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ABSTRACT 
Background and  Aim: Tau protein is a microtubule-associated protein that plays a critical 

role in microtubule dynamics and maintaining the structure of neurons. Tau isoforms with 

three or four repeated domains at the c-terminal are known as 3R or 4R isoforms, 

respectively. Hyperphosphorylation of tau impairs its original structure and function and 

causes accumulation of tau as tangled filaments known as neurofibrillary tangles.  The aim of 

this study was to review the structure and physiological function of tau and also the role of 

accumulation and deposition of tau in induction of neurodegenerative diseases. 

Materials and Methods: Relevant reports about the deposition of tau protein in 

neurodegenerative diseases were summarized from scientific articles. 

Results: Deposition of the filamentous tau in neurons and glial cells causes cell damage and 

induces neurodegenerative diseases such as Alzheimer’s disease (AD), cortico-basal 

degeneration (CBD), and progressive supranuclear palsy (PSP). The type of tau isoform and 

its site of deposition in neurons, astrocytes, and oligodendrocytes are different in these 

diseases, which can be a useful clue for precise diagnosis of the above mentioned diseases. In 

AD both 3R and 4R isoforms are deposited only in neurons, but in PSP and CBD only 4R 

isoform is deposited in neurons and glial cells. 

Conclusion: Knowledge of the physiological functions and pathogenesis of tau and 

decreasing the hyperphosphorylated form of tau by inhibition of protein kinases, can lead to 

development of a diagnostic and therapeutic strategy for neurodegenerative diseases induced 

by tau protein. 
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 های تحلیل برنده عصبی: های مختلف تاو پروتئین در بیماری زایی گونهبیماری 

 ای ای و فلج پیشرونده فوق هستهقاعده  -بیماری آلزایمر، تحلیل قشری
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 چکیده

نقش    زمینه و هدف: که  است  میکروتوبول  با  مرتبط  پروتئین  پروتئین یک  میکروتوبول ویژه تاو  پویایی  در  و حفظ ساختار    ای 

دارد.  سلول عصبی  عنوان  هافرم   یزواهای  به  ترتیب  به  کربوکسیل،  انتهای  در  تکراری  توالی  چهار  یا  سه  داشتن  با  پروتئین  تاو  ی 

یا    3Rهای  ایزوفرم با هایپرفسفریلهشناخته می  4Rو  تاو پروتئین  به صورت  می  شدن دچار اشکالشوند. ساختار و عملکرد  شود و 

یابد. هدف از این مطالعه، مرور ساختار و عملکرد فیزیولوژیک تاو پروتئین و اثر  های در هم پیچیده داخل نورونی تجمع می رشته

 . استاعصاب  برنده   یلتحلهای  تجمع تاو پروتئین و رسوب آن در القای بیماری

روش و  پروتئین  گزارشها:  مواد  تاو  رسوب  با  مرتبط  بیماریهای  مقاله   برنده   یلتحلهای  در  از  علمی  عصبی  ی  بندجمعهای 

 گردید.

  برنده  یل تحلهای  های عصبی و گلیال موجب آسیب سلولی و بروز بیماری ای تاو پروتئین در سلول های رشته رسوب فرم  ها:یافته

ها، نوع و محل رسوب  شود. در این بیماریای میای و فلج پیشرونده فوق هسته قاعده -عصبی از جمله بیماری آلزایمر، تحلیل قشری

تواند در تشخیص اختصاصی  ها متفاوت است که میها و الیگودندروسیت های عصبی، آستروسیت های تاو پروتئین در سلول ایزوفرم

شود؛  تاو پروتئین فقط در سلول عصبی دیده می 4Rو  3Rدر بیماری آلزایمر، رسوب حاوی دو ایزوفرم  بیماری کاربرد داشته باشد.

هستند و    4Rهای تاو پروتئین فقط حاوی ایزوفرم  ی، رسوبفوق هسته ا ای و فلج پیشرونده  قاعده -های تحلیل قشریاما در بیماری

 شوند.های عصبی و گلیال دیده میدر سلول

زایی تاو پروتئین و کنترل میزان تاو پروتئین هایپرفسفریله با مهار  با شناخت بیشتر عملکردهای فیزیولوژیک و بیماری  گیری:یجهنت

می پروتئین راه کینازها،  یک  به  بیماری توان  در  مهم  درمانی  و  تشخیصی  پروتئین    برنده   یلتحلهای  کار  تاو  از  ناشی  عصبی 

 یافت.دست

 زایی تاو پروتئین پیچیده داخل نورونی، بیماریهای درهم پروتئین کینازها، رشته تاو پروتئین، کلمات کلیدی: 

  14/11/99پذیرش: 99/ 24/10اصلاحیه نهایی: 16/7/99وصول مقاله:
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 مقدمه 

پروتئین خانواده  )ی  تاو  عصبی  Tauهای  دستگاه  مختص   )

پروتئین  عنوان  به  که  میکروتوبول  هستند  با  مرتبط  های 

(Microtubule-Associated Protein, MAP)    در

نقش دارند  فرآیند تجمع و پایداری میکروتوبول . تاو  (1)ها 

خانواده   (Tau protein)پروتئین   این  از  است  عضوی  ی 

های عصبی و به  ی آکسونی سلولکه به طور عمده در ناحیه

دندریت  در  کمتر  دارد  مقدار  وجود  سلولی  و جسم    .(2)ها 

تاو پروتئین در دستگاه عصبی مرکزی دارای شش ایزوفرم و  

با   ایزوفرم  دارای یک  محیطی  دستگاه عصبی    دو حالتدر 

  دارد طول    ینواسید آم  441تا    352  ین پروتئ  ین امتفاوت است.  

از   ب  یکو  منفرد  ا  اژن    MAPT  ختصاریعلامت 

(Microtubule-Associated Protein Tau, 

MAPT)  در مغز بزرگسالان این پروتئین از  .  شودیمشتق م

پلی  تا شش  تقریبی  چهار  وزن  با  کیلودالتون    68تا    50پپتید 

معادل  وزنی  جنین  مغز  در  که  در حالی  است،  تشکیل شده 

دارد    48 دالتون  توالی(1)کیلو  تمامی  گزارش  .  شده  های 

که   هستند  کربوکسیل  انتهای  یک  دارای  پروتئین  تاو  برای 

آمینواسید طول دارد و    32تا    31نیمی از این توالی در حدود  

به    pro-gly-gly-glyی آمینواسیدی  دارای یک مشخصه

 . (3)عنوان نشانگر است 

پروتئین  طور عمده ب   تاو  تنظ  ه  و    یکروتوبول م  یداری پا  یمدر 

آکسون  ینهمچن جسم    ینب   یمولکول  یهامحموله   یانتقال 

پروتئین    یناپسیسهای  پایانه و    یسلول تاو  دارد.  نقش  دور 

عنوان    ینهمچن عمل    یاختصاص  یداربست  ین پروتئ  یکبه 

مختلف و    هاییاماز پ  یدر گرفتن بخش  یلهوس  ینو بد  کندیم

دارد  یرسانم یاپ  ی آبشار  یت هدا تاو    .نقش  نقش  بر  علاوه 

نیز   هسته  در  آن  عملکرد  آکسون،  و  دندریت  در  پروتئین 

می پروتئین  تاو  که  نحوی  به  است،  شده  در  گزارش  تواند 

فعالیت  تمامیت  تنظیم  و  یکپارچگی  حفظ  رونویسی،  های 

نقش    RNAو    DNAفیزیولوژیکی استرس  شرایط  در 

باش  عنوان یک  (4) دداشته  به  است که  پروتئین ممکن  تاو   .

.  (5)رسان در تنظیم بیان ژن نیز نقش داشته باشد  مولکول پیام 

پس اما  عملکرد  است؛  نشده  مشخص  پروتئین  تاو  سیناپسی 

سیناپسی   پذیری  انعطاف  در  است   Synaptic)ممکن 

plasticity)   تجمع (6)باشد    مؤثر همچنین  تاو  .  های 

ادغام   از  جلوگیری  طریق  از  اتوفاژی،  مسیر  در  پروتئین 

-Autophagosome)لیزوزوم  -اتوفاگوزوم

Lysosome)  میزان شدید  کاهش  و  سرکوب  سبب   ،

 .(7)گردد ها می در سلول اتوفاژی 

زیادی    تاو پروتئین به طور طبیعی دارای نواحی فسفریلاسیون

گیرند. میزان یر کینازهای مختلف قرار میتأث است که تحت  

و    شود یآن م  یاییشدن تاو پروتئین سبب پو  یلهفسفرطبیعی  

اما فسفریلاسیون بیش از  ؛  در عملکرد طبیعی آن اهمیت دارد

سلول  در  پروتئین  تاو  ایجاد  حد  با  گلیال  و  عصبی  های 

وسیعی از    ای داخل سلولی، سبب ایجاد طیفرسوبات رشته 

میبیماری پروتئین  تاو  با  مرتبط  از  (8)(  1شود )شکل  های   .

بیماری  میجمله  پروتئین  تاو  با  مرتبط  بیماریهای    توان 

، تحلیل قشری (Alzheimer’s Disease, AD)آلزایمر 

 (Cortico-Basal Degeneration, CBD)ای  قاعده 

پیش فلج  فوقو   Progressive)ای  هسته رونده 

Supranuclear Palsy, PSP)    را نام برد. هدف از این

ژن   مورد  در  اطلاعاتی  ارائه  که ضمن  است  این  کد  مطالعه 

ایزوفرم  کننده  انواع  پروتئین،  یا گونه تاو  تاو  ها  های مختلف 

در   موجود  انواع  نیز  و  میکروتوبول  با  مرتبط  پروتئین 

عوامل   ادامه،  در  نماییم.  معرفی  را  رسوبی  تجمعات 

در هایپرفسفریله شدن    مؤثرکننده و عوامل مولکولی  تحریک

به بررسی و مرور  تاو پروتئین را بررسی می نهایت  کنیم. در 

یافته انواع  آخرین  در  پروتئین  تاو  رسوب  با  مرتبط  های 

های دستگاه عصبی به عنوان عوامل اصلی در  مختلف سلول

بیماری بیماری از  یک  هر  دقیق  تشخیص  نیز  و  های  زایی 
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ی  افوق هسته ای و فلج پیشرونده آلزایمر، تحلیل قشری قاعده 

 پردازیم. می

 : ژن کدکننده تاو پروتئین

پروتئین یک  به    تاو  که  است  میکروتوبول  با  مرتبط  پروتئین 

و   توبولین  شدن  پلیمریزه  محرک    انتقال  و  نقل  درعنوان 

شدن    شدن  کوتاه   هایحالت   نی بتوبولین   طویل  و 

یک    دارد  نقش  کروتوبول یم ایجاد  باعث  ترتیب  این  به  و 

می میکروتوبول  در  پویا  و  پایدار  کد  (9)شود  حالت  ژن   .

