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 1402شهریور  دوم ی /هفته726 ی/شوارهچهل و یکنسال  دانشکده پزشکی اصفهاىهجله 
 14/6/1402تاریخ چاپ:  3/5/1402تاریخ پذیزش:  24/3/1402تاریخ دریافت: 

  
 ای هغس هوش اثرات لیتیوم کلریذ در پیشگیری از تخریب هیلین القاء شذه با کاپریسون در جسن پینه

 
3ًاظن قاسوی، 2، هیترا سلیواًی1سحر قصَری

 

 
 

‌چکیده

 درهبى لیتیَم کلزیذ در ًَرًٍی کٌٌذگی هحبفظت ضَد. ًقص هیاختلال در عولکزد سیستن عصبی هزکشی سبسی ٍ تخزیب ببفت هیلیي، هٌجز بِ  هیلیياختلال در فزایٌذ  هقذهه:

ای هغش هَش هَرد بزرسی  جسن پیٌِ ی حبضز، اثزات لیتیَم کلزیذ در پیطگیزی اس تخزیب ببفت هیلیي القبء ضذُ بب کبپزیشٍى در است. در هطبلعِ رسیذُ اثببت بِ عصبی ّبی بیوبری
 .قزار گزفت

ّبی ضبّذ، ضن، کبپزیشٍى ٍ لیتیَم  بِ صَرت تصبدفی بِ چْبر گزٍُ ضبهل گزٍُ گزم 20-25بب ٍسى  C57BL/6 ی ًضاد  سَری هبدُعذد هَش  40حبضز،  ی هطبلعِدر  ها: روش

ِ، بِ هٌظَر بزرسی هیبًگیي تزاکن هیلیي ٍ بیبى صى  mg/kg50 تزکیب لیتیَم کلزایذ رٍساًِ بب دٍس  تقسین ضذًذ. کلزایذ/کبپزیشٍى  بصَرت داخل صفبقی استفبدُ ضذ. در پبیبى هطبلع
 .استفبدُ ضذ Real Time-PCRآهیشی تلَئیذیي بلَ، ایوًََّیستَضیوی ٍ  هیلیي، اس رًگ

در گزٍُ  MBP( Myelin basic protein) ی هبرکز کٌٌذُ ّبی بیبى هیلیي ٍ درصذ سلَل نبلَ ًطبى داد کِ تزاک ٍ تلَئیذیي ّبی ایوًََّیستَضیوی آهیشی  رًگ ًتبیج ها: یافته

اًَذ لیتیَم هی اس استفبدُ کِ داد ًطبى Real Time-PCR ًتبیج ایي، بز علاٍُ. پیذا کزدُ است افشایص داری هعٌی ًسبت بِ گزٍُ کبپزیشٍى بِ ضکل لیتیَم، ی کٌٌذُ دریبفت  بیبى ت
 .دٌّذ افشایص را هیلیي صى 

اًَبیی پیطگیزی اس تخزیب ببفت هیلیي را دارًذ ٍ لذا استفبدُ اس ایي کٌٌذُ هحبفظتًطبى داد کِ فبکتَرّبی ی حبضز  هطبلعًِتبیج  گیزی: نتیجه  ی عصبی، ًظیز کلزیذ لیتیَم ت

اًَذ  تزکیب هی  .ببضذی ببفت عصبی  کٌٌذُ تخزیب ّبی بزای پیطگیزی اس ابتلا ٍ کبّص پیطزفت بیوبریهٌبسبی  راّکبرت

اَهل هحبفظت ی؛عصبی ببفت  کٌٌذُ تخزیب یّب یوبریب ؛يیلیه ِیپب يیپزٍتئ ؛يیلیه ؛َمیتیل ذیکلز واصگان کلیذی:  یعصب ی کٌٌذُ ع
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 مقدمه

