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supplementation on LRP1 and beta amyloid 
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Abstract 

Background and aims: Beta amyloid protein (Aβ) deposition in the brain is a 

hallmark of Alzheimer's disease (AD). The aim of the present study 

was to investigate the effect of a moderate-intensity interval training 

with curcumin supplementation on plasma levels of LRP1 (as the 

main carrier of Aβ in plasma) and Aβ levels in plasma and brain of 

induced AD rats. 

Methods: Fifty Wistar rats (eight-week-old) with an average weight of 

191±10g were randomly divided into five equal groups: 

1) AD+exercise+curcumin, 2) AD+exercise, 3) AD+curcumin, 4) AD, 

and 5) control group. AD was induced by injecting Aβ1-42 into the 

intraventricular space of AD groups. After three days of recovery, the 

training groups experienced moderate-intensity interval training for 

four weeks and other groups continued their normal lives. Curcumin 

was also injected intraperitoneally three days a week in two curcumin 

groups. 

Results: The results of one-way analysis of variance showed that there 

was a significant difference between the mean levels of hippocampal 

Aβ, plasma Aβ, and plasma LRP1 in different groups (p=0.001). Also, 

the results of LSD post hoc test showed the highest mean difference 

(compared to the other intergroup comparisons) in plasma Aβ and 

LRP-1 variables of AD+exercise+curcumin group in comparison with 

healthy control and AD control groups.

Conclusion: In general, the results of the present study showed that 

moderate-intensity interval training and curcumin supplementation 

can modulate and control the factors affecting AD in laboratory rats 

by increasing plasma levels of LRP1 and environmental clearance of 

Aβ levels in the hippocampus. 
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 مقاله تحقیقی

تز  يیکَرکَه یساس‌تِ ّوزاُ هکول یتٌاٍت يیدٍرُ توز کی زیتأث

LRP1 یهغش یذتتایلَئیٍ سطَح آه ییهحلَل پلاسوا  

 یوزیآلشا یّا در رت

  ،2یصذاقت ذیسؼ ،2زادُ‌کاظن اسری ،1افضل‌يیزر یهصطف

 4فر‌ییتٌا یػثذالؼل ،3اىییرزایه ساًاز

 چکیده

ٞرذ    .ؽرٛد  یٔر  ٕرز یآِشا یٕرار یدر ٔغش ٔٛجة ؽرزٚ  ت  ذتتایّٛئیعٛب آٔر :ٍ اّذاف ٌِیزه

ُ       یتٙراٚت  ٗیدٚرٜ تٕز هیاثز  یپضٚٞؼ حاضز تزرع  یعراس  ترا ؽرذم ٔتٛعرظ ترٝ ٕٞرزاٜ ٔىٕر

ٚ عررغٛ  ( حأررُ ایررّی تتاآٔیّٛئیررذ در پمعررٕا ) ییٔحّررَٛ پمعررٕا LRP1تررز  ٗیوٛروررٛٔ

 ؽذٜ تٛد.ء اِما یٕزیآِشا یٞا در رمٚ پمعٕایی  یٔغش یذتتایّٛئیآٔ

 191±10 یٚس٘ر  ٗیاٍ٘یر تا ٔ یا ٞؾت ٞفتٝ غتاریعز رم ٘ضاد ٚ 50ٔٙظٛر  ٗیتذ تررسی: رٍش

ٚ تررٝ عررادٜ  تصرراد ی رٚػ تررٝ ٌررزْ ؛ +ٚرسػ+وٛروررٛٔیٗآِشایٕزی (1: یپررٙگ ٌررزٜٚ ٔغررا

ؽررذ٘ذ.  ٓیتمغرر ٌررزٜٚ وٙتررزَ( 5ٚ آِشایٕررزی؛  (4 ؛+وٛروررٛٔیٗآِشایٕزی (3؛ +ٚرسػآِشایٕررزی (2

ٜ   یٕرز یآِشا یدرٖٚ تغٙر  یتٝ  ضا Aβ1-42 كیتشر كیاس عزآِشایٕزی  یٞا رم  یٞرا  ؽرذ٘ذ. ٌرزٚ

ٞفترٝ را ترزترٝ    4تا ؽذم ٔتٛعظ تٝ ٔذم  یتٙاٚت یٞٛاس ٗیتٕز ،یىاٚریرٚس ر 3پظ اس تٕزیٙی 

ٜ ٝ یر تٟ ٗیوٛروٛٔ ٗیخٛد ادأٝ داد٘ذ. ٕٞچٙ یعاد یٞا تٝ س٘ذٌ ٌزٜٚ ٝیٕ٘ٛد٘ذ. تم ٝ  ؽرذ یرٛرم   تر

 ؽذ. كیتشر ٗیوٛروٛٔ یٞا عٝ رٚس در ٞفتٝ در ٌزٜٚ یدرٖٚ یفال

 پٛوٕر،، یAβٞعرغٛ    ٗیاٍ٘یٔ ٗی٘ؾاٖ داد وٝ ت راٞٝ هی ا٘ظیٚار ُیآسٖٔٛ تحّ گی٘تا ّا: یافتِ

Aβ  ٚ پمعٕاLRP1 ٚجرٛد دارد   یدار یتفاٚم ٔعٙ كیٔختّف تحم یٞا در ٌزٜٚ ییٔحَّٛ پمعٕا

(001/0;pٕٙٞچ .)یثیآسٖٔٛ تعم گی٘تا ٗی LSD زیعا٘غثت تٝ ) ٗیاٍ٘یاختم  ٔ ٗیؾتزیت اٍ٘زیت 

ٌررزٜٚ ترریٗ  ییپمعررٕا LRP1پمعررٕا ٚ  Aβدر ٔتغیزٞررای  (یٌزٚٞررترریٗ  ٞررای‌‌ٔمایغررٝ

 تٛد. آِشایٕزیوٙتزَ عآِ ٚ وٙتزَ ٌزٜٚ تا در ٔمایغٝ  ٗیوٛٔ+ٚرسػ+وٛرآِشایٕزی

تا ؽذم ٔتٛعظ  یتذاٚٔ یٚرسؽ ٗیحاضز ٘ؾاٖ داد تٕز كیتحم گی٘تا یعٛروّ تٝ گیری: ًتیجِ

عغٛ   یغیٔح پاوغاسیٚ  ییٔحَّٛ پمعٕا LRP1عغٛ   ؼیتا ا شا تٛا٘ذ یٔ ٗیٚ ٔىُٕ وٛروٛٔ

Aβ ٞ یؾٍاٞیآسٔا یٞا در رم ٕزیآِشا یٕاریٚ وٙتزَ عٛأُ ٔؤثز در ت ُیٔٙرز تٝ تعذ پٛوٕ،،یدر 

 .ؽٛد

 يی، کَرکَهLRP1تتا،  ذیلَئیآه ور،یآلسا ،یَّاز يیتور کلوات کلیذی:

 (77، هسلسل 0011سال بیست ٍ سَم، ضوارُ چْارم، سهستاى ) ٍ درهاى ًْاجااهذاد ، سیٌا / ادارُ بْذاضت فصلٌاهِ علوی پضٍّطی ابي

 9/2/0011تاریخ پذیزش:  62/9/0999تاریخ دریافت: 

ٚاحذ اػلأی ، دا٘ـٍبٜ آصاد یدوتش یدا٘ـجٛ .1

 ی،ٚ ّْٓٛ ٚسصؿ یثذ٘ تیاػلأـٟش، دا٘ـىذٜ تشث

 شاٖیا ،اػلأـٟش

اػلأـٟش، دا٘ـىذٜ ٚاحذ اػلأی دا٘ـٍبٜ آصاد ، بسیاػتبد. 2

 شاٖیا ،اػلأـٟش ی،ٚ ّْٓٛ ٚسصؿ یثذ٘ تیتشث

ٚاحذ اػلأـٟش، دا٘ـىذٜ اػلأی دا٘ـٍبٜ آصاد ، بسیدا٘ـ. 3

 شاٖیا ،اػلأـٟش ی،ٚ ّْٓٛ ٚسصؿ یثذ٘ تیتشث

 تیدا٘ـىذٜ تشث دا٘ـٍبٜ آصاد ٚاحذ تٟشاٖ جٙٛة،، بسیدا٘ـ. 4

 شاٖیتٟشاٖ، ا ،یٚ ّْٓٛ ٚسصؿ یثذ٘

 
صادٜ وبُٓ بػشی: ٔؼئَٛ ٔإِف 

ٚاحذ اػلأـٟش، دا٘ـىذٜ اػلأی دا٘ـٍبٜ آصاد : آدسع

 شاٖیا ،اػلأـٟش ی،ٚ ّْٓٛ ٚسصؿ یثذ٘ تیتشث

 +98( 21) 56123601 :تّفٗ

 yaser.kazemzadeh@yahoo.com :ُیٕیا

 وُاجا تعلق دارد. امداد ي درمان، / ادارٌ بُداشت ىایس ابه یپژيَش یاثر بٍ فصلىامٍ علم هیا یي معىً یَمٍ حقًق ماد



 ٍ ّوکاراى افضل يیسر وزیآلشا رًٍذ  بز يیبِ ّوزاُ کَرکَه يیتوز زیتأث
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 هقذهِ

