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 تعالي +بسمه                                                                       

   

 گَاّی اصالت پاياى ًاهِ 
 

داًـگگاُ علگَم پضؿگکی      کاسؿٌاػی اسؿذ تیَؿیوی تالیٌی هقغع داًـجَی ػپیذُ اٍچی اسدتیلی ايٌجاًة

 ًواين کِ :  اسدتیل تايیذ هی

خٌابة قاابی ترتاس ز اب     تحت زاٌّوبی دبًت / تحقيقبت اًدبم يبفتِ تَسط ايٌ   ايي پبيبى ًبهِ ثس اسبس ًتبيح ثسزسيْب
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 .  است
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Medical sciencesِثاِ   اطلاع ٍ اخبشُ توبهی اسبتيد زاٌّوب ٍ هطبٍز ٍ ثب يب هسئَل اٍل  سٌدُيًَ ٍاثستگی عٌَاى ( ث

 خَاّد زسيد.     بيچبح زسيدُ 

چٌبًچِ تز ّس هقطع شهبًی، خلاف هَازتفَق ثبثت ضَت، عَاات ًبضی اشقى زا هی پريسم ٍ تاًطاگبُ هدابش اسات ثاب       -

 گًَِ اتعبيی ًخَاّن تاضت.ايٌدبًت هطبثق ثب  َاثط ٍ هقسزات زفتبز ًوَتُ ٍ تز صَزت ثسخَزت ابًًَی، ّيچ 

 ًبم ٍ ًبم خبًَاتگی تاًطدَ                                                                                           

 اهضب ٍ تبزيخ                                                                                           

استبت زاٌّوب هی  هقدمز ب علی پٌبُ ترتس ، ًتبياح ايي پابيابى ًبهاِ هَزت تأييد ايٌدابًت صحت ٍ لتاصبثديٌَسيلاِ  -

 ثبضد. 

 ًبم ٍ ًبم خبًَاتگی استبت                                                                                                       

 اهضب ٍ تبزيخ                                                                                                                  
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که سخنوران ، در  پاس خدای راس

ستودن او بمانند و شمارندگان ، 

 شمردن نعمت های او ندانند 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 به تقدیم

 به  همسفر  مهربان زندگیم ،سهند عزیزم
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 به استوارترین تکیه گاهم ، دستان پرمهر   پدرم

 به دلگرم ترین نگاه زندگیم ، چشمان پرمحبت  مادرم

 م که وجودش آرام بخش قلب من استر عزیزم ، سپهر به پس

و در آخر تقدیم می کنم به آنان که در راه کسب دانش راهنمایم بودند  

 ؛آنان که نفس خیرشان و دعای روح پرورشان بدرقه راهم بود.

 تقدیر و سپاس

باتقدیم سپاس فراوان خدمت جناب آقای دکتر رضا علی پناه مقدم 

زرگ منشی از ایشان آموختم  و آموخته های که درس آزادمردی و ب

 علمی خود را مدیون لطف بی دریغشان هستم.

با تقدیر و تشکر از جناب آقای دکتر رامین سلیمی نژاد  که بدون هیچ 

چشم داشتی دانسته های خود را در اختیارم قرار دادند و با نکته سنجی 

 خود  راهگشایم بودند.

ید مشاور م جناب آقای دکتر فرهاد و کمال تشکر را  دارم از اسات

جدی و سرکار خانم دکتر سولماز فیض پور که همواره  کمک ها و هم 

 فکری های بی دریغشان  روشن کننده راهم بود.
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 37......................ٛبٛٞ رسار اًؼیذ سٝی سٞػظ ػلبسٟ ١یذسٝآٌٔي ػیبٟ دا٠ٛ ػجض ٛبٛٞ رسار اًؼیذ سٝی ٝ ػٜشضػٜشض ٗشاحْ :  3-3ؿٌْ 

 39............................................................................................................................اػشخشاج ؿذٟ سٞػظ ٛبٛٞ دساح RNAٛ٘ٞداس آٛبٓیض : 3-4ؿٌْ 

 45....................................................................................................................لش٠ٓٞٓ ػ٘ي ٛ ٝ داخٔي ٛحٟٞ اٛذاصٟ ُیشی هغش خبسخي:  3-5ؿٌْ 

 49......................................................................................................ػبخش٘بٙ ٗیٌشٝػٌٞدي ثبكز ثیض٠ دس ُشٟٝ ١بی ٗٞسد ٗغبٓؼ٠:  4-1ؿٌْ 

 52....................ٛبٛٞ رسار اًؼیذ سٝی ٝ ٛبٛٞ رسار اًؼیذ سٝی ػٜشض ؿذٟ ثب ػلبسٟ ػیبٟ دا٠ٛثشای ٠ٛٞ٘ٛ ١بی   BETٛ٘ٞداس :  4-2ؿٌْ 

 54.....................ػیبٟ دا٠ٛ ٛبٛٞ رسار اًؼیذ سٝی ٝ ٛبٛٞ رسار اًؼیذ سٝی ػٜشض ؿذٟ ثب ػلبسٟثشای ٠ٛٞ٘ٛ ١بی  TGAٛ٘ٞداس :  4-3ؿٌْ 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 ك‌
 

