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ABSTRACT 

Alzheimer’s disease (AD) is a progressive and debilitating neurodegenerative disorder 

characterized primarily by cognitive decline and memory impairment. A major pathological 

hallmark of AD is the accumulation of amyloid-beta (Aβ) plaques, which is associated with 

impaired neuronal growth, disruption of synaptic connectivity, and progressive neuronal 

dysfunction. Synaptic dysfunction is considered one of the key mechanisms underlying the 

cognitive deficits observed in patients with AD. Excessive accumulation of Aβ can adversely 

affect synaptic function and contribute to the progression of neurodegeneration. 

The gut microbiota plays an important role in maintaining communication between the 

gastrointestinal tract and the nervous system and in regulating immune and inflammatory 

processes. Alterations in the composition and function of the gut microbiota, commonly 

referred to as gut dysbiosis, may promote systemic and neuroinflammation, influence Aβ 

metabolism and accumulation, and thereby contribute to the development and progression of 

Alzheimer’s disease. 

As a result, Alzheimer's disease is the most common dementia in the aging world population; 

Various factors cause this disease, but disrupting the intestinal microbiota causes disruption in 

neurons and causes Alzheimer's. 
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 دیابت •

 زنان حامله 

 قند خون 

 انسولین 

 هایپرگلایسمیا 

 هایپوگلایسمیا 

 چکیده

 نیمادر و جن یبرا یجد یعوارض تواندیم شود، کهاطلاق می تحمل گلوکوزی به عدم حاملگ ابتید مقدمه:

 یکیفز تیوزن، فعال را به همراه داشته باشد. عوامل مانند سن، یو ماکروسوم نیمانند ولادت زودرس، سزار

 .در بروز آن نقش دارند یکیو جنت یسابقه امراض، عوامل هورمون

مریضان  یسوابق طب یبررس قیاز طر اطلاعاتو ، بود یـ مقطع یفیمطالعه توص از نوع نیامواد و روش ها: 

افزار با استفاده از نرم اطلاعات یآمار لیصورت گرفت. تحل یبه روش متوال یریگنمونه .دیگرد یآورجمع

SPSS یداری. سطح معندیاستفاده گرد مربعیاز آزمون کا رهایمتغ انیارتباط م یبررس یانجام شد و برا 

 . شد گرفته نظر در ٪95 نانیو سطح اطم 0.05

به زن  ۳5۷ ،یشفاخانه رابعه بلخ یولاد یینسا پارتمنتیکننده به دزن مراجعه ۲۶٬۶۷۱از مجموع  :جینتا

سابقه  ،ییزاسابقه مرده ،یحاملگ نیچندبودند، سال  ۳5سن  لایزنان با رشتیمبتلا بودند. ب یحاملگ ابتید

از مریضان  شتریبودند. ب مرض نیاز عوامل مهم مرتبط با ا یحاملگ ابتید یو سابقه قبل ابتید یخانوادگ

 انیدر م زیمحدود ن یکیفز تیو فعال فیضع یاقتصاد تیوضع لات،یتحص نییبودند و سطح پا یمناطق شهر

 بود. عیآنان شا

 تواندیاست که م حاملگی در دوران یاز مشکلات مهم صح یکی یحاملگ ابتید :یریگجهینت بحث و

 میزنان حامله، بهبود رژ یآگاه شیموقع، افزابه صیداشته باشد. تشخ نیمادر و جن یبرا یجد یامدهایپ

و عوارض  وعیدر کاهش ش تواندیعوامل خطر م یبه زنان دارا ژهیو توجه و یکیفز تیبه فعال قیتشو ،ییغذا

