
 

1 

ي
لم

 ع
مه

هنا
ما

دو
- 

د/ 
اه

ش
ه 

گا
ش

دان
ي/ 

شك
پز

ور 
ش

دان
ي 

ش
وه

پژ
ور 

ری
شه

59
31

ل 
سا

 /
ت

س
بی

 
وم

س
و

ره
ما

ش
 /

 
52

1
 

     

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 دانشور
 پزشكي

 
 

 

 

 

 

 
 پژوهشي-دوماهنامه علمي

 دانشگاه شاهد
 424شماره -سومو سال بیست

 4315 شهریور 
 

 
 

 59/48/5739 :دریافت
  68/49/5739 :هاآخزین اصلاح
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احتررای  ییرفؼربد  ر    ۀاثر ايلئًريپئیه بر حبفظ
ٌ القب آلزایمر مدد سریه  ر   تًسر  لشیر    شرد

 آیمبییگبَ  مًش بزرگ 
 

1سهیلا پورخدادادنویسندگان: 
 و 1پور ، زهرا خانی1مهرنوش مقدسی جهرمی، ٭

   2منیژه کرمی
 

 پشؽىٖ لزعتبى هزوش تحم٘مبت دارٍّبٕ گ٘بّٖ راسٕ، داًؾگبُ ػلَم. 1

 داًؾگبُ ؽبّذ، تْزاى ،پبِٗ ػلَم ًؾىذٓؽٌبعٖ دا . گزٍُ سٗغت2
 

    E-mail: s.porkhodadad @yahoo.com        عْ٘لا پَرخذاداد        هغئَل: ُ *ًَٗغٌذ

 

 چکیدٌ 
ببضذ کٍ بب اختلال در حبفظهٍ ي یهبدگیزی    آلشایمز یک بیمبری وًريدصوزتیً گستزدٌ می مقدمٍ ي َدف:

ببضهذ کهٍ بب ه      اکسیذاوی ي وًريپزيتکتیً می آوتیَمزاٌ است. ايلئًريپئیه یک تزکیب فىًلی بب اثزات 
ٍ   ضهًد.   بُبهًد  مککهزد ضهىبختی مهی     کبَص استزس اکسیذاتیً ي بزرسهی اثهزات    ،َهذ  اس ایهه ملبل ه

اجتىهببی   بب استفبدٌ اس آسمًنسیه  ککطیضذٌ تًسط اختلال ضىبختی القببز ايلئًريپئیه درمبوی بب  پیص
 .  ببضذ می غیزف بل

 

( 02 ي mg/kg 02) ايلئهًريپئیه  .گزم استفبدٌ ضذ 022تب  052َبی  اس رت ،در ایه ملبل ٍ َب: مًا  ي ريش
َیپًکبمه    ۀوبحیه  ،ی صحزایی خًراوهذٌ ضهذ ي در ريس دَه    َب مًشبٍ  گبياصصًرت  بٍريس  02مذت  بٍ
َیپًکبمه  تشریه     CA1 ۀ( بهٍ داخهن وبحیه   µg/rat 05)سیه  ککطیگذاری ضذ ي  ديطزفٍ کبوًلصًرت  بٍ

ٍ ي تسهت  در دستگبٌ یبدگیزی اجتىببی غیزف هبل آمهًسش دیذوهذ     َب مًشگزدیذ. یک َفتٍ ب ذ،   02 حبفظه
ٌ  گیزی سمبن تأخیز يريد بهٍ سسهمت تبریهک ضهً      اوذاسٌصًرت  بٍسب ت ب ذ اس آمًسش  ي سمهبن   دَىهذ

 تبریک اوجبم ضذ. ۀضذٌ در محفظ سپزی
 

 سبب کبَص سمبن تأخیز يريد بهٍ سسهمت تبریهک ي   سیه  ککطیَب وطبن داد کٍ تشری  مزکشی  دادٌ وتبیج:

( پهیص اس تشریه    02 ي mg/kg 02) ریک گزدیذ. تشری  ايلئًريپئیهضذٌ در محفظٍ تب افشایص سمبن سپزی
 را اصلاح کىذ.سیه  ککطیضىبختی حبصن اس  ( تًاوست اختلالµg/rat 05)سیه  ککطی

 
گهبياص اخهتلال ایجبدضهذٌ در یهبدگیزی ي     صًرت  بٍوتبیج وطبن داد کٍ تشری  ايلئًريپئیه  گیر : وتیجٍ
 خطذ.  ب را بُبًد میسیه  ککطیتًسط  حبفظۀ

 
 احتزاسی غیزف بل، َیپًکبم  حبفظۀسیه،  ايلئًريپئیه، آلشایمز، ککطی ياژگبن لشید :
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   ...سیه در  آلشایمز القبضذٌ تًسط ککطی اثز ايلئًريپئیه بز حبفظۀ احتزاسی غیزف بل در مذل
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 مقدمٍ

ٗه ث٘وبرٕ ًَرٍدصًزاتَ٘ پ٘چ٘ذُ ٍ  1ث٘وبرٕ آلشاٗوز

تزٗي ؽىل دهبًظ ٍ سٍال ػمل  پ٘ؾزفتِ اعت وِ ؽبٗغ
ٍ تَعظ وبّؼ حبفظِ ٍ  ثبؽذ هٖدر دٍراى پ٘زٕ 

ؽَد ٍ  ٗبدگ٘زٕ، تىلن ٍ دٗگز اػوبل ؽٌبختٖ ؽٌبختِ هٖ
خقَؿ  ثِ ،basal forebrainثب تخزٗت ع٘غتن وَلٌ٘زصٗه 

پبتَف٘شَٗلَصٕ  .(1)ثبؽذ  هّٖب در ارتجبط  خَردُ در عبل
AD ّب ًَرٍىتؼذاد  ٓپ٘چ٘ذُ اعت ٍ ثب وبّؼ گغتزد ٕ