 فْسست ًوَتازّب

 50....................................................................................ؿبخق آػیت ثبكشي دس ُشٟٝ ١بی ٗٞسد ٗغبٓؼ٠.............................................4 -1 ٛ٘ٞداس

 56........................................................................................دس ُشٟٝ ١بی ٗٞسد ٗغبٓؼ٠................................. BAXٗوبیؼ٠ ثیبٙ طٙ :  2-4 ٛ٘ٞداس

 58........................................................................................دس ُشٟٝ ١بی ٗٞسد ٗغبٓؼ٠................................. Bcl-2ٗوبیؼ٠ ثیبٙ طٙ :  4-3ٛ٘ٞداس 

 60............................................................................................دس ُشٟٝ ١بی ٗٞسد ٗغبٓؼ٠...................Caspase-3 ٗوبیؼ٠ ثیبٙ طٙ :  4-4 ٛ٘ٞداس

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 ل‌
 

 فْسست خداٍل

 41............................................................................................................................: اعلاػبر ٗشثٞط ث٠ سٞآي دشای٘ش ١بی عشاحي ؿذ3ٟ-1خذّٝ 
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تغییشات  یداًِ سٍ اُیػّیذسٍالکلی ػٌتض ؿذُ تا عصاسُ  یسٍ ذیًاًَ رسات اکؼ شیتاث تشسػی

تیضِ القا ؿذُ تا ػیغ تافت  ةیدس آػ BAX ،Bcl-2  ٍCaspase-3ٍ تیاى طى ّای  ّیؼتَپاتَلَطيک

 پلاتیي دس هَؽ ػَسی ًش

                                                                                                                                               چکیذُ

٠ً ػذٟ ًثیشی سا ثبؿذ  يٗ اًثش ًـٞس١بی دٛیب ٝ اص خ٠ٔ٘ ایشاٙاص ٗـٌلار ػ٘ذٟ  يٌی یاٗشٝصٟ ٛبثبسٝس صهیٌِ:

( سٞػظ صایب یػّٔٞ ١ب) اػذشٕ ػبص یػّٔٞ ١ب تیسخشیٌي اص ػْٔ اكٔي ٛبثبسٝسی ٗشداٙ  ٗجشلا ًشدٟ اػز.

 ٗي ثبؿذ ٠ً ث٠ ًب١ؾ سؼذاد اػذشٕ  ٜٗدش ٗي ُشدد. آدٞدشٞصكشآیٜذی ث٠ ٛبٕ 

سـییشار  یدا٠ٛ سٝ بٟیػ١یذسٝآٌٔي ػٜشض ؿذٟ ثب ػلبسٟ  یسٝ ذیٛبٛٞ رسار اًؼ شیسبث ثشسػي ّذف:

ثب ػیغ دلاسیٚ ثیض٠ آوب ؿذٟ ثبكز  تیدس آػ ١BAX ،Bcl-2  ٝCaspase-3یؼشٞدبسٞٓٞطیي ٝ ثیبٙ طٙ ١بی 

 دس ٗٞؽ ػٞسی ٛش

ٗبٟ  2 يجیُشٕ ٝ ػٚ سوش  25-30 يجیثبٓؾ ٛش ثب ٝصٙ سوش یػش ٗٞؽ ػٞس 30ٗغبٓؼ٠ اص  ٚیدس ا :ّا هَاد ٍ سٍؽ

 بكزیُشٟٝ ًٜششّ )دس ؿبْٗ یيسب 6دس دٜح ُشٟٝ  يٗٞسد ٗغبٓؼ٠ ث٠ كٞسر سلبدك ی. ٗٞؽ ١بُشدیذاػشلبدٟ 

اص ؿشٝع  یٞٓٞطیضیػشٕ ك بكزیدس یٚ )دلاس غی، ُشٟٝ ػ(دٝ ١لش٠اص ؿشٝع ٗغبٓؼ٠ ث٠ ٗذر  یٞٓٞطیضیػشٕ ك

+  ٚیدلاس غی، ُشٟٝ ػ(ٗغبٓؼ٠ 5دس سٝص  mg/kg  7/5ٚیدلاس غیسي دٝص ػ بكزیٗغبٓؼ٠ ث٠ ٗذر دٝ ١لش٠ + دس

سي  بكزیاص ؿشٝع ٗغبٓؼ٠ ث٠ ٗذر دٝ ١لش٠ + دس mg/kg  200ص دا٠ٛ ثب دٝ بٟیػلبسٟ ػ بكزیدس) ٠داٛ بٟیػلبسٟ ػ

ػٜشض ؿذٟ ثب  یسٝ ذی+ ٛبٛٞ رسار اًؼ ٚیدلاس غیػ ٟٝ، ُش(ٗغبٓؼ٠ 5دس سٝص   mg/kg7/5 ٚیدلاس غیػدٝص 

