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چکیده
دهندیمنشان هشدگردد و مطالعات انجاممختلف یافت میغلات فرولیک اسید ترکیبی فنولی است که درزمینه و هدف:

،این مطالعهاز هاي عصبی است. هدف دهندگی در سلولآپوپتوزي و تمایزضد،اکسیدانیکه این ترکیب داراي اثرات آنتی
بررسی اثر فرولیک اسید بر پیشگیري از اختلال حافظه ناشی از کوپریزون در مدل مولتیپل اسکلروزیس ناشی از کوپریزون 

بود.C57B6/Jهاي نر نژاد در موش
هفته القا شد. 6به مدت به غذاي معمول حیوانات%2/0افزودن کوپریزون به میزان یلهوسبهدمیلیناسیون روش بررسی:

روزانه به حیوانات خورانده شد. در پایان گرم به ازاي وزن بدنمیلی100گرم به ازاي وزن بدن یا میلی10فرولیک اسید با 
حافظه ناشی از دمیلیناسیون نورونی و ارزیابی اختلال رفتاري وو شاتل باکس جهت Yششم آزمون رفتاري ماز هفته

هاي لوکسال فاست بلو انجام شد.آمیزيبا رنگیشناسبافتهاي بررسی
نسبت به Yمیزان ورود تصادفی حیوانات به بازوهاي ماز ازنتایج این مطالعه نشان داد که فرولیک اسید در دو دوز ها:یافته

فرولیک اسید با دوز ). همچنین، >05/0P(ایش دادافزراولی میزان ورود ترتیبی حیوانات، )>01/0P(کاهدمیوه کنترل گر
افزایش ،بافتیيهابرشدر توانست زمان تأخیر در ورود به محفظه تاریک را افزایش دهد. گرم به ازاي وزن بدنمیلی10

زان دمیلیناسیون در گروه فرولیک اسید دیده شد.دمیلیناسیون در گروه کوپریزون و کاهش می
یروممرگنتایج این مطالعه نشان داد که فرولیک اسید با کاهش میزان دمیلیناسیون و گیري:بحث و نتیجه
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مقدمه
) Multiple Sclerosis, MSمولتیپل اسکلروزیس (

غلاف میلین در دستگاه عصبی برندهبینبیماري التهابی از
بیش تا در جهان را مرکزي است که شمار مبتلایان به آن 

اختلالات شناختی . ]1-2[اندزدهمیلیون نفر تخمین 2از 
جزئی از این بیماري است که هم در مراحل ابتدایی و هم 

از درصد 40-65دهد و حدود یمانتهایی بیماري رخ 
بیماران دچار اختلالات شناختی شدید نظیر اختلال در 

شوند. اختلال در یمپردازش اطلاعات و اختلال حافظه 
لایی شیوع باMSیادگیري و حافظه در بین مبتلایان به 

.]3- 6[شود یمدارد که باعث افت کیفیت زندگی این افراد 
متوکسی سینامیک - 3- هیدروکسی-4(فرولیک اسید 

برنج، غلاتی ماننددانهترکیبی فنولی است که در )اسید
در فرنگی و هویج، از قبیل گوجهییهاسبزيدر گندم، جو، 

انند آناناس و پرتقال و در داروهاي مییهامیوه
شود. مورداستفاده در طب سنتی چین یافت می

افزودنی به مواد ايمادهعنوانبهفرولیک اسید ،اینبرعلاوه
مورد تأیید ،کندغذایی که از اکسیداسیون جلوگیري می

فرولیک اسید نخستین بار در سال . ]7- 8[قرارگرفته است 
میلادي از صمغ تجاري جداسازي گردید و در سال 1866
هرچند خواص .شیمیایی ساخته شدورتصبه1925

میلادي و با توجه به پژوهش 70دههبیولوژیک آن در 
عصارهاکسیدانی محققین ژاپنی و کشف خواص آنتی

فرولیک استرایل استر برگرفته از روغن برنج آغاز گردید 
]9[.

