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Introduction: Alzheimer’s disease (AD) is described by structural and functional 

disturbances of the human brain. The amyloid fibril proteins are located and deposited inside 

neurons as neurofibrillary tangles. These are also deposited extracellular compartment as 

amyloid plaques. These changes are accompanied by the progressive disorder and loss of 

nerve cells that are accountable for the loading and managing of information. Finally, AD 

patients are suffering from loss of memory and cognitive abilities with intense behavior 

changes. The world’s population is getting older; an estimated 35 million have dementia 

worldwide and it is predicted to increase to 65 million by 2030. Conclusion: Nowadays, the 

certain diagnosis of AD in the early stages is difficult. Although definite early diagnosis can 

be obtained by biopsy, probable diagnosis through clinical symptoms is crucial. Unexpected 

numbers of people are at the risk of AD. This issue needs more effort to finding the effective 

preventive-therapeutic measures. Improving our knowledge on the exact mechanism of AD is 

important in designing of these approaches.
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ه چــــــــكيد

كلید واژه ها:
1. بیماري آلزايمر
2. پلاك آمیلوئید

3. كلافه های نوروفیبريلاری
4. نشانگر  ها

است.  شده  داده  شرح  انسان  مغز  عملكردی  و  ساختاری  اختلالات  با  آلزايمر  بیماری  مقدمه: 
نوروفیبريلاری تجمع  نورون ها تحت عنوان كلافه های  فیبريلاري در داخل  آمیلوئیدي  پروتئین های 
و رسوب پیدا كرده اند. اين پروتئین ها همچنین در بخش خارج سلولی به عنوان پلاك های آمیلوئیدی 
تجمع يافته اند. اين تغییرات با اختلال پیشرفته و از دست دادن سلول های عصبی كه مسئول بارگذاري و 
مديريت اطلاعات مي باشند همراه بوده است. در نهايت بیماران آلزايمری از فقدان حافظه و توانايی های 
شناختی با تغییرات رفتاری شديد رنج می برند. جمعیت جهان در حال مسن تر شدن است، تخمین زده 
شده است 35 میلیون نفر در سراسر جهان دارای زوال عقل بوده و پیش بینی می شود تا سال 2030 به 
65 میلیون نفر افزايش يابد. نتيجهگيري: در حال حاضر تشخیص قطعی بیماری آلزايمر در مراحل 
اولیه دشوار است. اگرچه تشخیص زود هنگام قطعی می تواند با نمونه برداري به دست آيد، تشخیص 
احتمالی از طريق علايم بالینی حیاتی است. تعداد پیش بینی نشده ای از مردم در معرض خطر آلزايمر 
هستند. اين امر نیاز به تلاش بیشتر برای پیدا كردن اقدامات پیشگیرانۀ درمانی مؤثر دارد. پیشرفت 

دانش ما در مكانیسم دقیق بیماری آلزايمر در طراحی اين روش ها مهم است.
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مقدمه
بیمــاری آلزايمــر يــک نــوع اختــلال عملكــرد مغــز اســت كــه 
ــر،  ــد تفك ــر مانن ــی ديگ ــای ذهن ــج حافظــه و توانايی ه به تدري
اســتدلال و قضــاوت فــرد را تحــت تأثیــر قــرار می دهــد. ايــن 
ــی  ــار توســط روان پزشــک آلمان ــر اولیــن ب بیمــاری علاج  ناپذي
بــه نــام آلويــز آلزايمــر در ســال 1906 میــلادی معرفــی شــد. 
در حــال حاضــر بیــش از 35 میلیــون نفــر در سراســر جهــان 
ــن بیمــاری در  ــاً اي ــلا هســتند. غالب ــه بیمــاری آلزايمــر مبت ب
ــر  ــد آلزايم ــر چن ــد، ه ــروز می كن ــال ب ــالای 65 س ــراد ب اف
زودرس بــا شــیوع كمتــر می توانــد بســیار زودتــر از ايــن ســن 
رخ دهــد. احتمــال بــروز ايــن بیمــاری بعــد از ســن 65 ســالگی 

ــود )2 ،1(.  ــر می ش ــال دو براب ــر 5 س ه
ــام  ــه ن ــی ب ــی پروتئین ــع غیرطبیع ــر، تجم ــاری آلزايم در بیم
آمیلوئیــد بتــا1 در خــارج ســلول های عصبــی و پروتئیــن تائــو2 
ــر  ــع بزرگت ــود. تجم ــكیل می ش ــلول ها تش ــن س ــل اي در داخ
ــه  ــد و ب ــدی3  مینامن ــای آمیلوئی ــا را پلاك ه ــای بت آمیلوئیده
تجمــع غیرطبیعــی پروتئیــن تائــو در داخــل ســلول های عصبی 
تجمعــات  می گوينــد.   4)NFT( نوروفیبريــلاری  كلافه هــای 
پروتئینــی تشــكیل شــده در خــارج و داخــل ســلول های 
عصبــی، ســبب ايجــاد اختــلال در ارتباطــات شــبكۀ نورونــی و 

ــود )3-5(. ــی می ش ــای خاص ــب نورون ه ــاً تخري نهايت
 امــروزه شــواهد روز  افزونــی وجــود دارد كــه بیمــاری آلزايمــر 
را يــک اختــلال عروقــی و يــا اختــلال در جريــان خــون مغــز 
و   5

 MRI بــا روش  انجــام شــده  )6(. مطالعــات  می داننــد 
داپلــر در انســان نشــان داد كــه جريــان خــون مغــز در حالــت 
اســتراحت بــه طــور معنــی داری در بیمــاران مبتــلا بــه آلزايمــر 
ــا  ــه ي ــۀ اولی ــک واقع ــالاً ي ــر احتم ــن ام ــد و اي ــش می ياب كاه
ــات  ــر می باشــد. مطالع ــاري آلزايم زودرس در آســیب  زايی بیم
ــرداری مغــز در انســان و مدل هــای حیوانــی پیشــنهاد  تصويرب
كننــدۀ ايــن اســت كــه اختــلال عملكــرد عــروق مغــزی قبــل 
از كاهــش عملكــرد شــناختی و بــروز تغییــرات تحلیــل برنــدۀ 
عصبــی اتفــاق می افتــد )7(. حــدود 5 درصــد مــوارد بیمــاری 
ــه دلیــل  ــوده و ب ــا فامیلــی )FAD(6 ب ــی ي ــوع ارث آلزايمــر از ن
ــوزوم 1 و  ــر كروم ــع ب ــینیلین7 1 و 2 واق ــش در ژن پرس جه
14 يــا در ژن پروتئیــن پیش ســاز آمیلوئیــد )APP(8 واقــع بــر 
ــده ای از  ــش عم ــا بخ ــود )8(. ام ــاد می ش ــوزوم 21 ايج كروم
مــوارد بیمــاری آلزايمــر يعنــی حــدود 95 درصــد و يــا حتــی 

