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 چكيده
 شيافزا را يشناخت اختلال و عقل زوال تشنج، ،يمغز سكته مانند ياختلالات به (CNS) يمرکز اعصاب ستميس يابتلا خطر ،ابتيد: زمينه

 است. شده گزارش رياخ مطالعات در وينورودژنرات اختلالات بر آن يبخش اثر که است نينوليزوکيا ساختار با يعيطب دييآلكالوئ ن،يبربر دهد. يم

 اختلالات ايجاد در ابتيد متعاقب ها آن عملكرد در رييتغ و باشند يم ياتيح CNS يعيطب عملكرد يبرا اه تيآستروس است، شده ثابت نيهمچن

 نيا شاخص و شود يم اليگل يها سلول در عيسر راتييتغ به منجر ويداتياکس و يكيمتابول اختلالات اغلب دارد. نقش ديابت از يناش يشناخت

 لذا باشد. يم يتيآستروس نشانگر کي عنوان به (GFAP=glial fibrillary acidic protein) ياليگل يا رشته يدياس نيپروتئ ديتول شيافزا رييتغ

 گرديد. طراحي يابتيد ييصحرا يها موش پوکمپيه ناحيه +GFAP هاي آستروسيت تنظيم در نيبربر اثر بررسي منظور به مطالعه نيا

 به روزانه، وزن بدن گرمکيلوگرم/ ميلي 422) نيبربر با شده ماريت کنترل ترل،کن شامل مطالعه نيا در يتجرب يها هگرو :ها روش و مواد

 بر نيبربر اثر بودند. هفته( 8 مدت به روزانه، وزن بدن گرمکيلوگرم/ ميلي 52 و 422) نيبربر با شده ماريت يابتيد و يابتيد(، هفته 8 مدت

 Prism 5 يآمار افزار نرم با نتايج انيپا در ديگرد يابيارز GFAP يميشستويمونوهيا آزمون با يابتيد هاي موش پوکامپيه اليگل واکنش

 .شدند ليتحل و هيتجز Tukey و One Way ANOVA يها آزمون و

 گروه به نسبت ،يابتيد يها موش پوکمپيه ناحيه در +GFAP هاي آستروسيت دار معني شيافزا ابت،يد يالقا از پس هفته هشت :ها يافته

 مهار سبب (هفته 8مدت  به روزانه وزن بدن گرمکيلوگرم/ ميلي 52 ،422) نيبربر با مدت يطولان زيتجو همچنين شد. مشاهده کنترل

 د.يگرد يابتيد يها موش مغز در +GFAP هاي آستروسيت شيافزا

 هيپوکامپ در +GFAP هاي آستروسيت کاهش به منجر داري معني طور به نيبربر با درمان که دهد يم نشان حاضر پژوهش :گيري نتيجه

 د.يگرد استرپتوزوتوسين  با شده يابتيد ييصحرا يها موش

 (GFAP) ياليگل يا رشته يدياس نيپروتئ و،يداتياکس استرس ابت،يد ن،يبربر کليدي: واژگان
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 مقدمه

