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Abstract 

Background and Aim: Memory and learning are the most important behavioral processes that occur at the highest 

functional levels of the central nervous system. On the other hand, probiotics are living microorganisms that, if used 

adequately, can improve host health. Therefore, the aim of the present study was to evaluate the effect of the probiotic 

Bifido bacterium bifidum on the neuronal density of the hippocampus in Alzheimer's rats. 

Methods: In the current experimental study, 30 male Wistar rats, weighing about 200 to 250 g, were prepared and 

randomly divided into 5 control groups, Alzheimer's, and 3 treatment groups. To induce Alzheimer's disease, 

streptozotocin was injected at a dose of 5 mg/kg with a volume of 5 μl in each lateral ventricle of mice via stereotaxic 

method. In the treatment groups, probiotics were injected intraperitoneally with doses of 10-6, 10-7, and 10-8 ml/CFU, 

simultaneously with STZ injection for 21 days. After 21 days, the rats treated with rampon and ketamine were 

anesthetized and after perfusion method, the brain was removed from the skull and placed in 10% saline formalin. 

After tissue passage, seven-micron sections were prepared from the brain and stained with toluidine blue and 

erythrosine. CA1, CA2, and CA3 DG regions were imaged and neuronal density was calculated using a dissector and 

stereology method and the results of the groups were compared using ANOVA test. 

Results: The results showed that in the groups treated with the probiotic Bifido bacterium bifidum in all regions of the 

hippocampus, neuronal density increased compared to the Alzheimer's group (significant p <0.001). 

Conclusion: Therefore, the probiotic Bifido bacterium bifidum with its anti-inflammatory and antioxidant effects could 

prevent lesions of the nervous system. 
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 مقاله پژوهشی                                                                                                                                                                                                                       پژوهش در پزشکی                                                

شتی -فصلنامه علمی  05تا  04شمسی، صفحات  1641، سال 3، شماره 64دوره                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                         درمانی شهید بهشتی -پژوهشی دانشکده پزشکی، دانشگاه علىم پزشکی و خدمات بهدا

 مذل در َیپًکبمپ وًريوی داوسیتٍ بر Bifido Bacterium Bifidum پريبیًتیک اثر بررسی

 رت در STZ بطىی داخل تسریق تًسط شذٌ القبء آلسایمری
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 خلاصٍ
 ّب،پطٍثیَتیه .زٌّسهی ضخ هطوعی ػهجی ؾیؿتن ػولىطزی ؾطَح تطیيػبلی زض وِ ّؿتٌس ضفتبضی ّبیفطآیٌس تطیيهْن اظ یبزگیطی ٍ حبفظِ: ي َذف سببقٍ

 یَتیهاثط پطٍث یهطبلؼِ ثطضؾ ایياظ  ّسف ثٌبثطایي. قًَسهی هیعثبى ؾلاهت ثْجَز ؾجت وبفی، اًساظُ ثِ ههطف نَضت زض وِ ّؿتٌس ایظًسُ ّبیهیىطٍاضگبًیؿن

Bifido bacterium bifidum اؾت آلعایوطی ّبیزض ضت یپَوبهپّ یًَضًٍ یتِثط زاًؿ. 

 3ٍ  یوطیگطٍُ وٌتطل، آلعا 5ثِ  یقس ٍ ثِ طَض تهبزف یِگطم تْ 250تب  200ثب ٍظى حسٍز  یؿتبضضت ًط ًػاز ٍ 30 تؼساز تدطثی یكتحم یيا زض َب:ي ريش مًاد

 یَتبوؿیهَـ ثِ ضٍـ اؾتط یزض ّط ثطي خبًج یىطٍلیتطه 5ثب حدن  یلَگطم/ وگطمهیلی 5 زٍظ ثب اؾتطٍپتَظٍتَؾیي آلعایوط، المبی ثطایقسًس.  ینتمؿ یوبضگطٍُ ت

ml/CFU زٍظّبی ثب پطٍثیَتیه نفبلی زضٍى نَضت ثِ ضٍظ 21 هست ثِ STZ یكثب تعض ّوعهبى تیوبض ّبیقس. زض گطٍُ یكتعض
. قس تعضیك 8-10، 7-10 ،6-10

 اظ پؽ. گطفت لطاضزضنس  10ًوىی فطهبلیي زض ٍ ذبضج خودوِ اظ هغع پطفیَغى، هتس اًدبم اظ پؽ ٍ ثیَْـ وتبهیي ٍ ضاهپَى ثب قسُ تیوبض ّبیضت ضٍظ 21 اظ پؽ

 CA1, CA2, CA3 DG ًَاحی اظ. قسًس آهیعیضًگ اضیتطٍظیي ٍ تَلَئیسیي آثی ثب ٍ قس تْیِ هیىطًٍی ّفت ّبیثطـ هغع اظ ثبفتی پبؾبغ هطاحل طی

 .قسًس همبیؿِ ّن ثب ANOVA آظهَى اظ اؾتفبزُ ثب ّبگطٍُ ًتبیح ٍ هحبؾجِ ًَضًٍی زاًؿیتِ اؾتطیَلَغی هتس ٍ زایؿىتَض ططیك ثِ ٍ ػىؿجطزاضی

 ًَضًٍی زاًؿیتِ ّیپَوبهپ هٌبطك توبم زض Bifido bacterium bifidum پطٍثیَتیه ثب قسُ تیوبض ّبیگطٍُ زض وِ زاز ًكبى هطبلؼِ ایي ًتبیح َب:بفتٍی

 .اؾت زاقتِ( P<001/0 بزاض)هؼٌ افعایف آلعایوطی گطٍُ ثِ ًؿجت

 یػهج یؿتنؾ یؼبتتَاًؿتِ اظ ضب اوؿیساًتیآًتی ٍ التْبثی ضس اثطات زاقتي ثب Bifido bacterium bifidum پطٍثیَتیه ضؾسهی ًظط ثِ :یریگجٍیوت

