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 مقاله پژوهشی  

. در رودیم لیتحل ماریب یذهن یهاییتوانا جیتدره است که ب ریناپذجبران بیبا آس یمغز شروندهیپ یماریب کی مریآلزا یماریب مقدمه:

 یساختار و پارامترها رییقرار گرفته و سپس تغ دیلوئیآم دیمختلف موجود در عصاره شاهدانه در مواجهه با پپت بیترک 7 قیتحق نیا
 قرار گرفت. یابیمورد ارز یکینامیترمود

 یماریب یدارا مارانیبتا در ب دیلوئیآم دیپپت ینخست ساختار سه بعد .بودسازی مولکولی با کمک رایانه این مطالعه از نوع شبیه روش: 

استخراج شد. سپس هر  CHEBI سیتابیعصاره شاهدانه از د یاصل باتیترک نی. همچندیگرد هیته RCSB یاز بانک اطلاعات مریآلزا
قرار گرفته و  دیلوئیآم دیدر معرض پپت یمولکول کینامیساز دهیافزار شبنرم طیطور جداگانه در محه عصاره شاهدانه ب یهاکدام از مولکول

 هر مطلق مقادیرها برای تجزیه و تحلیل داده قرار گرفت. یابیمورد ارز هیکوثانیپ 3000آن در مدت  یکینامیو ترمود یمشخصات ساختار
با هم مقایسه  تغییرات درصد اانته در و گردید محاسبه بعد و قبل اختلاف سپس و یادداشت مواجهه از بعد و قبل فیزیکی پارامتر

 شد.

را  دیلوئیآم دیدر ساختار پپت رییتغ ییشاهدانه توانا عصاره باتیترک شاهدانه نشان داد که همه مختلف عصاره بیهفت ترک سهیمقا :نتایج

 دهند. رییرا تغ دیلوئیآم دیپپت یدر چرب تیسطح مؤثر و انحلال، توانستند حجم بیداشتند. هر هفت ترک

در  ستیبایم قیتحق نیا یهاافتهیشود.  دیلوئیآم دیتواند مانع تجمع پپتیم باتیترک نیحجم و سطح توسط ا رییتغ ییتوانا گيري:جهنتي

 شاهدانه قضاوت کرد. باتیترک ییتا به طور قطع بتوان در مورد کارا ردیقرار گ یو سپس در بدن انسان مورد بررس یشگاهیآزما طیمح
 

 یمولکول کینامید ،یسازهیشاهدانه، شب ۀعصار مر،یآلزا یماریب د،یلوئیآم دیپتپ ها:كليد واژه
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 مقدمه 
است که  یعصب ۀبرند لیتحل یمغز یماریب کی مریآلزا یماریب
 یشناخت یهاحافظه و مهارت جیقابل برگشت بوده و به تدر ریغ

از  یکیاختلال حافظه  نی. متأسفانه ادکنیم بیرا تخر
 نیبوده و همچن یانسالیافراد در م یمعضلات پزشک نیترعیشا
 ۀنیو هز دهدیقرار م ریافراد مبتلا را تحت تأث یزندگ تیفیک

و جامعه  ماریب انیاطراف ماران،یرا به ب یادیز یو عاطف یاقتصاد
 ینتهاهم اکنون )ا ی[. طبق گزارش جهان1خواهد کرد ] لیتحم

و  مریآلزا یمارینفر با ب ونیلیم 46به  کی( نزد2017سال 
تا سال  شودیم ینیبشیاختلالات مرتبط با آن دچار هستند و پ

به  دیام شیو افزا تیرو به رشد جمع دبه علت رون 2050
نفر  ونیلیم 131به  یماریب نیبه ا انیمبتلا زانیم ،یزندگ
 [.2] ابدی شیافزا
و  یخارج سلول طیدر مح یدیلوئیمآ یهاپلاک امروزه  

 یشناسیماریب ۀعمد یژگیدر داخل نورون دو وی یهاتوده
بتا  دیلوئیتجمع آم ی[. علت اصل3در مغز هستند ] مریآلزا یماریب

و  دیدم تعادل در تولع ۀجیآن در مغز در نت سازشیپ نیو پروتئ
مانند سن،  یاملعو نی. همچنباشدیآن از مغز م یپاکساز
هستند  لیدخ یماریب نیا شرفتیو پ جادیدر ا هیتغذ و ورزش

[4.] 
 یهاسمیقابل توجه در فهم مکان یهاشرفتیتوجه به پ با  

مؤثر متوقف  یهنوز داروها مر،یآلزا یماریب شرفتیمرتبط با پ
بر  شتریب یفعل یهاشناخته نشده است. درمان یماریب ۀکنند