عنوانبهبوده و اکسیدانیداراي خواص آنتیاین ترکیب
شود. همچنین هاي آزاد شناخته میمهارگر قوي رادیکال

شده است که این ماده داراي اثرات داروشناسی گزارش
، ضدسرطان، محافظ قلب، مهار ضدالتهابمتعدد از قبیل 

؛ اماتجمع پلاکتی، ضددیابت و محافظ اعصاب است

مرکزي کمتر شناخته شده فعالیت آن در دستگاه عصبی
.]10-11[است 

که فرولیک انددادهمطالعات قبلی نشان کهییازآنجا
اسید نقش مهمی در محافظت عصبی و همچنین بهبود 

و همچنین با توجه به ]12[علائم شناختی داشته است 
نقص حافظه در بیماران مبتلا به مولتیپل مشاهده

یکی از عوارض شایع این بیماري عنوانبهاسکلروزیس 
، هدف از انجام این مطالعه، بررسی اثر این ترکیب بر ]6[

پیشگیري از نقص حافظه و تغییرات ساختاري جسم 
متعاقب دمیلیناسیون )Corpus Callosum, CC(يانهیپ

زون در مدل حیوانی مولتیپل اسکلروزیس یناشی از کوپر
بود.

هامواد و روش
کارآزمایی آزمایشگاهی در -بنیاديصورتبهاین مطالعه 

گروه فیزیولوژي دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی 
و درمانی شهید صدوقی یزد انجام شد. در این مطالعه از 

20-30با وزن تقریبی C57B6/Jنژادنر موش32تعداد 
. حیوانات پس از ]13[هفته استفاده گردید 8گرم و سن 

دانشگاه شیراز، در یشناسستیزتهیه از دانشکده 
تایی و در شرایط استاندارد آزمایشگاهی در 4ي هاقفس

روشنایی/ تاریکی چرخهگراد و با درجه سانتی25دماي 
ساعته بر طبق دستورالعمل استاندارد کار با حیوانات 12

طوربهدانشگاه علوم پزشکی شهید صدوقی یزد نگهداري و
سالم بدون گروه تایی شامل 8گروه آزمایشی 4تصادفی در 

کوپریزون و حلال دارو، کنندهیافتدرکنترل گروه مداخله، 
فرولیک اسید کنندهشده با کوپریزون و دریافتتیمارگروه 

]Austria-Sigma[ و گرم به ازاي وزن بدنمیلی10با دوز
فرولیک اسیدکنندهشده با کوپریزون و دریافتتیمارگروه 

تقسیم شدند. گرم به ازاي وزن بدنمیلی100با دوز 
] با Austria-Sigmaکوپریزون [القاء دمیلیناسیون،جهت

به پودر غذاي مخصوص جوندگان اضافه 2/0نسبت وزنی %
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1396، سال 6، شماره 16دوره مجله دانشگاه علوم پزشکی رفسنجان

دقیقه مخلوط گردید و پس 45و با دقت فراوان و به مدت 
به پلت از اضافه کردن آب و تبدیل مجدد خمیر حاصل

روزانه و با دسترسی صورتبههفته و 6غذایی، به مدت 
آزاد در اختیار حیوانات قرار گرفت تا دمیلینه شدن 

اي حیوان القاء گردد اختصاصی در جسم پینهصورتبه
تمام يانهیپجهت اطمینان از دمیلینه شدن جسم .]14[

موش به 5آزمایشی تعداد صورتبهحیوانات، در ابتدا 
هفته تحت تغذیه با غذاي حاوي کوپریزون قرار 6مدت 

اختصاصی، از آمیزيرنگگرفتند و پس از جداسازي مغز و 
دمیلیناسیون اطمینان حاصل گشت.

