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 هقبلِ پطٍّشی

 

  

ایٗ ٔغبِؼٝ خٟت ثشسػی خٛاف ٔحبفظتی  بیٍضیٗ اػتیبد، وبسثشد داسد.عٛس ٚػیغ دس دسٔبٖ خٝ ٔتبدٖٚ تشویجی اػت وٝ ث هقدهِ:

 سیضی ؿذٜ اػت. ٔلاتٛ٘یٗ ثش آپٛپتٛص ٘بؿی اص ا٘تمبَ خفتی ٔتبدٖٚ عشح

 ػیىُ خٟت سٚص ٞش ٚ ؿذٜ ٍٟ٘ذاسی( ٘ش یه ٚ ٔبد3ٜ) تبیی 4 ٞبی لفؼٝ دس، ٌشْ 25 -30ٚصٖ ثٝ Bulb-C ٞبی ٔٛؽ :بسزسیزٍش 

 6 ٌشٜٚ 5 ثٝ ٔبدٜ ٞبی ٔٛؽ ثبسداسی، تبییذ اص پغ .ؿذ ٌشفتٝ ٘ظش دس ثبسداسی اَٚ سٚص ٚاطیٙبَ پلاي ثب ٞب ٔٛؽ ثشای ؿذ٘ذ، چه اػتشاَ

 وٝ ثٛدٜ( mg/kg/day 6, 4, 2) دٚص ػٝ دس ٔلاتٛ٘یٗ ٞبی ٌشٜٚ ٚ( mg/kg 10) ٔتبدٖٚ وٙتشَ، ٌشٜٚ ؿبُٔ وٝ.ؿذ٘ذ تمؼیٓ تبیی

 اص ثؼذ. ٌشفت ا٘دبْ ثبسداسی ؿشٚع اثتذای اص سٚص 10 ثشای تدٛیض ایٗ وٝ. ؿذ ا٘دبْ ، دٖٚٔتب تدٛیض اص لجُ ػبػت ٘یٓ IPتضسیك كٛستٝ ث

 تحت Bcl2، BAXٚCaspase3 آپٛپتٛتیه ٞبی پشٚتئیٗ ثیبٖ ثشسػی ثشای ٚ ؿذ خبسج ٞبؿبٖ وّیٝ ٚ ٔغض ذ،وج ،ؿذ٘ذ ٔتِٛذ ٘ٛصاداٖ ایٙىٝ

 ٚ SPSS version 16ی آٔبس افضاس ٘شْ تٛػظ آٔذٜ دػتٝ ث ٘تبیح. فتٙذٌش لشاس ایٕٛ٘ٛٞیؼتٛؿیٕی سٚؽ ثٝ آپٛپتٛص ٔشثٛعٝ آصٔبیـبت

 (.> 01/0P) ٌشفت لشاس آ٘بِیض ٔٛسد فیـش تؼت ٚ( 2 وبی) وب ٔدزٚس ٞبی تؼت

ثیبٖ  ٚ افضایؾ ،  BAX  ٚCaspase9ٞبی آپٛپتٛتیهثبػث وبٞؾ ثیبٖ پشٚتئیٗ  4ٚ6mg/kgدٚ دٚصدس ػّی سغٓ ایٙىٝ ٔلاتٛ٘یٗ ًتبیج:

تضسیك ٔلاتٛ٘یٗ دس دٚص  چٙیٗ ٞٓ)  <P 05/0 (داس ٘جٛد ایٗ تغییشات اص ِحبػ آٔبسی ٔؼٙی ٌشدیذ أب  Bcl2آ٘تی آپٛپتٛتیهپشٚتئیٗ 

mg/kg 2ٞبی ٔزوٛس ٘ـذٜ اػت. داس دس ثیبٖ پشٚتیٗ ثبػث ایدبد تغییش ٔؼٙی  

تب حذی ٔٛثش ثٛدٜ أب اص ِحبػ آٔبسی ٘تبیح  Bcl2خلٛف افضایؾ ثیبٖ ٝ ٔلاتٛ٘یٗ دس وبٞؾ آپٛپتٛص ٘بؿی اص ٔتبدٖٚ ث گيسی: ًتيجِ

 اػت.داسی ٔـبٞذٜ ٘ـذٜ  ٔؼٙی

  BAX ،Caspase9 ،Bcl2آپٛپتٛتیه، ٞبی پشٚتیٗ ٔلاتٛ٘یٗ، آپٛپتٛص، خٙیٙی، ا٘تمبَ ثبسداسی، اػتیبد، ٔتبدٖٚ، ّبی کليدی: ٍاضُ

 
 اثسات  بسابس دز هلاتًَيي جٌيٌی هحبفظت اثس ازشیببی .ػغبیی سأیٗ ،خٛیجبسی ػجبػؼّی دٞپٛسی فبعٕٝ، ؿىی فشخٙذٜ، اوجشصادٜ ٔشیٓ، ٘ؼٕتی ازجبع:

 4706-18:(4)140130یضدٔدّٝ ػّٕی پظٚٞـی دا٘ـٍبٜ ػّْٛ پضؿىی ؿٟیذ كذٚلی  .سَزی ّبی هَش جٌيٌی ّبیببفت دز هتبدٍى آپَپتَتيک

                                                           

 . ایران قبئمشُر، قبئمشُر، ياحد اسلامی آزاد داوشگبٌ پبیٍ، علًم داوشکدٌ شىبسی، زیست گريٌ -1

 .ایران سبری، مبزودران، پسشکی علًم داوشگبٌ َمًگلًبیىًپبتی، اوستیتً داريیی، علًم تحقیقبت مرکس -2

 .ایران سبری، مبزودران، پسشکی علًم داوشگبٌ َمًگلًبیىًپبتی، اوستیتً تبلاسمی، تحقیقبت مرکس -3

 163صىديق پستی: ، farkhondehnemati@gmail.com پست الکتريویکی: ،19113141559*)وًیسىدٌ مسئًل ايل(: تلفه

  4847191626صىديق پستی: ،raminataee1349@gmail.com :، پست الکتريویکی19113232814 تلفه: (؛ديم  وًیسىدٌ مسئًل*)
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 هقدهِ

