالإجهادالذاكرة،القلق،الاكتئاب،الميلتونين،الألومنيوم،:المفتاحيةالكلمات
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