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چکیده 

بیماری آلزایمر )AD( یکی از دلایل معمول فراموشی است که بار روانی و مالی زیادی بر 

ملت های سراسر جهان وارد کرده است. بنابراین، نیاز به استراتژی های درمانی یا داروهایی 

برای این بیماری کاملًا احساس می شود. هدف این مطالعه بررسی اثرات یک روش جدید 

اساس میدان های شعوری معرفی شده توسط  بر  آلزایمر،  بیماری  درمان  در  دارویی  غیر 

محمدعلی طاهری است. این رویکرد در سطح فرایندهای سلولی و مولکولی عمل می کند. 

در این مطالعه، اثر میدان شعوری فرادرمانی بر مدل موش بیماری آلزایمر )in vivo( و سلول 

عصبی انسانی )in vitro( بررسی شد. در این مطالعه از کشت سلول عصبی انسانی و مدل 

موش ترومای مغزی )TBI( استفاده کردیم و تغییرات آمیلوپاتی، محتوای پروتئین تائو، 

تجمع میکروتوبول، زنده مانی سلول عصبی و نهایتاً رفتار موش TBI در ماز بعلاوه ای مرتفع را 

تحت تاثیر فرادرمانی بررسی کردیم. بر اساس نتایج بدست آمده، تیمار سلول عصبی انسانی 

و مدل موش بیماری آلزایمر با فرادرمانی، منجر به زنده مانی تقریبا کامل سلول های عصبی و 

حذف آمیلوئیدوپاتی و پروتئین تائو و بهبود رفتاری قابل توجه در موش TBI در ماز بعلاوه ای 

مرتفع شد. بر اساس نتایج بدست آمده، تیمار میدان شعوری فرادرمانی پیشروی آلزایمر را 

در مدل های آزمایشگاهی سرکوب کرد. بنابراین، مطالعه بالینی انسانی با هدف معرفی یک 

طب مکمل جدید برای درمان AD پیشنهاد می گردد.
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مقدمه
فراموشــی مرتبــط بــه بیمــاری آلزایمــر یــک چالــش مهــم 