اختصار   به  پروتئین  تاو  می  MAPTکننده  این  نامیده  شود. 

روژن   طویل  بر  بازوی  شماره ی  در    17ی  کروموزوم  و 

دارد    17q21.31موقعیت   مطالعه(10) قرار  در  بر  .  که  ای 

جمعیت اروی  شده  انجام  اروپایی  دو  های  ژن  این  از  ست، 

که طولی    H2و    H1های  ی هاپلوئید به نام هاپلوتایپ رشته

به  باز  یلوک   900معادل   تاو  ژن  است.  شده  جدا  طور  دارند، 

های آغازین و پایانی  اگزون است که کدون 16کلی دارای  

اگزون  در  ترتیب  و  به  یک  دستگاه   13های  در  دارند.  قرار 

  (Central Nervous System, CNS)عصبی مرکزی  

شماره اگزون ثانویه  تأثتحت    10و    3،  2ی  های  پیرایش  یر 

  10و   3،  2های  به حضور اگزون و با توجه   ( 1)گیرند  قرار می

تاو پروتئین    mRNAدر   از  ایزوفرم  پیرایش شده، شش  ی 

بودن  (11،  9)شود  تشکیل می یا دارا  و  به عدم وجود  بسته   .

اگزون توالی  از  مشتق  انتهای  های  در  سه  و  دو  شماره  های 

های  در ایزوفرم   2Nو    0N  ،1Nترتیب سه حالت  آمینی، به  

شود. در انتهای کربوکسیل تاو  مختلف تاو پروتئین دیده می

توالی  اتصال  ناحیه  که  نیز  به  پروتئین  تکراری  های 

توالی  تعداد  حضور  به  توجه  با  است،  های  میکروتوبول 

شماره  اگزون  از  مشتق  توالی  و  حالت  10ی  تکراری   ،3R  

د سه توالی تکراری بدون حضور توالی  دهنده وجوکه نشان 

حالت    10شماره   نشان   4Rو  توالی  که  چهار  وجود  دهنده 

شماره   اگزون  توالی  همراه  به  تکراری  توالی  سه   10شامل 

ها اگزون شماره  است، وجود خواهد داشت. در این ایزوفرم 

می دو  شماره  اگزون  همراه  به  همیشه  اگزون  سه  اما  آید؛ 

تنهایی نیز وجود داشته باشد. در نهایت  تواند به  شماره دو می

اگزون وجود  اساس  بر  مرکزی  عصبی  دستگاه  های  در 

توالی  و  آمینی  انتهای  داده شده در  تکراری در  توضیح  های 

انتهای کربوکسیل تاو پروتئین، شش ایزوفرم وجود دارد که  

های  ی پروتئین به نام از کوچک به بزرگ بر اساس طول توال

0N3R  ،1N3R  ،2N3R  ،0N4R  ،1N4R    2وN4R  

   .(1)شکل  د نشویم نامیده 

محیطی   عصبی  دستگاه   Peripheral Nervous)در 

System, PNS)    یک ایزوفرم بزرگ از تاو پروتئین بیان

اگزون  می ایزوفرم،  این  و می  4aشود که در  دارد  -وجود 

شته باشد که در نهایت  نیز حضور دا   6تواند به همراه اگزون  

نام می به  را  حالت  دو  دارای    (+)4a(+)/6های  تواند  که 

که   (-)4a(+)/6های مشتق از هر دو اگزون و حالت  توالی 

اگزون   از  مشتق  توالی  دارای  نماید    4aفقط  ایجاد  است، 

. لازم به ذکر است که تا به امروز هیچ ایزوفرمی از تاو  (12)

اگزون شماره   که حاوی  است    8پروتئین  نشده  یافت  باشد، 

(13)  . 

 

 [
 D

O
I:

 1
0.

52
54

7/
sj

ku
.2

6.
3.

12
9 

] 
 [

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 s
jk

u.
m

uk
.a

c.
ir

 o
n 

20
25

-1
2-

17
 ]

 

                             4 / 22

http://dx.doi.org/10.52547/sjku.26.3.129
http://sjku.muk.ac.ir/article-1-6363-fa.html


 133شمس الدین احمدی    

 1400مرداد و شهریور  /  ششمجله علمی دانشگاه علوم پزشکی کردستان / دوره بیست و 

 
در جایگاه   17ی ی تاو پروتئین است، بر روی کروموزوم شماره که کدکننده  MATPژن  عصبی مرکزی و محیطی. دستگاهدر  تاو پروتئین یهازوفرم یا . 1 شکل

17q21.31  قرار دارد. رونوشتmRNA   مربوط به ژنMATP  های کند، شمارهپس از رونویسی و ویرایش متناوب در نهایت شش ایزوفرم متفاوت تاو پروتئین را کد می

های مختلف تاو پروتئین در دستگاه عصبی  ، فرم خطی ایزوفرم mRNAبوط به شماره هر اگزون است. در زیر  دهنده توالی مرنشان  mRNAها بر روی داخل مستطیل 

که   2N4Rدهنده توالی آمینواسیدی مشتق از هر اگزون مشخص شده است. به عنوان مثال ایزوفرم  های داخل هر مستطیل نشان مرکزی و محیطی آورده شده است و شماره 

های آمینواسیدی مشتق از اگزون شماره دو و سه در انتهای آمینی و چهار توالی تکراری در انتهای کربوکسیل  ر دستگاه عصبی مرکزی است، دارای توالی ترین ایزوفرم دطویل

تکراری بدون حضور توالی مشتق از    ترین ایزوفرم تاو پروتئین است، فقط دارای سه توالینیز که کوتاه  0N3Rاست. ایزوفرم   10ها مشتق از اگزون شماره است که یک از آن 

ترین ایزوفرم در کل  طویل  (+)4a(+)/6که ایزوفرم   شوددر انتهای کربوکسیل است. در دستگاه عصبی محیطی یک ایزوفرم با دو حالت متفاوت بیان می 10اگزون شماره 

 . Peripheral Nervous System, PNS ؛Central Nervous System, CNS .(13) دستگاه عصبی است

 

 :فسفریله شدن تاو پروتئین

و میانکنش پروتئین  تاو  با یک  عملکردهای سلولی  های آن 

پروتئین  از  ترجمه  سری  از  تغییرات پس  -Post)ها موجب 

translational modifications)  تا پروتئین  در  و 

گلیکوزیله  می شدن،  استیله  شامل  تغییرات  این  که  شود 

یوبی شدن،  کوتاه  شدن،  نیتراته  شدن،  متیله  کوئیتینه  شدن، 

تاو پروتئین   یله شدنفسفور. (14)شدن و فسفریله شدن است  

  یم پس از ترجمه است که با تنظ  ییراتتغ  ینتراز عمده   یکی

ف  یقدق است  یزیولوژیکعملکرد  مرتبط  پروتئین    در .  تاو 

طبیعی پروتئین   توسط  کروتوبولیم  یهارشته  ،حالت    تاو 

تاو پروتئین از    یاتصال  یها. محدوده شوندیم  تثبیت  و  داریپا

دارد و    هاکروتوبول یمی  به سطح خارج  یداخل  سطح به  راه 

از    هامحدوده   ن یا  آمینی  ی انتها  و  است  متصلآن  

است    کروتوبول یم م؛  (15)دور  تاو    ی هاولکولبنابراین 

  به   و   گیرندمی   قرار  هاکروتوبولیم  یها رشته  نی ب  در   پروتئین

و می   متصل  هاآن   به   یجانب  صورت   باعث   جهینت  در  شوند 

مجاورکروتوبول یم  هایرشته   نیب   ییهاپل  جادیا -یم  های 

پروتئین   اتصالات .  (16)  شوند   توسط   هاکروتوبول یم  به  تاو 

پو  کی   و   شود یم  م یتنظ  شدن   لهیفسفر با  بالا    ییایاتصال 

اما  و است   زیاد  استحکام  که    یبه طور  ، است  موقت  دارای 

  قطع سپس اتصال    و  کشدیطول م  هزارم ثانیه  40هر اتصال  

پیوسته    شودیم  متصل  دوباره   سپس  شود،یم حالت  این  و 

 . (17) یابد ادامه می

 : تاو پروتئینهایپرفسفوریلاسیون 

هایپرفسفوریلاسیون  لیفسفر  شیافزا یا  شدن  پروتئین، ه    تاو 

-یم  کروتوبولیم  به   تاو پروتئین  اتصال   لیتما  کاهش  باعث

  ی کروتوبول یم  یشبکه   یداریپا  ی رو  بر که به نوبه خود    شود

انتقال   و  نقل  در  اختلال  باعث  است  ممکن  و  است  مؤثر 
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در ایجاد    مؤثراما از عوامل  ؛  (2-)شکل    (18)شود    یآکسون

