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 82/10/0312 :دریافت
  08/13/0312 :هاآخزین اصلاح

  88/13/0312 پذیزش:

 

 َای آزمًنبر عملکرد رفتاری در  وًبیلتیهاثر 
ای شکل مرتفع ي شىای اجباری در مدل  بعلايٌ

با تسریق داخل  القا شدٌتجربی بیماری آلسایمر 
 سفید بسرگبتا در مًش  آمیلًئید َیپًکمپی

 

، 1مریم خراسانی، 1یقاسم حانهیر، 2، زهرا کیاسالاری1ورمرضیه فک نویسندگان:
 *2، مهرداد روغنی1صدیقه کشتکار

 

 ىطٗٙ ف٢ع١ٍ٘٘غٟ، زإكنسٙ پعقن٠، زإكيبٙ قبٛس، تٜطآ، ا١طآ. 1

 ّطمع تحق٢قبت ٕ٘ضٗف٢ع١ٍ٘٘غٟ، زإكيبٙ قبٛس، تٜطآ، ا١طآ. 2

 

 E-mail:mehjour@yahoo.com                                ّٜطزاز ضٗغ٠ٖ  ّؿئً٘: ٙ ١ٕ٘ؿٖس*

 

 چکیدٌ
فزم بیواری سٍال عقل است کهِ بهِ عٌهَاى بیوهاری ههشهي ٍ       تزیي رایجبیواری آلشایوز  مقدمٍ ي َدف:

ّها بصػهَظ در ًاهیهِ    ًاپذیز ًهَرٍى کِ هٌجز بِ فقداى بزگطت در ًظز گزفتِ ضدُ رًٍدُ پیصسٌدرم 
ُ بز عولکزد رفتاری در آسهَىًَبیلیتي در ایي هطالعِ اثز  .ضَدقطز ٍ ّیپَکوپ هی ای ضهکل  ّای بعهوٍ

بتا در  آهیلَئید با تشریق داخل ّیپَکوپیدر هدل تجزبی بیواری آلشایوز القا ضدُ  هزتفع ٍ ضٌای اجباری
 هَش بشرگ ًز آسهایطگاّی بزرسی ضد.

 
گزٍُ تقسهین   4 بِهَش سفید بشرگ ًز اًتصاب ٍ بِ غَرت تػادفی  23در ایي تحقیق  َا:مًاد ي ريش 

 01گزٍُ عبارت بَد اس: گزٍُ ضن، گزٍُ ضن دریافت کٌٌدُ ًَبیلتیي کهِ دارٍ را بهِ هیهشاى     ضد. ایي چْار
گزم بز کیلَگزم اس یک ساعت بعد اس جزاهی تا یک ّفتِ بعد آى بِ طَر رٍساًِ ٍ بهِ ضهکل خهَراکی    هیلی

بها دٍس   Aβ(1-40)د هدل بیوهاری آلشایوهز، ههادُ    آهیلَئید بتا کِ در ایي گزٍُ بزای ایجا گزٍُ دریافت کزد.
2nanomol/2µl     ّهای  بِ درٍى ًاهیِ ّیپَکاهپ پطتی بػَرت دٍطزفِ تشریهق ضهد. ّویٌهیي اس آسههَى

 گزدید.ای ضکل هزتفع ٍ ضٌای اجباری جْت سٌجص عولکزد استفادُ بعوٍُ

 
ُ  ای ضهکل هزتفهع ًطهاى    بزرسی عولکزد هیَاًات در آسهَى بعوٍُ وتایج: آهیلَئیهد بتها    داد کهِ در گهزٍ

آهیلَئید بتا  دریافت کٌٌدُ ًَبیلتیي یک افشایص هعٌی دار سهاى باقی هاًدى در باسٍی باس ًسبت بِ گزٍُ
(P<0.05ٍُدارد. بعوٍُ، در آسهَى ضٌای اجباری ًیش هیشاى عولکزد در گز )     ُآهیلَئید بتها دریافهت کٌٌهد

 ّص غیز هعٌی دار ًطاى داد.آهیلَئید بتا کا ًَبیلتیي ًسبت بِ گزٍُ

 
گزم بهز  هیلی 01در هطالعِ اخیز بطَر خوغِ هطصع ضد تجَیش خَراکی ًَبیلتیي با دٍس  گیری: وتیجٍ

 داری ًدارد.ضَد ٍلی بز افسزدگی تأثیز هعٌیکیلَگزم باعث کاّص اضطزاب هی

 
ای ضکل هزتفهع،  ي، هاس بعوٍُآهیلَئید بتا، اضطزاب، افسزدگی، ًَبیلتی بیواری آلشایوز، :گان کلیدیياش

 آسهَى ضٌای اجباری
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  ... ّای بعوٍُ ای ضکل هزتفع ٍ ضٌای اجباری در هدل اثز ًَبیلتیي بز عولکزد رفتاری در آسهَى
 

مقدمٍ

ثبظىكت  ضٕٗسٙ ٗ غ٢طقبثٌ ث٢ْبضٟ آٍعا١ْط اذتلاً پ٢ف
ٛبٟ ش٠ٖٛ ٗ ١ب ّغع اؾت مٚ ثٚ مٖسٟ، حبفظٚ، ّٜبضت

فنطٟ ٗ ثبلاذطٙ ت٘إب٠١ إدبُ مبضٛبٟ ؾبزٙ ضا ّرتٌ 
، ّكنلات 1مٖس. ػلائِ ث٢ْبضٟ قبٌّ فقسآ حبفظ٠ّٚ

ث٠ٖ٢ اؾت. ث٢ْبضٟ  پ٢ف ٗ ضفتبضٛبٟ غ٢طقبثٌ 2ملا٠ّ
١ب  3مٖس: ذف٢فچٖس ّطحَٚ پ٢كطفت ٠ّآٍعا١ْط زض 
 اظ (.١7ب )ّطحَٚ پب١ب٠ٕ 6ٗ قس١س 5(، ّت٘ؾظ4)ّطحَٚ ا٢ٍٗٚ

ػلائِ ث٢ْبضٟ زض ّطحَٚ ّت٘ؾظ اضغطاة ث٘زٙ ٗ ث٢ْبض 
زض ّطحَٚ قس١س زچبض حعٓ ٗ إسٗٙ ٗ افؿطزى٠ قس١س 

، ح٘نَي٠ ث٠ ق٘ز. ػلائِ فطزٟ اضغطاة )ّثلاً تٖف، ٠ّ
افطاز  ٪81تب  ٪٠22( زض پص١طٟ، تطؼ اظ تٖٜب١تحط١ل

ّجتلا زض ث٢ْبضٟ آٍعا١ْط قب١غ اؾت. اذتلالات اضغطاث٠ 
ت٘إس ثٚ ث٢ْبضٟ آٍعا١ْط ّٖدط ق٘ز. ١ل ّغبٍؼٚ ٢ٕع ٠ّ

خس١س ٕكبٓ زازٙ اؾت مٚ افعا١ف ػلائِ اضغطاة ٗ 
آ٢َّ٘ئ٢س ثتب،  افؿطزى٠ ّْنٔ اؾت ثٚ افعا١ف پطٗتئ٢ٔ

ىطزز  ّٖدطثبقس ٕكبٕٚ ّكرهٚ ث٢ْبضٟ آٍعا١ْط ّطتجظ 
(1-4). 