 مؤثر باشد. مرض نیا
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 مقدمه

 یعصب ستمیس شروندهیو پ ویاختلال نورودژنرات کی مریآلزا یماریب

 یحافظه و اختلال در عملکردها یجیتدر بیاست که عمدتاً با آس

عوامل  نیترعیاز شا یکی یماریب نی. اباشدیهمراه م یشناخت

. شودیدر افراد مسن مشاهده م شتریدمانس بوده و ب جادکنندهیا

 کیتوسط  یلادیم ۱90۶در سال  بارنینخست مریآلزا یماریب

 (Alois Alzheimer) مریآلزا زیبه نام آلو یآلمان ستینوروپاتولوژ

 (.۲، ۱) دیگرد فیو توص ییشناسا

نفر در سراسر جهان و حدود  ونیلیم ۳5از  شیاساس آمار موجود، ب بر

مبتلا  مریآلزا یماریبه ب کاامری متحده الاتینفر در ا ونیلیم 5.5

تا سال  یماریب نیکه شمار افراد مبتلا به ا شودیم ینیبشی. پباشندیم

مناطق مختلف  انی. در مابدی شیچهار برابر افزا باًیتقر یلادیم ۲050

 یماریدرصد از مجموع موارد ب ۴۸با اختصاص حدود  ایآس جهان،

و انتظار  باشدیرا دارا م انیتعداد مبتلا نیشتریدر جهان، ب مریآلزا

. کند دایپ شیدرصد افزا 59به حدود  ۲050تا سال  زانیم نیا رودیم

آن معمولاً  میاست که علا شروندهیمزمن و پ یماریب کی مریآلزا

سال به مرور شدت  نیچند انیآغاز شده و در جر یجیصورت تدربه

مختلف عملکرد مغز را تحت  یهابخش تواندیم یماریب نی. اابدییم

از موارد با  یاریدر بس مریآلزا یماربی یهنشان نیقرار دهد. نخست ریتأث

مشکلات  ،یماریب شرفتی. با پشودیحافظه آغاز م فیاختلالات خف

ظاهر  جیبه تدر زین یگرید یشده و اختلالات شناخت دتریحافظه شد

 ،یسردرگم ،یجیبه سرگ توانیم میعلا نای ٔ  . از جملهشوندیم

 ،یزیرو برنامه یریگمیآشنا، اختلال در تصم یهاشدن در مکانگم

 (.۳اشاره کرد ) یشناخت تاختلالا ریو سا یو زبان یمشکلات گفتار

ترین خصوصیات پاتوفیزیولوژیکی دخیل در بیماری آلزایمر شامل مهم

اختلال عملکرد سیستم کولینرژیک، افزایش استرس اکسیداتیو، 

التهاب، مرگ حجرات عصبی، از دست رفتن سیناپس عصبی، آتروفی 

ستروئیدی و سمیت ناشی از نوروترانسمیتر های امغزی، کاهش هورمون

باشند. بیماری آلزایمر دارای دو خصوصیت نوروپاتولوژیکی گلوتامات می

مهم است که یکی تجمع پلاک در قسمت خارج نورون ها بوده و 

دهند ها را تشکیل میجزء اصلی این پلاک ۱آمیلوئیدی-پپتیدهای بتا

های نوروفیبریلاری در داخل نورون ها است که و دیگری تشکیل کلافه

شوند که در ( ایجاد می۱)شکل  ۲در اثر هیپرفسفریلاسیون پروتئین تاو

 .  (۱)شوندقسمت هیپوکمپ و سایر نواحی قشری دیده می

گردد که از جمله افزایش ریسک فاکتورهای متعددی مسبب آلزایمر می

باشد. این سن، خانواده، محیط، جنسیت، سبک زندگی و آموزش می

باشد؛ اما سایر فاکتورهای مثل ترین عوامل آلزایمر میفاکتورها اصلی

تواند عامل شود میها بیشتر بیان میکه خصوصا در خانم APO-E4ژن 

دهد که میکروبیوتای آلزایمر باشد، از طرفی مطالعات متعدد نشان می

.(۲)روده روابط مستقیم بر آلزایمر دارد 

 

.(3)دهد بیماری آلزایمر نشان می  های آمیلوئیدی و پروتئین تائو را در ایجاد. شیمیای فوق نقش پلاک1 شکل

                                                                
1 β Amyloid 2 Tau Proteins 
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 انسان بدن در که هاییمیکروارگانیسم دهد، تعدادمطالعات نشان می

