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»ÊZ¼¿Ë|�����Zu�Ä ·Z�»��{cY�iY{�Ë]�ne�d]ZÊ·Â¸��±�»��]�ÊÄ»Z¿�]��Ë�ÉÅ��{�Ã|��ÌÂbZ¯»`»�Z]�½M��Z^e�Y�Á�Ì½Y�Á�]�Ì§Á�eÁ�Â¿��Âf̄ Z§�½ZÌ��¤»��Y�ªf�»�®

d§�³��Y�«�Ä ·Z�»�{�Â»��  
�Á�{YÂ»�Á��ZÅ�����Y�v���Â»�{|�ÊËÁ��¿�Ë�Zf���������¹�³����Ä]��ÃÁ�³���Ze�ÊË��Êf]ZË{Á��µ�fÀ¯�¬eÌ|¿|��º��{Ë�Â]�d]ZÌ��e�Ä¸Ë®e�ª��Á{�
�ÂeÁ�Âfa�f�YÌ�¾�mg/kg�����{�³�{ZnËYË|���Ä ·Z�»�c|»�{Â]�Äf¨Å����a½ZËZa��Y�Ã�Á{��Z»�MË��]�µZ ¿̂|]�,Ì�ÂÆÊu�Ìe�Z]�cZ¿YÂÌ|��µZfÀaÂË�º�mg/kg������¤»�,

Å�½{�¯�Y|m��Y��a�Á�k�ZyÌÁ���{�`»Z¯ÂbÉ�Ë¿��{�,xÌZ»�½�Á�fË�Ä]�Á�|¼nÀ»��Ë�µZrz�� -Z»�M�½Z»��Ze�Äm�{�Ë{�³�¶¬fÀ»��Ë|��Ã|��ÄÌÆe��§Z]��{�`»Z¯ÂbÌÅ�
Ã�Y|¿Y�dÆm�Ã|»M�d�|]�d¿ZeZ¿�aÂ��,�Â Ë̈�f¿Z���Y��a�Á�½�Â¼Å��É�Ì³»ÌYÂfv»�,�ÂfaÂaM�½Y�É�BDNFÅ�Ì¯ÂbZ»�Á�`»Ì]�½Y�Ì¿��½ZÊ�BDNF�{�³�Ã{Z¨f�YË|�����  

Äf§ZË�ZÅ��Y�§YË»��{��Ì�ÂfaÂaM�½Y�ËZ¬·Y�µZ ¿̂|]��É{�Ë{�³�Ã|ÅZ�»�d]ZË|� �Àr¼ÅÌ�¾d]ZË{�ÉZ¬·Yc���{��ÊÀ »��ËY�§Y�\mÂ»�ZÅ��Y{É����
�P<����{
�¾ÌXeÁ�a�d�¸£BDNF��Á]Ì|Ë{�³�µ�fÀ¯�ÃÁ�³�Ä]�d^�¿�½M�½��½Z�� 

É�Ì³�ÄnÌf¿��Z¬·YÉ{�Ëd]ZZ]�Y�§Y�h�Ë»��Ì��{��ÂfaÂaM�½Y�`»Z¯ÂbÌÅZÆe��É{�Ëf]ZÊ{�³�Ë�Á�Ã|¿Z°»�½YÂÀ��Ä]Ì�Z§{�º�Ê�Y�§YË���Y|¬»�]�ÁÌ�½��½ZBDNF�
��{��ÂfaÂaM�|¿Á���YYË�d§Z]�¾³Â¸mÌ�É�»Ê�Z¼¿Ë|�  
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Ä»|¬»  
{Ë¸»�d]ZÌ��ÂfË]�®Ì�Z¼É·Â]Zf»�Ì»�®Ê��Â]�Ä¯�|�Z]Ì�ÓZ]� Ä¸

Y�§Y�µZ^¿|]�½Ây�|À«�¾f§�Ë��]Y�]��{�d»ÁZ¬»���iY·Â�¿Y�Ì¬¿�,¾��
·Â�¿Y�t��e��{Ì�Á�¾Ë��Â�]�Á{��Å�ZY�¹YÂeË»�{ZnÊ�{{�³������YË�¾

]Ì�Z¼ÉÃ{�f�³�cÓÔfyY�Ä]��nÀ»�YÉ���{�Ìv»�[Z��Y�ºf�Ì�Ê�Á�
�¯�»É»�Ê{{�³���� ���ÌfyZÀ��cÓÔfyY��ÂÊ]��{�Ì{�½Y�Z¼Ëf]ZÊ�

£�{Y�§Y�Ä]�d^�¿Ì{��Ëf]ZÊ�]Ì�f�»�Ê�|�Z]���Á�����Àr¼ÅÌ��Â«Á�¾

]Ì�Z¼ÉY�·M�Ë¿��¼ÌY��{��Ë]�¾Ì£�{Y�§Y��]Y�]�Á{�½Y�Z¼Ì{�Ëf]ZÊ»�Ê��|�Z]
��� ��Ä^Àm�ZÅÉ]� �Z^e�Y� ¦¸fz»�Ì{� ¾Ë]� Á� d]ZÌ�Z¼ÉZÅ�É�

eY�¿�{Á�Â¿Ì� ÄfyZÀ��¶»Z¯� �Â�]� �ÂÀÅ� ÂÃ|�¿�|¿Y��ZÆ·Z�� �{ÉyY�Ì��
]�ne�cZ ·Z�»Ê�Á�ÊÀÌ·Z]Ã{Y{�½Z�¿�Å�Ä¯�|¿YÌ¸³�bÌ¼�Ê�Á�Ë��¬¿�Z

