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Abstract 

 

Background and Objectives: Various mutations on endothelial Nitric Oxide synthase (eNOs) gene can cause 

reduced production of NO and may accelerate the process of atherosclerosis. The study was designed to investigate 

the frequency of T-786C gene polymorphism in a group of patients suffering from CAD in North West of Iran, The 

association of the polymorphism with other risk factors including: Antioxidant activity indices, Lipid Peroxidation 

and MDA were also determined.  

Material and Methods: One hundred twenty subjects including 60 patients with angiographically diagnosed 

CAD and 60 age and sex matched normal control were studied. Exclusion criteria were; diabetes melitus smoking, 

preexisting malignancies and liver disease. The activities of SOD, GPX and TAC enzymes in the blood samples 

were determined in both groups using Randox Kits in an automated chemical analyzer (Abbott, model Alcyon 300, 

USA). The concentration of MDA in the serum samples were assayed by spectrophotometerically using 

Thiobarbitoric acid reaction. The genotype studies were also carried out concomitantly using allele specific PCR. 

Results: Erythrocyte SOD, GPX activities and blood TAC level were reduced significantly in patients with CAD 

(P<0.05 in all cases). The levels of serum MDA in CAD patients were significantly higher than controls (P<0.05). 

The significantly higher frequency of eNOs -786C genotype was detected in CAD patients that indicate the 

significant association of C allels with CAD. 

Conclusion: The association between oxidative stress parameters and decrease Antioxidant activity may suggest 

their involvement in the pathogenesis of atherosclerosis. Increased frequency of T-786C polymorphism might be 

another risk factor in the progression of coronary artery disease. 
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 هقالِ پضٍّشي
 

( ٍ ارتباط آى با پلي MDAبزرسي سطَح سزهي آًشين ّای آًتي اکسیداًت، هالَى دی آلدئید )
 سٌتاس در بیواری عزٍق کزًٍز قلبي غیزسیگاری ٍ غیزديابتي NOصى  T-786Cهَرفیسن 

 
ِ خاکي خطیبي ،1علیزضا يعقَبي  2*فاطو

 
 م پزشکی تبریز، تبریز، ایرانمرکز تحقیقات قلبی عروقی، شهید مدنی، دانشگاه علو1

 گروه بیوشیمی، دانشکده پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی تبریز، ایران2
 

 2/9/93پذيزش:      29/7/93دريافت: 

 
 چكیدُ

:ِ یَاٍی ) هقده تٗ س ع إ تٖاظ ٕ٘ یٕتطیل امؿایس ؾ تّعسزي زض غٓ  ت٘اؾی٘ٓ ٛاي  ّeNOS( یٕتطیل امؿایس یٍس  هس   مهٚ  ( اؾت. NO( باعث ماٛف یافتٔ ت٘ إ٘ ّهی ت
اٗؾنَطٗظؾبب تكسیس  ی ّ٘ضفیؿِ ق٘ز آتط ی پَ إٗ ی مٚ زض قؿْت قْاً غهط  ایهطآ اظ ٗخه٘ز     T-786C. ایٔ ُّاٍعٚ بطضؾی فطا ضٕهح   CADغٓ ضا زض بیْاضإ

ی ّ٘ضفیؿِ با ضیؿل فامت٘ضٛاي  یٖٔ اضتباٌ پَ ٘ز، ْٛچ یٍ CADّی بطٕس، بطضؾی ْٕ ت، پطامؿیساؾی٘ٓ  تٕی امؿیسإ ٓ زي آٍسییهس   پیس ٗمٚ قاٌّ ّاضمطٛاي آ  ّهاٍ٘
MDA .یٕع تعییٔ قس  ّی باقس، 

ع  60ٕفط قاٌّ  120 :ّا هَادٍ  رٍش ىطافی تكریم زازٙ قسٙ اظ ٕ٘ ػی٘ آ٘   CADٕفط با ؾٔ ٗ خٖؽ ْٛؿآ قسٙ ٗ بسٗٓ  CAD  ٗ60بیْاض با إٓ بٚ عٖه
س. فامت٘ضٛایی چ٘ٓ زیابت، ؾیياض، بسذیْی ٛا ٗ بیْاضي ً، ّ٘ضز ُّاٍعٚ قطاض ىطفتٖ تٖط هعیِ ٛهاي     م یٍهت إٓ زٕس. فعا ٗ  SOD ،GPXمبس ّلاك ذطٗج اظ ُّاٍعٚ ب٘

TAC ( الایعٗض إٓ سٗمؽ ٗ با زؾتياٙ ات٘ ٕ٘ٚ ٛا با اؾتفازٙ اظ میت ضإ  MDA( ّ٘ضز اضظیهابی قهطاض ىطفهت. غَ هت     Abbott, model Alcyon 300, USAزض ْٕ
ب٘اضبی اٗمٖف تی تّطیل ٗ بط اؾاؼ  ٕ٘ٚ ٛاي ؾطُ با ضٗـ اؾپنتطٗفت٘ ؾهٍ ضٗـ          زض ْٕ ت٘یهو ت٘  Allelت٘ضیهل اؾهیس ّه٘ضز اضظیهابی قهطاض ىطفهت. ُّاٍعهاپ غٕ

Specific PCR .ّ٘ضز اضظیابی قطاض ىطفت 
عیْی  ًتايج: ٘ض ّعٖهی زاضي مهاٛف یافتهٚ به٘ز )     TACاضیتطٗؾیت ٗ ؾُ٘ح  SOD  ٗGPXفعایٍت إٓ  زضمهٌ ّ٘ضزٛها. ؾهُ٘ح     (›05/0Pزض بیْاضآ بُ

MDA  ٓؾطُ زض بیْاضاCAD  ٚز )زض ّقایؿ ٘ض ّعٖی زاضي افعایف یافتٚ ب٘ تٖطً بُ ت٘یهو   >P). 0/ 05با ىطٗٙ م هی غٕ إٗ  CADزض ىهطٗٙ   eNOSغٓ  786C-فطا
كآ ّی زٛس اٌٍ  ز مٕٚ  تٖطً ب٘ ٘ض ّعٖی زاضي بالاتط اظ ىطٗٙ م  زاضز. CADاضتباٌ ّعٖی زاضي با بیْاضي  Cبُ

بْ٘ز إٓ ًتیجِ گیزی: تّطٛاي اؾتطؼ امؿیساتی٘ ٗ م هٌ زض ایدهاز ٗ پیكهطفت            اضتباٌ بیٔ پاضا اّ٘ تی امؿهیسإت ٛها ّْنهٔ اؾهت پیكهٖٜاز مٖهس مهٚ ایهٔ ع
ی ّ٘ضفیؿِ  ی پَ إٗ س. افعایف فطا یِٜ ٛؿتٖ اٗؾنَطٗظیؽ ؾ ٕٗهط زض بیْهاضآ      T-786Cآتط ّْنٔ اؾت یل ضیؿل فامت٘ض زیيطي زض پیكطفت بیْهاضي عهطٗک مط

 ّ٘ضز ُّاٍعٚ باقس.
اصُ ٘، بیْاضي عطٗک :ّا کلیدٍ  ی ّ٘ضفیؿِ  اؾتطؼ امؿیساتی یَاٍی، پَ تٗ س تٖاظ إ یٕتطیل امؿایس ؾ ٕٗطي، غٓ  عیْاتینیT-786Cمط تٕٜاي إٓ تٕی امؿیسا  ، آ

 
* :ٍ یؿٖسٙ ضاب  fatemeh.khakikhatibi@yahoo.comایْیٌ ٕ٘

 
 هقدهِ

ٕٗه  ٗمهاٛف ّیهعآ ّهطه ّٗیهط      طپیكيیطي اظبیْاضي عطٗک مط
آ٘ یهل ّكهنٌ        ؾهعٚ بهٚ عٖه ٕاقی اظآٓ زض مك٘ضٛاي زض حهاً ت٘

اٗؾهنَطٗظیؽ بهٚ   اؾا ٕٗطزضاثطآتط ؾی ُّطح اؾت. بیْاضي عطٗک مط
اٗؾنَطٗظیؽ ّٖدطبٚ ىطفتيهی عهطٗک ّیكه٘ز ٗ     ٗخ٘ز ّی آیس. آتط

عَْنهطز   CAD(. ینی اظ عَت ٛهاي ّٜهِ زض   1عٌَ ّرتَفی زاضز )
ٕٗهط اؾهت مهٚ ّ٘خهب یهل عهسٙ          یاً عهطٗک مط هسٗتَ غیطَبیعی إ

ه       ؾهعٚ پهلاك ّیيهطزز. ایهٔ فطایٖ ی ٗ ت٘ اٍ٘ سٛاي ّته سٛا قهاٌّ  فطایٖ
ٓ ٗ تطّٗبه٘ظ       ٍٗیفطاؾهی٘ ٓ، پط ها ، امؿیساؾهی٘ تٜ قباو عطٗقهی، اٍ إ
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ٕٗط ضؾإسٓ ذ٘ٓ بٚ ّاٛیچٚ ٛاي قَهب  2ّیباقٖس ) (. ٕقف عطٗک مط
ّٖقهبى بكه٘ز    CADاؾت ٗقتی مٚ ایٔ عطٗک زض قرم ّبتلا بٚ 
(. ْٛچٖههیٔ ضیؿههل 3یههل زضز زض ٕاحیههٚ قَههب ایدههاز ّیكهه٘ز)  

