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 ده یچك
 

گرهای زیستی تشخیصی و درمانی هدف: اوتیسم یک اختلال عصبی تکاملی شایع و پیچیده است. با توجه به این که نشان
های جدید در سطح سلولی ممکن است به روشن شدن پاتوفیزیولوژی اوتیسم و یافتن خاصی برای اوتیسم وجود ندارد، یافته

 هایناهنجاری، در HT7-5 یهارندهیگ ژهیوبه ک،یسروتونرژ یانتقال عصب کند. سهم اختلال عملکرد ثر کمکؤراهکارهای درمانی م
 یو رفتارها یناپسیس یریپذدر اختلال شکل HT7Rs-5نقش  ن،ینشده است. بنابرا فهمیده یخوببه زین اوتیسم یرفتار
 .گرفته بودند، بررسی شد ( قرارVPAوالپروئیک اسید ) معرضهایی که در زادهدر  کیستیاوتشبه

چنین، هم قرار گرفت. یابیمورد ارزهای اوتیسمی در موش کیو مورفولوژ کیولوژیزیالکتروف ،یثرات رفتارها: امواد و روش
 بررسی شد. Patch-clampپذیری نورونی با استفاده از ثبت پتانسیل میدانی و پذیری سیناپسی و تغییر در تحریکاختلال در شکل

 ییو اختلال در توانا اضطرابیشبه رفتار شیافزا ،ییو حافظه فضا یریادگکاهش ی باعث پیش از تولد، VPA مصرف ها:یافته
 یریپذکیتحرحیوانات اوتیسمی  پوکامپیه CA1 یهرم یهانورون چنین،هم شود.یم یو تعامل اجتماع دیجد ءیش صیتشخ

 راتییتغ نیداد. ا شیکننده را افزاهزیدپلار یهایبه ورود نورونیپاسخ  ،سمیاوت یالقا نیچننشان دادند. هم توجهی راقابل یذات
 قیتزر چنین،هم همراه بود.که نقش مهمی در فعالیت عصبی و انتقال سیناپسی دارد،  Ih کانال انیدر جر یتوجهبا کاهش قابل

 در این حیوانات تضعیفرا معکوس کرد.  یسمیاوت هایزادهدر  یرفتار اختلالات ،یروز متوال 7مدت ، بهHT7 ،LP-211-5 ستیآگون
 راتیی. تغاز بین رفت کیستیدر گروه اوت LTPاختلال  HT7R-5 با تحریک شد کهمختل سیناپسی مدت یطولان تیمدت و تقوکوتاه

 شد. ایجاد های اوتیسمیدر زاده زین کیمورفولوژ
و  Ih یهاانیجر ،نورونی یریپذکیدر تحر راتییبا تغ طبیعیغیر یرفتارها های اوتیسمی،در موش یکلطوربه گیری:نتیجه

بالقوه و  یریشگیپ ای یدرمان یراهبردها توانیرا م هارندهیها و گکانال نیا ن،یبنابرا .در ارتباط است HT7-5 هایرد گیرندهعملک
 در نظر گرفت. سمیاوت یبرا یادوارکنندهیام

 
 پذیری عصبیاضطرابی، اختلال شناختی، تحریکتعامل اجتماعی، رفتار شبههای کلیدی: اوتیسم، واژه
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Introduction: Autism is a prevalent and complex neurodevelopmental disorder. Given that neither validated 

diagnostic biomarkers nor specific medical therapy exist for autism, new findings at the cellular level may shed light 

on the pathophysiology of autism and help to find effective treatment strategies. The contribution of serotonergic 

neurotransmission dysfunction, particularly 5HT7 receptors, to the autism behavioural abnormalities is also poorly 

understood. Therefore, the role of 5-HT7Rs in synaptic plasticity impairment and the autistic-like behaviours was 

investigated in VPA-exposed offspring.  
Methods and Materials: The behavioural, electrophysiological and morphological impacts of prenatal exposure 

to valproic acid (VPA) in rats, which is a known animal model of autism, were assessed. To examine the synaptic 

plasticity impairments and changes in neuronal excitability, extracellular field potential and patch-clamp recordings 

were performed. 

Results: Findings revealed that autism induction caused poor spatial learning and memory, increased anxiety-

related behaviour and impaired the novel object recognition ability and social interaction. Along with these 

behavioural abnormalities in ASD pups, hippocampal CA1 pyramidal neurons from VPA-exposed animals exhibited 

prominent intrinsic excitability. The induction of autism also increased the neuronal responsiveness to depolarizing 

inputs. These changes were associated with a significant decrease in the Ih channel current that plays a critical role in 

neuronal activity and synaptic transmission. Findings revealed that injection of 5-HT7Rs agonist, LP-211, for 7 

consecutive days reversed all behavioural deficits in autistic offspring. There were also impaired short-term depression 

and long-term potentiation in these groups of animals. However, 5-HT7Rs activation rescued the LTP impairment in 

the autistic-like group. Morphological alterations were also induced by prenatal VPA exposure.  
Conclusion: Overall, findings demonstrated that abnormal behaviours are associated with alterations in the 

neuronal excitability, Ih currents and 5-HT7Rs function rat model of autism-like. Thus, these channels and receptors 

could be considered potential and promising treatment or prevention strategies for autism. 
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