می هایپرفسفریله  پروتئین  حد  تاو  از  بیش  آزادسازی  توان 

آسیب مولکول  التهابی،  در  های  اختلال  و  عصبی  های 

های ژنتیکی  های عصبی، آسیب عملکرد فیزیولوژیکی سلول

مانند RNAو    DNAبه   محیطی  عوامل  و  ارثی  عوامل   ،

نامناسب و عدم    های عصبی،چاقی، استرس و فشاری  تغذیه 

میلیتفعا که  برد  نام  را  فیزیکی  برای  های  را  زمینه  توانند 

کنند. ایجاد  پروتئین  تاو  هایپرفسفریله  فرم    در صورت ایجاد 

خود امکان  پروتئین،  تاو  حد  از  بیش  شدن  تجمعی فسفریله 

(Self-Assemble)   رشته تشکیل جفت  و  و  مارپیچ  های 

تنیده داخل نورونی  توده   Neurofibrillary)های درهم 

Tangle, NFT)  های تاو پروتئین وجود دارد که  از رشته

می موارد  این  از  بیماریهرکدام  در  پروتئین  تواند  تاو  زایی 

 . (19)نقش اساسی داشته باشند 

 

 
تاو    اتصال .شودیم جاد یا ی میکروتوبول انتها به آلفا و بتا  نیتوبول  یمرهایدا اتصال از  ایپو و فعال  یهاکروتوبولیم: A .کروتوبولیمتاو پروتئین به اتصال نحوه  .2شکل

دارد،    کروتوبول یم  به   اتصال  یهامحدوده   یلهیوس  به  کروتوبول یم به    پروتئین پروتئین وجود  تاو  از    ی اتصال  یهامحدوده:  B.  شودیانجام مکه در ساختار  پروتئین    سطح تاو 

  ی هارشته  نیب   در تاو پروتئین  یهامولکول:  Cدور است.    کروتوبولیاز م  هامحدوده  نیا آمینی  یانتها  و   است  متصل به آن  راه دارد و    ی نیزبه سطح خارج  هاکروتوبول یم  یداخل 

پروتئین  اتصالات.  شوند یم   مجاور  کروتوبول یم  هایرشته  نیب   ییهاپل  جادیا  باعث  جهینت  در  و  هستند   متصل  هاآن   به  ی جانب  صورت  به  و   دارند   قرار  هاکروتوبولیم   به   تاو 

  تاو پروتئین،   ونیلاسیفسفر  شی: افزاD.  شوند یم  تثبیت  و  داریپا   تاو پروتئین  توسط   کروتوبول یم  یهارشته  ، حالت طبیعی  در.  شودیم  م یتنظ  شدن  لهیفسفر  توسط   هاکروتوبول یم

شود.   یمؤثر است و ممکن است باعث اختلال در نقل و انتقال آکسون ی کروتوبولیم یشبکه  یداریپا یرو برکه  شودیم کروتوبولیم به تاو پروتئین اتصال لیتما کاهش باعث

Eسپس اتصال   و کشد یطول م هزارم ثانیه 40که هر اتصال  یبه طور ،است موقت  دارای استحکام زیاد اما وبالا است  ییایاتصال با پو ک ی کروتوبولی: اتصال تاو پروتئین به م

 . (13) یابد ن حالت پیوسته ادامه میو ای شودیم متصل دوباره سپس شود،یم قطع

 

 : های فسفریلاسیون بر روی تاو پروتئینجایگاه 

آنتی از  استفاده  با  یا  و  جرمی  سنجی  طیف  از  استفاده  -با 

تعداد زیادی از نواحی با    های اختصاصی فسفریله شده،بادی 

البته   است،  یافت شده  پروتئین  تاو  در  فسفریله شدن  قابلیت 

فسفریله  پاتولوژیکی  شرایط  به  بسته  نواحی  این  از  برخی 

دارای  (20،  14)شوند  می پروتئین  تاو  ی  ناحیه  85. 

مکان این  بیشتر  که  است  ناحیه فسفریلاسیون  روی  بر  ی  ها 

میکروتوب  به  پروتئین  تاو   Microtubule)ول  اتصالی 

binding region)    و محدوده پروتئینی غنی از آمینواسید

است   فسفریله (21،  20)پرولین  قابلیت  با  نواحی  از  شدن،    . 

سرین،    45 اسید  آمینو  به  مربوط  به    35مورد  مربوط  مورد 

است   تیروزین  به  مربوط  پنج مورد هم  ترئونین و  آمینواسید 
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تحت  (13)(  3)شکل   پروتئین  تاو  شدن  فسفریله  فرایند   .

یا   کینازها    ی مختلفی نازهایک   نیروزی تکنترل سرین/ترئونین 

 GSK3β  (Glycogen Synthase Kinase   از جمله

3β)    وCDK5  (Cyclin-Dependent Kinase 5) 

در  (22)شود  یم  یمتنظ پروتئین  تاو  شدن  فسفریله  مراحل   .

اتفاق   مراتبی  سلسله  و  آبشاری  صورت  به  آلزایمر  بیماری 

 شوند.  ها زودتر فسفریله میافتد و برخی از جایگاه می

هایی  توپتواند سبب تولید اپیفسفریله شدن تاو پروتئین می

اپی این  که  سلول توپ شود  توسط  بدن  ها  ایمنی  های 

می در  شناسایی  میکروگلیاها  توسط  پروتئین  تاو  بیان  شوند. 

تحریکی  in vitroمحیط   اثر  میکروگلیاها  خود  روی  بر   ،

ی تاو پروتئین هایپرفسفریله را افزایش  داشته و ساختن دوباره 

کند  ی فیدبک مثبت ایجاد میدهد و در واقع یک حلقهمی

. مسیر آبشاری دقیق فسفریله  (23)خرب باشد  تواند مکه می

تغییرات   اما  است؛  نشده  شناسایی  هنوز  پروتئین  تاو  شدن 

جدا   القای  سبب  آن  از  بعد  از  ساختاری  پروتئین  تاو  شدن 

شود و نیز سبب القای تولید سطوح بالایی از  میکروتوبول می

این شود که همهتاو پروتئین محلول می از تشکیل  ی  ها قبل 

 .  (24)افتد  های درهم تنیده داخل نورونی اتفاق میرشته

پروتئین،   تاو  ساختار  مکان  17در  از  دارای  مورد  های 

توالی   در  که  دارد  وجود  ترئونین  یا  سرین  آمینواسید 

این   از  جایگاه، آمینواسید پرولین     17ساختاری پروتئین قبل 

اتصال   از  مانع  آمینواسید  این  وجود  نتیجه  در  دارد.  وجود 

و فقط  شود  بسیاری از کینازها و فسفاتازها به این نواحی می

کینازها و فسفاتازهایی که توانایی اتصال به پرولین را داشته  

را در  باشند، می  و دفسفریلاسیون  توانند عمل فسفریلاسیون 

. برخی از این کینازها شامل  (25)جایگاه انجام دهند    17این  

GSK-3β ،CDK5   وCDK2   (26)هستند . 

 

 
در ایزوفرم  های فسفریلاسیون بر روی سه آمینواسید سرین، ترئونین و تیروزین  در قسمت بالای شکل، جایگاه  .تاو پروتئین  یرو  بر  ونیلاسیفسفر  یهاجایگاه   .3شکل

2N4R    هایی با توانایی فسفریلاسیون هست که به طور کامل اثبات  ی جایگاه ی نشان دهندهسبز آباست. در قسمت پایین شکل، خطوط با رنگ    شدهداده نشان  تاو پروتئین

های قرمز  است. فلشها یافت نشده  ید فسفریلاسون این جایگاه تائشدن هستند که هنوز مدرک مستقیمی جهت  های با توانایی فسفریله ، جایگاه رنگ   سبز ما نواحی  شده است؛ ا

 .(13) های فسفریلاسیونی است که فقط کینازهای خاصی توانایی فسفریلاسیون این مناطق را دارند ی جایگاه رنگ نشان دهنده

 : ترشح تاو پروتئین

ها اعتقاد بر این بود که در افراد مبتلا به بیماری آلزایمر،  سال

 Cerebrospinal)ی  نخاع  یمغز  ع یما  زانیمتولید    شیافزا

Fluid)   های عصبی  ناشی از آزاد شدن تاو پروتئین از سلول

است   دیده  که ؛  (27)آسیب  است  شده  مشاهده  امروزه  اما 

است   فعال  روند  یک  پروتئین  تاو  شواهد    ( 28)تولید  و 
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مغزی   مایع  در  پروتئین  تاو  حضور  از  حاکی  آزمایشگاهی 

موش در  حتیّ  تاو  نخاعی  است.  عصبی  آسیب  فاقد  های 

فعالیت در  تحریک پروتئین  از  پس  ویژه  به  عصبی  های 

-AMPA    (α-Amino-3-hydroxy-5  یگیرنده 

methyl-4-isoxazolepropionic acid, AMPA) 
گیرنده   که از  زیرگروه  دارای  یک  است،  گلوتامات  های 

رسد بنابراین به نظر می؛  (30،  29)اثرات فیزیولوژیک است  

انجام   برای  عصبی  سیستم  در  پروتئین  تاو  ترشح  که 

روشن   اما  باشد؛  مهم  خاصی  فیزیولوژیکی  عملکردهای 

شدن دقیق این موضوع نیاز به مطالعه بیشتر دارد. تاو پروتئین  

ق مستقیم  طور  به  و  پلاسمایی  غشای  طریق  تشکیل  از  از  بل 

های عصبی آزاد شده و در بین  ای نیز از سلول تجمعات رشته 

میسلول جابجا  مغزی  نواحی  و  به  ها  پروتئین  این  شود. 

