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 ضَد هی گری هیبًجی هغس، از هطتك ًَرٍترٍفیک فبکتَر

 4اٝي٢ي ضحيٜ ،3ض٢٧ٞب ٨ٝسی ،2*ض٣ؾشب ان٘ ٝقه٦ٝ٤ ،1س٤ىيَي ٨١ب٦ٙ

 اؾلاٝي، ظ١ؼبٟ، ايطاٟ. زا١كؼ٤ی زّشطی ىيعي٤ٙ٤غی، ٕط٥٣ ىيعي٤ٙ٤غی، ٣احس ظ١ؼبٟ، زا١كٖب٥ آظاز -1
 ا١كٖب٥ آظاز اؾلاٝي، ظ١ؼبٟ، ايطاٟ.اؾشبزيبض، ٕط٥٣ ىيعي٤ٙ٤غی، ٣احس ظ١ؼبٟ، ز -2
 .ايطاٟ ،ظ١ؼبٟ ،اؾلاٝي آظاز زا١كٖب٥ ،ظ١ؼبٟ ٣احس ،ىيعي٤ٙ٤غی ٕط٥٣ ،زا١كيبض -3
 .ايطاٟ ،ظ١ؼبٟ ،اؾلاٝي آظاز زا١كٖب٥ ،ظ١ؼبٟ ٣احس ،ق٢بؾي ظيؿز ٕط٥٣ ،اؾشبزيبض -4

 27/06/1400 تبریخ پذیزش:، 30/02/1400 تبریخ دریبفت:

 چکيذه
ػلاٍُ ثز پیذایؼ اعتزط اکغیذاتیَ ٍ التْبة، ثیبى فبکتَر  Aβدر هغش اعت.  (Aβ)ّبی ثیوبری آلشایوز، رعَة پپتیذ آهیلَئیذثتب  ؽبخصِیکی اس  مقذمه:

کٌذ.  دّذ ٍ حتی قجل اس هختل ًوَدى حبفظِ، اختلالات رفتبری ًظیز اضغزاة را ایجبد هی را کبّؼ هی (BDNF)ًَرتزٍفیک هؾتق اس هغش 
ی، ضذالتْبثی ٍ ًَرٍپزٍتکتیَ دارد. ایي هغبلؼِ ثب ّذف ثزرعی اثز یذاًاکغ اعت کِ اثزات آًتی 3-اعیذ یک اعیذچزة غیزاؽجبع اهگب آلفبلیٌَلئیک
 در ایي اثز اًجبم ؽذ.  BDNFٍ ًقؼ احتوبلی  Aβ1-42ثز اضغزاة القب ؽذُ تَعظ  اعیذ آلفبلیٌَلئیک

تقغین ؽذًذ. پظ اس  اعیذ آلفبلیٌَلئیک-، آهیلَئیذثتب ٍ آهیلَئیذثتبآلفبلیٌَلئیک اعیذٍُ کٌتزل، ّبی ًز ًضاد ٍیغتبر ثِ چْبر گز رت هب: مواد و روش
صَرت سیزپَعتی دریبفت کزدًذ. در پبیبى  ثِ μg/kg 150را ثب دٍس  آلفبلیٌَلئیک اعیذرٍس هتَالی،  14هذت  ، حیَاًبت ثAβ1-42ِتشریق درٍى ّیپَکبهپی 

عٌجیذُ  real time PCRدر ّیپَکبهپ ًیش تَعظ  BDNFی mRNAؼلاٍُ هزتفغ ارسیبثی ؽذ ٍ ثیبى ْثب اعتفبدُ اس هبس ثدٍرُ، رفتبر اضغزاثی حیَاًبت 
 .در ًظز گزفتِ ؽذ 05/0، ّب اختلاف ثیي گزٍُ آهبری داری هؼٌی ؽذ. عغح

ّبی  ٍی ثبس ٍ درصذ سهبى هبًذى در ثبسٍی ثبس در رتهَجت افشایؼ چؾوگیز درصذ ٍرٍد ثِ ثبس اعیذ آلفبلیٌَلئیکدر آسهَى هبس ثؼلاٍُ هزتفغ،  نتبیج:
 .>P)05/0(را ًیش در ّیپَکبهپ ایي حیَاًبت افشایؼ داد  BDNFی mRNA، ثیبى اعیذ آلفبلیٌَلئیک. >P)001/0(ؽذ  Aβ1-42کٌٌذُ  دریبفت
 BDNF افشایؼ عزیق اس سیبدی حذ تب اثز، ایي ٍ دارد ضذاضغزاثی اثز آلشایوز هذل ّبی رت در اعیذ آلفبلیٌَلئیک هغبلؼِ، ًتبیج اعبط ثز :گيزی نتيجه
 .ثبؽذ هؤثز ًَرٍدصًزاعیَى کبّؼ در اعیذ آلفبلیٌَلئیک احتوبلاً ّوچٌیي. ؽَد هی اػوبل

