
 ؤ‌

 

‌ 

 دانشگاه علوم پششکی اردبیل

 دانشکده پششکی

‌ناهه جهت اخذ درجة دکتزای حزفه ای رشته پششکی پاياى 

 عىًان

در  USP25ي  IL-17A ،IL-17F ،MAPK یشوُا انیب سانیم

 هیور ي مادٌ چاق حساس شدٌ با ايآلبًم یرت َا ٍیبافت ر

 وگارش:

 پریا وقی زادٌ محجًب

 َىما:د رتااس

 محمد رضا اصلاویدکتر 

 د مشاير: تااس

 افشان شرقی  دکتر

 

 0011 مرداد

 120پ/پ/شمارٌ پایان وامٍ: 



 ة‌

 

‌

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

   



 ع‌

 

 بسمه تعالي                                                                        

   

 گواهی اصالت پاياى ناهه 
 

دانشگاه علوم پششکی اردبیل تايیدد   پششکی  دکتزی رشته هقطع دانشجوی پزيا نقی ساده اينجانب 

 نواين که:  هی

آلبی‌زوشط‌ٔحٕس‌سحز‌ضإٞٙبی‌سحميمبر‌ا٘ؼبْ‌يبفشٝ‌سٛؾٍ‌ايٙؼب٘ت‌‌/‌‌‌‌ايٗ‌دبيبٖ‌٘بٔٝ‌ثط‌اؾبؼ‌٘شبيغ‌ثطضؾيٟب

‌زيٍطاٖ‌آطبض‌يب‌ٚ‌ٞب‌زض‌نٛضر‌اؾشفبزٜ‌اظ‌٘شبيغ‌دػٚٞف‌ا٘كب‌ٌطزيسٜ‌اؾز‌ٚ‌ذٛزْثٛزٜ‌ٚ‌ثٛؾيّٝ‌‌ضيب‌انلا٘ی

ٝ‌ٔط‌ثٝ‌ثلافبنّٝ ُ‌‌َهٛض‌‌ػغ‌ٔٛضز‌اؾشفبزٜ‌اؾشٙبز‌قسٜ‌اؾز‌ٚ‌زض‌لؿٕز‌ٔٙبثغ‌ٚ‌ٔأذص‌ٔكرهبر‌ٔطػغ‌ثه ‌وبٔه

‌.‌‌اؾز‌ٌطزيسٜ‌شوط

‌.اؾز‌ايٙؼب٘ت‌ثب‌وبُٔ‌َٛض‌٘بٔٝ‌ثٝ‌ٔؿئِٛيز‌نحز‌ُٔبِت‌ٔٙسضع‌زض‌ايٗ‌دبيبٖ‌‌-

ثهبتسط ‌زضؾهبيط‌زا٘كهٍبٜ‌ٞهب‌‌‌‌‌ايٗ‌دبيبٖ‌٘بٔٝ‌لجلا‌ثطای‌زضيبفز‌ٞيچ‌ٔسضن‌سحهيّی‌)ٞٓ‌ؾُح‌،‌دبييٗ‌سط‌يب‌‌‌-

‌ٚٔٛؾؿبر‌آٔٛظـ‌ػبِی‌اضائٝ‌٘كسٜ‌اؾز.

ٚ‌‌چبح‌وشهبة‌٘بٔٝ‌ٚ‌ٞط‌ٌٛ٘ٝ‌ٔحهَٛ‌ٔؿشرطع‌اظ‌آٖ‌اػٓ‌اظ‌ٔمبتر،‌‌وّيٝ‌حمٛق‌ٔبزی‌ٚ‌ٔؼٙٛی‌ايٗ‌دبيبٖ‌‌-

٘شهبيغ،‌ٚاٌهصاضی‌‌‌‌بيه‌‌ٚ‌اَلاػهبر‌‌اظ‌اؾهشفبزٜ‌‌ٚ‌ٞطٌٛ٘ٝ‌زاضز‌سؼّك‌ػّْٛ‌دعقىی‌اضزثيُ‌زا٘كٍبٜ‌ثٝ‌طجز‌اذشطاع‌