فرولیک اسید به منظور پیشگیري از دمیلیناسیون،
گرم به ازاي میلی100و 10يدوزهاروزانه و با صورتبه

سوسپانسیون درآورده صورتبهدر آب مقطر وزن بدن
روزانه با گاواژ مخصوص موشلولهشده و با استفاده از 

به حیوانات گروه تیمار خورانده شد.معیندوزهاي
و جهت ارزیابی اختلال یادگیري و 6در انتهاي هفته 

ي خودخودبهبراي بررسی جابجایی Yحافظه، از آزمون ماز 
و تصادفی حیوان و بررسی رفتار کاوشگري آن استفاده 

هیزاوبود که با 40×8×15اندازهشد. ماز داراي سه بازو با 
گرفته بودند.در کنار هم قرار Yبه شکل و درجه 120

و تلاقی سه بازو) قرار داده شدنقطهحیوان در مرکز ماز (
نحوهدقیقه ثبت گردید. 8حرکات حیوان به مدت 

امتیازدهی شامل ثبت تعداد ورود حیوان به بازوهاست که 
تعداد کل ورود به بازوهاي مازبه دو صورت زیر انجام شد:

دقیقه 8درصد تعداد ورود ترتیبی در ماز در مدت 
تعداد ورود به هر سه بازوي ماز به شکل ترتیبی - 2×100(
)ABC,BCA,CBA,CAB,… (15[) / تعداد جابجایی[

احترازي غیرفعال حافظههمچنین جهت بررسی 
جوندگان آزمون شاتل باکس انجام گردید. دستگاه شاتل 

متشکل از دو بخش تاریک و ياشهیشاي باکس محفظه
) است که توسط یک 20×40×20هر بخش اندازه(روشن

گردند. در کف هر بخش گیوتینی از هم جدا میچهیدر
اند و شوكاز هم قرارگرفتهcm1هاي فلزي بافاصله میله

نخست، کنند.الکتریکی را به پاي حیوان منتقل می
دقیقه در دستگاه قرار داده شدند تا 15حیوانات به مدت 

با شرایط انطباق بیابند و سپس به قفس بازگردانده شد. 
دقیقه حیوان در قسمت روشن قرار داده و درِ 30پس از 

ثانیه 10گیوتینی بین دو محفظه برداشته شد و به مدت 
تاریک دستگاه محفظهان زمان داده شد تا وارد به حیو

گردد و بلافاصله پس از ورود حیوان به بخش تاریک، 
2/1ثانیه و با شدت 5/1شوك الکتریکی به مدت 

محرك غیرشرطی برقرار گردید تا عنوانبهآمپر میلی
حیوان به قفس ،ازآنپسبالاجبار محفظه را ترك کند و 

ه موش مجدداً در دستگاه دقیق2منتقل گردید. پس از 
شده جهت ورود حیوان به سپريزمانمدتقرار گرفت و 

بخش تاریک جهت بررسی یادگیري حیوانات ثبت گردید. 
احترازي حافظهآزمون جهت بررسی ،ساعت24پس از 

تاریک ثبت محفظهتکرار گردید و زمان ورود حیوانات به 
نواحی دمیلیناسیون در جسم مشاهدهبه منظور .]16[شد 
یزي اختصاصی میلین آمرنگاي حیوانات آزمایش، از پینه

Luxol Fast Blue استفاده گردید. به این منظور حیوانات
حت هوشی عمیق با کتامین و زایلازین، تیبپس از 

) از راه قلب قرار گرفتند درصد10پرفیوژن بافتی فرمالین (
یري در دستگاه گآباز بعد جدا و آنهامغز ،ازآنپسو 

Tissue processor ،ي پارافینی تهیه گردید. پس هابلوك
گیري با استفاده از دستگاه میکروتوم و قرارگیري از مقطع

دستورالعمل یزي با استفاده از آمرنگمقاطع بر روي لام، 
انجام گردید.

