
 Pejouhesh dar Pezeshki (i.e., Research in Medicine) 

2022; Vol. 46; No. 3; 127-135 

 

  

127  

Pejouhesh dar Pezeshki (i.e., Research in Medicine)                                               Original Article 

The Quarterly Journal of School of Medicine, Shahid Beheshti University of Medical Sciences                                                             2022; Vol. 46; No. 3 

Pathogenic Tau Presence in Optic Nerve Crushed Mouse Model 

Sara Poosti, Koorosh Shahpasand, Leila Satarian
*
 

Department of Stem Cells and Developmental Biology, Cell Science Research Center, Royan Institute for Stem Cell 

Biology and Technology, ACECR, Tehran, Iran. 

Received: February 17, 2021; Accepted: June 22, 2022 

 
 

 

 

Keywords: Ganglion cells; Pathogenic Tau; Optic nerve crush; Retinal degeneration 

Please cite this article as: Poosti S, Shahpasand K, Satarian L. Pathogenic Tau Presence in Optic Nerve Crushed Mouse 

Model. Pejouhesh dar Pezeshki. 2022;46(3):127-135. 

 

 

 

 
______________________________ 

*Corresponding Author: Leila Satarian; Email: L.satarian@Royan-rc.ac.ir 

Abstract 
Background and Aim: Irreversible loss of retinal ganglion cells after neurodegenerative disorders may result in 

blindness. Thus, it is of crucial importance to identify and suppress the destructive irremediable loss of ganglion cells. 

Recent studies showed Tau pathology process as a major destructive neurodegeneration factor upon traumatic brain 

injury. It has recently been demonstrated that Cis-p Tau conformers are extremely neurotoxic and trigger 

neurodegeneration process. In the current study, we examined pathogenic Tau presence in the crushed cell body and 

axonal structure of mouse retinal ganglion cells for the first time. 

Methods: We performed an interventional experiment on retinal ganglion cells. Optic nerve crush injury was induced 

in C57 mouse, so the axons of the ganglion cells were damaged and the connection between the eye and the optic nerve 

was affected. Mice vision and behavior was analyzed using Visual cliff test after surgery to confirm the effect of 

surgery on optic nerve crush. Pathogenic Tau was observed using immunofluorescent staining via specific antibody for 

Tau on retinal ganglion cell body and optic nerve axons 60 days post crush. The results were analyzed via Prism 

software. 

Results: The first signs of pathogenic Tau accumulation were seen 24 hours post-crush in the ganglion cell layer after 

staining with Tau antibody which increased during the following days in more areas. On the 60
th

 day post-crush, we 

detected pathogenic Tau presence in the ganglion cell nucleus. Proof of increase in pathogenic Tau expression was also 

quantified in another study. 

Conclusion: It seems that the pathogenic Tau accumulates in the retinal cells of C57 mice after optic nerve crush. So, 

we could consider pathogenic Tau presence as one of the destructive factors of retinal ganglion cells after optic nerve 

crush qualitatively and, also, the rate of increase in its expression was proved in another study. This is the first time 

such a finding is reported in retina. 
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 خلاصٍ
ػَّٛ سخشیتآ٘جب وٝ  اص. ؿٛدٔی ٘بثیٙبییثٝ  ٔٙجش  ػصجی سخشیت ٞبیثیٕبسی اثش ثش ؿجىیٝ ٌبٍّ٘یٛ٘ی ٞبیػَّٛ ٘بدزیشثشٌـز سفشٗ دػزاص : ي َدف سببقٍ

. داسد ثیٙبیی حفظ دس ایٚیظٜ إٞیز یتسخش یٗا ایجبداص  یشیٚ جٌّٛ ٌشسخشیتػٛأُ  ییسٚ٘ذٜ اػز، ؿٙبػبیؾلبثُ ثشٌـز ٚ د یشثٝ صٛسر غ یػصج ٞبی

 ٘ـبٖ ٚیظٜ ثٝ. ا٘ذدادٜ ٘ـبٖ ٔغضی ضشثبر دی دس ػصجی سخشیت ثش٘ذٜدیؾ ٚ ٟٔٓ ػبُٔ ػٙٛاٖ ثٝ سا ٔشوضی ػصجی ػیؼشٓ دس سبئٛ دبسٛطٖ سـىیُ اخیش، ٔغبِؼبر

 حضٛس ثشسػی ثٝ ٔب ٔغبِؼٝ ایٗ دس. ؿٛدٔی یػصج یٞبػَّٛ ٔشي ػجت ٟ٘بیشبً ٚ ثٛدٜ ػٕی ٝ ؿذرث یّٝسبئٛ فؼفش  (Cis-p tau)ػیغ وب٘فٛسٔش وٝ ؿذ دادٜ

 .دشداخشیٓ ثبس اِٚیٗ ثشای ؿجىیٝ ٌبٍّ٘یٛ٘ی ٞبیػَّٛ دیذٜ آػیت آوؼٖٛ ٚ ػِّٛی جؼٓسبئٛ دبسٛطٖ دس 

ػصت  ؿذٌیِٝ سحز آصٔبیـٍبٞی وٛچه ٞبیٔٛؽ. اػز ؿجىیٝ ٌبٍّ٘یٛ٘ی ٞبیػَّٛ ثش ای ٚ ثب اثش ٔذاخّٝ یسجشث یؾٔب ثٝ صٛسر آصٔبسٚؽ  :ريش کبر

 اص دغ ٔٛؽ سفشبس ٚ ثیٙبیی. ٌشفز لشاس سبثیش سحز ثیٙبیی ػصت ٚ چـٓ اسسجبط ٚ ؿذٜ آػیت دچبس ٌبٍّ٘یٛ٘ی ٞبیػَّٛآوؼٖٛ  یجٝلشاس ٌشفشٙذ ٚ دس ٘ش یٙبییث

 ٚ ػِّٛی جؼٓػذغ ٚجٛد سبئٛ دبسٛطٖ دس  . یٓٔغٕئٗ ؿٛ یٙبییػصت ث ؿذٌی ثش ِٝ یجشاح یشؿذ سب اص سبث یثشسػ Visual cliff سفشبسی سؼز سٛػظ جشاحی