 ازی. امروزه ناستوار است مریآلزا یماریب مئاساس کاهش علا
و  شودیم حساسا یماریب نیمؤثرتر ا یهادرمان یبرا یضرور

بهتر  یهاهدف، محققان، به دنبال روش نیبه ا دنیرس یبرا
به  توانیها مآن هستند که از جمله یماریب نیدرمان ا یبرا

 [.4]اشاره کرد  ییدارو اهانیاستفاده از گ
 ترگونلین ،(Colin) نیشامل کول نهاشاهد ییایمیش باتیترک  
 لکانابینو رینظ مختلف یترپنوئیدها و (Tergonelin) دیاس
(Canabinol ) لکانابیدیوو (Canabidiol )[. 5] باشدیم
 ریآور است و تأثخواب ،مسکنبخش، آرامش اریبس اهیگ نیا

داشته و در  هابتهوع و استفراغ، درد، الت ،ییاشتهایدر ب یدیمف
 یاختلالات عصب ،ام اسها از جمله یماریاز ب یاریدرمان بس

 یماریسندرم تورت، ب نگتون،یهانت یماریب نسون،یپارک یماری)ب
اختلالات  ،یزوفرنیاستخوان، اسک ی(، صرع، گلوکوم، پوکمریآلزا
و اختلالات مربوط به سندرم  یسرطان، چاق ،یو عروق یقلب

 [.6]بوده است  دیمف کیمتابول

 اهانیدر رابطه با استفاده از گ ییهاگذشته، پژوهش یهاسال در
انجام شده است.  مریبالاخص آلزا یعصب یهایماریب و ییدارو

Radwan  و کروماتوگرافی  کاژلیهمکاران با روش سلو
Cannabichoromene  را  هست دینوئیکاناب یکه نوع

روش  کیو همکاران با  Zulfiqar [.7]گزارش کردند 
 را استخراج کردند Cannabisol از شاهدانه  یکروماتوگراف

[8.]  Pertwee شاهدانه در کند که در کتاب خود عنوان می
و درد  ی(، حالت تهوع، افسردگیجیتدر یدرمان گلوتوم )کور
و همکاران نشان دادند که   Eubanks. [9]اعصاب نقش دارد 

 استراز نیکول لیاست میآنز یبه طور رقابت  جوانا یجزء فعال مار

بتا که عامل مهم  دیلوئیآم دیو از تجمع پپت کندیرا مهار م 
  [.10] کندیم یریاست، جلوگ مریآلزا یماریب یشناختبیآس

Ahmed  لیپتانس که نیاز ا دگاهید کیو همکاران 
 یو علائم عصب رس ریبا شروع د مریدر درمان آلزا دهاینوئیکاناب

 نیکردند. همچن انیمرتبط با آن در افراد مسن نقش دارند را ب
اند که ثابت کرده یو مصنوع یعیطب طیطالعات در محم

و در  یدیلوئیآم یهاشکل پلاک و،یداتیاسترس اکس دینوئیکاناب
از  یدیکل یهانمونه هکه هم یعصب یتارها دنیچیهم پ

LOAD  [.11] دهدیهستند را کاهش م 
 اهیمهم گ یهامولکول یرو یقیحال تحقه که تاب ییازآنجا

در  یدیلوئیآم یهابردن پلاک نیاز ب ایشاهدانه در مهار و 
 قیانجام نشده است، لذا هدف از انجام تحق یمریآلزا مارانیب

شاهدانه در  ۀعصار یاصل بیترک 7 ییتوانا یحاضر، بررس
به  مریآلزا یماریموجود در ب یدیلوئیآم یهاپلاک بیتخر
 .بود یاانهیرا یسازهیشب ۀلیوس
 

 وشر
زی مولکولی با کمک رایانه بود. در سااین مطالعه از نوع شبیه

شاهدانه  ۀمختلف عصار یهاو مولکول دیلوئیآم دیپپتابتدا تهیه 
سنتز  یبراصورت گرفت.  هاآن یساختار سه بعد یو بررس

 مریآلزا یماریکه دچار ب یآن در افراد یتوال د،یلوئیآم دیپپت
(ADهستند، از طر )یرنظ دادههای گاهیپا قی 

GenomeEuro،   NCBIو PDB  سپس . دیگرد یبررس
 یماریب یدارا مارانیبتا در ب دیلوئیآم دیپپت یساختار سه بعد

. pdbهست را با فرمت  نهیآم دی( اس1-42که شامل ) مریآلزا
 Hyper افزاردر نرم دهایپپت ریف ساذکرده و با ح رهیذخ

