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 چکیدٌ

٘مً ٔٛثفی ؼاٌتٝ ثبٌؽ. ٔىب٘یىٓ ٞبی ِٔٛىِٛی  تبغیف ا٘ؽاغتٗ آِكایٕفٝ ٚـقي ٚ فؼبِیت ثؽ٘ی ٔی تٛا٘ؽ ؼـ ث :سمیىٍ ي َدف

پمًٚٞ ضبظف ٞؽف اق ٚ  ٌبغص ٞبی قٚاَ ػمُ ـا تمّیُ ٔی ؼٞٙؽٔتؼؽؼی تٛوط فؼبِیت ٞبی ثؽ٘ی ٔػتّف فؼبَ ٔی ٌٛ٘ؽ وٝ 

 ٞبی ٔٛي ؼـ  LRP1 ٚ PPARγ ثتب آٔیّٛئیؽ، ٘پفیّیىیٗ غٖٛ، ثیبٖ وجؽی ثف پیسیؽٜ ؼٚاـ زفظ ـٚی ؼٚیؽٖ ثفـوی تبثیف

 آِكایٕف ثٛؼ.   ثیٕبـی ٔؽَ صطفایی

ٌفٜٚ  ٚ وبِٓ، ٌفٜٚ وٙتفَ آِكایٕفی وٙتفَ: ٌفٜٚوٝ  ؼـ ثٝ صٛـت تصبؼفی ا٘تػبة ٚ ٔٛي صطفایی  24 :مًاد ي ريػ َب

 12وٙتفَ ٘یك ثٝ ٔؽت  تٕفیٗ پفؼاغتٙؽ ٌٚفٜٚ ٞفتٝ 12تٕفیٙی ثٝ اخفای  ٌؽ٘ؽ. ٌفٜٚ یٓتمىپیسیؽٜ زفظ ٌفؼاٖ  یٗتٕف كایٕف+آِ

ٞفتٝ  12تٕفیٗ ٔٛي ٞب ـٚی زفظ ؼٚاـ پیسیؽٜ ٚ ثٝ ٔؽت  ٌفوت ؼاؼٜ ٍ٘ؽ٘ؽ. یٞفتٝ ؼـ لفه ٍٟ٘ؽاـی ٌؽ٘ؽ ٚ ؼـ ٞیر تٕفیٙ

یٕبـی اق اِمب ث یٙبٌٖبتُ ثبوه خٟت اطٕ یتىت ٞبٌؽٜ ٚ اق آٖ ٞب  یٕفٔجتلا ثٝ آِكا ٞب ٔٛي 12ٞفتٝ  یا٘تٟب ثٛؼ، ٕٞسٙیٗ ؼـ

ی تغییفات وجؽی ٔتغییف ٞبی یبؼ ٌؽٜ ثٝ ـٚي آلایكا ٔٛـؼ ثفـوی لفاـ ٌففت. ثٝ ثٝ ٔٙظٛـ ثفـو یكتطم یٗؼـ ا ٌؽ. ٌففتٝ آِكایٕف

 تفبؼٜ ٌؽ. ٞب اق آقٖٔٛ تطّیُ ٚاـیب٘ه یه ـاٞٝ او ٔٙظٛـ تدكیٝ ٚ تطّیُ ؼاؼٜ

ثتب ٔٛي ٞبی صطفایی ٌفٜٚ آِكایٕف وٙتفَ ثب  LRP1 ثیبٖ وجؽیٚ  ثتب آٔیّٛئیؽ٘تبیح ٍ٘بٖ ؼاؼ تفبٚت ٔؼٙی ؼاـی ثیٗ  :وتبیج

٘پفیّیىیٗ  ٔٛي ٞبی صطفایی ٌفٜٚ تٕفیٗ زفظ پیسیؽٜ ٚخٛؼ ٘ؽاـؼ. أب تفبٚت ٔؼٙی ؼاـی ثیٗ LRP1 ثیبٖ وجؽی ٚ آٔیّٛئیؽ

ٔٛي ٞبی صطفایی ٌفٜٚ تٕفیٗ زفظ  PPARγ ٚ ٘پفیّیىیٗ غٖٛی ٌفٜٚ آِكایٕف وٙتفَ ثب ٔٛي ٞبی صطفای PPARγ غٖٛ

 پیسیؽٜ ٚخٛؼ ؼاـؼ.      

ـا ؼـ ٔٛي ٞبی صطفایی ثٟجٛؼ ثػٍؽ أب ثٟجٛؼ  PPARγ ٚ ٘پفیّیىیٗ غٖٛاوتفبؼٜ اق فؼبِیت ثؽ٘ی ٔی تٛا٘ؽ  وتیجٍ گیزی: 

 ثیٍتف ٔی ثبٌؽ. ٘یبقٔٙؽ پمًٚٞ ٞبی LRP1 ثیبٖ وجؽی ٚ ثتب آٔیّٛئیؽ

آِكایٕف ثیٕبـی ،LRP1، PPARγ ثتب آٔیّٛئیؽ، ٘پفیّیىیٗ غٖٛ، ثیبٖ وجؽیپیسیؽٜ،  ؼٚاـ زفظ کلیدی: کلمبت
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 مقدمٍ

 ٌبیغ ٚ پیٍفٚ٘ؽٜ ػصجی اغتلاَ یه  آِكایٕف ثیٕبـی

 غبـج ـوٛة ثب ثیٕبـی ایٗ. اوت ػمُ قٚاَ ٌىُ تفیٗ

 یػصج ٞبی ٌفٜ تٍىیُ ٚ آٔیّٛئیؽ ٞبی پلان وِّٛی

 ٔی ٍٔػص تبٚ پفٚتئیٗ اق ٔتٍىُ وِّٛی ؼاغُ فیجفیلاـی

 آٔیّٛئیؽ ثتب پپتیؽٞبی اق ػٕؽتبً آٔیّٛئیؽ ٞبی پلان (1ٌٛؼ)

 پیً پفٚتئیٗ آ٘كیٕی ٞعٓ ثب آٔیّٛئیؽ ثتب. ا٘ؽ ٌؽٜ تٍىیُ

 ایدبؼ ثبػث ٚ ٌٛؼ ٔی ( تٍىیُ APPثتب) آٔیّٛئیؽ وبق

 (2ؼ)ٌٛ ٔی ٔػتّف ٞبی طَٛ ثب ثتب آٔیّٛئیؽ پپتیؽٞبی

 ٔٛ٘ٛٔف یه ػٙٛاٖ ثٝ ثتب آٔیّٛئیؽ فیكیِٛٛلیىی، ٌفایط تطت

 ٞبی ٘مً وٝ ؼٞؽ ٔی ٍ٘بٖ ٔطبِؼبت ٌؽٜ اوت ٚ ثبق

 ٕٞٛوتبق ٚ ٘ٛـٚل٘ك ؼـ پپتیؽ ثفای ایٗ اضتٕبِی فیكیِٛٛلیىی

 طَٛ ؼـ ٔغك ؼـ ثتب آٔیّٛئیؽ تدٕغ. (5-3ؼاـؼ) ٚخٛؼ زفثی

 تٍىیُ، ثیٗ تؼبؼَ ػؽْ ٘تیدٝ ؼـ اضتٕبلاً آِكایٕف ثیٕبـی

 ثیٕبـی ظؽ ٞبی ؼـٔبٖ اوثف. (6اوت) آٖ پبوىبقی ٚ تدٕغ

 تٍىیُ وبًٞ ثف ثبؼی، آ٘تی ٞبی ؼـٔبٖ ػٕؽتبً آِكایٕف،

 ایٗ ثب. (7ا٘ؽ) ٌؽٜ ٔتٕفوك ثتب آٔیّٛئیؽ تف ثكـي ٞبی تٛؼٜ

ثتب  آٔیّٛئیؽ تػفیت افكایً ٞؽف ثب تدفثی ٞبی ؼـٔبٖ ٚخٛؼ،

 ٚ ٌٙبوبیی ثف ٔطبِؼبت ٗای. ا٘ؽ ٌففتٝ لفاـ ثطث ٔٛـؼ ٘یك

 لبؼـ وٝ ٔغك ؼـ ٔٛخٛؼ ا٘ؽٚپپتیؽاق زٙؽیٗ فؼبِیت افكایً

 (.10-8ا٘ؽ)  وفؼٜ تٕفوك ٞىتٙؽ ثتب آٔیّٛئیؽ تدكیٝ ثٝ

 ثتب آٔیّٛئیؽ تدكیٝ ثٝ لبؼـ وٝ اصّی ٞبی آ٘كیٓ اق یىی

. (11اوت) ( NEP)٘پفیّیىیٗ اوت، فؼبَ غیف لطؼبت ثٝ

 یه ػٙٛاٖ ثٝ ٞب ّیٝو ؼـ ثبـ اِٚیٗ ثفای ٘پفیّیىیٗ

 وٍف آٔیٙٝ اویؽ 749 ضبٚی طٛلا٘ی ـٚی ٔتبِٛپپتیؽاق

 ٔب٘ٙؽ ؼیٍف ثبفت زٙؽیٗ ؼـ ٕٞسٙیٗ آ٘كیٓ ایٗ. (12ٌؽ)