اظ‌‌ی٘بٔٝ‌ثسٖٚ‌اذص‌اػبظٜ‌وشجه‌‌اظ‌ايٗ‌دبيبٖ‌لشجبؼثطزاضی،‌سطػٕٝ‌ٚ‌ا‌اَلاػبر‌ثٝ‌افطاز‌زيٍط،‌چبح،‌سىظيط،‌٘ؿرٝ

‌ٕٔٙٛع‌اؾز.‌‌‌ػّْٛ‌دعقىی‌اضزثيُزا٘كٍبٜ‌

 Ardabil University of)‌ػّْٛ‌دعقىی‌اضزثيُ٘بٔٝ‌سحز‌٘بْ‌زا٘كٍبٜ‌‌وّيٝ‌ٔمبتر‌ٔؿشرطع‌اظ‌ايٗ‌دبيبٖ‌‌-

Medical sciences ‌ٝاَلاع‌ٚ‌اػبظٜ‌سٕبٔی‌اؾهبسيس‌ضإٞٙهب‌ٚ‌‌‌ٚ‌ثب‌يب‌ٔؿئَٛ‌اَٚ‌‌ؿٙسٜي٘ٛ‌ٚاثؿشٍی‌ػٙٛاٖ‌ث

‌ذٛاٞس‌ضؾيس.‌‌‌‌‌بيثٝ‌چبح‌ضؾيسٜ‌‌ٔكبٚض‌

چٙب٘چٝ‌زض‌ٞط‌ٔمُغ‌ظٔب٘ی،‌ذلاف‌ٔٛاضزفٛق‌طبثز‌قٛز،‌ػٛالت‌٘بقی‌اظآٖ‌ضا‌ٔی‌دهصيطْ‌ٚ‌زا٘كهٍبٜ‌ٔؼهبظ‌‌‌‌‌‌-

ٌٛ٘هٝ‌ازػهبيی‌‌‌اؾز‌ثب‌ايٙؼب٘ت‌ُٔبثك‌ثب‌يٛاثٍ‌ٚ‌ٔمطضار‌ضفشبض‌ٕ٘هٛزٜ‌ٚ‌زض‌نهٛضر‌ثطذهٛضز‌لهب٘ٛ٘ی،‌ٞهيچ‌‌‌‌‌‌

‌٘رٛاٞٓ‌زاقز.

٘هههبْ‌ٚ‌٘هههبْ‌ذهههب٘ٛازٌی‌‌                                                                                      

‌زا٘كؼٛ

‌أًب‌ٚ‌سبضيد                                                                                       ‌‌  

‌، نتايـج اين پـايـان نامـه مورد تأييد اينجـانب صحت اصال وبدينوسيلـه  - ٔحٕسضيب‌‌زوشط

 . اؾشبز‌ضإٞٙب‌ٔی‌ثبقس‌انلا٘ی

‌٘بْ‌ٚ‌٘بْ‌ذب٘ٛازٌی‌اؾشبز‌ضإٞٙب                                                                                      

 ‌أًب‌ٚ‌سبضيد                                                                                         
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 تقدیم

نهفته و لطف و کـرم   مش در هر نفسکه یاد وندیبه خدا

 در هر لحظه عیان است. 

جناب آقای  نـوربش  کـه عشـق ق والاقدرم و مشفراهنما 

 به این رشته ی مقدس را در قلبم نهاد.

پدر عزیزم که بافـداکاری هـا و امایـت هـای بـغ دری ـ   

 مقصد بود.هر یاری کننده من تا کوهغ استوار  همچون

سنگ صبوری که وجـودش همـواره  مادر دلسوز و مهربانم 

  امیدبش  لحظات زندگیم است.