واسطه و  کمک  اینوزیتول  فسفاتیدیل  مانند  سلولی  های 

میپروتئوگلیکان ترشح  سولفاته  شدن  های  فسفریله  و  شود 

سلول از  آن  ترشح  افزایش  موجب  میتاو  .  (31)شود  ها 

های تاو که ساختار عملکردی خود را در یک ناحیه  پروتئین

ابتدا در آن قسمت آسیب دیده از  از دست داده   از مغز اند، 

نتیجه  مغز و به صورت سلول به سلول پخش می شوند و در 

بیماری  اثرات  شدن  پخش  آن  موجب  در  پروتئین  تاو  زایی 

 .  (33، 32)شوند  ناحیه می

ی آمینواسید  شدگی و کوتاه شدن تاو پروتئین در ناحیهقطع

نیز هایپرفسفریله اسید و  بیشتر    آسپارتیک  شدن سبب ترشح 

می بیما(34)شود  آن  نهایی  مراحل  در  مثال،  عنوان  به  ری  . 

-های عصبی رخ میی سلول آلزایمر که یک مرگ گسترده 

-کوتاه می  181تاو تا حد آمینواسید ترئونین    دهد، پروتئین 

نخاعی(35)شود   مغزی  مایع  در  به .  مبتلا  آلزایمر،    بیماران 

میاگزوزوم دیده  پروتئین  تاو  با  مرتبط  در  (36)شود  های   .

اگزوزوم نمونه  آلزایمر،  بیماری  اولیه  مراحل  از  هایی هایی 

پروتئین   تاو  حاوی  که  است  شده  به  PTH-181یافت   ،

است   بوده  اولیگومری  وجود  (37) صورت  پروتئین  .  تاو 

تواند باعث فعال شدن سیستم ایمنی بدن و  خارج سلولی می

ژن شود. در افراد سالم  آغاز یک پاسخ ایمنی مبتنی بر آنتی

آنتی آلزایمر،  بیماری  مستعد  پروتئین  بادیاما  تاو  ضد  های 

ها برای ممانعت  بادی توان از آن آنتییافت شده است که می

استفاده    in vitroاز تشکیل تجمعات تاو پروتئین در محیط  

گیرنده   کرد طریق  از  کار  این  برای  که  سیتوزولی  ی 

نام  آنتی به  -TRIM21  (Tripartite motifبادی 

containing protein 21)  بنابراین  ؛  (38)شود  انجام می

به   دستیابی  زمینه،  این  در  اخیر  تحقیقات  از  هدف 

ایمونوتراپی موفق تاو پروتئین و کند کردن پیشرفت بیماری 

تجمع آن است. لازم به ذکر است که در این رابطه،    ناشی از

اپی تاو  توپشناسایی  بین  موجود  تعاملات  و  تاو  ضد  های 

 . (39)پروتئین و سیستم ایمنی بدن ضروری است  

 : زایی تاو پروتئینبیماری

می آن  پویایی  سبب  پروتئین  تاو  شدن  اما  فسفریله  شود؛ 

پروتئین  هایپرفسفریله تاو  از حد  بیش  فسفریله شدن  یا  شدن 

د خودتجمعی  به  سبب  آن  تبدیل  و  پروتئین  تاو  ی  هافرم ر 

رشته  مانند جفت  نامحلول  مواد  و  مارپیچی  اولیگومری  های 

(Paired Helical Filament, PHF)  های در  و رشته

می نورونی  داخل  پیچیده  )شکل  هم  عامل    ( 4گردد  که 

از آسیب  بیماری ایجاد درجات مختلفی  تاو پروتئین و  زایی 

هستند   سالم، (8)عصبی  فرد  مغز یک  در  عادی  در حالت   .

است   فسفات  مول  سه  دارای  پروتئین  تاو  مولکول  یک 

است که یک   آلزایمر مشاهده شده  بیماری  درحالی که در 

است   فسفات  مول  هشت  دارای  پروتئین  تاو  .  (40)مولکول 

پروتئین   تاو  روی  بر  آلزایمر،  بیماری  پیشرفته  حالت  در 

ید فسفریله شده یافت شده است که  بنیان آمینواس  45حدود  

با  نشان  پروتئین  تاو  فسفوریلاسیون  میزان  ارتباط  دهنده 

بیماریبیماری در  آن  است  زایی  عصبی  برنده  تحلیل  های 

(41). 

 [
 D

O
I:

 1
0.

52
54

7/
sj

ku
.2

6.
3.

12
9 

] 
 [

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 s
jk

u.
m

uk
.a

c.
ir

 o
n 

20
25

-1
2-

17
 ]

 

                             8 / 22

http://dx.doi.org/10.52547/sjku.26.3.129
http://sjku.muk.ac.ir/article-1-6363-fa.html


 137شمس الدین احمدی   

 1400مرداد و شهریور  /  ششمجله علمی دانشگاه علوم پزشکی کردستان / دوره بیست و 

پروتئین   تاو  مونومرهای  روی  بر  کینازها  عادی  غیر  فعالیت 

میکروتوبول  در  هایپرفسفریله   ها،موجود  این  سبب  شدن 

ید نقش فعالیت زیاد کینازها  تائ. در  (42)شود  ها میپروتئین 

در هایپرفسفوریلاسیون تاو پروتئین، برخی شواهد حاکی از  

بیماری پروتئین  تاو  میزان  از  کاهش  استفاده  زمان  در  زا 

کیناز                                         مهارکننده                 های 

ROCK  (Rho-Associated coiled coil protein 

kinase, ROCK)    از استفاده  زمان  در  است. 

افزایش  مهارکننده  نیز  پروتئازوم  فعالیت  کیناز،  این  های 

سلول می در  اتوفاژی  میزان  و  مییابد  زیاد  این    شود ها  که 

بیماری پروتئین  تاو  میزان  کاهش  به  نیز  کمک عوامل  زا 

های درهم پیچیده داخل نورونی  . تراکم رشته (43)د  کننمی

متشکل از تاو پروتئین ارتباط مستقیمی با اختلالات شناختی  

دارد   آلزایمر  بیماری  با  (44)در  که  مطالعاتی  در  همچنین   .

ردیاب از  تکنیک  استفاده  در  پروتئین  تاو  انتخابی  های 

پوزیترون   انتشار  با   Positron Emission)توموگرافی 

Tomography, PET)    ارتباط یک  است،  شده  انجام 

و   یافته  تجمع  پروتئین  تاو  بین  عملکردهای  مثبت  کاهش 

دهنده  نشان  که  است  شده  گزارش  و  شناختی  سمیّت  ی 

نامحلول  بیماری و  هایپرفسفریله  حالت  در  پروتئین  تاو  زایی 

رشته(45)است   جفت  این،  بر  علاوه  تاو  .  مارپیچی  های 

شده  پروتئی جدا  آلزایمر  بیماری  به  مبتلایان  مغز  از  که  ن 

با زیرواحد میانکنش می   20Sاست،  دهند و آن  پروتئازوم 

می مهار  شدن  را  متوقف  و  پروتئازوم  فعالیت  کاهش  کنند. 

پروتئین  غیرطبیعی  تجمعات  موجب  ایجاد  آن  سبب  و  ها 

می اتفاقاتی  از  سلول آبشاری  مرگ  به  نهایتاً  که  های  شود 

بیماری(46)شوند  م میعصبی خت پروتئین  تاو  تجمع  در  .  زا 

ها نیز  هم خوردن فعالیت میکروگلیا ها سبب بر  داخل نورون 

شود و عملکرد سیناپسی را تغییر داده و سبب خارج شدن  می

میسیناپس خود  معمول  فعالیت  از  بنابراین  ؛  (47)شود  ها 

های غیرطبیعی تاو پروتئین  گیری نمود که فرم توان نتیجه می

های  لاختلال در فعالیت سلو   های عصبی وبا آسیب به سلول 

بیماری القای  موجب  مغز  تحلیل  ایمنی  عصبی  های  برنده 

 شوند.می

به بیماری  توزیع پس  افراد مبتلا  سیناپسی تاو پروتئین که در 

تواند عامل سمیّت و آسیب  است، میمشاهده شده   آلزایمر

محیط   در  باشد.  عصبی  سلول  شده    in vivoبه  مشاهده 

پروتئین  تاو  که  گیرنده است  طریق  از  دندریتی  های  های 

NMDA  گلوتامات (N-Methyl-D-Aspartate, 

NMDA)  هایی با کیناز  دارای میانکنشfyn    و آمیلوئید بتا

Amyloid β)  به نواحی  (48)( هستند بتا  اتصال آمیلوئید   .

در غشای پلاسمایی، سبب ورود   (Lipid Raft)لیپید رفت 

شود و افزایش غلظت کلسیم سبب  کلسیم به داخل سلول می

لاسیون تاو  دست دخیل در فسفریهای پایین فعال شدن کیناز

می فعال  (49)گردد  پروتئین  باعث  کلسیم  مثال،  عنوان  به   .

کیناز    AMPK  (Adenosineشدن 

monophosphate-activated protein kinase, 

AMPK)  شود که به نوبه خود سبب فسفریله شدن تاو  می

می دندریت  در  موجود  حالت،  پروتئین  این  در  گردد. 