 ٔغك، ؼـ. ٌٛؼ ٔی ثیبٖ ٔغك ٚ لّت ٞب، ٞب، ـٚؼٜ ـیٝ ٔغك، وجؽ،

 آویت ثب ٔفتجط ٔٙبطك ؼـ ( 9ٚٞیپٛوبٔپ) ؼـ ٘پفیّیىیٗ

 وطٛش ٚ ٌٛؼ ٔی ثیبٖ ٌؽت ثٝ (13آِكایٕف) ثیٕبـی ٌٙبوی

. (14اوت) تف پبییٗ آِكایٕف ثیٕبـی ثٝ ٔجتلا ثیٕبـاٖ ؼـ آٖ

 ؼأٙٝ یه ٌبُٔ وٝ اوت ٌؿـ٘ؽٜ پفٚتئیٗ یه ٘پفیّیىیٗ

 ٌؿـ ؼأٙٝ یه وبتبِیكٚـی، ٔطُ ضبٚی ثكـي وِّٛی غبـج

 (.12)اوت وٛزه ویتٛپلاوٕی ؼأٙٝ یه ٚ غٍبیی

 ایدبؼ ثبػث ٚ ٛؼٌ آقاؼ وِّٛی غٍبی اق تٛا٘ؽ ٔی ٘پفیّیىیٗ

 ٔتصُ غیف ٌىُ sNEP. ٌٛؼ( sNEP)ٔطَّٛ ٘پفیّیىیٗ

 تٛقیغ ٚ ٌؽٜ ضفظ ثب فؼبِیت وبتبِیكٚـی ٘پفیّیىیٗ غٍبء ثٝ

 .(15اوت) ثیِٛٛلیىی ٔبیؼبت ٚ ثبفت زٙؽیٗ ؼـ قیىتی

 آٔیّٛئیؽ وطٛش تٙظیٓ ؼـ ٘پفیّیىیٗ ٘مً اق ٌٛاٞؽ اِٚیٗ

 تػفیت وٝ ٌٛؼ ٔی ضبصُ آقٔبیٍٍبٞی ٔطبِؼٝ یه اق ثتب

 ثب ـا آٖ وبق پیً APP أب ؼٞؽ ٔی ٍ٘بٖ ـا ثتب آٔیّٛئیؽ

 آٖ اق. (16ؼٞؽ) ٕ٘ی ٍ٘بٖ ٘ٛتفویت ٘پفیّیىیٗ اق اوتفبؼٜ

 آویت ؼـ ـا ٘پفیّیىیٗ ٟٔٓ ٘مً ٔتؼؽؼی ٔطبِؼبت قٔبٖ،

 ٘ىتٝ. (19-17ا٘ؽ) وفؼٜ ثفخىتٝ آِكایٕف ثیٕبـی ٌٙبوی

 ٞبی ٔٛي ؼـ ٌٙبغتی اغتلاَ ٚ ثتب آٔیّٛئیؽ تدٕغ ٟٔٓ،

 ضیٛا٘ی ٞبی ٔؽَ ؼـٔبٖ ؼ٘جبَ ثٝ ( 19ٚ٘پفیّیىیٗ) اٚت ٘بن

 ٘پفیّیىیٗ ٞبی آ٘تبٌٛ٘یىت ثب آِكایٕف ثیٕبـی ثبِیٙی پیً

 ؼـٔب٘ی لٖ ایٗ، ثف ػلاٜٚ. (20ٚ21اوت) ٌؽٜ ٍٔبٞؽٜ

 وبًٞ ثب ٘پفیّیىیٗ تفاـیػتٝ ضؽ اق ثیً ثیبٖ ٚ ٘پفیّیىیٗ

. (22اوت) ٔفتجط ٔغك ؼـ ثتب آٔیّٛئیؽ غّظت ؼـ تٛخٟی لبثُ

 ثب ـا ٔغك ؼـ ٘پفیّیىیٗ فؼبِیت افكایً ؼـٔب٘ی إٞیت اغیفاً

  ؼاؼٜ ٍ٘بٖ ٔغك ؼاـ ٞؽف وٛٔبتٛوتبتیٗ پپتیؽ یه اق اوتفبؼٜ

 تػفیت ؼـ تٛخٟی لبثُ افكایً ثٝ ٔٙدف وٝ ٌؽٜ اوت

Aβ42 (9ٌٛؼ) ٔی آِكایٕف ثیٕبـی ٞبی ٔٛي ٞیپٛوبٔپ ؼـ .

 ٞؽف یه ػٙٛاٖ ثٝ ـا ىیٗ٘پفیّی پتب٘ىیُ ٔطبِؼبت ایٗ ٕٞٝ

 .ا٘ؽ وفؼٜ ثفخىتٝ آِكایٕف ثیٕبـی ؼـٔبٖ ثفای

 ثب ِیپٛپفٚتئیٗ ٌیف٘ؽٜ ثب ٔفتجط 1-ٕٞسٙیٗ پفٚتئیٗ

 ثب ثتب آٔیّٛئیؽ تػفیت ٚ خؿة ٚاوطٝ ثب( LRP1)وٓ زٍبِی

 ٞبیوَّٛ ٚ ٞب ٘ٛـٖٚ ٞب، آوتفٚویت ؼـ ٌیف٘ؽٜ ٚاوطٝ

 آٔیّٛئیؽ پبوىبقی ؼـ اوبوی ٘مً ٔغكی، ػفٚق صبف ػعّٝ

 ثتب ویتٛق آٔیّٛئیؽ تفا٘ه یه یب (،24ٚ 23وٙؽ)ٔی ایفب ثتب

 ؼـ( P-gp)ٌّیىٛپفٚتئیٗ-ABCB1/P ثب ٕٞفاٜ ٕٞبًٞٙ

 ٞبی ٔؽَ ایٗ، ثف ػلاٜٚ. (25ٚ26ٔغكی) وؽ غٛ٘ی وفاوف
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 وٙٙؽٜ تؼؽیُ یه ٕٞسٙیٗ LRP1وٝ  ا٘ؽ ؼاؼٜ ٍ٘بٖ وِّٛی

