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AIMS: Cognitive biomarkers are indicative of the diagnosis or progression of cognitive disorders. 
Military personnel can suffer from numerous behavioral disorders that affect their cognitive 
processes. Therefore, the present study aimed to identify the most important effective biomarkers 
and investigate therapeutic opportunities based on them in order to improve the psychological 
disorders in question.
MATERIALS AND METHODS: In the present non-systematic review study, after identifying 
keywords equivalent to psychological disorders such as post-traumatic stress disorder, major 
depression, and chronic stress in MeSH among military personnel between 2000 and 2024, articles 
related to biomarkers involved in the target psychological disorders and their corresponding drug 
combinations were searched in Scopus, PubMed, Embase, ISI, and Google Scholar databases. Finally, 
the obtained data were collected and interpreted.
FINDINGS: The data indicated the presence of 56 cognitive biomarkers linked to the aforementioned 
disorders. These biomarkers encompass a range of indicators such as those associated with the 
hypothalamic-pituitary-adrenal (HPA) axis, steroid hormones, metabolic hormones, immune 
system, proteomics factors, inflammation factors, serotonin receptors, growth factors, autonomic 
nervous system, endocrine system, and antioxidants. These biomarkers are the focus of various 
clinical studies as potential functional biological targets for pharmaceutical compound development.
CONCLUSION: Psychological disorders can have profound implications on the well-being of 
military personnel and their effectiveness in carrying out duties, impacting both their own health 
and that of others. Hence, precise screening and identification of diagnostic factors are crucial for 
implementing appropriate treatment measures, particularly among military personnel.
KEYWORDS: Biomarker; Brain; Cognitive Disorders; Military Personnel; Treatment.
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INTRODUCTION
Cognitive impairment can manifest as 
memory loss, executive dysfunction, and other 
neuropsychological symptoms. Behavioral 
changes such as irritability, restlessness, mood 
disorders, aggression, and psychotic symptoms 
such as delusions, hallucinations, and confusion 
may also occur [1]. Mental health among military 
personnel is considered one of the most important 
approaches to maintaining the readiness and 
capability of military forces. Epidemiological 
studies show that about one-third of US military 
personnel deployed to various operational 
areas have experienced various psychological 
disorders such as post-traumatic stress disorder 
(PTSD), depression, and chronic stress [2]. These 
three types of disorders are considered the 
most common mental disorders among military 
personnel [3] (Figure 1).

Figure 1) The most common known mental disorders 
 among military personnel and their frequency [3]

According to meta-analyses conducted among 
different populations and countries, individuals 
with PTSD are 1.61 to 1.99 times more likely to 
develop dementia than the general population. 
Accordingly, PTSD seems to be a potential risk 
factor for dementia in individuals [1]. Depression 
can also predispose to a series of cognitive 
impairments in affected patients who have 
received less attention in the past. Therefore, 
cognitive impairments associated with depression 
were considered dementia-like. However, in 
recent years, there has been an increasing interest 
in studying this area. Because, in addition to 
the high frequency of cognitive impairments 
seen in the acute phase of depression, they are 
considered residual symptoms (in addition to 
emotional and psychological symptoms) in many 
patients undergoing antidepressant treatment. 
Cognitive symptoms seem to have a significant 
impact not only on the functioning and quality of 
life of patients but also on the risk of depression 

recurrence [4]. Chronic stress, as another type of 
mental disorder, may also affect several neural 
pathways in different ways and at different times 
and directly affect neural activity in the brain. So, 
chronic stress has been introduced as a factor 
involved in the development of some cognitive 
disorders such as Alzheimer’s, mild cognitive 
impairment, changes in circadian rhythm and 
sleep disorders, depression, etc. [5].
Therefore, considering the importance of the issue 
in terms of the need for therapeutic interventions, 
effective and targeted identification or prevention 
of cognitive disorders, studying the involved 
biomarkers can be very important. Therefore, 
in the present study, we decided to identify and 
introduce cognitive biomarkers with an approach 
to their military application.

MATERIALS & METHODS
In this non-systematic review, published articles 
related to cognitive biomarkers involved in post-
traumatic stress disorder, major depressive 
disorder, and chronic stress, as common 
psychological disorders among military personnel, 
were searched for in the Scopus, PubMed, Embase, 
ISI, and Google Scholar databases between 2000 
and 2024. First, keywords equivalent to each 
disorder in the MeSH, and NCBI databases were 
identified, and then, in the advanced search 
section of each database, articles that contained 
the above keywords in their titles or abstracts 
were searched. After identifying and receiving the 
output file of related articles, the duplicate and 
unrelated articles were examined and duplicate 
articles were removed. Then, the remaining 
articles were studied in full and the desired data 
was extracted from them. After identifying the 
biomarkers involved in the disorders of interest, 
all of the above steps were repeated to find drug 
compounds that matched the biomarkers involved 
in the disorders mentioned.
Ethical Permissions: It is important to clarify 
that this study was conducted without any human 
or animal testing and in compliance with the 
principles of research ethics.
Statistical Analysis: This article is a narrative 
review of existing studies and does not involve the 
.collection of new data or statistical analysis.

FINDINGS
After searching and screening, a final analysis 
was conducted on 55 articles from more than 100 
relevant articles. The findings of these studies, 
which were conducted unsystematically, are 
presented below.
Posttraumatic stress disorder (PTSD) and its 
relationship with cognitive disorders. According 
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to the results of the study shown in Figure 2, the 
incidence of PTSD among military personnel was 
estimated and predicted until 2025. Accordingly, 
according to the empirical data presented in the 
period from 2001 to 2014, it has been observed 

that there has been a significant increase in the 
incidence of PTSD in military personnel, which 
seems to continue with the increase in the number 
of military personnel deployed in operational 
areas in the following years.

Diagnostic biomarkers of PTSD and their role 
in the development of drug compounds. Based 
on the research conducted, several biomarkers 
related to PTSD symptoms and vulnerability have 
been identified, some of which are discussed in  
Table 1. Continuing research on the role of 
biomarkers in PTSD risk and identifying the 
neurobiological processes associated with it may 
be crucial for the development of pharmacological 
treatments. Therefore, Table 2 introduces them and 
their respective mechanisms. Major depressive 
disorder (MDD) and its association with cognitive 
impairment. Depression is a common mental 
health disorder that can affect both mental and 
physical health. The main symptoms of depression 
are loss of interest in usual life activities, insomnia, 
inability to enjoy life, and even suicidal thoughts. 
Today, depression is a common chronic disease in 
most societies around the world that can disrupt 
normal functioning, cause depressive thoughts, 
and affect quality of life. In addition, patients 
with major depressive disorder are at increased 
risk of cardiovascular disease and receive poor 
treatment and increased morbidity and mortality. 
It is estimated that more than 300 million people 
worldwide suffer from depression, which is listed 
by the World Health Organization (WHO) as the 
largest contributor to disability. Figure 3 shows 

a schematic representation of the worldwide 
prevalence rate of major depressive disorder in 
2019.
Diagnostic biomarkers of MDD and their role in 
the development of drug compounds. Table 3 lists 
some of the known biomarkers involved in MDD. 
The identification of these biomarkers has led to 
the development of many effective drugs for the 
treatment of depressive disorders, some of which 
are described and introduced in Table 4.
Chronic stress and its relationship with cognitive 
impairment. Chronic stress has long been studied 
as an important factor in the development and 
progression of various neurological diseases 
such as depression, Alzheimer’s disease, and 
Parkinson’s disease. Figure 4 summarizes the 
effects of chronic stress on brain neurons.
Diagnostic biomarkers of chronic stress and its 
role in the development of drug compounds. 
The identification of relevant biomarkers should 
be considered to achieve drug treatments. 
Accordingly, in Table 5, some of the identified 
biomarkers involved in chronic stress can be 
seen. It is also important to identify therapeutic 
agents through biological compounds. Table 6 
lists some of the drug compounds that have been 
developed through the identification of biological 
mechanisms of this disorder.

Figure 2) Prevalence of PTSD in the military and its projections to 2025. As the graph above shows, the number of new cases of PTSD 
has decreased since 2013, mainly due to the decrease in the number of military personnel studied in operational areas in recent 
years. However, three scenarios for the level of military activity in the future are considered, according to which the prevalence 

of PTSD in them will be high, as the level of participation of military personnel in military operations increases. In addition to the 
simulation outputs, according to the presented empirical data (2000-2014), it can be seen to what extent the simulated results fit the 

historical data. Scenario 1: Deployment of at least 1% of military personnel in operational areas. Scenario 2: Deployment of at least 
2% of military personnel in operational areas. Scenario 3: Deployment of at least 5% of military personnel in operational areas [7].
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Table 1) Biological factors associated with PTSD [12]
Biomarkers Link to PTSD

HPA axis-related biomarkers

Glucocorticoid negative feedback Enhanced in PTSD.

Basal cortisol Enhanced in PTSD.

Acute post-traumatic cortisol Lower levels increase risk of PTSD.

Pituitary adenylate cyclase-activating polypeptide (PACAP) Elevated in women with PTSD.

Steroid hormone-related biomarkers

Estradiol Lower levels increase risk of PTSD.

Allopregnanolone Reduced in women with PTSD.

Dehydroepiandrosterone (DHEA) Increased in PTSD. High levels increase risk of PTSD.

Testosterone Low levels increase risk of PTSD.

Metabolic hormone-related biomarkers

Neuropeptide Y (NPY) Reduced in PTSD.

Insulin Increased response to glucose in PTSD

Endocannabinoids Reduced in PTSD.

Immune-related biomarkers

Interleukin-6 (IL-6) Increased in PTSD.

Interleukin-β1 (IL-1β) Increased in PTSD.

Interleukin-2 (IL-2) Increased in PTSD.

C-reactive protein (CRP) Increased in PTSD.

Nuclear factor κB (NF-κB) Enhanced in PTSD.

Tumor necrosis factor α (TNF- α) Enhanced in PTSD.

Immune cell sensitivity to glucocorticoids Enhanced in PTSD.

Table 2) Introduction to some of the pharmaceutical compounds 
 used in the treatment of PTSD and their mechanism of action.

Drug Mechanism of action Uses source

Venlafaxine Serotonin-norepinephrine reuptake inhibitor 
(SNRI) Chronic PTSD [14]

Duloxetine Serotonin-norepinephrine reuptake inhibitor 
(SNRI)

Chronic PTSD, Military Applications, Major 
Depressive Disorder [14]

Propranolol Norepinephrine b-receptor antagonist Chronic PTSD, Posttraumatic Stress 
Disorder, Posttraumatic Stress in Children [14]

Prazocin Norepinephrine a1-receptor antagonist Chronic PTSD and Military Applications [14]
Clonidine Norepinephrine a2-receptor agonist Chronic PTSD [14]

Ecstasy 
(3,4-methylenedioxymethamphetamine)

5HT receptor-active, dopamine and 
norepinephrine reuptake inhibitor Chronic and Treatment-Resistant PTSD [14]

Bupropion Dopamine and norepinephrine reuptake inhibitor Chronic PTSD [14]

Nefazodone Serotonin norepinephrine reuptake inhibitor/
HT2A receptor antagonist Chronic PTSD and Military Applications [14]

Buspirone Serotonin 5HT1A partial agonist Chronic PTSD [14]

Risperidone Dopamine D2D and 5HT2A receptor antagonist
Chronic PTSD and Military Applications, 

SSRI-Resistant PTSD and PTSD in Women 
and Children

[14]

Quetiapine Combined dopamine, 5HT, norepinephrine and 
histamine H1 receptor antagonist Chronic PTSD and Military Applications [14]

Mirtazapine 5HT, alpha-adrenergic and histamine H1 receptor 
antagonist Chronic PTSD [14]

Amitriptyline Tricyclic antidepressant (TCA) and serotonin and 
serotonin reuptake inhibitor Norepinephrine Chronic PTSD and Military Applications [14]

Imipramine Tricyclic antidepressant (TCA) Chronic PTSD and Military Applications [14]

Elanzapine
Combined antagonist of dopamine, 5HT, 

norepinephrine and histamine H1 receptor 
antagonist

Chronic Psychotic PTSD and Military 
Applications [14]

Aripiprazole Partial agonist of dopamine D2 receptor, partial 
agonist of 5HT and 5HT1A, 5HT2A antagonist Chronic PTSD and Military Applications [14]

Morphine μ receptor agonist (narcotic) Acute Trauma and Military Applications [14]
Nalmefene Opioid receptor antagonist Chronic PTSD [14]
Naltrexone Opioid receptor antagonist Chronic PTSD [14]
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Table 3) Biomarkers associated with MDD
Biomarkers Relationship with MDD Source

Proteomic biomarkers

N-acetyl aspartate levels are increased in MDD [25]

Glutamic acid levels are decreased in MDD [25]

Gamma-aminobutyric acid (GABA) levels are decreased in MDD [25]

Aspartic acid levels are decreased in MDD [25]

Glycine levels are increased in MDD [25]

Serine levels are increased in MDD [25]

Inflammatory biomarkers

FAT19A5 levels are increased in MDD [25]

Drug Mechanism of action Uses source

D-cycloserine Partial agonist of NMDA receptor (developed as a 
broad-spectrum antibiotic) Chronic PTSD [14]

Ketamine NMDA receptor antagonist Acute Post Traumatic Stress Syndrome, 
Acute Trauma and Military Applications [14, 15]

Hydrocortisone Glucocorticoid receptor agonist
Trauma-Exposed Individuals, Veterans with 

or without PTSD, Chronic PTSD, Military 
Applications, Cardiac Surgery Patients

[14]

Topiramate Multiple effects Chronic PTSD and Military Applications [14]
Lamotrigine Sodium channel blocker Chronic PTSD [14]

Tiagabine GABA uptake inhibitor Chronic PTSD [14]
Divalproex GABA uptake enhancer Chronic PTSD and Military Applications [14]

Gabapentin
Binding to the a2d region of the calcium 

channel and inhibiting the release of excitatory 
neurotransmitters

PTSD [14]

Levetiracetam Mechanism unknown Chronic PTSD [14]

Zopiclone Binding to the BZD region of the GABAA receptor Chronic PTSD and PTSD in Individuals 
Recently Surviving Trauma [14]

Alprazolam Binding to the BZD region of the GABAA receptor Chronic PTSD and Military Applications [14]

Clonazepam Binding to the BZD region of the receptor GABAA Acute Trauma [14]

Temazepam Binding to the BZD region of the GABAA receptor Chronic PTSD [14]

GR205171 Neurokinin-1 (NK1) receptor antagonist PTSD [14]

SB334867 Selective orexin-1 receptor (OX1R) antagonist PTSD [16]

EMPA Selective orexin-2 receptor (OX2R) antagonist Chronic PTSD [16]

Clonidine Alpha-adrenergic receptor type 2 agonist Chronic PTSD [17]

Guanfacine Alpha-adrenergic receptor type 2 agonist Chronic PTSD [17]

Prazocin Alpha-adrenergic receptor type 2 antagonist Acute Trauma and Military Applications [17]

Figure 3) Prevalence of major depressive disorder worldwide in 2019 [20]
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Table 4) Introduction to some of the pharmaceutical compounds
 used in the treatment of MDD and their mechanism of action

SourceUsesMechanism of actionDrug Name

[32]MDD, Generalized Anxiety Selective serotonin reuptake inhibitors, NMDA receptor
antagonistSertaline

[33]MDD, Generalized Anxiety Selective serotonin reuptake inhibitor, NMDA receptor
antagonistParoxetine

[33]MDD, Generalized Anxiety Selective serotonin reuptake inhibitor, NMDA receptor
antagonistVenlafaxine

[34]MDDNMDA receptor antagonistKetamine

[35] MDD, Obsessive-Compulsive Disorder, and Panic
DisorderSelective serotonin reuptake inhibitorFluoxetine

[35]MDD and Obsessive-Compulsive DisorderSelective serotonin reuptake inhibitorFluvoxamine

[35]MDD and Obsessive-Compulsive DisorderSelective serotonin reuptake inhibitorCitalopram

[35]MDDSelective serotonin reuptake inhibitorEscitalopram

[35]MDD, Generalized Anxiety Disorder, Panic Disor-
der, Seasonal Affective DisorderSelective serotonin reuptake inhibitorVenlafaxine

[35]MDD and Generalized Anxiety DisorderSelective serotonin reuptake inhibitorDuloxetine

[35]MDDSelective serotonin reuptake inhibitorDesonlafaxine

[35]MDD and Seasonal Affective DisorderSelective serotonin reuptake inhibitorBupropion

[35]MDDSelective serotonin reuptake inhibitorMirtazapine

[36]MDDSelective serotonin reuptake inhibitorMilnacipran

[36]MDDSerotonin transporter (SERT) and norepinephrine transport-
er (NET) inhibitionImipramine