Chem ،دیار گرفت. پپتبتا مورد استفاده قر دیلوئیآم دیپپت کی 
بدن انسان  یولوژیزیف طیتمام شرا تیشده از سا استخراج

(homo sapiensبرا )با همچنین . ش در نظر گرفته شدی
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 ۀعصار یاصل باتیترک های داده مذکورپایگاه استفاده از
 اًبیمولکول که تقر 7ها آن نیو در ب دیشاهدانه استخراج گرد

 جیاحاصل نت باتیترک نی. اانتخاب شد ،را داشتند ریتأث نیشتریب
های گاز کروماتوگرافی و کروماوگرافی مایع  از دستگاه یتجرب

پایگاه داده مولکول های رجوع  بابود. سپس با کیفیت بالا 
 تیدر سا( CHEBIشیمیایی استاندارد شده )

http://www.ebi.ac.uk نظر جستجو مورد یهامولکول
شامل فرمول، ساختار،  بیشدند. در مرحله بعد اطلاعات هر ترک

 تیآن ثبت و در نها یکیکد مربوطه و بار الکتر ،یوزن مولکول
. جهت دیگرد رهیذخ mol.آن با پسوند  یساختار لیفا
دست آمده، هر مولکول ه مختلف ب باتیکساختار تر یسازنهیبه

 دستورباز شده و با  Hyper Chemافزار به طور جداگانه با نرم
geometry optimization با  کیهر  یسه بعد ساختار

به دست آمد. سپس ساختار  conjugate gradient تمیالگور
 .دیگرد رهیذخ pdb.شده با پسوند نهیبه

 
 

 است. دهیاستخراج گرد CHEBI سيتابیكه از د شاهدانه عصاره مهم هايمولکول 7 شيميایی اطلاعات :1 جدول
 بار كد مربوطه وزن مولکولی فرمول شيميایی ساختار شيميایی اسم تركيب

Δ9-

tetrahydrocannabino

late  

 

C22H2   9O4 357.46330 CHEBI: 
66963 

-1 

Δ9-

tetrahydrocannabino

l 

 

C21H30O2 314.46170 CHEBI: 
66964 

0 

Δ9-

tetrahydrocannabino

lic acid  

 

C22H30O4 358.47120 CHEBI: 
67078 

0 
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cannabinerolic acid  

 

C22H32O4 360.48710 CHEBI:

67080 

0 

 

sesquicannabigerol 

 

C26H40O2 384.59460 CHEBI: 
69479 

0 

11-hydroxy-Δ9-

tetrahydrocannabino

l  

 

C21H30O3 330.46110 CHEBI: 
77270 

0 

11-nor-9-carboxy-Δ9-

tetrahydrocannabino

l  

 

C21H28O4 344.44460 CHEBI: 
77273 

0 

 
آمیلوئید  پپتید با شاهدانه عصارۀ مختلف اجزای سازیشبیهبرای 

 پپتید نخست، ساختاری تغییرات فیزیکی اطلاعات و استخراج
 از کدام هر سپس و باز افزارنرم این در ه،شد استخراج آمیلوئید
. شد اضافه آمیلوئید پپتید به جداگانه طور به عصاره هایمولکول

 و شد گرفته نظر در خنثی pH و کلوین درجه 310 دما سپس
 3000 مدت به آب هایمولکول حاوی باکس در سازیشبیه

 یک هر ساختاری فایل سازیشبیه پایان در. شد انجام پیکوثانیه
 فایل گردید. برای استخراج اطلاعات فیزیکی نخست ذخیره
 از یک هر با آمیلوئید پپتید سازیشبیه از حاصل شده ذخیره

 با یک هر فیزیکی اطلاعات سپس و باز عصاره هایمولکول

( QSARهای ساختاری و عملکردی )داده الگوریتم از استفاده
 توجه مورد یکیفیز اطلاعات. گردید استخراج برنامه در موجود

 LogP ساختار، حجم ساختار، سطح شامل مطالعه این در

( مولکولی انکسار ضریب) refractivity ،(چربی در انحلالیت)
 [.16بودند ]( پذیریقطبیت) Polarizability و

 بر شاهدانه عصاره مولکول هر تأثیرگذاری مقدار بررسی برای
 از بعد و قبل یکیفیز پارامتر هر مطلق مقادیر آمیلوئید پپتید

 و گردید محاسبه بعد و قبل اختلاف سپس و یادداشت مواجهه
 آمد. دسته ب تغییرات استفاده از فرمول زیر درصد با انتها در
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 مقدار/سازی شبیه از بعد و قبل پارامتر مقدار اختلاف× 100 
   تغییرات درصد= سازی شبیه از قبل پارامتر مطلق
 لاکپ سازندۀ واحدهای در ختارسا تغییر اثر شدن مشخص برای