 ؿذ. یثشسػ یتسٚص دغ اص آػ 60 یع دس سبئٛ دشٚسئیٗ اخشصبصی ایٕٛ٘ٛفّٛسػٙز آٔیضیسً٘ ٚػیّٝ ثٝ ثیٙبیی ػصت آوؼٖٛ

 اخشصبصی ثبدیآ٘شی ثب آٔیضیدغ اص سً٘ ٌبٍّ٘یٖٛ ٞبیػَّٛ لایٝ دس یٙبییػصت ث یتآػ اص دغ ػبػز 24سبئٛ دبسٛطٖ  سجّٕغ ٞبی٘ـب٘ٝ یٗاِٚ َب:بفتٍی

 دبسٛطٖ سبئٛ دشٚسئیٗ حضٛس ثش ٔجٙی آػیت، اص دغ 60 سٚص دس ٔب ٔـبٞذٜ. ؿذ دیذٜ ثیـششی ٘ٛاحی دس ثؼذی سٚصٞبی عی دس وٝ یعٛس ثٝ ؿذ، دیذٜ سبئٛ دشٚسئیٗ

 .ؿذ ا٘جبْ دیٍشی ٔغبِؼٝ دس ؿذٜ وٕی صٛسر ثٝ دبسٛطٖ سبئٛ ثیبٖ ثبلاسفشٗ اثجبر ٕٞچٙیٗ .ثٛد ٌبٍّ٘یٖٛ ٞبیػَّٛ ٞؼشٝ دس

 اػبع ایٗ ثش. وٙذٔی سجّٕغ آصٔبیـٍبٞی وٛچه ٔٛؽ ؿجىیٝ ٞبیػَّٛ دس ثیٙبیی، ػصت ؿذٌی ِٝ یتوٝ سبئٛ دبسٛطٖ دغ اص آػ سػذٔی ٘ظش ثٝ :یریگجٍیوت

ٚ  داد ٘ـبٖ آٖ ػصجی ٞبیػَّٛ یٝچـٓ ٚ لا یٝدس ؿجى یٙبییػصت ث یتاص ػٛأُ حبضش دغ اص آػ یىیثٝ ػٙٛاٖ  یفیسبئٛ دبسٛطٖ سا ثٝ صٛسر و حضٛس سٛأٖی

 .ثٛد ٘ـذٜ دادٜ ٘ـبٖ چـٓ ؿجىیٝ دس ایٔغبِؼٝ ٞیچ دس حبَ ثٝ سب دظٚٞؾ ایٗ. ؿذ اثجبر دیٍش ٔغبِؼٝ دس آٖ ثیبٖ افضایؾ ٔیضاٖ ٕٞچٙیٗ
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 مقدمٍ
 دػز اص وٝ اػز ا٘ؼبٖ ٌب٘ٝدٙج حٛاع سشیٟٗٔٓ اص یىی ثیٙبیی