( ٍ گغتزػ Aβهغش، رعَة پزٍتئ٘ي آه٘لَئ٘ذ ثتب )
ّبٕ  ّبٕ ًَرٍت٘ه خبرد علَلٖ ٍ ظَْر ولاف پلان

ثبؽذ وِ اٗي اختلالات  ُ هٖداخل علَلٖ ف٘جزٗلار ّوزا
ّبٕ ع٘غتن ل٘وج٘ه ٍ وَرتىظ را  ّ٘پَووپ ٍ ثخؼ

(. ّوچٌ٘ي اعتزط اوغ٘ذاتَ٘ اس ػلل 2،3وٌذ ) درگ٘ز هٖ
غ٘زصًت٘ىٖ آلشاٗوز هحغَة ؽذُ ٍ هٌزز ثِ اٗزبد 

گزدد وِ اهىبى تؾى٘ل پلان را در  رادٗىبل آساد هٖ
(. اس عزفٖ 4) دّذ ع٘غتن ػقجٖ هزوشٕ افشاٗؼ هٖ

ّب  در اٗي ث٘وبرٕ اختلال در ػولىزد ه٘ىزٍتَثَل ،گزدٗ
ؽَد وِ  ثبػج ٍضؼ٘ت غ٘زػبدٕ ع٘تَاعىلتَى هٖ

 ؽَد ثِ اختلال در ػولىزد ؽٌبختٖ هٖ درًت٘زِ هٌزز
(5،4) . 

وِ در  اًذ هغبلؼبت تززثٖ ثز رٍٕ حَ٘اًبت ًؾبى دادُ
اختلالاتٖ هؾبثِ ثب ع٘ي  ولؾٖهغشٕ  پٖ تشرٗك داخل

ث٘وبرٕ آلشاٗوز اس ًَع اعپَرادٗه در ٗبدگ٘زٕ ٍ حبفظِ 
ٗه آلىبلَئ٘ذ گ٘بّٖ ع٘ي  ولؾٖ. (6) گزدد اٗزبد هٖ

ؽَد ٍ  اعت وِ ثِ ربٗگبّؼ رٍٕ تَثَل٘ي هتقل هٖ
. اٗي ػبهل (7) وٌذ عبخت ه٘ىزٍتَثَل را هختل هٖ

ه٘ىزٍتَثَل رٍٕ ؽىل ٍ تىبهل علَل ٍ  ٓوٌٌذ تخزٗت
ًتمبل آوغَپلاعو٘ه احز ػولىزد ًَرًٍٖ اسرولِ ا

گذارد ٍ ّوچٌ٘ي تَل٘ذ رادٗىبل آساد ٍ آع٘ت  هٖ
ّوچٌ٘ي ع٘ي  ولؾٖدّذ.  اوغ٘ذاتَ٘ را افشاٗؼ هٖ

ػٌَاى  ٕ وَلٌ٘زصٗه را وبّؼ دادُ ٍ ثِّب ًَرٍىػولىزد 
لَٕ فزاٌٗذّبٕ رفتبرٕ ؽٌبختِ ؽذُ  ٓٗه هْبروٌٌذ

 ؽَد اعت وِ ثبػج اختلال در ػولىزد ؽٌبختٖ هٖ
ٗه هذل ع٘ي  ولؾٖ. ثٌبثزاٗي، تشرٗك هزوشٕ (9،8)

                                                                 
1
. Alzheimer Disease  

 وٌذ اٗي ث٘وبرٕ اٗزبد هٖ ٔحَ٘اًٖ هٌبعت ثزإ هغبلؼ
(6-10). 

حز در وبّؼ خغز ؤّبٕ غذاٖٗ ه توزوش رٍٕ رصٗن
ّبٕ  تَاًذ ثزإ ٗبفتي هَلىَل آلشاٗوز در عبلوٌذاى هٖ

اعتفبدُ در پ٘ؾگ٘زٕ ٍ درهبى ث٘وبرٕ آلشاٗوز  لبثل
وٌٌذ  ٗ٘ذ هٖأعَدهٌذ ثبؽذ. ؽَاّذ سٗبدٕ اٗي ػم٘ذُ را ت

ّب وِ رٍغي سٗتَى  فٌَل إ غٌٖ اس پلٖ وِ رصٗن هذٗتزاًِ
دّذ، در  زصٕ هقزفٖ آى را تؾى٘ل هٖاً ٓثخؼ ػوذ

 ٔپ٘ؾگ٘زٕ اس اختلالات هزتجظ ثب عي، عزعبى، عىت
ّبٕ ًَرٍدصًزتَ٘ ٍ  ػزٍلٖ، ث٘وبرٕ هغشٕ، حَادث للجٖ

آلشاٗوز ٍ اختلالات ؽٌبختٖ  وبّؼ پبتَلَصٕ ث٘وبرٕ ؽجِ
رعذ وِ  ًظز هٖ خقَؿ ثِِ ث ،(11،12) ثبؽذ حز هٖؤه

اختلال ؽٌبختٖ هتَعظ  إ هبًغ اس پ٘ؾزفت رصٗن هذٗتزاًِ
(. هغبلؼبت 11) ؽَد ٍ تجذٗل آى ثِ ث٘وبرٕ آلشاٗوز هٖ

اًذ وِ غذاّبٕ غٌٖ اس  سٗبدٕ در رًَذگبى ًؾبى دادُ

آة اًگَر  ٍ 2، رٍغي سٗتَى ثىزخقَؿ ثِ، ّب فٌَل پلٖ

ٍاثغتِ ثِ عي ٍ  ٔلزهش اختلال در ٗبدگ٘زٕ ٍ حبفظ
٘ذاتَ٘ ثخؾٌذ ٍ ّوچٌ٘ي آع٘ت اوغ ث٘وبرٕ را ثْجَد هٖ
 (.13،14) دٌّذ در هغش را وبّؼ هٖ