 تؼبُٔ كطفی اق ـا ثتب آٔیّٛئیؽ تِٛیؽ وٝ اوت APP پفؼاقي

 پفٚتئیٗ ؼٚ ٞف وِّٛی غبـج ٚ وِّٛی ؼـٖٚ ٞبی ضٛقٜ ثیٗ

 ایٗ. (27ٚ28وٙؽ)  ٔی ٞؽایت LRP1 ٚ APP ٌؿـ٘ؽٜ

 ثتب آٔیّٛئیؽ ٔتبثِٛیىٓ ؼـ LRP1 ٔتعبؼ ظبٞف ثٝ ٞبی٘مً

 ثف ضؽ زٝ تب LRP1 ثیبٖ وٝ اوت وفؼٜ ٔطفش ـا وٛاَ ایٗ

 .ٌؿاـؼ ٔی تأثیف ٔغك ؼـ ثتب آٔیّٛئیؽ ٌٙبوی آویت

 پفاوىی تىثیف ثب ٌؽٜ فؼبَ ٞبیوٛی ؼیٍف ٌیف٘ؽٜ اق

 ثٝ ٔطیطی ٔتبثِٛیىٓ ؼـ ٘مٍٍبٖ ؼِیُ ثٝ( PPARs)قْٚ

 پبتٛل٘ك ؼـ اوت ٕٔىٗ أب ا٘ؽ، ٌففتٝ لفاـ ٔطبِؼٝ ٔٛـؼ غٛثی

 ِٔٛتیپُ خّٕٝ اق ٔفوكی ػصجی ویىتٓ ٔػتّف اغتلالات

 ثیٕبـی ٚ آِكایٕف آٔیٛتفٚفیه، خب٘جی اوىّفٚق اوىّفٚقیه،

 ٞبPPAR ایٙىٝ ٍٔبٞؽٜ. ثبٌٙؽ ؼاٌتٝ ٘مً ویٙىٖٛپبـ

 ؼـ ٚ ٔطیطی ٔبوفٚفبلٞبی ؼـ اِتٟبثی پبوع وفوٛة ثٝ لبؼـ

 ٔٙدف ٞىتٙؽ، ا٘ىب٘ی غٛؼایٕٙی ٞبی ثیٕبـی اق ٔؽَ زٙؽیٗ

 ثفای اوت ٕٔىٗ ٞبPPAR وٝ ٌٛؼ ٔی ایؽٜ ایٗ ثٝ

 اِتٟبثی خكء یه ؼاـای ٔفوكی ػصجی ویىتٓ اغتلالات

 ثیٕبـی ؼٚـٜ طَٛ ؼـ ػصجی اِتٟبثی پبوع. ثبٌٙؽ ٔفیؽ

 غبـج ٞبی پلان ؼـ آٔیّٛئیؽ-β پپتیؽ ـوٛة ثب  آِكایٕف

 ظؽ ؼاـٚٞبی. ٌٛؼ ٔی ایدبؼ ػصجی ٔؽاْٚ تػفیت ٚ وِّٛی

 ا٘ؽاغتٗ تبغیف ثٝ ثفای( NSAIDs)اوتفٚئیؽی غیف اِتٟبثی

 ٌففتٝ ٘ظف ؼـ آِكایٕف ثیٕبـی ثٝ اثتلا غطف وبًٞ ٚ ٌفٚع

 ـا PPARγ ٔىتمیٕبً ٕٞسٙیٗ آٖ ٞب ٝو ضبِی ؼـ ا٘ؽ، ٌؽٜ

 اق ٔطبفظت وٝ ٌؽ ففظیٝ ایٗ ثٝ ٔٙدف ایٗ. وٙٙؽ ٔی فؼبَ

NSAID تٛوط ضؽی تب اوت ٕٔىٗ آِكایٕف ثیٕبـی ؼـ 

PPARγ ٝاق اوتفبؼٜ ثب ٌٛاٞؽ غط زٙؽیٗ. ٌٛؼ ٚاوط 

 آِكایٕف ثیٕبـی ثب ٔفتجط تفاـیػتٝ ضیٛا٘ی ٚ وِّٛی ٞبی ٔؽَ

 تٛوط PPARγ تطفیه. ا٘ؽ وفؼٜ تأییؽ ـا ففظیٝ ایٗ

 ظؽ اثفات وٝ( ٞب ؼیٖٛ تیبقِٚیؽیٗ)ٔصٙٛػی ٞبی آٌٛ٘یىت

 ـا ا٘ىِٛیٗ ثٝ وٙٙؽٜ ضىبن ٚ آٔیّٛئیؽٚل٘یه ظؽ اِتٟبثی،

. ؼٞؽ تٛظیص ـا ٌؽٜ ٍٔبٞؽٜ اثفات اوت ٕٔىٗ وٙؽ، ٔی اِمب

 ثب ـا ای أیؽٚاـوٙٙؽٜ ٘تبیح لجلاً ثبِیٙی آقٔبیً زٙؽیٗ

 ثٙبثفایٗ ا٘ؽ، ؼاؼٜ ٍ٘بٖ PPARγ ٞبی آٌٛ٘یىت اق اوتفبؼٜ

PPARγ ثیٕبـی ؼـٔبٖ ثفای خؿاة ؼـٔب٘ی ٞؽف یه 

 .(29اوت) آِكایٕف

 غطف ػٛأُ ؼاؼٖ لفاـ ٞؽف ثب ق٘ؽٌی وجه تغییفات

 ٕٔىٗ آِكایٕف ثبِیٙی پیً ٔفضّٝ طَٛ ؼـ یب لجُ ثیٕبـی

 قٚاَ ٌفٚع ٚ ٌٙبغتی قٚاَ ا٘ؽاغتٗ تبغیف ثٝ پتب٘ىیُ اوت

 ؼاٌتٝ ـا ٘یك ثبلا ل٘تیىی غطف ٔؼفض ؼـ اففاؼ ؼـ ػمُ،

 (. 30ٚ31ثبٌؽ)

ثفغی ٔطبِؼبت ثٝ ثفـوی اثفات ٚـقي ٚ فؼبِیت ثؽ٘ی 

 ؼـ ؼـٔبٖ ثیٕبـاٖ ٔجتلا ثٝ آِكایٕف پفؼاغتٝ ا٘ؽ. یه

 ایٗ وٝ اـقیبثی ثب ٌؽٜ وٙتفَ ٚ ٌؽٜ وبقی تصبؼفی وبـآقٔبیی

 ٜـٚقٔف ٞبی فؼبِیت وبًٞ ثف تٛا٘ٙؽ ٔی ٚـقٌی ٞبی ثف٘بٔٝ آیب

 یب ثٍؿاـ٘ؽ تأثیف AD ثٝ ٔجتلا ثیٕبـاٖ ؼـ( ADL)ق٘ؽٌی

 وبًٞ وٝ ؼـیبفتٙؽ آٖ ٞب(. 32)ٌؽ طفاضی غیف،

. اوت غیففؼبَ ٌفٜٚ اق ق٘ؽٌی وٙؽتف ـٚقٔفٜ ٞبی فؼبِیت

 قٚاَ ثٟجٛؼ ٔتبآ٘بِیكٞب ٚ ویىتٕبتیه ٔفٚـٞبی ایٗ، ثف ػلاٜٚ

 ADL ؼـ خكئی وبًٞ ٚ ـٚا٘ی ػصجی ػلائٓ وبًٞ ػمُ،

 ثكـي، ویىتٕبتیه ٔفٚـ یه ؼـ(. 35-33)ؼٞؽ ٔی ٍ٘بٖ ـا

 ثبلاتفی ا٘طجبق ٚ وٕتف خب٘جی ػٛاـض ؼاـٚٞب ثٝ ٘ىجت ٚـقي

 ٌؽٜ، وٙتفَ ٚ وبقی تصبؼفی وبـآقٔبیی (. یه36ؼاٌت)

 ـٚی ثف ـا ثبلا تب ٔتٛوط ٌؽت ثب ٞٛاقی تٕفیٗ ٞبی ثف٘بٔٝ

(. 37)ؼاؼ لفاـ ثفـوی ٔٛـؼ غفیف AD ثٝ ٔجتلا ثیٕبـاٖ

 ٞفتٝ 16 ٔؽت ثٝ ٞفتٝ ؼـ ثبـ وٝ ؼلیمٝ 60 ٔؽت ٝث تٕفیٗ

. ٘ؽاٌت ٌٙبغتی تٛا٘بیی ثفای ای فبیؽٜ ٞیر أب ٌؽ، ا٘دبْ

 تٛخٟی لبثُ طٛـ ثٝ ـٚا٘ی ػصجی ػلائٓ ؼـ ٕ٘فٜ ضبَ، ایٗ ثب

 تٕفیٙی ثف٘بٔٝ ٔبٞٝ 3 تصبؼفی ٔطبِؼٝ یه. اوت یبفتٝ ثٟجٛؼ

 فبصّٝ طفیك اق. وفؼ ثفـوی ٞفتٝ ؼـ ثبـ وٝ ـا ٘ظبـت تطت

. ثفؼ٘ؽ پی تبغیفی ٚ فٛـی ضبفظٝ ثٟجٛؼ ثٝ ٞب آٖ تٕفیٙی،

 غٖٛ خفیبٖ ٘یك تٕفیٗ ٌفٜٚ لؽأی، ویٍِٙٛیت ٘بضیٝ ؼـ

 . (38ؼاؼ) ٍ٘بٖ اوتفاضت ٍٞٙبْ ؼـ ـا ٔغكی
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 وّیؽی غطف ػبُٔ یه ثؽ٘ی فؼبِیت ػؽْ وٝ آ٘دبیی اق

تبثیف فؼبِیت ثؽ٘ی ثف ٍ٘بٍ٘فٞبی  اوت، ثیٕبـی آِكایٕف ثفای

ِٛٛلیه ثیٕبـی آِكایٕف وٕتف ٔٛـؼ تٛخٝ لفاـ ٌففتٝ فیكی

 زفظ ـٚی ؼٚیؽٖ اوت. ثٙبثفایٗ ٞؽف تطمیك ضبظف تبثیف

 وجؽی ثیبٖ غٖٛ، ٘پفیّیىیٗ آٔیّٛئیؽ، ثتب ثف پیسیؽٜ ؼٚاـ

LRP1 ٚ PPARγ ثیٕبـی ٔؽَ صطفایی ٞبی ٔٛي ؼـ 

 آِكایٕف ٔی ثبٌؽ.