افزار نرمآماري با استفاده از يهایبررسدر انتها نیز
Prism7.ي آزمون رفتاري ماز هادادهانجام گرفتY و

قرار داده شد و تجزیه و تحلیل افزارنرمشاتل باکس در 
با محاسبه صورت گرفت و نمودارهاي مربوطههاداده
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Mean±SEMبا يهادادهري آنالیز آماگردید.هیهت
آزمونپسو One-Way ANOVAاستفاده از آزمون 

بودن داریمعنسطح .شدانجامTukeyياسهیمقا
شده است.ر نظر گرفتهد>05/0Pهااختلاف
نتایج

کوپریزون کنندهافتیدردر تعداد ورود حیوانات گروه 
داري دیده شد یمعننسبت به گروه کنترل تفاوت 

)01/0P<(،که تیمار حیوانات با فرولیک اسید یدرحال
نسبت Yباعث شد که تعداد ورود حیوانات به بازوهاي ماز 

). 1) (نمودار >05/0Pبه گروه کوپریزون کاهش یابد (
همچنین دریافت کوپریزون منجر به کاهش معنادار در 
درصد ورود ترتیبی و افزایش ورود تصادفی حیوانات به 

که میان گروه کنترل یحالدر،)>05/0Pبازوهاي ماز شد (
و گروه تیمار با فرولیک اسید تفاوتی مشاهده نشد (نمودار 

2.(

اثر دوزهاي مختلف فرولیک اسید بر تعداد ورود به -1نمودار
. فرولیک اسید باعث کاهش در تعداد ورود به بازوهاي زبازوهاي ما

ماز شد.
CPZ: Cuprizone treated Group ،FA: Ferulic Acid  ،01/0
*P< ،01/0 Mean ±SEM

کوپریزون و کنندهافتیدري هاگروهدر زمان ورود حیوانات 
گرم به ازاي وزن بدنمیلی100فرولیک اسید با دوز 

نسبت به گروه کنترل به قسمت تاریک دستگاه تفاوت 
که در زمان ورود یدرحال،)>05/0Pشد (داري دیده یمعن

گرم به میلی10تیمارشده با فرولیک اسید با دوز حیوانات
داري نسبت به گروه کنترل یمعنتغییر ،ازاي وزن بدن

).3مشاهده نگردید (نمودار 

اثر دوزهاي مختلف فرولیک اسید بر درصد -2نمودار 
Y.05/0<P ،*Mean ±SEMهاي متوالی در ماز جابجایی

ف فرولیک اسید بر میزان تأخیر به اثر دوزهاي مختل-3نمودار 
10محفظه تاریک در آزمون شاتل باکس. فرولیک اسید با دوز 

گرم به ازاي وزن بدن باعث افزایش در زمان تأخیر ورود به میلی
:CPZکوپریزون شد. کنندهافتیدرمحفظه نسبت به گروه 

Cuprizone treated Group ،FA: Ferulic Acid ،05/0P< ،*
Mean ±SEM

آمیزي لوکسال اي با رنگي جسم پینههابرشمطالعه
اي در گروه کنترل نماي فاست بلو نشان داد که جسم پینه

ها و تراکم میلین طبیعی داشت و تعداد الیگودندروسیت
کوپریزون مناطق کنندهافتیدرطبیعی بوده است. در گروه 

هاي کمتري فاقد میلین و نیز تعداد الیگودندروسیت
ي تیمار شده با هاموشبود. همچنین در شاهدهمقابل

میلین گرم به ازاي وزن بدنمیلی10فرولیک اسید با دوز 
یشتربافزایش محسوسی نشان داد و تعداد 

ي بافتی هابرششدهها در نواحی دمیلینهالیگودندروسیت
کاملاً مشهود بود.
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آمیزي لوکسال فاست بلو ها با گروه کنترل با رنگي تجربی و مقایسه آنهاگروهاي در ت جسم پینهنوري از بافگرافیکرومتصویر -3شکل 
اي در : بافت جسم پینهBو Aاند. شدههاي الیگودندروسیت با فلش و فضاهاي خالی میلین با سر فلش مشخص). سلول×40و ×400(بزرگنمایی 