 تأثیشات ٚ اػت اپیٛئیذی-μ ٌیش٘ذٜ لٛی آٌٛ٘یؼت ٔتبدٖٚ

ٚ  وٙذ، ٔی اػٕبَ تحشیه ایٗ ٌیش٘ذٜ عشیك ایٗ اص سا خٛد اكّی

تش آٖ ٘ؼجت ثٝ ٔٛسفیٗ ٚ ٘یٕٝ ػٕش  ثب تٛخٝ ثٝ اثشات ضؼیف

عٛلا٘ی دس ثذٖ یه داسٚی ٍٟ٘ذاس٘ذٜ دس دسٔبٖ اػتیبد ثٝ 

 ٌیش٘ذٜ آ٘تبٌٛ٘یؼت ٔتبدٖٚ چٙیٗ ٞٓ (.1) آیذ حؼبة ٔی

 ٟٔبس ثب احتٕبلاً وٝ ػت آػپبستبت(-)اٖ ٔتیُ د ٌّٛتبٔبتشطیه

 ثٝ ٚاثؼتٍی ٔیضاٖ (،ِیٍب٘ذی-دسیچٝ) یٛ٘ی وب٘بَ ایٗ ػّٕىشد

 دس ٔتبدٖٚ لبثّیت (1) دٞذ ٔی وبٞؾ  سا اپیٛئیذی ٔخذسٞبی

 :اػت ػبُٔ چٙذ اص ٘بؿی اپیٛئیذی ٔخذسٞبی ثٝ اػتیبد ٟٔبس

 وبٞؾ یب ٟٔبس ،تشن اص ٘بؿی سٚا٘ی ٚ خؼٕی ػٛاسم وبٞؾ

 ٘بؿی ٍی٘ـئ وبٞؾثبػث  چٙیٗ ٞٓٚ  ،(ػغؾ) ٔلشف ثٝ ٔیُ

 ٔخذسٞبی ٕٞٝ ٔب٘ٙذ ٔتبدٖٚ .(1) ؿٛد ٔی دیٍش ٔخذس ٔٛاد اص

 ثٝ ٘ؼجت تحُٕ ،وٙذ ٔی ٚاثؼتٍی ٚ تحُٕ ایدبد اپیٛئیذی

 اثشات ثٝ ٘ؼجت ٚ تش، ػشیغ ػشخٛؿی ٔب٘ٙذ سٚا٘ی اثشات

 دس ٔتبدٖٚ آیذ ٔی پذیذ دیشتش تٙفؼی دپشػیٖٛ ٔب٘ٙذ خؼٕب٘ی

 سٚا٘ی ختلالاتا ،ؿبُٔ وٝ تٛٞٓ ثبػث ٔذت عٛلا٘ی فٛاكُ

 پٛػیذٌی چٙیٗ ٞٓ.  ٌشدد اػتٕبد، ٔی ػذْ خٛاة، ٍٞٙبْ

 ػذْ ثیٍبٜ، ٞبی ؿىٙی ٞٙدبس ، پٛػتی ٞبی حؼبػیت ٞب، د٘ذاٖ

  ؿذٜ ٌضاسؽ خٛدوـی ثٝ ٔیُ ٔٛاسدی دس ٚ ؿخلیتی ثجبت

 آ٘تی یب( پشیـی ضذسٚاٖ) داسٚٞبی ، ایٗ ػلائٓ سفغ ثشای وٝ اػت

 ٔب٘ٙذ ٔتبدٖٚ .(2) ؿٛد ٔی بدپیـٟٙ ٔتبدٖٚ وٙبس ٞب ػبیىٛتیه

 ػلت ػیؼتٓ وٙٙذٜ تضؼیف داسٚٞبی ػبیش اثشات ٔخذسٞب ػبیش

اختلاَ ػّٕىشد ػیؼتٓ   احتٕبَ ٚ وشدٜ تـذیذ سا ٔشوضی

ٞبی داسٚ خّٕٝ اص. دٞذ ٔی افضایؾ سا ٔشوضیػلجی 

 ٞب، ثٙضٚدیبصپیٗ :وٙٙذٜ ػیؼتٓ ػلجی ٔشوضی ؿبُٔ تضؼیف

 ٚ ضذخٖٙٛ داسٚٞبی تـٙح، ضذ داسٚٞبی اِىُ، ٞب، ثبسثیتٛسات

 ٔلشف چٙیٗ ٞٓثبؿٙذ.  ای ٔی  حّمٝ  ػٝ ٞبی افؼشدٌی ضذ

 ٚ ٘بِتشوؼبٖ ٘بِٛوؼبٖ، ٔب٘ٙذ ٔخذس ضذ داسٚٞبی ٕٞضٔبٖ

 ٚ( ٘ٛسفیٗٚثٛپش) ٔخذس ٘ؼجی ٞبی آٌٛ٘یؼت چٙیٗ ٞٓ ٚ٘بِجیفٗ 

 تٛا٘ذ ٔی( پٙتبصٚػیٗ) ٔختّظ آ٘تبٌٛ٘یؼت-ٞب آٌٛ٘یؼت داسٚٞب یب

 ٚاثؼتٍی ثٝ ٔجتلا ثیٕبساٖ دس ٔلشف لغغ ئٓػلا ایدبد ٔٛخت

ٌضاسؿبتی اص تبثیشات ٞٛسٔٛ٘ی ٚ خٙیٙی  (.2) ٌشدد ٔتبدٖٚ ثٝ

 ٚ ثبسداسی ػٗ وٝ ؿذ ٔـخق ای ٔغبِؼٝ دس .ٔتبدٖٚ ٚخٛد داسد

 ٘مؾ خٙیٗ ثٝ ٔبدس اص ٔتبدٖٚ ا٘تمبَ دس Pٌّیٍٛپشٚتئیٗ  ثیبٖ

دسع وٝ ٞبی صٚ )صایٕبٖ تشْ پشٜ دسوّیشا٘غ ٔتبدٖٚ  ٚ داسد

 ثیٗ ٔذت ثبسداسی وبُٔ ٘جٛدٜ ٚ ؿبُٔ ٘ٛصاداٖ ٘بسع اػت(

-+/ 31 )ثبسداسی وبُٔ ٚ صایٕبٖ ثٝ ٔٛلغ( تشْ دس ٚ 8/5-+/% 19

ٜ پش دس ٔتبدٖٚ وّیشا٘غ ضشیت (> 01/0P) .ٛدٜ اػتث % 7/9

 ثیبٖ ٚ ثٛدٜ تشْ اص وٕتش( %2/0 -+/57/0) پلاػٙتب تشْ

 (.3) اػت ثٛدٜ تشْ پشٜاص ثیـتش پلاػٙتب تشْ دس Pٌّیٍٛپشٚتئیٗ 

 اػتفبدٜ ٞباپیٛئیذ ػبیش یب ٔتبدٖٚ اص ٔذاْٚ عٛس ثٝ وٝ ص٘ب٘ی

 ٔٛاد چٙیٗ ٞٓ .ا٘ذ دادٜ دػت اص سا خٛد ٔبٞب٘ٝ ػبدت وٙٙذ ٔی

 اػتب٘ذاسد ٚصٖ صیش وٛدوبٖ تِٛذ یب خٙیٗ ػمظ احتٕبَ افیٛ٘ی

 ٘بٌٟب٘ی لغغ چٙیٗ ٞٓ دٞذ، ٔی افضایؾ سا ٘بسع كٛست ثٝ یب

 تشن ٘ـبٍ٘بٖ ثشٚص ثبػث اػت ٕٔىٗ ثبسداسی دٚساٖ دس ٞب آٖ

 ٔتِٛذ تبصٜ ٘ٛصاداٖ دس ٔؼٕٛلاً ػٙذسْ ایٗ ؿٛد، خٙیٗ دس اپیٛئیذ

 تٛخٝ ثٝ ٘یبص ٚ وٙذ ٔی ثشٚص ٘یض اپیٛئیذ ثٝ ٔؼتبد ٔبدس اص ؿذٜ

( تیشیپتبٔیٗ ٔتٛوؼی-5-اػتیُ-اٖ) ٔلاتٛ٘یٗ .(3) داسد پضؿىی

 ٚ ؿٙبػبیی ٕٞىبسا٘ؾ ٚ (Learner) ِش٘ش تٛػظ 1987 ػبَ دس

 ػبػت ػیؼتٓ دس ٟٕٔی ٘مؾ ٔلاتٛ٘یٗ. (4) ؿذ خذاػبصی

 لٛی تیاوؼیذا٘ آ٘تی خٛاف داسای چٙیٗ ٞٓ ٚ داؿتٝ ثیِٛٛطیه

 دس ٚ ٔمذاس ثبلاتشیٗ ثٝ ؿت ٘یٕٝ دس ٔلاتٛ٘یٗ ٔیضاٖ. ثبؿذ ٔی

 چٙیٗ ٞٓ (.4) سػذ ٔی ٕٔىٗ ٔمذاس وٕتشیٗ ثٝ سٚص عَٛ

 دِیُٝ ث ٔلاتٛ٘یٗ ثشای ٘ؼشیوب آ٘تی ٘مؾ خذیذ ٔغبِؼبت

 ا٘ىٛػتبتیه ٚ ػِّٛی ٔحبفظت ٚ اوؼیذا٘تی آ٘تی خٛاف

 وٝ اػت ؿذٜ دادٜ ٘ـبٖ وٝ عٛسیٝ ث. اػت ٕ٘ٛدٜ پیـٟٙبد

 ٟٔبس ٚ وب٘ؼشٞب اص ثؼیبسی ػلائٓ تخفیف ثبػث ٔلاتٛ٘یٗ

 .(5،6) ٌشدد ٔی ٔتبػتبصیغ ٚ پشِٚیفشاػیٖٛ آ٘ظیٛط٘ضیغ،

 وٝ ؿذٜ دادٜ ٘ـبٖ یٙیثبِ ٔغبِؼبتدس ثشخی  چٙیٗ ٞٓ

 افضایؾ ثبػث ٚ داؿتٝ ػِّٛی حفبظت آثبس تٛا٘ذ ٔی ٔلاتٛ٘یٗ

 (.7) شددٌ ص٘ذٌی ثٝ أیذ افضایؾ ٚ وب٘ؼش دسٔب٘ی ؿیٕی وبسائی

 ثٝ ٔلاتٛ٘یٗ وشدٖ اضبفٝ ، ٔغبِؼبت اص ثؼیبسی ثشاػبع چٙیٗ ٞٓ

 دسٔب٘ی ؿیٕی ػٕیت وبٞؾ ثبػث تٛا٘ذ ٔی دسٔب٘ی ؿیٕی سطیٓ

آٔبسٞب . (8) ؿٛد ِٛسوتبَٛووب٘ؼش  دچبس ثیٕبساٖ دس یسادیٛتشاپ ٚ
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 ایشاٖ دس ٔخذس وٙٙذٜ ٔٛاد ٔلشف ٘فش 10 ٞش اصدٞٙذ  ٘ـبٖ ٔی

