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 پژوهشي-دوماهنامه علمي

 شاهددانشگاه 
 117شماره -دومو سال بیست

 1314 تیر

 
 

 23/20/5941 5دریافت
  52/29/5941 5هاآخزین اصلاح

  09/29/5941 پذیزش5

 ٜ ٓ   ترربثیز عرریب ٞرربی   ا٘ررٝ  ر فعبِیررز آ٘ررشت
وٙٙدٜ عْٕٛ ٚ عغح پزٚتئیٗ ثوب وبتٙیٗ  ٔوبثِٛیشٜ
 ٞیدراستٗ ٔویُ ثب  ی تیٕبرٞبی تحز   ر رت

 

فائسُ  ،2هحودرضا هحودی هلایری ،*1اُ تْراًیابَالفضل دادخًََیسٌدگاى: 
 4ٍ هحودحسیي جوالی 5فاطوِ ترابی ،4علیرضا جْاًباًی ،3فاطوی

 

 إشبىیبٍ ثیًٙیمی ځَيٌ دِٙپی، ىاوٚپيٌ دِٙپی ىاوٚڂبٌ آُاى إلاډی، ياكي ٹڈ، ایَان. 1

 ایَان َډٖبٍ،ځ ياكي إلاډی، آُاى ىاوٚڂبٌ ىاډذِٙپی دبسًثیًڅًّی، ىاوٚپيٌ ځَيٌ إشبىیبٍ. 2

ٍ  دْيَٚپيٌ، إشبىیبٍ ثیًٙیمی. 3 ای، سُتَان،   ؿَهٍ ًٕهز دْيَٚڂبٌ ٭چًڇ ي ٵىًن َٖتش

 ایَان 
 ایَان ځَډٖبٍ، ياكي إلاډی، آُاى ىاوٚڂبٌ ىاډذِٙپی ىاوٚؼًی ىاډذِٙپی، ىاوٚپيٌ. 4

 اٍٙي ٵیِیًڅًّی، ىاوٚپيٌ ٭چًڇ دبیٍ ىاوٚڂبٌ آُاى إلاډی، ياكي ٹڈ، ایَان ٽبٍٙىبٓ. 5

 

E-mail:dadkhah_bio@yahoo.com        اثًاڅٶ٢ڄ ىاىهًاٌ سَُاوی  * وًیٖىيٌ ډٖئًڃ:  
                        

 
 چىیدٜ

ثههٝ  p450 (CYP 450)زر وجههس، تٛظههظ ظههیتٛورْٚ   (DMH)ٞیههسرازیٗ  ٔتیههُ زی ٔمدٔررٝ ٚ ٞرردف:
رریت آٖ تٛظظ ظیعتٓ یهٛثی  ؼسٜ وٝ ثب ایجبز جٟػ زر شٖ ثتبوبتٙیٗ ٚ ػسْ ت زیبزٚ٘یْٛ ٔتبثِٛیسٜ ٔتیُ

  ٖ ٞهب ٚ ایجهبز تٛٔهٛر زر وِٛهٖٛ      وٛئیتیٗ ثٝ افسایػ ظغح آٖ ٚ زر٘تیجٝ، افسایػ ثیبٖ ثرذهی از آ٘ىهٛش
 ؼٛز.   ٔٙجرٔی

 
 DMH  (20ؼس٘س. ظرعبٖ وِٖٛٛ از عریك تسریك  ظر رت ثٝ ؼػ ٌرٜٚ تمعیٓ 48تؼساز  ٞب: ٔٛا  ٚ رٚػ

mg/kg b.w)ٝٞهب اِمبؼهس ٚ تهرثیر ٔفهرف  هاای حهبٚی پهٛزر         تهٝ زر رت ٔست ٞجسٜ ٞف ثبر ثٝ ای یه ، ٞفت
 تیٕبرٌرفت؛ پط از اتٕبْ زٚرٜ  زرـس زر ٟٔبر ایجبز تٛٔٛرٞبی وِٖٛٛ، ٔٛرز ثررظی لرار 4ٚ  2زا٘ٝ  ظیبٜ

 CYPٚ  (GST)ترا٘عهفراز   -sٞبی ٌّٛتهبتیٖٛ   ٞبی وجس ٚ وِٖٛٛ جساؼس٘س. فؼبِیت آ٘سیٓ )ٞفت ٔبٜ ، ثبفت

ٜ  (GSH)ٚ ظغح ٌّٛتبتیٖٛ  450 ؼهس. تؼهساز ٚ    ٌیهری  زر وجس ٚ ٕٞچٙیٗ ظغح ثتب وبتٙیٗ زر وِٖٛٛ ا٘هساز
 ٌرفت. ٞبی پبتِٛٛشیه ثبفت وِٖٛٛ ٘یس ٔٛرز ثررظی لرار ظبیس تٛٔٛرٞب ٚ آظیت

 
ٜ        اای حبٚی ظیبٜ ٘وبتح: اظهت؛   زا٘ٝ زر ٞر زٚ زز ثٝ وهبٞػ تؼهساز ٚ ا٘هسازٜ )ظهبیس  تٛٔٛرٞهب ٔٙجرؼهس

ٜ   GSHٚ ظغح  GST   ٚCYP 450ٞبی   فؼبِیت آ٘سیٓ ، ثبػث افسایػ DMHٕٞچٙیٗ   ٚ ٚ ثتب وهبتٙیٗ ؼهس
 ؼٛز. ؼسٖ ظغح آٟ٘ب ٔٙجرٔی زا٘ٝ ثٝ ٔتؼبزَ ظیبٜ

 

ٓ  زا٘ٝ، ثٝ ٔفرف  اای حبٚی ظیبٜ ٌیزی: ٘ویدٝ  ٓ   احتٕبَ از عریك ترثیر رٚی فؼبِیت آ٘هسی زا ٚ ز ٞهبی ظه
 ؼٛز. ٔٙجرٔی ٞبی وِٖٛٛ ٕٞچٙیٗ ظغح آ٘ىٛشٖ ثتب وبتٙیٗ، ثٝ ٟٔبر تٛٔٛر

 
 زا٘ٝ، ثتب وبتٙیٗ. ظرعبٖ وِٖٛٛ، ظیبٜ ٚاصٌبٖ وّیدی:
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 ی ... ٞب وٙٙسٜ ظْٕٛ ٚ ظغح پرٚتئیٗ ثتب وبتٙیٗ زر رت ٞبی ٔتبثِٛیسٜ ٝ زر فؼبِیت آ٘سیٓزا٘ تبثیر ظیبٜ
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 ٔمدٔٝ

سَیه ٭چڄ  (، یپی اُ ٙبی٥َٕCRC٬بن ٽًڅًٍٽشبڃ )
يډیَ وبٙی اُ ٥َٕبن ىٍ َٕإَ ػُبن إز؛ ایه  ډَٿ

َِاٍ وٶَ، ؿُبٍډیه  100ىٍ ََ  8سب  6ثیمبٍی ثب ٙی٫ً 
دىؼڈ ٽڄ ډًاٍى  ًٙى ي یټ ډی و٫ً ٙبی٬ ٥َٕبن ډلًٖة

ىَي. ػمٮیز ػًان  ډی سٚپیڄ CRC، ٍا ٥َٕبن ىٍ ایَان
ٍا  CRCٽًٍٚ، ىٍٝيی ثبلا اُ اٵَاى ډجشلا ثٍ 

ىَىي ٽٍ ىٍ ایه ډیبن، ٕبهشبٍ ٕىی ػًان  ډی سٚپیڄ
ٕبڃ( ي  40ٽًٍٚ، ثَيُ ُيىَىڂبڇ ایه ثیمبٍی ) ٽمشَ اُ 

(. 1سأطیَ ویٖشىي ) ٙی٫ً ٽمشَ آن ىٍ اٵَاى ډٖه، ثی
ي ىٕشٍ ٽچی اٍطی ي ٱیَاٍطی یب ٥َٕبن ٽًڅًٍٽشبڃ، ثٍ ى

ًٙى؛ و٫ً ٱیَاٍطی یب  ډی ثىيی ( ٥جٺsporadicٍإذًٍاىیټ )
 CRCىٍٝي ٽڄ ډًاٍى  95سب  65إذًٍاىیټ ىٍ كييى 

ًٙى. ٭ًاډڄ ٍّیمی ي ډلی٦ی ا٭ڈ اُ  ٍا ٙبډڄ ډی
َب ي  َبی كیًاوی ي ځًٙز ٹَډِ، ٵیجَ، يیشبډیه ؿَثی

ًڅیپی ډًاى ډٮيوی، ٽشًإشَيئیيَب )ډلًٞڃ ډشبث
َبی كبٝڄ اُ   َبی دیَيڅیِ )سَٽیت ٽچٖشَيڃ(، ډلًٞڃ

ٽَىن ځًٙز(، ډَٞٳ ٍيُاوٍ اڅپڄ  ٽَىن یب َٕم ٽجبة
اڅشُبثی ٱیَإشَيىیيی ىٍ ثَيُ  ي ډَٞٳ ىاٍيَبی ١ي

CRC (2اوي. ) إذًٍاىیټ ىهیڄ 
ثب سًػٍ ثٍ  CRCَبیی ډوشچٴ ثَای ىٍډبن  ٍيٗ

اُ ىاٍيَبی ىاٍوي. اډَيٌُ إشٶبىٌ  ډَكچٍ ثیمبٍی يػًى
ىٍډبوی، اُ  اڅشُبثی ي ویِ ىاٍيَبی ٙیمی ځًوبځًن ١ي
َبی ىٍډبن ثَای سًډًٍَبی ډشبٕشبسیټ  ډإطَسَیه ٍاٌ

ثَ ٭ًاٍٟ ایؼبىٙيٌ، ٥ی ىيٌٍ  َٖشىي. اځَؿٍ ٭لايٌ
َبی  ُډبن ٕچًڃ ٙين َڈ ىٍډبن س٤ًٕ ایه ىاٍيَب، ډٺبيڇ

ثٍ ىاٍيَبی ډوشچٴ، َىًُ یپی اُ ډًاو٬  ٥َٕبوی وٖجز
(؛ 3ٙمبٍډی ٍيى ) ثَ َٕ ٍاٌ ىٍډبوی ډًٵٸ ثٍثٍِٿ 