 هوبًؼت وٌس.
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 مقذمٍ
وِ ثِ طَض هؼوَل زض  اؾتآلعایوط ًَػی ثیوبضی هغعی پیكطًٍسُ 

ّب  قـَز. زض آلعایوـط ؾـبذتبض ؾلَلی ًَضٍى زٍضاى پیطی ایدبز هی

( 1) گصاضز.قَز ٍ ثط حبفظِ ٍ ضفتـبض تـأثیط هـی هیترطیت 

ّـبی ػهجی ٍ  ّبی آهیلَئیـسی زض اطـطاف ؾـلَل تكىیل پلان

ّبی هغعی اظ خولِ  ّبی ًَضٍفیجطیلاضی زضٍى ؾلَل ًیع فیلاهٌت

ّـبی  ضًٍـس. پـلان ّبی ایي ثیوبضی ثِ قـوبض هـی ػلت

ٍؾیلِ ثِ  ئیسآهیلَآهیلَئیسی زض اثـط پـطزاظـ ًـبلم پـطٍتئیي 

ذـبًَازُ آًعیوـی ؾـىطتبظّب ثـِ ذهَل ثتب ؾىطتبظ تكىیل 

(. اظ خولِ نسهبت ٍاضز قسُ ثِ هغع زض اثط تكىیل 2) قَز هی

ّب ایدبز التْبة زض ثبفت هغع، آظاز قسى آًعین اؾتیل  پلان

ّب ٍ اثط ؾویتی ضؾَة آهیلَئیسی ثط  وَلیي اؾتطاظ اظ پلان

ّب زض اثـط اظ ّن گؿؿتگی  ًَضٍفیلاهٌت اؾت هغعیّبی  ؾلَل

ّب زض ًتیدِ ّبیپطفؿفطیلاؾیَى پطٍتئیي  ؾبذتبض اؾىلت ًَضٍى

(. ًمف پطٍتئیي تـبئَ زض حبلـت 3) قًَس تبئَ تكىیل هی

زٌّـسُ  ّبی تـكىیل فؿفطیلِ، حفظ ثجبت هیىطٍتَثَل

 .اؾتهـؿیطّـبی ػهجی ٍ زض ًتیدِ ػسم اظ ّن گؿؿتگی آًْـب 

 یهبًٌس فطاهَق فطایٌسّبیی ؾجت یوطزض آلعا یهجثبفت ػ ترطیت

 هغعی ؾبذتبضّبیاظ  یىیػسم زاقتي حبفظِ ذَة اؾت.  یبٍ 

 (.4)اؾت  ّیپَوبهپوِ زض ثؼس حبفظِ زذبلت زاضز 

 اظ ظیبزی ّبی لؿوت ثب هتؼسزی اضتجبطبت زاضای ّیپَوبهپ 

   یؼٌی لیوجیه زؾتگبُ انلی ّبی ؾبذتوبى ثب ٍ لكطهد

. اؾت پؿتبًی اخؿبم ٍ ؾپتَم ّیپَتبلاهَؼ، -آهیگسال

 زضگیط یبزگیطی ٍ حبفظِ فطایٌسّبی زض فططی طَض ثِ ّیپَوبهپ

 ؾجت حؿی تدطثِ ّطگًَِ تمطیجبً گفت تَاى هی ٍالغ زض. اؾت

 ًمف ٍ قَز هی اظّیپَوبهپ ثركی حسالل قسى فؼبل

 چٌبًچِ اؾت. قسُ قٌبذتِ وبهلاً حبفظِ تثجیت زض ّیپَوبهپ

 هبًس هی ػبخع اطلاػبت شذیطُ اظ قرم ثجیٌس آؾیت ّیپَوبهپ

 ٍ ًرَضزُ زؾت اًس قسُ تثجیت لجلاً وِ تط لسیوی اطلاػبت اهب

 هَاز اظ اؾتفبزُ حبضط حبل زض(. 5) هبًس هی ثبلی اؾتفبزُ لبثل

 ضًٍس یب ٍ وٌس ووه ػهجی ؾیؿتن ضبیؼبت تطهین ثِ وِ طجیؼی

 .اؾت یبفتِ گؿتطـ ثركس، ثْجَز ضا حبفظِ

 زضنَضت وِ ّؿتٌس ایظًسُ ّبیهیىطٍاضگبًیؿن ّب، پطٍثیَتیه

