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Introduction: Brain-derived neurotrophic factor (BDNF) is one of the most abundant 
neurotrophic factors in the adult brain associated with synaptic plasticity, learning, mem-
ory and cognitive processes reinforcement. The advent of val66met polymorphism in 
codon 66 of the BDNF gene, disrupted this protein’s secretion. The purpose of the study 
is to investigate of the effect of brain-derived neurotrophic factor single nucleotide poly-
morphism on memory score and memory quotient. 
Methods: One hundred native male students from Kashan University, Iran (mean age 
21.60 ±2.20) were randomly selected. After extraction of Genomic DNA, the polymerase 
chain reaction (PCR) was implemented by forwarding primer 5-ACTCTGGAGAGC-
GTGAAT-3 and reverse primer 5-ATACTGTCACACACGCTG-3, analyzing PCR by 
1.5 percent Electrophoresis Gel. In the end, sequencing by ABI PRISM 7000 Sequencing 
Analyzer, some participants were identified without val66met polymorphism while the 
others were affected by the polymorphism (met-carrier). We used Wechsler memory test-
ed assess memory score and memory quotient of participants. Also, we used from SPSS 
software for data analysis and test the research hypothesis. 
Results: Results revealed that people without the polymorphism were significantly bet-
ter than met-carriers in memory score and memory quotient (P<0.001). The study of 
Wechsler’s subscales showed that this superiority was more affected by logical memory 
subscales and associative learning. 
Conclusion: In general, the results represent the effect of val66met polymorphism on 
memory and memory quotient, so that the existence of this polymorphism in some peo-
ple may weaken their ability in compression with people without polymorphism, due to 
disruption of BDNF secretion.doi.org/10.30699/icss.22.1.61
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مقدمه: عامل رشد عصبی مشتق شده از مغز )BDNF( یکی از فراوان ترین عوامل نروتروفیک در مغز فرد بالغ است 

ارتباط است. وجود چندریختی  فرآیندهای شناخنی در  و تسهیل  یادگیری، حافظه  با رشد، شکل پذیری سیناپسی،  و 

Val66met در کدین ۶۶ ژن BDNF، ترشح این پروتئین را دچار اختلال می کند. لذا هدف از تحقیق حاضر بررسی اثر 

چندریختی تک نوکلئوتیدی عامل رشد عصبی مشتق شده از مغز بر نمره و بهره حافظه بود. 

انتخاب  تصادفی  به صورت   )21/۶0±2/20 سنی  )میانگین  دانشگاه  کاشان  از  بومی  مرد  دانشجوی  روش کار: صد 

جلو  به   رو  پرایمر  از  استفاده  با   )PCR( پلی مراز  زنجیره  واکنش  انجام  ژنومیک،   DNA استخراج  از  پس  شدند. 

ACTCTGGAGAGCGTGAAT-3-5 و پرایمر معکوس ATACTGTCACACACGCTG-3-5، تایید صحت 

 Sequencing با استفاده از ژل الکتروفرز 1/5 درصد و در نهایت تعیین توالی با استفاده از آنالیزگر PCR محصول

چندریختی  این  تحت تاثیر  دیگر  تعدادی  و   Val66met چندریختی  فاقد  آنها  از  تعدادی   ،

شرکت کنندگان  حافظه  بهره  و  نمره  وکسلر،  حافظه  آزمون  از  استفاده  با  سپس  شدند.  شناسایی  متیونین(  )حامل 

مورد آزمون قرار گرفت. در نهایت داده ها با استفاده از نرم افزار SPSS تحلیل شد.  

یافته ها: نتایج نشان داد افراد فاقد چندریختی در نمره و بهره حافظه به صورت معناداری بهتر از حاملان متیونین بودند 

)P<0/001(. بررسی خرده مقیاس های وکسلر نشان داد که این برتری بیشتر متاثر از خرده مقیاس های حافظه منطقی 

و یادگیری تداعی بود.  