ٌ بٚ  ضٛاي ّطب٘ يی با اذهتلاً عَْنهطز   ٕیعاضتباٌ  CADفامت٘ ياتٖ تٖ
یاٍی زاضٕس ) سٗتَ هاي    4إ ا٘ع ضازیناٍٜ ه ضٛا قهاٌّ إ (. ایٔ ضیؿل فامت٘

ٓ ٍیپیهس،    هٌ   hs-CRPآظازامؿیػٓ، ؾ٘پطامؿیس، پطامؿیساؾهی٘ اّ٘ ٗ ع
ااضتبهاٌ ظیهازي بهااذتلاً زض       زیيط ّیباقس مٚ افهعایف ایهٔ ضازیناٍٜ

ی زاضز ْٛچٖیٔ ّهساضك   إ٘ ع حی یاٍی زض ٕ٘ سٗتَ ظیهازي اظ  عَْنطز إ
یاٍی      هسٗتَ اٗذهتلاً زضعَْنطزإ یل اضتباٌ بیٔ اؾهتطؼ امؿهیساتی٘ 

ا بهٚ زؾهت آّهسٙ اؾهت )     ؿاٜٕ (. فعاٍیهت إٓعیْٜهاي إٓتهی    5-7زضإ
ت اظقبیههٌ ؾ٘پطامؿههیس زیههؽ ّ٘تههاظ)   ( ، ماتههالاظ، SODامؿههیسإ

ٓ پطامؿهیساظ)  اي    GPXىَ٘تاتی٘ تٜ ا ٗ إٓتهی امؿهیسإ ( زض اضیتطٗؾهیتٜ
ته  ت )  غیطإٓعیْاتیل بٚ ْٛطاٙ ت٘ ( ٕیهع ٕقهف   TACاً إٓتهی امؿهیسإ

زاضٕس بٚ ایٔ ن٘ضپ مٚ ماٛف ایٔ إٓعیِ ٛا ظّیٖهٚ   CADّْٜی زض 
ِ ّینٖههس )  ٓ زي آٍسییههس 8ٗ1ضا بههطاي ایدههاز بیْههاضي فههطاٛ (. ّههاٍ٘

(MDA    ٍیپیهس ٓ ٍ٘یسقسٙ زضَهی پطامؿیساؾهی٘ ٕ٘یٌ ت ( یل ىطٗٙ مطب
بٚ َ٘ض ظیازي زض تكریم اؾتطؼ امؿیساتی٘ بناض ىطفتٚ ّهی قه٘ز   

(9  .) 
اٗؾنَطٗظ ٕاقی اظ یل تقابٌ پیچیهسٙ   اظ َطف زیيط بیْاضي آتط

ٌ ّحیُی ّیباقس ) اّ٘  NOٕقهم إٓهعیِ    "(. اذیهطا 2بیٔ غٕتیل ٗ ع
یاٍی  سٗتَ هی ّ٘ضفیؿهِ ٛهاي     (eNOS)ؾٖتاظ إ ٘ض ٗؾیعی بطاي پَ بُ

اي عطٗقی ّه٘ضز ُّاٍعهٚ    يیح ٕقف غٕتیل زض بیْاضیٜ غٕی خٜت ت٘
ی 10ّ٘قطاضىطفتٚ اؾت ) پهاییٔ   NO ؾهٖتع  T-786Cضفیؿِ (. زض پَ

زٙ ٗ بٚ ٕ ط ّیطؾس زض ایٔ افهطاز ظّیٖهٚ بهطاي قهطٗع ٗ یها ایدهاز        ب٘
اٗؾنَطٗظ ّؿاعس باقس ) هی ّ٘ضفیؿهِ     11آتط (. اظ بهیٔ بؿهیاضي اظ پَ

اضتبهاٌ ظیهازي    T- 786Cىعاضـ قسٙ اؾت، eNOSٛایی مٚ اظ غٓ 
اي بعْهٌ آّهسٙ ٕكهآ      12زاضز )   CADبها  (. ُّاٍعهاپ ٗ بطضؾهیٜ

ا٘ع ضیؿهل        ّیسٛ ه ی بهیٔ إ هی ّ٘ضفیؿهِ اضتبهاٌ ّتقهابَ س مٚ ایٔ پَ
ضٛا زاضز )  (.2فامت٘

ٍٗیٔ باض زض آشضبایدآ قهطقی )قهٜطتبطیع(    زض ایٔ تحقیق بطاي ا
ی ّ٘ضفیؿِ  ی پَ إٗ زضبیْاضآ ّبهتلا بهٚ    eNOSزض غٓ  T-786C  فطا

CAD        هی ّ٘ضز ُّاٍعٚ قطاض ّیيیطز .خٜهت پهی بهطزٓ بهٚ اضتبهاٌ پَ
هی ّ٘ضفیؿهِ زض     eNOSض غٓ ز T-786Cّ٘ضفیؿِ ی ایهٔ پَ إٗ با فطا
تعییٔ ٗ بها ىهطٗٙ مٖتهطً ّقایؿهٚ ّیيهطزز. زض ْٛهٚ        CADبیْاضآ 

ت ٛها     ٗ   (TAC,GPX,SOD)ىطٜٗٛا ؾُح ؾطّی إٓتهی امؿهیسإ
ٓ ٍیپیهسي   هساظٙ ىیهطي ٗ بها ىهطٗٙ قهاٛس،       (MDA)پطامؿیساؾی٘ إ

ی ّ٘ضفیؿِ  اٗضتباٌ پَ ُ   eNOS زض غٓ  T-786Cّقایؿٚ   با ٛهط مهسا
صمط تعییٔ ّیيطزز. لاظُ بٚ شمط ّیباقس زض ایهٔ   ٌ ذُط ف٘ک اٍ اّ٘ اظ ع
هس ٗ افهطاز ّه٘ضز      اي ظّیٖٚ اي حصف قهسٙ إ ُّاٍعٚ، افطاز با بیْاضیٜ

زاقههتٖس ٗ غیطؾههیياضي ٗ غیطزیههابتی  CADُّاٍعههٚ فقههٍ بیْههاضي 
زٕس.        ب٘

 
 هَاد ٍ رٍش ّا

نهیفی  ع ت٘ ؾهٍ مْیتهٚ     -ایٔ ُّاٍعٚ اظٕ٘ ّقایؿهٚ اي به٘زٙ ٗ ت٘
ی٘ب ىطزیهسٙ اؾهت. زضایهٔ     كياٙ عَُ٘ پعقنی تبطیع ته اذلاک زإ

ّطاخعهٚ مٖٖهسٙ بهٚ ّطمهع      CADٕفطاظبیْهاضآ ّبهتلا بهٚ     60ُّاٍعٚ 

ترها        آّ٘ظقی زضّإی قٜیس ّسٕی تبطیهع بهٚ نه٘ضپ تههازفی إ
ىطافی ٕطّهاً زاقهتٖس    قسٕس. بٚ ْٛیٔ تعساز افطاز ؾاٍِ مٚ ٕتایح إٓػی٘

٘زٙ ب ٘زٕس بهٚ نه٘ضپ تههازفی زض قاٍهب     ٗ بٚ ایٔ ّطمع ّطاخعٚ ْٕ
ٕ٘يیطي اظ بیْهاضآ حهسٗز    ترا  قسٕس. ّسپ ظّآ ذ ىطٗٙ قاٛس إ

اٗضزقسٕس مٚ علایِ بیْهاضي   4 ّاٙ ًَ٘ مكیس. افطازي بٚ ایٔ ُّاٍعٚ 
ؾهٍ        ؾهیَٚ إٓػیه٘ىطافی ت٘ ها ب٘ ٕٗطضا زاقهتٚ ٗ بیْهاضي آٜٕ عطٗک مط

ز. زاقتٔ ؾٔ  ٗ عسُ ّههطف    40-70ّترهم قَب تاییس قسٙ ب٘
ضٗٛاي زضّآ مٖٖسٙ ٛایپطٍیپیسّی ٗ عسُ ّههطف ؾهیياض ٗ عهسُ    زا

خهعٗ   CAD( زضافهطاز  mg/dl 140ٗخ٘ز زیابت )قٖس ذه٘ٓ بهالاي   
قطایٍ ٗضٗز بٚ ُّاٍعٚ به٘زٙ اؾهت. بیْهاضآ بها اذهتلالاپ مَیه٘ي       

(، افهههطاز بههها ٕاضؾهههایی مبهههس،   mg/dl 2)مطاتهههی ٕهههیٔ بهههالاي 
یٗیسیؿِ، بیْاضآ ّبتلا بهٚ ٕوه٘پلاظي،   ٗ  MIافهطاز بها ؾهابقٚ     ٛیپطتیط

