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 مریآلزا یماریمدل ب یهادر موش پوکامپیه یهانورون یاز مرگ سلول نیگرل

 کندیم یریجلوگ
 

 2(Ph.D) فاطمه گشادرو ،1(Ph.D) یزهرا شهسوار ،1(Ph.D)ثابت  یرتیس دیمج ،1(Ph.D) یفائزه ناصر

 رانیتهران، ا ،یبهشت دیشه یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،ینیبال یمیوشیگروه ب -1

 نرایتهران، ا ،یبهشت دیشه یدانشگاه علوم پزشک ،یراپزشکیدانشکده پ ه،یگروه علوم پا -2

 

 ده یچك
 

در  دیوئلیبتا آم یهاپلاک لیاست که با تشک یعصب روندهشیبرنده و پلیاختلال تحل نیترعی( شاAD) مریآلزا یماریب هدف:
ت. اس یهمراه با اختلالات حافظه و شناخت است که یماریب نیمهم ا یهایژگیاز و یکیها رفتن نورون نیگردد. از بیمغز مشخص م

 بزرگ آزمایشگاهی یهادر موش یشامل آپوپتوز، نکروپتوز و اتوفاژ یمرگ سلول مختلف یرهایبر مس نیمطالعه اثر گرل نیدر ا
 قرار گرفت. یمورد بررس دیلوئیآم-βشده توسط  ءالقا مریآلزا یماریمدل ب

 واناتی( انجام شد. حیگرم 02±052) ینر با محدوده وزن ستاریو یشگاهیبزرگ آزما یهاموش یرو شاتیآزما ها:مواد و روش
 دیلوئیآم-βفه دو طر زیشدند. از تجو میتقس نیگرل+دیلوئیو بتا آم دیلوئیبتا آم ن،یبه پنج گروه کنترل، شم، گرل یطور تصادفهب
صورت ( بهکیلوگرممیکروگرم/ 02) نیگرل قیشد. تزر تفادهاس مریالقاء آلزا یبرا پوکامپی( به داخل همیکرولیتر 02میکروگرم/ 5)

 یابیارز سیمور یو ماز آب رفعالیغ یها با روش احترازافظه موشو ح یریادگی انجام شد. سپس یمدت ده روز متوالبه یصفاقداخل
)آپوپتوز(،  Bax نیپروتئ انیب نیچنقرار گرفت. هم کیستوپاتولوژیاستخراج و مورد مطالعه ه پوکامپی. در انتها بافت هدیگرد

 یبلات بررسبا روش وسترن Beclin-1 کیگر اتوفاژو نشان RIP3Kو  RIP1Kنکروپتوز  یهانی)ضد آپوپتوز(، پروتئ Bcl-2 نیپروتئ
 شد.

 انیو ب بخشدیبهبود م یمریگروه آلزا یهااختلال حافظه را در موش نیمطالعه نشان داد که گرل نیا یهاافتهی ها:یافته
( و نسبت کی)ضد آپوپت Bcl-2 انیب نیچن. همدهدی( را کاهش مکی)نکروپت RIP3Kو  RIP1K(، کی)آپوپت Bax یهانیپروتئ

Bax/Bcl-2 نیپروتئ انیدهد. بیم شیرا افزا Beclin-1 افتی شیافزا یداریصورت معنهب نیتوسط درمان با گرل زین. 
 یمهار آپوپتوز و نکروپتوز و ارتقا قیاز طر تواندیم یطیصورت محبه نیگرل زیکه تجو دهدینشان م جینتا نیا گیری:نتیجه

 اشد.نقش داشته ب مریآلزا یماریب شرفتیاز پ یری. لذا در جلوگدیها محافظت نماکرده و از نورون یریجلوگ یاز مرگ سلول یاتوفاژ
  

 یمرگ سلول ن،یگرل د،یلوئیبتا آم مر،یآلزاهای کلیدی: واژه

 

  

 fgoshadrou@yahoo.com      :فاطمه گشادرو
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Ghrelin prevents cell death of hippocampal neurons in 

Alzheimer's disease model rats 
 

Faezeh Naseri (Ph.D)1, Majid Sirati-Sabet (Ph.D)1, Zahra Shahsavari (Ph.D)1, Fatemeh Goshadrou (Ph.D)2 
1- Department of Clinical Biochemistry, School of Medicine, Shahid Beheshti University of Medical Sciences, Tehran, Iran 

2- Department of Physiology, School of Allied Medical Sciences, Shahid Beheshti University of Medical Sciences, Tehran, Iran 

 

 
 

Introduction: Alzheimer's disease (AD) is the most common progressive neurodegenerative disorder characterized 

by the formation of beta-amyloid plaques in the brain. Loss of neurons is one of the important features of this disease, 

which is accompanied by memory and cognitive disorders. In this study, the effect of ghrelin on different pathways 

of cell death, including apoptosis, necroptosis and autophagy, was investigated in AD model rats induced by β-

amyloid. 

Methods and Materials: Experiments were performed on male Wistar rats with a weight range of (250±20). 

Animals were randomly divided into five groups including sham control, ghrelin, beta-amyloid and beta-

amyloid+ghrelin. Bilateral administration of β-amyloid (5 μg/10 μl) into the hippocampus was used to induce 

Alzheimer's disease. Ghrelin (80 µg/kg) was injected intraperitoneally for ten consecutive days. Then the memory of 

rats was evaluated by the passive avoidance method and the Morris water maze. In the end, the hippocampal tissue 

was extracted and subjected to histopathological study. Also, the expression of Bax protein (apoptosis), Bcl-2 protein 

(anti-apoptotic), necroptosis proteins RIP1K and RIP3K, and autophagic marker Beclin-1 were investigated by 

western blot method. 

Results: The findings of this study showed that ghrelin improves memory impairment in Alzheimer's rats and 

reduces the expression of Bax (apoptotic), RIP1K and RIP3K (necrotic) proteins. It also increases the expression of 

Bcl-2 (anti-apoptotic) and the Bax/Bcl-2 ratio. Beclin-1 protein expression is also significantly increased by ghrelin 

treatment (p<0.05). 

Conclusion: These results show that peripheral administration of ghrelin can prevent cell death and protect 

neurons by inhibiting apoptosis and necroptosis and autophagy promotion. Therefore, it should play a role in 

preventing the progression of Alzheimer's disease. 

 

Keywords: Alzheimer's, Beta-amyloid, Ghrelin, Cell death 
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