 ینوروپات ابت،ید خطرناک و عیشا اریبس عوارض از یکی

 خون، قند شیافزا از یناش کیمتابول راتییتغ به که است

 شود. یم داده نسبت دو هر ای و نیانسول عملکرد در نقص

 و گرفته بر در را یابتید مارانیب درصد 3/2 عارضه نیا

 ادیز یمراقبت نهیهز صرف ،یزندگ تیفیک کاهش به منجر

 (.1) گردد یم آنان زودرس ریوم مرگ تینها در و

 و وینورودژنرات اختلالات با شدت به توسیمل ابتید

 (.2) است همراه یمرکز یعصب ستمیس عملکرد نقص

 به مربوط اختلالات و گلوکز سمیمتابول است ذکر شایان

 بلکه مرکزی، اعصاب ستمیس یها نورون برای تنها نه آن

 در یالیگل های سلول نیتر مهم که ها تیآستروس برای

 است. تیاهم حائز باشند یم مرکزی اعصاب ستمیس

 نقش CNS یها تیفعال از زیادی تعداد در ها تیآستروس

 ک،یمتابول تیحما ،ینورون انتقال شامل که دارند، یاساس

 حملات برابر در حفاظت و یسلول خارج طیمح حفظ

 میتنظ و،یداتیاکس استرس و یسم کاتیتحر مانند یسم

 و رشد یفاکتورها دیتول ،ییزا ناپسیس و یناپسیس تیفعال

و  3) باشد یم مغزی کوچک عروق خون جریان میتنظ

 از ها تیآستروس اند داده نشان مطالعات نیهمچن (.4

 ها نورون یبقا سبب ،ROS یساز رفعالیغ قیطر

 هر به پاسخ در ها تیآستروس ظاهر (.5و  4) شوند یم

 دچار و کرده رییتغ یمرکز یعصب ستمیس بیآس نوع

 سیوزیگل واکنش عنوان به دهیپد نیا شوند. یم یپرتروفیه

 مهم مشخصه است. هشد شناخته سیوزیآستروگل ای و

 کی که است GFAP سنتز شیافزا ال،یگل واکنش

 (.6) باشد یم یسلول اسکلت یا رشته واسط نیپروتئ

 عیتوز یبررس در GFAP شیافزا معمول، طور به

 مورد یعصب یها بیآس به پاسخ در الیگل یها سلول

 دهایینوروپپت یعیرطبیغ انیب (.7) ردیگ یم قرار استفاده

 کاهش پوکامپ،یه سیوزیستروگلآ ک،یپوتالامیه

 و نورونی سمیت پوکامپ،یه های ناپسیس یتیسیپلاست

 یراتییتغ نیتر مهم گلوتامات، یآزادساز زانیم در رییتغ

 شده گزارش پوکامپیه در یسمیپرگلیه اثر در که است

 (.8) است

 مطالعات بر بنا که است نینولیزوکوئیا دیآلکالوئ نیبربر

 جنون ضد ،یضدالتهاب درد، ضد ،یاضطراب ضد آثار یدارا

 است حافظه بر یمحافظت آثار یدارا زین و یافسردگ ضد

 آثار یکینیپاراکل و ینیبال مطالعات از یتعداد (.11و  9)

 به: عمده طور هب که اند داده نشان ابتید در را نیبربر دیمف

 توان و B یها سلول یبازساز ن،یانسول انیب شیافزا

 بر  علاوه (.12و  11) شود یم داده نسبت آن یدانیاکس یآنت

 کرده مهار را استراز نیکول لیاست میآنز تیفعال نیبربر ن،یا

 نیهمچن (.13) دارد کیمتابول سندرم در یمهم نقش و

 به مربوط نیبربر یفراموش ضد اثر که شده مشخص

 و یمرکز یعصب ستمیس کینرژیکول تیفعال شیافزا

 نیبربر که شده رشگزا زین یتازگ به (.14) است یطیمح

 یعصب تمیس عملکرد و سلامت یرو بر یدیمف اثرات

 مختلف یها بیآس از را ها نورون تواند یم زین و داشته

 زیتجو اثر مطالعه نیا در ن،یبنابرا (.15) کند حفاظت مغز

 سیوزیوگلیاستر بهبود بر (ی)خوراک نیبربر مدت یطولان

 با شده یابتید ییصحرا یها موش پوکامپیه

 گرفت. قرار یبررس مورد نیترپتوزوتوساس
 

 ها روش و مواد

 واناتيح

 توی)انست ستاریو نژاد نر ییصحرا موش سر 31 تعداد

 وانیح در gr 285-225 وزن با ران(یا تهران، پاستور،

 یکیتار /ییروشنا چرخه با و مطبوع هیتهو یدارا خانه

 رطوبت و C23-21◦ طیمح یدما زانیم شدند داده قرار

 غذا و آب به آزادانه طور به و بود درصد 31-41آن

 .داشتند یدسترس
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 با کار و ینگهدار یاخلاق نکات که است ذکر قابل

