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 چک٘ذُ 

آپٛپتٛص٤غ دس تغ٥٥ش ؿىُ ٘بٔغّٛة ثغٗ چپ دس ع٣ ا٘فابسوتٛع لّجا٣ دابد    هقذهِ ٍ ّذف:
1
 (AMI )

DNAخ٥ُ اػت ٚ آػ٥ت د
1
  ٚp53 وٙٙذ. آػ٥ت اوؼ٥ذات٥ٛ ثبعا    ٘مؾ ٣ٕٟٔ دس تٙظ٥ٓ آپٛپتٛص٤غ ا٤فب ٣ٔ

-p53  ٚ8ؿااٛد. دس ا٤ااٗ ٔغبِسااٝ  ػااغٛ  ػااش٣ٔ  تـااذ٤ذ ٘بسػااب٣٤ لّجاا٣ ٚ واابٞؾ عّٕىااشد لّاات ٔاا٣

ٌٛا٘ٛص٤ٗ دئٛوؼ٣-٥ٞ2ذسٚوؼ٣
1
 (8-OHdG  ٖٕٞچ٥ٙٗ ث٥اب ٚ )p53  bax  ٚbcl-2     ٛپاغ اص ٚلاAMI  دس

 اٖ ثشسػ٣ ٌشد٤ذ.  ث٥ٕبس
 

٘فاش   AMI  ٚ50فاشد ٔجاتب ثاٝ     50ٌش٣ٞٚ تبس٤خ٣ ا٘جبْ ؿذ. تساذاد   تحم٥ك ثٝ سٚؽ ٞٓ ّا: هَاد ٍ رٍغ

ٞب٢ الا٤اضا  ثب سٚؽ p53ٞب دسٔٛسد ٚضس٥ت ؿبخق ػغح ػش٣ٔ  ػبِٓ ٔـبثٝ آٖ
1

  ً   ٚػاتشٖ ثبت٥ٙا
1
  ٚ

لضبٚت آٔابس٢   ٞب ٔٛسد ٤ش آ٥ٌٖش٢ ٚ ٔمبد ا٘ذاصٜ Real-time RCRتٛػظ  p53 mRNA  bax  ٚbcl-2ث٥بٖ 
 ٥ٌش٢ ٌشد٤ذ. دس ا٤ٗ افشاد ا٘ذاصٜ OHdG-8لشاس ٌشفت. ٕٞچ٥ٙٗ ػغح ػش٣ٔ 

 
دس ٔمب٤ؼٝ ثب افشاد وٙتاشَ افاضا٤ؾ پ٥اذا     AMIدس ث٥ٕبساٖ ٔجتب ثٝ  p53  ٚ8-OHdGػغٛ  ػش٣ٔ   ًتاٗج:
      وابٞؾ ٘ـابٖ داد   bcl-2واٝ   دسداب٣ِ   دس ث٥ٕبساٖ افضا٤ؾ ٤بفات  mRNA p53  ٚbax(. ث٥بٖ P <0.001وشد )

(P <0.001 ٗٚصٖ ِٔٛى٣ِٛ پشٚتئ٥ .)p53  kDa53  .تس٥٥ٗ ٌشد٤ذ 
 

ٝ    ٣ٔ p53  ٚ8-OHdG٘تب٤ج ا٤ٗ ٔغبِسٝ ٘ـبٖ داد وٝ  گ٘رٕ: ًت٘جِ عٙاٛاٖ ٔبسوشٞاب٢     تٛا٘ذ ثاٝ تشت٥ات ثا
ٔغبِساٝ   ٔغش  ٌشد٘ذ. ٘تب٤ج ا٤ٗ AMIثٝ د٘جبَ ٚلٛ   DNAاعتٕبد ثشا٢ ٌضاسؽ آپٛپتٛص٤غ ٚ آػ٥ت  لبثُ

افتذ وٝ ٕٔىٗ اػت  اتفبق ٣ٔ bcl-2ٚ وبٞؾ ث٥بٖ  p53  ٚbaxآؿىبس وشد وٝ آپٛپتٛص٤غ دس اثش افضا٤ؾ ث٥بٖ 
 ثبؿذ. ٤AMIه سٚؽ دسٔب٣٘ دس ثٟجٛد 

 
 bax  bcl-2  ا٘فبسوتٛع لّج٣ دبد  DNA  8-OHdG  آػ٥ت p53آپٛپتٛص٤غ   کل٘ذٕ:ٍاشگاى 
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 دس ث٥ٕبساٖ ٔجتب ثٝ ا٘فبسوتٛع لّج٣ دبد p53  bax  ٚbcl2ٞب٢  افضا٤ؾ اػتشع اوؼ٥ذات٥ٛ ٚ ث٥بٖ طٖ
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 هقذهِ

تطڂٵ ٸ٢بڂٕ  ( ڂ٧ځ اظ ٞطاٸاٴMI) 1اٶٟبض٦تٹؼ ٢ٯجځ

ٖطٸ٢ځ زض خٽبٴ اؾت. آپٹپتٹظڂؽ ڂب ٲط٨ ثطٶبٲٻ٢ٯجځ
بتٹٮٹغڂ٧ځ ٞڃعڂٹٮٹغڂ٧ځ ٸ پ ڂ٥ ٸا٢ٗٿؾٯٹٮځ  پقسضڂعڀ

ٸ  ٢MIٯت زض َځ  اؾت ٸ زض ٲط٨ ؾٯٹ٬ ًٖٯٿ

. آپٹپتٹظڂؽ زض َځ (1،2) زذبٮت زاضز 2ځ ٢ٯجځٶبضؾبڂ

بتځ ثط ضٸڀ اٶؿبٴ اٶٟبض٦تٹؼ ٢ٯجځ حبز ٸ ٲعٲٵ زض ٲُبٮٗ
تٹاٶس  . آپٹپتٹظڂؽ ٲځ(3-5) ٸ حڃٹاٶب  اثجب  قسٺ اؾت

٦ٻ ( 6) ٞٗب٬ قٹز p53ٸ اٞعاڂف ثڃبٴ  DNAتٹؾٍ آؾڃت 
پصڂطز. اؾتطؼ  اؾتطؼ ا٦ؿڃساتڃٹ اثط ٲځ ٸؾڃٯٿ ثٻ 