ٍٕي ٽٍ دیٚڂیَی اُ ایه ثیمبٍی ثب  و٪َډی ٍي ثٍ اُایه
َبی ىٍډبوی ٍّیڈ ٱٌایی ي ىاٍيَبی ځیبَی  ىیڂَ ٍيٗ

سًاوي سأطیَی ثِٖا ىٍ  ډًٍى إشٶبىٌ ىٍ ٥ت ٕىشی ډی
 ثبٙي. ثَيُ یب ٽبَ٘ ٙير آن ىاٙشٍ

یی ىٍ إز ٽٍ ٍّیڈ ٱٌا َب دی٘ ډٚوٜ ٙيٌ اُ ٕبڃ
ٽىي.  ، وٺٚی ډُڈ ٍا ایٶبډیCRCثَيُ ي دیٚڂیَی اُ 

ػبر، ٕجِیؼبر ي ٵیجََبی ډًػًى ىٍ ٍّیڈ ٱٌایی  ډیًٌ
ٍا  CRCىاىن ٵچًٍ ٍيىٌ، ه٦َ اثشلا ثٍ  ثب سلز سأطیَ ٹَاٍ

(. ډَٞٳ ډًاى ٱٌایی ثب هبٝیز 4ىَىي ) ډی ٽبَ٘
chemopreventive  ٌاُػمچٍ ځیبَبن ىاٍيیی ډًٍى إشٶبى

سأهیَاوياهشه یب  شی ویِ ىٍ ػچًځیَی، ثٍىٍ ٥ت ٕى
ُایی وٺٚی ډُڈ ٍا  ٽَن ٍيوي ٥َٕبن ډٮپًٓ
 (.5ىاٍوي ) ثَ٭ُيٌ

َبیی ثٖیبٍ  ځیبَبن ىاٍيیی ویِ ثٍ ىڅیڄ ىاٍاثًىن ډِیز
ثًىن ي دٌیَٗ ثُشَ اُ ػبوت  اُػمچٍ اٍُاوی، ىٍىٕشَٓ

َبی ډبوىي ٥َٕبن، ډًٍى  ثیمبٍان ثَای ىٍډبن ثیمبٍی
ي؛ یپی اُ ایه ځیبَبن ىاٍيیی ٽٍ ثٍ آن سًػٍ ٹَاٍځَٵشى

ىاوٍ  ( إز. ٕیبNigella sativaٌىاوٍ ) ، ٕیبٌ ٙيٌ سًػٍ
ٕبڅٍ، ٭چٶی ي اُ سیٌَ آلاڅٍ  1ځیبَی إز 

(Ranunculaceae ٽٍ كييى )ىاٍى   ٥ًڃ ډشَ شیٕبو 30سب 20
 یمًٽیىًنسىاوٍ، ٙبډڄ  (. إبؤ ٕیب6ٌ)
(Thymoquinone ،)-cymene ρ ٽبٍياٽَيڃ ،t-anethol4،  

terpineol  يlongifoline ( ثٺی7ٍإز .)  ىاوٍ  ٕیبٌسَٽیجبر
َب، ٵٖٶًڅیذیيَب،  إیڄ ځچیَٖيڃ َب، سَی ٙبډڄ إشَيڃ

َب،  ٵىًڃ َب، دچی ٽشًن َب، َیيٍيٽٖی َب، ٍُیه سبوه
  (.8َب َٖشىي ) َب ي يیشبډیه سًٽَيٵَيڃ

سًػٍ اُػمچٍ آطبٍ  ىاوٍ ىاٍای آطبٍ ىٍډبوی ٹبثڄ ٕیبٌ
اٽٖیياوی،  ١يىٍى ي ١ياڅشُبة،  ١ي٥َٕبن ي  آوشی»

١يػُ٘،  ١يٕمیز ٽجيی ي ٽچیًی، ١يىیبثشی، 
(. 7إز )« سأطیَځٌاٍی ٍيی ٕیٖشڈ ایمىی ي  ١يايڅَٖ

َبی ػياٙيٌ اُ آن، آطبٍی  ىاوٍ ي سَٽیت ٍيٱه ٕیبٌ
َبی ٥َٕبوی اوٖبوی ىاٍوي ي  ډٚوٞی ٭چیٍ ٕچًڃ

ٍا  َمـىیه، ٕمیز ډشيايڃ ىاٍيَبی ١ي٥َٕبن
(. یپی اُ ډًاٍى سأطیَځٌاٍ ډُڈ 9ىَىي ) ډی ٽبَ٘

إز ٽٍ ىاٍای اطََبی  سیمًٽیىًنىاوٍ،  ٕیبٌ
ٵبٍډبٽًڅًّیپی ډشٮيى اُػمچٍ اطَ ١ي٥َٕبوی إز 

(10 .) 
ىاىوي، آطبٍ  ي َمپبٍان اوؼبڇ ثبٍٻای ٽٍ  ىٍ ډ٦بڅٮٍ

١ي٥َٕبوی ایه ځیبٌ، ٍيی ؿىي ٍىٌ ٕچًڃ ٥َٕبوی 
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(؛ 11ٙي ) ىاىٌ ٍ ي ٹچت وٚبناُػمچٍ ٥َٕبن دٖشبن، ٽچی

ي َمپبٍان  ٥جٖی، 2010ای ىیڂَ ٽٍ ىٍ ٕبڃ  ىٍ ډ٦بڅٮٍ
ىاوٍ،  ىاىوي، ډٚوٜ ٙي ٽٍ ٭ٞبٌٍ اڅپچی ٕیبٌ اوؼبڇ

ىاٍ ډیِان سپظیَ ٕچًڅی ي اٵِای٘  ډًػت ٽبَ٘ ډٮىی
 ACHNَبی ٥َٕبوی ٽچیٍ اوٖبن ٍىٌ  آدًدشًُیٔ ٕچًڃ

 (.12ًٙى ) ډی
سًډًٍَبی ٽًڅًن ٽٍ ثب  ډًسبٕیًن ثشب ٽبسىیه ىٍ اوًا٫

َیيٍاُیه  ډشیڄ َبی ډوشچٴ اُػمچٍ ىی ٽبٍٕیىًّن
(DMH) ٌ(. ثشب ٽبسىیه، ٭٢ًی 13ًٙى) ډی اوي، ىیيٌ اڅٺبٙي

ٍٕبوی ثیًڅًّیټ ثًىٌ ٽٍ وٺٚی  ٽچیيی ىٍ ډٖیَ دیبڇ
هیچی ډُڈ ٍا ىٍ ٍٙي ي ومً ٥جیٮی ٕچًڃ اُ ٥َیٸ 

Wntٍٕبوی  دیبڇ
ٕبوی ٍ ىاٍى؛ ىًٍٍٝر ٭يڇ دیبڇ ثَ٭ُيٌ 1

wntٍٙيٌ، س٤ًٕ ٕیٖشڈ یًثیپًئیشیه،  ، ثشب ٽبسىیه ٵٖٶَیچ
ًٙى؛  ډی ي ىٍ ٽمذچپٔ دَيسئبُيڇ سؼِیٍ  ٙىبهشٍ

ثشب ٽبسىیه، ٵٖٶَیلإیًن ، Wntىًٍٍٝر يػًى دیبڇ 
ًٙى ي ایه دَيسئیه ثب ٭ًاډڄ ٍيوًیٖی اُ  ډشًٹٴ ډی

ىَي؛ ٽمذچپٔ  ډی ، ٽمذچپٔ سٚپیڄLEF/TCF 2 هبوًاىٌ
 Cyclin ي  C-mycَبیی و٪یَ   ثیبن آوپًّن ثبلا ثٍ اٵِای٘

D1 اوؼبډىي  ًٙى ٽٍ ىٍوُبیز ثٍ ایؼبى ٥َٕبن ډی ډىؼَډی
(14.) 

DMH ، ُیټ دَيٽبٍٕیىًّن ٹًی ثًىٌ ٽٍ دٔ ا
ىٍ ٽجي، ثب٭ض  p450ٕبُی س٤ًٕ ٕیشًٽَيڇ  ٵٮبڃ

َبی ډوشچٴ  ثبٵز DNAډشیلإیًن ثبَُبی ځًاویه ىٍ 
َب ي  یَ ثیبن ّناُػمچٍ ٽًڅًن، ایچئًڇ ي ٽجي ي سٲی

(؛ ډشبثًڅیز ٵٮبڃ 15ًٙى ) ىٍوُبیز، ایؼبى سًډًٍ ډی
DMH ٕذٔ س٤ًٕ آوِیڈ ځچًسبسیًن ،-s  ُسَاوٖٶَا(GST) 

ًٙى  ډی ثب ځچًسبسیًن، سَٽیت ي ىٍ اىٍاٍ ي ٝٶَا ىٵ٬
ثٍ  DMHىَي ٽٍ  ډی ای ىیڂَ وٚبن (؛ َمـىیه، ډ٦بڅٮ16ٍ)

ن ي سوَیت اٵِای٘ ثیبن ّن ثشب ٽبسىیه ډٖشٺڄ اُ ډشیلإیً
ًٙى ٽٍ ایه اډَ ویِ ثٍ اٵِای٘ ٦ٕق ثشب  آن ډىؼَډی

 (.17اوؼبډي ) ٽبسىیه ىٍ ٕچًڃ ي دیٚجَى ٍيوي ٥َٕبن ډی

                                                                 
1
- Wnt signaling 

2
- Limphoid Enhancer Factor/T Cell Factor 

 

ثٍ اٵِای٘  DMHٵ١َیٍ دْيَ٘ كب١َ، ایه إز ٽٍ 
ي ٦ٕق ثشبٽبسىیه ي  CYP 450ي  GSTَبی   ٵٮبڅیز آوِیڈ

ًٙى؛ َمـىیه،  ىٍوشیؼٍ ایؼبى سًډًٍ ىٍ ٽًڅًن ډىؼَډی
اوٍ ثب ػچًځیَی اُ سٲییَ ىٍ ٭ًاډڄ ثبلا، ٽبَ٘ ى ٕیبٌ

ًٙى؛ ثىبثَایه، َيٳ اُ  ډی َبی ٽًڅًن ٍا ٕجت سًډًٍ
ىاوٍ ثَ ٵٮبڅیز  اوؼبڇ ایه سلٺیٸ، ثٍَٕی سأطیَ ٕیبٌ