 پپت٢سٛبٟ تدْغ ا١ٔ ث٢ْبضٟ ػ٘اٌّ پبتٍ٘٘غ١ل اظ

 ٗ ّغعٟ ٛبٟاعطاف ؾًَ٘ زض ثتب آ٢َّ٘ئ٢س

 زض زضٗٓ ثتب آ٢َّ٘ئ٢س ٕ٘ضٗف٢جط١لاضٟ، ٛبٟ ٕ٘ضٗف٢لاّٖت

 إٓع٠ْ١ ذبٕ٘ازٙ زض ٕقم اؾت. ٕت٢دٚ ّغعٟ ٛبٟؾًَ٘

 ؾبظپ٢ف پطٗتئ٢ٔ (APP) بقم، ا١دبزٕ ثطـ ٗ ؾنطتبظٛب

اظ  اؾتفبزٙ ثب آ٢َّ٘ئ٢سٟ ٛبٟق٘ز. پلاكثتب ٠ّ آ٢َّ٘ئ٢س
ضفتٔ  ث٢ٔ اظ ؾجت ٢ٕؿت ّكرم ٖٛ٘ظ مٚ ّنب٢ٕؿ٠ْ

 امؿ٢سات٢٘ ٗ ٛبٟ ٗامٖف اٍتٜبة، ا١دبز ؾ٢ٖبپؿ٠، فؼب٢ٍت

-اظ ِّٜ ق٘ز ّٗغع ٠ّ ّرتَف ٕ٘اح٠ زض ٕ٘ض٠ٕٗ مبٛف

 ٕت٢دٚ زض آٍعا١ْط اؾت ث٢ْبضٟ ا١دبز زض زذ٢ٌ ػ٘اٌّ تط١ٔ

 اذتلاً زچبض ٗ حبفظٚ ١بزى٢طٟ ٕ٘ض٠ٕٗ مبٛف ا١ٔ

 حبفظٚ زض زضى٢ط ٕ٘اح٠ اظ ذه٘ل ١ن٠ ا١ٔ ق٘ز، زض  ٠ّ

                                                                 
1
. Memory loss 

2
. Language difficulty 

3
. Mild 

4
. Early-stage 

5
. Moderate 

6
. Sever 

7
. Last-stage 

اؾت.  ٢ٛپ٘مْپ ق٘ز٠ّ آٓ ػَْنطز زض اذتلاً زچبض مٚ
 ز٠ٛقنٌ ثطاٟ ا٢ٍٗٚ اعلاػبت ٗظ٢فٚ پطزاظـ ٢ٛپ٘مْپ

 ٕكبٓ تحق٢قبت .(7-5)زاضز  ػٜسٙ ثط حبفظٚ ضا ا١دبز ٗ

 ؾجت ّغع ٢ٛپ٘مْپ زضٗٓ ثتب آ٢َّ٘ئ٢س مٚ تعض١ق اؾت زازٙ

ٗ ثطٗظ  نحطا٠١ ٛبٟـّ٘ حبفظٚ ٗ زض ١بزى٢طٟ اذتلاً
 ق٘ز، ٕ٘ض٠ٕٗ ٠ّ ػَْنطز زض اذتلاً ٗ ٕ٘ضٗزغٕطاؾ٢٘ٓ

 ثتب آ٢َّ٘ئ٢س حض٘ض اظ ّغع ّرتَف ٕ٘اح٠ ؾبظٟپبك

مٖس،  ا١فب ؾعا٠١ ثٚ آٍعا١ْط ٕقف ث٢ْبضٟ ثٜج٘ز زض ت٘إس ٠ّ
زاضز  ٗخ٘ز ثتب آ٢َّ٘ئ٢س حصف ّرتَف٠ ثطاٟ ٛبّٟنب٢ٕؿِ

(8 ,9). 

ز ٗ ّتؼسات ثطاقتٔ زا٢ٌٍ ز٠١ ثٚ ٓ زاضٗى٢بٛبٗظٙ ّطا
ٓ ّباٟ زضثطٟ ضا ّغ ثكطاخبٕج٠ مْتط ت٘خٚ خ٘اضو ػ٘
١ن٠ اظ  ٕ٘ث٢َت٢ٔؾت. زٙ اخَت مطز ٚ ذ٘ٛب ثضٟث٢ْب

فلاٗٓ اؾت مٚ زض پ٘ؾت ّت٘مؿ٠اػضبٟ ذبٕ٘ازٙ پ٠َ
ق٘ز. تحق٢قبت ّطمجبت ثره٘ل ٕبضٕي٠ ز١سٙ ٠ّ

ّرتَف ٕكبٓ زازٙ اؾت مٚ ٕ٘ث٢َ٢ت٢ٔ ّ٘خت ثٜج٘ز 
 آ٢َّ٘ئ٢س ؾبظ پطٗتئ٢ٕٔقهبٓ حبفظٚ ٕبق٠ اظ اٍقبٟ پ٢ف

(APP) ٕ٘ث٢َت٢ٔظ ىطزز. ْٛچ٢ٖٔ اؾتفبزٙ ازض ّ٘ـ ٠ّ 
ثتب زض ٢ٛپ٘مْپ ّ٘ـ ضا مبٛف  آ٢َّ٘ئ٢س ٛبٟپلاك

ثط ػَْنطز  ٕ٘ث٢َت٢ٔ . زض ا١ٔ ّغبٍؼٚ اثط(14-10)زٛس  ٠ّ
اٟ قنٌ ّطتفغ ٗ قٖبٟ ثؼلاٗٙ ٛبٟ آظّ٘ٓضفتبضٟ زض 

اخجبضٟ زض ّسً تدطث٠ ث٢ْبضٟ آٍعا١ْط اٍقب قسٙ ثب تعض١ق 
 -ثتب زض ّ٘ـ نحطا٠١ ثطضؾ٠ آ٢َّ٘ئ٢س ٢ٛپ٘مْپ٠زاذٌ 
 ىطز١س.