ــی  ــر صنعت ــی و غی ــورهای صنعت ــی در کش ــامت جهان س

اســت )1(. بــر اســاس ســازمان بهداشــت جهانــی، بیمــاری 

آلزایمــر و فرمهــای دیگــر فراموشــی هفتمیــن دلیــل مــرگ و 

میــر در ســال 2019 بــوده اســت و بطــور جهانــی 65 درصــد از 

آمــار فــوت را زنــان تشــکیل می دهنــد. بیماریهــای مختلفــی 

ــه فراموشــی می شــود امــا آلزایمــر معمــول تریــن  منجــر ب

نــوع فراموشــی در مســن ها اســت و تخمیــن زده می شــود 

کــه 60 تــا 70 درصــد مــوارد را شــامل شــود )3(. از ســال ها 

ــن،  ــود؛ بنابرای ــاز می ش ــاری آغ ــم، بیم ــروع علائ ــل از ش قب

ــات  ــرای مداخ ــد ب ــی AD می توان ــش بالین ــات پی مطالع

درمانــی فرصتــی فراهــم کنــد )4(. تخریــب حافظــه نزدیــک 

ــص  ــا نق ــراه ب ــی هم ــه گاه ــت ک ــت AD اس ــروع علام ش

ــئله  ــل مس ــی ح ــه و توانای ــر در توج ــد تغیی ــناختی مانن ش

اســت. بــا پیشــروی فراموشــی، دیگــر نقص هــای شــناختی، 

ــی، از  ــد فضای ــان، مشــکلات دی ــال عملکــرد زب ــد اخت مانن

ــدار می گــردد  ــه طــور مکــرر پدی ــز ب دســت دادن بینــش نی

)5(. در افــراد، ایــن اختــالات شــناختی اغلــب بــا تغییــرات 

شــخصیت، رفتــار، نوســانات خلقــی ماننــد تحریــک پذیری، 

ــزوای اجتماعــی و  ــی، ان ــی تفاوت ــکار، ب ــزه، ابت ــال انگی اخت

غیــره )6(. بــه منظــور مدیریــت علائــم رفتــاری، مداخــات 

همچنیــن  و  جایگزیــن  درمان هــای  روانشــناختی، 

ــود )7(. ــه می ش ــه کار گرفت ــردگی ب ــد افس ــای ض درمان ه

از نظــر آســیب شناســی، AD با تجمــع پیشــرونده پلاک های 

ــی  ــد )Aβ( و کلاف هــای رشــته ای داخــل نورون ــا آمیلوئی بت

ــف  ــر فســفریله شــده تعری ــو هایپ ــن تائ متشــکل از پروتئی

می شــود )8، 9، 10(. تجمــع Aβ در مغــز عامــل اولیــه 

ــازی  ــن، پاکس ــت )11(. بنابرای ــر اس ــاری آلزایم ــاد بیم ایج

پپتیدهــای آمیلوئیــد بتــا هــدف بالقوه ای بــرای تولیــد داروی 

آلزایمــر اســت )12(. آنزیم هــای مختلفــی قادرنــد Aβ را 

تجزیــه کننــد ماننــد نپریلیزیــن و آنزیم هــای تجزیــه کننــده 

ــه  ــای تجزی ــت آنزیم ه ــش فعالی ــاً، کاه ــولین. متقاب انس

کننــده بتــا آمیلوئیــد می توانــد بــه خــودی خــود منجــر بــه 

آلزایمــر شــود )13، 14(. سیســتئین پروتئــاز کاتپســین بــی 

 Aβ ًســطوح پپتیدهــای بتــا آمیلوئیــد را خصوصــا )Cat B(

ــق شکســت پروتئولتیــک کاهــش می دهــد  1-42 را از طری

)15(. بعــاوه، گــزارش شــده اســت کــه سیســتم پریفــرال 

پتانســیل پاکســازی بتــا آمیلوئیــد مغــز و جلوگیــری از 

ــر شــد، تجمــع  ــا ذک ــه قب ــر را دارد )16(. همانطــور ک آلزایم

تائــو در پلاک هــای پیــر یکــی دیگــر از ویژگی هــای آلزایمــر 

اســت. در وضعیــت ســامتی، پروتئین هــای تائــو بطــور 

فراوانــی همــراه میکروتوبول هــا بــوده و نقــش حفــظ و 

ــد )17(.  ــده دارن ــون ها بعه ــا را در آکس ــات میکروتوبول ه ثب

میکروتوبول هــا ســاختار معمــول آکســون های در حــال 

ــد  ــی را پشــتیبانی می کنن رشــد و توســعه ســلول های عصب

ــه  ــد منجــر ب ــر فســفریله می توان ــو هایپ ــا، تائ )18، 19(.  ام

جــدا شــدن تائــو از میکروتوبــول شــده و منجــر بــه تشــکیل 

ــود )20،  ــی )NFTs( ش ــل نورون ــته ای داخ ــای رش کلاف ه

.)21

ریســک فراموشــی در افــرادی کــه ســابقه جراحــت و ترومــا 

مغــز )TBI( را دارنــد بالاتــر اســت )22(. در مطالعــه ای 

ــر  ــا شــروع زودت مشــخص شــده اســت کــه ســابقه TBI ب

زوال شــناختی مرتبــط بــا آلزایمــر همــراه اســت )23، 24(. 

 cis p-tau ،گــزارش شــده اســت کــه قبــل از تائوپاتــی

در انســان های TBI در اثــر ورزش و نبــرد و همچنیــن در 

پیــدا  افزایــش  اســترس  نورون هــای تحــت  و  مــوش 

می کنــد. در ایــن مطالعــه، درمــان موش هــای TBI بــا 

ســیس آنتــی بــادی از پیشــروی تائوپاتــی جلوگیــری کــرد. 

ــه  ــانگر اولی ــک نش ــد ی ــیس p-tau می توان ــن، س بنابرای

بــرای تشــخیص و درمــان باشــد. بعــاوه، ایزوفــرم ســیس 

pT231-tau به عنــوان یــک واســطه مرکــزی در TBI و 

ــرار  ــدف ق ــذا، ه ــت. ل ــده اس ــی ش ــی معرف ــب نورون تخری

ــرای  ــی ب ــد خوب ــد کاندی دادن ســیس pT231-tau می توان

 AD ــه ــی از جمل ــو پات ــای تائ ــی نظمی ه ــی در ب ایمنوتراپ

باشــد )25(.

ــی  ــک در سیســتم عصب ــرد کولینرژی ــن عملک از دســت رفت

مرکــزی در فراموشــی و کاهــش عملکــرد شــناختی نقــش 

ســال: اول
شماره: سه
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ــوده اســت  ــر ب ــای ضــد آلزایم ــه هــدف داروه دارد )26(، ک

ــود  ــم را بهب ــت علائ ــور موق ــی  بط ــای داروی )27(. درمان ه

می دهنــد امــا نمی تواننــد تخریــب نــورون را کنــد یــا 

ــد )28(. ــف کنن متوق

و  )آگاهـی   Consciousness ماهیـت  حاضـر،  قـرن  در 

هوشـیاری( و جایـگاه آن در دنیـای علـم، بسـیار مـورد توجه 

قرار گرفته اسـت. تئوری های فلسـفی و علمی زیـادی در این 

زمینـه ارائه شـده اسـت. در دهـه 1980، محمد علـی طاهری، 

میدان هـای جدیـدی بـا ماهیـت غیرمـادی و غیرانرژیایـی 

معرفـی کـرده اسـت کـه میدان هـای شـعوری طاهـری )ط( 

نامیـده می شـوند1. در ایـن دیـدگاه، شـعور )ط(، یکی از سـه 

عنصـر موجـود در جهـان هسـتی به جز مـاده و انرژی اسـت.  