را برایم  سشتغ های راهکه و رفیق همیشگیم دریا خواهر  

     شیرین کرد.

آموزگارانغ  که  برایم  زنـدگغ  و  انسـان  بـودن  را  م نـا   

 کردند. 

  اال  این  برگ  سبزی  است  تحفه ی درویـ   تقـدیم  بـه

 آستان  آنان...
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 تشکر و قدردانغ

را  که سشنوران، درستودن او  یسپاس خدا

او  یبمانند و شمارندگان،شمردن ن مت ها

ندانند و کوشندگان ،اق  او را گزاردن 

 انیپا  کیبر   یآغاز دینتوانند. اکنون که  با

 دتادانم که از  اس غبنگارم، بر خود  لازم م

جناب آقای دکتر محمد رضا محترم   یراهنما

سرکار  گرانقدر شاورم  دتااس نیز واصلانغ 

به خاطر   افشان شرقغخانم دکتر 

تشکر و  تیارزشمند نها  یهاییراهنما

 ‌.میرا  نما  غقدردان
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‌:‌اذشهبضیفٟطؾز‌ػلايٓ‌

IL-6: interleukin 6    

IL-17: interleukin 17 

MAPK: mitogen-activated protein kinase 

USP25: Ubiquitin Specific Peptidase 25 

Th1: T helper type 1 

TNF-α:  tumour Necrosis Factor alpha 

TRAF-6: TNF Receptor Associated Factor 6 

OVA: ovalbumin 

IFN-gamma: interferon gamma 

BMI: Body mass index 

WHO: World Health Organization 

NF-kB: nuclear factor kappa-light-chain-enhancer of activated B cells 

IgE: Immunoglobulin E  

LTC4: Leukotriene C4 

PGD2: Prostaglandin D2  

ICAM-1: Intercellular adhesion molecule-1 

VCAM-1: Vascular cell adhesion protein 1  

TLR2: Toll-like receptors 2 

MCP-1: monocyte chemoattractant protein-1 

BAL: Bronchoalveolar lavage 

MMP9: Matrix Metallopeptidase 9 

COPD: Chronic obstructive pulmonary disease  

MPO: Myeloperoxidase 

IKKi: I kappa B kinase i  
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٘هط‌ٚ‌ٔهبزٜ‌‌‌‌یضر‌ٞب‌ٝيزض‌ثبفز‌ض‌‌IL-17A‌،IL-17F‌،MAPK‌‌ٚUSP25یغٟ٘ب‌بٖيث‌عاٖئ

‌ٗيچبق‌حؿبؼ‌قسٜ‌ثب‌اٚآِجٛٔ

 چىيسٜ 

‌.‌ؿزيآٖ‌ٔكرم‌٘‌كيزل‌ؿٓي٘كبٖ‌زازٜ‌قسٜ‌أب‌ٔىب٘‌یاضسجبٌ‌آؾٓ‌ٚ‌چبل‌:ظٔيٙٝ

زض‌‌IL-17 / MAPK / USP25غٖ‌ٔحهٛض‌‌‌بٖيه‌ثٔيهعاٖ‌‌‌یبثيه‌اضظُٔبِؼٝ‌حبيط‌ثب‌ٞهسف‌‌ٞسف:‌

‌.ثٛز‌ OVA)‌ٗيحؿبؼ‌ثٝ‌اِٚٚجٛٔ‌ؿشبضئبزٜ‌ٚ‌٘ط‌٘ػاز‌ٚ‌یٔٛقٟب‌ٝيثبفز‌ض

 ‌1:‌قس٘س‌ٓيسمؿ‌طيزض‌ٞط‌ٌطٜٚ ‌ثٝ‌قطح‌ظ‌n = 5ثٝ‌ٞكز‌ٌطٜٚ‌)‌ٛا٘بريح‌:‌وبض‌ضٚـ‌ٚ‌ٔٛاز

