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Abstract 

 
Background and Objectives: There are several studies conducted to investigate the pathogenesis of diabetic nephropathy, but 

the obtained results are controversial. It remains one of the most important reasons of mortality in diabetic subjects. Previous 

researches have indicated that cyclooxygenase 2 (COX2) has an important role in the pathogenesis of diabetic nephropathy. 

Additionally resveratrol is an herbal polyphenol and it has been beneficial anti-inflammatory effects during short-term 

administration. This study aimed to investigate the efficacy of long-term resveratrol administration on the activity of COX1, COX2 

and nuclear factor kappa B (NF-κB) in diabetic Rats. 

Materials and Methods: Twenty four male Wistar rats (320-340 g) were randomly divided into four groups (n=6 for each 

group): normal control, diabetic control, normal rats treated with resveratrol, and diabetic rats treated with resveratrol. Diabetes 

was induced by injection of streptozotocin (50 mg/kg; i.p.), 15 min after the prescription of nicotinamide (110 mg/kg; i.p.) and 

resveratrol (5 mg/kg/day) was gavaged for four months. At the end of protocol, blood glucose, insulin, urea and creatinine as well 

as the activity of renal COX1, COX2 and NF-κB were measured.  

Results: Four-month resveratrol administrations significantly attenuated the enhancement of blood glucose, urea and kidney to 

body weight ratio in diabetic rats (p <0.05 for all). Moreover, long-term resveratrol administration to diabetic rats reduced renal 

COX2 and NF-κB activities. 

Conclusion: Since the efficient control of blood glucose has a key role in preventing of diabetes complications and in regard to 

the anti-inflammatory effects of resveratrol in kidneys. It could be considered as a supplementation in preventing of diabetes renal 

complications.    
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 چكیده

یًسن شمینه و اهداف; باضد.  ّای هتعددی جْت برٍز ًفرٍپاتی دیابتی ضرح دادُ ضدُ اها ایي بیواری ٌَّز یکی از علل هرگ طی دیابت هی اگرچِ هکا
اَکُسیصًاز ًطاى دادُهطالعات  د کِ سیکل فرٍپاتی دیابتی دارد. رسَرِاترٍلCOX2) 2اً شًسً  َل گیاّی است ٍ آثار ضد التْابی  یک پلی ( ًقص هْوی در پاتَ فٌ

یَس کَتاُ هدت دارد. ایي هطالعِ بِ بررسی اثر هصرف طَلاًی رسَرِاترٍل بر فعالیت  هفیدی طی دٍرُ  Bی کاپای ا ٍ فاکتَر ّستِ COX1 ،COX2ّای تج
(NF-κBدر ًفرٍپاتی دیابتی هی ) .پردازد 

ر، بصَرت تصادفی در چْار گرٍُ  24تعداد  ها;مواد و زوش تٌرل دیابتی، سالن دریافت 6هَش صحراییً  تٌرل سالن، ک ٌٌدُ رسَرِاترٍل ٍ دیابتی  تایی ک ک
ٌٌدُ رسَرِاترٍل تقسین ضدًد. القای دیابت با تسریق داخل دریافت سیي )صفاقی ا  ک یًکَتیي دقیقِ بعد از تسریق داخل mg/kg 60 ،)15سترپتَزٍتَ آهید  صفاقی 
mg/kg )110 یَس رسَرِاترٍل با دٍز ِ ٍ بودت  mg/kg/day 5 )ٍ تج اٍش رٍزاً سَلیي  4بصَرت گا د ٍ اً یٌي، قٌ رُ، کراتی هاُ صَرت گرفت. در پایاى، هیساى اٍ

دازُ COX1 ،COX2  ٍNF-κBخَى ٍ هیساى فعالیت هیساى فعالیت   .(گیری ضد در بافت کلیِ اً
سبت ٍزى کلیِ بِ ٍزى بدى را در گرٍُ دیابتی کاّص داد ) ها; يافته یَس دراز هدت P >05/0هصرف رسَرِاترٍل، هیساى قٌد خَى، اٍرُ ًٍ  یٌي، تج (. ّوچ

یًس COX2 رسَرِاترٍل فعالیت   ٍNF-κB را در کلیِ هَش ( 05/0ّای دیابتی کاّص داد< P .) 
جِ بِ اثرات ضد التْابی رسَرِاترٍل در کل گیسی; جهنتی یًس با تَ اَرض دیابت دارد، ٍ  قص کلیدی در پیطگیری از ع د خَىً  تٌرل هٌاسب قٌ ِ، از آًجایی کِ ک ی
ظر گرفت. هی اَرض کلیَی دیابت درً  اَى یک هکول در جْت پیطگیری از ع اَى رسَرِاترٍل را بعٌ  ت
 

َع  ها; کلید واضه  Resveratrol ،COX2  ٍNF-κBرگلایسوی، ، ّایپ2دیابتً 
 

 مقدمه
أطٚظٜ وبٔلاً پصیطفتٝ قسٜ اؾت وٝ زیبثت یه ثیٕبضی ٔعٔٗ اِتٟبثی 

ٓ ٔی وٙس وٝ غّظت ثبلای  اؾت ظیطا ٞبیپطٌلایؿٕی قطایغی فطاٞ
س اذتلالات ػطٚلی  ٞبی پیف ثط٘سٜ اِتٟبة زض ذٖٛ ٔی ٔیب٘دی اٛٙ٘ ت

ِٛی ضیع ٚ زضقت ایدبز وطزٜ ٚ ٔٛخت اِتٟب ة ثبفتی ٚ ٔطي ؾّ
(. اػتمبز ثط ایٗ اؾت وٝ ٞبیپطٌلایؿٕی ٔعٔٗ اظ عطق 1ٌطز٘س )

بیی  ِیس ٔحهٛلات ٟ٘ ٔرتّف ٘ظیط افعایف اوؿیساؾیٖٛ ٌّٛوع، تٛ
ٞب ٚ فؼبَ  ٞب، آِسٚظ ضزٚوتبظ ، ٍٞعٚظ آٔیٗ ٌّیىبؾیٖٛ پطٚتئیٗ