ٍ عىَئ٘زٗذٍئ٘ذّب  ّب فٌَل پلٍٖٗضُ تؼذاد سٗبدٕ اس ِ ث
ؽًَذ، ؽبهل اٍلئَوبًتبل،  وِ در رٍغي سٗتَى ٗبفت هٖ

عَر لَٕ  ّ٘ذرٍوغٖ ت٘زٍسٍل ٍ اٍلئَرٍپئ٘ي اعت وِ ثِ
 إ ّغتٌذ ثخؾٖ رصٗن هذٗتزاًِ هغئَل احزات علاهت

سٗتَى  ٓافلٖ ثزي ٍ هَ٘ ٔهتؾىل ٓي هبداٍلئَرٍپئ٘(. 15)
ثبؽذ وِ دارإ احزات هف٘ذٕ اسرولِ خبف٘ت  هٖ

، احزات ضذالتْبثٖ، ضذعزعبًٖ ٍ اوغ٘ذاًٖ آًتٖ
اس آى اعت  حبوٖ ّب گشارػ. (16) ثبؽذ ضذآپَپتَسٕ هٖ

 آلشاٗوزٕ وِ اٍلئَرٍپئ٘ي ػولىزد ؽٌبختٖ را در هذل ؽجِ
ذُ ٍ ٘ثْجَد ثخؾ TgCRND8ٕ ّب هَػٍ  C-elegansدر 

(. ّوچٌ٘ي 17،18) را وبّؼ دادُ اعت βتزوغ آه٘لَئ٘ذ 
درهبًٖ ثب  پ٘ؼوِ اًذ  دادُهغبلؼبت سٗبدٕ ًؾبى 
ٍ ًَرٍپزٍتىتَ٘  اوغ٘ذاًٖ آًتٖاٍلئَرٍپئ٘ي دارإ احزات 

، (19)رٗپزفَ٘صى  در همبثل آع٘ت ًبؽٖ اس اٗغىوٖ
                                                                 
2
. extra virgin olive oil  
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 ٔدر ًبح٘ع٘ي  ولؾٖاعتزط اوغ٘ذاتَ٘ المبؽذُ تَعظ 
 ٔثبؽذ. در هغبلؼ ( ه13ٖ) ( ٍ پ٘ز20ٕ) ّ٘پَووپ هغش

ثب اٍلئَرٍپئ٘ي اس درهبًٖ  پ٘ؼدٗگزٕ دٗذُ ؽذُ اعت وِ 
آع٘ت اوغ٘ذاتَ٘ المبؽذُ تَعظ اٗغىوٖ در هَ٘وبرد 

(. اگزچِ هىبً٘غن ًَرٍپزٍتىتَ٘ 21) وٌذ رلَگ٘زٕ هٖ
اهب  ،عَر وبهل هؾخـ ً٘غت سٗتَى ثِرٍغي  ّبٕ فٌَل

ٍ ضذالتْبثٖ اٗي  اوغ٘ذاًٖ آًتٖرعذ وِ احزات  ًظز هٖ ثِ
 ػبهل افلٖ خقَف٘ت ًَرٍپزٍتىتَ٘ آى ثبؽٌذ.  ّب، فٌَل
الگَّبٕ رفتبرٕ هتؼذدٕ ثزإ عٌزؼ حبفظِ ٍ  

ٗبدگ٘زٕ در حَ٘اًبت آسهبٗؾگبّٖ ٍرَد دارد. هذل 
زدُ در هغبلؼبت عَر گغت ٗبدگ٘زٕ ارتٌبثٖ غ٘زفؼبل ثِ

هذت وِ در  فبرهبوَلَصٗىٖ، ثزإ ثزرعٖ حبفظٔ عَلاًٖ
اٗزبد آى ّ٘پَووپ ٗب عبختبرّبٕ ربًجٖ هبًٌذ اعتزٗبتَم 

(. در اٗي 22،23گ٘زد ) ًمؼ دارًذ، هَرد اعتفبدُ لزار هٖ
رٍػ  ثِ step throughتحم٘ك اس ٗبدگ٘زٕ ارتٌبثٖ غ٘زفؼبل 

ثِ ؽَاّذ،  تَرِ ٍرٍد ثِ لغوت تبرٗه اعتفبدُ ؽذ. ثب
ػٌَاى  ّذف اس اٗي تحم٘ك، ثزرعٖ احز اٍلئَرٍپئ٘ي ثِ

ع٘ي ثز فزاٌٗذّبٕ  اوغ٘ذاى پ٘ؼ اس تزَٗش ولؾٖ آًتٖ
ّبٕ فحزاٖٗ ثب اعتفبدُ اس  حبفظِ ٍ ٗبدگ٘زٕ در هَػ

 ثبؽذ. تغت ٗبدگ٘زٕ ارتٌبثٖ غ٘زفؼبل هٖ
 

 َب مًا  ي ريش

 200سىٍٗغتبر ثب ٍ ًضاد ّبٕ ًز رت اس ،در اٗي آسهبٗؼ
 ٍ تبرٗىٖ ع٘ىل ؽزاٗظ در وِ اعتفبدُ گزدٗذگزم  250تب

 ّبٕ چْبرتبٖٗ لفظ در عبػت12ِ فَرت رٍؽٌٖ ثِ

تبٖٗ لزار  ّبٕ ؽؼ در گزٍُ ّب هَػ ؽذًذ. ًگْذارٕ
 ؽذ. دادُ هٖ
ع٘ي، گزٍُ  ّب ؽبهل گزٍُ وٌتزل، گزٍُ ولؾٖ گزٍُ