بــر اســاس ایــن تئــوری، میدان هــای شــعوری )ط( متنــوع 

ــه ی  ــه زیرمجموع ــود دارد ک ــی وج ــای مختلف ــا عملکرده ب

شــبکه اینترنــت کیهانــی بــه نــام شــبکه شــعور کیهانــی یــا  

ــوری  میدان هــای  CCN 2 هســتند. تفــاوت عمــده بیــن تئ

ــده در  ــه ش ــوری ارائ ــم تئ ــر مفاهی ــا دیگ ــعوری )ط( ب ش

ــرد و اســتفاده عملــی از  میدان هــای  ــا شــعور، کارب رابطــه ب

شــعوری )ط( اســت. ایــن  میدان هــا قابــل اعمــال بــر همــه 

ــده از قبیــل انســان ها، گیاهــان،  ــده و غیــر زن موجــودات زن

ــره هســتند. ــواد و غی ــات، میکروارگانیســم ها، م حیوان

علــم جدیــد سایســنفکت در ســال 2020 توســط محمدعلــی 

طاهــری، بنیانگــذار مکتــب عرفــان کیهانــی حلقــه بــه عنــوان 

ــده  ــی ش ــب، معرف ــن مکت ــای ای ــر مجموعه ه ــی از زی یک

اســت. نــام »ساینســفکت«، بــه ایــن دلیــل انتخــاب شــده 

ــود  ــد وج ــور تایی ــه منظ ــی ب ــات علم ــه از تحقیق ــت ک اس

شــعور  )ط( بــه عنــوان یــک »وجــود مســلم« )فکــت( 

اســتفاده می کنــد. اگرچــه علــم رایــج، صرفــا مطالعــه مــاده 

ــرات  ــفکت اث ــل، ساینس ــر دارد و در مقاب ــرژی را مدنظ و ان

میدان هــای شــعوری )ط( )غیرمــادی و غیــر انرژیایــی( 

ــات  ــام تحقیق ــا انج ــفکت ب ــا، ساینس ــد؛ ام را کاوش می کن

آزمایشــگاهی تکــرار پذیــر در حوزه هــای مختلــف علــم، زمینه 

 Taheri Consciousness Fields    .1
Cosmic Consciousness Network   .2

ــدار نمــوده و از ایــن قابلیــت  مشــترکی را بیــن ایــن دو پدی

ــات »شــعور )ط(« و » میدان هــای شــعوری  ــه منظــور اثب ب

ــت. ــرده اس ــتفاده ک ــی از آن، اس )ط(« ناش

اثرگــذاری میدان هــای شــعوری )ط( بــا اتصــال  بیــن 

شــبکه شــعور کیهانــی بــه عنــوان شــعور کل و موضــوع مــورد 

ــط  ــال توس ــود. اتص ــاز می ش ــزء آغ ــوان ج ــه عن ــه ب مطالع

ذهــن فرادرمانگــر )فــرد آمــوزش دیــده ای کــه  میدان هــای 

شــعوری )ط( بــه او تفویــض شــده اســت( برقــرار می گــردد. 

ذهــن انســان نقشــی واســط )اعــام کننــده( را دارد کــه بــا 

یــک توجــه کوتــاه و آنــی )نظــر( بــه موضــوع مــورد مطالعــه 

عمــل کــرده و دســتاورد اصلــی، در نتیجــه اثــرات میدان هــای 

شــعوری )ط( حاصــل می شــود. ایــن  میدان هــا مســتقیما 

ــوان  ــا می ت ــتند، ام ــم نیس ــط عل ــری توس ــدازه گی ــل ان قاب

اثــرات آنهــا را بــر موضوعــات مختلــف از طریــق آزمایش های 

تکــرار پذیــر بررســی کــرد )29(.

پایه ریــزی تحقیقــات اولیــه »شــعور )ط(« بــر اســاس 

سلســله مراتــب فــرض، حکــم و برهــان صــورت گرفتــه کــه 

ــومی  ــزء س ــان از ج ــکل گیری کیه ــه: ش ــرض اولی در آن، ف

ــت،  ــعور )ط(« اس ــام »ش ــه ن ــرژی ب ــاده و ان ــاوت از م متف

حکــم: وجــود »شــعور )ط(« ) میدان هــای شــعوری )ط(( 

ــد  ــرژی )مانن ــاده و ان ــر روی م ــش ب ــط اثرات ــد توس میتوان

ــواد و  ــلول ها،  م ــزم، س ــاه، میکروارگانی ــوان، گی ــان، حی انس

غیــره( اثبــات شــود، برهــان: تاییــد علمــی اثــرات میدان های 

ــن  ــم تعیی ــق حک ــرژی )مطاب ــاده و ان ــر م ــعوری )ط( ب ش

ــی  ــای علم ــام آزمایش ه ــق انج ــه از طری ــت ک ــده( اس ش

تکــرار پذیــر مختلــف انجــام می شــود. بــر ایــن اســاس، بــا 

هــدف اثبــات وجــود، اثربخشــی و مکانیســم میــدان  هــای 

شــعوری )ط( و تحلیل هــای آن، فازهــای تحقیقاتــی صفــر 

تــا چهــار و اهــداف هــر کــدام در ایــن راســتا بــه شــرح زیــر 

ــردد؛ ــف می گ تعری

اثبـات وجـود میدان هـای  هـدف تحقیقـات در فـاز صفـر: 

شـعوری )ط( بـا مشـاهده اثـرات آنهـا اسـت. در ایـن فـاز به 

ماهیت و چیسـتی شـعور )ط( پرداخته نخواهد شـد. فاز اول: 

بـه بررسـی تنوع اثرگـذاری  میدان های شـعوری )ط( ناشـی 
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از »شـعور )ط(« می پـردازد. فـاز دوم: چرایـی تنـوع اثرگذاری 

فـاز سـوم:  بررسـی می کنـد.  را  میدان هـای شـعوری )ط( 

بررسـی مکانیسـم اثرات  میدان های شـعوری )ط( بر ماده و 

انـرژی را بـه عهـده دارد. نهایتا،  فاز چهـارم: نتیجه گیری های 

کلان بـه ویـژه در ارتبـاط بـا ذهن و حافظـه مـاده  و ارتباط آن 

بـا »شـعور )ط(« و غیـره را خواهـد گرفت. 

ــی  ــعوری فرادرمان ــدان ش ــرات می ــی، اث ــات قبل در مطالع

ــی مــدل رت بیمــاری  ــار اجتناب ــر حافظــه فضایــی و رفت را ب

آلزایمــر را بررســی کردیــم )30(. نتایــج نشــان داد کــه میدان 

ــده  ــب ش ــری تخری ــه و یادگی ــی حافظ ــعوری فرادرمان ش

ــود بخشــید. بعــاوه،  ــا بهب توســط اســکوپولامین را در رت ه

اثــرات قابــل توجــه بهبــود دهنده-ارتقــا دهنــده در رفتــار غیــر 

فعــال اجتنابــی آن هــا مشــاهده شــد. تغییــر در رشــد ســلول 

ســرطانی )31(، بررســی فعالیــت الکتریکــی مغــز در حیــن 

ارتبــاط فرادرمانــی در فرادرمانگــران )32( و اثــر بهبــود دهنــده 

ــش  ــدم تحــت تن ــاه گن ــر گی ــی ب ــدان شــعوری فرادرمان می

شــوری )33( مشــاهدات دیگــری اســت کــه از ایــن روش 

در تحقیــق اســتفاده شــده اســت. هــدف مطالعــه حاضــر، 

بررســی اثــر میــدان شــعوری فرادرمانــی، بــر مــدل ســلولی و 

حیوانــی بیمــاری آلزایمــر اســت. 