  GST)َیيٍاُیه  ډشیڄ َبی ىهیڄ ىٍ ډشبثًڅیٖڈ ىی آوِیڈ

CYP 450)  ي ٦ٕقGSH ٕبُی ي  ٽٍ ىٍ ٵٮبڃ إز
٭لايٌ، ثٍَٕی  ىاٍوي؛ ثٍ ن وٺَ٘مـىیه ىٵ٬ ایه ٽبٍٕیىًّ

٥ًٍ ډٖشٺیڈ،  ىاوٍ ثَ ٦ٕق ثشبٽبسىیه ٽٍ ثٍ سأطیَ ٕیبٌ
َبی ٽًڅًن إز، اُ اَياٳ ىیڂَ  ډٖئًڃ ایؼبى سًډًٍ

 آیي. ٙمبٍډی ایه سلٺیٸ ثٍ
 

 ٞب ٔٛا  ٚ رٚػ

 120َبی وَ ثبڅٰ ثب يُن ډش٤ًٕ  ىٍ ایه سلٺیٸ، اُ ٍر
َبی  كیًانَب اُ ډَاٽِ وڂبَياٍی  ٙي؛ ٍر ځَڇ إشٶبىٌ

 ٙيوي. آُډبیٚڂبَی اُ اوٖشیشًدبٕشًٍ ایَان هَیياٍی
َبی ٱٌایی  َب اُ ٽبٍهبوؼبر ٵَايٍىٌ ٱٌای كیًان

ثب ٵَډًڃ إشبوياٍى  palletًٍٝر  ٙيٌ ٽٍ ثٍ سَُان سُیٍ
٥ًٍ آُاى، ثٍ ٱٌا ي آة  َبی ثبڅٰ ویِ ثٍ ثًى؛ كیًان

ىاٙشىي. ٽمیشٍ اهلاٷ  آٙبډیيوی اُ ٥َیٸ ث٦َی ىٕشَٕی
َب  پی ىاوٚڂبٌ سَثیز ډيٍٓ، َٙای٤ ٽبٍ ثب كیًاندِٙ

 ٍا سأییيٽَى.

 ٞب اِمبی عزعبٖ وِٖٛٛ  ر رت

 EDTA ( ىٍ DMHَیيٍاُیه ) ډشیڄ اثشيا ٽبٍٕیىًّن ىی
 PHډى٪ًٍ دبیياٍی ٽبٍٕیىًّن،  ي ثٍ  ډًلاٍ، كڄ ډیچی 1

ډير َؼيٌ َٶشٍ،  ثٍ DMHٙي؛ ٕذٔ  ٍٕبويٌ 5/6آن ثٍ 
ًٍٝر ُیَػچيی  ثٍ 30mg/kg b.wثبٍ ثب ىيُ  ای یټ َٶشٍ

(s.cىٍ وبكیٍ ٽشٴ ثٍ ٍر ) (.18ٙي )َب سٍِیٸ 
َمـىیه دٔ اُ سُیٍ ىاوٍ ٕبڅڈ ځیبٌ ي ا٥میىبن اُ 

ىاوٍ ىٍ  ٽَىن، دًىٍ ٕیبٌ ٕلاډز ٩بََی ي إٓیبة
ىٍٝي ) يُوی/ يُوی( ثب ٱٌای  4ي  2َبی  ٱچ٪ز

دًىٍٙيٌ ي إشبوياٍى ٍر، ډوچ٣ً ي ىيثبٌٍ، ٱٌای 
palleted ًَب  ، ٍرسیمبٍ(. ىٍ ٥ًڃ ىيٌٍ 25څیيٙي )س
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ٱٌای كبيی دًىٍ  gr/kg bw ٥50ًٍ ډش٤ًٕ ٍيُاوٍ  ثٍ
ٽَىوي؛ ثىبثَایه ىٍ  ىٍٝي ډَٞٳ 4ي  2ىاوٍ  ٕیبٌ
 2ي  1سَسیت،  َب ثٍ ٥ًٍ ډش٤ًٕ كیًان ، ثٍسیمبٍَبی  ځَيٌ

gr/kg bw ٌٽَىوي؛ ىٍ ډَكچٍ ثٮيی،  ىاوٍ ىٍیبٵز ٕیب

ٙيوي  ٍ ٙ٘ ځَيٌ سٺٖیڈًٍٝر سٞبىٵی ى َب ثٍ كیًان
ٙيوي سیمبًٍٍٝر ُیَ  َٕ ٍر ىٍ ََ ځَيٌ( ي ثٍ  8)

 (:1)ػييڃ 

 ٞبی  رٔب٘ی ٌزٜٚ .1خدَٚ

 EEDDTTAA DDMMHH تیوارّای  گزٍُ ردیف
 داًِداًِ  غذای حاٍی سیاُغذای حاٍی سیاُ

%%22  44  %%  

 -- -- -- ++ وٌتزلوٌتزل  44

 -- ++ -- ++ %%55داًِ داًِ   سیاُسیاُ  55

  ++  --  --  ++  %%77داًِ داًِ   سیاُسیاُ  66

77  DDMMHH -- ++ -- -- 

  --  ++  ++  --  DDMMHH  ++  %%55داًِ داًِ   سیاُسیاُ  88

  ++  --  ++  --  DDMMHH  ++  %%77داًِ داًِ   سیاُسیاُ  99

 
 EDTAڅیشَ  ډیچی 5/0َب ىٍ ایه ځَيٌ،  ٍر ځَيٌ ٽىشَڃ:

ډير َؼيٌ َٶشٍ  ثبٍ ثٍ ای یټ َٶشٍ DMH٭ىًان كلاڃ  ثٍ
ي اُ ٱٌای ډٮمًڅی   ًٍٝر ُیَػچيی ىٍیبٵز ثٍ

 ٽَىوي. إشٶبىٌ
 څیشَ ډیچی 5/0َب ىٍ ایه ځَيٌ،  : ٍرDMHځَيٌ  

DMHٙيٌ ىٍ  كڄEDTA (30 mg/kg b.w) ٍثبٍ  ای یټ َٶش
ًٍٝر ُیَػچيی ىٍیبٵز ي اُ  ډير َؼيٌ َٶشٍ ثٍ ثٍ

 ٽَىوي. ٱٌای ډٮمًڅی إشٶبىٌ

َب َمبوىي ځَيٌ ٽىشَڃ ثٍ  : ىٍ ایه ځَيٌَبی ٙڈ ځَيٌ 
سَسیت،  َب ثٍ ٙي ي َمـىیه ٍر سٍِیٸ EDTAَب،  كیًان

٘ ډبٌ ډير ٙ ىٍٝي ٍا ثٍ 4ي  2ىاوٍ  ٱٌای كبيی ٕیبٌ
 ٽَىوي ىٍیبٵز

َب، َمبوىي ځَيٌ  َب ىٍ ایه ځَيٌ ٍر :سیمبٍَبی  ځَيٌ 
ٽَىوي ي َمـىیه ٱٌای كبيی  ىٍیبٵز DMHدیٚیه، 

 ٽَىوي. ډير ٙ٘ ډبٌ ډَٞٳ ىٍٝي ٍا ثٍ 4ي  2ىاوٍ  ٕیبٌ
َب ثب  ، كیًانسیمبٍدٔ اُ ځٌٙز ٙ٘ ډبٌ اُ آٱبُ 

َب،  ډى٪ًٍ اوؼبڇ آُډبی٘ اسَ، ثیًُٗ ي ثٍ اسیڄ ىی
 (.18ٙيوي ) آيٍی َبی ٽجي ي ٍيىٌ آوُب ػم٬ بٵزث

 

 ثزرعی ٞیغوٛپبتِٛٛصتىی ثبفز وِٖٛٛ

َب ثیًُٗ ٙيوي  ٙ٘ ډبٌ دٔ اُ آٱبُ آُډبی٘، كیًان
ي ثبٵز ٽًڅًن آوُب ثَای ډ٦بڅٮبر َیٖشًدبسًڅًّیټ 

ىٍوڀ، دٔ اُ ػياٽَىن  ػياٙي؛ ثيیه ډى٪ًٍ، ثی
ي   ٽًڅًن، یټ ثَٗ ٥ًڅی اُ ٕپًڇ سب آوًٓ ىٍ آن ُىٌ

ٙي؛ ىٍ ډَكچٍ ثٮي،  ٍيىٌ ثٍ ٍٕ  ٖٙشٍ PBSىٍ ډلچًڃ 
(، سٺٖیڈ ي سٮياى a ،b ،cٹٖمز اثشيایی، ډیبوی ي اوشُبیی )

سًډًٍَب ىٍ ََ ډى٦ٺٍ ٙمبٍٗ ي اوياٌُ آوُب ثب ٽًڅیٔ 
َب ډیبن ىي سپٍ ٽبٱٌ  ٙي؛ ىٍ اىاډٍ، ومًوٍ ځیَی اوياٌُ

ٙيوي.  ٙيٌ، ىٍ ثبٵَٵَډبڅیه ٹَاٍىاىٌ ٝبٵی ٕبوييیؾ
 3سب  2ډير  ىٍٝي ٕبڅیه ثٍ 2/0َب ىٍ ډشیچه ثچً  ومًوٍ

ٙيوي ي ٍيی إلایي ډیپَيٕپًدی  آډیِی ىٹیٺٍ ٍوڀ
ډى٪ًٍ ډٺبیٍٖ  ٙيٌ ثٍ (. إلایيَبی سُی19ٍٹَاٍځَٵشىي )

َبی ډوشچٴ ثب ډیپَيٕپًح  سٲییََبی ثبٵشی ىٍ ومًوٍ
، ثٍَٕی ي اُ آوُب 40ومبیی  وًٍی ىاٍای ثٍِٿ

یََبی َیٖشًڅًّیپی ٙي ي سٲی ثَىاٍی ٭پٔ
 ٙيوي. يسلچیڄ سؼِیٍ
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 تٟیٝ ٕٞٛصٖ ثبفز وجد ٚ وِٖٛٛ ٚ پ عٕب

َبی ثبٵز ٽًڅًن ي ٽجي، ػيا ي ىٍ  ثوٚی اُ ومًوٍ
َٕى )  PBS)یټ څًڅٍ آُډبی٘ ثب ثبٵَ ٵٖٶبر ٕبڅیه )

PH=7/3 ډوچ٣ً ٙي ي س٤ًٕ ىٕشڂبٌ َمًّوبیٍِ، ثبٵز ،)
 ٙي. كؼمی سُیٍ –ىٍٝي يُوی  20ٙي ي َمًّن  َمڂه

