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Abstract: 
 
Background: Alzheimer is a Progressive dementia disease along with destruction of brain 
neurons and severe deficiency of memory. The present work was designed to assess the 
effect of the maze training in improvement of learning behavior of the Alzheimeric rats.  
Materials and Methods: This experimental study was carried out on 20 Wistar male rats 
randomly divided in 2 groups. One group that receiving a dose of beta-amyloid 
intraventriculrly characterized as alzheimeric rats (ALZ). In the control group (CO) the 
animals were injected saline at the same volume. To assess spatial learning of the animals in 
the first phase of the experiment they were introduced to the Morris water maze to locate on 
fixed hidden platform during 4 trials/day for 5 days. Probe test was applied to evaluate the 
memory retrieval. In the second phase the same procedure was repeated after 20 days. The 
measured parameters were the time elapsed and distance passed in during the maze 
searching.  
Results: Our findings indicated that in the first phase of experiment, the time elapsed and 
distance passed for the CO group were decreased compared to the ALZ group. In the second 
phase, however, significant variation was observable between the two tested groups. There 
was no significant difference between the performance of the CO and ALZ groups in probe 
trial testing. 
Conclusion: It seems that the behavioral training positively influenced the maze learning in 
the ALZ subjects so that however both groups behaved similarly in the second phase of the 
experiment. 
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  مقدمه

طور ه  كه ب باشد  آلزايمر نوعي بيماري مغزي پيشرونده مي     
 سـاختار   آلزايمـر  در   .]1،2[ شـود معمول در دوران پيري ايجاد مي     

- حافظه و رفتـار تـأثير مـي        برشود و   ها تخريب مي  سلولي نورون 

هـاي  هاي آميلوئيـدي در اطـراف سـلول       تشكيل پلاك . ]3[ گذارد
هاي مغزي از   هاي نوروفيبريلاري درون سلول   فيلامنتنيز  عصبي و   

 ـروشـمار مـي   ه  هاي اين بيماري ب   جمله علت  هـاي  پـلاك . ]4[ دن
 APP(Amyloid (پـروتئين  آميلوئيدي در اثـر پـردازش نـاقص   

Precursor Protein ـ   ه ب  ه وسيله خـانواده آنزيمـي سـكرتازها ب
از جمله صدمات وارد     .]5-7[شود  خصوص بتا سكرتاز تشكيل مي    
 آزاد   ها ايجاد التهاب در بافت مغز،     شده به مغز در اثر تشكيل پلاك      

   ها و اثر سميتي رسوبشدن آنزيم استيل كولين استراز از پلاك
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ها در اثـر از     نوروفيلامنت .باشدآميلوئيدي بر سلول هاي مغزي مي     
نتيجه هايپرفسفريلاسيون   ها در گي ساختار اسكلت نورون   هم گسست 

نقش پروتئين تـائو در حالـت       . ]8،9[ شوندپروتئين تائو تشكيل مي   
هـاي  هاي تـشكيل دهنـده مـسير      فسفريله، حفظ ثبات ميكروتوبول   

. ]10،11[ باشـد سستگي آنهـا مـي    گعصبي و در نتيجه عدم از هم        
 ـمخآلزايمـر   م اوليه بيمـاري     يعلا  ـ       ت ه ل شـدن تـدريجي حافظـه ب

كـاهش ميـزان اسـتيل    . ]12،13[ باشـد خصوص حافظه فضايي مي   
 استيل كولين استراز نيز كه از     زياد آنزيم كولين در نتيجه آزاد شدن      

 كنـد  حافظه فضايي را مختل مي     ،باشد آلزايمر مي  ل بروز يدلاديگر  
هـاي  گفتـار و ديگـر فعاليـت       در    اختلال  با پيشرفت بيماري . ]14[

 هاي ذهني و بدني از جمله تماشـا       فعاليت .همراه است نيز  شناختي  
 تلويزيون، گوش دادن به موزيـك، حـل جـدول و معمـا و               كردن

. كنـد ورزش به پيشگيري و حتي بهبود بيماري آلزايمر كمـك مـي    
توانـد  فعاليت هاي فيزيكي و داشتن يك زندگي پويا و فعـال مـي            

-گيري، تاخير در وقوع و يا كند كردن پيشرفت ناهنجاريسبب پيش

هـاي حيـواني آلزايمـر       همچنين با بررسـي مـدل      ؛هاي مغزي شود  
هاي فيزيكي سـبب كـاهش آسـيب         كه فعاليت  ه است مشخص شد 
محققـين در   . ]15[ شـود  آلزايمري مي  يحيوانهاي   مدلنوروني در   

بيمـاري آلزايمـر   هاي ذهنـي را در پيـشرفت         اثر فعاليت  ايمطالعه
 كه فعاليت ذهني منظم  در اين مطالعه مشخص شد؛بررسي كردند
طـور قابـل تـوجهي مـانع     ه تواند بتا مقاطع بالا مي مثل تحصيل   