 مًاد ي ريػ َب

یبؼی ثٛؼٜ ٚ ـٚي پمًٚٞ ضبظف اق ٘ٛع تدفثی ٚ ثٙ

ثٝ ضیٛا٘بت په اق ا٘تػبة  ٚ آٌٙبیی ثب پفٚتىُ تٕفیٗ 

وبِٓ، ٌفٜٚ  وٙتفَ ٌفٜٚوٝ صٛـت تصبؼفی ا٘تػبة ٚ ثٝ 

 پیسیؽٜزفظ ٌفؼاٖ  یٗتٕف ٌفٜٚ آِكایٕف+ ٚ وٙتفَ آِكایٕفی

تٕفیٗ  ٞفتٝ 12تٕفیٙی ثٝ اخفای  ٌؽ٘ؽ. ٌفٜٚ یٓتمى

ؼـ لفه ٞفتٝ  12ٞبی وٙتفَ ٘یك ثٝ ٔؽت  پفؼاغتٙؽ ٌٚفٜٚ

خبٔؼٝ ٌفوت ؼاؼٜ ٍ٘ؽ٘ؽ.  یٍٟ٘ؽاـی ٌؽ٘ؽ ٚ ؼـ ٞیر تٕفیٙ

ی ٘ف وف ٔٛي صطفای 40ٌبُٔ  ایٗ طفش پمٍٚٞی  آٔبـی

اق ٔفوك پمًٚٞ ٚ تىثیف ضیٛا٘بت  ثبِغ اق ٘ماؼ ٚیىتبـ

پمًٚٞ ؼاٍٍ٘بٜ تٟیٝ ٚ ثٝ ٔفوك  آقٔبیٍٍبٞی ا٘ىتیتٛ پبوتٛـ

مت خٟت ٔطبث ٔٛي ٞب ٔٙتمُ ٌؽ. ٌٟیؽ ٔؽ٘ی آؾـثبیدبٖ

پؿیفی ثب ٔطیط خؽیؽ ؼـ آقٔبیٍٍبٜ، ثٝ ٔؽت قٔبٖ یه 

 55تب  45ٞفتٝ، ؼـ لفىٝ ٞبی پّی وفثٙبت ٌفبف، ثب ـطٛثت 

ؼـخٝ وب٘تی ٌفاؼ ٚ زفغٝ ی  24تب  20ؼـصؽ ٚ ؼٔبی 

وبػتٝ ٍٟ٘ؽاـی ٌؽ٘ؽ. لاقْ ثٝ  12:12تبـیىی ثٝ ـٌٚٙبیی 

ؾوف اوت ثؽِیُ تّفبت ٚ آِكایٕف ٍ٘ؽٖ تؼؽاؼی اق ٔٛي ٞب، 

 وف تمّیُ پیؽا وفؼ. 8ٕٛ٘ٝ آٔبـی ؼـ ٞف ٌفٜٚ ثٝ ٘

 محیط پضيَؼ ي تغذیٍ آسمًدوی َب

ٚ ؼـ اتبلی ثب  42 ×  5/26×  15ثٝ اثؼبؼ  ؼـ ٞف لفه

ؼـخٝ وب٘تی ٌفاؼ،  24تب  20ؼٔبی ٌفایط وٙتفَ ٌؽٜ)

 12:12ؼـصؽ ٚ زفغٝ ـٌٚٙبیی ثٝ تبـیىی  55تب  45ـطٛثت 

ٕٞسٙیٗ ٌؽ٘ؽ.  ٔٛي لفاـ ؼاؼٜ 3 (،ثب تٟٛیٝ ٔٙبوت 

ؼٚـٜ ثب ـلیٓ غؿایی اوتب٘ؽاـؼ) وبغت ضیٛا٘بت ؼـ طی 

ٚ ثصٛـت آقاؼ اق طفیك  ٌفوت ثٟپفٚـ)پّت(( تغؿیٝ ٌؽ٘ؽ

ثطفی ٞب  ثٝ آة  ٔصففی ؼوتفوی ؼاٌتٙؽ. پٌٛبَ ٔصففی 

خٟت اوتفبؼٜ ؼـ  ثىتف لفه ٍٟ٘ؽاـی ضیٛا٘بت، غبن اـٜ 

 ؼـٌت اق خٙه زٛة ٘فات) ثب ـً٘ ـٌٚٗ ثؽٖٚ ٌفؼ ٚ

وب٘تی ٔتف اق  5تب  3ٌففتٝ ٌؽ وٝ ثٝ اـتفبع  غبن ( ؼـ ٘ظف

وف لفه لفاـ ؼاؼٜ ٌؽ ٚ ؼٚ ثبـ ؼـ ٞفتٝ  ؼـ تٕبْ ؼٚـٜ 

ٔٛي  كیؼـ وفتبوف ؼٚـٜ تطمٔی ٌؽ. پمًٚٞ تؼٛیط ا٘دبْ 

  .٘ؽؽیٌفؼ یخبثدب ٚ ؼوتىبـ كی٘فف ٘ هیٞب تٛوط 

 بزوبمٍ تمزیه

صّٝ پّٝ ٔمبثّٝ ثب فب یثفا یوّ یٞب یٔٛي ٞب اوتفاتم

 :یف٘ؽٌ یٔ یبؼ٘بٕٞٛاـ ـا  یٞب

 یٞب ٞب پٙدٝ ٔٛي ی،ٔؼِٕٛ یؽٖزفظ ؼٚ ی)اِف( ـٚ

 یؼـ ضبِ ؼٞٙؽ یلفاـ ٔ یٔتٛاِ یٞب پّٝ یـا ـٚ یٚ ػمج ییخّٛ

( Eتب  B. )ـٚ٘ؽ یطفف ٔمبثُ ثٝ خّٛ ٔ ییوٝ ثب پٙدٝ خّٛ

لبثُ ا٘تمبَ ٞىتٙؽ.  یپّٝ ا یاٍِٛٞب یفٞب ثٝ وب یاوتفاتم یٗا

(B( ٚ )C) ( ٚD( ٚ )E()39ؼـ ایٗ تطمیك زفظ .) ٌٖفؼا 

ٌؽٜ تٛوط  یٔىبفت ط یكاٖٚ ٔ ٘ؽٞب ٔدٟك ثٝ ٌٕبـٌٍف ثٛؼ

ٔتف  یهزفظ، ثفاثف ثب  یٗ. ٞف ؼٚـ ا٘ؽـا ثجت وفؼ یٞف آقٔٛؼ٘

ـان وبػت  ی،ٌؽٜ تٛوط ٞف آقٔٛؼ٘ یٔىبفت ط یكاٖ. ٔثٛؼ

تٛوط وب٘تف زفظ ؼٚاـ ٌٕبـي  یكتطم یٔمفـ ؼـ تٕبْ ـٚقٞب

ٚ ا٘طفاف  یبٍ٘یٗٔ یٙیتٕف ٚـٜؼ یٌٗؽ. ؼـ آغف ٚ ثجت

 یٗوبػت لجُ اق آغف 72تب  یٙیتٕف یاوتب٘ؽاـؼ وُ ـٚقٞب

 یغبص یٞب ٌبْ یٞب اٍِٛٞب ٔطبوجٝ ٌؽ. ٔٛي یٙیخّىٝ تٕف

 یؽٖؼٚ یـا ثفا یوّ ٞبی یأب اوتفاتم وٙٙؽ، یـا ضفظ ٕ٘

. تىّط ؼٞٙؽ ی٘بثفاثف تٛوؼٝ ٔ یٞب ثب ٌىبف ییٞب زفظ یـٚ

ٔتفبٚت  یاٍِٛ یهتىّط ثف  یٞب ـا ثفا پّٝ، آٖ یاٍِٛ یهثف 

ٞفتٝ ؼـ ٘ظف  12 یٗطَٛ ؼٚـٜ تٕف .وٙؽ یآغبق ٔ یثٝ آوب٘

 .ٌؽٌففتٝ 

 :تغت ؽبتل ببکظ

یٕبـی اق اِمب ث یٙبٌٖبتُ ثبوه خٟت اطٕ یاق تىت ٞب

ـفتبـ  یبثیاوتفبؼٜ ٌؽ. ؼوتٍبٜ ٌبتُ ثبوه وٝ ؼـ اـق آِكایٕف
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 ی ٌیفؼٔٛـؼ اوتفبؼٜ لفاـ ٔ ػجٛـ یٗض یففؼبَغ یاضتفاق

 30ٚ اـتفبع  20ثب طَٛ ٚ ػفض  یهؼٚ ٔطفظٝ، ٞف  یؼاـا

 ـلفا ییؼـة وٍٛ یهٞف  یٚ ؼـ ثبلا ی ثبٌؽٔتف ٔ یوب٘ت

 یٝؼٚ ٔطفظٝ، ٔطفظٝ ـٌٚٗ)٘بض یٗاق ا یىیٌففتٝ اوت. 