 ملی سسهؤم دستورالعمل مطابق یشگاهیآزما واناتیح

 حیوانات از استفاده و مراقبت برای سلامت

 ها موش د.یگرد تیرعا کار مدت تمام در آزمایشگاهی

 تعداد(: =6) شدند میتقس هگرو پنج به یتصادف طور به

 نیبربر با شده ماریت یابتید دیابتی، کنترل، گروه

 یابتید ،وزن بدن گرمکیلوگرم/ میلی 51 هیدروکلراید

 111 هیدروکلراید نیبربر با شده ماریت

 با شده ماریت کنترل ووزن بدن  گرمکیلوگرم/ میلی

وزن  گرمکیلوگرم/ میلی 111) هیدروکلراید نیبربر

 شامل: زین مطالعه نیا در رفته کار به یوهادار (.بدن

 )شرکت نیاسترپتوزوتوس و دیدروکلرایه نیبربر

 دو در نیبربر بود. (MO س،یلوئ سنت چ،یآلدر گمایس

 (pH=4/4) تراتیس بافر در ،STZ و آب حجم برابر

 شد. یم آماده و حل مصرف زمان در داروها شد. حل

 55) نیساسترپتوزوتو یصفاق داخل قیتزر با ابتید

 تراتیس بافر در شده حل (وزن بدن گرمکیلوگرم/ میلی

(M1/1 4/4 باpH=) مرگ کاهش منظور به د.یگرد القا 

 شوک از یناش STZ قیتزر تحت یها موش ریوم

 ،STZ قیتزر از پس ساعت 24 مدت به قندخون،

 آب یجا به نیاسترپتوزوتوس قیتزر تحت یها موش

 یبرا .دنمودن افتیدر درصد 5 گلوکز محلول

 ،STZ قیتزر از پس ساعت 72 خون قند یریگ اندازه

 واناتیح .شد گرفته یدم اهرگیس از خون نمونه

 قرار نیسال نرمال از معادل حجم قیتزر تحت کنترل،

 خون نمونه ،STZ قیتزر از پس هفته کی .گرفتند

 با سرم گلوکز غلظت و شد گرفته واناتیح یناشتا

 ،Zistshimi) لوکزگ ونیداسیاکس روش از استفاده

 از بالاتر قندخون با وناتیح .دیگرد یریگ اندازه (تهران

 گرفته نظر در یابتید عنوان به لیتر دسیگرم/ میلی 251

 عنوان به شد، دییأت خون قند آن در که یروز شدند.

 ،STZ قیتزر از بعد هفته کی .شد نییتع صفر روز

 و 111 یدوزها در یخوراک صورت به دیکلرا نیبربر

 هفته 8 مدت  به وزن بدن روزانه گرمکیلوگرم/ میلی 51

 .شد زیتجو

 

 يميتوشيمونوهسيا

 میسد تالیپنتوبارب با ها موش تمامی مطالعه پایان در

 (یصفاق داخل ،وزن بدن گرمکیلوگرم/ میلی 41 )دوز

، PBS) ینمک فسفات بافر ها آن به و شدند هوشیب

4/7=PH) کسیف بافت شد. قیتزر مولار 1/1 سرد 

 عطمقا شد. منجمد عیما تروژنین در پوکامپیه نشده

 -C ◦21 درمیکرومتر   5  ضخامت با شده منجمد

 شدند. داده برش

 در ها، برش زا درون دازیپراکس تیفعال مهار جهت

 انکوبه قهیدق 21 مدت به  H2O2درصد 1 محلول

 3 خشک ریش بلوک، محلول کی در سپس .شدند

 در شب کی مدت به آن از پس و اتاق یدما در درصد

C◦4 برابر در ه،یاول مونوکلونال یباد یآنت با GFAP، 

  .شدند انکوبه

 سرم یحاو PBS در (411/1) هیاول یباد یآنت

 X-100 2/1 تونیتر حضور در بز یراختصاصیغ

 ها برش ،PBS با شستشو از پس .شد قیرقدرصد 

 هیثانو یباد یآنت کی با اتاق یدما در ساعت 1 مدت به

 انکوبه (بز خرگوش ضد یباد یآنت) 311/1 شده قیرق

 ید 3 ،3 توسط ژن یآنت –یباد یآنت مجموعه .شدند

 H2O2 13/1 حضور در درصد 1/1 نیدیبنز نویام

 ،PBS با یینها یشستشو از پس .شد آشکار درصد

 در و درصد 1/1 ژلاتین) ژل کرزیل یرو بر ها برش

 تیوکی با سپس و شدند داده قرار (درصد 8 اتانول

 .شدند پوشانده Eukit balsam بالزام
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 يآمار ليتحل و هيتجز