 

 َا ريشمًاد ي 

 َا حیًان

ثعضه ؾف٢س   ؾط ّ٘ـ 32زض ا١ٔ ّغبٍؼٚ اظ 
 300-١ٗ250ؿتبض زض ّحسٗزٙ ٗظ٠ٕ  ٕػاز ٕط آظّب١كيب٠ٛ

ذبٕٚ ّطمع ىطُ اؾتفبزٙ قس. ح٢٘إبت ّصم٘ض اظ ح٢٘آ
تحق٢قبت ػَُ٘ اػهبة زإكيبٙ ػَُ٘ پعقن٠ ق٢ٜس 

ذبٕٚ ىطٗٙ كت٠ ذط١ساضٟ قسٕس ٗ زض ح٢٘آثٜ
ف٢ع١ٍ٘٘غٟ ٕيٜساضٟ قسٕس. زض عً٘ ّست ّغبٍؼٚ 

ؾبػت  12ؾبػت ضٗقٖب٠١ ٗ  12ح٢٘إبت زض قطا١ظ 
ٛبٟ ّره٘ل ٕيٜساضٟ  تبض١ن٠ عج٢ؼ٠، زض قفؽ
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 ٍ ّوکاراىفکَر 

 
 

ح٢٘إبت آظّب١كيب٠ٛ اظ خٖؽ پلاؾت٢ل قفبف ٗ زض 
زضخٚ ؾَؿ٢٘ؼ ٗ ثب زؾتطؾ٠  24تب  22زّبٟ تقط١ج٠ 

ٗ آظازإٚ ثٚ آة ٗ غصا ٕيٜساضٟ قسٕس. تْب٠ّ مبف٠ 
ٛبٟ خٜب٠ٕ ٕيٜساضٟ  ٛب ثط اؾبؼ زؾت٘ضاٍؼٌْ آظّب١ف

 4نجح تب  8ح٢٘إبت آظّب١كيب٠ٛ ٗ ث٢ٔ ؾبػبت 
 ثؼساظظٜط إدبُ ىطز١س.

 َای مًرد مطالعٍ گريٌ

 4ثٚ  ح٢٘إبت ثٚ ن٘ضت تهبزف٠زض ا١ٔ تحق٢ق 
 اظ: ٖسىطٗٙ تقؿ٢ِ قسٕس مٚ ػجبضت

قتٖس ٛبٟ ؾب٠ٍْ قطاض زا زض ا١ٔ ىطٗٙ ّ٘ـ :قِىطٗٙ -1
ثب تعض١ق زاذٌ خطاح٠ اؾتط١٘تبمؿ٢ل  ٛب آٓمٚ ثط ضٟٗ 

 س.قإدبُ ّغعٟ ٕطّبً ؾب٢ٍٔ 
قِ زض١بفت مٖٖسٙ ٕ٘ث٢َت٢ٔ: مٚ زاضٗ ضا ثٚ ٢ّعآ ىطٗٙ  -2

ىطُ ثط م٢َ٘ىطُ اظ ١ل ؾبػت ثؼس اظ خطاح٠  ٠َ٢ّ 10
ٌ ذ٘ضام٠ تب ١ل ٛفتٚ ثؼس آٓ ثٚ ع٘ض ضٗظإٚ ٗ ثٚ قن

 زض١بفت تد١٘ع قس.
زض ا١ٔ ىطٗٙ ثطاٟ ا١دبز ّسً  :آ٢َّ٘ئ٢س ثتبىطٗٙ  -3

ثٚ  nanomol/2µl 2 ثب زٗظ Aβ(1-40)ث٢ْبضٟ آٍعا١ْط، ّبزٙ 
زضٗٓ ٕبح٢ٚ ٢ٛپ٘مبّپ پكت٠ ثه٘ضت زٗعطفٚ تعض١ق 

مٚ ثٚ ٛط عطف اظ ىطز١س  . تعض١ق ثس١ٔ ن٘ضت إدبُقس
 ٗ Anteroposterior: -3.5، Lateral: ±2ّغع ثب ّرتهبت 

Deep: -2.8، 5µl اظ Aβ ٙقس.تعض١ق  ثب غَظت شمط قس 

مٚ زاضٗ ضا  :آ٢َّ٘ئ٢س ثتب زض١بفت مٖٖسٙ ٕ٘ث٢َت٢ٔىطٗٙ  -4
ىطُ ثط م٢َ٘ىطُ اظ ١ل ؾبػت ثؼس اظ  ٠َ٢ّ 10ثٚ ٢ّعآ 

ٗ ثٚ قنٌ  خطاح٠ تب ١ل ٛفتٚ ثؼس آٓ ثٚ ع٘ض ضٗظإٚ
 ذ٘ضام٠ تد١٘ع قس.

 َا ريش

 آ٢َّ٘ئ٢س ثتسا ثب تعض١ق ّؿتق٢ِ پپت٢سزض ّغبٍؼٚ حبضط ا
اذتهبن٠ ّ٘ـ ثٚ ٕبح٢ٚ ١ل قبخ آّ٘ٓ  40-1ثتب 

(CA1)  ث٢ْبضٟ زض ٢ٛپ٘مْپ ثٚ ا١دبز ّسً ح٢٘ا٠ٕ
 آٍعا١ْط ّجبزضت قس.

ى٢طٟ ٗظٓ ٗ اٍقبٟ ث٢ٜ٘ق٠ ثب تعض١ق پؽ اظ إساظٙ
ٗ  (mg/kg100زاذٌ نفبق٠ ّرَ٘ع٠ اظ متب٢ّٔ )

. ؾپؽ ّ٘ٛبٟ ؾط ( ن٘ضت ىطفتmg/kg10ظا١لاظ١ٔ )
حس فبنٌ ٕ٘ك ث٠ٖ٢ تب پكت ىطزٓ ثب ّبق٢ٔ انلاح 

ّ٘ظض ظزٗزٙ ٗ ؾط ح٢٘آ ثٚ ن٘ضت ّتقبضٓ زض زؾتيبٙ 
ٛبٟ افق٠  اؾتط١٘تنؽ قطاض زازٙ قس. ثب اؾتفبزٙ اظ ٢َّٚ

ٛب مٚ ّدٜع ثٚ پ٢چ قبثٌ تٖظ٢ِ ٛؿتٖس،  ّره٘ل ى٘ـ
ٛبٟ  نبف ثبثت ىطز١س. زٕسآ مبّلاًؾط زض ٗضؼ٢ت 

ثب ٢َّٚ زٕسا٠ٕ ث٠ حطمت قسٙ، ى٢طٙ ثبثت  ٢ٕف ٢ٕع
ٕيٜساضٕسٙ ث٠ٖ٢ ّحنِ قس. چكِ ح٢٘آ ثب ىبظ ٗاظ٢ٍٔ 
پ٘قبٕسٙ قس. ؾط ح٢٘آ ثب ثتبز١ٔ ضس ػف٠ٕ٘ ىطز١س. ثب 

ّتط ؾبٕت٠ 2 تقط١جبًثطق٠ ثٚ عً٘  11ت٢غ ث٢ؿت٘ضٟ قْبضٙ 
زض ذظ ٗؾظ حس فبنٌ ث٢ٔ زٗ چكِ ٗ زٗ ى٘ـ ا١دبز 

