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 چکیده

 خاصیت ترکیب این که است شده دیده تاکنون. دارد متعددی فارماکولوژیک خواص که است زیتون برگ فنلی ترکیب ترین  اولئوروپئین مهم :مقدمه 

 استاندارد داروی عنوان به که است موسکارینی آنتاگونیست یک اسکوپولامین .دارد ضدویروسی و ضدمیکروبی آتروژنیک،آنتی ضدالتهابی، اکسیدانی،  آنتی
 میزان غیرفعال، احترازی حافظۀ عملکرد بر اولئوروپئین اثر بررسی منظور به مطالعه، این. شود می استفاده حیوان و انسان در شناختی نقایص ایجاد برای

 .شد انجام اسکوپولامین از ناشی حافظۀ اختلال الگوی در GluN2Bژن  بیان و آلدهید دی مالون

 گروه. کرد دریافت سالین نرمال کنترل گروه. گردیدند تقسیم تایی 7 گروه پنج به تصادفی طور به نر سوری موش وپنج سی :ها روش و مواد

(scopolamine) Sco 1 دوز با اسکوپولامین هفته، سه مدت به mg/kg با رااولئوروپئین  درمانی های گروه. کرد دریافت صفاقی داخل صورت به 
 مولکولی های تست و اکسیداتیو استرس معیارهای تعیین برای حیوانات مغز باکس، شاتل تست پایان در. کردند دریافت mg/kg 01 و 11 ،5 دوز سه

 .شد برداشته

 در و( P˂0.05)شود  یم  اکسیداتیو استرس القای و حافظه کاهش باعث یدار طور معنا به اسکوپولامین داد، نشانمطالعه  یجنتا :پژوهش های یافته

 مالون یافتۀ یشافزا مقادیر ،  اولئوروپئینتوسط  یمار. ت(P˂0.05)گردد  می  یداتیواکس آسیب کاهش و یادگیری و حافظه بهبود اولئوروپئین سبب مقابل،
 تغییر مطالعه، این در کاررفته به دوز سه اولئوروپئین با(. P˂0.05)داد  کاهش اسکوپولامین کنندۀ یافتدر های موش در را مغز (MDA)آلدهید ید

 (.P˂0.05) است نکرده ایجاد هیپوکامپ در GluN2B ژن بیان در فراوانی

بهبود  را مغز در کولینرژیک سیستم عملکرد اختلال از ناشی حافظۀ نقصاولئوروپئین، با  یسور یها موش تیمار رفته، هم یرو :گیری نتیجه و بحث

 .کند فراهم عقل را زوال یطدر شرا عصبی های یناهنجار مدیریت برای روشی شاید و باشد اکسیداتیو استرس کاهش علت بهکه ممکن است  یدبخش
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 مقدمه
( AD) آلزایمر به مبتلا بیماران مغز نوروشیمیایی آنالیزهای

 قشر در کولینرژیک های نورون از فراوانی تعداد ،داد نشان
 کولین استیل. (1، 0) است رفته بین از هیپوکامپ و مغز

 مهار و است آلزایمر درمان برای هدف یک( AChE) استراز

 در( ACh) کولین استیل سطح حفظ به ،آن فعالیت

 مثبت آثار ایجاد باعث و کند می کمک عصبی های سیناپس
 اخیراً. (3) شود می یمرآلزا به مبتلا بیماران در درمانی

 عملکرد اختلال از ناشی ۀحافظ اختلال که پیشنهادشده
 مصرف دنبال به اکسیداتیو استرس افزایش با ،کولینرژیک

 فعالیت کاهش این، بر علاوه. دارد ارتباط اسکوپولامین
 دیسموتاز سوپراکسید مانند اکسیدانی  آنتی های آنزیم