( زض ROS) 3ا٦ؿڃػٴ ٸا٦ٷك٫ط ٪ٹٶٿ زٮڃ٭  ا٦ؿڃساتڃٹ ثٻ

آؾڃت  ڀ٦ٷس ٸ ثبٖث اٮ٣ب ؾٳڃت ا٦ؿڃػٴ زذبٮت ٲځ
ٸ  (7,8) ؾٯٹٮځ ڀټبڀ ؾٯٹٮځ ٲث٭ ٚكب اٶساٲ٥

زض  (10) ڂب ضتڃ٧ٹٮٹٰ ؾبض٦ٹپلاؾٳڃ٥( 9) ٹ٦ٷسضڀتٲڃ
ټب ٸ  ٢ٯجځ تٹؾٍ ا٦ؿڃساؾڃٹٴ پطٸتئڃٵ ٿؾٯٹ٬ ًٖٯ

ٮڃپڃسټب اظَطڂ١ تٛڃڃط ؾبذتبضټبڀ ؾٯٹٮځ ٸ غٶٹٲځ 
ثٻ ٖٳٯ٧طز ٢ٯجځ آؾڃت  ROS. ثٷبثطاڂٵ، (11) قٹز ٲځ
ځ ڂ٥ ٞب٦تٹض ٲٽٱ زض اڂدبز ٶبضؾبڂٖٷٹاٴ   ضؾبٶس ٸ ثٻ ٲځ

زٮڃ٭ اڂٷ٧ٻ   . ثٻ(12-21) قٹز ٢ٯجځ تكرڃم زازٺ ٲځ
DNA  ڂ٧ځ اظ اټساٜ ٲٽٱROS  اؾت، اڂٵ ٲؿئٯٻ ثبٖث

قسٺ ٸ   ڀ ق٧ؿتٻټب ثب ضقتٻ DNA٪ڃطڀ  اٞعاڂف ق٧٭
ټب  خٽف ڀتٹاٶس ثبٖث اٮ٣ب تطٲڃٱ ٶكسٺ ٸ ٲځ DNAآؾڃت 
غٴ  DNAضقس ؾٯٹ٬ قٹز. آؾڃت  ٦ٷٷسپ ټبڀ تٷٓڃٱ زض غٴ

p53  ضا ٞٗب٬ ٦طزٺ ٸ پطٸتئڃٵp53  ڂ٥ ٞب٦تٹض ضٸٶٹڂؿځ
ثبقس.  اؾت ٦ٻ ٲؿئٹ٬ تٷٓڃٱ پبؾد ؾٯٹٮځ ثٻ آؾڃت ٲځ

ثبٖث اٞعاڂف زض پبؾد ثٻ آؾڃت  p53ؾُٹح پطٸتئڃٷځ 
DNA (21ٸ اؾتطؼ ا٦ؿڃساتڃٹ ) (22 )قٹز.  ٲځ 
 DNAاٖتٳبزتطڂٵ ٲبض٦ط آپٹپتٹظڂؽ ٸ آؾڃت  ٢بث٭

-27) اؾت OHdG-8ٸ  p53ا٦ؿڃساتڃٹ زض ؾطٰ ثٻ تطتڃت 
. آپٹپتٹظڂؽ ٲٳ٧ٵ اؾت تٹؾٍ ضٸٶٹڂؿځ غٴ (23
( ٸ 30-28) p53ثب  ،تحطڂ٥ قسٺ baxآپٹپتٹظڀ  پڃف

( تٗڃڃٵ قٹز. 31-28) bcl-2آپٹپتٹظڀ ٲٳبٶٗت غٴ آٶتځ

                                                                 
1
. myocardial infarction  

2
. heart failure  

3
. reactive oxygen species  

ضزڂبثځ چٷڃٵ ٞب٦تٹضټبڀ ٲٽٳځ، ٶ٣ف ثباټٳڃتځ زض 
َطاحځ ضاټ٧بض زضٲبٶځ ثطاڀ ٲٳبٶٗت اظ آپٹپتٹظڂؽ زض 

اڂٵ تح٣ڃ١، اټٳڃت اضظڂبثځ ٦ٷس. زض  اڂٟب ٲځ AMIثٽجٹز 
ٖٷٹاٴ ٲبض٦طټبڀ   ثٻ تطتڃت ثٻ OHdG-8ٸ  p53ؾُٹح 

 AMIزض ؾطٰ ثڃٳبضاٴ ٲجتلا ثٻ  DNAآپٹپتٹظڂؽ ٸ آؾڃت 
زٮڃ٭   ثٻ ٲٹاضز ش٦طقسٺ ٶكبٴ زازٺ قسٺ اؾت. ثٻ ثبتٹخٻ

اټٳڃت اڂٵ ٲبض٦طټب زض ؾٷدف ٸخٹز آپٹپتٹظڂؽ ٸ 
 OHdG-8ٸ  p53، ؾُٹح ؾطٲځ DNAټٳچٷڃٵ آؾڃت 

ٸ  p53 ،baxټبڀ  غٴ mRNAضؾځ ٪طزڂس. ټٳچٷڃٵ ثڃبٴ ثط
bcl-2 ط زض ثڃٳبضڀ ٢ٯجځ ٲٹضز ټبڀ ٲساذٯٻ ٖٷٹاٴ غٴ  ثٻ٪ 

 اٶس. ثطضؾځ ٢طاض ٪طٞتٻ
 

 ّا هَاد ٍ رٍغ

 طراحٖ هطالعِ

 50٪طٸټځ تبضڂرځ ٸ اظ  زض اڂٵ ٲُبٮٗٻ، اظ ضٸـ ټٱ
اؾتٟبزٺ ٪طزڂس.  88-89ټبڀ  ثڃٵ ؾب٬ AMIثڃٳبض ٲجتلا ثٻ 

ٶبٰ قسٶس. ؾٻ ثڃٳبض  ٶٟط ثجت 59قسٺ،  بض ٚطثب٬ثڃٳ 65اظ 
  ٶبٰ زض اڂٵ ٲُبٮٗٻ اٲتٷبٔ ٦طزٶس ٸ زٸ ثڃٳبض ثٻ اظ ثجت