ٗ  غلاف ٟٔٓ ٚ حیاتی ٘مؾ َ  دس ٔیّیی ْ  ػیشعغ  ا٘تمیا  ػلییی   ٞیا   پییا

ٝ  ٞیا  ٘ٛسٚدط٘شاتییٛ    بیٕاس  طی دس. (1)اػت  ا٘ىاس غیشلابُ ُ  بی  دِیی

ٗ  غیلاف  ٞیا   اِیٍٛد٘ذسٚػییت  ٔیشي  ٚ اعٕٙیی  ٞیا   ػَّٛ ٘فٛر  ٔیّیی

 ػلییی  اعجیاد سػییب   اكیّی  ؿٛد ویٝ اعیٗ ٔیٛسد  ػّیت     تخشعب ٔی

ٞیاعی   پیلان  تـىیُ بٝ ٔٙجش غیشطییؼی ٚضؼیت اعٗ بٙابشاعٗ . باؿذ ٔی

ُ  سا ػلییی  ٞا   پیاْ ا٘تماَ تٛا٘ذ ٔی وٝ ؿٛد ٔی CNS دس  ٚ وٙیذ  ٔختی

َ  دس .(2)ٕ٘اعذ  اعجاد سا ؿٙاختی عا جؼٕی ؿذعذ ٘اتٛا٘ی  حاضیش   حیا

ٞییا   پیـییٍیش  اص ابییتلا بییٝ بیٕییاس    بییشا   لطؼییی سٚؽ ٞییی 

ٚ جّیٌٛیش  اص تخشعیب بافیت ٔیّییٗ        بافیت ػلییی   وٙٙذٜ تخشعب

ٝ  ٞیا بیش   دس اعٗ بیٕیاس   ساعج ٞا  دسٔاٖ. ٘ذاسد ٚجٛد  ػیشوٛ     پاعی

 اعٗ داسٚٞیا داسا   حاَ  اعٗ با. باؿذ ٔی اعٕٙی تؼذعُ ػیؼتٓ ٚ اِتٟا 

ٚ  جیذ   بؼیاس جا٘یی ػٛاسم  تخشعیب بافیت   اص تٛا٘ٙیذ  ٕ٘یی  ٞؼیتٙذ 

 ؿیذٜ   ٔٙتـیش  ٘تیاعج  اػیاع  بٝ ؿىُ وأُ پیـٍیش  وٙٙذ. بیش  ػلیی

 بییاِمٜٛ بییشا  جذعییذ اٍِییٛ  عییه ٘ٛسٚتشٚفیییه  ػٛأییُ اص اػییتفادٜ

٘میؾ   .اػیت  ویشدٜ  ٞا  ٘ٛسٚدط٘شاتیٛ اعجاد پیـٍیش  ٚ دسٔاٖ بیٕاس 

وٝ  GSK3βٞا   وٙٙذٌی ٘ٛسٚ٘ی ٚ ضذ سپاپتٛص  ٟٔاس وٙٙذٜ ٔحافظت

ٞیا  ػلییی    ٞا  خّك ٚ خٛ  دس دسٔاٖ بیٕاس  وٙٙذٜ بٝ ػٙٛاٖ تثییت

ٖ  GSK3. (4  3)ؿٛ٘ذ بیٝ ابییار سػییذٜ اػیت      اػتفادٜ ٔی  )ٌّیىیٛط

ٔتابِٛیؼٓ ٌّیىٛطٖ اػت ٚ    وٙٙذٜ تٙظیٓ ویٙاص ٘ٛػی ( 3-ویٙاص ػٙتاص
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  ٓ خٛد٘ٛػیاص    ػیِّٛی   دس فشاعٙذٞا  ػِّٛی ٔختّف اص جّٕیٝ تمؼیی