اي در گروه کوپریزون، مناطق واکوئله و اسفنجی فاقد : بافت جسم پینهDو Cت طبیعی (فلش). هاي الیگودندروسیت در بافگروه کنترل، سلول
اي در گروه : بافت جسم پینهFو Eدهد. هاي الیگودندروسیت کاهش نشان میتخریب میلین است. تعداد سلوليالقادهندهنشانمیلین (فلش) 
اي در : بافت جسم پینهHو Gها. و افزایش تعداد سلول)فلش(هاي الیگودندروسیت ت سلول، بازگشگرم به ازاي وزن بدنمیلی10فرولیک اسید 

هاي الیگودندروسیت نسبت به گروه کوپریزون مشاهده گردید.، افزایش تعداد سلولگرم به ازاي وزن بدنمیلی100گروه فرولیک اسید 
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فرولیک اسید کنندهافتیدردر گروه سد که ربه نظر می
اي جسم پینه،گرم به ازاي وزن بدنمیلی100دوز با 

ها نسبت به یشتر میلین و الیگودندروسیتبداراي تراکم 
اما این میزان در مقایسه با گروه ،گروه کوپریزون است

است کمترگرم به ازاي وزن بدنمیلی10فرولیک اسید 
).1(شکل 

بحث
ي رفتاري و هاآزموناین مطالعه در دو بخش 

نتایج این مطالعه نشان هاي بافتی انجام شد.میزيآرنگ
تواند شاخص رفتاري تعداد ورود به یمداد که کوپریزون 

که بخش زیادي از این هدرا افزایش دYبازوهاي ماز 
با تیمار حیوانات با فرولیک اسید کاهش یافت. ،افزایش

همچنین شاخص دیگر رفتاري در این مطالعه تعداد ورود 
داخل بازوهاي ماز بود که کوپریزون آن را ترتیبی به 

کاهش داد و فرولیک اسید باعث بهبود ورود ترتیبی در 
آزمون شاتل باکس نیز حاکی از جینتابازوهاي ماز شد.

ي هاگروهدار در زمان تأخیر ورود حیوانات یمعنکاهش 
کوپریزون و تیمار با فرولیک اسید با دوز کنندهافتیدر

تاریک دستگاه محفظهبه ازاي وزن بدنگرم به میلی100
فرولیک کنندهافتیدرنسبت به گروه سالم بود اما در گروه 

نسبت به گروه گرم به ازاي وزن بدنمیلی10اسید با دوز 
داري مشاهده نگردید. همچنین در یمعنسالم تفاوت 

آمیزي لوکسال شناسی، رنگهاي بافترابطه با شاخص
اي، تراکم میلین و نماي جسم پینهفاست بلو نشان داد که
ا ، امها در گروه سالم طبیعی بودتعداد الیگودندروسیت

دریافت کوپریزون باعث افزایش تخریب میلین و کاهش 
که یدرحال؛ها نسبت به گروه کنترل شدالیگودندروسیت

هر دو دوز مصرفی فرولیک اسید باعث بهبود تراکم میلین 
نسبت به گروه کوپریزون شد هاالیگودندروسیتو تعداد 

اثر گرم به ازاي وزن بدنمیلی10اثر دوز ،نیبنیدراکه 
بهتري را نشان داد.

حافظهو رفتار جستجوگرانهیري گاندازهجهت Yاز ماز 
احترازي حافظهفضایی و از شاتل باکس جهت بررسی 

تیمار با کوپریزون ]17[شود یمغیرفعال حیوانات استفاده 
و کاهش Yمنجر به افزایش ورود حیوان به بازوهاي ماز 

احترازي حافظهخودي و همچنین نقص بهتناوب خود
که حاکی از افزایش ]18[شود یمغیرفعال حیوانات 

قراري، تخریب میلین، نقص حافظه و بروز رفتار یب
ات پیشین مشخص مطالعدر . ]19[شیزوفرنی است شبه

شد که فرولیک اسید باعث بهبود اختلال شناختی و 
. ]12[گردد یمآسیب حافظه حیوانات تحت تیمار 