 ثِ. قًَس هی هیعثبى ؾلاهت ثْجَز ؾجت وبفی، اًساظُ ثِ ههطف

 ّبیگًَِ اظ هرتلفی تطویت ّب اثطپطٍثیَتیه ثْجَز هٌظَض

 هرلَط آًْب، تطیي قبیغ(. 6)قَز  اؾتفبزُ تَاًس هی ثبوتطیبی

 طیف ّبپطٍثیَتیه. ّبؾتثیفیسٍثبوتطی ٍ ّبلاوتَثبؾیلَؼ

 هثبل ثطای. زاضًس حیَاًی ٍ اًؿبًی زضهطبلؼبت ضا اثطات اظ ٍؾیؼی

 قٌبی تؿت زضهؼطو وِ ّبیی زضهَـ ثیفیسٍثبوتطیَم تدَیع

 وبّف ٍ ًَضٍقیویبیی تغییطات ؾجت ثَزًس لطاضگطفتِ اخجبضی

 پطٍثیَتیه ضسافؿطزگی لبثلیت ایي ٍ قس التْبثی ّبی ٍاوٌف

 اًؿبى ٍ حیَاًبت زض هطبلؼبت(. 7)زّس  هی ًكبى ضا قسُ تدَیع

 ؾیؿتن ػولىطز زض هَثطی ًمف ّبپطٍثیَتیه وِ زّسهی ًكبى

هطبلؼبت زض  ثیكتط اذیط، هطبلؼبت اؾبؼ ثط. زاضز هطوعی ػهجی

 زض آًْب ثیكتط ٍ ّؿتٌس یلَؼٍ لاوتَثبؾ یفیسیَماؾتفبزُ اظ ث

 ًمف ضٍزُ هفیس ّبیثبوتطی. اًسثَزُ هؤثط ػهجی ػولىطز ثْجَز

 یثطا وِ وٌٌسهی ثبظیگَاضـ -هغع هحَض ثب اضتجبط زض هؤثطی

 شوط لجل ؾطَض زض وِ طَض ّوبى. ّؿتٌس هفیس گَاضـٍ  هغع

 هحَض ططیك اظ ضا ضفتبض ٍ هغعی ػولىطزّبی گَاضـ فلَض قس،

 اثطگصاضی ظهیٌِ زض اذیط هطبلؼبت. وٌسهی تٌظینگَاضـ -هغع

 ضا ذَثی ثؿیبض ًتبیح آلعایوط زضهبى ٍ وٌتطل ثط ّبپطٍثیَتیه

 یبضیهىول اثطگصاضی هطبلؼبت ایي اگطچِ(. 8)اؾت  زازُ ًكبى

 اًس،وطزُ گعاضـ افؿطزگی ٍ آلعایوط زضهبى زض ضا پطٍثیَتیه ثب

. اًسثِ اثجبت ًطؾبًسُ یبفتِ یيا یثطا یهكره یؿنهىبً یٍل

 ذیلی وِ آًدباؾبؼ اؾت وِ اظ  یيهطبلؼِ ثط ا یياًدبم ا هٌطك

 زض اذتلال ثب ّوطاُ وِ ثطًس هی ضًح العایوط اثطات اظ هطزم اظ

 هؿئَل ّیپَوبهپ هرتلف هٌبطك ٍ اؾت حبفظِ ٍ یبزگیطی

 اثجبت گصقتِ هطبلؼبت ططفی اظ ٍ ّؿتٌس فطایٌسّب ایي اًدبم

 ػهجی ؾیؿتن ثْجَز زض هْوی ًمف ّب پطٍثیَتیه وِ اًس وطزُ

 Bifidoاثط یاظ هطبلؼِ حبضط ثطضؾ ّسف ثٌبثطایي زاضًس.

bacterium bifidum ّبی ضت زض ّیپَوبهپ ًَضًٍی زاًؿیتِ ثط 

 .اؾت آلعایوطی

 ريش کبر
ضاؼ ضت ًػاز  30 یكبتاًدبم آظهب یوِ ثطا یهطبلؼِ تدطث ایي زض

گطم اظ هَؾؿِ   250-300ّفتِ ٍ ٍظى  8 یجیثب ؾي تمط یؿتبضٍ
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 زضخِ 23-25 زهبی زض یَاًبتقس. ّوِ ح یساضیهكْس ذط یضاظ