اي زیيط اظ ُّاٍعٚ حصف قهسٕس، ْٛچٖهیٔ افهطاز ؾهیياضي،      بیْاضیٜ
ْیٖهآ اظ عهسُ زیابهت، اظ       زیابتی اظ ُّاٍعٚ حصف قهسٕس خٜهت اَ
ىطٗٙ بیْاض ٗ ؾاٍِ آظّایف قٖس ذ٘ٓ ٕاقتا بعْهٌ آّهس. بیْهاضآ بهط     
ىطافی بهٚ زٗ زؾهتٚ قهاٌّ بیْهاضآ بها إٓػیه٘ىطاُ        اؾاؼ ٕتایح إٓػی٘

آ٘ ىطٗٙ قاٛس ٗ بیْاضآ با ىطفتيهی  Non CAD)ىطٗٙ  َبیعی ( بعٖ
آ٘ ىههطٗٙ بیْههاض تقؿهیِ قههسٕس. زازٙ ٛههاي ّطبههٌ٘ بههٚ    عهطٗک بعٖهه
فكاضذ٘ٓ، ٗظٓ، قس، ؾابقٚ فاّیَی، ٛیپطٍیپیسّی، ؾٔ ٗ خهٖؽ افهطاز   

َٚ خْع آٗضي ىطزیس.     بیْاض اظ َطیق چل ٍیؿت ٛاي ّطب٘
ذه٘ٓ زض حاٍهت ٕاقهتا    ّیَی ٍیتهط   10اظ تْاُ افطاز ّ٘ضز ُّاٍعٚ 

ٍ٘هٚ ّرهه٘ل خٜهت      5ىطفتٚ قس.  )حهاٗي   PCRّیَی ٍیتهط زض ٍ
EDTA ٗ )5  ّیَی ٍیتط بهطاي ذه٘ٓ تهاُ     1ّیَی ٍیتط زیيط بٚ تطتیب

ساظٙ ىیطي  ٗ اظ بهاقی ذه٘ٓ، زض مْتهط     SOD  ،GPX  ٗHbخٜت إ
ٕ٘ٚ ٛا اظ قؿْت ٍرتٚ خسا ىطزیس ٗ ؾهطُ ٛها    اظ ٕیِ ؾاعت ؾطُ ْٕ

زضخهٚ   -20ؾإتی ىطاز ٗ ذ٘ٓ تاُ زض زّهاي  زضخٚ   -80زض زّاي 
 ؾإتی ىطاز تا ظّآ ّٖاؾب ٕيٜساضي قسٕس.
هاي قطّهع   SODفعاٍیت إٓعیِ ؾ٘پط امؿیس زیؿهْ٘تاظ )  ٍٜ٘ ( ىَب

ّتطي( ٗ بهها اؾههتفازٙ اظ میههت     بههطٗـ مَطیْتههطي )اؾههپنتطٗف٘ت٘
RANSOD  ؾاذت قطمتRANDOX     يَؿهتآ زض َهً٘ ّه٘ج إ

إٓها   505 ؾٍ زؾهتياٙ ات٘ ّتط ت٘  Abbott, model Alcyonلایعض )ٕإ٘

300, USA  ساظٙ ىیطي قس. اؾاؼ آظّایف بسیٔ قطح ّی باقهس ( إ
ٓ ضازینهاً )   SODٕقف که  O2تؿطیع زیؿْ٘تاؾهی٘

( ٗ تبهسیٌ آٓ  -.
هساظٙ ىیهطي فعاٍیهت       H2O2  ٗO2بٚ  اؾت. زض ایهٔ ضٗـ خٜهت إ

SOD ( تیٔ امؿیساظ تیٔ ٗ إٓعیِ ىعإ ( اؾتفازٙ ّی قه٘ز  XODاظ ىعإ
O2ناً ٛاي ٗ ضازی

ٍ٘یس قسٙ قازضٕهس بها    -.  -3 –یهسٗفٖیٌ(   -4)-2ت
ٍٗیهُ٘ مَطایهس )   -5 -ٕیتطٗفٌٖ( -4) اٗمهٖف  I.N.Tفٖیٌ تتطاظ اٗضز   )

ٍ٘یس فطّاظآ قطّع ضٕو بنٖس. فعاٍیهت   ؾهیَٚ ّیهعآ    SODقسٙ ٗ ت ب٘
هساظٙ ىیهطي ّهی قه٘ز        ٍ٘یس ضٕهو قطّهع( إ اٗمٖف  )ّٜاضت ّٜاض ایٔ 

(13  .) 
ههساظٙ ىیههطي فعاٍیههت إٓهه  ٓ پطامؿههیساظ )إ ( GPXعیِ ىَ٘تههاتی٘

ّتطي( ٗ بها اؾهتفازٙ     اي قطّع بطٗـ مَطیْتطي )اؾهپنتطٗف٘ت٘ ٍٜ٘ ىَب
يَؿتآ نه٘ضپ   RANDOXؾاذت قطمت  RANSELاظ میت  إ

ٓ  GPXىطفت. اؾاؼ آظّهایف بهسیٔ قهطح ّیباقهس:      ، امؿیساؾهی٘
(ٓ ؾیَٚ مّ٘ٔ ٛیسضٗپطامؿیس ماتاٍیعّی مٖهس. زض  GSHىَ٘تاتی٘ ( ضا ب٘

ٓ ضزٗمتاظ)حً٘ض ىَ٘تا ٓ امؿیسقهسٙ  GR ٗ )NADPHتی٘ ، ىَ٘تاتی٘
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1 

(GSSGف٘ضا )"       اٗمهٖف ْٛهطاٙ بها بٚ قنٌ احیا زض ّی آیهس ٗ ایهٔ 
NADPٗ تبهسیٌ آٓ بهٚ    NADPHامؿیس قسٓ 

دهاُ ّهی ىیهطز     + إ
(14.) 

إٓههالایعض    ؾههٍ زؾههتياٙ ات٘ ههساظٙ ىیههطي خههص  ٕهه٘ض ت٘ زض پایههآ إ
(Abbott, model Alcyon 300, USA زض )ّتط 340 ٗ زض  ٕههإ٘

تهاً إٓتهی       نه٘ضپ ىطفهت.   C  37◦زّاي هساظٙ ىیهطي فطفیهت ت٘ إ
ت پلاؾْا ) ّتطي(    TACامؿیسإ ( بهطٗـ مَطیْتهطي )اؾهپنتطٗف٘ت٘
نه٘ضپ ىطفهت. اؾهاؼ آظّهایف      RANDOXبا اؾتفازٙ اظ میهت  
٘  -ABTS (2،2ابتهسا تطمیهب    بسیٔ قطح ّیباقس: ه  -3= -زي -آظیٖ

ٍ٘فاپ> ( با یل پطامؿهیساظ  ٍٗیٔ ؾ عتیاظ ب٘یٔ( ٗ    اتیٌ بٖ ىَه )ّهت ّی٘
H2O2  ٓ ABTSخٜت ؾٖتع ضازیناً ماتی٘

بٚ٘ ّهی ىهطزز. ایهٔ     + ن إ
 600پایهساضي زاضز مهٚ زض َهً٘ ّه٘ج      "ؾبع ٕؿبتا -ّازٙ ضٕو آبی 

ت ٛهاي ّ٘خه٘ز زض       ساظٙ ىیطي اؾهت. إٓتهی امؿهیسإ ّتط قابٌ إ ٕإ٘
ه٘ضي مهٚ       ٍ٘یس ایٔ ضٕهو ّهی ىطزٕهس، بُ ٕ٘ٚ ٛا ّ٘خب ماٛف ت ْٕ

ت ّتٖاؾهب      زضخٚ ي ماٛف ضٕو به  ا ّیهعآ غَ هت إٓتهی امؿهیسإ
ا خهص  ٕه٘ضي زض َهً٘ ّه٘ج     15اؾت ) تٜ ّتط بها    600(. زض إ ٕهإ٘

ساظٙ ىیطي ىطزیس. إٓالایعض إ هساظٙ ىیهطي     زؾتياٙ ات٘ اؾهاؼ ضٗـ إ
MDA        ضیهل اؾهیس ب٘اضبیت٘ اٗمهٖف بها تی ،  (TBA)ؾطّی بهط پایهٚ 

ههساظٙ ىیههطي خههص  بهها ضٗـ      تإههٌ ٕطّههاً ، إ اؾههترطاج بهها ب٘
ّتطي ٗ ّقایؿٚ خهص  بها ّٖحٖهی اؾهتإساضز ّهی باقهس       اؾپنتطٗ فت٘

(17ٗ16  .) 
اظ ذ٘ٓ ٗخه٘ز زاضز مهٚ    DNAضٗـ ٛاي ّرتَفی خٜت اؾترطاج 

ٍ٘ی بنهاض ّهی ضٗز. زض ایهٔ تحقیهق      ٍ٘ن غي ّ ٍ٘٘ زض آظّایف ٛاي بی
بط اؾاؼ حلاٍیت ّتفاٗپ )اؾتفازٙ اظ حهلاً ٛهاي    DNAاؾترطاج 

داُ ىطزیس. ذهاٍم بهٚ    DNAزاقتٔ  ّ٘فق، PCRلاظّٚ یل  آٍی( إ
اؾهترطاج   DNAّقساض ّعیٔ اؾت. خٜت بطضؾی میفیت ٗ مْیهت  