 ادهاستف زیر روش از هاآن تجمعی خود خاصیت بر آمیلوئیدی
 هر معرض رد جداگانه صورت به که بتا آمیلوئید پپتید دو. گردید
 به را دندبو شده ساختار تغییر دچار و بودند گرفته قرار ترکیب

 ایتأنه و دادیم قرار یکدیگر معرض در پیکوثانیه 5000 مدت
. ردیدگ استخراج افزار نرم وسیلۀ به هریک برای جمعت ندکسای

 یلوئیدآم پپتید دو اصلی شامل فایل همان قسمت این در کنترل
 SPSSفزار در نرم ا. بودند نشده ساختار تغییر دچار کهبود  بتا

ل عمه های مورد مطالعه بتست از گروه آزمون تی 22نسخه 
رار مورد ارزیابی ق >05/0Pها در سطح داری آنآمد و معنی

 افزاررمن نرم افزار های مورد استفاده در این مطالعه،گرفت. 
Hyper Chem  محصول شرکت  8.0.10نسخه با

MakoLab افزار و نرم کایآمرAscalaph  1.8.94 نسخهبا 
 [.16بودند ] سیسوئ Agile Moleculeمحصول شرکت 

 

 نتایج
 عصاره مهم هایمولکول 7 شیمیایی اطلاعات 1جدول 
 را است دهیاستخراج گرد CHEBI سیتابیکه از د شاهدانه

  نشان می دهد.
 استخراج شده از تغییرات فیزیکی پارامترهای 3و  2جدول 

. دهدآمیلوئید را قبل و بعد از مواجهه نشان می پپتید ساختاری
 ترکیب 7 هر کرد استنتاج توانمی هاجدول این از که طورهمان

 کمی مقدار به و حجم و سطح در تغییر ناییتوا شاهدانه عصارۀ
نتایج . داشتند را آمیلوئید پپتید مولکولی انکسار ضریب در تغییر

 با مواجهه از بعد مطالعه مورد فیزیکی پارامتر 5 تغییرات درصد
ها موارد زیر باشد که از آنمی شاهدانه عصارۀ مختلف ترکیبات

   -Δ9 ترکیب. قابل برداشت است

tetrahydrocannabinolate آمیلوئید مؤثر سطح توانست 
 10 به نزدیک را پپتید این حجم و درصد 24 تقریبی مقدار به را

 مقدار به را چربی در حلالیت همچنین و دهد کاهش درصد
 بعدی پارامتر دو روی ترکیب این. دهد کاهش درصد 1 حدود

 -Δ9 بعدی ترکیب. بگذارد تأثیر نتوانست

tetrahydrocannabinol  به را آمیلوئید مؤثر سطح توانست 
 درصد 9 به نزدیک را پپتید این حجم و درصد 18 تقریبی مقدار

 درصد 1 نزدیک را چربی در حلالیت همچنین و دهد کاهش

 تأثیر نتوانست بعدی پارامتر دو روی ترکیب این. دهد افزایش
 Δ9-tetrahydrocannabinolic بعدی ترکیب .بگذارد

acid درصد 25 تقریبی مقدار به را آمیلوئید مؤثر سطح توانست 
 و دهد کاهش درصد 11 به نزدیک را پپتید این حجم و

 درصد 1 حدود کمی مقدار به را چربی در حلالیت همچنین
 تأثیر نتوانست بعدی پارامتر دو روی ترکیب این. دهد کاهش
 سطح توانست   cannabinerolic acid ترکیب  .بگذارد

 را پپتید این حجم و درصد 17 تقریبی مقدار به را آمیلوئید مؤثر
 را چربی در حلالیت همچنین و دهد کاهش درصد 8 به نزدیک

 همچنین ترکیب این. دهد افزایش درصد 2 حدود مقدار به
. دهد افزایش جزئی مقدار به را مولکولی انکسار ضریب توانست

 بعدی ماده  .نگذاشت تأثیری آخر پارامتر روی ترکیب این

Sesquicannabigerol  به را آمیلوئید مؤثر سطح توانست 
 11 به نزدیک را پپتید این حجم و درصد 25 تقریبی مقدار
 4 نزدیک را چربی در حلالیت همچنین و دهد کاهش درصد
 ضریب توانست همچنین ترکیب این. دهد افزایش درصد
 ترکیب این. دهد کاهش درصد 1 نزدیک را مولکولی انکسار

