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	2,-.�-�#$�
8��JC�������!�#�'K5�]��/�%-��!8�?/������<"Z50���GWC����`��a5����C�!(*�_��%--,9D-��2M�����)G8���IC4�5�#�	�GW"���8�!����3��G>��'K5�]��3�!��
!.�O

���F!G<E���!.�'8�������@�����VC��#�2"X��"�0��G������2�(Beta Amyloid, A�)��2�2M���"WA#�3��W����b�'��O����VMC��#��M��'KC�M\ ���/��!MG"5�!�"�A� (1-40)����

2�����C��^�E�1"��'"6���O�=W#�/��3��G>���8�!��=�TY-maze ��shuttle box�$ ���$+����2M�����)GM8��'KC�M\����C��/��L	�/���O�����/���M8�<��=M>����M8�!��3�!M���� �

�3�"�0�c���Nissl�� Bielschowsky �2�����)G8�O���

	0��C6	78����!.�3�!��3��G>��@�!""R#�J"���"��������!��!�D+de-f����!��!��F!G<E���!.��gde+f���!.��AD�����!��!�9d +f��!""R#�'E�������!.�J"��3��G>�AD��!C�8��

�3�����<K��h7GH������!.�=���i---$d-p<jO��!G����"��!�����?�������2K#�S"#!#�'�������F!G<E��!�C��50�3�����!.����k�!�&9d9��%Dd+���9Dd+��'E�2�E��E�!#�U��

�������������!.�!�C��50�'WC�A�������F!G<E������������<K�����i---$d-p<Oj��

���D��E�C�8��'E�����?����'K5�]��lC�G���#C�VA� (1-40)��U��E�m��P';H���'T�#�����?�������2K#���3��G>��3����'"6��������CA1��^�E�1"������!.����O 

�������F��	0�"G$-8�H7G����	 -.���I$���J����K6	����L���
M�	C���N�F�O�0����7$P�MQ����
��
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��� =�.!�� ���P!"Q� ��2��!�"	� �"#�!�4������ 'KC�\� IC� !�C��50� 3���"�

�@�!""R#���3!�>��C����#�U��E��'N>�6�F7GH��ST���'E�=8����C�2#�3��G>�

�����!.�i$j�O$-,g��3r�����!>��2*��+D�2�!�����l���3���"��JC��/��F�8�i9j�O

?��!��'��=ZW��?��/�!G�"������s!K��!]H��!�C��50�3���"��'��7G��2<GW��i%j�O���� �

�3��T�E��C�8�<��2"X��"�0� �G��Y8�#��Z;�="�8�/�!��V"P���W"����� /�<��'� �

'�� ��2�����q!G8��'E�28�����!N���'<"�/�JC����� �����*��UA���"#�2"WE�'G��

2����O��"��#� ���I"GC����3��E7	��<"o#�!	�S"E!#�JC!G�"��2"X��"�0��G��J"o#�!	� �

� �

���2��� O���:�8�� ���0�J"�� '�*�>� �� ���������H��� ��� ��<"o#�!	�JC������ 'E� 2<E

�6���� ��� ?�����U��E� m��� �"#�2"WE��q!G8��U<E��� �� :��G5�� /�!�� '�"G��

!�P���^�E�1"������R����!.�i$j� O����'E��6����J"5��� /����C�t�;H�JC�� ��

�!�C��50�3���"�����������U��E������=8��^�E�1"������i$Oj �'"6����^��E�1"�

��2��'�� ���'N>�6���������3�!��
/r�@�7b��_/��!	�')"u��'E�=8��3�

�����i j�O�"��#�32"�E�3����GH�8�v��!�P���^��E�1"���VC��#��2<GW��'N>�6

A���?�"8�!�4������/�!����'N>�6��3!".��C�U��E�m���2���#����^��E�1"��'�
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Study of Histopathological Lesions in CA1 of …; S.M. Hoseini, et al ��

 

 