(SOD)، پراکسیداز گلوتاتیون (GPX )کاتالاز و (CAT )در 
 .(1) است   شده گزارش آلزایمر ۀاولی مراحل
ید لیمتان ۀرندیگ تیفعال که دهد  یم نشان ریاخ شواهد

aspartate -D-methyl-: N(NMDA رسپتور آسپارتات

)receptor لیتعد قیطر از شناخت و حافظه ،یریادگی با 
 قدرت و یناپسیس یتیسیپلاست ،یتیدندر ستون تراکم

 ساختار کی NMDA یرسپتورها. دارد ارتباط یناپسیس
heterotetrameric رواحدیز دو از متشکل که دارد 

GluN1 رواحدیز دو و GluN2 ای GluN3 است یضافا 
 یها رمجموعهیز. کنند  یم کمک رندهیگ عملکرد به هم  با که

GluN2A و GluN2B رسپتور NMDA تیتقو ۀتوسع در 
 در  (LTP: long term potentiation) مدت یطولان
 با و هستند لیدخ پوکامپیه به وابسته ییفضا ۀحافظ

 در حافظه شیافزا سبب ،GluN2B نوع انیب شیافزا
 انیب در راتییتغ یبررس. (0) شود  یم بالغ یها موش

GluN2B است ممکن حافظه نقص یدارا یها موش در 
 و دهد نشان حافظه و یریادگی در را NMDAR نقش
 سازوکار یبرا یابیارز کی عنوان به است ممکن نیهمچن
 .کند عمل یاهیگ یعصب ۀکنند میتنظ یداروها آثار یمولکول

 یا فنولی اسیدهای صورت به فنلی ترکیبات طورکلی، به
 وجود فلاونوئیدها و هانلیگنا ،  اولئوروپئین مشتقات الکل،
 1111 تا 51 از ها فنل پلی محتوای زیتون، روغن در. دارند
 مانند عواملی به آن مقدار که است کیلوگرم بر گرم میلی

 فناوری زیتون، ۀمیو رسیدگی میزان جغرافیایی، شرایط
 بستگی بندی بسته ۀنحو و نگهداری شرایط روغن، استخراج

 است زیتون روغن در اصلی فنولپلی   اولئوروپئین. (4) دارد

 مقدار و دارد وجود آگلیکون صورت به و شکل همین به که
 وزن درصد 14 تا رشد مرحله طی ،زیتون درخت ۀمیو در آن

 که موازاتی به ،آن از پس. (5) یابد می افزایش میوه خالص
 و یابد می کاهش اولئوروپئین شود، می سبزتر زیتون

 تیره ای قهوه رنگ ایجاد) هاآنتوسیانین افزایش با درنهایت،
 مشاهده قابل اولئوروپئین مقدار در بیشتر کاهش ،(زیتون در

 روغن در اولئوروپئین که اند داده نشان پژوهشگران. است
. دارد بالایی دسترسی زیست قابلیت ،فرابکر و بکر زیتون

 به توان می جمله آن از که دارد متعددی خواص ترکیب این
 آتروژنیک، آنتی ضدالتهاب، اکسیدان، آنتی خاصیت

؛ (6) کرد اشاره ضدویروسی و ضدمیکروبی ضدسرطان،
 سبب طبیعی، فنولی پلی های ترکیب این همچنین

 کیناز لیپید و کیناز پروتئین سیگنالینگ آبشار سازی فعال
 روی چشمگیری تأثیر توانند می احتمالاً و شوند می

 داشته مغزی عروق خون جریان و سیناپسی پذیری شکل
 کیناز سازی فعال با فنولی های ترکیب توانایی. باشند
 بیان افزایش عامل که سلولی سیگنالینگ ۀکنند تنظیم

 طریق،   این از و مؤثرند حافظه تثبیت در ،هستند نوروتروفین
 .(7) دنشو می حافظه بهبود سبب

 در و است موسکارینی آنتاگونیست یک اسکوپولامین
 به مربوط یندهایافر در ویژه به انسان، و حیوانات ۀحافظ