مواد و روش ها
کاربرد میدان شعوری فرادرمانی

اســتفاده از میــدان شــعوری فرادرمانــی )و دیگــر میدان هــای 

شــعوری )ط(( از طریــق ثبــت نــام در وب ســایت تحقیقاتــی 

کازمواینتــل )www.cosmointel.com( و ثبت در خواســت 

در قســمت بخــش اعــام اتصــال، امــکان پذیــر می باشــد. 

بــرای ایــن منظــور، هــر محقــق بــر اســاس زمــان و محــل 

مــورد نظــر و بــا معرفــی عمومــی آزمایــش می توانــد تیمــار 

میــدان شــعوری )ط( را بــرای موضــوع مــورد مطالعــه اعمــال 

کنــد. گــروه تحقیــق و توســعه مرکــز تحقیــق ساینســفکت 

ــعوری )ط(  ــای ش ــار میدان ه ــه تیم ــت ک ــتلزم آن اس مس

ــه صــورت  را تحــت نظــارت آقــای طاهــری، 24 ســاعته و ب

رایــگان اختصــاص دهــد.

ــی بطــور  ــدان شــعوری فرادرمان ــار می ــه، تیم ــن مطالع در ای

ــام  ــلولی AD  و در تم ــی و س ــای حیوان ــر مدل ه ــه ب روزان

مــدت آزمایــش از زمانــی کــه مــدل ایجــاد شــد تــا انتهــای 

تمــام  شــد.  داده  اختصــاص  مربوطــه  ســنجش های 

فرایندهــای اجرایــی و تجزیــه و تحلیــل اولیــه بــه صــورت دو 

ســو کــور و توســط کارشناســان نــا آشــنا بــا تئــوری میــدان 

ــام شــده اســت. ــی انج شــعوری فرادرمان

شـــامل اولیـــه  بادی هـــای  آنتـــی  بادی هـــا:   آنتـــی 

 KPL, اهـــدا شـــده از طـــرف( cis pT231-tau mAbs

 Harvard)، β-actin mAb (Sigma, St Louis, MO)،

 Caspase-3 (Abcam, Cambridge, MA)، Tau5

)Biosource Camarillo, CA( و tau T22 اولیگومریـــک 

 EMD Millipore,( پلـــی کلونـــال  بادی هـــای  آنتـــی 

Billerica, MA( بودنـــد.

 

تولید  سلول های پروژنیتور عصبی جنینی انسان 
)hESC-NPCs(

سـلول های بنیـادی پلوری پوتنت القـا شـده )iPSCs( از دو 

بیمـار آلزایمـری دیـر رس و دو نمونه سـالم مطابق با سـن از 

بانک سـلول رویـان )Royan Cell Bank( گرفته شـد که به 

نوبه خود از فیبروبلاسـت های به کار گرفته شـده از فاکتورهای 

 NPCs سـپس به  iPSCs .تولید شـده بودند Yamanaka

تمایـز یافتنـد. محیط کشـت القـای نورون متشـکل از محیط 

کشـت DMEM/F12 بـود )Gibco, 21331020( کـه سـرم 

 Gibco,( پنـج درصـد  بـه آن اضافـه شـده بـود knockout

Gibco, 25030081)، MEM-( گلوتامکـس ،)10828028

 N2 (Gibco, درصـد   NEAA (Gibco, 11140050)، 1

 17502048)، 3 µM SB431242 (Cyman, 13031)، 5

 µM  3  ،)0024-µM Dorsomorphin (Stemgent, 04

 µM  0.5 و   )10-0004-CHIR99021 (Stemgent, 04

فـرم  سـاختارهای   .)9-86-SAG (Cayman, 912545

روزت بصورت دسـتی بعد از هفت روز از القا برداشـته شـدند. 

1mg/ سـپس بـر دیش هـای کشـت بافـت شـامل NPCs

ســال: اول
شماره: سه
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Sigma-( پلی-1-اورنیتیـن   15mg/mL و  لامینیـن   mL

Aldrich(، در محیـط کشـت توسـعه سـلول عصبـی شـامل 

  5% knockout سـرم  بـا  شـده  تکمیـل   DMEM-F12

serum replacement (KOSR)، 1 درصد آمینو اسـید غیر 

ضـروری، 2 میلـی مـولار L-گلوتامیـن، 2 درصـد )همـه تهیه 

شـده از Invitrogen(، 0.1 میلـی مـولار بتا-مرکاپتواتانول، 20 

ng/ml فاکتور رشـد بیسیک فیبروبلاسـت )bFGF، انستیتو 

 EGF,( 20 فاکتـور رشـد اضافـی اپیدرمـالng/ml ،)رویـان

آسـکوربیک  اسـید  مـولار  میلـی  و 0.2   )Sigma-Aldrich

)Sigma-Aldrich( ری پلیـت شـدند. محیـط کشـت بـه 

مـدت هفـت روز، یـک روز در میـان عوض شـد. بعـد از تمایز 

نـورون هـا، محیـط کشـت توسـعه بـا محیـط تمایـز یافته به 

 وسـیله حـذف فاکتورهـای رشـد )bFGF( و اضافـه کـردن

  cAMP و  hBDNF (PR-1113)، hGDNF (pr-1107(

شـد.  جایگزیـن  روز   35 مـدت  بـه   (Sigma, D0627)

 SOX2, PAX6, NESTIN, فراینـد تمایزیابی پیگیـری و بـا

NCAM, GFAP, MAP2, GAD65, GABA و رنگ آمیزی 

S100 تاییـد شـد.