بفت ٗ ضط١غ اؾتر٘آ، ٕقغٚ ىطز١س. پؽ اظ خساؾبظٟ ث
ثطىْب ّكرم ىطز١س. ثطاؾبؼ اعَؽ إٓبت٠ّ٘ 

ثتب زض ٕبح٢ٚ  آ٢َّ٘ئ٢س پبمؿ٢ٖ٘ؼ ٗ ٗاتؿ٘ٓ خٜت تعض١ق
CA1 زض١ٌ زض ٢ٛپ٘مْپ زٗ ؾ٘ضاخ ّتقبضٓ ثٚ مْل ٠ٖ٢ّ

ذَف ثطىْب،  ّتط ٠َ٢ّ 5/3ؾغح خْدْٚ ثٚ ّرتهبت 
 عطف٢ٔ ذظ ٗؾظ ا١دبز قس. ّتط ٠َ٢ّ 2±

ثب غَظت  40-1 آ٢َّ٘ئ٢س ثتب حبٟٗثطاٟ ت٢ٜٚ ّحًَ٘ 
µg/µl5/5 آ٢َّ٘ئ٢س  ىطُ پپت٢س اثتسا ١ٗبً حبٟٗ ١ل ٠َ٢ّ

٢ّنط٢ٍٗتط حلاً فؿفبت ثبفطؾب٢ٍٔ  5/181زض  40-1 ثتب
زضخٚ ؾَؿ٢٘ؼ زض ثٔ  37حٌ ىطز١س، ؾپؽ زض زّبٟ 

ؾبػت إن٘ثٚ قس تب ف٢جط١ٌ تكن٢ٌ  72ّبضٟ ثٚ ّست 
ٚ ن٘ضت ىطزز. ثٚ خٜت اؾتفبزٙ، ّحًَ٘ ّصم٘ض ث

٢ٍتطٟ ٠َ٢ّ 2/0ٛبٟ  زٗظٛبٟ ّٖقؿِ زض ٢ّنطٗت٢٘ة
ٕيٜساضٟ  -20پ٘ق٢سٙ ثب ف١ٌ٘ آ٢ٖ٢ٍُّ٘٘ زض زّبٟ 

ثب اؾتفبزٙ اظ ؾطٕو ىطز١س. ثطاٟ اٍقبٟ ث٢ْبضٟ آٍعا١ْط 
٢ّنط٢ٍٗتط،  2ّحًَ٘ ّصم٘ض ثب حدِ  (G=26)٢َْٛت٘ٓ 

تط اظ ؾغح ؾرت قبّٚ ثٚ ن٘ضت  ّتط پب٢١ٔ ٠َ٢ّ 8/2
زق٢قٚ تعض١ق ىطز١س. )ّدْ٘ػبً  3ي٠ ع٠ زٗعطفٚ ثٚ آٛؿت

٢ّنط٢ٍٗتط فؿفبت ثبفط  4ثتب زض  آ٢َّ٘ئ٢س ٢ّنطٗىطُ 22
ؾب٢ٍٔ ثطاٟ ٛط ح٢٘آ(. ثٚ ّٖظ٘ض حسامثط ت٘ظ١غ ثبفت٠ 

زق٢قٚ پؽ اظ اتْبُ تعض١ق زض  2ّحًَ٘، ؾطٕو ثٚ ّست 
 ؾپؽ ثٚ آٛؿتي٠ ذبضج قس. ّبٕسٙ ثبق٠ّحٌ 

ٛبٟ  حدِ ٛب ٗ زض ىطٗٙ قِ عجق ّرتهبت ٗ ق٢٘ٙ
شمط قسٙ نطفبً فؿفبت ثبفط ؾب٢ٍٔ تعض١ق ىطز١س. پؽ اظ 

نفط  3اتْبُ فطآ١ٖس خطاح٠ پ٘ؾت ؾط ثب ٕد ؾ٢َل 
ثر٢ٚ قسٙ ٗ ؾغح پ٘ؾت آغكتٚ ثٚ پْبز تتطاؾب١ن٢َٔ 
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ٛبٟ  ىطز١س. زض ٕٜب١ت ح٢٘إبت تب ث٢ساضٟ مبٌّ ثٚ قفؽ
ٛبٟ ىط٠ٛٗ خٜت ع٠ مطزٓ  إفطازٟ ٗ ؾپؽ ثٚ قفؽ

 تقبً زازٙ قسٕس.زٗضٙ ثٜج٘زٟ إ
 َای رفتاری آزمًن

 آزمًن بعلايٌ ای شکل مرتفع

اٟ  ثطاٟ ؾٖدف اضغطاة اظ ّسً ضفتبضٟ ّبظ ثؼلاٗٙ
اثعاض اظ خٖؽ چ٘ة ٗ  ا١ٔ قنٌ ّطتفغ اؾتفبزٙ قس.

+( اؾت. ) ثؼلاٗٙزاضاٟ چٜبض ثبظٗ، ثٚ قنٌ ػلاّت 
زض زٗ عطف ٗ  ؛ مٚاؾت 50×10اثؼبز ثبظٟٗ ثبظ ٗ ثؿتٚ 

 ّتطٟ ٠ؾبٕت 40ثؿتٚ ز١٘اضٛب٠١ ثٚ ثَٖسٟ  إتٜبٟ ثبظٟٗ
 ٛبٟ ّ٘ـقطاض زاضٕس. ثطاٟ خَ٘ى٢طٟ اظ ؾق٘ط 
ثٚ  ٠١ٛب ٍجٚنحطا٠١، زض زٗ عطف ٗ إتٜبٟ ثبظٟٗ ثبظ 

ّتط اظ خٖؽ ق٢كٚ تؼج٢ٚ قسٙ اؾت اضتفبع ١ل ؾبٕت٠
 10×10چٜبض ثبظٗ ثٚ ١ل ّحسٗزٙ ّطمعٟ ثٚ اثؼبز 

ٛب٠١ زض اضتفبع ب١ٚقٕ٘س. ّبظ ث٘ؾ٢َٚ پّتط ّٖت٠ٜ ٠ّؾبٕت٠
ٛب زضٗٓ ى٢طز. ّ٘ـّتط اظ ؾغح ظ٢ّٔ قطاض ٠ّؾبٕت٠ 50

ىطفتٖس. ّحسٗزٙ ّطمعٟ ٗ ضٗ ثٚ ١ل ثبظٟٗ ثبظ قطاض ٠ّ
ٛبٟ اٟ مٚ ح٢٘آ آظازإٚ زض قؿْتزق٢قٚ 5زض ّست 