 ٔلشف ثٝ ٘ؼجت ص٘بٖ ٚ دختشاٖ ٌشایؾاػت ٚ  صٖ ٘فشؿبٖ یه

 ٚ ٔیّیٖٛ  یه حذٚد ػبلا٘ٝ ٚ اػت افضایؾ حبَ دس ٔخذس ٔٛاد

 7000 حذٚد ػبلا٘ٝ ٚ ؿتٝدا خبٔؼٝ دس ثبسداس صٖ ٞضاس  500

 20 سٚصا٘ٝ تِٛذ ٔؼبدَ وٝ ؿٛد ٔی ٔتِٛذ ایشاٖ دس ٔؼتبد وٛدن

 ٔلاتٛ٘یٗ ػِّٛی حفبظت اثشات ثٝ تٛخٝ ِزا ثب .اػت ٔؼتبد وٛدن

ٞذف ایٗ ٔغبِؼٝ ثشسػی ٔلاتٛ٘یٗ آٖ،  اوؼیذا٘ت آ٘تی اثشات ٚ

وٙٙذٜ  یه داسٚی وٙتشَ ػٙٛاٖ تبدٖٚ ثٝٔ صدس ٔمبثُ اثشات آپٛپتٛ

 ثبؿذ. ٔیدس ٔذَ ٔٛؽ ػٛسی خٙیٙی دس ػغح اػتیبد 

 بسزسی زٍش

ٞبی  ایٗ ٔغبِؼٝ یه ٔغبِؼٝ تدشثی ثٛدٜ ٚ ٔؼیبس ٚسٚد ٔٛؽ

ا٘ذ ٚ  ثبسداسی ثٛدٜ وٝ تحت تدٛیض خٛساوی ٔتبدٖٚ لشاس ٌشفتٝ

ی ای دیٍش ٚ ٔلشف داسٚٞب ٞبی صٔیٙٝ ٔؼیبس خشٚج ػذْ ثیٕبسی

ت ؿشو ٔلاتٛ٘یٗ اص پٛدس دیٍش دس ایٗ حیٛا٘بت ثٛدٜ اػت.