ٞب، پیشی یه ٓبُٔ خٌش ثشای ثؼیبسی اص ؿرشایي،   دس ا٘ؼبٖ

ٚ صٚاَ ٓمرُ اػرت     ٞبی لّجی ٚ ٓشٚلی، دیبثت اص جّٕٝ ثیٕبسی

ا٘ذاصد. ثیٕربسی آِضایٕرش    وٝ یىپبسچٍی ثذٖ ٚ ٔغض سا ثٝ خٌش ٔی

ٝ ٚػریّ  تشیٗ ّٓت صٚاَ ٓمُ دس ٔیبٖ افشاد ٔؼٗ اػت ٚ ثٝ ؿبیْ

ی ٔـخلی اص ٔغرض، وربٞؾ ادسان پیـرشٚ٘ذٜ ٚ اص    آتشٚفی ٘ٛاح

دػت دادٖ حبفِٝ ٚ ٘بتٛا٘ی دس ا٘جبْ وبسٞبی سٚصٔشٜ ٔـرخق  

ٝ   تٛا٘ذ تأثیش لبثُ ؿٛد. ایٗ ثیٕبسی ٔی ٔی ٞربی   ترٛجٟی دس ٞضیٙر

اجتٕبٓی ٚ التلبدی داؿتٝ ثبؿذ. ٌضاسؽ ؿذٜ اػت ورٝ ترأخیش   

دسكرذی دس   50ػبِٝ دس ؿشّٚ صٚاَ ٓمّری ٔٛجرت وربٞؾ     5

ػررربصٚوبسٞبی . >1=د ٔرررٛاسد صٚاَ ٓمرررُ خٛاٞرررذ ؿرررذ تٔرررذا

فیضیِٛررٛطیىی ٔتٔررذدی ٔؼررئَٛ آثرربس ٔببفِررت ٓلررجی ٚ     

تغییشپزیشی ٓلجی ٘بؿری اص فٔبِیرت ٚسصؿری دس ػربختبس ٔغرض      

ٞؼتٙذ. اص جّٕٝ ػبصٚوبسٞبی فیضیِٛٛطیىی وٝ ثب فٔبِیت ٚسصؿی 

ٗ     ؿٛ٘ذ ٔی ایجبد ٔی ٞرب،   تٛاٖ ثٝ ثرب  سفرتٗ ػرٌٛو ٘رٛسٚتشٚفی

صایی، تٔذیُ اِتٟبة  تـىیُ ٓشٚق خٛ٘ی، تؼٟیُ ػیٙبپغثٟجٛد 

ٚ اػتشع اوؼبیـی ٚ وبٞؾ اختلاَ سػرٛة پشٚتئیٙری اؿربسٜ    

 .>2=وشد 

(APP) ػرربص آٔیّٛدیررذ  پررشٚتئیٗ پرریؾ 
یرره پررشٚتئیٗ   1

ؿرٛد ٚ دس   ًٛس صیبدی دس ٔغض ثیربٖ ٔری   اػت وٝ ثٝ 2غـبیی تشا

ٚ  APPیبثذ.  ٞبی ٓلجی تٕشوض ٔی ػیٙبپغ  دس حفبُت ٓلرجی 

َ ٜ وٙٙذ ٓٙٛاٖ یه تِٙیٓ ثٝ -سؿذ ػَّٛ ٓلجی، تٔبٔلات ػرّٛ

وربس  ٝ ثر  3پزیشی ػیٙبپؼی ٔبتشیىغ ٚ دس ؿىُ-ػَّٛ یب ػَّٛ

ٞرربی پیررشی ٚ  ٓٙررٛاٖ پررلان دس ٔغررض ثررٝ Aβسٚد. سػررٛة  ٔرری

(CAA) آ٘ظیٛپبتی آٔیّٛدیذی ٔغضی
آثـبسی اص سٚیذادٞب سا آغبص  4

جٕرْ  ؿرٛد. ت  ٔری  آِضایٕرش  وٙذ ورٝ ٔٛجرت ؿرشّٚ ثیٕربسی     ٔی

تٛا٘ذ اص یه ػَّٛ ثٝ ػَّٛ دیٍش ٔتلُ ثٝ  ٔی Aβػِّٛی  داخُ

صایری دس   آٖ ٔٙتمُ ؿٛد وٝ ٔٙجش ثٝ پیـشفت ترذسیجی ثیٕربسی  

ٝ اص ٔغض اص ًشیرك   Aβ پبوؼبصی. >3= ؿٛد ٔیثیٕبسی آِضایٕش   ػر

                                                 
1. Amyloid precursor protein 

2. Transmembrane protein  

3. Synaptic plasticity  

4. Cerebral amyloid angiopathy 

دٞذ: تخشیت آ٘ضیٕی/ٌّیبیی دس ثبفت ٔغضی، ا٘تمبَ  ٔؼیش سخ ٔی

. >4= ٔربیْ ٔغرضی ٘خربٓی   ٔغرضی ٚ جشیربٖ   -اص ٔیبٖ ػذ خٛ٘ی

اص ٔیربٖ   Aβ1-40تخٕیٗ صدٜ ؿذٜ اػت وٝ ٔیرضاٖ پبوؼربصی   

ثشاثش ثیـتش اص پبوؼبصی آٖ اص ًشیك جشیربٖ   6ٔغضی -ػذ خٛ٘ی

حربَ، ٔـربسوت ٘ؼرجی تخشیرت      ٔبیْ ٔغضی ٘خبٓی اػت؛ ثبایٗ

 پبوؼربصی تٔییٗ ٘ـذٜ اػت. ثشخی اص ٌٔبِٔبت ٘مؾ  Aβٔغضی 

Aβ خری دیٍرش ٘مرؾ تخشیرت     ٔغرضی ٚ ثش -اص ٔیبٖ ػذ خٛ٘ی

سػذ ورٝ ٔؼریش غبِرت     ا٘ذ. ثٝ ِ٘ش ٔی ٔغضی آٖ سا ثشجؼتٝ وشدٜ

حبٔرُ  . >5= ٔتفربٚت ثبؿرذ   Aβٞربی ٔختّرف    ثشای حزف ٌٛ٘ٝ

ثرب ٓٙرٛاٖ    LRPاكّی ثتبآٔیّٛدیرذ دس پلاػرٕب ؿرىُ ٔبّرَٛ     

sLRP1 ًٛس جبِت، ٌرضاسؽ ؿرذٜ اػرت     . ثٝاػتsLRP1  دس

 sLRPاػت )وٝ ٔیُ دس یه حبِت اوؼیذ ؿذٜ آِضایٕش ثیٕبساٖ 

٘یض  sLRP1یبثذ( ٚ ٕٞچٙیٗ، ٔیضاٖ  ثشای ثتبآٔیّٛدیذ وبٞؾ ٔی

یبثذ. حزف ٟ٘بیی ثتبآٔیّٛدیذ ٕٓذتبً دس وجرذ ٚ دس حرذ    وبٞؾ ٔی

 .>6= دٞذ ٞب سخ ٔی وٕتشی دس وّیٝ

ؿٛد وٝ اػرتشع اوؼریذاتیٛ ٘مرؾ     اص ًشفی دیٍش تلٛس ٔی

ٝ  صایری داسد ورٝ ٔٙجرش ثرٝ تِٛیرذ      اكّی سا دس ثیٕبسی  ٞربی  ٌٛ٘ر

َ    اوؼیظٖ فٔربَ ٚ ایجربد آػریت    ٞرب دس   ٞربیی ثرٝ ٔربوشِٚٔٛىٛ

ای  ؿٛد. ٌضاسؽ ؿذٜ اػت وٝ فبوتٛس ٞؼتٝ ٞبی ٞذف ٔی ػَّٛ

(Nrf2) 2ٔشتجي ثب فبوتٛس  2اسیتشٚدیذ
وٙٙذٜ وّیذی  یه تِٙیٓ 5

ٞبی دفبٓی لبثُ اِمبی داخّری دس ثرذٖ اػرت ٚ ػرٌ       ػیؼتٓ

ٖ  ثؼیبسی اص آ٘تری  ٖ ٞرب ٔب٘ٙرذ ٌّ   اوؼریذا تشا٘ؼرفشاص سا   -Sٛتربتیٛ

ثرٝ ٞؼرتٝ    Nrf2دٞذ. دس ؿشایي آػیت اوؼریذاتیٛ،   افضایؾ ٔی

(ARE)اوؼیذاٖ  ؿٛد ٚ ثٝ ٓٙلش پبػخ آ٘تی ٔٙتمُ ٔی
ٔتلرُ   6

ٞبی حفبُت وٙٙذٜ  ؿٛد ٚ تٛاِی سا ثشای آغبص سٚ٘ٛیؼی اص طٖ ٔی

 .>7= دٞذ ػَّٛ افضایؾ ٔی

جذیرذ  أشٚصٜ ٌیبٞبٖ ٘مؾ ٚ جبیٍبٜ ٟٕٔی دس ثیٗ ٓٛأرُ  

داسٚیی داس٘رذ ٚ تمبهرب ثرشای داسٚٞربی جذیرذ خرٛساوی ثرذٖٚ        

اص جّٕٝ ٌیبٞرب٘ی ورٝ دس ایرٗ     .>8= ٓٛاسم ٕٞچٙبٖ ادأٝ داسد

ؿٛد، ٌیبٜ صسدچٛثٝ اػت. وٛسوٛٔیٗ ورٝ   ٔٛسد اص آٖ اػتفبدٜ ٔی

                                                 
5. Nuclear factor-erythroid factor 2-related factor 2 
6. Antioxidant response element 



 (77، هسلسل 0011سال بیست ٍ سَم، ضوارُ چْارم، سهستاى ) اهذاد ٍ درهاى ًْاجا، سیٌا / ادارُ بْذاضت فصلٌاهِ علوی پضٍّطی ابي
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جررضف فٔرربَ ، ٓبٔررُ ایجرربد س٘ررً صسد دس پررٛدس صسدچٛثررٝ اػررت