 ؾبػت 12 ًَضی یىلٍ ؾزضنس  50گطاز ٍ ضطَثت  ؾبًتی

 آظاز زاًكگبُ حیَاًبت اتبق زض تبضیىی ؾبػت 12 ٍ ضٍقٌبیی

 یَاًبتح یفقسًس. زض طَل آظهب یزاض ًگِ هكْس ٍاحس اؾلاهی

 5 ثِ ّبضت یيا زاقتٌس. یزؾتطؾ یاؾتبًساضز وبف یثِ آة ٍ غصا

 ایي ّبیگطٍُ. قس اًدبم آًْب ضٍی هطبلؼِ ٍ قسُ تمؿین گطٍُ

 :قبهل هطبلؼِ

 وٌتطل ؾبلن -1

 (یوط)آلعا یوبضوٌتطل ث -2

اظ  ml/CFU 106زٍظ  وٌٌسُ زضیبفت آلعایوطی ّبیضت -3

 یثِ نَضت زضٍى نفبل یفیسینث یثبوتط

اظ  ml/CFU 107زٍظ  وٌٌسُ زضیبفت آلعایوطی ّبیضت -4

  یثِ نَضت زضٍى نفبل یفیسینث یثبوتط

 ثبوتطی اظ ml/CFU 108زٍظ  وٌٌسُ زضیبفت آلعایوطی ّبیضت -5

 . ثَزًس نفبلی زضٍى نَضت ثِ ثیفیسین

 ثطٌی زضٍى تعضیك اظ اؾتفبزُ ثب آلعایوط ثیوبضی المبی

 . گطفت اًدبم یَتبوؽثِ ضٍـ اؾتط  اؾتطپتَظٍتَؾیي

 یلعیيظا ٍ وتبهیي طهرلَ تَؾط اىحیَ اؾتطیَتبوؿی ثطای

 مًدبا نفبلی زضٍى ضتثِنَ ثیَْقی زاضٍی یكضتع. قس ـثیَْ

 ثبثت ؾتطیَتبوؽا ُؾتگبز تَؾط اىحیَ ،ثیَْقی اظ پؽ. گطفت

 ٍفط ـگَ ضاخؾَ زض وبهلأ 1گَقی یهیلِّب وِ یثِ ًحَ. قس

  2ًیاًسز هیلِ ضاخؾَ ذلزا ثبلا فه پیكیي یّباىًسز ٍ فتِض

 قتزا اضلط فمیا نفط یطظ هتط هیلی 3/ 3ًیاًسز هیلِ. گطفت اضلط

 خودوِ فنب ضؼیتٍ Paxinos-Watson طلؽا هطبثك تب

(Flat skull position )اىحیَ ؾط زىوط ثبثت اظ پؽ. زقَ زیدبا 

 اظ ٍ ثَزُ ثبظ حیَاى چكوبى خطاحی طَل زض وِ ایي زلیل ثِ

 .قس چطة حیَاى چكن ٍاظلیي ووی ثب قَز خلَگیطی ذكىی

 ًبحیِ اظ ضا خودوِ پَؾت ٍ ُقیساتط ضا ؾط ًبحیِ ىهَّب ؾپؽ

 فقىب لؾىبلپا ثب ىؾط پؽ اىؾترَا ىًتْبا تب چكن زٍ ثیي

 پٌجِ ثب اىؾترَا ضٍى ٍ قتِزاثط ضا یطیيظ تػضلا ٍ زازُ زىػوَ

 ثطگوب ًمطِ تب قس تویع
4تبخی زضظ تمبطغ هحل3

 لتهبا هحل)، 

                                                           
1
 Eaer bar 

2
 incisor bar 

3
 Bregma 

 ىّباىؾترَا ثیي) ؾْوی زضظ ٍ( ّیبًِآ ٍ پیكبًی ىّباىؾترَا

 AP ٍ ML ٍ DV تهرتهب ؾپؽ .زقَ هكرم ،ؾتا( ّیبًِآ

 ثطگوب ثِ ًؿجت یكضتع ًبحیِ تهرتهب ٍ زُوط قتززایب ضا ثطگوب

 ضز  1CA هطبلؼِ یيا زض یكضتع ًبحیِ وِ ًدبآ اظ. آهس ؾتزثِ

-Paxinos طلؽا طجك آى تهرتهب ز،ثَ ّیپَوبهپ ًبحیِ

Watson ِؾتا یطظ حقط ث 

 اظ هتط، هیلی ML;5/1 ؾطٍ ذط اظ هتط، هیلی =8APا ثطگو اظ

 ٍ پبوؿیٌَؼ ؛2016، زقوبخ) =6/3DV قبهِ تؾذ ؾطح

 هتِ ؾیلٍِثِ یكضتع هحل ىقس هكرم اظ پؽ( 2004 فطاًىلیي،

 لوبًَ ؾبذت ایثط .قس زیدبا خودوِ زض ضاذیؾَ هیٌیبتَضی

 ُثطیس لوبًَ وِ قس زُؾتفبا گیح 21 ضُقوب ؾطًگ ؾط اظ ٌّوبضا

 ّبضاخؾَ یيا زض ٍ حیاخط اظ پؽ. ؾتا هتط هیلی 9 لطَ ثِ ُقس

 ىؾیوب ؾیلٍِ ثِ ؾپؽ ٍ ُقس قتِاگص ضوب ٌّوبضا لوبًَ

 ضیىبٍضی ّفتِ یه اظ پؽ .قس هحىن ًپعقىیاًسز

 .قس تعضیك ّبهیلتَى ؾطًگ تَؾط اؾتطپتَظٍتَؾیي

ٍ وكت   تْیِ  ایطاى اؾتبًساضز آظهبیكگبُ اظ یفیسیَمث یثبوتط

هَضز  یّبگطٍُ یضٍظ هساذلِ ثط ضٍ 21زازُ قس ٍ ثِ هست 

ثب ضاهپَى ٍ  یَاًبتح زٍضُ یيپؽ اظ گصقت ااًدبم گطفت.  یثطضؾ

 6ثِ ًؿجت ٍظى ثسى ) alfasn Netherlands)) یيوتبه

ٍ60mg/kgاظ خودوِ ذبضج  یقسُ ؾپؽ هغع ثِ آضاه یَْـ( ث

هطاحل  یلطاض گطفتِ ٍ پؽ اظ طزضنس 10 یًوى یيقسُ زض فطهبل

 هیىطًٍی 7 یبلؾط یّب اظ هغع ثطـ یگوباظ قطوت ؾ یپبؾبغ ثبفت

هٌبطك  . اظقس یعیآه ضًگ ،ائَظیي ّوبتَوؿیلیي ثب ٍ قسُ تْیِ

CA1 ,CA2 ,CA3 ّیمٍِ ثِ طط یػىؿجطزاض یپَوبهپ 

 یؿِثب گطٍُ وٌتطل همب قسُ ٍ یثطضؾ یًَضًٍ یتِزاًؿ یؿىتَضزا

 .قس

 یه زض ضٍـ ایي زض وِ اؾت ثَزُ نَضت ایي ثِ یؿىتَضضٍـ زا

زض ّط  ی.  اگط ًَضًٍقًَس هیّب قوبضـ  ًَضٍى هطخغ چْبضچَة

قَز اهب اگط  یزض قوبضـ هحؿَة ًو ،زٍ چْبض چَة ثبقس

 یزض چْبض چَة ثؼس یزض چْبضچَة هطخغ ثبقس ٍل یًَضًٍ

 (.9) قَز یقوبضـ ه ،ًجبقس

 :قس هحبؾجِ گًَِ ایي ًَضًٍی زاًؿیتِ ّب ًَضٍى قوبضـ اظ پؽ

                                                                                             
4
 Coronal sutore 
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ND=ΣQ/Σframe ×V dissector 

 :آى زض وِ

ΣQ :اؾت ًوًَِ یه زض قسُ قوبضـ ّبی ًَضٍى دوَعه. 

Σframe :اؾت. ًوًَِ یه زض قسُ ثطزاضی ًوًَِ زفؼبت هدوَع 

V disecector :ثب اؾت ثطاثط وِ اؾت ثطزاضی ًوًَِ چْبضچَة حدن: 

×H V dissector= A frame 

A frame :اؾت ثطزاضی ًوًَِ چْبضچَة هؿبحت. 

H :ِاؾت ثطـ ّط ضربهت یب هتَالی ثطـ زٍ ثیي فبنل. 