ػیٍٕب )إِٓبٖ( ٚ ؿشثت ٔتبدٖٚ )اص اداسٜ وٙتشَ ٔٛاد ٔخذس 

ٍبٜ ػّْٛ پضؿىی ٔبص٘ذساٖ( ٚ ٔؼبٚ٘ت غزا ٚ داسٚ دا٘ـ

( ٚ BAX ,Bcl2 Caspase9ٞبی اِٚیٝ آپٛپتٛص ) ثبدی آ٘تی

( اص ؿشوت ػب٘تبوشٚص HRPconjugateثبدی ثب٘ٛیٝ ) آ٘تی

ػیتشات  ،PBSٞبی ٔٛسد اػتفبدٜ ٕٞچٖٛ )آٔشیىب( ٚ ثبفش

ٚtween 80  اص ؿشوتMerk  ٖٞبی ٔٛؽ .تٟیٝ ٌشدیذ٘ذ  إِٓب 

Bulb-C  ٜ25 تؼذاد ثٝ ٘ش ٚ ٌشْ 25-30 ٚصٖ ثٝ  ػش 50 ٔبد 

 دس ٚ تٟیٝ ٔبص٘ذساٖ پضؿىی ػّْٛ حیٛا٘بت ٔدتٕغ ٔشوض اص ػذد

 7 اص ثؼذ ٚ ؿذٜ ٍٟ٘ذاسی( ٘ش یه ٚ ٔبدٜ 3) تبیی 4 ٞبی لفؼٝ

 ٞش ٔدذداً ػپغ ؿذ٘ذ ٔی چه اػتشاَ ػیىُ خٟت سٚصا٘ٝ سٚص

 تغزیٝ ٕٞشاٜ ثٝ خذاٌب٘ٝ لفغ دس ٘ش ٔٛؽ 1 ثب ٔبدٜ ٔٛؽ دٚ

 ٔشحّٝ تب ٌشفتٝ لشاس ٔٙبػت دٔبی چٙیٗ ٞٓ ٚ وبفی آة ٚ سٚصا٘ٝ

 ثشای سٚص ٞش ٔبدٜ ٞبی ٔٛؽ ػپغ ثیفتذ اتفبق خٙؼی آٔیضؽ

 اَٚ سٚص ، آٖ ٔـبٞذٜ كٛست دس وٝ ؿذ٘ذ چه ٚاطیٙبَ پلاي

 اص اعٕیٙبٖ ٚ ٞب ٔٛؽ آٔیضؽ اص پغ .ؿذ ٌشفتٝ ٘ظش دس ثبسداسی

 ٔدتٕغ ٔشوض تىٙؼیٗ تٛػظ ٔبدٜ ٞبی ٔٛؽ ثبسداسی ٚلٛع

 ٞبی ٔٛؽ حبٚی ٞبی لفغ اص ٔبدٜ ٞبی ٔٛؽ ، حیٛا٘بت ٍٟ٘ذاسی

 ٔٛؽ ؿؾ تؼذاد ثٝ ای خذاٌب٘ٝ ٞبی لفغ دس ٚ ؿذٜ خذا ٘ش

 اص تبیی ؿؾ ٌشٜٚ پٙح) ؿذ٘ذ ٍٟ٘ذاسی لفغ ٞش دس ثبسداس ٔبدٜ

 تؼییٗ ٔمذاس ٌشٜٚ ٞش ثٝ ٚ( لفغ ؿؾ دس ٔبدٜ ٞبی ٔٛؽ

)عجك  ٞب ٔٛؽ ٚصٖ حؼت ثش ؿذٜ سلیك ؿشثت ٔتبدٖٚای اص  ؿذٜ

 كٛست ثٝ ؿذٜ سلیك ٔلاتٛ٘یٗ ٚ ٌبٚاط كٛست ثٝ ( پشٚتىُ دسٔبتی

 ٌشٜٚ ٞش ثٝ ٔشثٛط ٘ٛصاداٖ ، صایٕبٖ اص پغ .ؿذ تدٛیض كفبلی تضسیك

 اص یٌیش ٕ٘ٛ٘ٝ ٚ ػش صدٖ سٚؽ ثٝ وـتٗ اص پغ ٚ ؿذٜ خذا

فیىغ  دسكذ 10 فشٔبِیٗ دس ٞب ثبفت اثتذا ،٘ٛصاداٖ ٔغض ٚ وّیٝوجذ،

ٚ تٟیٝ لاْ تٛػظ دػتٍبٜ  ثبفتی پبسافیٙی ثّٛن تٟیٝ اص پغ ٚ ٜؿذ

ٔبسوشٞبی  ثشای ایٕٛ٘ٛٞیؼتٛؿیٕی آٔیضی ٔشاحُ سً٘ ٔیىشٚتْٛ،

دبْ ؿذ ثشای ٞشثبفت  ، BAX،BCl2 ، ٚ Caspase9آپٛپتٛص   . ا٘

 40ٚ  10ظ ٔیىشٚػىٛح ٘ٛسی ثب ثضسٌٕٙبیی تٛػ ٞب اػلایذ ػپغ

  .ثشسػی ؿذ

 ی هَزد هطبلؼِ اش قساز ذیل است:ّب گسٍُ

 ثبسداسی 18 تب 8 سٚص اص داس ثبس ٔٛؽ ؿؾ ٔٙفی وٙتشَ ٌشٜٚ-1

ٝ كٛستٝ ث )حبُٔ داسٚ( دسكذ 9/0 ػبِیٗ ٘شٔبَ تدٛیض تحت  سٚصا٘

 ٔٙفی(. وٙتشَ) ٌشفتٙذ لشاس ((IP كفبلی كٛستٝ ث

 ثبسداسی 18 تب 8 سٚص اص ثبسداس ٔٛؽ ؿؾ شَ ٔثجت،وٙت ٌشٜٚ-2

 ِیتش ٔیّی 3/0( mg/kg 10) تضسیك ٔتبدٖٚ فمظ تدٛیض تحت

 .ٌشفتٙذ لشاس ٌبٚاط كٛستٝ ث ٔتبدٖٚ

 ثبسداسی 18 تب 8 سٚص اص ثبسداس ٔٛؽ ؿؾ ،اَٚتؼت  ٌشٜٚ-3

 IP (10 كٛستٝ ث mg/kg/day 2/0 ٔلاتٛ٘یٗ تدٛیض تحت

(mg/kg ٚ 3/0 تٙذفلشاس ٌش ٌبٚاط كٛستٝ ث ٔتبدِٖٚیتش  ٔیّی 

ٞبی پبیّٛت  )تؼییٗ دٚص ٔلاتٛ٘یٗ ثش اػبع ٔغبِؼبت لجّی ٚ ثشسػی

 (.10-8) ) اػت ثٛدٜ

 ثبسداسی 18 تب 8 سٚص اص ثبسداس ٔٛؽ ؿؾ ،دْٚتؼت  ٌشٜٚ-4

IP  (mg/kg 10  )تكٛسٝ ث mg/kg/day4  ٔلاتٛ٘یٗ تدٛیض تحت

 .ٌشفتٙذ لشاسٌبٚاط  كٛستٝ ث ٔتبدٖٚ ِیتش ٔیّی 3/0 ٚ

 ثبسداسی 18 تب 8 سٚص اص ثبسداس ٔٛؽ ؿؾ ،ػْٛتؼت  ٌشٜٚ-5

 IP (10 mg/kgٚ )كٛستٝ ث mg/kg/day6 ٔلاتٛ٘یٗ تدٛیض تحت

 ٌشفتٙذ. لشاس ٌبٚاط كٛستٝ ث ٔتبدٖٚ ِیتش ٔیّی 3/0

 وجذ ٚ ٔغض( وّیٝ،) ثبفت اص ٔغبِؼٝ ٔٛسد ٞبی ٕ٘ٛ٘ٝ تٕبْ

 دس. ؿذ٘ذ فیىغ %10 فشٔبِیٗ دس ٞبی ٘ٛصاد ٔتِٛذ ؿذٜ ؽٔٛ

 پبتِٛٛطی ثخؾ دس ٘یبص ٔٛسد پبسافیٙی ٞبی ثّٛن ادأٝ

 ٚػیّٝ ثٝ ثبفتی ٞبی ثشؽ ٚ تٟیٝ خٕیٙی ػبسی، أبْ ثیٕبسػتبٖ
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  ٍ ّوکبزاىشادُ اکبس هسین
 

 ایٗ اص ایٕٛ٘ٛٞیؼتٛؿیٕی اختلبكی ٞبی لاْ ٚ تٟیٝ ٔیىشٚتْٛ

 اص ٔیىشٚ٘ی 3 پبسافیٙی ٞبی ثشؽ تٟیٝ ) ٌشدیذ تٟیٝ ٞب ثبفت

 .ٞب( ثّٛن

 َ ّيستَشيوی بِ شسح ذیل است:هساحل ایوًَ

 وشدٖ ٚس غٛعٝ) ٌضیَّٛ تٛػظ اػلایذٞب ؿذٖ دپبسافیٙٝ -

 (دسٌضیَّٛ دلیمٝ 2 ٔذت ثٝ اػلایذٞب ػجذ

 دلیمٝ 2) اِىّی وبٞـی دسخبت ثب اػلایذٞب ؿذٖ ٞیذساتٝ - 

 (ثبفش ،1000،90،70،50 اِىُ دس تشتیتٝ ث

 ػیتشات ثب اػلایذٞب ٔٙظٛس ایٗ شایث : طٖ آ٘تی آؿىبسػبصی -

 750 ٔیىشٚٚیٛ آٖٚ دس دٚثبس ٚ ؿذٜ ا٘ىٛثٝ (pH 6, mM 10) ثبفش

 ٞش) ؿذ٘ذ دادٜ حشاست ػیتشات ثبفش دس ٚس غٛعٝ كٛست ثٝ ٚات

 )دلیمٝ 4 تب 3 ٔذت ثٝ ثبس

 :ا٘ذٚطٖ پشاوؼیذاص ٚ پشٚتئیٙی آصاد ٞبی خبیٍبٜ وشدٖ ثّٛوٝ- 

دس  PBS 1x ثبفشثب  ؿؼتـٛ اص پغ اػلایذٞب ٔٙظٛس ایٗ ثشای

 غیش ٞبی پشٚتئیٗ وشدٖ ثّٛوٝ ثشای  BSAدسكذ 1ٔحَّٛ حبٚی

 %ثب ػپغ ٚ ؿذ٘ذ ا٘ىٛثٝ یىؼبػت تب 5/0 ٔذت ثٝ اختلبكی

H2O2 2 تب 5/0 ٔذت ثٝ ا٘ذٚطٖ پشاوؼیذاص وشدٖ ثّٛن ثشای 

 .ؿذ٘ذ ا٘ىٛثٝ ػبػت یه

 ثبدی آ٘تی ثب اػلایذٞب اثتذا ،ٞب ثبدیثشای ا٘ىٛثبػیٖٛ آ٘تی-

 سلت دس (Primary anti Bax orBcl2 or Caspase9) اِٚیٝ

 اتبله دس) ٌشاد ػب٘تی دسخٝ 4 دس ػبػت 24 ٔذت ثٝ 250/1

 ٚػیّٝٝ ث اػلایذٞب ا٘ىٛثبػیٖٛ اص ثؼذ. ا٘ىٛثٝ ؿذ٘ذ( ٔشعٛة

 ؿذٜ ؿؼتـٛ ثبس ػٝ ٔٛلاس یه PBSTثبفش  دس اِٚیٝ، ثبدی آ٘تی

 Donkey antigoat IgG HRP) ثب٘ٛیٝ ثبدی آ٘تی ثب ػپغ ٚ

conjugate)  اتبق دس ػبػت یه ٔذت ثٝ 300/1 سلت دس 

 اص پغ ػپغ، .ؿذ٘ذ ا٘ىٛثٝ دسخٝ 37 دٔبی دس ٚ ٔشعٛة

 حبٚی ٔحَّٛ،  ػٕپّش ثب ، PBSTثبفش  دس اػلایذٞب ؿؼتـٛی

(H2O2+DAB) %1 ٝثٝ فشاٌیشد سا ثبفت ػغح وٝ ٔیضا٘ی ث 

 ؿؼتـٛ اص پغ ٌشدیذ. اضبفٝ دلیمٝ 10 ثشای اػلایذٞب

 ثب ٚ ؿذٜ آٔیضی سً٘ ٕٞبتٛوؼیّیٗ ثب ٞب ثبفت یتبًٟ٘ب ،اػلایذٞب

 ٚ آثٍیشی( 500،70،90،100:تشتیت ثٝ) فضایٙذٜ اِىّی دسخبت

 ٞبلاْ ػغح لأُ ٚػیّٝٝ ث ٚ. ؿذ٘ذ ػبصی ؿفبف ٌضیَّٛ تٛػظ

 ٚ 100 ثضسٌٕٙبئی ثب ٘ٛسی ٔیىشٚػىٛح تٛػظ ٚ ؿذ چؼجب٘یذٜ

 ٘ٛاحی كٛست پزیشفت، ثشداسی ػىغ ٚ اػلایذٞب ثشسػی 400

 ٔـخق DAB سػٛة اثش دس ای لٟٜٛ ٞبی ِىٝ كٛستٝ ث ٔثجت

 Zone 1 دس ٔثجت ٞبیػَّٛ ؿٕبسؽ ٚ ثشسػی ٚ ثب ٌشدیذ

µm2  ػیتٛپلاػٓ یب غـبء وٝ ییٞب ػَّٛ دسكذ ٔیىشٚػىٛپی 

 ا٘ذوغ ػٙٛاٖٝ ث ثٛد٘ذ ٌشفتٝ سً٘ DAB ٚػیّٝٝ ث ٞب آٖ

 كٛست ویفی ثب ػٝ دسخٝٝ ساوتیٛیتٝ ث ایٕٛ٘ٛ

(mild,Moderate,High) ٌٗشدیذ تؼیی.  