[36]MDDSerotonin transporter (SERT) and norepinephrine transport-
er (NET) inhibitionClomipramine

[36]MDDSerotonin transporter (SERT) and norepinephrine transport-
er (NET) inhibitionAmitriptyline

[36]MDDSerotonin transporter (SERT) and norepinephrine transport-
er (NET) inhibitionIsocarboxazid

[36]MDDSerotonin transporter (SERT) and norepinephrine transport-
er (NET) inhibitionMoclobemide

[36]MDDInhibitor Monoamine oxidase (MAOI)Toloxatone

[36]MDDMonoamine oxidase inhibitor (MAOI)Norbinaltorphimine

[36]MDDMonoamine oxidase inhibitor (MAOI)GNTI

[36]MDDKappa opioid receptor antagonist (KOR)Buprenorphine

[36]MDDKappa opioid receptor antagonistALKS 5461

[36]MDDKappa opioid receptor antagonistJDTic

[36]MDDKappa opioid receptor antagonistCERC-501

[36]MDDKappa opioid receptor antagonistPF-04455242

[36]MDDKappa opioid receptor antagonistAZ-MTAB

Biomarkers Relationship with MDD Source

IL-8 levels are increased in MDD [25]

TNF- α levels are increased in MDD [25]

)Serotonin (5-HT)-related G protein-coupled receptors (GPCRs

5-HT1A Activating it improves symptoms [26]

5-HT1B Activating it improves symptoms [26]

5-HT1D Inhibiting it improves symptoms [26]

5-HT13 Inhibiting it improves symptoms [26]

5-HT17 Inhibiting it improves symptoms [26]

Serotonin transporter (SERT) Inhibiting it improves symptoms [26]

Growth factors

 Brain-derived neurotrophic factor
(BDNF) Its levels are increased in MDD [27]

 Vascular endothelial growth factor
(VEGF) Its expression is not regulated in MDD [28]

Inducible nerve growth factor VGF Its levels are decreased in MDD [29]

Fibroblast growth factor 21 (FGF21) Its levels are increased in MDD [30]
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Figure 4) Schematic representation summarizing the effects of chronic stress on brain neurons [42]

Table 5) Biomarkers of chronic stress
Biomarkers Link to chronic stress source

Biomarkers related to the HPA axis

Corticotropin-releasing hormone (CRH) Its levels are increased in chronic stress [37]

Adrenocorticotropic hormone (ACTH) Its levels are increased in chronic stress [37]

Adrenal glucocorticoid hormone Its levels are increased in chronic stress [37]

Cortisol Its levels are increased in chronic stress [37]

Mineralocorticoid receptors (MRs) Its expression is increased in chronic stress [37]

Glucocorticoid receptors (GRs) Its expression is increased in chronic stress [37]

Brain-derived neurotrophic factor (BDNF) Its levels are decreased in chronic stress [44]

Biomarkers of the autonomic nervous system (ANS)

Epinephrine Its levels are increased in chronic stress [44]

Norepinephrine Its levels are increased in chronic stress [44]

Endocrine biomarkers Endocrine biomarkers

Epinephrine Its levels are increased in chronic stress [44]

Norepinephrine Its levels are increased in chronic stress [44]

Epinephrine It is decreased in some affected patients and increased in others [44]

Antioxidant biomarkers

Superoxide dismutase (SOD) In chronic stress, its levels are increased [44]

Malondialdehyde (MDA) In chronic stress, its levels are increased [44]

Immunity-related biomarkers

Interleukin-4 (IL-4) In chronic stress, its levels are reduced [44]

Interleukin-β1 (IL-1β) Its expression is increased, causing increased expression of norepinephrine [37]

Interleukin-6 (IL-6) Its expression is increased by increased norepinephrine [37]

Interleukin-1 (IL-1) Its expression is increased by increased norepinephrine [37]

TNF- α Its expression is increased by increased norepinephrine [37]

Table 6) Introduction to some pharmaceutical compounds used 
 in the treatment of chronic stress and their mechanism of action.

Drug Name Mechanism of action Uses source
Ketamine NMDA receptor antagonist Acute and chronic stress [46]
Ciproxifan Histamine h3 receptor antagonist Chronic stress [47]

Nelivaptan (SSR149415) Vasopressin V1b receptor antagonist Mild chronic stress [48]
Antalarmin Corticotropin-releasing hormone receptor-1 (CRHR1) antagonist Chronic stress [49]

Crinecerfont (SSR125543) Corticotropin-releasing hormone receptor-1 antagonist Chronic stress [50]
BBG P2X7 receptor antagonist Chronic stress [51]

A-804598 P2X7 receptor antagonist Chronic stress [51]
Fluoxetine Neurokinin-1 (NK1) receptor antagonist Chronic stress [52]

SLV-323 Neurokinin-1 (NK1) receptor antagonist Chronic stress [52]
Fluvoxamine Selective serotonin reuptake inhibitor Chronic stress [45]
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DISCUSSION
Posttraumatic stress disorder (PTSD) is a major 
mental health disorder that is becoming a serious 
public health challenge. While attention to PTSD 
has increased in studies, there is still uncertainty 
about the prevalence of PTSD. This is because 
the performance of screening methods and 
the accuracy of diagnosis are questionable. For 
example, screening methods mainly involve self-
report surveys that can be subject to error or are 
largely underreported due to concerns about social 
stigma [6]. Although most cases of PTSD are caused 
by non-combat trauma, the lifetime prevalence of 
the disorder is higher in those exposed to combat. 
In the military context, it is estimated that 11–20% 
of military personnel serving in operational areas 
have diagnosed or undiagnosed PTSD [7]. PTSD 
is an acute psychiatric disorder that increases 
an individual’s vulnerability to adverse health 
outcomes. One of the most prominent symptoms 
of this disorder is memory-related symptoms 
(such as memory bias, working memory deficits, 
memory hypergeneralization, and false memory), 
and focusing on reducing and eliminating these 
symptoms can lead to better treatment responses 
[8]. Insomnia is also considered another of its 
most common symptoms, which significantly 
affects the level of depression, alertness, mood, 
sleepiness, and fatigue among individuals and 
is associated with other behavioral problems 
such as generalized anxiety disorder (GAD) with 
deficits in concentration, attention, and memory. 
PTSD is one of the most common disorders among 
military personnel [9]. The co-occurrence of 
insomnia, cognitive dysfunction, and psychiatric 
disorders among military personnel suggests that 
these conditions are likely related. In addition, 
insomnia is a core feature and criterion of many 
psychiatric disorders (such as major depression, 
PTSD, and GAD), which are relatively common in 
these individuals. Recently, studies have begun to 
investigate the overlap of sleep and psychiatric 
disorders in cognitive disorders. Accordingly, 
observations have shown that there are significant 
interactions between sleep quality and cognitive 
performance in individuals with low and high levels 
of depressive symptoms. So a direct relationship 
has been seen between poor sleep quality and poor 
cognitive performance [9]. In general, insomnia 
has been found in military personnel deployed in 
military areas and operations and has been shown 
to negatively affect alertness, mood, reasoning, 
and decision-making, all of which are critical for 
maintaining performance during combat missions 
[10]. As data shows, 51% of human errors and 
accidents committed by US Army soldiers that 
have affected mission performance have been 

attributed to the sleepiness of military personnel 
[11]. While extensive studies have been conducted 
to identify psychological, genomic, and biological 
risk factors involved in developing PTSD, due to the 
complexity of the disease due to its heterogeneity, 
the identification of biomarkers associated with 
it has not been well studied. PTSD is associated 
with other neuropsychiatric disorders (e.g., 
major depression, substance and alcohol abuse, 
panic disorder, suicide) and general medical 
conditions (e.g., diabetes and cardiovascular 
disease), which can complicate the search for 
diagnostic biomarkers. However, a comprehensive 
phenotype of PTSD-related factors may provide 
a simple diagnostic model for its diagnosis in the 
future [12]. Identification and classification of 
biomarkers associated with PTSD can be important 
from various perspectives. Because it can have 
useful applications in clinical, forensic, improving 
differential diagnosis, treatment planning, 
targeted prevention programs, advanced health 
monitoring and screening of military personnel, 
and innovation and development of therapeutic 
methods [13]. Previous reviews have introduced 
some of the medications used in PTSD that have 
been effective in improving its general symptoms 
as well as specific symptoms such as anxiety, 
insomnia, and nightmares. These medications 
affect various targets including monoamines 
(norepinephrine, dopamine, and serotonin), 
amino acids (GABA, glutamate), neurosteroids, 
and neuropeptides [14].
Depression is currently one of the most important 
global health problems, but its complex 
pathogenesis is still not well understood, although 
it is known that cultural, psychological, and 
biological factors play a role in the development of 
depression [18]. Major depressive disorder, a type 
of depression, was ranked as the third leading 
cause of disease burden worldwide in 2008 by the 
WHO, which predicted that it would be the first 
by 2030. The lifetime prevalence of the disorder 
is estimated to be 5–17%, with a median of 12%. 
People with MDD often have comorbid disorders 
such as panic disorder, social anxiety disorder, and 
obsessive-compulsive disorder. Major depressive 
disorder is diagnosed primarily by clinical history 
and mental status examination [19]. An increase 
in the prevalence of major depressive disorder 
was observed in 198 countries in 2017 compared 
to 1990, with Qatar (557.68%), the United Arab 
Emirates (509.94%), and Equatorial Guinea 
(221.51%) showing the largest increases. In Iran, 
the incidence of major depression was 5,075,200 
cases in 2017, an increase of 109.08% compared 
to 2,427,380 cases in 1990 [18-20]. Depression is 
one of the most common disorders among military 
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personnel, which is generally characterized by 
distress, functional impairment, and economic 
costs, which are associated with a decrease in 
individuals’ participation in society and their 
quality of life. In a study, it was observed that 
the prevalence of MDD among Canadian military 
personnel was higher than that of the general 
population. So that this disorder ranked second in 
terms of the prevalence of mental disorders among 
military personnel after post-traumatic stress [21]. 
The results of epidemiological studies conducted 
on the prevalence of MDD in the United States 
military forces also indicated that its prevalence 
in 2013 was 12% to 13% for personnel deployed 
in military areas and 5.7% for personnel never 
deployed. Information about the specific symptoms 
of MDD in military personnel, compared with 
civilians, would be useful for clinicians to improve 
the diagnosis of MDD [22]. In general, cognitive 
impairment refers to deficits in attention, verbal 
and nonverbal learning, short-term and working 
memory, visual and auditory processing, problem-
solving, processing speed, and motor function. 
Cognitive impairment appears to be the primary 
mediator of functional impairment in MDD [23]. 
Cognitive impairment is a core symptom of acute 
major depressive disorder, which is associated 
with a decrease in the ability to think, concentrate, 
or make decisions. Other hallmark features of the 
disorder that contribute to functional cognitive 
impairment include apathy, fatigue, insomnia, 
mood, executive function, learning, and memory 
impairment. It is also clear that while cognitive 
dysfunction in MDD may improve with treatment 
and resolution of depressive symptoms, symptoms 
of cognitive deficits can be detected even during 
periods of remission. In a study of patients 
with MDD for 3 years, complaints of cognitive 
impairment were reported in 94% of patients 
with acute depression. This rate remained in 44% 
of cases despite complete or partial improvement 
of symptoms during treatment. Also, cognitive 
functions in tests of immediate memory, attention, 
and processing speed in patients with MDD, 
which measure recovery criteria, were reported 
to be lower compared to healthy individuals. 
Meta-analyses show that cognitive deficits in 
executive function still exist in recovered patients, 
which may be the main cause of psychosocial 
impairment in affected individuals. In general, 
cognitive impairment is common in recovered 
patients with depression. Therefore, reducing 
cognitive dysfunction in MDD patients, as the main 
mediator of functional impairment, can improve 
the functional outcomes of patients. Accordingly, 
it is important to perform accurate and targeted 
diagnostic measures to screen patients and assess 

cognitive functions in them to improve the clinical 
outcomes of patients [24]. On the other hand, 
major depressive disorder is known as one of 
the most common and recurrent mental illnesses 
that people suffer from. Antidepressants are an 
example of the available treatment strategies, 
but their effectiveness has not been satisfactory 
in more than half of the patient’s responses to 
treatment. To improve treatment techniques that 
prevent relapse or development of the disease, it 
is very important to look at the main factors that 
make people vulnerable to the onset of depression 
or cause its recurrence. Therefore, gaining 
deep insight into the possible causes of MDD in 
prospective research can help in the development 
of biological diagnostic methods for MDD. 
Therefore, studying biomarkers involved in MDD 
to diagnose the etiology of the disease along with 
the development of advanced clinical methods is 
necessary [25]. In this regard, several studies have 
shown that MDD is associated with alterations in 
biological systems such as endocrine (hormones), 
immunity, oxidative stress, and neurotrophic 
factors, which are accompanied by changes in 
brain structure and function. To date, a wide 
range of biomarkers have been proposed for the 
diagnosis and prediction of treatment outcomes 
in MDD, emphasizing the complex interplay 
between biological and psychological elements 
as essential for tailoring treatment strategies 
for this disorder. Furthermore, the evolving link 
between psychotherapy and biomarkers has been 
explored to explore potential associations that 
may illuminate treatment response [30].
Chronic stress is considered a precursor to the 
onset of many neurological diseases. Thus, even 
minor changes in system dynamics during stress 
can potentially affect the functional output of 
multiple cells and tissues throughout the body, 
which can lead to changes in metabolic processes, 
behavior, mood, and cognitive function in 
susceptible individuals [36]. Although, according 
to some researchers, a life without stress is 
associated with death, excessive stress can cause 
dysfunction and reduce the productivity of 
employees in organizations. Accordingly, assessing 
the complications and strategies to deal with them 
in some environments is of great importance. 
Among these environments, we can mention jobs 
that are likely to cause physical and psychological 
harm to employees. Therefore, military 
environments or nuclear centers are considered 
sensitive environments where employees are 
likely to suffer from depression. Therefore, 
studying and controlling stress in environments 
that are likely to cause various physical and 
psychological risks for employees who require 
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working with equipment that requires high and 
continuous precision is very important [37]. 
Several studies emphasize the significant impact 
of chronic stress on the development and 
exacerbation of chronic pain disorders such as 
fibromyalgia, as a disease that plays a role in the 
development of various cognitive disorders such 
as thinking, concentration, attention, memory, 
anxiety, irregular sleep patterns, etc. [36 and 38]. 
Also, although glucocorticoids are essential for 
homeostasis and the normal stress response, their 
overproduction under chronic stress conditions 
has been implicated in the development of many 
cognitive diseases, such as Alzheimer’s and 
Parkinson’s. One proposed mechanism is that 
since the hippocampus is one of the early areas 
affected in Alzheimer’s and has the highest number 
of glucocorticoid receptors in the brain, it is 
vulnerable to damage from excessive 
glucocorticoid production and may therefore 
contribute to the above disorder [36]. 
Neurodegeneration occurs in critical brain regions, 
such as the hippocampus and substantia nigra 
(two important brain regions implicated in 
Alzheimer’s and Parkinson’s, respectively), leading 
to increased oxidative stress, mitochondrial 
dysfunction, and metabolic changes [39]. Also, 
experiencing acute stress causes a temporary 
increase in cortisol that eventually subsides. This 
temporary, gradual release is not dangerous for 
long-term health outcomes. However, research has 
shown that during chronic stress, cortisol loses its 
circadian rhythm, and consequently, it has been 
hypothesized that HPA axis hyperactivity and the 
resulting glucocorticoid resistance may represent 
a link between chronic stress and major depressive 
disorder [40, 41]. By exploring the molecular, 
neurobiological, and clinical dimensions of stress, 
to diagnose it to provide effective prevention and 
treatment strategies, it is possible to take steps to 
combat the above psychological disorder. 
Therefore, conducting research in this field is 
important [37]. Chronic stress and its subsequent 
physiological disorders are increasingly 
considered as triggers of various disease pathways. 
However, individual differences and the body’s 
responses to environmental stressors are the 
ultimate determinants of vulnerability or 
resilience to stress-related diseases [42]. The 
adverse effects of chronic stress on the nervous 
system have been known for more than 50 years. 
Accordingly, structural changes in the nervous 
system such as brain atrophy, and the resulting 
occurrence of some cognitive disorders such as 
memory deficits have been reported, among its 
harmful effects on health. So far, various 
biomarkers have been identified to identify the 