ض ٞؿتٝ Cوطزٖ پطٚتئیٗ  ای وبپبی ثتب  ثبػث افعایف فؼبِیت فبوتٛ
(NF-κBٔی ) ( ض ٘ؿر2ٌٝطزز ثٛٝ ذٛز  (. ایٗ فبوتٛ ثطزاضی ٘یع ثٝ ٘

ِٛیس ٔیب٘دی ض  ٞبی پیف ثبػث افعایف ت بة ٘ظیط فبوتٛ ثط٘سٜ اِتٟ
ویٗ ٔٛض، ایٙتطِٛ (. 3ٌطزز ) ٞب ٔی ٞب ٚ پطٚؾتبٌّٙسیٗ ٘ىطٚظ تٛ

ٔطحّٝ آغبظیٗ  (COX1 ٚ COX2) 2ٚ  1ٞبی ؾیىّٛاوؿیػ٘بظ  آ٘عیٓ
ِیس پطٚؾتبٌّٙسیٗ (. 3وٙٙس ) س آضاقیسٚ٘یه ضا ٞسایت ٔیٞب اظ اؾی تٛ

طچٝ زاضای ٔكبثٟت ظیبزی ٞؿتٙس أب زاضای  ایٗ زٚ آ٘عیٓ اٌ
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ػٕستبً  COX1ثبقٙس ثغٛضیىٝ  ٞبی ػّٕىطزی ٔتفبٚتی ٔی ٚیػٌی
ِیس پطٚؾتبٌّٙسیٗ سٞبی  تٛ دبْ فطایٙ ٞبی ٔٛضز ٘یبظ خٟت ا٘

غیه ٚ  ِٛ ِیس پطٚؾتبٌّٙسیٗ  COX2فیعیٛ ٞبی زضٌیط زض  ػٕستبً تٛ
سٞبی اِتٟبثی ضا ٞسایت ٔیف (. اػتمبز ثط ایٗ اؾت وٝ 4وٙٙس ) طایٙ

NF-κB  ٖ٘ؿرٝ ثطزاضی اظ غCOX2 ( ٌٜعاضـ 5ضا افعایف زاز ٚ )
بی اِتٟبثی اظ خّٕٝ زیبثت  اُٛٔ عی فطایٟٙ قسٜ اؾت وٝ ٔیعاٖ ایٗ ػ

 (.3یبثس ) افعایف ٔی
س وٝ  ٔغبِؼبت ٔتؼسزی ٘كبٖ زازٜ  ٞب ٘مف ٚ پطٚؾتبٌّٙسیٗ NF-κBا٘

(. ٘فطٚپبتی 6-8ٟٕٔی زض ثطٚظ ٚ تٛؾؼٝ ٘فطٚپبتی زیبثتی زاض٘س )
ِٚی  ِی ٚ ٌّٛٔط زیبثتی ثب ٞبیپطتطٚفی، اؾىّطٚظ ٚ ٘یع فیجطٚظ تٛثٛ

طچٝ ٔىب٘یؿ9ٌٓطزز ) ٔكرم ٔی ٞبی ٔتؼسزی خٟت ثطٚظ  (. اٌ
ظ غیط لبثُ  ٘فطٚپبتی زیبثتی قطح زازٜ قسٜ اؾت أب ایٗ ثیٕبضی ٞٛٙ

زٜ ٚ ٕٞٛاضٜ ی ىی اظ ٟٕٔتطیٗ ػُّ ٔطي ٚ ٔیط زض ثیٕبضاٖ زضٔبٖ ثٛ
ٞبی  (. اظ ایٗ ضٚ خٟت پی ثطزٖ ثٝ ٔىب٘یؿ9ٓثبقس ) زیبثتی ٔی

 ای ایٗ ثیٕبضی ثٝ ٔغبِؼبت ثیكتطی ٘یبظ اؾت.  ظٔیٙٝ
وٝ یه ( Resveratrol; Res) زٞٙس وٝ ضؾٛضِاتطَٚ ٔساضن ٘كبٖ ٔی

ِٛىَٛ پّی یٛٔ ِی ٔٛخٛز زض ٌٛخٝ ؾجع، ثبزاْ ظٔیٙی ٚ ث ٍٛض فٛٙ ػٜ ا٘
لطٔع اؾت، ٘مف ٟٕٔی زض ٔحبفظت لّت، ػطٚق ٚ اػهبة ایفب 
ٕ٘ٛزٜ ٚ ٕٞچٙیٗ اثطات ضس ؾطعبٖ ٚ ضس اِتٟبثی ٔفیسی زاضز 

یه ٟٔبضوٙٙسٜ غیط ضلبثتی  Res(. ٌعاضـ قسٜ اؾت وٝ 11ٚ10)
COX1  زٜ ٚ ثطذی اظ آثبض ضس ؾطعب٘ی ذٛز ضا اظ عطیك وبٞف ثٛ

دبْ ٔی COX2  ٚNF-κBفؼبِیت  (. ٕٞچٙیٗ ٘كبٖ 13ٚ12) زٞس ا٘
یٛع وٛتبٜ ٔست  اٛضو  Resزازٜ قسٜ اؾت وٝ تد ثبػث وبٞف ػ

 (. 15ٚ14وّیٛی ٘بقی اظ زیبثت ٌطزیسٜ اؾت )
ً ٚ ٕٞىبضاٖ وٝ زض ؾبَ  ٔیلازی ٔٙتكط  2011عجك ٌعاضـ ٚا٘

ثٝ  2010ای وٝ تب ؾپتبٔجط  ٔمبِٝ ٔٙتكط قسٜ 250قسٜ اؾت، اظ ٔیبٖ 
اٛضو زیب Resثطضؾی اثط  س، ثطضؾی اثط تدٛیع  ثت پطزاذتٝثط ػ ا٘
اٚض وٙٙسٜ Resزضاظٔست  یس زٜ ٚ ثب تٛخٝ ثٝ ٘تبیح أ ای  ثؿیبض وٓ ثٛ

دبْ ٔغبِؼبت  Resوٝ ٔهطف وٛتبٜ ٔست  ثٝ ز٘جبَ زاقتٝ اؾت، ا٘
 Resتط خٟت ثطضؾی اثؼبز زلیك آثبض  تىٕیّی ثب ٔست ظٔبٖ عٛلا٘ی