 تجصیِ ٍ تحليل آهبزی

 SPSS version آٔبسی افضاس ٘شْ تٛػظ آٔذٜ دػتٝ ث ٘تبیح

 استجبط آ٘بِیض ثشای ٚ تؼت فیـش ٚ. ٌشفتٙذ لشاس آ٘بِیض ٔٛسد  16

 ٘دبْ ؿذا  ؿذٜ اػتفبدٜ ٔٛسد داسٚٞبی ثب پشٚتئیٗ ثشٚص ثیٗ

(01/0P <). 

 هلاحظبت اخلاقی

ػّْٛ پضؿىی ٔبص٘ذساٖ تحمیك تٛػظ دا٘ـٍبٜ پشٚپٛصاَ ایٗ 

 تبییذ ؿذٜ اػت )وذ اخلاق

IR.MAZUMS..REC.1398.5488) 

 ًتبیج

٘تبیح آصٔبیؾ ایٕٛ٘ٛٞیؼتٛؿیٕی دس  1-4ٞبی  دسؿىُ

ٞبی ٔختّف ٔلاتٛ٘یٗ ٘ـبٖ دادٜ ؿذٜ اػت ٚ دسخذَٚ  غّظت

ٕٞب٘غٛس وٝ دس ؿىُ یه ٘تبیح آصٖٔٛ آٔبسی فیـش آٔذٜ اػت. 

 ثبػث (،1a)ؿىُ ، mg/kg 10دس دٚصتبدٖٚ ٔـخق اػت ٔ

دس  دیذٜ ٚ ٔلاتٛ٘یٗ تمشیجبًشٌ ضٞبی آپٛپتٛتثیبٖ پشٚتئیٗافضایؾ 

 ٛصثیبٖ پشٚتئیٗ اپٛپتٛت وبٞؾیه سٚ٘ذ ٚاثؼتٝ ثٝ دٚص ثبػث 

BAX   ٚثیبٖ افضایؾBCl2  وٝ ثیبٖ  یعٛسٝ ٌشدیذٜ اػت. ث

BAX   ٚصددس mg/kg 6 ٗؿىُ ٔلاتٛ٘ی( 1a ٘ؼجت ثٝ دٚص )

4mg/kg  ُؿى(1b )ٜوٕتش ؿذ ( اػتgrade++  ُدس ٔمبث )

(grade +++)  ٚٓٞ ٗصثیبٖ پشٚتئیٗ آ٘تی آپٛپتٛ چٙی BCl2 

 mg/kg دٚص٘ؼجت ثٝ ( 1G) ؿىُ ٔلاتٛ٘یmg/kg  6ٗدس دٚص

یبفتٝ اػت افضایؾ  (1Iؿىُ  ) mg/kg2 ٚ( 1Hؿىُ  )4

(grade +++) ( ُدس ٔمبثgrade++.)  ٚٓٞ ٗثیبٖ پشٚتئیٗ  چٙی

 ٔلاتٛ٘یٗ )ؿىُ mg/kg  6دس دٚص  Caspase9ه ٛپتٛتیآپ

1D دٚص( دس ثشاثش mg/kg 4  ُؿى(1b وبٞؾ یبفتٝ اػت )

(grade  )++ٔمبثُ دس (grade+++). 1-Antigen retrieval  دس
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 هتبدٍى ػليِ هلاتًَيي جٌيٌی هحبفظت اثس

… ّبی ایساى شيَع چبقی دز داًشجَیبى دختس داًشگبُ  

 

ٞبی ٔختّف  ، ٘تبیح آصٖٔٛ آٔبسی فیـش دس غّظت1-3خذاَٚ 

 Bcl2،BAXٞبی ٔختّف ) ٔلاتٛ٘یٗ ٚ ثیبٖ پشٚتئیٗ

،Caspase9 َٚ1( ٘ـبٖ دادٜ ؿذٜ اػت ٕٞب٘غٛس وٝ دس خذ 

 ٘ؼجت ثٝ غّظت mg/kg  6 ٔـخق اػت ٔلاتٛ٘یٗ دس غّظت

mg/kg4ٚ mg/kg2 ٖثبػث افضایؾ ثیبBcl2   ٗوٝ یه پشٚتئی

آ٘تی آپٛپتٛص اػت ٌشدیذٜ اٌشچٝ ایٗ افضایؾ ٔـبٞذٜ ؿذ أب 

 2(. دس خذَٚ (P=1داس ٘یؼت  ٔبسی ٔؼٙیآتفبٚت اص ِحبػ 

مشیجبً دس یه سٚ٘ذ ٚاثؼتٝ ثٝ دٚص ثبػث وبٞؾ ثیبٖ ٔلاتٛ٘یٗ ت

خلٛف ایٗ تفبٚت ثب  ٌشدیذٜ اػت ثٝ  BAXپشٚتئیٗ آپٛپتٛص

ٔـٟٛد mg/kg 4ٚ mg/kg 2 ثیٗ غّظت =52/0Pتٛخٝ ثٝ ػذد

 3. دس خذَٚ >05/0P داس اػت. اٌشچٝ اص ِحبػ أبسی ٔؼٙی

ثٝ ػغح  mg/kg6  ٚ4  ثیٗ غّظت  Caspase9تفبٚت ثیبٖ

٘یؼت  داس ، أب ٔؼٙی P=0.143سی خیّی ٘ضدیه اػت دأؼٙی

05/0P< . دس وُ ٘تبیح آصٔبیـبت ایٕٛ٘ٛٞیؼتٛؿیٕی اٌشچٝ اص

عٛس تمشیجی ثٟتشیٗ تبثیش  داس ٘جٛدٜ ِٚی ثٝ ِحبػ آٔبسی ٔؼٙی

 دس وبٞؾ ثیبٖ پشٚتئیٗ آپٛپتٛتیهmg/kg  6ٔلاتٛ٘یٗ دس دٚص 

Caspase9  یهٚ افضایؾ ثیبٖ پشٚتئیٗ آ٘تی آپٛپتٛتBcl2  

دٞٙذ وٝ وبٞؾ  ٘ـبٖ ٔی 4تب  2ٞبی  چٙیٗ ؿىُ ثٛدٜ اػت. ٞٓ

ٚ افضایؾ ثیبٖ   BAX،Casas9ٞبی آپٛپتٛتیه  ثیبٖ پشٚتئیٗ

 mg/kg6 ٚ 4 ٞبی خلٛف دس غّظت ثٝ Bcl2آپٛپتٛتیه  آ٘تی

 ثبؿذ. ٔلاتٛ٘یٗ تبحذٚدی ٚاثؼتٝ ثٝ دٚص ٔی

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 ،(melatonin 2mg) ٔلاتٛ٘یٗ ٔختّف ٞبی غّظت دس BAX،BCL2 ، (Caspase9)  آپٛپتٛص ٔختّف ٞبی پشٚتئیٗ ثیبٖ  یٕیایٕٛ٘ٛٞیؼتٛؿ ٘تبیح :1 ؿىُ

(melatonin 4mg) ، (melatonin 6mg) 

 ؿىُ) ٔلاتٛ٘یٗ mg/kg 6 دٚص دس BCl2 صآپٛپتٛ آ٘تی پشٚتئیٗ افضایؾ ثیبٖ ٚ( 1b ؿىُ) mg/kg 4 دٚص ثٝ ٘ؼجت(  1a ؿىُ) لاتٛ٘یٗٔ mg/kg 6 دٚص دس BAX وبٞؾ ثیبٖ

1G )دٚص ثٝ ٘ؼجت mg/kg 4  (ُ1 ؿىH )ٚ دٚص mg/kg 2  (ُ1 ؿىI) ٛصآپٛپتٛت پشٚتئیٗ ثیبٖ ٚ وبٞؾ Caspase 9 دٚص دس mg/kg 6 ٗٔلاتٛ٘ی (ُ1 ؿىD )دٚص ثشاثش دس 

4mg/kg (ُ1 ؿىb ) 
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 ٞبی دسٔب٘ی( ٌشٜٚ)ثیٗ  (Bcl2پشٚتئیٗ ): ٘تبیح آصٖٔٛ آٔبسی فیـش دس غّظت ٞبی ٔختّف ٔلاتٛ٘یٗ ٚ  ثیبٖ  1خذَٚ 

       +++ 

 )بيبى قَی پسٍتئيي

Bcl2) 

 تؼدادلام

+&++            
)بيبى هتَسط ٍ ضؼيف 

 (Bcl2 پسٍتئيي

 تؼدادلام

 جوغ                

 