نتیجه گیری: به  طور کلی نتایج نشان از تأثیر چندریختی Val66met بر بهره حافظه دارد، به  گونه ای که وجود این 

چندریختی در برخی از افراد احتمالاً از طریق اختلال در ترشح BDNF توانایی آنها نسبت افراد فاقد این چندریختی را 

تضعیف می کند.  
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مقدمه
 Neurotrophic Factor )BDNF(( عامل رشد عصبی مشتق شده از مغز
Brain-Derived(، پروتئینی است که از طریق رشد دادن، تمایزپذیری 

می کند.  فراهم  را  آنها  ابقاء  موجبات  عصبی،  سلول های  از  محافظت  و 
BDNF یکی از فراوان ترین عوامل نروتروفیک در مغز فرد بالغ است و با

رشد، شکل پذیری سیناپسی )Plasticity(، یادگیری و تسهیل فرآیندهای 

بیان  تنظیم  طریق  از  مختلف  تحقیقات   .)1( است  ارتباط  در  شناختی 
BDNF به شیوه های مختلف، سعی در نشان دادن نقش آن در کارایی 

عملکردهای شناختی داشته اند. در این تحقیقات ارتباط یادگیری ترس 
موش  آمیگدال  در  آن  کینازی  تیروسین  گیرنده  و   BDNF افزایش  با 
)2(، افزایش بیان تدریجی BDNF در قشر حرکتی در اثر یادگیری یک 
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تکلیف دسترسی بالا تنه ماهر توسط موش )3( و بهبود یادگیری فضایی 
و غیر فضایی در اثر تزریق درون بافتی )شکنج دندانه دار هیپوکامپ و قشر 
پریرهاینال )Perirhinal( پروتئین BDNF در گروهی از موش ها و افزایش 
آن در اثر یک هفته دویدن روی تردمیل، در گروهی دیگر نشان داده شده 
است )4(. مطالعاتی نیز روی انسان انجام شده است. به عنوان مثال در یکی 
از این تحقیقات، افزایش غلظت BDNF در سرم انسان )در اثر ورزش(، با 
 )matching task Face-name( بهبود عملکرد تکلیف انطباق نام چهره
و تکلیف رنگ واژه استروپ همراه شد )5(. همچنین در مطالعه Egan و 
همکاران )2003(، سطوح BDNF کاهش یافته در مغز انسان با کمبود 
عملکرد شناختی، عملکرد حافظه مختل شده و افسردگی همراه بود )1(. 
شواهد تحقیقی حاکی از آن است که یک چندریختی تک نوکلئوتیدی 
نواحی  از  یکی  در  موجود   )A single nucleotide polymorphism(
قرار  بر روی کروموزوم 11  افراد، که  از  برخی  ژن BDNF )کدین ۶۶( 
دارد، منجر به مبادله اسید آمینه والین با اسید آمینه متیونین، در یک یا 
هر دو الَل موجود در این ناحیه می شود. این رخداد منجر به تمایز سه نوع 
ژنوتایپ می شود؛ یعنی افراد با دو والین، افراد با یک والین و یک متیونین 
و افراد با دو متیونین. به افراد حامل دو والین و یا دو متیونیین، هموزیگوت 
)Homozygote( می گویند، و به افراد حامل یک والین و یک متیونین 
هتروزیگوت می گویند )1(. در جوامع مختلف نسبت خاصی از حاملان این 
نوع ژنوتایپ ها وجود دارد. به عنوان مثال در آلمان این نسبت ۶0 درصد 
val/ و met/met ( met-carrier   است و 40 درصد برای val/val برای

اما  بالغ را تغییر نمی دهد،   BDNF این چندریختی ساختار  .)۶( )met

 Val66met مقدار و شدت بیان آن را دچار اختلال می کند. چندریختی
همچنین با کاهش رهایی BDNF وابسته به فعالیت همراه است )1(. در 
مطالعات قبلی این نقص ها با تفاوت های رفتاری و نوروآناتومیکی در بین 
افراد جوان مورد مطالعه همراه شده است. برای مثال حجم هیپوکامپ )7(، 
و کارکرد آن، یعنی حافظه اپیزودیک )8-1(، در met-carrierها )در ادامه 
تحقیق به جای استفاده از این واژه از عبارت »افراد دارای چندریختی یا 

حاملان متیونین« استفاده می شود( کاهش می یابد.
با توجه به بیان BDNF در چندین ساختار مغزی از جمله قشر مغز، این 
فرضیه که چندریختی ممکن است سیستم های یادگیری، حافظه و به صورت 
انگیز  کلی عملکردهای شناختی مختلف را تحت تاثیر قرار دهد، وسوسه 
برای مثال Joundi و همکاران )2012(، در مطالعه ای نشان دادند  است. 
که حاملان متیونین نسبت به »افراد فاقد چندریختی یا حاملان والین« در 
 ،)adaptation task Visuomotor( یادگیری تکلیف تطابق دیداری حرکتی
به صورت معنا داری ضعیف تر عمل می کنند )9(. در مطالعه ای دیگر، با 
استفاده از fMRI و تحریکات مغزی غیرهجومی، پیشنهاد شده است که 