ــد )9(. 9 می باش
ــده )SDAT(م ــر پراكن ــوع آلزايم ــتر از ن بیش

در حــال حاضــر علــت دقیــق بیمــاری شــناخته شــده نیســت 
ــدارد. آسیب شناســی  ــود ن ــرای آن وج ــز ب ــی نی ــان قطع و درم
عصبــی آلزايمــر نــوع ارثــی و پراكنــده مشــترك اســت بــا ايــن 
تفــاوت كــه در نــوع ژنتیكــی زمــان بــروز زودتــر )35 ســالگی( 

و ســرعت پیشــرفت بیمــاری نیــز ســريع تر اســت. درحالی  كــه 
زمــان بــروز نــوع پراكنــده معمــولاً بعــد از 65 ســالگی مي باشــد. 
آســیب های مولكولــی متعــددی در بیمــاری آلزايمــر شناســايی 
شــده اســت، امــا بــه طــور كلــی داده هــا حاكــی از آن اســت كــه 
ــر  ــز منج ــورده10 در مغ ــتباه تاخ ــه اش ــای ب ــع پروتئین ه تجم
ــه  ــت ب ــده و در نهاي ــی ش ــیداتیو و التهاب ــیب های اكس ــه آس ب
ــای پیام رســان  ــار مولكول ه ــرد سیناپســی و مه ــلال عملك اخت
ــه در  ــود ك ــی می ش ــد )10 ،1(. پیش بین ــه می انجام در حافظ
ــه  ــلا ب ــرد مبت ــک ف ــه ي ســال 2050 میــلادی در هــر 33 ثانی
ــزوم  ــر ل بیمــاري آلزايمــر تشــخیص داده مي شــود. ايــن امــر ب
ــر  ــی مؤث ــكار درمان ــن راه ــور يافت ــتر به منظ ــای بیش تلاش ه
ــدون دانســتن  ــه مســلماً ب ــد دارد ك ــاران تأكی ــن بیم ــرای اي ب
مكانیســم دقیــق ايــن بیمــاری امكان پذيــر نخواهــد بــود )11(. 
ــه  ــه ب ــت ك ــده اس ــر آن ش ــعی ب ــروری س ــه م ــن مقال در اي
ــن  ــیب زايی اي ــر و آس ــاری آلزايم ــم های بیم ــی مكانیس بررس

بیمــاری پرداختــه شــود.
علايم بالینی بیماری آلزايمر

علايــم بیمــاری آلزايمــر شــامل از دســت دادن حافظــه، 
تغییــرات شــخصیتی، افســردگی، اضطــراب و ســاير اختــلالات 
ــی  ــخیص قطع ــفانه تش ــروزه متأس ــد )12(. ام ــی می باش ذهن
بیمــاری در مراحــل اولیــه مشــكل می باشــد و تنهــا راه قطعــی 
ــی  ــرداری11 می باشــد، ول ــق نمونه ب ــاری از طري تشــخیص بیم
می تــوان بــا اســتفاده از علايــم كلینیكــی بــه تشــخیص 
احتمالــی ايــن بیمــاری رســید. تشــخیص ايــن بیمــاری توســط 
پزشــک و بــا بررســی تاريخچــۀ ســلامت بیمــار و انجــام برخــی 
معاينــات جســمانی و روانــی و آزمايش هايــی چــون ســی تــی 
ــا  ــوار مغــزی، آزمايــش مايــع نخــاع و ي اســكن، MRI مغــز، ن

ــرد )13(. ــام می پذي ــه انج ــی حافظ ــای روان آزمون ه
ــد  امــروزه اســتفاده از آزمــون MRI مغــز افــراد مبتــلا می توان
بــه تشــخیص بیمــاری آلزايمــر كمــک كنــد. كاهــش 85-90 
درصــد حجــم هیپوكامــپ مغــز ايــن بیمــاران نســبت بــه افــراد 
ســالم می توانــد بــه تشــخیص بیمــاری كمــک كنــد. بــه نظــر 
می رســد در صــورت تشــخیص آمیلوئیــد بتــا در مايــع مغــزی 
ــن  ــه اي ــم اولی ــوان 25 ســال قبــل از شــروع علاي -نخاعــی بت
ــر روی  بیمــاری را تشــخیص داد )13(. امــا هنــوز مطالعــات ب
ــت  ــلا در جه ــراد مبت ــماي اف ــی و پلاس ــزی -نخاع ــع مغ ماي
يافتــن نشــانگرهای مناســب بــرای تشــخیص قطعــی بیمــاری 

ــد )15 ،14(. ــق مي باش ــی و تحقی ــت بررس تح

عوامل مؤثر در ابتلاء به بیماری آلزايمر

عوامــل مؤثــر در ابتــلاء بــه بیمــاری آلزايمر شــامل ســن، ژنتیک 
و جنســیت هســتند كــه بــه اختصار بررســی می شــوند.

7 Persenilin
8 Amyloid precursor protein
9 Sporadic dementia of Alzheimer type
10 Misfolded
11 Biopsy

1 Amyloid beta
2 Tau protein
3 Amyloid plagues
4 Neurofibrillary tangles
5 Magnetic resonance imaging
6 Familial Alzheimer disease
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سن
در بیمــاری آلزايمــر يكــی از عواملــي كــه اغلــب ناديــده گرفتــه 
شــده اســت ســن اســت. حتــی در افــرادی كــه از نظــر ژنتیكــی 
ــل  ــاری قب ــن بیم ــدرت اي ــاری هســتند به ن ــن بیم مســتعد اي
ــی  ــل نورون ــد تحلی ــک رون ــد و ي ــروز می كن ــالگی ب از 55 س
ــه 7-10  ــوی ك ــه نح ــود. ب ــاهده می ش ــن مش ــه س ــته ب وابس
درصــد افــراد بــالای 60 ســال و تقريبــاً 40 درصــد افــراد بــالای 
ــان  ــات نش ــد. تحقیق ــج می برن ــاری رن ــن بیم ــال از اي 80 س
ــروع  ــس از ش ــار پ ــر بیم ــول عم ــط ط ــه متوس ــد ك می ده