above disorder, each of which plays an important 
role in causing stress and portrays different 
outcomes. In this regard, the assessment and 
identification of biomarkers in chronic stress can 
be considered predictors of disease and its 
progression, which can ultimately be used as 
potential targets for intervention and treatment 
measures in chronic stress [43]. Chronic stress can 
also cause mental disorders such as anxiety, 
depression, and cognitive deficits [44]. Finally, 
mental health and job performance are closely 
related to each other. This relationship is especially 
important for people who serve in military units. 
The results of various studies show that military 
personnel also suffer from mental disorders and 
are more susceptible to mental disorders due to 
higher job stress than the general population [53]. 
Post-traumatic stress disorder, as a psychiatric 
disorder with a significant prevalence among 
military personnel, can be caused by exposure to 
traumatic events, which can result in a variety of 
cognitive impairments, including impairments in 
attention, memory, executive function (such as 
goal-directed behavior, problem-solving, decision-
making, and cognitive flexibility), verbal and 
visuospatial abilities (such as word retrieval and 
processing, verbal fluency, comprehension, and 
object recognition), and can negatively affect daily 
functioning, job performance, and quality of life [7, 
53]. Also, individuals with the above disorder may 
experience processing speed impairments that 
can affect their ability to think and react quickly 
[54]. Major depressive disorder is also considered 
another common mental disorder among military 
personnel. This disease can also be associated 
with a wide range of cognitive impairments, such 
as deficits in attention, learning, visual and 
auditory processing, problem-solving, processing 
speed, and motor function [21, 23]. This disorder 
can also be associated with memory problems in 
individuals. In such a way mainly the memorization 
of information and its recall in people with it has 
been associated with delays [54]. Cognitive 
disorders occur widely in patients with depression 
and recovery. For this reason, reducing cognitive 
dysfunction in these patients as a major mediator 
in improving their performance can improve 
clinical outcomes. Therefore, it is very important 
to perform accurate and targeted diagnostic 
measures and assess cognitive function in them, 
which, accordingly, allows patients’ needs to be 
identified and appropriate treatment programs to 
improve their cognitive function and clinical 
outcomes to be developed [24]. Excessive stress 
can also be an effective factor affecting the 
performance and productivity of employees in 
organizations. Although some researchers 
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consider a stress-free life to be associated with 
death, the reality is that excessive stress can lead 
to impairments in employee performance and 
reduced productivity. Therefore, it is essential to 
assess the consequences of stress and provide 
coping strategies in some sensitive and stressful 
jobs where employees may face physical and 
psychological risks, such as military environments 
and nuclear facilities. Several studies show that 
chronic stress has a significant impact on the 
development and exacerbation of cognitive 
disorders such as thinking, concentration, 
attention, memory, anxiety, and irregular sleep 
patterns in sufferers [36, 37]. A biomarker is a 
characteristic that can be objectively measured 
and evaluated as an indicator of natural biological 
or pathogenic processes or drug responses to a 
therapeutic intervention. An ideal biomarker is 
reproducible, stable over time, widely available, 
and directly reflects the course of the relevant 
disease. The biomarkers of interest can then be 
used to detect various aspects of clinical pathology, 
pathological changes, prognosis, disease 
progression, and response to treatment [55]. 
Accordingly, the identification of biomarkers 
involved in psychological disorders plays an 
important role in clinical assessment, but it is 
important to conduct larger studies to achieve 
this. Because, due to some similar clinical 
manifestations among them and the complexity of 
the disease type, their definitive diagnosis will be 
difficult. Therefore, identifying and classifying 
biomarkers involved in the above disorders will be 
very important with the aim of developing targeted 
and advanced prevention and screening methods 
among military personnel, improving differential 
diagnostic methods, planning, innovation, and 
developing treatment methods [13].

CONCLUSION 
The results of this study showed that three 
psychological disorders, post-traumatic stress 
disorder, major depression, and chronic stress, 
play a key role in the mental health and cognitive 
performance of military forces. By identifying and 
diagnosing cognitive biomarkers related to each 
of these disorders, appropriate drug treatment 
methods can be prescribed and suggested for them. 
Experiences from past wars have shown that one 
of the main factors in the victory of military units 
on the battlefield is the presence of personnel with 
high levels of mental health. Therefore, examining 
the mental health of military personnel is of 
considerable importance. Timely identification 
of individuals at risk and appropriate treatment 
measures are the first steps in increasing their 
health and therefore increasing their efficiency. 

However, the presence of personnel who suffer 
from mental disorders and, consequently, cognitive 
disorders and have not been diagnosed at the unit 
level can pose problems for the performance of 
the unit and its mission, and in addition, it can 
result in excessive costs for the armed forces of a 
country.

Clinical & Practical Tips in POLICE MEDICINE: 
The occurrence of psychological disorders among 
military personnel can be accompanied by the 
development of some cognitive disorders and 
significantly affect the quality of their tasks and 
missions during operations. Accordingly, effective 
diagnosis of psychological disorders to treat them 
and, as a result, reduce the risks of developing 
cognitive diseases caused by them among field 
personnel can be important.
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کاربرد نظامی بیومارکرهای شناختی: روش‌های تشخیصی و درمانی؛ یک 
مقاله مروری غیرسیستماتیک

چکیده

اهداف: بیومارکرهای شناختی نشان‌دهنده تشخیص و یا پیشرفت اختلالات شناختی هستند. کارکنان نظامی می‌توانند به اختلالات 
مهم‌ترین  شناسایی  هدف  با  حاضر،  مطالعه  رو  این  از  باشد.  اثرگذار  آنها  شناختی  فرآیندهای  بر  که  دچار ‌شوند  متعددی  رفتاری 

بیومارکرهای مؤثر و بررسی فرصت‌های درمانی مبتنی بر آن، به منظور بهبود اختلالات روان‌شناختی مورد نظر انجام شد.

روان‌شناختی  اختلالات  با  معادل  کلیدی  کلمات  شناسایی  از  پس  حاضر،  غیرسیستماتیک  مروری  مطالعه  در  روش‌ها:  و  مواد 
استرس پس از سانحه، افسردگی اساسی و استرس مزمن در MeSH در میان کارکنان نظامی در بازه زمانی سال 2000 تا 2024، 
به جستجوی مقالات مرتبط با بیومارکرهای دخیل در اختلالات روان‌شناختی هدف و نیز ترکیبات دارویی متناظر با آنها در پایگاه 
داده‌های Scopus ،PubMed ،Embase ،ISI و موتور جستجوگر Google Scholar پرداخته شد. در نهایت، جمع‌آوری و تفسیر 

داده‌های به‌دست‌آمده صورت گرفت.
یافته‌ها: مطابق نتایج مطالعه، 56 بیومارکر شناختی مرتبط با اختلالات فوق شناسایی شد که شامل انواع بیومارکرهای مرتبط با محور 
هیپوتالاموس-هیپوفیز-آدرنال (HPA)، هورمون‌های استروئیدی، هورمون‌های متابولیک، سیستم ایمنی، فاکتورهای پروتئومیک، 
فاکتورهای التهابی، گیرنده‌های مرتبط با سروتونین، فاکتورهای رشد، سیستم عصبی خودمختار، اندوکرینی و آنتی‌اکسیدانی بودند 

و در مطالعات بالینی مختلف به عنوان اهداف زیستی کاربردی جهت توسعه ترکیبات دارویی مورد هدف قرار گرفتند.
نتیجه‌گیری: وجود اختلالات روان‌شناختی پیامدهای جدی در سلامت افراد در بر دارد. بنابراین، غربالگری دقیق و شناسایی عوامل 

تشخیصی به جهت انجام اقدامات درمانی مناسب، به ‌ویژه در کارکنان نظامی از اهمیت بالایی برخوردار است.

کلیدواژه‌ها: بیومارکر، مغز، اختلالات شناختی، کارکنان نظامی، درمان
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مقدمه
اختــالات شــناختی می‌توانــد بــه صــورت از دســت‌دادن حافظــه، 
ــم عصــب روان‌شــناختی  ــی و ســایر علائ ــرد اجرای ــال عملک اخت
ظاهــر شــود. تغییــرات رفتــاری ماننــد تحریک‌پذیــری، بیقــراری، 
ــم روان‌پریشــی  اختــالات خلقــی، پرخاشــگری و همچنیــن علائ
ماننــد هذیــان، توهــم و گیجــی نیــز ممکــن اســت رخ دهــد ]1[. 
ســامت روان در میــان کارکنــان نظامــی، یکــی از مهم‌تریــن 
رویکردهــای حفــظ آمادگــی و توانمنــدی نیروهــای نظامــی 

ــد  ــان می‌ده ــک نش ــات اپیدمیولوژی ــود. مطالع ــوب می‌ش محس
ــده  ــی اعزام‌ش ــی آمریکای ــای نظام ــوم نیروه ــدود یک‌س ــه ح ک
ــف  ــی مختل ــیب‌های روان ــا آس ــف، ب ــی مختل ــق عملیات در مناط
ماننــد اختــال اســترس پــس از ســانحه (PTSD)، افســردگی و 
اســترس مزمــن روبــه‌رو شــدند ]2[. به‌طوری‌کــه از ایــن ســه 
نــوع اختــال، بــه عنــوان شــایع‌ترین اختــالات روانــی در میــان 

ــکل 1(. ــود ]3[ )ش ــاد می‌ش ــان ی نظامی

شکل 1: شایع‌ترین اختلالات روانی شناخته‌شده در میان افراد نظامی و فراوانی آنها ]3[.

میــان  در  صورت‌گرفتــه  متاآنالیزهــای  بــا  مطابــق 
 1/61 ،PTSD جمعیت‌هــا و کشــورهای مختلــف، افــراد مبتــا بــه
تــا 1/99 برابــر بیشــتر از افــراد عــادی در معــرض خطــر زوال عقــل 
هســتند. بــر ایــن اســاس، بــه نظــر می‌رســد PTSD یــک عامــل 
ــراد محســوب  ــل در اف ــاد زوال عق ــرای ایج ــل ب ــوه قاب ــر بالق خط
ــروز یکســری  ــاز ب ــد زمینه‌س ــز می‌توان می‌شــود ]1[. افســردگی نی
از اختــالات شــناختی در بیمــاران مبتــا شــود کــه در گذشــته، 
توجــه کمتــری بــه آن شــده اســت. از ایــن‌رو، اختــالات شــناختی 
ــه عنــوان شــبه دمانــس )زوال عقــل( در  ــا افســردگی، ب مرتبــط ب
ــه  ــر علاق ــن حــال، در ســال‌های اخی ــا ای ــه می‌شــد. ب نظــر گرفت
فزاینــده‌ای بــه مطالعــه در ایــن حــوزه مشــاهده شــده اســت. چــرا 
ــناختی  ــالات ش ــی از اخت ــی بالای ــه فراوان ــر آن ک ــاوه ب ــه، ع ک
ــم  ــوان علائ ــه عن ــود، ب ــده می‌ش ــردگی دی ــاد افس ــه ح در مرحل
ــی( در بســیاری از  ــی و روان ــم عاطف ــر علائ ــاوه ب ــده )ع باقی‌مان
ــد، در  ــرار می‌گیرن ــان ضــد افســردگی ق ــه تحــت درم ــی ک بیماران
ــناختی  ــم ش ــه علائ ــد ک ــر می‌رس ــه نظ ــود. ب ــه می‌ش ــر گرفت نظ
نــه تنهــا بــر عملکــرد و کیفیــت زندگــی بیمــاران، بلکــه بــر خطــر 
عــود افســردگی نیــز تأثیــر قابــل توجهــی دارد ]4[. اســترس مزمــن 
نیــز، بــه عنــوان نوعــی دیگــر از اختــالات روانــی، ممکــن اســت 
چندیــن مســیر عصبــی را بــه روش‌هــای مختلــف و در زمان‌هــای 
مختلــف تحــت تأثیــر قــرار داده و بــه طــور مســتقیم، بــه فعالیــت 
ــن  ــترس مزم ــه، اس ــوری ک ــه ط ــذارد. ب ــر بگ ــز اث ــی در مغ عصب
ــالات  ــی از اخت ــاد برخ ــل در ایج ــل دخی ــک عام ــوان ی ــه عن ب

شــناختی ماننــد آلزایمــر، اختــال شــناختی خفیــف، تغییــر 
ــره،  ــردگی و غی ــواب، افس ــالات خ ــبانه‌روزی و اخت ــم ش در ریت

معرفــی شــده اســت ]5[. 
ــا توجــه بــه اهمیــت موضــوع در راســتای  بنابرایــن، ب
ــد و  ــر و هدفمن ــی، شناســایی مؤث ــدام مداخــات درمان ــزوم اق ل
ــر روی  ــه ب ــناختی، مطالع ــالات ش ــاد اخت ــری از ایج ــا جلوگی ی
بیومارکرهــای دخیــل، می‌توانــد بســیار بــا اهمیــت باشــد. از ایــن 
رو، در مطالعــه حاضــر بــر آن شــدیم تــا بــه شناســایی و معرفــی 
بیومارکرهــای شــناختی بــا رویکــرد کاربــرد نظامــی آن بپردازیــم.

مواد و روش‌ها
در مطالعــه مــروری غیرسیســتماتیک حاضــر، بــه جســتجوی 
ــل  ــا بیومارکرهــای شــناختی دخی ــط ب ــالات منتشرشــده مرتب مق
در اختــال اســترس پــس از ســانحه، اختــال افســردگی اساســی 
و اســترس مزمــن، بــه عنــوان اختــالات روان‌شــناختی شــایع در 
میــان کارکنــان نظامــی، در بــازه زمانــی ســال 2000 تــا 2024، در 
پایــگاه داده‌هــای ISI ،Embase ،PubMed ،Scopus و موتــور 
جســتجوگر Google Scholar پرداختــه شــد. ابتــدا کلمــات 
ــگاه داده  ــالات در MeSH، پای ــک از اخت ــر ی ــادل ه ــدی مع کلی
NCBI شناســایی و ســپس، در قســمت جســتجوی پیشــرفته هــر 
پایــگاه داده، بــه جســتجوی مقالاتــی کــه در عنــوان و یــا چکیــده 
آنهــا کلمــات کلیــدی فــوق وجــود داشــتند، پرداختــه شــد. 
ــط،  ــالات مرتب ــی مق ــل خروج ــت فای ــایی و دریاف ــس از شناس پ
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ــرار  ــورد بررســی ق ــا، م ــودن آنه ــالات و مرتبط‌نب ــودن مق تکراری‌ب
ــراری اقــدام گردیــد.  ــالات تک ــذف مق ــه ح ــت و نســبت ب گرف
ــرار  ــه طــور کامــل مــورد مطالعــه ق ــده ب ســپس مقــالات باقیمان
گرفتنــد و نســبت بــه اســتخراج داده‌هــای مــورد نظــر از آنهــا اقدام 
شــد. پــس از شناســایی بیومارکرهــای دخیــل در اختــالات مــورد 
ــرای یافتــن ترکیبــات دارویــی کــه  نظــر، تمامــی مراحــل فــوق ب
ــود،  ــر بیومارکرهــای دخیــل در اختــالات ذکــر شــده ب ــق ب منطب

مجــدد انجــام شــد.
ــه  ــن مطالع ــه ای ــح اســت ک ــه توضی ــی: لازم ب ــات اخلاق ملاحظ

ــا رعایــت  ــه آزمایــش روی انســان یــا حیــوان و ب بــدون هیچگون
ــه اســت. اصــول اخــاق پژوهشــی انجــام گرفت

ــر  ــی ب ــرور روایت ــک م ــه ی ــن مقال ــا: ای ــل داده‌ه ــه و تحلی تجزی

مطالعــات موجــود اســت و شــامل جمــع آوری داده هــای جدیــد 
یــا تحلیــل هــای آمــاری آنهــا نیســت.

یافته‌ها
پــس از جســتجو و غربالگــری، از میــان بیــش از 100 مقالــه 
مرتبــط، تجزیــه و تحلیــل نهایــی بــر روی 55 مقالــه صــورت 
ــه بصــورت  ــا ک ــن بررســی ه ــه هــای حاصــل از ای ــت.  یافت گرف
ــت. ــده اس ــه ش ــه ارای ــت، در ادام ــورت گرف ــتماتیک ص غیرسیس
آن  ارتبــاط  (PTSD) و  ســانحه  از  پــس  اســترس  اختــال 
 بــا اختــالات شــناختی. مطابــق نتایــج مطالعــه ای کــه در 
شــکل 2 نشــان داده شــده، بــه تخمیــن و پیــش بینــی مــوارد ابتلا 
بــه PTSD در میــان نیروهــای نظامــی تــا ســال 2025 پرداختــه 
ــه  ــی ارائ ــق داده هــای تجرب ــر ایــن اســاس، مطاب شــده اســت. ب
شــده در بــازه زمانــی ســال 2001 تــا 2014، مشــاهده شــده اســت 
ــان  ــه PTSD در کارکن ــا ب ــوارد ابت ــی از م ــل توجه ــه رشــد قاب ک
نظامــی وجــود داشــته کــه بــه نظــر مــی رســد بــا افزایــش تعــداد 
نیــرو هــای نظامــی مســتقر در مناطــق عملیاتــی در طــی ســالیان 

بعــد، ایــن رونــد ادامــه دار باشــد.