جلاً ٘یع (. ل16زض وبٞف ػٛاضو زیبثت ضا پیكٟٙبز زازٜ اؾت )
دٕٗ غصا ٚ زاضٚی آٔطیىب ٔغطح قسٜ  چٙیٗ پیكٟٙبزی تٛؾظ ا٘

 (.17اؾت )
طچٝ ٔغبِؼبت ٔؼسٚزی ثٝ ثطضؾی اثط وٛتبٜ ٔست  )تب یه  Resاٌ

س، أب ثط حؿت آذطیٗ  ٔبٜ( ثط ٘فطٚپبتی زیبثتی پطزاذتٝ ا٘
دبْ قسٜ، فمظ یه ٔغبِؼٝ ثٝ ثطضؾی اثط  ثط  Resخؿتدٛٞبی ا٘

(. 4زض وّیٝ ضتٟبی زیبثتی پطزاذتٝ اؾت ) COXٞبی  فؼبِیت آ٘عیٓ
مبی زیبثت ٔهطف  آغبظ  Resزض ٔغبِؼٝ ٔصوٛض وٝ یه ٔبٜ پؽ اظ اِ

ٔبٜ ازأٝ زاقتٝ اؾت، ٌعاضـ قسٜ وٝ  ٌطزیسٜ ٚ ثٝ ٔست یه
 COXٞبی  لبزض ثٝ وبٞف فؼبِیت آ٘عیٓ Resٔهطف وٛتبٜ ٔست 

زٜ ٚ ٔغبِؼٝ ت. ٔغبِؼٝ تط ضا پیكٟٙبز زازٜ اؾ ای ثب زٚضٜ عٛلا٘ی ٘جٛ
 Resحبضط ثٝ ثطضؾی اثط ٔهطف عٛلا٘ی ٔست ٚ پیكٍیطاٝ٘ 

ىٝ ثیف اظ  ٔی اٛضز زیبثت  90پطزاظز. ثب تٛخٝ ثٝ ایٙ زضنس اظ ٔ
مبی زیبثت تٛؾظ 1ثبقس ) ٔی 2ا٘ؿب٘ی اظ ٘ٛع  (، ِصا زض ایٗ تحمیك اِ

اٖٛ ٔسَ زیبثت ٘ٛع  -تعضیك اؾتطپتٛظٚتٛؾیٗ  2٘یىٛتیٙبٔیس ثؼٙ
دبْ ٌطزیس. عی ای )یه ٞفتٝ  Resٔبٞٝ  4ٗ ٔغبِؼٝ اثط ٔهطف ا٘

مبی زیبثت( ثط ٔیعاٖ آ٘عیٓ ٚ ٘یع  COX1  ٚCOX2ٞبی  پؽ اظ اِ
ثطضؾی قسٜ  2زض وّیٝ ضتٟبی زیبثتی ٘ٛع  NF-κBٔیعاٖ فؼبِیت 

 اؾت.
 

  هامواد و زوش
دابْ قاسٜ زض ایاٗ ظٔیٙاٝ، تؼاساز        ٔاٛـ   24ثط حؿت ٔغبِؼابت ا٘

یٚؿتبض   320-340ٚ ثب ٔحاسٚزٜ ٚظ٘ای   نحطایی ٘ط ؾٝ ٔبٞٝ اظ ٘ػاز 
ابت آظٔبیكاٍبٞی        ا٘ٛ ٌطْ ثهاٛضت تهابزفی اظ ٔطواع پاطٚضـ حی

یٝ ٚ زض چٟبض ٌطٜٚ  ٔٛؾؿٝ ؾطْ ،   6ؾبظی ضاظی تٟ تبیی وٙتطَ ؾابِٓ
 Resوٙتطَ زیبثتی ٚ زیبثتی زضیبفت وٙٙاسٜ  ، Resؾبِٓ زضیبفت وٙٙسٜ 

ماابی زیبثاات ثااب تعضیااك تااه زٚظ        تمؿاایٓ  mg/kg 50قااس٘س. اِ
ظٚت زلیماٝ پاؽ اظ تعضیاك     15ٛؾیٗ ثهٛضت زاذُ نفبلی، اؾتطپتٛ

٘یىٛتیٙبٔیاس ناٛضت ٌطفات ٚ لٙاس ذاٖٛ       mg/kg 110زاذُ نفبلی 
اٖٛ زیبثات    mg/dl250ثبلای  چُٟ ٚ ٞكت ؾبػت پؽ اظ تعضیك، ثؼٙا

مااب قااسٜ زض ٘ظااط ٌطفتااٝ قااس ) یٛع ٘یىٛتیٙبٔیااس لجااُ اظ 18اِ (. تداا
ؾیٗ ثبػث حفظ حسٚز  ظٚتٛ ِٛیٗ  زضناس اظ شذابیط ا   40اؾتطپتٛ ٘ؿا

پب٘ىطاؼ ٚ زض ٘تیدٝ ٔٛخت ٞبیپطٌلایؿٕی ٔاعٔٗ ٚ پبیاساض، ػاسْ    
ِٛیٗ زض       ؿا اٛی تطقاس ا٘ یٛػٜ ثبػاث تيییاط زض اٍِ تحُٕ ٌّٛوع ٚ ث

ؿب٘ی ضخ ٔی ٌاطزز  زٞس( ٔای پبؾد ثٝ ٌٌّٛع )٘ظیط آ٘چٝ زض زیبثت ا٘
یٛع  19) مبی زیبثت، تدا  mg/kg/day 5ثاب زٚظ   Res(. یه ٞفتٝ پؽ اظ اِ

اٚغ ضٚظا ظایٓ      ثهٛضت ٌب دابْ ٚ زٚظاغ آٖ ثهاٛضت ٞفتٍای تٙ ٘اٝ ا٘
یٛع      4قس.  ٔی ٞابی   ، ٔاٛـ ناحطایی  Resٔابٜ پاؽ اظ قاطٚع تدا

وتابٔیٗ   mg/kg80ٞاب ثاب تعضیاك زاذاُ نافبلی      ٔٛخٛز زض ٕٞٝ ٌطٜٚ
ٛـ ٌطزیسٜ ٚ ؾپؽ  ؼ ضتاطٚ ابضثیتابَ     ٔیّی 3ثیٟ ِیتط ذٖٛ اظ ؾایٛٙ