 آهیلَئیذثتب. پپتیذ هغش، اس هؾتق ًَرٍتزٍفیک فبکتَر اضغزاة، اعیذ، آلفبلیٌَلئیکهبی کليذی:  واژه
ٍُ: مسئول  نویسنذه* صَی، گز لَ  Email: mrousta58@gmail.com ،02433460463نمببز: ،0912-5606327تلفن: ، ایزاى سًجبى، اعلاهی، آساد داًؾگبُ سًجبى، اٍحذ فیشی

 آٙعايٞط ٝسٗ نحطايي ٧بی ٤ٝـ زض اؾيس آٙيبٙي٤٢ٙئيِ ضساضغطاثي اطط .اٝي٢ي ضحيٜ ض٢٧ٞب ٨ٝسی، ض٣ؾشب ٝقه٦ٝ٤، ان٘ س٤ىيَي ٨١ب٦ٙ،ارجبع: 
  .9-14(:3)16؛1400ٝؼ٦ٚ زا١ف ٣ س٢سضؾشي زض ف٤ٚٛ دبي٦ دعقْي . ق٤ز ٝي ٕطی ٝيب١ؼي ٝنع، اظ ٝكشٌ ٤١ض٣سط٣ىيِ ّش٤ضىب ثيبٟ اىعايف ثب
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 مقذمه
سطي٠ فبٝ٘ ىطا٤ٝقي زض  آٙعايٞط يِ ثيٞبضی ٤١ض٣زغ١طاسي٤ ٣ ٨ٜٝ

٧بی آٝي٤ٚئيسی ٣  ػٞقيز ٍبث٘ س٤ػ٨ي اظ ؾب٢ٞٙساٟ اؾز. ضؾ٤ة دلاُ
٧بی ثبضظ اي٠ ثيٞبضی  اظ ٣يػٕي ،ي٘ زض ٝنع٧بی ٤١ض٣ىيجط سكْي٘ ّلاى٦

 .ا١س سكْي٘ قس٥ (Aβ) ثشبٝي٤ٚئيسآ٧بی آٝي٤ٚئيسی اظ دذشيس  اؾز. دلاُ
 ،يبىش٠ ا٤١اؿ ٝرشٚيي زاقش٦ ٣ دؽ اظ ىيجطي٘ قسٟ ٣ سؼٞـ اي٠ دذشيس،

ثيكشطي٠ ؾٞيز ضا زض  ٢ّAβ1-42س.  زض ىضبی ذبضع ؾ٤ٚٙي ضؾ٤ة ٝي
٣ ١َف ٨ٝٞي ضا زض اؾشطؼ ( 2 ٣ 1) ثي٠ ا٤١اؿ اي٠ ٤ْٙ٤ٝٗ زاضز

(. 3) ٢ّس اّؿيساسي٤ ٣ ٤١ض٣زغ١طاؾي٤ٟ ٤ٝػ٤ز زض ثيٞبضی آٙعايٞط اييب ٝي
ی ىقبٙيز ٝيْط٣ٕٚيب ق٢بذش٦ قس٥  ف٤٢اٟ اَٙب٢٢ّس٥ ث٦ Aβاظ ؾ٤ی زيٖط، 

 ،Aβاٙي٤ٖٝط٧بی  (.4) ق٤ز ٣ ٤ٝػت ديسايف اٙش٨بة فهجي زض ٝنع ٝي
ّب٧ف زض ٝنع ضا  (BDNF)ثيبٟ ىبّش٤ض ٤١ض٣سط٣ىيِ ٝكشٌ اظ ٝنع 

زض  BDNFسضقيو ؾي٢ٖبٙي٢ٔ ىبّش٤ض ضقس فهجي ٣ (. 5) ز٢٧س ٝي
٣ اي٠ ؾيْ٘ ٝقي٤ة  (6) ٧يذ٤ّبٝخ، ٝحطّي ثطای آٝي٤ٚئيس٣غ١ع اؾز

اؾشطؼ اّؿيساسي٤، اٙش٨بة فهجي ٣ اظ ؾ٤ی زيٖط، ٢ّس.  ازا٦ٝ ديسا ٝي
ث٦ ديسايف اذشلالار ضىشبضی ١ؾيط  ،ّب٧ف ىبّش٤ض٧بی ٤١ض٣سط٣ىيِ

ضا  BDNFّب٧ف ع٤ضی ٦ّ  ( ث٣8٦  7) ق٤ز ضغطاة ٢ٝؼط ٝيا
 يِ ثي٤ٝبضّط ثطای ديسايف اضغطاة زض ١ؾط ٕطىز  ف٤٢اٟ ث٦س٤اٟ  ٝي