مطز چٜبض پبضاّتط ثٚ ضٗـ ّرتَف ّبظ حطمت ٠ّ
ٗاضز  : تؼساز زفؼبت٠ مٚ ح٢٘آقس ٠ّى٢طٟ ّكبٛسٙ إساظٙ
قس، تؼساز زفؼبت٠ مٚ ح٢٘آ ٗاضز ثبظٟٗ ثبظٟٗ ثبظ ٠ّ

قس، ّست ظّب٠ٕ مٚ ح٢٘آ زض ثبظٟٗ ثؿتٚ ثؿتٚ ٠ّ
ّبٕس، مٚ ح٢٘آ زض ثبظٟٗ ثبظ ٠ّ ٠ظّبٕ ّست، ّبٕس ٠ّ

ّٖظ٘ض اظ ثبظٟٗ ثبظ ١ب ثؿتٚ قطاض ىطفتٔ ٛط چٜبض پبٟ 
زض ح٢٘آ زض ثبظٟٗ ّ٘ضز ٕظط اؾت. ّست ظّبٓ ّبٕسٓ 

 ٛط ثطا٢ٕٟع ثط ٢ْٛٔ اؾبؼ ّحبؾجٚ قسٙ اؾت. ثبظٗ  ٛط

 Open Arm Entriesثبظ ) ثبظٟٗ ثٚ زضنس ٗضٗز ح٢٘آ

(%OAE) )ثبظ ثبظٟٗ زض ّبٕسٓ ظّبٓ ٗ زضنس (Open 

Arm Times (% OAT) )ٚقس ّحبؾجٚ ظ١ط عط١ق ث. 

 

 
مبٛف  زٖٛسٙ ٕكبٓ پبضاّتط زٗ ا١ٔ افعا١ف ّؼٖبزاض

 ثٚ ٗضٗز زضنس ٌّػب اٍجتٚ .اؾت تؿت ا١ٔ اضغطاة زض

 زض حض٘ض ظّبٓ زضنس فبمت٘ض ثٚ ثبظ ٕؿجت ثبظٟٗ

(%OAE)  اضغطاث٠ ضفتبضٛبٟ ثجت زض ٗ (%OAT) ٟٗثبظ 

 .اؾت مْتطٟ حؿبؾ٢ت زاضاٟ ح٢٘آ ثبظ ضس اضغطاث٠

 آزمًن شىای اجباری

 ٗ ّؼتجطتط١ٔ اظ ( ١نFST٠اخجبضٟ ) قٖبٟ آظّ٘ٓ

 ىبٓزض خٕ٘س افؿطزى٠ ثطضؾ٠ خٜت ٛب آظّ٘ٓ تط١ٔ ضا١ح

 ّبضت٢ٔ قسٝ آّ٘ذتٚ زضّبٕسى٠ اؾبؼ ٕظط١ٞ ثط. اؾت

 ّساُٗ اؾتطؼ ّؼطو زض مٚ ح٢٘آ ن٘ضت٠ زض ؾ٢َئْ

 ا٢ّس ضفتٚ ضفتٚ ثبقس، آٓ ٕساقتٚ اظ ىط١عٟ ضاٙ ٗ ى٢طز قطاض

 ّت٘قف ضا ذ٘ز فؼب٢ٍت تحطك ٗ ٗ زازٙ زؾت اظ ضا ىط١ع ثٚ

 ثٚ آظّب١ف ىطزز. ضٗـ٠ّ حطمتث٠ ٗ زضّبٕسٙ ٗ مٖس٠ّ

 ق٢كٞ اظ خٖؽ اٟاؾت٘إٚ ظطف٠ مٚ اؾت ن٘ضت ا١ٔ

 30تب اضتفبع  ّتط ؾبٕت٠ 79اضتفبع  ٗ 45 قغط ثٚ آمط٢َ١ل
 ٗ قسٙ پط ىطاز ؾبٕت٠ زضخٞ 24 تب 23آة  ّتط اظ ؾبٕت٠
آظّ٘ٓ  ا١ٔ ظّبٓ .ق٘ز٠ّ زازٙ قطاض آٓ زض آضا٠ّ ثٚ ح٢٘آ

 ق٘ز. ث٠ّٚ ثجت ّست ا١ٔ زض ّ٘ـ ضفتبض ٗ اؾت زق٢قٚ 5

 قٖبٗض ٗ ّ٘ـ پبٟ ٗ زؾت حطمبت قغغ زازٟع٘ض قطاض

ّست آٓ ضا ثٚ ػٖ٘آ ظّبٓ  حطمت ٗقسٓ آٓ ثٚ ػٖ٘آ ث٠
 إدبُ اظ قجٌ ؾبػت 24ى٢طٕس. ٠ّ ٕظط زض حطمت٠ث٠

 ثٚ ح٢٘آ اخجبضٟ، مطزٓ مؿت تدطثٞ قٖب خٜت آظّ٘ٓ

 مٚ ع٘ض ق٘ز. ْٛب٠ّٓ زازٙ آة قطاض زض زق٢قٚ 15ّست 

 اظ ١أؼ ّطحَٚ ١ل سٝزٖٛ ثبظتبة آظّ٘ٓ ا١ٔ قس شمط

 ٛبٟ ّ٘ـ مٚ اٟىٕ٘ٚ ثٚ ،اؾت افؿطزى٠ زض ضفتبضٟ
 تحطم٠ ث٠ ظّبٓ ّست زاضٕس مْتطٟ ا٢ّس مٚ افؿطزٙ

زٖٛس. تحق٢ق  ٕكبٓ ٠ّ مٖتطً ىطٗٙ ثٚ ث٢كتطٟ ٕؿجت
 ظّبٓ ّستٕ٘ث٢َت٢ٔ  اظ اؾتفبزٙ زازٙ مٚ ٕكبٓ حبضط

 اؾت.ضا مبٛف زازٙ  حطمت٠ ث٠
 

 وتایج

 مرتفع ای شکل آزمًن بعلايٌ

ٛبٟ ثعضه آظّب١كيب٠ٛ ٕتب١ح ػَْنطز ّ٘ـ 1 ْٕ٘زاض
ٛبٟ ّرتَف اٟ قنٌ ّطتفغ زض ىطٗٙزض آظّ٘ٓ ثؼلاٗٙ

زٛس زض ا١ٔ ضاثغٚ ٢ّعآ اضغطاة زض ّ٘ضز ٕكبٓ ٠ّ
ٛب ّحبؾجٚ ىطز١سٙ، زض ا١ٔ ذه٘ل ىطٗٙ قِ ّ٘ـ
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زاض اظ افعا١ف ّرتهط ٗ غ٢ط ّؼ٠ٖٕ٘ث٢َت٢ٔ زض١بفت مٖٖسٙ 
ة زض ّقب١ؿٚ ثب ىطٗٙ قِ ّكبٛسٙ قس. ٕظط ٢ّعآ اضغطا

       زاضثتب ١ل افعا١ف ثبضظ ٗ ّؼ٠ٖ آ٢َّ٘ئ٢س زض ىطٗٙ
(P˂ 0.001 ٙٗزض ّ٘ضز ٢ّعآ اضغطاة زض ّقب١ؿٚ ثب ىط )

ثتب زض١بفت مٖٖسٙ  آ٢َّ٘ئ٢س قِ ثسؾت آّس. زض ىطٗٙ
( زض ّ٘ضز ٢ّعآ P<0.05زاض )١ل مبٛف ّؼ٠ٖٕ٘ث٢َت٢ٔ 

ثتب ثسؾت آّسٙ  آ٢َّ٘ئ٢س ٗٙاضغطاة زض ّقب١ؿٚ ثب ىط
 اؾت.