دليل اين ممانعت از پيـشرفت بيمـاري را         . پيشرفت بيماري شود  

  خلاصه
تحقيقات زيادي اثر . شود تخريب شده و فرد دچار نقصان حافظه ميها آلزايمر نوعي بيماري مغزي است كه در آن نورون:هدفسابقه و 
هدف از انجام اين مطالعه بررسي اثر آموزش در ماز . هاي ذهني و بدني بر پيشگيري، بهبود و يا درمان آلزايمر را اثبات نموده استفعاليت

 .هاي صحرايي آلزايمري استآبي موريس بر بهبود يادگيري موش

در مرحله اول .  گروه آلزايمري و شاهد قرار گرفتند2 سر موش صحرايي نر بالغ استفاده شد كه در 20 در اين مطالعه از :هامواد و روش
مدت زمان سپري شده و مسافت طي شده .  بار در ماز آبي موريس مورد آزمايش قرار گرفت4 روز و در هر روز 5يادگيري حيوانات طي 

از آزمايش پروب براي ارزيابي به خاطر آوري حافظه حيوانات، .  ملاك يادگيري در نظر گرفته شدندبراي يافتن سكوي پنهان به عنوان
  .  روز مجددا مراحل ذكر شده براي حيوانات تكرار گرديد و نتايج هر دو مرحله بين دو گروه مقايسه گرديد20بعد از . استفاده شد

د كه گروه شاهد نسبت به گروه آلزايمري در مدت زمان كمتري سكو را پيدا كرده ده نتايج حاصل از مرحله اول يادگيري نشان مي:نتايج
همچنين از نظر به . داري بين دو گروه مورد آزمايش مشاهده نگرديد از سوي ديگر در دومين مرحله از آزمايشات اختلاف معني؛است

  . نشدمشاهدهخاطر آوري حافظه تفاوت قابل توجهي بين دو گروه 
   .شودآلزايمري ميهاي صحرايي موشدر فضايي  آموزش در ماز آبي موريس سبب بهبود روند يادگيري :گيرينتيجه

  ماز، موش صحرايي آلزايمر، يادگيريبيماري  :واژگان كليدي
 209-216 ، صفحات1389پاييز، 3 شماره  پژوهشي فيض، دوره چهاردهم،–فصلنامه علمي                                                                     

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 f

ey
z.

ka
um

s.
ac

.ir
 o

n 
20

25
-0

8-
19

 ]
 

                               2 / 8

http://feyz.kaums.ac.ir/article-1-972-en.html


 ...اثر بهبود دهنده آموزش در ماز، 

3  شماره|14 دوره |1389 پاييز |فصلنامه فيض  211

هـا در نتيجـه انجـام       سـلامت نـورون   حفظ  پيچيدگي سيناپسي و    
همچنـين مـشخص    . ]16،17[ فعاليت هاي ذهني منظم بيان كردنـد      

 كه آن دسته از فعاليت هـاي اجتمـاعي و فراغتـي كـه                است شده
هاي ذهني و فكري هـستند تـا حـد زيـادي مـانع              همراه با فعاليت  

همكـارانش    و Friedland. ]18[ شودپيشرفت بيماري آلزايمر مي   
هاي اجتماعي و ريسك ابتلا به آلزايمر را        اي ارتباط شغل  در مطالعه 

مـشخص شـد كـه در طـول دوران           در اين تحقيق     ؛بررسي كردند 
هايي كه همراه با فعاليت هاي ذهنـي هـستند          زندگي انتخاب شغل  

ماز  .]19[ ادي خطر ابتلا به آلزايمر را كاهش دهدتواند تا حد زيمي
باشـد كـه    آبي موريس نوعي تست سنجش يادگيري و حافظه مـي         

هاي مغزي در ارتباط بـا      در مطالعه ناهنجاري  امروزه كاربرد زيادي    
 ايتحقيقات زيـادي در جهـان بـر        .فراموشي از جمله آلزايمر دارد    

انجـام شـده     درمان آلزايمـر      و يا  براي پيشگيري  مناسب   راهيافتن  
در ايـن مطالعـه اثـر       . مات زيـادي وجـود دارد     ابها اما هنوز    است

حافظـه    روند يادگيري و تثبيت    آموزش و يادگيري در ماز بر بهبود      
  .شودبررسي ميهاي صحرايي آلزايمري   موشفضايي

  
  امواد و روش ه

  حيوانات
ي نژاد  گرم250-280 نر  بالغهاي از موشمطالعهدر اين 

هاي اخلاقي كار با رتوكلپطبق حيوانات  .استفاده شدويستار 
در  دانشگاه علوم پزشكي كاشان و حيوانات آزمايشگاهي مصوب

  . پرورش يافتند  ساعت روشنايي12 ساعت تاريكي و 12شرايط 
   آلزايمريالقا

 يبراي القا) AB1-42( 1-42 آميلوئيد  بتادر اين تحقيق از
بتا  ميلي گرمي 1هاي ويال. استفاده شدت آلزايمر در حيوانا

