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 )به ترتیب حروف الفبا( پزشکی اصفهان شورای نویسندگان مجله دانشکده یاعضا

 مرتبه علمی  نام و نام خانوادگی
 ، اصفهان، ایران، دانشگاه علوم پزشکی اصفهانفلوشیپ ویتره و رتین ،متخصص چشمدانشیار،  اخلاقی محمد رضادکتر  -0

 ، دانشگاه علوم پزشکی اصفهان، اصفهان، ایران پرتودرمانیمتخصص استادیار،   دکتر علی اخوان -3

  ، اصفهان، ایرانعلوم تشریحی، دانشگاه علوم پزشکی اصفهان دکترای تخصصیاستاد،  دکتر ابراهیم اسفندیاری -2

 آمریکا ،ولندیکل یمرکز پزشک یدانشگاه یها مارستانیب، غددتخصص فوق استاد،  دکتر فرامرز اسماعیل بیگی -3

 ، ایرانتهران، تهرانپزشکی  دانشگاه علوماستاد، دکترای تخصصی تغذیه،  زاده دکتر احمد اسماعیل -2

  ، اصفهان، ایراندانشیار، فوق تخصص نفرولوژی، دانشگاه علوم پزشکی اصفهان نائینی دکتر افسون امامی -1

 اریس، فرانسهپآنتونیو،  بیمارستان سن بیوشیمی، گروه  شاهین امامیدکتر  -7
 هان، ایران، اصف، فوق تخصص ریه، دانشگاه علوم پزشکی اصفهاناستاد  دکتر بابک امرا -4

 ، شیراز، ایران، دانشگاه علوم پزشکی شیرازهای ایمونولوژی وآلرژی کودکان بیماری فوق تخصص ،های کودکان بیماریاستاد، متخصص   دکتر رضا امین -7

 های پوست، دانشگاه علوم پزشکی اصفهان، اصفهان، ایران استاد، متخصص بیماری  فریبا ایرجیدکتر  -01

 ، کانادادانشگاه بریتیش کلمبیا، ابتکارات درمانیصص استاد، متخ  دکتر کن باست -00

 ، اصفهان، ایرانروانشناسی، دانشگاه علوم پزشکی اصفهاندکترای تخصصی ، دانشیار سرارودی دکتر رضا باقریان -03

 دانشگاه علوم پزشکی اصفهان، اصفهان، ایرانفلوشیپ نوروسایکیاتری، ، متخصص روانپزشکی، استاد  دکتر مجید برکتین -02

 زیست شناسی سلولی و ژنتیک، دانشگاه اراسموس، روتردام، هلنددکترای تخصصی   فرزین پور فرزاددکتر  -03

 ، اصفهان، ایراناستاد، متخصص قلب و عروق، دانشگاه علوم پزشکی اصفهان دکتر مسعود پورمقدس -02

 ، اصفهان، ایرانلوم پزشکی اصفهان، دانشگاه عهای حرکتی فلوشیپ بیماریاعصاب، مغز و متخصص ، استاد  ساز دکتر احمد چیت -01

 فلوشیپ رادیولوژی مغز واعصاب و کودکان، دانشگاه علوم پزشکی اصفهان، اصفهان، ایران ،رادیولوژیمتخصص استاد،   دکتر علی حکمت نیا -07

 ، اصفهان، ایران، متخصص بیهوشی، دانشگاه علوم پزشکی اصفهاناستاد دکتر سید مرتضی حیدری -04

 ، دانشگاه علوم پزشکی اصفهان، اصفهان، ایرانو بیولوژی مولکولیژنتیک تخصصی دکترای دانشیار،   دکتر مجید خیراللهی -07

 ، اصفهان، ایراندانشیار، متخصص زنان و زایمان، دانشگاه علوم پزشکی اصفهان  دکتر بهناز خانی  -31

 ، اصفهان، ایران، دانشگاه علوم پزشکی اصفهانفیزیولوژی ، دکترای تخصصیدانشیار  مریم راداحمدیدکتر  -30

 ، اصفهان، ایراناستاد، متخصص چشم، فلوشیپ ویتره و رتین، دانشگاه علوم پزشکی اصفهان  دکتر حسن رزمجو -33

 استادیار، متخصص پزشکی اجتماعی، دانشگاه علوم پزشکی اصفهان، اصفهان، ایران  دکتر رضا روزبهانی -32

 ، تهران، ایرانرتین، دانشگاه علوم پزشکی شهید بهشتیفلوشیپ ویتره و متخصص چشم، استاد،   دکتر مسعود سهیلیان -33

 ، دانشگاه علوم پزشکی اصفهان، اصفهان، ایرانفیزیولوژی استاد، دکترای تخصصی محمدرضا شریفیدکتر  -32

 ، اصفهان، ایران، متخصص قلب و عروق، دانشگاه علوم پزشکی اصفهاناستاد  ور دکتر منصور شعله -31

 ژنتیک، دانشگاه علوم پزشکی اصفهان، اصفهان، ایران ترای تخصصیاستادیار، دک  رسول صالحیدکتر  -37

 ، دانشگاه علوم پزشکی اصفهان، اصفهان، ایراناعصاب مغز و متخصص جراحیاستاد،   صبوریدکتر مسیح  -34

 ، اصفهان، ایران، متخصص بیهوشی، دانشگاه علوم پزشکی اصفهاندانشیار دکتر محمدرضا صفوی -37

 تخصص بیوشیمی بالینی، دانشگاه تورنتو، تورنتو، کانادااستاد، م  دکتر خسرو عادلی -21

 استاد، متخصص پاتولوژی، دانشگاه لویس ویل، آمریکا رتانیوج د عندلیبسعیدکتر  -20

 ، اصفهان، ایران، متخصص پزشکی اجتماعی، دانشگاه علوم پزشکی اصفهاناستاد  زادگان دکتر زیبا فرج -23

 ، اصفهان، ایران، دانشگاه علوم پزشکی اصفهانای کودکانه بیماری، متخصص استاد  دکتر رویا کلیشادی -22

 ، اصفهان، ایرانتخصص قلب و عروق، دانشگاه علوم پزشکی اصفهانمدانشیار،   دکتر جعفر گلشاهی -23

 ، کاناداایکلمب شیتیدانشگاه بر، جراحی پلاستیکاستاد، متخصص   دکتر عزیر گهری -22

 ، اصفهان، ایرانزشکی، دانشگاه علوم پزشکی اصفهانآسیب شناسی پمتخصص ، استاد  دکتر پروین محزونی -21

 ، ایران، تهرانتهراناستاد، متخصص چشم، دانشگاه علوم پزشکی  زاده دکتر سید مهدی مدرس -27

 ، اصفهان، ایرانعلوم تشریحی، دانشگاه علوم پزشکی اصفهان دکترای تخصصی، استاد  دکتر محمد مردانی -24
 ، امریکاغدد داخلی ماریناو  دیابتدد داخلی، مرکز تحقیقات غفوق تخصص  ،دانشیار  مغیثی عطیهدکتر  -27