ع٘ي  ولؾٍٖ گزٍُ  mg/kg 10+ اٍلئَرٍپئ٘ي ع٘ي  ولؾٖ
 .ثَدًذ mg/kg 20رٍپئ٘ي + اٍلئَ

ع٘ي  ولؾٖؽبهل  ،ؽذُ در اٗي تحم٘ك دارٍّبٕ اعتفبدُ
(SDFCL, Indi )هزن( ٍ  )ؽزوت ولزال ّ٘ذرات

  ثبؽٌذ. )ؽزوت داًبوبع٘بى( هٖ اٍلئَرٍپئ٘ي

هٌظَر رزاحٖ، اثتذا حَ٘اًبت ثب ولزال ّ٘ذرات  ثِ
(mg/kg, i.p400 ُثَْ٘ػ ؽذًذ ٍ ثب اعتفبدُ اس دعتگب )

ظ رزاحٖ ؽذًذ ٍ دٍ حفزُ در هحل هَردًظز اعتزئَتى

ثِ هختقبت اعلظ پبوغٌَ٘س  ٗؼٌٖ ّ٘پَوبهپ ثبتَرِ
((AP: -3.8 mm, V: 3 mm, L: ± 1.8 mm ِهٌظَر ًقت  ث

وبًَل اٗزبد ؽذ. ثِ حَ٘اى تحت هختقبت دعتگبُ 
( ٗب حلال g/ratµ 15ع٘ي  دارٍٕ هَردًظز )ولؾٖ

ّبٕ  (. وبًَل24( تشرٗك ؽذ )l/ratµ 1ع٘ي )عبل٘ي  ولؾٖ
هغبثك هختقبت  G 21ؽذُ اس عزعَسى  راٌّوب عبختِ

وِ حَ٘اى در دعتگبُ لزار  ؽذًذ ٍ درحبلٖ ًقت هٖ
ؽذ. ػول  ع٘ي اًزبم هٖ داؽت، تشرٗك دٍعزفِ ولؾٖ

تشرٗك ثِ داخل ًبح٘ٔ ّ٘پَوبهپ تَعظ وبًَل تشرٗك وِ 
ؽذ اًزبم  عبختِ هٖ G  27پضؽىٖ اس عزعَسى دًذاى

هغشٕ  ٖ پظ اس خبتؤ تشرٗمبت داخلگزفت. دلبٗم هٖ
ؽذ. آًگبُ پظ اس  هحل رزاحٖ، تزه٘ن ٍ ثخِ٘ هٖ

ؽذُ ٍ ثؼذ اس اعوٌ٘بى اس  آهذى حَ٘اًبت رزاحٖ َّػ ثِ
ّب ثِ لفظ خَد در هزوش  حقَل َّؽ٘برٕ حَ٘اى، آى

ًگْذارٕ حَ٘اى هٌتمل ؽذًذ. حَ٘اًبت در ؽزاٗظ 
ؽذًذ.  اعتبًذارد ًگْذارٕ ٍ ثب آة ٍ غذإ وبفٖ تغذِٗ

اهب رْت ثزرعٖ خقَف٘ت ًَرٍپزٍتىتَ٘ الئَرٍپئ٘ي، 
رٍس  10( ٗب حلال mg/kg/day20،10تشرٗك اٍلئَرٍپئ٘ي )
فَرت گبٍاص ثِ حَ٘اى اًزبم  ع٘ي ثِ لجل اس تشرٗك ولؾٖ

  (.26-20ؽذ ) هٖ
تحت ّب  ع٘ي، هَػ اس تشرٗك ولؾٖ ثؼذدٍاسدُ رٍس 

دگ٘زٕ . اس رٍػ ٗب(27) رفتبرٕ لزار گزفتٌذ ٔهغبلؼ

هٌظَر ثزرعٖ ٗبدگ٘زٕ ٍ حبفظِ ِ ث 1ارتٌبثٖ غ٘زفؼبل

 اعتفبدُ گزدٗذ. دعتگبُ ٗبدگ٘زٕ ارتٌبثٖ غ٘زفؼبل
دٍ ثخؼ تبرٗه  اس )عبخت اٗزاى، ؽزوت ثزد فٌؼت(

 هتز تؾى٘ل ؽذُ عبًتٖ 30 ×20 ×20ثب اثؼبد  ٍ رٍؽي
اس هتز(  عبًتٖ 7×  9) اعت وِ تَعظ ٗه درة گَ٘تٌٖ٘

ّبٕ  ر وف ثخؼ تبرٗه ً٘ش ه٘لِد ؽًَذ. ا هٖذّن ر
ٍع٘لٔ ٗه  هتز تؼجِ٘ ؽذُ ٍ ثِ فَلادٕ ثب فبفلٔ ٗه عبًتٖ

وبثل ارتجبعٖ ثِ اعت٘وَلاتَر هتقل اعت ٍ ؽَن 
ّب ثِ دعت ٍ پبٕ حَ٘اى ٍارد  ٍع٘لٔ اٗي ه٘لِ الىتزٗىٖ ثِ

  گزدٗذ. هٖ
 ّب هَػ حبفظٔثزإ ثزرعٖ غ٘زفؼبل ٗبدگ٘زٕ ارتٌبثٖ 
رٍس آهَسػ  ،زبم گزفت. رٍس اٍلدر دٍ رٍس هتَالٖ اً

                                                                 
3
. passive avoidance  
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رٍس آسهَى ه٘شاى  ،ٍ رٍس دٍم ّب در دعتگبُ ثَدُ حَ٘اى
 اٗي  ؽَد. ثِ دٗذُ ثَد ثزرعٖ هٖ حَ٘اًبت آهَسػ حبفظٔ

 ةوِ پؾتؼ ثِ عوت در هَػ را درحبلٖ تزت٘ت وِ
 5گذاؽتِ ؽذ ٍ  رٍؽيدر داخل اتبق  ،ُگَ٘تٌٖ٘ ثَد