کهيطوربه،ما نیز مشابه این نتایج بودمطالعههاي یافته
تعداد ورود حیوانات گروه کوپریزون به بازوهاي ماز افزایش 

که فرولیک اسید یدرحالکاهش یافت هاآنو ورود ترتیبی 
، از افزایش تعداد ورود به مورداستفادهدر هر دو دوز 

وگیري کرد.بازوهاي ماز و کاهش ورود ترتیبی حیوانات جل
ماده سفید نهیلیمي هانوروني از ادستهاي جسم پینه

مغزي مکرهینکه در انتقال اطلاعات بین دو مغز است 
یندهاي شناختی اي از فراعمدهنقش دارد و در بخش 

MSدخیل است. آسیب این قسمت از مغز در بیماري

که عامل است آنحاکی از هاپژوهششایع است و بسیار 
آسیب جسم ،MSتلالات شناختی در بیماري اصلی اخ

.]20- 22[اي است پینه
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یمن التهابی است که در خودابیماري یک ،MSبیماري 
ي حیوانی هامدلافتد. یمدستگاه عصبی مرکزي اتفاق 

فعال کردن شامل تخریب میلین با ویروس، MSبیماري 
تخریب میلین با پادتن و تخریب میلین با ودستگاه ایمنی 

. ]23[استفاده از مواد سمی نظیر کوپریزون است 
که کوپریزون با اثر مستقیم بر انددادهتحقیقات نشان 

میتوکندري IVالیگودندروسیت بالغ و مهار کمپلکس 
سبب افزایش آسیب اکسیداتیو و پراکسیداسیون لیپید و 

اختلال محضبه. ]24-25[شود یمهاسلولمرگ در این 
ها، توالی وقایع سلولی و التهابی منجر در الیگودندروسیت

p53)Tumorپروتئین آپوپتوزي واسطهبابه آپوپتوز 

protein p53 این بیماري ]26[شود یم) و دمیلیناسیون .
شناختی نظیر کاهش توجه، کاهش هايموجب بروز نقص

پردازش اطلاعات و سرعت پردازش و نقص حافظه ییکارا
.]27- 28[شودیمو یادگیري 

فرولیک اسید از مشتقات کافئیک اسید است که در 
شود و یکی از ترکیبات یمها، غلات و قهوه یافت يسبز
است که در طب چینی Angelica Sinensisنظیر انیگیاه

. از خواص ]29[گیرد یمقرار مورداستفادهگسترده رطوبه
اکسیدان بودن یآنتتوان به یمدرمانی اصلی فرولیک اسید 
ي پیشین هاپژوهش. ]30- 31[و محافظت عصبی نام برد 

تجویز دهانی فرولیک اسید منجر به نشان دادند که 
ساز عصبی بالغ در هاي پیشسلولافزایش تقسیم 

دریافت . همچنین ]10[د گردیمیپوکمپ حیوانات ه
فرولیک اسید منجر به افزایش بازسازي اعصاب محیطی در 

طریق سرکوب مدل آسیب سیاتیک در موش صحرایی از 
. پژوهشی دیگر ]32[ماکروفاژها در محل آسیب شده است 

محافظت نقشفرولیک اسید داراينیز نشان داد که 

در ایسکمی موضعی مغز است و این اثر خود را از عصبی 
هاي اختصاصی طریق تعدیل کاهشی یا افزایشی آنزیم

ش فرولیک اسید باعث افزایهمچنین .]33[دهد انجام می
bFGF)Basic Fibroblastاثر تمایزي فاکتور رشد عصبی 

Growth Factorوما هاي فئوکروموسایت) بر روي سلول
PC12مسیر وابسته لهیوسبهها و رشد نوریتی این سلول

) MAPK)Activated Protein Kinases-Mitogenبه
اثر اند کهیافتهدرهمچنین پژوهشگران . ]34[شود می