 
 

اٟ قنٌ  . ٢ّعآ اضغطاة زض آظّ٘ٓ ثؼلا1ٙٗ ْٕ٘زاض
ثٚ فطُ  Aβ1-40زٛس. ٛبٟ ّرتَف ٕكبٓ ٠ّّطتفغ زض ىطٗٙ

زٗعطفٚ ثٚ ضٗـ اؾتط١٘تبمؿ٢ل ثٚ زاذٌ ٢ٛپ٘مْپ 
تعض١ق قس. ٕ٘ث٢َت٢ٔ ثٚ ن٘ضت ذ٘ضام٠ اظ ١ل ؾبػت 

 ثؼس خطاح٠ تب ١ل ٛفتٚ زازٙ قس.
 P˂ 0.001 )ِزض ّقب١ؿٚ ثب ىطٗٙ ق( 

# P<0.05 ٙٗآ٢َّ٘ئ٢س ثتب( )زض ّقب١ؿٚ ثب ىط 

 آزمًن شىای اجباری

ٛبٟ ثعضه آظّب١كيب٠ٛ ٕتب١ح ػَْنطز ّ٘ـ 2ْٕ٘زاض 
ٛبٟ ّرتَف ٕكبٓ زض ىطٗٙ قٖبٟ اخجبضٟ زض آظّ٘ٓ

ٛب زٛس زض ا١ٔ ضاثغٚ ٢ّعآ افؿطزى٠ زض ّ٘ضز ّ٘ـ ٠ّ
ٗٙ قِ زض١بفت ّحبؾجٚ ىطز١سٙ، زض ا١ٔ ذه٘ل ىط

زاض اظ ٕظط افعا١ف ّرتهط ٗ غ٢ط ّؼ٠ٖٕ٘ث٢َت٢ٔ مٖٖسٙ 
 ٢ّعآ افؿطزى٠ زض ّقب١ؿٚ ثب ىطٗٙ قِ ّكبٛسٙ قس.

   زاضآ٢َّ٘ئ٢س ثتب ١ل افعا١ف ثبضظ ٗ ّؼ٠ٖ زض ىطٗٙ
(P˂ 0.001 ٙٗزض ّ٘ضز ٢ّعآ افؿطزى٠ زض ّقب١ؿٚ ثب ىط )

سٙ ثتب زض١بفت مٖٖآ٢َّ٘ئ٢س  زؾت آّس. زض ىطٗٙ قِ ثٚ
زاض زض ّ٘ضز ٢ّعآ ٕ٘ث٢َت٢ٔ ١ل مبٛف غ٢ط ّؼ٠ٖ

 .زؾت آّسٙ اؾت افؿطزى٠ زض ّقب١ؿٚ ثب قِ ثٚ
 
 

 
قٖبٟ اخجبضٟ زض آظّ٘ٓ  ٢ّعآ افؿطزى٠. 2 ْٕ٘زاض

 Aβ1-40زٛس.  ٛبٟ ّرتَف ٕكبٓ ٠ّزض ىطٗٙ قنٌ ّطتفغ

ثٚ ضٗـ اؾتط١٘تبمؿ٢ل ثٚ زاذٌ  زٗعطفٚثٚ فطُ 
٢ٛپ٘مْپ تعض١ق قس. ٕ٘ث٢َت٢ٔ ثٚ ن٘ضت ذ٘ضام٠ اظ 

 ١ل ؾبػت ثؼس خطاح٠ تب ١ل ٛفتٚ زازٙ قس.
  P˂ 0. 05 )ِزض ّقب١ؿٚ ثب ىطٗٙ ق( 

 

 بحث

ثط ػَْنطز ضفتبضٟ زض  ٕ٘ث٢َت٢ٔ زض ا١ٔ ّغبٍؼٚ اثط
اٟ قنٌ ّطتفغ ٗ قٖبٟ اخجبضٟ زض ٛبٟ ثؼلاٗٙآظّ٘ٓ

ث٢ْبضٟ آٍعا١ْط اٍقب قسٙ ثب تعض١ق زاذٌ ّسً تدطث٠ 
ثتب زض ّ٘ـ نحطا٠١ ثطضؾ٠ قسٙ  آ٢َّ٘ئ٢س ٢ٛپ٘مْپ٠

 ٛبٟاؾت. ْٛبٕغ٘ض مٚ زض ّقسّٚ شمط قس پلاك
اٟ زاذٌ ٕط٠ٕٗ زٗ ٕكبٕٚ ٛبٟ ضقتٟٚ ٗ ملافآ٢َّ٘ئ٢س

ٕكبٓ زازٙ  ّرتَفّغبٍؼبت . اؾتان٠َ ث٢ْبضٟ آٍعا١ْط 
ٛب٠١ ثطاٟ ذمقب ت٘إٖس ٠ّافؿطزى٠ ٗ اضغطاة  اؾت

ٛبٟ آٍعا١ْط ثبقٖس ظ١طا ػلائِ ا١ٔ ٗضؼ٢تث٢ْبضٟ اثتلا ثٚ 
ؾلاّت ضٗا٠ٕ اغَت زض ّطاحٌ ا٢ٍٗٚ ا١ٔ ث٢ْبضٟ ثطٗظ 

. اؾتطؼ، پبت٘غٕعٛبٟ ّطث٘ط ثٚ ث٢ْبضٟ (17-15) مٖس ٠ّ
 ٛبٟ تدطث٠ ثغ٘ض ىؿتطزٙ ٗ ّتٖ٘عآٍعا١ْط ضا زض ّح٢ظ

ٛبٟ . زض ١ل تحق٢ق ّ٘ـ(17-15)زٛس افعا١ف ٠ّ
ٛبٟ م٘چل آظّب١كيب٠ٛ ضا ثعضه آظّب١كيب٠ٛ ٗ ّ٘ـ