 تعداد حجرات و بیشتر از برابر و تریلیون ۳۸ کنند، بالغ برمی زندگی

ها همزمان با شود. حضور میکروبیوتا در انسانمی زده تخمین انسانی

 میکروبیوتاها، خصوصا میکروبیوتای روده باعث ایجادکند. تولد رشد می

 تولید زا، کمک در هضم بهتر مواد غذایی،بیماری عوامل برابر در ایمنی

بدن در برابر  ایمنی سیستم تحریک حجروی، بلوغ تحریک ها،ویتامین

کلونیزاسیون  برابر در مقاومت ای،روده کمک در انتقال عوامل پاتوجن،

ل تعادل میکروبیوتا در سلامتی انسان مهم و حیاتی و در ک هامیکروب

سیگنالینگ  تعدیل در اساسی نقش روده میکروبیوتای .(5. ۴)باشد می

 که است شده مشخص. دارد مغز-روده محور طرفه دو فعال

 ترکیب تغییرات و )عدم تعادل میکروبیوتای روده(  ۳بیوزیسدیس

 التهابی بیماری مانند انسان در بیماری چندین ایجاد در روده میکروبیوم

 متابولیک، سندرم (،۲ و ۱نوع  دیابت ) های باکتریایی،روده، عفونت

و... نقش دارد.  بزرگ، اوتیسم، پارکینسون روده سرطان آلرژی، چاقی،

آلزایمر و میکروبیوتای  مطالعات متعدد ارتباط بین بیماری از طرفی

اری عصبی و های بیمدهد؛ اخیرا برای ارتباط بیماریروده را نشان می

( تعریف شده است. ۴میکروبوتا اصطلاح )محور روده مغز و میکروبیوتا

(۲ .5 .۶).  

ای و میکروبیوتا، ارتباط بین سیستم عصبی روده-روده-محور مغز

سیستم عصبی مرکزی در مغز است. این ارتباط به صورت دو طرفه 

است و از میکروبیوتای روده به مغز و از مغز به میکروبیوتای روده انجام 

تواند از طریق محور پذیرد. در شرایط طبیعی، میکروبیوتای روده میمی

میکروبیوتا موجب بهبود اختلالات عصبی مانند اوتیسم، -روده-مغز

بیوزیس پارکینسون و آلزایمر شود. اما تغییر در میکروبیوتا که دیس

های های باکتریایی، بیماریتواند موجب عفونتشود مینامیده می

خودایمنی و متابولیکی، سرطان، اختلالات عصبی مانند اوتیسم، 

نسون و آلزایمر شود. عوامل مختلفی اسکیزوفرنی، افسردگی، پارکی

بیوتیک، داروهای ضد التهابی، مانند رژیم غذایی نامناسب، آنتی

دستگاه گوارش، استرس مزمن وسایر عوامل  ها، عفونتبیوتیکآنتی

گردد بیوزیس میتعادل میکروبیوتای روده را برهم زده و سبب دیس

(۷) . 