 

 تؼدادلام

دزجِ هؼٌی دازی        

 تست فيشس )دٍٍجْی(

ٌشْ ٔلاتٛ٘یٗ ثش  ٔیّی 2

 3/0ویٌّٛشْ ٚصٖ +

 ِیتش ٔتبدٖٚ ٔیّی

ٔیّی ٌشْ ٔلاتٛ٘یٗ  4

 3/0ثش ویٌّٛشْ ٚصٖ +

 ٔیّی ِیتش ٔتبدٖٚ

1 

 

 

 

1 

5 
 

 

 

3 

6 

 

 

 

4 

 

 

 

 

1 

 

ٌشْ ٔلاتٛ٘یٗ ثش  ٔیّی 4

ٔیّی 3/0ویٌّٛشْ ٚصٖ +

 ِیتش ٔتبدٖٚ

 ثش ٔلاتٛ٘یٗ ٌشْ ٔیّی 6

 ٔیّی3/0+ ٚصٖ ویٌّٛشْ

 ٔتبدٖٚ ِیتش

1 

 

 

 

2 

 

3 

 

 

 

5 

4 

 

 

 

7 

 

 

 

 

1 

 

یٗ ثش ٌشْ ٔلاتٛ٘ ٔیّی2

 3/0ویٌّٛشْ ٚصٖ +

 ٔیّی ِیتش ٔتبدٖٚ

 ثش ٔلاتٛ٘یٗ ٌشْ ٔیّی 6

 3/0+ ٚصٖ ویٌّٛشْ

 ٔتبدٖٚ ِیتش ٔیّی

2 

 

 

 

3 

 

3 

 

 

 

4 

5 

 

 

 

7 

 

 

 

 

43/0  

  داس ٔؼٙی :>P 05/0صٖٔٛ فیـش آ     

 ؿٛ٘ذ ٔیی تب ثشسػ 2تب  2ٞب  یب دٚخٟی اػت یؼٙی ٌشٜٚ 2×2صٖٔٛ آه وٕتش ثبؿذ اص آصٖٔٛ فیـش اػتفبدٜ ٔی ؿٛد وٝ ی 5ٞب اص  لاصْ ثٝ روشاػت دس ٔٛاسدی وٝ فشاٚا٘ی ٌشٜٚ

 

 

 دسٔب٘ی( ٞبی )ثیٗ ٌشٜٚ(BAXٔختّف ٔلاتٛ٘یٗ ٚ  ثیبٖ پشٚتئیٗ ) ٞبی غّظت: ٘تبیح آصٖٔٛ آٔبسی فیـش دس  2خذَٚ 

             +++ 

 )بيبى قَی پسٍتئيي

BAX) 

 تؼداد لام

+&++            

)بيبى هتَسط ٍ ضؼيف 

 (BAX ييپسٍتئ

 تؼداد لام

 جوغ

 

 

 تؼداد لام

دزجِ هؼٌی دازی 

تست فيشس 

 )دٍٍجْی(

ٌشْ ٔلاتٛ٘یٗ ٔیّی 2
ثش ویٌّٛشْ ٚصٖ 

ٔیّی ِیتش  3/0+
 ٔتبدٖٚ 

 
ٌشْ ٔلاتٛ٘یٗ ٔیّی 4

 ثش ویٌّٛشْ ٚصٖ
ِیتش  ٔیّی 3/0+

 ٔتبدٖٚ

2 
 
 
 
 
3 

3 
 

 

 
 
1 

5 
 
 
 
 
4 

 
 
 
 
 
52/0 
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ٌشْ ٔلاتٛ٘یٗ ٔیّی 4
ثش ویٌّٛشْ ٚصٖ 

ٔیّی ِیتش  3/0+
 ٔتبدٖٚ

 ٔلاتٛ٘یٗ ٌشْٔیّی 6
 ٚصٖ ویٌّٛشْ ثش
 ِیتش ٔیّی 3/0+

 ٔتبدٖٚ

3 
 
 
 
 
4 

                   
    

1 
 
 
 
 
2 

4 
 
 
 
 
6 

 
 
 
1 

 
 
 

 
ٌشْ ٔلاتٛ٘یٗ ٔیّی2

ثش ویٌّٛشْ ٚصٖ 
ٔیّی ِیتش  3/0+

 ٔتبدٖٚ
 ٔلاتٛ٘یٗ ٌشْٔیّی 6
 ٚصٖ ویٌّٛشْ ثش
 ِیتش ٔیّی3/0+

 ٔتبدٖٚ

2 
 
 
 
 
2 

3 
 
 
 
 
2 

5 
 
 
 
 
4 

 
 
 
1 

   ٔؼٙی داس :>P 05/0 صٖٔٛ فیـش آ                    

 ٞبی دسٔب٘ی( ( ()ثیٗ ٌشCaspaseٜٚٚ  ثیبٖ پشٚتئیٗ ) ٞبی ٔختّف ٔلاتٛ٘یٗ غّظتفیـش دس : ٘تبیح آصٖٔٛ آٔبسی 3ذَٚ خ

  داس ٔؼٙی >P 05/0 صٖٔٛ فیـش آ

             +++ 

 پسٍتئيي قَی بيبى)

Caspase) 

 تؼداد لام

+&++            

 ضؼيف ٍ هتَسط بيبى)

 (Caspase پسٍتئيي

 تؼداد لام

 جوغ

 

 

 تؼداد لام

دازی تست  دزجِ هؼٌی

 فيشس )دٍٍجْی(

ٌشْ ٔلاتٛ٘یٗ ثش  ٔیّی 2
ٔیّی 3/0ویٌّٛشْ ٚصٖ +

 ِیتش ٔتبدٖٚ 
ٌشْ ٔلاتٛ٘یٗ ثش  ٔیّی 4

 3/0ویٌّٛشْ ٚصٖ +
 ٔیّی ِیتش ٔتبدٖٚ

2 
 
 
 
3 

0 
 

 
 
1 

2 
 

 
 
4 

 
 
 
1 

 

ثش  ٌشْ ٔلاتٛ٘یٗ ٔیّی 4
 3/0ویٌّٛشْ ٚصٖ +

 ٔیّی ِیتش ٔتبدٖٚ
 ٔلاتٛ٘یٗ ٌشْ ٔیّی 6
 3/0+ ٚصٖ ویٌّٛشْ ثش

 ٔتبدٖٚ ِیتش ٔیّی

3 
 
 
 
0 

                   

1 
 
 
 
3 

4 
 
 
 
3 

 
 
14/0 

 

 

ٌشْ ٔلاتٛ٘یٗ ثش  ٔیّی2
 3/0ویٌّٛشْ ٚصٖ +

 ِیتش ٔتبدٖٚ ٔیّی
 ثش ٔلاتٛ٘یٗ ٌشْ ٔیّی 6

 ٔیّی3/0+ ٚصٖ ویٌّٛشْ
 ٖٔتبدٚ ِیتش

2 
 
 
 
0 

0 
 
 
 
3 

2 
 
 
 
3 
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 ،ٔختّفٞبی  ثبفت ٔلاتٛ٘یٗ دسٔختّف ٔمبدیش دس  Bcl2٘تبیح ثیبٖ :2ؿىُ 

  mg/kg 4ٚ mg/kg  2 05/0< P غّظت ثٝ ٘ؼجت mg/kg 6 غّظت دس افضایؾ ثیبٖ ٔلاتٛ٘یٗ

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 ،ٞبی ٔختّف دسٔمبدیش ٔلاتٛ٘یٗ دس ثبفت BAXثیبٖ ٘تبیح: 3 ؿىُ

 ،ٔلاتٛ٘یٗ mg/kg2 ٘ؼجت ثٝ  mg/kg4 غّظت دس BAX صآپٛپتٛ پشٚتئیٗ ثیبٖ وبٞؾ

 05/0 P<. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 ، ٔختّف ٞبی ثبفت دس ٔلاتٛ٘یٗ ٔختّف دسٔمبدیش Caspase9ثیبٖ ٘تبیح :4ؿىُ 

 .>P 05/0 ٘یؼت داس ٔؼٙیأب  mg/kg 6 ٚ 4 mg/kg غّظت ثیٗثیبٖ لبثُ تٛخٝ  تفبٚت
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 بحث