·Â�¿Y� t��e� �{ÌZÆÀe� Ä]� ¾ÊË��{� µÔfyY� µÂX�»� d�Y� ¾°¼»�
fyZÀ�� {�°¸¼�Ê]� �{�ÌZ¼�É{�Ë�Z]�d]ZÀ|� �Kramer�½Y�Z°¼Å� Á�
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Ä¸n»�Ê°��a�ÃZ´�¿Y{�¹Â¸��Ê°��a��^eË��Ã�Á{�����Ã�Z¼�������Ìe�Á�{Y{�y������������������������������     �����������  �Êv·Z��k�ËY�Á�½Y�Z°¼Å�
���  

Ã{Y{�½Z�¿]�Ä¯�|¿YÌ{�Ä]�Ôf^»�½Y�Z¼Ë�Äf�]YÁ��ÅZ¯��Zq{�µÁY��Â¿�d]Z
]�c|»�µÂ��Ä]Ì�Z¼ÉfyZÀ��{�°¸¼���{�Ê»�Ê�Z^e�Y�Ä¯�|À�Z]Ê�Z]�

ZÅ� Ã�Á{ÉÅ�Ì¸³ÂbÌ¼�ÊY��{�Ë]�¾Ì�Z¼É�� {�Y|¿��� ��Æ]Z�»� �Â�]Ê�
SchoenleÃ{Y{�½Z�¿�½Y�Z°¼Å�Á��µÔfyY�Ä¯�|¿YfyZÀ��{�°¸¼���{Ê�

ÀÅ}� ½Z�¬¿� ÁÊ]� Ä]�Ôf^»� µZ¨�Y� �{�Ì�Z¼É{�Ë�½Á|]� µÁY� �Â¿�d]Z
Ã�Á{� Ä]�neZÅÉÅ�Ì¸³ÂbÌ¼�Ê»� {ÂmÂ]�Ê�MË|���� ���cÓÔfyY

fyZÀ�Êz�e� Z]�Ì¿YÂm� ½Y�Á{� �{��Ê �Á� Á� �¯~»��Àm� ,Ì�d
·Â]Zf»Ì°Êz�e�½Z»���{�Ì»��^e�»��Ê|�Z]��  

·Â¸�� ±�»�ÊÄ»Z¿�]��Ë�ÉÃ|������ÂfaÂaMË���ËY�§� ®Ë�|À
]Ì�Â·ÂË»�®Ê����½Y�Y|¿Zf�a�Ä]� ZÆ»�¯� �Y� Z�Z�Y� Ä¯�|�Z]Ì�d�Y� Ã|
��� -������Âe�c|��Ä]�ÁË�¯{Ây�Ä»Z¿�]�®Ê�Y~³|¯�É�Ã|��

¸yY{Ê�Àe�¹�¸f�»�Ä¯�Ì½��²ÀÅZ¼Å�ºZÅÉ�Z�fyY�Ê�Àe�,d�Y�Ì�º
»Ê�� {Â����� ���ÂfaÂaM� ¹Zn¿Y� c�Á��Ë¿Z³�Y� �{� �Ìº�ZÅÉ�

·Â¸��aÊY�Ã{�f�³��Â�]�É~a�Ë��Äf§���d�Y�Ã|ËY�Y�ËY�§�¾ËY�]�|ÀÉ�
µÂ¸���¨uZÅÉZm�ÃZ^f�Y�,{�°¸¼��½Á|]�Ë�´Ë£�,Ã|��¾Ì��^�Ì Ê�Á�

Ë�M�ZÌ{�\Ë¿�{�Â»�Ã|Ì|]�Á�Ã{Â]��ZË£��¬¿�¶°��¾Ì��]ZÀfmY�¶]Z«Ê�
Àm�|����{ÌÀÊ|ne� ,ËY���|ËZa��ËY��Z§{�Á�d§Z]��Y|Ë�Â·Â¿Â¼Ë�®

YË»�Z¨Ê��|ÀÀ¯�������ÂfaÂaMË���{��Ê]�Ì�Z¼É{�ËÀ¿Z¼Å�d]ZZ��|Ë��
¿ÓÂ����YÂ�ÊY�c|»�Ë]� ¾Ì�Z¼É»� w��Ê�|Å{� ��ÂfaÂaMË��{��

ZÆ·Â¸�ÉZf]�É]��Y�°¿Za�Ì{�½Y�Z¼Ëf]ZÌ�µÁY��Â¿�®����Á������{�,
e�ÌeZaÂÀÊ{�Ëf]ZÊ�����eZaÁ�¨¿� Á� ,Ê����� �d�Y� Ã|�� ��Y�³��

�ÂfaÂaM� �Â�y� �{� cZ��Y�³� c�Â��Æ]Ë{� �¤»� �{� �Ëf]ZÊ�
»� ­|¿Y� µZv]ZeÊ��Z]ÀaÂaM� �Â«Á� Äq�³Y� |�ÂfË�cÓÔfyY� �{� �

eY�¿�{Á�Â¿Ì{| f»� ÂÉ]� |À¿Z»�Ì�Z¼ÉY�·M�Ë]� ,�¼Ì�Z¼É¯�Za�Ì�,½Â�À
]Ì�Z¼Éf¿ZÅ�ÌÁ�½Âf´À��Á�¸°�Y��{Ë¿̂Zm��Ê»M�Ì§Á�eÂÌ�Ã{Y{�½Z�¿�®