 استادیار، دکترای تخصصی اپیدمیولوژی و آمار زیستی، دانشگاه علوم پزشکی اصفهان، اصفهان، ایران دکتر مرجان منصوریان -31

 آمریکا، ی شمالیرجیاوجدانشگاه ، متخصص فیزیوتراپی، استاد دکتر محمدرضا نوربخش -30

 ، ایراناصفهان، دانشگاه علوم پزشکی دانشیار، متخصص گوش و حلق و بینی  یمصطفی هاشمدکتر  -33
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 پژوهشی -راهنمای نگارش و ارسال مقاله علمی

 
این . گردد تحت حمایت دانشگاه علوم پزشکی اصفهان منتشر می ،ماهنامهبه صورت نمایه شده و  Scopusدر  ،دانشکده پزشکی اصفهان پژوهشی -علمیمجله 

شوند که  پذیرفته می این مجلهمقالاتی در  .نماید میهای وابسته به آن  و رشته( بالینییه و پاپزشکی )علوم های  در زمینه پژوهش اقدام به انتشار مقالات علمیمجله 

مقالات به زبان فارسی این مجله  .دناشب نگردیدهبه طور همزمان به مجلات دیگر ارسال حتی یا  ودر جای دیگری منتشر نشده  ش از اینپیپژوهشی بوده و  -علمی

نماید و بر روی وب سایت مجله به  مقالات کوتاه، مقالات دارای امتیاز بازآموزی و نامه به سردبیر را منتشر می گزارش موردی،مروری،  ،پژوهشی اصیلع شامل انوا

ی که در خارج از فرمت ذکر های نوشتهدست به در فرمت پیشنهادی مجله ارسال گردند و مقالات ارسالی باید  دهد. قرار می http://jims.mui.ac.irآدرس 

 . گردند ترتیب اثر داده نخواهد شد شده در راهنمای نویسندگان ارسال

یید باشد، برای داوری ارسال أنماید و چنانچه مقاله در بررسی اولیه مورد ت میموضوعی  و ساختاری لحاظ از مقاله بررسی به اقدام مقالات دریافت از پس تحریریهت أهی

تر با شرایط  سریعدر صورت تقاضا جهت بررسی و ( ت رسمیتعطیلاپنج شنبه و  روزهای بجزاری )ک ماه 3دریافت تا پذیرش نهایی آن(  زمان فرایند داوری )از .دشو می

مستلزم  هفته نامه مقاله در این انتشار لازم به ذکر است داوری و. باشد می (ت رسمیتعطیلاپنج شنبه و  روزهای بجز) کاری روز 30ذکر شده در راهنمای نویسندگان 

 .نمایندنویسندگان محترم فرایند مالی را تکمیل لازم است قبل از صدور نامه پذیرش،  و س از انجام مراحل داوری و پذیرش مقالهلذا پ هزینه است. پرداخت

 

 ها در سامانه نوشتهنحوه ارسال دست 

دانشکده پزشکی سامانه الکترونیک مجله  ( درRegistration)از طریق ثبت نام  ،نویسندگانمطابق راهنمای  دست نوشتهنویسندگان محترم پس از آماده سازی 

 را ارسال نمایند. دست نوشتهرا تکمیل و  ها بخشتوانند وارد صفحه شخصی خود شده و تمامی  می، http://jims.mui.ac.irآدرس به  اصفهان

 

 توجه به نکات زیر در ارسال مقاله ضروری است:

میت مقاله نماید و ساباقدام به ول ؤمسنویسنده فقط لازم است  .شود میانجام  دانشکده پزشکیمقاله منحصرا از طریق ثبت نام در سامانه الکترونیک مجله  ارسال -

 میت شوند مورد بررسی قرار نخواهند گرفت. سابمقالاتی که توسط سایر نویسندگان یا اشخاص دیگر 

به خود اقدام نموده و به هیچ عنوان دوباره  قبلی نماید، حتما باید از طریق صفحه شخصی میاصلاح شده خود ای که برای بار دوم اقدام به ارسال مقاله  نویسنده -

 .در سامانه ثبت نام نکندعنوان کاربر جدید و با ایمیل جدید 

 .لزامی است، اORCIDبه همراه کد  نویسندگان مقالهل مربوط به وارد کردن اسامی وارد کردن اسامی تمامی نویسندگان در سامانه و در مح -

 باشد. نمیپذیر  امکانپس از ارسال مقاله، تغییر اسامی نویسندگان  -

مشخصات فرم  (4) ،( فرم تعهدنامه3)صفحه عنوان  Wordفایل ( 2) دست نوشته Wordفایل ( 1)هایی که نویسنده در مرحله اولیه ارسال می کنند شامل:  فایل -

 .به ترتیب بایستی آپلود گردنداست که  (Cover letter)یسندگان کامل نو

 دانشکده پزشکی اصفهانرا به مجله مقاله  انتشارکه به امضای همه نویسندگان رسیده است، حق تعهد نامه با ارسال یک فایل  ،نویسندگان در قسمت ارسال فایل ها -

 .داوری قرار نخواهد گرفت نمایند. در غیر این صورت مقاله در روند میواگذار 

اسامی و ایمیل  ،ولؤ، آدرس و ایمیل نویسنده مسعنوان مقاله، اسم حاوییک نامه خطاب به سردبیر  شامل (Cover letter)فایل مجزا مقالات ارسالی باید دارای  -

 باشد. یا همزمان در حال بررسی نمیدیگر چاپ نشده است  نوشته در مجلات اعلام گردد که دست  بایستی به صراحت. در این نامه باشدسایر نویسندگان 

آن بودن ارجاع  قابل دفتر مجله در خصوص یهتائید و اولیه قرار گرفتاین که دست نوشته از نظر همراستایی و فرمت مجله مورد ارزیابی بعد از دوم در مرحله  -

بر  (Processing fee)درصد کل هزینه به منظور شروع فرآیند داوری به عنوان  50 ضروری است، ارسال گردید داوریدست نوشته برای شروع فرایند 

تصویر اسکن شده ربوط به م فایل سپساین هزینه غیر قابل برگشت می باشد.  .پرداخت گرددانتشار راهنمای نویسندگان  اساس موارد ذکر شده در بخش هزینه

لازم به ذکر است تنظیم دست نوشته بر اساس فرمت مجله، و پرداخت وجه  .به دفتر مجله ارسال گرددق سایت از طریول ؤمسبا نام نویسنده  فقط پرداختیفیش 

 باشد. نمیو دال بر پذیرش آن  بودهفقط جهت ارسال به داوران اولیه 
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 ه مقالهیارا هنحو

 شود، در ارسال مقالات به نکات زیر توجه فرمایند: از مؤلفان گرامی تقاضا می

 .شودپذیرفته می از طریق سایت  فقطارسال مقاله  -

 .کیده انگلیسی قابل پذیرش هستندو مقالات فقط به زبان فارسی همراه با چ زبان رسمی مجله، فارسی است -

 شود. نمیهای غیر از فارسی و ترجمه شده در این مجله منتشر  زبانهای به  نوشتهدست  -

به انگلیسی یا فارسی در  از این پیش که بودههای مرتبط  رشتهو  (پایه و بالینی) پزشکیمقالات باید پژوهشی و حاصل تحقیق نویسنده یا نویسندگان در زمینه علوم - 

 باشد. گردیدهارسال ننیز یا به طور همزمان به مجلات دیگر سایر مجلات منتشر نشده باشد و 

 .نماید این مجله مقالات شامل انواع اصلی و پژوهشی، مروری، مقالات کوتاه، مقالات دارای امتیاز بازآموزی و نامه به سردبیر را در منتشر می -

 ای آموزشی تهیه شده توسط محققین نیز توسط این مجله انتشار می یابد.ه فیلم- 

  باشند میشامل موارد زیر پژوهشی دانشکده پزشکی اصفهان  -مجله علمیدر  انتشارمقالات قابل. 