علايــم حــدود 10 ســال اســت )16(.
ژنتیک

ــل  ــر حداق ــاری آلزايم ــه بیم ــلا ب ــاران مبت ــد بیم در 50 درص
يــک ارتبــاط نســبی درجــۀ اول بــا افــراد مبتــلا بــه زوال عقــل 
ــود  ــه وج ــد ك ــان می ده ــادی نش ــات زي ــود دارد. مطالع وج
يــک فــرد بیمــار در فامیــل، ريســک ابتــلاء بــه ايــن بیمــاری 
ــل  ــش حداق ــد )17(. جه ــش می ده ــر افزاي ــار براب ــا چه را ت
ــد  ــه عبارتن ــد ك ــت دارن ــر دخال ــاری آلزايم ــار ژن در بیم چه
ــوع  ــک ن ــد: APP ي ــاز آمیلوئی ــن پیش س ــف- ژن پروتئی از؛ ال
گلیكوپروتئیــن داخــل غشــايی اســت كــه توســط كرومــوزوم 
ــک عامــل بســیار مهــم  ــع ي ــرداری می شــود و در واق 21 كد  ب

در بیماری زايــی بیمــاری آلزايمــر مي باشــد.
APP جهــت تولیــد پپتیدهــای آمیلوئیــد بتــا آب گريــز، 
ــرد.  ــرار می گی ــز ق ــردازش تحــت پروتئولی ــه و پ ــس از ترجم پ
ــت  ــر، وراث ــاری آلزايم ــه بیم ــلا ب ــای مبت ــی خانواده ه در بعض
اتوزومــال غالــب بــا جهــش كرومــوزوم 21 ديــده می شــود. ايــن 
جهــش كــه در توالــی مربــوط بــه كــد  كــردن آمیلوئیــد بتــا رخ 
می دهــد باعــث افزايــش تولیــد آمیلوئیــد بتــا و يــا تجمــع خــود 
ــه رســوب  ــت ب ــا شــده كــه در نهاي ــد بت ــه  خــودی12 آمیلوئی ب
پلاك هــای آمیلوئیــد منتهــی می شــود. ايــن تغییــرات در 
ــد  ــا ســندرم داون كــه تريزومــی كرومــوزوم 21 دارن بیمــاران ب

ــده شــده اســت )18-21(. ــز دي نی
E :13 مApo كــه نوعــی 

ب- ژن آپولیپو پروتئیــن Eم)EمApo(م
ــم  ــترول و متابولیس ــال كلس ــت و در انتق ــن اس گلیكوپروتئی
لیپوپروتئیــن دخالــت دارد. Apo E بــه طــور طبیعــی در 
الیگودندروســیت ها، آستروســیت ها و میكروگلیاهــای مغــز 
ديــده میشــود. تحقیقــات قابــل توجهــی روی آپولیپوپروتئیــن 
ــوعApo E4( 4( انجــام شــده اســت كــه نشــان می دهــد  E  ن
ــی و  ــوع فامیل ــر دو ن ــر ه ــاری آلزايم ــن در بیم ــن پروتئی اي
پراكنــده وجــود دارد. از طرفــی عمــل ايــن پروتئیــن در ايجــاد 
ــه دوز می باشــد، يعنــی در افــرادی كــه در  بیمــاری وابســته ب
آلــل نــوع 4 ژن ايــن پروتئیــن هموزيگــوت هســتند احتمــال 
ابتــلاء بــه بیمــاری در آن هــا بیشــتر از افرادی اســت كه نســبت 

 E ــن ــن ژن هتروزيگــوت میباشــند )22(. آپولیپوپروتئی ــه اي ب
كــه در توزيــع كلســترول بیــن نورون هــا نقــش دارد، در 
افزايــش خفیــف كلســترول ســرم و احتمــالاً بــه طــور مســتقیم 
ــه  ــت. البت ــر اس ــز مؤث ــا نی ــد بت ــع آمیلوئی ــوب و تجم در رس
بايــد خاطــر نشــان كــرد كــه وجــود ايــن ژن بــرای گســترش 
بیمــاری لازم و كافــی نیســت و حتــی آزمايــش بــرای وجــود 
از  نشــان های  به عنــوان  اســت  نتوانســته  ايــن ژن هنــوز 

ــد )23(. ــر باش ــاری آلزايم ــروز بیم ــی ب پیش بین
 :)PS2( 2 و پرســینیلین )PS1( 1 ج- ژن پروتئیــن پرســینیلین
PS2( در غشــاهای داخــل  و   PS1( پروتئیــن پرســینیلین 
ســلولی از جملــه پوشــش هســته، شــبكۀ آندوپلاســمی و 
دســتگاه گلــژی وجــود دارد. اگر چــه هنــوز عمــل دقیــق ايــن 
ــد  ــر می رس ــه نظ ــی ب ــت ول ــده اس ــخص نش ــا مش پروتئین ه
ــت دارد. از  ــوز دخال ــرل آپوپت ــینیلین در كنت ــن پرس پروتئی
ــی و  ــی طبیع ــینیلین PS1 در نورون زاي ــن پرس ــی پروتئی طرف
ــژۀ  ــز ســلول های اجــدادی14 نواحــی وي ــا و نی ــات نورون ه حی
مغــز شــركت دارد. همچنیــن ايــن پروتئیــن در فعالیــت آنزيــم 
گامــا ســكرتاز15 دخالــت داشــته و بــرای تقســیم پروتئولیتیــک 
پروتئیــن پیش ســاز آمیلوئیــد و تولیــد آمیلوئیــد بتــا لازم 

اســت.
ــط  ــر توس ــاری آلزايم ــی زودرس بیم ــوارد فامیل ــترين م بیش
جهــش ايــن ژن هــا )PS1 و PS2( بــروز می نمايــد. وقــوع 
ــا  ــد بت ــد آمیلوئی ــش تولی ــث افزاي ــر دو ژن باع ــش در ه جه
42 در محیــط كشــت ســلولی و نیــز در مغــز موش هــای 
ترا ريخــت بــا علايمــی شــبیه آلزايمــر زودرس می گــردد 
ــت اساســی و مكانیســم  ــک، عل ــل ژنتی )23(. در بررســی عام
هنــوز مشــخص نیســت امــا احتمــالاً هــر دو عامــل محیطــی و 

ــتند )24(. ــل هس ــاری دخی ــن بیم ــی در اي ژنتیك
جنسیت

ــه مــردان بیشــتر  ــان نســبت ب شــیوع بیمــاری آلزايمــر در زن
ــپ  ــا ژنوتی ــان ب ــلاء زن ــال ابت ــد احتم ــر می رس ــه نظ ــت. ب اس
ــن  ــا همی ــردان ب ــه م ــبت ب ــن نس ــوس آپولیپوپروتئی هتروزيگ
ــان  ــات نش ــی تحقیق ــی برخ ــت. از طرف ــتر اس ــپ بیش ژنوتی
می دهــد، كمبــود اســتروژن و ســاير تغییــرات هورمونــی 
ــل  ــار ســاير عوام ــا در كن ــه خــودی خــود ي ــان يائســه ب در زن
می توانــد از علــل افزايــش بیمــاری آلزايمــر در زنــان باشــد )8(. 