باعث   شدن  شدنهایپرفسفریله  از    جدا  پروتئین  تاو 

به   پروتئین  این  بیشتر  اتصال  سبب  همچنین  و  میکروتوبول 

یت سبب حرکت تاو پروتئین به  شود و در نهامی  fynکیناز  

ناحیه   fynهمراه   و  دندریتی  خار  سمت  سیناپسی  به  ی 

گردد  می سیناپسی  تخریب  موجب  است  ممکن  که  گردد 

(2)  .
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بعد از فسفریله شدن مونومرهای تاو پروتئین توسط پروتئین کینازها، مونومرهای هایپرفسفریله از    تاو پروتئین.  ی رسوب  یهافرممراحل هایپرفسفریلاسیون و    .4شکل

سازند. با افزایش تعداد این  و اولیگومرهای تاو پروتئین را می   PHFهای مارپیچی یا  یابند و ساختار های رسوبی جفت رشتهمیکروتوبول جداشده و درکنار یکدیگر تجمع می

سازند که را می   NFTهای درهم تنیده داخل نورونی یا  به نام رشته   تربزرگ در داخل سلول، به مرور در کنار یکدیگر تجمع یافته و فرم های رسوبی با ابعاد    های رسوبیفرم 

 .Neurofibrilary Tangle, NFT ؛Paired Helical Filament, PHF باشد. های درهم تنیدهصورت کروی و یا رشتهتواند بهمی

 

 :زایی تاو پروتئین در بیماری آلزایمریماری ب 

بیماری  از  یکی  آلزایمر  عصبی    برنده   یلتحلهای  بیماری 

بالای   جمعیت  از  درصد  شش  حدود  که  را    65است  سال 

نیز شیوع آن  یر قرار میتأثتحت   افراد  دهد و با افزایش سن 

می  پروتئین (50) شودبیشتر  رسوب  بر  علاوه  آمیلوئید  .  های 

پلاک  شکل  به  پروتئین  هبتا  تاو  تجمع  آمیلوئیدی،  ای 

های درهم پیچیده داخل نورونی  هایپرفسفریله به شکل رشته 

القای بیماری  از عوامل اصلی آسیب به سلول  های عصبی و 

زا در بیماری  تجمع تاو پروتئین بیماری  .(51)آلزایمر هستند  

شود در حالی که در سایر ه میها دیدآلزایمر فقط در نورون

های گلیال نیز تحت  های ناشی از تاو پروتئین، سلولبیماری

میتأث قرار  ناحیهیر  در  پروتئین  تاو  تجمع  جسم  گیرند.  ی 

به   یا  صورت رشتهسلولی  نورونی  پیچیده داخل  های در هم 

NFT   ها به  ها و در آکسون ها به عنوان نوروپیلدر دندریت

پلاک  تاجیحالت  عصبی  میهای  دیده  . (52)شود  شکل 

توان در  های درهم پیچیده داخل نورونی را معمولاً میرشته 

سلول ناحیه انتورینال  ی  قشر  هیپوکامپ،  هرمی  های 

(Entorhinal cortex)  لایه در  و  پنج  و  سه  های 

رشته  حضور  نتیجه،  در  کرد.  مشاهده  های  ایزوکورتکس 

شود که  پیچیده داخل نورونی در این نواحی باعث میدرهم  

های داخلی قشری تا حد زیادی کم های لایهعملکرد نورون

رشته (53)شود   رشته.  جفت  از  پیچیده  درهم  های  های 

ها حضور دارند و  شوند که در دندریتمارپیچی تشکیل می 

.  (54،  53)شوند  ی آسیب عصبی تشکیل میدر مراحل اولیه

مرحله رشتهدر  تجمع  از  قبل  داخل  ی  پیچیده  درهم  های 

ها و در  را که در دندریتنورونی، تاو پروتئین هایپرفسفریله  

گویند که  تنیده میشود، پیش ی جسم سلولی یافت میناحیه

ها  در مراحل بعدی اولین تجمعات قابل تشخیص در دندریت

های در هم پیچیده یا در هم  ن رشته شود و بعد از آدیده می

می تشکیل  سلولی  جسم  در  نورونی  داخل  ،  54)شود  تنیده 

ا  امروزه .  (55 نوع  در    یزوفرمیشناخت  که  پروتئین  تاو  از 

ب  ن  ماریبدن شخص    یت حائز اهم  اریبس  ز یرسوب کرده است 

م که  چرا  ز  توانیاست  شناساگر  عنوان  به  آن    ی ستیاز 

از تجمع تاو پروتئین    یمختلف ناش  ی مارهایه کرد و بداستفا

هر    مریآلزا یماریداد. در افراد مبتلا ب  تشخیص  گریکدیرا از  

های  از تاو پروتئین در تجمع   4Rو    3R  یبا انتها  زوفرمیدو ا

پروتئین   این  از  یافته  تحلیل  ؛  شودیم  ده یدرسوب  در  اما 
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هسته قاعده -قشری فوق  پیشرونده  فلج  و  فقط  ای  ای 

انتهای  ایزوفرم با  پروتئین دیده می   4Rهای  شود. دلایل  تاو 

مختلف  نواحی  در  پروتئین  تاو  رسوب  و  تجمع  مولکولی 

یافت تاو    سلولی  رسوب  آلزایمر،  بیماری  در  است.  نشده 

نواحی   تمامی  و  دارد  وجود  عصبی  سلول  در  فقط  پروتئین 

دندریت  شامل  پایانه  سلول  و  آکسون  سلولی،  جسم  ها، 

می  بر  در  را  در  آکسونی  که  است  ذکر  به  لازم  گیرد. 

قشریبیماری تحلیل  فوق قاعده -های  پیشرونده  فلج  و  ای 

بر سلول  های رسای، تجمع فرمهسته  وبی تاو پروتئین علاوه 

سلول در  با  عصبی  الیگودندروسیت  و  آستروسیت  های 

بیماری دیده می هر  ،  56)(  5شود )شکل  الگوی خاصی در 

57). 

 

 
ب  یتجمعات رسوب  سهی مقا  .5شکل قاعدهو    ایهستهفلج پیشرونده فوق   مر،یآلزا  یماریتاو پروتئین در سه  ب  ای.تحلیل قشری    ADیا    مر یآلزا   ی ماریدر 

و    تیگودندروسی ال  یهاتجمعات در سلول   نیاز ا  یاثر  ؛ اماردیگیرا در بر م  یسلول عصب  یهابخش   یو تمام  شودیم  دهید  یفقط در سلول عصب  تاو پروتئین  یتجمعات رسوب

  ، گیرد یرا در برم  یسلول عصب  تی و دندر  یجسم سلول  یتاو پروتئین فقط نواح  ی، تجمعات رسوبPSP  ای یاهستهفلج پیشرونده فوق  یماری. در بشودی نم  دهید  تیآستروس 

ابتدا  یجسم سلول  هیفقط در ناح  تیآستروس تجمعات در     ی ناپس یس  یاطراف هسته و نواح  یهیدر ناح  ،ودندروسیتالیگو تجمعات در سلول    شودیم  دهیزوائد د   ییو قسمت 

  ناپس ی و محل س  ی جسم سلول  یهی، در ناحPSPو    ADنسبت به    یتاو پروتئین با غلظت کمتر   یتجمعات رسوب  ، CBD ای یاقاعده -تحلیل قشری   یماری. در ب شودیم  دهید

اشودیم  دهید  یعصبسلول    در  ها،تیدندر در  نواح  یماریب  نی.  در  نواح  ییانتها  یفقط  و  آستروس  یزوائد  عصب  تیاتصال  سلول  رسوب  یبه  در شودیم  دهید  یتجمعات   .

کمتر   زی ن  تیگودندروسیال غلظت  با  ب   یتجمعات  دو  به  ناح  یقبل   ی مارینسبت  س  یه یدر  محل  و  هسته  سلولشودیم  دهید  هاناپسی اطراف  صورتبا    یعصب  یها.  ،  یرنگ 

ها با رنگ  با رنگ سبز و رسوب تاو پروتئین در این سلول   ی در سمت راست هر سلول عصب  ت یگودندروسیسلول ال   ، رنگ زردبا    ی در سمت چپ هر سلول عصب  تیآستروس 

 .Cortico-Basal Degeneration, CBD ؛ Progressive Supranuclear Palsy, PSP ؛Alzheimer’s Disease, AD .(13) آبی نشان داده شده است

 

بیماری  پروتئین  تاو  بیماران  توزیع  عصبی  دستگاه  در  زا 

 :آلزایمری

زا در ابتدا در نواحی  ن بیماریدر بیماری آلزایمر، تاو پروتئی

یک    بر اساسبسیار پراکنده از مغز حضور دارد و بعد از آن  

و  گسترش  مغز  سراسر  در  مراتبی  سلسله  و  خاص  الگوی 

کند. در بیماری آلزایمر مراحل گسترش تاو رسوب پیدا می

درگیر   و  آن  رسوب  و  هایپرفسفریله  نواحی  پروتئین  شدن 

ها را با  است که آن قسیم شده  مختلف مغز، به شش مرحله ت

( نشان  VIو    I  ،II  ،III  ،IV  ،Vاعداد یونانی یک تا شش )

مرحلهمی انتورینال  دهند.  قشر  از  گذر  را  دو  و  یک  ی 

بیماریمی ی  زا از ناحیه نامند که در این مرحله تاو پروتئینی 

به هیپوکامپ منتقل می انتورینال  ی شود. مرحلهاطراف قشر 

گویند که در این  ی سیستم لیمبیک میرا مرحلهسه و چهار  

بیماری پروتئین  تاو  گسترش  لوب مرحله  به  های  زا 

رسد. مرحله پنج  گیجگاهی، پیشانی و آهیانه در قشر مخ می

ایزوکورتکس  مرحله  را  شش  این  می و  در  که  گویند 

بیمای  مرحله پروتئین  تاو  گسترش  نهایی،  نواحی  ی  به  زا 

قش در  حسی  غیر  و  میحسی  مخ  در  (58)رسد  ر  همچنین   .
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های  رشته  های مورد آزمایش، مشخص شده است کهنمونه 

انتورینال  تنیده قبل از مرحلهتنیده و در هم  پروتئینی پیش  ی 

عقده  قاعده در  شده    (Basal ganglia)ای  های  یافت  نیز 

 . (59)است 

ی بیماری آلزایمر مانند استفاده نادرست از  علائم بالینی اولیه

 IIIها و اشتباه در زمان و مکان در مراحل  کلمات در جمله 

می  IVو   بیشتری  رخ  پیشرفت  بعدی  مراحل  در  اما  دهد؛ 

. مشاهده شده است که اگر تاو پروتئین مناطق  (60)کند  می

در یک    متعددی در مغز را درگیر کند، نسبت به حالتی که

بیشتری   یابد، اثرات تخریبی و اختلالات  از مغز تجمع  نقطه 

ایجاد می مناطقی که ذکر شد، می(61)کند  را  بر  -. علاوه 

سیستم   تالاموس،  هیپوتالاموس،  در  را  پروتئین  تاو  توان 

حسی سیستم  و  لیمبیک  سیستم  بیماران -بویایی،  حرکتی 

 .(62)آلزایمری نیز مشاهده کرد 

ا  مریآلزا  یماریب نت  یساختار  راتییتغ  جاد یباعث  در    جه یو 

افزا تشک  هیثانو  ی نازهایک   ت یفعال  ش یسبب   یسرکی  ل یو 

براشودیم  توپ یاپ شده    ییشناسا  توپیاپ  کیمثال    ی. 