اضغطاثي  ضىشبض٧بی ،زض ا١ؿبٟ، ٍج٘ اظ سرطيت حبىؾ٦ Aβ. ضؾ٤ة (9)
٢ّس ٣ ث٦ ٧ٞي٠ فٚز ديك٨٢بز قس٥ ٦ّ إط اظ ثط٣ظ اضغطاة  ضا ايؼبز ٝي

س٤اٟ ث٦ سأذيط  ز، ١َم حبىؾ٦ ضا ١يع ٝيػ٤ٕٚيطی ق٤ ١Aβبقي اظ 
 .(10) ا١ساذز

اؾز ٦ّ زض ٢ٝبثـ  3-اؾيس يِ اؾيسچطة ميطاقجبؿ اٖٝب آٙيبٙي٤٢ٙئيِ
 ٕيب٧ي ٝرشٚيي ١ؾيط ٕطز٣، ؾ٤يب، ض٣م٠ سرٜ ّشبٟ ٣ ميط٥ ٣ػ٤ز زاضز

س٤ا١س اؾشطؼ اّؿيساسي٤ ٣ اٙش٨بة فهجي ضا  . آٙيبٙي٤٢ٙئيِ اؾيس ٝي(11)
طبثز قس٥ ٦ّ اؾيس٧بی  (.٣13  12زاضز )٣دط٣سْشي٤ ٨ٝبض ٢ّس ٣ اطط ٤١ض

١يع  Aβ1-42اؾيس اظ ىيجطي٤ٚغ١ع  چطة ميطاقجبؿ ١ؾيط آٙيبٙي٤٢ٙئيِ
ىطو ث٦ ٣ػ٤ز آٝس ٦ّ  اؾبؼ، اي٠ ثط اي٠. (14) ٢٢ّس ػ٤ٕٚيطی ٝي

٧بی  ضرآٙيبٙي٤٢ٙئيِ اؾيس ٠ْٞٝ اؾز اظ ثط٣ظ ضىشبض٧بی اضغطاثي زض 
اطط آٙيبٙي٤٢ٙئيِ  ی حبضط، . زض ٝغبٙق٦آٙعايٞط ٝٞب١قز ٢ّسثيٞبضی ٝسٗ 

ثطضؾي ٤ٞ١ز٥ ٣  ٧ب ضرزض  Aβ1-42اؾيس ضا ثط اضغطاة اَٙب قس٥ س٤ؾظ 
 ضا ١يع ٤ٝضز ٝغبٙق٦ ٍطاض زازيٜ.  ١BDNFَف احشٞبٙي 

 هب روش و مواد

ی سؼطثي زض ٝطّع سحَيَبر ثي٤ٙ٤غی زا١كٖب٥ آظاز  اي٠ ٝغبٙق٦
٦ اذلاً زا١كٖب٥ آظاز س٤ؾظ ّٞيش٣  اؾلاٝي ٣احس ظ١ؼبٟ ا١ؼبٛ قس

)ّس  اؾلاٝي ٣احس ظ١ؼبٟ ث٦ سه٤يت ضؾيس
IR.IAU.Z.REC.1399.073 .)40  ٟؾط ضر ١ط ١ػاز ٣يؿشبض ث٦ ٣ظ

زضػ٦  25-23ٕطٛ زض قطايظ اؾشب١ساضز آظٝبيكٖب٧ي )زٝبی  250- 220

ؾبفز ع٤ٗ ز٣ض٥ ض٣ق٢بيي ٣ سبضيْي ٣ زؾشطؾي  12/12ٕطاز،  ؾب١شي
 قس١س. آؾبٟ ث٦ آة ٣ مصا( ٨ٖ١ساضی 

 ؾط( سَؿيٜ قس١س: ٧10ب ث٦ چ٨بض ٕط٥٣ )٧ط ٕط٥٣  ضر
عي ػطاحي اؾشطي٤سبّؿي،  ،٧ب : زض اي٠ ضر(C)ٕط٥٣ ٢ّشطٗ  -1

ن٤ضر زض٣ٟ ٧يذ٤ّبٝذي  )ثبىط ىؿيبر ؾبٙي٠( ث٦ Aβ1-42حلاٗ 
 سعضيٌ قس. 