ذ اِتٟربة ثؼریبس   اوؼریذاٖ ٚ هر   ثیِٛٛطیىی آٖ ثٛدٜ ٚ یه آ٘تی

 ٖ ٞرب دس ًرت ػرٙتی جٟرت دسٔربٖ       لٛی اػت. اص صسدچٛثٝ لرش

اؿرتٟبیی، سٚٔبتیؼرٓ،    اختلا ت تٙفؼی، اختلا ت وجرذی، ثری  

ٞبی دیبثتی، ػیٙٛصیت ٚ غیشٜ اػرتفبدٜ ؿرذٜ اػرت. اثرشات      صخٓ

هذػشًب٘ی، هذ ٔیىشٚثی، ٕٔب٘ٔت اص تـىیُ تشٚٔجٛص ٚ ٘مرؾ  

؛ >9= اثجبت سػیذٜ اػرت حفبُتی آٖ دس آ٘فبسوتٛع لّجی ٞٓ ثٝ 

حبَ ٞٙرٛص دس ٔرٛسد ٘مرؾ ایرٗ ٌیربٜ دس ثیٕربسی آِضایٕرش         ثبایٗ

 .اًلآبت صیبدی دس دػتشع ٘یؼت

ٞبی ٓلجی ٚ  اص ػٛی دیٍش، لٛیبً ثشای پیـٍیشی اص ثیٕبسی

ثٝ تٔٛیك ا٘ذاختٗ فشآیٙذٞبی پیشی، ثٝ ا٘جبْ ٚسصؽ تٛكیٝ ؿذٜ 

ٔبِیت جؼٕب٘ی ٞبی ٌٔبِٔبت حبوی اص آٖ اػت وٝ ف اػت. یبفتٝ

ٞضیٙٝ ٚ ٔإثش دس پیـٍیشی ٚ ثٟجرٛد   خٌش، وٓ ٓٙٛاٖ سٚؿی ثی ثٝ

. فٔبِیت ٚسصؿی ٔرِٙٓ ٘مرؾ   اػتٌٔشو ثیٕبسی آِضایٕش ٓلادٓ 

كرٛست ٔبجرت تِٙریٓ     ٞب سا ثٝ سٚتشٚفیٗٛسٚ٘ی داسد، ٘ٛحفبُت ٘

ٝ وٙذ ٚ آثبس ٌّٔٛثی ثرش ادسان، حجرٓ ٔغرض ٚ فٔبِیرت ؿرجى      ٔی

افشاد ٔؼٗ وٝ اص ِببٍ ادساوری  ٜ ٓلجی دس ٌٔبِٔبت وٙتشَ ؿذ

. >10=ػرربِٓ ٞؼررتٙذ ٚ ثضسٌؼررب ٖ ثررب اخررتلاَ حبفِررٝ داسد    

ًٛس ثربِمٜٛ اص ًشیرك آثربس     ٕٞچٙیٗ، افضایؾ فٔبِیت جؼٕب٘ی ثٝ

دس ٔغرض، ثرب وربٞؾ خٌرش اخرتلاَ       Aβآٖ ثش ٘ـبٍ٘ش صیؼرتی  

ًٛسوّی، ٘تربی    ثٝ. >10= ادساوی ٚ ؿیّٛ صٚاَ ٓمّی ٕٞشاٜ اػت

ٔغضی، وٝ ٘مرؾ ٔبرٛسی    Aβدس ٔٛسد تٔبدَ ٌٔبِٔبت ٚسصؿی 

ٝ   ثیٕبسی آِضایٕش دس تٛػٔٝ  ٞرب چربِؾ    داسد، ثٝ دِیرُ تٙرّٛ یبفتر

 >12=ٚ ٓذْ تغییرش   >11= ًٛسی وٝ وبٞؾ ثشاٍ٘یض ثٛدٜ اػت. ثٝ

د٘جبَ تٕشیٗ جؼٕب٘ی ٌضاسؽ ؿرذٜ اػرت.    ٔغضی ثٝ Aβػٌٛو 

ٞبی ٔتٙبلوری ٘یرض دس ٔرٛسد ٓٛأرُ دسٌیرش دس       ٕٞچٙیٗ، یبفتٝ

خرٛسد   ٔغضی ثٝ د٘جبَ تٕشیٗ ٚسصؿی ثٝ چـٓ ٔی Aβ بصیپبوؼ

ٝ ٝ ث. >14، 13= ای دس ٔرٛسد ترأثیش تٕرشیٗ     ٓلاٜٚ، تبوٖٙٛ ٌٔبِٔر

 sLRPپلاػٕبیی، یٔٙی  Aβٞبی  دٞٙذٜ ٚسصؿی ثش ػٌٛو ا٘تمبَ

ٔغضی ٌضاسؽ ٘ـذٜ اػت. ثٙبثشایٗ، ثب تٛجرٝ   Aβٚ استجبى آٖ ثب 

پیـرٍیشی ٚ حتری   تٛا٘ذ ثش  ثٝ آثبس ٔبجت ٔتٔذدی وٝ ٚسصؽ ٔی

داؿتٝ ثبؿذ، ٚ ٕٞچٙیٗ ٘مؾ وٛسورٛٔیٗ  ثیٕبسی آِضایٕش دسٔبٖ 

ٌفتٝ دس ٔٛسد  اوؼیذا٘ی ٚ ثب ٓٙبیت ثٝ اثٟبٔبت پیؾ دس دفبّ آ٘تی

آٖ ثٝ د٘جبَ  پبوؼبصیٔغضی ٚ ٓٛأُ دسٌیش دس  Aβتغییشات ثبس 

ٚسصؽ، ٞذف پظٚٞؾ حبهش ثشسػری ترأثیش یره دٚسٜ تٕرشیٗ     

 LRP1ٔىٕرُ ػربصی وٛسورٛٔیٗ ثرش     ٞٛاصی تٙبٚثی ثٝ ٕٞشاٜ 

دس ٚ پلاػرٕبیی  ٔبَّٛ پلاػٕبیی ٚ ػٌٛو آٔیّٛدیذثتبی ٔغضی 

 .ثٛدٞبی آِضایٕشی  ست

 رٍش تررسی

ٚ ثٝ كٛست پغ آصٔرٖٛ اجرشا    یثٝ سٚؽ تجشث یكتبم ایٗ

 ٚصٖثررب ٔیرربٍ٘یٗ   ای ٞفتررٝ 8ػررش ست  50. تٔررذاد یررذٌشد

ٞربی   آصٔرٛد٘ی  ا٘ؼتیتٛ پبػتٛس ایشاٖتٟیٝ ؿذٜ اص ٌشْ  10±191

. ثٔرذ اص یره ٞفترٝ آؿٙبػربصی ثرب      داد٘رذ  ایٗ ٌٔبِٔٝ سا تـىیُ 

ِٔٙٛس آؿٙبػبصی ثب ٘رٛاسٌشداٖ   ٞب ثٝ ٔبیي ٍٟ٘ذاسی، تٕبٔی ست

ٔتش ثش دلیمٝ ٚ پرٙ    10دلیمٝ ثب ػشٓت  10ثٝ ٔذت یه ٞفتٝ )