شــکل 2: فراوانــی ابتــا بــه PTSD در نیروهــای نظامــی و تخمیــن آن تــا ســال 2025. همانطــور کــه نمــودار فــوق نشــان می‌دهــد، تعــداد مــوارد جدیــد PTSD از ســال 

2013 کاهــش یافتــه اســت کــه بــه طــور عمــده، بــه دلیــل کاهــش تعــداد نیروهــای نظامــی مــورد مطالعــه در مناطــق عملیاتــی، در ســال‌های اخیــر بــوده اســت. بــا 
ایــن حــال، ســه ســناریو بــرای میــزان فعالیت‌هــای نظامــی در آینــده در نظــر گرفتــه شــده اســت کــه بــر ایــن اســاس، بــا افزایــش میــزان مشــارکت نیروهــای نظامــی 
در عملیات‌هــای نظامــی، فراوانــی ابتــا بــه PTSD در آنهــا بــالا خواهــد بــود. عــاوه بــر خروجی‌هــای شبیه‌ســازی، مطابــق داده‌هــای تجربــی ارائه‌شــده )2000-2014(، 
می‌تــوان مشــاهده کــرد کــه نتایــج شبیه‌سازی‌شــده تــا چه‌انــدازه بــا داده‌هــای تاریخــی تناســب دارنــد. ســناریو اول: اســتقرار حداقــل یــک درصــد از نیروهــای نظامــی 
در مناطــق عملیاتــی. ســناریو دوم: اســتقرار حداقــل 2 درصــد از نیروهــای نظامــی در مناطــق عملیاتــی. ســناریو ســوم: اســتقرار حداقــل 5 درصــد از نیروهــای نظامــی 

در مناطــق عملیاتــی ]7[.

ــعه  ــا در توس ــش آن ه ــخیصی PTSD و نق ــای تش ــر ه بیومارک
ترکیبــات دارویــی. بــر اســاس تحقیقــات صــورت گرفتــه، چندیــن 
 PTSD نشــانگر زیســتی مرتبــط بــا علائــم و آســیب ‌پذیــری
شــناخته شــده کــه در جــدول 1، بــه برخــی از آن هــا پرداختــه مــی 
شــود. ادامــه تحقیقــات در مــورد نقــش نشــانگرهای زیســتی در 
ریســک ابتــا بــه PTSD و شناســایی فرآینــد هــای نوروبیولــوژی 
مرتبــط بــا آن ممکــن اســت بــرای توســعه درمــان‌ هــای دارویــی، 
ــا و  ــی آن ه ــه معرف ــدول 2، ب ــن رو، در ج ــد. از ای ــی باش حیات

مکانیســم هــای مربوطــه پرداختــه شــده اســت.
ــا  ــاط آن ب ــی(MDD)   و ارتب ــردگی اساس ــال افس اخت 	
ــج در ســامت  ــال رای ــک اخت اختــالات شــناختی. افســردگی ی

ــر  ــم تاثی ــامت روان و جس ــر س ــد ب ــی توان ــه م ــت ک روان اس
بگــذارد. علائــم اصلــی افســردگی عــدم علاقــه بــه فعالیــت هــای 
معمــول زندگــی، بــی خوابــی، ناتوانــی در لــذت بــردن از زندگــی 
و حتــی افــکار خودکشــی اســت. امــروزه افســردگی یــک بیمــاری 
مزمــن شــایع در اکثــر جوامــع در سراســر جهــان اســت کــه مــی 
توانــد عملکــرد طبیعــی را مختــل کنــد، افــکار افســردگی را ایجــاد 
ــر  ــاوه ب ــد. ع ــرار ده ــر ق ــت تاثی ــی را تح ــت زندگ ــد و کیفی کن
ایــن، بیمــاران مبتــا بــه اختــال افســردگی اساســی خطــر ابتــا 
بــه بیمــاری قلبــی عروقــی و دریافــت درمــان ضعیــف و افزایــش 

ــد. ــر را دارن ــرگ و می ــوارض و م ع
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تخمیــن زده مــی شــود کــه بیــش از 300 میلیــون نفــر در جهــان 
از افســردگی رنــج می‌برنــد، کــه توســط ســازمان بهداشــت جهانــی 
(WHO) بــه عنــوان بزرگتریــن عامــل مؤثــر در ناتوانــی ذکــر شــده 

ست. ا
در شــکل 3، بــه نمایــش شــماتیک نــرخ شــیوع اختلال افســردگی 
ــه شــده اســت.  ــان در ســال 2019 پرداخت اساســی در سراســر جه
بیومارکــر هــای تشــخیصی MDD و نقــش آن در توســعه ترکیبــات 
ــده  ــناخته ش ــای ش ــر ه ــی از بیوماک ــدول 3، برخ ــی. در ج داروی
دخیــل در MDD معرفــی شــذه اســت. شناســایی ایــن بیومارکرهــا 
ــال  ــان اخت ــر در درم ــای موث ــیاری از داروه ــعه بس ــبب توس س
ــریح و  ــا تش ــی از آن ه ــدول ۴ برخ ــه در ج ــده ک ــردگی ش افس

معرفــی شــده اســت.
اســترس مزمــن  و ارتبــاط آن بــا اختــالات شــناختی.  	
اســترس مزمــن مــدت هاســت کــه بــه عنــوان یــک عامــل مهــم 
در ایجــاد و پیشــرفت بیمــاری مختلــف عصبــی ماننــد افســردگی، 
بیمــاری آلزایمــر و بیمــاری پارکینســون مــورد بررســی قــرار گرفتــه 
ــرات اســترس  ــش خلاصــه ای از اث ــه نمای اســت. در شــکل 4، ب

ــه شــده اســت. ــورون هــای مغــزی پرداخت ــر ن مزمــن ب
ــش  ــن و نق ــای تشــخیصی اســترس مزم ــر ه بیومارک 	
آن در توســعه ترکیبــات دارویــی. شناســایی نشــانگرهای زیســتی 
ــا دارو،  ــی ب ــای درمان ــه روش ه ــت دســتیابی ب ــه جه ــه ب مربوط
ــدول 5،  ــاس، در ج ــن اس ــر ای ــرد. ب ــرار گی ــه ق ــورد توج ــد م بای
ــترس  ــل در اس ــده دخی ــایی ش ــای شناس ــر ه ــی از بیومارک برخ
ــل  ــن شناســایی عوام ــه مشــاهده اســت. همچنی ــل ب ــن قاب مزم
ــز اهمیــت اســت. در  ــات بیولوژیــک حائ ــق ترکیب ــی از طری درمان
جــدول 6، بــه برخــی از ترکیبــات دارویــی کــه از طریــق شناســایی 
مکانیســم هــای بیولوژیــک ایــن اختــال توســعه یافتــه، پرداختــه 

شــده اســت.

جدول 2: معرفی برخی از ترکیبات دارویی مورد استفاده در درمان PTSD و مکانیسم عمل آنها.

منبعموارد مصرفمکانیسم عملنام دارو

]PTSD]14 مزمنمهارکننده بازجذب سروتونین- نوراپی‌نفرین )SNRI(ونلافاکسین

]PTSD]14 مزمن، کاربردهای نظامی، اختلال افسردگی اساسیمهار کننده بازجذب سروتونین- نوراپی‌نفرین )SNRI(دولوکستین

آنتاگونیست گیرنده b نوراپی‌نفرینپروپرانولول
PTSD مزمن، اختلالات روانی پس تروما، استرس پس از سانحه در 

کودکان
]14[

]PTSD]14 مزمن و کاربردهای نظامیآنتاگونیست گیرنده a1 نوراپی‌نفرینپرازوسین

]PTSD]14 مزمنآگونیست گیرنده a2 نوراپی‌نفرینکلونیدین

اکستازی )3،4 
متیلن‌ دی‌ اکسید متا 

آمفتامین(
]PTSD]14 مزمن و مقاوم به درمانموثر بر گیرنده 5HT، مهارکننده بازجذب دوپامین و نوراپی‌نفرین

]PTSD]14 مزمنمهارکننده بازجذب دوپامین و نوراپی‌نفرینبوپروپیون

مهارکننده بازجذب سروتونین نوراپی‌نفرین/ آنتاگونیست گیرنده نفازودون
HT2Aمزمن و کاربردهای نظامی PTSD]14[

]PTSD]14 مزمنآگونیست جزئی سروتونین 5HT1Aبوسپیرون

آنتاگونیست گیرنده D2D دوپامین و 5HT2Aریسپریدون
PTSD مزمن و کاربردهای نظامی، PTSDهای مقاوم به SSRIها و 

PTSD در زنان و کودکان 
]14[

کوئتیاپین
آنتاگونیست ترکیبی دوپامین، 5HT، نوراپی‌نفرین و آنتاگونیست 

H1 گیرنده هیستامین نوع
]PTSD]14 مزمن و کاربردهای نظامی

]PTSD]14 مزمنآنتاگونیست 5HT، آلفا آدرنرژیک و گیرنده هیستامین نوع H1میرتازاپین

آمی تریپتیلین
داروی ضد افسردگی سه حلقه‌ای )TCA( و مهار کننده بازجذب 

سروتونین و نوراپی نفرین
]PTSD]14 مزمن و کاربردهای نظامی

.]12[ PTSD جدول 1: فاکتورهای بیولوژیک مرتبط با 
ارتباط با PTSDبیومارکرها

 HPA بیومارکرهای مرتبط با محور

در PTSD تقویت شده است.فیدبک منفی گلوکوکورتیکوئید

در PTSD تقویت شده است.کورتیزول پایه

کورتیزول حاد پس از تروما
سطوح پایین‌‎تر خطر PTSD را افزایش 

می‌دهد.

پلی‌پپتید فعال‌کننده آدنیلات 
)PACAP( سیکلاز هیپوفیز

در زنان مبتلا به PTSD افزایش یافته 
است.

بیومارکرهای مرتبط با هورمون‌های استروئیدی

استرادیول
سطوح کاهش یافته، خطر PTSD را 

افزایش می‌دهد.

آلوپرگنانولون
در زنان مبتلا به PTSD کاهش یافته 

است.

دهیدرو اپی آندروسترون 
)DHEA(

در PTSD افزایش یافته است. سطوح 
بالای آن، خطر ابتلا به PTSD را به دنبال 

دارد.

تستوسترون
سطوح پایین، خطر PTSD را افزایش 

می‌دهد.

بیومارکرهای مرتبط با هورمون‌های متابولیک

)NPY( Y کاهش یافته است.نوروپپتید PTSD در

انسولین
پاسخ افزایش یافته نسبت به گلوکز در 

PTSD
در PTSD کاهش یافته است.اندوکانابینوئیدها

بیومارکرهای مرتبط با ایمنی

)IL-6( 6-افزایش یافته است.اینترلوکین PTSD در

)IL-1β( β1-افزایش یافته است.اینترلوکین PTSD در

)IL-2( 2-افزایش یافته است.اینترلوکین PTSD در

)CRP( C پروتئین واکنشی
در PTSD افزایش یافته است. افزایش آن، 

خطر ابتلا به PTSD را افزایش می‌دهد.

)NF-κB( κB افزایش یافته است.فاکتور هسته‌ای PTSD در

 α فاکتور نکروز تومور 
)TNF- α(.افزایش یافته است PTSD در

حساسیت سلول‌های ایمنی به 
گلوکوکورتیکوئیدها

در PTSD تقویت شده است.
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منبعموارد مصرفمکانیسم عملنام دارو

]PTSD]14 مزمن و کاربردهای نظامیداروی ضدافسردگی سه‌حلقه‌ای )TCA(ایمی‌پرامین

الانزاپین
آنتاگونیست ترکیبی دوپامین، 5HT، نوراپی‌نفرین و آنتاگونیست 

H1 گیرنده هیستامین نوع
]PTSD]14 مزمن سایکوتیک و کاربردهای نظامی

آریپیپرازول
آگونیست جزئی گیرنده D2 دوپامین، آگونیست جزئی 5HT و 

5HT2A 5، آنتاگونیستHT1A
]PTSD]14 مزمن و کاربردهای نظامی

]14[ترومای حاد و کاربردهای نظامیآگونیست گیرنده μ )مخدر(مورفین

]PTSD]14 مزمنآنتاگونیست گیرنده‌های ترکیبات مخدرنالمفن

]PTSD]14 مزمنآنتاگونیست گیرنده‌های ترکیبات مخدرنالترکسون

D-سیکلوسرین
آگونیست جزئی گیرنده NMDA )به عنوان یک آنتی‌بیوتیک وسیع 

الطیف توسعه‌یافته(
]PTSD]14 مزمن

سندرم استرس حاد پس از تروما، ترومای حاد و کاربردهای نظامیآنتاگونیست گیرنده NMDAکتامین
 ،14[
]15

آگونیست گیرنده گلوکوکورتیکوئیدهیدروکورتیزون
 PTSD ،PTSD  افراد قرارگرفته در معرض تروما، جانبازان با یا بدون

مزمن، کاربردهای نظامی، بیماران جراحی قلب
]14[

]PTSD]14 مزمن و کاربردهای نظامیدارای اثرات متعددتوپیرامات

]PTSD]14 مزمنمهارکننده کانال سدیمیلاموتریژین

]PTSD]14 مزمنمهارکننده جذب گاباتیاگابین

]PTSD]14 مزمن و کاربردهای نظامیبهبوددهنده جذب گابا دی والپروئکس

گاباپنتی
اتصال به ناحیه a2d کانال کلسیمی و مهار آزادشدن انتقال 

دهنده‌های عصبی تحریکی
PTSD]14[

]PTSD]14 مزمنمکانیسم نامشخصلوتیراستام

]PTSD]14 مزمناتصال به ناحیه BZD گیرنده GABAAاس‌زوپیکلون

]PTSD]14 مزمن وPTSD  در افرادی که به تازگی از تروما نجات یافته‌انداتصال به ناحیه BZD گیرنده GABAAآلپرازولام

]PTSD]14 مزمن و کاربردهای نظامیاتصال به ناحیه BZD گیرنده GABAAکلونازپام

]14[ترومای حاداتصال به ناحیه BZD گیرنده GABAAتمازپام

GR205171 )NK1( 1-مزمنآنتاگونیست گیرنده نوروکینین PTSD]14[

SB334867)OX1R( 1-آنتاگونیست انتخابی گیرنده اورکسینPTSD]16[

EMPA)OX2R( 2-آنتاگونیست انتخابی گیرنده اورکسینPTSD]16[

]PTSD]17 مزمنآگونیست گیرنده آلفا آدرنژیک نوع 2 کلونیدین

]PTSD]17 مزمنآگونیست گیرنده آلفا آدرنژیک نوع 2 گوانفاسین

]PTSD]17 مزمنآنتاگونیست گیرنده آلفا آدرنژیک نوع 2پرازوسین

شکل 3: فراوانی اختلال افسردگی اساسی در سراسر جهان در سال 2019 ]20[
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MDD جدول 3: بیومارکرهای مرتبط با

منبعارتباط با MDDبیومارکر ها

بیومارکرهای پروتئومیک

]25[سطوح آن در MDD افزایش یافته استN- استیل آسپارتات

]25[سطوح آن در MDD کاهش یافته استگلوتامیک اسید

)GABA( کاهش یافته استگاما آمینوبوتیریک اسید MDD 25[سطوح آن در[

]25[سطوح آن در MDD کاهش یافته استآسپارتیک اسید

]25[سطوح آن در MDD کاهش یافته استگلایسین

]25[سطوح آن در MDD افزایش یافته استسرین

بیومارکرهای التهابی

FAT19A5افزایش یافته است MDD 25[سطوح آن در[

IL-8افزایش یافته است MDD 25[سطوح آن در[

TNF- αافزایش یافته است MDD 25[سطوح آن در[

)5-HT( مرتبط با سروتونین )GPCRs( G گیرنده‌های جفت‌شونده با پروتئین

5-HT1A26[فعال‌سازی آن سبب بهبود علائم می‌شود[

5-HT1B26[فعال‌سازی آن سبب بهبود علائم می‌شود[

5-HT1D26[مهار آن سبب بهبود علائم می‌شود[

5-HT1326[مهار آن سبب بهبود علائم می‌شود[

5-HT1726[مهار آن سبب بهبود علائم می‌شود[

)SERT( 26[مهار آن سبب بهبود علائم می‌شودانتقال‌دهنده سروتونین[

فاکتورهای رشد

)BDNF( افزایش یافته استفاکتور نوروتروفیک مشتق از مغز MDD 27[سطوح آن در[

)VEGF( تنظیم نشده استفاکتور رشد اندوتلیال عروقی MDD 28[بیان آن در[

 VGF کاهش یافته استفاکتور رشد عصبی قابل القا MDD 29[سطوح آن در[

)FGF21( 21 افزایش یافته استفاکتور رشد فیبروبلاستی MDD 30[سطوح آن در[

جدول 4: معرفی برخی از ترکیبات دارویی مورد استفاده در درمان MDD و مکانیسم عمل آنها.