ٖ    سپٛپتٛص ٚ تٕاعض بٙیاد   ٞا  ػَّٛ  ػِّٛی ٘مؾ داسد ٚ ِیزا بیٝ ػٙیٛا

 GSK-3βٔٛسد تٛجٝ خاف لشاس ٌشفتٝ اػت.  داسٚعی ٟٔٓ ٞذف عه

ٚ   بافت   وّیٝ دس ا  ٌؼتشدٜ بطٛس ٝ  ٞیا  بیذٖ  ٖ  ٔغیض  دس ٚعیظٜ  بی  بییا

ٝ    .ؿٛد ٔی  GSK-3β ٟٔیاس  ٘تاعج ٔطاِؼار ٌزؿتٝ ٘ـیاٖ دادٜ اػیت وی

ٝ  سا ٘ٛسٚ٘ی   وٙٙذٜ ٔحافظت ابشار ٝ (6  5) داسد ٕٞیشاٜ  بی    . اص جّٕی

 تٛاٖ بٝ ِیتیْٛ وّشعذ اؿاسٜ وشد. ٞا ٔی اعٗ ٟٔاسوٙٙذٜ

Ahn ٚ  ٝ    بیاِمٜٛ  ٘میؾ    خیٛد بیٝ بشسػیی    ٕٞىاساٖ دس ٔطاِؼی

GSK-3β خٛد اعٕٙی دس  ٓ  سٖ ٟٔیاس  طشعیك  اص ٔشویض   ػلییی  ػیؼیت

 تیٛجٟی  لابُ طٛس بٝ ِیتیْٛ دسٔاٖ با اػتفادٜ اص. پشداختٙذ ِیتیْٛ تٛػط

. بخـییذ  بٟییٛد  سا سٖ ؿیذر  ٚ ا٘ذاخت تأخیش بٝ سا EAE فّج ؿشٚع

 ٚ a اِتٟیابی  تٛٔیٛس  ٘ىیشٚص  فیاوتٛس  ػیط   بیا ِیتییْٛ    ٕٞچٙیٗ تیٕیاس 

 .(7)داد  واٞؾ سا 10 اعٙتشِٛویٗ

ٛ  ٚ خّك تثییت تٛا٘اعی ِیتیْٛ  ٖ  اص ٘یٕیی  حیذٚد  دس سا خی  بیٕیاسا

َ  بٝ ٔیتلا ْ  ٚالیغ   دس. داسد دٚ لطییی  اخیتلا  «طلاعیی  اػیتا٘ذاسد » ِیتییٛ

   وٙٙیذٜ  ٔحافظیت  ابیشار  ؿٛد. ٔحؼٛ  ٔی دٚلطیی اختلالار دسٔاٖ

ٝ  ٌّٛتأیار  اص ٘اؿیی  تحشعىیی  ػٕیت بشابش دس ِیتیْٛ ػلیی  طیٛس  بی

ٝ  ٔیٛسد  حییٛا٘ی  ٚ ػیِّٛی  ٔختّیف  ٞا  ٔذَ دس ٌؼتشدٜ  لیشاس  ٔطاِؼی

ٗ (8)اػت  ٌشفتٝ ٖ  . ٕٞچٙیی ٝ  اػیت  ؿیذٜ  دادٜ ٘ـیا ٘میؾ   ِیتییْٛ   وی

 ٚ ٔشویض   ػلیی ػیؼتٓ ٞا  ٘ٛسٖٚ بٝ سػیب بشابش حفاظتی ٟٕٔی دس

اػیت   ؿیذٜ  ٔـیخق  اخیشاً .(9)ػلب داسد  با ٔشتیط ػِّٛی ٞا  سدٜ

 ٚ اعؼیىٕی  كیذٔار  دس ٔغیض  بافیت  اص ٔٛجیب ٔحافظیت   وٝ ِیتیْٛ 

 دسٔییا٘ی بییا ِیتیییْٛ عییا     ؿییٛد. پیییؾ  ٞییا  تشٚٔییاعی ٔییی   سػیییب

(Brain‑derived neurotrophic factor )BDNF  ٖٚٞا  لـش  ٘ٛس

ٔغض سا اص تأبیشار ٔٙفیی ٘اؿیی اص ػیذْ حیزف ٌّٛتأیار ٔحافظیت       

ٓ    BDNFوٙذ ٚ پیـٟٙاد ؿذٜ اػیت ویٝ    ٔی    وٙٙیذٜ  عیه وّییذ تٙظیی

باؿذ. ِزا با تٛجٝ بٝ طیف ٚػیغ    ِیتیْٛ ٔی حفاظت ٘ٛسٚ٘ی با ٚاػطٝ

 ٔغیض   خٛ٘ی ػذ د ِیتیْٛ ٚ بٝ ِحاظ اعٙىٝ اعٗ تشویب ػّٕىشدػّٕىش

وٙٙیذٌی   تٛا٘ذ بٝ ؿیىُ ٔؼیتمیٓ ٘میؾ حفاظیت     ٚ ٔی وٙذ ٔی تثییت سا

٘ٛسٚ٘ی داؿتٝ باؿذ  بشسػی ابشار اعٗ تشویب دس پیـٍیش  اص تخشعب 

 .بافت ٔیّیٗ ٔغض ضشٚسر ا٘جاْ اعٗ ٔطاِؼٝ بٛد

 

 ها روش

 ٝ ػیذد   40  تجشبیی اػیت ویٝ بیش سٚ       پظٚٞؾ حاضش ٘ٛػی ٔطاِؼی

دس  ٌییشْ 20- 25بییا ٚصٖ C57BL/6   ٘ییظاد  ػییٛس  ٔییادٜٔییٛؽ 

ا٘جییاْ ٌشفییت. تٕییاْ   1401  پضؿییىی اكییفٟاٖ دس ػییاَ  دا٘ـییىذٜ

ٝ     ٞا  سصٔاعـٍاٞی ٚ ٔشالیت سٚؽ    ٞا  حییٛا٘ی طییك لیٛا٘یٗ وٕیتی

ٞیا بیٝ كیٛسر     اخلاق دا٘ـٍاٜ ػّْٛ پضؿىی اكفٟاٖ ا٘جاْ ؿذ. ٔٛؽ

ٞا  ؿاٞذ  ؿٓ  واپشعضٖٚ ٚ ِیتییْٛ   چٟاس ٌشٜٚ ؿأُ ٌشٜٚتلادفی بٝ 

بٝ ٔٙظیٛس تخشعیب ٔیّییٗ اص ویاپشعضٖٚ      وّشعذ/واپشعضٖٚ تمؼیٓ ؿذ٘ذ.