 یٍفیـً٘ ؼاـؼ ٚ ؼ یؽوف یٞبیٛاـٜ ( اوت وٝ ؼیٕٗا

آٖ  یٛاـٜ ٞبیٝ ؼو ی ثبٌؽ٘بأٗ( ٔ یٝ)٘بضیهٔطفظٝ تبـ

 ییٗؼـ لىٕت ٚوط ٚ پب یٛتیٙیؼـة ٌ یهـً٘ اوت.  یبٜو

یّٝ لفاـ ؼاـؼ. ٔ یهـٌٚٗ ٚ تبـ یٞب ٔطفظٝ یٗٔب ث یٛاـٜؼ

ظؽ قً٘ وف ٔطفظٝ  یُؼٞٙؽٜ اق خٙه اوت ٛنٌ ٞبی

ثٝ ؼوتٍبٜ  یٓ ٞبییا٘ؽ ٚ تٛوط و ـا پٌٛب٘ؽٜ یهتبـ

وبـ ثٝ  یىیٌٛن اِىتف یدبؼا یثفا یّٝ ایاِىتفٌٚٛوف) ٚو

 یىیاِىتف یبٖؼوتٍبٜ خف یٗا٘ؽ. ا ( ٚصُ ٌؽٜی ٌٛؼثفؼٜ ٔ

 3ٞفتك ـا ثٝ ٔؽت  50آٔپف ٚ ثب ففوب٘ه  یّیٔ یهثب ٌؽت 

ا٘تمبَ  یٛاٌٖٛن ؼٞٙؽٜ ثٝ ثؽٖ ض یّٝ ٞبیٔ یكاق طف یٝثب٘

ٚـٚؼ ثٝ  یٗاِٚ یثفا یقٔب٘ یفتف ثٛؼٖ تبغ ی. طٛلا٘ی ؼٞؽٔ

قٚاـی )اٞؽ ثٛؼثٟتف غٛ یبؼٌیفیثٝ ػٙٛاٖ ٍ٘ب٘ٝ  یهاطبق تبـ

 .(2017ٚ وفیٓ قاؼٜ، 

 ريػ آلایشا ي يعتزن بلات:

 ٚ LRP1ی تغییفات ثٝ ٔٙظٛـ ثفـو یكتطم یٗؼـ ا

PPARy ٌفوت تِٛیؽ وٙٙؽٜ آ٘تی  ( ثلات ٚوتفٖ ـٚي اق

، ٚ خٟت ثفـوی تغییفات  ثبؼی ٚوتفٖ، وب٘تبوفٚق ٔی ثبٌؽ(

ثٟفٜ ثفؼٜ ٌؽٜ آلایكا  ـٚي اق آٔیّٛئیؽ ثتب ٚ ٘پفیّیىیٗ

ٚ  لٖ یآ٘ت یوٕپّىه ـٍ٘ یفیا٘ؽاقٜ ٌ یٝثف پب، وٝ (40)اوت

 یًوٝ ٕ٘ٛ٘ٝ ٔٛـؼ آقٔب یتتفت یٗاوتٛاـ اوت. ثٝ ا ثبؼی یآ٘ت

 یپّ یتفبق خبٔؽ)ٔؼٕٛلا پّ یلٖ ـٚ یآ٘ت یثب ٔمؽاـ ٘بٍٔػص

اظبفٝ  یبثیثبق یثبؼ یٌٛؼ، وپه آ٘ت یٔ یػتٝ( ـیفٖاوت

 ی. آ٘تؽوٙ یدبؼا یجیلٖ ٚاوًٙ ؼاؼٜ ٚ تفو یتب ثب آ٘ت ٌٛؼ یٔ

 یٗوٙؽ. ث یثفلفاـ ٔ یوٛٚالا٘ى یٛ٘ؽیپ یٓثب آ٘ك یبثیثبق یثبؼ

 یٌىتٝ ٔ یٕیثب ٔطَّٛ پبن وٙٙؽٜ ٔلا یتٞف ٔفضّٝ پّ

 یًٌىتٝ ٌٛؼ. پ یٕب٘ؽٜثبل یثبؼ یآ٘ت یب یٌٗٛؼ تب ٞف پفٚتئ

 یٝلا یفثب اظبفٝ وفؼٖ ق یتٔفضّٝ ٌىتٍٛ، پّ یٗاق آغف

. ٌٛؼ یٔ ِیؽتٛ یٌٛؼ ٚ ٔبؼٜ ـٍ٘ یوٍت ؼاؼٜ ٔ یٕیآ٘ك

ؼوتٍبٜ  یهطَٛ ٔٛج ـً٘ ثٝ ؼوت آٔؽٜ تٛوط 

طَٛ ٔٛج  یٗوٝ ا ٌٛؼ یاوپىتفٚفتٛٔتف لفائت ٌؽٜ ٚ ثجت ٔ

غّظت آٖ  یكٚ ٘ لٖ یآ٘ت یب ثبؼی  یآ٘ت یهٔؼفف ضعٛـ 

 اوت.

 ريػ تجشیٍ ي تحلیل دادٌ َب

تٛصیف وٕی ؼاؼٜ ٞب ثب اوتفبؼٜ اق ٌبغص ٞبی 

ا٘طفاف اوتب٘ؽاـؼ ا٘دبْ  پفاوٙؽٌی ٔفوكی اق لجیُ ٔیبٍ٘یٗ ٚ

ٌؽ ٚ خٟت تؼییٗ ٘فٔبَ ثٛؼٖ تٛقیغ ؼاؼٜ ٞب اق آقٖٔٛ 

ٌبپیفٚٚیّه ٚ ثفـوی تدب٘ه ٚاـیب٘ه ٞب اق آقٖٔٛ ِٛیٗ 

اوتفبؼٜ ٌؽ. ٕٞسٙیٗ ثفای ثفـوی تغییفات ٔؼٙی ؼاـ ٞفیه 

ٞبی ٔػتّف، اق ـٚي آ٘بِیك  اق ٔتغیفٞبی تطمیك، ثیٗ ٌفٜٚ

بٞؽٜ تفبٚت ٔؼٙی ؼاـ ٚاـیب٘ه یه ـاٞٝ ٚ ؼـ صٛـت ٍٔ

آٔبـی اق آقٖٔٛ تؼمیجی تٛوی خٟت تؼییٗ ٔطُ اغتلاف 

ثیٗ ٌفٚٞی اوتفبؼٜ ٌؽ. وطص ٔؼٙبؼاـی ثفای تٕبْ 

ؼـ ٘ظف ٌففتٝ ٌؽ. وّیٝ ػّٕیبت آٔبـی  P<05/0ٔطبوجبت 

 ا٘دبْ ٌؽ. 23٘ىػٝ  SPSSثب اوتفبؼٜ اق ٘فْ افكاـ 

 وتبیج

 ٘پفیّیىیٗ غٖٛ، ثتب آٔیّٛئیؽٔؼیبـ  ا٘طفاف ٚ ٔیبٍ٘یٗ

٘ماؼ ٘ف  یٞب ٔٛيؼـ ،  LRP1 ،PPARY غٖٛ، ثیبٖ وجؽ

ثف اوبن ٘تبیح  .اوت ٌؽٜ ؼاؼٜ ٍ٘بٖ 1 خؽَٚ ؼـ ٚیىتبـ

غٖٛ ٌفٜٚ آِكایٕف وٙتفَ اق ٞف ؼٚ ٌفٜٚ  ثتب آٔیّٛئیؽ ٔیبٍ٘یٗ

وٙتفَ ٘فٔبَ ٚ تٕفیٗ زفظ پیسیؽٜ ثیٍتف ٔی ثبٌؽ. 