ٖٯت ٣ٞساٴ اَلاٖب  آٲبضڀ اظ ٲُبٮٗٻ ذبضج قسٶس. 
ټبڀ  ٖٯت پطزاظـ ٶبٲٷبؾت ٶٳٹٶٻ  چٽبض ثڃٳبض ټٱ ثٻ

 ،آظٲبڂك٫بټځ اظ ٲُبٮٗٻ ٦ٷبض ٪صاقتٻ قسٶس. تٳبٰ ثڃٳبضاٴ
َلاٖب  اٸٮڃٻ ٢ج٭ اظ قطٸٔ ٦بض اضظڂبثځ ا ٲٹضز

ٞطز  ٢50طاض ٪طٞتٷس. زض اڂٵ ٲُبٮٗٻ اظ  آظٲبڂك٫بټځ
ټب ثب ټٳ٧بضڀ ٦بزض  ٪ڃطڀ قس. تٳبٰ ٶٳٹٶٻ ٦ٷتط٬ ٶڃع ٶٳٹٶٻ

پعق٧ځ ٸ پطؾتبضڀ ثڃٳبضؾتبٴ قٽڃس ٲسضؼ زض تٽطاٴ 
ټب ٸ ٶحٹٺ ٸ ٖٯت  آٸضڀ ٪طزڂس. اَلاٖب  ٞطٰ خٳٕ

ڂڃس ٸ ٦ٷتط٬ تأثڃٳبض اٞطاز  ٸؾڃٯٿ  ٻټب ث اؾتٟبزٺ اظ ٶٳٹٶٻ
پعق٧ځ ٸ   اذلا٠ زاٶك٫بٺ ٖٯٹٰ تٿقس. ټٳچٷڃٵ ٦ٳڃ

٪ڃطڀ، ٞطٰ  ثط ٶٳٹٶٻ ځذسٲب  زضٲبٶځ قٽڃس ثٽكت
 قسٺ ٶٓبض  زاقت. ټبڀ اٶدبٰ اَلاٖب  ٸ ضٸـ
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إ خَى  ّعتِ ّإ تک آٍرٕ خَى ٍ جذاظازٕ ظلَل جوع

 ( PBMCs) 1هح٘طٖ

بضاٴ ټبڀ ذٹٴ ٲحڃُځ اظ ثڃٳ زض اڂٵ ٲُبٮٗٻ، ٶٳٹٶٻ
ؾبٖت اٸٮڃٻ پؽ اظ ضذساز  24-48زض َځ  AMIٲجتلا ثٻ 

AMI ڃطڀ ٲ٣بزڂط  ثطاڀ اٶساظٺ٪p53  8ٸ-OHdG  ٰزض ؾط
  ثٻٮڃتط ذٹٴ ٲحڃُځ  ٲڃٯځ 5آٸضڀ قس. ؾطٰ اظ  خٳٕ
 خٿزض -85ؾبٶتطڂٟڃٹغ ثٻ زؾت آٲسٺ ٸ زض  ٸؾڃٯٿ
اظ  PBMCs٪طاز تب ظٲبٴ اؾتٟبزٺ ٶ٫ٽساضڀ قسٶس.  ؾبٶتځ

ؾبٶتطڂٟڃٹغ ٪طازڂبٴ زاٶؿڃتٻ ثط  ٸؾڃٯٿ ثٻ زټٷس٪بٴ ذٹٴ 
( ثطاڀ Axis-Shield PoC AS, Oslo, Norwayضٸڀ ٞبڂ٧ٹ٬ )

 ؾبظڀ ٪طزڂس. ٸؾتطٴ ثلاتڃٷ٩ خسا

 ٍظ٘لٔ آزهَى الاٗسا تِ  p53  ٍ8-OHdGاًذازُ گ٘رٕ 

ټبڀ ؾطٰ اٞطاز ثڃٳبض  زض ٶٳٹٶٻ OHdG-8ٸ  p53ٲ٣بزڂط 
 Benderڂعاټبڀ الا ٸ ٦ٷتط٬ ثٻ تطتڃت ثب اؾتٟبزٺ اظ ٦ڃت

MedSystems (Burlingame, CA, USA) (26)  ٸ
GENTAUR (8-OHdG Fukuroi, Shizuoka, Japan )ً٦ٻ ٢جلا 

٪ڃطڀ ثطَج١  ، ثٻ زؾت آٲس. اٶساظٺ(6) ٪عاضـ قسٺ اؾت
ٲٷٓٹض اَٳڃٷبٴ   ثٻ زؾتٹضاٮٗٳ٭ ٦ڃت اٶدبٰ ٪طزڂس. يٳٷبً

 ټب، آظٲٹٴ اظ ټط ٶٳٹٶٻ ؾٻ ثبض نٹض  ٪طٞت. اظ ڂبٞتٻ
Real time- RT RCR 

ٸ ټٳچٷڃٵ غٴ ؾطاڀ  bcl-2 ٸ p53 ،baxثڃبٴ غٴ 

( GAPDHٞؿٟب  زټڃسضٸغٶبظ ) -3٪ٯڃؿط آٮسئڃس  2٪طزاٴ
ثب  cDNAخسا قس ٸ ثٻ  PBMCsاظ  mRNAاضظڂبثځ قس. 

( َج١ Sigmaټبڀ تدبضڀ زض زؾتطؼ ) اؾتٟبزٺ اظ ٦ڃت
ثٻ  ثبتٹخٻ cDNAاٮٗٳ٭ ٦ڃت، تجسڂ٭ قس. تٹٮڃس ضزؾتٹ
( ثب Invitrogen, California, USAاٮٗٳ٭ ٦ڃت )ضزؾتٹ پٶحٹ

 mRNAاٶدبٰ قس. ثڃبٴ  dT -اؾتٟبزٺ اظ پطاڂٳطټبڀ اٮڃ٫ٹ
MMPs  ٍتٹؾReal time- RT RCR  ثب اؾتٟبزٺ اظ آظٲبڂف
( آظٲبڂف قس. اظ Invitrogen) Taqman q-PCRثڃبٴ 

پطاڂٳطټبڀ تهبزٞځ َج١ زؾتٹضاٮٗٳ٭ قط٦ت ؾبظٶسٺ 
ټبڂځ ٦ٻ  ټبڀ پطٸة ٸ پطاڂٳط اظ تٹاٮځ تٹاٮځ .اؾتٟبزٺ قس