 باشد. میعدد  30مآخذ  و سقف منابع ،4صاویر سقف مجموع جداول و ت ؛کلمه 2500حجم  حداکثرپژوهشی با  -مقالات علمی :اصیل ژوهشیپ مقالات -ـالف 

 باشد. میعدد  15مآخذ  و ، سقف منابع2سقف مجموع جداول و تصاویر  ؛کلمه1000پژوهشی با حداکثر  کوتاه مقالات علمی کوتاه پژوهشی: مقالاتب ـ 

اصول کلی  حب مقالات پژوهشی در زمینه مورد بحث پذیرفته خواهد شد.( از نویسندگان مجرب و صاReview Articleمقالات مروری ) ـ مقالات مروری -ج

به  متعلق بایستی می استفاده مورد مرجع 6حداقل در فهرست منابع  .باشند میکلمه  7000با حداکثر  این نوع مقالات های پژوهشی است. نگارش مشابه سایر مقاله

حتما از قبل با سردبیر ضروری است که  مقالات مروریبرای ارسال  (.ولؤمسله به عنوان نویسنده اول و یا نویسنده مقا شش)با حداقل چهار مقاله از  باشد نویسنده

 مجله هماهنگی لازم  صورت گرفته و سپس اقدام به ارسال دست نوشته نمایند در غیر اینصورت مجله از بررسی آن معذور است.

صورت ارایه مشاهدات علمی یا نقد یکی از مقالات چاپ شده در این مجله باشد و با بحثی کوتاه، همراه با درج  تواند به می نامه به سردبیر -نامه به سر دبیر -د

ده . نقد مقاله برای نویسنباشد میعدد  5مآخذ  و، سقف منابع 2سقف مجموع جداول و تصاویر  ؛کلمه1000با حداکثر  نامه به سردبیرفهرست منابع نگاشته شود. 

  مقاله مورد نقد، ارسال خواهد شد و همراه با پاسخ وی، در صورت تصویب شورای نویسندگان به چاپ خواهد رسید.ول ؤمس

 باشد. میعدد  30مآخذ و ، سقف منابع 4سقف مجموع جداول و تصاویر  ؛کلمه 3000با حداکثر  تحقیقات کیفی -تحقیقات کیفی -ه

گزاری و منابع  گیری، سپاس  شامل گزارش موارد نادر یا جالب است و باید شامل چکیده، مقدمه، گزارش مورد، بحث، نتیجه ای موردیه گزارش -گزارش مورد -ز

 باشد. میعدد  15مآخذ  و، سقف منابع 5سقف مجموع جداول و تصاویر  ؛کلمه1000با حداکثر  گزارش موردباشد. 

 شود. مقالات ترجمه پذیرفته نمی ـ1تبصره 

 .به هیچ عنوان پذیرفته نیست PDFارسال دست نوشته یا مدارک با فرمت  -2تبصره 

 IRCTایران  بالینی  مانند مرکز ثبت کارآزمایی های بالینی کز ثبت کارآزماییامریکی از ، بایستی در انتشارهای کارآزمایی بالینی پیش از ارسال برای  مقاله -3تبصره 

 http://www.irct.irهمراه مقاله ارسال شود:  د ثبت آنها بهبه آدرس زیر ثبت شده و ک

 هایی که خارج از فرمت ذکر شده ارسال گردند ترتیب اثر داده نخواهد شد. نوشتهند و به دست های ذیل باش سالی باید دارای بخشمقالات ار -

 یکصورت  به ،متری سانتی 5/2های  ( با حاشیهSingleبرابر ) 1فاصله خطوط  آرایی، صفحهو فاقد هرگونه  A4در سایز  MS Wordر افزا توسط نرمباید نوشته  دست -

جهت و  10سایز  Time New Roman از قلم ها رفرنس انگلیسی و برای تایپ متن خلاصه تهیه شوند. Bold 11سایز  B Zar قلم عنوان ، 11و سایز  B Zarقلم ، ستونی

 .شود استفاده Bold 10سایز Time New Roman از قلم نیزلاتین  قلم عنوان

ادلات به ( و معSIالمللی ) تهیه شوند. واحدها بر حسب واحد بین  Microsoft Word Equationاستفاده ازمعادلات باید به صورت خوانا با حروف و علائم مناسب با  -

 .دگذاری شون ترتیب شماره

ها، بحث، تقدیر و  ها، یافته چکیده، مقدمه، روش دارای به ترتیبدست نوشته ) Wordفایل ( 2صفحه عنوان ) Word( فایل 1)فایل: دو شامل نوشته باید  دست  -

 حاوی جداول، تصاویر و غیره خودداری شود. های متعدد فایلگردد از ارسال  یمکید أتباشد. ( تشکر و منابع

، اسامی نویسنده یا نویسندگان با بالاترین مدرک تحصیلی، گروه یا بخش یا مؤسسه محل فعالیت ایشان و عنوان مکرری شامل عنوان کامل، این صفحه باید فحه عنوان:ص

، ذکر منابع مالی و اعتباری طرح هشی و یا پایان نامهشماره طرح پژو شامل تشکر از افراد،) تقدیر و تشکر و مسؤولهمچنین آدرس، تلفن، فاکس و پست الکترونیکی نویسنده 

  تکرار گردد.در پایان دست نوشته نیز بخش تقدیر و تشکر مجدد ضروری است که علاوه بر ذکر تقدیر و تشکر در صفحه عنوان،  .باشد (پژوهشی

 انگلیسی نیز در صفحه عنوان الزامی است. ها مؤسسه محل فعالیت ایشان باسامی نویسنده یا نویسندگان با بالاترین مدرک تحصیلی، گروه یا بخش ی کرذ-

 واژه تجاوز نکند. 20معرف محتوای مقاله باشد و از مقاله عنوان  -1 تبصره

 اسامی فاقد مقاله وان،ورد پس از صفحه عن در فایل که شود توجه لذا میگردد، ارسال داور برای مستقیما مقاله مجله، الکترونیک سیستم به توجه با -2 تبصره

 شود. صورت تا اصلاح شدن فایل، ارسال مقاله برای داور متوقف می این غیر در. باشد نویسندگان

، مقدمههای  بخششامل  کلمه باشد. چکیده باید 250: تمام مقالات اصلی باید دارای چکیده مقاله به دو زبان فارسی و انگلیسی با حداکثر چکیده -