ًرٛس  ٝ ثر  ٞب ستسٚص دس ٞفتٝ( دس ٔٔشم آٖ لشاس ٌشفتٙذ. ػپغ، 

ٞرب   تبیی تمؼریٓ ؿرذ٘ذ. ٌرشٜٚ   10بٚی ٔؼٌشٜٚ  پٙ ثٝ  یتلبدف

 (3؛ ٚسصؽ+آِضایٕشی (2؛ +ٚسصؽ+وٛسوٛٔیٗآِضایٕشی (1ؿبُٔ 

ٌرشٜٚ وٙترشَ تمؼریٓ    ( 5ٚ آِضایٕشی؛  (4 ؛وٛسوٛٔیٗ+آِضایٕشی

ْ  ٞربی   ٌشٜٚآِضایٕشی )ٞبی  ؿذ٘ذ. ست اص ًشیرك   (اَٚ ترب چٟربس

ثررٝ فورربی دسٖٚ ثٌٙرری آِضایٕررشی ؿررذ٘ذ.   Aβ1-42تضسیررك 

سٚص سیىبٚسی، تٕرشیٗ   ػٝپغ اص  )اَٚ ٚ دْٚ(تٕشیٙی  ٞبی ٌشٜٚ

ٞفترٝ سا تجشثرٝ    چٟربس ٞٛاصی تٙبٚثی ثب ؿذت ٔتٛػي ثٝ ٔرذت  

ٞب ثٝ ص٘ذٌی ٓبدی خٛد ادأٝ داد٘ذ. ٕٞچٙیٗ،  ٕ٘ٛد٘ذ. ثمیٝ ٌشٜٚ

 ٞربی  ٕٞضٔربٖ ثرب ٌرشٜٚ   )ػْٛ تب پٙجٓ( ٞبی ثذٖٚ تٕشیٗ  ٌشٜٚ

   ٔ ٛؽ تٕشیٙی ٚ ثب ٔذت ٔـبثٝ ثب آٟ٘ب دس ٔٔرشم ٘رٛاسٌشداٖ خرب

ٞب یىؼبٖ ثبؿذ. دس  ٌشفتٙذ تب ؿشایي ٔبیٌی ثشای ٕٞٝ ست لشاس 

ػبٓت ثٔرذ اص آخرشیٗ جّؼرٝ تٕشیٙری،      48پبیبٖ دٚسٜ تٕشیٙی، 

ٞرٛؽ ؿرذ٘ذ.    ٞب ثب تضسیك ٔخّٛى وتربٔیٗ ٚ صایلاصیرٗ ثری    ست

ػپغ، ػیٙٝ حیٛاٖ ؿىبفتٝ ؿذٜ ٚ پغ اص آؿرىبس ؿرذٖ لّرت،    

ٝ   خٖٛ یشفت. ًرٛس ٔؼرتمیٓ اص ثٌرٗ چرر كرٛست پرز       ٌیرشی ثر

ٞبی خٛ٘ی پغ اص ػب٘تشیفیٛط ٚ ثٝ دػت آٚسدٖ پلاػٕب دس  ٕ٘ٛ٘ٝ

ٍٟ٘رذاسی ؿرذ٘ذ. ٕٞچٙریٗ، ػرش      دسجٝ ػرب٘تیٍشاد  -20دٔبی 
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كٛست ػبِٓ ثیشٖٚ آٚسدٜ ؿرذ. پرغ    حیٛاٖ جذا ؿذ ٚ ٔغض آٖ ثٝ

  ٝ ٌیررشی ػررٌٛو   ِٔٙررٛس ا٘ررذاصٜ  اص آٖ، ٞیپٛوٕررر ساػررت ثرر

ؿذ  ٜٕٛط٘یضآٔیّٛدیذثتبی ٔغضی اػتخشاج ؿذ. ثبفت ٞیپٛوٕر ٞ

 دسجٝ ػب٘تیٍشاد -20ٚ ثخؾ ٔبَّٛ آٖ جذا ٌشدیذ ٚ دس دٔبی 

ٔبّرَٛ پلاػرٕبیی،    LRP1ٌیرشی ٔیرضاٖ    ٍٟ٘ذاسی ؿذ. ا٘ذاصٜ

ٔبّرَٛ   Aβ1-42ٔبّرَٛ ٔغرضی ٚ ػرٌٛو     Aβ1-42ػٌٛو 

ٛ ٞربی تجربسی )وٕپرب٘ی     پلاػٕبیی ثب اػرتفبدٜ اص ویرت    1وربصاثی

ػبخت  2ثیٛتهٔذَ دػتٍبٜ )ٚ سٚؽ ا یضا  ػبخت وـٛس چیٗ(

 ا٘جبْ ؿذ. ( وـٛس أشیىب

 Aβ1-42نحوه القا آلسایمر با تسریق 

سا دس  Aβ1-42، اثترذا  Aβ1-42ػبصی پپتیرذ   ِٔٙٛس آٔبدٜ ثٝ

ثشػذ. ػپغ،  4/7ٔبَّٛ ثٝ  pHوٙیٓ تب  ٔبَّٛ ػبِیٗ حُ ٔی

دسجرٝ   37سٚص لجرُ اص اػرتفبدٜ دس دٔربی    ػرٝ  ٔبَّٛ حبكرُ  

. >15= دسآیذ 3كٛست ٔتشاوٓٝ ث Aβ1-42ػب٘تیٍشاد ا٘ىٛثٝ ؿذ تب 

ٞب پغ اص اػتشاحت ؿجب٘ٝ ثب تضسیك  ثشای اِمب آِضایٕش، دس اثتذا، ست

 5/2ٌشْ/ویٌّٛشْ( ٚ صایلاصیرٗ )  ٔیّی 75دسٖٚ كفبلی وتبٔیٗ )

. ػپغ، ثشای ا٘جربْ جشاحری   ٘ذٞٛؽ ؿذ ٌشْ/ویٌّٛشْ( ثی ٔیّی

اص دػتٍبٜ اػتشدٛتبوغ اػتفبدٜ ؿذ. ثذیٗ ِٔٙٛس،  4اػتشدٛتبوؼی

ِٔٙٛس، ػش حیٛاٖ دس دػتٍبٜ اػتشدٛتبوغ ثبثت ؿذ ٚ ثرب ایجربد   

 َ ٞربی ٔخلرٛف    ؿىبف ًِٛی دس ثخؾ خّفی جٕجٕٝ، ورب٘ٛ

ٓمرت ثشٌٕرب،    8/0ٞبی جب٘جی دس ٔٛلٔیت  تضسیك دس داخُ ثٌٗ

تش اص  ٔتش پبییٗ ٔیّی 5/2ٔتش دس ًشفیٗ ؿىبف ًِٛی ٚ  ٔیّی 5/1

. تضسیك دسٖٚ ثٌٙری ؿرىُ ٔترشاوٓ    ٌشفتٙذجٕجٕٝ لشاس ػٌ  

Aβ1-42  ٔیىشِٚیتش( ثب اػتفبدٜ اص ٔیىشٚػرشً٘  پٙ  )ٞش ًشف

ٕٞیّتٖٛ كٛست ٌشفت. ثشای إًیٙبٖ اص ٔبُ دسػرت تضسیرك،   

ٞب سً٘ تضسیك ؿذ ٚ پرغ اص وـرتبس، ٔبرُ     دس ٔغض دٚ تب اص ست

 .ؿذتضسیك ثشسػی 

                                                 
1. Cusabio 
2. BIOTEK 
3. Aggregate 

4. Stereotactic surgery/stereotaxy 

 مکمل دهی کورکومین

ٞربی   ىُٕ وٛسوٛٔیٗ، ثٝ دِیرُ ویفیرت  ػبصی ٔ ثشای آٔبدٜ

ٔختّف سیضْٚ صسدچٛثٝ دس ٔٙبًك ٔختّرف، یره ٌرشْ اص پرٛدس     

إِٓبٖ فشاٞٓ ؿذ ورٝ ثرب یره     5ٔشنوٛسوٛٔیٗ ػبخت ؿشوت 

ػرری اِىررُ خرربِق ٔخّررٛى ؿررذ ٚ پررغ اص آٖ ثررب حررلاَ  ػرری

ػی  ػی 100( ثشای سػیذٖ ثٝ ٔبَّٛٔشناِٚئبت )ؿشوت  اتیُ

ٝ ؿرذٜ   ٔخّٛى ؿذ. ػپغ ٔبَّٛ تٟیٝ كرٛست دسٖٚ كرفبلی    ثر

آِضایٕشی ٞبی  سٚص دس ٞفتٝ دس ٌشٜٚ ػٝویٌّٛشْ( ٌشْ/ ٔیّی 30)

َ   ٌرشٜٚ دس  صْ ثٝ روش اػت ورٝ  >. 16= تضسیك ؿذ  ،ٞربی وٙترش

ثشای اص ثریٗ ثرشدٖ اثرشات     ٚسصؽ+آِضایٕشیٚ  آِضایٕشی وٙتشَ

تضسیك ٚ ٕٞچٙیٗ حلاَ اتیرُ اِٚئربت، دس ًری ایرٗ دٚساٖ ثرب      

ٗ   ا٘ذاصٜ ثب ٌرشٜٚ  اِٚئبت+اِىُ ٞٓ اتیُ داس تضسیرك   ٞربی وٛسورٛٔی

 ؿذ٘ذ.