: حي٤ا١بسي ٦ّ آٙيبٙي٤٢ٙئيِ اؾيس ضا ثب (LA)ؾيس ا ٕط٥٣ ٙي٤٢ٙئيِ -2
 ض٣ظ زضيبىز ّطز١س 14ٝسر  ٤ضر ظيط د٤ؾشي ٣ ث٦ن ٦ث μg/kg 150ز٣ظ 

(15). 
ن٤ضر  ث٦ Aβ1-42 ،: زض اي٠ حي٤ا١بر(Aβ)آٝي٤ٚئيسثشب ٕط٥٣  -3

ٝيْط٣ٕطٛ ث٦ ٧ط عطه سعضيٌ  4زض٣ٟ ٧يذ٤ّبٝذي ٣ ز٣عطى٦ ث٦ َٝساض 
  (.16) قس

: فلا٥٣ ثط سعضيٌ (Aβ-LA)اؾيس  ٙي٤٢ٙئيِ-آٝي٤ٚئيسثشبٕط٥٣  -4
 ض٣ظ زضيبىز ّطز١س. 14ٝسر  ؾيس ضا ١يع ث٦ا ئيِ، آٙيبٙي٤٢ٙآٝي٤ٚئيسثشب

Aβ1-42 ( زض ثبىط ىؿيبر ؾبٙي٠μg/μl 2ح٘ قس٥ ٣ ث٦ )  ِٝسر ي
ٕطاز ا٤ْ١ث٦ قس ٣ ؾذؽ سب ظٝبٟ سعضيٌ  زضػ٦ ؾب١شي ٧37يش٦ زض زٝبی 

اؾيس ١يع زض  ٕطاز ٨ٖ١ساضی قس. آٙيبٙي٤٢ٙئيِ زضػ٦ ؾب١شي -20زض زٝبی 
ٕطاز  زضػ٦ ؾب١شي -٥20 ٣ زض زٝبی قس ح٘( μl 2/ μg 1ض٣م٠ ظيش٤ٟ )
 ٨ٖ١ساضی قس.

( mg/kg 400س٤ؾظ ّٚطاٗ ٧يسضار )ضا ٧ب  ثطای ػطاحي، اثشسا ضر
. ٝرشهبر ١َغ٦ سعضيٌ زازي٣ٜ زض اؾشطي٤سبّؽ ٍطاض  ّطز٥ثي٤٨ـ 

. ٝرشهبر ٝح٘ سعضيٌ فجبضر (17) س٤ؾظ اعٚؽ ٝنع ضر سقيي٠ قس
-Aβ1سعضيٌ  .AP: -3.84 mm, L:±2.2 mm, V: 2.5 mmث٤ز اظ: 

ٝسر  ٣ ؾ٤ظٟ ث٦ يب حلاٗ آٟ س٤ؾظ ؾط١ٔ ٧ٞيٚش٤ٟ ا١ؼبٛ ٕطىز 42
 زٍي٦َ دؽ اظ سعضيٌ زض ٝح٘ سعضيٌ ثبٍي ٝب١س. 2

ی ٝطسيـ ثطای ثطضؾي  فلا٥٣ ٦آظ٤ٟٝ ٝبظ ث ،ض٣ظ٥ 14ی  زض دبيبٟ ز٣ض٥
ضىشبض٧بی اضغطاثي ٤ٝضز اؾشيبز٥ ٍطاض ٕطىز. ٝبظ اظ ز٣ ثبظ٣ی ثبظ ثس٣ٟ 

ٝشط سكْي٘ قس٥  ؾب١شي ٣40ی ثؿش٦ ثب زي٤اضی ث٦ اضسيبؿ زي٤اض٥ ٣ ز٣ ثبظ
 ّٜ ٍطاض زاضز. لاٝخ ؾغح ظٝي٠ اظ ٝشطی ؾب١شي 50 اضسيبؿ اؾز ٣ زض

ٝشطی  ؾب١شي ٢ٝ120جـ ض٣ق٢بيي زض اضسيبؿ   ف٤٢اٟ ث٦ سؿز اسبً زض ٤١ضی
٧ط حي٤اٟ يِ ثبض زض ٝطثـ ٝيب١ي ث٦  ،ق٤ز. زض اي٠ آظ٤ٟٝ سقجي٦ ٝي

زٍي٦َ زض ثبظ٧٣ب حطّز ّطز. سقساز  5ٕطىش٦ ٣  ؾٞز ثبظ٣ی ثبظ ٍطاض
ٝؼ٤ٞؿ  ،٣ض٣ز ث٦ ثبظ٧٣ب ٣ ظٝبٟ ؾذطی قس٥ زض آ٨١ب طجز قس. زض ٨١بيز

سقساز ٣ض٣ز ث٦ ثبظ٧٣ب، زضنس ٣ض٣ز ث٦ ثبظ٣ی ثبظ ٣ زضنس ظٝبٟ ؾذطی 
 (. 18) قس٥ زض ثبظ٣ی ثبظ ٝحبؾج٦ قس

٤٨ـ ثي CO2 ثب اؾش٢كبًحي٤ا١بر  ،دؽ اظ اضظيبثي ضىشبض اضغطاثي
ضر اظ  5آ٨١ب )س٤ؾظ ٕي٤سي٠، ٧يذ٤ّبٝخ  طقس٥ ٣ دؽ اظ ػسا قسٟ ؾ