َ٘اى اربسُ دادُ ُ ٍ ثِ حؽذ سدرة گَ٘تٌٖ٘ ثب ،حبًِ٘ ثؼذ
ٍ ثلافبفلِ ثؼذ اس ٍرٍد  ؽَد ٍارد ثخؼ تبرٗه ؽَد هٖ

حَ٘اى ثِ داخل ثخؼ تبرٗه درة گَ٘تٌٖ٘ ثغتِ ؽذُ ٍ 
حبًِ٘ حَ٘اى ثِ لفظ ًگْذارٕ ثزگزداًذُ  10ثؼذ اس 

حبًِ٘ در ٍرٍد ثِ  120اس  ٖٗ وِ ث٘ؾتزّب هَػؽَد.  هٖ
ف آسهبٗؼ حذ ٔاس اداه ،ثخؼ تبرٗه تأخ٘ز داؽتِ ثبؽٌذ

حَ٘اى دٍثبرُ ثِ  ،دل٘مِ 30گزدًذ. پظ اس گذؽت  هٖ
حبًِ٘ درة گَ٘تٌٖ٘  5ثخؼ رٍؽي دعتگبُ ٍارد ٍ ثؼذ اس 

ثؼذ اس ٍرٍد ثبس ؽذُ تب حَ٘اى ٍارد ثخؼ تبرٗه ؽَد. 
وِ چْبر پبٕ آى  عَرٕ ثِ ،تبرٗه ٔهَػ ثِ ًبح٘وبهل 

ٍ ؽَن  ُدر ثغتِ ؽذ ٍارد هحفظِ تبرٗه ؽَد،
حبًِ٘ ثِ وف  2هذت  آهپز ثِ ه٘لٖ 5/0الىتزٗىٖ ثب ؽذت 

وؾ٘ذ  هذت سهبًٖ وِ عَل هٖ .پبٕ حَ٘اى اػوبل گزدٗذ
ػٌَاى  زٍد ثِثتبرٗه  ٔرٍؽي ثِ رؼج ٔتب هَػ اس رؼج

 ٔتبرٗه در اثتذإ هزحل ٔسهبى تأخ٘ز در ٍرٍد ثِ رؼج
ثبؽذ وِ رْت وٌتزل  آهَسػ )لجل اس اػوبل ؽَن( هٖ

حبًِ٘  10. (29) فتر وبر هٖ تَاًبٖٗ ثٌ٘بٖٗ ٍ حزوتٖ ثِ
حَ٘اى اس اتبق تبرٗه خبرد ٍ در لفظ لزار  ،پظ اس آى
س عبػت ثؼذ ا 24ارسٗبثٖ حبفظِ، هٌظَر  ثِدادُ ؽذ. 

حَ٘اى دٍثبرُ در داخل اتبق  ،درٗبفت ؽَن الىتزٗىٖ
رٍؽي لزار دادُ ؽذ ٍ تأخ٘ز سهبًٖ ثزإ اٍل٘ي ٍرٍد ثِ 

 ،عمف سهبًٖ در اٗي هزحلِ .(7) اتبق تبرٗه حجت گزدٗذ
تزثَدى تأخ٘ز سهبًٖ ثزإ اٍل٘ي  حبًِ٘ ثَد. عَلاًٖ 300

 ثْتز ثَد. ٔٗبدگ٘زٕ ٍ حبفظ ًٔؾبً ،ٍرٍد ثِ اتبق تبرٗه
ثزإ آًبل٘ش ًتبٗذ هزثَط ثِ آسهَى ٗبدگ٘زٕ ارتٌبثٖ 

آسهَى  اعتفبدُ ؽذ. عزفِ ٍارٗبًظ ٗهاس آسهَى غ٘زفؼبل 
LSD ِزبم گزفت ٍ ثزرعٖ ث٘ؾتز اًهٌظَر  ثp<0.05 

 هؼٌبدار تلمٖ گزدٗذ.
 

 

 

 َب یبفتٍ

ًؾبى ّب  حبفل اس آًبل٘ش ٍارٗبًظ گزًٍُتبٗذ همبٗغٔ 
پظ اس اػوبل ؽَن رْت ٗبدگ٘زٕ  عبػت 24 وِ ًذداد

در دعتگبُ ؽبتل ثبوظ، تأخ٘ز سهبًٖ ثزإ اٍل٘ي ٍرٍد 
 عبل٘ي، -ع٘ي ولؾّٖبٕ گزٍُ  تبرٗه در هَػ لغوتثِ 

 دارٕ داؽت وبّؼ هؼٌٖ وٌتزلُ در همبٗغِ ثب گزٍ
((**p<0.01 ثب  عبل٘ي -ع٘ي ولؾٖه٘بى گزٍُ  ٍ ّوچٌ٘ي

 mg/kg 10  ٍmg/kg 20 اٍلئَرٍپئ٘ي -ع٘ي ولؾٖگزٍُ 
 (.2)ًوَدار  (p<0.001###)د داؽتدارٕ ٍرَ هؼٌٖ اختلاف

ّب ً٘ش ًؾبى داد وِ  همبٗغٔ آًبل٘ش ٍارٗبًظ ث٘ي گزٍُ
دارٕ  اختلاف هؼٌٖ عبل٘ي-ع٘ي ث٘ي گزٍُ وٌتزل ٍ ولؾٖ

عبػت ثؼذ اس  24ؽذُ در لغوت تبرٗه،  در سهبى عپزٕ
دّذ وِ  ٍ اٗي ًؾبى هٖ(p<0.05*) دارد  آهَسػ ٍرَد

ع٘ي ثبػج وبّؼ در  تخزٗت ّ٘پَوبهپ تَعظ ولؾٖ
ؽَد. ّوچٌ٘ي ث٘ي گزٍُ  حبفظٔ احتزاسٕ غ٘زفؼبل هٖ

 mg/kg 10عبل٘ي ٍ همبدٗز اٍلئَرٍپئ٘ي  -ع٘ي ولؾٖ
ٍmg/kg 20 تبرٗه لغوت ؽذُ در عپزٕ سهبى در ً٘ش 