اق ٞف ؼٚ غٖٛ ٌفٜٚ تٕفیٗ زفظ پیسیؽٜ  ٔیبٍ٘یٗ ٘پفیّیىیٗ

ٌفٜٚ ٘فٔبَ وٙتفَ ٚ آِكایٕف وٙتفَ ثیٍتف اوت ٚ ٔیبٍ٘یٗ 

ؼـ ٌفٜٚ وٙتفَ ٘فٔبَ ثیٍتف  LRP1 ،PPARY ثیبٖ وجؽ

 اق آِكایٕف وٙتفَ ٚ تٕفیٗ زفظ پیسیؽٜ ٔی ثبٌؽ.

 زفظ ؼٚاـ پیسیؽٜ ثف ثتب آٔیّٛئیؽ ـٚی ٘تبیح تبثیف ؼٚیؽٖ

 ؼـ  LRP1،PPARY غٖٛ، ثیبٖ وجؽ غٖٛ، ٘پفیّیىیٗ

ٍ٘بٖ  2ؼـ خؽَٚ  آِكایٕف ثیٕبـی ٞبی صطفایی ٔؽَٔٛي 

ثتب ؼاؼٜ ٌؽٜ اوت. ٘تبیح ٍ٘بٖ ؼاؼ تفبٚت ٔؼٙی ؼاـی ؼـ 
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 آِكایٕف ثیٕبـی ٔٛي ٞبی صطفایی ٔؽَ غٖٛ ؼـ آٔیّٛئیؽ

ٌفٜٚ ٞبی وٙتفَ ٘فٔبَ، آِكایٕف وٙتفَ ٚ تٕفیٗ زفظ 

 پیسیؽٜ ٚخٛؼ ٘ؽاـؼ. أب تفبٚت ٔؼٙی ؼاـی ؼـ ٘پفیّیىیٗ

ٔٛي ٞبی صطفایی  ؼـ  LRP1،PPARY وجؽ غٖٛ، ثیبٖ

ٌفٜٚ ٞبی وٙتفَ ٘فٔبَ، آِكایٕف وٙتفَ  آِكایٕف ثیٕبـی ٔؽَ

 ٚ تٕفیٗ زفظ پیسیؽٜ ٚخٛؼ ؼاـؼ.

 

 

 میبوگیه ي اوحزاف اعتبودارد متغیزَب -1جديل 

 گزيٌ کىتزل وزمبل آلشایمز کىتزل تمزیه چزخ پیچیدٌ

 ٔیبٍ٘یٗ ±ا٘طفاف ٔؼیبـ  ٍ٘یٗٔیب ±ا٘طفاف ٔؼیبـ  میبوگیه ±اوحزاف معیبر 

 خًن بتب آمیلًئید 15.96±164.62 18.39±175.62 17.26±167.25

 خًن وپزیلیغیه 8.32±62.25 55.62±8.14 9.17±71.12

 LRP1 بیبن کبد 0.143±1 0.796±0.139 0.124±0.804

0.147±0.872 0.699±0.117 0.140±1 PPARγ 

 

 زيٌ َبی عٍ گبوٍ بز اعبط آسمًن تحلیل ياریبوظ یک راٍَمقبیغٍ متغییزَبی تحقیق در گ -2جديل

مجمًع  

 مزبعبت

درجٍ 

 آسادی

میبوگیه 

 مزبعبت

F Sig 

 0.426 0.889 264.04 2 528.08 ثیٗ ٌفٚٞی خًن بتب آمیلًئید

 297.10 21 6239.25 ؼـٖٚ ٌفٚٞی

  23 6767.33 ٔدٕٛع

0.006* 6.606 483.87 2 967.75 ثیٗ ٌفٚٞی خًن وپزیلیغیه  

 73.25 21 1538.25 ؼـٖٚ ٌفٚٞی

  23 2506 ٔدٕٛع

0.010* 5.791 0.107 2 0.213 ثیٗ ٌفٚٞی LRP1 بیبن کبدی  

 0.018 21 0.387 ؼـٖٚ ٌفٚٞی

  23 0.600 ٔدٕٛع

PPARY 0.001* 9.904 0.182 2 0.365 ثیٗ ٌفٚٞی  

 0.018 21 0.387 ؼـٖٚ ٌفٚٞی

  23 0.752 ٔدٕٛع

 اوت. P≤0/001ؼـ وطص  ٞبی ٔٛـؼ ٔطبِؼٝ ؼاـی ٌبغص ػلأت* ٍ٘بٍ٘ف ٔؼٙی

 

 ٘تبیح ٍ٘بٖ ؼاؼ وٝ تفبٚت ٔؼٙی ؼاـی ثیٗ ٘پفیّیىیٗ

 ٔٛي ٞبی صطفایی ٌفٜٚ وٙتفَ ٘فٔبَ ثب ٘پفیّیىیٗ غٖٛ

ٔٛي ٞبی آِكایٕف وٙتفَ ٚ تٕفیٗ زفظ پیسیؽٜ ٚخٛؼ  غٖٛ

ٔٛي ٞبی  ٖٛغ ٘ؽاـؼ، أب تفبٚت ٔؼٙی ؼاـی ثیٗ ٘پفیّیىیٗ

ٔٛي ٞبی  غٖٛ صطفایی ٌفٜٚ آِكایٕف وٙتفَ ثب ٘پفیّیىیٗ

صطفایی ٌفٜٚ تٕفیٗ زفظ پیسیؽٜ ٚخٛؼ ؼاـؼ. تفبٚت ٔؼٙی 
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ٔٛي ٞبی صطفایی ٌفٜٚ LRP1 ؼاـی ثیٗ ثیبٖ وجؽی

ٔٛي ٞبی آِكایٕف LRP1 وٙتفَ ٘فٔبَ ثب ثیبٖ وجؽی

وٙتفَ ٚ تٕفیٗ زفظ پیسیؽٜ ٚخٛؼ ؼاـؼ، أب تفبٚت ٔؼٙی 

ٔٛي ٞبی صطفایی ٌفٜٚ  LRP1 ی ثیٗ ثیبٖ وجؽیؼاـ

ٔٛي ٞبی صطفایی  LRP1 آِكایٕف وٙتفَ ثب ثیبٖ وجؽی

ٌفٜٚ تٕفیٗ زفظ پیسیؽٜ ٚخٛؼ ٘ؽاـؼ.  تفبٚت ٔؼٙی ؼاـی 

ٔٛي ٞبی صطفایی ٌفٜٚ وٙتفَ ٘فٔبَ ثب PPARY ثیٗ

PPARY  ٗٔٛي ٞبی آِكایٕف وٙتفَ ٚخٛؼ ؼاـؼ، ٕٞسٙی

ٔٛي ٞبی صطفایی  PPARY تفبٚت ٔؼٙی ؼاـی ثیٗ 

ٔٛي ٞبی صطفایی ٌفٜٚ PPARY ٌفٜٚ آِكایٕف وٙتفَ ثب 

تٕفیٗ زفظ پیسیؽٜ ٚخٛؼ ؼاـؼ. أب تفبٚت ٔؼٙی ؼاـی ثیٗ    

PPARY  ٔٛي ٞبی صطفایی ٌفٜٚ وٙتفَ ٘فٔبَ ثب

PPARY  ٜٔٛي ٞبی صطفایی ٌفٜٚ تٕفیٗ زفظ پیسیؽ

ٚخٛؼ ٘ؽاـؼ.  ثب تٛخٝ ثٝ ٔؼٙی ؼاـ ثٛؼٖ آٔبـٜ فیٍف، خٟت 

ٞبی ثیٗ ٌفٚٞی اق آقٖٔٛ په تؼمیجی  ٍٔػص وفؼٖ تفبٚت

 تٛوی اوتفبؼٜ ٌؽ

 

 تعقیبی  تًکی آسمًن پظ  -3جديل

 آلشایمز کىتزل کىتزل وزمبل گزيٌ َب

تفبٚت 

 ٔیبٍ٘یٗ

Sig ٗتفبٚت ٔیبٍ٘ی Sig 

 0.120 8.875 0.290 6.625 آِكایٕف وٙتفَ خًن وپزیلیغیه

 0.004 -15.500*   تٕفیٗ زفظ پیسیؽٜ

 0.023 0.1960* 0.018 0.2037* آِكایٕف وٙتفَ LRP1 بیبن کبدی

 0.993 -0.0077   تٕفیٗ زفظ پیسیؽٜ

 