. اص داسد ٕٞشاٜ ثٝ فشاٚا٘ی اجشٕبػی ٚ الشصبدی ٔؼضلار آٖ سفشٗ

 آٟ٘ب یػّٕىشد ٘بثجب یب ٞب دشٚسئیٗػّٕىشد  ییشسغ صایی، ثیٕبسی ٘ظش

 یخبسج ػِّٛ یب ػِّٛی دسٖٚ یٙیدشٚسئ سجٕؼبر یجبدٚ دس ادأٝ ا

 ؿٛاٞذ. (1-3) ؿٛد ٔی یػصج یتسخش یـشٚیػجت د

اص  یىی ػٙٛاٖ  ثٝ یٕشآِضأجشلا ثٝ  یٕبساٖاص ث آٔذٜ دػز ثٝ

 ػیؼشٓوٝ  دٞذ ی٘ـبٖ ٔ ی،ػصج یتسخش ٞبی ثیٕبسی سشیٗ ٟٔٓ

لشاس  یػصج یتسخش فشایٙذٞبی یشسحز سأث یٕبساٖث ایٗ یٙبییث

 دیذا ػذْ ،(5, 4)دس خٛا٘ذٖ  ٘بسٛا٘ی یُاص لج ٔـىلاسی. ٌیشد ٔی

 ػذْ ،(5) حشوبر دسن اسسفبع، ٚ ػٕك دسن اؿیب، وشدٖ

سا  آِضایٕشی یٕبساٖث یٙبییٔـىلار ث یشٚ ػب (1) سً٘ سـخیص

ثٝ  یبدیسب حذ ص صا ثیٕبسی ییشارسغ یٗوُ ا عٛس ثٝ. وٙذ ٔی یشدسٌ

 ٞبی ػَّٛسبئٛ دس  سجٕؼبرثشب ٚ  آٔیّٛییذ یٙیدشٚسئ سجّٕؼبر

 ػٕیز ثب ساثغٝ دس دا٘ؾ افضایؾ ثب.  (7, 6) اػز ٔشثٛط ػصجی

 ؿجىیٝ ٔـىلار دس آٖ احشٕبِی دشسً٘ ٘مؾ اص سبئٛ، دشٚسئیٗ

 یػصج یشٞبیدس ٔؼ وٝاػز  یٟٕٔ یٗٚسئدش سبئٛ .ؿذ غبفُ ٘جبیذ

    یٚ ا٘شمبلار آوؼٛ٘ ٞبٔیىشٚسٛثَٛ یذاسیدب جّٕٝ اصٔشؼذد 

 یٛ٘یٌٍّب٘ ٞبی ػَّٛسبئٛ دس  دشٚسئیٗ. (9, 8)داسد  وٙؾثشٞٓ

 یٚ ثمب یآوؼٛ٘ یٗدس سىٛ یحضٛس داسد ٚ ٘مؾ ٟٕٔ یٝؿجى

٘ـبٖ دادٜ  2015 دسػبَ. (10) وٙذ ٔی یفبا یٛ٘یٌبٍّ٘ ٞبی ػَّٛ

)سبئٛ  سبئٛ ػیغثٝ دٚ فشْ  231 دسسشئٛ٘یٗسبئٛ  یٗؿذ وٝ دشٚسئ

ٚ  ضیِٛٛطیهیآٖ ف سشا٘غٚجٛد داسد وٝ فشْ  سبئٛ سشا٘غدبسٛطٖ( ٚ 

 یهدبسِٛٛط ؿذٜ، یذٜد یػصج یتٚ سخش آػیتوٝ دس  ػیغفشْ 

 یػٙٛاٖ فبوشٛس ٔغبِؼٝ ٘ـبٖ داد وٝ فشْ سبئٛ دبسٛطٖ ثٝ  یٗاػز. ا

 اص( 11) .آیذ یثٝ ؿٕبس ٔ یٔغض یٞب دس ٔشي ٘ٛسٖٚ یذیوّ

 دؼشب٘ذاساٖ ؿجىیٝ ٌبٍّ٘یٛ٘ی ٞبی ػَّٛ ثبصػبصی لذسر وٝ آ٘جب

 ٔؼٕٛلاً یٙبییػصت ث  یٝٔحذٚد ثٝ ٘بح یتآػ  ،اػز ٔحذٚد ثؼیبس

 یٗٚ اص دػز سفشٗ اسسجبط ث یػصج یتسخش یـشفزٔٙجش ثٝ د

اص دػز  یزٚ دس ٟ٘ب (2)آٟ٘ب  يٚ ٔش یٝؿجى یٛ٘یٌبٍّ٘ یٞب ػَّٛ

دس ٔغض ؿذٜ ٚ ٔٙجش ثٝ  یٙبییث یٝسفشٗ اسسجبط چـٓ ٚ ٘بح

 وٝ دادٜ ٘ـبٖ غبِؼبرٔ .(12) ؿٛد ٔی یٙبییٚ ٘بث یٙبییث وٓ

 آػیت ٔب٘ٙذ ثیٙبیی ػصت ؿذٌی ِٝ دس ػِّٛی ٔشي فشآیٙذٞبی

 .داس٘ذ یىؼب٘ی ػّٕىشدی ٔىب٘یؼٓ ٚ وشدٜ ػُٕ ٔغضی سشٚٔبی

سبئٛ  » یٗدشٚسئ ثشسػی ٚ حضٛس ییٔغبِؼٝ ؿٙبػب یٗٞذف ا (11)

 یٞبػَّٛ یتسخش یٌش احشٕبِیب٘جیثٝ ػٙٛاٖ ٔ «دبسٛطٖ

ٔٛؽ وٛچه  یٙبییػصت ث یتدس آػ ؿجىیٝ یٛ٘یٌبٍّ٘

 ثشای ساٞی ٌزاس دبیٝ سٛا٘ذ ٔی ٔغبِؼٝ ایٗ .اػز یـٍبٞیآصٔب

 اثش دس ؿجىیٝ ٌبٍّ٘یٛ٘ی ٞبی ػَّٛ ٌش سخشیت ػبُٔ یه حزف

 حفظ ثٝ دس٘شیجٝ ٚ ثٛدٜ سشٚٔب ا٘ٛاع ٚ ثیٙبیی ػصت ٞبی ثیٕبسی

وٕه  یٙبییحفظ ث یزٚ دس ٟ٘ب یچـٕ یٛ٘یٌبٍّ٘ ٞبی ػَّٛ

 .وٙذ یب٘یؿب

 ريش کبر
 :آزمبیص طراحی

. اػز یـٍبٞیآصٔب ،یأذاخّٝ ،یسجشث ٘ٛع اص حبضش ٔغبِؼٝ

 C57-BL6 ٘ظاد ٘ش یٞبٔٛؽ ٝیؿجى ثبفز ٔغبِؼٝ ٔٛسد جبٔؼٝ

 زیسػب ٚ ٚ سىشاس ثبس ػٝ صٛسر ثٝ ٞبؾیآصٔب یثٛدٜ اػز. سٕبٔ

 .اػز شفشٝیدز ا٘جبْ یاخلال ٘ىبر

 حیًاوبت:

ثب  یا ٞفشٝ ٞـز C57-BL6٘ظاد  یـٍبٞیوٛچه آصٔب یٞبٔٛؽ

ػش دس ٞش لفغ ثب چٟبس ٌشْ وٝ ثٝ سؼذاد  20-25 یجیٚصٖ سمش

 یـٍبٜسبسیىی دس ٔحُ آصٔب -ػبػز سٚؿٙبیی 12یه چشخٝ 

اخلاق  یٗداسی ؿذٜ ٚ عجك لٛا٘ ٍ٘ٝ یبٖدظٚٞـٍبٜ سٚ یٛا٘برح

 ثب وذ اخلاق ؿٕبسٜ یٛا٘برح

IR.ACECR.ROYAN.REC.1397.07 ؿذ٘ذػشفبدٜ ا . 

 بیمبری: مدل

 ییٙبیػصت ث تی( ٚ آػٔٛؽ ؿؾدس دٚ ٌشٜٚ ػبِٓ ) ٛا٘بریح

 ثب یٟٛؿیث سحز( ٔٛؽ ؿؾ) 21( ٚ سٚص ٔٛؽ ؿؾ) 3سٚص

ثٝ  یدػششػ یلشاس ٌشفشٙذ. ثشا 4/1 زثٝ ٘ؼج ٗیلاصی/ صاٗیوشبٔ

دّه چـٓ ثشؽ دادٜ  كیاص عش یفٛلب٘ شبَیِجٝ اٚسث هیػصت ادش

. ثب دلز ؿذ ٔٛاظجز اسثیشبَ ػٛدشا ذیؿذ، دس ٔٛلغ ثشؽ اص ٚس

ٍ٘ٝ فٛسػذغ ثب ػضلار ٚ ؿذٜ وشٜ چـٓ ثٝ ػٕز جّٛ ُٞ دادٜ 
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 ؿذ دادٜ ػصت ْٛی٘ٛس یاد دس یعِٛ ثشؽ هی ؿذ، یداس

 دس ػذغ .٘ـٛد ٚاسد یجیآػ یچـٕ بٖیؿش ٚ ذیٚس ثٝ وٝ یعٛس ثٝ

ػصت ثب اػشفبدٜ اص فٛسػذغ ؿٕبسٜ  یثبلا یٔشش یّیٔ یه فبصّٝ

ثشؽ  ،یاص جشاح دغ .ؿذ فـشدٜ ػصت ٝیثب٘ دٙجدٙج ثٝ ٔذر 

اص ػفٛ٘ز اص دٕبد  یشیجٌّٛ یؿذٜ ٚ ثشا صدٜ  ٝیدّه ثخ

    اػشفبدٜ ؿذ یصٛسر ٔٛضؼ ثٝ ٗیؼیٚ جٙشبٔب ٗیىّیسششاػ

(14-12). 