-hydroxy-11 بعدی ماده .نگذاشت تأثیری آخر مترپارا روی

Δ9-tetrahydrocannabinol آمیلوئید مؤثر سطح توانست 
 11 به نزدیک را پپتید این حجم و درصد 25 تقریبی مقدار به را

 1 حدود را چربی در حلالیت همچنین و دهد کاهش درصد
 ضریب توانست همچنین ترکیب این. دهد افزایش درصد
 ترکیب این. دهد افزایش جزئی مقدار به را کولیمول انکسار

-nor-9-11 آخر ماده .نگذاشت تأثیری آخر پارامتر روی

carboxy-Δ9-tetrahydrocannabinol سطح توانست 
 را پپتید این حجم و درصد 20 تقریبی مقدار به را آمیلوئید مؤثر

 را چربی در حلالیت همچنین و دهد کاهش درصد 8 به نزدیک
 دو روی ترکیب این. دهد کاهش درصد 3 تقریبی رمقدا به

 ایندکس نتایج 3 جدول .بگذارد تأثیر نتوانست بعدی پارامتر
 داده ساختار تغییر بتای آمیلوئید پپتید دو مواجهه از بعد را تجمع
 7 همه گرددمی مشاهده که طورهمان. دهدمی نشان شده

 تجمع یندکسا داریمعنی طور توانستند به مطالعه مورد ترکیب
 .بدهند اهشک را

 7 با مواجهه از بعد بتا آمیلوئید پپتید تجمع ایندکس 4 جدول
شاهدانه را نشان می دهد. همانطور که مشاهده  اصلی عنصر

می شود همه ترکیبات توانایی بالایی برای جلوگیری از تجمع 
  های آمیلوئید داشتند.پپتید
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 شاهدانه اصلی عنصر 7 با مواجهه از قبل ئيدآميلو پتيد فيزیکی پارامترهاي :2 جدول

 انحلاليت حجم سطح نام مولکول

چربی در  

 انکسار ضریب

 مولکولی

پذیري قطبيت  

Δ9-tetrahydrocannabinolate 

 
5150 11779 95 922 487 

Δ9-tetrahydrocannabinol 5126 11715 94 917 485 

Δ9-tetrahydrocannabinolic acid 5150 11779 95 922 487 

cannabinerolic acid 5204 11856 95 919 789 

Sesquicannabigerol 5327 12051 94 930 495 

11-hydroxy-Δ9-tetrahydrocannabinol 5136 11734 95 919 485 

11-nor-9-carboxy-Δ9-tetrahydrocannabinol 5140 11741 97 917 485 

 

 

 شاهدانه اصلی عنصر 7 با مواجهه از بعد تاب آميلوئيد پپتيد فزیکی پارامترهاي :3 جدول
 انحلاليت حجم سطح نام مولکول

چربی در  

 انکسار ضریب

 مولکولی

پذیري قطبيت  

Δ9-tetrahydrocannabinolate 3918 10598 94 921 487 

Δ9-tetrahydrocannabinol 4192 10760 95 918 486 

Δ9-tetrahydrocannabinolic acid 3835 10539 94 921 874  

cannabinerolic acid 4314 10931 96 919 489 

Sesquicannabigerol 4025 10647 98 924 495 

11-hydroxy-Δ9-tetrahydrocannabinol 3850 10450 95 919 485 

11-nor-9-carboxy-Δ9-tetrahydrocannabinol 4105 10761 95 917 485 

  

 شاهدانه اصلی عنصر 7 با مواجهه از بعد بتا آميلوئيد پپتيد تجمع ایندكس :4 جدول

 ایندكس تجمع نام مولکول

Δ9-tetrahydrocannabinolate 

 
1* 

Δ9-tetrahydrocannabinol 2* 

Δ9-tetrahydrocannabinolic acid 5/2 * 

cannabinerolic acid 5/1 * 

Sesquicannabigerol 1* 

11-hydroxy-Δ9-tetrahydrocannabinol 3* 

11-nor-9-carboxy-Δ9-tetrahydrocannabinol 2* 

control 99 

 .دهدمی نشان>P 05/0 سطح در را کنترل با مقایسه در داریمعنی ستاره علامت                                                    

 گيري نتيجه و بحث

 مولکولی جزئیات ساختن روشن منظور به هاآزمایش سازیمدل
 از. است کامپیوتر کمک با سازیشبیه افاهد از یکی اتمی، و

 اتمی تعاملات بینیپیش در تواندمی مولکولی سازیشبیه طرفی
 طراحی برای امروزه .باشد سودمند نیز ساختار تغییرات و