 پروتکل تمرین

 9ٞب ثش سٚی ٘ٛاسٌشداٖ ثب ؿیت كرفش دسجرٝ اص ػربٓت     ست

 4ثٔذ اص ُٟش ٚ اص ؿٙجٝ ترب چٟبسؿرٙجٝ ثرٝ ٔرذت      30/2كج  تب 

سٚص دس ٞفتٝ ثب ؿذت ٚ ٔرذت ٔرٛسد ِ٘رش( ثرٝ تٕرشیٗ       5ٞفتٝ )

ٔتش ثش دلیمرٝ   10اَٚ ٚ دْٚ ثب ػشٓت ٝ ٞب دس ٞفت پشداختٙذ. ست

ٝ  5ٝ ای ثب ٚلف دلیمٝ 15ٝ دس دٚ ػت جذاٌب٘ ای )اػرتشاحت   دلیمر

ِٔٙررٛس جّررٌٛیشی اص خؼررتٍی ٓوررلا٘ی( سٚی   غیشفٔرربَ، ثررٝ

٘ٛاسٌشداٖ دٚیذ٘رذ. دس ٞفترٝ ػرْٛ ثرب افرضایؾ ؿرذت ٚ صٔربٖ        

ٝ ٔتش ثش دلیمٝ دس ػٝ ػرت جذاٌب٘ر   15ٞب ثب ػشٓت  فٔبِیت، ست

ٞرب دٚیذ٘رذ. دس ٞفترٝ     یٗ ػتای ث دلیمٝ 5ٝ ای ثب ٚلف دلیمٝ 15

ٝ ٔتش ثش دلیمٝ دس چٟبس ػت جذاٌب٘ر  15ٞب ثب ػشٓت  چٟبسْ، ست

 ٞب ثٝ فٔبِیت پشداختٙرذ  ای ثیٗ ػت دلیمٝ 5ٝ ای ثب ٚلف دلیمٝ 15

ٞبی ٌشٜٚ تٕشیٗ ٞٛاصی دس ًَٛ ٔرذت جّؼربت    ست. >18، 17=

تٕشیٙی پبیؾ خٛاٞٙذ ؿذ ٚ ثب اػتفبدٜ اص یه ؿرٛن اِىتشیىری   

آٔپرش( ورٝ دس حیرٛاٖ ایجربد اػرتشع       ٔیّی 5/0 هٔیف ) ؿذت

وبسی ثب یه اػفٙ  تـٛیك ثرٝ ادأرٝ    وٙذ ٚ یب دػت صیبدی ٕ٘ی

                                                 
5. Merck 
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 دٚیذٖ ؿذ٘ذ.

 ملاحظات اخلاقی

وربس ثرب    یاخلال ٗیؿذ وٝ تٕبْ ٔٛاص یٌٔبِٔٝ حبهش ػٔدس 

 تیر سٓب یٙىیٔٛسد تٛجٝ ثبؿرذ ٚ اِضأربت ٔٔبٞرذٜ ّٞؼر     ٛاٖیح

 ٌشدد.

 تجسیه و تحلیل آماری

ٞربی   ٞبی ایرٗ پرظٚٞؾ اص سٚؽ   تبّیُ دادٜ ٚ ثشای تجضیٝ

ٌشدیذ. اص آٔبس تٛكریفی ثرشای    آٔبس تٛكیفی ٚ اػتٙجبًی اػتفبدٜ 

ٞرب ٚ اص آٔربس اػرتٙجبًی     دادٜ ٔٔیربس ٔببػجٝ ٔیبٍ٘یٗ ٚ ا٘برشاف  

ٞب ثربٞٓ اػرتفبدٜ ؿرذ. ٘شٔربَ ثرٛدٖ تٛصیرْ        ثشای ٔمبیؼٝ ٌشٜٚ

ٖ  ٞرربی پرریؾ دادٜ -ِٕررٌٛشٚفٛو  آصٔررٖٛ ثررب اػررتفبدٜ اص آصٔررٛ

  ٝ ٝ   اػٕیش٘ٛف ا٘جبْ ؿرذ. ثر ٝ   ٚ ِٔٙرٛس تجضیر ٞربی   تبّیرُ یبفتر

پظٚٞؾ ٓلاٜٚ ثش آٔبس تٛكیفی، ثشای ثشسػی ٘تبی  ثیٗ ٌشٚٞی 

 LSDساٞٝ ثب آصٔٛدٖ تٔمیجی  ٞبی تبّیُ ٚاسیب٘غ یه اص آصٖٔٛ

ْ   اػتفبدٜ ؿذ. وّیٝ ٔببػجبت آٔبسی ثرب ثٟرشٜ   افرضاس   ٌیرشی اص ٘رش

SPSS  ثرشای   2016اوؼرُ  ا٘جبْ ٌشفت. اص ثش٘بٔرٝ   26ٍ٘بسؽ

 سػٓ ٕ٘ٛداس دس پٙ  ٌشٜٚ اػتفبدٜ ٌشدیذ.

 ّا یافتِ

 ٞربی  ٘شٔبَ ثٛدٖ دادٜ اػٕیش٘ٛف-آصٖٔٛ وٌِٕٛٛشٚف ی ٘تب

 Aβ، ػرٌٛو  LRP-1ٔمبدیش  یشٞبیسا دس ٔتغپظٚٞؾ ٌشٜٚ  پٙ 

ٞرب   د. ٕٞچٙریٗ ٍٕٞٙری ٚاسیرب٘غ   ٞیپٛوٕر ٚ پلاػٕب ٘ـبٖ دا

لرشاس   تأییذٞبی تبمیك ٔٛسد  تٛػي آصٖٔٛ ِٛیٗ دس تٕبٔی ٌشٜٚ

ٝ    ٌشفت. ٞرب اص تبّیرُ ٚاسیرب٘غ     ثٙبثشایٗ، ثرشای آصٔرٖٛ فشهری

 LSDداسی اص آصٔررٖٛ تٔمیجرری  ًشفررٝ ٚ دس كررٛست ٔٔٙرری یرره

 ؿذ. اػتفبدٜ 

ساٞٝ ٘ـبٖ داد وٝ ثیٗ پٙ   ٘تبی  آصٖٔٛ تبّیُ ٚاسیب٘غ یه

ٞربی  ٟرب ا٘جربْ ؿرذ دس ٔتغیش   ورٝ پرظٚٞؾ ثرش سٚی آ٘    یٌشٚٞ

Aβ ٞیپٛوٕررر ،Aβ  ٚپلاػررٕب LRP1   ٔبّررَٛ پلاػررٕبیی

 (.2 )جذَٚٚجٛد داؿت داسی  اختلاف ٔٔٙی

ٞیپٛوٕرر ٘ـربٖ    Aβدس ٔتغیش  LSD٘تبی  آصٖٔٛ تٔمیجی 

+ٚسصؽ ٚ آِضایٕرررشیٞررربی  داد ورررٝ تٟٙرررب ثررریٗ ٌرررشٜٚ   

( دس ٔمبیؼرٝ دٚ ٌرشٜٚ ثرب ٞرٓ     =287/0p+وٛسوٛٔیٗ )آِضایٕشی

ٞرب   داس ٘جٛد؛ أب دس ٔمبیؼٝ دٚ ثٝ دٚ ثیٗ ػبیش ٌشٜٚ اختلاف ٔٔٙی

پلاػٕب ٘ـربٖ   Aβدس ٔتغیش . داسی ٔـبٞذٜ ٌشدیذ اختلاف ٔٔٙی

+ٚسصؽ ٚ آِضایٕرررشیٞررربی  داد ورررٝ تٟٙرررب ثررریٗ ٌرررشٜٚ   

ٚ ٕٞچٙررررریٗ ثررررریٗ (، =055/0p+وٛسورررررٛٔیٗ )آِضایٕشی

٘یررض ثرریٗ  (، ٚ =119/0p) آِضایٕررشی+وٛسوررٛٔیٗ ٚ آِضایٕشی

( دس ٔمبیؼررٝ دٚ ٌررشٜٚ ثررب ٞررٓ =202/0pٚ وٙتررشَ ) آِضایٕررشی

٘جرٛد؛ أرب دس ٔمبیؼرٝ دٚ ثرٝ دٚ ثریٗ ػربیش       داسی  اختلاف ٔٔٙی

ٕٞچٙریٗ دس ٔتغیرش   . داسی ٔـبٞذٜ ٌشدیذ ٞب اختلاف ٔٔٙی ٌشٜٚ

LRP1     ٜٚٞربی   ٔبَّٛ پلاػٕبیی ٘ـبٖ داد ورٝ تٟٙرب ثریٗ ٌرش

ٚ (، =22/0p+ٚسصؽ )آِضایٕرشی +ٚسصؽ+وٛسوٛٔیٗ ٚ آِضایٕشی

(، دس =688/0p) آِضایٕشی+وٛسوٛٔیٗ ٚ ٕٞچٙیٗ ثیٗ آِضایٕشی

داسی ٘جٛد؛ أرب دس ٔمبیؼرٝ    دٚ ٌشٜٚ ثب ٞٓ اختلاف ٔٔٙیٔمبیؼٝ 

داسی ٔـربٞذٜ ٌشدیرذ    ٞب اختلاف ٔٔٙی دٚ ثٝ دٚ ثیٗ ػبیش ٌشٜٚ

 (.3 )جذَٚ

‌[17‌،18]التثاط‌اس‌ساگار‌ٍ‌ّوکاراى‌؛‌یَّاس‌يیپزٍتکل‌توز‌-1جذٍل‌

‌ّفتِ
‌عت‌در‌ّز‌رٍس‌رٍس‌در‌ّفتِ

هذت‌سهاى‌ٍلفِ‌

‌)دلیمِ(

‌عزعت‌

‌)هتز‌تز‌دلیمِ(

 10 5 2 ‌5اٍل
 10 5 2 ‌5دٍم
 15 5 3 ‌5عَم

 15 5 4 ‌5چْارم

‌راِّ‌ًتایج‌آسهَى‌تحلیل‌ٍاریاًظ‌یک‌تاّوزاُ‌ّای‌هَرد‌هطالعِ‌‌عطَح‌هتغیزّای‌ٍاتغتِ‌در‌گزٍُ‌-‌2جذٍل

 pهمذار‌‌گزٍُ‌کٌتزل‌لشایوزیآ‌کَرکَهیي+آلشایوزی‌ٍرسػ+آلشایوزی‌ٍرسػ‌+کَرکَهیي+آلشایوزی‌گزٍُ‌‌‌هتغیز