    ٝ یٝ ٚ ؾاپؽ وكاتٝ قاس٘س. وّیا ٞاب ثؿاطػت    ٞط ٔٛـ نحطایی تٟ
ٚ ٚظٖ قسٜ ٚ ؾاپؽ زض ٘یتاطٚغٖ ٔابیغ فطیاع قاس٘س. ٕٞاٝ        ذبضج

اای  10ٔااساذلات زض فبنااّٝ ؾاابػت   داابْ قااس.   12اِ نااجس ا٘
اٛز قایٕیبیی اظ   ضؾٛضِاتطَٚ ٔٛضز اؾتفبزٜ اظ قطوت ویِ َٔٗ ٚ ٔبثمی ٔ

یٝ ٌطزیس.  قطوت ؾیٍٕب تٟ
لًیه، ايرٌ ي کراتیىیه اوذازٌ  گیری میسان گلًکس، اوس
ساظٜ ٚ  (Arkray, Kyoto, Japan)ٌّٛوٛٔتط ٌیطی لٙس ذٖٛ تٛؾظ ا٘
ساظٜ ضٜ ٚ وطاتیٙیٗ تٛؾظ ویت آٔبزٜ قطوت ظیؿت قیٕی  ا٘ ٌیطی اٚ

(Zistshimi, Tehran, Iran)  ٔتطی تٛؾظ ٚ ثب ضٚـ اؾپىتطٚفتٛ
ساظٜ Auto-Analyzer AlcyonP300زؾتٍبٜ  ٌیطی ا٘ؿِٛیٗ تٛؾظ   ٚ ا٘

 Cayman (Ann Arbor, MI, USA)ویت اذتهبنی قطوت 

chem.  ثٝ ضٚـELISA  َٛؼُٕ ویت زض ع ض اِ ٚ ثط اؾبؼ زؾتٛ
ٔتط ثطضؾی ٚ ٔمبزیط آٖ ثب ضؾٓ ٔٙحٙی 450ٔٛج  اؾتب٘ساضز   ٘بٛ٘

  ٔحبؾجٝ ٌطزیس.

 
پلاسمی ي َستٍ  ای استخراج پريتئیه سیتً
ؼُٕ ویات اؾاترطاج )    ضاِ  Cayman chem. nuclearثط اؾبؼ زؾاتٛ

extraction kit ،)100 لكاط وّیاٝ ضاؾات    ٌطْ اظ ثرف فٛلب٘ی  ٔیّی
ِٚیتاط اظ ثابفط    200زلیماٝ زض   15ٞط ٔٛـ نحطایی ثاٝ ٔاست    ٔیىط

ٛ٘یه ؾطز ٔٛخٛز زض ویت، ٞٛٔٛغ٘یعٜ ٚ ثٝ ٔاست   ت زلیماٝ   10ٞبیپٛ
غ ٌطزیااس.   g 14000زضخااٝ ثااب ؾااطػت    4زض زٔاابی  ؾااب٘تطیفیٛ
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اساظٜ   ؾٛپط٘بتب٘ت حبٚی پطٚتئیٗ پلاؾٕی، خٟات ا٘ ٌیاطی   ٞبی ؾیتٛ
ٔٛضز اؾتفبزٜ لطاض ٌطفات. ثبلیٕب٘اسٜ    COX1  ٚCOX2 ٔیعاٖ فؼبِیت
ثٛی زض  ِٚیتااط اظ ثاابفط اؾااترطاج ٔٛخااٛز زض ویاات،    50ضؾاا ٔیىط

 gزضخاٝ ثاب ؾاطػت     4زلیماٝ زض زٔابی    10ٞٛٔٛغ٘یعٜ ٚ ثٝ ٔاست  
14000  ٗ غ ٌطزیااس ٚ ؾااٛپط٘بتب٘ت حاابٚی پااطٚتئی ٞاابی  ؾااب٘تطیفیٛ

ساظٜ ٞؿتٝ ٔاٛضز اؾاتفبزٜ    NF-κBٌیطی ٔیاعاٖ فؼبِیات    ای، خٟت ا٘
ٗ لطاض ٌط  ,Cayman chem., Ann Arbor)فت. اظ ویت تؼییٗ پاطٚتئی

MI; Item No: 704002)     ٗخٟاات ثطضؾاای غّظاات پااطٚتئی
پلاؾٕی ٚ ٞؿتٝ  ای اؾتفبزٜ قس. ؾیتٛ

 
 NF-κB گیری فعبلیت اوذازٌ

ض ٘ؿارٝ ثاطزاضی    NF-κB فؼبِیت   NF-κBثب اؾتفبزٜ اظ ویات فابوتٛ

p65 (Cayman chem., Ann Arbor, MI, USA) ثااط اؾاابؼ ٚ 
ساظٜ ؼُٕ ؾبظ٘سٜ ا٘ ضاِ ِٚیتاط اظ   2ٌیطی قس. ثغٛض ذلاناٝ،   زؾتٛ ٔیىط

 ٝ تیاس حابٚی اختٕابع       ػهبضٜ ٞؿات وّئٛ ٘ٛٛ ِٚیٍ  ای وّیاٛی اثتاسا زض ا
NF-κB ای   ٚ ؾپؽ زض آ٘تی ٛ٘ابَ ٚ پّ وّ ٘ٛٛ ٛ٘ابَ   ثبزی ٔ  NF-κBوّ

p65     اٚوااٙف زض عااَٛ ٔااٛج اابٜ  ثٛااٝ قااس. آٍ٘ ى ٔتط  450ا٘ ٘اابٛ٘
ساظٜ  ثیبٖ ٌطزیس. OD 450طٚتئیٗ/ٌطْ پ ٌیطی ٚ ثط حؿت ٔیّی ا٘

 
 
 

   COX2ي  COX1 گیری میسان فعبلیت اوذازٌ
ؾظ ویت اذتهبنی قاطوت   COXٞبی  فؼبِیت آ٘عیٓ  Caymanتٛ

chem.  ثٝ ضٚـELISA     َٛؼٕاُ ویات زض عا ض اِ ٚ ثط اؾبؼ زؾتٛ
ٔتط ثطضؾی ٚ ٔمبزیط آٖ ثب ضؾٓ ٔٙحٙی 450ٔٛج  ٞابی اؾاتب٘ساضز    ٘بٛ٘

 ٔحبؾجٝ ٌطزیس.
 