 اضافه شدن با Sigma Aldrichآميلوئيد تهيه شده از شركت 
مدت يك هفته درون انكوباتور ه ببه آن  ميكروليتر آب مقطر 200
درون صفاقي وسيله تزريق ه حيوانات ب. گرفتند درجه قرار 37

 و  بيهوش شدند)mg/kg 10(  و زايلوزين)mg/kg 70( كتامين
بعد از تراشيدن موهاي .  قرار گرفتندكساوتيرون دستگاه استرد

بتا  ميكروليتر از مايع 2مقدار  ،روي سر و سوراخ كردن جمجمه
با وسيله سرنگ هميلتون درون بطن مغز حيوانات ه بآميلوئيد 

] AP= Bregma  LR=1.5 mm  D=4 mm] (20(مختصات 
بعد از  روز 20 هاي آميلوئيدي، پلاك مشاهدهبراي . تزريق شد

 رنگ آميزي  تهيه شد ولام پاتولوژيك از مغز چند حيوان جراحي
   . ]21[ انجام شد  پلاكمخصوص

  ييگيري و حافظه فضاسنجش ياد
   براي تحقيق در)Morris water maze(ماز آبي موريس 

اي مورد استفاده طور گستردهه جنبه هاي خاصي از حافظه فضايي ب
 بر اين پايه استوار است كه روشاساس اين . واقع شده است

 مناسبي را براي جستجوي محيط خود و فرار از حيوانات استراتژي
كه طي آن با حداقل تلاش به پيدا كرده ) در اين مورد آب(خطر 

موش هاي صحرايي از  لازم به ذكر است كه .نتيجه مطلوب برسند
كليه  لذا ؛]22[جمله حيواناتي هستند كه در شب فعاليت دارند 
ماز آبي  .شودمراحل آزمايش در شب و در اتاق تاريك انجام مي

متر است كه   سانتي60و عمق  180 موريس يك تانك آب با قطر
ماز به چهار قسمت مساوي .  نيمي از آن از آب پر مي شوداتقريب

متر   سانتي25فرضي تقسيم مي شود و يك سكوي نجات با ارتفاع 
  سانتي2 تا 1كه بين  طوريه  ب؛گيردقرار ميدر يكي از چهار قسمت 

ماز در . شود و از بيرون قابل ديدن نيستمتر زير سطح آب واقع مي
م فضايي مختلفي كه در طول يگيرد كه در آن علااتاقي قرار مي

آزمايشات ثابت بوده و براي حيوان در ماز قابل ديد باشد وجود 
 180كه در ارتفاع اين مجموعه از طريق دوربين ردياب . دارد

مونيتور شده ، متري و در بالاي مركز ماز آبي قرار گرفته استسانتي
و از طريق اتصال به كامپيوتر اطلاعات مربوط به آزمايش در حال 

 كه توانايي "ردياب"نرم افزار اختصاصي . گرددانجام ذخيره مي
 پذيرش تنظيمات مختلف براي آزمايشات متفاوت در ماز آبي را دارد

 نصب شده در كامپيوتر از  TV Tunerهايكار گيري قابليته با ب
 كرده و با ذخيره كردن اطلاعات در حافظه هروند آزمايش فيلم تهي

در اين سيستم . كندكامپيوتر آن را براي آناليز بعدي نگهداري مي
گرهاي كار اندازي حسه كافي است تا شروع آزمايش را با ب

هاي ماز به نرم افزار مذكور اعلام هاختصاصي نصب شده در كنار
نرم افزار بر اساس تنظيمات قبلي روند آزمايش را تا انتها . كنيم

كند و پس از اتمام زمان مورد نظر يا بعد از پايان آزمايش تعقيب مي
در طول انجام آزمايش  .كندطور اتوماتيك قطع ميه مونيتورينگ را ب

كه روي آن  طوريه از بهاي چهارگانه محيوان از يكي از سمت
ه شد كه انتخاب محل شروع بي ماز بود رها ميطرف ديوارهه ب

همزمان با . گرفتصورت تصادفي و توسط نرم افزار صورت مي
شد رها سازي حيوان درون آب دكمه شروع برنامه فشار داده مي
. كردو برنامه شروع به ضبط و ثبت رفتار حيوان درون ماز مي

ه حيوان جهت پيدا كردن سكو در اختيار داشت حداكثر زماني ك
توانست در طول اين كه حيوان نمي در صورتي.  ثانيه بود90

مدت سكو را پيدا كند حيوان به سمت سكو راهنمايي مي شد و 
 15در طول اين .  ثانيه روي آن قرار بگيرد15اجازه داشت تا 

ر م نصب شده ديثانيه حيوان با توجه به موقعيت سكو و علا
كه  در صورتي. سپردآزمايشگاه موقعيت خود را به خاطر مي