 *001/0 439/0±071/0 914/0±11/0 674/0±092/0 716/0±079/0 55/0±‌064/0ّیپَکوپ‌Aβعطَح‌
 *001/0 491/0±09/0 545/0±099/0 61/0±09/0 691/0±071/0 778/0±‌103/0پلاعوا‌Aβعطَح‌
 *LRP-1‌641/1±561/7 371/1±921/6 778/0±013/5 763/0±805/4 929/0±62/3 001/0 ‌عطَح



 ٍ ّوکاراى افضل يیسر وزیآلشا رًٍذ  بز يیبِ ّوزاُ کَرکَه يیتوز زیتأث
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 گیری تحث ٍ ًتیجِ

ثشسػی اثش یره  تبمیك حبهش ٘خؼتیٗ ٌٔبِٔٝ دس خلٛف 

    ُ ػربصی   دٚسٜ تٕشیٗ تٙبٚثی ثب ؿذت ٔتٛػري ثرٝ ٕٞرشاٜ ٔىٕر

ٔبَّٛ پلاػٕبیی ٚ ػٌٛو آٔیّٛدیرذثتبی   LRP1وٛسوٛٔیٗ ثش 

ثرب اػرتشع    آِضایٕرش  ثرٛد.  ٞبی آِضایٕشی اِمبؿرذٜ  ٔغضی دس ست

ؿٛ٘ذ ٚ آتمبد ثش ایرٗ اػرت ورٝ     اوؼیذاتیٛ ٚ اِتٟبة ؿٙبختٝ ٔی

، ٔٙجش ثٝ ػٌٛو ثب ی اِیٍٛٔشٞربی  Aβٔتبثِٛیؼٓ غیش ًجیٔی 

ٕٞشاٜ ثب اػتشع اوؼریذاتیٛ ٚ اِتٟربة، یره چشخرٝ      Aβػٕی 

. ٕٞچٙرریٗ >19= دٞررذ سا تـررىیُ ٔرری آِضایٕررشصایرری  ثیٕرربسی

ؿرٛد،   لذستٕٙذ دس ِ٘ش ٌشفترٝ ٔری   اوؼیذاٖ وٛسوٛٔیٗ یه آ٘تی

ٓٙرٛاٖ پربن وٙٙرذٜ     ثٝ Eوٝ ٌضاسؽ ؿذٜ چٙذیٗ ثشاثش ٚیتبٔیٗ 

ٞبی آصاد لذستٕٙذتش اػت. اخیرشاً خرٛاف هرذاِتٟبثی ٚ     سادیىبَ

ٔرٛسد   ثیٕربسی آِضایٕرش  اوؼیذا٘ی وٛسوٛٔیٗ دس استجربى ثرب    آ٘تی

خٛثی ٔـخق ؿذٜ اػت  ثشسػی لشاس ٌشفتٝ اػت، صیشا اوٖٙٛ ثٝ

شع اوؼرریذاتیٛ ٚ اِتٟرربة ٔررضٔٗ دس ٔشاحررُ اِٚیررٝ   وررٝ اػررت

 .>20= ٟٔٓ ٞؼتٙذایٗ ٓبسهٝ صایی  ثیٕبسی

ٕٞؼٛ ثب ٘تبی  تبمیك حبهش یٔمٛثی ٚ ٕٞىبساٖ ٘ـبٖ داد٘ذ 

ٞربی آِضایٕرشی ٌرشٜٚ     ٞیپٛوٕرر ٔرٛؽ   Aβ1-42وٝ ػرٌٛو  

داسی ثب تش ثرٛد   ًٛس ٔٔٙی وٙتشَ ٘ؼجت ثٝ ٌشٜٚ ػبِٓ وٙتشَ ثٝ

ی تٕشیٗ آِضایٕشی ثب دٚ ؿذت پربییٗ ٚ  ٞب ٞبی ٌشٜٚ ٚ دس ٔٛؽ

ٗ  ًرٛس ٔٔٙری   ثٝ یثب  ٘ؼجت ثٝ ٌشٜٚ آِضایٕش  ترش ثرٛد   داسی پربیی

ٚ  ٚ ٕٞىبساٖ ٘ـبٖ 1ٕٞچٙیٗ اد سد. >21=  ذٖیر داد٘ذ پٙ  ٔربٜ د

دس  یداس یچررشخ دٚاس ٔٙجررش ثررٝ ورربٞؾ ٔٔٙرر   یسٚ یبسیرراخت

%( ٚ لـش ٚالرْ  38) یدس لـش لذأ Aβ یخبسج ػِّٛ یٞب پلان

ٚ  2>. چ11ٛ( ؿذ =%40) پٛوٕری( ٚ ٞ%53) پٛوٕریدس ػٌ  ٞ

ٚ  16ٕٞىبساٖ ٘ـبٖ داد٘رذ ورٝ    ٘رٛاسٌشداٖ،   یسٚ ذٖیر ٞفترٝ د

وبٞؾ داد  یٕشیٔبٞٝ آِضا 13 یٞب سا دس ٔٛؽ Aβ1-42ػٌٛو 

ٞفتٝ تٕرشیٗ   10ٌضاسؽ وشد٘ذ وٝ ٚ ٕٞىبساٖ  3ٚی-تضٚ>. 22=

، ػٌٛو APPswe/PS1dE9ٞبی تش٘ؼظ٘یه  تشدٔیُ دس ٔٛؽ

Aβ  َّٛ13= دٞرذ  ٞیپٛوٕر ٚ آٔیٍذاَ وبٞؾ ٔری دس سا ٔب< .

 ذٖیر دٚ ٗیٞفتٝ تٕرش  6٘ـبٖ داد وٝ فلاو ٔبٕذی ٚ ٕٞىبساٖ 

ٔ   یسٚ یبسیاخت  یثترب  ذیر ّٛدیچشخ دٚاس ٔٛجت وربٞؾ ػرٌٛو آ

ؿرذٜ ثرب    هیر تبش یبثتیر د ییكربشا  یٞرب  لـش ٔغرض دس ٔرٛؽ  

ٕٞىربساٖ  ٚ  4یجب٘ىٛفؼرى  حربَ، ٗ ی>. ثربا 23= ؿٛد یآِٛوؼبٖ ٔ

 APPswe/PS1dE9ٞبی تش٘ؼرظ٘یه   ٌضاسؽ وشد٘ذ وٝ ٔٛؽ

ػربصی ٔبیٌری لرشاس ٌشفتٙرذ، ثربس       ٔبٜ غٙی 5/6وٝ دس ٔٔشم 

                                                 
1. Adlard 
2. Cho 
3. Tzu-Wei  

4. Jankowsky 

‌ّای‌هَرد‌هطالعِّای‌هختلف‌در‌هتغیز‌تیي‌گزLSD‌ًٍُتایج‌آسهَى‌تعمیثی‌‌-3جذٍل‌

‌هتغیز
‌ّا‌همایغِ‌گزٍُ

اختلاف‌

‌هیاًگیي

خطای‌

‌اعتاًذارد
‌pهمذار‌ گزٍُ‌

A 

گزٍُ‌
B 

Aβ001/0 038/0 165/0 (2) (1)‌ّیپَکوپ‌* 
 *002/0 038/0 124/0 (3) ‌گزم‌تافت(‌)پیکَهَل‌تز‌هیلی

‌
 

(4) 364/0 038/0 001/0* 
(5) 11/0 038/0 006/0* 

‌(2) (3) 412/0 038/0 287/0 

‌
 

(4) 198/0 038/0 001/0* 
(5) 276/0 038/0 001/0* 

‌(3) (4) 239/0 038/0 001/0* 
(5) 235/0 038/0 001/0* 

(4) (5) 474/0 038/0 001/0* 

Aβ040/0 041/0 086/0 (2) (1)‌پلاعوا‌* 
 *002/0 041/0 168/0 (3) ‌لیتز‌پلاعوا(‌)پیکَهَل‌تز‌هیلی

‌
 

(4) 233/0 041/0 001/0* 
(5) 286/0 041/0 001/0* 

‌(2) (3) 811/0 041/0 055/0 

‌
 

(4) 146/0 041/0 001/0* 
(5) 199/0 041/0 001/0* 

‌(3) (4) 065/0 041/0 119/0 
(5) 118/0 041/0 006/0* 

(4) (5) 053/0 041/0 202/0 

LRP-1‌(1) (2) 64/0 514/0 22/0 
 *001/0 514/0 548/2 (3) ‌لیتز‌پلاعوا(‌)هیکزٍگزم‌تز‌هیلی

‌
 

(4) 756/2 514/0 001/0* 
(5) 941/3 514/0 001/0* 

 (2) (3) 908/1 514/0 001/0* 
 

 
(4) 116/2 514/0 001/0* 
(5) 301/3 514/0 001/0* 

 (3) (4) 208/0 514/0 688/0 
(5) 393/1 514/0 01/0* 

(4) (5) 185/1 514/0 026/0* 

؛ +ٚسصش( آِضایٕشی2؛ )+ٚسصش+وٛسوٛٔیٗ( آِضایٕشی1ٞب: ) ٌشٜٚ
 ( وٙتش5َآِضایٕشی؛ )( 4؛ )+وٛسوٛٔیٗآِضایٕشی (3)

 05/0داس دس سغح  ٚجٛد اختلاف ٔؼٙی *
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تربْ سا   Aβ  ٚAβآٔیّٛدیذی ثب تش ٕٞشاٜ ثب افرضایؾ دس تجٕرْ   