استرس محرومیت تغذیه ای
بطــور نرمــال محیــط کشــت بــر طبــق پروتــکل تمایزیابــی هر 

چهــار روز عــوض می شــود. امــا بــه منظــور ایجــاد اســترس 

ــه مــدت 96  ــه ســلول ها ب ــه ب ــا اســترس تغذی گرســنگی ی

ســاعت دیگــر محیــط کشــت را عوض نکردیــم. بطــور ابتدایی 

فراینــد تائــو پاتــی در محیــط کشــت ســلول دیــده شــد و بعد 

از 96 ســاعت محرومیــت تغذیــه ای تائوپاتــی پایدار مشــاهده 

شــد، بــا یافته هــای قبلــی در تطابــق می باشــد )24(.

سنجش سلول زنده و مرده
رنــگ آمیــزی دابــل فلورســین دی اســتات )FDA( و 

پروپیدیــوم یدیــد )PI( بــرای ســنجش زنــده مانی اســتفاده 

ــتوک و 50  ــول اس ــر FDA محل ــر 20 میکرولیت ــد. مقادی ش

 PBS محلــول اســتوک در 10 میلــی لیتــر PI میکرولیتــر

رقیــق شــدند )34(. ســلول ها بطــور ابتدایــی بــا PBS ســرد 

ــلول ها  ــه س ــول FDA/PI ب ــپس محل ــدند و س ــته ش شس

اضافــه شــد و بعــد از 5 دقیقــه انکوبــه شــدن در دمــای اتــاق 

بــا محلــول، توســط میکروســکوپ فلورســنت بررســی شــد. 

رنــگ آمیــزی ســلول. ســلول ها در زمان هــای مختلــف 

ــه  ــد )PFA( 4 درصــد ب ــا پارافرمالدهی برداشــت شــدند و ب

مــدت 20 دقیقــه در تاریکــی تثبیــت شــدند. آنها یا مســتقیما 

توســط میکروســکوپ مشــاهده شــدند یــا بــا آنتــی بادی هــا 

رنــگ آمیــزی شــدند. در پــردازش بیشــتر، آنهــا در معــرض 

ــرار  ــه ق ــه مــدت 20 دقیق ــون X100  ب ــوذ 0.2 درصــد تریت نف

ــک  ــدت ی ــه در طــی م ــای اولی ــی بادی ه ــا آنت ــد و ب گرفتن

ــدند.  ــزی ش ــگ آمی ــراد رن ــانتی گ ــه س ــب و در 4 درج ش

ــای  ــی بادی ه ــا 568 آنت ــور 488 ی ــا فل ــا الکس ــپس ب س

ــای  ــاعت در دم ــک س ــدت ی ــه م ــده ب ــه ش ــه کنژوگ ثانوی

ــوکال ــکوپ کنف ــا میکروس ــا ب ــدند. نمونه ه ــه ش ــاق انکوب  ات

)Zeiss (LSM 800 دیده شدند.

جراحت تروما مغزی
مــدل مــوش TBI همانطــور کــه قبــاً گفتــه شــده اســتفاده 

 C57BL/6 نــر  مــوش   18 عمــده،  بطــور   .)24( شــد 

)2-3 مــاه ســن(، از خدمــات حیــوان Royan گرفتــه 

ــت- ــا جراح ــت ی ــرض جراح ــی در مع ــور تصادف ــد، بط ش

شــم قــرار گرفتنــد. موش هــا بــه مــدت 45 ثانیــه بــا 

اســتفاده از 4 درصــد ایزوفلــوران در یــک مخلــوط 70:30 

بیهــوش  بیهــوش شــدند. موش هــای  هــوا: اکســیژن 

 شــده بــر یــک وایپــر تســک ظریــف قــرار داده شــدند

طــوری  و   )Kimwipe, Kimberly-Clark, Irving, TX(

قــرار گرفتنــد کــه ســر مســتقیماً  زیــر یــک لولــه راهنمــای 

ــود. از  ــده ب ــه ش ــوش گرفت ــت و دم م ــرار گرف ــی ق توخال

یــک پیــچ فلــزی 45 گرمــی بــرای ضربــه زدن بــه قســمت 

ــش  ــه چرخ ــر ب ــه منج ــد ک ــتفاده ش ــه اس ــتی جمجم پش

ســریع  شــد. بــا ایــن کار موش هــا تحــت جراحــت شــدید 

منفــرد قــرار گرفتنــد )ssTBI، 60 اینــچ ارتفــاع(. موش هــای 

ــیب  ــا آس ــد ام ــرار گرفتن ــی ق ــت بیهوش ــم تح جراحت-ش

مغــزی نداشــتند. همــه موش هــا در هــوای اتــاق ریــکاوری 
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شــدند. هــر مــوش بــرای 45 ثانیــه در معــرض بیهوشــی بود. 

ــدی  ــی بع ــت شناس ــاری و باف ــای رفت ــاً، آزمایش ه متعاقب

بصــورت کــور انجــام شــد. 

ایمنو هیستوشیمی
موش هـا بعـد از جراحـت در زمان هـای مختلف تحـت تزریق 

پـی اف ای چهـار درصد )PFA %4( قـرار گرفته و مغزها برای 

آنالیز بیشـتر برداشـته شـد. سـریال هشـت میکرومتـری از 

بخش هـای کورونـال مغزهـای شـم و آسـیب دیـده بـر یـک 

کریواسـتات )Leica( بریده شـد و بر یک اسلاید جمع شد.

آنالیز  ایمونوبلاتینگ
ایــن آنالیــز همانطــور کــه قبــا گفته شــده انجــام شــد )24(. 