ثطزاقش٦ قس ٣  BDNFی mRNAثطای سقيي٠ ؾغح ثيبٟ ٧ط ٕط٥٣( 
اظ ثبىز  RNAٕطاز ٍطاض زاز٥ قس. اؾشرطاع  زضػ٦ ؾب١شي -80زض زٝبی 
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ا١ؼبٛ ٕطىز،   GeneAll (Seoul, Korea)ىطيع قس٥ ثب ّيز اؾشرطاع
٣ ٧ٞچ٢ي٠  nm 260اؾذْشط٣ىش٤ٝشط زض  ثب RNAمٚؾز ٣ ّيييز 

٧ط ٦١٤ٞ١  RNAاظ  μg1 ؾ٢ؼيس٥ قس، ؾذؽ  ١280/260ؿجز ػصة 
 ExcelRTTMثب اؾشيبز٥ اظ ّيز ٝره٤ل cDNAثطای ؾ٢شع 

(SMOBIO, Taiwan) ٣ا٢ّف  .اؾشيبز٥ قسreal time PCR  ثب
 ABI StepOnePlus  (Appliedٝسٗ real timeزؾشٖب٥ 

Biosystems, USA)  ٛزٝبيي زؾشٖب٥ زض  -ی ظٝب١ي قس، ثط١ب٦ٝا١ؼب
 DNA ٝطح٦ٚ ا٣ٗ ٦ّ ٢ٝؼط ث٦ ز١بس٤ض٥ قسٟ ؾ٦ ٝطح٦ٚ س٢ؾيٜ قس:

ٕطاز ٣  ی ؾب١شي زضػ٦ 95ا٤ٖٙ ٣ ىقبٗ قسٟ آ١عيٜ دٚيٞطاظ قس، زض زٝبی 
 ی ز٣ٛ، ٣ا٢ّف سْظيطی طب١ي٦ ا١ؼبٛ ٕطىز. زض ٝطح٦ٚ 15ٝسر  ث٦

DNA طب١ي٦  20ٝسر  از ث٦ی ؾب١شيٖط زضػ٦ 95ؾيْ٘ ٣ ثب زٝبی  40 ثب
 60سطؾيٜ ٢ٝح٢ي سيْيِ ثب زٝبی  ثطایی دبيب١ي  ٣ ٝطح٦ٚا١ؼبٛ قس 

 ٧realبی  ٣ا٢ّف .طب١ي٦ ازا٦ٝ يبىز 60ٝسر  ی ؾب١شيٖطاز ث٦ زضػ٦

time PCR  سْطاض٥ زض  ن٤ضر ز٣ ٝيْط٣ٙيشط ث٦ 20زض حؼٜ ٨١بيي
زض اي٠ ٝغبٙق٦ اظ غٟ  ٣ ا١ؼبٛ قس ABIچب٧ْي قطّز  ٧96بی  دٚيز

Glyceraldehyde 3-phosphate dehydrogenase (GAPDH) 
٧ب )١ؿجز  ّّٞي ّطزٟ زاز٥ غٟ ٢ّشطٗ زاذٚي اؾشيبز٥ قس ٣  ف٤٢اٟ ث٦

 .ا١ؼبٛ ٕطىز ١CTΔΔ- 2ؾط ث٦ غٟ ٝطػـ( ثب ض٣ـ ثيبٟ غٟ ٤ٝضز
 ؾيبضـ زاز٥ قس 1 ّط٥ عجٌ ػس٣ٗ Bioneerدطايٞط٧ب ١يع اظ قطّز 

(19  ٣20.)  

 ٞب طٖ ثيبٖ ثشسسی ثشای استفبدٜ ٔٛسد پشايٕشٞبی تٛاِی -5 جذَٚ

 غٟ دطايٞط
Forward: CATAAGGACGCGGACTTGTACA 

Reverse: AGCAGAGGAGGCTCCAAAGG  
BDNF 

Forward: GCTACACTGAGGACCAGGTTGTCT 
Reverse: CCCAGCATCAAAGGTGGAA  

GAPDH 

 (IBM SPSS Statistics 26.0) اىعاض ٧ب ثب اؾشيبز٥ اظ ١طٛ زاز٥
SPSS آ٣ضی قس٥ ٣ اظ  ا١حطاه ٝقيبض ػٞـ ± ٤ضر ٝيب١ٖي٠ث٦ ن
 Tukeyعطى٦ ٣ سؿز  يِ ANOVA ٧بی آٝبضی ٢ٝبؾت ١ؾيط ض٣ـ

 ٣LSD  .05/0اؾشيبز٥ قسP< ٧ب  زاضی اذشلاه ثي٠ ٕط٥٣ ٝلاُ ٝق٢ي
 ٍطاض ٕطىز.