اص ؿشٝع   mg/kg  200دا٠ٛ ثب دٝص بٟیػٜشض ؿذٟ ثب ػلبسٟ ػ یسٝ ذیٛبٛٞ رسار اًؼ بكزیدس٠ )داٛ بٟیػلبسٟ ػ

+  ٚیدلاس غی، ُشٟٝ ػ(ٗغبٓؼ٠ 5دس سٝص   mg/kg  7/5ٚیدلاس غیسي دٝص ػ بكزیٗغبٓؼ٠ ث٠ ٗذر دٝ ١لش٠ + دس

اص ؿشٝع ٗغبٓؼ٠ ث٠ ٗذر دٝ ١لش٠ +  mg/kg  25ثب دٝص یسٝ ذیٛبٛٞ رسار اًؼ بكزی دس) یسٝ ذیٛبٛٞ رسار اًؼ

 بٟیػٜشض ؿذٟ ثب ػلبسٟ ػ یسٝ ذیٛبٛٞ رسار اًؼ .(ٗغبٓؼ٠ 5دس سٝص  mg/kg  7/5ٚیدلاس غیسي دٝص ػ بكزیدس

 سٝؽ ١بدا٠ٛ سٞػظ  بٟیثب اػشلبدٟ اص ػلبسٟ ػ یسٝ ذیشض ٛبٛٞ رسار اًؼػٜ ذیی. سبُشدیذث٠ سٝؽ ػجض ػٜشض  دا٠ٛ

BET  ٝTGA  .ٗٞسد  ٚیائٞص -ٔٚی١٘بسًٞؼ یضیسَٛ آٗثب اػشلبدٟ اص  يٌیؼشٞدبسٞٓٞطی١ شارییسـكٞسر ُشكز
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هشاس  يٗٞسد ثشسػ Real time PCRث٠ سٝؽ BAX ،2-Bcl  ٝ3-Caspase یطٙ ١ب بٙیهشاس ُشكز. ث يبثیاسص

 ُشكز.

سی٘بس ثب ٛبٛٞ رسار اًؼیذ سٝی ػٜشض ؿذٟ ثب ٗغبٓؼ٠ ٛـبٙ داد اص ٛظش ١یؼشٞدبسٞٓٞطیي  ییبكش٠ ١ب : ّا فتِيا

ًب١ؾ ؿبخق آػیت ثبكشي ٛبؿي اص ػیغ دلاسیٚ ٝ ثبػث  (>05/0p)ػلبسٟ ػیبٟ دا٠ٛ ث٠ كٞسر ٗؼٜبداسی 

رسار اًؼیذ سٝی ػٜشض ؿذٟ ثب ػلبسٟ ١٘چٜیٚ سی٘بس ثب ٛبٛٞ  ٝ ث٢جٞد ٛ٘شٟ خبٛؼٞٙ ٝ اسسلبع ادي سٔیٕٞ صایب ؿذ،

 سا ًب١ؾ داد ٝ دس BAX  ٝ3-Caspaseثیبٙ طٙ ١بی آدٞدشٞصی   (>05/0p)ػیبٟ دا٠ٛ ث٠ كٞسر ٗؼٜبداسی 

 ُشدیذ. Bcl-2ثیبٙ طٙ ضذ آدٞدشٞصی ثبػث اكضایؾ ٗوبثْ 

ذٟ ثب ػلبسٟ ػیبٟ ٗب ٗـخق ؿذ اػشلبدٟ اص ٛبٛٞ رسار اًؼیذ سٝی ػٜشض ؿٗغبٓؼ٠ ثش اػبع ٛشبیح  ًتیجِ گیشی:

اثشار ٗحبكظشي ثؼیبس ٗٞثشسشی دس خُٔٞیشی اص  ػیبٟ دا٠ٛ ٝ ٛبٛٞ رسار اًؼیذ سٝیدا٠ٛ دس ٗوبیؼ٠ ثب ػلبسٟ 

سـییشار ١یؼشٞدبسٞٓٞطیي ٝ ٢ٗبس آدٞدشٞص ػّٔٞ ١بی صایبی ثبكز ثیض٠ ٝ دس ٢ٛبیز ٗوبث٠ٔ ثب ٛبثبسٝسی ٛبؿي اص 

ٛبٛٞ رسار اًؼیذ سٝی ػٜشض ؿذٟ ثب ػلبسٟ ػیبٟ  یشػذ ٗي سٞاٙ اصث٠ ٛظش ٗثٜبثشایٚ  ،ًب١ؾ سٞٓیذ اػذشٕ داسد

 دا٠ٛ ثؼٜٞاٙ یٌي اص سٝؽ ١بی دسٗبٛي دس خُٔٞیشی اص ٛبثبسٝسی دس آیٜذٟ اػشلبدٟ ٛ٘ٞد.

 ، ػیغ دلاسیٚیدا٠ٛ، ٗٞؽ ػٞس بٟیػٛبٛٞ رسار اًؼیذ سٝی،  ،یٛبثبسٝس :کلوات کلیذی

 