اس  S –ٌیزی فعبِیز ٚتضٜ آ٘شتٓ ٌّٛتبتیٖٛ  ا٘داسٜ

 تزا٘غفزاس  ر ٕٞٛصٖ ثبفز وجد

( ي ثب إشٶبىٌ 20) Habigثٍ ٍيٗ  GSTٵٮبڅیز آوِیڈ 
س٤ًٕ ىٕشڂبٌ إذپشَيٵشًډشَ  CDNBاُ ًٕثٖشَای 

ډًػًى ىٍ  GSTٙي؛ ىٍ ایه ٍيٗ، آوِیڈ   ځیَی اوياٌُ
َ ي ىٍوُبیز، ثٍ ځچًسبسیًن، ډىؼ CDNB ومًوٍ ثٍ اسٞبڃ 

ػٌة ٽمذچپٔ كبٝڄ ثب ځٌٙز ُډبن ىٍ ٥ًڃ ډًع 
nm 340 ٌُٙي. ٵٮبڅیز يیٌْ آوِیڈ ثَإبٓ  ځیَی اويا

ٙيٌ  ځیَی ځَڇ دَيسئیه اوياٌُ اُای ََ ډیچی ياكي آوِیڈ ثٍ
 ٙي. (، ډلبٕج21ٍثب آُډًن ثَاىٵًٍى  )

 ر  P450ٌیزی فعبِیز ٚتضٜ آ٘شتٓ عیوٛوزْٚ  ا٘داسٜ

 ٕٞٛصٖ ثبفز وجد

ثب إشٶبىٌ اُ  p450بڅیز يیٌْ آوِیڈ ٕیشًٽَيڇ ٵٮ
( ډ٦بثٸ ethoxy resrufin - o – deethylase)  ERODآُډًن 

س٤ًٕ ىٕشڂبٌ  Buke and Mayerثب ٍيٗ 
 (.22)  ٙي ځیَی إپذشَيٵچًٍیمشَی اوياٌُ

 ر ٕٞٛصٖ  (GSH)ٌیزی ٔیشاٖ ٌّٛتبتیٖٛ احیب  ا٘داسٜ

 ثبفز وجد

GSH  ثب إشٶبىٌ اُ ډٮَٳEllman’s  ٗي ثَإبٓ ٍي
Seldak  يLindsay (1968ٌُاويا ) (؛ ىٍ ایه 23ٙي ) ځیَی

سیًویشَي ثىِيئیټ  ٍيٗ ځچًسبسیًن ثب سَٽیجی ثٍ وبڇ ىی
ىَي ٽٍ ىٍ ٥ًڃ  ډی ، ٽمذچپٖی ٍا سٚپیڄ(DTNB)إیي 
ثٍ ٽمټ  GSHىاٍى؛ ىٍوُبیز، ډیِان  ػٌة nm 412ډًع 

 ٙي. ډىلىی إشبوياٍى ډلبٕجٍ

 

 

 

 

ٔیشاٖ پزٚتئیٗ ثوبوبتٙیٗ  ر ٕٞٛصٖ ثبفز ٌیزی  ا٘داسٜ

 وِٖٛٛ

 ELISAځیَی ډیِان دَيسئیه ثشبٽشىیه ثٍ ٍيٗ  اوياٌُ
ٙيٌ  ىٍ َمًّن ثبٵز ٽًڅًن ثب إشٶبىٌ اُ ٽیز هَیياٍی

ي ډ٦بثٸ ثب دَيسپڄ  Assay Designs( U.S.Aاُ َٙٽز )
 ٙي. ٽیز اوؼبڇ

 

 ٞب ٚتحّیُ  ا ٜ رٚػ تدشتٝ

َبی سؼَثی ثب إشٶبىٌ  َبی كبٝڄ اُ ځَيٌ سمبڇ ىاىٌ
ي  one-way ANOVAآُډًن   س٤ًٕ SPSSاٵِاٍ   اُ وَڇ

ځَيٌ ٽچی  ٍ ٙ٘ډلبٕجٍ ي ىآُډًن سٮٺیجی سًٽی، 
ٙيوي؛ َمـىیه ثب  ډٺبیٍٖٙيٌ ىٍ ٍيٗ اػَا  ډ٦َف

 (p<0.05)ىاٍی  اٵِاٍ، ٦ٕق ډٮىی إشٶبىٌ اُ ایه وَڇ
 ٙي. ډلبٕجٍ

 

 ٘وبتح

ٞب  ر  ٜ )عبتش( تٛٔٛر ا٘ٝ رٚی تعدا  ٚ ا٘داس تأثیز عیبٜ

 وِٖٛٛ

ًٙى، ىٍ سمبډی  ډی ډٚبَيٌ ٥2ًٍٽٍ ىٍ ػييڃ  َمبن
َبی  َبی ٽىشَڃ ډىٶی ي ٙڈ، سًډًٍ ػِ، ځَيٌ َب ثٍ ځَيٌ

 ٥4ًٍ ٽچی،  اوي. ثٍ ایؼبىٙيٌ DMHٽًڅًن ثَ اطَ سٍِیٸ 
سًډًٍ ىٍ  33٭ىًان ثو٘ اثشيایی،  ثٍ aسًډًٍ ىٍ ٹٖمز 

 cًډًٍ ىٍ ٹٖمز س 88٭ىًان ثو٘ ډیبوی ي  ثٍ bٹٖمز 
َب  ٭ىًان ثو٘ اوشُبیی ٽًڅًن ىٍ ٽچیٍ كیًان ثٍ

ىَىي  ډی َبی ډبٽَيٕپًدی وٚبن ٙي. وشبیغ ثٍَٕی ډٚبَيٌ
َب ىٍ َٕسبَٕ ٥ًڃ  ٽٍ ډیبوڂیه سٮياى ي اوياٌُ سًډًٍ

 4ي  2ىاوٍ  َبیی ٽٍ ثب ٱٌای كبيی ٕیبٌ ٽًڅًن ىٍ ځَيٌ
ځَيٌ ىاٍی، ٽمشَ اُ  ٥ًٍ ډٮىی اوي، ثٍ ٙيٌ ىٍٝي سٲٌیٍ

DMH إز  (P<0.05) َبی  ٽٍ َمیه اڅڂً ىٍ ٹٖمزa ،b 
(؛ اڅجشٍ، ډیبوڂیه 2ًٙى )ػييڃ  ډی ٽًڅًن ویِ ډٚبَيٌ cي 

ثب سیمبٍ ٽًڅًن ځَيٌ  bي  aَبی  َب ىٍ ٹٖمز سٮياى سًډًٍ
 DMHىاٍ ٍا ثب ځَيٌ  ىٍٝي، سٶبيسی ډٮىی 2ىاوٍ  ٕیبٌ
 ىَي. ومی وٚبن
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ٞبی  ٞبی اثوداتی، ٔیب٘ی، ا٘وٟبتی ٚ وُ عَٛ وِٖٛٛ  ر رت تٛٔٛرٞب  ر لغٕز ا٘داسٜ ٚ ا٘ٝ ثز تعدا   تأثیز عیبٜ .2خدَٚ

 DMHثب  تیٕبرتحز 

 
 

ٞب   ا٘ٝ رٚی  رفد اثو  ٚ  رفد ٟٔبر تٛٔٛر تأثیز عیبٜ

  ر وِٖٛٛ

َب،  كیًانسیمبٍ دٔ اُ اسمبڇ ىيٌٍ َٶز ډبٌ 
 DMHَبیی ٽٍ  َبی ٽًڅًن ىٍ سمبڇ كیًان سًډًٍ

ډٚبَيٌ ثًىوي.  ثب ؿٚڈ ٱیَډٖچق، ٹبثڄٽَىوي  ىٍیبٵز
ىاوٍ ىٍ ََ ىي ىُ، ٹبىٍ ثٍ  (؛ ثبيػًىایه، ٕیب1ٌ)ٙپڄ 

(. ىٍٝي اثشلا 3إز )ػييڃ  َب ثًىٌ ډُبٍ سٚپیڄ سًډًٍ
ىٍٝي  87ىٍٝي ثٍ  4ىاوٍ  ٕیبٌسیمبٍ ثٍ سًډًٍ ىٍ ځَيٌ 

َب ثب ٱٌای كبيی  ٍرسیمبٍ إز؛ َمـىیه  یبٵشٍ ٽبَ٘
سَسیت ثٍ  ثٍ ډُبٍ سٚپیڄ سًډًٍ ثٍىٍٝي  4ي  2ىاوٍ  ٕیبٌ

إز؛ َمـىیه ىٍ ػييڃ  ىٍٝي ډىؼَٙيٌ 38ي  26ډیِان 
ًٙى ٽٍ ثیٚشَیه ډیِان سٚپیڄ سًډًٍ  ډی ډٚبَيٌ 3
َبی اوشُبیی، ډیبوی ي اثشيایی إز  سَسیت ىٍ ٹٖمز ثٍ

يڅی ثیٚشَیه ىٍٝي ډُبٍ سًډًٍ، ىٍ ٹٖمز اثشيایی 
 ًٙى. ډی ٽًڅًن ډٚبَيٌ

 

 ٞبی وِٖٛٛ بوزٚعىٛپی اس تٛٔٛر. ٕ٘بی 1ٔؽىُ
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ٞبی اثوداتی، ٔیب٘ی، ا٘وٟبتی ٚ وُ عَٛ   ا٘ٝ ثز  رفد اثو  ثٝ تٛٔٛر ٚ  رفد ٟٔبر تٛٔٛر  ر لغٕز . تأثیز عیب3ٜخدَٚ

 DMHثب تیٕبرٞبی تحز  وِٖٛٛ  ر رت

 ٞب  ر وِٖٛٛ  ا٘ٝ رٚی ٔزاحُ پیؾزفز تٛٔٛر تأثیز عیبٜ

ىاوٍ ٍيی سٮياى  وٺ٘ ډَٞٳ ٱٌای كبيی ٕیبٌ
َبی اثشيایی، ډیبوی ي اوشُبیی ٽًڅًن  َب ىٍ ٹٖمز سًډًٍ