آسیب  بیماری آلزايمر
شــايع ترين ضايعــات مغــزی شــامل از دســت دادن دندريت هــا 
ديســتروفی  نوروپیلــی،  رشــته های  تشــكیل  نورون هــا،  و 
ــای  ــكیل پلاك ه ــزرگ، تش ــروق ب ــل ع ــت، تحلی ــدن نوري ش
می باشــد.  مغــز  كاهیدگــی16  همچنیــن  و  آمیلوئیــدی 
ــان بیمــاران آلزايمــر و  تظاهــرات آسیب شناســی مشــابهی می

15 Gamma secretase
16 Atrophy

12 Self-aggregation
13 Apolipoprotein E
14 Progenitor cells
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ــالمندان  ــت س ــری در جمعی ــدت كمت ــندرم داون و در ش س
ــرح  ــال مط ــن احتم ــود و اي ــده می ش ــی دي ــدون زوال عقل ب
ــش از  ــه و پی ــل اولی ــرادی در مراح ــن اف ــه چنی ــود ك می ش
ــری  ــاران آلزايم ــند. در بیم ــر می باش ــاری آلزايم ــن بیم بالی
مغــز دچــار كاهیدگــی می شــود كــه بــا پهــن شــدگی شــیار17 
و باريــک شــدن شــكنج18 همــراه اســت. علايــم آسیب شناســی 
بیمــاری آلزايمــر اغلــب در نواحــی خاصــی از قشــر گیجگاهــي 
ــده  ــپ دي ــدال و پارا هیپوكام ــتۀ آمیگ ــپ، هس ــد هیپوكام مانن
 NFT ــا و ــد بت ــای آمیلوئی ــی پلاك ه ــن نواح ــود. در اي می ش

ــر 1(. ــد )25 ،23(-)تصوي ــم می خورن ــه چش ب
پروتئین آمیلوئید بتا

ــا 43  ــا 39 ت ــی ب ــو دالتون ــن 4 كیل ــک پروتئی ــا ي ــد بت آمیلوئی
ــري و در  ــري، الیگوم ــكال مونوم ــه در اش ــت ك ــیدآمینه اس اس
نهايــت تجمعــات بزرگــی از پپتیدهــای رشــته ای ديــده می شــود 
ــود.  ــاد می ش ــد ايج ــاز آمیلوئی ــن پیش س ــز پروتئی و از پروتئولی
ــی  ــد در ســلول های دســتگاه عصب ــن پیش ســاز آمیلوئی پروتئی
بیــان می شــود و در اتصــال ســلول ها بــه هــم، تمــاس ســلول ها 
و اتصــال بــه مــادۀ خــارج ســلولی و اســكلت ســلولی نقــش دارد. 
ــم  ــوع آنزي ــه ن ــیلۀ س ــه  وس ــد ب ــاز آمیلوئی ــن پیش س پروتئی

تجزيه كننــدۀ پروتئیــن بــه نام هــای آنزيم هــای آلفــا، بتــا 
ــن  ــكرتاز، پروتئی ــا س ــود. آلف ــردازش می ش ــكرتاز پ ــا س و گام
پیش ســاز آمیلوئیــد بالــغ موجــود در غشــاء پلاســمايی را 
ــری  ــا جلوگی ــد بت ــد آمیلوئی ــكیل پپتی ــد و از تش ــرش می زن ب
می نمايــد. بتــا و گامــا ســكرتاز طــی يــک رونــد طبیعــی بــرش، 
پروتئیــن پیش ســاز آمیلوئیــد را تجزيــه می كننــد و پپتیدهــای 
آمیلوئیــد بتــا را تشــكیل می دهنــد. پروتئیــن پیش ســاز 
آمیلوئیــد تحــت تأثیــر ايــن آنزيــم بــه انــواع پروتئیــن آمیلوئیــد 
بتــا مثــل آمیلوئیــد بتــا 40 )دارای 40 اســید آمینه( و آمیلوئیــد 
ــود  ــع خ ــت تجم ــه خاصی ــید آمینه( ك ــا 42 )دارای 42 اس بت
بــه خــودی دارد شكســته می شــود )26(-)تصويــر 2(. در 
ــم اســت و  ــات در ســلول ها ك ــن قطع ــدار اي ــادی مق ــت ع حال
ــلول های  ــوم س ــر در پروتئ ــا اگ ــود، ام ــه می ش ــرعت تجزي به س
ــات  ــن قطع ــدار اي ــورد و مق ــم بخ ــادل بره ــن تع ــی اي عصب
افزايــش يابــد، ســبب ايجــاد پلاك هــای آمیلوئیــدی می شــوند. 
در واقــع تجمــع پروتئیــن آمیلوئیــد بتــا در پلاك هــای آمیلوئیــد 
يــک رونــد اساســی در آسیب شناســی عصبــی بیمــاری آلزايمــر 
ــد پروتئیــن  ــن میــان بعضــی معتقدن ــه  شــمار مــی رود. در اي ب
آمیلوئیــد بتــا 42 كــه در اثــر عمــل آنزيمــی آلفــا ســكرتاز ايجاد 
می شــود نیــز همــراه آمیلوئیــد بتــا 40 در پلاك هــای آمیلوئیــد 
ــا  ــد بت ــی آمیلوئی ــم های پاك كنندگ ــود. مكانیس ــده می ش دي
موجــود در مايعــات خــارج ســلولی كاملًا شــناخته شــده نیســت 
ــزان  ــندروم داون می ــه س ــلا ب ــاران مبت )28 ،27 ،18(. در بیم
بیــان پروتئیــن پیش ســاز آمیلوئیــد افزايــش می يابــد و در ايــن 
افــراد علايمــی شــبیه آلزايمــر مشــاهده می شــود كــه ممكــن 
اســت بــه علــت افزايــش مقــدار پپتیــد آمیلوئیــد بتــا 42 باشــد 
زيــرا ژن پروتئیــن پیش ســاز آمیلوئیــد نیــز بــر روی كرومــوزوم 

ــرار دارد )29(. 21 ق

پلاک های آمیلوئید
ــۀ اولیــه در آسیب شناســی  ــن پلاك هــا يــک حادث تشــكیل اي
ايــن پلاك هــا بــا رنگ آمیــزي  بیمــاری آلزايمــر اســت. 
كونــگ ورد19 بــه كمــک میكروســكوپ نــوري قابــل تشــخیص 

17 Sulcus
18 Gyrus
19 Congo red

تصويــر 2- مســیر پــردازش پروتئیــن پیش ســاز آمیلوئیــد. در ســمت راســت تصويــر آنزيــم آلفــا و گامــا ســكرتاز بــا بــرش زدن APP از تشــكیل پپتیــد آمیلوئیــد بتــا جلوگیــری 
می نمايــد. در ســمت چــپ تصويــر بتــا و گامــا ســكرتاز بــا تجزيــه كــردن پروتئیــن پیش ســاز آمیلوئیــد، پپتیدهــای آمیلوئیــد بتــا 40 و 42 را تشــكیل می دهنــد )30(.