چندریختی با شکل پذیری کوتاه مدت قشر حرکتی در ارتباط است )12-
 BOLD از  استفاده  با   ،)2003( همکاران  و   Hariri آن  بر  علاوه   .)10
FMRI نشان دادند که حاملان متیونین، در طول فرایندهای رمزگذاری و 

بازیابی، فعال سازی هیپوکامپی ضعیف تری نسبت به حاملان والین دارند. 
اخباری  حافظه  تکلیف  در  متیونین  حاملان  همچنین،  تحقیق  این  در 
از  نیز در سال 2005  ضعیف تر عمل کردند )Eker .)13 و همکارانش 
طریق بررسی ماده خاکستری نواحی مختلف مغز به این نتیجه رسیدند که 
چندریختی BDNF اثر منفی معناداری روی ساختارهایی از مغز که در 
شبکه های حافظه کاری درگیر هستند، دارد )14(. با این وجود مطالعاتی 
نیز وجود داشته است که با پروتکل های نسبتا متفاوت نتوانسته اند این 
یافته را تکرار کنند )15(. همچنین با توجه به اثرات متفاوت روی رفتار 
حرکتی و به ویژه یادگیری حرکتی، برخی مطالعات قادر به نشان دادن 
اثرات ژنوتیپ های مختلف BDNF روی یادگیری کوتاه مدت و بلند مدت 
بوده اند، در حالی که مطالعات دیگر در نشان دادن چنین تاثیراتی ناکام 
مانده اند )1۶(. در تحقیقی دیگر که Tonacci و همکاران )2013( انجام 
والین در  به حاملان  دادند، نشان داده شد که حاملان متیونین نسبت 
کارکرد های مربوط به حس بویایی دچار اختلالاتی بودند. نقص در این 
کارکردها عامل مهمی در مبتلا شدن به بیماری های تحلیل برنده عصبی 
)Neurodegenerative diseases(، مثل آلزایمر و پارکینسون می باشد 
)17(. همچنین در بیماران با اختلال دو قطبی، حاملان متیونین تکلیف 
مرتب کردن کارت ویسکانسین را، که تکلیفی است مربوط به عملکردهای 
اجرایی لوب پیشانی، به شکل ضعیف تری انجام می دهند )18(. با این حال 
Freundlieb و همکاران )2012( در تحقیق خود نشان دادند، تفاوتی بین 

حاملان متیونین و حاملان والین در الگوهای یادگیری پنهان کوتاه مدت 
)یادگیری حرکتی و یادگیری واژگان( وجود ندارد )1۶(. جالب این که در 
آزمایش Beste و همکاران )2010( نشان داده شد حاملان متیونین نسبت 
به حاملان والین توانایی بازداری پاسخ )Response inhibition( بهتری 
میزان  را در  تفاوت های آشکاری  تحقیقات  برخی  از طرفی  دارند )19(. 
شیوع انواع ژنوتیپ BDNF و همچنین میزان تاثیرگذاری رفتاری آنها در 

نژادهای مختلف نشان داده اند )20-22(.
در میان عملکردهای شناختی حافظه قابلیتی بنیادی است که پیش نیاز 
اختلال در حافظه موجب  انجام مطالبات روزانه است.  برای  بسیار مهم 
افزایش  و  فرد  افت کارایی عملکردی  و  کاهش سطح عملکرد شناختی 
اشتباهات می شود و بدین ترتیب اختلال در عملکردهای شناختی و یا 
زندگی شامل:  کاهش سطح عملکرد مطلوب شناختی، همه جنبه های 
عملکرد تحصیلی، آموزشی، عملکرد شغلی، روابط اجتماعی و تقریبا همه 
شاخص  همچنین   .)23( می دهد  قرار  تحت تاثیر  را  روزمره  فعالیت های 
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بهره حافظه ))Memory Quotient )MQ( که از طریق آزمون حافظه 
وکسلر اندازه گیری می شود تا حدود زیادی با هوش بهر فرد در ارتباط است 
)24(. بنابراین با توجه به تناقض در نتایج مطالعات قبلی، متفاوت بودن 
میزان شیوع و تاثیرگذاری رفتاری انواع ژنوتایپ BDNF در اقوام مختلف 
و همچنین نقش اساسی حافظه در زندگی روزمره، محقق در سدد پاسخ به 
این سوال است که آیا وجود چندریختی Val66met در برخی از افراد در 
یک جامعه ایرانی، آنها را از نظر قابلیت های حافظه ای روزمره از بقیه افراد 