  اظ اؾتفبزُ ثب 9 ضفطًؽ ووه ثِ  ND  آٍضزى زؾت ثِ اظ پؽ

 ؾطح .وطز آًبلیع ضا ّب زازُ تَاى هی  Minitab 13افعاض ًطم

 .اؾت قسُ ؼطیفت (P<001/0) هؼٌبزاضی

 َب یبفتٍ
 ّیپَوبهپ ًَضًٍی زاًؿیتِ هیعاى ثطضؾی اظ حبنل ًتبیح

 ًوَزاضّبیزض  ّب ًَضٍى قوبضـ نَضت ثِ آظهبیكگبّی ّبی هَـ

 زض ضا هؼٌبزاضی یفافعا ّب زازُ آًبلیع .اؾت قسُاضائِ  4تب  1

 Bifidoپطٍثیَتیهثب  یوبضت ّبی گطٍُ زض ّب ؾلَل ًَضًٍی زاًؿیتِ

bacterium bifidum زّس هی ًكبى ثیوبض گطٍُ ثِ ًؿجت. 

 

 
 َب گريٌ حسب بر CA1وبحیٍ وًريوی داوسیتٍ میسان -1 ومًدار

 .اؾت ؾط 6 گطٍُ ّط تؼساز. اؾت Mean±SD ثیبًگط ّطؾتَى

 (.یوطگطٍُ وٌتطل ثب آلعا یؿِ)همب (P<001/0) زّس هی ًكبى ضا هؼٌبزاضی اذتلاف &&&

 (.آلعایوط ثیوبض گطٍُ ثب تیوبض ّبی گطٍُ یؿِ)همب (P<001/0) زّس هی ًكبى ضا هؼٌبزاضی اذتلاف*** 

 

 ًَضًٍی زاًؿیتِ زضضا  هؼٌبزاضی افعایف ّب زازُ یعآًبل ***

 Bifido bacteriumپطٍثیَتیه ثب تیوبض ّبی گطٍُ زض ّب ؾلَل

bifidum ّب زازُ آهبضی آًبلیع. زّس هی ًكبى ثیوبض گطٍُ ثِ ًؿجت 

 ثیي CA1 ًبحیِ ًَضًٍی زاًؿیتِ هیبًگیي وِ زّس هی ًكبى

 ثِ ًؿجت ثیوبض گطٍُ زض هؼٌبزاضی وبّف آظهبیف هَضز ّبی گطٍُ

 ّبی گطٍُ زض ًَضًٍی زاًؿیتِ ّوچٌیي زّس، هی ًكبى ضا وٌتطل

 ًكبى ضا هؼٌبزاضی افعایف( آلعایوط) ثیوبض گطٍُ ثِ ًؿجت تیوبض

  . (=0P)زّس هی

&&& 

*** 

*** *** 
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 زض گطٍُ ّبی هرتلف CA1زاًؿیتِ ًَضًٍی 

STZ + 6  آلعایوط وٌتطل  STZ + 7  STZ + 8
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 مختلف َبی گريٌ در َیپًکبمپ CA2وبحیٍ وًريوی داوسیتٍ مقبیسٍ -2 ومًدار

 اؾت. ؾط 6 گطٍُ ّط تؼساز. اؾت Mean±SEM ثیبًگط ّطؾتَى

 (.یوطگطٍُ وٌتطل ثب آلعا یؿِ)همب (P<001/0) زّس هی ًكبى ضا هؼٌبزاضی اذتلاف &&&

 (.آلعایوط ثیوبض گطٍُ ثب تیوبض ّبی گطٍُ یؿِ)همب (P<001/0) زّس هی ًكبى ضا هؼٌبزاضی اذتلاف*** 

 

 ًَضًٍی زاًؿیتِ هیبًگیي وِ زّس هی ًكبى ّب زازُ آهبضی آًبلیع

 ًكبى ضا هؼٌبزاضی وبّف آلعایوط ٍ وٌتطل گطٍُ ثیي CA2 ًبحیِ

  ثِ ًؿجت تیوبض ّبی گطٍُ زض ًَضًٍی زاًؿیتِ ّوچٌیي زّس، هی

 زّس هی ًكبى ضا هؼٌبزاضی افعایف( آلعایوط) ثیوبض گطٍُ

(001/0P=)یىؿبى هرتلف زٍظّبی زض زاضیهؼٌب یفافعا یي. ا ٍ 

 .اؾت وٌتطل گطٍُ ثِ ًعزیه
 

 
 مختلف َبی گريٌ در َیپًکبمپ CA3وبحیٍ وًريوی داوسیتٍ مقبیسٍ -3 ومًدار

 اؾت. ؾط 6 گطٍُ ّط تؼساز. اؾت Mean±SEM ثیبًگط ّطؾتَى

 (.یوطگطٍُ وٌتطل ثب آلعا یؿِ)همب (P<001/0) زّس هی ًكبى ضا هؼٌبزاضی اذتلاف &&&

 (.آلعایوط ثیوبض گطٍُ ثب تیوبض ّبی گطٍُ یؿِ)همب (P<001/0) زّس هی ًكبى ضا هؼٌبزاضی اذتلاف*** 
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 زض گطٍُ ّبی هرتلف CA2زاًؿیتِ ًَضًٍی 

STZ + 6  آلعایوط وٌتطل  STZ + 7  STZ + 8
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 زض گطٍُ ّبی هرتلف CA3زاًؿیتِ ًَضًٍی 

STZ + 6  آلعایوط وٌتطل  STZ + 7  STZ + 8
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 ًَضًٍی زاًؿیتِ هیبًگیي وِ زّس هی ًكبى ّب زازُ آهبضی آًبلیع

 ًكبى ضا هؼٌبزاضی وبّف آلعایوط ٍ وٌتطل گطٍُ ثیي CA3 ًبحیِ

 ثِ ًؿجت تیوبض ّبی گطٍُ زض ًَضًٍی زاًؿیتِ ّوچٌیي زّس، هی

 زّس هی ًكبى ضا هؼٌبزاضی افعایف( آلعایوط) ثیوبض گطٍُ

(001/0P=) . 