گذشته، تحقیقات بیشتری در زمینه امکان هدف قراردادن در دهه 

های میکروبیوم روده به منظور تأثیر مثبت بر مغز، رفتار و درمان بیماری

های متعدد همزیست روده، عصبی مشاهده شده است. از بین میکروب

لاکتوباسیلوس، بیفیدوباکتریوم و ساکارومایسز از طریق تنظیم فلور 
                                                                

3 dysbiosis  
4 Gut-Brain Axis 

های ظیم سلامت میزبان نقش دارند. این باکتریمیکروبی روده در تن

شوند، از مفید که به طور مرسوم تحت عنوان پروبیوتیک شناخته می

آمینو بوتیریک -دهنده عصبی مانند گاماهای انتقالطریق تولید مولکول

های اسید، گلایسین، سروتونین و کاتکولامین باعث جلوگیری از بیماری

 شایعترین که در فوق نیز ذکر گردید، آلزایمرهمانطور  گردند.عصبی می

 مشخص شناختی عملکرد تدریجی کاهش با که است عقل زوال علت

 دنبال به ( وAβ) بتا آمیلوئید رسوب بیماری این اصلی ویژگی. شودمی

 تاو پروتئین از متشکل الیافی-عصبی هایگره و پلاک تشکیل آن

 منجر که شوندمی عصبی التهاب باعث رسوبات این. است هایپرفسفریله

 مشخص هنوز بدرستی .شودمی عصبی مرگ و سیناپس رفتن بین از به

 اما شوند،می آمیلوئید پلاک ایجاد باعث عواملی چه که نیست

های مهمی در رسوب و تشکیل پلاک نقش قطعاً روده میکروبیوتای

 است محلول بسیار پروتئین یک تاو به اینکه؛ توجه با. آمیلوئیدی دارد

 ،tau فرضیه طبق. کندمی تعدیل را آکسون هایمیکروتوبول ثبات که

 عنوان به پروتئین این یافته تجمع و تغییریافته اشکال رسدمی نظر به

همانطور  .(۸)کنند می عمل عصب تخریب در مؤثر سمی هایمحرک

تواند ها و رژیم غذایی نادرست میدر بالا ذکر گردید، التهاب، عفونت

تعادل میکروبیوتای روده را برهم بزند و از طرفی برهم خوردن 

میکروبیوتا روده ممکن یکی از عوامل پاتولوژیکی آلزایمر باشد. این 

ای روده و بیماری آلزایمر پرداخته مطالعه به بررسی رابطه میکروبیوت

 است.

 میکروبیوتا

ن کد کننده جی ۲۶۶00تنها حدود  ،نوم انسانجیپروژه  لیپس از تکم

 شیبود که محققان پ یزیکمتر از آن چ اریکشف شد که بس نیپروتئ

 شتریهنوز نتوانستند ب دانشمنداناما  کردند.یم ینیب شیپروژه پ نیاز ا

 یریگجهیو مرگ انسان نت یماریرا در مورد رشد، تکامل، ب دهیپد نیا

 اریبس یتعداد حت نیا ها نشان داد که،از طرفی نتایج بررسی کنند.

 یبه معما زین نیژن دارد. ا ۴۶000نوم برنج بود که حدود جیکمتر از 

شده است که دانشمندان سراسر جهان  لینوم انسان تبدجی یدگیچیپ

 یمحققان به بررس ر،یاخ یهاسال از طرفی درکرده است.  ریرا متح

 ستگاهیبدن انسان ز پرداختند. یانسان ستیهمز یهاکروبینوم مجی

های باستانی )آرکئی باکتریاز جمله  ستیهمز یهاکروبیم یعیطب

زده  نیتخم است. رهیها و غروسیها، وها، قارچی، باکترها(باکتری

فقط در روده وجود دارد.  یباکتر گونه ۱000شود که حدود یم

افراد  نیروده ب یوتایکروبیم باتیترک دهد کهمطالعات نشان می

است، اما در مدت  استریل باًیبدن انسان در بدو تولد تقر. متفاوت است

افزایش ها به سرعت در روده یپس از تولد، باکتر یکوتاه اریزمان بس

به رشد و بلوغ  یجوانو نو یشوند و در دوران کودکیم 5یافته و کلونیزه

روده در  یوتایکروبیو توسعه م کلونیزه شدن ن،یبنابرا دهند.یادامه م

5 Colonization 
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 نییتع در سنین بالارا  یو روان یتواند سلامت جسمیم یزندگ لیاوا