متمایز می کند یا خیر؟ 

روش کار
صد نفر از دانشجویان بومی دانشگاه کاشان )میانگین سنی 21/۶0±2/20( 
در این مطالعه شرکت داشتند. فرآیند تحقیق برای افراد توضیح داده شد 
و فرم رضایت آگاهانه توسط آنها تکمیل شد. افراد از نظر داشتن سابقه 
بیماری های بهداشتی، عصب شناختی، روان پزشکی، مشکلات رفتاری و 
حرکتی بررسی شدند، همچنین بررسی شد که شرکت کنندگان از داروهای 
غیر قانونی محرک های عصبی استفاده نکنند )بیشتر از 15 سیگار در روز، 
بیشتر از ۶ فنجان قهوه در روز و بیشتر از 50 گرم الکل در روز( )1۶(. به 
 BDNF دلیل اثر احتمالی فعالیت هورمون های جنسی بر تنظیم بیان
آزمایشات  باشند.  مجرد  و  مرد  همگی  افراد  که  شد  کنترل   ،)2۶ ،25(
گزارش شده در این تحقیق مطابق با استانداردهای اخلاقی دانشگاه علوم 

پزشکی کاشان انجام شد.
خون گیری  شرکت کنندگان  از  ابتدا  در   :BDNF ژنوتایپ  تعیین 
 DNA استخراج  مخصوص  کیت های  طریق  از  سپس  و  آمد  عمل  به 
خون  از   )Genomic( ژنومیک   Gene All ،DNA شرکت  به  مربوط 
چندریختی  تعیین  برای  گردید.  تهیه  ستونی  روش  وسیله  به  و  کامل 
 chain reaction )PCR(( مراز  پلی  زنجیره  واکنش  از   Val66met

پرایمر  از   ،BDNF ژن ،PCR انجام برای  استفاده شد.   )Polymerase

رو به جلو ACTCTGGAGAGCGTGAAT-3-5 و پرایمر معکوس 
مواد  مقادیر  گردید.  استفاده   5-ATACTGTCACACACGCTG-3

 DNA به این صورت بود؛ 1 میکرولیتر PCR استفاده شده برای انجام
الگو، 1 میکرولیتر پرایمر رو به جلو، 1 میکرولیتر پرایمر معکوس، 12/5 
قرمز   )Ampliqun( آمپلیکیون  مارک  )با   2x مسترمیکس  میکرولیتر 
 PCR و 9/5 میکرولیتر آب مقطر. انجام ،) Gene Allمربوط به شرکت
با استفاده از دستگاه ترموسایکلر )Lab Net )Thermal cycler آمریکا، 
اولیه در دمای 95 درجه سانتی گراد،   )Denaturation( با دناتوراسیون
در  سانتی گراد  درجه   95 دناتوراسیون  با  و  شد،  آغاز  دقیقه   12 برای 
طول 30 ثانیه، آنیلینگ )Annealing( ۶0 درجه سانتی     گراد در طول 

45 ثانیه، و اکستنشن )Extension( 72 درجه سانتی گراد در طول 30 
نهایی در دمای  اکستنشن  با یک  و  یافت،  ادامه  برای 30 سیکل  ثانیه، 
 PCR یافت. محصول  پایان  دقیقه  در طول 4  و  سانتی گراد  درجه   72
بدست آمده با استفاده از ژل الکتروفورز 1/5 درصد تایید گردید و سپس 
 ABI ABI 7000 آنالیزگر  از  استفاده  با  و   Sequencing تکنیک  با 
آزمایش  مورد  افراد  آنالیزها  بررسی  توالی گردید.  تعیین   Sequencing

والین  آمینه  اسید  افراد حامل دو  تقسیم کرد؛  ژنتیکی  به سه دسته  را 
آمینه  اسید  یک  حامل  افراد  val/val( BDNFها(،  ژن   ۶۶ کدون  در 
والین و یک اسید آمینه متیونین در ناحیه مذکور )met /valها(، و افراد 
حامل دو اسید آمینه متیونین در آن ناحیه )met/metها(. مقایسه توزیع 
ژنوتیپی پلی مورفیسم Val66met مشاهده شده در دو دسته val/val و

val/met در آزمودنی های این تحقیق با توزیع این ژنوتیپ ها در تحقیقات 

گذشته )۶، 17، 19( نشان از پیروی این توزیع از تعادل هاردی واینبرگ 
)Hardy-Weinberg equilibrium( دارد.