نتطٗفه٘ضظ    ّتطي ٗ اٍ ٍ٘ی اؾهپنتطٗفت٘ آ٘ اظ زٗ ضٗـ ّعْ قسٙ ّی ت
ّتطي اؾهتفازٙ      اؾتفازٙ مطز مٚ زض ایهٔ ُّاٍعهٚ اظ ضٗـ اؾهپنتطٗفت٘

هی ّ٘ضفیؿهِ     PCRآظّایف  قس. ٕ٘ٚ ٛا بهطاي پَ -Tبط ضٗي مَیٚ ْٕ

786C  ٓاظ غeNOs     ُدها داُ ىطزیس. پطایْطٛاي ّ٘ضزٕیهاظ بهطاي إ إ
PCR ؾٍ ٕطُ افعاض َطاحی قسٕس ٗ بعهس اظ َطاحهی    Primer-3، ت٘

، اذتهانهیت آٓ بهطاي غٓ ّه٘ضز ٕ هط     Primer-Blastبا اؾتفازٙ اظ 
ی پطایْطٛاي  اٍ٘ ّ٘ضز ٕیهاظ خٜهت    Forward  ٗReverseتاییس قس. ت

ض غٓ  هی ّ٘ضفیؿهِ   خٜت بطضؾی  eNOSتنثیط قؿْتی اظ پطّٗ٘ت٘ پَ
T-786C :به٘ضپ ظیط ّی باقس 

 
C0: TTT  CTC  CAG  CCC  CTC  AGA  TG 
2684C: GGC  AGA  GGC  AGG  GTC  AGA  CG 

2684T: CAT  CAA  GCT  CTT  CCC  TGT  CT 
T0: AGG  CCC  AGC  AAG  GAT  GTA  GT   
 

تایپیٖههو  ٕ٘ههٚ ٛههاي ذهه٘ٓ  DNAابتههسا  eNOSبههطاي غٕ٘ اظ ْٕ
ف٘ؾه  پطّٗيها   DNAیت( بها اؾهتفازٙ اظ میهت اؾهترطاج     ّحیُی )ٍٖ

ٜهاي     تایپیٖهو اٍَ اظ  eNOSزض غٓ  TٗCاؾترطاج ىطزیس. بهطاي غٕ٘
اؾههتفازٙ قههس.بٚ ایههٔ تطتیههب مههٚ زٗ  Allele-specific PCRضٗـ 

ً،     DNAخفت پطایْط بطاي تنثیط َطاحی ىطزیس مهٚ زض خفهت اٗ
ز. اٌٍ  Cحاٌّ اٌٍ  Reversپطایْط  ّعطفهی   Forwardزض پطایْط  Tب٘

هً٘     C0  ٗT0، پطایْط PCRقس. خٜت مٖتطً   bpمهٚ ٕاحیهٚ اي بُ
ضا فانَٚ ىصاضي ّی مٖس، بناض بطزٙ قهسٙ اؾهت. ّحهه٘لاپ     387

PCR    نتطٗف٘ضظیع إٓاٍیع قهسٕس. ّحهه٘لاپ ، بؿهتٚ  PCRبا ضٗـ اٍ
هٌ    تیو، ؾایعٛاي ّتفاٗتی زاقهتٖس. اٍ ع غٕ٘ بهٚ تطتیهب    C ٗT  بٚ ٕ٘

ٍ٘ی 176bp  ٗ250bpّحه٘لاپ  ٘ز.ت  س ْٕ
ؾهیَٚ ضٗـ ٛهاي آّهاضي       زازٙ ٛاي بٚ زؾت آّهسٙ اظُّاٍعهٚ ب٘

نیفی آظّ٘ٓ تفاٗپ ّیإيیٔ )آظّ٘ٓ  ( بطاي ىطٜٗٛاي ّؿهتقٌ ٗ  tت٘
ی٘ط( خٜهت ّقایؿهٚ ّتریطٛهاي     ٚ ّدصٗض ماي )ماي اؾن آظّ٘ٓ ضابُ
اٗضیهإؽ      میفی ٗ مْی زض زٗ ىطٗٙ ّ٘ضز ُّاٍعهٚ ٗ آظّه٘ٓ تحَیهٌ 

اٗضیإؽ زٗ عا َّٚ خٜت بطضؾهی اثهط ٛهط یهل اظ     ینُطفٚ ٗ تحَیٌ 
ّتریطٛا بط ضٗي قهاذم ٛهاي آظّایكهياٛی ّه٘ضز اؾهتفازٙ قهطاض       
ىطفت. زض ایٔ ُّاٍعٚ مَیٚ إٓاٍیعٛا بها اؾهتفازٙ اظ ٕهطُ افهعاض آّهاضي      

SPSS-15      ّ٘ضز بطضؾی ٗ تدعیهٚ ٗ تحَیهٌ آّهاضي قطاضىطفهت. زض
قهی قهس.        ›P 05/0ایٔ ُّاٍعٚ ّقساض  اظ ٍحهاِ آّهاضي ّعٖهی زاض تَ

ؾیَٚ آظّ٘ٓ م ظیع زازٙ ٛا ب٘ زٓ ت٘ ٘ىطٗفإطّاً ب٘ ف ٗ  -ٍْ اؾهْیطٕ٘
٘زاض  ْٕQ-Q .ّ٘ضز اضظیابی قطاض ىطفت 

 
 افتِ ّاي

ٕفهط قهاٛس(    60ٕفهط بیْهاض ٗ    60ٕفهط )  120ُّاٍعٚ ّا بط ضٗي  
داُ ىطزیس ٗ ٕتایح حانٌ زض بیْاضآ با ٕتایح افهطاز ؾهاٍِ ّقایؿهٚ     إ

 11ؾاً ٗ زض ىطٗٙ قهاٛس   58 ± 9قس. ّیإيیٔ ؾٔ زض ىطٗٙ بیْاض 
ز. بطذی ّكرهاپ افطاز ّ٘ضز ُّاٍعٚ زض قاٍب  ىهطٗٙ   57 ± ؾاً ب٘

ٕكهآ زازٙ قهسٙ اؾهت. اذهتلاف      1ٛاي بیْاض ٗ قاٛس زض خهسًٗ  
ّیَی ٗخه٘ز  ّعٖهی زاض بهیٔ زٗ ىهطٗٙ زض ؾهٔ، خهٖؽ ٗ ؾهابقٚ فها       

ا زض فكاضذ٘ٓ  اذهتلاف ّعٖهی زاض بهیٔ زٗ ىهطٗٙ ٗخه٘ز      ٕساقت اّ
ٗ ّیهإيیٔ   85/105 ± 1/4ُح ىَ٘مع زض بیْهاضآ  ّیإيیٔ ؾ .زاقت

ز. mg/dl 81/19 ± 13/98ؾُح ىَ٘مع زض ىطٗٙ قاٛس    ب٘
ٗ زض  U/gHb 96/216 ± 49/972زض ىههطٗٙ بیْههاض  SODّیههإيیٔ 

بهه٘ز. بطضؾههی ٕتههایح  U/gHb 78/273 ± 32/1317ىههطٗٙ مٖتههطً  
( بهطاي ىهطٗٙ ٛهاي ّؿهتقٌ ٕكهآ زاز مهٚ تفهاٗپ        t-test) tآظّ٘ٓ 
زض زٗ ىههطٗٙ اظ ٍحههاِ آّههاضي ّعٖههی زاضّههی باقههس  SODيیٔ ّیهإ 
(001/0p‹.) 

ٗ زض  U/gHb 09/10 ± 61/40زض ىههطٗٙ بیْههاض  GPXّیهإيیٔ  
ز. بطضؾی ٕتایح آظّه٘ٓ   U/gHb 85/8 ± 23/48ىطٗٙ مٖتطً  -t (tب٘

test  ٔبطاي ىطٗٙ ٛاي ّؿتقٌ ٕكآ زاز مٚ تفاٗپ ّیهإيی )GPX  زض
 (.  ›p 001/0اض ّی باقس )زٗ ىطٗٙ اظ ٍحاِ آّاضي ّعٖی ز

ت ) تاً إٓتی امؿیسإ ( زض بیْاضآ ّه٘ضز  TACّیإيیٔ فطفیت ت٘
 ± mmol/l 16/0ٗ زض ىهطٗٙ مٖتهطً    mmol/l 22/0 ± 88/0ُّاٍعٚ 

ز. بطضؾی ٕتایح آظّ٘ٓ تفهاٗپ ّیهإيیٔ بهطاي ىهطٗٙ ٛهاي       14/1 ب٘
زض زٗ ىهطٗٙ اظ   TACّؿتقٌ ٕكآ زاز مٚ تفهاٗپ ّیهإيیٔ ؾهُح    

(، یعٖهی زض حاٍهت مهٌ    ›001/0pّعٖی زاض ّی باقهس )  ٍحاِ آّاضي
زض ىطٗٙ بیْاض زض ّقایؿهٚ بها    SOD  ،GPX  ٗTACفعاٍیت إٓعیْی 