 .>24= دٞٙذ ٘ـبٖ ٔی

ٌٔبِٔبت ٔختّرف ػربصٚوبسٞبی ٔتفربٚتی سا ثرشای وربٞؾ      

ا٘رذ.   ٕ٘رٛدٜ  ـرٟٙبد یپٔغضی ثٝ د٘جبَ تٕشیٗ ٚسصؿی  Aβػٌٛو 

ٕٔىرٗ اػرت    یبسیاخت ٗیوشد٘ذ وٝ تٕش بٖیاد سد ٚ ٕٞىبساٖ ث

 یسا دس ساػرتب  Aβٚ آثـبس  ذیّٛدیآٔ ػبص ؾیپ ٗیپشٚتئ ؼٓیٔتبثِٛ

 یٍرش ید یوبس احتٕبِ ٚ وٙذ. ػبص یٌش یب٘جیٔ Aβ ذیوبٞؾ تِٛ

 ٓیاػت وٝ تِٙر  ٗیٓجبست اص ا Aβدس ساثٌٝ ثب ٚسصؽ ٚ ػٌٛو 

 تٛا٘رذ  یاص ٚسصؽ اػرت ورٝ ٔر    ی٘بؿر  ْٚپشٚتئربص  تیر ٔبجت فٔبِ

)ورٝ دس   ذیّٛدیآٔ ػبص ؾیپ ٗیپشٚتئ یىیتیلٌٔبت پشٚتئِٛ تیتخش

>. چرٛ ٚ  11= ذیر ٕ٘ب یٌش یب٘جیداسد( سا ٔ ی٘مؾ ٟٕٔ Aβ ذیتِٛ

 كیر احتٕرب ً اص ًش  ،یٚسصؿر  تیر ٕٞىبساٖ ٘ـبٖ داد٘رذ ورٝ فٔبِ  

ٚ  تیر تخش ؾیافرضا  بیر  ذیّٛدیآٔ ػبص ؾیپ ٗیپشٚتئ ٙذیفشآ ٓیتِٙ

ٔغرض سا وربٞؾ    Aβ یٞرب  پرلان  شیٔمبد تٛا٘ذ یٔ Aβ یپبوؼبص

 Aβثبِمٜٛ وبٞؾ ػرٌٛو   یاص ػبصٚوبسٞب ٍشید یىی>. 22دٞذ =

دس ػرذ   LRP1ػرٌٛو   ؾیافضا ،یٚسصؿ ٗیثٝ د٘جبَ تٕش یٔغض

 ییٔبّرَٛ پلاػرٕب   LRP1 ؾیافرضا  ٗ،یٚ ٕٞچٙ یٔغض-یخٛ٘

>. دس ٌٔبِٔٝ 14= وٙذ یٔ ُیاص ٔغض تؼٟسا آٖ  یاػت وٝ پبوؼبص

٘ـذ، أب  یشیٌ ا٘ذاصٜ یٔغض-یدس ػذ خٛ٘ LRP1حبهش، ػٌٛو 

 یٚسصؿر  ٗیثرٝ د٘جربَ تٕرش    ییٔبَّٛ پلاػرٕب  LRP1 ؾیافضا

 .٘ـبٖ دادٜ ؿذ

ٕٞؼررٛ ثررب ٘ترربی  پررظٚٞؾ حبهررش ٌٔبِٔرربت دس ؿررشایي    

ترأثیش   Aβآصٔبیـٍبٞی ٘ـبٖ دادٜ اػت وٝ وٛسوٛٔیٗ ثش تِٛیذ 

وٛسوٛٔیٗ ثب تغییرش دس ا٘تمربَ   وٝ  داسد، صیشا ٔـخق ؿذٜ اػت

APP  اص ًشیك ٔؼیش تشؿبی، اص تِٛیذ پپتیذٞبیAβ  جٌّٛیشی

ٞبی ٓلرجی اِٚیرٝ لـرش     ٚ ٕٞىبساٖ ػَّٛ 1طاً٘. >25= وٙذ ٔی

 1-20ٞرربی ٔختّررف وٛسوررٛٔیٗ )  ٔغررض ٔررٛؽ سا ثررب غِّررت 

ػبٓت تبت دسٔبٖ لشاس داد ٚ دسیبفت  24ٔیىشٚٔٛ س( ثٝ ٔذت 

ًٛس لبثُ ترٛجٟی دس   ثٝ Aβ1-40  ٚAβ1-42وٝ ٞش دٚ ػٌ  

. پیـرٟٙبد ؿرذ ورٝ    >25=یبثذ  ٔمبیؼٝ ثب ٌشٜٚ وٙتشَ وبٞؾ ٔی

                                                 
1. Zhang 

سا تبجیرت وٙرذ ٚ ٔمرذاس     APPتٛا٘رذ فرشْ ٘بثربِ      وٛسوٛٔیٗ ٔی

سػیذٖ آٖ ثٝ ػٌ  ػَّٛ وٝ ثشای ا٘ذٚػیتٛص )فشآیٙذ  صْ ثشای 

ٗ   . >26= ( ٘یبص اػت سا وبٞؾ دٞرذ Aβتِٛیذ  دس ، ٓرلاٜٚ ثرش ایر

ٔیىشٚٔٛ س وٛسوٛٔیٗ ٔٙجش ثٝ ػشوٛة  30تب  3ٔبت ػبیش ٌٔبِ

. >27=ٌشدیذٜ اػرت   BACE1٘بؿی اص تِٙیٓ آ٘ضیٓ  Aβتجْٕ 

ثب وبٞؾ ثیربٖ   Aβثب دسن تٛا٘بیی وٛسوٛٔیٗ دس وبٞؾ تِٛیذ 

mRNA  ٖطBACE1 ٝوٛسوررٛٔیٗ ، >28= ٚ پررشٚتئیٗ ٔشثًٛرر

َ  ثٝ ٚ  Aβٌرش ٔبجرت لرٛی دس وٙترشَ تجٕرْ       ٓٙٛاٖ یه وٙترش

یذاػیٖٛ اػت. دس حٕبیت اص ایٗ ٚیظٌری ٘ـربٖ دادٜ   فشایٙذ اوؼ

٘بؿرری اص  APP  ٚBACE1ؿررذ وررٝ وٛسوررٛٔیٗ اص تِٙرریٓ   

ٌٔبِٔربت  . >13= وٙذ ٚ ٍٔٙٙض جٌّٛیشی ٔی ٔغٞبی فّضی  یٖٛ

تٛا٘رذ   وٙٙرذ ورٝ وٛسورٛٔیٗ ٔری     لجّی ایٗ ثبٚس سا پـتیجب٘ی ٔری 

ٚ  2سا وبٞؾ دٞذ. یه ٌٔبِٔٝ تٛػي پبسن Aβػٕیت ٘بؿی اص 

اػتفبدٜ ؿذٜ اػت وٝ لجُ  PC12ٞبی  اص وـت ػَّٛ ٕٞىبساٖ

ِیترش   ٔیىشٌٚرشْ دس ٔیّری   10ثرب   Aβاص لشاس ٌشفتٗ دس ٔٔرشم  

  ٝ ا٘رذ. دس ٔمبیؼرٝ ثرب ٌرشٜٚ      وٛسوٛٔیٗ تبت دسٔبٖ لرشاس ٌشفتر

ٞبی تبت دسٔبٖ وبٞؾ لبثُ تٛجٟی دس اػتشع  وٙتشَ، ػَّٛ

اوؼیذاتیٛ ٚ ٕٞچٙیٗ ٞجْٛ وٕتشی اص وّؼیٓ داؿتٙذ وٝ ٔٙجرش  

 ؿرٛد  ٚ ٔرشي ػرِّٛی ٔری    DNAثٝ ٔببفِت دس ثشاثش آػریت  

 30ترب   1ؿذٜ اػت ورٝ وٛسورٛٔیٗ )   . ٕٞچٙیٗ ٘ـبٖ دادٜ>29=

 Aβ٘بؿری اص  آصاد اوؼیظٖ ٞبی سادیىبَ  ٔیىشٚٔٛ س( تِٛیذ ٌٛ٘ٝ

دٞذ ٚ ٘ـبٖ دادٜ ؿذٜ اػرت   ٞبی ٓلجی سا وبٞؾ ٔی دس ػَّٛ

ثرٝ   Aβٔیىشٚٔرٛ س اص تغییرشات ػربختبسی     20وٝ وٛسورٛٔیٗ  

 .>27= وٙرذ  ػٕت ػبختبسٞبی ثب٘ٛیٝ ٚ تجْٕ آٖ جّرٌٛیشی ٔری  

ـٍبٞی ٔیىشٌّٚیب ٘ـبٖ دادٜ اػت وٝ وٛسوٛٔیٗ ٌٔبِٔبت آصٔبی

ٞبی  تٛا٘ذ ٔؼیشٞبی اِتٟبثی سا وٝ ثبٓث ٓذْ ثبصػبصی ػَّٛ ٔی

ًٛس  ؿٛ٘ذ، وبٞؾ دٞذ. دس ایٗ ٌٔبِٔٝ، وٛسوٛٔیٗ ثٝ ٓلجی ٔی

ٞبی ٓلرجی دس ثشاثرش اِتٟربة     ٚاثؼتٝ ثٝ دٚص، ص٘ذٜ ٔب٘ذٖ ػَّٛ

ٚ  IL-1β ،IL-6سا ثٟجٛد ثخـیذ، صیرشا تِٛیرذ    Aβ-42٘بؿی اص 