(. 34، 33قسٺ اؾت، ثٻ زؾت آٲس ) اظ ٢ج٭ ٲٷتكط
 ٸ p53 ،baxټب ثطاڀ  ټب زضٲٹضز پطاڂٳطټب ٸ پطٸة تٹاٮځ
bcl-2  قطاڂٍ  آٲسٺ اؾت. 1زض خسٸ٬RT-PCR  زضٲٹضز

                                                                 
1
. peripheral blood mononuclear cells 

2
. Housekeeping  

p53  :ز٢ڃ٣ٻ زض  30ثٻ قطح ظڂط ثٹزc°60 ،10  ز٢ڃ٣ٻ زض
c°95  ثبٶڃٻ زض  15ؾڃ٧٭ ت٧ثڃط ثطاڀ  45ٸ ؾپؽc° 95 ٸ 
 10قسٴ اٶتٽبڂځ ثطاڀ  ٦ٻ تٹؾٍ َٹڂ٭ c°55ؾبٖت زض  1

ثٻ  baxٸ  bcl-2زضٲٹضز  PCRزٶجب٬ قس.  c°72ز٢ڃ٣ٻ زض 
 .(b) ؛ز٢ڃ٣ٻ 10ٲس  ثٻ  c°95 (.aاٶدبٰ قس: )ق٧٭ ظڂط 

 1ثٻ ٲس   c°60 .(c) ؛ز٢ڃ٣ٻ 15ثٻ ٲس   c°95ؾڃ٧٭  50
ٲ٣بڂؿٻ ٪طزڂسٶس. ټط  GAPDHټب ثب  ٶٳٹٶٻ ټٳٿ .ؾبٖت

٦بٞځ،  ټبڀ ٲٷٟځ تبڂځ ت٧ثڃط ٸ ثب ٦ٷتط٬ ٶٳٹٶٻ ثٻ ق٧٭ ؾٻ
تٹؾٍ اضظڂبثځ  PCRاٶدبٰ قس. اذتهبنڃت  PCRٸا٦ٷف 

آٴ تٹؾٍ اٮ٧تطٸٞٹضظ غ٬ آ٪بضظ ٲٷحٷځ شٸة ٸ ٲتٗب٢ت 
 ثطضؾځ قس.

 ّإ داخلٖ ترإ ارزٗاتٖ شى ّذف کٌترل

ثطاڀ  GAPDHټبڀ ؾطاڀ ٪طزاٴ ٲٗٳٹ٬،  اظ غٴ
 اٶتربة ڂ٥ ٦ٷتط٬ زاذٯځ ٲٷبؾت اؾتٟبزٺ قس ٦ٻ

زاقتٻ  ثط ٶتبڂح ضا تحت قطاڂٍ آظٲبڂف زض  تطڂٵ ؾبزٺ
ٻ ټبڀ ٲ٣بلاتځ ٦ ټبڀ پطاڂٳط ٸ پطٸة اظ تٹاٮځ تٹاٮځ ثبقس.
آٲسٺ  1( ٦ٻ زض خسٸ٬ 33قسٺ ثٹز، ثٻ زؾت آٲس ) ٲٷتكط

FAMټب ثب ضٶ٩ ٪عاضق٫ط  اؾت. پطٸة
ٸ ضٶ٩ 3

TAMRA پ٦ٷٷس ذبٲٹـ
ټبڀ  ٪صاضڀ قسٶس. غٴ ٶكبٶٻ 4

٦بضضٞتٻ ثطاڀ  تبڂځ تحت قطاڂٍ ثٻ ٦ٷتط٬ ثٻ ق٧٭ ؾٻ
 ټبڀ ټسٜ ت٧ثڃط قسٶس. ت٧ثڃط غٴ

 ٍظ٘لٔ آزهَى ٍظترى تلاتٌ٘گ  تِ p53ردٗاتٖ 

ا٦طڂ٭ آٲڃس غ٬  پٯځ-ٸ زؾڃ٭ ؾٹٮٟب ؾسڂٱ ز

ٸ ( 28) 5ضٸـ لاٲٯځ ٸؾڃٯٿ  ثٻ( SDS-PAGEاٮ٧تطٸٞٹضظ )

اٶدبٰ قس.  (29) 6ٸؾتطٴ ثلاتڃٷ٩ ثط َج١ ضٸـ تٹثڃٵ

PBMCs ٦1ٷٷسٺ قبٲ٭  ثب اؾتٟبزٺ اظ ثبٞط ٮڃع %NP40 ،

% ؾسڂٱ زٸ زؾڃ٭ 1/0، 7% ؾسڂٱ زا٦ؿځ ٦ٹلا 5/0

 9ٞٷڃ٭ ٲتڃ٭ ؾٹٮٟٹٶڃ٭ ٞٯٹضاڂس mM 1(، SDS) 8ؾٹٮٟب 

(PMSF ،)mg/ml 10 10ٮئٹپپتڃٵ ،mg/ml 10 1آپطٸتڃٷڃٵ ،

                                                                 
3
. 6-carboxy-fluorescein 

4
. 6-carboxytetramethylrhodamine 

5
. Laemmli  

6
. Towbin  

7
. sodium deoxycholate  

8
. sodium dodecyl sulfate  

9
. phenyl methyl sulfonyl fluoride  

10
. Leupeptin  
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mM 2 Na3VO4 ،mM 10 NaF ًاظ قط٦ت  )تٳبٲبSigma 
ثٻ ټبڀ خساقسٺ  قسٶس( ٮڃع قسٶس. پطٸتئڃٵذطڂساضڀ 

 ڀخسا قسٺ ٸ ثط ضٸڀ ٚكب SDS-PAGEغ٬  ٸؾڃٯٿ 
( ٲٷت٣٭ قسٶس. ؾپؽ زض ٲٗطو ثبٞط Sigmaٶڃتطٸؾٯٹٮع )