 

 

 مختلف َبی گريٌ در َیپًکبمپ ای داوذاوٍ شیريس وبحیٍ وًريوی داوسیتٍ مقبیسٍ -4 ومًدار

 اؾت. ؾط 6 گطٍُ ّط تؼساز. اؾت Mean±SEM ثیبًگط ّطؾتَى

 (.یوطگطٍُ وٌتطل ثب آلعا یؿِ)همب (P<001/0) زّس هی ًكبى ضا هؼٌبزاضی اذتلاف &&&

 (.آلعایوط ثیوبض گطٍُ ثب تیوبض ّبی گطٍُ یؿِ)همب (P<001/0) زّس هی ًكبى ضا هؼٌبزاضی اذتلاف*** 

 

 ًَضًٍی زاًؿیتِ هیبًگیي وِ زّس هی ًكبى ّب زازُ آهبضی آًبلیع

 وبّف آلعایوط ٍ وٌتطل گطٍُ ثیي ای زًساًِ غیطٍؼ ًبحیِ

 زض ًَضًٍی زاًؿیتِ ّوچٌیي زّس، هی ًكبى ضا هؼٌبزاضی

 هؼٌبزاضی افعایف( آلعایوط) ثیوبض گطٍُ ثِ ًؿجت تیوبض ّبی گطٍُ

 یعاىه یيا 7ثب زٍظ  یوبض. زض گطٍُ ت(P<001/0) زّس هی ًكبى ضا

 یيا یٍل ،زاقتِ اؾت یفافعا یعًؿجت ثِ گطٍُ وٌتطل ً یتِزاًؿ

 .اؾت ًجَزُ هؼٌبزاض یفافعا

 بحث

هٌبطك هرتلف ّیپَوبهپ اظ خولِ  زض ّب ًَضٍى تؼساز تِیزاًؿ

CA1,CA2,CA3 ًِگطٍُ آلعایوطی ًؿجت ثِ  زض ای ٍ غیطٍؼ زًسا

 .(P<001/0) زاقتِ اؾت یهؼٌبزاض وبّفگطٍُ وٌتطل 

 هٌبؾت ّبی هسل اظ یىی اؾتطپتَظٍتَؾیي ثطٌی زاذل تعضیك

 حیَاًبت زض آلعایوط هطبلؼِ ٍ آلعایوط ثیوبضی المبی ثطای

 وِ اؾت زیبثتَغًیه تطویت اؾتطپتَظٍتَؾیي. اؾت آظهبیكگبّی

ٍلی تعضیك زٍظ  قَز، هی اؾتفبزُ 1ثطای المبی زیبثت ًَع  هؼوَلاً

 اذتلال ثِ هٌدط ططفی ّبیغیط زیبثتیه آى ثِ زاذل ثطي

 ػٌَاى ثِ ایي اظ ًبقی آلعایوط. قَز هی آلعایوط هكبثِ ای حبفظِ

 اظ ثیف هؼطف وِ قَز هی قٌبذتِ اؾپَضازیه آلعایوط ثیوبضی

(. اؾتطپتَظٍتَؾیي 10) اؾت اًؿبى زض آلعایوط هَاضز اظ زضنس 90

 ههطف وبّفاًؿَلیي زض هغع اظ ططیك  ّبی ثب هْبض گیطًسُ

 تَلیس وبّف ٍ هغع گلیىَلیتیه ّبیآًعین فؼبلیت وبّف گلَوع

 آؾیت ٍ تطاًؿفطاظ اؾتطاظ وَلیي آًعین فؼبلیت وبّف ٍ اًطغی
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ِ ای زض گطٍُ ّبی هرتلف  زاًؿیتِ ًَضًٍی غیطٍؼ زًساً

STZ + 6  آلعایوط وٌتطل  STZ + 7  STZ + 8
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آٍضاى وَلیٌطغیىی ٍ ّوچٌیي وبّف فؼبلیت ؾیؿتن  ّبی ًَضٍى

 ای اذتلالات یبزگیطی ٍ ظطفیت حبفظِ ؾجتوبتىَلاهیٌطغیه 

. ػلاٍُ ثط ایي اظ ططیك ایدبز اؾتطؼ اوؿیساتیَ ٍ التْبة قَز هی

تغییط فؼبلیت هیىطٍگلیبّب ٍ اذتلال زض ًَاحی  ؾجتًَضًٍی 

 ؿتنیؾ تیزضگیط زض ضًٍسّبی قٌبذتی هطثَط ثِ حبفظِ ٍ ترط

ّوؿَ ثب  عیً حبضط كیتحم اظ حبنل حیًتب. قَز هی  یػهج

 (. 11) هطبلؼبت اًدبم قسُ اؾت

 ًَضًٍی زاًؿیتِ زاز ًكبى ططح ایي اظ حبنل حیًتب یثطضؾ

تیوبض قسُ ثب زٍظّبی هرتلف ثبوتطی ثیفیسیَم زض  ّبی زضگطٍُ

ٍ غیطٍؼ  CA1,CA2,CA3توبم هٌبطك ّیپَوبهپ اظ خولِ 

 اؾت زاقتِ زاضیبهؼٌ افعایف آلعایوطی گطٍُ ثِ ًؿجت ای زًساًِ

(001/0>P). 