ٞبی ٔرتّف اظ آظٖٔٛ تفبٚت ٔٛخٛز زض ثیٗ ٌطٜٚخٟت ٔمبیؿٝ 
اٚضیب٘ؽ یه عطفٝ ) ( ٚ زض نٛضت One way ANOVAآ٘بِیع 

ٞبی زاضای تفبٚت، اظ آظٖٔٛ ٚخٛز تفبٚت، ثطای تؼییٗ ٌطٜٚ

Tukey  تٛؾظ ٘طْ افعاض(SPSS 18.0ٜاؾتفبزٜ ٌطزیس. زاز )  ٞب
ط اظ وٕت pا٘حطاف ٔؼیبض ثیبٖ ٌطزیس ٚ ٔمبزیط  ±ثهٛضت ٔیبٍ٘یٗ 

 ٔؼٙبزاض آٔبضی زض ٘ظط ٌطفتٝ قس. 05/0
 

 َبيبفتٍ
ٛ٘ٝ وٝ زض خسَٚ  ٘كبٖ زازٜ قسٜ اؾت زض پبیبٖ زٚضٜ  1ٕٞبٍ٘

ٞبی زیبثتی وٕتط اظ  آٔٛظـ، غّظت ا٘ؿِٛیٗ ٚ ٔیعاٖ ٚظٖ زض ٌطٜٚ
ز ) ثطای ٕٞٝ ٔٛاضز(. ٕٞچٙیٗ ٔیعاٖ لٙس،  p=001/0ٌطٜٚ وٙتطَ ثٛ

ٞب ٚ ٘ؿجت ٚظٖ وّیٝ ثٝ  ظٖ وّیٝاٚضٜ ٚ وطاتیٙیٗ ذٖٛ ٚ ٘یع ٔیعاٖ ٚ
ز ) ،  p=001/0ٚظٖ ثسٖ زض ٌطٜٚ زیبثتی ثیكتط اظ ٌطٜٚ ؾبِٓ ثٛ

003/0=p  ٚ001/0=p  ٝضٜ ٚ ٘ؿجت ٚظٖ وّی ثٝ تطتیت ثطای لٙس، اٚ
ثطای ٚظٖ وّیٝ(.  p=047/0ثطای وطاتیٙیٗ ٚ  p=023/0ثٝ ٚظٖ ثسٖ، 

س وبٞف ٚظٖ ٌطزیس  Resٔبٞٝ  4تدٛیع  ثبػث ترفیف فطایٙ
(029/0=p ٝضٜ ٚ ٘یع ٘ؿجت ٚظٖ وّیٝ ث (. ثؼلاٜٚ ٔیعاٖ لٙس ذٖٛ، اٚ

زض ٔمبیؿٝ ثب ٌطٜٚ  Resٚظٖ ثسٖ زض ٌطٜٚ زیبثتی زضیبفت وٙٙسٜ 
،  p=018/0وٙتطَ زیبثتی وبٞف لبثُ تٛخٟی زاقت )ثٝ تطتیت 

044/0=p  ٚ021/0=p تدٛیع .)Res  لبزض ثٝ تيییط ٞیچیه اظ
ثٝ تطتیت ٘كبٖ  2ٚ  1ٕ٘ٛزاض  ز.ٔتيیطٞبی ٔصوٛض زض ٌطٜٚ ؾبِٓ ٘جٛ

 NF-κBٚ ٘یع ٔیعاٖ فؼبِیت  COX2زٞٙس وٝ ٔیعاٖ فؼبِیت آ٘عیٓ  ٔی
ز  زض ٌطٜٚ زیبثتی ثغٛض لبثُ تٛخٟی ثیكتط اظ ٌطٜٚ وٙتطَ ثٛ

(001/0=p  ثطایNF-κB  ٚ025/0=p  ثطایCOX2 تدٛیع .)Res 
زض ٌطٜٚ زیبثتی  COX2زاض آ٘عیٓ  ثبػث خٌّٛیطی اظ افعایف ٔؼٙی

طچٝ  Resضیبفت وٙٙسٜ ز زض ٔمبیؿٝ ثب ٌطٜٚ وٙتطَ ؾبِٓ ٌطزیس. اٌ
ضا زض ٌطٜٚ زیبثتی زضیبفت وٙٙسٜ  NF-κBٔیعاٖ فؼبِیت  Resتدٛیع 

Res ( 019/0زض ٔمبیؿٝ ثب ٌطٜٚ وٙتطَ زیبثتی وبٞف زاز=p ب (، أ
زض ٔمبیؿٝ ثب ٌطٜٚ وٙتطَ ؾبِٓ  NF-κBٕٞچٙبٖ ٔیعاٖ فؼبِیت 

ز ) ، ٞیچیه تبثیط لبثُ Resبثت ٚ ٔهطف (. زیp= 034/0ثیكتط ثٛ
 (.3٘ساقتٙس )ٕ٘ٛزاض  COX1تٛخٟی ثط ٔیعاٖ فؼبِیت آ٘عیٓ 

 

 

 

 

زىٍ  هتغیرّای بیَضیویایی: 1جدول   اثرات تجَیس رسَرِاترٍل برٍ 

ٌٌدُ  سالن هتغیر  Resدیابتی دریافت کٌٌدُ  دیابتی Resسالن دریافت ک

 99/281 ± 11/5##* 28/220 ± 01/5* 71/443 ± 88/3 33/469 ± 56/4 ٍزى بدى )گرم(

 86/1 ± 12/0** 07/2 ± 81/0** 63/1 ± 33/0 53/1 ± 18/0 ٍزى کلیِ )گرم(

زى کلیِ بِ بدى )درصد(  89/6 ± 44/0##* 19/9 ± 18/0* 67/3 ± 24/0 25/3 ± 42/0 ًسبتٍ 

 73/388 ± 03/7##* 33/507 ± 27/4* 62/101 ± 31/5 18/111 ± 09/4 لیتر( گرم بر دسی قٌد خَى )هیلی