برای  عینی  مقیاس  یک  عنوان  به  آزمون  این  آزمون حافظه وکسلر: 
برای سنجش  وکسلر  آزمون   .)24( برده می شود  کار  به  ارزیابی حافظه 
دارد.  کاربرد  بزرگسال  تا  در طیف سنی خردسال  حافظه  مختلف  ابعاد 
ضریب اعتبار این آزمون بالاتر از 81 درصد گزارش شده است )27(. نتیجه 
10 سال تحقیق و بررسی در زمینه حافظه علمی، ساده و فوری بوده و 
اطلاعاتی را برای تفکیک اختلالات عضوی و کنشی حافظه بدست می دهد. 
این آزمون استاندارد شده در حد رضایت بخش است و به طور متوسط 15 
دقیقه به طول می انجامد و به تفاوت حافظه در سنین مختلف نیز توجه 
شده است. نمره حافظه به دست آمده در این آزمون با توجه به سن فرد به 
بهره حافظه ای تبدیل می شود که تا حدود زیادی با هوش بهره فرد مورد 
نظر قابل مقایسه است. در این تحقیق با توجه به سن افراد که از 20 تا 2۶ 
سال است، برای افراد 20 تا 24 سال 32 نمره، و برای افراد 24 تا 28 سال 
34 نمره، به نمره حافظه اضافه شده است تا بهره حافظه به دست آید )24(. 
با این آزمون به طور کلی می توان یادگیری و به خاطر آوری فوری، تمرکز 
و توجه، جهت یابی و به خاطرآوری حافظه طولانی مدت را به دست آورد. 
مقیاس حافظه وکسلر )فرم الف( شامل 7 آزمون فرعی می باشد که عبارتند 
از: آگاهی شخصی در مورد مسائل روزمره شخصی، آگاهی نسبت به زمان 
و مکان )جهت یابی(، کنترل ذهنی، حافظه منطقی، تکرار ارقام رو به جلو 
و معکوس، حافظه بینایی، یادگیری تداعی ها )24(. در مورد هنجاریابی 
آزمون حافظه وکسلر، صرامی )1383(، در پژوهشی به اعتباریابی آزمون 
منظور  به  پرداخت.  تهران  شهر  ساکن  جمعیت  روی  بر  وکسلر  حافظه 
سنجش قابلیت اعتماد آزمون از ضریب آلفا استفاده گردید. بر اساس نتایج 
محاسبات، ضریب قابلیت اعتماد آزمون برابر با 85 درصد است. که ضریب 

ABI PRISM

7000 Sequencing



اثر چندریختی تک نوکلئوتیدی بر حافظهابوالفضل شایان نوش آبادی و همکاران

64

آلفای به دست آمده بیان گر دقت، درجه ثبات و هماهنگی بالای آزمون 
حافظه وکسلر در امر سنجش آزمون )حافظه( بر روی نمونه ایرانی است. با 
تحلیل عوامل آزمون، تمام همبستگی های متغیرها با هم معنادار می باشد 
)28(. این آزمون توسط فردی آموزش دیده و مسلط به آزمون و بر اساس 

دستورالعمل مربوطه صورت گرفت.
از  واریانس ها  همگنی  و  داده ها  توزیع  بودن  نرمال  بررسی  منظور  به 
آزمون  های شاپیرو_ ویلک و همچین آزمون لوین استفاده شد. سپس از 
آزمون تحلیل واریانس چند متغیره و آزمون لامبدای ویلکز به منظور بررسی 
تفاوت بین متغیرهای تحقیق )نمره و بهره حافظه( استفاده شد. در همه  
تحلیل های آماری P<0/05 به عنوان شاخص معناداری در نظر گرفته شد.

یافته ها 
در قسمت آمار توصیفي ابتدا ویژگی های جمعیت شناختی مورد بررسی 
قرار گرفت. همان گونه که در جدول 1 مشاهده می شود، مقادیر مربوط به 

شاخص های توصیفی شرکت کنندگان از قبیل تعداد، سن، جنسیت، نمرات 
حافظه و بهره حافظه نشان داده شده است.

