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 رانیتهران، ا ،یبهشت دیشه یدانشگاه علوم پزشک ،یولوژیزیو نوروف یولوژیزیدپارتمان ف -۲

 

 ده یچك
 

 نیا یدرمان مناسب برا جهیو در نتاین بیماری  یعلت اصلهنوز  ر،یاخ یهادر سال مریآلزا یماریب یبالا وعیش رغمیعلهدف: 
 دیطح سرامس شیو افزا دهایپیاسفنگول سمیاختلال در متابولیکی از اختلالات بارز در بیماری آلزایمر، . شناخته نشده است مارانیب
 هنشان داده شد یطیمح هایارگانشتر در یکه ب یدر مرگ سلول دیاست. با توجه به دخالت سرام مستعد مغز یدر نواح ویژههب

دارد  Aβ تیها در برابر سمنورون، توانایی حفاظت از ریمس کیدر  دیمامهار سنتز سر از این مطالعه این بود که در مغز، هدف است
 پروتئین تیمورد هدف قرار گرفت و فعال denovo سنتزمسیر  اصلی میآنز ز،ترانسفرا لیتوئیپالم نی، سردر همین راستا یا خیر.

Caspase-3 شد یبررس زولهیا پوکامپیه یهاولدر سل. 
به  هادست آمد. سلولبه یشگاهیبزرگ آزما روزه موش 81تا  81 یهانیاز جن ینیجن پوکامپیه یهاسلولها: مواد و روش

در  ،ترانسفرازآنزیم سرین پالمیتوئیل  عنوان بازدارندهبه ینوسیرایمو یا بدون  µM 81با دوز  Aβ25-35 ساعت در معرض 42مدت 
  .بلات انجام شدو وسترن MTT قرار گرفتند. بعد از این زمان، تست µM 8و  nM 01دو دوز 

شد. در همین راستا  25Aβ-35 ی سبب جلوگیری از مرگ سلولی ناشی ازتوجهطور قابلبه µM 8در دوز  نیوسیرای: مهاافتهی
 داری کمتر بود. یطور معندر این گروه به caspase-3فعالیت پروتئین 

 ،با مهار تنها یکی از مسیرهای سنتز آن یدر سلول، حت دیسرام شیاز افزا یریدهد که جلوگینشان م جینتا نیاگیری: نتیجه
سنتز  یرهایمس هدف قرار دادنرسد که نظر میطور بهاین ن،یمحافظت کند. بنابرا 25Aβ-35 تیها در برابر سمتواند از سلولیم

 باشد. دیمف یو درمان گیرانهپیش یهایاستراتژ ریدر کنار سادر بیماری آلزایمر  دیسرام
 

 مرگ سلولی ن،یوسیریما د،یسرامبیماری آلزایمر،  ،دیلوئیبتاآمهای کلیدی: واژه
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Introduction: Despite the high prevalence of Alzheimer's disease (AD) in recent years, the main cause and 

therefore the appropriate treatment for these patients is still unknown. Disruption of sphingolipids metabolism and 

increase in ceramide levels have been reported in the affected areas of the brain. According to the involvement of 

ceramide in cell death shown mostly in peripheral organs, we aimed that inhibition of ceramide synthesis in one 

pathway can protect neurons against Aβ toxicity. In this study, serine palmitoyl transferase (SPT), rate liming enzyme 

of the denovo synthesis pathway was targeted and caspase-3 activity was investigated in isolated hippocampal cells.  

Methods and Materials: The embryonic hippocampal cells were obtained from 18–19 day rat embryos. The cells 

were exposed to Aβ25−35 (10 μM) in the absence or presence of myriocin (50 nM and 1µM) as SPT inhibitor for 24 

hours. After that, MTT assay and Western blot were done.  

Results: Myriocin at the dose of 1 µM significantly prevented the cell loss and caspase-3 cleavage caused by 

Aβ25−35.  

Conclusion: These results imply that preventing the increase of ceramide in the cell, even partly, can protect cells 

against Aβ25-35 toxicity. So, targeting ceramide synthesis pathways besides other protective and treatment strategies 

might be helpful in AD. 
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