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در موش  یمغز وژنیپوپرفیاز ه یمزمن ناش یعصب یهابیاثر رزوراترول بر آس

 بزرگ آزمایشگاهی
 

 4قلعه نوی علیزاده جلیل ،3مهرجردی زارع فاطمه، 3صفری فاطمه ،2اسلامی منصوره ،1*جمهیری محبت

 رانیتهران، ا ،یبهشت دیشه یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یولوژیزیگروه ف ،یولوژیزیف یدکتر یدانشجو -1

 رانیتهران، ا ،یبهشت دیشه یدانشگاه علوم پزشک ،یراپزشکیدانشکده پ ه،یگروه علوم پا ار،یاستاد -2

 رانیا زد،ی ،یصدوق دیشه یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یپزشک یولوژیزیگروه ف ار،یدانش -3

 رانیا زد،ی ،یصدوق دیشه یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یپزشک یولوژیزیگروه ف ،یولوژیزیارشد ف یکارشناس یدانشجو -4

 

 ده یچك
 

 .شودمی حافظه دادن دست به از منجر است که مغزی کوچک عروق بیماری شایع علل از یکی مغزی مزمن : هیپوپرفیوژنهدف
 رولرزوراتشناختی دارد.  و عملکرد سیناپسی یپلاستیسته تعدیل در مهمی نقش میلین با مرتبط Lingo-1/NgR1 سیگنالینگ

(RES)، در بیعص محافظتی فعالیت شود ومی یافت انگورها از بسیاری در که است اکسیدانیآنتی خواص با طبیعی ترکیب یک 
 زمنم هیپوپرفیوژن از ناشی عصبی هایآسیب بر رزوراترول اثرات بررسی مطالعه این از هدف .کندمی اعمال مغزی ایسکمی برابر

 .بود Lingo-1/NgR1 بیان ارزیابی بر تمرکز با یشگاهیبزرگ آزما هایموش در مغزی
 :شدند تقسیم آزمایشی گروه 5 به تصادفی طوربه ویستار نژاد نر یشگاهیبزرگ آزما هایموش مطالعه، این در :هامواد و روش

 صورتبه هفته پنج مدتبه کیلوگرم بر گرممیلی 5 رزوراترول .RES و ISC+RES (،ISCایسکمی ) ،(Sham) حامل شم ،(Ctl) کنترل
 استفاده با هاموش حافظه و یادگیری. شد ایجاد( 2VO) رگ 2 انسداد با مزمن مغزی هیپوپرفیوژن مدل. شد تجویز صفاقیداخل

-RT و بلاتوسترن هایتکنیک با ترتیببه mRNA Lingo-1/NgR1 و پروتئین سطوح. شد گیریاندازه موریس آبی ماز آزمون از

PCR شد شناسایی.  
 بهبود هاموش در را یادگیری اختلال توجهیقابل طوربه RES و ISC+RES هایگروه ،ISC گروه نتایج با مقایسه در :هایافته

 RES و ISC+RES هایگروه در هدف ربع در شده طی مسافت و شده صرف زمان میانگین که داد نشان فضایی حافظه نتایج .دادند
و  RESهای گروه در را NgR1 و Lingo1 پروتئین بیان توجهیقابل طوربه رزوراترول .است یافته افزایش ISC گروه به نسبت

ISC+RES گروه با مقایسه در ISC داد کاهش (55/5˂p.) سطح چنینهم mRNA Lingo-1 و NgR1 گروه در ISC+RES به نسبت 
 .(p˂50/5 و p˂55/5یب ترتبه) داد نشان داریمعنی کاهش ISC گروه

 مغزی مزمن هیپوپرفیوژن از ناشی شناختی اختلالات است ممکن RES که کنیممی پیشنهاد ما ،نتایج اساس بر :گیرینتیجه
 عامل یک عنوانبه تواندمی RES بنابراین، .بخشد بهبود عصبی پذیریانعطاف تسهیل برای Lingo-1/NgR1 مسیر مهار طریق از را

 .شود استفاده مزمن مغزی هیپوپرفیوژن درمان در عصبی کنندهمحافظت بالقوه
 

 Lingo-1 ،NgR1های کلیدی: هیپوپرفیوژن مزمن مغزی، رزوراترول، واژه
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Introduction: Chronic cerebral hypoperfusion (CCH) is a common cause of cerebral small vascular disease which 

leads to memory loss. Myelin-associated Lingo-1/NgR1 signaling has crucial roles in modulation of synaptic 

plasticity, and thereby cognitive function. Resveratrol (RES), a natural compound with anti-oxidant properties found 

mainly in many grapes, exerts neuroprotective activity against cerebral ischemia. The purpose of this study was to 

investigate the effects of Resveratrol on neurological damages caused by chronic cerebral hypoperfusion in rats with 

focusing on evaluaton of Lingo-1/NgR1 expression. 

Methods and Materials: Male Wistar rats were randomly divided into 5 experimental groups: Control (Ctl), Sham 

vehicle (Sham), Ischemia (ISC), ISC+RES and RES. Resveratrol was administered at 5 mg/kg intraperitoneally for 

five weeks  . Chronic cerebral hypoperfusion model was established by 2-vessel occlusion (2VO). The learning and 

memory of the rats were measured using the Morris water maze test. The protein and mRNA levels of Lingo-1/NgR1 

were detected by western blot and real time RT-PCR techniques, respectively. 

Results: Compared with those results of ISC group, ISC+RES and RES groups markedly improved learning 

impairment in rats. Spatial memory results showed that the average time spent and the distance traveled in the target 

quadrant increased in the ISC+RES and RES groups compared to the ISC group. Resveratrol could significantly 

reduced Lingo1 and NgR1 protein expression in RES and ISC+RES groups compared to the ISC group (P˂0.05). 

Also, the mRNA level of Lingo-1 and NgR1 in the ISC+RES group showed a significant decrease compared to the 

ISC group (P˂0.05 and P˂0.01, respectively). 

Conclusion: Based on our results, we propose that RES may improve cognitive impairment induced by chronic 

cerebral hypoperfusion through inhibiting the Lingo-1/NgR1 pathway to facilitate neural plasticity. Thus, RES can be 

used as a potential neuroprotective agent in chronic cerebral hypoperfusion therapy. 

 

Keywords: Chronic cerebral hypoperfusion, Resveratrol, Lingo-1, NgR1 
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