 یو نوجوان یروده، دوران کودک یوتایکروبیکند. مشابه رشد و بلوغ م

  .(۱0. 9) رشد مغز هستند یبرا یاتیح یهادوره زین

 رابطه میکروبیوتای روده و سیستم عصبی

 یعصب ستمیس و یاروده یعصب ستمیس نیروده، ارتباط ب-محور مغز 

دوطرفه است و از  صورت ارتباط به نیدر مغز است. ا یمرکز

 .ردیپذیروده انجام م یوتایکروبیبه م مغز روده به مغز و از یوتایکروبیم

تواند یم رودهیا فلورای نرمال  وتایکروبیم مطالعات نشان داده است که،

 سم،یمانند اوت یعصب اختالات روده موجب بهبود-محور مغز  قیاز طر

های میکروبیوتای روده پیام . از طرف مقابلو آلزایمر شود نسونیپارک

کند. در شرایط که را در راستای عملکرد مهم بدن از مغز دریافت می

که میکروبیوتای روده تحت تاثیر عوامل عملکرد مغز طبیعی است یا این

خارجی و داخلی قرار نگرفته و عملکرد طبیعی دارد، اختلال ناشی از 

 اختلالدر صورت ایجاد ، رابطه مغز و میکروبیوتای روده نادر است. اما

مغز را -محور روده یهاگنالیس ممکن است وتایکروبیو م زبانیم بین

در نتیجه سبب ایجاد خطر در  و ردتاثیر بگذاو بر سلامت  دهد رییتغ

روده باعث  یوتایکروبیم یو نابالغ یداریناپا .سیستم عصبی شود

مانند مصرف  یطیعوامل مح ریتحت تأث یکه افراد به راحت شودیم

 رندیقرار گ رهینامناسب، عفونت و غ ییغذا میاسترس، رژ ک،یوتیبیآنت

 یمضر راتیروده شده و تأث یوتایکروبیم ناتوازنی همزیستی  و منجر به

و  یسلامت جسم در ادامه ممکن است بر .شتها خواهند داآن یبر رو

 . (۱۲. ۱۱. ۱)ی شود، گردد که منجر به اختلالات مغز یروان

با افزایش سن و در انسان بالغ میکروبیوتای روده پایدار شده و از طرفی 

رسد؛ اما در این سنین مغزی نیز توسعه پیدا کرده و به بلوغ می حجرات

 ن،یبنابراگردد. اعمال می  ۶هاسازی و تغیرات در سیناپسنیز میلین

ممکن است بر عملکرد و رفتار  نیز دوره نیروده در ا یوتایکروبیم رییتغ

 .(۱۳) بگذارد ریتأث زیمغز ن

 میکروبیوتا و آلزایمر

باشد. یم یعصب حجراتکننده بیمزمن تخر هاییماریب یکیآلزایمر 

باشد. یرونده مشیپ یول آهسته شروعبا  ،یمغز یماریب نیا

 شناختی، عملکردهای افت شامل آلزایمر بیماری بالینی خصوصیات

 فرد رفتاری اعمال در تغییر و روزمره عادی هایفعالیت در اختلال

 مهم نوروپاتولوژیکی خصوصیت دو دارای آلزایمر بیماری. باشدمی

 و بوده نورونها حجروی خارج قسمت در پلاک تجمع یکی که است

 و دهندمی تشکیل را هاپلاک این اصلی جزء آمیلوئیدی بتا پپتیدهای

 که است هانورون داخل در نوروفیبریلاری هایکلافه تشکیل دیگری

 دره ک شوندمی ایجاد تاو پروتئینهای هیپرفسفریلاسیون اثر در

 . (۱5. ۱۴) شوندمی دیده قشری نواحی سایر و هیپوکامپ قسمت

روده و التهاب همراه است،  یرینفوذپذ شیروده که با افزا وزیبسید

 روکت،یمانند اسپ ییهاکروبیسطح م شیممکن است منجر به افزا

و  هیپنومون ایدی، کلامHSV-1)) ۱نوع  مپلکسیهرپس س روسیو

 لیمت-β-Nروده مانند  یوتایکروبیمحصولات مشتق از م نیهمچن

 یدهایلوئیو آم (۸LPS)لیپوپلی ساکارید ، )۷BMAA( نیآلان-ال-نویآم

از  یکی BMAAدهد که مطالعات نشان می .(۱۶) شود یکروبیم

روده است که  یهایانوباکتریشده توسط س دیتول یهانینوروتوکس