 اثشذا یجشاحدغ اص  ٞب، ٔٛؽ ییٙبیث ثش یجشاح اثش ذییسب یثشا

 یثشسػ آٟ٘ب ییٙبیلشاس ٌشفشٝ ٚ ث fsilcu ausVV یسفشبس سؼز سحز

 یثشا یاخشصبصصٛسر  ثٝ یؿذ. سؼز سفشبس ذییسب یجشاح ٚ

 ؿذ٘ذ یعشاح ٞب ٔٛؽ یٚ سفشبس دغ اص جشاح ییٙبیث یثشسػ

(13).  

 یىبیی:ي عصب ب یٍضبک َبی برش یٍتُ ريش

 ثب یلّج داخُ ٛطٖیدشف اص دغ سا آٖ ػصت ٚ ٔٛؽ چـٓ ی وشٜ

 هی ٔذر ثٝ ػذغ. ؿذ خبسج دسصذ4 ذیدبسافشٔبِذٞ ٚ ٗیػبِ

 30ػبػز دس ػٛوشٚص  24 ٚ دسصذ4 ذیدبسافشٔبِذٞ دس ػبػز

 ٞـز یٞب ثشؽ ٛیوشا دػشٍبٜ اص اػشفبدٜ ثب. ؿذ دادٜ لشاسدسصذ 

 دس ٛیوشا یٞب . ثشؽؿذ ٝیسٟ ییٙبیث ػصت ٚ ٝیؿجى یىشٚٔششیٔ

 .(13) ؿذ٘ذ صدٜ ٝیؿجى ٚ ییٙبیث ػصت تیآػ ٝی٘بح حذفبصُ

 بررسی ي ضىبسبیی برای یمًوًفلًرسىتا یسیآمروگ

 تبئً: سیس پريتئیه

ٚ ػصت  ٝیؿجى دس دبسٛطٖ سبئٛ ٗیحضٛس دشٚسئ یثشسػ یثشا

 ٔخشّف ػبػبر دس ٔٛؽ ییٙبیث ػصت ٚ ٝیؿجى یٞب ثشؽ ،ییٙبیث

ٞش  دس ٕٛ٘ٛفّٛئٛسػٙزیا یضیآٔ سً٘ ػذغ ٚ ٝیسٟ تیآػ اص دغ

 اص ،یضیآٔسً٘ هیسىٙ ٗیؿذ. دس ا  ا٘جبْدٚ ٌشٜٚ ػبِٓ ٚ ٔذَ 

دوشش  یٚ اخشصبص یشسجبسیغ)دبسٛطٖ سبئٛ یاخشصبص  یثبد یآ٘ش

 آٖ ٗیحضٛس دشٚسئ ییؿٙبػب یثشا 1:400ثب غّظز  (ؿبٜ دؼٙذ

 دسٞب  ٔٛؽ چـٓ ٝ،یوُ ؿجى یضیآٔ ثٝ ٔٙظٛس سً٘ .ؿذ اػشفبدٜ

 هیؿذٜ ٚ ثٝ ٔذر  ٔذَ خبسج  جبدیثؼذ اص ا ٔخشّف یٞبصٔبٖ

لشاس دادٜ ؿذ. ػذغ  ذیدسصذ دبسافشٔبِذٞ 4داخُ ٔحَّٛ  ؿت 

صٛسر  ثٝ ٝیٚ ؿجى ؿذوشٜ چـٓ ثشؽ دادٜ  ییلؼٕز جّٛ

 شٖٛیوشدٖ ثب سش شی. دغ اص ٘فٛر دزؿذٚ وبُٔ خبسج  ىذػزی

 یآ٘ش ٔؼشض دسػبػز  24ثٝ ٔذر  مٝ،یدل 15 ٔذر دسصذثٝ 5/0

 دغ اص ؿؼز ٚ ؿٛ ثب یلشاس ٌشفز. دس ٔشحّٝ ثؼذ ٝیاِٚ یثبد

(psaipschp rlVVpb icusap )SBP  مٝ،یدل 30ثٝ ٔذر 

: auplc rualb 488 tach cahs ealip) ٝیثب٘ٛ یثبد یآ٘ش

nagshbatpasashpS Phchpi ثٝ وبس سفز.  ػبػز دٚ( ثٝ ٔذر

ٚ  ؿذ اضبفٝ آٖ ثٝ ٞٓ یٚ دد ؿذٜ دادٜ ؿٛ ٚ ؿؼز دٚثبسٜػذغ 

 .(13, 11) ؿذ٘ذ فّٛسػٙز ىشٚػىخیٔ ثب یجشداسآٔبدٜ ػىؼ

  Xu epli nO71 فّٛئٛسػٙز ىشٚػىٛحیٔ ثب شیسصبٚ زیٟ٘ب دس

 .ؿذ٘ذ ادغبْ ٞٓ یسٚ فشٛؿبح افضاس ٘شْ دس ٚ ؿذٜ شفشٌٝ

 َب یبفتٍ
 :مًش دٌید بیآس ٍیتبئً پبتًشن در ضبک هیپريتئ حضًر

 یضیآٔ سً٘ ٚسبئٛ دبسٛطٖ  یاخشصبص یثبد یسٛػظ آ٘ش یثشسػ ثب 

اص  یٔٛؽ ػبِٓ، اثش ٝیٌشٜٚ وٙششَ، ؿجى دس ٕٛ٘ٛفّٛسػٙزیا

 ٗیاِٚلؼٕز اِف(.   1٘ـذ )ؿىُ  ذٜیسبئٛ دبسٛطٖ د ٗیدشٚسئ

 حذٚدٔٛؽ  ٝیؿجى یٞبٝ یطٖ  سبئٛ دبسٛطٖ دس لا یحضٛس آ٘ش صٔبٖ

 ت،یآػ اص دغ سٚصػٝ  ی. دس عثٛد تیآػ اص دغ ػبػز 24

 سجّٕغٌزاؿز ٚ ؿبٞذ  ؾیثٝ افضا سٚسبئٛ دبسٛطٖ  ُیسـى ضاٖیٔ