 (.3)ًوَدار  (p<0.05#)دارد  دارٕ ٍرَد هؼٌٖ اختلاف
ًؾبى داد در  ّب آًبل٘ش ٍارٗبًظ اٗي گزٍُ ٔاهب همبٗغ

ه٘بًگ٘ي سهبى تأخ٘ز در ٍرٍد ثِ لغوت تبرٗه در اثتذإ 
ّب اختلاف  ث٘ي اٗي گزٍُ، آهَسػ )لجل اس اػوبل ؽَن(

   .(1 وَدارٍرَد ًذارد)ًدارٕ  هؼٌٖ

  

 
. مقبیسۀ میبوگیه یمبن تأخیر  ر يري  بٍ 1ومً ار 

 قسمت تبریک  ر ابتدا  آمًیش )قبل ای شًک(
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مقبیسۀ میبوگیه یمبن تأخیر  ر يري  بٍ  .2ومً ار

سبػت بؼد ای آمًیش ي اػمبد شًک  24قسمت تبریک 

(**p<0.01, 
###

p<0.001),n=6. 
 

زل ثب گزٍُ دار ث٘ي گزٍُ وٌت اختلاف هؼٌٖ ** 
اختلاف  ###دّذ.  عبل٘ي را ًؾبى هٖ -ع٘ي ولؾٖ
اٍلئَرٍپئ٘ي ثب گزٍُ  -ع٘ي ّبٕ ولؾٖ دار  ث٘ي گزٍُ هؼٌٖ

 دّذ. عبل٘ي را ًؾبى هٖ -ع٘ي ولؾٖ

 
شدٌ  ر قسمت تبریک  مجمًع یمبن سپر  .3ومًار

 .n=6,(p<0.05, #p<0.05*)سبػت بؼد ای آمًیش  24
 

 -ع٘ي وٌتزل ثب گزٍُ ولؾٖدار ث٘ي گزٍُ  اختلاف هؼٌٖ* 
ّبٕ  دار ث٘ي گزٍُ اختلاف هؼٌٖ #دّذ.  عبل٘ي را ًؾبى هٖ

عبل٘ي را  -ع٘ي اٍلئَرٍپئ٘ي ثب گزٍُ ولؾٖ -ع٘ي ولؾٖ
 دّذ. ًؾبى هٖ

 

 

 بحث

وِ تشرٗك  دّذ ًؾبى هٖحبفل اس اٗي هغبلؼِ ًتبٗذ 
 عَر ثِ (g/ratµ15)ع٘ي  داخل ّ٘پَوبهپٖ ولؾٖ

ٍرٍد ثِ اتبق تبرٗه را وبّؼ  دارٕ سهبى تأخ٘ز در هؼٌٖ
وِ هذت سهبى حضَر در اتبق تبرٗه را  دّذ؛ درحبلٖ هٖ
دارٕ در همبٗغِ ثب گزٍُ وٌتزل افشاٗؼ  عَر هؼٌٖ ثِ

تَاًذ  ع٘ي هٖ دّذ وِ ولؾٖ دّذ. اٗي ًتبٗذ ًؾبى هٖ هٖ
ثبػج تخزٗت ٗبدگ٘زٕ ٍ حبفظٔ ارتٌبثٖ غ٘زفؼبل ؽَد. 

ثِ داخل ع٘ي  ولؾٖ تشرٗك اٗي احزات ثب ًتبٗذ لجلٖ وِ
 ،ؽَد ثبػج وبّؼ حبفظِ هّٖ٘پَووپ  CA1ًبحِ٘ 

ًؾبى  ٕدٗگز ٔدر هغبلؼّوچٌ٘ي  .(10) هغبثمت دارد
ّب  ع٘ي ثب تخزٗت ه٘ىزٍتَثَل وِ ولؾٖ ُ اعتدادُ ؽذ

. (7) ؽَد ثبػج وبّؼ ٗبدگ٘زٕ ٍاثغتِ ثِ دٍس هٖ
 وٌٌذٓ ه٘ىزٍتَثَل، ػٌَاى ٗه ػبهل تخزٗت ثِع٘ي  ولؾٖ

وغت ٗبدگ٘زٕ را اس عزٗك تخزٗت فؼبل٘ت اعت٘ل وَل٘ي 
تشرٗك هزوشٕ دّذ.  تزاًغفزاس لؾزٕ وبّؼ هٖ

ع٘ي ثبػج افشاٗؼ تَل٘ذ رادٗىبل آساد ٍ اعتزط  ولؾٖ
درًت٘زِ اختلال ؽٌبختٖ در حَ٘اًبت ٍ اوغ٘ذاتَ٘ 

ع٘ي  تشرٗك هزوشٕ ولؾٖ ،. درحم٘مت(8،9) ؽَد هٖ
در  NOSٍ تَل٘ذ  GLU/GABA (28)ثبػج افشاٗؼ ًغجت 

آع٘ت  ؽَد ٍ ثبػج اٗزبد اعتزط اوغ٘ذاتَ٘ ٍ هغش هٖ
 NOSّبٕ حبٍٕ  ًَرٍى .(31-29) ؽَد هٖ ًَرًٍٖ

ٗبفت ؽذُ اعت.  ث٘وبرٕ آلشاٗوزدر  ،ٍع٘غ عَر ًغجتبً ثِ
ع٘ي ثبػج تخزٗت  ولؾٖاحتوبلاً حبضز  ٔدر هغبلؼ

آًشٗوٖ ٍ  ّ٘پَوبهپ ٍ تخزٗت ع٘غتن CA1ّبٕ  ًَرٍى
تَثَلٌٖ٘ درگ٘ز در اًتمبلات عٌ٘بپغٖ ؽذُ اعت. 