تحمیك حبضش ثٝ ثشسػی تبثیش پیـٍیشی ٔلاتٛ٘یٗ دس 

آپٛپتٛص ٘بؿی اص تبثیش خٙیٙی ٔتبدٖٚ دس ٔٛؽ ػٛسی 

دس وٝ ٔلاتٛ٘یٗ دٞذ  پشداصد ٚ ٘تبیح ایٗ تحمیك ٘ـبٖ ٔی ٔی

ٞبی  یه سٚ٘ذ ٚاثؼتٝ ثٝ دٚص ثبػث وبٞؾ ثیبٖ پشٚتئیٗ

ٖ پشٚتئیٗ ٚ افضایؾ ثیب  BAX ٚCaspase3 صآپٛپتٛ

اٌشچٝ ایٗ تبثیشات اص ِحبػ  ٌشدد. ٔی Bcl2 ٛصآپٛپتٛتی آ٘تی

 ثشاػبع (.>05/0Pاػت )داس ٘جٛدٜ  آصٖٔٛ آٔبسی فیـش ٔؼٙی

 خبكیت داسای ٔلاتٛ٘یٗ وٝ ؿذٜ ٔـخق ٔختّف ٔغبِؼبت

 ثٝ ٚاثؼتٝ وب٘ؼشٞبی خلٛفٝ ث وب٘ؼش ثشسٚی ا٘ىٛػتبتیه

 وٝ ذدٞ ٔی ٘ـبٖ ٔغبِؼبت ثشخی (9,8) اػت ٞٛسٖٔٛ

 ثبػث ٔلاتٛ٘یٗ خزة افضایؾ یب آَ پیٙٝ غذٜ ؿذٖ فؼبَ

 دس .ٌشددٔی پؼتب٘ذاساٖ تٛٔٛسٞبی ػشػت سؿذ وبٞؾ

 وبٞؾ ثب pinealectomy پیٙٝ آَثشداؿتٗ غذٜ  وٝ حبِی

 ٌشدیذٜ پؼتب٘ذاساٖ دس تٛٔٛس تحشیه ثبػث ٔلاتٛ٘یٗ تِٛیذ

ؿیٛع ػشعبٖ  وبٞؾ ثبػث ٔلاتٛ٘یٗ وٝ ؿذٜ ٔـخق. اػت

 ٘شٔبَ سؿذ ثشای وٝ ٞب ٞٛسٖٔٛ ثشخی ػٙتض وبٞؾ ثب پؼتبٖ

 ٔلاتٛ٘یٗ چٙیٗ ٞٓ .(107) .دٌشد ٔی اػت لاصْ پؼتبٖ غذد

 ثبؿذ داؿتٝ تٛٔٛسی ٞبی ػَّٛ ثش ٔؼتمیٓ اثشات تٛا٘ؼتٝ

 ٞبی ٔذَ دس ٔحممبٖ ٔغبِؼبت اص ٞب یبفتٝ ثشخی (.1511)

 عٔٛضٛ ثشایٗ دلاِت وب٘ؼش پؼتبٖ ػِّٛی ٞبی سدٜ یب ٚ حیٛا٘ی

 ثٝ ٚاثؼتٝ تٛٔٛسٞبی ثش ٔلاتٛ٘یٗضذ ػشعب٘ی  آثبس وٝ داسد

 ٔؼیشٞبی عشیك اص ؿبٖ وبسائی ثٝ ٚاثؼتٝ ػٕذتبً ٞٛسٖٔٛ

 ٞبی ػَّٛ ثش ٔلاتٛ٘یٗ آثبس ،ػٕذتبً (13ٚ12) اػت اػتشٚط٘یه

 ثٝ اتلبِـبٖ ثٝ ٚاثؼتٝ ٞبی ٔىب٘یؼٓ ٚػیّٝٝ ث تٟٙب ٘ٝ وب٘ؼشی

 غیش عشیك اص ثّىٝ ،(تٝٞؼ یب غـب دس) سػیذٜ اثجبت ثٝ سػپتٛس

 آثبس یب ٚ وبِٕٛدِٚیٗ ثٝ اتلبَ عشیك اص سػپتٛس ثٝ ٚاثؼتٝ

 دس ؿٛاٞذی .(1716) ثٛخٛد آیذ تٛا٘ذٔی اوؼیذا٘تی آ٘تی

 دادٜ ٘ـبٖ ایٔؼذی سٚدٜغـبء دس ٔلاتٛ٘یٗ ثبفؼبِیت ساثغٝ

 تٛا٘ذ ٔی ٔلاتٛ٘یٗ وٝ ا٘ذ وشدٜ ثبثت ٞب آٖ ثغٛسیىٝ .اػت ؿذٜ

 اخیشاً .(19ٚ18) ٌشدد ٞب سٚدٜ خٛدٝ خٛث بما٘مج وبٞؾ ثبػث

 ٚخٛد ٌٛاسؿیغـبء دس تٟٙب ٘ٝ ٔلاتٛ٘یٗ وٝ اػت ؿذٜ ٔـخق

 ایٗ وٝ داس٘ذ ٔٛضٛع ایٗ ثش دلاِت ٞبیبفتٝ ثشخی ثّىٝ داسد

 ٚ  AANAT آ٘ضیٓ دٚ ٚػیّٝٝ ث ٔٛضؼی عٛسٝ ث ٔبدٜ

HIOMT  اپیتّیبَ غـبء دس ٞب آ٘ضیٓ ایٗ وٝ ؿٛد ٔی تِٛیذ 

 غّظت وٝ اػت ؿذٜ دادٜ ٘ـبٖ چٙیٗ ٞٓ .ؿٛ٘ذ ٔی ثیبٖ سٚدی

 )19،18) اػت ػشْ اص ثیـتش ثبس 10-100 سٚدٜ دس ٔلاتٛ٘یٗ

 ٔٛوٛػی وشثٙبت ثی تشؿح تحشیه تٛا٘ذ ٔی چٙیٗ ٞٓ ٔلاتٛ٘یٗ

 ا٘تشٚوشٚٔبفیٗ ٞبی ػَّٛ دس وّؼیٓ سٞبػبصی  تحشیه ثب سا

 چٙیٗ ٞٓ عشیك ایٗ اص ٔلاتٛ٘یٗ( 19) ؿٛد ػجت سا سٚدی

 وٙتشَ سا NFҚβ ،TNF-α ،IL-1β ٚ STAT3 ثیبٖ تٛا٘ذ ٔی

 ػیؼتٓ تٛا٘ذ ٔی دیٍششق ع اص چٙیٗ ٞٓ ٔلاتٛ٘یٗ .وٙذ

 عشیك ایٗ اص وٝ وشدٜ فؼبَ سا ٔبوشٚفبط /ٔٙٛػیت ٚ ِٙفٛػیت

 ایٕٙی وٙتشِی; ػبُٔ یه ػٙٛاٖ ثٝ تٛا٘ذ ٔی

Immunosurveillant، تٛٔٛس پیـشفت اص پیـٍیشی ثشای 

 غیش چشة وجذ ثیٕبسی دس خذیذ ای ٔغبِؼٝ دس (.20) وٙذ ػُٕ

-signal (ASK1) اپٛپتٛص ٔؼیش دس ٔلاتٛ٘یٗ تبثیش اِىُ

regulating kinase  ؿذ دادٜ ٘ـبٖ چٙیٗ ٞٓ ٚ ؿذ ثشسػی 

أب  ؿٛد ٕ٘ی غزا خزة دس تغییشی ثبػث ٔلاتٛ٘یٗ ایٙىٝ ثب

 افضایؾ ٕٞچٖٛ چشة وجذ ػلائٓ تؼىیٗ ثبػث ػلأتی عٛسٝ ث

 ؿٛد ٔی وجذی چشثی تدٕغ ٚ ا٘ؼِٛیٗ ثٝ حؼبػیت ٚ ٚصٖ

 تشویجی سطیٓ ٚػیّٝٝ ث ٞیؼتِٛٛطیه ٔغبِؼٝ یه دس (21)