تصوير 1- مهمترين علايم آسیب شناسی بیماری آلزايمر.
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توســط  آمیلوئیــد  ســلولی  خــارج  رســوب های  هســتند. 
ــروق  ــوارۀ ع ــده و در دي ــه ش ــا، احاط ــون ها و دندريت ه آكس
ــه صــورت  ــی مغــز نیــز ديــده می شــوند. ايــن پلاك هــا ب خون
خــارج ســلولی در بافــت مغــزی ايــن بیمــاران يافــت می شــوند 
ــرد  ــض عملك ــی نق ــل احتمال ــد از دلاي ــر 3( و می توانن )تصوي
نورونــی20 و اختــلال در عملكــرد ســیناپس21 بــه شــمار آينــد 
به عــلاوه در 80 درصــد مــوارد، رســوبات در عــروق   .)9(
مغــزی نیــز وجــود دارد و ابتــدا در نواحــی قشــر گیجگاهــي از 
ــه ای  ــه هیپوكامــپ تشــكیل می گــردد. هیپوكامــپ، ناحی جمل
ــرای شــكل دهی  ــردازش اطلاعــات لازم ب اســت كــه وظیفــۀ پ
حافظــه را بــه عهــده دارد. رســوبات آمیلوئیــد بــه طــور عمــده 
ــر 4-10  ــا قط ــا، ب ــد بت ــلولی آمیلوئی ــارج س ــته های خ از رش
ــای  ــون ها و دندريت ه ــا آكس ــود و ب ــكیل می ش ــر تش نانو مت
ــراه  ــال هم ــیت های فع ــا و آستروس ــده، میكروگلی ــب ش تخري
اســت. تجمــع غیر طبیعــی آمیلوئیــد بتــا نتیجــۀ عــدم تعــادل 
ــط اســت  ــد، تجمــع و پاكســازی آن از محی ــن ســطح تولی بی
ــه عبــارت ديگــر ايــن پلاك هــا در اثــر نقــص در پــردازش22  ب
پروتئیــن آمیلوئیــد بتــا و پروتئیــن پیش ســاز آمیلوئیــد ايجــاد 
می شــود. بیشــترين پپتیدهــای آمیلوئیــد موجــود در پلاك هــا 
را پروتئین هــای آمیلوئیــد بتــا 40 و آمیلوئیــد بتــا 42 تشــكیل 
ــای  ــط روش ه ــا توس ــد بت ــت آمیلوئی ــد )31(. برداش می دهن
ــد  ــن مانن ــدۀ پروتئی ــای تجزيه كنن ــه آنزيم ه ــی از جمل مختلف
نپريلیزيــن23، مولكول هــای چاپــرون ماننــد ApoE، مســیرهای 

ــرد )33 ،32(. ــام می گی ــازوم انج ــاژی و پروتئ اتوف
NFT

اجســام  در  لیفــی  انكلوزيون هــای  حقیقــت  در  هــا   NFT
ــر 3( و  ــا هســتند )تصوي ــي دندريت ه ــلولی و قســمت ابتداي س
محتــوی تجمعاتــی از ايزوفرم هــای پروتئیــن تائو هايپرفســفريله 
ــا  ــو ب ــول هســتند. تائ مي باشــند كــه در شــرايط طبیعــی محل
اتصــال بــه میكروتوبول هــا و تثبیــت آن هــا نقش كلیــدی در نقل 
ــن  ــد. اي ــازی می كن ــون ها ب ــژه در آكس ــلولی به وي ــال س و انتق
ــا، توده هــای غیرطبیعــی از رشــته ها را در سیتوپلاســم  كلافه ه

ــر را  ــای بزرگت ــدا نورون ه ــه ابت ــد ك ــكیل می دهن ــورون تش ن
درگیــر می نمايــد. NFT هايــی در آكســون ها و دندريت هــا 
ــز  ــرد )NT(24 نی ــل ت ــا نوروپی ــه آن ه ــه ب ــوند ك ــده می ش دي
زوج  مارپیــچ  فیلامنت هــای  از  كلافه  هــا  ايــن  می گوينــد. 
ــب  ــتقیم تركی ــای مس ــر و فیلامنت ه ــای 20-8 نانومت ــا پهن ب
يافتــه اســت. پروتئیــن تائــو وابســته بــه میكروتوبــول كــه دچــار 
 NFT ــی فسفريلاســیون غیرطبیعــی شــده اســت تركیــب اصل
را تشــكیل می دهــد )تصويــر 4(. چنیــن بــه نظــر میرســد كــه 
ــف  ــت و در طی ــر نیس ــاری آلزايم ــص بیم ــا مخت ــن كلافه ه اي
وســیعی از بیماری هــای تحلیــل برنــدۀ عصبــی ديگــر از جملــه 
ــود. از  ــده میش ــز دي ــازال نی ــل كورتیكوب ــندرم داون و تحلی س
آنجــا كــه رســوبات آمیلوئیــد در جاهايــی ديــده می شــوند كــه 
ــوبات  ــه رس ــد ك ــر می رس ــه نظ ــد، ب ــل نیافته ان ــا تكام كلافه ه
ــا  ــكیل كلافه ه ــث تش ــود باع ــودی خ ــه خ ــا ب ــد بت آمیلوئی
ــه  ــده25 ك ــای تحلیل رون ــون نوريت ه ــی چ ــوند. از طرف نمی ش
حــاوی پروتئیــن فســفوريله شــده غیرطبیعــی هســتند همــواره 
بــا پلاك هــای نوريتیــک بالــغ26 حضــور دارنــد، بنابرايــن 
ــل  ــک تكام ــای نوريتی ــا از پلاك ه ــه NFT ه ــال دارد ك احتم

ــد )36 ،35(. ــه تشــكیل گردن يافت
تشخیص  برای  -نخاعی  مغزی  مايع  زيستی  نشانگرهای 