-Male)‌یؼه‌يَج‌يیغهصا‌‌ٓيضغ ‌ٔٛـ‌٘ط‌ثب‌Female-ND‌، 2)‌یؼيَج‌يیغصا‌ٓئٛـ‌ٔبزٜ‌ثب‌ضغ

ND ‌،3‌ٜٔبز‌ OVA-یؼيَج‌يیغصا‌ٓيحؿبؼ‌ثب‌ضغ‌یٔٛقٟب‌‌(Female-SND ‌،4ی ‌ٔٛقهٟب‌‌

دطچطة‌‌يیغصا‌ٓئبزٜ‌ثب‌ضغ‌ی ‌ٔٛقٟبMale-SND ‌،5)‌ٓيثب‌ضغ‌OVA٘ط‌حؿبؼ‌ثٝ‌‌يینحطا

(Female-HFD ‌6دطچطة‌‌يیغصا‌ٓي٘ط‌ثب‌ضغ‌يینحطا‌ی ‌ٔٛقٟب(Male-HFD ‌،7ی ‌ٔٛقٟب‌

٘هط‌‌‌يینهحطا‌‌ی ‌ٔٛقهٟب‌Female-SHFD ‌،8)دطچهطة‌‌‌يیغهصا‌‌ٓيه‌حؿبؼ‌ثب‌ضغ‌OVAٔبزٜ‌

ُٔبِؼٝ‌،‌دبؾهد‌سطاقهٝ‌ثهٝ‌‌‌‌‌بٖي.‌زض‌دب Male-SHFD)دطچطة‌‌يیغصا‌ٓيثب‌ضغ‌OVAحؿبؼ‌ثٝ‌

‌قس.‌ثطضؾی‌ٝيزض‌ثبفز‌ض‌IL-17 / MAPK / USP25ٔحٛض‌‌بٖيٚ‌ث‌ٗئشبوِٛ

‌ٗيغّظز‌دبؾد‌ٔشبوِٛ‌ی،‌ٔٙح‌OVA‌ٙكسٜ‌ثبچبق‌حؿبؾ‌یزض‌ٞط‌زٚ‌ػٙؽ‌،‌زض‌ٔٛقٟب‌:٘شبيغ

-ILٔحهٛض‌‌‌یغٟ٘هب‌‌في.‌افهعا‌زاقهز‌وهبٞف‌‌‌‌EC50ٔمهساض‌ٔىهبٖ‌زازٜ‌ٚ‌‌‌طييثٝ‌ؾٕز‌چخ‌سغ
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17/MAPKغٖ‌‌بٖيٚ‌وبٞف‌ث‌USP25قسٜ‌ثبچبق‌حؿبؼ‌‌یزض‌ٌطٟٚٞب‌‌OVAٔكبٞسٜ‌قهس‌‌‌

  ٔكرم‌ثٛز.‌كشطيث‌بزٜٔ‌یوٝ‌زض‌ٔٛقٟب

زض‌‌IL-17،‌ٔحهٛض‌‌‌OVAچهبق‌حؿهبؼ‌ثهٝ‌‌‌‌‌یوٝ‌زض‌ٔٛـ‌ٞبزاز٘س‌٘كبٖ‌‌غي٘شب‌:ٌيطی‌٘شيؼٝ

ٔجشلا‌ثٝ‌آؾٓ‌ٔطسجٍ‌ثب‌‌ٕبضاٖيزض‌ث‌یسٛا٘س‌ثٝ‌ػٙٛاٖ‌اٞساف‌زضٔب٘‌ی٘مف‌زاضز‌ٚ‌ٔ‌یٕبضيدبسٛغ٘ع‌ث

‌زض‌٘ظط‌ٌطفشٝ‌قٛز.‌یچبل

‌چبلی‌,،‌آؾUSP25‌،MAPKٓ،‌‌17ٗيٙشطِٛويا‌:وّٕبر‌وّيسی

‌‌