�d�Y�Ã|�������  
ZÆ·Z�� �{ÉyY�ÌÁ� ÄmÂe� ,�ËÃ�YÉ·Z¼fuY� �¬¿� Ä]�Ê��Âf¯Z§�

§Á�eÁ�Â¿Ì��Y�ªf�»�®�¤»���BDNF������{Ì�¯�»�[Z��Y�ºf�É�
{�³� ¥Â� »Ëd�Y� Ã|� �BDNF� ½YÂÀ ]�Ë°ÊZÅ�Âf¯Z§� �Y�É�

§Á�eÁ�Â¿Ì¸�Y� ®Ê�Âv»� �¬¿� ,�¤»� �{� {ÂmÂ»�É�Ä�Á�a� �{�
Ë³{ZÌ�É��Á� Ä�§Zu� ,­�ve� ,�Zf§�� ,Ì�Á�¦Ì Êx�Za� �Y�ZÅÉ��{�

�{�Y{�Ã|Æ ]�Y����f�Y��]Y�]������Àr¼ÅÌ�¾BDNF¼Æ»��¬¿�Ê��{�
�Y|Æ´¿É�� |��� Á�Ìºf�ZÅÉ^���Ê�Àe� ¶»Z�� {| f»�Ì�º

Â¿�¿�Á�Ëf�ÔaÁ�Â¿� ,�Ì�ÌfÊ� Á�]Z¬É·Â¸��Ê·Z¼fuY� �Â�]� Y��Ê�
� {�Y{� Ã|Æ ]���� ��{� ¥��� �YË� �´BDNF�ve� Z]�Ë��fÀ�� ®

ZÅ�Âf¯Z§Éf¿M�ÊffaÂaM�Ì� |À¿Z»�®BCL-2v»� �{�ÌZÆ�É��Y�d�¯�
·Â¸��±�»Ê³Â¸m�Ì�É»�ÊZ¼¿Ë� |�������µZ ¿̂|]� ��Zu� Ä ·Z�»� �{

Z¬·YÉ{�Ë]�ne� d]ZÊY�§Y� cY�iY� ,Ë±�»� �]� ½Ây� |À«� �·Â¸��Ê�
Ä»Z¿�]�Ë�É��{�Ã|��`»Z¯ÂbÌÅ»�Z]�½M��Z^e�Y�Á�ÌYÂfv»�½Y�É]�Á�Ì½Z�

§Á�eÁ�Â¿��Âf¯Z§Ì��¤»��Y�ªf�»�®¿Z°»�½YÂÀ��Ä]Ì�Z§{�º�Ê��{�Â»
d§�³�|ÅYÂy��Y�«�Ä ·Z�»��  

  
ZÆ�Á��Á�{YÂ»  

cZ¿YÂÌu  

]�ne�Ä ·Z�»�¾ËY��{Ê�Y����Â»��Y���Y�v��ÊË�{Y�¿��Y�¢·Z]��¿�
��Zf�ËÁ�Ê¿�Á�Ã{Á|v»�Z]���������Á�a��¯�»��Y�Ã|��ÄÌÆe�¹�³�

ÃÁ�³��{�Ê§{Z�e��Â�]�Ä¯��Ë� ê�Ê°��a�¹Â¸��ÃZ´�¿Y{�cZ¿YÂÌu��ÉZÅ
�¶«Y|u���ÊfË{Á|v»�cZ¿YÂÌu�,|��Ã{Z¨f�Y�|¿{Â]�Äf§�³��Y�«�ÊËZe�

�É�Â¿��ËY����{�Á�|Àf�Y|¿� Y~£�Á�[M�Ä]�Ê��f�{��{���d�Z��
� Á� ÊËZÀ�Á���� c�Y�u� Äm�{� Z]� Ê°Ë�Ze� d�Z�������Äm�{�

�Ê»�É�Y|Æ ¿́�{Y�´Ìf¿Z��|¿|�������  
�½{�¯�Êf]ZË{��Á�  

Y�dÆmË{�{ZnË�Ê«Z¨��¶yY{�ªË��e��Á���Y�d]Zmg/kg����
� ¾Ì�ÂeÁ�Âfa�f�Y� ÉÁ�Y{(Streptozotocin)���Á{� ®e� c�Â�� Ä]

|��Ã{Z¨f�Y�� ���Á��¾ËY�ª^�����{�d]ZË{� ,ªË��e��Y�| ]�d�Z��
c��m�®Ë�{ZnËY�Z]�,d]ZË{��Ìz�e�dÆm�Á�Ã|��{ZnËY�ZÅ�duY

YÂÌu�¹{��{�d�¿Ó���Âe�®qÂ¯Z¿�ÉÁ���]�½Ây�Ã��«�®Ë� ,c
Âe� �b�� Á� Äf§�³� �Y�«� É�f»Â¯Â¸³� �YÂ¿��f»Â¯Â¸³� ÃZ´f�{� ��

(Boehringer Mannheim Indianapolis, IN)�¿Â�Á� Ã|¿YÂy� �Y
�ÉÓZ]�½Ây|À«mg/dl�����{��yZ��½YÂÀ ]� ,Ëf]ZÊ���¿��{�½|��

|��Äf§�³������  
ÃÁ�³�Ê�ËZ»�M�ÉZÅ  
ÃÁ�³��ÉZÅ|¿{Â]�Ã{Z¨f�Y�{�Â»��Ë��s���Ä]�¦¸fz»�  
� -��¾Ì�ÂeÁ�Âfa�f�Y�ªË��e�½Á|]��µ�fÀ¯�ÃÁ�³� 
� -�ÃÁ�³�{Ëf]ZÊ� 
Z]�Y|Æ´¿�Á�¾Ì�ÂeÁ�Âfa�f�Y�ªË��e�É��Y�| ]��ÃZ»�Á{�c|»�Ä]�
Z¬·YÉd]ZË{��  

É�Ì³�Ã�Y|¿YeÁ�a��Y|¬»�Á�½Ây��¯Â¸³�XÊf§Z]�¾Ì  
� ½Ây� �¯Â¸³� ½Y�Ì»¼Ë�¿M� �Á�� Z]Ê�d§�³� ¹Zn¿Y��YÂfv»�É

eÁ�aX½�Â¼Å�¾Ì�¾ÌXeÁ�a�dÌ¯��Y�Ã{Z¨f�Y�Z]�ZÅ¹Ze 
(Randox labs. Crumlin, UK)�ª^��Ã|��ÄÌ�Âe��Á���{�

d§�³�¹Zn¿Y�dÌ¯�� 
�Y{�]�Ä¿Â¼¿É¿�Â¼Å�Á�Ì�Y�ÌÅ�d§Z]�½ÂÌ�`»Z¯Âb  

ZÆf¿Y��{ÉZ»�M�Ë]�µZ^¿|]�,�Ì�ÂÆÊu�Ìe�Z]�cZ¿YÂÌ|��µZfÀaÂË�º
�mg/kg����Å�½{�¯�Y|m��Y��a�Á�k�Zy��¤»�,ÌÂb¯ZÁ���{�`»É�
Ë¿� �{� ,xÌZ»� ½�Á�fË� Ä]� Á� |¼nÀ»� �Ë� µZrz�� -�½Z»�� Ze� Äm�{�

Z»�MË{�³�¶¬fÀ»��Ë|��½ÂÌ�Y�Ì¿�Â¼Å�¹Z´ÀÅ��{����Âe�É�¤»�d§Z]�,
Ä�Ì�� ��ËZ¿�Â¼Å�� Z]� ÉY�Ä]����� �§Z]� �{� ,�Â�z»�xË�ÉÁ�� �]�

�½�Â¼Å��ÉY�]�Á�Ã|M�ËZ»�É| ]�cZ|Ë{�³�É�Y|Æ´¿�������  
Ã�Y|¿YÁ�a�É�Ì³Xe�¾ÌBDNF�  
eÁ�aX�¾ÌBDNF�dÌ¯��Y�Ã{Z¨f�Y�Z]�BDNF E-max ELISA 

system��Promega, USA� �Ã|¿�Z��¶¼ ·Y�Âf�{�ª^�� �]É�dÌ¯�
|Ë{�³� É�Ì³� Ã�Y|¿Y� ��,¾ÌXeÁ�a� É�Z�Y|m� ÉY�]� ,Ä�Ôy� �Â�� Ä]

Ã|ÀÀ¯��Ì·��§Z]��{�Ã|��Y|m�`¼¯ÂbÌÅ�d§Z]�(100mM Leupeptin, 
1mM EDTA,1mM dithiohreitol(DDT), 25mM Tris-Hcl, 

pH=7.4)���Á�,Ã|Ë{�³�½�Â¼ÅNaOHÄ¼Å�Ä]�µZ»�¿�®Ë�ÉÄ¿Â¼¿��ZÅ
�Ä]�½|Ì���ÉY�]PH�Ze�|u��
�|Ë{�³�Ä§Z�Y�����b�Ä¿Â¼¿��ÉY�]�ZÅ

�� Ä¬Ì«{��rpm������� �{�C�°�� ��µÂ¸v»� Á� |¿|Ë{�³� �Â¨Ë�f¿Z�

1. Apoptosis 
2. Brain-Derived Neurotrophic Factor 
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�Ä»Z¿�]�Ê·Â¸��±�»��{�É�¤»�®Ì§Á�eÁ�Â¿��Âf Z̄§��¬¿�Ã|��É�Ë� 

|Ë{�³�É�ÁM��¼m�ÊËÁ����ÉZÅ�®ÅZqELISA�\��®Ë�c|»�Ä]�
§Z]�Z]]��b��Á�Ä]Â°¿Y�cZÀ]�¯�Ã|À¿Z�Âa���Ä®Ë�c|»���§Z]�Z]�d�Z�

�Ä¿Â¼¿�Á�­Â¸]�B&S��]�Á�Ä�{�Y|¿Zf�Y�Á�ZÅ�Ä¿Â¼¿�Z]�ÃY�¼Å�½M�µZ^¿{
�c|»� Ä]��½{Y{� ½Z°e� Z]� ÃY�¼Å� ©Z�Y�c�Y�u� Äm�{� �{�d�Z��

|¿|�� Ä]Â°¿Y� ��Ã|�� ÄfyZÀ�� �Ë{Z¬»� �Y� Ã{Z¨f�Y� Z]� {�Y|¿Zf�Y�ÊÀvÀ»
BDNF�d�¸£�Á�º���BDNFÄ¿Â¼¿����Âe�Á�Ä�ËZ¬»�ªË����Y�

� ÃZ´f�{�Z¯{Ây� dWY�«ELISA ��Stat Fax-2100, USA��
Ã�Y|¿Y�Á� É�Ì³�eÁ�a�d�¸£� Ä]� ÄmÂe� Z]��b�XÄ¿Â¼¿� ¾Ì���Ë{Z¬»� ZÅ