 MeSHگیرد که  بایستی تنها با استفاده از راهنمای  در پایان چکیده مقاله سه الی پنج کلمه کلیدی قرار می باشد.و واژگان کلیدی  بحث ،اه ها، یافته روش

های  بخشو شامل  دقیقاً معادل چکیده فارسی باشد بایستیچکیده انگلیسی  استخراج گردند. (http://nlm.nih.gov/mesh/MBrowser.html)آدرس از 

Background,Findings ,Methods , lusioncCon, Keywords  .باشد 

شود؛ بنابراین نیازی به ارائه گسترده مطالب موجود در متون علمی نیست. در این بخش باید از  در این بخش اهداف و علل انجام مطالعه آورده می مقدمه و معرفی: -

 های و نتایج مطالعه خودداری گردد. لاعات، یافتهارائه اط

http://www.irct.ir/
http://www.irct.ir/


 

‌ه‌

 

های مورد استفاده در مطالعه است. اگر روش مورد استفاده شناخته شده است فقط منبع آن ذکر  این بخش شامل ارائه دقیق مشاهدات، مداخلات و روش ها: روش -

ر محققان قابل درک و به طور عینی قابل انجام و تکرار باشد. در صورت استفاده از گردد اما اگر روشی نوین است، باید به صورتی توضیح داده شود که برای سای

م ژنریک، دوز و روش دستگاه و تجهیزات خاص باید نام، نام کارخانه سازنده و آدرس آن در پرانتز ذکر گردد. اگر از دارو در مطالعه استفاده شده است باید نا

های کامپیوتری باید  افزارها و سیستم یماران تحت مطالعه باید جنس و سن )همراه انحراف معیار( آورده شود. در مورد نرممصرف آن آورده شود. در مورد افراد و ب

 سال و ویرایش آن در پرانتز و پس از نام آن ذکر گردد. 

ی مشخص شود و توصیف دقیق فرآیند اجرایی برای شیوه تأمین روای لیست است، ضمیمه کردن آن لازم است؛ نامه یا چک  در صورتی که مطالعه دارای پرسش

های آماری به کار گرفته شده جهت  آزموننامه و گزارش نتایج  های مورد استفاده برای تأمین پایایی پرسش چگونگی تعیین روش .ودرواسازی آن توضیح داده ش

 نام و مرجع آن کافی است.های استاندارد ذکر  نامه در مورد پرسش. تأمین پایایی توضیح داده شود

های  شود و باید از ذکر دلایل و استدلال ها ارائه می در این بخش فقط یافتهگردد.  ها و نمودارها ارائه می ها، شکل این بخش به صورت متن همراه با جدول ها: یافته -

در میان متن لکه کافی است با ذکر شماره جدول، شکل و یا نمودار به آنها محتوای جداول نباید به صورت کامل در متن ارائه شوند، بمرتبط با آن خودداری گردد. 

جداول و  بایدهمچنین آورده شوند. به ترتیب  نوشته ها هر کدام باید در یک صفحه جداگانه و پس از منابع، در پایان دست ها، نمودارها و شکل اشاره شود. جدول

 .باشند شده جانمایینیز  ها گیری آن قراری محلرجاع در متن، علاوه بر ا اصلی دست نوشته،در فایل نمودارها 

گردد. ذکر  های سایر پژوهشگران در مطالعات مشابه اشاره می های آن با یافته های مهم اساسی مطالعه و سپس تشابه و تفاوت در این بخش در ابتدا به یافته بحث: -

های جدید و با اهمیت مطالعه حاضر و دستاوردهای آن در این قسمت ضروری است. ذکر این که  أکید بر یافتهها در این بخش لازم نیست. ت جزئیات کامل یافته

باشد. هدف این بخش، ذکر دلیل  فرضیه ارائه شده در مطالعه صحیح یا نادرست بوده، یا این که دلایل کافی برای رد یا قبول آن به دست نیامده است، ضروری می

 ( است.Conclusionگیری کلی ) ها و همچنین نتیجه تحلیل و تفسیر یافته اصلی انجام تحقیق،

تعداد محدود جدول با توجه به حجم مطالعه و مقاله، همراه با ذکر عنوان آن در بالای جدول مورد قبول خواهد جداول بدون حاشیه خارجی ارسال گردد.  ها: جدول -

نوشته و در پایین جدول باشد.  رد قبول است. توضیحات اضافی در خصوص محتوای جداول باید به صورت پیمو MSWordافزار  بود. ارسال جداول فقط تحت نرم

توسط باید جداول  اشد.ها باید در صفحات جداگانه و در پایان دست نوشته )پس از منابع( قرار داده شوند.جدول ها باید دارای زمینه سفید و بدون سایه و ترام ب جدول

تهیه  Bold 10سایز و B Zar رهای هر ستونیمتغقلم  و10و سایز  B Zarقلم ، (Singleبرابر ) 1فاصله خطوط  و فاقد هرگونه صفحه آرایی، MS Wordفزار ا نرم

 .استفاده شود 9سایز Time New Roman از قلمبرای تایپ کلمات لاتین در جدول  شوند.

و محدودیت  نقطه در اینچ 200با کیفیت  هر تصویرلازم است قابل قبول است.  JPGهمراه ذکر عنوان آن در زیر و با فرمت ر تصویر یا نمودا :تصویر و نمودار -

 در نظر گرفته شود.  کیلو بایت 500حجم حداکثر 

 .د و مشخصات مأخذ در بخش مراجع درج شوداگر شکل یا جدولی از مرجع دیگری اخذ شده است، شماره مرجع در آخر عنوان جدول یا شکل نوشته شو -1تبصره

مورد تقدیر قرار گیرند؛ از جمله کسانی که  اند تمام افرادی که به نحوی در انجام مطالعه نقش داشته ولی جزء نویسندگان نبودهدر این بخش : تقدیر و تشکر-

های عمومی در اجرای تحقیق فعالیت  نجام مطالعه که در امر پشتیبانیهای محل ا های فنی، نوشتاری و مالی داده و همچنین سرپرستان و مدیران بخش کمک

 کننده مالی پژوهش در این بخش ضروری است. کننده یا تأمین )های( حمایت ذکر نام سازمانهمچنین اند.  داشته

 ذکر گردد.و نیز نام دانشگاه مصوب دانشگاه نامه  پایانکر  شماره نامه دانشجویی باشد حتما بایستی در قسمت تقدیر و تش پایانکه دست نوشته حاصل از  در صورتی -

 تکرار گردد. در پایان دست نوشته نیز بخش تقدیر و تشکر مجددضروری است که علاوه بر ذکر تقدیر و تشکر در صفحه عنوان،  -1تبصره -

  الب مورد استناد مطمئن باشد. ساختار منابع در این مجله بر اساسنویسنده باید از صحت اشاره منابع ذکر شده به مط منابع: -

 باشد. تمامی منابع باید به زبان انگلیسی باشد، ترجمه متن منابع فارسی به عهده نویسنده است و در پایان آن عبارت  ( میVancouverمعاهده ونکوور )

[In Persianخواهد آمد. موارد ذیل برای نمونه ذکر می ] :گردد 

 اگر منبع مورد نظر مقاله است:  -

 ( ;) انتشار سال( فاصله( )Medline اساس بر) مجله نام مخفف).(  مقاله عنوان ).( سندهینو کوچک نام اول حرف( فاصله) یخانوادگ نام

 :مثال. صفحات ی شماره( :)( مجله ی شماره) انتشار ی شماره

 : یسیانگل نمونه

Inser N. Treatment of calcific aortic stenosis. Am J Cordial 1987; 59(6): 314-7  

 :نمونه فارسی

Zini F, Basiri Jahromi Sh. Study of fungal infections in patients with leukemia. Iran J Public Health 1994; 

23(1-4): 89-103. [In Persian]. 