منبعموارد مصرفمکانیسم عملنام دارو

سرتالین
مهارکننده‌های انتخابی بازجذب سروتونین، 

NMDA آنتاگونیست گیرنده
]MDD]32، اضطراب عمومی

پاروکستین
مهارکننده انتخابی بازجذب سروتونین، آنتاگونیست 

NMDA گیرنده
]MDD]33، اضطراب عمومی

ونلافاکسین
مهارکننده انتخابی بازجذب سروتونین، آنتاگونیست 

NMDA گیرنده
]MDD]33، اضطراب عمومی

]MDD]34آنتاگونیست گیرنده NMDAکتامین

]MDD]35، اختلال وسواس فکری عملی و اختلال ترسمهارکننده انتخابی بازجذب سروتونینفلوکستین

]MDD]35 و اختلال وسواس فکری عملیمهارکننده انتخابی بازجذب سروتونینفلووکسامین

]MDD]35 و اختلال وسواس فکری عملیمهارکننده انتخابی بازجذب سروتونینسیتالوپرام

]MDD]35مهارکننده انتخابی بازجذب سروتونیناسیتالوپرام

مهارکننده انتخابی بازجذب سروتونینونلافاکسین
MDD، اختلال اضطراب فراگیر، اختلال ترس، اختلال عاطفی 

فصلی
]35[

]MDD]35 و اختلال اضطراب فراگیرمهارکننده انتخابی بازجذب سروتونیندولوکستین

]MDD]35مهارکننده انتخابی بازجذب سروتونیندسونلافاکسین

]MDD]35 و اختلال عاطفی فصلیمهارکننده انتخابی بازجذب سروتونینبوپروپیون

]MDD]35مهارکننده انتخابی بازجذب سروتونینمیرتازاپین

]MDD]36مهارکننده انتخابی بازجذب سروتونینمیلناسیپران

ایمی‌پرامین
مهار انتقال‌دهنده سروتونین )SERT( و مهار 

)NET( انتقال‌دهنده نوراپی‌نفرین
MDD]36[

کلومیپرامین
مهار انتقال‌دهنده سروتونین )SERT( و مهار 

)NET( انتقال‌دهنده نوراپی‌نفرین
MDD]36[

آمی تریپتیلین
مهار انتقال‌دهنده سروتونین )SERT( و مهار 

)NET( انتقال‌دهنده نوراپی‌نفرین
MDD]36[

]MDD]36مهارکننده مونوآمین اکسیداز )MAOI(ایزوکاربوکسازید
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]MDD]36مهارکننده مونوآمین اکسیداز )MAOI(موکلوبماید

]MDD]36مهارکننده مونوآمین اکسیداز )MAOI(تولوکساتون

]MDD]36آنتاگونیست گیرنده اپیوئیدی کاپا )KOR( نوربینالتورفیمین

 GNTIآنتاگونیست گیرنده اپیوئیدی کاپاMDD]36[

]MDD]36آنتاگونیست گیرنده اپیوئیدی کاپابوپرنورفین

ALKS 5461آنتاگونیست گیرنده اپیوئیدی کاپاMDD]36[

JDTicآنتاگونیست گیرنده اپیوئیدی کاپاMDD]36[

CERC-501آنتاگونیست گیرنده اپیوئیدی کاپاMDD]36[

PF-04455242آنتاگونیست گیرنده اپیوئیدی کاپاMDD]36[

AZ-MTABآنتاگونیست گیرنده اپیوئیدی کاپاMDD]36[

شکل 4: نمایش شماتیک خلاصه‌ای از اثرات استرس مزمن بر نورون‌های مغزی ]42[

جدول 5: بیومارکرهای استرس مزمن

منبعارتباط با استرس مزمنبیومارکرها

 HPA بیومارکر های مرتبط با محور

)CRH( 37[سطوح آن در استرس مزمن افزایش یافته استهورمون آزاد کننده کورتیکوتروپین[

)ACTH( 37[سطوح آن در استرس مزمن افزایش یافته استهورمون آدرنوکورتیکوتروپیک[

]37[سطوح آن در استرس مزمن افزایش یافته استهورمون گلوکوکورتیکوئید آدرنال

]37[سطوح آن در استرس مزمن افزایش یافته استکورتیزول

)MRs( 37[بیان آن در استرس مزمن افزایش یافته استگیرنده‌های مینرالوکورتیکوئیدی[

)GRs( 37[بیان آن در استرس مزمن افزایش یافته استگیرنده‌های گلوکوکورتیکوئیدی[

)BDNF( 44[سطوح آن در استرس مزمن کاهش یافته استفاکتور نوروتروفیک مشتق از مغز[

)ANS( بیومارکرهای سیستم عصبی خود مختار

]44[سطوح آن در استرس مزمن افزایش یافته استاپی‌نفرین

]44[سطوح آن در استرس مزمن افزایش یافته استنوراپی‌نفرین
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بحث
ــک  ــوان ی ــه عن ــا PTSD  ب ــانحه ی ــس از س ــترس پ ــال اس اخت
ــال  ــه در ح ــده ک ــناخته ش ــته ش ــی برجس ــی اصل ــاری روان بیم
تبدیــل شــدن بــه یــک چالــش جــدی بهداشــت عمومــی اســت. در 
حالــی کــه توجــه بــه PTSD در مطالعــات افزایــش یافتــه اســت، 
 PTSD ــه ــا ب ــوارد ابت ــیوع م ــورد ش ــت در م ــدم قطعی ــوز ع هن
ــه دلیــل آن کــه عملکــرد روش هــای غربالگــری و  وجــود دارد. ب
صحــت تشــخیص مــورد تردیــد اســت. به عنــوان مثــال، روش‌‌های 
ــر  ــی ب ــه طــور عمــده شــامل نظرســنجی‌ هــای مبتن غربالگــری ب
خــود اظهــاری هســتند کــه مــی توانــد شــامل خطــا باشــد و یــا 
ــر  ــه طــور عمــده کمت ــی از مســائل اجتماعــی، ب ــل نگران ــه دلی ب
ــان،  ــر مبتلای ــی ب ــای اجتماع ــب ه ــا از برچس ــوند ت ــزارش ش گ
جلوگیــری شــود ]6[. اگرچــه اکثــر مــوارد ابتــا به PTSD ناشــی از 
ترومــا هــای غیــر جنگــی بــوده، بــا ایــن حــال شــیوع ایــن اختلال 
در طــول عمــر، در مــوارد در معــرض جنــگ بیشــتر بــوده اســت. 
در زمینــه نظامــی، تخمیــن زده مــی شــود کــه 11 تــا 20 درصــد از 
ــد،  کارکنــان نظامــی کــه در مناطــق عملیاتــی خدمــت مــی کردن

PTSD تشــخیص داده شــده یــا تشــخیص داده نشــده داشــته‌اند 
ــیب  ــه آس ــت ک ــاد اس ــکی ح ــال روانپزش ــک اخت ]PTSD .]7 ی
پذیــری فــرد را در برابــر پیامدهــای نامطلــوب ســامتی افزایــش 
مــی دهــد. یکــی از برجســته تریــن نشــانه هــای ایــن اختــال، 
ــا اختــال در حافظــه )ماننــد ســوگیری حافظــه  علائــم مرتبــط ب
، نقــص در عملکــرد حافظــه فعــال ، بیــش کلــی گرایــی حافظــه  
و حافظــه کاذب( اســت کــه تمرکــز بــر کاهــش بــا از بیــن بــردن 
ــر  ــر منج ــی بهت ــای درمان ــخ ه ــه پاس ــد ب ــی توان ــم م ــن علائ ای
ــوان یکــی دیگــر از معمــول  ــه عن ــز، ب ــی  نی ــی خواب شــود ]۸[. ب
تریــن علائــم آن بــه شــمار مــی رود کــه بــه طــور قابــل توجهــی 
ــق و خــو، خــواب آلودگــی  ــر میــزان افســردگی، هوشــیاری، خل ب
ــا ســایر مشــکلات  ــوده و ب ــراد اثرگــذار ب ــان اف و خســتگی در می
رفتــاری ماننــد اختــال اضطــراب فراگیــر (GAD)  تــوام بــا نقــص 
در تمرکــز، توجــه و حافظــه همــراه اســت. PTSD در میــان 
کارکنــان نظامــی یکــی از شــایع تریــن اختــالات محســوب مــی 
شــود ]9[. بــروز همزمــان بــی خوابــی، اختــال عملکرد شــناختی و 
اختــالات روانــی در میــان کارکنــان نظامــی نشــان مــی دهــد کــه 

بیومارکر های اندوکرینی

]44[سطوح آن در استرس مزمن افزایش یافته استپرولاکتین

]44[سطوح آن در استرس مزمن افزایش یافته استاکسی توسین

)DHEA-S( 44[در برخی از بیماران مبتلا کاهش و در برخی دیگر افزایش یافته استدهیدرواپی آندروسترون سولفات[

بیومارکرهای آنتی‌اکسیدانی

)SOD( 44[در استرس مزمن، سطوح آن افزایش یافته استسوپراکسید دیسموتاز[

)MDA( 44[در استرس مزمن، سطوح آن افزایش یافته استمالون دی‌آلدئید[

بیومارکرهای مرتبط با ایمنی

)IL-4( 4-44[در استرس مزمن، سطوح آن کاهش یافته استاینترلوکین[

)IL-1β( β1-37[بیان آن افزایش یافته و سبب افزایش بیان نوراپی‌نفرین می‌شوداینترلوکین[

)IL-6( 6-37[به واسطه افزایش نوراپی‌نفرین، بیان آن افزایش می‌یابداینترلوکین[

)IL-1( 1-37[به واسطه افزایش نوراپی‌نفرین، بیان آن افزایش می‌یابداینترلوکین[

TNF- α37[به واسطه افزایش نوراپی‌نفرین، بیان آن افزایش می‌یابد[

جدول 6: معرفی برخی از ترکیبات دارویی مورد استفاده در درمان استرس مزمن و مکانیسم عمل آنها.

منبعموارد مصرفمکانیسم عملنام دارو

]46[استرس حاد و مزمنآنتاگونیست گیرنده NMDAکتامین

]47[استرس مزمنآنتاگونیست گیرنده هیستامینی h3سیپروکسیفان

)SSR149415( نلیواپتانV1b 48[استرس مزمن خفیفآنتاگونیست گیرنده وازوپرسین[

]49[استرس مزمنآنتاگونیست گیرنده هورمون آزادکننده کورتیکوتروپین-CRHR1( 1(آنتالارمین

)SSR125543( 50[استرس مزمنآنتاگونیست گیرنده هورمون آزادکننده کورتیکوتروپین-1کرینسرفونت[

 BBG P2X7 51[استرس مزمنآنتاگونیست گیرنده[

A-804598P2X7 51[استرس مزمنآنتاگونیست گیرنده[

]52[استرس مزمنآنتاگونیست گیرنده نوروکینین-NK1( 1(فلوکستین

SLV-323)NK1( 1-52[استرس مزمنآنتاگونیست گیرنده نوروکینین[

]45[استرس مزمنمهارکننده انتخابی بازجذب سروتونینفلووکسامین
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ایــن شــرایط احتمــالا بــه هــم مرتبــط هســتند. عــاوه بــر ایــن، 
بــی خوابــی یــک ویژگــی اصلــی و معیــار بســیاری از اختــالات 
ــت  ــی، GAD ،PTSD( اس ــردگی اساس ــد افس ــکی )مانن روانپزش
کــه در ایــن افــراد نســبتا شــایع هســتند. اخیــرا مطالعاتــی بــرای 
بررســی همپوشــانی خــواب و اختــالات روانپزشــکی در اختــالات 
شــناختی آغــاز شــده اســت. بــر ایــن اســاس، مشــاهدات نشــان 
ــان کیفیــت خــواب  ــل توجهــی می داده اســت کــه تعامــات قاب
و عملکــرد شــناختی در افــراد بــا ســطوح پاییــن و بــالا از علائــم 
ــواب  ــت خ ــان کیفی ــه می ــوری ک ــه ط ــود دارد. ب ــردگی وج افس
ضعیــف و عملکــرد شــناختی نامناســب، رابطــه مســتقیمی دیــده 
شــده اســت ]9[. بــه طــور کلــی، بــی خوابــی در ســربازان نظامــی 
ــته و  ــود داش ــی وج ــای نظام ــات ه ــق و عملی ــتقر در مناط مس
نشــان داده شــده اســت کــه بــر هوشــیاری، خلــق و خــو، اســتدلال 
ــول  ــرد در ط ــظ عملک ــرای حف ــی ب ــه همگ ــری، ک ــم گی و تصمی
ماموریــت هــای جنگــی حیاتــی هســتند، اثــر منفــی مــی گــذارد 
]10[. بــه طــوری کــه داده هــا نشــان مــی دهــد، 51% از حــوادث و 
خطاهــای انســانی رخ داده توســط ســربازان ارتــش ایــالات متحده 
ــه  ــت، ب ــته اس ــر گذاش ــت تأثی ــرد ماموری ــر عملک ــه ب ــکا ک آمری
خــواب آلودگــی کارکنــان نظامــی نســبت داده شــده اســت ]11[. در 
حالــی کــه تــا کنــون مطالعــات گســترده ای در خصوص شناســایی 
ریســک فاکتــور هــای روانشــناختی، ژنومیــک و بیولوژیــک دخیــل 
در ابتــا بــه PTSD صــورت پذیرفتــه اســت، بــه دلیــل پیچیدگــی 
نــوع بیمــاری بــه واســطه ناهمگــن بــودن ، شناســایی بیومارکــر 
هــای مرتبــط بــا آن بــه خوبــی مــورد مطالعــه قــرار نگرفتــه اســت. 
ــی  ــی و روان ــالات عصب ــایر اخت ــا س ــه PTSD ب ــوری ک ــه ط ب
ــکل، اختــال  )ماننــد افســردگی شــدید، ســوء مصــرف مــواد و ال
ــد،  هــراس، خودکشــی( و بیمــاری هــای عمومــی پزشــکی )مانن
دیابــت و بیمــاری قلبــی عروقــی( همــراه اســت کــه مــی توانــد 
ــد.  ــم کن ــرای نشــانگرهای زیســتی تشــخیصی را مبه جســتجو ب
 PTSD ــا ــط ب ــل مرتب ــی از عوام ــپ جامع ــال، فنوتی ــن ح ــا ای ب
ممکــن اســت یــک مــدل تشــخیصی ســاده بــرای تشــخیص آن در 
آینــده ارائــه دهــد ]12[. شناســایی و دســته بنــدی بیومارکــر هــای 
مرتبــط بــا PTSD از مناظــر مختلفــی مــی توانــد حائــز اهمیــت 
ــکی  ــی، پزش ــای بالین ــه ه ــوان در زمین ــی ت ــه م ــرا ک ــد. چ باش
ــت  ــه جه ــزی ب ــه ری ــی، برنام ــخیص افتراق ــود تش ــی، بهب قانون
درمــان، برنامــه هــای پیشــگیری هدفمنــد، نظــارت پیشــرفته بــر 
ســامت کارکنــان نظامــی و غربالگــری آن هــا، نــوآوری و توســعه 
ــد ]13[.  ــته باش ــدی داش ــای مفی ــرد ه ــی کارب ــای درمان روش ه
بررســی هــای قبلــی مــروری بــه معرفــی برخــی از داروهــای مــورد 
ــن  ــی آن و همچنی ــم کل ــود علائ ــه در بهب ــتفاده در PTSD ک اس
علائــم خــاص ماننــد اضطــراب، بــی خوابــی و کابــوس هــا، اثــر 
گــذار بــوده اســت پرداختــه انــد. ایــن داروهــا بــر اهــداف مختلفــی 
از جملــه مونوآمیــن هــا )نوراپــی نفریــن، دوپامیــن، ســروتونین(، 
و  نوروســتروئیدها  گلوتامــات(،   ،GABA( آمینــه  اســیدهای 

ــد ]14[.  نوروپپتیدهــا تأثیــر مــی گذارن
تریــن  مهــم  از  یکــی  افســردگی  حاضــر  حــال  در 
مشــکلات ســامت جهانــی اســت، امــا پاتوژنــز پیچیــده آن 