 از. کند می ایجاد تداخل مدت کوتاه ۀحافظ و یادگیری
 آلزایمر بیماری آزمایشی الگوهای القای برای اسکوپولامین

 .(8) شود می استفاده
 بر اولئوروپئین اثر بررسی به که دیگر ۀمطالع در

 و هیپوکامپ در مورفین توسط القاشده نوروتوکسیسیتی
 نشان پرداخته، صحرایی های موش در حافظه اختلالات

 طور به mg/kg 31 و 15 دوز با اولئوروپئین که شد داده
 در را فضایی یادگیری و حافظه اختلالات داری معنا

. (9) است بخشیده بهبود مورفین ۀکنند دریافت های موش
 در اولئوروپئین عصبی محافظتی آثار ،دیگر ۀمطالع یک در

 ۀمنطق در سین کلشی از ناشی شناختی عملکرد اختلال برابر
CA1 نتایج وشد  بررسی صحرایی موش در هیپوکامپ 
 ۀحافظ بهبود سبب اولئوروپئین با درمان پیش داد نشان

 توجه با. (11) شود می اکسیداتیو استرس کاهش و فضایی
 و حافظه تخریب مختلف الگوهای بر پیشین مطالعات به

 حاضر پژوهش، اولئوروپئین اثربخش نتایج و یادگیری
 آثار بررسی به ما ،مطالعه این در و گردید طراحی
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 وضعیت و حافظه گیری  شکل در اولئوروپئین بهبوددهندگی
 اسکوپولامین از ناشی الگوی در هیپوکامپ اکسیداتیو

 GluN2B ژن mRNA ما این، بر علاوه. ایم  پرداخته
 اسکوپولامین ۀکنند دریافت سوری های موش در هیپوکامپ

 .کردیم بررسی را

 ها روش و مواد

 سر 35 تجربی، ۀمطالع این در: یشگاهیآزما واناتیح

 ۀموسسـ از گرم، 31-01 وزنی ۀمحدود با یسور موش
 در حیوانات. شدند خریداری ایران پاستور انسـتیتو

 10/10 تاریکی -روشنایی ۀدور شرایط بـا ویـژه یها قفس
. گردیدند نگهداری گراد یسانت ۀدرج 03±0دمـای  و ساعته

 برای آب و غذا به دسترسی بـرای یمحـدودیت گونه چیه
 .نداشت وجود حیوانات

بررسی  برایحیوانات در این آزمایش، آزمایش:  یها گروه

تیمارشده  یها بر موش   اولئوروپئینمختلـف  یها اثر غلظت
تقسیم  یسر 7گروه  5طور تصادفی بـه  با اسکوپولامین، به

 :شدند
 0  گروه شاهد که سالین ml/kg ؛دریافت کرد 

 با سه زیرگروه، که به ترتیب  یگروه درمان
 mg/kg 01 و 11، 5 یها غلظت ۀکنند افتیدر

 1با دوز  نیهمراه با اسکوپولام   اولئوروپئین 

mg/kg ؛بودند 

  1گروهـی کـه اسـکوپولامین بـا میـزان 
mg/kg دریافت کردند. 

و اسکوپولامین پس از حل شدن در سـالین    اولئوروپئین
 واناتیروز به ح 01بـه روش درون صــفاقی به مدت  ،9/1

صورت  یرفتار یها آزمون ،ماریت ۀدور یط از پسداده شد. 
 و گرفته قرار قیعم یهوش یب تحت ها موش سپس گرفت؛

 .شد هیته مغز بافت نیهمچن و خون ۀنمون

 یاحتراز ۀحافظ آزمون ؛رفتاری یها آزمون

 باکس شاتل ۀجعب از ،آزمون این انجام برای: رفعالیغ

 بخش دو شامل پلکسی ۀجعب یک دستگاه. گردید استفاده
 ۀدریچ یک توسط بخش دو ایـن. اسـت تاریک و روشـن