مٚ زض ّؼطو اؾتطؼ قطاضزازٕس ثؼس اظ آٓ افعا١ف ؾغح 
( ٗ افعا١ف ؾغح APPثتب ) آ٢َّ٘ئ٢س ؾبظپطٗتئ٢ٔ پ٢ف
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ٕربػ٠ ّكبٛسٙ مطزٕس. -عٟزض ّب١غ ّغ ثتب آ٢َّ٘ئ٢س پپت٢س
إس مٚ اؾتطؼ ّعّٔ ٗ حبز ٛطزٗ زض تحق٢ق٠ ٕكبٓ زازٙ
مٚ ذ٘ز ٕكبٕٚ  ٟآ٢َّ٘ئ٢س ٛبٟثبػث افعا١ف پلاك
 .(20-18) ق٘ز ٠ّث٢ْبضٟ آٍعا١ْط اؾت، 

ؾبٍٚ ضا  90 تب 62ّؿٔ افطاز ّغبٍؼٚ ١ل ّحققبٓ زض 
٠ ػبزٟ زاقتٖس، ّ٘ضز ثطضؾ٠ قطاض مٚ ػَْنطز قٖبذت

ثتب زض ّغع ا١ٔ  آ٢َّ٘ئ٢س ثٚ ّٖظ٘ض تؼ٢٢ٔ ؾغح ٛبآٓزازٕس. 
افطاز، تْب٠ّ إٜٓب ضا زض اثتساٟ ا١ٔ ّغبٍؼٚ ٗ ؾبلإٚ زض 

ؾبٍٚ تحت تّ٘٘ىطاف٠ إتكبض  5عً٘ ١ل پ٢ي٢طٟ 
ا١ٔ ّغبٍؼٚ ٕكبٓ زاز، افطاز ّؿ٠ٖ . پ٘ظ١تطٗٓ قطاض زازٕس

پ٢ي٢طٟ افعا١ف ؾغح اضغطاة ؾبً  5مٚ زض عً٘ ا١ٔ 
ثتب ثبلاتطٟ ٢ٕع زض ّغع ذ٘ز  آ٢َّ٘ئ٢س زاقتٖس اظ ؾغ٘ح
: ا١ٔ ّ٘ض٘ع ٕكبٓ ى١ٖ٘س ٠ّّحققبٓ . ثطذ٘ضزاض ث٘زٕس

ت٘إس ػلاّت ا٢ٍٗٚ زٛس مٚ ثستط قسٓ اضغطاة ٠ّ٠ّ
ض ضاثغٚ ثب . ّحققبٓ ز(21) اثتلا ثٚ ث٢ْبضٟ آٍعا١ْط ثبقس

آٍعا١ْط اػلاُ ث٢ْبضٟ فطآ١ٖس اٍتٜبث٠  زضثبضٙتحق٢ق٠ 
 تدْغ ّعّٔ، ٟٛباؾتطؼ ّبٕٖس ظ ذبل١قطا تحتمطزٕس 

 ٗ ٠ػهج اٍتٜبة كطفت٢پ ثبػث قسٙ دبز١ا ٠ت٢آؾتطٗؾ

ٔ ٢ق٘ز. ْٛچ٠ّٖ 1س١امؿب ل١تط٢ٕ اظ ٠ٕبق ٠ت ٕ٘ض٢ٕٗؾْ
 ؾنطتبظ -ّعّٔ، ثتب ٟٛباؾتطؼ ثٚ پبؾد زض ٛبت٢آؾتطٗؾ

ثبقٖس  ثتب آ٢َّ٘ئ٢س ٢ٌتكن ّٖكأ ت٘إٖس٠ّ ٗ مطزٙ ب٢ٓث اض
. زض تحق٢ق٠ ز١يط ّكرم قس مٚ افؿطزى٠ (22-24)

ػهج٠ ث٢ْبضٟ -اذتلالات ضٗا٠ٕ تط١ٔ ضا١ح١ن٠ اظ 
. ٕت٢دٚ ا١ٔ ّغبٍؼٚ ثب تحق٢ق ّب (25) اؾتآٍعا١ْط 

 Aβ(1-40)زض ا١ٔ ّغبٍؼٚ ّب اظ آ٢َّ٘ئ٢س ثتب  ْٛر٘ا٠ٕ زاضز.
زض ٢ٛپ٘مبّپ اؾتفبزٙ ْٕ٘زٙ ٗ  زٗعطفٚثٚ ن٘ضت تعض١ق 

ت٘إس ثبػث آؾ٢ت ثٚ  ّكبٛسٙ مطز١ِ مٚ ا١ٔ ّبزٙ ٠ّ
آظّ٘ٓ  ٕتب١ح ز١يطثٚ ػجبضت  ى٢طٟ ق٘زحبفظٚ ٗ ١بز

زٛس مٚ ٢ّعآ ٠ّاٟ قنٌ ّطتفغ مٚ ٕكبٓ  ثؼلاٗٙ
ثتب ٕؿجت ثٚ  آ٢َّ٘ئ٢س اضغطاة زض ىطٗٙ زض١بفت مٖٖسٙ

زاضٟ زاقتٚ اؾت. ْٛچ٢ٖٔ آظّ٘ٓ ىطٗٙ قِ افعا١ف ّؼ٠ٖ
 قٖبٟ اخجبضٟ ٢ّعآ افؿطزى٠ ٢ٕع زض ىطٗٙ زض١بفت مٖٖسٙ

 ٟ زاضز.زاضثتب افعا١ف ّؼ٠ٖ آ٢َّ٘ئ٢س
ٛبٟ زضّب٠ٕ ّ٘فق ٗ ّؤثط ٗ ْٛچ٢ٖٔ مكف ضٗـ 

                                                                 
1

. Nitric oxide(NO) 

پ٢كي٢طإٚ زض ا١ٔ ث٢ْبضٟ ضطٗضٟ ٗ ّ٘ضز ٢ٕبظ اؾت. 
مٚ زض ضاثغٚ ثب ّٖبثغ عج٢ؼ٠ مٚ  ثطذ٠ ّحقق٢ٔ ظّب٠ٕ

ٛبٟ زاض٠١ٗ ضس زّبٕؽ ثبقس، تحق٢ق زاضاٟ فؼب٢ٍت
مٚ ١ل فلإ٘ئ٢س  مطزٕس ٕ٘ث٢َت٢ٔ ضا قٖبؾب٠١ مطزٕس ٠ّ
ٕ٘ث٢َتٔ پ٘ؾت ٢ّ٘ٙ ّطمجبت اؾت ّت٘مؿ٢لات اظ  پ٠َ

١ن٠ اظ اػضبٟ ذبٕ٘ازٙ پ٠َ ّت٘مؿ٠ فلاٗٓ اؾت مٚ زض 
 ٕ٘ث٢َت٢ٔق٘ز. پ٘ؾت ّطمجبت ثره٘ل ٕبضٕي٠ ز١سٙ ٠ّ

اثطات ضس قبضچ٠ زاضز. اثطات ضس اٍتٜبث٠ ٢ٕع زاضز ٗ 
ٛبٟ ثغ٘ض قبثٌ ت٘خ٠ٜ ٢ّعآ مَؿتطًٗ ضا زض ّ٘ـ