 4ثىيی ډَاكڄ دیَٚٵز سًډًٍ ىٍ ػييڃ  ثَإبٓ ٥جٺٍ
،  DMHى. ىٍ َٕسبَٕ ٥ًڃ ٽًڅًن ىٍ ځَيٌ ًٙ ډی ډٚبَيٌ
سًډًٍ ىٍ ډَاكڄ دیَٚٵز ډوشچٴ؛ ىٍ ځَيٌ  53سٮياى 
ثب سیمبٍ ي ىٍ ځَيٌ  39ىٍٝي،  2ىاوٍ  ثب ٕیبٌسیمبٍ 

ًٙوي. لاُڇ ثٍ  ډی سًډًٍ ډٚبَيٌ 33ىٍٝي،  4ىاوٍ  ٕیبٌ
یبىآيٍی إز ٽٍ ىٍ ډَاكڄ دیَٚٵز ٥َٕبن، اثشيا 

tubular adenoma ٕٔذ ،carcinoma in situ  ،ي ىٍوُبیز
adenocarcinoma invasive سَیه  ځیَوي. اُ ٙبهٜ ډی ٙپڄ

 tubularَبی  ىاوٍ، ٽبَ٘ سٮياى سًډًٍ ًٙاَي سأطیَ ٕیبٌ

adenoma  يcarcinoma in situ  ىٍ ٹٖمز اثشيایی ٽًڅًن ي
 adenocarcinomaَبی  َمـىیه، ٽبَ٘ سٮياى سًډًٍ

invasive ي ٽڄ ٥ًڃ ٽًڅًن َبی ډیبوی، اوشُبیی  ىٍ ٹٖمز
  DMH ثٍ ځَيٌ ىاوٍ وٖجز ٕیبٌسیمبٍ ىٍ ََ ىي ځَيٌ 

َبی  ىیڂَ ثب يػًى اٵِای٘ سٮياى سًډًٍ ٭جبٍر إز؛ ثٍ
carcinoma in situ ٌىاوٍ، ٽبَ٘  ثب ٕیبٌسیمبٍ َبی  ىٍ ځَي

ي َمـىیه،  adenocarcinoma invasiveَبی  سٮياى سًډًٍ
ثٍ ځَيٌ  وٖجزٍ سیمبَبی  َب ىٍ ایه ځَيٌ سٮياى ٽڄ سًډًٍ

DMHَب  ىَىيٌ ډُبٍ سٚپیڄ ي دیَٚٵز سًډًٍ ، وٚبن
  (.4ىاوٍ إز )ػييڃ  س٤ًٕ ٕیبٌ

ٞبی  ٞبی اثوداتی، ٔیب٘ی، ا٘وٟبتی ٚ وُ عَٛ وِٖٛٛ  ر رت  ا٘ٝ ثز ٔزاحُ پیؾزفز تٛٔٛر  ر لغٕز . تأثیز عیب4ٜخدَٚ

 DMHثب  تیٕبرتحز 

 هزاحل پیطزفت تَهَرهزاحل پیطزفت تَهَر
 تیوارّای  گزٍُ

Adenocarcinoma invasive Carcinoma in situ Tubular adenoma 

T C b a T c b a T c b a   

 وٌتزلوٌتزل - - - - - - - - - - - -

 %%55داًِ داًِ   سیاُسیاُ - - - - - - - - - - - -

  %%77داًِ داًِ   سیاُسیاُ - - - - - - - - - - - -

45 34 11 0 4 0 3 1 4 0 1 3 DDMMHH 

  DDMMHH  ++  %%55داًِ داًِ   سیاُسیاُ 0 4 0 4 0 2 5 7 0 4 24 28

  DDMMHH  ++  %%77داًِ داًِ   سیاُسیاُ 0 3 0 3 0 0 9 9 0 5 16 21

  

 سیمبٍَبی  َيٌځ
َبی  سٮياى ٍر

 ډًٍى آُډبی٘

َبی  سٮياى ٍر
 ىاٍای سًډًٍ

 سًډًٍ ىٍٝي اثشلا ثٍ

 سٮياى ٍر ډًٍى آُډبی٘/ سٮياى ٍر ىاٍای سًډًٍ
 ىٍٝي ډُبٍ سًډًٍ

a b C T A b c T 

 - - - - 0 0 0 0 0 8 ٽىشَڃ

 - - - - 0 0 0 0 0 8 %2ىاوٍ  ٕیبٌ

 - - - - 0 0 0 0 0 8 %4ىاوٍ  ٕیبٌ

DMH 8 8 38 75 100 100 0 0 0 0 

 + %2ىاوٍ  ٕیبٌ

DMH 8 8 0 50 100 100 100 33 15 26 

 + %4ىاوٍ  ٕیبٌ

DMH 
8 7 0 87 87 87 100 46 26 38 
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ٞبی وِٖٛٛ اِمبؽدٜ  ٔؾبٞدات ٞیغوٛپبتِٛٛصی تٛٔٛر

 DMHتٛعظ 

َبی ايڃ سب ًٕڇ  َب ىٍ ځَيٌ ىٍ ثبٵز ٽًڅًن ٍر
َبی ٙڈ(، ٱيى څیجَٽًن وَډبڃ  )ځَيٌ ٽىشَڃ ډىٶی ي ځَيٌ

َبی ډوب٥ی ي ُیَډوب٥ی ٥جیٮی  َمَاٌ ثب لایٍ
٥ًٍ ٽچی، ٕبهشبٍ ٽًڅًن ىٍ ایه  ًٙوي؛ ثٍ ډی ډٚبَيٌ

ای اُ  َب ٥جیٮی ي ٙجیٍ ثٍ َڈ إز ي َیؾ وٚبوٍ ځَيٌ
(. ډ٦بڅٮبر 2Cسب  2Aًٙى )ٙپڄ  ومی ثيهیمی ډٚبَيٌ

َب ىٍ ځَيٌ ؿُبٍڇ  َیٖشًدبسًڅًّی ثبٵز ٽًڅًن ٍر
 adenocarcinomaَبیی اُ و٫ً  (، سًډDMHًٍ)ځَيٌ 

invasive ىَىي؛ َمـىیه،  ډی َب وٚبن ٍا ىٍ ایه كیًان
ٕبهشبٍ ٱی٥َجیٮی ي ىیٖذلاُی ىٍ ٱيى څیجَٽًن ویِ 

َبی  ډٚبَيٌ إز؛ ىٍ ایه ځَيٌ، سُبػڈ ٕچًڃ ٹبثڄ
ًٙى ي  ډی َبی ٭٢لاوی ډٚبَيٌ ٥َٕبوی ثٍ لایٍ

اوي  ٍىیبثی یبٵشٍ ٹبثڄ َبی ٙجیٍ ثٍ ٱيى ٕبُډبن ٕبهشبٍ

 2ىاوٍ  ثب ٕیبٌسیمبٍ (. ىٍ ځَيٌ دىؼڈ )ځَيٌ 2D)ٙپڄ 
ًٙى؛  ډی ډٚبَيٌ adenocarcinoma invasiveي( ویِ ىٍٝ

َبی  َبی سًډًٍی ي َمـىیه ٕبهشبٍ دَيڅیٶَإیًن ٕچًڃ
َب  یبٵشٍ ویِ ىٍ ٽًڅًن ایه كیًان ٙجیٍ ثٍ ٱيى ٕبُډبن

َبی ٥َٕبوی ثٍ  اوي؛ َمـىیه سُبػڈ ٕچًڃ ٍىیبثی ٹبثڄ
(. 2Eډٚبَيٌ إز )ٙپڄ  لایٍ ُیَډوب٥ی ویِ ٹبثڄ

َبی  سًڅًّی ثبٵز ٽًڅًن كیًانَبی َیٖشًدب ثٍَٕی
ىٍٝي )ځَيٌ ٙٚڈ(، يػًى  4ىاوٍ  ٙيٌ ثب ٕیبٌسیمبٍ

tubular adenoma ىَي. ثبٵز  ډی ٍا وٚبن
يٕیچٍ ٱٚبی دبیٍ، ډلًٍٞ  َبیذَدلإشیټ ٱيى ثٍ ادیشچیًڇ

َبی ىیٖذلإشیټ َمَاٌ ثب َٖشٍ ي  إز. ٕچًڃ ٙيٌ
 ,pleomorphism َبی  َبی ثٍِٿ ي وٚبوٍ َٖشټ

hyperchromasia يػًى ،carcinoma insitu ىَىي  ډی ٍا وٚبن
 (.2F)ٙپڄ 

 
 . تغییزٞبی ٞیغوٛپبتِٛٛصته ثبفز و2ِٖٛٛؽىُ

(A دّذ کِ تَسظ غشبی پبیِ، هحصَر  هی ّبی اپیتلیبل عبیعی ٍ غذد لیبرکَى ًرهبل را ًشبى ببفت کَلَى در گرٍُ کٌترل، سلَل
 .(*H&E , 400)شَد  ًوی ای از آسیب هشبّذُ اًذ ٍ ّیچ ًشبًِ شذُ
 (B&C ّبی  ّبی ّیستَپبتَلَشیک ببفت کَلَى در گرٍُ ًتبیج بررسیsham ٍُدٌّذ کِ ّوبًٌذ گرٍُ  هی ّبی دٍم ٍسَم( ًشبى )گر

عَر  ّبی اپیتلیبل غذد بِ شَد. سبختبر هخبط ٍ سلَل ًوی ّب ًیس ّیچ تغییر هیکرٍسکَپی هشبّذُ کٌترل هٌفی، در ببفت کَلَى ایي حیَاى
 . (*H&E , 400)بهل، عبیعی ّستٌذ  ک
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(D  ٍُهغبلعبت هیکرٍسکَپی ببفت کَلَى در گرDMH ٍجَد ،adenocarcinoma invasive دّذ. دیسپلازی ٍ سبختبر  هی را ًشبى

ّبی ًئَپلاستیک بِ لایِ عضلاًی ٍ  شَد )فلش کَچک(؛ تْبجن سلَل هی غیرعبیعی غذد لیبرکَى در قسوت پبییي سوت چپ شکل دیذُ
 . (*H&E , 400)شَد )فلش بسرگ(،  هی یبفتِ ًیس هشبّذُ ّبی شبیِ بِ غذد سبزهبى بختبرس

(E  ٍُّبی شبیِ بِ  ّبی تَهَری ٍ سبختبر درصذ، پرٍلیفراسیَى سلَل 2داًِ  سیبُتیوبر بررسی ّیستَپبتَلَشی ببفت کَلَى در گر
ّبی تَهَری در حبل تْبجن بِ لایِ زیرهخبعی  لش کَچک(. سلَلدّذ )ف هی ( را ًشبىadenocarcinoma invasiveیبفتِ ) غذد سبزهبى