لبثُ  ٘ىشٝ. ٓیثٛد یٛ٘یٌبٍّ٘ یٞبػَّٛ ٝیاص آٖ دس لا یـششیث

اػز وٝ سبئٛ دبسٛطٖ ػلاٜٚ ثش  تیدغ اص آػ 21سٛجٝ دس سٚص 

 یٞبٝ یلا شیػبثٝ  یٛ٘یٌبٍّ٘ یٞبػَّٛ ٝیدس لا ـششیث سجّٕغ

 ٍشید یٞب ػَّٛ یشیوشد ٚ ؿبٞذ دسٌ ذایا٘شـبس د ضی٘ ٝیؿجى

 لؼٕز ة(. 1)ؿىُ  ٓیثٛد ضیٞب ٘ ٝیلا شیػب دس ٝیؿجى

ؿذٜ دس ٔمبِٝ  یٚ وٕ یآٔبس صٛسر ثٝ ٞب بفشٝی ٗیا ٗیٕٞچٙ

سٛػظ  یآٔبس یضٞبیآ٘بِ یٌضاسؽ دادٜ ؿذٜ ٚ دس ع یٍشید

 ؾیافضا one way ANNOVA یٚ سؼز آٔبس ضْیدش افضاس ٘شْ

اثجبر ٚ ٌضاسؽ  ییٙبیػصت ث تیسبئٛ دس ٌشٜٚ آػ ٗیحضٛس دشٚسئ

 .(12) ؿذٜ اػز
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 بیىبیی عصب آسیب از پس مًش ضبکیٍ در پبتًشن تبئً پريتئیه حضًر بررسی -1 ضکل

 :GCL) ٞب ػَّٛ ٞؼشٝ آٔیضی ( ثٝ ٔٙظٛس سً٘ی)ثٝ سً٘ آث DAPI)ثٝ سً٘ ػجض( ٚ  Cis-p tau ثبدی آ٘شی ثب ؿذٜ آٔیضی سً٘ ػبِٓ، ٔٛؽ ػبِٓ ؿجىیٝ( اِف

Ganglion cell layer/ IPL: Inner plexiform layer/ INL: Inner nuclear layer/ ONL: Outer nuclear layer) اؿبسٜ ثٝ ػَّٛ داسد وٝ  یىبٖد

 .ؿٛد یٕ٘ یذٜسبئٛ د یٗدشٚسئ یبٖدس اعشاف ٞؼشٝ آٖ ث

ٔـبٞذٜ  یٝؿجى یٛ٘یٌبٍّ٘ یٞب ػَّٛ یشٛدلاػٓدس ػ Cis-p tau یٗدشٚسئ یٙبیی،ػصت ث یتسٚص دغ اص آػ3: یتدس ػبػبر ٔخشّف دغ اص آػ Cis-p tau( حضٛس ة

 یـشفزدس حبَ د یتٚ دس ٚالغ آػ یٓٞؼش یٝؿجى ٞبی یٝلا یشدس ػب Cis-p tauؿبٞذ ا٘شـبس  یٙبیی،ػصت ث یتدغ اص آػ 21 سٚص دس دشٚسئیٗ ایٗ ثشسػی دس .ؿٛد یٔ

 ؿذٜ اػز. یبٖث یشٛدلاػٓدس ػ ٞؼشٝ اعشاف وٝ دٞذ یسبئٛ دبسٛطٖ سا ٘ـبٖ ٔ یٗٔحُ حضٛس دشٚسئ یىبٖاػز. د

 
 دٌید بیآس یَبآکسًنتبئً پبتًشن در  هیپريتئ ییضىبسب

 :ٍیضبک یعصب یَبسلًل

 یسجّٕؼ یاٍِٛ سبئٛ، غیػ یثبد یآ٘شثب  ٝیوُ ؿجى یضیآٔ سً٘ثب 

 ذٜید تیآػ یٞبآوؼٖٛ عَٛطٖ سبئٛ دبسٛطٖ سا دس  یآ٘ش

 2عٛس وٝ دس ؿىُ  . ٕٞبٖٓی٘ـبٖ داد ٝیؿجى یػصج یٞب ػَّٛ

 تیآػ ٝیؿجى یٞب آوؼٖٛ ،لؼٕز اِف ٘ـبٖ دادٜ ؿذٜ اػز

 وٝ یحبِ دسسبئٛ دبسٛطٖ ٞؼشٙذ.  ٗیاص دشٚسئ یسجّٕؼ یداسا ذٜید

وٙٙذٜ  تیسخش ٗیدشٚسئ ٗیا حضٛساص  یا٘ـب٘ٝ چیٕ٘ٛ٘ٝ ػبِٓ ٞ دس

سا دس ٔمبعغ  ٞب آوؼٖٛ ،یوّ یاص ثشسػ دغ. ؿٛدیٕ٘ ٔـبٞذٜ

 ٕٞبٖٚ  ٓیوشد یثشسػ ذٜید تیٚ آػ ػبِٓ ییٙبیث ػصت یعِٛ

 ػصت یٞب طٖ سبئٛ دبسٛطٖ سا دس عَٛ آوؼٖٛ یآ٘ش سجّٕغ یاٍِٛ

    ؿذ یوٝ دس ٌشٜٚ ػبِٓ ٔـبٞذٜ ٕ٘ ٓیوشد ٔـبٞذٜ ٞٓ ییٙبیث

 لؼٕز ة(.   2)ؿىُ 
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 یىبییعصب ب یَب ي آکسًن یٍدر ضبک Cis-p tauحضًر  یبررس -2 ضکل