نویسندگان تا نفر ششم الزامی است. اگر تعداد نویسندگان بیش از شش نفر باشد، پس از نام نفر ششم،  ذکر اسامی. نام نویسندگان با علامت کاما از هم جدا شود)

 استفاده شود.( "et al."از عبارت 



 

‌و‌

 

 اگر منبع مورد نظر کتاب است:  -

  مثال: (.). شماره صفحات( ).p ( ). سال انتشار (;) ناشر  ):( نشر محل).(  چاپ نوبت).(  کتاب عنوان (.حرف اول نام کوچک نویسنده ) فاصله(نام خانوادگی )

 : نمونه انگلیسی

Romenes GJ. Cunningham’s manual. 15th ed. New York, NY: Oxford Univ Press; 1987.  

 :نمونه فارسی

Azizi F, Janghorbani M, Hatami H. Epidemiology and control of common disorders in Iran. 2nd ed. Tehran, 
Iran: Eshtiagh Publication; 2000. p. 558. [In Persian].  

 اگر منبع مورد نظر فصلی از کتاب است:  -

ی کتاب.  تدوین کننده نام خانوادگی )فاصله( حرف اول نام کوچکنویسنده آن فصل. عنوان فصل مورد نظر. در:  نام خانوادگی )فاصله( حرف اول نام کوچک

 . صفحات. مثال:p. محل نشر: نام ناشر؛ سال انتشار. عنوان کتاب. نوبت چاپ

Bodly L, Bailey Jr. Urinary tract infection. In: Tailor R, editor .Family medicine. 6th ed. New York, NY: 

Springer; 2003. p. 807-13. 

 نامه  منابع به صورت پایان -

 ( ;) دانشگاه نام( ،) دانشکده نام ):( ، کشورشهر نام( .) [نامه انیپا مقطع]( فاصله) نامه انیپا عنوان).(  سندهینو کوچک نام اول حرف( فاصله) سندهینو یخانوادگ نام

 انتشار سال

 مجله الکترونیکی روی اینترنت -منابع به صورت الکترونیکی -

( لزوم صورت در نشر ماه و) نشر سال [online] ((فاصله) یکیالکترون جلهم یاختصار نام).(  مقاله عنوان).(  حرف اول نام کوچک نویسنده )فاصله(نام خانوادگی 

 :مثال یدسترس ینترنتیا درسآ (:) cited  Available from] (;)یدسترس سال و ماه روز،[ ).( ]ها قاب ای صفحات شماره] (:) (شماره) دوره( ؛)

Mosharraf R, Hajian F. Occlusal morphology of the mandibular first and second premolars in Iranian 
adolescents. Inter J Dental Anthropol [Online] 2004; 5: [3 Screens] [cited 2006 Nov 13]; Available from: 
http://www.jida.syllabapress.com/abstractsijda5.shtml  

 منابع به صورت صفحه وب

 [ ها قاب ای صفحات شماره):( ] یدسترس صورت در نشر سال).(  عنوان[ ).( دآوریپد شرح ای] سندهینو کوچک نام اول حرف )فاصله( یخانوادگ نام

 :مثال یدسترس ینترنتیا آدرس (:) cited  Available from] (;)یدسترس سال و ماه روز،]

Dentsply Co. BioPure (MTAD) Cleanser. [2 screens] [cited 2006 Nov 26]. Available from: 
www.store.tulsadental.com/catalog/biopure.html 

یک نسخه از مقاله پیش از چاپ جهت انجام اصلاحات ضروری و بر طرف کردن اشکالات احتمالی برای نویسنده مسؤول  (:Proofreadingخوانی ) نمونه -

 سایت مجله ارسال نماید. ترین زمان تغییرات مورد نظر مجله انجام داده، از طریق وب وتاهگردد که لازم است در ک ارسال می

 های استاندارد استفاده شود و از ذکر عبارت های مخفف در عنوان و خلاصه مقاله خودداری گردد. تنها از اختصارات و نشانه ها: اختصارات و نشانه -

 ها و مقادیر استاندارد شناخته شده باشد. های اختصاری برای اولین بار در متن آورده شود، مگر این که مربوط به مقیاس توضیح کامل در مورد هر کدام از عبارت -

 باشد.  می پس از انتشار، نسخه ای برای نویسنده مسؤول ارسال نخواهد شد و شماره های مجله از طریق سایت برای نویسندگان و خوانندگان قابل دسترسی -

ی افراد بالغ شرکت کننده در مطالعه ضروری است و در مورد کودکان  نامه از کلیه ها اشاره گردند. اخذ رضایت ین ملاحظات باید در بخش روشات اخلاقی: املاحظ -

ه از حیوانات آزمایشگاهی ذکر رعایت ی ملاحظات اخلاقی مطالعه لازم است. هنگام استفاد و افراد تحت تکفل باید از ولی قانونی آنها اخذ شود. ذکر منبع تأیید کننده

 و مقررات استاندارد مربوط لازم است.

ها،  الزحمه، مواد و تجهیزات از دانشگاه نویسنده یا نویسندگان باید هر گونه ارتباط مالی مانند دریافت هزینه، حق (:Interest Conflict ofتداخل منافع ) -

 تواند به آنها سود یا زیان برساند را اعلام نمایند. های مطالعه می انتشار یافته ها و سایر منابع که ها، نهادها، شرکت سازمان
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 :هزینه انتشار -

ول ؤگیرد. در صورت عدم انطباق بلافاصله به نویسنده مس راستایی با اهداف و تنظیم در چهارچوب مجله مورد ارزیابی اولیه قرار می نوشته در ابتدا از نظر هم دست

 .شود برگشت داده می

 .نماید این مجله مطابق دستورالعمل ذیل نسبت به اخذ هزینه فرآیند بررسی و پذیرش اقدام می -

 .گردد برآورد هزینه توسط کارشناسان دفتر مجله محاسبه و از طریق پست الکترونیک برای نویسنده مسئول ارسال می -

 .کل هزینه برآورد شده و ثبت فیش پرداختی در سایت مجله خواهد بوددرصد  50زان منوط به پرداخت هزینه اولیه به می شروع فرآیند بررسی صرفاً -

 ول ؤباشد، لازم است صرفا پس از دریافت ایمیل هزینه بررسی از طرف دفتر مجله، نویسنده مس نکته مهم: با توجه به این که وجوه واریز شده غیرقابل برگشت می