 پبیِ ثط آلعایوط زضهبى ثطای اوؿیساى آًتی ػَاهل اظ اؾتفبزُ

 ّبی ضازیىبل تَلیس زض افعایف. ؾتآًْب ًَضًٍی حفبظت فطضیِ

 ًَضًٍی ترطیت اؾت هوىي اوؿیساتیَ هتبثَلیؿن اظ ًبقی آظاز

طجیؼی  طَضِ ث ّیپَوبهپ. وٌس ثیكتط ضا آلعایوط زض قسُ هكبّسُ

 زض آظاز ّبی ضازیىبل تَلیس ولی طَض ثِ. اؾتزض هؼطو آؾیت 

 ؾلَلی هتبثَلیؿن هبًٌس ؾلَلی هؼوَل فطایٌسّبی ثب اضتجبط

 ؾیىلَاوؿیػًبظی ٍ اوؿیػًبظی لیپَ فؼبلیت هیتَوٌسضیبیی تٌفؽ

 ّیپَوبهپی ّبی ؾلَل. یبثٌس افعایف هغع زض اؾت هوىي وِ ثَزُ

 ثیكتطی اوؿیػى ههطف یبزگیطی ًظیط ّبی فؼبلیت خطیبى زض وِ

ٍ زض  تَلیس وطزُآظاز ثیكتطی  ّبی ضازیىبل ًتیدِ زض ٍ زاقتِ

. تطًس هَاخِْ ثب تغییطات اوؿیػى ًؿجت ثِ هٌبطك زیگط حؿبؼ

 پصیطی اًؼطبف هْبض ثِ هٌدط ًیع ّیپَوبهپ زض اوؿیساتیَ اؾتطؼ

 (.12)قَز  هیضفتبضی  ّبی ًمم ّوچٌیي ٍ ًَضٍغًع ٍ ًَضًٍی

 لیثِ زل وِ اًس قسُ قٌبذتِ یجبتیتطو ػٌَاى ثِ عیً ّب سیفلاًٍَئ

 وبّف كیطط اظ تَاًٌس یه ثبلا یساًیاوؿ یآًت بتیزاقتي ذهَن

 یػهج یّب ثط ؾلَل یهحبفظت اثط یؾلَل آظاز یّب ىبلیضاز ؾطح

 قسُ هكبّسُ. وٌٌس یطیخلَگ یًَضًٍ تیترط اظ ٍ ثبقٌس زاقتِ

 یهحبفظت بتیذهَن اظ یهٌس ثْطُ ضوي فَق تیتطو وِ اؾت

هٌبطك  یتطاون ًَضًٍ فیافعا ؾجت تَاًس یه ّب، ًَضٍى

CA1,CA2,CA3 ٍ ث حیوِ ًتب قَز پَوبهپیّ زض یا زًساًِ قىٌح ِ

 (.13)اؾت هطبلؼِ حبضط  حیآهسُ اظ آى، ّوؿَ ثب ًتب زؾت

 ؾطح فیافعا ٍ یالتْبث ّبی تیآؾ وبّف كیاظطط ّبهیَتیپطٍث

 َىیگلَتبت ٍ ؿوَتبظیز سیؾَپطاوؿ هبًٌس ساىیاوؿ یآًت ّبی نیآًع

ًتبیح هطبلؼِ  .وٌٌس یه هْبض ضا َیساتیاوؿ اؾتطؼ ساظ،یپطاوؿ

 ّبزاًكوٌساى گصقتِ ًكبى زاز وِ اؾتفبزُ اظ هرلَط پطٍثیَتیه

 نطػی نحطایی ّبی ثْجَز ضًٍس یبزگیطی فضبیی هَـ ؾجت

 ّبیهَـ حبفظِ تثجیت ضًٍس زض ّبپطٍثیَتیه ػلاٍُ، ثِ. قَز هی

 پطٍثیَتیه وٌٌسُ زضیبفت ّبیهَـ ٍ ثَزُ هَثط نحطایی

. (14) زازًس ًكبى ذَز اظ ّبگطٍُ ؾبیط ثِ ًؿجت ثْتطی ػولىطز

 هیىطٍثی فلَض زاقتي ًمف ثط هجٌی قَاّسی اًؿبًی هطبلؼبت زض

 ثط هجٌی زاضز؛ ٍخَز هطوعی ػهجی ؾیؿتن ػولىطز ثط ضٍزُ

 زؾتگبُ هیىطٍثی خوؼیت تؼبزل ٍ ّبپطٍثیَتیه ههطف ایٌىِ

 هطبلؼبت. زاضز هطوعی ػهجی ؾیؿتن ثط هفیسی اثطات گَاضـ

وِ ػفًَت ٍ التْبة حبز ٍ هعهي زؾتگبُ  اًس وطزُ ثبثت حیَاًی

تغییط ثیَقیوی ٍ ضفتبض ؾیؿتن ػهجی هطوعی  ؾجتگَاضـ 

 (.15) قَز هی

ٍ  التْبثی ّبی آؾیت وبّف اظططیك ّب ّوچٌیي، پطٍثیَتیه

 هبًٌسؾَپطاوؿیسزیؿوَتبظ اوؿیساى آًتی ّبی آًعین ؾطح افعایف

 ػلاٍُ. وٌٌس ضا هْبض هی اوؿیساتیَ گلَتبتیًَپطاوؿیساظ، اؾتطؼ ٍ

 ظًدیط وَتبُ چطة اؾیسّبی تَلیس ؾجت ضٍزُ ّبیثبوتطی ایي ثط

 وطثَّیسضات حبٍی ضغین اظ پطٍپیًَبت ٍ اؾتبت ثَتیطات، هبًٌس

 ثطایػهجی  ّبیؾلَل ثب ظًدیط وَتبُ چطة اؾیسّبی. قًَس هی

 ٍ یبزگیطیٍ زض  قتِتحطیه ؾیؿتن ػهجی ؾوپبتیه تؼبهل زا

هكرم قسُ اؾت ثیفیسٍثبوتطیَم تدوغ  .زاضز زذبلت حبفظِ

اؾیسّبی چطة قبهل آضاقیسًٍیه ٍ زٍوَظاّگعاًَییه اؾیس ضا 

