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 رازب یماه لارودر مدل  سمیاوت فیدر اختلال ط نیتوسیاکس یاثر محافظت یبررس

(Danio rerio)یو رفتار یمولکول ی: مطالعه 
 

 5تهیفائزه وخش ،4شادبورستان ریام ،3یغلام یمهد ،3یسالک مقصود نیآرم ،2هولاسو یهومن رحمت ،*1یشکوفه حسن

  رانی، اتهران تهران، یدانشگاه علوم پزشک ،ییپژوهشکده علوم دارو ،یعلوم داروئ قاتیمرکز تحق -1

 رانی، ا، تهران، دانشگاه تهرانیدانشکده دامپزشک ان،یآبز یهایماریگروه بهداشت و ب -2

 رانی، تهران ، اتهران ی، دانشگاه علوم پژشکی، دانشکده داروسازیو داروشناس یشناسگروه سم -3

 رانیتهران، ا مدرس، تی، دانشگاه تربی، دانشکده علوم پزشکیشناسگروه سم -4

  رانی، اتهران ران،یا یسرطان، دانشگاه علوم پزشک یشناس بیآس قاتیمرکز تحق -5

 

 ده یچك
 

 ،یشود که با اختلال در تعاملات اجتماعیشناخته م دهیچیپ یو شناخت یرشد-یاختلال عصب کیعنوان به سمیاوت هدف:
دار با مهره کی( Danio rerio) زبرا یهمراه است. ماه یکنواختیمحدود شونده و  قیو علا یاضطراب، اختلالات ارتباط ،یفعالشیب

اده استف یرفتار اجتماع یهاسمیدرک مکان یبرا یپزشکستیز یقاتیمدل تحق کیعنوان است که به یاجتماع یرفتار تعامل
 شود.یم

والپروات قرار  میساعت در معرض سد 84مدت استاندارد به سمیمکان یها طتخم نیا ه،یاول یزیرپس از تخم ها:مواد و روش
 نیستویاکس یهاشده با غلظت ماریمثبت و شاهد و شش گروه ت یشدند. گروها میها به هشت گروه تقسگرفتند و پس از آن تخم

 ،یدادند. از نظر زمانیم لیرا تشک یقاتیطرح تحق نیا یبند، گروهساعت 84و  58 یهادر مدت زمان کرومولاریم 055و 25، 52
 بود( FITC) اناتیوسیزوتیا-2-نیفلورسئتوسط  نیتوسیدار کردن اکسبلی، که همراه با لروز پس از لقاح انجام شد 7تا  6درمان 
 یمورد بررس qPCR کیبا تکن مطالعه نیمورد نظر ا یهاژن انیانجام شد. سپس سطوح ب کانفوکال کروسکوپیبا م یبردارریو تصو

 بیترتبه یاجتماع حیو ترج نهی، تست آShoaling ک،یروشن و تار نهیزم حیترج یهاکه شامل تست یقرار گرفت و مطالعات رفتار
 پس از لقاح انجام شد. زدهمیدوازدهم و س ازدهم،یدر روز دهم، 

 دوز نیساعت بود. در ا 84و زمان  کرومولاریم 25با غلظت  نیتوسیاکس یاثربخش نیشتریب یدهندهنشان جینتا ها:یافته
تست  جیدار بود. نتایمعن کاملاً نیتوسیاکس رندهیو گ shank3a ،shank3b یهاژن انیب شیافزا شامل دست آمدههب یپارامترها

با گروه  سهیتعدد گذر را در مقا شیافزا یتوجهطور قابلبه کرومولاریم 25در غلظت  نیتوسیاکس با وشنره و ریت نهیزم حیترج
 شیافزا نیتوسیشده با اکس ماریت یهاها در گروهلارو نیداد. تعداد دفعات و زمان تماس ب شینماوالپروات  میکننده سدافتیدر

ده قابل مشاه نه،یآ یمتریسانت کی یدر فاصله شده یزمان سپردار مدتیمعن شیلاروها و افزا یهاگروه نی. کاهش فاصله بافتی
 بود.

باعث بهبود رفتار  نیتوسیو اکس shank3a ،shank3b یهارندهیژن گ انیسطح ب شیما نشان داد که افزا یهاافتهی گیری:نتیجه
 سمیاوت فیاختلالات ط دنیبهبود بخش یبرا یلارو یدر مرحله نیتوسیاکس زیتجو ریثأمطالعه ت نیگردد. بر اساس ایم سمیاوت

 توجه بود.قابل
 

 یرفتار اجتماع ن،یتوسیزبرا، اکس یماه سم،یاوت فیاختلال طهای کلیدی: واژه

 

  

 shokoufehasani@gmail.com      :یشکوفه حسن
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Introduction: Autism is a complicated neurodevelopmental disorder characterized by social interaction 

deficiencies, hyperactivity, anxiety, communication disorders, and a limited range of interests. The zebrafish (Danio 

rerio) is a social vertebrate used as a biomedical research model to understand social behavior mechanisms. 

Methods and Materials: After spawning, the eggs were exposed to sodium valproate for 48 hr, after which the 

eggs were divided into eight groups. Except for the positive and control groups, there were six treatment groups based 

on oxytocin concentration (25, 50, and 100 μM) and time point (24 and 48 hr). Treatment was performed on days 6 

and 7, examined by labeling oxytocin with fluorescein5-isothiocyanate (FITC) and imaging with confocal microscopy 

and the expression levels of potential genes associated with the qPCR technique. Behavioral studies, including light-

dark background preference test, shoaling behavior, mirror test, and social preference, were performed on 10, 11, 12, 

and 13 days post fertilization (dpf), respectively.  

Results: The results showed that the most significant effect of oxytocin was at the concentration of 50 μM and the 

time point of 48 hr. Increased expression of shank3a, shank3b, and oxytocin receptor genes was also significant at this 

oxytocin concentration. Light-dark background preference results showed that oxytocin in the concentration of 50 µM 

significantly increased the number of crosses between dark and light areas compared with valproic acid (positive 

group). Also, oxytocin showed an increase in the frequency and time of contact between the two larvae. We showed 

a decrease in the distance in the larval group and an increase in time spent at a distance of one centimeter from the 

mirror. 

Conclusion: Our findings showed that the increased gene expression of shank3a, shank3b, and oxytocin receptors 

improved autistic behavior. Based on this study some indications showed that oxytocin administration in the larval 

stage could significantly improve the autism-like spectrum. 

 

Keywords: Zebrafish, Autism Spectrum Disorder, shank3, Oxytocin receptor, Social behavior 
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