��!���� F7GH�� �� �W	�<"8� �G"W"G87	� �� F�AG��� ��� U��E� �� ^��E�1"�� ��

��!.��Z;O��?�"8�!�4��w�P��F�oW��'E� ��/0�3���F��C���� �!�C��50�3���"�� ��

2<GW�� ��������� '8�!	� w�!�� SZ8� �"#�2"WE�� 3������������ S"80� w�P�� �

2��!.����ie, jO 

2"X��"�0�/�W�"	�J"o#�!	�?4����?�"8�#���(APP)��
�/���!E�3���!�9$��

� J"o#�!	�1"5�	0 E� 
/���!E� 3��� !�$&��J"�C�<8� �!	� 3��� Jo"#�!	� ?4� �

(presenilin)�$���9 �3���
/���!E�3���!��S"#!#�'��'E$ ���$�2����2��kP����

�� #�	2�����=5�H�� !�C��50�3���"�� ��4��i&j.���� !N�� '������F7GH��IC� 'E� 28�

����C��J"5�E��"G8��!G"�W��!#������������3�E!��3���?����� ���'�"G�� ���'E

����C���Z;�F�AG���U��E�IC��!.����O�����"����*��I"	��8�!�"��!""R#�'8

� ?����"�� JC�� �R�� ����� 'E� �5��8� x��H� �<"o#�!	� @���8��3��E7	� ?��<� '�

'>7E�
���'���5��8��H����<"o#�!	�@���8����2"X��"�0 3�7C!Z">�����3�� ����C�

���!.�����3!G"�W��!#������GW"8�@�!""R#���!�G<��@��*�'����������JG>��J"��/�

���2����i$-j�O�J"o#�!	���2"X��"�0�G��J"o#�!	�_/��!	����yA��!z��������{7	�JC�

X��"�0� /�W�"	� 2"(APP)�2���� ��� ���C��i$$j� O�2"X��"�0� 3��2"G1	� JC!G�"�

� 2"X��"�0�G�� 3��� J"o#�!	� ��� ���{7	� ��� ��T��i -,$� j� 2"X��"�0� �G�� �i 9�,$�j

����"��#�2<��� O3!"	�3��E7	������ ��T��{7	�w��� ���w�������(senile 

plaques)�I"GC���� 3��E7	� �C(neuritic  plaques)��'GW�� 3����� 'E

����32"X��"�0��E�!G��!�G<��3���{7	���2<���(diffuse plaques)��2P�>�'E

'GW�� J"<��'5��� ��� �� �2<E�!	� @��*� '�� �� 2<GW�� 3���=C��� ���P� J���� 3�� �

2<�������O�|!��F����������!����������="K�T�U��E�m���I"GC����3��E7	

�������i/�G	�	0��/�!���j�������/�"�.����������U<E����<2�O�{7	�'E��#��*���

���� !�� ����5��8�U<E��� !�G<��3���2��"���� O��R�� !�P� ��� �`C�� '"6���^��E�1"�

����I"Z�"5���������!P��R����H���F���1�#�'"6��i$9j�O��

� �6���� �
�5��"��8� /�� ^��E�1"�CA2, CA1�� �CA3 ��q�!".� �

��������"��#�="G���O��8�8����b�'��IC4!<"5�E��GW"8���^�E�1"���6�!����

������� !".��� 'N>�6� ��3!".� ��C<2� O��C�"�"��"�� ��IC4�5�#�	�GW"��3���=W#

���
������R�������������"#�!�4��@�!""R#��C�8�<��3�!�����O��@�KC�\�JC��=H�<�

�3���"����4�#�	�/��3!G�"��=H�<��������C���I�E��R��}�G~��3���=�WP�����

����"6� �� �5��8� V"P�� 3��� F2�� =>!�"	�����)G8�� m��� ��G�"G�� �� 'G���� !"z�#

������������3!"��"	�3�����#�!	�/��S8�<�����O��/��h2��JC���8�!��'K5�]�

�'"6������IC4�5�#�	�GW"��@�KC�\CA�����2"X��"�0��G��VC��#�SP�KG��^�E�1"�

2��������C�!(*�_��O��

��

��

	2,-.�-�#$�
���

�JC�����/����!�#�'K5�]�%-���C�!(*�_���!8(rat)����GWC����`����<"Z50!�

�?/�� ��%--,9D-���
!.$-,e�'G)����'E�����	�
�����������@����"6��E!�� /�

?�!�#�2�2��'"�#2C�!.����)G8���O�����'��~���"6����@����"6�UC��/0�?��/�@2����

��[Q� ��:0� '�� ��/0� �8!G8�� �� ��"G87	�3���L)P� ��� �� ��;>�3���� YC�!�

2�2��3��2���� O'T�� @��!6 ��#� �� ���2(��%g� 'T�� ��!�"G��8 �)6 �2�.�

_7# 2C�!. YC�!� 3��2��� ��E� � �� @����"6 !� q�8� '"*�# 3�� J"���P 

=C��6 /� @����"6 �����C��/0(NIH)� 
���� �!"..���F!G<E���!.�'8�������@�

Sham�i�2��VC��#�!"]A#��������:0���!.�JC��������G������2��VC��#�!�C��50���!.