 ڀ%( ٢طاض ٪طٞتٷس. ٚكبBSA2قبٲ٭  ٦PBSٷٷسٺ ) ٲؿسٸز
اظ  1:500قبٲ٭ ض٢ت % BSA 1ٶڃتطٸؾٯٹٮع ثب ٲحٯٹ٬ 

 p53( )Santaيس  ٶٹ٦ٯٹٶب٬ٹثبزڀ ٲ ثبزڀ اٸٮڃٻ )آٶتځ آٶتځ

Cruz Biotechnology, Inc. CA. USA ز٢ڃ٣ٻ زض  90( ثطاڀ
اٶ٧ٹثٻ قس. پؽ اظ قؿتكٹ ثب  حطاض  آظٲبڂك٫بٺ زضخٻ

PBS/Tweenقسٺ تٹؾٍ ض٢ت  ټبڀ ٲته٭ ثبزڀ ، آٶتځ
1:1000 goat anti mouse immunoglobulin-HRP conjugate  

(Dako )90 ٲدبٸض  حطاض  آظٲبڂك٫بٺ ز٢ڃ٣ٻ زض زضخٻ
ټبڀ ٶڃتطٸؾٯٹٮع ثطاڀ  ثب ٚكب DABقسٶس. ؾپؽ ٲحٯٹ٬ 

ٶٳبڂبٴ  p53ز٢ڃ٣ٻ اٶ٧ٹثٻ قسٶس تب ثبٶسټبڀ پطٸتئڃٷځ  10
 قٹز.

 ارزٗاتٖ آهارٕ

، 16 ٶؿرٿ SPSSاضظڂبثځ آٲبضڀ اَلاٖب  تٹؾٍ 
اٶدبٰ قس ٸ زٸ ٪طٸٺ  tاٞعاض آٲبضڀ ٸ آظٲٹٴ  ٶطٰ ثطٶبٲٿ

اظ  ٦ٳتط P valueثڃٳبض ٸ ٦ٷتط٬ ثبټٱ ٲ٣بڂؿٻ ٪طزڂس. 
 زاض زض ٶٓط ٪طٞتٻ قس.  ٲٗٷځ 001/0

 

 ّا ٗافتِ

 خصَص٘ات آهارٕ

٪طٸټځ تبضڂرځ اٶدبٰ  زض اڂٵ ٲُبٮٗٻ ٦ٻ ثٻ ضٸـ ټٱ
٦ٷٷسٺ ثٻ ثڃٳبضؾتبٴ قٽڃس ٲسضؼ  ثڃٳبض ٲطاخٗٻ 50قس، 

ٶٟط ٦ٷتط٬ ٲُبٮٗٻ ٪طزڂس. اَلاٖب  آٲبضڀ زض  50تٽطاٴ ٸ 
 ٶكبٴ زازٺ قسٺ اؾت. 2خسٸ٬ 

 ظرم p53ظطَح 

٪ڃطڀ  آظٲٹٴ الاڂعا اٶساظٺ ٸؾڃٯٿ ثٻ ، p53 ؾُٹح ؾطٲځ
( 3)خسٸ٬  p53ؾُٹح ؾطٲځ قس ٦ٻ ٶتبڂح ٶكبٴ زاز ٦ٻ 

ثٻ اٞطاز َجڃٗځ ٶكبٴ زاز  زض ثڃٳبضاٴ، ؾُح ثبلاتطڀ ٶؿجت
(P <0.001.) 

 

                                                                                               
1
. Aprotinin  

 ظرم OHdG-8ظطَح 

آظٲٹٴ الاڂعا  ٸؾڃٯٿ ثٻ  OHdG-8ؾُٹح ؾطٲځ 
 OHdG-8ؾُٹح ٪ڃطڀ قس ٦ٻ ٶتبڂح ٶكبٴ زاز ٦ٻ  اٶساظٺ

ثٻ اٞطاز   ( زض ثڃٳبضاٴ، ؾُح ثبلاتطڀ ٶؿجت3)خسٸ٬ 
 (.P <0.001َجڃٗځ ٶكبٴ زاز )

 p53ًتاٗج ٍظترى تلاتٌ٘گ 

ٮڃعقسٺ زضٲٹضز  PBMCsاضظڂبثځ ٸؾتطٴ ثلاتڃٷ٩ 
ټبڀ ؾٯٹٮځ اٞطاز ثڃٳبض ٸ  اٶدبٰ قس. ٖهبضٺ p53پطٸتئڃٵ 

٦ڃٯٹزاٮتٹٶځ ثٹز )ق٧٭  ٦53ٷتط٬ قبٲ٭ ثبٶسټبڀ 
1.)

kDa53
kDa49

kDa38

kDa28

123

kDa53
kDa49

kDa38

kDa28

123 
درهَرد افراد هثتلا تِ  p53تلاتٌ٘گ . ٍظترى ۱ؼکل 

: هارکر ٍزى Lane 1اًفارکتَض قلثٖ حاد ٍ افراد کٌترل. 

 : ًوًَِ کٌترلlane 3: ًوًَِ ت٘وار، lane 2هَلکَلٖ، 

 

 mRNA p53 ،bax ٍ bcl-2ت٘اى 

 Real time- RTتٹؾٍ  bcl-2 ٸ mRNA p53 ،baxؾُح 

RCR ثٻ ثٻ ثڃٳبضاٴ ٲجتلا  ټبڀ ٲطثٹٌ ثط ضٸڀ ٶٳٹٶٻ AMI  ٸ
ثڃٳبضاٴ ٸ اٞطاز ٦ٷتط٬  اٞطاز ٦ٷتط٬ ثطضؾځ قس. ٲ٣بڂؿٿ
 5/4ثٻ تطتڃت  baxٸ  p53اثجب  ٦طز ٦ٻ زض ثڃٳبضاٴ، ثڃبٴ 

ثٻ (. P <0.001) ثبقس ثطاثط ثڃكتط اظ اٞطاز ٦ٷتط٬ ٲځ 3ٸ 
ثطاثط زض  75/0ثڃٳبضاٴ حسٸز  bcl-2ق٧٭ ٶبٲكبثٻ، ثڃبٴ 

)ق٧٭ ( P <0.001) ٲ٣بڂؿٻ ثب اٞطاز ٦ٷتط٬ ٦بټف ڂبٞت
2.) 
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ًفس افراد ت٘وار هثتلا تِ  ۵۵در  Real =time PCRتَظط  mRNA p53T ،bax  ٍbcl-2. تغ٘٘رات در ت٘اى ۲ؼکل 