 اریانحراف مع±میانگین صورت به جینتا قیتحق نیا در

 از یرفتار یها آزمون یگروه نیب سهیمقا یبرا .شد انیب

 شد. استفاده Kruskall–Wallis یپارامتر ریغ آزمون

 زا ییایمیوشیب یها سنجش یها داده سهیمقا یبرا نیهمچن

 Tukey یبیتعق آزمون و one-way ANOVA آزمون

 ،استفاده مورد یآمار افزار نرم شد. استفاده

Graph Pad software Inc ،PRISM USA و بوده 

15/1P< شد. گرفته نظر در یدار معنی سطح عنوان به  

 

 ها يافته
 گروه یها موش از تا دو ،STZ قیتزر از پس هفته دو

 گاواژ از یناش عوارض لیدل به نیبربر با درمان تحت

 گروه یها موش وزن شدند. حذف مطالعه از و مردند

 (>11/1P) یدار یمعن کاهش سوم هفته در کنترل یابتید

 هفته در ن،یا بر علاوه داشت. سالم کنترل گروه به نسبت

 و 51) نیبربر با مزمن درمان ،STZ قیتزر از پس پنجم

 دار یمعن شیافزا سبب (وزن بدن گرمکیلوگرم/ میلی 111

 شد درمان تحت یابتید ییصحرا یها موش در بدن وزن

  (.1 )نمودار (>111/1P و >15/1P بیترت )به
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وانات در هفته دوم، چهارم، ششم و هشتم نتایج ی( مقایسه وزن بدن ح1نمودار 

 انحراف معیار( بیان شده است.±صورت )میانگین به
 *** ،(P<11/1 دار )سطح معنی **، (P<15/1 دار دیابتی )سطح معنی روهبا گ مقایسه*

  ،(P<15/1 دار )سطح معنی مقایسه با گروه کنترل o، (P<111/1 دار )سطح معنی
oo (11/1 دار سطح معنی>P)،ooo سطح معنی( 111/1 دار>P) 

 

 گلوکز سطح زین یابتید ییصحرا موش در نیهمچن

 و (>111/1P) بود کنترل گروه از شیب یخون سرم

 دو هر در نیبربر با شده یابتید ییصحرا موش درمان

 یط (وزن بدن گرمکیلوگرم/ میلی 111 و 51) دوز

 گلوکز در یتوجه قابل کاهش باعث هفته 8 مدت

 یابتید کنترل گروه با سهیمقا در (>111/1P) سرم

 با درمان تحت کنترل گروه در ن،یا بر  علاوه د.یگرد

 زین (وزن بدن گرم کیلوگرم/ میلی 111 )دوز نیبربر

 گروه از شیب سرم گلوکز سطح و وزن در کاهش

 (.2 )نمودار بود کنترل
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دوم، چهارم، ششم وهشتم نتایج  وانات در هفتهی( مقایسه قندخون ح2نمودار 

 انحراف معیار( بیان شده است.±صورت )میانگین به
  ،(P<11/1 دار )سطح معنی **، (P<15/1 دار بتی )سطح معنیدیا با گروه مقایسه*
 (،P<15/1 دار مقایسه با گروه کنترل )سطح معنی o، (P<111/1 دار )سطح معنی ***

oo سطح معنی( 11/1 دار>P)،ooo سطح معنی( 111/1 دار>P) 

 

 یباد یآنت از یمیتوشیمونوسیا یها یبررس جهت

 الیگل یها واکنش صیتشخ یبرا GFAP مونوکلونال

 و کنترل یابتید ییصحرا یها موش پوکامپیه در

 شیافزا د.یگرد استفاده نیبربر با درمان تحت

 در GFAP یبرا یمیستوشیمونوهیا یزیآم رنگ

 سهیمقا در STZ با شده یابتید یها موش پوکامپیه

 یها تیآستروس .(1)شکل  شد مشاهده کنترل گروه با

 در مدت دراز یندهایفرآ یط شده یپرتروفیه

 درمان و بودند آشکارشده یابتید واناتیح پوکامپیه

وزن  گرمکیلوگرم/ میلی 111 ،51در روز) نیبربر با

 شد GFAP یها تیآستروس تعداد کاهش سبب (بدن

 (.3 نمودار)
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های  ا در پایان هفته هشتم در ناحیه هیپوکمپ موشمثبت ر GFAP یها ها نورون کانیمختلف )سمت راست(. پ یها ه در گروهیاز همان ناح میکروسکوپ نوری (1 شکل