 نتبیج
٣ زضنس  (OAE)زضنس ٣ض٣ز ث٦ ثبظ٣ی ثبظ  ،ثطای ؾ٢ؼف اضغطاة

زؾز آٝس٥،  ث٦. ١شبيغ قس ٝحبؾج٦ (OAT)ظٝبٟ ٝب١سٟ زض ثبظ٣ی ثبظ 
 ٣OAT  OAEاؾز ظيطا زضنس  Aβثيب١ٖط ديسايف اضغطاة زض ٕط٥٣ 

 زاضی زاقز زض اي٠ ٕط٥٣ زض َٝبيؿ٦ ثب ٢ّشطٗ ّب٧ف ٝق٢ي
)001/0(P< ِزاض ٧ط ز٣ اؾيس ٤ٝػت اىعايف ٝق٢ي ٣ ٝهطه آٙيبٙي٤٢ٙئي 

اي٠  .>P)001/0( قس Aβ1-42ی  ٢٢ّس٥ ٧بی زضيبىز ىبّش٤ض زض ضر
زاضی ثب ٕط٥٣ ٢ّشطٗ  اؾيس سيب٣ر ٝق٢ي ىبّش٤ض٧ب زض ٕط٥٣ ٙي٤٢ٙئيِ

(. ثطای ثطضؾي اطط احشٞبٙي زاض٧٣ب ثط ىقبٙيز حطّشي ٤ٞ١1زاض ١ساقش٢س )

٧بی ٝرشٚو َٝبيؿ٦ قس ٣  ٧ب ٝؼ٤ٞؿ ٣ض٣ز ث٦ ثبظ٧٣ب زض ثي٠ ٕط٥٣ ضر
 زاضی زض اي٠ ظٝي٦٢ ٝكب٧س٥ ١كس.  اذشلاه ٝق٢ي

زض ٧يذ٤ّبٝخ  BDNFزاض ثيبٟ  ٢يثبفض ّب٧ف ٝق Aβ1-42 سعضيٌ
ی  ض٣ظ٥ ٣14 سيٞبض  >P)05/0( قس١ؿجز ث٦ ٕط٥٣ ٢ّشطٗ 

 ٧بی ضرزض ٤١ض٣سط٣ىيِ ضا  اؾيس س٤ا١ؿز ثيبٟ اي٠ ىبّش٤ض آٙيبٙي٤٢ٙئيِ
 >P)05/0(ز٧س اىعايف  یزاض ٝق٢يع٤ض  ث٦ی آٝي٤ٚئيسثشب  ٢٢ّس٥ زضيبىز

زاضی ثب  ٝق٢ي زض ٕط٥٣ ٙي٤٢ٙئيِ اؾيس سيب٣ر BDNFثيبٟ  (.2 ٤ٞ١زاض)
 ٢ّشطٗ ١ساقز. 

 

ٜ  ٞطبی دسيبفطت   اسيذ ثش سطح اضططشاة ست  آِفبِيِٙٛئيه اثش -5ضىُ  ی  وٙٙطذ

Aβ1-42  ٝسٙجص ضذ ی ٔشتفغ ػلاٜٚٝ ثب استفبدٜ اص ٔبص ثو . 

. زضنس ظٝبٟ ٝب١سٟ زض ثبظ٣ی ثبظ ٣B  (OAE). زضنس ٣ض٣ز ث٦ ثبظ٣ی ثبظ ١Aشبيغ حبن٘ اظ 
(OAT) ؾط  10ا١حطاه ٝقيبض اضاي٦ قس٥ ٣  ±ن٤ضر ٝيب١ٖي٠  ١شبيغ ث٦ .١ٞبيف زاز٥ قس٥ اؾز

 ٣ (C)ٕط٥٣ ٢ّشطٗ زض َٝبيؿ٦ ثب زض َٝبيؿ٦ ثب >P *** 001/0زض ٧ط ٕط٥٣ ٍطاض زاضز.  ضر
001/0< P  ###  زض َٝبيؿ٦ ثب ٕط٥٣Aβ . 

 
ی  وٙٙذٜ ٞبی دسيبفت دس ست BDNFاسيذ ثش ثيبٖ  اثش آِفبِيِٙٛئيه -2ضىُ 
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 زض ٧ط ٕط٥٣ ٍطاض زاضز. ضرؾط  5ا١حطاه ٝقيبض اضاي٦ قس٥ اؾز ٣  ±ن٤ضر ٝيب١ٖي٠  ث١٦شبيغ 
05/0*P<  ٕط٥٣ ٢ّشطٗ زض َٝبيؿ٦ ثب(C) ٣ 05/0 P< زض َٝبيؿ٦ ثب ٕط٥٣Aβ. 