PPARγ 

 0.170 0.1273 0.001 0.3008* آِكایٕف وٙتفَ

 0.046 -0.1735*   تٕفیٗ زفظ پیسیؽٜ

 اوت. P≤0/001ؼـ وطص  ٞبی ٔٛـؼ ٔطبِؼٝ ؼاـی ٌبغص ػلأت* ٍ٘بٍ٘ف ٔؼٙی

      

  ثبح 

 زفظ ـٚی ؼٚیؽٖ ٞؽف اق پمًٚٞ ضبظف ثفـوی تبثیف

ثتب آٔیّٛئیؽ، ٘پفیّیىیٗ غٖٛ، ثیبٖ  ثف پیسیؽٜ ؼٚاـ

 ٔؽَ صطفایی ٞبی ٔٛي ؼـ  LRP1  ٚPPARY وجؽی

 آِكایٕف ثٛؼ.   ثیٕبـی

غٖٛ  ثتب آٔیّٛئیؽ٘تبیح ٍ٘بٖ ؼاؼ تفبٚت ٔؼٙی ؼاـی ؼـ 

ٌفٜٚ ٞبی  آِكایٕف ثیٕبـی ٔٛي ٞبی صطفایی ٔؽَ ؼـ

وٙتفَ ٘فٔبَ ، آِكایٕف وٙتفَ ٚ تٕفیٗ زفظ پیسیؽٜ ٚخٛؼ 

 ٔتبآ٘بِیكؼـ ( 2023آیّٖٛ ٚ ٕٞىبـاٖ ) -ـٚؼـیٍٛئك ٘ؽاـؼ.

 ٔتٛوط طٛـ ثٝ ثؽ٘ی فؼبِیت وٝ وفؼ٘ؽ ٍٔػص ای ٔؽاغّٝ

 ٔی وبًٞ ٔىٗ ٚ ٔیب٘ىبَ اففاؼ ؼـ ـا غٖٛ Aβ وطٛش

 ؼؽاؼت ٚ ٘جٛؼ٘ؽ ؼاـ ٔؼٙی آٔبـی ٘ظف اق ٘تبیح ضبَ، ایٗ ثب. ؼٞؽ

 اـقیبثی ٟ٘بیی ٔتبآ٘بِیك ؼـ غٖٛ ؼـ فمط ـا Aβ وٝ ٔطبِؼبتی

 ثب ـاثطٝ ؼـ ٌؽٜ ٔٙتٍف ٘تبیح. (41ثٛؼ) ٔطؽٚؼ وفؼ٘ؽ، ٔی

 ٚ اوت ٔتٙبلط CSF ٚ ٔغك Aβ ثب غٖٛ Aβ ٕٞجىتٍی

 ٘بٍٔػص ٞٙٛق AD قیىتی ٍ٘بٍ٘فٞبی وبیف ثف آٖ تأثیف

 بِیتفؼ آیب ایٙىٝ ٌیفی ٘تیدٝ ٞب یبفتٝ ایٗ ٔدٕٛع ؼـ. اوت

 اثف طفیك اق AD ثفای ٔطبفظتی ػبُٔ یه تٛا٘ؽ ٔی ثؽ٘ی

ػٙٛاٖ وفؼ٘ؽ وٝ  آٟ٘ب. وٙؽ ٔی ؼٌٛاـ ـا ثبٌؽ Aβ ـٚی آٖ

اففاؼ ؼـ ٌٙبغتی ولأت ثف ثؽ٘ی فؼبِیت ٔثجت ػؽْ تأثیف
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 اضتٕبِی ٞبی ٔىب٘یىٓ فمط ـا پیٍٟٙبؼ ٕ٘ی وٙٙؽ، ٔىٗ 

 ػٛأُ ثیبٖ ؼـ ٚـقي اق ٘بٌی تغییفات ٔب٘ٙؽ ؼیٍفی

 وٝ ؼاـؼ ٚخٛؼ ػصجی ٞبی ؼٞٙؽٜ ا٘تمبَ ٚ ٘ٛـٚتفٚفیه

 ؼـ ولأت ـا ثؽ٘ی فؼبِیت ٔطبفظتی ٘مً اوت ٕٔىٗ

 ثف ػلاٜٚ. ؼٞؽ ثكـٌىبِی تٛظیص اٚاغف ؼـ ٌٙبغتی ػصجی

 زٙؽیٗ ضبظف ضبَ ؼـ وٝ اوت ٟٔٓ ٘ىتٝ ایٗ ثٝ تٛخٝ ایٗ،

 Aβ ثف ثؽ٘ی فؼبِیت تأثیف اٚلاً،. اوت ٔب٘ؽٜ پبوع ثی وٛاَ

 اغتلاَ ؼاـای ٚ ػبؼی ٌٙبغتی ٘ظف اق اففاؼ ثیٗ تاو ٕٔىٗ

 ٔتفبٚت ٔىٗ ٚ خٛاٖ ثكـٌىبلاٖ ؼـ ٕٞسٙیٗ ٚ ٌٙبغتی

 وٝ ؼٞؽ ٔی ٍ٘بٖ ضیٛا٘ی ٔطبِؼبت ـاوتب، ایٗ ؼـ. ثبٌؽ

 ؼـ Aβ تدٕغ وبًٞ ؼـ اوت ٕٔىٗ تٟٙب ثؽ٘ی فؼبِیت

 ؼـ وٝ اففاؼی اوبن، ایٗ ثف. ثبٌؽ ٔؤثف ثبِیٙی اِٚیٝ ٔفاضُ

 وٙٙؽ ٔی تدفثٝ ـا ٌٙبغتی ػّٕىفؼ ٌؽٖ فثؽت ضبظف ضبَ

 وٝ ثبٌٙؽ پیٍففتٝ ضؽ اق ثیً ثیٕبـی ؼٚـٜ ؼـ اوت ٕٔىٗ

 ؼـ. ثبٌؽ ٘ؽاٌتٝ ٚخٛؼ Aβ ـوٛة تغییف ثفای ثؽ٘ی فؼبِیت

 ثیٗ ٘بٍٕٞٛ٘ی ٔتٙبلط، ٞبی یبفتٝ ثٝ تٛخٝ ثب ٔدٕٛع،

 ٌؽٜ ٌٙدب٘ؽٜ ٔتبآ٘بِیك ؼـ وٝ ٔطبِؼبتی وٓ تؼؽاؼ ٚ ٔطبِؼبت

 تصٛیف تب اوت ٘یبق ثیٍتفی ای ٔؽاغّٝ ِؼبتٔطب ثٝ ثٛؼ،

 اثفات ؼـ ٌٙبغتی ولأت ٚظؼیت ٚ وٗ ٘مً اق وبّٔی

 تف ٔىٗ ٚ ٔیب٘ىبَ اففاؼ ؼـ Aβ ـٚی ثف فؼبِیت خىٕب٘ی

 . ٌٛؼ ایدبؼ

 

 
 خًن در گزيٌ َبی مًرد مطبلعٍ ي وپزیلیغیه بتب آمیلًئید ومًدار -1ؽکل 

 

 
 در گزيٌ َبی مًرد مطبلعٍ  LRP1،PPARY بیبن کبد ومًدار -2ؽکل 
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ٕٞسٙیٗ پمًٚٞ ضبظف ٍ٘بٖ ؼاؼ تٕفیٗ ثف ـٚی زفظ 

ٔٛي ٞبی صطفایی تبثیف  غٖٛ پیسیؽٜ ثف ٘پفیّیىیٗ

( ؼـ 2023ٔؼٙبؼاـی ؼاـؼ. ایٗ یبفتٝ ثب ٘تبیح تطمیك یؼمٛثی )

(. ؼِیُ تفبٚت ؼـ ٘تبیح تطمیك ضبظف ثب 42تعبؼ ٔی ثبٌؽ)

فبٚت ؼـ پفٚتىُ ٞبی تطمیك یؼمٛثی اضتٕبلا ثٝ ؼِیُ ت

تٕفیٙی ٔی ثبٌؽ. ؼـ تجییٗ ٘تبیح تطمیك ضبظف ٔی تٛاٖ 

اٌبـٜ وفؼ وٝ ایفیىیٗ ؼـ تطمیمبت ٌؿٌتٝ ػبُٔ تفٌص 

( ٚ غٛؼ ٞٛـٔٛ٘ی اوت وٝ تطت 43ٚ44٘پفیّیىیٗ اوت )

(. ثٙبثفایٗ 44تبثیف فؼبِیت ثؽ٘ی تفٌطً افكایً ٔی یبثؽ )

ٖٔٛ ایفیىیٗ ٔی اضتٕبلا فؼبِیت ثؽ٘ی ثب افكایً تفٌص ٞٛـ

 تٛا٘ؽ قٔیٙٝ فؼبِیت ثیٍتف ٘پفیّیىیٗ ـا ففاٞٓ وٙؽ.