بیماری آلزايمر
ــاس اســت و  ــز در تم ــا مغ ــی مســتقیماً ب ــزی -نخاع ــع مغ ماي
ــع مغــزی  ــی در ماي ــز تغییرات ــرات بیوشــیمیايی در مغ ــا تغیی ب
ــی  ــه آسیب شناس ــا ك ــود. از آن ج ــاد می ش ــز ايج ــی نی -نخاع
بیمــاری آلزايمــر محــدود بــه مغــز اســت، مايــع مغــزی -نخاعــی 
بــرای جســتجوی شــاخص های بیمــاری آلزايمــر مــورد اســتفاده 
ــورت  ــه در ص ــد ك ــان می دهن ــات نش ــرد. مطالع ــرار می گی ق
ــو )P-tau(27 و  ــو، فســفو تائ تشــخیص ســه نشــانگر زيســتی تائ
آمیلوئیــد بتــا بــه روش الايــزا در مايــع مغــزی -نخاعــي اعتبــار 
تشــخیص بیمــاری آلزايمــر نــوع پراكنــده بــه طــور قابــل توجهی 
افزايــش می يابــد )38(. میــزان آمیلوئیــد بتــا 42 در مايــع 
مغــزی -نخاعــی بیمــاران آلزايمــری نســبت بــه گــروه كنتــرل 
ــد. احتمــال دارد كــه  ــل توجهــی كاهــش می ياب ــزان قاب ــه می ب
كاهــش میــزان آمیلوئیــد بتــا 42 در مايــع مغــزی -نخاعــی بــه 
واســطۀ كاهــش پاكســازی آمیلوئیــد بتــا از مغــز و ترشــح آن بــه 
خــون يــا مايــع مغــزی -نخاعــی و همچنیــن بــه علــت افزايــش 

تجمــع و رســوب پــلاك در مغــز ايجــاد شــود )39(.
ــراه  ــن هم ــر پروتئی ــاری آلزايم ــتی بیم ــانگر زيس ــن نش دومی
ــو  ــو اســت. ســطح كل تائ ــن تائ ــام پروتئی ــه ن ــول ب میكروتوب
ــش  ــی افزاي ــل توجه ــزان قاب ــه می ــری ب ــاران آلزايم در بیم
می يابــد. پروتئیــن تائــو بــه طــور قابــل ملاحظــه ای در 
ــراد ســالم  ــه اف ــراد آلزايمــری نســبت ب ســلول های عصبــی اف
هیپرفســفريله می شــود و ايــن پديــده منجــر بــه عــدم 
ــود.  ــونی می ش ــال آكس ــرد انتق ــلال در عملك ــرد و اخت عملك

24 Neuropil thread
25 Dystrophic
26 Senile
27 Phospho-tau

تصوير 3- نمای شماتیک از پلاك آمیلوئید و كلافه های نوروفیبريلاری )34(.

20 Neuronal dysfunction
21 Synaptic plasticity failure
22 Processing
23 Neprilysin
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ــته ای  ــی رش ــای عصب ــن و پروتئین ه ــانگر های يوبی كوئیتی نش
نیــز بــرای تشــخیص بیمــاری آلزايمــر مطــرح شــده اند. 
به عنــوان  كــه  اســت  كوچكــي  پروتئیــن  يوبی كوئیتیــن، 
ــل  ــا عم ــط پروتئازه ــن توس ــۀ پروتئی ــرای تجزي ــیگنالی ب س
و  يوبی كوئیتیــن  میــزان  آلزايمــري  بیمــاران  در  می كنــد. 
پروتئین هــای متصــل بــه آن در مايــع مغــزی -نخاعــی 
پروتئین هــای  نوروفیلامنت هــا   .)40( می يابــد  افزايــش 
ســاختاری آكســون هســتند كــه در نقــل و انتقــالات آكســونی 
نقــش دارنــد. میــزان ايــن پروتئیــن در مايــع مغــزی -نخاعــی  

ــد )41(. ــی ياب ــش م ــری افزاي ــراد آلزايم اف

نورون زايی در بیماري آلزايمر

عــلاوه بــر تغییراتــی كــه در شــكل پذيری سیناپســی و تمامیــت 
نورون هــا در مدارهــای نورونــی بالــغ در طــی بیمــاری آلزايمــر 
صــورت مي گیــرد بــه تازگــی نشــان داده شــده اســت كــه رونــد 
ــاری  ــن بیم ــی در اي ــلول های عصب ــی س ــازی و نورون زاي بازس
نیــز بــا تغییــرات همــراه می باشــد )42(. نورون زايــی در نواحــی 
مختلــف مغــز مخصوصــاً ناحیــۀ تحــت دانــه ای 28 و ناحیــۀ تحت 
بطنــی مغــز پســتانداران رخ مــی دهــد )43(. اغلــب تحقیقــات 
صــورت گرفتــه در مدل هــای آلزايمــري بتــا آمیلوئیــدی نشــان 
دادنــد كــه بــه دنبــال القــاء آلزايمــر میــزان نورون زايــی در هــر 
دو ناحیــۀ تحــت بطنــی و تحــت دانــه ای بــه طــور معنــی داری 
كاهــش می يابــد )45 ،44(. همچنیــن مطالعــات متعــددی كــه 
ــر روی مدل هــای حیوانــی ترا ريختــه بیمــاری آلزايمــر انجــام  ب
ــد.  ــی در هیپوكامــپ را گــزارش داده ان شــده، كاهــش نورون زاي
ايــن يافتــه ايــن فرضیــۀ را مطــرح مي كنــد كــه كاهــش 
ــی در  ــل اصل ــی از عوام ــپ يك ــۀ هیپوكام ــی در ناحی نورون زاي

شــروع و پیشــرفت بیمــاری آلزايمــر مي باشــد )46(.

ــر  ــی را در ه ــد نورون زاي ــادی می توان ــلول های بنی ــد س پیون
ــاران  ــز بیم ــی در مغ ــت بطن ــه ای و تح ــت دان ــۀ تح دو منطق
ــده را  ــیب دي ــت آس ــرد باف ــد و عملك ــک كن ــری تحري آلزايم
ــلالات  ــدن اخت ــر ش ــث بهت ــه باع ــد و در نتیج ــود بخش بهب

ــردد )45(. ــراد گ ــن اف ــناختی در اي ش

مكانیسم های درگیر در بیماری آلزايمر

بــا وجــود تلاش هــای بســیار، مكانیســم هايی كــه علــت 
بیمــاری آلزايمــر را بیــان می كنــد هنــوز به درســتی شــناخته 
ــرفت های  ــب پیش ــر حس ــن ب ــی از محققی ــت. برخ ــده اس نش
ــه  ــدن ب ــر ش ــرای منج ــی ب ــۀ اصل ــد دو فرضی ــر معتقدن اخی
بیمــاری آلزايمــر لازم و ضــروری هســتند، كــه ايــن دو فرضیــه 
ــند.  ــوزی می باش ــرات میت ــیداتیو و تغیی ــترس اكس ــامل اس ش
ــاب30،  ــک29، الته ــه كولینرژي ــه فرضی ــی اســت ك ــن در حال اي
رگ زايــی31، كاهــش جريــان خــون مغــزی32 بافــت مغــز و نقص 
ــمار  ــه ش ــی ب ــم های التهاب ــیداتیو از مكانیس ــم اكس متابولیس

می رونــد.