 ًفر افراد ظالن ۵۵اًفارکتَض قلثٖ حاد ٍ 
mean ± SE). (*P<0.001 

 

 

 

 .real time RT-PCRتَظط  mRNAؼذُ در ت٘اى  ّإ اظتفادُ . پراٗورّا ٍ پرٍب۱جذٍل 
 صى پزاٗوز عكبًظ پزاٗوز

5'-TAA CAG TTC CTG CAT GGG CGG C-3' Forward 

P53 5'-AGG ACA GGC ACA AAC ACG CAC C-3' Reverse 
5'-CGG AGG CCC ATC CTC ACC ATC ATC A-
3' 

Probe 

5'-TGG AGC TGC AGA GGA TGA TTG-3' Forward 

bax 5'-GAA GTT GCC GTC AGA AAA CAT G-3' Reverse 
5'-ACA TAC TAA ATT GGA GCA CTC TGT 
GTG-3' 

Probe 

5'-TTG GCC CCC GTT GCT T-3' Forward 
bcl-2 5'-CGG TTA TCG TAC CCC GTT CTC-3' Reverse 

5'-AGC GTG CGC CAT CTT TCC CAG-3' Probe 
5'-GAA GGT GAA GGT CGG AGT C-3' Forward 

GAPD
H 5'-GAA GAT GGT GAT GGG ATT TC-3' Reverse 

5'-CCG ACT CTT GCC CTT CGA AC-3' Probe 
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تفک٘ک گرٍُ. . تَزٗع افراد هَرد تررظٖ ترحعة خصَص٘ات ٍ ت۲ِجذٍل   
ب٘وبراى هبتلا بِ 
 اًفبرکتَط قلبٖ حبد

N=50 

 افزاد عبلن )کٌتزل(
N=50 

 گزٍُ
 خقَف٘بت

 هزد 25 38
 جٌظ

 سى 25 12
45ب٘ؾتز اس  34 38  

 عي
45کوتز اس  16 12  

 بلِ 12 38
 اػت٘بد بِ ع٘گبر

 خ٘ز 29 12

 بلِ 14 35
 افشاٗؼ کلغتزٍل

 خ٘ز 36 15

 بلِ 10 34
 افشاٗؼ فؾبر خَى

 خ٘ز 40 16

 بلِ 22 33
 دٗببت

 خ٘ز 28 17

 بلِ 12 41
 ًبرعبئٖ قلبٖ قبلٖ

 خ٘ز 38 8

تبرٗخچِ خبًَادگٖ  بلِ 11 28
 خ٘ز 39 22 ًبرعبئٖ قلبٖ

 بلِ 26 42
 اعتزط

 خ٘ز 24 8
 بلِ 50 6

 هقزف الكل
 خ٘ز 0 44
ِبل 5 33  

يهقزف آعپ٘زٗ  
 خ٘ز 45 17
 بلِ 4 26

ّبٕ بتب کٌٌذُ هغذٍد  
 خ٘ز 56 24

 
 

 p53 (U/ml ٍ 8-OHdG (ng/ml)) اًفارکتَض قلثٖ حاد تر . اثر۳جذٍل 

 p53 (U/ml)عغح  تؼذاد گزٍُ
-8عغح 

OHdG (ng/ml) 
ب٘وبراى هبتلا بِ 
 اًفبرکتَط قلبٖ حبد

 
50 71/1±45/4 16/1±39/1 

 25/0±15/0 62/0±16/0 50 تزل(افزاد عبلن )کٌ
8-OHdG:  8-hydroxy-2’deoxyguanosine 

 

 

 

 

 

www.SID.ir

Archive of SID

www.sid.ir


 

7 

 پٙبٜ ٚ ٕٞىبساٖ ػبدات عجبعجبئ٣ اوشْ

 
 

ٖ
لو

 ػ
هِ

ٌّب
هب

دٍ
- 

َر 
ؾ

داً
 ٖ

ؾ
ٍّ

پض
ذ/ 

بّ
ؽ

 ُ
گب

ؾ
داً

 /ٖ
ؽك

پش
 ٕ

د
13

94
ل 

عب
 /

ت
غ

ب٘
 

َم
ع

ٍ
رُ

وب
ؽ

 /
 

12
0

 
 

      

 تحث

اٸ٬ اظ  :حبيط ثٻ زؾت آٲس ؾٻ ڂبٞتٿ ٲٽٱ زض ٲُبٮٗٿ
ٸ پطٸتئڃٵ آٴ زض ثڃٳبضاٴ  mRNA p53ټٳٻ، ؾُٹح ثڃبٴ 

 ؛زض ٲ٣بڂؿٻ ثب اٞطاز ٦ٷتط٬ اٞعاڂف ڂبٞت AMI ٲجتلا ثٻ
اڂٵ ثڃٳبضاٴ زض ؾطٰ  OHdG-8زٸٰ اڂٷ٧ٻ، ؾُٹح ؾطٲځ 

ٸ ٦بټف  baxاٞعاڂف پڃسا ٦طز ٸ ؾٹٰ اڂٷ٧ٻ، اٞعاڂف ثڃبٴ 
ٶكبٴ زازٺ قس. ثٷبثطاڂٵ ٲكبټسا  اڂٵ ٲُبٮٗٻ  bcl-2ثڃبٴ 

٦ٷٷسٺ ثطاڀ اٞعاڂف  ٦ٷس ٦ٻ ڂ٥ ضاټ٧بض ٲٽبض پڃكٷٽبز ٲځ
 baxآپٹپتٹظڀ  غٴ پڃف ٸ اثط ٲؿت٣ڃٱ آٴ ثط p53ثڃبٴ 

ڀ ٲٳ٧ٵ اؾت ٲؿڃطټبڀ زضٲبٶځ ٲٽٳځ ثبقس ٦ٻ ثطا
 ٦bcl-2طزٴ آپٹپتٹظڂؽ ٸ ٲٳبٶٗت اظ ٦بټف ثڃبٴ  ٲتٹ٢ٝ
َطاحځ  AMIآپٹپتٹظڀ ثطاڀ ثٽجٹز  ٖٷٹاٴ ڂ٥ غٴ آٶتځ  ثٻ