 بحث
ضىشبض٧بی  Aβ1-42زض اي٠ سحَيٌ ث٦ ز١جبٗ سعضيٌ زض٣ٟ ٧يذ٤ّبٝذي 

يذ٤ّبٝخ ١يع زض ٧ ١BDNFط ؽب٧ط قس ٣ ثيبٟ  ٧بی ضراضغطاثي زض 
اي٠ حي٤ا١بر زض َٝبيؿ٦ ثب ٕط٥٣ ٢ّشطٗ ّب٧ف يبىز. اي٠ ١شبيغ ثب 

٧بی ديكي٠ ٝج٢ي ثط ايؼبز اضغطاة ٣ ّب٧ف ىبّش٤ض٧بی  ٕعاضـ
( ٧ٞؿ٤ ٧Aβبی ٝسٗ آٙعايٞط )اَٙب قس٥ س٤ؾظ  ٤١ض٣سط٣ىيِ زض ٤ٝـ

  (.٣22  21) ثبقس ٝي
٧بی  ی آٙيبٙي٤٢ٙئيِ اؾيس ٤ٝػت ث٨ج٤ز فْٞٚطز ٤ٝـ ض٣ظ٥ 14سيٞبض 

اؾيس  فلا٥٣ ٝطسيـ قس ث٢بثطاي٠ آٙيبٙي٤٢ٙئيِ ٦ٝسٗ آٙعايٞط زض ٝبظ ث
اؾبؼ ٕعاضـ  س٤ا١ؿز اضغطاة ضا زض اي٠ حي٤ا١بر ّب٧ف ز٧س. ثط

اؾيس )ث٦ َٝساض  ضغيٜ مصايي حب٣ی ٙي٤٢ٙئيِ ،(٣2015 ٧ْٞبضاٟ ) ٤ّٚاضز
اؾيس )ث٦ َٝساض ظيبز( دؽ اظ چ٨بض ٧يش٦ ثبفض ّب٧ف  ّٜ( ٣ آٙيبٙي٤٢ٙئيِ

. ٧ٞچ٢ي٠ سيٞبض (23) ق٤ز ٧ب ٝي ىشبض٧بی اضغطاثي زض ذ٤ُض
اؾيس ٤ٝػت ّب٧ف ضىشبض٧بی قج٦ اضغطاثي ١بقي اظ  آٙيبٙي٤٢ٙئيِ

٧ب قس٥، اظ ّب٧ف  ی ٍكطی زض ٤ٝـ ی ٢ّشطٗ قس٥ ضطث٦
٢ّس ٣  ٧بی ٕبثباضغيِ زض ٧ؿش٦ ثبظ٣ٙشطاٗ ػ٤ٕٚيطی ٝي اي٢شط٤١ض٣ٟ

ضا  GABAAس٥ ؾي٢بدؿي ايؼبز قس٥ س٤ؾظ ٕيط١ ٧بی دؽ ػطيبٟ
ی ٝص٤ّض ١َف  زا١يٜ ٦ّ سضقيو ٕيط١س٥ ٣ ٝي (24) ز٧س اىعايف ٝي

٦ّ اؾشطؼ  س٤ػ٦ ث٦ اي٠ . ثب(25) اؾبؾي زض ديسايف اضغطاة زاضز
 (7) اّؿيساسي٤ ٣ اٙش٨بة ١يع زض ايؼبز ضىشبض٧بی اضغطاثي ١َف زاض١س

٧ٜ زلاي٘ زيٖطی ١ؾيط ٨ٝبض اؾشطؼ اّؿيساسي٤ ٣ اٙش٨بة فهجي ضا 
ع٤ض  ث٦اؾيس زض ١ؾط ٕطىز.  ضساضغطاثي آٙيبٙي٤٢ٙئيِ ثطای اطط س٤اٟ ٝي

( سيٞبض ذ٤ضاّي ٣2020 ٧ْٞبضاٟ ) Aliعجٌ ٕعاضـ ٝظبٗ، 
٧يش٦ ٤ٝػت ّب٧ف  6ٝسر  ث٦ (mg/kg 60)آٙيبٙي٤٢ٙئيِ اؾيس 

آٝي٤ٚئيس٣غ١ع ٣ ّب٧ف ثيبٟ ىبّش٤ض٧بی اٙش٨بثي زض ٧يذ٤ّبٝخ ٣ 
. (13) ق٤ز ٝي ٧Aβ1-42بی ؾ٤ضی آٙعايٞطی قس٥ ثب  ٤ّضسْؽ ٤ٝـ

ٕطٛ زض ض٣ظ  يٝيٚ 1920)اؾيس  ٝهطه آٙيبٙي٤٢ٙئيِ ثط اي٠،  فلا٥٣
٤ٝػت اىعايف ىقبٙيز ٤ٕٚسبسي٤ٟ دطاّؿيساظ ٣  (ٝسر ز٣ ٝب٥ ٝش٤اٙي ث٦