كرد همزمان با قرارگيري حيوان روي حيوان سكو را پيدا مي
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 ثانيه جهت 15هم به حيوان  شد و بازسكو عمل ضبط متوقف مي
پس از اين مدت حيوان . شدخاطر سپردن علائم وقت داده ميه ب
 خشك شدن به و پس ازشده درون ظرف مخصوصي منتقل ه ب

ه لازم بذكر است كه اين آزمايش ب. شدقفس خود انتقال داده مي
 .شدتكرار مي دقيقه 10 با فاصله بار 4 روزهر در و  روز 5مدت 

 سپريدر اين مراحل روند يادگيري حيوان براساس مدت زمان 
در  .شودجهت يافتن سكو سنجيده ميو مسافت طي شده شده 

  پروبمام آزمايشات يك مرحلهپايان روز پنجم پس از ات
)probe (بدين صورت كه پس از برداشتن سكو ؛شدانجام مي 

صورت تصادفي از يكي از جهات درون ماز ه هم ب حيوان باز
اين آزمايش بر اين اساس است كه با فرض اينكه . شودرها مي

  و مسافتحيوان محل سكو را به خاطر سپرده بايد بيشترين زمان
اين مرحله براي هر حيوان . بماند قرارگيري سكو را در ربع محل

 مدت .است ثانيه 90شود كه مدت آن همان بار تكرار مي يك
در ربع محل قرارگيري سكو معيار و و مسافت طي شده زمان 

  .باشدميزان سنجش حافظه مي
  هاي آزمايشگروه

گروهي از حيوانات ( گروه آلزايمري 2حيوانات شامل 
يلوئيد بتا درون بطن مغز و تاييد بافت شناسي كه پس از تزريق آم

.) مبني بر تشكيل پلاك آميلوئيدي، آلزايمر در آنها القاء شده بود
گروهي از حيوانات سالم كه هيچ گونه دوز دارويي  (شاهد و

پس از  آلزايمري  گروهحيوانات.  بودند.)انددريافت نكرده
ماز آبي مرحله اول جهت القاء آلزايمر، گذشت زمان لازم 

آزمايش طبق  روز دوباره 20بعد از  موريس را انجام دادند و
 20در دو مرحله و با وقفه نيز  شاهدگروه . مراحل قبل تكرار شد

حيوانات از در پايان هر مرحله . روزي آزمايشات را انجام دادند
  .گرفته شدهر دو گروه يك جلسه آزمايش پروب نيز 

 هاروش تجزيه و تحليل داده
 Repeatedج به دست آمده با روش آماري نتاي

measure ANCOVA  نرم افزارو با استفاده از SPSS 
 و و درك بهتركردن تر ساده به منظور. نددشمقايسه  17ويرايش 
رفتار حيوانات در گروه هاي مورد آزمايش، تري از صحيح

توسط حيوانات و مسافت طي شده  سپري شدهزمان ميانگين 
رت يك نقطه نمايش داده صوه  بهر روزدر كو  رسيدن به سبراي

 حافظه به خاطر آوري همچنين براي مقايسه روند .شده است
تر  كوچكP مقادير.  شداستفاده tحيوانات هر دو گروه از آزمون 

  .دار تلقي گرديد معني05/0از 
  
  

  نتايج
مطالعات بافت شناسي نشان دادند كه استفاده پرتوكـل         

ا آلزايمـر در مغـز مـوش هـاي صـحرايي            استفاده شده براي الق   
 روز از القا آلزايمر بلـوك هـاي بتـا           20كارآمد بود و با گذشت      

  .)1شكل شماره (آميلوئيد در مغز حيوانات مشاهده شدند 
  
  
  

  
  
  
  

هاي بتاآميلوئيد در برش تهيه شده از هيپوكامپ كپلا -1شكل شماره 
  .هاي صحرايي به رنگ قرمز ديده مي شوندموش

  
سنجش يادگيري در طول مراحل انجام آزمايش مدت زمان جهت 

 5 يافتن سكوي پنهان در      برايو مسافت پيموده شده     سپري شده   
مورد ارزيابي و سـنجش قـرار       روز تست رفتار ماز آبي موريس       

   .گرفت
  يادگيريسنجش مرحله 

    آزمايشات مرحله اول- 1
  مدت زمان سپري شده به منظور يافتن سكوي پنهان) الف

دست آمده از يادگيري حيوانـات      ه  هاي ب  بررسي داده  با
بـا توجـه بـه    دو گروه شاهد و آلزايمري در ماز آبي مـوريس و       

 نتـايج   ،)>0001/0P(معني دار بودن آزمـون كرويـت مـوخلي          
به منظور مقايسه درون گروهي در  greenhouse-gasserآزمون 
هـاي  كـه اخـتلاف بـين روز      دارد  هاي مورد آزمايش بيان مي    گروه

 ).>0001/0F3.123, 193.640= 36.744; P. (دار استآزمايش معني
دارد كه اخـتلاف    بيان مي نيز  ها  نتايج حاصل از مقايسه بين گروه     