هنــوز بــه خوبــی شــناخته نشــده اســت، اگرچــه مشــخص اســت 
ــی و بیولوژیکــی در ایجــاد افســردگی  کــه عوامــل فرهنگــی، روان
نقــش دارنــد ]18[. اختــال افســردگی اساســی، بــه عنــوان نوعــی 
 WHO افســردگی شــناخته مــی شــود کــه در ســال 2008 توســط
ــه  ــان رتب ــار بیمــاری در سراســر جه ــت ب ــوان ســومین عل ــه عن ب
بنــدی شــده اســت کــه پیــش بینــی کــرده اســت ایــن بیمــاری 
تــا ســال 2030 رتبــه اول را خواهــد داشــت. شــیوع ایــن بیمــاری 
در طــول زندگــی حــدود 5 تــا 17 درصــد اســت کــه میانگیــن آن 
ــالات  ــب دارای اخت ــه MDD اغل ــا ب ــراد مبت 12 درصــد اســت. اف
ــی و  ــراب اجتماع ــال اضط ــراس، اخت ــال ه ــد اخت ــراه مانن هم
ــی  ــردگی اساس ــال افس ــتند. اخت ــری هس ــواس فک ــال وس اخت
بــه طــور عمــده بــا شــرح حــال بالینــی داده شــده توســط بیمــار 
و معاینــه وضعیــت روانــی تشــخیص داده مــی شــود ]19[. 
ــور در  ــی در 198 کش ــردگی اساس ــال افس ــیوع اخت ــش ش افزای
ــای،  ــور ه ــه کش ــده ک ــاهده ش ــه 1990 مش ــبت ب ــال 2017 نس س
قطــر )557/68 درصــد(، امــارات متحــده عربــی )509/94 درصــد( 
ــش را نشــان  ــه اســتوایی )221/51 درصــد( بیشــترین افزای و گین
داده اســت. در ایــران نیــز نــرخ بــروز افســردگی اساســی در ســال 
ــه ســال 1990  ــه نســبت ب ــوده ک ــا ب ــورد ابت 2017، 5،075،200 م
ــت  ــته اس ــدی را داش ــد 109/08 درص ــورد، رش ــا 2،427،380 م ب
ــان  ــالات در می ــن اخت ــایع تری ــی از ش ــردگی، یک ]۱۸-۲۰[.  افس
افــراد نظامــی بــه شــمار مــی رود کــه بــه طــور کلــی بــا پریشــانی، 
اختــال عملکــردی و هزینــه هــای اقتصــادی مشــخص مــی شــود 
کــه بــا کاهــش مشــارکت افــراد در جامعــه و کیفیــت زندگــی آن 
هــا همــراه اســت. در مطالعــه ای مشــاهده شــده اســت که شــیوع 
MDD در میــان نظامیــان کانادایــی، نســبت بــه جمعیــت عمومــی 

بیشــتر بــوده اســت. بــه طــوری کــه ایــن اختــال، بعــد از اســترس 
ــی  ــالات روان ــیوع اخت ــر ش ــه دوم را از نظ ــانحه، رتب ــس از س پ
ــل  ــج حاص ــت ]21[. نتای ــته اس ــی داش ــان نظام ــان کارکن در می
ــی  ــوص فراوان ــده در خص ــام ش ــک انج ــات اپیدمیولوژی از مطالع
MDD در نیروهــای ارتــش ایــالات متحــده نیــز حاکــی از آن بــوده 

اســت کــه، شــیوع آن در ســال 2013، 12% تــا 13% بــرای کارکنــان 
ــان هرگــز اعــزام  ــرای کارکن مســتقر در مناطــق نظامــی و 5/7% ب
نشــده بــوده اســت. اطلاعــات در مــورد علائــم اختصاصــی MDD در 
کارکنــان نظامــی، در مقایســه بــا افــراد غیرنظامــی، بــرای پزشــکان 
ــه  ــود ]22[. ب ــد خواهــد ب ــود تشــخیص MDD مفی ــه منظــور بهب ب
ــه نقــص در توجــه، یادگیــری  ــی، اختــالات شــناختی ب طــور کل
ــردازش  ــاه مــدت و کاری، پ ــر کلامــی، حافظــه کوت کلامــی و غی
دیــداری و شــنیداری، حــل مســئله، ســرعت پــردازش و عملکــرد 
ــناختی،  ــالات ش ــد اخت ــی رس ــر م ــه نظ ــاره دارد. ب ــی اش حرکت
واســطه اولیــه اختــال عملکــردی در MDD باشــد ]23[. اختــالات 
شــناختی، از علائــم اصلــی اختــال افســردگی اساســی حــاد مــی 
ــم  ــا تصمی ــز و ی ــر، تمرک ــی در تفک ــا کاهــش توانای ــه ب باشــد ک
گیــری مبتلایــان همــراه اســت. از دیگــر مشــخصه هــای شــاخص 
اختــال فــوق کــه در اختــالات عملکــردی- شــناختی نقــش دارد 
ــه بــی انگیزگــی، خســتگی، بــی خوابــی، اختــالات  مــی تــوان ب
خلقــی، عملکــرد اجرایــی، یادگیــری و حافظــه اشــاره نمــود. 
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همچنیــن آشــکار اســت، در حالــی کــه اختــال عملکــرد شــناختی 
در MDD ممکــن اســت بــا درمــان و رفــع علائــم افســردگی بهبــود 
یابــد، علائــم نقایــص شــناختی را مــی تــوان حتــی در دوره هــای 
ــر روی  ــده ب ــام ش ــه انج ــک مطالع ــخیص داد. در ی ــودی تش بهب
ــوط  ــکایات مرب ــال، ش ــدت 3 س ــه م ــه MDD ب ــا ب ــاران مبت بیم
ــاد  ــردگی ح ــه افس ــان ب ــناختی در 94% مبتلای ــالات ش ــه اخت ب
گــزارش شــد. ایــن میــزان علیرغــم بهبــود کامــل یــا جزئــی علائــم 
در طــول درمــان، در 44% مــوارد باقــی مانــد. همچنیــن، عملکــرد 
هــای شــناختی در آزمــون ‌هــای حافظــه فــوری، توجــه و ســرعت 
ــودی را  ــه MDD کــه معیارهــای بهب ــردازش در بیمــاران مبتــا ب پ
ســنجش مــی کننــد، در مقایســه بــا افــراد ســالم، پایین ‌تــر گزارش 
شــد. متاآنالیــز هــا نشــان مــی ‌دهــد کــه نقــص‌ هــای شــناختی در 
عملکــرد اجرایــی هنــوز در بیمــاران بهبــود یافتــه وجــود دارد، کــه 
ممکــن اســت علــت اصلــی اختــالات روانی-اجتماعــی در افــراد 
ــاران  ــناختی، در بیم ــالات ش ــی، اخت ــور کل ــه ط ــد. ب ــا باش مبت
ــن رو،  ــت. از ای ــایع اس ــه ش ــود یافت ــردگی و بهب ــه افس ــا ب مبت
کاهــش اختــال عملکــرد شــناختی در بیمــاران MDD، بــه عنــوان 
واســطه اصلــی اختــال عملکــردی، مــی توانــد نتایــج عملکــردی 
ــات  ــام اقدام ــاس، انج ــن اس ــر ای ــد. ب ــود بخش ــاران را بهب بیم
ــاران  ــری بیم ــور غربالگ ــه منظ ــد ب ــق و هدفمن ــخیصی دقی تش
ــود  ــا هــدف بهب ــا ب ــرد هــای شــناختی در آن ه ــی عملک و ارزیاب
ــوی  ــت ]24[. از س ــت اس ــز اهمی ــان حائ ــی مبتلای ــج بالین نتای
دیگــر اختــال افســردگی اساســی، بــه عنــوان یکــی از شــایع‌ ترین 
و عــود کننــده ‌تریــن بیمــاری‌ هــای روانــی کــه افــراد بــه آن مبتــا 
مــی ‌شــوند، شــناخته مــی‌ شــود. داروهــای ضــد افســردگی نمونــه 
‌ای از راهبردهــای درمانــی اســت کــه در دســترس اســت، امــا اثــر 
ــه  ــاران ب ــای بیم ــی از پاســخ‌ ه ــش از نیم ــا در بی بخشــی آن ه
درمــان، رضایــت بخــش نبــوده اســت. بــه منظــور بهبــود تکنیــک 
‌هــای درمانــی کــه از عــود و یــا ایجــاد بیمــاری جلوگیــری 
می‌کنــد، نگاهــی بــه عوامــل اصلــی کــه افــراد را در برابــر شــروع 
ــود آن مــی شــود،  ــا ســبب ع ــرده و ی ــر ک افســردگی آســیب ‌پذی
بســیار مهــم اســت. از ایــن رو، دســتیابی بــه بینشــی عمیــق در 
مــورد علــل احتمالــی MDD در تحقیقــات آینــده نگــر، مــی توانــد 
در توســعه روش هــای تشــخیصی بیولوژیکــی MDD کمــک مــی 
کنــد. بنابرایــن، مطالعــه بیومارکــر هــای دخیــل در MDD بــا هــدف 
تشــخیص، علــت شناســی بیمــاری همــراه بــا توســعه روش هــای 
بالینــی پیشــرفته، کامــا ضــروری اســت ]25[. در ایــن راســتا، در 
چندیــن مطالعــه نشــان داده شــده اســت کــه MDD بــا تغییراتــی 
ــز )هورمــون  ــد، غــدد درون ری در سیســتم هــای بیولوژیکــی مانن
ــه  ــک ک ــل نوروتروفی ــیداتیو و عوام ــترس اکس ــی، اس ــا(، ایمن ه
ــاهده  ــوده، مش ــز ب ــرد مغ ــاختار و عملک ــر در س ــا تغیی ــراه ب هم
ــتی  ــانگرهای زیس ــیعی از نش ــف وس ــون، طی ــت.تا کن ــده اس ش
ــان در  ــج درم ــی نتای ــرای تشــخیص و پیش‌بین ــورد اســتفاده ب م
MDD ارائــه شــده و بــر تعامــل پیچیــده بیــن عناصــر بیولوژیکــی و 

روانــی بــه عنــوان ضــروری بــرای تنظیــم اســتراتژی هــای درمانــی 
ایــن اختــال، تاکیــد شــده اســت. عــاوه بــر ایــن، پیونــد در حــال 
ــرای کشــف  ــی و نشــانگرهای زیســتی ب تکامــل بیــن روان درمان

ارتبــاط هــای بالقــوه ای کــه پاســخ درمانــی را روشــن مــی کنــد، 
مــورد بررســی قــرار گرفتــه اســت ]۳۰[. 

اســترس مزمــن پیــش زمینــه بــرای بــروز بســیاری از 
بیمــاری عصبــی تلقــی مــی گــردد. بــه طــوری کــه حتــی تغییرات 
جزئــی در پویایــی سیســتم در طــول اســترس مــی توانــد بــه طــور 
بالقــوه بــر خروجــی عملکــردی ســلول هــا و بافــت هــای متعــدد 
در سراســر بــدن تأثیــر بگــذارد کــه مــی توانــد منجــر بــه تغییــر در 
فرآیندهــای متابولیــک، رفتــار، خلــق و خــو و عملکــرد شــناختی 
ــر  ــق نظ ــه مطاب ــم آن ک ــی رغ ــود ]۳۶[. عل ــتعد ش ــراد مس در اف
ــراه  ــرگ هم ــا م ــترس ب ــدون اس ــی ب ــگران، زندگ ــی پژوهش برخ
ــاد  ــبب ایج ــد س ــی توان ــد م ــش از ح ــترس بی ــا اس ــت، ام اس
اختــال در عملکــرد و کاهــش بهــره وری کارکنــان در ســازمان هــا 
شــود. بــر ایــن اســاس، ارزیابــی عــوارض و راهکارهــای مقابلــه بــا 
آن در برخــی از محیط‌هــای اهمیــت بســزایی دارد. از جملــه ایــن 
ــه مشــاغلی اشــاره نمــود کــه احتمــال  ــوان ب محیــط هــا مــی ت
ــود دارد. از  ــان وج ــرای کارکن ــی ب ــمی و روان ــای جس ــیب ه آس
ــه  ایــن رو، محیــط هــای نظامــی و یــا مراکــز هســته ای از جمل
محیــط هــای حســاس محســوب مــی شــود کــه احتمــال ابتــای 
شــاغلین بــه افســردگی در آن هــا وجــود دارد. بنابرایــن، مطالعــه 
ــروز خطــرات  ــکان ب ــه ام ــی ک ــط های ــرل اســترس در محی و کنت
ــا  ــرای کارکنانــی کــه مســتلزم کار ب مختلــف جســمی و روانــی ب
ــداوم دارد، بســیار  ــاد و م ــت زی ــه دق ــاز ب ــه نی وســایلی اســت ک
حائــز اهمیــت اســت ]۳۷[. مطالعــات متعــددی بــر تأثیــر قابــل 
توجــه اســترس مزمــن بــر ایجــاد و تشــدید اختــالات درد مزمــن 
ــاد  ــه در ایج ــاری ک ــک بیم ــوان ی ــه عن ــا ، ب ــد فیبرومیالژی مانن
انــواع اختــالات شــناختی ماننــد تفکــر، تمرکــز، توجــه، حافظــه، 
ــد  ــش دارد، تأکی ــره نق ــم و غی ــواب نامنظ ــوی خ ــراب، الگ اضط
دارنــد ]۳۶ و ۳۸[. همچنیــن، علــی رغــم آن کــه گلوکوکورتیکوئیــد 
ــروری  ــترس ض ــه اس ــی ب ــخ طبیع ــتاز و پاس ــرای هموس ــا ب ه
ــد بیــش از حــد آن هــا در شــرایط  ــن حــال، تولی ــا ای هســتند، ب
ــناختی  ــای ش ــاری ه ــیاری از بیم ــاد بس ــن در ایج ــترس مزم اس
ماننــد آلزایمــر و پارکینســون نقــش دارد. یکــی از مکانیســم‌ هــای 
پیشــنهادی ایــن اســت کــه از آنجایــی کــه هیپوکامــپ  یکــی از 
ــن  ــده در آلزایمــر اســت و دارای بالاتری ــه آســیب ‌دی نواحــی اولی
ــده ‌هــای گلوکوکورتیکوئیــد هــا در مغــز اســت و در  تعــداد گیرن
معــرض آســیب تولیــد بیــش از حــد گلوکوکورتیکوئیــد ها اســت و 
از ایــن رو در ایفــای اختــال فــوق مــی توانــد نقــش داشــته باشــد 
]۳۶[. تخریــب عصبــی در نواحــی حیاتــی مغــز، ماننــد هیپوکامــپ 
و جســم ســیاه  )دو ناحیــه مهــم مغــز کــه بــه ترتیــب در آلزایمــر 
و پارکینســون نقــش دارنــد( رخ مــی دهــد و منجــر بــه افزایــش 
ــرات  ــدری و تغیی اســترس اکســیداتیو، اختــال عملکــرد میتوکن
متابولیــک مــی شــود ]۳۹[. همچنیــن، تجربه اســترس حــاد باعث 
افزایــش موقــت کورتیــزول مــی شــود کــه در نهایــت کاهــش مــی 
ــرای پیامدهــای ســامتی  ــن انتشــار تدریجــی موقــت ب ــد. ای یاب
درازمــدت خطرنــاک نیســت. بــا ایــن حــال، تحقیقــات نشــان داده 
اســت کــه در طــول اســترس مزمــن، کورتیــزول ریتــم شــبانه روزی 
خــود را از دســت مــی دهــد و در پــی آن، ایــن فرضیــه وجــود دارد 
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کــه بیــش فعالــی محــور HPA و مقاومــت گلوکوکورتیکوئیــدی 
ناشــی از آن ممکــن اســت نشــان دهنــده ارتبــاط بیــن اســترس 
ــا  ــد ]۴۰ و ۴۱[. ب ــردگی اساســی باش ــال افس ــک اخت ــن و ی مزم
کاوش در ابعــاد مولکولــی، نوروبیولوژیکــی و بالینــی اســترس، بــا 
ــرد هــای پیشــگیری  ــه راهب هــدف تشــخیص آن در راســتای ارائ
ــال  ــا اخت ــه ب ــت مقابل ــه جه ــوان ب ــالا بت ــر احتم ــی مؤث و درمان
روانشــناختی فــوق قــدم برداشــت. از ایــن رو، انجــام تحقیقــات 
ــن و  ــترس مزم ــت ]37[. اس ــت اس ــز اهمی ــه حائ ــن زمین در ای
ــه  ــده ای ب ــور فزاین ــه ط ــی ب ــالات فیزیولوژیک ــب آن اخت متعاق
عنــوان تحریــک کننــده هــای مســیر هــای بیمــاری هــای مختلف 
در نظــر گرفتــه مــی شــود. بــا ایــن وجــود، تفــاوت هــای فــردی و 
واکنــش هــای بــدن بــه عوامــل اســترس زای محیطــی، تعییــن 
کننــده نهایــی میــزان آســیب پذیــری یــا انعطــاف پذیــری در برابــر 
بیمــاری هــای مرتبــط بــا اســترس هســتند ]۴۲[. اثــرات نامطلوب 
ــت  ــال اس ــش از 50 س ــی بی ــتم عصب ــر سیس ــن ب ــترس مزم اس
کــه شــناخته شــده اســت. بــر ایــن اســاس، تغییــرات ســاختاری 
عصبــی ماننــد آتروفــی مغــز و در نتیجــه بــروز برخــی اختــالات 
شــناختی ماننــد نقــص در حافظــه، از جملــه اثــرات مضــر آن بــر 
ســامتی گــزارش شــده اســت. تــا کنــون، بیومارکــر هــای مختلفی 
ــه منظــور شناســایی اختــال فــوق شناســایی شــده اســت کــه  ب
ــج  ــدام نقــش مهمــی را در ایجــاد اســترس داشــته و نتای هــر ک
ــی و  ــتا، ارزیاب ــن راس ــد. در ای ــی کش ــر م ــه تصوی ــی را ب متفاوت
شناســایی نشــانگر هــای زیســتی در اســترس مزمــن، مــی توانــد 
بــه عنــوان عوامــل پیــش بینــی کننــده بیمــاری و میزان پیشــرفت 
آن در نظــر گرفتــه شــده کــه در نهایــت بتواننــد بــه عنــوان اهدافی 
ــن  ــترس مزم ــی در اس ــی و درمان ــات تداخل ــرای اقدام ــوه ب بالق
مــورد اســتفاده قــرار گیرنــد ]۴۳[.همچنیــن اســترس مزمــن مــی 
توانــد باعــث ایجــاد اختــالات روانــی ماننــد اضطــراب، افســردگی 