 یابتدای ریتأخ آزمون، نیا در. هسـتند مرتبط هم به گیوتینی
 بـه حیـوان ورود از پـس. گردید ثبت تاریک اتاق به ورود

 1 ثانیه، 1 آمپر، یلیم 1) شـوکی بلافاصـله ،تاریک بخش
 بـه و  خارج تاریک بخش از و وارد حیوان به پا ۀناحی از( بار

 موش هر بعد، ساعت 04. شد  می برگردانده مربوطـه قفـس
 زمانی ۀفاصل شد، داده قرار روشن اتاق در آزمون ۀادام برای
 تاریک اتاق به ورود و روشن اتاق در گرفتن قرار میان
 61 حداکثر) هیثانو ریتأخ زمان عنوان به و گردید گیری اندازه
 .(11) شد بیان( ثانیه

 بافت و سرم آلدهید یمالون د یزانم یریگ اندازه

 5/1بافت مغز با  ۀاز سرم/ هموژن یکرولیترم 011: مغز

 لیتر یلیم 5/1درصد،  01 یکاست یداس لیتر یلیم
محلول  یکرولیترم 011و  8/1( TBA) سیدا یکربیتورتیوبا

SDS1/8  61ها به مدت  سپس نمونه گردید؛درصد مخلوط 
 پس از آن،آب جوش قرار گرفتند.  یمار در بن یقهدق

 لیتر یلیم 5آب مقطر و  لیتر یلیم 1ها خنک شده و  نمونه
 یکو ش یدها اضافه گرد به آن یریدینپ-بوتانول-مخلوط ان

 11به مدت  rpm4111سپس مخلوط حاضر در دور  ؛شد
در  ییمحلول رو یو جذب نور گردید یوفوژسانتر یقهدق

 .(10)نانومتر ثبت شد  503موج  طول

 با RNA استخراج: GluN2Bژن  بیان گیری  اندازه

 با. صورت گرفت ایرانی آناسل شرکت از شده تهیه کیت
 نمونه، هر در شده، استخراج هایRNA غلظت گیری  اندازه

 برای ،است RNA نانوگرم 1111 معادل که آن از حجمی
 کیت با cDNA سنتز سپس ؛شد برداشته cDNA سنتز

 واکنش. گردید انجام SCIENTIFIC Thermo شرکت
RT PCR کوربت دستگاه در میکرولیتر 11 نهایی حجم در 

 توالی. شد انتخاب اکتین بتا رفرنس ژن. صورت گرفت 311
 به شده داده ۀبرنام و آزمایش در کاررفته به پرایمرهای

 RT انجام از پس .است آمده 1 شمارۀ جدول در دستگاه

PCR، CT و استخراج دستگاه از ژن هر مخصوص 
 .شد انجام ΔΔCT0- روش به ها ژن بیان آنالیزهای

 دستگاه به شده داده برنامۀ و آزمایش در کاررفته به پرایمرهای توالی. 1 شمارۀ جدول
gens forward Reverse 

GluN2B CTACTGCTGGCTGCTGGTGA 

 

GACTGGAGAATGGAGACGGCTA 

 

Β-actin CACCATTGGCAATGAGCGGTTC AGGTCTTTGCGGATGTCCACGT 
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 قیطر از مطالعه یها دادهها:  داده لیوتحل هیتجز

 یها آزمون. گردید لیوتحل هیتجز SPSS vol.16 افزار  نرم
 یتوک یبیتعق آزمون ،آن دنبال به و طرفه کی انسیوار زیآنال

 ± نیانگیم صورت به ها داده. کار رفت به ها داده زیآنال برای
 دارامعن یآمار نظر از P˂0.05 ریمقاد و انیب اریمع انحراف

 .شد گرفته نظر در

 پژوهش یها  افتهی

 ،1 ۀشمار شکل در باکس شاتل تست جینتا به توجه با
 گروه در کیتار اتاق به ورود در( t2) هیثانو ریتأخ زمان مدت