یبفتٝ ؼیٍف تطمیك ضبظف ایٗ ثٛؼ وٝ تٕفیٗ ثف ـٚی زفظ 

 صطفایی ٔٛي ٞبی LRP1 وجؽی ثیبٖ ثیٗ پیسیؽٜ ثف

ایٗ یبفتٝ ثب ٘تبیح تطمیك قـیٗ افعُ .  تبثیف ٔؼٙبؼاـی ٘ؽاـؼ

( ؼـ 2019( ٚ ٔطٕؽغبّ٘ٛ ٚ ٕٞىبـاٖ)2021ٚ ٕٞىبـاٖ )

تعبؼ ٔی ثبٌؽ. تفبٚت ؼـ پفٚتىُ تٕفیٙی ٕٔىٗ اوت تٛخیٝ 

(. اق وٛی 45ٚ46وٙٙؽٜ تفبٚت ؼـ ٘تبیح ؼٚ تطمیك ثبٌؽ )

( ؼـ تٛخیٝ ٘تبیح ٔتفبٚت  2017ؼیٍف ٔیىٛ ٚ ٕٞىبـاٖ )

تبثیف فؼبِیت ثؽ٘ی ثف ٌبغص ٞبی ا٘ؽاقٜ ٌیفی ٌؽٜ اق ػبُٔ 

 وٙؽ وٝ پبوعایٗ ػبُٔ ثیبٖ ٔی  ٔمبٚٔت تٕفیٙی یبؼ وفؼ٘ؽ

 ثٝ ٔتبثِٛیه ولأت یب اوتمبٔت ثٝ تٛخٝ ثب ٚـقي ثٝ ففؼی

 ٞیر ٔمبٚٔت تٕفیٙی ثؽٖٚ. اوت ٔتفبٚت تٛخٟی لبثُ طٛـ

 ٘ظف ؼـ ٔبؼـقاؼی آٌىبـ، یه ٔتغیف اوتىبثی ٔىجت ػبُٔ

 (.47ٌٛؼ ) ٔی ٌففتٝ

یبفتٝ ؼیٍف تطمیك ضبظف ایٗ ثٛؼ وٝ تفبٚت ٔؼٙی ؼاـی 

 ایی ٌفٜٚ آِكایٕف وٙتفَ ثب  ٔٛي ٞبی صطف PPARγ ثیٗ  

ٌفٜٚ تٕفیٗ زفظ پیسیؽٜ ٚخٛؼ ؼاـؼ. ایٗ یبفتٝ ثب ٘تبیح 

( 2022( ٚ ٌؼجب٘ی ٚ ٕٞىبـاٖ )2020تطمیمبت خؼففی )

 ٞب، وَّٛ ا٘ٛاع اوثف ؼـ PPARγ(. 48ٚ49ٕٞىٛ ٔی ثبٌؽ)

 وٝ خبیی ؼاـؼ، ٚخٛؼ ٞب آوتفٚویت ٚ ٞب ٘ٛـٖٚ ػفٚق،

 (. 50اوت ) زٙؽٚخٟی ػّٕىفؼ ٚاوطٝ

 PPARγ   ثب ٔفتجط ٞبی وَّٛ ٔػتّف ا٘ٛاع ؼـ 

 ٞبی وَّٛ ٔبوفٚفبلٞب، زفثی، ٞبی وَّٛ ؼـ ٚیمٜ ثٝ ایٕٙی،

 فؼبَ PPARγ (. 51) ٌٛؼ ٔی ثیبٖ ٔیىفٌّٚیب ٚ ؼ٘ؽـیتیه

 لٖ ثیبٖ افكایً ثب ـا ایٕٙی ٞبی وَّٛ خبیٍكیٗ وبقی

 ؼٞٙؽٜ وبًٞ ٚ (52وٙؽ ) ٔی تٙظیٓ اِتٟبة ظؽ ثب ٔفتجط

 ـٚی ثف آٟ٘ب ػّٕىفؼ طفیك اق اِتٟبثی پیً ٞبی ٚاوطٝ

 ؼغیُ تٙظیٓ (. 53ٌؽٜ ) فؼبَ ٔبوفٚفبلٞبی/ٔیىفٌّٚیب

CD36 ٚاوطٝ ثب PPARγ ٔیىفٌّٚیب ٌؽٖ فؼبَ تؼؽیُ ؼـ 

 ٘تیدٝ ؼـ ٚ آپٛپتٛق ٞبی وَّٛ فبٌٛویتٛق تفٚیح فٙٛتیپ، ٚ

اوت  ؼاٌتٝ ٘مً ایىىٕی اق په اِتٟبة ـفغ ثٝ وٕه

(54) .PPARγ ٗاِتٟبثی ٞبی لٖ وبًٞ بػثث ٕٞسٙی 

 9-ٔتبِٛپفٚتئیٙبق ،(COX-2) 2-ویىّٛاوىیم٘بق ٔب٘ٙؽ

(MMP-9)، ٜخبؾة ٌیف٘ؽ A، وٙتبق اوىبیؽ ٘یتفیه 

 ٞبی ویتٛویٗ پفٚ تِٛیؽ ٕٞسٙیٗ ٚ( iNOS) اِمبیی

(. 53ٚ55)ٌٛؼ  ٞب ٔی ایٙتفِٛویٗ ٚ ٞب وٕٛوبیٗ اِتٟبثی،

 ثٝ اوت ٕٔىٗ PPARγ وبقی فؼبَ وبًٞ ثٙبثفایٗ،

 ٕٔىٗ PPARγ ٞبی آٌٛ٘یىت. وٙؽ وٕه ٔكٔٗ اِتٟبة

 ٔىتمُ ٞبی ٔىب٘یىٓ طفیك اق ـا اِتٟبثی ٞبی لٖ ثیبٖ اوت

 ٞبی وَّٛ ؼـ وٝ ٕٞبٖ طٛـ وٙٙؽ، تؼؽیُ PPARγ اق

 (.56) ٌؽ ؼاؼٜ ٍ٘بٖ PPARγ پٛذ خٙیٙی ثٙیبؼی
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Abstract 

Background & Aim: Exercise and physical activity can play an effective role in delaying 

Alzheimer's. Multiple molecular mechanisms are activated by different physical activities that 

reduce dementia indices. The purpose of this study was to investigate the effect of running on a 

Complex wheel running on beta-amyloid, blood neprilysin, and liver expression of LRP1 and 

PPARγ in Alzheimer's disease model rats. 

Materials & Methods: 24 rats were randomly selected and divided into three groups: healthy 

control, Alzheimer's control group, and Alzheimer's + complex spinning wheel training group. 

The training group performed 12 weeks of training and the control group was kept in a cage for 

12 weeks and did not participate in any training. The rats were trained on a Complex wheel 

running for 12 weeks, and at the end of the 12th week, the rats were diagnosed with Alzheimer's 

and shuttle box tests were used to ensure the induction of Alzheimer's disease. In this research, in 

order to investigate liver changes, the mentioned variables were investigated by ELISA method. 

In order to analyze the data, one-way analysis of variance test was used. 

Results: The results showed that there is no significant difference between beta-amyloid and 

liver LRP1 expression of Alzheimer's control group rats and beta-amyloid and liver LRP1 

expression of rats in the Complex wheel running training group. However, there is a significant 

difference between blood neprilysin of PPARγ rats in the control Alzheimer's group and 

neprilysin blood and PPARγ of rats in the complex wheel training group. 

Conclusion: Using physical activity can improve blood neprilysin and PPARγ in rats, but the 

improvement of beta-amyloid and liver LRP1 expression requires more research. 

Key words: Complex wheel running, beta amyloid, blood neprilysin, liver expression of 

LRP1, PPARγ, Alzheimer's disease 
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