 .نسبت به واریز وجه اقدام کند

 

 های دریافتی حوه محاسبه هزینهدول نج

 مجاز  کلماتتعداد  نوع مقاله
ها و  شکلها،  رفرنسمقاله،  های بخششامل کلیه 

 شود( میکلمه محاسبه  300هر شکل برابر (نمودارها 

 هزینه دریافتی 

 * )هزار تومان(

هزینه دریافتی به ازای 
 کلمه اضافی 500هر 

 )هزار تومان(  

 - - 400 به سردبیرنامه 
 100 250 1000 گزارش مورد

 100 250 1000 کوتاه
 100 500 2500 پژوهشی اصیل

 100 500 3000 پژوهشی اصیل )مطالعات کیفی(

 100 500 7000 مروری
 

 هر ازای به ضمناً. گردد می جمع هم با( جداول و منابع اصلی، نمت انگلیسی، و فارسی چکیده بندی، عنوان شامل) مقاله کلمات کل مقاله، تعداد هزینه محاسبه برای

 .گردد می اضافه مقاله کلمات تعداد به کلمه 300 تعداد یا تصویر، نمودار

 4975761007 حساب شماره به را نظر مورد مبلغ هزینه، کل درصد 50 پرداخت بر مبنی مجله دفتر طرف از هزینه پرداخت ایمیل دریافت از بعد باید مسؤول نویسنده -

شناسه  شماره و "580120000000004975761007" شبا شماره از ها بانک سایر از پرداخت برای. نماید اصفهان واریز پزشکی علوم دانشگاه به نام ملت بانک

 و بالا کیفیت با فیش اسکن سپس و شود نوشته واریزی روی فیش بایستی هزینه نوع و مقاله شماره مسؤول، نویسنده نام. گردد استفاده "841130000000002"

 . ارسال شود مجله دفتر سایت، به خوانا از طریق

 .است الزامی نویسندگان مشخصات فایل در مسؤول نویسنده( ایمیل و ثابت تلفن همراه، تلفن)ضروری  تماس شماره درج :نکته

پنج شنبه و  روزهای بجز) کاری روز 30( مقاله رد یا پذیرش) نهایی گیری تصمیم تا دستنوشته بررسی زمان (Fast track) "سریع بررسی" تقاضای صورت در -

 "سریع بررسی" اضافی هزینه کل پرداخت به مسؤول موظف نویسنده و یابد می افزایش درصد 50 میزان بررسی به هزینه حالت این در. خواهد بود( ت رسمیتعطیلا

 . بود خواهد بررسی فرآیند ابتدای در

 غیر هزینه این ضمنا. کند نمی ایجاد مقاله پذیرش برای تعهدی و باشد می بررسی فرآیند انجام و شروع برای فقط اولیه وجه پرداخت است ذکر به لازم: مهم نکته

 .بود خواهد بازگشت قابل

 .شد خواهد دریافت انتشار هزینه عنوان به باقیمانده هزینه درصد 50نهایی  پذیرش صورت در -

 . است الزامی فیش روی (پذیرش هزینه یا بررسی هزینه)هزینه  نوع و ه مسؤولنویسند نام مقاله، شماره درج -

 

 غیر استفاده برای مجله این. دارد قرار المللی بین برداری نسخه حق قانون تحت اصفهان پزشکی دانشکده مجله محتویات : تمامی(Copyright) برداری نسخه حق
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  7931چهارم دی  ی /هفته405 ی /شمارهمو شش  سال سی مجله دانشکده پزشکی اصفهان
 99/62/6921تاریخ چاپ:  92/6/6921تاریخ پذیرش:  92/6/6926تاریخ دریافت: 

  
ای خون محیطی کودکان  های تک هسته در سلول 22و اینترلوکین  71های التهابی اینترلوکین  بررسی سیتوکاین

 آن باکودکان سالم ی مبتلا به آسم و مقایسه

 
  ،6، محمدحسین نیکنام5الهی ، محمدرضا فضل4آرا ، مریم گل3بیداد، کتایون 2فر ، نرجس سلیمانی1منیر سید مفیدی

 8یصمد یمرتض، 7شقایق تاجیک

 
 

‌چکیده

 تشدید بیماری آسم ثابت شده است و هدف از انجام های التهابی در باشد که تأثیر سیتوکاین های هوایی می پذیر راه آسم، یک بیماری التهابی مزمن برگشت مقدمه:

( در کودکان مبتلا به آسم و IL22یا  Interleukin 22) 99 نینترلوکیا و (IL17یا  Interleukin 17) 61 نینترلوکیا های التهابی بررسی سیتوکاینی حاضر،  مطالعه
 .آن با کودکان سالم بود ی مقایسه

های تک  سی خون هپارینه گرفته شد و بعد از جداسازی سلول سی 1کودک سالم،  61کودک مبتلا به آسم و  61شاهدی از تعداد  -مورد ی در این مطالعه ها: روش

( و ELISA) Enzyme-linked immunosorbent assayبه روش  IL22و  IL17ساعت کشت داده شد و میزان ترشح  19ای خون محیطی به مدت  هسته
 .به روش فلوسایتومتری بررسی شد +TCD4+IL22و  +TCD4+IL17ی ها میزان درصد سلول

های خون محیطی بین گروه مورد و شاهد  ( ترشحی از سلول69/2  =P) IL22( و 66/2  =P) IL17سطح اینترلوکین  ی مورد مطالعه، میانه ی در جامعه ها: یافته

 ی دار نبود، اما میانه ( معنی66/2  =P) +TCD4+IL22( و 92/2  =P) +TCD4+IL17های  درصد سلول ی داری مشاهده نشد. همچنین، تفاوت میانه تفاوت معنی
 .(P=  16/2دار نبود ) افزایش داشت که از لحاظ آماری معنی +TCD4+IL17-IL22های  درصد سلول

و  IL22و  IL17های  داری بین میزان ترشح اینترلوکین تفاوت معنی کامل،نسبی و  ی آسم کنترل شدهمبتلا به شامل کودکان  بررسی،مورد  ی در جامعه گیری: نتیجه

. اگر تأثیری نداردتوان نتیجه گرفت که در آسم کنترل شده  می و در مقایسه با کودکان سالم وجود نداشت +TCD4+IL22و  +TCD4+IL17های  درصد سلول ی میانه
 .کردبررسی  ، آن راتر مناسب ی تواند در آینده با حجم نمونه داری نرسید، اما می به سطح معنی در گروه مورد *+TCD4+IL17-IL22های  درصد سلول ی چه افزایش میانه

 ها ، اینترلوکینها آسم کودکان، سیتوکاین واژگان کلیدی:

 
بررسی  .یمرتض یصمدتاجیک شقایق،  محمدحسین،الهی محمدرضا، نیکنام  آرا مریم، فضل فر نرجس، بیداد کتایون، گل سید مفیدی منیر، سلیمانی ارجاع:

آن  ی ای خون محیطی کودکان مبتلا به آسم و مقایسه های تک هسته در سلول 22و اینترلوکین  71های التهابی اینترلوکین  سیتوکاین