 یدار معنا طور به ،کنترل گروه با سهیمقا در ،نیاسکوپولام
 01 و 11 یدوزها با اولئوروپئین (.P˂0.001) بود کمتر

mg/kg ریتأخ زمان مدت ،یدار معنا طور به است توانسته 
 گروه با سهیمقا در را کیتار اتاق به ورود در هیثانو

 (.P˂0.001) دهد شیافزا نیاسکوپولام

 
***  .باکس شاتل تست در( t2) هیثانو ریتأخ زمان مدت مؤلفۀ بر اولئوروپئین مختلف یدوزها و نیاسکوپولام اثر: 1 ۀشمار شکل

 .است P˂0.001 سطح در دارامعن اختلاف ۀدهند نشان

 
 ،اسکوپولامین ۀکنند دریافت گروه در دهد می نشان نتایج
 طور به ،کنترل گروه با مقایسه در مغز بافت MDA سطح
 های گروه در. (P˂0.001) است بالاتر داری معنا

 ،mg/kg 01 و 11 ،5 دوز سه با اولئوروپئین ۀکنند دریافت
 ،اسکوپولامین گروه با مقایسه در مغز بافت MDA سطح

 شکل) (P˂0.001) داد نشان کاهش داری معنا طور به
 .(0 ۀشمار

 
سطح  در دارامعن اختلاف ۀدهند نشان***  .  اولئوروپئین  و نیاسکوپولام ۀکنند افتیدر گروه میان مغز MDA سطح شمارۀ. ۲ شماره شکل

(P˂0.001) است. 
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 بیان داری معنا طور به ،اسکوپولامین ۀکنند دریافت گروه در
(. P˂0.05) است یافته کاهش هیپوکامپ در GluN2B ژن

 تغییر ،مطالعه این در کاررفته به دوز سه با اولئوروپئین

 نکرده ایجاد هیپوکامپ در GluN2B ژن بیان در فراوانی
 (.3 ۀشمار شکل) است

 
 اختلاف ۀدهند نشان*  .آزمایشی های گروه در GluN2B ژن بیان میزان بر اسکوپولامین و اولئوروپئین مختلف دوزهای اثر. ۳ ۀشمار شکل

 ( است.P˂0.05) سطح در دارامعن

 گیری نتیجه و بحث
 ۀحافظ آزمون در ثانویه تأخیر کاهش باعث اسکوپولامین

 ۀحافظ افزایش سبب اولئوروپئین. شد غیرفعال احترازی
 تست در ثانویه تأخیر زمان مدت افزایش طریق از احترازی

 با راستا هم ،همکاران و لی ۀمطالع در. گردید باکس شاتل
 اختلال بر اولئوروپئین اثر بررسی به که حاضر ۀمطالع

 که داد نشان نتایج شده، پرداخته تروما از پس استرس
 مغز در التهاب پیش های واسطه بیان مهار با اولئوروپئین

 را تروما از ناشی شناختی اختلال چشمگیری طور به موش،
 ،دیگر ۀمطالع یک در همچنین ؛(13) دهد می کاهش

 ۀحافظ بهبود سبب ،mg/kg 01 و 11 دوز با اولئوروپئین
 در تترازول پنتیلن از ناشی تشنج الگوی در احترازی

 آثار اینکه به توجه با. (14) شد صحرایی های موش
 اسکوپولامین از ناشی ۀحافظ اختلالات در اولئوروپئین

 نشان نتایج و شد طراحی مطالعه این ،بود نگردیده بررسی
 در احترازی ۀحافظ بهبود در فراوانی آثار اولئوروپئین که داد

 .دارد سوری های موش
 دفاع سیستم اکسیژن، بالای مصرف علت به مغز بافت 

 های یون بالای مقادیر حضور ضعیف،نسبتاً  اکسیدانی آنتی
 سوبستراهایی همچنین و آزاد های رادیکال ۀیدکنندتول فلزی