 . (*H&E , 400)ردیببی ّستٌذ  )فلش بسرگ( ًیس قببل cystic dilationیبفتِ ّوراُ بب  ّبی شبیِ بِ غذد سبزهبى )ًَک پیکبى( ٍ سبختبر
(F  ٍُّبی تَبَلار  ّبیپرپلاستیک غذد بب سبختبر درصذ، اپیتلیَم 4داًِ  سیبُتیوبر هغبلعبت ّیستَپبتَلَشی ببفت کَلَى در گر

ّبی دیسپلاستیک ّوراُ بب  . سلَل(Tubular adenoma)اًذ  شذُ دٌّذ کِ تَسظ غشبءّبی پبیِ احبعِ هی شذُ را ًشبى دّی سبزهبى
رخی از را در ب carcinoma insituتر، ٍجَد  ّبی بسرگ ٍ ّوچٌیي ّستِ ٍ ّستک pleomorphism  ٍhyperchromasiaعلایوی از 

 .(*H&E 40)دٌّذ )فلش(،  هی ّب ًشبى تَهَر
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 ر وجد  CYP450 ا٘ٝ رٚی فعبِیز  . تأثیز عیب3ٜ ؽىُ

 DMHثب   تیٕبرٞبی تحز  رت
 

وٙٙدٜ  ٞبی ٔوبثِٛیشٜ  ا٘ٝ رٚی فعبِیز آ٘شتٓ تأثیز عیبٜ

  ر وجد( GST  ٚCYP450) عْٕٛ 

ًٙى، ٵٮبڅیز آوِیڈ  ډی ډٚبَيٌ ٥3ًٍٽٍ ىٍ ٙپڄ  َمبن
CYP450 َبیی ٽٍ  ىٍ ٽجي كیًانDMH اوي،  ٽَىٌ ىٍیبٵز

ثٍ ځَيٌ ٽىشَڃ ډىٶی  ىاٍ ٍا وٖجز اٵِایٚی ډٮىی
ىاوٍ ىٍ  . ډَٞٳ ٱٌای كبيی ٕیبٌ(P<0.05)ىَي  ډی وٚبن

ىاىن ٵٮبڅیز ایه آوِیڈ ىٍ ثبٵز  ََ ىي ىُ، ٹبىٍ ثٍ ٽبَ٘
ثب اڅڂًی  DMH؛ َمـىیه سٍِیٸ (P<0.05)ٽجي إز 
 GSTاڅٺبی ٵٮبڅیز آوِیڈ  ثٍ CYP450ډٚبثٍ ثب 

ٽٍ ٵٮبڅیز ایه آوِیڈ ىٍ  ٥ًٍی ( ث4ًٍٙى )ٙپڄ  ډىؼَډی
ىاٍ، ثیٚشَ اُ ٵٮبڅیز آن ىٍ  ًٍٝسی ډٮىی ثٍ DMHځَيٌ 

ویِ،  GST؛ ٵٮبڅیز آوِیڈ (P<0.05)ځَيٌ ٽىشَڃ ډىٶی إز 
ثب ٱٌای ىاٍای سیمبٍ َبی  ىٍ ځَيٌ CYP450َمبوىي 

ىاٍ ىٍ ډٺبیٍٖ ثب  ًٍٝسی ډٮىی ىٍٝي ثٍ 4ي  2ىاوٍ  ٕیبٌ
 (.4)ٙپڄ  (P<0.05)، ٽمشَ إز DMHځَيٌ 
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 ر وجد  GST ا٘ٝ رٚی فعبِیز  . تأثیز عیب4ٜؽىُ

 DMHثب  تیٕبرٞبی تحز  رت

 

  ر وجد (GSH) ا٘ٝ رٚی عغح ٌّٛتبتیٖٛ احیب  تأثیز عیبٜ

، ډیِان ځچًسبسیًن ىٍ َمًّن ثبٵز ٽجي ٽچیٍ 5ٙپڄ 
، DMHىٍ ځَيٌ  GSHىَي. ٦ٕق  ډی َب ٍا وٚبن ځَيٌ

ىاٍ، ثیٚشَ اُ ډٺياٍ آن ىٍ ځَيٌ ٽىشَڃ  ًٍٝسی ډٮىی ثٍ
َب ثب ٱٌای كبيی  ٍرسیمبٍ . (P<0.05)ډىٶی إز 

ىاٍ ٦ٕق  ىاوٍ ىٍ ََ ىي ىُ ثٍ ٽبَ٘ ډٮىی ٕیبٌ
ًٙى  ډىؼَډی DMHځچًسبسیًن ىٍ ډٺبیٍٖ ثب ځَيٌ 

(P<0.05)  (.5)ٙپڄ 
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تبتیٖٛ احیب  ا٘ٝ رٚی ٔیشاٖ ٌّٛ . تأثیز عیب5ٜ ؽىُ

(GSH) ثب   تیٕبرٞبی تحز   ر وجد رتDMH 
 

  ر وِٖٛٛ b-catenin ا٘ٝ رٚی عغح  تأثیز عیبٜ

 DMHًٙى، سٍِیٸ  ډی ډٚبَيٌ ٥6ًٍٽٍ ىٍ ٙپڄ  َمبن
ىٍ ثبٵز ٽًڅًن  b-cateninىاٍ ٦ٕق  ثٍ اٵِای٘ ډٮىی

ىٍ  b-cateninٽٍ ٦ٕق  ٥ًٍی ؛ ثٍ(P<0.05)ًٙى  ډىؼَډی
اثَ ٦ٕق آن ىٍ ځَيٌ ٽىشَڃ ثَ 22ثی٘ اُ  DMHځَيٌ 

ىاوٍ، ىٍ  َب ثب ٱٌای ىاٍای ٕیبٌ كیًانسیمبٍ ډىٶی إز. 
اوؼبډي؛  ډی b-cateninََ ىي ىُ، ثٍ ډُبٍ اٵِای٘ ٦ٕق 

٥ًٍ  ، ثٍسیمبٍَبی  ٽٍ ٦ٕق ایه دَيسئیه ىٍ ځَيٌ ٥ًٍی ثٍ
 (.6سٺَیجی، ډٚبثٍ ځَيٌ ٽىشَڃ ډىٶی إز )ٙپڄ 

 
ٖ ثوب وبتٙیٗ  ر  ا٘ٝ رٚی ٔیشا . تأثیز عیب6ٜؽىُ

 DMHثب  تیٕبرٞبی تحز  وِٖٛٛ رت

 

 ثحث

َب ثب ٱٌای  ىَىي ٽٍ سٲٌیٍ ٍر ډی وشبیغ ایه سلٺیٸ وٚبن
سٮياى  ٥ًٍ ډإطَی، ثب٭ض ٽبَ٘ ىاوٍ ثٍ كبيی ٕیبٌ

ُایی اڅٺبٙيٌ س٤ًٕ  سًډًٍَبی ٽًڅًن، ٥ی ٵَایىي ٥َٕبن
DMH 38ي  26َب ثٍ ډیِان  ًٙى. ډُبٍ اڅٺبی سًډًٍ ډی 

 2ىاوٍ  ٙيٌ ثب ٱٌای كبيی ٕیبٌ َبی سٲٌیٍ رىٍٝي ىٍ ٍ
ىَىيٌ آطبٍ  سًاوي وٚبن (، ډی3ىٍٝي )ػييڃ  4ي 

َبیی ډوشچٴ  ىاوٍ ثبٙي. سبٽىًن سلٺیٸ ١يسًډًٍی ٕیبٌ
ٙيٌ  َبی إشوَاع ىٍهًٞٛ آطبٍ ١ي٥َٕبوی سَٽیت

اوي؛ ثَای ومًوٍ، وشبیغ  ځَٵشٍ اُ ځیبَبن ىاٍيیی ًٍٝر
َىي ٽٍ إبؤ ُیٌَ ٕیبٌ ى ډی َبی ځٌٙشٍ ډب وٚبن سلٺیٸ

ثٍ  DMHَبی ىهیڄ ىٍ ډشبثًڅیٖڈ  ثب سأطیَ ثَ ٵٮبڅیز آوِیڈ
(؛ َمـىیه 24إز ) َبی ٽًڅًن ډىؼَٙيٌ ٽبَ٘ سًډًٍ

ىاىوي، آطبٍ  ي َمپبٍان اوؼبڇ ثبٍٻای ٽٍ  ىٍ ډ٦بڅٮٍ
ىاوٍ، ٍيی ؿىي ٍىٌ ٕچًڃ ٥َٕبوی  ١ي٥َٕبوی ٕیبٌ

(؛ 25ٙي ) ىاىٌ اُػمچٍ ٥َٕبن دٖشبن، ٽچیٍ ي ٹچت وٚبن
ىاوٍ ي  ثبيػًىایه، ىٍهًٞٛ آطبٍ ١ي٥َٕبوی ٕیبٌ

يیٌْ ٕبُيٽبٍ اكشمبڅی هًاٛ ١ي٥َٕبوی آن،  ثٍ
إز؛ ثٍ َمیه ىڅیڄ ىٍ ایه  وڂَٵشٍ ای ًٍٝر ډ٦بڅٮٍ

َبی  ىاوٍ ىٍ ٽبَ٘ سًډًٍ سلٺیٸ، آطبٍ ١ي٥َٕبوی ٕیبٌ
ي َمـىیه ٕبُيٽبٍ ایه آطبٍ ىٍ  DMHاڅٺبٙيٌ س٤ًٕ 

ىٍ ٍر  DMHٺبٙيٌ س٤ًٕ ډيڃ ٥َٕبن ٽًڅًن اڅ
ٙي؛ وشبیغ ایه ډ٦بڅٮٍ، َمبوىي ٕبیَ  سبكييىی ثٍَٕی

 DMHَب ثب  ىَىي ٽٍ سیمبٍ كیًان ډی وٚبن (26ډ٦بڅٮبر )
ًٍٝر  اُای ٽیچًځَڇ يُن ثين(، ثٍ ځَڇ ثٍ ډیچی 30)