ّبٕ ٗبدگ٘زٕ  افلٖ ع٘غتن ءتؾى٘لات ّ٘پَوبهپ رش
اؽىبل رذٕ در  آى ٔتخزٗت دٍعزف وِ ثبؽذ هغش هٖ

 وٌذ. هزثَط ثِ حَادث اخ٘ز اٗزبد هٖ ٔحبفظ
 ٓاٍلئَرٍپئ٘ي تزو٘ت ثَ٘اوتَ٘ افلٖ در ثزي ٍ هَ٘

دارإ احزات  ثبؽذ وِ سٗتَى هٖ ًٓؾذ فزاٍرٕ
فبرهبوَلَصٗىٖ عَدهٌذٕ اسرولِ خقَف٘بت 

 ثبؽذ ، ضذالتْبثٖ ٍ ًَرٍپزٍتىتَ٘ هٖاوغ٘ذاًٖ آًتٖ
ثزي  ًٓؾبى دادُ اعت وِ ػقبر in vitro(. هغبلؼبت 16)

دارإ  ،ثبؽذ سٗتَى وِ تزو٘ت افلٖ آى اٍلئَرٍپئ٘ي هٖ
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 -6احزات حفبظتٖ در ثزاثز اپَپتَس المبؽذُ تَعظ 
ثبؽذ. اٗي  هٖ PC12  ّبٕ به٘ي در علَلّ٘ذرٍوغٖ دٍپ

وٌذ وِ اٍلئَرٍپئ٘ي خقَف٘بت  ًتبٗذ پ٘ؾٌْبد هٖ
تَاًذ ثزإ  ًَرًٍٖ دارد وِ هٖ ًَٓرٍپزٍتىتَ٘ ٍ اح٘بوٌٌذ

 (.32) تَرِ ثبؽذ درهبى پبروٌ٘غَى لبثل
)درهبًٖ( اٍلئَرٍپئ٘ي ثز رٍٕ  ٔگزاً احز هذاخلِ

ّبٕ  گزٍُّبٕ آساد هوىي اعت اس عزٗك اٗزبد  رادٗىبل
ّبٕ آساد  ًوَدى هغتم٘ن رادٗىبل ّ٘ذرٍوغ٘ل ٍ خٌخٖ

اتفبق ث٘فتذ. ثغ٘برٕ اس احزات فبرهبوَلَصٗه اٍلئَرٍپئ٘ي 
. (16) اوغ٘ذاًٖ آى ًغجت دادُ ؽذُ اعت ثِ فؼبل٘ت آًتٖ

ّبٕ  ه٘ي گزٍُأت ٍٔع٘ل ذاخل اٍلئَرٍپئ٘ي ثِػول ت
ّبٕ آساد را خٌخٖ ٍ دفغ  رادٗىبل ّ٘ذرٍع٘ل وِ هغتم٘وبً

ًتبٗذ ث٘ي  ٔهمبٗغ ،در اٗي تحم٘كهٖ وٌذ اػوبل هٖ ؽَد. 
اٍلئَرٍپئ٘ي  -ع٘ي عبل٘ي ٍ ولؾٖ -ع٘ي ّبٕ ولؾٖ گزٍُ

ٍ هذت سهبى  ٍرٍد ثِ لغوت تبرٗه در سهبى تأخ٘ز
عبػت پظ اس آهَسػ  24برٗه ت لغوتؽذُ در  عپزٕ

دٍسّبٕ ٍ  دارٕ ٍرَد دارد ًؾبى داد وِ اختلاف هؼٌٖ
mg/kg10 ٍmg/kg 20  ٔاٍلئَرٍپئ٘ي اختلال در حبفظ

ٍ سهبى تأخ٘ز را  ُع٘ي را ثْجَد ثخؾ٘ذ حبفل اس ولؾٖ
. اٗي ًتبٗذ ُ اعتغ٘زفؼبل افشاٗؼ داد احتزاسٕدر تغت 

ارتٌبثٖ  ٗبدگ٘زٕاحزات هخجت اٍلئَرٍپئ٘ي ثز رًٍذ 
؛ ذٌوٌ ٗ٘ذ هٖأع٘ي را ت ؽذُ تَعظ ولؾٖ تخزٗت غ٘زفؼبل

ّوچٌ٘ي در هغبلؼٔ لجلٖ ًؾبى دادُ ؽذ وِ اٍلئَرٍپئ٘ي 
ع٘ي را در هذل  اعتزط اوغ٘ذاتَ٘ ًبؽٖ اس ولؾٖ

(. ًمؼ 20دّذ ) آلشاٗوزٕ در هَػ را وبّؼ هٖ ؽجِ
ػٌَاى ٗه تزو٘ت ًَرٍپزٍتىتَ٘ ّوچٌ٘ي  اٍلئَرٍپئ٘ي ثِ

آلشاٗوز هغبلؼِ ؽذُ اعت.   in vitroّٕب در هذل
ّبٕ ًَرٍپبتَلَسٗىٖ ث٘وبرٕ آلشاٗوز ؽبهل  ؽبخـ

ّبٕ ًَرٍت٘ه خبرد علَلٖ )وِ اس  تزوغ پلان
ّبٕ  ؽَد( ٍ ولاف تؾى٘ل هٖ βپپت٘ذّبٕ آه٘لَئ٘ذ 

ًَرٍف٘جزٗلارٕ داخل علَلٖ )وِ تزو٘ت افلٖ آى 
(. 33ثبؽذ ) ّ٘پزفغفزٗلِ ؽذُ اعت( هٖ tauپزٍتئ٘ي 

توبٗل ثِ تزوغ ٍ تؾى٘ل  βت٘ذّبٕ آه٘لَئ٘ذ پپ
اٍل٘گَهزّبٕ ًَرٍتَوغ٘ه دارد وِ آثؾبرٕ اس اتفبلبت 