�2"X��"�0(A�)�2�2���"WA#�3��W����b�'�O��2"X��"�0��G���!�C��50�F2�����C��=�T

� I"GG<8 -A�-�(Sigma CA. USA)��2C�!.� �6!"]A#� ���� ��� :0� ��

��=N�Q�3�����'�C��]� nmol/µl9��3����/�2���������2�0���$+�����3!G"5�!�"�

�3����������2��'G~C��h��2��	��ICg-,�������)G8��?��/��#2��3��2��O�@����"6

� J"��GE� ��(Alfason, Woerden, Holland)�+-��!�� 3�!�� 
!.� ��"�

��?/�� 
!.��"E(Xylazine) �(Alfason, Woerden, Holland)�9-�

� _��� ��� � ?/�� 
!.��"E� !�� 3�!�� 
!�"�"�2�2����WE�#�C!G8�� ���G8�� ��� �

(Stoelting co. USA) (Stereotaxi)�� ��!P2<G>!.� O���� =8�	� L18

��/�� ���)G8�� ���JC��G�� ���?��������)�2\�/��L	������2�����'��T� �#�'G>��

�@�;G~���C�����!N�������']A� CA1:[Anterior-posterior (AP): -

3/80, Mediolateral (ML): 2, Dorsoventral (DV): 2/6)]��

� L�b�� I�E� ��� 'EPaxinous and Watson (1986)�� y~��2���

��!)6����C�2C�!.� O����!�C��50���!.4µl���F��(� -A�-����� ���2"X��"�0�J"o#�!	