 نمودار زمان ).>0001/0F1,62= 25.296; P(دار است معنيموجود 
 1  شـماره  نمـودار سپري شده توسط حيوانات هـر دوگـروه در          

  .نمايش داده شده است
  فت طي شده در ماز به منظور يافتن سكوي پنهان مسا- ب

هاي مربوط به مسافت پيموده شـده جهـت         بررسي داده 
يافتن سكوي پنهان بين دو گروه شاهد و آلزايمري بيان مي دارد            
كـــه اخـــتلاف بـــين دو گـــروه مطالعـــه معنـــي دار اســـت 

)0001/0F1,62=41.348; P<.(  نمودار زمان سپري شده توسـط 
. نمايش داده شده است    2 شماره   نموداره در   حيوانات هر دوگرو  
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در روزهاي  شاهد و آلزايمري  هايجهت يافتن سكوي پنهان توسط حيوانات گروهدر ماز آبي موريس   شدهسپري مدت زمان -1 شماره نمودار

  .اختلاف بين دو گروه معني دار است. مختلف آزمايش
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 . مسافت طي شده در ماز آبي موريس براي يافتن سكوي مخفي توسط حيوانات گروه هاي آلزايمري و شاهد در روزهاي مختلف-2 شماره نمودار

  .دار استاختلاف بين گروه شاهد و آلزايمري معني
  

 بر بهبود يادگيري و تعيين اثر  مرحله دوم يادگيري آزمايشات-2
 آلزايمر

   ن سپري شده به منظور يافتن سكوي پنهان مدت زما-الف
آزمايشات مرحله  حيوانات هر دو گروه شاهد و آلزايمري        

نتـايج  . انجـام دادنـد    روز بعد آزمايـشات مرحلـه اول         20  را دوم

حاصل از مدت زمان سپري شده براي پيدا كردن سـكوي مخفـي             
درون ماز در آزمايشات مرحله دوم توسط حيوانات هر دوگروه در           

تايج حاصل از مقايسه بين     ن.  نمايش داده شده است    3  شماره ارنمود
بين دو گروه مورد آزمايش      اختلاف   باشد كه گر اين مي   ها بيان گروه

  ).=395/0F1,61=0.734; P (نيستمعني دار 
   

  
  . آزمايشكردن سكوي مخفي در روزهاي مختلف به منظور پيدا سماز آبي موريآزمايشات مرحله دوم در توسط حيوانات   مدت زمان سپري شده -3شكل شماره 
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   مسافت طي شده در ماز به منظور يافتن سكوي پنهان-ب
مقايسه اطلاعات به دست آمده از زمان سپري شده در ماز        
آبي موريس توسط حيوانات گروه هاي مطالعه در راسـتاي يـافتن            

دهد كه اختلاف بـين دو      نشان مي ) 4 شماره   نمودار(سكوي پنهان   
ــروه ــيگ  .)=104/0F3.444, 210.108= 2.013; P(دار اســت  معن

  

  
در  آلزايمريشاهد و  توسط حيوانات پنهان سكوي جهت يافتن مسافت سپري شده در آزمايشات مرحله دوم ماز آبي موريس -4 شماره نمودار

  .روزهاي مختلف آزمايش
  

  )پروب( حافظه فضاييسنجش مرحله 
 ـ       ي مـوريس بـه منظـور       بعد از مراحل يادگيري در ماز آب

 حافظه در حيوانات يك مرحله آزمايش بـا         به خاطر آوري  سنجش  
در ايـن مرحلـه     . برداشتن سكوي مخفي درون ماز انجام مي شـود        

مدت زمان سپري شده در ربع محل قرارگيري سكو مورد ارزيـابي            
 مي توان دريافت كه     6 و   5شماره  نمودارهاي  با توجه    .گرفتقرار  

و دوم آزمـايش  ) =913/0P(ه در مرحلـه اول  اختلاف بين دو گرو   
)804/0P= (دار نيستمعني.  
  

 
 مدت زمان سپري شده در ماز آبي موريس در ربع -5 شماره نمودار

  محل قرارگيري سكو در آزمايش پروب مرحله اول

  
  بحث

زمان سپري شده و مسافت طي شـده بـراي پيـدا كـردن              
هاي مـورد آزمـايش پـارامتر       ماز توسط موش  سكوي مخفي درون    

بـه  . ]23[يابـد   هاي آلزايمري افزايش مـي    مهمي است كه در موش    
هـاي  مـوش (هاي آلزايمري شده و گـروه شـاهد         همين دليل موش  

بـا  . در خصوص اين دو فاكتور با همديگر مقايـسه شـدند          ) نرمال
هـاي  ز داده نتايج حاصل از آنالي   ،  2 و   1 هاي شماره نمودارتوجه به   

باشد كـه حيوانـات     گر اين مي   مربوط به مرحله اول يادگيري بيان     
 در مقايسه با گروه آلزايمري در مدت زمان كمتر و با پيمودن    شاهد