بطــور خلاصــه، بافت هــای مغــز، یــا ســلول های کشــت شــده 

 RIPA (50 mM Tris-HCl, pH 7.4, 150 mM در بافــر

 NaCl, 2 mM EDTA, 1% NP 40, 0.1% SDS, 0.5%

Na-deoxycholate, 50 mM NaF( شــامل پروتئینــاز و 

 SDS مهارکننده هــای فســفاتاز لیــز شــدند و بــا بافــر نمونــه

ــود شــدند.  ــد از جوشــاندن روی ژل ل میکــس شــدند و بع

ــد  ــل آمی ــی آکری ــورز ژل پل ــه وســیله الکتروف پروتئین هــا ب

حــل شــدند و بــه غشــای PVDF منتقــل شــده و بــا 5 درصد 

 TBST (10 mM Tris-HCl pH 7.6, 150 mM شــیر در

ــگ  ــک ســاعت رن ــدت ی ــه م NaCl, 0.1% Tween 20( ب

آمیــزی شــدند. ســپس، غشــا بــا آنتــی بادی هــای اولیــه در 

پنــج درصــد شــیر در TBST در طــی شــب و درمــای جهــار 

-HRP درجــه ســانتیگراد انکوبــه شــد. ســپس، غشــاها بــا

 TBST کونژوگــه آنتــی بــادی ثانویــه در پنــج درصــد شــیر در

انکوبــه شــدند. بــا اســتفاده از کمیلومینســانس ســیگنال ها 

 .)Perkin Elmer, San Jose, CA( شــد  شناســایی 

غشــاها شــش مرتبــه بــا TBST بعــد از هــر مرحلــه شســته 

 Quantity One شــدند. نتایــج ایمونوبلاتینگ بــا اســتفاده از

from BioRad کمــی شــدند.

آنالیز  ایمونواستینینگ

رنــگ آمیــزی ایمونوفلورســنت مغــز موش هــا همانطــور کــه 

قبــا بیــان شــده انجــام شــد )24(. بعــد از تیمار با پراکســید 

هیــدروژن 0.3 درصــد، اســاید ها در ســدیم ســیترات 10 

ــی ژن جوشــانده  ــی آنت ــرای بازیاب ــولار، pH 6.0  ب ــی م میل

شــد. برش هــا بــا آنتــی بادی هــای اولیــه تمــام شــب در 4 

درجــه ســانتی گــراد انکوبــه شــد. ســپس، برش هــا بــا آنتــی 

بادی هــای ثانویــه کنژوگــه Alexa Fluor 488 یــا 568  

)Jackson ImmunoResearch, West Grove, PA( بــه 

ــه شــد. برش هــا  ــاق انکوب مــدت یــک ســاعت در دمــای ات

ســه مرتبــه بــا TBS بعــد از هــر مرحلــه شســته شــد. آنهــا 

بــا میکروســکوپ کونفــوکال Zeiss (LSM 800) دیده شــد. 

ــیگنال های  ــه س ــد ک ــت ش ــطحی س ــوکال در س ــزر کونف لی

فلورســنت شــامل اتوفلورســنس در برش هایــی بــدون آنتــی 

بــادی اولیــه امــا دارای آنتــی بــادی ثانویــه  دریافــت نشــود.

ماز بعلاوه ای مرتفع
مـاز بعلاوه ای مرتفـع بـرای سـنجش اضطـراب دو مـاه بعـد 

از جراحـت اسـتفاده شـد و همانطـور کـه توضیـح داده شـده 

اسـت انجـام شـد. بطـور خلاصه، مـاز شـامل دو بـازوی باز و 

بسـته )cm 50×30( که مخالف هم در یک سـکوی مرکزی 

)منطقـه تصمیـم گیـری( قـرار گرفته انـد. کل دسـتگاه 100 

سـانتی متـر بالاتر از سـطح زمیـن قرار گرفته اسـت. موش ها 

در مرکـز سـکوی مـاز، روبروی بازوی بسـته قـرار گرفتند و به 

آنهـا اجازه داده شـد تا دسـتگاه را به مدت پنـج دقیقه کاوش 

کننـد. مـاز کاملاً با محلول ضعیـف اتانول در بیـن موضوعات 

مـورد مطالعـه ضـد عفونـی شـد. مـا کل زمان سـپری شـده 

در مرکـز بـاز )منطقـه تصمیم گیـری( و دو بازوی بسـته و دو 

بـازوی  بـاز را ردگیـری و ثبـت کردیـم. درصـد زمـان سـپری 

شـده در بازوهـای باز به عنوان یک معیار از رفتار ریسـک پذیر 

در نظـر گرفته می شـود.

آنالیز آماری
آزمایش هـا حداقـل سـه بـار تکـرار شـد. مـا هیـچ نمونـه یـا 

حیوانـی را از آنالیـز حـذف نکردیـم. بـرای همـه تسـت های 

ســال: اول
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جراحـت  و  تیمـار  وضعیـت  از  آزمایـش کننده هـا  رفتـاری، 

  OpenCV  &بـا   hitmap داده  )کـور(.  بودنـد  بی خبـر 

 Pythonجمـع آوری شـد. همـه داده ها به صورت میانگین ± 

انحـراف معیـار )SD( و بـه دنبال آن آنالیـز واریانس دو طرفه 

و مقایسـه چندگانـه بـا 95 درصـد فاصله اطمینـان، و معنادار 

بـودن p-values کمتـر از 0.05 ارائـه شـد. تمـام آنالیز هـای 

دیگـر بـا GraphPad Prism ورژن 8 انجـام شـد.