اًذاسد وِ هٌزز ثِ هزي علَلٖ  پبتَلَصٕ را ثِ راُ هٖ

(. اٍلئَرٍپئ٘ي اٗي تَاًبٖٗ را دارد وِ اس 34ؽَد ) هٖ
(. 35رلَگ٘زٕ وٌذ ) in vitroدر  tauف٘جزٗلاعَ٘ى پزٍتئ٘ي 

ٍ  βّوچٌ٘ي هبًغ اس تؾى٘ل تزوغ اه٘لَئ٘ذ اٍلئَرٍپئ٘ي 
ٍع٘لٔ هْبر تؾى٘ل اٍل٘گَهزّبٕ  ع٘تَتَوغ٘غ٘تٖ آى ثِ

(. در هغبلؼٔ دٗگزٕ دٗذُ ؽذ وِ 36ؽَد ) عوٖ هٖ
تشرٗك اٍلئَرٍپئ٘ي ثِ داخل هغش، لبدر ثِ وبّؼ عو٘ت 

تشرٗك (. ّوچٌ٘ي 37ثبؽذ ) ٍ التْبة هٖ βآه٘لَئ٘ذ 
 CA1 ٔاٗغىوٖ ًبح٘ -اٍلئَرٍپئ٘ي پ٘ؼ اس رٗپزفَ٘صى

ًبؽٖ اس آى را وبّؼ دادُ  اعتزط اوغ٘ذاتَ٘ ّ٘پَوبهپ
اًذ وِ اٍلئَرٍپئ٘ي  ًؾبى دادُ هحممبى. (19) اعت

را  agingاختلالات ؽٌبختٖ ًبؽٖ اس تَاًذ  ّوچٌ٘ي هٖ
اٍلئَرٍپئ٘ي آع٘ت  إ دٗگز در هغبلؼِ. (13)دّذ وبّؼ 

ّبٕ پ٘ز را تَعظ  اوغ٘ذاتَ٘ در رغن ع٘بُ در هَػ
دادُ وبّؼ  اوغ٘ذاًٖٖ ّبٕ آًت افشاٗؼ فؼبل٘ت آًشٗن

 .(38)اعت 
آهذُ در اٗي وبر  دعت ب ًتبٗذ ثِّ اٗي گشارػ
اهب اسآًزبوِ الئَرٍپئ٘ي  ؛ًوبٗذ ٗ٘ذ هٖأتحم٘مبتٖ را ت

 ،ثبؽذ اوغ٘ذاًتٖ ٍ ضذالتْبثٖ هٖ دارإ خقَف٘بت آًتٖ
هىبً٘غن دل٘ك احز ًَرٍپزٍتىتَ٘ آى وزدى  ثزإ هؾخـ

ولٖ تحم٘ك عَر ثِ ٖ هَرد ً٘بس اعت.ٗهغبلؼبت هزشا
درهبًٖ  فَرت پ٘ؼ ثِدّذ وِ الئَرٍپئ٘ي  حبضز ًؾبى هٖ

بق تلبدر ثَدُ اعت وِ وبّؼ سهبى تأخ٘ز در ٍرٍد ثِ ا
را ثْجَد ع٘ي  ولؾٖتبرٗه ًبؽٖ اس تشرٗك هزوشٕ 
بثزاٗي اٍلئَرٍپئ٘ي ثٌ ؛ثخؾ٘ذُ ٍ ثِ همذار وٌتزل ثزعبًذ

ثبؽذ ٍ  دارإ احزات هف٘ذٕ ثز رٍٕ ػولىزد هغشٕ هٖ
هوىي اعت در حفظ علاهت ٍ درهبى اختلالات ًبؽٖ 

 اس آلشاٗوز ًمؼ داؽتِ ثبؽذ.
 

 تقدیر ي تیکر

ٍع٘لِ اس هزوش تحم٘مبت گ٘بّبى دارٍٖٗ راسٕ  ثذٗي
ٍ ٍ ؽزوت داًب وبع٘بى داًؾگبُ ػلَم پشؽىٖ لزعتبى 

ّبٕ آلبٕ دوتز ثْزام  وبت ٍ راٌّوبّٖٗوچٌ٘ي اس سح
 گزدد. رعَل٘بى تؾىز ٍ لذرداًٖ هٖ
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Abstract 
Background and Objective: Alzheimer's disease (AD) is a progressive 

neurodegenerative disease along with learning and memory disorders. 

Oleuropein is a phenolic compound with antioxidant and neuroprotective 

properties that reduces oxidative stress and improves cognitive function. The 

purpose of this study was to investigate the effect of oleuropein pretreatment on 

the colchicine- induced cognitive dysfunction using passive avoidance learning.   

 

Materials and Methods: Adult male rats (200-250 g) were used in this study. 

Oleuropein (10 and 20 mg/kg, p.o.) was used for a period of 10 days prior to 

colchicine administration. On the tenth day of administration, the rats were 

bilaterally cannulated at the CA1 area. Colchicine (15 μg/rat) was bilaterally 

administered into CA1 area of the hippocampus.  After one week of recovery, 

then their learning and memory levels were investigated through passive 

avoidance learning test. For assessment of retention memory after 24 hours, the 

interval between the placement in the light chamber and the entry into the dark 

chamber was measured as step through latency. Furthermore, the total time 

spent in the dark chamber was also measured. 

 

Results: Administration of colchicine reduced the step through latency and 

augmented the time spent in the dark chamber. Administration of oleuropein (10 

and 20 mg/kg) prior to colchicine (15 µg/rat) improved colchicine-induced 

cognitive impairment. 

 

Conclusion: The results showed that oral administration of oleuropein improves 

learning and memory impairment induced by colchicine.  

 

Keywords: Oleuropein, Alzheimer's disease, Colchicine, Passive avoidance 

memory, Hippocampus.  
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