ػی سٚغٗ رسر اػتفادٜ ؿذ. بؼلاٜٚ  تشویب ِیتیْٛ  ػی 5/0ٔحَّٛ دس 

بلیٛسر داخیُ كیفالی ٚ دس ٌیشٜٚ      mg/kg50 وّشعذ سٚصا٘ٝ با دٚص 

ٔیذر پیٙج ٞفتیٝ اػیتفادٜ ؿیذ. دس پاعیاٖ       ٚ بٝ  ِیتیْٛ وّشعذ/واپشعضٖٚ

ٞیا   ٔطاِؼٝ  بؼذ اص بیٟٛؿی ػٕیك  وشا٘یٛتٛٔی ا٘جاْ ؿذ ٚ ٔغیض ٔیٛؽ  

 خییاسگ ٌشدعییذ ٚ بؼییذ اص بیییٛر بییافتی ٔمییاطغ پاسافیٙییٝ بییا ضییخأت 

ؿٙاػیی ٔیٛسد    ٞیا  بافیت   ٔیىشٚٔتش سٔادٜ ٌشدعذ ٚ جٟیت بشسػیی   5

شسػیی بییاٖ   ٞا جٟیت ب  اػتفادٜ لشاس ٌشفت. ٕٞچٙیٗ تؼذاد  اص ٕ٘ٛ٘ٝ

 طٖ ٔیّیٗ اػتفادٜ ؿذ. 

ٝ     سٔیض  تِٛٛئیذعٗ بّٛ: سً٘    طییك سٚؽ ا٘جیاْ ؿیذٜ دس ٔطاِؼی

ٚ بٝ ٔٙظٛس بشسػی تخشعب بافت ٔیّیٗ  بؼیذ اص دپاسافیٙیٝ    (10)پیـیٗ 

دسكذ )حُ ؿیذٜ دس   1وشدٖ ٚ پشداصؽ بافتی اص ٔحَّٛ تِٛٛئیذٖ بّٛ 

ٞا دس ٌضعُّ بیٝ   دس ٟ٘اعت لاْ با٘یٝ اػتفادٜ ؿذ. 30س  ٔمطش( بٝ ٔذر 

دلیمٝ ٔا٘ت ؿذ٘ذ ٚ با اػتفادٜ اص ٔیىشٚػیىٛ  ٘یٛس  ٔیٛسد     5ٔذر 

بشسػی لشاس ٌشفتٙذ. دس ٟ٘اعیت  ٔییاٍ٘یٗ تیشاوٓ ٔیّییٗ دس ٞیش ٌیشٜٚ       

 ٌضاسؽ ٌشدعذ. 

 جٟیییت بشسػیییی ٔیییاسوش   سٔییییض  اعٕٛ٘ٛٞیؼتٛؿییییٕی  س٘یییً

(Myelin basic protein )MBP:  ٔطاِؼٝطیك سٚؽ ا٘جاْ ؿذٜ دس   

ٞیا    ٔیىشٚٔتش بٝ سٚ  لاْ 5ٔماطغ پاسافیٙی بٝ ضخأت   (11)پیـیٗ 

ٝ  60داس ٔٙتمُ ؿذ ٚ بیٝ ٔیذر ٘ییٓ ػیاػت دس دٔیا        چؼب    دسجی

ٌشاد دس دػتٍاٜ فٛس بیشا  رٚ  پیاسافیٗ لیشاس ٌشفیت. پیغ اص       ػا٘تی

عابی ٚ با بافش ػیتشار  طٖ بٝ سٚؽ حشاسر ٞا  باصعابی س٘تی سبذٞی ٕ٘ٛ٘ٝ

 ػیشْ سِییٛٔیٗ بیض      اص طٖ ٔٙظیٛس بیلان ویشدٖ س٘تیی    ا٘جاْ ؿیذ. بیٝ   

بیٝ   PBS( Phosphate buffered salineدسكذ سلییك ؿیذٜ دس )   10

ٝ  30ٔذر    ٔشطیٛ  اػیتفادٜ ؿیذ.     دلیمٝ دس دٔا  اتاق ٚ دس ٔحفظی

 Anti MBP( abcamباد  اِٚیٝ ) ٞا با اػتفادٜ اص س٘تی ا٘ىٛبٝ وشدٖ لاْ

ٝ  4ٚ بٝ ٔذر عه ؿیا٘ٝ سٚص ٚ دس ٔحیط ٔشطٛ  ٚ دس دٔیا       دسجی

ْ   ػا٘تی ؿؼتـیٛ دادٜ ٚ ا٘ىٛبیٝ    PBSٞیا دس   ٌشاد ا٘جاْ ؿیذ. ػی غ لا

بٝ ٔذر عیه ػیاػت    FITCباد  با٘ٛعٝ وٛ٘ظٌٚٝ ؿذٜ با  وشدٖ با س٘تی

سٔیض  ٞؼتٝ بیا اػیتفادٜ    دس تاسعىی ا٘جاْ ٌشفت. بؼذ اص ؿؼتـٛ  سً٘

 ( بیٝ ٔیذر   PBSبیا   1:1000بٝ ٘ؼیت  DAPI)سلیك ؿذٜ  DAPIاص 

2    ٝ ؿؼتـیٛ دادٜ ٚ بیا    PBSٞیا بیا    دلیمٝ ا٘جاْ ؿیذ. دس ٟ٘اعیت ٕ٘ٛ٘ی

( Olympus BX51, Japanاػییتفادٜ اص ٔیىشٚػییىٛ  فّٛسػییٙت )