ثب ػذْ حضٛس آٖ  یؼٝدس ٔمب یٝؿجى یٞب دس عَٛ آوؼٖٛ Cis-p tau یٗٚ ٔـبٞذٜ سجٕغ دشٚسئ یتسٚص دغ اص آػ 21 یذٜد یتػبِٓ ٚ آػ یٝؿجى ثبفز وُ یؼٝ( ٔمباِف

 اػز. یٙبییػصت ث یتآػ یجبدثٝ د٘جبَ ا Cis-p tau یُسـى یػبِٓ ثٝ ٔؼٙب یٝؿجى ٞبی آوؼٖٛدس

 (یٙبییاص ػصت ث ی. )ثشؽ عِٛاػز تیآػ ید دس ٗیدشٚسئ ٗیا ا٘شـبس ٚ ذیسِٛ وٙٙذٜ ذییسب ذٜید تیآػ ییٙبیث ػصت یٞب آوؼٖٛ عَٛ دس دبسٛطٖ سبئٛ حضٛس( ة

 

  :ٍیضبک یَب تبئً پبتًشن در برش تجمّع یبررس

ثب  سا ٝیؿجى یٞبثشؽ ،ییٙبیػصت ث تیدغ اص آػ سٚص ؿصز

ثٛد وٝ   . جبِت سٛجٝٓیوشد یضیآٔ سً٘سبئٛ دبسٛطٖ  یثبد یآ٘ش

  یٛ٘یٌبٍّ٘ یٞبػَّٛ  ٝیلا دسسبئٛ دبسٛطٖ  حضٛسٔذر  ٗیدغ اص ا

وٝ ٘ـبٖ اص ٚسٚد اص  ؿذ یٔ ذٜید یاٞؼشٝ بٖیث یاٍِٛ ثب ٝیؿجى

حضٛس سبئٛ  ٗیٕٞچٙ. ؿزٞب سا دا ثٝ ٞؼشٝ ػَّٛ شٛدلاػٓیػ

 بٍ٘شیث ضی٘ ٝیؿجى یػصج یٞبػَّٛ یٞبٝیلا شیدبسٛطٖ دس ػب

 (. 3)ؿىُ  ثٛد ٞب ػَّٛ شیػب ثٝآٖ  ا٘شـبس

 

 
 یبريز پس از آس 06 یدٌ،د یبآس یَب در َستٍ سلًل Cis-p tauحضًر  -3 ضکل
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 ید دس ،ییٙبیث ػصت تیاصآػ دغ ٔبٜ دٚ ٔٛؽ ٝیؿجى یٞب ثشؽ