در ادامه به منظور آزمون فرضیه تحقیق از آزمون تحلیل واریانس چند 
قابل   2 جدول  در  آن  نتایج  که  شد  استفاده   )MANOVA( متغیره 

مشاهده است.
لامبدای  آزمون  نتایج  می شود،  مشاهده   2 جدول  در  که  همان طور 
متغیرهای  در  گروه  دو  بین  معنا داری  تفاوت  که  می دهد  نشان  ویلکز 
با توجه به معنا دار بودن   .)P=0/001 و F=14/48( تحقیق وجود دارد
به  متغیرها  از  یک  هر  ادامه  در  متغیره،  چند  واریانس  تحلیل  آزمون 
صورت جداگانه به وسیله آزمون تحلیل واریانس یک طرفه مورد بررسی قرار 
 )P=0/001 و F=28/۶2( گرفت که نتایج آن نشان داد، هم در نمره حافظه
و هم در بهره حافظه )F=29/1۶ و P=0/001( تفاوت معنا داری بین دو 
گروه تحقیق وجود دارد، به طوری که افراد فاقد چندریختی عملکرد بهتری 

از حاملان متیونین داشتند.

گروه حاملان متیونینگروه حاملان والینمتغییر
)met/met + val/met(

40+4۶14تعداد

2/۶1±2/3221/51±21/72سن

0/29±0/215/91±5/9۶خرده مقیاس آگاهی شخصی

0/۶1±0/454/۶۶±4/80خرده مقیاس جهت یابی

0/۶9±0/558/59±8/78خرده مقیاس کنترل ذهنی

3/30±2/7413/71±1۶/73خرده مقیاس حافظه منطقی

0/75±0/745/41±5/8۶خرده مقیاس تکرار ارقام

1/21±1/2210/۶7±11/۶1خرده مقیاس حافظه بینایی

2/1۶±2/1713/8۶±1۶/۶4خرده مقیاس یادگیری تداعی

7/42±۶/59۶2/81±70/38نمره کل حافظه

)MQ( 7/38±۶/4۶95/00±102/55بهره حافظه

جدول 1. شاخص های توصیفی شرکت کنندگان )میانگین و انحراف معیار(

توان آماریDfFP درجه آزادیDf فرضیهمقدارمنبع تغییر

0/230*0/77029714/480/001آزمون لامبداي ویلکز

جدول 2. تحلیل واریانس چندمتغیره )MANOVA( جهت بررسی تفاوت متغیرهای نمره کل حافظه و بهره حافظه
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نمودار 1. میانگین نمرات بهره حافظه و نمره کل حافظه در گروه های تحقیق

بحث
چندریختی  فاقد  افراد  تفاوت  وکسلر،  حافظه  آزمون  از  استفاده  با 
Val66met و حاملان متیونین از لحاظ نمره حافظه و همچنین بهره 

حافظه مورد بررسی قرار گرفت. نتایج این آزمون نشان داد که افراد فاقد 
چندریختی از نظر نمره و بهره حافظه، قوی تر از حاملان متیونین هستند. 
بنابراین می توان نتیجه گرفت که چندریختی مورد نظر، این قابلیت ها 
را تحت تأثیر قرار می دهد. از طرفی با توجه به ارتباط قوی که بین بهره 
حافظه و بهره هوشی افراد در نظر گرفته می شود، می توان این احتمال 
را بالا دانست که افراد فاقد چندریختی، از هوش بهر بالاتری نیز نسبت 
به حاملان متیونین برخوردار باشند. همان طور که در جدول 1 مشهود 
است تفاوت بین دو گروه بیشتر ناشی از متغیرهایی است که پاسخ به 
آزمون آنها نیاز به پردازش شناختی بیشتری دارد، مانند خرده مقیاس

حافظه منطقی و خرده مقیاس یادگیری تداعی. خرده مقیاس هایی که 
آزمون آنها مربوط به مسائل روتین روزمره است تاثیر کمتری در این 

تفاوت داشته اند.
BDNF نقش مهمی در حفاظت نورونی و نورون زایی دارد. پژوهش های 

پروتئین در شکل پذیری سیناپسی  این  ثابت کرده اند  به خوبی  متعدد 
هیپوکامپ نقش به سزایی ایفا می کند و از طرفی هیپوکامپ بر یادگیری، 
حافظه و عملکردهای شناختی تأثیرگذار است )5(. در این مطالعات گزارش 

شده است هر عاملی که موجب افزایش سطح BDNF در انسان شود، 
می تواند به تغییراتی در برخی عملکردهای شناختی از جمله، یادگیری 
ترس )2(، یادگیری فضایی و غیرفضایی، حافظه )4(، توجه انتخابی )29( 
و تکالیف انطباقی منجر شود )4(. با این تفاسیر، منطقی به نظر می رسد