نتایج
in vitro سنجش های

در ایـن مرحلـه، اثـر میـدان شـعوری فرادرمانـی بـر تائوپاتـی 

و آمیلوئیدوپاتـی و همچنیـن زنده مانـی و تجمـع سـاختار 

میکروتوبول هـای نورون هـا تحـت اسـترس پیـری بررسـی 

شـد. ایـن بخش در سـه گـروه انجـام شـد: B ،A  و C. گروه 

A کنتـرل )بـدون هـر گونـه تیمـار(، گـروه B شـم )یـا گـروه 

کنتـرل مثبـت کـه سـلول های عصبی تحـت اسـترس پیری 

بـدون اثر فرادرمانی هسـتند( و گروه C، گروه نمونه اسـت که 

اثـر میدان شـعوری فرادرمانی )FCF(  بـر پارامترهای مرتبط 

بـه مدل سـلولی آلزایمر در مقایسـه با سـایر گروه ها بررسـی 

شـد. شـدت ایمونوفلورسـنت پروتئین سـیس p-tau در سه 

گـروه ایـن مطالعـه در شـکل 1 نشـان داده شـد. همانطور که 

در شـکل 1 دیـده می شـود، درحالیکـه در نورون هـای محیـط 

 p-tau کشـت تحـت اسـترس افزایـش زیـادی در سـیس

وجـود دارد، تیمـار فرادرمانی p-tau را از سـلول ها حذف کرد. 

بعلاوه، همانطـور کـه در شـکل 2 دیـده می شـود، اسـترس 

پیـری آمیلوپاتی قابـل توجهی را در نورون های محیط کشـت 

القـا کـرد و تیمـار FCF رونـد بیمـاری زایـی را مسـدود یـا 

بلاک کـرد. از طـرف دیگـر، تغییـرات در زنده مانـی نورون هـا 

و اسـتحکام سـاختاری میکروتوبول هـا تحت اسـترس پیری 

در گروه های سـلولی مختلف این مطالعه در شـکل 3 نشـان 

 FCF داده شـده اسـت. همانطور که مشاهده می شـود، تیمار

بطـور واضحـی تخریـب نورونـی را در محیـط کشـت در مقابل 

اسـترس پیـری سـرکوب کـرده اسـت. همچنیـن، تخریـب 

میکروتوبـول بطـور عمیقی در نورون های تحت اسـترس دیده 

شـد امـا FCF ایـن وضعیت را ترمیـم کرد که با رنـگ آمیزیِ 

شکل 1: ایمونواستینینگ نورون های محیط کشت با p-tau تحت )A( کنترل، )B( محرومیت تغذیه ای و )C( نورون های تحت استرس تیمار شده با میدان شعوری 
 A, B, C  ارائه کمیتی شدت ایمونوفلورسنت )D(.فرادرمانی

)*: p-value < 0.001 ، **: p-value < 0.01، اختلاف بین A و C معنادار نبود(. 

A

C

B

D

14

ط(
ت در حوزه شعور )

حقیقا
ژورنال ت

ط(
ت در حوزه شعور )

حقیقا
ن  ژورنال ت

اولی
ن

اولی
W

W
W

.JO
U

R
N

A
LO

FC
O

SM
O

IN
TEL.C

O
M

W
W

W
.JO

U
R

N
A

LO
FC

O
SM

O
IN

TEL.C
O

M

اینتــل
کازمــو   اینتــل

کازمــو 



شکل 2: نورون های رنگ آمیزی شده با آنتی بادی آنتی آمیلوئید در )A( کنترل، )B( محرومیت تغذیه ای و )C( نمونه تحت تیمار میدان شعوری فرادرمانی. )D( ارائه 
A, B, C  کمیتی

)**: p-value < 0.001، اختلاف بین A و C معنادار نبود(.
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شکل 3: سنجش سلول زنده و مرده و آزمایش ایمونوبلاتینگ )چپ( و رنگ آمیزی ایمونوفلورسنس میکروتوبول ها )راست( نورون های تحت استرس در محیط کشت. 
)A( کنترل، )B( شم و )C( نمونه های تحت تیمار میدان شعوری فرادرمانی.
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ایمونوفلورسـنت سـلول ها تایید شـد.

in vivo بررسی های
در بررســی in vivo مــدل مــوش AD، تولیــد پروتئیــن 

p-tau )تائوپاتــی( در نمونه هــای مختلــف ارزیابــی شــد و در 

شــکل 4 و 5 نشــان داده شــده اســت. همانطــور کــه در ایــن 

ــا  ــت تروم ــه جراح ــود، در حالیک ــاهده می ش ــکل ها مش ش

ــز شــد،  ــای نوروتوکســیک p-tau در مغ ــث الق ــزی باع مغ

تیمــار میــدان شــعوری فرادرمانــی تجمــع p-tau را ســرکوب 

کــرد. بعــاوه،  بــا اســتفاده از مــاز بعــاوه ای مرتفــع، کاهــش 

ــور  ــد. همانط ــی ش ــوش TBI بررس ــدل م ــناختی در م ش

ــاری  ــل رفت ــود کام ــه در شــکل 6 مشــاهده می شــود، بهب ک

ــه در  ــت ک ــوری اس ــار FCF بط ــت تیم ــای تح در موش ه

مقایســه بــا گــروه کنتــرل رفتــاری مبتنــی بــر عملکــرد بهینــه 

ــم،  ــازوی تصمی ــا حافظــه، خصوصــاً در ب ــز را در رابطــه ب مغ

. B (*: p-value <0.01) و A ارائه کمی )C( .در شرایط مختلف p-tau آنالیز مغز موش رنگ آمیزی شده با آنتی بادی )B( و ایمونوفلورسنت )A( شکل 4: ایمونوبلاتینگ

A

B
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 TBI. (D( تیمار میدان شعوری فرادرمانی موش )B) TBI، (C( ،شم )p-tau (A رنگ آمیزی شده با ایمونوفلورسنت با آنتی بادی TBI شکل 5:  مغز موش
.( A, B, C *: p-value<0.01) ارائه کمی