آنت رشته   AT100  بادیی توسط  جفت    ی چیمارپ  یهادر 

نت   افتی در  که  است    ی متوال  ونیلاسیفسفر  کی   جهیشده 

پروتئ  GSK-3βتوسط   رو  A  نازیک   نی و   جایگاه   یبر 

  ی له یفسفر  یدها ینواسیبه همراه آم  214  نیو سر 212  نیترئون

،  63)شده است   جادیا 205 نیو ترئون 202 نی، سر199 نیسر

پروتئ (64 کوتاه شدن  ناح  نی.    ک یآسپارت  د ینواسیآم  یه یدر 

  ت ی حلال  ت ی حالت با خاص  ک یاز    ر ییباعث تغ  تواند یم  دیاس

به   تجم  کیبالا  متفاوت  اولونش  عیحالت  مانند    ا ی  گومریده 

نهایتشود    ایخورده چ یپ  سازهایشیپ در  تول  که    د یسبب 

توسط    ییقابل شناسا  هایتوپ یمانند اپ  ایه یثانو  یساختارها

 . (65)شود  ALZ50و   AT100 یهای بادیآنت

ایمنی موجود در مغز، به همراه   میکروگلیاها به عنوان سلول 

نقش دارند.  التهاب  بیماری آلزایمر  های عصبی در گسترش 

از ژن ک تعدادی  بیان  مانند ژن    TREM2ی مولکولننده ها 

(Triggering receptor expressed on myeloid 

cells 2)    این در  دارد،  دخالت  آلزایمر  بیماری  در  که 

می سلول بیان  بیماری(67،  66)شوند  ها  در  با  .  مرتبط  های 

لیپوپروتئین میکرو بیان  بیماری آلزایمر،  هایی مانند  گلیا مانند 

نیز    E  (Apolipoprotein E, ApoE)آپولیپوپروتئین

می انتقال   ApoE.  (68)یابد  افزایش  لیپیدی  دهنده یک  ی 

وظیفه  که  سلول است  از  کلسترول  برگشتی  انتقال  های  ی 

  ApoEیطی به کبد را جهت ترشح مجدد بر عهده دارد.  مح

ی انتقال لیپیدهایی مانند  در مغز به صورت اختصاصی وظیفه

،  69)های عصبی و گلیال برعهده دارد کلسترول را بین سلول 

این، حامل(70 بر  لیپوپروتئ. علاوه  مانند  های  و    ApoEینی 

توانند با گیرنده اختصاصی در  می  (Clusterin)کلاسترین  

نام   به  دهند    TREM2میکروگلیا  اتصال  (71)میانکنش   .

ApoE    به گیرندهTREM2    اثر مستقیمی بر تنظیم بیان ژن

دارد   میکروگلیا  توسط  (72)در  بتا  آمیلوئید  پاکسازی   .

وظیفه  یک  آلزایمر  بیماری  در  بزرگ  میکروگلیا  ی 

است   بتا  (73)میکروگلیا  آمیلوئید  مشارکت  با  میکروگلیا   .

زا دارد.  نقش مستقیمی در افزایش میزان تاو پروتئین بیماری 

بیماری  گسترش  در  میکروگلیا  نقش  تاو  همچنین  زایی 

پروتئین بعد از آزادسازی آن از سلول عصبی گزارش شده  

فعالیت اما  .  (74)است   میکروگلیا،  القای  در  ژنتیکی  های 

می پروتئین  تاو  زایی  بیماری  به  بخشیدن  شود  سبب سرعت 

میکروگ(75،  74) فعال .  تولید  لیای  به  اقدام  شده 

اینترلوکین  سایتوکاین مانند  التهابی  یا  -1های    IL-1βبتا 

(Interleukine-1β, IL-1β)   سایتوکاین می این  کند. 

های عصبی  بتا موجود بر روی سلول -1به گیرنده اینترلوکین  

می فعال متصل  سبب  اتصال  این  و  کیناز  شود  شدن 

p38MAPK  (p38 Mitogen-Activated 

Protein Kinase, p38 MAPK)  این  می که  شود 

پروتئین   تاو  هایپرفسفریلاسیون  سبب  نهایت  در  نیز  کیناز 
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بیماری  ؛  (75،  74)شود  می در  که  بتا  آمیلوئید  بنابراین 

می افزایش  میآلزایمر  فعالیت  یابد،  تحریک  با  تواند 

های گلیال  از این سلول   میکروگلیاها سبب تولید سایتوکاین

پروتئین   تاو  میزان  افزایش  موجب  مستقیم  غیر  طور  به  و 

شود   مولکول (76)هایپرفسفریله  تولید  و    ApoEهای  . 

TREM2    فعالیت القای  سبب  نیز  بتا  آمیلوئید  همراه  به 

تولید سای .  (77)(  6)شکل    شوندها میتوکاین میکروگلیا در 

سال مانند  در  دیگری  مولکولی  عوامل  نقش  اخیر  های 

RNA  کینازهای  ها شدن  فعال  در  نیز  غیرکدکننده  ی 

و   و  تأثمختلف  پروتئین  تاو  هایپرفسفریلاسیون  میزان  بر  یر 

فرم روشن  تشکیل  اما  است؛  شده  معرفی  آن  تجمعی  های 

ها در تولید میزان تاو پروتئین و القای بیماری  شدن نقش آن 

دارد   بیشتری  مطالعات  به  نیاز  اخیراً    .(78)آلزایمر  شواهدی 

ویتامین   که  است  شده  تولید    Dگزارش  کاهش  با 

التهابی، می سایتوکین اهای  به  تواند  التهاب و آسیب  القای  ز 

کندسلول جلوگیری  عصبی  مکمل ؛  های  مصرف  بنابراین 

ویتامین    Dویتامین   کمبود  با  عمدتاً  که  پیر  افراد    Dبرای 

می هستند،  و  مواجه  پروتئین  تاو  رسوب  خطر  از  تواند 

 .  (79)آمیلوئید بتا و ابتلای به آلزایمر بکاهد 

 
 

سبب تغییر در فعالیت میکروگلیا    TREM2و کلاسترین با تحریک   ApoE.  . ارتباط آمیلوئید بتا و میکروگلیا در میزان تولید تاو پروتئین هایپرفسفریله6شکل  

یر در بیان ژن  تأثنیز با اثر بر روی هسته میکروگلیا و   p38 MAPKشود.  و ورود آن به سلول، سبب تحریک فعالیت میکروگلیا می  ApoEشوند. با اتصال آمیلوئید بتا به  می

ها با اتصال به شوند. سایتوکاینها از میکروگلیا میمیزان بالای سایتوکاین  ر نهایت سبب تولید ی این عوامل دکند. همههای التهابی، اثر تحریکی خود را اعمال میسایتوکین 

دهد و این افزایش فعالیت نیز سبب تولید گیرنده خود که بر روی سلول عصبی قرار دارد، سبب افزایش فعالیت کیناز موجود در سلول عصبی شده و فعالیت آن را افزایش می 

پروت تاو  میبیشتر  هایپرفسفریله    ؛ Triggering receptor expressed on myeloid cells 2, TREM2  ؛  Apolipoprotein E, ApoE  .(77  ،13)  شودئین 

Amyloid Beta, Aβ؛ p38 Mitoen Activated Protein Kinase, p38 MAPK . 

 

 

قشری تحلیل  دژنراسیون  قاعده -بیماری  یا  ای 

 ,Cortico-Basal Degeneration) کورتیکوبازال

CBD ) : 

تحلیل قشری یا دژنراسیون کورتیکوبازال  قاعده -بیماری  ای 

و همکارانش در سال    (Rebeiz)برای اولین بار توسط ربیز  

مورد    1968 بیمار  افراد  شد.  دارای  معرفی  ایشان  مطالعه 

سفتی،  نشانه  پا،  و  دست  کند شدن حرکت  لرزش،  از  هایی 

بودند.    راه رفتننظمی در  حالی و بیحسی یا بیکبودی، بی

سلول آن دادن  دست  از  با  را  بیماری  این  و  ها  عصبی  های 

سلول  این  کردند  تورم  معرفی  بعداً (80) ها  بیماری  این  در    . 

گیب    1989سال   قشری  (Gibb)توسط  تحلیل  نام  -به 

شد  قاعده  نامیده  کورتیکوبازال  دژنراسیون  یا  در  .  (81)ای 

و    یشانیپقشری    ینواح  یعصب  یهاسلول   ی،ماریباین  

مغز    یرقش  یرز  یدر نواح  نیهمچن  .روندیم  لیتحل  یسرپس
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شده    افتی متورم  یعصب  یهاسلول   ،یماریب نیافراد مبتلا به ا

نواح بر  نواحقشری  یاست. علاوه  مانند    یگرید  ی،  مغز  در 

  ی هاهایعقده و    لاموس، تا(Red Nucleus)  قرمز  یهسته 

بیماری  ز ین  یاقاعده  این  عوارض    . (82)هستند    ری درگ  در 

اختلالات   شکل  به  مغزی  نواحی  این  به  آسیب  از  ناشی 

ظاهر   بیمار  افراد  در  شناختی  و  حسی  حرکتی،  مختلف 

قشریمی تحلیل  بیماری  علائم  سایر قاعده -شود.  با  ای 

و    برنده   یلتحل های  بیماری دارد  زیادی  همپوشانی  عصبی 

این اساس متخصصین مغز و اعصاب به جای واژه   گاهی بر 

قشری سندروم  عصبی،  اختلال  این  به  ای  قاعده -بیماری 

بر اساس راهنماییمی انجمن  گویند.  های منتشر شده توسط 

حرکتی بین  اختلالات  و  پارکینسون  المللی 

(International Parkinson and Movement 

disorder)ی در  بیشتر  بیماری  این  علائم  از  سمت  از    ک ، 

می دیده  قشریبدن  تحلیل  بیماری  در  شایع  علائم  -شود. 