ډير َؼيٌ َٶشٍ، دٔ  ثبٍ ثٍ ای یټ سٍِیٸ ُیَػچيی َٶشٍ
يیٌْ ىٍ  اُ ځٌٙز ٙ٘ ډبٌ ثٍ ایؼبى ؿىيیه سًډًٍ ثٍ

 (. 2ًٙى )ػييڃ  ٹٖمز اوشُبیی ٽًڅًن ډىؼَډی
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َبی َیٖشًدبسًڅًّیپی ىٍ ثیًدٖی ثبٵز  ثٍَٕی

ٽًڅًن، يػًى اوًا٫ ١بیٮبر ډَسج٤ ثب ٥َٕبن اُػمچٍ 
Tubular adenoma ،carcinoma in situ  ي كشی

Adenocarcinoma invasive  َبی ډًٍى ډ٦بڅٮٍ  ٍا ىٍ ٍر
ىیه، وشبیغ ایه سلٺیٸ (؛ َمـ4ٽىىي )ػييڃ  ډی سأییي
ىاوٍ س٤ًٕ  ىَىي ٽٍ ډَٞٳ ٱٌای كبيی ٕیبٌ ډی وٚبن
َب  َب ثٍ ٽبَ٘ ؿٚمڂیَ سٮياى ي اوياٌُ سًډًٍ ٍر

َبی ٥جیٮی اُػمچٍ ځیبَبن  إز. سَٽیت ډىؼَٙيٌ
سًػُی ثَ ٍيوي ایؼبى  ىاٍيیی، ىاٍای آطبٍ ىٍډبوی ٹبثڄ

 ٥َٕ8بن َٖشىي؛ ثَای ومًوٍ، ډَٞٳ هًٍاٽی )
اُای ََ ٽیچًځَڇ يُن ثين( اُ سَٽیجی ثٍ وبڇ ٍ ځَڇ ث ډیچی

resveratrol ٵىڄ ٽٍ اُ اوڂًٍ  )وً٭ی دچی
ډير دبوِىٌ َٶشٍ، ثب٭ض  إز(، ٍيُاوٍ ثٍ ٙيٌ إشوَاع

 DMHَبی اڅٺبٙيٌ س٤ًٕ  ىاٍ سٮياى سًډًٍ ٽبَ٘ ډٮىی
(؛ َمـىیه ډَٞٳ 27إز ) َب ٙيٌ ىٍ ثبٵز ٽًڅًن ٍر

يُن ثين( ُوؼجیڄ،  اُای ََ ٽیچًځَڇ ځَڇ ثٍ ډیچی 50)
ډير دبوِىٌ َٶشٍ س٤ًٕ  ًٍٝر هًٍاٽی ٍيُاوٍ ثٍ ثٍ

َب، ثب٭ض ٽبَ٘ سٮياى ي اوياٌُ سًډًٍَبی اڅٺبٙيٌ  ٍر
(؛ َمـىیه، 28إز ) ىٍ ٽًڅًن ٙيDMHٌ س٤ًٕ
ىَي  ډی ای ىیڂَ، ٍيی ډوچ٥ًی اُ ٕجِیؼبر وٚبن ډ٦بڅٮٍ

ٽٍ هًٍاوين ډوچ٥ًی اُ ٕجِیؼبر دًىٍٙيٌ ٙبډڄ 
ثَيٽچی ي ػًاوٍ ؿىيیه ځیبٌ ثٍ َمَاٌ إٶىبع، ٽچڈ 

ٙيٌ اُ ٍيٱه َٖشٍ هَډب ثٍ  َبی إشوَاع ٽبٍيسىًئیي
َب، ثب٭ض ډُبٍ ٍيوي ایؼبى ٥َٕبن س٤ًٕ آُيٽٖی  ٍر

 (.29إز ) َب ٙيٌ ډشبن ىٍ ثبٵز ٽًڅًن ایه كیًان
ډى٪ًٍ ثٍَٕی  ، ثDMHٍثب سًػٍ ثٍ ډٖیَ ډشبثًڅیٖڈ 

ٍيوي  ىٍ ٽبَ٘ َبی اكشمبڅی سَ ٕبُيٽبٍ ىٹیٸ
ُایی ثبٵز ٽًڅًن، ٭ًاډڄ ىهیڄ ىٍ ایه ٵَایىي  ٥َٕبن

َبی ىهیڄ ىٍ  ىاوٍ ىٍ ٵٮبڅیز آوِیڈ اُػمچٍ ىهبڅز ٕیبٌ»
ي  P450ُا و٪یَ ٕیشًٽَيڇ  ډشبثًڅیٖڈ ډًاى ٙیمیبیی ٥َٕبن

GST  ىٍ ثبٵز ٽجي ي َمـىیه ٦ٕق دَيسئیه ثشبٽبسىیه
َب ٍا  ثَىاٍی ٽٍ ثیبن آوپًّن ٭ىًان یټ ٭بډڄ وٖوٍ ثٍ

 ٙيوي. ، ىٍ ثبٵز ٽًڅًن ثٍَٕی«ٽىي ُیبىډی

َبی  سَیه اوياډی إز ٽٍ ثیٚشَ سَٽیت ٽجي، ډُڈ
ُا ىٍ آن  ٕمی اُػمچٍ ىاٍيَب ي ډًاى ٥َٕبن

(؛ ثىبثَایه، سٲییََبی ثیًٙیمیبیی 30ًٙوي ) ډی ډشبثًڅیٌِ
ایؼبىٙيٌ ىٍ ثبٵز ٽجي ىٍ ٵَایىي ایؼبى ٥َٕبن س٤ًٕ 

DMH ی )ډبٍٽََبیی( ثَای َبی ٭ىًان ٙبهٜ سًاوىي ثٍ ډی
َبی ډوشچٴ  ثٍَٕی هًاٛ ١ي٥َٕبوی سَٽیت

یټ ٽبٍٕیىًّن ډلی٦ی  DMH ًٙوي. إشٶبىٌ
إز ٽٍ دٔ اُ سٍِیٸ، اثشيا ىٍ ٽجي س٤ًٕ  ٙيٌ ٙىبهشٍ

ًٙى ي ډشبثًڅیز ٵٮبڅی  ډی ډشبثًڅیٌِ 450Pآوِیڈ ٕیشًٽَيڇ 
ٽىي. ایه ډشبثًڅیز ٵٮبڃ،  ډی ىیبُيویًڇ سًڅیي ثٍ وبڇ ډشیڄ

ډشبثًڅیٖڈ ٕمًڇ  2َبی ٵبُ  ٤ٕ ٵٮبڅیز آوِیڈٕذٔ سً
(. 31) ًٙى ډی ي ىٵ٬  ثب ځچًسبسیًن سَٽیت GSTيیٌْ  ثٍ

ىاٍ ىٍ ٵٮبڅیز آوِیڈ  ، ثب٭ض اٵِایٚی ډٮىیDMHسٍِیٸ 
إز ي ىٍیبٵز  ىٍ ثبٵز ٽجي ٙيٌ  450Pٕیشًٽَيڇ 

ډير ٙ٘  َب ثٍ ىاوٍ س٤ًٕ ٍر ٍّیڈ ٱٌایی كبيی ٕیبٌ
ٽجيی ثٍ كي ٥جیٮی ٍا  ډبٌ، ثبُځٚز ٵٮبڅیز آوِیڈ

(؛ ثٍ ډًاُار آن، یپی اُ 3إز )ٙپڄ  ىاٙشٍ ىٍدی
ډشبثًڅیٖڈ ډًاى ٕمی یٮىی  IIَبی ىهیڄ ىٍ ٵبُ  آوِیڈ
GST  ٽٍ ىٍ ثبٵز ٽجي س٤ًٕDMH ٌثًى، ىٍ  ډُبٍٙي

ىاوٍ ثٍ كي ٥جیٮی  َبی سلز سیمبٍ ثب ٕیبٌ ثبٵز ٽجي ٍر
 (. 4إز )ٙپڄ  هًى ىٍ ځَيٌ ٽىشَڃ ثبُځٚشٍ

ي َمپبٍاو٘ ویِ  1ٽَايڃ َبی سلٺیٸوشبیغ 
ٽىىيٌ  ىَىي ٽٍ ٵٮبڅیز ١ي٥َٕبوی ثچًٽٍ ډی وٚبن

اكشمبڃ،  ُایی ثٍ َب ىٍ ٥ًڃ ډَاكڄ ايڅیٍ ٥َٕبن ډًوًسَده
 IIي  Iَبی ٵبُ  ثٍ ىڅیڄ سٲییَ ىٍ ٵٮبڅیز آوِیڈ

ُىایی  ٽىىيٌ ډًاى ٕمی إز ٽٍ ثٍ ٕڈ ډشبثًڅیٌِ
ثٍ ایه وشبیغ ي (؛ ثب سًػٍ 32ًٙى ) َب ډىؼَډی ٽبٍٕیىًّن

ځٶز ٽٍ یپی اُ  سًان َمـىیه ىیڂَ ډ٦بڅٮبر ډی
َب، ډياهچٍ  ځًوٍ سَٽیت ٕبُيٽبَُبی ١ي٥َٕبوی ایه

َبی ٵٮبڃ ىٍ ثبٵز ٽجي إز  آوُب ىٍ سٚپیڄ ډشبثًڅیز
َب ٍا  ، ډشبثًڅیٖڈ ځِوًثیًسیټP450(. ٕیشًٽَيڇ 34،33)

(، 35ىاٙشٍ ) ډشبثًڅیٖڈ ډًاى ٕمی ثَ٭ُيٌ 1ىٍ ٵبُ 

                                                                 
1
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ٙيٌ ثب سیمبٍَبی  ٵٮبڅیز ایه آوِیڈ ىٍ ٍراٵِای٘ 
DMHُىایی  ، ثَ وٺ٘ ډإطَ آن ىٍ ٕڈDMH ٍ٭ىًان یټ  ث

(؛ ډُبٍ ٵٮبڅیز ایه آوِیڈ 31ىاٍى ) ٽبٍٕیىًّن ىلاڅز
ىاوٍ ثب٭ض ٽبَ٘ سٚپیڄ ډشبثًڅیز ٵٮبڃ  س٤ًٕ ٕیبٌ

DMHًٙى؛  ، یٮىی ٍاىیپبڃ ٵٮبڃ ډشیڄ ىیبُيویًڇ ډی
٥َیٸ ډشیلإیًن ثبَُبی  اُآوؼبٽٍ ایه ډشبثًڅیز ٵٮبڃ اُ