 تـؼـغ اص ٘بؿی ػیتآ ٔمبثُ دس ٔلاتٛ٘یٗ ٚ ٔتفٛسٔیٗ

 ثبػث ٔلاتٛ٘یٗ وٝ ؿذ ٔـخق وِٖٛٛ ٚ ایّئْٛ دس سادیٛاوتیٛ

 ٚ ٔتفٛسٔیٗ تشویت ٚ ٌشدیذٜ ایّئْٛ دس تٛخٝ لبثُ حفبظت

 ایٔغبِؼٝ دس (22) داسد وِٖٛٛ دس ثیـتش تیٔحبفظ اثش ایّئْٛ

ٔٛؽ دس ٔلاتٛ٘یٗ خٙیٙی ٔحبفظتی اثشات خلٛف دس خذیذ

 A ثیغ فَٙٛ ٔحیغی اِٛدٌیثشاثش س د F1٘ش كحشایی

bisphenol A (BPA (ػیتآ اص ٔلاتٛ٘یٗ وٝ ؿذ ٔـخق 

 ٔؼشم دس وٝ ٔبدسا٘ی دس ٘ش ٘ٛصاداٖ دس ٔثّی تِٛیذ ػّٕىشد

 وبٞؾ ثبػث ٚ وشدٜ خٌّٛیشی ثٛد٘ذ ٌشفتٝ لشاس آِٛدٌی ایٗ

 وبٞؾ اص خٌّٛیشی ٚ اوؼیذاتیٛ اػتشع پبسأتشٞبی

 ٌشددٔی اػپشْ ػّٕىشد ٘ملبٖ ٚ ٔٛؽ خٙیٗ دس تؼتؼتشٖٚ

 ٘ىشٚص ٟٔبس ٚ اوؼیذا٘ت آ٘تی ٔؼتمیٓ ػّٕىشد عشیك اص وٝ

دس ٔغبِؼٝ  .(23) ٌشدد ا٘دبْ ٔی ٔحبفظتی ػّٕىشد ایٗ ثبفتی

ت ٕٞىبساٖ پیـٟٙبد ؿذٜ اػ ٚ Eunsoo Wonاخیش تٛػظ 
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حبفظت ٔ ُ ثبلاییثب پتب٘ؼ داسٚی ٔلاتٛ٘یٗ ثٝ ػٙٛاٖ یهوٝ 

ٚ ٘ـبٖ دادٜ وٝ ثبػث تحشیه تٕبْ ػِّٛی ٚ ػلجی ثٛدٜ 

 (.24) ٌشدد ٞبی حیٛا٘ی ٔی ٔشاحُ ٘شٚپلاػتیؼیتی دس ٔذَ

ٞبی اِتٟبثی اص عشیك ػّٕىشد  تٛا٘بیی ٔلاتٛ٘یٗ دس ٟٔبس پبػخ

اِتٟبثی ٚ  تٛا٘ذ فشایٙذٞبی یِٕٛ٘ٛٛطیه ٔیایِٕٛ٘ٛٛطیه ٚ غیش ا

اص عشفی تغییشات دس  ػٕیت ػلجی سا تحت تبثیش لشاس دٞذ،

ٌش  تٛا٘ذ تٛكیف ٘ٛاحی اص ٔغض وٝ دس افؼشدٌی دخیّٙذ ٔی

ٕٞؼٛ  ٔب ٔغبِؼٝ (.24) خٛاف ضذ افؼشدٌی ٔلاتٛ٘یٗ ثبؿذ

 ـبٖOlukole SG (23 )ٚ Eunsoo Won (24٘ )  ٔغبِؼٝ ثب

ٞبی  دس ثبفت ٔحبفظتی اثشاتتب حذٚدی  تٛ٘یٗٔلا وٝ دادٜ

 صآپٛپتٛ ٞبی ؿبخق وبٞؾ ثبػثتبحذٚدی  ٚ داؿتٝخٙیٙی 

 اٌشچٝ .ٔغبِؼٝ ٘بٕٞؼٛیی ٔـبٞذٜ ٘ـذٜ اػت ٚ ٌشدیذٜ اػت

 ثیبٖ افضایؾ ٚ صآپٛپتٛپشٚتئیٗ ثیبٖ وبٞؾ  دس ایٗ تحمیك،

 تحت تبثیش ٔتبدٖٚ خٙیٙی ٞبی ثبفت دس صآپٛپتٛ آ٘تی ئیٗ٘پشٚ

 ثٝ ٘یبص ٚ ٘جٛدٜ داس ٔؼٙیات  تبثیش ایٗ أبٌشدیذٜ ذٜ ٔـبٞ

ٞب ٚ  طٖایٗ  سٚی ثشثب حدٓ ٕ٘ٛ٘ٝ ثیـتش  تش دلیك ٔغبِؼبت

 .ثبؿذ ٔی ٔبسوشٞب دیٍش ٚ ٞب پشٚتئیٗ

 گيسی ًتيجِ

 ص٘بٖ دس ٔلاتٛ٘یٗ اص اػتفبدٜ وٝ ٌشفت ٘تیدٝ تٛاٖ ٔی وُ دس

 ػٙٛاٖ ثٝ تٛا٘ذث احتٕبلاً ثبؿذ ٔی اػتیبد تشن دٚساٖ دس وٝ ثبسداس

 آصاد ٞبی ادیىبَس وٙٙذٜ خبسٚة یه ٚ لٛی اوؼیذا٘ت آ٘تی یه

 ٛصآپٛپتٛت تبثیشات اصتبحذٚدی  صآپٛپتٛ آ٘تی تشویت یه ٚ

عجك ایٗ ٔغبِؼٝ ایٗ  چٝ اٌش ٕ٘بیذ خٌّٛیشی خٙیٗ دس ٔتبدٖٚ

تش تبثیش حفبظتی  شسػی دلیك٘یبص ثٝ ثداس ٘جٛدٜ ٚ تبثیشات ٔؼٙی

، NfKBاِتٟبثی ٔب٘ٙذ  ٞبی ثیبٖ طٖ ٚ ٔلاتٛ٘یٗ دس خٙیٗ

TNFa ٚCOX ثشسػی اثشات آ٘تی ٘یبص ثٝ  چٙیٗ ٞٓثبؿذ ٔی

تشاتٛط٘یؼیتٝ ٔلاتٛ٘یٗ دس ثشاثش ٔتبدٖٚ ٚ دیٍش تشویجبت 

ثشسػی دلیك ػغح خٛ٘ی ٔتبدٖٚ ٚ ٔلاتٛ٘یٗ دس ٚ  اپیٛیئذی

 .ثبؿذ ٔیخٙیٗ 

آٚسی دا٘ـٍبٜ ػّْٛ  ٔؼبٚ٘ت تحمیمبت ٚ فٗ حبهی هبلی:

 ی ٔبص٘ذساٖپضؿى

 ٚخٛد ٘ذاسد. تؼبزض دز هٌبفغ:
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Introduction: Methadone is a substance that is widely used in the substitution treatment of opiate addiction. 

This study aimed to evaluate the protective effects of melatonin on apoptosis induced by transfer of 

transplacental methadone in mice. 

Methods: This study was an experimental study aimed to assay apoptotic effect of placenta transferred 

methadone on brain, liver and kidney tissues and to study protective effect of melatonin in an embryo model in 

mice.  Bulb-C mice weighing 25-30 g were kept in four shelves (3 females and one male) and checked daily for 

the sterile cycle. For mice with vaginal plugs, the first day of pregnancy was considered. After confirmation of 

pregnancy, female mice were divided into 5 groups of 6, which included the control group, methadone (10 mg / 

kg) and melatonin groups in three doses (2, 4, 6 mg / kg / day) by IP injection for half an hour before 

prescribing methadone. This prescription was given for 10 days from the beginning of pregnancy. After the 

infants were born, their liver, brain, and kidneys were removed and they underwent immunohistochemical tests 

for apoptotic expression of Bcl2, BAX, and Caspase3 proteins. The results were analyzed by SPSS version 22 

statistical software and Chi-square (Chi 2) and Fisher tests (P <0.01).  

Results: This study showed that melatonin at dose 4 and 6mg/kg has decreased apoptotic protein BAX and 

Caspase9 and increased anti-apoptotic protein, Bcl2 expression approximately, but these results were not 

significant statistically (P>0.05). In addition, for dose of 0.2 mg/kg of melatonin, there was not any apoptotic 

effect.  

Conclusion: Our findings showed that melatonin has almost a protective effect against apoptotic effect induced 

by placental transfer of methadone especially via its increasing effects on Bcl2, but this anti-apoptotic effect 

was not significant and needed for more precise studies. 

Keywords: Methadone, Addiction‚ Pregnancy‚ Placental transfer‚ Apoptosis‚ Melatonin, Apoptotic proteins‚ 

BAX‚ Caspase 9‚ Bcl2. 
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