آزاد که  چرب اسیدهای و آسکوربات گلوتامات، همانند
 یببه آس ،شوند یردوکس م یها سرعت وارد واکنش به

شده  . در مطالعات گزارش(8)حساس است  یاربس یداتیواکس

 یداسیونپراکس یعسبب تسر یناسکوپولام یقاتاست که تزر
آن  اکسیدانی یآنت های یمآنز یتفعال یفمغز و تضع یپیدهایل

 .(9) شود می
 اکسیداتیو استرس برابر در اولئوروپئین نورونی محافظت آثار
. گردید بررسی مغز بافت MDA غلظت گیری  اندازه با ،نیز

 صفاقی داخل تزریق که داد نشان حاضر ۀمطالع نتایج
 کاهش و لیپیدها پراکسیداسیون مهار باعث اولئوروپئین

 ۀکنند دریافت سوری های موش در MDA سطح
 ضد استرس اثر نشانگر این و شود  می اسکوپولامین

 ۀمطالع نتایج با مطابق که است اولئوروپئین نیتروساتیو
 و سربیشگی مطالعۀ در. است همکاران و سربیشگی
 به ماه 6 مدت به mg/kg 51 دوز با اولئوروپئین ،همکاران
 بافت بیوشیمیایی آنالیزهای ،درنهایت و شد داده حیوانات

 دیسموتاز، سوپراکسید های آنزیم فعالیت داد نشان ها آن مغز
 به نسبت چشمگیری طور به پراکسیداز گلوتاتیون و کاتالاز

 پیشین مطالعات. (15) است داشته افزایش کنترل گروه
 عصبی کنندۀ محافظت آثار اولئوروپئین که است آن بیانگر

 مرتبط آن نیرومند اکسیدانی آنتی آثار با تواند  می که دارد
 که داد نشان همچنین حاضر تحقیق نتایج. (11) باشد

 عمل اکسیداتیو استرس ۀکنند سرکوب عنوان به اولئوروپئین
 در. (10، 13) است پیشین مطالعات با مطابق که کند  می

 آثار بررسی به که همکاران و علیرضایی ۀمطالع
 ناشی اکسیداتیو استرس برابر در اولئوروپئین اکسیدانی آنتی
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ه داد نشان پرداخته، صحرایی های موش ۀرود در اتانول از
 در کاتالاز و پراکسیداز گلوتاتیون های آنزیم فعالیت که شد

 به نسبت ،اتانول همراه به اولئوروپین ۀکنند دریافت گروه
 بود بالاتر چشمگیری طور به ،اتانول ۀکنند دریافت های موش

(16). 
 ژن بیان در معناداری تغییر ،دوز سه با اولئوروپئین
GluN2B است ممکن دهد نشان می که است نکرده ایجاد 
 نداشته NMDA ۀرندیگ تیفعال در تغییری اولئوروپئین

 .است شناخت و حافظه ،یریادگی با مرتبط که باشد
 با راستا هم آن نتایج که 0116 سال در دداپورخدا ۀمطالع در

 سین کلشی تزریق طریق از حافظه اختلال ،بود ما ۀمطالع
 سین کلشی همچنین و شد ایجاد صحرایی های موش در

 که گردید مغز بافت در اکسیداتیو استرس ایجاد سبب
 و حافظه فراوان بهبود باعث اولئوروپئین با درمانی پیش

 .(11) شد اکسیداتیو استرس کاهش و یادگیری
 فنول پلی که اند داده پیشنهاد همکاران و کاچه داک

 تاو تجمع ۀمهارکنند یک عنوان به اولئوروپئین

(Tau Protein) دیگر مطالعات همچنین و کند می عمل 
 نشان را اولئوروپئین ضدالتهابی و ضدآمیلوئیدوژنیک آثار
 تأیید نورودژنراسیون برابر در را   آن مفید خواص که دهند  می
 برگ ۀعصار که است شده داده نشان همچنین؛ (17) کند  می

 در را سن افزایش از ناشی اکسیداتیو استرس زیتون
 یک. دهد  می کاهش سالخورده های موش اصلی های اندام
 تداخل به قادر اولئوروپئین که است داده نشان دیگر ۀمطالع

 از ناشی C. elegans مدل در Aβ یسم آمیلوئید تجمع در
AD (18، 19) است. 