ای )سجيیڄ  َبی وٺ٦ٍ ي ایؼبى ػُ٘ DNAځًاویه ىٍ  
ٽىي  ډی ُایی هًى ٍا ا٭مبڃ ځًاویه ثٍ آىویه(، آطبٍ ٥َٕبن

ځَٵز ٽٍ ډُبٍ ٵٮبڅیز ٕیشًٽَيڇ  وشیؼٍ سًان (، ډی36)
P450 ٌاكشمبڃ اُ ٥َیٸ ډُبٍ  ىاوٍ ثٍ ٽجيی س٤ًٕ ٕیب

ځیَی اُ ایؼبى ي ػچً DNA ډشیلإیًن ثبَُبی ځًاویه ىٍ
ٍا  DMHُایی  ای، آطبٍ ٥َٕبن َبی وٺ٦ٍ ػُ٘
ىاوٍ ىٍ اٵِای٘  (. ثب سًػٍ ثٍ سأطیَ ٕیب37ٌٽىي ) ډی سٮيیڄ

٭ىًان یټ آوِیڈ ډُڈ  ىٍ ثبٵز ٽجي )ثٍ GSTٵٮبڅیز آوِیڈ 
َب(، كٖبٕیز ي  ډشبثًڅیٖڈ ځِوًثیًسیټ IIىٍ ٵبُ 

ثٍ  زٽىىيٌ ډًاى ٕمی وٖج َبی ډشبثًڅیٌِ سأطیَدٌیَی آوِیڈ
 (.4ًٙى )ومًىاٍ  ډی ىاوٍ ثیٚشَ اطجبر ٕیبٌ
َبی  ىٍ ثبٵز ٽجي ٍر GSTٽبَ٘ ىٍ ٵٮبڅیز آوِیڈ  

اكشمبڃ ثٍ ىڅیڄ ډَٞٳ آن ىٍ  ، ثDMHٍسیمبٍٙيٌ ثب 
(؛ اڅٺبی ایه 38) إز DMHَبی  ُىایی ډشبثًڅیز ٕڈ

ىَىيٌ اٵِای٘  ىاوٍ، وٚبن آوِیڈ ىٍ ثبٵز ٽجي س٤ًٕ ٕیبٌ
ىٍ ٽجي ي  GSHثب  DMHَبی  ٽَىن ډشبثًڅیز ٽىْيځٍ

 DMHٽبَ٘ ٦ٕق آوُبٕز. اُآوؼبٽٍ ډشبثًڅیز ٵٮبڃ 
ٙين ىٍ ٽجي ثٍ ٽًڅًن  ىیبُيویًڇ( دٔ اُ سٚپیڄ )ډشیڄ
، DNAي ىٍ آوؼب ثب ډشیلإیًن ي ایؼبى ػُ٘ ىٍ   ډىشٺڄ

(، ٽبَ٘ ډشبثًڅیز ٵٮبڃ 39ًٙى ) ثب٭ض ایؼبى ٥َٕبن ډی
DMH ٍثٍ ډُبٍ ډشیلإیًن ثبَُبی ځًاویه ى ،DNA  ثبٵز

ٽًڅًن ي ىٍوشیؼٍ، ډُبٍ ٍيوي ایؼبى ٥َٕبن ٽًڅًن 
 ًٙى.  ډىؼَډی DMHس٤ًٕ

اٽٖیياوشی  و٪َ اُ ٹيٍر آوشی ىیڂَ، َٝٳ إًُی
GSH اٵِای٘ ډیِان ځچًسبسیًن ٕچًڅی ىٍ ثبٵز ٽجي ،
اوي، ثَ وٺ٘ ډإطَ آن  ٽَىٌ ىٍیبٵز DMHَبیی ٽٍ  ٍر

َبی ٥َٕبوی  ٭ىًان یټ ٭بډڄ اوشوبثی ٍٙي ٕچًڃ ثٍ
َبی ٥َٕبوی  ىاٙشٍ ٽٍ ثٍ سپظیَ ٕچًڃ ىلاڅز

سَ  ډى٪ًٍ ثٍَٕی ثیٚشَ ي ىٹیٸ (. ث28ٍإز ) ډىؼَٙيٌ
ځیَی  ثَ اوياٌُ ىاوٍ، ٭لايٌ ٕبُيٽبٍ آطبٍ ١ي٥َٕبوی ٕیبٌ

َب، ىٍ  َبی ىهیڄ ىٍ ډشبثًڅیٖڈ ځِوًثیًسیټ ٵٮبڅیز آوِیڈ
سَیه ٭ًاډڄ ىهیڄ ىٍ ایؼبى  ډَكچٍ ثٮي، یپی اُ ډُڈ

ٙي.  ، یٮىی ثشبٽبسىیه ثٍَٕی٤ًٕDMH ٥َٕبن ٽًڅًن س
َبی  ىٍ ٕچًڃ DNAثٍ ډشیلإیًن  DMH ډشبثًڅیز ٵٮبڃ 

( ي ایؼبى ػُ٘ ىٍ ّن ثشب 40ادیشچیبڃ ثبٵز ٽًڅًن )
 (. 17ًٙى ) ٽبسىیه ډىؼَډی

سچیبڃ  َبی ادی دَيسئیه ثشب ٽبسىیه ىٍ ٕیشًدلإڈ ٕچًڃ
ىَي ي ثٍ  ډی ، ٽمذچپٔ سٚپیڄ(TCF/LEF)ٽًڅًن ثب 

َبی  َب ي ایؼبى سًډًٍ ثیبن ثَهی اُ آوپًّن اٵِای٘
(. ایؼبى ػُ٘ ىٍ ّن ثشبٽبسىیه 14ًٙى ) ٽًڅًن ډىؼَډی

اُ سوَیت ثشبٽبسىیه، س٤ًٕ ٕیٖشڈ  DMH س٤ًٕ 
ٽىي. سؼم٬ ثشبٽبسىیه ىٍ  ډی دَيسئبُيڇ ػچًځیَی

ثَىاٍی اُ  سچیبڃ ٽًڅًن ثٍ اٵِای٘ وٖوٍ َبی ادی ٕچًڃ
ًٙى  بن ٽًڅًن ډىؼَډیَب ي ىٍوشیؼٍ، ایؼبى ٥َٕ آوپًّن

(14 .) 
ثٍ  DMHىَىي ٽٍ سٍِیٸ  ډی وشبیغ ایه سلٺیٸ وٚبن

اٵِای٘ ٙيیي ډیِان دَيسئیه ثشبٽبسىیه ىٍ ثبٵز ٽًڅًن 
َب ثب ٱٌای كبيی  ( ي سٲٌیٍ ٍر6اوؼبډي )ٙپڄ  ډی

ىاوٍ ىٍ ََ ىي ىُ، ثٍ ٽبَ٘ ٦ٕق دَيسئیه ثشبٽبسىیه  ٕیبٌ
ایه وشبیغ ًٙى؛  ي ثَځٚز آن ثٍ ٦ٕق ٽىشَڃ ډىؼَډی

ىاوٍ، ثب  َب ثب ٱٌای كبيی ٕیبٌ ىَىي ٽٍ سیمبٍ ٍر ډی وٚبن
، DMHَبی ىهیڄ ىٍ ډشبثًڅیٖڈ  سٮيیڄ ٵٮبڅیز آوِیڈ

ثب٭ض ٽبَ٘ ثیبن ّن ثشبٽبسىیه ي ػچًځیَی اُ سؼم٬ 
سچیبڃ ثبٵز ٽًڅًن  َبی ادی دَيسئیه ثشبٽبسىیه ىٍ ٕچًڃ

ىٍ ثبٵز  ACFًٙى ٽٍ ىٍوُبیز، ٽبَ٘ سٚپیڄ  ډی
 ىاٍى. ٍا ىٍدیٽًڅًن 

ىَىي ٽٍ  ډی ٥ًٍ ٽچی، وشبیغ ایه ډ٦بڅٮٍ وٚبن ثٍ
َبی  ىاوٍ، ىاٍای آطبٍ ١ي٥َٕبوی ىٍ ډٺبثڄ إٓیت ٕیبٌ

ىٍ ثبٵز ٽًڅًن إز ي  DMHايڅیٍ ٥َٕبن وبٙی اُ 
ثوٚی اُ ٕبُيٽبٍ ایه اطَ، اُ ٥َیٸ سأطیَ ٍيی 

ډشبثًڅیٖڈ ډًاى ٕمی ي َمـىیه  II ي Iَبی ٵبُ  آوِیڈ
 ثشب ٽبسىیه إز.٦ٕق دَيسئیه 
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اوي سب ٕبُيٽبٍ ىٹیٸ آطبٍ  اڅجشٍ ډ٦بڅٮبسی ثیٚشَ لاُڇ

ىاوٍ ىٍ ػچًځیَی اُ ٍيوي ایؼبى ٥َٕبن  ١ي٥َٕبوی ٕیبٌ
ىٍ ثبٵز ٽًڅًن، ډٚوٜ ًٙى؛ ثيیه  DMHس٤ًٕ 

-َبی َيٳ ٽمذچپٔ  ًٙى، ثیبن ّن ډى٪ًٍ دیٚىُبىډی

catenin/TCF/LEF َبی  یٮىی آوپًّنc-myc  ،c-jun  ي
cyclin D1  ُىاوٍ  َب ثب ٕیبٌ كیًان سیمبٍدی٘ ي دٔ ا

َبی  ًٙى ٽٍ سَٽیت ًٙوي؛ َمـىیه دیٚىُبىډی ثٍَٕی

طیَ ایه أي س ًٙوي سوچیٜػيإبُی ي ىاوٍ،  ډإطَ ٕیبٌ
ًٍٝر ػياځبوٍ ىٍ ډُبٍ ٍيوي ایؼبى ٥َٕبن  ثٍ َب سَٽیت

سَٙين  ًٙى؛ ثيیه سَسیت ثب ٍيٙه ٽًڅًن ثٍَٕی
سًان ىٍ  ىاوٍ، ډی ی ٕیبٌٕبُيٽبٍ ىٹیٸ آطبٍ ١ي٥َٕبو
َبی ځیبَی ي ٥جیٮی ىیڂَ  آیىيٌ اُ ایه سَٽیت ي سَٽیت

 ٽَى. ىٍ دیٚڂیَی ي ىٍډبن ٥َٕبن إشٶبىٌ
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