و نقایــص شــناختی گــردد ]۴۴[.
در نهایــت، ســامت روانــی و عملکــرد شــغلی بــا 
ــوص در  ــه خص ــاط ب ــن ارتب ــد. ای ــی دارن ــاط نزدیک ــر ارتب یکدیگ
ــد،  ــی ‌کنن ــگان ‌هــای نظامــی خدمــت م ــه در ی ــرادی ک ــورد اف م
بســیار مهــم اســت. نتایــج پژوهــش ‌هــای مختلــف نشــان مــی 
‌دهــد کــه کارکنــان نظامــی نیــز بــه اختــالات روانــی مبتــا مــی 
ــه جمعیــت  ــه دلیــل اســترس شــغلی بالاتــر نســبت ب ‌شــوند و ب
ــد  ــی ‌گیرن ــرار م ــی ق ــالات روان ــرض اخت ــتر در مع ــادی، بیش ع
]53[. اختــال اســترس پــس از ســانحه، بــه عنــوان یــک اختــال 
روانپزشــکی کــه شــیوع آن در میــان کارکنــان نظامــی قابــل 
توجــه اســت، مــی توانــد در اثــر قــرار گرفتــن در معــرض حــوادث 
ــیب  ــواع آس ــاد ان ــا ایج ــه ب ــه در نتیج ــود ک ــاد ش ــیب زا ایج آس
ــرد  ــه، عملک ــه، حافظ ــال در توج ــه اخت ــناختی از جمل ــای ش ه
اجرایــی )ماننــد رفتــار هدفمنــد، حــل مســئله، تصمیــم گیــری و 
ــداری- ــی‌ هــای کلامــی و دی ــری شــناختی(، توانای انعطــاف پذی
فضایــی )ماننــد بازیابــی و پــردازش کلمــات، روانــی کلامــی، درک 
مطلــب و تشــخیص اشــیا(، همــراه باشــد و بــر عملکــرد روزانــه، 
عملکــرد شــغلی و کیفیــت زندگــی اثــر منفــی بگــذارد ]۷ و ۵۳]. 
ــوق ممکــن اســت دچــار  ــال ف ــه اخت ــا ب ــراد مبت ــن، اف همچنی

اختلالاتــی در ســرعت پــردازش شــوند کــه مــی توانــد بــر توانایــی 
ــال  ــذارد ]۵۴[. اخت ــر بگ ــریع تأثی ــش س ــر و واکن ــا در تفک آنه
ــالات  ــی دیگــر از اخت ــوان یک ــز بــه عن ــی نی افســردگی اساس
روانــی شــایع در میــان افــراد نظامــی محســوب مــی شــود. ایــن 
بیمــاری نیــز مــی توانــد بــا طیــف وســیعی از اختــالات شــناختی 
ماننــد نقــص در توجــه، یادگیــری، پــردازش دیــداری و شــنیداری، 
حــل مســئله، ســرعت پــردازش و عملکــرد حرکتــی همــراه باشــد 
ــاد مشــکلاتی در  ــا ایج ــد ب ــی توان ــز م ــال نی ــن اخت ]21,23[. ای
ــه طــور عمــده  ــه طــوری کــه ب حافظــه در افــراد همــراه باشــد. ب
ــه  ــراد مبتــا ب ــادآوری آن در اف ــه خاطــر ســپردن اطلاعــات و ی ب
ــه  ــا ب ــاران مبت ــوده اســت ]۵۴[. در بیم ــراه ب ــر هم ــا تاخی آن، ب
افســردگی و بهبــود یافتــه، اختــالات شــناختی بــه طــور گســترده 
‌ای رخ مــی ‌دهنــد. بــه همیــن دلیــل، کاهــش اختــال عملکــرد 
ــی در  ــطه اصل ــک واس ــوان ی ــه عن ــاران ب ــن بیم ــناختی در ای ش
بهبــود عملکــرد آنهــا مــی ‌توانــد نتایــج بالینــی را بهبــود بخشــد. از 
ایــن رو، انجــام اقدامــات تشــخیصی دقیــق و هدفمنــد و ارزیابــی 
ــر  ــز اهمیــت اســت کــه ب ــا بســیار حائ عملکــرد شــناختی در آنه
ایــن اســاس، باعــث مــی ‌شــود تــا نیازهــای بیمــاران شناســایی 
ــرد  ــود عملک ــرای بهب ــبی ب ــی مناس ــای درمان ــه‌ ه ــده و برنام ش
شــناختی و نتایــج بالینــی آنهــا تدویــن شــود ]24[. اســترس بیش 
از حــد نیــز مــی ‌توانــد بــه ‌عنــوان یــک عامــل مؤثــر، عملکــرد و 
ــد.  ــرار ده ــر ق ــا را تحــت تأثی ــازمان ‌ه ــان در س ــره‌ وری کارکن به
ــرگ  ــا م ــدون اســترس را ب ــی ب اگرچــه برخــی پژوهشــگران زندگ
همــراه مــی ‌داننــد، امــا واقعیــت ایــن اســت کــه اســترس بیــش 
از حــد مــی ‌توانــد بــه اختــالات در عملکــرد کارکنــان و کاهــش 
ــب اســترس و  ــی عواق ــن رو، ارزیاب ــره‌ وری منجــر شــود. از ای به
ــاس  ــاغل حس ــی از مش ــا آن در برخ ــه ب ــای مقابل ــه راهکاره ارائ
ــرات  ــا خط ــت ب ــن اس ــان ممک ــا کارکن ــه در آنه ــترس زا ک و اس
ــی  ــای نظام ــط ‌ه ــر محی ــوند، نظی ــه ش ــی مواج ــمی و روان جس
ــات  ــت. تحقیق ــروری اس ــیار ض ــری بس ــته‌ ای، ام ــز هس و مراک
ــل  ــر قاب ــن، تأثی ــترس مزم ــه اس ــد ک ــی ‌ده ــان م ــددی نش متع
ــر،  ــد تفک ــناختی مانن ــالات ش ــاد و تشــدید اخت ــی در ایج توجه
ــوی خــواب نامنظــم در  ــز، توجــه، حافظــه، اضطــراب و الگ تمرک

مبتلایــان دارد ]۳۶، ۳۷[.
ــت  ــخصه ای اس ــر، مش ــا بیومارک ــتی ی ــانگر زیس نش
ــد  ــوان شــاخصی از فرآین ــه عن ــی ب ــه طــور عین ــد ب کــه مــی توان
هــای طبیعــی بیولوژیکــی یــا بیمــاری زا یــا پاســخ هــای دارویــی 
ــک  ــی شــود. ی ــری و ارزیاب ــدازه گی ــی ان ــه درمان ــک مداخل ــه ی ب
بیومارکــر ایــده آل قابــل تکــرار، پایــدار در طــول زمــان، بــه طــور 
گســترده در دســترس اســت و بــه طــور مســتقیم رونــد بیمــاری 
ــتی  ــانگرهای زیس ــپس، نش ــد. س ــی کن ــس م ــه را منعک مربوط
ــف  ــای مختل ــه ه ــخیص جنب ــرای تش ــد ب ــی توان ــر م ــورد نظ م
ــی  ــش آگه ــک، پی ــرات پاتولوژی ــی، تغیی ــی بالین ــیب شناس آس
ابتــا، پیشــرفت بیمــاری و نیــز پاســخ بــه درمــان، مــورد اســتفاده 
ــای  ــر ه ــن اســاس، شناســایی بیومارک ــر ای ــع شــوند ]۵۵[. ب واق
دخیــل در اختــالات روانشــناختی نقــش مهمــی در ارزیابــی 
ــری  ــا انجــام مطالعــات گســترده ت ــد، ام ــازی مــی ‌کنن ــی ب بالین
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بــه جهــت دســتیابی بــه ایــن مهــم، حائــز اهمیــت اســت. چــرا 
کــه، بــه دلیــل برخــی تظاهــرات بالینــی مشــابه میــان آن هــا و 
پیچیدگــی نــوع بیمــاری، تشــخیص قطعــی آن هــا دشــوار خواهد 
بــود. بنابرایــن، شناســایی و طبقــه بنــدی بیومارکــر هــای دخیــل 
ــگیری  ــای پیش ــعه روش ه ــدف توس ــا ه ــوق، ب ــالات ف در اخت
ــی،  ــان نظام ــان کارکن ــرفته در می ــد و پیش ــری هدفمن و غربالگ
ــوآوری  ــزی، ن ــود روش هــای تشــخیصی افتراقــی، برنامــه ری بهب
ــد  ــت خواه ــز اهمی ــیار حائ ــی، بس ــای درمان ــعه روش ه و توس

ــود ]13[. ب

نتیجه‌گیری

نتایــج حاصــل از ایــن تحقیــق نشــان داد کــه ســه اختــال 
روانشــناختی اســترس پــس از ســانحه، افســردگی اساســی و 
ــرد  ــی و عملک ــامت روان ــدی در س ــش کلی ــن نق ــترس مزم اس
ــا شناســایی و تشــخیص  شــناختی نیروهــای نظامــی دارد کــه ب
ــال  ــن اخت ــدام از ای ــر ک ــه ه ــوط ب ــناختی مرب ــای ش بیومارکره
هــا، مــی تــوان روش هــای درمــان دارویــی مناســب را بــرای آنهــا 
ــگ ‌هــای گذشــته نشــان  ــز و پیشــنهاد نمــود. تجــارب جن تجوی
ــگان ‌هــای  ــی در پیــروزی ی داده اســت کــه یکــی از عوامــل اصل
ــالای  ــطوح ب ــا س ــی ب ــود کارکنان ــگ، وج ــدان جن ــی در می نظام
ســامت روانــی اســت. بنابرایــن، بررســی ســامت روانــی کارکنــان 
نظامــی اهمیــت قابــل توجهــی دارد. تشــخیص بــه موقــع افــراد 
در معــرض خطــر و اقدامــات درمانــی مناســب اولیــن گام در 
ــا مــی ‌باشــد.  ــی آنه ــن افزایــش کارای افزایــش ســامت و بنابرای
ــع آن،  ــه تب ــی و ب ــالات روان ــه اخت ــه ب ــی ک ــود کارکنان ــا وج ام
اختــالات شــناختی مبتــا هســتند و در ســطح یــگان تشــخیص 
داده نشــده ‌انــد، مــی ‌توانــد عملکــرد یــگان و مأموریــت آن را بــا 

مشــکلاتی مواجــه کنــد و عــاوه بــر آن مــی ‌توانــد هزینــه ‌هــای 
ــته  ــال داش ــه دنب ــور ب ــک کش ــلح ی ــای مس ــر نیروه ــی را ب گزاف

باشــد.

اختــالات  بــروز  پلیــس.  بــرای  کاربــردی  بالینــی  نــکات 

ــاد  ــا ایج ــد ب ــی می‌توان ــان نظام ــان کارکن ــناختی در می روان‌ش
برخــی عارضه‌هــای شــناختی در آنهــا هــم ســو باشــد و بــه طــور 
قابــل توجهــی بــر کیفیــت وظایــف و مأموریت‌هــای آنهــا در 
طــول عملیــات، اثرگــذار باشــد. بــر ایــن اســاس، تشــخیص مؤثــر 
ــد آن و در  ــان هدفمن ــور درم ــه منظ ــناختی ب ــالات روان‌ش اخت
نتیجــه کاهــش خطــرات ایجــاد بیماری‌هــای شــناختی ناشــی از 
ــت باشــد. ــز اهمی ــد حائ ــان فراجــا، می‌توان ــان کارکن ــا در می آنه
تشــکر و قدردانــی. مطالعــات فــوق در پژوهشــکده علــوم و 

ــه  ــک اشــتر انجــام گرفت ــاوری زیســتی دانشــگاه صنعتــی مال فن
اســت. از ایــن رو، از زحمــات مســئولین ایــن دانشــگاه، قدردانــی 

می‌گــردد.
ــن  ــدی زی ــه، مه ــی مقال ــده و طراح ــه ای ــندگان. ارائ ــهم نویس س

ــل  ــه و تحلی ــع‌آوری داده، تجزی ــزاده؛ جم ــد علی ــی و محم الدین
ــه  ــی. هم ــاز صادق ــت س ــد چی ــزاده و احم ــد علی ــا، محم داده‌ه
نویســندگان در نــگارش اولیــه مقالــه و بازنگــری آن ســهیم بودنــد 
و همــه بــا تأییــد نهایــی مقالــه حاضــر، مســئولیت دقــت و 

صحــت مطالــب منــدرج در آن را می‌پذیرنــد. 
تصریــح  مقالــه  نویســندگان  بدین‌وســیله  منافــع.  تعــارض 

ــه  ــال مطالع ــی در قب ــارض منافع ــه تع ــه هیچ‌گون ــد ک می‌نماین
ــدارد. ــود ن ــر وج حاض

ــود  ــی وج ــی مال ــه حام ــه هیچ‌گون ــن مقال ــی. در ای ــع مال مناب

ــت. نداش

Reference 
1.	 McDaniel JT, Hascup ER, Hascup KN, Trivedi M, 

Henson H, Rados R, et al. Psychological resilience 
and cognitive function among older military veter-
ans. Gerontol Geriatr Med. 2022;8:1–6. https://doi.
org/10.1177/23337214221081363 

2.	 Verdeli H, Baily C, Vousoura E, Belser A, Singla D, 
Manos G. The case for treating depression in mil-
itary spouses. J Fam Psychol. 2011;25(4):488. 
https://doi.org/10.1037/a0024525 

3.	 Finnegan A, Randles R. Prevalence of common 
mental health disorders in military veterans: 
using primary healthcare data. BMJ Mil Health. 
2023;169(6):523–8. https://doi.org/10.1136/bm-
jmilitary-2021-002045 

4.	 Perini G, Ramusino MC, Sinforiani E, Bernini S, 
Petrachi R, Costa A. Cognitive impairment in de-
pression: recent advances and novel treatments. 
Neuropsychiatr Dis Treat. 2019;15:1249. https://
doi.org/10.2147/NDT.S199746 https://doi.
org/10.2147/NDT.S199746 

5.	 Á� vila-Villanueva M, Gómez-Ramí�rez J, Maestú F, 
Venero C, Á� vila J, Fernández-Blázquez MA. The 

role of chronic stress as a trigger for the Alzhei-
mer disease continuum. Front Aging Neuros-
ci. 2020;12:561504. https://doi.org/10.3389/
fnagi.2020.561504 

6.	 Ghaffarzadegan N, Larson RC. Postraumatic stress 
disorder: Five vicious cycles that inhibit effective 
treatment. 2015; 8-13. https://pubmed.ncbi.nlm.
nih.gov/26606403/ 

7.	 Ghaffarzadegan N, Ebrahimvandi A, Jalali MS. A 
dynamic model of post-traumatic stress disorder 
for military personnel and veterans. PLoS One. 
2016;11(10). https://doi.org/10.1371/journal.
pone.0161405 

8.	 Goodarzi MA, Sanatnama M. The role of memory in 
posttraumatic stress disorder: A review of mem-
ory  impairments and memory-based theories. 
Rooyesh-e-Ravanshenasi J.2023;11(12):37–52. 
https://frooyesh.ir/article-1-3566-en.pdf 

9.	 Brownlow JA, Klingaman EA, Boland EM, Brewster 
GS, Gehrman PR. Psychiatric disorders moderate 
the relationship between insomnia and cogni-
tive problems in military soldiers. J Affect Disord. 