، حضٛس Cis-p tau  ٚDAPIٔٛ٘ٛوّٛ٘بَ  یثبد یثب آ٘ش آٔیضی سً٘

Cis-p tau ٘ـبٖ  یٝؿجى یٛ٘یٌبٍّ٘ یٞب ػَّٛ یٝسا ٕٞچٙبٖ دس لا

سبئٛ دبسٛطٖ اص  یٗدشٚسئ یت،ٌزس صٔبٖ دغ اص آػ ی. دس ددٞٙذ یٔ

 وشدٜ اػز. یذاثٝ ٞؼشٝ ا٘شمبَ د یشٛدلاػٓػ

 بحث

 ،یىیضیاص ٘ٛع ف ییٙبیػصت ث تیآػ یوٝ دس د سػذ یٔ ٘ظش ثٝ

 ٚ ؿذٜ ّٝیذشفؼفشیٞب سبئٛ ٗیدشٚسئ ،یٔغض یسشٚٔب تیٔب٘ٙذ آػ

 ٝیؿجى دس تیآػ اص دغ ػبػبر یع دس سبئٛ دبسٛطٖ آٖ ػغح

ٔـبٞذٜ  ذٜید تیسجٕغ فمظ دس ٌشٜٚ آػ ٗیٚ ا بفزی ؾیافضا

ٚ ثٝ عٛس  ؿذ یٕ٘ ذٜید آٖ بٖیث اص ییاٍِٛ ػبِٓ ٌشٜٚ دس ٚ ؿذ یٔ

سجٕغ  ،یٕبسیث یـشٚید یػذغ دس ع ،وُ حضٛس ٘ذاؿز

ثٝ  شٛدلاػٓیاص ػ ٗیدشٚسئ ٗیٚ ا بفشٝی ؾیسبئٛ دبسٛطٖ افضا ٗیدشٚسئ

 شیٌ سجٕغ چـٓ ت،یسٚص دغ اص آػ 21ٔٙشمُ ؿذ.  ضیٞؼشٝ ٘

سٛجٝ  . لبثُ ٓیٔـبٞذٜ وشد ٝیسبئٛ دبسٛطٖ سا دس وُ ؿجى ٗیدشٚسئ

 24سبئٛ دبسٛطٖ ٔـبٞذٜ ؿذ  ٗیوٝ دشٚسئ یػبػش ٗیوٝ اِٚ ٗیا

اص آٖ لبثُ  یاثش سش ییاػز ٚ دس ػبػبر اثشذا تیػبػز دغ اص آػ

 ؾیٚ افضا صا یٕبسیفشْ ث ُیسـى  دٞٙذٜ  وٝ ٘ـبٖ ؼزیٔـبٞذٜ ٘ 

 جضٚ وٝ سٚد یاػز ٚ احشٕبَ ٔ تیسجٕؼبر آٖ ثٝ د٘جبَ آػ

 یسٚصٞب یع دس أب. ثشٚد ؿٕبس ثٝ یػصج تیسخش یٞب ٘ـب٘ٝ ٗیاِٚ

 بٍ٘شیث ٞؼشٝ، ثٝ شٛدلاػٓیػ اص ٗیدشٚسئ ٗیا ا٘شـبس ثب یثؼذ

 دس وٝ اػز یٔـبٞذاس ٕٞب٘ٙذ ٗیدشٚسئ ٗیا ثٛدٖ ٔخشة

 .(11) اػز ؿذٜ ٌضاسؽ دؼٙذ ؿبٜ دوشش ٔغبِؼبر

ٚ ػذْ  یٛ٘یٌبٍّ٘ یٞب سٛػظ آدٛدشٛص ػَّٛ ٝیؿجى یػصج تیسخش

ا٘ٛاع  یدس ع ییٙبیػصت ث تیٚ آػ ٓیسشٔ دس آٟ٘بآوؼٖٛ  ییسٛا٘ب

 یچـٕ یٞب یٕبسیث بیٚ  یٔشوض یػصج ؼشٓیػ یٞب یٕبسیث

ٔٙجش ثٝ  یسٚ ؾیٚ دس صٛسر د ییٙبیاسفبق افشبدٜ ٚ ٔٙجش ثٝ وٓ ث

 یٞب ػَّٛ آوؼٖٛ وٝ آ٘جب اص مزیدسحم. (12) ؿٛد یٔ ییٙبی٘بث

ثب  یٙیٍضیجب ٗیٕٞچٙ ٚ ٘جٛدٜ خٛد ٓیسشٔ ثٝ لبدس یػصج

 دسٔبٖ ؼزی٘ شیدز أىبٖ ـبٖیثشا ذیجذ یػصج یٞب ػَّٛ

 یاػز. ثب ثشسػ سٚٝ سٚث یبدیص یٞب چبِؾ ثب یػصج یٞب یٕبسیث

 یاصّ دِیُ یٔشوض یػصج ؼشٓیػ یٞب یٕبسیث یٞب ا٘ٛاع ٕ٘ٛ٘ٝ

 ٗیاص جّٕٝ دشٚسئ ٌش تیسخش یٞبٗ یسا سجٕؼبر دشٚسئ صا یٕبسیث

سبئٛ ٔٙجش  ٗیدشٚسئ ٖٛیلاػیؿذٜ اػز. فؼفش  یسبئٛ دبسٛطٖ ٔؼشف

 زیٚ دس ٟ٘ب یاػىّز ػِّٛ یٞب یخشٍیس ٞٓ ٚ ثٝ یثٝ ٘بٞٙجبس

ٔب٘ٙذ  یػصج تیسخش یٞب یٕبسیوٝ دس ث ؿٛد یٞب ٔ آدٛدشٛص ٘ٛسٖٚ

 یؿذٌ ِٝ شی٘ظ ییٙبیػصت ث یٞب یٕبسیدس ث بی (11) ٕشیآِضا

 ٗیؿذٜ اػز. دشٚسئ  ٔـبٞذٜ (4)ٔب ٌّٛوٛ بی (15) ییٙبیػصت ث

 یػصج ؼشٓیٞب دس ػ ٔشي ٘ٛسٖٚ یسٚ ثش٘ذٜ ؾیسبئٛ دبسٛطٖ اثش د

دس  ٝیاِٚ یػٙٛاٖ ػبُٔ ػٕ داسد ٚ ثٝ  ٝیٚ ؿجى یٔشوض

 .(16)ؿذٜ اػز   ییؿٙبػب یػصج تیسخش یٞب یٕبسیث

دؼٙذ ٚ ٕٞىبسا٘ؾ ٘ـبٖ داد٘ذ وٝ  دوشش ؿبٜ 2015ػبَ  دس

 یٔغض ٘بؿ یا ضشثٝ یٞب تیسبئٛ دبسٛطٖ دغ اص آػ ٗیسجٕغ دشٚسئ

 زیدس ا٘ؼبٖ ٚ ٔٛؽ لبثُ سٚ ی٘ظبٔ یٞب تیآػ بیٞب  سصؽاص ٚ

صٛسر  سبئٛ دبسٛطٖ ثٝ  ٗیدشٚسئ سجٕغحبِز  ٗی. دس ا(11)اػز 

سبئٛ دبسٛطٖ  مبریسحم ٗی. دس ابفزی یٔ ؾیٚاثؼشٝ ثٝ صٔبٖ افضا

 .(12, 11) ؿذٜ ثٛد یٔشي ٘ٛسٚ٘ یـشٚیٚ د یٔٙجش ثٝ سبئٛدبس

حضٛس ٚ سجٕغ سبئٛ دبسٛطٖ دس  ذییسبٔغبِؼٝ  ٗیاص ا ٞذف

 ٗیا زیثٛد. ٔحذٚد تیثٝ د٘جبَ آػ ٝیؿجى ٖٛیٌبٍّ٘ یٞب ػَّٛ

اػز.  ٛا٘بریح ـششیٚ سؼذاد ث سش یصٔبٖ عٛلا٘ یٔغبِؼٝ دس ثشسػ

 اص ثؼذ سادبسٛطٖ  یسبئٛ حضٛس شیچـٍٕ ؾیٔغبِؼٝ افضا ٗیٔب دس ا

 ییٙبیث ػصت ٚ ٝیؿجى یػصج یٞبٝ یلا دس ییٙبیث ػصت تیآػ

 تیسخش ثب ٕٞضٔبٖ بٖیث ؾیافضا ٗیا. ٓیذید ذٜید تیآػ ٔٛؽ

ٕٞبٖ عٛس وٝ  ٗیٕٞچٙ ٚ ثٛدٜ ٝیؿجى یػصج ٝیلا یآوؼٛ٘ ؿجىٝ

 یٞب ٕٞٝ ػَّٛ ٗیث ؿذ، ٔـبٞذٜ ؿذٜ یضیآٔ سً٘ شیدس سصبٚ

دخؾ ؿذٜ ٚ ثب ٌزس صٔبٖ دس  ٝیدس عَٛ ؿجى یػصج ٝیلا

 اص سٚص 21 ٌزؿز ثب. ؿٛد یٔ ذٜید یـششیث یػصج یٞب ػَّٛ

 تیآػ ٔٛؽ ٝیؿجى اص یـششیث یٞب آوؼٖٛ ییٙبیث ػصت تیآػ

 .داد٘ذ ٘ـبٖ سا دبسٛطٖ یسبئٛ ٗیدشٚسئ بٖیث ذٜید

 فشْ یاخشصبص یثبد یآ٘ش داؿشٗ دػز دس دِیُٔغبِؼٝ ثٝ  ٗیا دس

 ٌضاسؽ دؼٙذ، ؿذٜ سٛػظ دوشش ؿبٜ ٝیسٟ سبئٛ هیدبسٛط٘

سبئٛ دس فشْ دبسٛطٖ ثٝ دػز  ٗیاص ا٘شـبس دشٚسئ یسش یاخشصبص

 تیآػ اص دغاحشٕبَ اػز وٝ  ٗیا دٞٙذٜ ٘ـبٖ جی٘شبٚ  ٓیآٚسد
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 دس وٝ یحبِ دس ؿٛد یٔٙشـش ٔ ٗیدشٚسئ ٗیا ،یٕبسیث ٔذَ دس