ز )خسًٗ ٘ض ّعٖی زاضي ماٛف یافتٚ ب٘  (.2ىطٗٙ مٖتطً بُ
ٗ زض ىهطٗٙ   nmol/ml 19/1 ± 39/3زض ىطٗٙ بیْهاض   MDAّیإيیٔ 
ٓ   mol/ml 17/1 ± 56/1  مٖتطً ز. بطضؾی ٕتهایح آظّه٘ t (t-test ) ب٘

زض زٗ  MDAبطاي ىطٗٙ ٛاي ّؿتقٌ ٕكآ زاز مٚ تفهاٗپ ّیهإيیٔ   
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1 

( یعٖهی ؾهُ٘ح   ›001/0pىطٗٙ اظ ٍحاِ آّاضي ّعٖی زاض ّی باقس )
MDA      ه٘ض ّعٖهی ؾطُ زض ىطٗٙ بیْاض زض ّقایؿٚ با ىهطٗٙ مٖتهطً بُ

ز )خسًٗ  (.  2زاضي افعایف یافتٚ ب٘

ٍ٘ی پهؽ اظ اؾهترطاج     ٍ٘نه َیهٚ  بهط ضٗي م  DNAزض آظّایف ّ
ٕ٘ههٚ ٛهها، آظّههایف  ْٕPCR  دههاُ ىطفههت ٗ پههؽ اظ إٓنههٚ ٗخهه٘ز إ

ٕ٘هٚ ٛها      PCRّحه٘لاپ  بط ضٗي غً آىاضٗظ تاییس قهس، ٕتیدهٚ ْٕ
ٍ٘ی بٚ قطح ظیط ّی باقس: ٍ٘ن  بسؾت آّس. ٕتیدٚ آظّایف ّ

ی ّ٘ضفیؿِ  PCRّحه٘لاپ  هٌ    T-786Cپَ هساظٙ    C، قُعهٚ اٍ بها إ
ساظٙ  Tخفت باظ، قُعٚ اٌٍ  176 اظ ٗ مهٌ قُعهٚ بها    خفت ب 250با إ

ساظٙ  زض غً،  387ٗ  176ٗخ٘ز بإهس زض ّحهٌ    بٚ زؾت آّس. 387إ
تیههو  ، بیههإيط 387ٗ  250ٗ ٗخهه٘ز بإههس زض ّحههٌ  CCبیههإيط غٕ٘

تیو  تیهو    TTغٕ٘ ٕ٘ٚ ٛایی مهٚ غٕ٘ ْٕ ٗTC     ٌزاقهتٖس زض ؾهٚ ّحه
زٕس. ْٛآ َه٘ضي مهٚ    387ٗ  250، 176 نتطٗف٘ضظي ب٘ زاضاي بإس اٍ

هٚ     ٙ قهسٙ اؾهت   ٕكهآ زاز  3زض خسًٗ  بطضؾهی ٕتهایح آظّه٘ٓ ضابُ
تیهو ٛهاي      هی غٕ٘ إٗ ظیهع فطا  ّدصٗض ماي ٕكآ زاز مٚ اذتلاف ت٘

TT/TC/CC زض زٗ ىطٗٙ ّ٘ضز ُّاٍعٚ اظ ٍحاِ آّاضي ّعٖی زاض ّی
 (.  p; 03/0باقس )

اٗضیهإؽ زٗ عاَّهٚ ٕكهآ زاز مهٚ       بطضؾی ٕتایح آظّ٘ٓ تحَیهٌ 
تیهو ٛهاي ّرتَهز اظ    SODتفاٗپ ّیإيیٔ  ٍحهاِ آّهاضي    زض غٕ٘

ی باقهس )  (، ْٛچٖهیٔ بطضؾهی اثهطاپ تعهاَّی     p; 86/0ّعٖی زاض ْٕ
تیو زض زٗ ىطٗٙ ٕیعاظ ٍحاِ آّاضي ّعٖهی زاضٕیؿهت )   ( <05/0pغٕ٘

 (.  4)خسًٗ
اٗضیإؽ زٗ عاَّٚ ٕكآ زاز مهٚ تفهاٗپ    بطضؾی ٕتایح آظّ٘ٓ تحَیٌ 

تیو ٛاي ّرتَز اظ ٍحهاِ آّهاضي ّعٖهی زاض     GPXّیإيیٔ  زض غٕ٘
ی باقس ْٕ (53/0 ;p    تیهو زض (، ْٛچٖیٔ بطضؾی اثهطاپ تعهاَّی غٕ٘

 (.4( )خسًٗ<05/0pزٗ ىطٗٙ ٕیعاظ ٍحاِ آّاضي ّعٖی زاضٕیؿت )
اٗضیإؽ زٗ عاَّٚ ٕكآ زاز مهٚ تفهاٗپ    بطضؾی ٕتایح آظّ٘ٓ تحَیٌ 

تیو ٛاي ّرتَز اظ ٍحاِ آّهاضي ّعٖهی زاض    MDAّیإيیٔ  زض غٕ٘
ی باقس ) ْٕ65/0 ;p تیهو زض    (، ْٛچٖیٔ بطضؾی اثهطاپ تعهاَّی غٕ٘

 (.4( )خسًٗ<05/0pزٗ ىطٗٙ ٕیعاظ ٍحاِ آّاضي ّعٖی زاضٕیؿت )
 

 زازٙ ٛاي باٍیٖی ىطٗٙ ٛاي بیْاض ٗ مٖتطً: 1جدول
)تعساز; ّكرهاپ  (60بیْاضآ

 إحطاف ّعیاض ±ّیإيیٔ 

 (60مٖتطً)تعساز;
 إحطاف ّعیاض ±ّیإيیٔ 

P Value 

ٕ٘ث)  ی زاضغیطّعٖ 30/30 30/30 تعساز (ّصمطٗ  ّ
 غیطّعٖی زاض 57±11 58±9 ؾاً( ؾٔ)

ٓ،تعساز )%( **  P;04/0* 22(7/36)% 33(55%) فكاضذ٘
ی، تعساز)%( یَّ  غیطّعٖی زاض 19(7/31)% 25(7/41)% ؾابقٚ فا

* 05/0P<   .ی باقس  ّعٖی زاضّ 

 mmHgاٗحس فكاضذ٘ٓ ;  **

 
ا زض زٗ: 2جدول تٕی امؿیسإت ٛاٗ  امؿیسإتٛ  تطٛاي ؾُ٘ح آ  ىطٗٙ بیْاض ٗ مٖتطً پاضاّ

تّطٛا )تعساز; پاضا  (60بیْاضآ
 إحطاف ّعیاض ±ّیإيیٔ 

 (60مٖتطً)تعساز;
 إحطاف ّعیاض ±ّیإيیٔ 

P value* 

SOD(U/gHb) 96/216±49/972 78/273±32/1317 001/0‹ P 

GPX(U/gHb) 09/10±61/40 85/8±23/48 001/0‹ P 

TAC(mmol/L) 22/0±88/0 16/0±14/1 001/0‹ P 

MDA(nmol/ml) 19/1±39/3 17/0±56/1 001/0‹ P 

* 05/0P< .ی باقس               ّعٖی زاضّ 
 

اي : 3جدول تیوٛ   با زٗ ىطٗٙ بیْاضٗ  مٖتطً TT/TC/CCاضتباٌ بیٔ غٕ٘
ا (TTغٕ٘تیو) (TCغٕ٘تیو)  (CCغٕ٘تیو)   ىطٗٙٛ 

9 
 %(15) 

28 
 %(7/46) 

23 
 %(3/38) 

 ىطٗٙ بیْاض 
 )زضنس( تعساز

5 
 %(3/8) 

18 
 %(30) 

37 
 %(7/61) 

 ىطٗٙ مٖتطً 
 )زضنس( تعساز

 
یّإيیٔ : 4جدول اض ت٘نیفی ّطبٌ٘ بٚ   زض زٗ ىطٗٙ ٗ غٕ٘تیو ٛاي ّرتَز SOD, GPX  ٗMDAآّ

CC TC TT SOD(U/gHb) 
 ىطٗٙ بیْاض 74/210±67/977 89/200±38/970 77/297±84/965
 ٗٙ مٖتطًىط 36/243±64/1329 39/355±88/1284 75/169±92/1342

CC TC TT GPX(U/gHb) 
 ىطٗٙ بیْاض 55/9±34/42 34/10±10/40 96/10±77/37
 ىطٗٙ مٖتطً 67/8±45/48 52/9±16/48 57/9±80/46

CC TC TT MDA(nmol/ml) 
 ىطٗٙ بیْاض 10/1±26/3 22/1±39/3 40/1±70/3
 ىطٗٙ مٖتطً 25/0±52/1 20/0±58/1 82/0±75/1
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1 

 بحث
طٗظٙ بیْاضي عطٗک م آ٘ یهل ّكهنٌ اؾاؾهی زض      اّ ٕٗهط بعٖه ط

خٜآ ُّطح ّی باقس. تحقیقاپ بؿیاضي زض خٜت پیكهيیطي اظ آٓ  
آ٘ با مْتطیٔ ذؿاضپ زض خٜهت ضفهع    داُ ّی باقس تا بت زض حاً إ