در حــال حاضــر در بیمــاری آلزايمــر ارتبــاط میــان فرايندهــای 
التهابــی و تولیــد راديكال هــای آزاد مــورد توجــه قــرار گرفتــه 
ــال دارد اســترس اكســیداتیو  ــر احتم ــارت ديگ ــه عب اســت. ب
ــترك  ــد مش ــک فراين ــل ي ــوان عوام ــاب به عن ــل الته و مراح
ــان  ــات و انس ــات روی حیوان ــد )20(. تحقیق ــوب گردن محس
ــه در بیمــاری آلزايمــر، ســطح انســولین  نشــان داده اســت ك
ــا  ــر ب ــن تغیی ــد و اي ــش می ياب ــی كاه ــزی -نخاع ــع مغ ماي
ــت.  ــاط اس ــز در ارتب ــولین در مغ ــه انس ــیت ب ــش حساس كاه
آزمايشــات بالینــی نشــان داده انــد كــه مصــرف داخــل بینــی 
ــاران  ــز بیم ــک مغ ــی متابولی ــه و يكپارچگ ــولین، حافظ انس

آلزايمــری را بهبــود می بخشــد )47(.

 33CDK5 و همــكاران نشــان دادنــد كــه ســطح Lee همچنیــن
ــد )48(.  ــش می ياب ــر افزاي ــه آلزايم ــلا ب ــاران مبت ــز بیم در مغ
ــی  ــش مهم ــده و نق ــان ش ــا بی ــدت در نورون ه CDK5 به ش
ــاء  ــی ايف را در شــكل پذيری سیناپســی و رشــد سیســتم عصب
ــی  ــا بیماری زاي ــد CDK5 ب ــش از ح ــازی بی ــد. فعالس می كن
 CDK5 ــه ــوی ك ــه نح ــت ب ــاط اس ــر در ارتب ــاری آلزايم بیم
يكــی از اهــداف درمانــی بــرای بیمــاری آلزايمــر محســوب مــی 
ــن روشــن شــدن هر چــه بیشــتر مكانیســم  شــود )49(. بنابراي
ــه كشــف روش  و عوامــل دخیــل در ايجــاد بیمــاری آلزايمــر ب
درمانــی كارآمــدی بــرای درمــان ايــن بیمــاری منجــر می شــود.

31 Angiogenesis
32 Hypoperfusion
33 Cyclin-dependent kinase 5

28 Subgranular zone
29 Cholinergic hypothesis
30 Inflammation

تصوير 4- هیپرفسفريله شدن پروتئین تائو و تشكیل كلافه های نوروفیبريلاری در بیماری آلزايمر )37(.
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درمان های دارويی بیماری آلزايمر
بــا وجــود تحقیقــات گســتردۀ بــه عمــل آمــده، درمــان قطعــی 
ــه دســت نیامــده اســت و در  ــان بیمــاری آلزايمــر ب ــرای درم ب
ــم های  ــاس مكانیس ــر اس ــی ب ــای داروي ــر راهبرد  ه ــال حاض ح
ــت،  ــی اس ــق و بررس ــال تحقی ــاری در ح ــدۀ بیم ــاد  كنن ايج
بديــن لحــاظ می تــوان اهمیــت ايــن داروهــا را در قالــب مهــار 
كننده هــای كولینرژيــک، ضد التهاب هــا، پايیــن آورنده هــای 
كلســترول و آنتــی اكســیدان ها مطــرح نمــود. عــلاوه  بــر ايــن، 
روش هــای ديگــری نیــز در حــال تحقیــق می باشــد كــه از آن 
جملــه می تــوان واكسیناســیون بــر علیــه آمیلوئیــد بتــا را ذكــر 
نمــود. بــا توجــه بــه اينكــه ايــن بیمــاری نمی توانــد تک علتــی 
باشــد بلكــه چنديــن عامــل بــرای توضیــح سبب شناســی 
بیمــاری وجــود دارد بديــن لحــاظ تركیبــی از روش هــای 

ــد )50 ،23(. ــر باش ــد مؤثرت ــی می توان درمان
در حــال حاضــر درمــان بیمــاری آلزايمــر بیشــتر شــامل 
ــاری و داروهــای  ــان اختــلالات رفت ــی، درم درمان هــای علامت
كاهنــدۀ ســیر پیشــرفت بیمــاری اســت. اگرچــه هنــوز درمانــی 
بــرای بیمــاری آلزايمــر وجــود نــدارد امــا بــا اســتفاده از داروهــا 
ــدت  ــرد و از ش ــم ك ــاری را ك ــرفت بیم ــیر پیش ــوان س می ت
اختــلال حافظــه و مشــكلات رفتــاری بیمــار كاهــش داد )51(. 
ــرای بیمــاری آلزايمــر شــامل مــوارد  داروهــای مــورد تأيیــد ب

زيــر اســت:
1- مهار كننده های استیل  كولین استراز 

از  يكــی  كــه  اســتیل كولین  مقــدار  آلزايمــر  بیمــاری  در 
حافظــه  اســت  در  مداخله گــر  شــیمیايی  واســطه های 
كــم می شــود. داروهــای مختلفــی بــرای افزايــش مقــدار 
اســتیل كولین  مهــار  و  عصبــی  پايانه هــای  اســتیل كولین 
ــل35،  ــن34، دونپزي ــه تاكري ــوند از جمل ــتفاده می ش ــتراز اس اس
ــر  ــودمندی ب ــرات س ــن37 دارای اث ــتیگمین36 و گالانتامی ريواس
ــن بیمــاری  ــاری در اي ــم شــناختی، عملكــردی و رفت روی علاي

.)52( مي باشــد 
2- داروهای ضد التهاب

ــیوع  ــزان ش ــد، می ــان می ده ــاهدات نش ــی مش ــۀ بعض نتیج
بیمــاری آلزايمــر در اشــخاصی كــه بــه طــور منظــم داروهــای 
و  ســولینداك  اندومتاســین،  آســپرين،  نظیــر  ضد التهــاب 