ٞییا   ٔییٛسد بشسػییی لییشاس ٌشفییت. بییٝ ٔٙظییٛس  تؼییییٗ دسكییذ ػییَّٛ

ؿىُ  فیّذ بٝ 5ػَّٛ حذالُ دس  200  تؼذاد MBP  ٔاسوش  وٙٙذٜ بیاٖ

  اعیٗ ٔیاسوش    ٞیا  بییاٖ وٙٙیذٜ    تلادفی ؿٕاسؽ ؿذ ٚ دسكذ ػَّٛ

    ٝ ٞییا     بشسػییی ٌییضاسؽ ٌشدعییذ. لاصْ بییٝ روییش اػییت وییٝ وّییی

 اعٕٛ٘ٛٞیؼتٛؿیٕی ػٝ باس تىشاس ؿذ. 

اعٗ تىٙیه جٟت بشسػیی ٔییضاٖ   : Real time RT-PCRتىٙیه 
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ٞا  ٔختّف ٔٛسد اػیتفادٜ لیشاس ٌشفیت.     دس ٌشٜٚ MBPٞا   بیاٖ طٖ

ٔٙظٛس  ٔغض ٘یٕی اص حیٛا٘ار ٞش ٌشٜٚ بؼذ اص ا٘جاْ وشا٘یٛتیٛٔی   بذعٗ

دسجٝ ٍٟ٘ذاس  ؿیذ. دس ادأیٝ ٚ پیغ اص     -70خاسگ ؿذٜ ٚ دس دٔا  

 RNeasy mini Kitبا اػیتفادٜ اص   RNAا  ٔغض   جذاػاص  جؼٓ پیٙٝ

ٝ   ٚ بش اػاع دػتٛس  (1)  لیّیی   اِؼُٕ اسائٝ ؿذٜ ٚ طییك سٚؽ ٔطاِؼی

اص ؿیشوت   DNase setاػتخشاگ ٌشدعذ. ٕٞچٙیٗ با اػیتفادٜ اص وییت   

Qiagen اِؼُٕ سٖ ؿیشوت    ٚ بش اػاع دػتٛسRNA  شاگ ؿیذٜ  اػیتخ

  CDNAٌشدعیییذ. دس ادأیییٝ بیییٝ ٔٙظیییٛس ػیییٙتض  DNAػیییاس  اص 

RevertAid™ First StrandcDNA Synthesis Kit   .اػتفادٜ ؿیذ 

ٞیا  ٔیٛسد ٘ظیش بیا اػیتفادٜ اص پشاعٕشٞیا         ٌیش  ٔیضاٖ بیاٖ طٖ ا٘ذاصٜ

ٚ  NCBIٞییا  ٔؼتیییش بیٛا٘فٛسٔاتیییه ٘ظیییش  طشاحییی ؿییذٜ اص ػییاعت

 جاْ ٌشفت.ا٘ PCR  ٔخلٛف دػتٍاٜ  بش٘أٝ

افیضاس   ٞیا بیا اػیتفادٜ اص ٘یشْ     س٘یاِیض سٔیاس  دادٜ   :سٔاس تجضعٝ ٚ تحّیُ 

SPSS  ٝ25   ٘ؼیخ (version 25, IBM Corporation, Armonk, NY) 

طشفٝ ا٘جاْ ؿذ. ٘تاعج بٝ كیٛسر   ٚ با وٕه سصٖٔٛ س٘اِیض ٚاسعا٘غ عه

داس  ٔؼٙیی  05/0وٕتیش اص   Pٔیاٍ٘یٗ ٚ ا٘حشاف ٔؼیاس ٌضاسؽ ٌشدعیذ ٚ  

 .دس ٘ظش ٌشفتٝ ؿذ

 

 ها افتهی

ً  سٔیض  تِٛٛئیذعٗ بّٛ: بشسػی بافت ٔیّیٗ دس سً٘ سٔییض     بؼذ اص س٘ی

ٝ  بافت ٔیّیٗ ٘احیٝ ا  بیٝ س٘یً سبیی ٚ بیا ؿیذر ٘یٛس           جؼٓ پیٙی

دعیذٜ   1ٞا ٌضاسؽ ٌشدعذ. ٕٞاٖ طیٛس ویٝ دس ؿیىُ     ٔتفاٚر دس ٌشٜٚ

دس ٌیشٜٚ  ٞیا  ٔجیاٚس    ا  ٚ بافت   جؼٓ پیٙٝ ؿٛد  ٔشص بیٗ ٘احیٝ ٔی

باؿیذ ویٝ خیٛد       واپشعضٖٚ بٝ طٛس ٚاض  ٔـخق ٕ٘ی وٙٙذٜ دسعافت

تٛا٘ذ دِیّی بش تخشعیب ٔیّییٗ ٚ ویاٞؾ تیشاوٓ سٖ باؿیذ. بشسػیی        ٔی

 ْ ٘ـیاٖ داد ویٝ ٔییاٍ٘یٗ     Image J افیضاس  تشاوٓ ٔیّیٗ  با اػتفادٜ اص ٘یش

  ِیتییْٛ   وٙٙیذٜ  ا  دس ٌشٜٚ دسعافیت    جؼٓ پیٙٝ تشاوٓ ٔیّیٗ دس ٘احیٝ

 (.P ≤ 05/0باؿذ ) داس  بیـتش ٔی یت بٝ ٌشٜٚ واپشعضٖٚ بٝ ؿىُ ٔؼٙی٘ؼ

 