TNF-α ثررشد. ٕٞچٙرریٗ ٘ـرربٖ دادٜ ؿررذ وررٝ   سا اص ثرریٗ ٔرری

                                                 
2. Park 
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 ERK1/2  ٚp38وٛسوررٛٔیٗ ثبٓررث ورربٞؾ فؼفٛسیلاػرریٖٛ 

یٗ بیتٛوبؿٛد، ػپغ ٘ـبٖ دادٜ ؿذ وٝ ثبٓث وبٞؾ تِٛیذ ػ ٔی

ٞرربی  دس ٌٔبِٔرربت ػررَّٛ. >30= ؿررٛد تٛػرري ٔیىشٌّٚیررب ٔرری

یرت  ، وٛسورٛٔیٗ ثرب ٟٔربس فٔبِ   APP٘ٛسٚثلاػتٛٔب ثب اػتفبدٜ اص 

ٔؼریش ػریٍٙبِیًٙ    (GSK-3β)ثترب   3ٌّیىٛطٖ ػرٙتبص ویٙربص   

Wnt/β-  ٟٔربس   .>31=وبتٙیٗ سا فٔبَ ورشدGSK-3β   ٘بؿری اص

ؿرٛد.   NFTوٛسوٛٔیٗ ٘یض ٕٔىٗ اػت ثبٓث وبٞؾ تـرىیُ  

تٛا٘رذ   دٞذ وٝ وٛسوٛٔیٗ ٔری  ایٗ ٌٔبِٔبت دس ٔجّٕٛ ٘ـبٖ ٔی

ٝ  -GSK-3β  ٚWnt/βثش ػیٍٙبِیًٙ   وبتٙیٗ تأثیش ثٍرزاسد، ور

اخیرشاً  ، ٞؼتٙذ. ٓلاٜٚ ثش ایٗ ADٞش دٚ ٓبُٔ اكّی دس پبتٛط٘ض 

٘ـرربٖ دادٜ ؿررذٜ اػررت وررٝ فٔرربَ ؿررذٖ ٔؼرریش ػرریٍٙبِیًٙ  

Wnt/β-ٗثب اتلبَ فربوتٛس ػرَّٛ    وبتٙیT-4    ثرٝ طٖ پشٚٔرٛتش

BACE1 سٚ٘ٛیؼی ،BACE1 وٙذ، دس ٘تیجٝ ثبٓث  سا ٟٔبس ٔی

وٝ ٔبوشٚفبطٞربی  ای  ٌٔبِٔٝ. دس >32= ؿٛد ٔی Aβوبٞؾ تِٛیذ 

سا لجُ اص دسٔبٖ ثرب وٛسوٛٔیٙٛدیرذٞب ا٘جربْ داد،     ثیٕبسی آِضایٕش

. >25=ٔبوشٚفبطٞرب ؿرذ    %50دس  Aβٔٙجش ثرٝ افرضایؾ جرزة    

ؿٙبػری   تٛا٘بیی وٛسوٛٔیٗ دس وبٞؾ آػیت اوؼیذاتیٛ ٚ آػریت 

، وررٝ تٛػرري  آِضایٕررشیٞرربی تشاسیختررٝ   آٔیّٛدیررذ دس ٔررٛؽ 

دٞذ وٝ وٛسوٛٔیٗ  ٘ـبٖ ٔی، ا٘جبْ ؿذٚ ٕٞىبساٖ  1آِٛصا ٌبسػیب

تٛا٘ذ ثرش سٚی ػریتٛپبتِٛٛطی ٘بؿری اص آٔیّٛدیرذ یرب فشآیٙرذ        ٔی

ٚ ٕٞىربساٖ وربٞؾ    2. فیب >33= ٔبوشٚفبط آٔیّٛدیذ تأثیش ثٍزاسد

دسكذی ا٘ذاصٜ پلان ٚ سؿذ آٞؼتٝ پلان، دس حیٛا٘بتی ورٝ   30

؛ وشد٘ذ سا ٌرضاسؽ وشد٘رذ   سٚص وٛسوٛٔیٗ دسیبفت ٔی 7ثٝ ٔذت 

دس  Aβای اثش وٛسوٛٔیٗ سا دس افضایؾ فبٌٛػیتٛص  ٌٔبِٔٝ دسآٟ٘ب 

یه ػٌ  ِٔٛىِٛی ثشسػی وشد٘ذ ٚ دسیبفتٙذ وٝ وٛسورٛٔیٗ دس  

ؿرٛد   )آ٘ضیٕی وٝ تلٛس ٔری  MGAT3سٚ٘ٛیؼی ٌّیىٛپشٚتئیٗ 

 ٘مؾ داسد Aβدس فبٌٛػیتٛص دخبِت داسد( ٔإثش دس تِٙیٓ ًجیٔی 

ٗ اػرت  دٞرذ ورٝ وٛسورٛٔیٗ ٕٔىر     . ایٗ ٘تبی  ٘ـبٖ ٔری >34=

سا اكرلاو وٙرذ ٚ پیـرٟٙبد     آِضایٕرشی  ٘مبیق ایٕٙی دس ثیٕبساٖ

 ثیٕبساٖ اػت.ایٗ ؿٛد یه سٚؽ جذیذ ثشای ایٕٛ٘ٛتشاپی دس  ٔی

                                                 
1. Garcia-Alloza  
2. Fiala 

ًٛسوّی ٘تبی  تبمیك حبهش ٘ـبٖ داد وٝ اِمربی ثیٕربسی    ثٝ

ؿرٛد.   دس ٔغض ٚ پلاػرٕب ٔری   Aβآِضایٕش ٔٛجت افضایؾ ػٌٛو 

ٔبَّٛ پلاػٕبیی ٘یض افضایؾ ججشا٘ری   LRP1ٕٞچٙیٗ، ػٌٛو 

حبَ، تٕشیٗ ٚسصؿی ترذاٚٔی ثرب ؿرذت ٔتٛػري ٚ      . ثبایٗیبثذ یٔ

ٔبّرَٛ   LRP1ػرٌٛو   ؾیثب افرضا  تٛا٘ذ یٔٔىُٕ وٛسوٛٔیٗ 

ٔٙجرش   پٛوٕر،یدس ٞ Aβػٌٛو  یٌیٔب یٚ پبوؼبص ییپلاػٕب

 یٞرب  دس ست ٕرش یآِضا یٕبسیٚ وٙتشَ ٓٛأُ ٔإثش دس ث ُیثٝ تٔذ

ساٞجشد ػبدٜ  هیپظٚٞؾ حبهش   یؿتٝ ثبؿذ. ٘تبدا یـٍبٞیآصٔب

دس  ٕرش یآِضا یٕبسیث یٔمبٚٔت دس ٔمبثُ تٛػٔٝ ٘ٛسٚپبتِٛٛط یثشا

 .ذیٕ٘ب تیسا تمٛ ضٔغ

 تطکر ٍ قذرداًی

 IR.IAU.PS.REC.1399.170ٌٔبِٔٝ ثب وذ اخرلاق   ٗیا

 ییٚ ّْٓٛ داسٚ یاخلاق دس پظٚٞؾ دا٘ـىذٜ داسٚػبص  تٝیوٕدس 

ٖ  یآصاد اػلأ یدا٘ـٍبٜ ّْٓٛ پضؿى ٛ   تٟرشا  ذٜیسػر  تیثرٝ تلر

خرٛد سا اص   یٔمبِٝ ٔشاتت تـىش ٚ لرذسدا٘  ٗیا ؼٙذٌبٖیاػت. ٘ٛ

ْ افشادی ٕٞٝ  پرظٚٞؾ ثرب ٔرب     ٗیر اًلآربت ا  یآٚس وٝ دس جٕر

 داس٘ذ. ٔی ٕ٘ٛد٘ذ آلاْ یٕىبسٞ

 هٌافغ در تؼارض

 ٔٙربفٔی  دس تٔبسم ٌٛ٘ٝ ٞیچ وٝ داسد ٔی آلاْ ٌبٖ٘ٛیؼٙذ

 ٘ذاسد. ٚجٛد حبهش دس پظٚٞؾ

 سْن ًَیسٌذگاى

ٗ ، پرشداصی ٚ ا٘جربْ ًرشو    ایذٜ دس یؼٙذٌبٖ٘ٛ ٕٞٝ  ٕٞچٙری

 تأییرذ ثٛد٘ذ ٚ ٕٞرٝ ثرب    یٓآٖ ػٟ یثبصٍ٘ش یبٔمبِٝ  یٍٝ٘بسؽ اِٚ

دلت ٚ كبت ٌٔبِرت ٔٙرذسج دس    یتٔؼئِٛ، ٔمبِٝ حبهش ییٟ٘ب

 .یش٘ذپز ٔیآٖ سا 

 هٌاتغ هالی

 بفررتیدس یٔرربِ تیررحٕب یاسٌررب٘ چیاص ٞرردس ایررٗ پررظٚٞؾ 

 .اػت ذٜیٍ٘شد
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