جدول  قاعده  در  است    1ای  شده  ( 84،  83)خلاصه 

 

 ( 84،  83)ای قاعده -علائم شایع در بیماری تحلیل قشری .1جدول  

 علائم بیماری ردیف 

 ها و پاها گردن، دست یت و سفتاحرک شدن  کند 1

 .شودخوردن  ن یباعث زمممکن است  به نحوی که تعادل حفظ راه رفتن و در ل اختلا 2

 شوند. ( نامیده میMyoclonus)های عضلانی که میوکلونوس ها و پرشانقباض 3

 دست و پا معمول حرکات  مشکل در انجام 4

 کردن لمس اجسام با صی در تشخ اشکال یاسمت بدن  کیحس  رفتن  بیناز  5

 شود. یگفته م «( Alien hand)  گانهیب دست»که به آن  ردیگیم م یدست خودش تصم کی نکهیاحساس ا 6

 درست در هنگام صحبت کردن کردن کلمات دای ل در پکلم مانند اختلا تو   زبانل در اختلا 7

 ی قراریب پذیری و، تحریکتی شخص  ل ، اختلاهیجان و تمایل به فعالیتاز دست دادن  مانند  ی ت رفتاراختلالا 8

 

 : ایقاعده -قشرینقش تاو پروتئین در بیماری تحلیل  

بیماری   که  است  شده  مشخص  امروزه  کلی  طور    ل یتحل به 

بیماری  یاقاعده -یقشر از  عصبی    برنده   یلتحلهای  یکی 

شود.  است که با تجمع تاو پروتئین هایپرفسفریله مشخص می

رشته  بیماری،  این  شکل  در  به  پروتئین  تاو  طبیعی  غیر  های 

ها را در  توان آن آیند و میهای مارپیچی در میجفت رشته 

. با (86، 85)های عصبی و گلیال مشاهده کرد هر دوی سلول 

بررسی تجمعات پروتئینی در این بیماری مشاهده شده است  

شماره  اگزون  عموماً  ایزوفرمکه  در  سه  پروتئین  ی  تاو  های 

ندارد   ایزوفرم   (85)وجود  فقط  انتهای  و  با  پروتئین  تاو  های 

4R    3های با انتهای  ایزوفرم  که   یحالدیده شده است درR  ،

فقط در تاو پروتئین رسوب کرده در بیماری آلزایمر وجود  

ب .  (84)دارد   قشری  یماریدر  تجمعات ای،  قاعده -تحلیل 

کمتر  یرسوب غلظت  با  پروتئین  به    یتاو  بیماری  نسبت 

فلج   و  هسته آلزایمر  فوق  ن  ایپیشرونده  جسم   واحیدر 

س  یسلول محل    ده ید  یعصبسلول  ی  هات ی دندر  ناپسیو 

اشودیم در  نواح  یماریب  نی.  در  و    ییانتها  یفقط  زوائد 

  ی تجمعات رسوب  یبه سلول عصب  تیاتصال آستروس  ینواح

الشودیم  ده ید در  غلظت    زین   تی گودندروسی.  با  تجمعات 

اطراف هسته و    یه یر ناحد   یقبل  یمارینسبت به دو ب   یکمتر

مطرح شده  این فرضیه    .(56)  شودی م  ده ید  هاناپسیمحل س

هاپلوئید   فرم  در  ناهنجاری  که  کروموزوم    H1است  در 

قشری  17ی  شماره  تحلیل  بیماری  ایجاد  ای قاعده -عامل 

بیمارانی که آسیب عصبی    57است. این فرضیه در   مورد از 

بالینی  تائاند،  داشته  ید شده است و در مواردی که تشخیص 

ین بیماری  و ا  17اند، ارتباط بین اختلال در کروموزوم  داشته 

 .  (88، 87)یافت شده است 
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هسته فوق  پیشرونده  فلج   Progressive)ای  بیماری 

Supranuclear Palsy, PSP)  
پیشرونده   فلج  هسته بیماری  یا  افوق  اختلال    PSPی  یک 

پیش استیل  عصبی  توسط  که  است   (Steele)رونده 

اولزفسکی   (Richardson)ریچاردسون   و 

(Olszewski)    را سندرم    1964در سال و آن  معرفی شد 

بیمارانی که این    نامند.اولزفسکی نیز می-ریچاردسون-استیل

آن  روی  بر  میدانشمندان  مطالعه  علائمی ها  دارای  کردند 

بی  در  شامل  اختلال  چشم،  حرکتی  اختلال  وضعی،  ثباتی 

عقل   زوال  یا  دمانس  و  گردن  و  صورت  عضلات  انقباض 

دانشمندان این  یا    بودند.  کروی  سلولی  درون  اجسام  وجود 

ساقه  شعله سراسر  سفید  و  خاکستری  ماده  در  را  شکلی  ای 

های های زیر تالاموسی و عقده مغز، نواحی زیر قشری )هسته 

مرگ  قاعده  با  همراه  پیشانی  قشر  ویژه  به  جدید  قشر  و  ای( 

کردند   مشاهده  سفید  ماده  رفتن  تحلیل  و  این  (89)سلولی   .

شود و نسبت شیوع این  زندگی شروع می  60اری از دهه  بیم

بیماری در بین افراد، پنج تا شش مورد در هر صد هزار نفر  

می(90)است   مختلفی  علائم  بروز  باعث  بیماری  این  شود  . 

آن  از  بسیاری  همپوشانی  که  پارکینسون  بیماری  علائم  با  ها 

غیرمعمول  پارکینسون  را  بیماری  این  دلیل  همین  به  و  دارد 

(Atypical parkinsonism)  نامند؛ اما شیوع آن  نیز می

بیماری   عیعلائم شا.  (91)یک دهم بیماری پارکینسون است 

هسته  فوق  پیشرونده  راهنماای  فلج  اساس  منتشر    یهایی بر 

ب انجمن  توسط  اختلالات    نسونیپارک   یالمللن ی شده  و 

پزشکان    . (93،  92)  خلاصه شده است  2در جدول  ی،  حرکت

سازهای  ای با تجویز پیش هسته در بیماری فلج پیشرونده فوق 

می ببخشند؛  دوپامین  بهبود  را  بیماری  حرکتی  علائم  توانند 

به   بیماری  پیشرفت  با  ناحیه اما  رفتن  بین  از  پس  ی  دلیل 

نورون س در  اجسام  یناپسی  پاسخمخططهای  ضعیفی  ،  های 

گیرنده  تحریک  توسط  زمان  در  دوپامین  توسط های 

 . (94، 91)شود های دوپامینی مشاهده میآگونیست 

 

 (93، 92)ای علائم شایع در بیماری فلج پیشرونده فوق هسته .2جدول  

 

 بیماری ئمعلا ردیف 

1 

در   بار  نی هستند که غالباً چند پشتخوردن از  نیدر راه رفتن، حفظ تعادل و زم مشکلی اغلب دارا بیمارد افرا ی، ماریشروع ب   لیدر اوا

به    مارانی ب   یدر راه رفتن در بعض   اختلال  اراده است.  یو ب   عیسر  حرکات   ها به صورت تلو تلو خوردن،شود. حرکات آنیروز تکرار م

 است.  ده یچسب ن یها به زمآن یکنند پایکه احساس م استحدّی 

2 

شود و ممکن است  میدر مطالعه    لالمشکل دارند که باعث اخت  ن ییپا  در نگاه کردن به سمت   ویژهخود به    یدر حرکات چشم  ماران یب

غ  ایپلک زدن    ماری ب  ممکن است  ن ی. همچنشوند  ین یدوب  موجب داشته   داشته   چشم  یاراد  ر یبسته شدن  باز کردن چشم مشکل    و در 

 . باشد

 شود.  ماری روزمره ب ی هاتیفعال  یحرکت ممکن است باعث کند یکند 3

 .گردن را تجربه کند یسفت ویژهبه  ،یممکن است سفت ماریب 4

 . کند رییپر از چروک تغ یشانیو پ  رفتهالا ب یشدن به مقابل با ابروان  ره یحالت چهره ممکن است به صورت خ 5

 . کند بلع را تجربه لاتو مشکمانند داشته باشد ناله و ، نامفهوم  گرفته ییممکن است صدا ماریب 6

7 
شناختلامشک انگ  یت  دادن  دست  از  جمله  از  دهد،  رخ  است  عدم  زه یممکن  نابه  بروز  و  بروز  ت احساسا  یجااحساسات، 

(Pseudobulbar palsy)  عقل و زوال 

 :ایبیماری فلج پیشرونده فوق هستهنقش تاو پروتئین در 

سففال اخیففر در ارتبففاط بففا بیمففاری فلففج   50ترین کشففف  مهم

-بردن به نقففش تففاو پففروتئین بففه  ی، پیافوق هستهپیشرونده  

. (95)های داخل نورونی در این بیماری اسففت  صورت رشته

ی، فقففط افففوق هسففتهتففاکنون در بیمففاری فلففج پیشففرونده 

اند که دارای انتهای هایی از تاو پروتئین مشاهده شده ایزوفرم
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4R  3هایی با انتهای  هستند و ایزوفرمR  .مشاهده نشده است

شففوند. های عصبی و گلیففال دیففده میاین رسوبات در سلول

 یجسم سففلول  ی،سلول عصب  در  تاو پروتئین  یتجمعات رسوب

فقففط در   هففاتیآستروسفف در  گیففرد،  یرا در برم  هففاتیو دندر

در  شففودیم ده یفف زوائد د ییو قسمت ابتدا یجسم سلول  هیناح

 یهیفف در ناح  الیگودندروسففیت، تجمعففاتدر سلول    که  یحال

از این موضوع . شودیم ده ید یناپسیس یاطراف هسته و نواح

توان به عنوان یک مشخصففه اختصاصففی بففرای تشففخیص می

عصففبی و  برنففده  یففلتحلهففای ایففن بیمففاری از سففایر بیماری

حرکتی مانند بیماری آلزایمففر و پارکینسففون اسففتفاده نمففود. 