نتايج حاصـل از مرحلـه      . اندتري سكو را پيدا كرده     مسافت كوتاه 
نيز نـشان   )  مراجعه شود  4 و   3نمودارهاي شماره   به  (دوم يادگيري   

 يادگيري حاصل از مرحله اول بر رفتـار حيوانـات اثـر             دهد كه مي
كه زمان و مسافت لازم بـراي يـافتن           به طوري  ؛مثبت داشته است  

داراي آلزايمـري   سكوي مخفي توسط حيوانات دو گروه شـاهد و          
گروه در مدت زمان مشابه   يعني هر دو؛باشدداري نميتفاوت معني

  .دانو با پيمودن مسافت يكسان سكو را يافته
  

  
 زمان سپري شده در ماز آبي موريس در ربع محل -6  شمارهنمودار

   مرحله دومقرارگيري سكو در آزمايش پروب
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 ...اثر بهبود دهنده آموزش در ماز، 
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آلزايمر نوعي بيماري درگيركننده مغز است كه منجر به فراموشي 
عوامل مختلفي . شود در سنين بالا ايجاد ميبه طور معمولشده و 

سميتي رسوب آميلوئيد بتا روي بافت مغزي و از هم از جمله اثر 
پاشيدن مسيرهاي انتقال دهنده پيام در اثر هايپر فسفريلاسيون 

اختلالات رفتاري . پروتئين تائو در ايجاد اين بيماري دخيل هستند
خصوص حافظه ه و شناختي، از دست رفتن تدريجي حافظه ب

بيماري آلزايمر فضايي و عدم توانايي در جهت يابي با پيشرفت 
 و همكارانش در بررسي Se Hoon Choi .]24،25[ شودايجاد مي

 هاي صحرايي و اثر آن براثر تزريق بتا آميلوئيد در مغز موش
ايسه با حيوانات كنترل در  دريافتند كه اين حيوانات در مقيادگيري

. كنندمدت زمان بيشتر سكوي مخفي درون ماز آبي را پيدا مي
دهد كه تزريق بتا آميلوئيد در مغز سبب نتايج اين مطالعه نشان مي

 و Anchalee Kam-eg. ]23[ شودآسيب رساندن به حافظه مي
يق مشابهي مشاهده و اثبات همكارانش نيز اين نتيجه را در تحق

الذكر، با توجه به نتايج ذكر شده و مباحث مطرح فوق. ]26[كردند 
شود زيرا زمان هاي مرحله اول يادگيري تاييد ميصحت يافته

در سپري شده و مسافت طي شده جهت يافتن سكوي مخفي 
آلزايمري شاهد و  حيوانات گروه هاي برايمرحله اول يادگيري 
 نگه داشتن مغز در دوران فعال .باشدداري ميداراي تفاوت معني

ي از قبيل حل كردن جدول، يهاجواني و حتي كهن سالي با فعاليت
تواند سبب تقويت پاسخ نورون هاي مطالعه و شنيدن موسيقي مي

عنوان ه ب. مغزي شده و در پيشگيري از آلزايمر به افراد كمك كند
مثال در تحقيقي مشخص شد كه گوش دادن به موسيقي سبب 

شود و از طريق افزايش ترشح هورمون هاي ي مينورون زاي
همچنين گوش دادن . شودها مياستروئيدي موجب افزايش نورون

ها از حالت جنيني به بالغ را تواند تبديل نورونبه موسيقي مي
از ديگر اثرات موسيقي بر تقويت سيستم عصبي و . تحريك كند

ف پذيري توان به افزايش انعطاها ميجلوگيري از مرگ سلول
 APPهاي موشيبا ايجاد مدل. ]27[ سيناپسي اشاره نمود

transgenic كه علائم پاتولوژيكي شبيه آلزايمر را دارند مشخص 
ته جمعي و هاي ذهني و نيز كارهاي دسشد كه انجام فعاليت

تواند سبب توقف يا كاهش از دست فيزيكي نظير ورزش كردن مي
لازم به ذكر است كه . رفتن حافظه در اين گروه حيوانات شود

- توقف يا كاهش از دست رفتن حافظه بدون اثرگذاري روي پلاك

ه شود كه هنوز بهاي آميلوئيدي و از مكانيسمي متفاوت ايجاد مي
هاي در اين مطالعه اثر فعاليت نينهمچ. طور كامل مشخص نيست

مغزي، فيزيكي و اجتماعي بر كاهش ريسك ابتلا به آلزايمر و 
حيوانات تحت شرايط مختلف . بهبود آن مورد مطالعه قرار گرفت

زندگي از جمله زندگي گروهي و داشتن فعاليت فيزيكي مورد 
ي هاي ذهننتايج نشان داد كه انجام فعاليت. آزمايش قرار گرفتند

تواند سبب بهبود علائم هاي اجتماعي و فيزيكي ميهمراه با فعاليت
در اين مطالعه نيز نشان داده شد كه اثر . ]28[شناختي شود 