اًًَ لَیي خَى ) س  91/7 ± 83/0* 11/6/ ± 21/0* 61/21 ± 49/0 18/18 ± 31/0 لیتر( گرم بر هیلی اً

یٌي )هیلی  23/1 ± 03/0** 73/1 ± 03/0** 74/0 ± 03/0 69/0 ± 02/0 لیتر( گرم بر دسی کراتی

رُ )هیلی  47/35 ± 46/1##** 44/39 ± 91/2* 16/24 ± 61/2 52/21 ± 12/1 لیتر( گرم بر دسی اٍ

ُ است. علاهت  6اًحراف هعیار از  ±هقادیر بصَرت هیاًگیي  ُ بیاى ضد ر گرٍ ِ ترتیب بیاًگر   **ٍ  *هَش صحرایی درّ  ٍ علاهتت    p   ٍ05/0< p > 01/0ب تٌرل سالن  ُ ک ِ گرٍ ُ      p >05/0بیتاًگر   ##ًسبت ب ِ گترٍ ًستبت بت

تٌرل دیابتی است.  ک
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 41و همكازان/  سعید خامنه                3دز کلیه زتهای ديابتي نوع  Bای کاپای  و فاکتوز هسته 3و  2اتسول بس میصان فعالیت سیكلواکُسیطناش اثس مصسف طولاني زسِوزِ

 
مًش صحرايی در َر گريٌ بیبن شذٌ است.  6اوحراف معیبر از  ±َبی صحرايی ديببتی ي سبلم. مقبدير بصًرت میبوگیه  در کلیٍ مًش COX2بر میسان فعبلیت  Res: اثرات تجًيس 1ومًدار 

 .Resکىىذٌ : گريٌ ديببتی دريبفتDTRي  Resکىىذٌ : گريٌ سبلم دريبفتNTR: گريٌ کىترل ديببتی، NC( است. NCوسبت بٍ گريٌ کىترل سبلم )  p >00/0بیبوگر  **علامت 

 
 

يًس 2ومًدار  مًش صحرايی در َر گريٌ بیبن شذٌ  6اوحراف معیبر از  ±َبی صحرايی ديببتی ي سبلم. مقبدير بصًرت میبوگیه  در کلیٍ مًش NF-κBبر میسان فعبلیت  Res: اثرات تج

: گريٌ سبلم NTR( است. NCوسبت بٍ گريٌ کىترل ديببتی )  >00/0pبیبوگر  ##( ي علامت NCوسبت بٍ گريٌ کىترل سبلم )  >00/0pي  p >01/0بٍ ترتیب بیبوگر  **ي  *ست. علامت ا

 .Res: گريٌ ديببتی دريبفت کىىذٌ DTRي  Resکىىذٌ دريبفت 

 

 
یٔعاٖ فؼبیِت  Resات تدٛیع اثط: 3ومًدار  ـ 1COXثط  یٍٗ  زض وّیٝ ٛٔ یٔب٘ مبزیط ثهٛضت   ٔ.ٓ ؼیبض اظ  ±ٞبی نحطایی زیبثتیٚ  ؾبِ ٜٚ ثیبٖ قسٜ اؾت. 6ا٘حطافٔ  ط ٌط  ٔٛـ نحطایی زضٞ 

ٛزاض   ثبقس. ٔی 2اذتهبضات ٔكبثٝ ٕ٘
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 بحث

ؾیٗ ثبػث قىؿتٝ قسٖ ضقتٝ  ظٚتٛ ، DNAٚیػٌی لّیبیی اؾتطپتٛ
ظ ؾٙتتبظ، ترّیٝ ٘یىٛتیٙبٔیس آز٘یٗ  ADPفؼبَ قسٖ پّی ضیجٛ

تیس ) زی ٞبی ثتبی پب٘ىطاؼ زض  ( ٚ ٟ٘بیتبً ٘ىطٚظ ؾNADَّٛ٘ٛوّئٛ
ی ٔی ثؿیبضی اظ ٔسَ ا٘ٛ یٛع ٘یىٛتیٙبٔیس 18ٌطزز ) ٞبی حی (. تد
ی ظ ؾٙتتبظ( ثبػث ٔحبفظت اظ وبٞف  ADP)ٟٔبضوٙٙسٜ پّ ضیجٛ

NAD  طات زضنس( اظ اث 40ٚ حفظ خعایط پب٘ىطاؼ )تب حسٚز
ؾیٗ   2ٌطزیسٜ ٚ ٘ٛػی اظ زیبثت قجیٝ زیبثت ٘ٛع  ؾٕی اؾتطپتٛظٚتٛ

 (. 18وٙس ) ا٘ؿب٘ی ایدبز ٔی
ِٛیٗ ػٕستبً اظ عطیك افعایف ضٞبیف  تطقس یب ػّٕىطز ٘بٔٙبؾت ا٘ؿ

ٞبی ٔحیغی  وجسی ٌّٛوع ٚ وبٞف ٔهطف ٌّٛوع تٛؾظ ثبفت
ض اؾت  ثبػث ٞبیپطٌلایؿٕی ٔی ٌطزز. زض ایٗ ٚضؼیت، ثسٖ ٔدجٛ

طغی ٔٛضز  ٞب اظ ٔٙبثغ شذیطٜ ٞب ٚ چطثی ثب تدعیٝ پطٚتئیٗ ای آٟ٘ب ا٘
ٓ ٕ٘بیس. زض ا یٛع ٘یبظ ذٛز ضا فطاٞ ثبػث تضؼیف  Resیٗ ٔغبِؼٝ تد

مب قسٜ ثب زیبثت، ثسٖٚ تيییط  س وبٞف ٚظٖ ٚ ٞبیپطٌلایؿٕی اِ فطایٙ
ِیؿٓ ا٘طغی  ز ٔتبثٛ ؾغس ا٘ؿِٛیٗ ذٖٛ ٌطزیس وٝ پیكٟٙبزوٙٙسٜ ثٟجٛ

ثبقس. ایٗ یبفتٝ، ثب ٘تبیح ٔٙتكطٜ اظ ٔغبِؼبت لجّی  عی زیبثت ٔی
زٜ قسٜ اؾت وٝ (. زض ایٗ اضتجبط ٘كبٖ زا20ٚ18ثبقس ) ٕٞؿٛ ٔی