ه٘ز.  َی اظ خَْهٚ عْهٌ خطاحهی عهطٗک،       ایٔ ّكنٌ اقساُ ْٕ اّ٘ عه
ت اظ قبیهٌ      ٗ ماتهالاظ   SODٗخ٘ز مافی إٓعیِ ٛهاي إٓتهی امؿهیسإ

یاً انهلاح ىهطزز )    هسٗتَ بعًهی  (. 18باعث ّی ق٘ز مٚ عَْنطز إ
ؾهٍ زٗ ّنإیؿهِ     ت ٛها ت٘ ُّاٍعاپ ٕكآ ّی زٛس مٚ إٓتی امؿیسإ

ٍٗیٔ ّنإیؿِ، فعاٍیت إٓتهی   CADِّٜ اثطاپ زفاعی بط عَیٚ  زاضٕس. ا
تی  اظ إٓتههی  LDLّههی باقههس. بههطاي ّثههاً حْایههت  LDLامؿههیسإ

ت ٛا بط عَیٚ تر ییطاپ امؿهیساتی٘ زض ّایعهاپ امؿتطاؾهَ٘لاض    امؿیسإ
یاً ّی باقس. زّٗیٔ ّنإیؿهِ، فعاٍیهت ؾهًَ٘ یها      سٗتَ فًاي ظیط إ
ت ٛها اؾهت       بافت بره٘نی زض خٜت حْایهت اظ إٓتهی امؿهیسإ
ؾهٍ ؾهًَ٘ ٛهاي      ت ٛها ت٘ بطاي ّثاً افعایف بطزاقت إٓتی امؿیسإ

ت ٛا زض زضٗٓ ؾًَ٘ ٛه  اي عطٗقی ٗ زض ٕتیدٚ افعایف إٓتی امؿیسإ
ٍ٘یهس       عطٗقی. ٕتیدٚ ایٔ افعایف زض ؾهًَ٘ ٛهاي عطٗقهی، مهاٛف ت

ROS  ٓ ٍ٘ی   LDLاؾت مٚ زض ٕتیدٚ ّٖدط بٚ ماٛف امؿیساؾی٘ ؾهَ
اٗضز   LDLقسٙ ٗ زض ٕتیدٚ  ّه٘ٓ ّی ّإس ٗ بٚ ؾًَ٘ آؾیب مْهی 

ٍ٘ی ّْنهٔ اؾهت     ت ٛاي ؾهَ ا إٓتی امؿیسإ ّی ق٘ز، علاٗٙ بط ایٜٖ
 LDLاثهطاپ ظیهآ آٗض   ّقاّٗت ؾًَ٘ ٛاي عطٗقهی ضا ٕؿهبت بهٚ    

امؿیسٙ افعایف زٛهس. ٛهط زٗ ّنإیؿهِ شمهط قهسٙ فه٘ک ْٛچٖهیٔ        
ٍ٘ی ٗ بیههآ     MCP-Iّْنههٔ اؾههت بههٚ مههاٛف چؿههبٖسىی َّنهه

Monocyte Chemotactic Protein-I)  ٚههی قهه٘ز، زض ٕتیدهه ( ّٖتٜ
یاٍی بهٚ    NOٗ افهعایف فعاٍیهت    Foam cellماٛف تكهنیٌ   هسٗتَ إ

 (.  19ف ّی یابس. )ٗخ٘ز آّسٙ ٗ فعاٍیت آتطٗغٕعیؽ ماٛ
ا٘ز        ا اظ اؾهتطؼ امؿهیساتی٘ ٗ ّه ُّاٍعاپ ظیهازي زض َهی ؾهاٍٜ
ت ٛها( بسؾهت آّهسٙ اؾهت.       زفاعی بط عَیٚ آٓ )زفاع إٓتی امؿهیسإ
ت قاٌّ ؾ٘پطامؿیس زیؿهْ٘تاظ   ساظٙ ىیطي إٓعیِ ٛاي إٓتی امؿیسإ إ

(SOD( ماتههالاظ ،)CAT ( ضزامتههاظ ٓ ٓ GR(، ىَ٘تههاتی٘ (، ىَ٘تههاتی٘
پلاؾهههْیٔ ٗ پهههطٗتویٔ ٛههها اظ قبیهههٌ GPXپطامؿهههیساظ ) ٍ٘ٗ (، ؾط

ٕ٘یٔ زض آظّایكياٜٛاي تحقیقاتی ماضبطز زاضز ) تی  (.  20ّتاٍ٘
NO  ٓیل تحطیل مٖٖسٙ ق٘ي بطاي بیاSOD    .ّهی باقهسSOD 

ت ِّٜ ّی باقهس مهٚ زاضاي یهل اثهط إٓتهی       یل إٓعیِ إٓتی امؿیسإ
ٓ ؾ٘پطامؿیس اؾت. بیآ بهالاي   مؿیل بط عَیٚ إٓی٘ ّْنهٔ   SODت٘

ؾههت یههل پاؾههد ؾاظقههی باقههس ٗ زض ٕتیدههٚ ّٖدههط بههٚ افههعایف ا
ٓ ؾ٘پط امؿیس بهٚ پطامؿهیس ٛیهسضٗغٓ ىهطزز. زض َهی       زیؿْ٘تاؾی٘

 SODؾههُ٘ح مههاٛف یافتههٚ اي اظ   CADُّاٍعههاتی زض بیْههاضآ  
ٍ٘یهس ّقهازیط      س ٕتیدهٚ اي اظ مهاٛف ت إ٘  SODّكاٛسٙ قس مٚ ّی ت

ت مٚ ْٛ ا٘ز امؿیسإ ٍ٘یس ّ طاٙ با ّههطف  باقس ظیطا زض َی افعایف ت
ت ٛا ّی باقهس زض ٕتیدهٚ مهاٛف     ٗ  SOD ،GPXظیاز إٓتی امؿیسإ

TAC   یِ زاقت، زٍیٌ زیيط خٜت مهاٛف اٛ٘ ایهٔ ّهی    GPXضا ذ
ُ باقهس        باقس مٚ ّْنٔ اؾهت ٕتیدهٚ اي اظ مهاٛف ؾهُ٘ح ؾهَٖی٘

(19    .) 
 GPX  ت ِّٜ اضیتطٗؾهیت ُ ٗ إٓتی امؿیسإ یل إٓعیِ حاٗي ؾَٖی٘

ّْٜهی زض ّنإیؿهِ خْهع آٗضي     یهل ٕقهف   GPXٛا ّی باقهس.   

پطامؿیٌ ٗ زض غكاي ؾًَ٘ ٕقهف ّحهاف تی غكهاي ؾهًَ٘ ضا بهط      
 (.  21عٜسٙ زاضز )

ٗ  SODتحقیق ّا یهل مهاٛف ّعٖهی زاضي زض فعاٍیهت ٛهاي      
GPX  ٓزض بیْههاضاCAD   ٕكههآ ّههی زٛههس. ٕتههایح ایههٔ تحقیههق بهها

یههل  SOD( ُّابقههت زاضز. 22ٗ ْٛنههاضآ ) Kayyumىعاضقههاپ 
ه٘ض ّٖ ْهی بهیٔ        إٓعیِ إٓتی امؿه  ت مَیهسي ّهی باقهس مهٚ بُ یسإ

ُ ٗ ؾهًَ٘ ٛهاي ّاٛیچهٚ اي نهاف عهطٗک زض قؿهْتی اظ        ی٘ سٗتَ إ
ا٘ضٙ آضتطیاً قطاض ىطفتٚ اؾت. ٗخ٘ز ظیهاز ضازینهاً ٛهاي آظاز اظ     زی

O2قبیٌ 
زض غكا ىطزیسٙ ٗ زض ٕتیدهٚ   SODّٖدط بٚ ّهطف بیكتط  _.

ی بٚ ماٛف  ٍ٘ی ّی ىطزز. اظ َطفهی  SODّٖتٜ ٗخه٘ز   زضذاضج ؾَ
اٗؾنَطٗظیع ٗ مهاٛف   هس بها     NOضازیناً ٛاي آظاز زض آتط إ٘ ّهی ت

ٍ٘ی اضتباٌ زاقتٚ باقس.   SODماٛف   ذاضج ؾَ
اٗیٌ  ٗ ْٛنهاضآ ، یهل تؿهت خسیهسي ضا      Miller، 1990زض ا

آ٘      ت ٛها تحهت عٖه تاً إٓتی امؿهیسإ ساظٙ ىیطي ت٘  TACخٜت إ
(Total Antioxidant Capacity    ٘زٕهس. اظ ّعیهت ٛهاي  ( َطاحهی ْٕ

ٕ٘هٚ     ت ٛها زض یهل ْٕ ساظٙ ىیطي مٌ إٓتی امؿیسإ ِّٜ ایٔ تؿت، إ
غیل ّی باقس ْٛچٖیٔ  ٍ٘٘ ّهاضمطي بهطاي      TACبی آ٘ یهل بی٘ بعٖه

(. 20تكریم، پهیف آىٜهی ٗ خَه٘ىیطي اظ بیْهاضي ّهی باقهس )      
یٗتهاّیٔ     ٓ اضیتطٗؾهیت،  اٗؾنَطٗظیع ماٛف ىَ٘تهاتی٘  Cبیْاضآ آتط

ٓ  MDAٗ افعایف غَ ت  TACؾطُ،  هس. تحقیقهاپ،    ضا ٕكها زازٙ إ
آٗ     زض ٛؿهتٚ ٛهاي ؾهًَ٘ ٛهاي      DNAافعایف آؾهیب ٛهاي فهطا

ٕٗطي ٗ ماٛف  ضا ٕكآ ّی زٛهس   CADپلاؾْا زض بیْاضآ  TACمط
(23  .) 