 هایآزمایش انجام و آزمایشگاه به ورود از قبل جدید، داروهای
  ازیـسشبیه کامپیوتر در نظرمورد هایمولکول متعدد، و متفاوت

 
 ممکن هایمولکول از انبوهی بین در مناسب داروهای و گردیده
 داروی هنوز که هاییبیماری از یکی. گردندمی انتخاب

 که است آلزایمر بیماری است، نشده کشف آن برای مدیآکار
 بتوان چنانچه. آوردمی وجود به را مغزی مشکلات و عقل زوال

 شبیه مانند ارزان نسبت به و کارآمد هایروش از استفاده با
 بیماری این درمان جهت مناسبی داروی به مولکولی سازی
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 بسیار حالات گرفتن نظر در با بعدی مراحل در توانمی رسید،
 .کرد تأیید یا رد را نظرمورد داروی آزمایشگاهی شرایط در کمتر

 مراکز در در بیماری آلزایمر مخصوصاً عصبی هایسلول تخریب
 نام به نامحلول پروتئینی تجمعات تشکیل علت به حافظه
 خود آمیلوئیدی هایپلاک. [12] است آمیلوئیدی هایپلاک

 40-42 بین معمولاً که بوده آمیلوئیدی پپتیدهای از متشکل
 یک برش از مسیرها این که است ذکر به لازم. دارند آمینه اسید
 ایجاد آمیلوئید سازپیش پروتئین نام به تربزرگ تئینپرو
 ایجاد باعث و ژنتیکی جهش برش، در نقص. گردندمی

 خود به تمایل شدیداً پپتیدها این و گردیده بتا آمیلوئید پپتیدهای
 پروتئین از شدن ایجاد محض به که معنی این به. دارند تجمعی

 سیناپسی فضای در و شده متصل یکدیگر به آمیلوئید سازپیش
 هایروش از یکی. [13] کندمی پیدا تجمع سلولی جسم در یا و

 بتوانند که است هاییمولکول از استفاده آلزایمر بیماری درمانی
 از تولید صورت در یا و گردد بتا آمیلوئید پپتیدهای سنتز از مانع

 و ایمونوتراپی موارد این بر علاوه. کنند جلوگیری هاآن تجمع
 است بیماری این درمان نوین هایروش از نیز درمانی ژن

[14.] 
 ساختار بتواند که بود مناسبی مولکول یافتن مطالعه این هدف  

 تجمعی خود دچار که دهد تغییر نحوی به را آمیلوئید پپتید
 هدفی چنین به رسیدن برای ما مولکولی کاندیدهای. نشوند

 این در .بود شاهدانه عصارۀ در موجود مختلف هایمولکول
 در و شد برداشته کقطعۀ پلا 12  این از قطعه یک تنها مطالعه

زیرا  ،گرفت قرار شاهدانه عصارۀ هایمولکول انواع مجاورت
برای بررسی کل پلاک نیاز به ابر کامپیوتر است و این کار 

 شرایط است ممکن که آنجایی از بر است.بسیار زمان
 تأثیر بتا آمیلوئید پپتید ساختار روی بر انسان بدن فیزیولوژی

 در سازیشبیه برای پلاک از پپتید یجداساز از بعد باشد، گذار
 نظر در کار طول در انسان بدن زیولوژییف شرایط کامپیوتر

 عملکرد بررسی و ساختار سازیبهینه برای. شد گرفته
 سازیبهینه یندآفر که بود بهتر آن روی بر مختلف هایمولکول
 علت به ولی ،گرفتمی صورت ثانیه پیکو 3000 از بیش ساختار

 .شد انجام کار این ممکن زمان حداقل با امپیوترابرک نبود
 در گرددمی یافت آلزایمری بیماران در این توالی آمیلوئیدی  

 که است آنجا مشکل اما ؛دارد وجود توالی همین نیز سالم افراد
 گرددمی ساختاری تغییرات دچار آلزایمری افراد در مذکور پپتید

 هایپلاک و شده خودتجمعی باعث ساختاری تغییرات این و
 بیماری دارای افراد از درصدی در تنها. گرددمی ایجاد آمیلوئید
 ایجاد بتا آمیلوئید پپتید با مرتبط مستقیم هایجهش آلزایمر

 ؛کنندمی دگرگون را پپتید این ساختار اساسی طور به که شده
 و ندارد وجود جهشی آلزایمر بیماری دارای افراد اکثر در اما

 باعث هئلمس این. است سالم افراد مشابه آمیلوئید پپتید توالی
 دشواری با کمی آلزایمری بیماران برای دارو طراحی که شودمی