 6916-6936(: 126) 96؛ 6921مجله دانشکده پزشکی اصفهان . باکودکان سالم

 

 مقدمه

مامم  ماااری اایای  اسا   ا       شاای      یک بیماری التهااب   ،آسم
انساا،اد  اید نناا، ، الایاام متریاا     اااای آع ارااار  ا    یژگاا 

ااای رایا     نشان   باش،  م اسپاسم ب  نش  پذی  ج یاع ایا   ب گش 
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با  وایر    ی ساین  اسا   ا      تنگ  قفسا     س ف  خس   خس ،آع

 .(1-2)دا،  تک اری   ش،ی، خید را نشاع م 

الایام اساتن،، شاام      ی ایامل     تش،ی،  نن،    یا ب انگیمن، 

)مث  مای  میجید در گ د    اای خانگ  اای  ی  س , آل ژع افین 

اااا   سیسااک(، د د تنرااا ی   د د زاواا  ا    غرااار خاناا    گاا د  

. ایا   باشان،  اای فسیل    ونعت ،  ر ش ش،ی،   است س م  سیخ 

تصایر   محتم  اس     آسم  نت ل نش،  باشا،. اا، بیشت   مان   پاسخ

محیط  اس   زاو  ت  یر  ا  ایام  ژنتیک    ،ب  ای  اس     آسم

پاساخ با  درمااع در طایل      م،یا الا یمعمیل ب  اساس الگیب  طیر   

با  اسااس    ،ا  نظا  باالین    شید. اسپی  مت ی تشخیص داد  م   ماع  

  زااااام ااااایای بااااا دم  در یااااک  انیاااا  ، میاااادفعااااا  الا

(Forced expiratory volume1  یاFEV1 )   میماع ج یاع  ی بیشین

 .(3) شید بن،ی م  طرق  (FVCیا  Forced vital capacity) ایای با دم 

( بییپسااا  Immunohistochemistryدر ایمینیایستیشااایم  )

   +IL17Aباف  ب  نش بیمااران  باا آسام شا،ی، میاماع باا ی  ا        

IL17F+      .،در مقایس  با بیماران  با آسم متیسا    خفیاد دیا،  شا

IL17   فعاال شا،ع    ی با پیش ف  بیماری با ساابقThelper2 (Th2 )

 .(4)شید  تیس  میاد آل ژیک پ،ی،ار م 

Th22   ااای   یک نیع ج،یا، ا  سالیلTCD4+   باشا،  ا  با      ما

 99 نینترلووک ایاضاف  ش،  اس     با  طایر اختصاوا ،     Thاای  سلیل

(Interleukin 22   یواIL22)  ی ای  سیتی ای  جمء خانیاد  . ن، ت شح م 

IL10  ااای   نام اام  القای  زاوا  ا  سالیل   ب    در گذشت ،  اسT 

 IL10 (IL-10-related T-cell-derived-inducible factor ابست  ب  

اااای   اا    ( شااناخت  شاا،  بااید. ایاا  ساایتی ای ، در مکاااعIL-TIFیااا 

 IL22R1اا شام   اای آع  جید دارن،، املک د دارد؛ ای  گی ن،  گی ن، 

  IL10R2  (5-7)باشن،  م. 

  ااااا  ر ی بیمااااااری رنیااااا  آل ژیاااااک  ای در مطالعااااا 

(Allergic Rhinitis  یاAR    اناام ش،، میماع بیااع سالیل    میاماع )

ای خاایع محیطاا   اساات  اااای تااک  در  شاا  ساالیل IL17ت شااح 

(Peripheral blood mononuclear cell   یااPBMC  در بیمااراع )

 .(8)رینی  آل ژیک بیشت  ا  اف اد سالم گمارش ش، 

 IL22در تحقیق     ب  ر ی بیماراع مرتلا ب  آسم انااام شا،، میاماع    

اا مایرد مطالعا  قا ار گ فا . در ایا  مطالعا ،        آع PBMCاای  در سلیل

بیماراع مرتلا ب  آسم در د  گ    آسم  نت ل نش،     نت ل شا، ، باا افا اد    

در بیماراع مرتلا ب  آسم  نتا ل نشا،  با  میاماع      IL22سالم مقایس  ش،ن،. 

ای نسر  ب  اف اد سالم افمایش داش ، اماا بای  افا اد ساالم        قاب  ملازظ 

 .(1)اراع مرتلا ب  آسم  نت ل ش، ، تفا ت  مشاا،  نش، بیم ی نمین 

باشاا،.  در بیماااراع مرااتلا باا  آساام اناای  ماارهم ماا  IL22تاای ی  

تا ی  اا،     اای غی  ایمن  در باف  ری   جید دارن،  ا  مهام   سلیل

   IL22R1 ی شاین،؛ را ا  ا  بیااع  ننا،       محسیب ما   IL22ب ای 

IL10R2  (9)باشن،  م. 

Farfariello   ب  ر ی  ید اع مرتلا ب  آسم آل ژیک   امکاراع ،

( د  mRNA) Messenger RNAرینیاا  آل ژیااک ب رساا  میااماع 

در  IL22 mRNAرا اناام دادن،  ا  میاماع    IL22   IL17سیتی ای  

 ید اع مرتلا ب  آسم بیشت  ا   ید اع سالم گمارش ش،  اس ، اماا در  

 .(11)رنی  نرید  IL17mRNAمیرد 

  امچنای ،   IL22   IL17ااای   ب رس  میماع ت شح سایتی ای  

با  انایاع منرا  اوال  ایا        Th17   Th22اای  ب رس  میماع سلیل

 ماع،  ای خیع محیط  ب  طیر ام است  اای تک  اا در سلیل سیتی ای 

نقاش ایا  د     تیان، ب  ر ش  ش،ع بیشات   در  ید اع مرتلا ب  آسم م 

سایتی ای  در ایا  بیماااراع  ماک  نا،. ا  ایاا  ر ، اا،  ا  اناااام      

   IL22   IL17ااای   زاض ، ب رس  میماع ت شح سیتی ای  ی مطالع 

اای تاک   در سلیل Th17   Th22اای  امچنی ، ب رس  میماع سلیل

ااا باا    آع ی ای خیع محیط   ید ااع مراتلا با  آسام   مقایسا       است 

 .د ید اع سالم بی

 