Ê¸Ì»��{�¹�³Â°Ìa�c�Â�]�eÁ�a�¹�³X|Ë{�³�½ZÌ]�¾Ì�  
½Y�Ì»�É�Ì³�Ã�Y|¿Y]�Ì½Z�½��BDNF  

»Ì½Y��]Ì�½��½ZBDNF�Á����Âe� ¿Ì¼¯�Ä¼Ê�Ë�Z( RT-PCR) 

Revers Transcription PCR ³� Ã�Y|¿Y�Ì�É|��� ��Ä�Ôy� �Â�]�
RNAµZeÂe��µÂ¸v»��Y�Ã{Z¨f�Y�Z]�`¼¯ÂbÌÅ�d§Z]��Y-Plus �RNAX�

�½�ZÀÌ���|Ë{�³�kY�zf�Y� Ã|¿�Z��d¯���¶¼ ·Y�Âf�{�ª^��Á� Ã�Á
� �fÀ�� dÌ¯� �Y� Ã{Z¨f�Y� Z]� �b�cDNA���� �Y� Ã|�� ÄÌÆe�d¯��

Fermentas�,�cDNA�fÀ��|Ë{�³��� ]� Ä¸u�»� �{|�ÉZÅ�¼ËY�a�
ÊuY��ÉY�]� Ã|��½��BDNF� ÉZÅ�¼ËY�a� ¶»Z�� ,Forward��

5'GAATTCATGACCATCCTTTTCCTTACTATG3'��Á
ÉZÅ�¼ËY�a�Revers�,

5'AAGCTTTCTTCCCCTTTTAATGGTCAG3'� Á�� �Ì¿�½�
Zf]��½��½YÂÀ ]�¾Ìf¯YHouskeeping�¶»Z��Ä�ËZ¬»�Á�µ�fÀ¯�dÆm�

�¼ËY�a�Forward�,
5'CCCTAAGGCCAACCGTGAAAAGATG3'��¼ËY�a� Á�

Revers�,�5'GAACCGCTCATTGCCGATAGTGATG3',���{
� �À¯YÁPCR|Ë{�³� {�YÁ���� Ä»Z¿�]PCR��Eppendorf AG, 

Germany���¶»Z�c�Y�u�Äm�{�c���]��Ä�c|»�,Ä¬Ì«{�c���]��Ä
�c|»�Ä¬Ì«{�� ,c���]��Ä�c|»�,Ä¬Ì«{��c�����]�Ä�c|»���ÄÌ¿Zi�
�ÉY�]���Á�¶°Ì��c����c|»�Ä]���Ä¬Ì«{�{Â]� ���Y��aPCR�,��Y�

�cÓÂ�v»PCR� |��{�®Ë� �Á�Z³M� µ�� �{� Ä¸�Zu��(eurobio�
ÌeY�Z]�É�Ì»M�²¿���Y�| ]�Á�Ã|»M�¶¼ ]���Â§Á�f°·Y¹ÂË|��Y�|ËZ»Á�]�

½MÉ�Y{�^�°��|Ë{�³�� ��°���Ä»Z¿�]� �Y� Ã{Z¨f�Y� Z]� Ä¸�Zu� ÉZÅ
Scion Image��Scion corporation USA��Á�Ã|Ë{�³��Ì·Z¿M��¶°�]

�Y�¾Ì´¿ZÌ»�Á�Ä^�Zv»�É{|�ÃÁ�³��{�Ã|»M�d�|]�{Y|��¦¸fz»�ÉZÅ
|¿|Ë{�³�Ä�ËZ¬»��´Ë|¼Å�Z]�  

³�Ã�Y|¿YÌ�É»�Ì�ÂfaÂaM�½Y�ËÅ�d§Z]��{��Ì¯ÂbZ`»  
»ÌÅ�d§Z]��{��ÂfaÂaM�½Y�Ì¯��Y�Ã{Z¨f�Y�Z]�`¼¯ÂbÌ e�dÌÌ�±�»�¾
·Â¸�Ê·Y��Á�]�Ì�Y�Cell death detection ELISA) kit 1544675, 

Roche Molecular Biochemicals, Mannheim, Germany)�,�
 e��Á�]ÌÌ»�¾Ì�cZ �«� ½Y�DNAÅ� Z]� ÃY�¼Å�Ì�� ½Âf�Ì·Âf�Ì�,®

�Âe��Á��ª^�Ì¯��{�Ã|��Ã{Y{�tÌ³�Ã�Y|¿Y�dÌ�É{�³�Ë|��  
�É�Z»M��Á��  

� c�Â�]� lËZf¿� ¾Ì´¿ZÌ»� »�¥Y�v¿Y�Ì� �Z�SE�Mean (�ÄWY�Y
Ã|��|¿Y���u�{Y| e�¶«Y|uÌZÅ�ÃÁ�³��{�cZ¿YÂÉY�]�Ä ·Z�»�{�Â»�É�

�Z»M�cZ^�Zv»É����{Â]�{|����É�Z»M�cÁZ¨e��cY�ÌÌ¤e�|À«�t��
½Ây�¾ÌXeÁ�a�Á�½��½ZÌ]�½Y�Ì»�Á�BDNF���¾Ì]��{�Á{ÃÁ�³��¦¸fz»�

½Â»�M� ®¼¯� Z]½Â»�M�e�Ê� Ã|�¿� d¨m���(unpaired t-student�
|��{�ÁM�]���Ë{Z¬»����
�  P<ÊÀ »�t���¶«Y|u�½YÂÀ ]���Y{���¿��{

�Äf§�³|��  
  
ËZÅ�Äf§Z 

�¾Ì�ÂeÁ�Âfa�f�Y�ªË��e��ÌiZe�cZ¿YÂÌu�½Ây�|À«��]  
� Zf�Z¿� ½Ây� |À«� ½Y�Ì»���ªË��e� �Y� | ]� d�Z��

¾Ì�ÂeÁ�Âfa�f�Y�ÃÁ�³��{�,�½Z»�{�ÉZÅ���Â�]�¾Ì�ÂeÁ�Âfa�f�Y�Z]�Ã|�
ÊÀ »��É�Y{�1��
�P<��ÃÁ�³�Z]�½Z»�{�ÉZÅ���¾Ì�ÂeÁ�Âfa�f�Y�Z]�Ã|�¿

d�Y{�cÁZ¨e��¶°�����  
�ÌiZe�d]ZË{��]�Á��Y|¬»�½��½ZÌ]BDNF`¼¯ÂbÌÅ��{�  
ÉZ¬·Y{ZnËY� \mÂ»� ¾Ì�ÂeÁ�Âfa�f�Y� Z]� d]ZË{��Y�§YË��

�¾ÌXeÁ�a�d�¸£��{�Ê´ÀÅZ¼ÅBDNF�½��½ZÌ]�½Y�Ì»�Z]�BDNF��{�
Y�Ä¯�|Ë{�³�`¼¯ÂbÌÅ�d§Z]ËY�§Y�¾ËÀ »��Ê�Y{��{Â]��µÁ|m���  

Àr¼ÅÌ»�¾ÌÅ�d§Z]��{��ÂfaÂaM�½Y�ÌZ¬·Y�µZ^¿{�Ä]�`¼¯ÂbÉ{�Ë�d]Z
Y�§YË��Ëd§Z�  
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                                                    ¶°������½Ây�|À«��]�¾Ì�ÂeÁ�Âfa�f�Y�ªË��e��ÌiZeZÆe�É�µ�fÀ¯��ÁÊf]ZË{�c�Â�]��Ë{Z¬»� 



Ä¸n»�Ê°��a�ÃZ´�¿Y{�¹Â¸��Ê°��a��^eË��Ã�Á{�����Ã�Z¼�������Ìe�Á�{Y{�y������������������������������     �����������  �Êv·Z��k�ËY�Á�½Y�Z°¼Å�
���  

                                                    ¾Ì ¿́ZÌ»�d�Y�Ã{Â]��ZÌ »�¥Y�v¿Y����µ�fÀ¯�ÃÁ�³�Z]�¥ÔfyY��,����
�P<�cZ¿YÂÌu�{Y| e� 
                                                    �ÃÁ�³��Å��{��|�Z]�Ê»�{|���  

  
����������������������������������������������µÁ|m��»�Ì½Y���¾ÌXeÁ�aBDNF��Á�½��½ZÌ]�½M�c��`¼¯ÂbÌÅ��{��ÉZÅÁ�µ�fÀ¯��{Êf]ZË�  

ÃÁ�³ BDNF ½��½ZÌ]��Y|¬» 
(�/� Con Group) 

BDNF  ¾ÌÌeÁ�a��Y|¬» 
(pg/mg protein) 

µ�fÀ¯ ��
�� ± ���
��  ��
��±���
����  
Êf]ZË{ ��
��� ± ���
���  ��
��� ± ���
���  

  
                                               ¾Ì́ ¿ZÌ»�c�Â�]��Ë{Z¬»�|À�Z]�Ê»��ZÌ »�¥Y�v¿Y���ÃÁ�³��Å��{�cZ¿YÂÌu�{Y| e��|�Z]�Ê»�{|����  
����������������������������������������������  �ÃÁ�³�Z]�¥ÔfyY��µ�fÀ¯����
�P<�� 

  

  ¶°����cÓÂ�v»���Â§Á�f°·Y��ËÂ�e�PCR{�Â»�ÉZÅ�ÃÁ�³��{��d¼��,Êf]ZË{�,µ�fÀ¯�,d�Y��Ä]�\q��Y�\Ìe�e�Ä]�Ä ·Z�»  
d�Y��Â�eË����À¯YÁ�Ä]��Â]�»�cDNA�Z]�ZÅ�Ä¿Â¼¿�âACTIN`q�d¼��Á����½��Ä]��Â]�»BDNF|À�Z]�Ê»��  
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  ¶°���Z¬·Y��ÌiZe�É{�Ë]�d]Z»��]�¾Ì�ÂeÁ�Âfa�f�Y�ªË��e�ZÌ�ÂfaM�½Y�Ë��ZÆe���{�É�Á�µ�fÀ¯��Êf]ZË{�  
¾Ì́ ¿ZÌ»�c�Â�]��Ë{Z¬»�d�Y�Ã{Â]��ZÌ »�¥Y�v¿Y����µ�fÀ¯�ÃÁ�³�Z]�¥ÔfyY��,���
�P<���ÃÁ�³��Å��{�cZ¿YÂÌu�{Y| e��|�Z]�Ê»�{|���  

 
 
 
  