ٞبی نحطایی زیبثتی ثبػث وبٞف  زض ٔٛـ Resتدٛیع یه ٔبٞٝ 
غّظت ٌّٛوع ٚ خٌّٛیطی اظ وبٞف ٚظٖ ثسٖٚ تيییط ٔیعاٖ 

 (.22ٚ21ٚ18ا٘ؿِٛیٗ قسٜ اؾت )
زض ایٗ ٔغبِؼٝ خٟت ثطضؾی آثبض زیبثت ثط وّیٝ، ٔیعاٖ ٚظٖ وّیٝ، 

ٗ ذٖٛ ٘ؿجت ٚظٖ وّیٝ ثٝ ٚظٖ ثسٖ ٚ ٘یع ٔیعاٖ اٚضٜ ٚ وطاتیٙی
ساظٜ طچٝ ٚظٖ ثسٖ  ٌیطی قس. ٘تبیح ایٗ ٔغبِؼٝ ٘كبٖ ٔی ا٘ زٞس وٝ اٌ

اظ ٌطٜٚ  Resٞبی وٙتطَ زیبثتی ٚ زیبثتی زضیبفت وٙٙسٜ  زض ٌطٜٚ
ز، أب ٚظٖ وّیٝ ٞبی آٟ٘ب ٚ ٘یع ٘ؿجت ٚظٖ وّیٝ  ؾبِٓ وٙتطَ وٕتط ثٛ

ب )وٝ قبذم ٞبی ٔٙبؾجی اظ آؾیت وّیٝ  ثٝ ٚظٖ ثسٖ زض آٟ٘
ز. آثبض ػّٕىطزی ایٗ آؾیت ٘یع ثهٛضت ثبقٙس(، ثیك ٔی تط ثٛ

یػٜ زض ٌطٜٚ وٙتطَ زیبثتی ثٝ  ضٜ ٚ وطاتیٙیٗ ثٛ افعایف ؾغس اٚ
طچٝ ثبػث  Resٚضٛح لبثُ ٔكبٞسٜ اؾت. تدٛیع زضاظ ٔست  اٌ

ضٜ ٚ ٘ؿجت ٚظٖ وّیٝ ثٝ ٚظٖ ثسٖ زض ٌطٜٚ زیبثتی  وبٞف ؾغس اٚ
یف ٚظٖ ٌطزیس، أب لبزض ثٝ خٌّٛیطی اظ افعا Resزضیبفت وٙٙسٜ 

ز. ایٗ ٔكبٞسٜ حسالُ ٘كبٖ ٔی وّیٝ زٞس وٝ  ٞب ٚ وطاتیٙیٗ ذٖٛ ٘جٛ
ٞبیپطٌلایؿٕی ٔعٔٗ ثبػث آؾیت وّیٛی زض ٞط زٚ ٌطٜٚ زیبثتی 

 ٚ وٙتطَ زیبثتی قسٜ اؾت.  Resزضیبفت وٙٙسٜ 
ی ٘بقی  زض ایٗ ٔغبِؼٝ خٟت ثطضؾی ثرف اظ ٔىب٘یؿٓ آؾیت وّیٛ

ٚ ٘یع ٔیعاٖ فؼبِیت  NF-κBاظ ٞبیپطٌلایؿٕی، ٔیعاٖ فؼبِیت 
ساظٜ COX1  ٚCOX2ٞبی  آ٘عیٓ ٞبی ٔب زض ایٗ  ٌیطی قس. یبفتٝ ا٘

یٛع 1زٞس وٝ  ثرف ٘كبٖ ٔی ثغٛض لبثُ تٛخٟی اظ  Resٔبٞٝ  4( تد
( 2وٙس ٚ  عی زیبثت خٌّٛیطی ٔی COX2افعایف فؼبِیت آ٘عیٓ 

طچٝ ٔهطف  زیبثتی  NF-κBثبػث وبٞف ٔیعاٖ فؼبِیت  Resاٌ
ض ٕٞچٙبٖ  Resزضیبفت وٙٙسٜ  ٌطزیس، أب ؾغس فؼبِیت ایٗ فبوتٛ

ز.  ثبلاتط اظ ٔمبزیط آٖ زض ٌطٜٚ ؾبِٓ ثٛ
س وٝ  ٔغبِؼبت ٔتؼسزی زض ٌصقتٝ ٘كبٖ زازٜ ثبػث ٟٔبض ثیبٖ  Resا٘

اٖٛ 23-25اؾت ) قسٜ COXٞبی  غ٘ی ٚ ٔیعاٖ پطٚتئیٗ آ٘عیٓ (. ثؼٙ

ٓ اظ عطیك ٟٔبض آ٘عی Resا٘س وٝ  ٚ ٕٞىبضاٖ ٌعاضـ وطزٜ Jangٔثبَ 
COX1 ٗسٞبی ؾطعب٘ی  ثبػث ٟٔبض ؾٙتع پطٚؾتبٌّٙسی ٞب زض فطایٙ

س  ٚ ٕٞىبضاٖ ٘كبٖ زازٜ Subbaramaiah(. ٕٞچٙیٗ، 26ٌطزز ) ٔی ا٘
ثبػث  COX1ثسٖٚ تيییط زازٖ ٔیعاٖ فؼبِیت  Resوٝ ٔهطف 

تّیبَ پؿتب٘ی  ٞبی اپی زض ؾَّٛ COX2وبٞف ٔیعاٖ فؼبِیت آ٘عیٓ 
ٚ ٕٞىبضاٖ ثبثت وطز٘س وٝ  Banerjee(. ثؼلاٜٚ، 25قسٜ اؾت )

ثبػث وبٞف فؼبِیت آ٘عیٓ  NF-κBاظ عطیك ؾطوٛة  Resتدٛیع 
COX2  خٌّٛیطی اظ تٛؾؼٝ ؾطعبٖ پؿتبٖ زض ٔٛـ نحطایی ٚ