 دهند. یصحرایی نشان م
 

 

 

 

 دهند. یه نشان مین ناحیمختلف را در ا یها پوکامپ درگروهیاتوم هیه استراتوم رادیمثبت در ناح GFAP یها سلول ( تعداد3نمودار 
 

 بحث
 در نیبربر تجویز که شد داده نشان مطالعه این در

 بر علاوه هفته، هشت مدت به دیابتی، صحرایی های موش

 واکنش کاهش سبب داری معنی طور به خون، قند کاهش

 GFAP یها سلول دار یمعن کاهش واقع در د.یگرد الیگل

 در نیبربر تأثیر دهنده نشان یابتید گروه با سهیمقا در

 با شده دیابتی های گروه در ینوروپات ایجاد از پیشگیری

  .باشد می استرپتوزوتوسین

 یها موش پوکامپیه در گلیال واکنش پژوهش، نیا در

 شیافزا ،STZ قیتزر از پس هفته 8 ،یابتید ییصحرا

 بیآس جیرا صهیخص الیگل واکنش شیافزا افت.ی

 یها بیآس از پس معمولاً و( 8) است ابتید در یمغز

 در شود. یم دهید ویداتیاکس استرس جمله از مختلف،

 ژنیاکس یها گونه بالا، نقندخو لیدل به ابتید یماریب

 شدن دهیاکس سبب که ابدی یم شیافزا فعال تروژنین و

 محصولات شیافزا ،DNA بیآس ها، نیپروتئ

 شیافزا و یسلول یغشا در یدیپیل ونیداسیپراکس

 16) شود یم مزمن ویداتیاکس استرس و ها نورون مرگ

 ویداتیاکس استرس آثار فوق مطالعه در نیبنابرا(. 17و 

 و ییصحرا یها موش الیگل پاسخ در STZ زا یناش
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 و ویداتیاکس استرس برابر در نیبربر یمحافظت آثار زین

  گرفت. قرار مطالعه مورد الیگل واکنش

، 51) نیبربر با مدت یطولان درمان حاضر، پژوهش در

 سطح کاهش سبب (وزن بدن گرمکیلوگرم/ میلی 111

 ییصحرا یها موش در بدن وزن شیافزا و خون گلوکز

 دینما یم دییتأ را یقبل مطالعات یخوب به که شد یابتید

 عملکرد که داد نشان قبلی مطالعات (.19و  18، 13)

 نیمتفورم مشابه یکبد یها سلول گلوکز کاهش در نیبربر

 ترشح بر یریتأث لذا بوده نیانسول ترشح از مستقل و

 نیبربر که داد نشان نیز یگرید شاتیآزما ندارد. نیانسول

 مهار سبب به یحدود تا حداقل را خود یسمیپوگلیه رآثا

 ممکن ن،یا بر  علاوه کند. یم اعمال دازیگلوکوز-α میآنز

 زین را خون به روده ومیتلیاپ از قند انتقال یحدود تا است

 (.21) دهد کاهش

 درمان تحت یابتید گروه به نیبربر زیتجو همچنین

 شکاه سبب (وزن بدن گرمکیلوگرم/ میلی 51،111)

 های سلول .شد الیگل های آستروسیت GFAP واکنش

 در آن های تیمتابول و گلوکز نیتأم و کنترل در الیگل

 راتییتغ برابر در یدفاع خط نیاول عنوان هب ها نورون

 دسترس در گلوکز کهیزمان کنند. یم عمل گلوکز غلظت

 در شده رهیذخ کوژنیگل ابد،ی کاهش ها سلول

 مورد ها نورون برای انرژی عمنب عنوان به ها تیآستروس

 حد از شیب شیافزا است ممکن لذا رند،یگ یم قرار استفاده

 رو نیا از شود. ها تیآستروس مرگ شیافزا باعث گلوکز

 ،یابتید واناتیح در ها تیآستروس کاهش رسد یم نظر به

 ای شده زییر برنامه مرگ شدن فعال از یناش تواند یم

 (.21) باشد ها آن در آپوپتوز

 و خون گلوکز سطح شیافزا با متناسب است ذکر انیشا

 شیافزا و ینیانسول شبه رشد عامل ای نیانسول کاهش

 مرگ ،یابتید واناتیح در TNFα جمله از ها نیتوکیس

 ونددیپ یم وقوع به ها بافت از شماری در آپوپتوز و یسلول

 شیافزا که دادند نشان یگرید مطالعات مشابه طور به (.22)

 مختلف یها گروه مرگ م،یمستق طور به کزگلو سطح

 (.23) کند یم القا را الیگل های سلول

 نشان همکاران و( Revsin) نیروس مطالعات راستا نیا در

 فاکتور ای نیانسول کاهش و TNFα شیافزا که است داده

 نقش الیگل های سلول مرگ در IGF-1 ینیانسول شبه

 +GFAP یها آستروسیت شیافزا گر،ید یسو از دارند.