 
ی کاپریسٍى هرز  کٌٌذُ آهیسی تَلَئیذیي بلَ. در گرٍُ دریافت . رًگ1شکل 

باشذ ٍ رًگ کوتری دارد.  ای ٍ بافت هجاٍر هشخص ًوی بیي جسن پیٌِ

ّای  گرٍُی لیتیَم ًسبت بِ  کٌٌذُ هیاًگیي تراکن هیلیي در گرٍُ دریافت

 داری افسایش دارد. ی کاپریسٍى بِ صَرت هعٌی کٌٌذُ دریافت

 

٘تاعج بشسػیی   دس تىٙیه اعٕٛ٘ٛٞیؼتٛؿیٕی: MBPبشسػی ٔاسوش 

  ٔیاسوش   وٙٙذٜ ٞا  بیاٖ اعٕٛ٘ٛٞیؼتٛؿیٕی ٘ـاٖ داد وٝ ٔیاٍ٘یٗ ػَّٛ

MBP ٞیا بیٝ      واپشعضٖٚ ٘ؼیت بٝ ػاعش ٌیشٜٚ  وٙٙذٜ دس ٌشٜٚ دسعافت

ٞییا   وییاٞؾ عافتییٝ اػییت. بؼییلاٜٚ دسكییذ ػییَّٛ داس  ؿییىُ ٔؼٙییی

  ِیتییْٛ ٘ؼییت بیٝ     وٙٙیذٜ  دس ٌشٜٚ دسعافت MBP  ٔاسوش  وٙٙذٜ بیاٖ

 ( P ≤ 05/0باؿیذ )  داس  بیـیتش ٔیی   ٌشٜٚ ویاپشعضٖٚ بیٝ ؿیىُ ٔؼٙیی    

 (. A, B  2)ؿىُ 

٘تیاعج  : MBPٚ بشسػیی بییاٖ طٖ    Real time RT-PCRتىٙیه 

دس چٟاس ٌشٜٚ ٔٛسد ٔطاِؼٝ ٘ـاٖ داد وٝ ٔیضاٖ بییاٖ   MBPبشسػی طٖ 

mRNA ٖط  MBP واپشعضٖٚ واٞؾ داؿیتٝ   وٙٙذٜ دس ٌشٜٚ دسعافت  

  ِیتییْٛ ٘ؼییت بیٝ     وٙٙذٜ اػت. بؼلاٜٚ ٔیضاٖ بیاٖ سٖ دس ٌشٜٚ دسعافت

داس  بیـتش ٌضاسؽ ٌشدعذ ٚ دس ساػتا   ٌشٜٚ واپشعضٖٚ بٝ ؿىُ ٔؼٙی

 .(2C( )ؿىُ P ≤ 05/0بٛد ) MBPسٔیض   ٘تاعج حاكُ اص سً٘

  

 
 ی کاپریسٍى هیاًگیي درصذ  کٌٌذُ ّای دریافت : در گرA, Bٍُآهیسی ایوًََّیستَشیوی.  . رًگ2شکل 

 (.P ≤ 00/0ّا کوتر است ) ًسبت بِ سایر گرٍُ MBPی هارکر  کٌٌذُ ّای بیاى سلَل
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 بحث