ؾههٍ  دههاُ قههسٙ  Kayyumزض ُّاٍعههٚ اي مههٚ ت٘ ٗ ْٛنههاضآ إ
٘ض ّعٖی زاضي پهاییٔ تهط     TAC، ؾُ٘ح CADاؾت، زض بیْاضآ  بُ

زٙ اؾت ٗ اضتباَی ٕیع  ٗ قسپ بیْاضي ّكهاٛسٙ   TACبیٔ ّقازیط ب٘
 (.  22ىطزیس )

Fazendas ( ٓ٘زٕس مهٚ ؾهُ٘ح   24ٗ ْٛناضا  TAC( ىعاضـ ْٕ
ز.  MIزض افطازي مٚ  ٗ ْٛنهاضآ   Yeginحاز زاقتٖس، ماٛف یافتٚ ب٘

 زض ؾطُ ٕكآ زازٕس.   TAC(، ْٛچٖیٔ ماٛكی زض ؾُح 25)
ایس . ایٔ مهاٛف  یافتٚ ٛاي ّا ٕیع ُّاٍعاپ زیيطآ ضا تاییس ّی ْٕ

ّْنٔ اؾت با یهل ّنإیؿهِ حْهایتی اضتبهاٌ زاقهتٚ       TACؾُح 
ا٘ز   CADباقس ظیطا زض  بٚ عَت ٗخ٘ز اؾتطؼ امؿیساتی٘ ٗ ٗخ٘ز ّه

ت ماٛكهی ضا زض   هس     TAC،SOD   ٗGPXامؿیسإ اٛ٘ بهٚ ٗخه٘ز ذ
ٕ٘ٚ ٛاي ّرتَهز   CADزض بیْاضي آٗضز.  ا٘ع ضازیناً ٛاي آظاز، ى إ

هطٗظٙ بیكهتط اظ    امؿیػٓ، ٕیتطٗغٓ افعایف ٕكآ  ٕه٘ع   70ّی زٛهس. اّ
هه٘ض ظیههازي بهها اؾههتطؼ امؿههیساتی٘ زض اضتبههاٌ اؾههت.    بیْههاضي بُ
     ٓ ٓ ٍیپیهسٛا )ّهاٍ٘ ّاضمطٛاي اؾتطؼ امؿیساتی٘ قهاٌّ پطامؿیساؾهی٘

(، پهطٗتویٔ ٛها )قؿهْت       MDA  ٗ4-hydroxy nonenalآٍسییهس،  
مَویههل اؾههیس ) ٕ٘یههٌ(، ٕ٘ ٛیههسضاپ ٛهها  DNAمطب امؿههیسٙ( ٗ مطب٘

ٓ( ّی باقس. ایدهاز اؾهتطؼ امؿهیساتی٘    )ّحه٘لاپ  ىَین٘ظیلاؾی٘
ٕ٘هٚ ٛهاي    بسیٔ ن٘ضپ ّی باقس مٚ حاٍت غیطتعازٍی بیٔ ضٛایی ى
ت ٛها   ا٘ز زفاعی بسٓ اظ قبیٌ إٓتی امؿیسإ ٍ٘یس ّ امؿیػٓ، ٕیتطٗغٓ ٗ ت
ٕ٘ٚ ٛاي امؿیػٓ ّٖدط بٚ اؾتطؼ امؿهیساتی٘   ٗخ٘ز زاضز ٗ افعایف ى

، ق  DNAاٌّ آؾیبی اؾت مهٚ بهٚ   ّی ق٘ز. ٕتیدٚ اؾتطؼ امؿیساتی٘
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1 

ٓ ضخ ّی زٛس  ْٛچٖهیٔ ّٖدهط بهٚ ّهطه      اٗضز ّی ق٘ز ٗ ّ٘تاؾی٘
ظیع( ٗ ٕنطٗظ ّی ق٘ز ) پت٘ ٍ٘ی )آپ٘  (.20ؾَ

ب٘ی قهٖاذتٚ     CADٕقف اؾتطؼ امؿیساتی٘ زض پیكطفت  بهٚ ذه
اٗمٖكهی امؿهیػٓ )ضازینهاً ٛهاي آظاز( ّهی       ٕ٘ٚ ٛاي  قسٙ اؾت. ى

ٍ٘نهً٘ ٛها قهاّ    ّ ا٘ع بی٘ س بٚ تْاُ إ اٖٕ٘ ٌ: ٍیپیهسٛا، پهطٗتویٔ ٛها ٗ    ت
DNA   ت ٛها ؾٍ ّنإیؿِ زفاعی إٓتی امؿیسإ س. بسٓ ت٘ ظیآ بطؾاٖٕ

ا٘ع        ه هس إ اٖٕ٘ ع إٓعیْی ٗ غیط إٓعیْهی ّهی باقهس، ّهی ت مٚ قاٌّ ٕ٘
هس )    ایٖ ٗ ْٛنهاضآ   Kostner(. 21ضازیناً ٛهاي آظاز ضا غیطفعهاً ْٕ

هس )   CADبالایی ضا زض بیْاضآ  MDAؾُ٘ح  (. 26ىعاضـ مهطزٙ إ
،   Cavalcaیل ُّاٍعٚ اظ  زض تهاً ٗ آظاز ؾهطُ    MDAٗ ْٛنهاضآ ت٘

ساظٙ ىیهطي ؾهُ٘ح    ساظٙ ىیطي قس، زض ایٔ إ ٘ض ْٛعّآ إ  MDAبُ
٘ض ّعٖی زاضي بالاتط به٘ز   CADزض ىطٗٙ  زض ّقایؿٚ با ىطٗٙ ؾاٍِ بُ

(27  .) 
ؾطُ یل افعایف  MDAزض ؾُ٘ح  CADزض ُّاٍعٚ ّا بیْاضآ 

ٗ  Kostnerٔ یافتهٚ بهط َبهق یافتهٚ     ّعٖی زاضي ضا ٕكهآ زازٕهس. ایه   
زض بیْاضآ ّْنٔ اؾت ٕاقهی اظ   MDAْٛناضآ ّی باقس. افعایف 

     ٓ ٓ باقس مهٚ افهعایف ٍیپیهس پطامؿیساؾهی٘ افعایف ٍیپیس پطامؿیساؾی٘
  ذ٘ز زض ٕتیدٚ افعایف زض ؾُ٘ح اؾتطؼ امؿیساتی٘ ّی باقس.

MDA      اٗمههٖف ٍیپیههس ٕ٘یههٌ مههٚ زض َههی  ، یههل ىههطٗٙ مطب
 ٓ ٘ض ٗؾهیعی زض تكهریم اؾهتطؼ    پطامؿیساؾی٘ ٍ٘یس ّی ق٘ز، بُ ت

امؿیساتی٘ ّ٘ضز اؾتفازٙ قطاض ّی ىیطز. زض ُّاٍعهاپ بهاٍیٖی ّتعهسزي    
ؾطُ بٚ ّقساض ظیازي افهعایف ّهی    MDAؾُ٘ح  CADزض بیْاضآ 

ضا ٕكهآ ّهی    NO  ٗCADیابس. ُّاٍعاتی اضتباٌ ّعٖهی زاضي بهیٔ   
ٓ زازٕهس.  یل اضتبهاٌ غیهط ّعٖهی زاضي ضا ٕكها     MDA  ٗNOزٖٛس، 

، یههل اضتبههاٌ ّعٖههی زاضي ضا بههیٔ CADزض  MDAّقههازیط بههالاي 
٘زٙ اؾت ) اٗؾنَطٗظیع ثابت ْٕ  (.28اؾتطؼ امؿیساتی٘ ٗ آتط

ٕقف بؿعایی ایفها ّهی مٖهس. اظبهیٔ غٓ      NOزضؾٖتع  eNOSغٓ 
هاي      eNOSٛاي ّتعسز، غٓ  آ٘ یهل مإسیهساي ّٜهِ زض بیْاضیٜ بعٖ

هه٘ض ٗؾههیعی ُّاٍعههٚ ىطزیههسٙ  ٕٗههط بُ ههی 29اؾههت )عههطٗک مط (. پَ
ٍ٘یهس   eNOSّ٘ضفیؿِ ٛاي ّتعسزي زض غٓ  مكز قسٙ اؾت مٚ با ت