وِ ًمف هْوی زض فطآیٌسّبی تىبهل  زّس زض هغع افعایف هی

ثْجَز فطآیٌس یبزگیطی ٍ حبفظِ  ؾجتهغعی زاضًس ٍ تدوغ آًْب 

ًمم  ّبزاًكوٌساى ًكبى زازًس تدَیع هىول پطٍثیَتیه .قَز هی

 ّبیهَـ CA1فؼبلیت پبیِ ؾیٌبپؿی ٍ ّیپَوبهپ ضا زض ًبحیِ 

 ًعزیه ًطهبل همبزیط ثِ ٍ وطزُ تطهین ضا زیبثتیه نحطایی

 (.16) زاضز ّورَاًی تحمیك ایي اظ حبنل ًتبیح ثب ثبظ وِ وٌس هی
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 سیتَل ططیك اظ سٍثبوتطیَمیفیث هیَتیپطٍث وِ اؾت قسُ هكبّسُ

 طیهیثَت ٌَیآه-گبهب هبًٌس ػهجی ُزٌّس اًتمبل یّب هَلىَل

 ثطای یسیاثطات هف ي،یوبتىَلاه ٍ يیؾطٍتًَ ي،یگلایؿ س،یاؾ

وِ اثطات  یثسى زاضز. ثِ طَض یؾلاهت ػوَه عیؾلاهت هغع ٍ ً

)هبًٌس وبّف ػلائن  وبضاىیزض ث یضٍاً یكبًیآى زض پط یوبّك

 لبثل ،یهَق یّب ًوًَِ زض هبًٌس یافؿطزگ یّب اضططاة( ٍ ضفتبض

 هیَتیپطٍث وِ اؾت قسُ هكرم(. 17) اؾت تَخِ ثِ

 ٍ یضسالتْبث ذَال اظ یهٌس ثْطُ لیزل ثِ سٍثبوتطیَمیفیث

 سیتَل عیً ٍ قٌبذت ثْجَز زض یهَثط ییتَاًب ذَز،  یساًیاوؿ یآًت

 (.18) زاضز وطیآلعا یوبضیث زضهبى ثطای یضطٍض یّب تیهتبثَل

 ایٌَتطٍپیىی ّبی گیطًسُ قسى فؼبل قسُ اًدبم هطبلؼبت طجك

افعایف ولؿین زاذل ؾلَلی  ؾجتنطػی  ّبیهسل زض گلَتبهبت

 ثؿیبضی زض ّبٍ زپلاضیعاؾیَى پتبًؿیل غكبی هیتَوٌسضی ًَضٍى

 ؾجت. ایي اثطات قَز هی ّیپَوبهپ ذهَل ثِ هغع هٌبطك اظ

 ٍ،اذتلال زض ههطف اوؿیػى، وبّف تَلیس ًیتطیه اوؿبیس 

(Reactive Oxygen Species) ROS ًیتطیت ٍ زض  پطاوؿی

ًتیدِ آؾیت زیسى اخعای ؾبظًسُ ؾلَل اظ خولِ لیپیسّب، 

 یه ػٌَاى ثِ اوؿبیس ًیتطیه. قَز هی DNAٍ  ّبپطٍتئیي

 تٌظین زض وِ آًدب اظ ٍ قَز هی آظاز ًَضٍى اظ ًَضٍتطاًؿویتط

 ًتیدِ زض وٌس، هی ًمف ایفبی گبثب ٍ گلَتبهبت پبیِ هتبثَلیؿن

آؾیت  .ثبقس زاقتِ نطع پبتَفیعیَلَغی زض هْوی ًمف تَاًس هی

ًَضًٍی ّیپَوبهپ هطثَط ثِ افعایف آظازؾبظی گلَتبهبت ًبقی اظ 

 احتوبلاً .(19)گعاضـ قسُ اؾت  ّبًیتطیه اوؿیس زض ًَضٍى

ثب زاقتي اثطات ضس التْبثی ٍ آًتی اوؿیساًتی ٍ  ّبپطٍثیَتیه

افعایف تَلیس ًَضٍتطاًؿویتطّبیی چَى گبثب ٍ افعایف ثیبى غى 

CREB ِؾیؿتن ػهجی حیَاى  ؼبتیثْجَزی ضب ؾجت اًس تَاًؿت

 (.20)قًَس 

 گیریوتیجٍ

 آلعایوطی گطٍُ زض وِ زاز ًكبى تحمیك ایي اظ حبنل ًتبیح

 زاقتِ زاضیبهؼٌ وبّف وٌتطل گطٍُ ثِ ًؿجت ًَضًٍی زاًؿیتِ

 زاًؿیتِ پطٍثیَتیه ثب قسُ تیوبض ّبی گطٍُ زض وِ حبلی زض اؾت

 زاقتِ اؾت. زاضیبهؼٌ افعایف آلعایوطی گطٍُ ثِ ًؿجت ًَضًٍی

 تشکر ي قذرداوی

 اضقس وبضقٌبؾی زضخِ زضیبفت ثطای ًبهِ پبیبى حبنل همبلِ ایي

 زاًكىسُ قٌبؾی ظیؿت گطٍُ ّوىبضاى ّوِ اظ ٍؾیلِ ایي ثِ. ثَز

 زوتط ذبًن گطٍُ هسیطیت هكْس، ٍاحس هیلااؾ آظاز زاًكگبُ ػلَم

 ثطای خبٍیس زوتط آلبی ػلَم زاًكىسُ ضیبؾت ٍ ثبلاًػاز

 .قَز هی لسضزاًی ٍ تكىط قبى زضیغ ثی ّبی ّوىبضی

 تعبرض مىبفع

 .اًس ًىطزُ گعاضـ ضا هٌبفؼی تؼبضو ًَیؿٌسگبى،
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