�?�G�"����c�!8�I�Eµl�$-���b����'>!b����@��*�'�$9��'A"P�i$-��'A"P�

� �VC��#9�� �� ����� 'A"P�9�c�!8� x�!H� 'A"P�� j� VC��#2�� O�'�� c�!8� x�!H

�@��*���GW�0=>!.� O� ��!.� ��Sham��VC��#� ���2����J"��µl� ������ ���:0

����!"]A#�
�2�O��

� ���G8�� /���C��>�'N>�6�3��G>��UC��/0�
�����3�!�Y-maze�$ ��/��

�@��8����UC��/0���2�����)G8��'KC�\����C��/��L	$e,$D�=>!C[	�@��*�O�JC�

�L<T� /�� ���G8�Plexiglas����� !�� ����3�/��� '8�3����� ������c��� ��"8

=8�� O�3������/���!� -�� ��/����!G���G��8%-���!G���G��8���32<�$D��!G���G��8

=8���<�	�O���@��8�'��/�"��UC��/0�?��/�����@��!����2���i���ZP��C�<�0�?�2�

�'�mazej��/0�2���#�������!".������!P����/���/����C�3��G���������3���/���'��'�

���� ����� !�C�� O��� '<#����E� ����� ��� �/���IC� '��?��"6�?2���H����!�� 'GZ5�

P�?��"6�
��3�2G���C������!�O�'���T�JC�����'E�?��"6���G>��!""R#�/����N<��kP�����

��C��>� 'N>�6�@��*(spatial memory)�������@��*� '�� ��������?�"�

�'N>�6� ?��"�� �2�� 'G>!.� !N�� ����C�#� '8�@��*� '�� �� �/��� '8� !�� '��:��<G�

� @�E!6� ��2K#� ��� =8�� !��!�� ?��"6� �C��>%�/��� '�� ����� 3��!�#� !"Q� �C�#����

�3��<�� ���/��� '�� ������E� ��2K#� !���"WA#9��� �2� ��� !WE��E� 'E$--��:!\� �

�������i$%j�O2C�!.�
���������IC�YA>�@��!��3���!��UC��/0�JC�� O��E���2K#

2C�!.�'WC�A��@����"6�������/���'�������O��

shuttle-box����'E�=8��3��GH�8�'>!b�����:�<GT��=W#�?0� ���?��#

GT�����GK��������
�����'N>�6����C/���=�T� ���F�K>�:�<� O���GK�����:�<GT��=W#

'"Z<#�q�8��!��'>!]�C��2�������2C2T�Y"(��'��?2�������?���������
�����

i$ jO�3��G>��=W#�Single trial passive avoidance� �$+��/��L	�/��

2��
�����F��8�VC��#���F2�����C��O���G8��/�����)G8�����UC��/0�JC��shuttle-

box(BPT Co., Tehran)�2C�!.�
�����O�3��������G8��JC�9��IC��#�IP�#�

����3�E!����I��E��<"#�".����IC�VC!b�/��'E�=8��?�W�C��/�2���'��J�����

2�������Z#������O�����/�IZ���3��>�}E�VC!b�/�����!G�5��{������G8��JC����

�������!P�IC��#���#�����@��'E�������������O�����F���/�������b����?��"6�'��

�@2��'��3!".���!PD�2�������'G	��0����G8�� ���IC��#�IP�#�� ���'A"P�� O�/�����

� /��L	� �� ������ J����IP�#�� ����� ��� ��� @�� 
�89����� ���0� ��� ?2���� 'A"P�
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����������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������	�
�����������'�����������������������d������ ��d�!"#$%&$��

�'"6������IC4�5�#�	�GW"��@�KC�\��8�!�CA1�SP�KG��^�E�1"����<"W6�2�(�2"8�?����������

 

� /��� ��� �E!���<"#�".�������IP�#�� ����� ���@�� ���� '�� �C��#� 
2� '�� 'T�#� ��� �

���IC��#����?��"��'����C!G�5��{������������'GW��:���L18�2�9����'"��z$�

�!1�0���"�������������?��"6�'����#��}E�/��O9 ��=W#��2�����!�#����2K��=�8

IP�#�� ����*�>�26�:���?����� /��� ��J����IP�#�� '��@������� ���������?��/

�!�E�26��#�IC��#�IP�#��'��?��"6+--�����E��?��<�'��'"��z�!.�=Zz�=W#�JC�C2�O

�@��8����=W#�JC��
����$D�,$9�=>!C[	�@��*�i$%jO���

�=�[.�/��L	���@����"6�3��G>��=W#�
�����/��L	$9��'��@����"6�'G)�

2C�!.�x��H��8�<��=>���'K5�]��=�T�?���R�����2��'G�E�?4�">!	�_���O�3�!�

�?��"6� �2G���?4�">!	�I"<�#�
�����=(#"��GE� ���V"����������JC/7C�/� ��J

�2"X25��!>���	�F��(����=>!.���!Pmol/L�$d-�����@�)W>�!>����� dgPH:��3�!�

�����R��x�!H�/��L	���=>!.���!P����)G8���������*����!�VC!b�/��J�"W�">

�@2�� '���C����J�"W�">�=�T��������F��(�9 �=>!.� ��!P�=�8� O�L18
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ABSTRACT 

BACKGROUND AND OBJECTIVE: Alzheimer’s disease (AD) is a neurodegenerative disorder and the most 

common form of degenerative dementia with progressive loss of cognitive abilities and memory loss. AD is an 

irreversible, progressive chronic disease that it is the cause of behavior changes and deterioration of thinking ability. 

Since exact mechanism� of neuro-toxicity by beta amyloid has not been identified yet, in this study, the 

histopathological lesions in CA1 of hippocampus after injection of beta-amyloid in a rat model of AD was 

studied. 

METHODS: In this experimental study, 30 adult male Albino Wistar rats weighing (250-300 g) were used for 

behavioral and histopathological studies. The rats were randomly assigned to three groups; control, sham and �-

amyloid (A�) injection. The lesion was induced by injection of 4µLof A� (1-40) into the hippocampal fissure.�For 

behavioral analysis Y-maze and shuttle box� were used respectively at the 14 and 16 days post-lesion. For 

histological�studies, Nissl and Bielschowsky staining were done.�

FINDINGS: The mean scores of alternation behavior for sham, control, and AD group were 80.56%, 86.7%, and 

46.2%, respectively. AD group showed a significant reduction in alternation behavior as compared to control and 

sham group (p<0.0001). The number of neurons per square millimeter in the Alzheimer group, sham and control, 

respectively, 2.92, 6.35 and 6.25, and reduced neuronal density in Alzheimer's disease compared with control and 

sham groups were significant (p<0.0001). 

CONCLUSION: In the present study, A� (1-40) injection into hippocampus could decrease the behavioral indexes 

and the number of CA1 neurons in hippocampus. 
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