  حاضییش  بشسػییی ابییشار ِیتیییْٛ وّشعییذ دس پیـییٍیش  اص  دس ٔطاِؼییٝ

ا  ٔغض ٔیٛؽ   تخشعب بافت ٔیّیٗ اِماء ؿذٜ با واپشعضٖٚ دس جؼٓ پیٙٝ

ٓ  ٔٛسد بشسػی لشاس ٌشفت. بیٝ ٔٙظیٛس اِمیاء تخشعیب ٔیّییٗ دس       جؼی

ٔیّیٗ با اػیتفادٜ اص   تشاوٓ اسصعابی. ؿذ اػتفادٜ اص واپشعضٖٚ ا  ٔغض  پیٙٝ

 ویاٞؾ  بٝ لادس ِیتیْٛ  اص اػتفادٜ وٝ داد ٘ـاٖ سٔیض  تّٛئیذعٗ بّٛ سً٘

ٝ  دس .اػت صاعی ٔیّیٗ ٔجذد تحشعه ٚ دٔیّیٙاػیٖٛ ٗ  تٛجیی  ٘تیاعج   اعی

ْ  ػّٕىشد واپشعضٖٚ اص طشعك ٟٔاس وٝ ٌفت تٛاٖ ٔی  اوؼییذاص  ػییتٛوشٚ

اوؼیذاصٞا  ٔٛجیٛد دس ٔیتٛوٙیذسعاٞا  اِیٍٛد٘ذسٚػییتی     ٔٛ٘ٛسٔیٗ ٚ

ٝ   پیذاعؾٔٙجش بٝ  ٚ   تِٛییذ    اختلالار ٔشتیط بیا چشخی  ا٘یشط  ؿیذٜ 

ٚ تخشعب بافت ٔیّیٗ سا سلیٓ بض٘یذ.    اِیٍٛد٘ذسٚػیت سپٛپتٛص تٛا٘ذ ٔی

 ػلییی     وٙٙذٜ ٔحافظت ابشار طشعك تٛا٘ذ اص ٔی ِزا اػتفادٜ اص ِیتیْٛ 

ٚ  ٞا  اِیٍٛد٘ذسٚػییت دس بشابیش ویاپشعضٖٚ ٔحافظیت     اص ػَّٛ  ویشدٜ 

ٚ  ابشار ٔخش  ٝ  دس ٚ دٞیذ  ویاٞؾ  سا ٖویاپشعض  تمٛعیت  باػی   ٘تیجی

ْ (10)ؿیٛد   ٔجذد ٚ افضاعؾ تشاوٓ ٔیّیٗ ٔیّیٙاػیٖٛ  تٛا٘یذ  ٔیی  . ِیتییٛ

 دٞییی ػیییٍٙاَ ٔؼیییش بییش تییأبیش بییا سا ػلیییی ٞییا  ػییَّٛ ػش٘ٛؿییت

Wnt/GSK3-β ٚ ٞا  دخییُ دس   طٖ ٔا٘ٙذ ٞا طٖ اص بشخی بیاٖ تغییش با

ٗ  β پییشٚتنیٗ ٚ GSK-3β فشاعٙیذ سٚ٘ٛعؼییی   . (12) وٙییذ تؼییییٗ ویاتٙی

β-بیشا   ٚ اػیت  وادٞشعٗ پشٚتنیٗ وٕ ّىغ اكّی جضء اتٙیٗو  َ  فؼیا

 ػیِّٛی  فشاعٙذٞا  تٙظیٓ بٝ ٔٙظٛس Wnt/GSK3-β دٞی ػیٍٙاَ وشدٖ

 بیش  ػیلاٜٚ . اػیت  ضیشٚس   بّٛؽ ٚ تٕاعض ػِّٛی  تىثیش ٘ظیش ٔختّف 

دس  .(13)داسد  ػلیییی ٔحافظییت دس وّیییذ  ٘مییؾ وییاتٙیٗ-β اعییٗ 

ٚ ٕٞچٙییٗ   MBP  حاضش ٔـاٞذٜ ؿیذ ویٝ ٔییضاٖ بییاٖ طٖ      ٔطاِؼٝ

  ِیتیییْٛ بییٝ كییٛسر  وٙٙییذٜ تییشاوٓ بافییت ٔیّیییٗ دس ٌییشٜٚ دسعافییت

ٝ  لادس ِیتیْٛ وٝ جاعی سٖ داس  افضاعؾ پیذا وشدٜ اػت. اص ٔؼٙی  ٟٔیاس  بی

ٖ  ٔی  (14)اػت  GSK-3 ٟٔاس طشعك اص واتٙیٗ-β فؼفٛسعلاػیٖٛ  تیٛا

  ػیتٛپلاػییٕی غّظییت افییضاعؾ بییا احتٕییالاً ِیتیییْٛ وییٝ وییشد اػییتذلاَ

β-ٗا٘تماَ تؼٟیُ ٚ واتٙی β-ٗلیادس  ٞؼتٝ  دسٖٚ بٝ واتٙی  ٝ  افیضاعؾ  بی

باؿیذ. بؼیلاٜٚ اعیٗ تشوییب بیا       ػیاص  ٔیی   ٞا  ٔشتیط با ٔیّیٗ بیاٖ طٖ

ٗ  ٚ ٞا  ضذ سپٛپتٛص  افضاعؾ بیاٖ طٖ اص  تحشعیه سٚ٘ٛعؼیی   ٕٞچٙیی

َ  سؿذ  ٔی فاوتٛسٞا  اِیٍٛد٘ذسٚػییتی ٔحافظیت   ٞیا    تٛا٘ذ اص ػیّٛ

ٞیا بیٝ كیٛسر غییش ٔؼیتمیٓ دس       وشدٜ ٚ ضٕٗ پیـٍیش  اص سپاپتٛص سٖ

       ٝ    افضاعؾ تشاوٓ بافیت ٔیّییٗ ٔی بش باؿیذ. دس ساػیتا  ٘تیاعج ٔطاِؼی

٘ـیاٖ داد ویٝ    2012ٚ ٕٞىاساٖ دس ػاَ  Makoukji   حاضش  ٔطاِؼٝ

 ٞییا  ٔشبییٛ  بییٝ ٔیّیییٗ  فشاعٙییذ ِیتیییْٛ وّشعییذ  بییا افییضاعؾ بیییاٖ طٖ

ػاص  ٔجذد سا پیؾ بشدٜ ٚ باػ  تشٔیٓ اػلا  ٔحیطی سػییب   ٔیّیٗ

 . (15)دعذٜ ؿذٜ اػت 

ا  دعٍش  ابشار ِیتیْٛ وّشعذ دس پیـیشد تٕیاعض   ٕٞچٙیٗ دس ٔطاِؼٝ

. ٘تیاعج ػیاعش   (16)ٞا  دٚپأیٙشطعىی بیٝ ابییار سػییذٜ اػیت      ػَّٛ