 [
 D

O
I:

 1
0.

30
50

5/
13

.1
.1

2 
] 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jp

m
ed

.ir
 o

n 
20

25
-1

2-
04

 ]
 

                            23 / 26

http://dx.doi.org/10.30505/13.1.12
https://jpmed.ir/article-1-1282-en.html


علیزاده و همکاران 24

JOURN
AL OF POLICE M

EDICIN
E

Vol.13, Issue 1, 2024

ISSN: 2383-3483; Journal of Police Medicine. 2024;13(1):e12

2017;221:25–30. https://doi.org/10.1016/j.
jad.2017.06.023 

10.	 Foster SN, Brock MS, Hansen S, Collen JF, Walter R, 
O’Connor P, et al. Sleep disorders related to deploy-
ment in active duty service members and veterans. 
Curr Pulmonol Rep. 2016;5(2):101–10. https://
link.springer.com/article/10.1007/s13665-016-
0147-7 

11.	 Lopresti ML, Anderson JA, Saboe KN, McGurk DL, 
Balkin TJ, Sipos ML. The impact of insufficient sleep 
on combat mission performance. Mil Behav Health. 
2016;4(4):356–63. https://doi.org/10.1080/2163
5781.2016.1181585 

12.	 Michopoulos V, Norrholm SD, Jovanovic T. Diagnos-
tic biomarkers for posttraumatic stress disorder: 
Promising horizons from translational neurosci-
ence research. Biol Psychiatry. 2015;78(5):344–53. 
https://doi.org/10.1016/j.biopsych.2015.01.005 

13.	 Lehrner A, Yehuda R. Biomarkers of PTSD: military 
applications and considerations. Eur J Psychotrau-
matol. 2014;14(5). https://doi.org/10.3402/ejpt.
v5.23797 

14.	 Cain CK, Maynard GD, Kehne JH. Targeting memo-
ry processes with drugs to prevent or cure PTSD. 
Expert Opin Investig Drugs. 2012;21(9):1323–50. 
https://doi.org/10.1517/13543784.2012.704020 

15.	 Jumaili W Al, Trivedi C, Chao T, Kubosumi A, Jain 
S. The safety and efficacy of ketamine NMDA recep-
tor blocker as a therapeutic intervention for PTSD 
review of a randomized clinical trial. Behav Brain 
Res. 2022; 29;424. https://doi.org/10.1016/j.
bbr.2022.113804 

16.	 Elam HB, Perez SM, Donegan JJ, Lodge DJ. Orexin 
receptor antagonists reverse aberrant dopamine 
neuron activity and related behaviors in a rodent 
model of stress-induced psychosis. Transl Psychi-
atry. 2021;11(1):1–11. https://www.nature.com/
articles/s41398-021-01235-8 

17.	 Khalid S, Mitchell S, Al-Mateen C. Comparison 
of alpha-2 agonist versus alpha-1 antagonist for 
post-traumatic stress disorder–associated night-
mares in pediatric patients. Ment Health Clin. 
2024;14(3):199–203. https://doi.org/10.9740/
mhc.2024.06.199 

18.	 Liu Q, He H, Yang J, Feng X, Zhao F, Lyu J. Changes 
in the global burden of depression from 1990 to 
2017: Findings from the global burden of disease 
study. J Psychiatr Res. 2020;1;126:134–40. https://
doi.org/10.1016/j.jpsychires.2019.08.002 

19.	 Curley LE, Lin JC, Chen TF. Major depressive disor-
der. Encyclopedia of pharmacy practice and clinical 
pharmacy: Volumes 1-3. 2023;10;1–3. https://www.
researchgate.net/profile/Muhammad-Atif-28/
publication/334373177_Management_of_Rheu-
matoid_Arthritis_and_the_Pharmacist’s_Role/
links/5eba8e86a6fdcc1f1dd31ea0/Manage-
ment-of-Rheumatoid-Arthritis-and-the-Pharma-
cists-Role.pdf 

20.	 Marx W, Penninx BWJH, Solmi M, Furukawa TA, 

Firth J, Carvalho AF, et al. Major depressive dis-
order. Nature Reviews Disease Primers. 2023; 
24;9(1):1–21. https://www.nature.com/articles/
s41572-023-00454-1 

21.	 Enns MW, Mota N, Afifi TO, Bolton SL, Richardson 
JD, Patten SB, et al. Course and predictors of major 
depressive disorder in the Canadian Armed Forc-
es members and veterans mental health follow-up 
survey. Can J Psychiatry. 2021;66(11):971–81. 
https://doi.org/10.1177/0706743720984677 

22.	 Erickson J, Kinley DJ, Bolton JM, Zamorski MA, 
Enns MW, Sareen J. A sex-specific comparison of 
major depressive disorder symptomatology in 
the Canadian Forces and the general population. 
Can J Psychiatry. 2014;59(7):393. https://doi.
org/10.1177/070674371405900707 

23.	 McIntyre RS, Cha DS, Soczynska JK, Woldeyohannes 
HO, Gallaugher LA, Kudlow P, et al. Cognitive defi-
cits and functional outcomes in major depressive 
disorder: determinants, substrates, and treatment 
interventions. Depress Anxiety. 2013;30(6):515–
27. https://doi.org/10.1002/da.22063 

24.	 Lam RW, Kennedy SH, McIntyre RS, Khul-
lar A. Cognitive dysfunction in major depres-
sive disorder: effects on psychosocial func-
tioning and implications for treatment. Can J 
Psychiatry. 2014;59(12):649–54. https://doi.
org/10.1177/070674371405901206 

25.	 Rimti FH, Shahbaz R, Bhatt K, Xiang A. A review of 
new insights into existing major depressive disor-
der biomarkers. Heliyon. 2023;9(8). https://doi.
org/10.1016/j.heliyon.2023.e18909 

26.	 Dunlop BW, Mayberg HS. Neuroimaging-based 
biomarkers for treatment selection in major 
depressive disorder. Dialogues Clin Neurosci. 
2014;16(4):479–90. https://doi.org/10.31887/
dcns.2014.16.4/bdunlop 

27.	 Clark-Raymond A, Halaris A. VEGF and depres-
sion: a comprehensive assessment of clinical data. 
J Psychiatr Res. 2013;47(8):1080–7. https://doi.
org/10.1016/j.jpsychires.2013.04.008 

28.	 Jiang C, Lin WJ, Sadahiro M, Labonté B, Menard 
C, Pfau ML, et al. VGF function in depression 
and antidepressant efficacy. Mol Psychiatry. 
2018;23(7):1632–42. https://doi.org/10.1038/
mp.2017.233 

29.	 Mason BL, Minhajuddin A, Czysz AH, Jha MK, Ga-
dad BS, Mayes TL, et al. Fibroblast growth factor 
21 (FGF21) is increased in MDD and interacts with 
body mass index (BMI) to affect depression trajec-
tory. Transl Psychiatry. 2022;12(1). https://doi.
org/10.1038/s41398-021-01679-y 

30.	 Perna G, Spiti A, Torti T, Daccò S, Caldirola D. Bio-
marker-Guided tailored therapy in major depres-
sion. Adv Exp Med Biol. 2024;1456:379–400. 
https://doi.org/10.1007/978-981-97-4402-2_19 

31.	 Luo X, Zhu D, Li J, Ren M, Liu Y, Si T, et al. Selection 
of the optimal dose of sertraline for depression: A 
dose-response meta-analysis of randomized con-

 [
 D

O
I:

 1
0.

30
50

5/
13

.1
.1

2 
] 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jp

m
ed

.ir
 o

n 
20

25
-1

2-
04

 ]
 

                            24 / 26

http://dx.doi.org/10.30505/13.1.12
https://jpmed.ir/article-1-1282-en.html


25کاربرد نظامی بیومارکرهای شناختی: روش‌های تشخیصی و درمانی؛ یک مقاله مروری غیرسیستماتیک

ی
ب انـتـظـامـ

ی طـ
ش

ی پژوه
شـریـه علم

نـ
شماره ۱، 1403

دوره ۱3، 

ISSN: 2383-3483; Journal of Police Medicine. 2024;13(1):e12

trolled trials. Psychiatry Res. 2023;1;327:115391. 
https://doi.org/10.1016/j.psychres.2023.115391 

32.	 Carboni L, McCarthy DJ, Delafont B, Filosi M, Iv-
anchenko E, Ratti E, et al. Biomarkers for response in 
major depression: comparing paroxetine and ven-
lafaxine from two randomised placebo-controlled 
clinical studies. Transl Psychiatry. 2019;9(1):1–12. 
https://doi.org/10.1038/s41398-019-0521-7 

33.	 Davis MT, DellaGiogia N, Maruff P, Pietrzak RH, 
Esterlis I. Acute cognitive effects of single-dose 
intravenous ketamine in major depressive and 
posttraumatic stress disorder. Transl Psychia-
try. 2021;11(1):1–10. https://doi.org/10.1038/
s41398-021-01327-5 

34.	 Connolly KR, Thase ME. Emerging drugs for ma-
jor depressive disorder. Expert Opin Emerg Drugs. 
2012;17(1):105–26. https://doi.org/10.1517/147
28214.2012.660146 

35.	 Li W, Sun H, Chen H, Yang X, Xiao L, Liu R, et al. 
Major depressive disorder and kappa opioid re-
ceptor antagonists. Transl Perioper Pain Med. 
2016;1(2):4. https://pmc.ncbi.nlm.nih.gov/arti-
cles/PMC4871611/ 

36.	 Knezevic E, Nenic K, Milanovic V, Knezevic NN. 
The role of cortisol in chronic stress, neurode-
generative diseases, and psychological disorders. 
Cells. 2023;12(23). https://doi.org/10.3390/
cells12232726 

37.	 Azad-Marzabadi E., Salimi S. H. Study on Job Stress 
in a Military Unit. J Mil Med. 2022;6(4):279–84. 
https://militarymedj.bmsu.ac.ir/article_1000051.
html?lang=en 

38.	 Galvez-Sánchez CM, Reyes del Paso GA, Duschek S. 
Cognitive impairments in Fibromyalgia syndrome: 
Associations with positive and negative affect, 
alexithymia, pain catastrophizing and self-esteem. 
Front Psychol. 2018. https://doi.org/10.3389/
fpsyg.2018.00377 

39.	 Luthra NS, Clow A, Corcos DM. The interrelated 
multifactorial actions of cortisol and klotho: Poten-
tial implications in the pathogenesis of parkinson’s 
disease. Brain Sci. 2022;12(12):1695. https://doi.
org/10.3390/brainsci12121695 

40.	 Menard C, Pfau ML, Hodes GE, Kana V, Wang VX, 
Bouchard S, et al. Social stress induces neurovascu-
lar pathology promoting depression. Nat Neurosci. 
2017;20(12):1752–60. https://doi.org/10.1038/
s41593-017-0010-3 

41.	 Conrad CD. The handbook of stress: Neuropsy-
chological effects on the brain. The handbook of 
stress: Neuropsychological effects on the brain. 
2011;14. https://onlinelibrary.wiley.com/doi/
book/10.1002/9781118083222 

42.	 Juster RP, McEwen BS, Lupien SJ. Allostatic load 
biomarkers of chronic stress and impact on 
health and cognition. Neurosci Biobehav Rev. 
2010;1;35(1):2–16. https://doi.org/10.1016/j.
neubiorev.2009.10.002 

43.	 Noushad S, Ahmed S, Ansari B, Mustafa UH, Saleem 

Y, Hazrat H. Physiological biomarkers of chronic 
stress: A systematic review. Int J Health Sci (Qas-
sim). 2021;15(5):46. https://pubmed.ncbi.nlm.
nih.gov/34548863/ 

44.	 Dallé E, Daniels WMU, Mabandla M V. Long-term 
treatment with fluvoxamine decreases non-
motor symptoms and dopamine depletion in a 
postnatal stress rat model of Parkinson’s dis-
ease. Oxid Med Cell Longev. 2020. https://doi.
org/10.1155/2020/1941480 

45.	 Dutton M, Can AT, Lagopoulos J, Hermens DF. 
Stress, mental disorder and ketamine as a 
novel, rapid acting treatment. Eur Neuropsy-
chopharmacol. 2022;65:15–29. https://doi.
org/10.1155/2020/1941480 

46.	 Trofimiuk E, Braszko JJ. Single dose of H3 receptor 
antagonist--ciproxifan--abolishes negative effects 
of chronic stress on cognitive processes in rats. 
Psychopharmacology (Berl). 2014;231(1):209–19. 
https://doi.org/10.1007/s00213-013-3227-1 

47.	 Griebel G, Simiand J, Serradeil-Le Gal C, Wagnon 
J, Pascal M, Scatton B, et al. Anxiolytic- and an-
tidepressant-like effects of the non-peptide va-
sopressin V1b receptor antagonist, SSR149415, 
suggest an innovative approach for the treatment 
of stress-related disorders. Proc Natl Acad Sci U 
S A. 2002;99(9):6370. https://doi.org/10.1073/
pnas.092012099 

48.	 Dong H, Keegan JM, Hong E, Gallardo C, Mon-
talvo-Ortiz J, Wang B, et al. Corticotrophin re-
leasing factor receptor 1antagonists prevent 
chronic stress-induced behavioral changes and 
synapse loss in aged rats. Psychoneuroendocrinol-
ogy. 2018;90:92. https://doi.org/10.1016/j.psyn-
euen.2018.02.013 

49.	 Ibarguen-Vargas Y, Leman S, Palme R, Belzung C, 
Surget A. CRF-R1 Antagonist Treatment Exacer-
bates Circadian Corticosterone Secretion under 
Chronic Stress, but Preserves HPA Feedback Sen-
sitivity. Pharmaceutics. 2021;13(12). https://doi.
org/10.3390/pharmaceutics13122114 

50.	 von Muecke-Heim IA, Ries C, Urbina L, Deussing 
JM. P2X7R antagonists in chronic stress-based 
depression models: a review. Eur Arch Psychiatry 
Clin Neurosci. 2021;271(7):1343–58. https://doi.
org/10.1007/s00406-021-01306-3 

51.	 Czeh B, Simon M, Van Der Hart MGC, Schmelting 
B, Hesselink MB, Fuchs E. Chronic stress decreas-
es the number of parvalbumin-Immunoreactive 
interneurons in the Hippocampus: Prevention by 
treatment with a substance P receptor (NK1) an-
tagonist. Neuropsychopharmacology 2005 30:1. 
https://doi.org/10.1038/sj.npp.1300581 

52.	 Rahnejat A, Bahamin G, Sajadian R, Donyavi V. 
Epidemiological study of psychological disor-
ders in one of the ground units military forc-
es of Islamic Republic of Iran. J Mil Psychol. 
2011;2(6):27–36. file:///C:/Users/1/Desktop/
Downloads/4002313900603%20(1).pdf 

 [
 D

O
I:

 1
0.

30
50

5/
13

.1
.1

2 
] 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jp

m
ed

.ir
 o

n 
20

25
-1

2-
04

 ]
 

                            25 / 26

http://dx.doi.org/10.30505/13.1.12
https://jpmed.ir/article-1-1282-en.html


علیزاده و همکاران 26

JOURN
AL OF POLICE M

EDICIN
E

Vol.13, Issue 1, 2024

ISSN: 2383-3483; Journal of Police Medicine. 2024;13(1):e12

53.	 Li W, Cheng P, Liu Z, Ma C, Liu B, Zheng W, et al. 
Post-traumatic stress disorder and traumat-
ic events in China: a nationally representative 
cross-sectional epidemiological study. Psychi-
atry Res. 2023;1;326:115–282. https://doi.
org/10.1016/j.psychres.2023.115282 

54.	 Koopowitz SM, Maré KT, Zar HJ, Stein DJ, Ipser 
JC. The neurocognitive profile of post-traumatic 
stress disorder (PTSD), major depressive disorder 
(MDD), and PTSD with comorbid MDD. Brain Behav. 
2021;1;11(4). https://doi.org/10.1002/brb3.1950 

55.	 Ahmed RM, Paterson RW, Warren JD, Zetterberg H, 
O’Brien JT, Fox NC, et al. Biomarkers in dementia: 
clinical utility and new directions. J Neurol Neu-
rosurg Psychiatry. 2014;85(12):1426–34. https://
doi.org/10.1136/jnnp-2014-307662 

 [
 D

O
I:

 1
0.

30
50

5/
13

.1
.1

2 
] 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jp

m
ed

.ir
 o

n 
20

25
-1

2-
04

 ]
 

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

                            26 / 26

http://dx.doi.org/10.30505/13.1.12
https://jpmed.ir/article-1-1282-en.html
http://www.tcpdf.org