���
�Ä»Z¿�]�Ê·Â¸��±�»��{�É�¤»�®Ì§Á�eÁ�Â¿��Âf Z̄§��¬¿�Ã|��É�Ë� 

hv]  
{Y{�½Z�¿� Z»���Zu�Ä ·Z�»��{Ë�ÂfaÂaM�Ä¯�ºËZÆ¿Á�Â¿��{��É�

ÅÌ¯ÂbZ»bÊ{��{�Ë]�ne�d]ZÊ�Z]� Ã|��LZ¬·Y�¾Ì�ÂeÁ�Âfa�f�Y�{ÂmÂ]�
fyZÀ��µÔfyY�Z]�ÃY�¼Å�Á�Ã|»MÊY�§Y�Á�Ë]�Á�YÂfv»��Ì�½��½ZBDNF�

Y� �{ËuZ¿� ¾Ì»� �¤»� �Y� ÄÊ|�Z]��Zf¿Ë½Z�¿� ��Zu� Ä ·Z�»� l�Ã|ÀÅ{
Y�§YËYÂfv»��ÉXeÁ�a�ÌÀÊ]� Á�Ì¿�� ½ZÊ�BDNF¿�Â¼Å� �{�Ì�Y�Ì�½Â
¸¯ÊÅ�Ì¯ÂbZ�Y|Æ´¿�µZ^¿|]�`»ÉÆe��ZÉ{�Ëf]ZÌ]�ne�®Ê�Á{�c|¼]�

»�ÃZ»Ê|�Z]�  
Zf¿�ËyY� cZ ·Z�»� lÌ|ÅYÂ�� �ÉÀ^»� Y��ÊÂ¬e� �]�ËZ¿YÂe� dÊË�
½Á�Â¿�M�Á�­�v»�¶»YÂ���]Y�]��{�ZÅÌY�\Ë¼°�Ì���Âe�®BDNF�
½Á�{�{Y�Y�YËÃ{Â¼¿�Äd�Y��������y�]�Z»YÊ�{ÂmÁ�{Z�f»�cZ��Y�³�

�Â��Ä]�{�Y{Ë��{�Ä°Ë¬ve�®ÌªÂne�Ë�Y��Ì¯�|Ì¿ZÌ®��Âe�Ã{Z»�¯Ì�®
Y�]ÉZÅ� ½Á�Â¿��Y�§Y� \mÂ»�Ë� ��BDNF�½Á�{{Y�{�³�Ë�Z»Y� |

�¥��»BDNF�� Y�� ½Á�]Á� ¶^«� µÂ�� �{�Âne�Ë�Y� �Ì¯� |Ì¿ZÌ�®
�M��ÅZ¯�\mÂ»Ì½Á�Â¿�Ä]�Ã{�YÁ�\ZÅÉ��{��«YÁ�CA1Å�Ì¯ÂbZ�`»

¿{�´Ë�|������Àr¼Å�Ì�¾BDNF½Á�Â¿�ZÅÉÅ�Ì¯ÂbZb»Ê�Ã{Y{�d�¯�
�Â]� Ã|�� LZ¬·Y� �ÂfaÂaM� �]Y�]� �{� Y�� Ã|�Ì¸�d�§Zv»� cZ»ZeÂ¸³� Ä

»Ê�Z¼¿Ë|� �¿Z°»ÌZÅ� º�É³�]� �{�ÌY� Ã|¿�Ë�¯Y���f�Y� {ZnÌeY|Ì��{�Â
ÅÌ¸³�bÌ¼�Ê]�µZ^¿|]�¾»�»�Ì�Z¼É{�ËeZaÁ�Â¿�Á�d]ZÊ�½M��Y�¶�Zu�

ZÆ·|»��{É�Â¿Zm�ÉÄ ·Z�»�{�³�Ë�d�Y�Ã|�������¯Y���f�YÌeY|Ì�Â
�ÂfaÂaM�Ä �Âe�Z]�Ä¸�ZuËZÆ·Â¸��Á�ZÆ¿Á�Â¿��{��É¸³�ÌZ¼u�µZËfÊ�

ÃY�¼ÅÀr¼Å� Á� Ã{Â]�ÌZÆ¿� �{�¾Ë»�dÌ�M� Ä]� �nÀ»� |¿YÂfÌ��\Ì�ºf�
^��Ê{� �{�Ë{{�³�d]Z� �{�¥��� �YË�Z]� {ÂmÂ»�cZ ·Z�»�ª^�� �´

Y�§Y�Ä]�ÄmÂeËYÂfv»��É�BDNF]�Á�Ì¿��½ZÊ�cY�iY�Z]�Ä¸]Z¬»��{�½M�
�¯ÂeÌ� ]�®Ê��¶»YÂ���Y�Ì¼ÌZÊË�Á�ËY�¹Z´ÀÅ��{�ZË¼°�Ê�¤»�É�

»���¿�Ä]Ê�Zf¿�|��Ëu�Ä ·Z�»��{�Ä¸�Zu�l½Z�¿���Z�ve�Ã|ÀÅ{Ë�®
]Ì¿��½ZÊ�BDNFY�§Y�Á�ËYÂfv»��ÉXeÁ�a�ÌÀÊ�µZ¼�Y��Â�À»�Ä]�½M�

f�Z¨u� cY�iYÊY�Ë§Á�e� �Âf¯Z§� ¾ÌY� [�z»� cY�iY� �]Y�]� �{�®Ë�¾
]Ì�Z¼É»�Ê�|�Z]������  