عاملی که منجر به اختلال در ترشح و بیان این پروتئین در برخی از افراد 
شده است )یعنی چندریختی Val66met( قابلیت این افراد در اجرای 
رابطه  در  زیادی  تحقیقات  کند.  چالش  دچار  را  وکسلر  حافظه  آزمون 
انجام  بوم شناختی  و  به صورت عینی  به ویژه  بررسی متغیر حافظه،  با 
نشده است. با این حال اگر همه انواع تحقیقات مرتبط با عملکردهای 
شناختی را در نظر بگیریم نتایج تحقیق حاضر با نتایج اغلب تحقیقات 
 BOLD گذشته همسو است. حریری و همکاران )2003(، با استفاده از
fMRI به بررسی ارتباط بین ژنوتایپ BDNF و فعالیت هیپوکامپی در 

طول پردازش حافظه ضمنی پرداختند. در این مطالعه نشان داده شد 
که حاملان متیونین در طول فرآیندهای رمزگذاری و بازیابی، فعال سازی 
هیپوکامپی ضعیف تری نسبت به فاقدان چندریختی دارند. همچنین در 
این تحقیق، حاملان متیونین در تکلیف حافظه اخباری، ضعیف تر از افراد 
فاقد چندریختی عمل کردند )13(. همچنین Chen و همکاران )2015( 
نشان دادند که حاملان متیونین در هنگام انجام تکالیف حافظه  کاری 
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فعال سازی هیپوکامپی قابل توجهی نشان ندادند و به صورت معناداری 
در این تکالیف ضعیف تر از افراد فاقد چندریختی بودند )30(. علاوه بر 
نشان  نتایج  سالمندان،   BDNF بر  بدنی  فعالیت  اثر  بررسی  این، طی 
که  می گیرد  قرار  تحت تاثیر  سالمندانی  در  اپیزودیک  حافظه   که  داد 
فاقد چندریختی مورد نظر هستند و سالمندان حامل متیونین از فعالیت 
بدنی در رابطه با حافظه اپیزودیک بهره ای نمی برند )31(. در تحقیقی 
دیگر روی سالمندان، Ghisletta و همکاران )2014( نشان دادند که 
چندریختی Val66met سرعت ادراک در سالمندان را کاهش می دهد 
گنجایش  خود  تحقیق  در  نیز   )2014( همکاران  و   Montag  .)32(
حافظه بلند مدت ضعیف تری را در حاملان متیونین نسبت به افراد فاقد 
چندریختی یافتند )33(. همچنین Jasinska و همکاران نیز در تحقیق 
خود در سال 201۶ با عنوان تاثیر چندریختی Val66met ژن عامل رشد 
عصبی مشتق شده از مغز بر توانایی خواندن و الگوهای فعال سازی عصبی 
تحقیق  و  ذکر شده  تحقیقات  نتایج  با  نتیجه ای همسو  به  در کودکان 
حاضر دست یافتند )34(. همچنین Joundi و همکاران )2012( نشان 
دادند حاملان متیونین در انجام تکلیف تطابق دیداری حرکتی به صورت 
معناداری ضعیف تر از افراد فاقد چندریختی عمل می کنند )9(. علاوه بر 
آن Rybakowski و همکاران )200۶( نشان دادند افراد فاقد چندریختی 
به  مربوط  است  تکلیفی  که  را  ویسکانسین  کارت  کردن  مرتب  تکلیف 
عملکردهای اجرایی لوب پیشانی، به شکل ضعیف تری نسبت به حاملان 
متیونین انجام می دهند. این محققان نتایج حاصل از تحقیق خود را به 
نقش احتمالی BDNF در ساختارهای قشری پیش پیشانی نسبت دادند 
)18(. در تحقیقی دیگر نیز Bielinski و همکاران )2018( اثر منفی

چندریختی بر حافظه  کاری و کارکردهای اجرایی افراد مبتلا به چاقی را 
چندریختی  دچار  و  چاقی  به  مبتلا  افراد  که  گونه ای  به  دادند،  نشان 
Val66met عملکرد ضعیف تری نسبت به افراد مبتلا به چاقی و فاقد 

این چندریختی داشتند )35(. همچنین Marqués-Iturria و همکاران 
عملکردهای  بر   Val66met چندریختی  و  چاقی  تعاملی  اثر   ،)2014(
نتیجه  این  به  و  کردند  بررسی  را  فرونتال  مغزی  ساختارهای  اجرایی 
رسیدند که افراد فاقد چندریختی می توانند از این نظر بر افراد حامل 