 افتیدر از بعد ماه کی بالغ، های موش پوکامپیه در

  .(24) است شده گزارش نیاسترپتوزتوس

 ها تیآستروس در اختلال شد، ذکر زین قبلاً چنانچه

 رییگ شکل ای و ویداتیاکس استرس از یناش تواند یم

 ویداتیاکس استرس جینتا با که باشد آزاد های کالیراد

 از یناش اپوپتوز یالقا و هشپژو نیا در آمده دست به

 (.25) دارد یخوان هم آن

 گروه دو در که داد نشان GFAP یباد یآنت از استفاده

 تراکم ن،یبربر با ماریت تحت کنترل و کنترل

 اندک واکنش شدت نیز و +GFAP های آستروسیت

 تواند یم خود که واکنش شدت ،یابتید گروه در است.

 و افتی شیافزا باشد، آستروگلیوزیس دهنده نشان

 حد در +GFAP های آستروسیت تعداد نیهمچن

 مطالعات ریسا با که بود کنترل گروه از شیب یدار یمعن

 دارد مطابقت یابتید های موش روی بر شده انجام

 نیبربر با یابتید تیمار یها گروه ماریت نیهمچن (.26)

 توانست لوگرمیک بر گرم یلیم 111 و 51 یدوزها در

 های آستروسیت تعداد دار یعنم کاهش موجب

GFAP+ شود. یابتید گروه با سهیمقا در 

 یحفاظت اثر بر علاوه ماده نیا که داد نشان موجود جینتا

 بر زین یدیمف آثار یدارا ،یعصب یها سلول بر میمستق

 ای و ییایمیش بیآس برابر در الیگل یها سلول یرو

 ه،نکیا به توجه با (.27) باشد یم مغز به کیمتابول

 قابل زانیم به نیبربر با درمان که داد نشان فوق مطالعه
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 ابت،ید از یناش ینورون آپوپتوز کاهش سبب یتوجه

 نظر به شود. یم یابتید کنترل گروه با سهیمقا در

 استرس مقابل در نیبربر یحفاظت اثر از یناش رسد یم

 (.28) باشد الیگل واکنش و مزمن ویداتیاکس

 ابتید در یتیآستروس واکنش یابر یمتعدد یها سمیمکان

 جمله: از است شده گزارش نیاسترپتوزوتوس با شده القا

 ها، نیپروتئ شدن قنددار (،polyol) پولیول ریمس در شیافزا

 نام توان می را ویداتیاکس استرس و میکلس تعادل در اختلال

 یانواع الیگل یها سلول که است واضح ن،یا بر علاوه برد.

 که کنند یم انیب را نیتوکایسا و کیوفنوروتر عوامل از

 ژنیاکس یها گونه نورونی سمیت از را یعصب یها سلول

 یدارا ها تیآستروس نیهمچن( 29) کنند یم محافظت فعال

 یعصب یها سلول به نسبت یشتریب دانیاکس یآنت تیظرف

 از یادیز ریمقاد یدارا ها تیآستروس (.31) باشند یم

 (PX-GSH) پراکسیداز ونگلوتاتی و (GSH) گلوتاتیون

-PX یبالا تیفعال و الیگل GSH سطح حفظ باشند. یم

GSH یمرکز یعصب ستمیس حفاظت در (CNS) از 

 ها آن ن،یبنابرا است. یضرور ویداتیاکس یها بیآس

 و کنند یم محافظت ویداتیاکس استرس برابر در را ها نورون

 رسد یم نظر به لذا شوند. یم نورون یبقا شیافزا باعث

 دفاع ستمیس تیتقو با را الیگل واکنش نیبربر

 کند. یم مهار ها سلول نیا یدانیاکس یآنت

 سنتز تواند یم نیبربر که دارد وجود یشواهد نیا بر علاوه

NO کیترین سطوح نیبربر(. 31و  27) کند میتنظ را 

 اثر یدارا و دهد یم شیافزا را (iNOS) ازتسنت دیاکسا

(. 31) باشد یم ژنازیواکسکلیس یها میآنز یرو یمهار

 محافظت و یضدالتهاب خواص است ممکن ب،یترت نیبد

 باشد NO ستمیس در تعادل جادیا از یناش نیبربر ینورون

 یمغز خون سد از تواند یم یراحت به نیبربر(. 33و  32)