Y�§Y�Z»���Zu�Ä ·Z�»��{Ë]��ÌYÂfv»�Á�½ZÉXeÁ�a�ÌÅ�¾Ì�`¼¯Âb
�Y|Æ´¿� µZ^¿|]� Y�Éu�Ì� c|¼]� cZ¿YÂ�¬·Y� �Y� | ]� ÃZ»�ZÉ{�Ë�d]Z

{Â¼¿�Ã|ÅZ�»Ëº��� ]Ê�M�d¸��cZ ·Z�»��Y�Ì^ZÆÉ��Ä]�Ã{�YÁ�Ì�ºf�
�¯�»�[Z��YÉ]��{�Ì�Z¼É{�Ë��ÅZ¯�Y��d]ZBDNF]�Ì|¿Y�Ã{Â¼¿�½Z��
»� ��¿� Ä]Ê�Y|Æ´¿� c|»� Ä]� ÄmÂe� Z]� Ä¸�Zu� ¥ÔfyY� |��É�

uÌ{� cZ¿YÂËf]ZÊZ¬·Y� µZ^¿|]�É{�Ë|�Z]� d]Z� ��Ã|ÀÅ|¿Z�¿� cZ ·Z�»
»��{�cÁZ¨eÌ�½Y�BDNF³�Á�ÌZÆ¿Z»���{�½M�Ã|¿�ÉZ¬·Y��Y�cÁZ¨f»�É�

{ËÅ��{�d]ZÌ¯ÂbZ|�Z]�`»�¿�Ì�µZ^¿|]�{Ây�Ä ·Z�»��{�½Y�Z°¼Å�Á�Zf
�Y|Æ´¿É�c|¼]��Z¬·Y� �Y� | ]� Äf¨Å�É{�Ë��ÅZ¯�d]ZBDNF��{�

ÅÌÃ{Â¼¿���Y�³�Y��`¼¯Âb�|¿Y�������·Zu��{ÌÁ���]�cZ ·Z�»�Ä°É�
v»�[Z��YÌ�Ê¿�Ìf¿� Ã|ÀÅ|¿Z�¿� �ZËf»� l¨iZe��Â�y� �{�cÁZÌ��

]Ì�Z¼É{�Ë»��]�d]ZÌZÅ�Âf¯Z§�½Y�É§Á�eÁ�Â¿�Ì�c|»�Ä]�ÄmÂe�Z]�®
�Y|Æ´¿ÉZ¬·Y��Y�| ]�É{�Ë]�ne�d]ZÊ»�Ê�|�Z]�������  
Y�§YË»� �{� �Ì�ÂfaÂaM� ½Y�ËZ¬·Y� µZ^¿|]� �É{�Ë]�ne� d]ZÊ�

¸^«�cZ ·Z�»��{�Är¿ZÀqÊ�d�Y�Ã|��Ã{Y{�½Z�¿�����Y�Ã|ÀÅ|¿Z�¿�Ë�¾
�d�Y¯��{�Ä]�Ì�Z¼É{�ËY�§Y�d]ZË·Âe��Ì�|{Y�ËZÆ·Z°É·Âe�Á�{Y�M�Ì�|

�¯Y���f�YÌeY|Ì»� ÂÊ� ½YÂÀ ]� |¿YÂeË�M� �{� ­�v»� ¶»Z�� ®Ì�\
·Â¸�Ê|�Z]�s��»��Àr¼Å�Ì�ÂfaÂaM�¾ËY��{��ËuZ¿�¾Ì»�ÄÊ��Ä]�|¿YÂe

Y�\^�Ë�{ZnËf�Z¨u�x�Za�®Ê�M�¶»Z���]Y�]��{�Ì\��Â�À»�Ä]�½Z��
³Â¸mÌ�É�Á�°¿�x�Za��Â«Á��Y�Ë���{��Ì�¯�»�[Z��Y�ºf�É�Á�

»Z¼e��¨uÌdY�Ë��¾Ì�ºf��|�Z]������Y�§YË]��Ì �Â»�½ZÊ�BDNF�
� ÁYË§� {ZnÌÁ�� �]�d^j»�®]|É�� {�°¸¼��Ì�aZÀÊY�§Y� Á�Ë]��Ì�½Z

§Á�eÁ�Â¿Ì�M�µZ^¿|]�ZÅ�¾Ì¿Á�Â¿�\Ê»�Ê�½Á�Â¿�|eYÂe��Y�Y��ZÅ¼�Ì�d
�ve��Y�¶�ZuËZ¼¿�d�§Zv»�®Ë�|�����Ze��{�ÌËyY�cZ ·Z�»�|Ì��

À^»Êf�Z¨u�cY�iY��]�Ê��Ì·ZÀ´Ì�²ÀBDNF¿�,ZfË�Ä ·Z�»��{�Ä¸�Zu�l
�Z»½Z�¿�Ã|ÀÅ{Ëf�Z¨u�x�Za�®Ê�Z§{Á�Ê�BDNF�¶»YÂ���]Y�]��{��
�MÌ\³Â¸m� �Â�À»� Ä]� ½Z��Ì�É�Á�°¿� x�Za� �Â«Á� �Y�Ë��{� �
�Ì�¯�»�[Z��Y�ºf�É»Z¼e��¨u�Á�ÌY�dË��¾ÌY�µZ^¿{�Ä]�ºf�Ë�{Zn
{Ë»�d]ZÊ|�Z]�  
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