ټبڀ ٲٹٮ٧ٹٮځ ٦ٻ ثبٖث اڂدبز  قٹز. ضزڂبثځ ٲ٧بٶڃؿٱ
قٹز ٸ ټٳچٷڃٵ  ټبڀ پؿتبٶساضاٴ ٲځ آپٹپتٹظڂؽ زض ؾٯٹ٬

ٖٷٹاٴ ٞب٦تٹضټبڀ ٦ٯڃسڀ   تٗڃڃٵ ٲبض٦طټبڀ آپٹپتٹظڀ ثٻ
ثطٶس ڂب  اٶس ٦ٻ ٞطاڂٷس آپٹپتٹظڂؽ ضا پڃف ٲځ ٺقٷبذتٻ قس
 ٦ٷٷس. ٲٳبٶٗت ٲځ

ٲُبٮٗب  اٸٮڃٻ، حًٹض آپٹپتٹظڂؽ ضا زض ثڃكتط 
. اظآٶدب٦ٻ (33-30) اٶس ٪عاضـ زازٺ AMIټبڀ  ٶٳٹٶٻ

ج٭ اظ ٸ ٢ MIآپٹپتٹظڂؽ تٷٽب چٷس ؾبٖت پؽ اظ ضذساز 
اڂٵ ٲُبٮٗب  اثجب  ٦طزٶس ٦ٻ  ،زټس ضخ ٲځْٽٹض ٶ٧طٸظ 

 اٞتس اتٟب٠ ٲځ AMIاڀ آپٹپتٹظڂؽ زض  ثٻ َٹض ٪ؿتطزٺ
ڂٹٰ َجڃٗځ زڂسٺ ٖلاٸٺ، آپٹپتٹظڂؽ زض ٲڃٹ٦بضزٻ . ث(31)

. پؽ اظ اثجب  ٶ٣ف آپٹپتٹظڂؽ زض (31) ٶكسٺ اؾت
AMI  تٹؾٍ ٲُبٮٗب  پڃكڃٵ، اٞعاڂف ٲڃعاٴ آپٹپتٹظڂؽ
تأثڃط   تحت ٲٳ٧ٵ اؾت ٪طزـ ذٹٴ ٲحڃُځ ضا AMIزض 

٪ڃطڀ  اٶساظٺ p53. زض اڂٵ ٲُبٮٗٻ، ؾُٹح ؾطٲځ ٢طاض زټس
زض ٲ٣بڂؿٻ ثب  AMI٪طزڂس ٸ اٞعاڂف زض ثڃٳبضاٴ ٲجتلا ثٻ 
ثٻ ڂ٥ ؾُح  p53اٞطاز ٦ٷتط٬ ٶكبٴ زازٺ قس. پطٸتئڃٵ 

٪ڃطڀ ضؾڃسٺ ٸ ؾُٹح ؾطٲځ اڂٵ ٲبض٦ط ٲٳ٧ٵ  اٶساظٺ ٢بث٭
طټبڀ ثبقس ٦ٻ ٲؿڃ AMIاٖتٳبزڀ ثطاڀ  اؾت ٲبض٦ط ٢بث٭
ثبقس  اڀ ثطاڀ تٹ٢ٝ آپٹپتٹظڂؽ ٲځ قسٺ زضٲبٶځ َطاحځ

 قٹز. ٲځ ٦AMIٻ ثبٖث پڃكطٞت ٲٽٱ ثٽجٹزڀ 
 in ټبڀ حڃٹاٶځ ٸ قٹاټس ٲُبٮٗب  اٶؿبٶځ ټٳبٶٷس ٲس٬

vitro تٹاٶس  زټس ٦ٻ آپٹپتٹظڂؽ ٲڃٹؾڃت ٢ٯجځ ٲځ كبٴ ٲځٶ

ټب  تٹؾٍ اٶٹاٖځ اظ تحطڂ٧ب  ٸ زض تٗسازڀ اظ ثڃٳبضڀ
اٮ٣ب قٹز. ( 36-39) ځ ٢ٯجځٸ ٶبضؾبڂMI (36-34 )ٲث٭ 

MI تٹظڂؽ ثبٖث آؾڃت ؾٯٹٮځ قسٺ ٸ اظَطڂ١ آپٹپ
ڂب زض ؾ٧تٻ زض ٶٹاحځ  MIاڂدبزقسٺ زض  نسٲٿ

آٚبظ  زضٶتڃدٿ ټبڀ ٲدبٸض اٶٟبض٦تٹؾځ ټٳبٶٷس ؾٯٹ٬
. زض اڂٵ (6) ترطڂت ؾٯٹٮځ ٶبقځ اظ آپٹپتٹظڂؽ اؾت

٦ٷس ٦ٻ ڂ٥ غٴ  ضا ٞٗب٬ ٲځ p53ٲؿڃط، آؾڃت ؾٯٹٮځ 
ثٻ َٹض َجڃٗځ  p53ضٸٶٹڂؿځ اؾت. پطٸتئڃٵ  پ٦ٷٷس تٷٓڃٱ

ټبڀ ٦ٱ زض ؾڃتٹظٸ٬ ٸخٹز زاضز ٦ٻ زض پبؾد  زض ٚٯٓت
ثب آپٹپتٹظڂؽ قبٲ٭  p53 پقساٮ٣ب ثٻ تٗسازڀ اظ تحطڂ٧ب 

( اٞعاڂف 21) DNAٸ آؾڃت  (22) اؾتطؼ ا٦ؿڃساتڃٹ
٦ؿځ زئٹ-2ٲؿئٹ٬ ټڃسضٸ٦ؿڃلاؾڃٹٴ  ٦ROSٷس.  پڃسا ٲځ

ٖٷٹاٴ ڂ٥   اؾت ٦ٻ ثٻ OHdG-8٪ٹاٶٹظڂٵ ثطاڀ تٹٮڃس 
٦بض   ا٦ؿڃساتڃٹ ثٻ DNAاٖتٳبز ثطاڀ آؾڃت  ٲبض٦ط ٢بث٭