 سرعت با ،یعصب یها سلول به انتقال از پس و کرده عبور

 یها سلول یرو آن میمستق اثر از نشان که شود دفع آرام

 سمیمکان هنوز گرچه است پوکامپیه در تجمع و یعصب

 واناتیح پوکامپیه در نیبربر ینورون محافظت اثر قیدق

 شده شنهادیپ یمختلف یها هیفرض اما ستین آشکار یابتید

 بر نیبربر یمهار اثر شامل گرید یها سمیمکان (.28) است

  علاوه (.34) باشد یم H2O2 یالقا شیافزا ن،ینفر ینوراپ

 کی و میمستق کننده پاک کی عنوان به نیبربر نیا بر

 نیهمچن کند. یم عمل سلول در میمستق ریغ دانیاکس یآنت

 یخنث را کننده دیاکس یها گونه انواع میمستق طور به نیبربر

 از را ها سلول شد، اشاره بالا در که طور همان و کند یم

 تیفعال یارتقا و GSH سنتز کیتحر با ویداتیاکس بیآس

 GSH-Px جمله از دان،یاکس یآنت مختلف یها میآنز

 نشان مطالعه نیا مجموع در(. 36و  35) کند یم محافظت

 و(یداتیاکس استرس و سیوزیوگلیآستر )بهبود که داد

 سیوزیآستروگل از یریجلوگ و ویداتیاکس استرس کاهش

 تیفعال نیبربر آن لهیوس هب که هستند ییها سمیمکان

 ییصحرا موش پوکامپیه در را خود ینورون تمحافظ

 د.ینما یم فایا STZ با شده یابتید

 این احتمالی دییأت و تکمیلی مطالعات انجام صورت در لذا

 در تواند یم بربرین داروی ینیبال یها شیآزما در نتایج

 مارانیب یعصب یشناخت اختلالات درمان در و یریشگیپ

 (.37و  28) ردیگ قرار استفاده مورد نیز یابتید
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Abstract 

Background: Diabetes mellitus increases the risk of central nervous system (CNS) disorders such as 

stroke, seizures, dementia, and cognitive impairment. Berberine, a natural isoquinolne alkaloid, is reported 

to exhibit beneficial effect in various neurodegenerative and neuropsychiatric disorders. Moreover 

astrocytes are proving critical for normal CNS function, and alterations in their activity and impaired 

oxidative stress could contribute to diabetes-related cognitive dysfunction. Metabolic and oxidative insults 

often cause rapid changes in glial cells. Key indicators of this response are increased synthesis of glial 

fibrillary acidic protein (GFAP) as an astrocytic marker. Therefore, this study was conducted to determine 

the effect of berberine on glial reactivity of hippocampus in (STZ)-induced diabetes rats. 

Materials and Methods: Experimental groups included: The control, control berberine treated (100 

mg/kg.8 weeks), diabetic and diabetic berberine treated (50,100 mg/kg for 8 weeks) groups. The effects of 

berberine on glial reactivity of hippocampus evaluated in (STZ)-induced diabetics rats, using GFAP 

immunohistochemistry test. Data were analyzed by using Prism-5, one way ANOVA and Tukey tests. 

Results: Eight weeks after diabetes induction we observed an increase in GFAP immune staining in the 

hippocampus of STZ-diabetic rats relative to levels in the control brains. In contrast, chronic treatment 

with berberine (50 and 100 mg/kg, p.o., once daily) lowered hyperglycemia, and prevents the up 

regulation of GFAP in brain of diabetic rats.  

Conclusion: the present study demonstrates treatment with berberine resulted in an obvious reduction of 

GFAP+ immunoreactive astrocytes in hippocampus of STZ -induced diabetic rats. 
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