 طوريه بتواند حتي سبب بهبود و تقويت حافظه شود يادگيري مي
كه حيوانات آلزايمري از نظر زمان و مسافت در مرحله دوم 

با (در مرحله دوم آزمايش . يادگيري با گروه شاهد تفاوتي نداشتند
هاي هاي آلزايمري شده با موشرفتار موش) 4 و 3توجه به شكل 

باشد و داري نميلاف معنيتشاهد در يافتن سكوي مخفي داراي اخ
يجه گرفت كه كسب تجربه و نيز آموزش، نقش توان نتبنابراين مي

-اي در كاهش عوارض رفتاري  ناشي از آلزايمر ايفا ميبرجسته

-انجام آزمايش پروب پس از مرحله دوم يادگيري نشان مي. نمايد

هاي هاي شاهد و موشداري بين موشدهد كه تفاوت رفتاري معني
ت هاي  اثر فعالي.ي آموزش ديده وجود نداردآلزايمري شده

مختلف اجتماعي و فيزيكي و ذهني در كاهش ريسك ابتلا به انواع 
هاي مغزي از جمله آلزايمر مشخص شده اما اينكه ناهنجاري

كنند و يا اينكه كدام اثر بيشتري در هركدام چه نقشي ايفا مي
   .]28[ كاهش خطر ابتلا به بيماري دارند كاملا مشخص نيست

  
  نتيجه گيري

دست آمده و نيز مباحث ارائه شده ه با توجه به نتايج ب
توان چنين نتيجه گرفت كه ابتلا به آلزايمر باعث ايجاد اختلال مي

شود و انجام رفتارهاي ي مييهاي صحرادر روند يادگيري موش
اند باعث جلوگيري از بروز اين عارضه در آلزايمر تويادگيرانه مي

  .شود
  

  شكر و قدردانيت
اين مطالعه با حمايت مالي معاونت پژوهشي دانشگاه 

علوم پزشكي كاشان از طريق تصويب طرح تحقيقاتي شماره   
انجام شده است كه بدين وسيله از همكاري اين معاونت  8835

ن مقاله از آقاي حميد نويسندگاهمچنين، . آيدتشكر به عمل مي
هاي ايشان در انجام اين پروژه رضا ميرزايي به خاطر همكاري

  .عمل مي آورنده تحقيقاتي كمال تشكر و قدرداني را ب

References:   

[1] Ho L, Sharma N, Blackman L, Festa E, Reddy G, 
Pasinetti GM. From proteomics to biomarker 

discovery in Alzheimer's disease. Brain Res Rev 
2005; 48: 360-9. 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 f

ey
z.

ka
um

s.
ac

.ir
 o

n 
20

25
-0

8-
19

 ]
 

                               7 / 8

http://feyz.kaums.ac.ir/article-1-972-en.html


  و همكاران كاشانيسهيلي

 

3 شماره |14 دوره |1389 پاييز |فصلنامه فيض  216

[2] Wang J, Xiong S, Xie C, Markesbery WR, Lovell 
MA. Increased oxidative damage in nuclear and 
mitochondrial DNA in Alzheimer's disease. J 
Neurochem 2005; 93: 953-62. 
[3] Adsersen A, Gauguin B, Gudiksen L, Jager AK. 
Screening of plants used in Danish folk medicine to 
treat memory dysfunction for acetylcholiesterase 
inhibitory activity. J Ethnopharmacol 2006; 104: 
418-22. 
[4] Resende R, Moreira PI, Proenca T. Brain 
oxidative stress in a triple-transgenic mouse model of 
Alzheimer's Disease. Free Radical Bio Med 2008; 
44: 2051-7. 
[5] Haass C, Hung AY, Schlossmacher MG, Teplow 
DB, Selkoe DJ. β-Amyloid and a 3-kDa fragment are 
derived by distinct cellular mechanisms. J Biol 
Chem 1993; 268: 3021-4. 
[6] Busciglio J, Gabuzda DH, Matsudaira P, Yankner 
BA. Generation of b-amyloid in the secretory 
pathway in neuronal and non-neuronal cells.  Proc 
Natl Acad Sci USA 1993; 90: 2092-6. 
[7] Howlett DR, Simmons DL, Dingwall C,  Christie 
G. In search of an enzyme: the β-secretase of 
Alzheimer's disease is an aspartic proteinase. Trends 
Neurosci 2000; 23: 565-70. 
[8] Braak H, Braak E. Neuropathological stageing of 
Alzheimer-related changes. Acta Neuropathol 1991; 
82: 239-59. 
[9] Tanzi RE, Bertram L. Twenty years of the 
Alzheimer's disease amyloid hypothesis: a genetic 
perspective. Cell 2005; 120: 545-55. 
[10] Vepsalainen S. A molecular genetic study and 
expression-based analysis of risk factors of 
Alzheimer's disease. Neurology 2007; 90. 
[11] Albani D, Roiter I, Artuso V. Preseilin-1 
mutation E318G and familial Alzheimer's Disease in 
the Italian population. Neurobiol Aging 2007; 28: 
1682-8. 
[12] Huang X, Cuajungco MP, Atwood CS, Moir 
RD, Tanzi RE, Bush AI. Alzheimer's Disease, B-
Amyloid Protein and Zinc. Nutrition 2000; 130: 
1488-92. 
[13] Guariglia CC. Spatial working memory in 
Alzheimer's disease. Dement Neuropsychol 2007; 
1(4): 392-5. 
[14] Dinamarca MC, Arrazola M, Toledo E, Cerpa 
WF, Hancke J, Inestrosa NC.  Release of 
acetylcholine esterase  (AChE) from β-amyloid 
plaque assemblies improves the spatial memory 
impairment in APP-transgenic mice. Chemico-
Biological Interactions 2008; 175(1-3): 142-9. 
[15] Jedrziewski MK. Lee VM-Y, Trojanowski JQ. 
Physical activity and cognitive health. Alzheimer’s & 
Dementia 2007; 3(2): 98-108. 
[16] Letenneur L, Gilleron V, Commenges D, 
Helmer C, Orgogozo JM, Dartigues JF. Are sex and 
educational level independent predictors of dementia 
and Alzheimer’s disease? Incidence data from the 