ّحققبٓ ق٘اٛسٟ . (27, 26)زٛس آظّب١كيب٠ٛ مبٛف ٠ّ
ثبػث ثٜج٘ز  ٕ٘ث٢َت٢ٔ زٛسزٖٛس مٚ ٕكبٓ ٠ّضا اضائٚ ٠ّ

 زضثتب ّحًَ٘  آ٢َّ٘ئ٢س اذتلاً قٖبذت٠ ٗ مبٛف ؾغح
-3XTgّسً تطپ٢ٌ تطٕؿػ٢ٕل ثب ث٢ْبضٟ آٍعا١ْط ) ّ٘ـ

ADآ٢َّ٘ئ٢س ٛبٟ( قسٙ اؾت مٚ زض آٓ پلاك ،
اذتلالات قٖبذت٠ افعا١ف ٕ٘ضٗف٢جلاضٟ تٖيَع ٗ 

ٛب اػلاُ مطزٕس زاقتٚ اؾت. ْٛچ٢ٖٔ آٓ اٟ ضٕٗسٙ پ٢ف
ٗ حبفظٚ  ّست م٘تبٙثبػث ثٜج٘ز حبفظٚ  ٕ٘ث٢َت٢ٔ زضّبٓ ثب

. زض (12)ٛبٟ تطٕؿػ٢ٕل قسٙ اؾت قٖبذت٠ ّ٘ـ
ق٘اٛسٟ ضا اضائٚ زازٕس مٚ ا١ٔ  ّحققبٓ ز١يطتحق٢ق٠ 

تطم٢ت عج٢ؼ٠ اذتلاً قٖبذت٠ ٗاثؿتٚ ثٚ پ٢طٟ ضا ثٜتط 
مطزٙ ٗ ْٛچ٢ٖٔ اؾتطؼ ام٢ؿسات٢٘، فؿفط١لاؾ٢٘ٓ 

. (28)زٛس مبٛف ٠ّ SAMP 8پطٗتئ٢ٔ تبئ٘ ضا زض ّ٘ـ 
ثٚ اظاء ٛط م٢َ٘ىطُ  ىطُ ٠َ٢ّ 50تب  10زضّبٓ ٕ٘ث٢َ٢ت٢ٔ )

ر٢ه٠ ٗ حبفظٚ تطؼ ٗاثؿتٚ ثٚ ٗظٓ( اذتلاً حبفظٚ تك
مٖس زضّبٓ ثب ٕ٘ث٢َ٢ت٢ٔ ثٜتط ٠ّ SAMP 8ّح٢ظ زض ّ٘ـ 

 SAMP 8ضا زض ّغع ّ٘ـ  GSSGثٚ  GSHمبٛف ٕؿجت 
ىطزإس. ػلاٗٙ ثط ا١ٔ فؼب٢ٍت ثٚ حبٍت ؾبثق ثط٠ّ

ؾ٘پط امؿ٢س زؾْ٘تبظ ضا -ىَ٘تبت٢٘ٓ پط امؿ٢ساظ ٗ ّٖيٖع 
طٗتئ٢ٔ زض مبٛف زض ؾغح مطث٢ٌٕ٘ پ ٗ ؛زٛسافعا١ف ٠ّ

ّغع ّ٘ق٠ مٚ ثب ٕ٘ث٢َ٢ت٢ٔ زضّبٓ قسٙ اؾت ٢ٕع ّكبٛسٙ 
 .(28)مطزٕس 

اٟ قنٌ ّطتفغ زض ّغبٍؼٚ اذ٢ط، ٕتب١ح آظّ٘ٓ ثؼلاٗٙ
ثتب آ٢َّ٘ئ٢س  زٛس مٚ ٢ّعآ اضغطاة زض ىطٕٗٙكبٓ ٠ّ

تب مبٛف ث آ٢َّ٘ئ٢س ٕؿجت ثٚ ىطٗٙ ٕ٘ث٢َت٢ٔ زض١بفت مٖٖسٙ
زاضٟ زاقتٚ ٠ٍٗ ٕؿجت ثٚ ىطٗٙ قِ افعا١ف زاقتٚ ّؼ٠ٖ
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 ٍ ّوکاراىفکَر 

 
 

زاض ٢ٕؿت. زض آظّ٘ٓ قٖبٟ اخجبضٟ ٢ٕع ٢ّعآ زض مٚ ّؼ٠ٖ
 ٕؿجت ثٚ ىطٗٙ ٕ٘ث٢َت٢ٔ ثتب زض١بفت مٖٖسٙآ٢َّ٘ئ٢س  ىطٗٙ

. زض ٢ٕؿتزاض ثتب مبٛف پ٢سا مطزٙ ٠ٍٗ ّؼ٠ٖ آ٢َّ٘ئ٢س
ّغبٍؼٚ اذ٢ط ثغ٘ض ذلانٚ ّكرم قس تد١٘ع ذ٘ضام٠ 

ىطُ ثٚ اظاء ٛط م٢َ٘ىطُ ٗظٓ ٠َ٢ّ 10ثب زٗظ ٕ٘ث٢َت٢ٔ 
ق٘ز ٠ٍٗ ثط افؿطزى٠ تأث٢ط ثبػث مبٛف اضغطاة ٠ّ

 زاضٟ ٕساضز.ّؼ٠ٖ
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Abstract 
Background and Objective: Alzheimer's disease (AD) is the most common 

form of dementia that is considered a chronic and progressive syndrome, that 

leads to the irreversible loss of neurons, particularly in the cortex and 

hippocampus. In this study, we considered whether nobiletin has any effect on 

behavioral function in elevated plus maze and forced swimming tests in amyloid 

beta-induced model of AD in the rat. 

 

Materials and Methods: 32 male rats were randomly divided into four groups 

as follows: group A (sham), group B (sham+nobiletin), which were 

administrated nobiletin (10 mg/kg) daily one hour after surgery for one week via 

gavage, group C (Aβ): which amyloid β1-40 (2 nanomol/2 µl) was injected into 

the hippocampal region (CA1) bilaterally, and group D (Aβ + nobiletin), which 

was also administrated nobiletin (10 mg/kg). Furthermore, two behavioral tests 

including elevated plus maze and forced swimming tests were used to assess 

performance. 

 

Results: Analysis of performance in elevated plus maze showed a significant 

increase in open arm time in nobiletin-treated Aβ group versus Aβ group 

(p<0.05). In addition, performance in forced swimming test showed a non-

significant decrease in nobiletin-treated Aβ group versus Aβ group. 

 

Conclusion: Taken together, these findings suggest that nobiletin could reduce 

anxiety in amyloid beta-induced model of AD in the rat with no significant 

effect on depression. 

 

Keywords: Alzheimer's disease, Amyloid beta, Anxiety and depression, 

Nobiletin, Elevated plus maze, Forced swimming test 
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