اٙس٧يس زض ذ٤ٟ ثيٞبضاٟ ٝجشلا ث٦ آسط٣اؾْٚط٣ظ  زی ّب٧ف ؾغح ٝب٤ٟٙ
 ز٧س ٝي ق٤ز ث٢بثطاي٠ اؾشطؼ اّؿيساسي٤ ضا زض اي٠ ثيٞبضاٟ ّب٧ف ٝي

(12.)  
زض ٕط٥٣  ١BDNFكبٟ زاز ثيبٟ  ١real time PCRشبيغ حبن٘ اظ 

ز. زض اىعايف يبى Aβاؾيس زض َٝبيؿ٦ ثب ٕط٥٣  آٙيبٙي٤٢ٙئيِ -ثشباٝي٤ٚئيس
دؽ اظ ٝهطه  طبثز قس ٦ّ ی ا١ؿب١ي ٦ييس ١شبيغ ٝب، عي يِ ٝغبٙقأس

زض  BDNFؾغح  ،ٕطٛ آٙيبٙي٤٢ٙئيِ اؾيس ٝيٚي 500ای  يِ ٧يش٦
ّب٧ف ثيبٟ ٧ٞچ٢ي٠  (.26) يبثس ؾٞبی ظ١بٟ ٣ ٝطزاٟ اىعايف ٝيدلا

NF-kB ز١جبٗ آٟ اىعايف ثيبٟ  ٣ ث٦BDNF  ٤ٝػت ّب٧ف ضىشبض٧بی

 ق٤ز ٧بی ٤ٝاػ٦ قس٥ ثب اؾشطؼ ٧يذ٤ّؿي ٝي قج٦ اضغطاثي زض ٤ٝـ
زض ١يع ی ٝب  زض ٝغبٙق٦ BDNFسنييط ثيبٟ احشٞبٗ زاضز ث٢بثطاي٠  (.27)

اؾيس  س٤ؾظ آٙيبٙي٤٢ٙئيِ ١Aβ1-42بقي اظ ّب٧ف ضىشبض٧بی اضغطاثي 
 زذبٙز زاقش٦ اؾز. 
ضىشبض  ،اؾيس ق٤ز ٦ّ سيٞبض آٙيبٙي٤٢ٙئيِ ٕيطی ٝي زض ٝؼ٤ٞؿ ١شيؼ٦
-٧Aβ1بی ٝسٗ ثيٞبضی آٙعايٞط )اَٙب قس٥ س٤ؾظ  اضغطاثي ضا زض ضر

ی اىعايف  ز٧س ٣ حساٍ٘ ثركي اظ اي٠ اطط ث٦ ٣اؾغ٦ ( ّب٧ف ٝي42
 اي٠ حي٤ا١بر اؾز. زض ٧يذ٤ّبٝخ  BDNFثيبٟ 

 تشکز و قذردانی
بٕٟ  ا١ؼبٛ زض ٝحٞسی ١ٖي٠ ذب١ٜ اضظق٢ٞس ٧ْٞبضی اظ َٝب٦ٙ ٤١يؿ٢س

ؽ ػطاحي  .٢٢ّس ٝي ٍسضزا١ي اؾشطي٤سبّ
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Abstract:  
 

Introduction: The deposition of amyloid beta peptide (Aβ) in the brain is one of the hallmarks of Alzheimer's disease. In 
addition to inducing oxidative stress and inflammation, beta-amyloid reduces the expression of brain-derived neurotropic 
factor (BDNF) and causes behavioral disorders such as anxiety even before memory impairment. Alpha-linoleic acid is an 
omega-3 unsaturated fatty acid that has antioxidant, anti-inflammatory, and neuroprotective effects. This study aimed to 
investigate the effect of alpha-linoleic acid on anxiety induced by Aβ1-42 and examined the possible role of BDNF in this 
effect. 
Methods: Male Wistar rats were divided into four groups included control, alpha-linoleic acid, Aβ, and Aβ-alpha-linoleic 

acid. After intra-hippocampal injection of Aβ1-42, the animals received alpha-linoleic acid subcutaneously at a dose of 
150 µg/kg. At the end of the course, the anxious behavior of the animals was assessed using an elevated plus-plus maze test 
and BDNF mRNA expression in the hippocampus was measured by real-time PCR. The significant level was set at 0.05. 
Results: In the elevated plus-maze test, alpha-linoleic acid significantly increased the percentage of open arm entry and the 
percentage of time spent in open arm in rats receiving Aβ1-42 (P<0.001). Alpha-linoleic acid also increased BDNF mRNA 
expression in the hippocampus of these animals (P<0.05). 
Conclusion: Based on the results of the study, alpha-linoleic acid has an anxiolytic effect in Alzheimer's disease model 
rats, and this effect is largely exerted by an increase in BDNF. Alpha-linoleic acid may be effective in reducing 
neurodegeneration. 
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