NO  ِی ّ٘ضفیؿ ا پَ ها ّْٜتهط    T-786Cزض اضتباٌ اؾت اّ اظ ْٛٚ ایٜٖ
ی ّ٘ضفیؿِ  بها     eNOSزض ٕاحیٚ پطّٗ٘ته٘ض غٓ   T-786Cّی باقس. پَ

mRNA eNOS     ماٛف یافتٚ ٗ با ؾهُ٘ح ٕیتطیهت/ٕیتطاپ ؾهطُ زض
ساظٙ و    eNOSىیطي ٛاي غٓ  اضتباٌ اؾت. إ ٗ فعاٍیت ٛهاي بإهسیٖ

ی ّ٘ضفیؿِ  ض اثطاپ پَ ضا  eNOSزض ضٗي فعاٍیهت   T-786Cپطّٗ٘ت٘
 (.  29تاییس ّی مٖس )

هی ّ٘ضفیؿهِ     كْٖسآ زض ّه٘ضز پَ هی   T-786Cُّاٍعاپ زإ ٗ پَ
٘ض  ّٖاؾبی زض ترییهط بیهآ غٓ    س بُ إ٘ ّ٘ضفیؿِ ٛاي ِّٜ زیيط ّی ت

eNOS   ت هاض     ٕقف زاقتٚ باقس. با بیهآ ٕه آ٘ إ اقم ایهٔ غٓ ّهی ته
اي عطٗقی قاٌّ ؾهنتٚ قَبهی، فكهاضذ٘ٓ، بیْهاضي عهطٗک       بیْاضیٜ

ي ٗ بیْاضي عطٗک ّرعي ٕراعی ضا زاقت )  (.  11مَی٘
اٗضیإهت    زض  T/Cُّاٍعاپ زیيط زض غاپٔ ٕیع ٕكآ ّی زٛسمهٚ 

س با ماٛف  فعاٍیهت پطّٗ٘ته٘ض    إ٘ ض ّی ت ٗ زض  eNOSٕاحیٚ پطّٗ٘ت٘
 (.  11اضتباٌ زاقتٚ باقس ) ٕتیدٚ بیْاضي عطٗقی

س با یهل   C  -786ٗ ْٛناضآ ، اٌٍ  Nakayamaبط َبق  إ٘ ّی ت
اضتبهاٌ زاقهتٚ    eNOSماٛف ّعٖی زاضي اظ فعاٍیهت پطّٗ٘ته٘ض غٓ   

    ٓ ٚ  T-786Cباقس. ایكهآ یهل ّ٘تاؾهی٘ غٓ  Flanking -'5زض ٕاحیه
eNOS  ( ٕٗطي اضتبهاٌ زاضز ٘زٕس مٚ با اؾپاؾِ مط (. ٗخه٘ز  30پیسا ْٕ
ٍ٘یس   Cاٌٍ  ٕٗهط ضا     NOّٖدط بٚ ماٛف ت قسٙ ٗ اؾپاؾهِ عهطٗک مط

از ّههی مٖٖههس مههٚ زض  30ؾههبب ّههی قهه٘ز امثههط ّحققههیٔ ) (، پیكههٜٖ
ٕٗط ّْنٔ اؾت قسیس باقهس ظیهطا مهٚ    CCْٛ٘ظیي٘پ  ، اؾپاؾِ مط

تیو  ظٗز  CADّٖدهط بهٚ ایدهاز یهل      eNOS CC 786-ٗخ٘ز غٕ٘
 ٖٛياُ ٗ ؾنتٚ قَبی حاز با ذُطاپ ظیاز ّی ق٘ز.  

ٓ ٛهاي ظیهازي اظ    "اذیطا ُّاٍعاپ ّتعسز ٕكآ ّی زٛس مٚ ّ٘تاؾی٘
ٓ ٛا ّْنٔ اؾت یل ضیؿهل   eNOSغٓ  ٗخ٘ز زاضز ٗ ایٔ ّ٘تاؾی٘

ضي بههطاي  هها ْٛچٖههیٔ  CAD ،MIفههامت٘ ٓ باقههس. آٜٕ ٗ ٛیپطتإؿههی٘
ا٘ع    ه ٘ض ظیازي زض بهیٔ إ ی ّ٘ضفیؿِ ٛا بُ ٘زٕس مٚ ایٔ پَ ّكاٛسٙ ْٕ

هی ّ٘ضفیؿه      ، T-786Cِ ٛها قهاٌّ   ٕػازٛا با ٛهِ فهطک زاضز، ایهٔ پَ
Glu298Asp ،4a/4b  ٗG894T   .ّی باقس 

افطاز بیْهاض زض   Cزض ُّاٍعٚ حايط یل افعایف ّعٖی زاض زض اٌٍ 
هٌ   ی اٍ إٗ ّقایؿٚ با ىطٗٙ مٖتطً ّكاٛسٙ ىطزیس، بسیٔ ن٘ضپ مٚ فطا

C        زض حاٍت مٌ زض ىطٗٙ بیْاض بیكهتط اظ ىهطٗٙ مٖتهطً به٘ز یعٖهی
به٘ز.   TTبیْاض بیكهتطاظ زضنهس   ( زض افطاز TC+CCّدْ٘ع زضنس )

اٗؾنَطٗظ ذیَهی ّْٜتهط اظ    CCحاٍت  ْٛ٘ظیي٘پ زض پیكطفت آتط
 حالاپ زیيط ّی باقس. ىطٗٙ بیْاض ّْنٔ اؾت.  

ی ّ٘ضفیؿِ  هی ّ٘ضفیؿهِ زض غٓ    T-786Cپَ  eNOSّْٜتطیٔ پَ
ٌ بٚ ؾهٖتع   ابطایٔ ّٖدط بٚ ماٛف إٓعیِ ّطب٘ قهسٙ ٗ   NOّی باقس بٖ

ٍ٘یس  هٌ     Cىطزز. اٌٍ  ّی NOزض ٕتیدٚ ماٛف ت  Tٗقتی بهٚ خهاي اٍ
ض  دهاُ ّهی ىیهطز ٗ زض ٕتیدهٚ      eNOSّی ٕكیٖس ترییط زض پطّٗ٘ت٘ إ

هی قه٘ز ٗ چه٘ٓ زض امثهط ُّاٍعهاپ زض اثهط        داُ ْٕ ب٘ی إ ؾٖتع بٚ ذ
زٓ اٌٍ  هٌ    Cغاٍب ب٘  NOمهاٛف ّهی یابهس ٗ چه٘ٓ      T ،NOبهط اٍ

هط ظّیٖهٚ ضا      ض اتؿاع زٖٛسٙ عطٗک ّی باقهس، ْٛهیٔ اّ ّْٜتطیٔ فامت٘
ِ ّی ؾاظز زض ٕتیدٚ بٚ ذاَط ْٛهیٔ  بط اٗؾنَطٗظ فطاٛ اي بیْاضي آتط

ی اٌٍ  CADزض بیْاضآ  إٗ هٌ     Cفطا ها خاٍهب     Tغاٍهب بهط اٍ به٘ز، اّ
تیهو    خٚ اؾت مٚ ٛیچ اضتباٌ ّعٖی زاضي بهیٔ غٕ٘ بها   CC  ٗTCت٘

قیْیایی اظ قبیهٌ   تطٛاي بی٘ ٗ   MDA ،SOD ،GPXٛط مساُ اظ پاضاّ
 بقیٚ ّكاٛسٙ ٕيطزیس.

 
 یزیِ گًتیج

ضٛهاي ّْٜهی    ٌ، ضیؿل فامت٘ اّ٘ اؾتطؼ امؿیساتی٘ بٚ ْٛطاٙ ؾایط ع
اٗؾنَطٗظیؽ ّی باقٖس. ایٔ ُّاٍعاپ ٕكهآ   زض آغاظ ٗ پیكطفت آتط
ههس زض خَهه٘ىیطي اظ  إ٘ ت ّههی ت ا٘ز إٓتههی امؿههیسإ ّههی زٛههس مههٚ ّهه
اٗؾنَطٗظیؽ زذیٌ باقس. تحقیقاپ ظیازي ٕیهع زض ّه٘ضز ٕقهف     آتط

ت ٛا زض  دهاُ ىطزیهسٙ    ّعاٍدٚ با إٓتی امؿیسإ ٕٗهط إ بیْاضي قَبی مط
نیٚ ّا بطاي بیْاضآ  ایٔ ّی باقس مهٚ ّنْهٌ ٛهاي     CADاؾت. ت٘

یٗتهاّیٔ ٛهاي     ت ٛها ) ( ضا ٕیهع  E  ٗCضغیْی بٚ ْٛطاٙ إٓتی امؿیسإ
ط پیكطفت  س. ایٔ اّ ایٖ هس زاز ظیهطا     CADّهطف ْٕ اٛ٘ ضا مهاٛف ذ

     ٚ هس قهس. لاظُ به اٛ٘ ٓ ٍیپه٘پطٗتویٔ ٛها ذ  ّٖدط بٚ ماٛف امؿیساؾی٘
هٌ     هی اٍ إٗ يیح ّی باقس مهٚ فطا هس زض پیكهطفت      Cت٘ إ٘ ٕیهع ّهی ت

اٗؾنَطٗظیؽ ؾٜیِ باقس.  آتط
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