 آن توالی که داریم کار سرو پپتیدی با ما که چرا باشد همراه
 برای. است شده متفاوت ساختارش اندکی تنها و نکرده تغییر
 استفاده فایلی همان از ما حاضر مطالعه در مشکلی چنین رفع

 تغییر و بود شده استفاده RCSB دیتابیس در که کردیم
 حفظ را خود واقعی شرایط تا نکردیم ایجاد آن در ساختاری

 ساخته افزارنرم با خودمان توسط بتا آمیلوئید پپتید چنانچه. نماید
 داد،می ما به RCSB دیتابیس که آنچه با آن ساختار شدمی

 که بود بهتر. دادمی ارائه ما به متفاوتی ایجنت حتماً و بود متفاوت
 ساختار با ولی توالی همین با آمیلوئیدی پپتید مطالعه این در

 و سنتز نیز دارد وجود سالم افراد در که ساختاری یعنی متفاوت
 مقایسه یکدیگر با ساختار دو هر روی بر مختلف ترکیبات اثر
 توصیه. ردیدنگ انجام زمانی کمبود علت به ولی ،گردیدمی
 .دهند انجام را کاری چنین بعدی محققان که گرددمی
 مولکول یک گذاریتأثیر معیار اولین حجم و سطح تغییرات  

 ممکن کند تغییر ما نظر مورد پپتید حجم و سطح چنانچه است،
 آب و چربی در انحلالیت و پذیریتقطبی تغییر به منجر است
 حجم و سطح تغییر با که شده مشاهده نیز مواردی البته. گردد
 در بعدی مهم نکتۀ. است نکرده تغییر زیکییف پارامترهای سایر
  و  LogP، Refractivityبین  ارتباط مورد

Polarizability  بتواند مولکولی چه چنان معمولاً . است 

LogP  افزایش به منجر دهد، کاهش را Refractivity و 
Polarizability  است ذکر به لازم تهالب. برعکس و شودمی 

 و لیپیدها از برخی و نیست حتمی و کلی قانون یک این
 ،حاضر مطالعه در. دهندمی نشان را قانون این خلاف هاپروتئین

 رفتاری چنین sesquicannabigerol ترکیب مورد در
 LogP،  Refractivity افزایش با یعنی گردید مشاهده

  تنها نظر مورد هماد ترکیبات سایر مورد در. یافت کاهش
LogP  و است داده قرار تأثیر تحت را Refractivity آن 

 .است نگرفته قرار تأثیر مورد چنان
حال محققی ه گردد و تاباین مطالعه برای اولین بار انجام می  

مهار و یا از بین  در های مهم گیاه شاهدانهروی توانایی مولکول
لزایمری کار نکرده آ بیماران در آمیلوئیدی هایبردن پلاک

پذیر علت نبود مطالعه مشابه مقایسه نتایج کار امکانه است. ب
هایی در طی بررسی همکاران وAso ای در مطالعهباشد. نمی

 AβPP/PS1 ژن ترانس هایموش که رسیدند نتیجه این به
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 کاهش با شاهدانه در موجود THC+CBD با شده درمان
 التهاب با مرتبط هایولمولک و میکروگلیوزیس آستروسیتوز،

 سازیشبیه از استفاده با نژادجعفری. [15] هستند همراه
 15 ابتدا .داد انجام را هاییبررسی آلزایمر بیماری روی ایرایانه
 14 از اعم بتا آمیلوئید ساز پیش پروتئین ممبرن ترانس پپتید
 نشان تحقیقات این کرد. طراحی را نرمال نوع 1 و موتانت نوع
 ؛است مؤثر خاصی پپتید و موتاسیون برای موتوری نانو هر داد

 توانندمی هاموتور نانو این آلزایمر درمانی هایگام در اینبنابر
 درو همکاران  Nukala .[16] باشند مناسبی درمانی گزینه

 ترکیبات یکی دادند، قرار بررسی را مورد رویکرد دو مطالعه یک
 هایمولکول از گروهی استفاده دیگری و کانابینوئیدها به متعلق

 طراحی در بیوانفورماتیک ابزارهای کمک با کوچک
 برابر در بالقوه صورت به توانندمی که است درمانی هایمولکول

 به منجر و کنند مبارزه هاNFT یا نئوفیبریلاری تارهای این
 است ممکن این که گردد هانورون در هاآن یامحتو کاهش
 بیمار آلزایمری شرایط بهبود نتیجه در و اتارتباط بهبود باعث
 .[17] گردد