 وٝ یٔخشّف یٞب یثشسػ ثب ٗیٕٞچٙ. ؿٛد یٕ٘ ذٜید ػبِٓ ٔٛؽ

 ٔٛؽ یسٚ ثش یجشاح اص دغ ٌٛ٘بٌٖٛ یسفشبس یٞب سؼز سٛػظ

 دس ٚ ییٙبیث ػصت یؿذٌ ِٝ ٚ تیسخش ٚ یجشاح اثش ؿذ ا٘جبْ

 .ؿذ ذییسب صٔبٖ ٌزس دس آٖ فیسضؼ ٚ ییٙبیث دس ٔـىُ جٝی٘ش

 وٝ داد احشٕبَ سٛاٖ یٔ ٔغبِؼٝ، ٗیا اص آٔذٜ دػزٝ ث اعلاػبر ثب

 یٚ ٔخشة دس ثمب یسبئٛ دبسٛطٖ فبوشٛس ػٕ ٗیدشٚسئ ُیسـى

دس  شارییاػز ٚ ٔٙجش ثٝ سغ ییٙبیػصت ث  تیٞب دس اثش آػ ٘ٛسٖٚ

. ثب سٛجٝ ثٝ ؿٛد یٔ چـٓ ٝیؿجى یػصج یٞب ػَّٛ یٞبٝ یلا

ٟٔبس  بی حزف احشٕبلاً ٓیدٞ یٔ ـٟٙبدیدٔغبِؼٝ  ٗیا جی٘شب

جّٕٝ اػشفبدٜ اص  اص  ٗی٘ٛ یٞب سٚؽ بسبئٛ دبسٛطٖ ث ٗیدشٚسئ

 یجیٚ اص دػز سفشٗ سذس ییٙبیػصت ث تیسخش سٛا٘ذ یٔ یثبد یآ٘ش

 اػز. سش ؾیٔغبِؼٝ ث بصٔٙذیوٝ ٘ ٙذو فیسضؼ بیسا ٟٔبس  ییٙبیث

 گیریوتیجٍ
ٝ ث اعلاػبر ثب ٚ ٔغبِؼٝ ٗیا بٖیدب دس ییٟ٘ب یثٙذ جٕغ ػٙٛاٖ ثٝ

ا٘ٛاع  احشٕبلاً وٝ ٌفز سٛاٖ یٔ وبس، یا٘شٟب دس آٔذٜ دػز

فشْ  ؾیٚ افضا ُیٔٙجش ثٝ سـى سٛا٘ٙذ یٔ ییٙبیث ػصت یٞب تیآػ

ثٝ  ٚ ؿذٜ دخؾ ٝیؿجى عَٛ دس وٝسبئٛ ؿذٜ  ٗیدشٚسئ هیدبسِٛٛط

 جٝیدس٘ش ٚ ییٙبیث ػصت یٞب د٘جبَ آٖ ؿبٞذ وبٞؾ ػَّٛ

 یٞب ػَّٛ اسسجبط سفشٗ دػز اص ید دس ییٙبیث یػّٕىشد اخشلاَ

ثٛد.  ٓیخٛاٞ ییٙبی٘بث زیٚ دس ٟ٘ب ییٙبیثب ٔغض ٚ وٓ ث ییٙبیث

 ٚ صا یٕبسیث ػٛأُ بی ٚ ػبُٔ ییؿٙبػب وٝ آ٘جب اص ثٙبثشایٗ

 یلذْ اَٚ دس دسٔبٖ ٚ حفبظز اص ػّٕىشد ػِّٛ وٙٙذٜ تیسخش

 ه،یدبسِٛٛط سٚ٘ذٜ ؾید ػبُٔ ٗیا حزف ثب ٓیدٞ یٔ احشٕبَ ،اػز

 اسسجبط حفظ جٝی٘ش دس ٚ یٛ٘یٌبٍّ٘ یٞب ػَّٛ ـششیث حفظ ؿبٞذ

 ٓیثبؿ ییٙبیث اخشلالار وبٞؾ زیٟ٘ب دس ٚ ٔغض ثب ٞب ػَّٛ ـششیث

 وٕه ٚ یچـٕ یٞب یٕبسیث ٙذٜیآ یثشا یثضسٌ لذْ سٛا٘ذ یوٝ ٔ

 .ثبؿذ ٕبساٖیث دس ییٙبیث ثبصٌشدا٘ذٖ ثٝ

 ملاحظبت اخلاقی

ایٗ ٔغبِؼٝ داسای وذ اخلاق ثٝ ؿٕبسٜ 

IR.ACECR.ROYAN.REC.1397.07 .اػز 

 بًدجٍ تأمیه

 دظٚٞـٍبٜ اص ؿذٜ فشاٞٓ ٞبی ٌش٘ز سٛػظ ٔغبِؼٝ ایٗ ٞضیٙٝ

( ٘یٕبد) ایشاٖ دضؿىی ػّْٛ سحمیمبر سٛػؼٝ ّٔی ٔؤػؼٝ ٚ سٚیبٖ

 .اػز ؿذٜ سبٔیٗ 962244 ؿٕبسٜ ثٝ

 تعبرض مىبفع

 .ا٘ذ ٘ىشدٜ ٌضاسؽ سا ٔٙبفؼی سؼبسض ٘ٛیؼٙذٌبٖ،
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