 (.13ٌطزز ) ٔی
 4عی زیبثت ٚ ٘یع عی زٚضٜ  COX1زض ٔغبِؼٝ حبضط ٔیعاٖ فؼبِیت 

اظ ٘ظط آٔبضی تيییط لبثُ تٛخٟی ٘ساقت أب  Resٔبٞٝ ٔهطف 
عی زیبثت  NF-κBٚ ٘یع ٔیعاٖ فؼبِیت  COX2عاٖ فؼبِیت آ٘عیٓ ٔی

زاض  ثبػث خٌّٛیطی اظ افعایف ٔؼٙی Resافعایف یبفت. تدٛیع 
زض ٔمبیؿٝ ثب ٌطٜٚ  Resزض ٌطٜٚ زیبثتی زضیبفت وٙٙسٜ  COX2آ٘عیٓ 

طچٝ تدٛیع  -NFٔیعاٖ فؼبِیت  Resوٙتطَ ؾبِٓ ٌطزیس. ٕٞچٙیٗ، اٌ

κB ت وٙٙسٜ ضا زض ٌطٜٚ زیبثتی زضیبفRes  َزض ٔمبیؿٝ ثب ٌطٜٚ وٙتط
زض ٔمبیؿٝ ثب  NF-κBزیبثتی وبٞف زاز، أب ٕٞچٙبٖ ٔیعاٖ فؼبِیت 

ز. ایٗ یبفتٝ فطضیٝ اثط ٟٔبضی  ثط  Resٌطٜٚ وٙتطَ ؾبِٓ ثیكتط ثٛ
ضا تبییس  NF-κBاظ عطیك ؾطوٛة  COX2ٔیعاٖ فؼبِیت آ٘عیٓ 

زض ٟٔبض  Resٕ٘بیس ٞطچٙس وٝ ٘كبٖ زٞٙسٜ ػسْ لسضت وبفی  ٔی
 ثبقس. ٔی NF-κBوبُٔ 

عی زیبثت،  Resلجلاً ٘یع ٌعاضـ قسٜ اؾت وٝ تدٛیع وٛتبٜ ٔست 
ثطزاضی ٚ یب زض ؾغس  زض ؾغس ٘ؿرٝ NF-κBثبػث وبٞف فؼبِیت 

ب زض ذهٛل اثط 28ٚ27ثطزاضی قسٜ اؾت ) پؽ اظ ٘ؿرٝ  Res(. أ
 زض ثبفت وّیٝ زض افطاز زیبثتی، ثط COXٞبی  ثط ٔیعاٖ فؼبِیت آ٘عیٓ

حؿت آذطیٗ خؿتدٛٞبی ا٘دبْ قسٜ، فمظ یه ٔغبِؼٝ ثٝ ا٘دبْ 
ٞبی نحطایی زیبثتی پطزاذتٝ اؾت  ای زض وّیٝ ٔٛـ چٙیٗ ٔغبِؼٝ

ٚ ٕٞىبضاٖ ٘كبٖ زاز٘س وٝ ٔهطف یه  Yar(. زض ٔغبِؼٝ ٔصوٛض، 4)
مبی زیبثت( لبزض ثٝ وبٞف فؼبِیت  Resٔبٞٝ  )یه ٔبٜ پؽ اظ اِ
زٜ ٚ ٔغبِؼٝ COXٞبی  آ٘عیٓ تط ضا پیكٟٙبز زازٜ  ی ثب زٚضٜ عٛلا٘یا ٘جٛ

اؾت. قبیس یه زِیُ زیٍط زض تفبٚت ٘تبیح ایٗ ٌطٜٚ ثب ٘تبیح 
ثسؾت آٔسٜ اظ ٔغبِؼٝ ٔب ثٝ ایٗ ٘ىتٝ ثبظٌطزز وٝ ٔب زض ایٗ تحمیك، 

یٛع  مبی زیبثت تد ضا آغبظ ٕ٘ٛزیٓ )زض  Resیه ٞفتٝ پؽ اظ اِ
مبی  Yarٔمبیؿٝ ثب  زیبثت تدٛیع ٚ ٕٞىبضاٖ وٝ یه ٔبٜ پؽ اظ اِ

Res  ضا آغبظ ٕ٘ٛز٘س( ٚ ٕٔىٗ اؾتRes  فطنت وبفی خٟت
ٚ٘س افعایف زض  فؼبِیت آ٘عیٓ  ضا زاقتٝ  COX2خٌّٛیطی اظ تٛؾؼٝ ض

 ثبقس.
 

 گیسی نتیجه
زض ضتٟبی  Resٔبٞٝ  4زٞس وٝ تدٛیع  ٘تبیح ایٗ ٔغبِؼٝ ٘كبٖ ٔی

ثبػث  Resزیبثتی، اثطات آ٘تی ٞبیپطٌلایؿٕیه زاضز. ثؼلاٜٚ، 
زض وّیٝ  COX2ٚ ٘یع فؼبِیت آ٘عیٓ  NF-κBف ٔیعاٖ فؼبِیت وبٞ

ثهٛضت وبٞف  Resقٛز. آثبض ٔفیس  ٞبی نحطایی زیبثتی ٔی ٔٛـ
ٞبیی اظ  ٔیعاٖ اٚضٜ ذٖٛ ٚ ٘ؿجت ٚظٖ وّیٝ ثٝ ٚظٖ ثسٖ وٝ قبذم
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ز. ثٙبثطایٗ، اظ آ٘دبیی وٝ  آؾیت وّیٛی ٞؿتٙس، لبثُ ٔكبٞسٜ ثٛ
زض پیكٍیطی اظ ػٛاضو زیبثت وٙتطَ ٔٙبؾت لٙس ذٖٛ تبثیط ظیبزی 

زٖ ٔهطف  خٝ ثٝ ایٕٗ ثٛ اٖٛ  ، ٔیResزاضز، ٚ ٘یع ثب تٛ ضا  Resت
اٛضو وّیٛی زیبثت زض  اٖ یه ٔىُٕ زض خٟت پیكٍیطی اظ ػ ثؼٛٙ

 ٘ظط ٌطفت.

 تقديس و تشكس 
ِیٗ  كٍبٜ آظاز اؾلأی )قؼجٝ تجطیع( ثسیٙٛؾیّٝ اظ ٔؿئٛ ثٝ خٟت زا٘

ٝ اخطای عطح تبٔیٗ  ی ٔی ٞعیٙ  قٛز.لسضزا٘
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