 مورد ترکیب 7 توان گفت که هرگیری میعنوان نتیجهه ب
 منجر را سطح و حجم تغییرات توانستند شاهدانه عصارۀ مطالعۀ
 در تجمعی خود خاصیت که جایی آن از. شوند

 ساختار به وابسته شدیداً بتا آمیلوئید پپتید هایماکرومولکول
 شاهدانه عصارۀ در موجود مولکول هفت است، مولکول سوم

 پپتیدهای تجمع از شدیدأ آمیلوئید پپتید ساختار تغییر با توانست
 برای سطح تغییرات مقدار کند. حداکثر جلوگیری بتا آمیلوئید
 در این. بود Δ9-tetrahydrocannabinolic acid مولکول

 نسبت یک به ریباً تق نظر مورد هایمولکول همۀ که است حالی
 ترکیب نیز LogP مورد در. دادند تغییر را آمیلوئید پپتید حجم

sesquicannabigerol داد نشان را تغییرات درصد بهترین .
 ،1-3 نمودارهای به مربوط ترکیبات که گفت توانمی کل در

 آمیلوئید، پپتید مولکول در ساختار تغییر بر علاوه 7-3 و 3-3
 یعنی خلاصه طور به دادند، افزایش نیز را چربی در انحلایت
 به مربوط ترکیبات سایر. کردند تردوست چربی را مولکول

 به منجر فوق ترکیبات مانند 2-3 ،4-3 ،5-3 ،6-3 نمودارهای
 حلالیت ولی ،شده آمیلوئید پپتید مولکول در ساختاری تغییرات

 وئیدآمیل پپتید یعنی دادند، کاهش را آمیلوئید پپتید چربی در
 بوده اولیه مطالعۀ یک حاضر مطالعۀ البته. است شده ترآبدوست

 با آمیلوئید پپتیدهای تجمع مهار تخصصی طوره ب بایستمی و
 دیگر مطالعۀ در فوق ترکیبات حضور در ریاضی هایوریتمالگ

 . گیرند قرار بررسی مورد

 یا و شاهدانه که دهدمی نشان موجود بالینی شواهد چند هر  
 هایاما یافته و است مؤثر مغزی بیماری بهبود در آن هعصار

 شرایط در و آزمایشگاهی شرایط در بایستمی حاضر مطالعه
 محیط در ترکیبات این کارایی تا گردد تست( بدنی درون
 برای ساده مدلی حاضرهمچنین مطالعه . شود مشخص ترواقعی

 لزایمرآ بیماری روی بر طبیعت در موجود ترکیبات سایر بررسی
 شده بهینه شرایط و هافایل این از استفاده با توانمی و است
 روش با را گیاهان در موجود هایمولکول تمامی مطالعه این

 باشند داشته وجود ترکیباتی بسا چه .کرد بررسی سازی شبیه
. باشد بهتر مراتب به شاهدانه عصارۀ در موجود ترکیبات از که

 .گردد بررسی آینده تمطالعا در بایستمی مهم این

 

 ر و قدردانیتشک
 جلالیان دانشجوی نامه خانم فایزهاین مقاله حاصل پایان

 آزاد دانشگاه شناسیژنتیک از گروه زیست ارشد کارشناس
اشکذر بود. بدین وسیله از تمامی این گروه محترم و همچنین 

ه آزمایشگاه تحقیقات دانشگاه علوم پزشکی یزد نیز تشکر ب
 ید.آعمل می
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Introduction: Alzheimer's disease is a progressive cerebrovascular disease with irreversible 

damage, which gradually degrades the mental abilities of the patient. In this study, amyloid peptide 

was exposed to seven different compounds in the canaboid extract and then, the structure and 

thermodynamic parameters were evaluated. 

Methods: In this study, the three-dimensional structure of beta-amyloid peptide in patients with 

Alzheimer's disease was prepared from the rcsb database. The main components of canaboid extract 

were obtained from CHEBI database too. Then, amyloid peptide was subjected to each of the 

canaboid extract molecules in the molecular dynamics simulation software, and its structural and 

thermodynamic characteristics were evaluated over 3000 picoseconds. 

Results: Comparison of seven different compounds of cannabis extract showed that all cannabis 

extract compounds were able to change the structure of amyloid peptide. Each compound was able to 

change the effective surface and volume, and the level of lipophilicty of amyloid peptides. 

Conclusion: The ability of these compounds to change the volume and surface is effective in 

preventing amyloid peptide accumulation. The findings of this study should be investigated in a 

laboratory scale and then on the human body to detect the efficacy of canaboid extract components 

exactly.  

 

Keywords: Amyloid peptide, Alzheimer's disease, Cannabis extract, Simulation, Molecular 

dynamics 
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