 ٔؼییش  بیش  تیأبیش  اص طشعیك  تٛا٘ذ ٔی اػت وٝ ِیتیْٛٔطاِؼار ٘ـاٖ دادٜ 

ٖ  تغیییش  بیا  ٚ Wnt/GSK3-β دٞی ػیٍٙاَ  ٔا٘ٙیذ  ٞیا  طٖ اص بشخیی  بییا

٘مـییی ٔیی بش دس ػش٘ٛؿییت   ٞییا  دخیییُ دس فشاعٙییذ سٚ٘ٛعؼییی   طٖ

تیٛاٖ دس   . ِزا اص اعٗ تشویب ٔی(18  17)ٞا  بٙیاد  داؿتٝ باؿذ  ػَّٛ

ٞیا    ٞا  بٙیاد  بیٝ ٔٙظیٛس دسٔیاٖ بیٕیاس      ٞا  ٔیتٙی بش ػَّٛ دسٔاٖ

 .ت ػلیی ٘یض بٟشٜ بشد  باف وٙٙذٜ تخشعب

 

 گیری نتیجه

ٞیا    تٛاٖ ٌفت وٝ ٟٔاس وٙٙذٜ  با اػتٙاد بٝ ٘تاعج حاكّٝ اص اعٗ ٔطاِؼٝ ٔی

GSK3-β وٙٙذٌی ٘ٛسٚ٘ی ٚ  ٘ظیش وّشعذ ِیتیْٛ  با داؿتٗ ابشار ٔحافظت

ٞا  ٔشتیط با ٔیّیٗ  پیـٍیش  اص تخشعب ٔیّییٗ   اص طشعك افضاعؾ بیاٖ طٖ

تؼیادِی   -ٔٛجب بٟیٛد ػّٕىشد حشوتیی  تٛا٘ٙذ ٔیٚ افضاعؾ تشاوٓ ٔیّیٗ 

 .ٞا  ٘ٛسٚدجٙشعتٛ ؿٛ٘ذ ٚ لذسر ػضلا٘ی دس بیٕاس 

 

 تشکر و قدردانی

  ٔمطغ دوتیشا  تخللیی ػّیْٛ     ٘أٝ پظٚٞؾ حاضش بشٌشفتٝ اص پاعاٖ

ٔلٛ  ٔؼاٚ٘ت ٔحتشْ پظٚٞـی دا٘ـٍاٜ  399831تـشعحی بٝ ؿٕاسٜ 

ٔؼاٚ٘یت ٔیزوٛس تـیىش ٚ    ٚػیّٝ اص  ػّْٛ پضؿىی اكفٟاٖ اػت. بذعٗ

 .سعذ لذسدا٘ی بٝ ػُٕ ٔی
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Abstract 

Background: Disturbance of the myelination process and destruction of myelin tissue leads to central nervous 

system dysfunction. The neuroprotective effect of lithium chloride in the treatment of neurological diseases has 

been proven. In the present study, the effects of lithium chloride in preventing cuprizone-induced myelin tissue 

destruction in the corpus callosum of the mouse brain were investigated.  

Methods: In this study, 40 female C57BL/6 mice weighing 20-25 grams were randomly divided into four groups 

including control, sham, cuprizone and lithium chloride/cuprizone groups. The compound of lithium chloride was used 

intra peritoneally at a dose of 50 mg/kg daily. At the end of the study, toluidine blue staining, immunohistochemistry, 

and Real-Time PCR were utilized to assess average myelin density and myelin gene expression. 

Findings: The results of immunohistochemistry and toluidine blue staining demonstrated a significant increase 

in myelin density and the percentage of cells expressing the Myelin Basic Protein (MBP) marker in the lithium 

group compared to the cuprizone group. In addition, Real Time-PCR results showed that the use of lithium can 

increase myelin gene expression. 

Conclusion: The results of the present study showed that neuroprotective factors, such as lithium chloride, have 

the potential to prevent the destruction of myelin tissue, and therefore, the use of this combination may serve as 

an effective approach to prevent and mitigate the progression of neurodegenerative diseases. 
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