متیونین برتری داشته باشند )3۶(.
و   Freundlieb تحقیق  نتیجه  با  حاضر  تحقیق  نتایج  حال  این  با 
همکاران )2012( همسو نمی باشد. در این تحقیق نشان داده شد که 
تکلیف  و  سریالی  عکس العمل  زمان  تکلیف  در  گروه  دو  بین  تفاوتی 
کوتاه  پنهان  یادگیری  الگوهای  هردو  که  ارتباطی،  واژگان  یادگیری 
مدت هستند، وجود ندارد )1۶(. تناقض نتیجه تحقیق حاضر با تحقیق 
Freundlieb و همکاران ممکن است به دلیل تفاوت فاحش بین تعداد 

شرکت کنندگان دو تحقیق و همچنین عدم کنترل جنسیت در تحقیق 
یاد شده باشد. نشان داده  شده استروژن که یک هورمون جنسی زنانه 
به  است  ممکن  بنابراین   ،)25( می باشد   BDNF بیان  محرک  است، 
این واسطه نتیجه گیری در مورد اختلال ایجاد شده توسط چندریختی 
باشد  اشکال  دچار  همکاران  و   Freundlieb تحقیق  در   Val66met

اکثر  با  نیز   )2014( همکاران  و   Harrisberger تحقیق  نتایج   .)25(
در  آنها  نیست.  همسو  حاضر  تحقیق  نتایج  جمله  از  و  قبلی  نتایج 
  Val66met تحقیق خود ارتباطی بین حجم هیپوکامپ و چندریختی
نیافتند. آنها این تفاوت با تحقیقات دیگر را به تفاوت در حجم نمونه ها 
در   .)37( دادند  نسبت  داده ها  جمع آوری  در  تحقیقاتی  روش های  و 
نمونه  است،  نشده  کنترل  جنسیت  متغیر  چند  هر  محققان  این  کار 
تحقیقاتی بسیار بزرگتری نسبت به تحقیقات مشابه در نظر گرفته شده 
 Kim که این موضوع می تواند نتایج کار را قابل تامل نماید. همچنین
کار  با  مشابه  شرایطی  با   2015 سال  در  خود  تحقیق  در  همکاران  و 
یافتند  نتیجه ای مشابه دست  به  و همکاران )2014(   Harrisberger

)38(. همچنین نتایج تحقیق حاضر با کار Beste و همکاران )2010( 
بیشتر  با  متناقض  نتیجه ای  تحقیق  این  در   .)19( است  متناقض  نیز 
مطالعات در این حوزه به دست آمد. آنها نشان دادند حاملان متیونین 
دارند.  بهتری  پاسخ  بازداری  توانایی  چندریختی  فاقد  افراد  به  نسبت 
در این مطالعه دلیل این امر در سطوح سیستمی جستجو شده است. 
قاعده ای کنترل  به وسیله چرخه های عقده های  پاسخ  بازداری  توانایی 
nigro- منجر به کاهش در فعالیت BDNF می شود و اختلال در بیان

به  منجر  اگرچه  کاهش  این  می شود.  قاعده ای  عقده های  در   striatal

ولی می شود  قاعده ای  عقده های  مستقیم  گذرگاه های  فعالیت  کاهش 
 فعالیت گذرگاه های غیرمستقیم آن را افزایش می دهد. این امر منجر 
بر  علاوه   .)19( می شود  متیونین  حاملان  در  غالب  گذرگاه  تغییر  به 
این در این تحقیق نیز همانند کار Freundlieb و همکاران )2012( 
شرکت کنندگان از نظر جنسیت کنترل نشده بودند )1۶( که این موضوع 
نیز می تواند تفاوت در نتایج این تحقیق با تحقیق حاضر را رقم بزند. 
معتبر  آزمایشگاهی  و  کاغذی  ابزارهای  از  تحقیق حاضر سعی شد  در 
امکان  حد  تا  و  شود  استفاده  معتبر  نتایج  استخراج  برای  استاندارد  و 
تاثیرگذاری  امکان  که  متغیرهایی  نظر  از  تحقیق  در  شرکت کنندگان 
دارای محدودیت هایی  این وجود تحقیق حاضر  با  دارند کنترل شوند. 
نیز بود که از آن جمله می توان به عدم توانایی کنترل تفاوت در حالات 
نوع فعالیت های ورزشی روزمره و همچنین  تفاوت در میزان و  روانی، 
تفاوت در میزان و کیفیت خواب افراد شرکت کننده در چند روز قبل از 

انجام آزمون اشاره کرد.
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