 تأثیرات بررسی به که همکاران و شیبانی ۀمطالع در
 اختلالات و هیپوکامپ نوروتوکسیسیتی بر اولئوروپئین

 پرداختند، صحرایی های موش در مورفین از ناشی ۀحافظ
 گرم  میلی 31 و 15)   اولئوروپئین  درمان دهد می نشان نتایج

 در حافظه و یادگیری اختلالات بهبود سبب( کیلوگرم بر
    با درمان همچنین ؛شود  می مورفین   ۀکنند دریافت حیوانات

 CA1 ۀناحی در اکسیداتیو استرس و آپوپتوز کاهش باعث
. (9) گردید مورفین ۀکنند دریافت های موش هیپوکامپ

 اش، ضدالتهابی و اکسیدانی آنتی خواص علت به اولئوروپئین
 شده کیندل های موش در حافظه اختلالات کاهش سبب
 .(01) شد PTZ توسط

 تخریب گوناگون الگوهای بر پیشین مطالعات به توجه با
 ۀمطالع، اولئوروپئین اثربخش نتایج و یادگیری و حافظه
 که کند  می تأکید مطالعه این و گردید طراحی حاضر

 در را اسکوپولامین از ناشی ۀحافظ کاهش اولئوروپئین
 ممکن اولئوروپئین بنابراین، بخشد؛  می بهبود سوری موش
 از جلوگیری برای امیدوارکننده درمانی داروی یک است

 های بیماری یا پیری با مرتبط شناختی نقص و فراموشی
 .باشد آلزایمر مانند عصبی

 :اخلاق کد
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Abstract 

Introduction: Oleuropein is the most important 

phenolic compound in olive leaves which has 

several pharmacological properties. So far, this 

compound has been shown to have antioxidant, 

anti-inflammatory, anti-atrogenic, 

antimicrobial, and antiviral properties. 

Scopolamine is a muscarinic antagonist used 

as standard medication for inducing cognitive 

deficits in humans and animals. This study was 

performed to investigate the effect of 

oleuropein on the function of passive 

avoidance memory, malondialdehyde level, 

and expression of GluN2B gene in the model 

of memory impairment caused by 

scopolamine. 
 

Materials & Methods: In total, 35 male mice 

were randomly divided into five groups (n=7). 

The control group received normal saline, and 

the Sco (scopolamine) group received 

intraperitoneal scopolamine at a dose of 1 

mg/kg for three weeks. The treatment groups 

received oleuropein in three doses of 5, 10, and 

20 mg/kg. At the end of the shuttle box test, 

the brain tissues of the animals were removed 

for the determination of oxidative stress and 

molecular tests. 

 

Findings: The results of our study showed that 

scopolamine significantly decreased memory 

and induced oxidative stress (P<0.05). On the 

other hand, oleuropein improved memory and 

learning and reduced oxidative damage 

(P<0.05). Oleuropein treatment reduced the 

elevated brain MDA levels in mice receiving 

scopolamine (P<0.05). Oleuropein at three 

doses used in this study did not significantly 

alter the expression of the GluN2B gene in the 

hippocampus (P>0.05). 
 

Discussions & Conclusions: In general, the 

treatment of mice with oleuropein improved 

memory impairment due to dysfunction of the 

cholinergic system in the brain that may be due 

to the reduction in oxidative stress; moreover, 

it may be regarded as a method to manage 

neurological disorders in conditions of 

dementia. 
 

Keywords: Oleuropein, Malondialdehyde, 

GluN2B gene, Memory deficit, Mouse 
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