PAQUID project. J Neurol Neurosur Ps 1999; 
66(2): 177-83. 
[17] Lindstrom HA, Fritsch T, Petot G, Smyth KA, 
Chen CH, Debanne SM, et al. The relationships 
between television viewing in midlife and the 
development of Alzheimer’s disease in a case-control 
study. Brain Cognition 2005; 58: 157 –65. 
[18] Coyle JT. Use it or lose it--do effortful mental 
activities protect against dementia? New Engl J Med 
2003; 348(25): 2489-90. 
[19] Friedland RP, Fritsch T, Smyth KA, Koss E, 
Lerner AJ, Chen CH, et al. Patients with Alzheimer’s 
disease have reduced activities in midlife compared 
with healthy control-group members. Proc Natl Acad 
Sci USA 2001; 98(6): 3440-5. 
[20] Paxinos G, Watson CR. The rat brain in 
streotaxic Coordinationes. 5th ed. Elsevier academic 
pross. 2007.  
[21] Garidou ML, Gauer F, Vivien-Roels B, Sicard 
B, Pevet P, Simonneaux V. Pineal arylalkylamine N-
acetyltransferase gene expression is highly 
stimulated at night in the diurnal rodent, Arvicanthis 
ansorgei. Eur J Neurosci 2002; 15: 1632-40. 
[22] Wilcock DM, Marcia NG, Dave M. 
Quantification of cerebral amyloid angiopathy and 
parenchymal amyloid plaques with Congo red 
histochemical strain. Nat protoc 2006; 1(3): 1591-5. 
[23] Se hoon C, Cheol HP, Ja wook K, Ji-Heui S, 
Hye-Sun K, Sung-Jin J, et al. Memory impairment 
and cholinergic dysfunction by centrally 
administered Aβ and carboxyl-terminal fragment of 
Alzheimer’s APP in mice. FASEB J 2001; 15. 
[24] Gozes AB, Reshef A, Zamostiano R, Zhukovsky 
S, Rubinraut S, Fridkin M, Brenneman DE, 
Neuroprotective strategy for Alzheimer disease: 
Intranasal administration of a fatty neuropeptide. 
Proc Natl Acad Sci USA 1996; 93: 427-32. 
[25] Cherrier MM, Matsumoto AM, Amory JK, 
Asthana S, Bremner W, Peskind ER, et al. 
Testosterone improves spatial memory in men with 
Alzheimer disease and mild cognitive impairment. 
Neurology 2005; 64: 2063–8. 
[26] Anchalee K, Boonyong T, Mayuree HT. 
Preliminary Study on Effects of a Standardized 
Extract of Centella asiatica, ECa 233, on Deficit of 
Learning and Memory induced by an 
Intracerebroventricular Injection of Amyloid Peptide 
in Mice. Thai J Pharmacol 2009; 31. 
[27] Hajime F, Kumiko T. Music facilitate the 
neurogenesis, regeneration and repair of neurons. 
Medical Hypotheses 2008; 71(5): 765-9. 
[28] Jennifer R, Cracchiolo TM, Stanley J, Nazian 
JT, Huntington P, Gary WA. Enhanced cognitive 
activity—over and above social or physical 
activity—is required to protect Alzheimer’s mice 
against cognitive impairment, reduce Ab deposition, 
and increase synaptic immunoreactivity. Neurobiol 
Learn Mem 2007; 88: 277-94. 

 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 f

ey
z.

ka
um

s.
ac

.ir
 o

n 
20

25
-0

8-
19

 ]
 

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

                               8 / 8

http://feyz.kaums.ac.ir/article-1-972-en.html
http://www.tcpdf.org