زٮڃ٭   ثٻ ROS٪ڃطڀ ٲؿت٣ڃٱ  . اٶساظٺ(23-26) ضٸز ٲځ
ٖٳط ٦ٹتبٺ آٴ زض ؾطٰ ٲك٧٭ اؾت، ټطچٷس  ٶڃٳٻ
تٹاٶس  ټبڀ ٶبقځ اظ ا٦ؿڃساتڃٹ ٲځ ٪ڃطڀ ٞطاٸضزٺ اٶساظٺ
ثطضؾځ  OHdG-8حبيط  ثبقس. ثٷبثطاڂٵ زض ٲُبٮٗٿ تط آؾبٴ
ا٦ؿڃساتڃٹ ٸ  ٦DNAٻ ڂ٧ځ اظ ٲحهٹلا  ٞطاٸاٴ ٪طزڂس 

اؾت. اٞعاڂف آؾڃت  DNAڂ٥ ٲبض٦ط حؿبؼ آؾڃت 
DNA  ا٦ؿڃساتڃٹ زض ؾطٰ ثڃٳبضاٴ ٲجتلا ثٻAMI  ڂبٞت
قٹز، ثٷبثطاڂٵ اؾتطؼ ا٦ؿڃساتڃٹ ڂ٧ځ اظ قطاڂُځ  ٲځ

زټس. زض ٶتبڂح اڂٵ  ضخ ٲځ DNAاؾت ٦ٻ زض آٴ، آؾڃت 
كبټسٺ قس ٦ٻ ؾطٲځ ٲ OHdG-8ٸ  p53ٲُبٮٗٻ، اٞعاڂف 

 . (27,40) ثب ٲُبٮٗب  پڃكڃٵ ٲٹا١ٞ ثٹز
 پپڃچڃس ڂ٥ قج٧ٿ bcl-2غٴ  ذبٶٹازپثطاڂٵ،  ٖلاٸٺ
ټبڀ آٴ  آپٹپتٹظڂؽ اؾت ٦ٻ ثطذځ اظ غٴ پ٦ٷٷس تٷٓڃٱ
س آپٹپتٹظڂؽ ضا ٲٽبض ٦ٷٷس ٸ ثطذځ زڂ٫ط آٴ ضا ٷتٹاٶ ٲځ

ټبڀ ٲرتٯٟځ  ٲحط٤ ٸؾڃٯٿ  (. آپٹپتٹظڂؽ ثٻ68اٮ٣ب ٦ٷٷس )
قٹز.  ٲٽبض ٲځ bcl-2اٞعاڂف ثڃبٴ  ٸؾڃٯٿ ثٻ آٚبظ قسٺ ٸ 

ضا اٞعاڂف  bax، ضٸٶٹڂؿځ p53اٞعاڂف ثڃبٴ ٸ ٞٗبٮڃت 
، p53(. ٦30،31ٷس ) ضا ٲٽبض ٲځ bcl-2زازٺ ٸ ضٸٶٹڂؿځ 

bax (. زض اڂٵ ٦28ٷس ) ضا زض ؾُح ضٸٶٹڂؿځ تٷٓڃٱ ٲځ
ٶكبٴ  bcl-2ٸ ٲٽبض ضٸٶٹڂؿځ  baxٲُبٮٗٻ، اٞعاڂف ثڃبٴ 
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 دس ث٥ٕبساٖ ٔجتب ثٝ ا٘فبسوتٛع لّج٣ دبد p53  bax  ٚbcl2ٞب٢  افضا٤ؾ اػتشع اوؼ٥ذات٥ٛ ٚ ث٥بٖ طٖ
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تٹاٶس ضٸٶٹڂؿځ ضا  ٲځ p53ٗبٮڃت زازٺ قس ٦ٻ ثڃبٴ ٸ ٞ
 (. 30،31اٞعاڂف زټس )

 

 گ٘رٕ ًت٘جِ

اڂٵ ح٣ڃ٣ت اؾت  زټٷسپ ٸڂػٺ ٶكبٴ  اڂٵ ٲكبټسا  ثٻ
٦ٷٷسٺ زض ضذساز آپٹپتٹظڂؽ  ٦ٻ اڂٵ ٞب٦تٹضټبڀ تٷٓڃٱ

تٹاٶس ٖٳٯ٧طز ٢ٯجځ ضا تب حسٸزڀ  اټٳڃت زاقتٻ ٸ ٲځ
س ٷتٹاٶ ٲځ OHdG-8ٸ  p53 ټٳچٷڃٵ .(41,42) ثبظڂبثځ ٦ٷس
اٖتٳبز ثطاڀ ٪عاضـ  ٖٷٹاٴ ٲبض٦طټبڀ ٢بث٭  ثٻ تطتڃت ثٻ
ٲُطح  AMIثٻ زٶجب٬ ٸ٢ٹٔ  DNAآؾڃت  آپٹپتٹظڂؽ ٸ
ثٻ اڂٷ٧ٻ ٖٹاٲ٭ ٲرتٯٟځ اظخٳٯٻ ٦بؾپبظټب  ٪طزٶس. ثبتٹخٻ

ټبڀ ٢ٯجځ ٶ٣ف  پتٹظڂؽ زض ثڃٳبضڀٷس زض ٸ٢ٹٔ آپٹتٹاٶ ٲځ

ټب  زاقتٻ ثبقٷس، زض اڂٵ تح٣ڃ١ اٲ٧بٴ ثطضؾځ اڂٵ آٶعڂٱ
تٹاٶٷس زض اضظڂبثځ اڂٵ  ٸخٹز ٶساقت. ٲُبٮٗب  ثٗسڀ ٲځ

 ٖٹاٲ٭ ٦ٳ٥ ٦ٷٷس.

 

 کر ٍ قذرداًٖتؽ

پعق٧ځ ٸ ذسٲب    اڂٵ پطٸغٺ تٹؾٍ زاٶك٫بٺ ٖٯٹٰ
٪صاضڀ قسٺ اؾت ٦ٻ اظ اڂٵ  زضٲبٶځ قٽڃس ثٽكتځ ؾطٲبڂٻ

آڂس. ټٳچٷڃٵ اظ  ټب ٢سضزاٶځ ثٻ ٖٳ٭ ٲځ آٴ اظ َطڂ١
ذبَط ټٳ٧بضڀ زض   پطؾٷ٭ ثڃٳبضؾتبٴ قٽڃس ٲسضؼ ثٻ

 قٹز. ټبڀ ثڃٳبضاٴ تك٧ط ٲځ آٸضڀ ٶٳٹٶٻ خٳٕ
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