 یهاو تجمع گره وزیاستروگل ،یاختلال شناخت ،یعصب بیث تخرباع

 بالغ پس از قرار گرفتن در معرض ییصحرا یهادر موش یلاریبرینوروف

   .(۱۷. ۱۶) شودیم این نووتوکسین

که  است دیلوئیآم یروده منبع مقدار قابل توجه یوتایکروبیماز طرفی 

 یباکتر دیلوئیآم نیبهتر(.  ۲یکی از علل اصلی آلزایمر است )شکل 

 دیاست. تول یکل ایشیشده توسط اشر دیتول یکرلمواد مورد مطالعه، 

 گریکدیتا به  کندیکمک م ییایباکتر حجراتبه  دیلوئیآم یهانیپروتئ

توسط  بیدهند و در برابر تخر لیرا تشک ییهالمیوفیمتصل شوند و ب

 ییایباکتر یدهایلوئیمقاومت کنند. اگرچه آم یمنیا ای یکیزیف عوامل

متفاوت  سیستم عصبی مرکزی یدهایلوئیبا آم هیاز نظر ساختار اول

قرار گرفتن در  دارند. یهاهستند، اما در ساختار سوم خود شباهت

در روده ممکن است باعث  ییایباکتر دیلوئیآم یهانیمعرض پروتئ

زا درون دیبه تول یمنیپاسخ ا جهیشود و در نت یمنیا ستمیس تحریک

در  سیستم ایمنی قرار گرفتن دهد. شیدر مغز را افزا یعصب دیلوئیآم

در روده ممکن است باعث  ییایباکتر دیلوئیآم یهانیمعرض پروتئ

زا درون دیبه تول یمنیپاسخ ا جهیشود و در نت یمنیا ستمیس تحریک

 .(۱9) دهد شیدر مغز را افزا یعصب دیلوئیآم

 

                                                                
6 Synaptic pruning 
7 β-Methylamino-L-alanine 

8 Lipopolysaccharide 
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.(18)دهد . شیمیای فوق ارتباط بین میکروبیوتای روده و بیماری آلزایمر را نشان می2 شکل

دهد که تزریق مطالعه تجربی روی حیوانات آزمایشگاهی نشان می

و  یالتهاب یهایژگیاز و یاریبسها لیپوپلی ساکارید این باکتری

؛ از (۲0) کندیم دیآلزایمر را بازتول یماریشده در ب دهید کیپاتولوژ

ها طرفی این ساختار میکروبی باعث افزایش فاکتور آمیلوئیدی در موش

دهد که میزان لیپوپلی ساکارید در مغز گردید. مطالعات دیگر نشان می

افراد مبتلا به آلزایمر دیده شده است. از طرفی غلظت این مالیکول 

تریایی در خون افرادی آلزایمری نسبت به افراد سالم زیادتر است. باک

های میکروبیوتا در مغز افراد به شکل کلی سایر ترکیبات باکتری

 .(۲۱. ۸)آلزایمری نسبت به افراد سالم زیادتر دیده شده است 

 گیرینتیجه

های همزیست موجود در روده میکروبیوتا از جمله میکروارگانیسم

های مغزی و عصبی تاثیر هستند که بر تغذیه، سیستم ایمنی و فعالیت

دارد. در این مطالعه به شکل مروری روایتی به بررسی ارتباط 

آلزایمر  یماریبمیکروبیوتای روده و بیماری آلزایمر پرداخته شده است. 

و  یشناخت شروندهیاست که با اختلالات پ یمغز مخرب یماریب کی

در این بیماری در قسمت از مغز رسوبات  کاهش حافظه همراه است.

های یابد. از طرفی کلافهپروتئینی به نام پلاک آمیلوئیدی افزایش می

شود. تحقیقات از پروتئین تائو نیز یکی از عوامل ایجاد آلزایمر گفته می

یکروبیوتای روده باعث افزایش التهاب، دهد که ممختلف نشان می

های آمیلوئیدی و به شکل کلی نقش در ایجاد بیماری افزایش پلاک

 آلزایمر دارد. 
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