محافظتی فرولیک اسید در کاهش مرگ سلولی در آسیب 
Akt)Proteinایسکمی ناشی از مهار مسیر سیگنالی 

kinase B( همچنین در پژوهشی دیگر .]35[است
، به ید از عصباثر محافظتی فرولیک اسمشخص شد که 

ت کاهش سطح کلسیم داخل سلولی است و از این عل
طریق باعث کاهش آسیب و مرگ سلول عصبی در 

فرولیک دیگر،از طرف.]36[ایسکمی مغزي شده است 
p53يهافعالیت کاسپاز سه و بیان ژناسید با کاهش

p21دیده) و یبآس(پروتئین دخیل در مرگ سلول 

)interacting protein 1-CDK) (سلولی)چرخهگرمیتنظ،
هاي آسیب اکسیداتیو آپوپتوز ناشی از آهن را در سلول

. همچنین فرولیک اسید ]37[گرانولار مخچه کاهش داد 
را در مدل ویروسی ها الیگودندروسیتتوانسته است مرگ 

MSآن مشخص نشده است سمیمکاناهش دهد که ک
]38[.

يریگجهینت
اکسیدانی و یآنتفرولیک اسید با توجه به خواص 

منجر به حفظ تراکم میلین در جسم حفاظت عصبی 
میلین، توجهقابلکه حفظ رسدیمید. به نظر اي گردپینه
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داري یمعنکاري حیوان و عدم حافظهمنجر به سلامت 
Yي فرولیک اسید در آزمون رفتاري ماز هاگروهنتایج 

که نتایج گروه یدرحاله است؛نسبت به گروه کنترل شد
حافظهقراري و اختلال یبکوپریزون حاکی از افزایش 

دار زمان تأخیر یمعنفی کاهش حیوان بوده است. از طر
کوپریزون و کنندهافتیدري هاگروهورود حیوانات در 

گرم به ازاي وزن بدنمیلی100فرولیک اسید با دوز 

احترازي حافظهنقص در دهندهنشان،نسبت به گروه سالم
گرم به میلی10ا فرولیک اسید با دوز است؛ امغیرفعال 

شده است.مانع از این نقص،ازاي وزن بدن
: نویسندگان این مقاله از سرکار تشکر و قدردانی

که ما خانم زینب حفیظی در آزمایشگاه مرکزي دانشکده
.ندینمایمتشکر ،در انجام این تحقیق یاري کردندرا
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The Effect of Ferulic Acid on Cognitive Disorder And Brain Structural

Deficit in Mice in Cuprizone Induced Animal Model of Multiple Sclerosis.
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Background and Objective: Ferulic acid is a polyphenolic compound derived from some fruit and different

cereals. Previous studies have shown that this compound has antioxidant, anti-apoptosis, and differentiation

properties in the nervous system. The aim of this study was to evaluate the effect of ferulic acid on the death of

oligodendrocytes and demyelination in male C57B6 / J mice in cuprizone induced animal model of multiple

sclerosis.

Material and methods: In this study, demyelination was induced by oral administration of rats with the 0.2%

cuprizone that was added to the usual diet during 6 weeks. Animals were fed daily with ferulic acid at doses of

10or 100 mg / kg of body weight. At the end of the sixth week, the passive avoidance and Y maze test were

performed. Then, animal brains were removed and fixed to histological studies using Luxol–Fast-Blue staining

Results: The results of this study showed that ferulic acid reduced the random entry of animals into the arms of

the Y maze in compared to the cuprizone treated group [p<0.01], but the sequential entry of animals into the Y

maze were significantly increased [P<0.05]. A significant improvement in passive avoidance test was observed

in the groups treated with ferulic acid at dose of 10 [p<0.05]. Histological evaluations showed the lower

demyelination in Luxol-Fast-Blue in the group treated with ferulic acid.

Conclusion: The results of this study showed that ferulic acid plays a neuroprotective role in cuprizone models

of multiple sclerosis through reducing neuronal demyelination and oligodendrocytes death.
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