D
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ــد. ــان می دهن نش

بحث
ایـن مطالعـه پیگیـری ارزیابی اثـر میدان شـعوری فرادرمانی 

بـر تغییـرات رفتـاری مـدل مـوش بیمـاری آلزایمـر بعلاوه 

در  درگیـر  مولکولـی  و  سـلولی  مکانیسـم های  بررسـی 

بیمـاری آلزایمـر می باشـد. کاهـش غلظـت پروتئیـن تائو در 

سـلول های عصبـی AD تحـت اسـترس، زنده مانـی آن هـا، 

پایـداری میکروتوبول هـا و کاهـش در آمیلوئیدوپاتـی تفـاوت 

واضحـی در مقایسـه با گروه شـم و بدون تیمـار دارد. بیماری 

آلزایمـر به عنـوان یکـی از گـران تریـن بیماری هـا در سـنین 

بـالا محسـوب می شـود و لذا توسـعه مداخلات درمانی برای 

کاهـش یـا جلوگیـری از علائـم آن بسـیار مـورد توجه اسـت. 

 )c( .نقشه مسیر موش در بازوهای مختلف ماز بعلاوه ای )b( .و سالم TBI ارائه شماتیک موش .)A( .با ماز بعلاوه ای مرتفع TBI شکل 6:   آنالیز رفتاری مدل های موش
کمیت رفتار موش بر اساس زمان سپری شده در مناطق مختلف ماز بعلاوه ای. )1( موش سالن )کنترل(، )2( موش 2 ماه بعد از آغاز TBI )3( موش دو ماه بعد از TBI با 

 .)p-value<0.05، **: p-value<0.001:*( تیمار میدان شعوری فرادرمانی
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درمـان دارویـی هنوز میسـر نیسـت، بنابراین در ایـن مطالعه 

مـا اثـرات درمانـی میـدان شـعوری فرادرمانـی بـر AD مـدل 

حیوانـی و سـلولی را آزمایـش کردیـم. اسـتفاده از میـدان 

شـعوری فرادرمانـی همانطـور که توسـط محمدعلـی طاهری 

معرفـی شـده اسـت در زمینه هـای مختلـف در دهـه گذشـته 

بررسـی شـده اسـت. چون میدان هـای شـعوری )ط( ماده و 

انـرژی نیسـتند، نمی توانیـم با ابزارهـای علمی آن هـا را اندازه 

گیـری کنیـم. امـا می توانیم اثـرات آن ها را بر موجـودات زنده 

و غیـر زنـده اندازه گیـری کنیم.  ما مشـاهده کردیم که میدان 

شـعوری فرادرمانـی، موضـوع تحـت مطالعـه را در سـطوح 

مولکولـی و سـلولی علاوه بر کل موجـود زنده در یک وضعیت 

تکـرار پذیر تحت تاثیـر قرار داد. یک مزیت اسـتفاده از میدان 

شـعوری فرادرمانـی رویکـرد غیـر دارویـی و غیـر مداخلـه ای 

آن در دسـتیابی بـه نتیجـه اسـت. ایـن ویژگـی، خصوصـاً در 

بیماری هایـی کـه فرم هـای دارویـی و دیگر فرم هـای درمانی 

در تیمـار سیسـتم های زنـده ندارنـد، کمـک کننـده اسـت. 

چـون دسترسـی بـه میـدان شـعوری فرادرمانـی، رایـگان و 

قابـل دسـترس بـرای همـه محققـان می باشـد، ما اسـتفاده 

از آن را بـرای بررسـی اثربخشـی میدان هـای شـعوری )ط( 

و خصوصیـات آن هـا در سیسـتم های مشـابه یـا متفـاوت را 

پیشـنهاد می کنیم. بـرای مثال، اثر میدان شـعوری فرادرمانی 

در تیمـار دیگـر اختلال هـای نورولوژیـک ماننـد پارکینسـون، 

آمیوتروفیـک  اسـکلروز جانبـی  یـا  اسـکلروزیس  مالتیپـل 

می توانـد مـورد توجـه ویـژه قـرار بگیرد.

نتیجه گیری نهایی
بطـور کلـی، در ایـن مطالعـه بـا بررسـی اثـرات یـک روش 

جدیـد غیـر دارویـی در درمـان آلزایمر، پیشـروی بیمـاری در 

مـدل آزمایشـگاهی سـرکوب شـد. نتایـج نشـان می دهد که 

میـدان شـعوری فرادرمانی یـک فاکتور مهم بر سیسـتم های 

بیولوژیکـی، خصوصـاً در سـطح سیسـتم عصبـی اسـت و 

می توانـد به عنـوان یـک ابـزار قدرتمنـد در درمان هـا اختلال ها 

و بیماری هـا اسـتفاده شـود. 

تشکر و قدردانی
نویسـنده ها از دپارتمـان مغـز و علـوم شـناختی، پژوهشـکده 

بیولـوژی و تکنولـوژی سـلول های بنیـادی رویـان، بـرای ارائه 

خدمات جهت جمع آوری داده های این کار پژوهشـی تشـکر 

و قدردانـی می کنند.  

تاییدیه اخلاق و رضایت مشارکت
همـه آزمایش هـای حیوانـی توسـط کمیتـه نهـادی مراقبـت 

و اسـتفاده از حیوانـات انسـتیتو رویـان )تهـران، ایـران( تایید 

شـد و منطبـق بـا راهنمـای NIH بـرای مراقبت و اسـتفاده از 

حیوانـات آزمایشـگاهی بود. 
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نویسنده ها، بیان می کنند که هیچ تضاد منافعی ندارند.
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