ــد )53(. ــی ياب ــش م ــد كاه ــرف می كنن ــاك مص ديكلوفن

3- پايین آورنده های كلسترول 
شــواهدی وجــود داد كــه ارتبــاط بیــن كلســترول و متابولیســم 
ــان  ــر را نش ــاری آلزايم ــد و بیم ــاز آمیلوئی ــن پیش س پروتئی
می دهــد. بعضــی تحقیقــات نشــان داده انــد كــه رژيــم غذايــی 
سرشــار از كلســترول در حیوانــات باعــث افزايــش پاســخ 
ــش  ــن كاه ــود. همچنی ــز می ش ــا در مغ ــد بت ــی آمیلوئی ايمن
كلســترول در محیــط كشــت نورون هــا تولیــد آمیلوئیــد بتــا را 

ــد )52(. ــار می كن ــمگیری مه ــور چش ــه ط ب

4- آنتی اكسیدان ها 
محققیــن اســتفادۀ طولانی مــدت از آنتــی اكســیدان ها را 
عامــل بــه تأخیــر انداختــن بیمــاری می داننــد )54 ،22(. 
ــبب  ــری س ــاران آلزايم ــط بیم ــده توس ــتفاده ش ــای اس داروه
بهبــود حافظــه، عملكــرد شــناختی و عملكــرد اجتماعــی بیمــار 
می شــوند و تــا حــدودی رفتارهــای غیرطبیعــی بیمــار را نیــز 
اصــلاح می كننــد، امــا بــه درمــان قطعــی ايــن بیمــاری منجــر 
نمی شــوند و از طــرف ديگــر ايــن داروهــا دارای عــوارض 
ــلاش  ــن ت ــن محققی ــتند. بنابراي ــز هس ــددی نی ــی متع جانب
می كننــد بــا روشــن كــردن مكانیســم های ايــن بیمــاری 
روش هــای درمانــی كارآمدتــری بــرای درمــان بیمــاری آلزايمــر 

پیــدا كننــد.
نقش سلول هاي بنیادي در درمان بیماری آلزايمر

ــا قابلیــت  ــه ب ــادي، ســلول های تخصــص نیافت ســلول هاي بنی
ــواع ســلول ها می باشــند. ايــن ســلول ها  ــه ان ــز ب تكثیــر و تماي
ــه دنبــال آســیب در بازســازی و ترمیــم بافت هــای مختلــف  ب
ــیب  ــای آس ــه بافت ه ــد ب ــت پیون ــته و قابلی ــش داش ــدن نق ب

ديــده را دارنــد )56 ،55(.
ــی  ــن راه هاي ــه يافت ــادی ب ــلول های بنی ــر روی س ــق ب تحقی
بــرای اســتفادۀ بالقــوه از آن هــا در درمــان اختــلالات عصبــی 
متعــدد منجــر شــده اســت و افقــی گســترده در راهبــرد ســلول 
درمانــی بیماری هــا و آســیب های سیســتم عصبــی بــرای 
محققیــن فراهــم كــرده اســت )58 ،57(. به عنــوان مثال نشــان 
ــادی مزانشــیمي  ــد ســلول های بنی داده شــده اســت كــه پیون
ــود  ــه بهب ــود و ب ــا می ش ــد بت ــوب آمیلوئی ــش رس ــبب كاه س
حافظــه و كاهــش آسیب شناســی حاصــل از آلزايمــر در مــوش 
مــدل آلزايمــری كمــک می كنــد )59(. همچنیــن در مطالعه ای 
ــد شــده  ــه مغــز مــوش مــدل آلزايمــری پیون ايــن ســلول ها ب
و ســبب بهبــود ســطح كولینرژيــک و عملكردهــای شــناختی 
و حركتــی و تنظیــم فعالیــت میكروگلیــا در بافــت مغــز مــوش 
مــدل آلزايمــری شــد )60(. اســتفاده از روش ســلول درمانــی 
جهــت درمــان بیمــاری آلزايمــر در مراحــل ابتدايــی اســت امــا 
ــده  ــاری در آين ــن بیم ــان اي ــت درم ــترده ای را جه ــق گس اف

پیــش  روی محققیــن گشــوده اســت.
نتیجه گیري

بیمــاری آلزايمــر، يكــی از شــايع ترين علــل زوال عقــل اســت 
ــدت  ــۀ كوتاه م ــدۀ حافظ ــن پیش رون ــت رفت ــا از دس ــه ب ك
ــخص  ــلا مش ــرد مبت ــی ف ــای ذهن ــن توانايی ه ــل رفت و تحلی
ــن  ــی از مهم تري ــد يك ــاز آمیلوئی ــن پیش س ــود. پروتئی می ش
پلاك هــای  رســوب  ســبب  كــه  اســت  پروتئین هايــی 
آمیلوئیــدی بتــا در فضــای خــارج ســلولی نورون هــا و اختــلال 
ــن  ــوب دو پروتئی ــود. رس ــلول ها می ش ــن س ــرد اي در عملك
بــه نام هــای آمیلوئیــد بتــا و پروتئیــن تائــو در بافــت مغــز از 
ــد.  ــر می باش ــاری آلزايم ــناختی بیم ــای ش ــن يافته ه مهم تري
ــا شناســايی و اندازه گیــری  ــا ب محققیــن در تــلاش هســتند ت

36 Rivastigmine
37 Galantamine

34 Tacrine
35 Donepezil
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ــد  ــد آمیلوئی ــی مانن نشــانگر های زيســتی آسیب شناســی عصب
بتــا 42، تائــو و ســاير نشــانگرها در مايــع مغــزی -نخاعــی فــرد 
مبتــلا ايــن بیمــاری را قبــل از بــروز علايــم بالینــی تشــخیص 
ــايی  ــادی در درك و شناس ــرفت های زي ــون پیش ــد. تاكن دهن
ــده  ــل ش ــاری حاص ــن بیم ــی  اي ــای بالین ــم و جنبه ه مكانیس
اســت زيــرا داشــتن يــک ديــدگاه درســت از فرايندهــای 
ســلولی و مولكولــی بــه پیــدا كــردن درمــان بیمــاری آلزايمــر 
كمــک شــايانی می كنــد. متأســفانه در حــال حاضــر داروهــای 

مــورد اســتفاده بــرای ايــن بیمــاری بجــای درمــان علــت ايــن 
ــن  ــردازد و متداول تري ــم می پ ــان علاي ــه درم ــا ب ــاری تنه بیم
آن هــا مهــار كننده هــای كولین اســتراز می باشــند و فقــط 
جنبــۀ درمــان كننــدۀ علايــم را دارد. امــا امیــد بــر آن اســت 
كــه داروهــا و روش هــای درمانــی جديــد جهــت درمــان علــت 
ــوان  ــد، به عن ــرار گیرن ــتفاد ق ــورد اس ــايی و م ــاری شناس بیم
مثــال محققیــن در تــلاش هســتند از طريــق مهــار آنزيــم بتــا 
ســكرتاز از تجمــع تدريجــی آمیلوئیــد بتــا جلوگیــری كننــد.
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