هایی در ساختار ژنتیکی که منجر به تولید بالای ایجاد جهش

بب تشدید ایففن تواند ساز تاو پروتئین شود، می  4Rایزوفرم  

از آنجففا کففه هایپرفسفففریله شففدن تففاو  .(96)بیمففاری گففردد 

پروتئین موجب جدا شدن آن از میکروتوبول، تشکیل جفت 

گردد، نقففش کینازهففای های مارپیچی و رسوب تاو میرشته

ی افففوق هسففتهزایی فلففج پیشففرونده مختلفففی در بیمففاری

ماننففد   GSK3βینففاز  های ک شده اسففت و مهارکننففده یبررس

های حیففوانی تففا حففدی لیتیففوم و والپرویففک اسففید در مففدل

 CDK5. کینففاز  (97)اند  موجب جلوگیری از بیماری شففده 

شففود و دانشففمندان نیز موجب فسفریله شدن تاو پففروتئین می

های ایففن کینففاز بففا هففدف کنتففرل کننده در حال ساختن مهار

 . (98)زای تاو پروتئین هستند های بیماریتولید شکل

قشری تحلیل  بیماری  فوق  قاعده -دو  پیشرونده  فلج  و  ای 

محل هسته  بررسی  با  اما  هستند؛  هم  به  شبیه  بسیار  نیز  ای 

های عصبی و گلیال  تجمع تاو پروتئین رسوب یافته در سلول

تشخمی یکدیگر  از  را  بیماری  دو  این  با  توان  البته  داد.  یص 

توان این دو بیماری را تا حدی از  بررسی علائم بالینی نیز می

پیشرونده   فلج  بیماری  این که  به  با توجه  نمود.  تفکیک  هم 

هسته  فنوتیپ فوق  دارای  میای  است،  متفاوتی  توان  های 

مغزی   نواحی  مشخص،  فنوتیپ  هر  در  که  گرفت  نتیجه 

نیز تا حدودی متفاوت است و پی به این    درگیر  بردن دقیق 

از آن  نواحی می ناشی    مؤثر تواند در کنترل و درمان علائم 

های  باشد. اختلالات گفتاری و رفتاری در میان اکثر فنوتیپ 

هسته  فوق  پیشرونده  فلج  این  بیماری  و  است  مشترک  ای 

  بر اساس تواند تا حدی کار تشخیص فنوتیپ را  موضوع می 

م بالینی سخت کند. متخصصین  بیماری  علائم  غز و اعصاب 

فوق  پیشرونده  و   ایهسته فلج  بالینی  علائم  اساس  بر  را 

کرده فنوتیپ  تقسیم  دسته  چند  به  ظاهری  در  های  که  اند 

 . (100، 99)خلاصه شده است  3-جدول

 (100،  99)ها ای و علائم بالینی هر کدام از آنهستههای بیماری فلج پیشرونده فوقفنوتیپ .3جدول  

 

 ترین علائم بالینی مهم  اختصار  انواع فنوتیپ  ردیف 

1 PSP-Richardson’s syndrome PSP-RS ثباتی و عدم پایداری در  اختلال عملکردی حرکتی چشم، بی

 ایستادن 

2 PSP-ocular motor PSP-OM اختلالات حرکات چشم 

3 PSP-postural instability PSP-PI عدم پایداری و بی ثباتی در ایستادن 

4 PSP-parkinsonism PSP-P  علائم شبه پارکینسون 

5 PSP-frontal PSP-F  اختلالات حرکتی و رفتاری 

6 PSP-progressive gait freezing PSP-PGF  راه رفتن و توقف تدریجی در زمان حرکت اختلال در 

7 PSP-corticobasal syndrome PSP-CBS  علائم شبیه بیماریCBD 

8 PSP-speech/language disorder PSP-SL  اختلال گفتاری 
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 گیرییجهنت

پروتئیندر  شدن    لهیفسفر  اگرچه   ی عیطب  ندیفرآ  ک ی  تاو 

برا و  طب  ی است  پروتئین    یعیعملکرد    یی ایپوو  تاو 

  ی نازهایک   تیفعال  شیافزا  اثر  در اما    ؛لازم است  کروتوبول یم

ها  مختلف پروتئین   شدن   لهیپرفسفریو  شرایط    تاو  تحت 

به   پروتئین  تاو  شدن  فسفریله  بخش  در  که    ها آن خاصی 

شد پروتئین  یارشته   یهافرم   لیتشک  احتمال  ،اشاره    و   تاو 

و   یعصب  ی هاسلول   یهر دو  در   هارشته   ن یا  تجمعاترسوب  

. امروزه مشخص شده است که  دارد  وجود  ال یگل  یهاسلول

در    یمختلف  یعصب  یهایماریب پروتئین  تاو  رسوب  اثر  در 

گل  یعصب  یهاسلول   جمله   از .  شوندیم  جادیا  ال یو 

پروتئین   که  ی عصب  برنده   ل یتحل  ی هایماریب   جاد یا  در   تاو 

 مر، یآلزا  یماریب   به  توانیم  دارد  یتوجه  قابل  نقش  هاآن

  اشاره   ی اهسته   فوق  شرونده یپ  فلج   و   ی اقاعده -یقشر  لیتحل

که  نمود است  ذکر  به  لازم  پروتئین.  ب  تاو    ی های ماریدر 

بیماری  یگرید جمله  پیشانی  و   نسونیپارک   از    -دمانس 

با   مرتبط  پارکینسون  علائم  با  خانوادگی  گیجگاهی 

 Frontotemporal dementia with)17کروموزوم  

parkinsonism linked to chromosome 17, 

FTDP17)  دارد.    زین در    پروتئینتاو  رسوب    محلنقش 

مختلف    یمغز  یدر نواح  ز ین  و   ال یو گل  یعصب  هاسلول   داخل

 عامل که جاآن   ازمتفاوت است.  های ماریب ن یااز  کیدر هر 

ب   له یفسفر  تاو پروتئین،  رسوب  یاصل از حد آن و    شیشدن 

م از  شدن  در    هاکروتوبول یجدا    شدن   بدشکل  جهینتو 

  ن یبنابرا  ؛است  های عصبی و گلیالی در سلول سلول  اسکلت

رو   شدنلهیفسفر  ینواحشناخت   پروتئین    یبر  عوامل    وتاو 

  تواند یممختلف    ینازهایمانند ک   آنشدن    لهیمؤثر در فسفر

  این از    یناش  یهایماریب  مشکل  حل  یبرا  یبزرگ  کمک

 .دیآپروتئین به شمار  

  ی مهم تاو پروتئین در اختلالات عصب  اریبا توجه به نقش بس

انجام   نه یزم نیدر ا یشتری و ب ترعیوس  قاتیلازم است که تحق

افزایش امید به زندگی و افزایش جمعیت سالمند در  با    .شود

با   نیز  و  افزون  کشور  روز  ب   انیمبتلاگسترش    ی هایماریبه 

پروتئین   با   مرتبطی  عصب پیری  تاو  دوران    ش یافزا  ،در 

ا مورد  در  هنگام    صیتشخ   یبرا  نیپروتئ  نیاطلاعات  زود 

با تاو پروتئین یماریب انجام درمان   های مرتبط  مؤثرتر    یهاو 

  یی ندهایکنترل کامل فرا  ی برا  یافتن راهیمهم است. با    اریبس

فسفر به  منجر  م  ونیلاسیکه  پروتئین  همچن  شوندیتاو    ن یو 

تشد عوامل  بر  شدن  مانند    یماریب  یکننده   دیتمرکز  فعال 

بس  توانیم  ی،التهاب   عواملتولید    و  اهایکروگلیم   ار یتحول 

ا  یناش  ی هایماریرا در درمان ب  یمیعظ   جاد یا  ن یپروتئ  ن یاز 

  ، افراد  ن یا  ان یدر م  یبه زندگ د یام  زان یم  شیافزا ضمن کرد و

افراد مبتلا، خانواده زندگی راحت   توانیم های  تری را برای 

نمودآن فراهم  جامعه  و  صرفه .  ها  به  مهم  در این  جویی 

کشور  هزینه  بهداشتی  از  های  مراقبت  و  نگهداری  برای 

نمود.   خواهد  شایانی  کمک  نیز    با است    دیامسالمندان 

ب  یبررس در    لیدخ  یمولکول  ی هاندیفرا  شتریهرچه 

اعصاب    مغز  متخصصان  ،یعصب  برنده   یلتحل  یهایماریب و 

و  به   زودهنگام  اتشخیص  مؤثرتر  یک    های ماریب  ن یدرمان 

 . شوند ترکینزدقدم   

 

 قدردانی تشکر و 

دانشگاه   فناوری  و  پژوهش  معاونت  حمایت  با  مطالعه  این 

است )گرانت   انجام شده  مقاله  نویسنده مسئول  از  کردستان 

بابت  1398سال   مقاله  نویسندگان  و  کردن  (  امکان فراهم 

این مطالعه   استفاده در  مقالات مورد  متن کامل  به  دسترسی 

کرد دانشگاه  فناوری  و  پژوهش  معاونت  از  ستان  مروری، 

می قدردانی  و  این  تشکر  نویسندگان  از  هیچکدام  نمایند. 

مطالعه، تعارض منافعی برای انتشار این مقاله ندارند. لازم به  

کد   اخذ  نیازمند  و  بوده  مروری  نوع  از  مقاله  که  است  ذکر 

 اخلاق نبوده است.
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