 ها روش

 ارب دی   ا  نیع تحلیلا    ر ش   -ی زاض ، پژ اش  بنیادی مطالع 

 یدک مرتلا با  آسام در م  ام     15شاا،ی بید.  -مطالع  ا  نیع میرد

 ااا تیسا    طر   ید اع در ته اع بخش آسم   آل ژی  ا  بیمااری آع  

 ااای آل ژیاک  ید ااع، تیییا، شا،         پمشک فیق تخصاص بیمااری  

میرد    اای انیاع گ    شاا، انتخاب ش،ن،. گ    یدک سالم ب   15

سال ق ار داشتن،   ا  نظ  میاانگی    6-12سن   ی شاا، امگ  در رد 

 5سن  یکساع بیدن،، اما ا  نظ  جنس  یکسااع نریدنا،. میاماع     ی رد 

اای تک  س  خیع اپارین  ا  ا  د  گ    گ فت  ش،. سپس، سلیل س 

با اساتفاد  ا  محلایل فاایکیل     اا ( آعPBMCای خیع محیط  ) است 

    96ااای   جا،ا شا،. ساپس، در پلیا      Lymphoflotبا نام تاااری  

اای میرد نظ    میاماع   ای ب  ت تیب ب ای ب رس  میماع سلیل خان  24

ااای مایرد نظا   شا  داد  شا،ن،. شا ای   شا          ت شح سیتی ای 

 CD3ض،  اای بادی اا با آنت  اا ب  ای  ت تیب بید    ابت،ا سلیل سلیل

  CD28   لیتا  محای   شا      میک  لیت  در ا  میل  1ا  د  با غلظ

رشا،  ننا،      +TCD4ااای   تح یک ش،ن، تا ب  سم  تکثی  سالیل 

اا ب  منظایر   ، سلیلIL17   IL22اای التهاب   ب ای ب رس  سیتی ای 

   IL6در ماااا ر   Th17   Th22اااا باا  ساام   تح یااک ساالیل

Transforming growth factor beta (TGFβ     اا  د  باا غلظا( ) 

 لیت  محی   ش ( ق ار گ فتن،. میک  لیت  در ا  میل  2

 Roswell Park memorial institute-1640اا در محی   سلیل

(RPMI غن  ش،  با )دروا،   11Fetal bovine serum (FBS   با )



 

 

 
http://jims.mui.ac.ir 

 و همکاران منیر سید مفیدی آسممبتلا به  کودکان در 22 نینترلوکیا و 17 نینترلوکیا یالتهاب یهانیتوکایس

 1378 1397چهارم دی  ی/ هفته504ی / شماره 36سال  –مجله دانشکده پزشکی اصفهان 

گا اد  شا  داد  شا،ن،.     سانت  ی درج  37ساا  در دمای  72م،  

اامار   251ای    خانا   24یع سلیل در ا  رااک پلی  میماع یک میلی

 ای  شا  داد  شا،   بعا، ا      خانا   96سلیل در اا  راااک پلیا     

 اای  ن، ، ب رس  ش،ن،. اا ا  نظ  تع،اد سلیل ساا ، سلیل 72

 ای،  خانااا  96ااااای  شااا  داد  شااا،  در پلیااا   بااا  سااالیل

Phorbol 12-myristate 13-acetate (PMA)   Ionomycin 

   PMAااا با ای    ؛ ب  نحیی    غلظ  نهاای  در راااک  افم د  ش،

Ionomycin  پاس ا  نایم    لیت  باید.  نانیگ م/میل  511   51ب  ت تیب

در  1000Xا   یال اول      ن،ا  25/1ب  میماع  ساا  نیم میننسی 

 ا  سایتی این   پاساخ  القاای  )با ای  اضاف  ش،لیت  بید  اس ،  ا  میل 

 یینیفایر   لسیم یک   PMA یعن  فیربیل است  کی ا  T اای سلیل

(Ionomycin )  پ  تئی  زم  ی  نن،  متیقد یک (GolgiPlug ) با

 داخا   سالیل  ااای  سیتی ای  ت تیب، ای  ش،؛ ب  نام میننسی  استفاد 

 ااا  ساا ، سلیل 4پس ا  مان،ن،.  باق  خش  ان، پلاسمیک رتیکیلیم

اا  ن،    با    ا  رااک Phosphate buffered saline (PBS) تیس 

د ر در  2511دقیق  با شاتاب   5ب  م،  یژ یسانت یف لیل  منتق  ش،ن،.

ب ای زذ  محی   شا  بااق    گ اد  سانت  ی درج  25دقیق  در دمای 

میامی ساطح    آ رنا   ی اا  ارد م زلا   اناام ش،. سپس، سلیلمان،  

   با رن  فلیرسانس   CD4بادی ض،  با آنت  +CD4اای  ب ای سلیل

Fluorescein isothiocyanate (FITCنشاع )   دار ش،  بید، ب  میاماع

آمیامی   (   امچنی ، رنا  Anti-human CD4 ن،ا )با نام تااری  2

ااا   بادی ض، ایا  سایتی ای    با آنت  IL17   IL22داخ  سلیل  ب ای 

ااااای فلیرسااانس  دار شااا،  باااا رنااا   ااا  بااا  ت تیاااب نشااااع 

Allophycocyanin (APC( )Anti-human IL17   ) 

Peridinin chlorophyll protein complex (PERCP ) 

(Anti-human IL22  ا  ا   ،ام ب  میاماع    )نا،ا اساتفاد  شا،     2 

 بیدن،(. eBioscienceاا ساخ  ش     بادی آنت  ی )ام 

ااااای مااایرد نظااا  باااا دساااتگا  فلیساااایتیمت ی       سااالیل

BD FACSCalibur  ااای   میرد ب رس  ق ار گ فتن،   درو، سالیل

Th17+ ،Th22+   Th17-22+  ای  اساات  ااامار ساالیل تااک  21در

رنا  آمیامی    PBMCاای  انتخاب جمعی  سلیل ی تعیی  ش،. نحی 

 ش،  ب  ای  ت تیاب باید  ا  ابتا،ا جمعیا  لنفیسای  انتخااب شا،         

 APCاای رن  ش،  با رنا    (   سپس، با انتخاب سلیلA-1)شک  

  PERCPااای رنا  شا،  باا رنا        (   انتخااب سالیل  B-1)شک  

   +TCD4+IL17اااای  ( باا  ت تیااب درواا، ساالیل  C-1)شااک  

TCD4+IL22+   اااای  تعیاای  گ دیاا،. باا ای تعیاای  درواا، ساالیل

TCD4+IL22+IL17-*  ااای   ، ابت،ا جمعیا  سالیلTCD4+   میااع

 (. ساااپس، دروااا،  b-2ااااا انتخااااب شااا، )شاااک     لنفیسااای 

  +TCD4در ایااا  جمعیااا  سااالیل   گفتااا  ااااای پااایش سااالیل

 .تعیی  ش،

   IL22خان  جه  ب رسا  ت شاح    24سیپ ر ی  ا  محی   ش  

IL17     باا اساتفاد  ا   یااEnzyme-linked immunosorbent assay 

(ELISA بااا  ناااام )  ااااایHumman IL-22 Ready-SET-Go   

Humman IL-17 Ready-SET-Go      ا  شاeBioscience, USA 

 ب داشت  ش،.

 16ی  نساخ   SPSSافامار   اا با استفاد  ا  ن م تامی    تحلی  آماری داد 

(version 16, SPSS Inc., Chicago, IL)    اناام ش،. با تیج  ب  ای   ا

اااای  آماااری در ایاا  مطالعاا  طریعاا  نرااید، ا  آ ماایع  ی تی یاا  جامعاا 

Wilcoxon   Mann-Whitney    .،باا ای  ا ااا ی آماااری اسااتفاد  شاا 

15/1 > P  در نظ  گ فت  ش،.اری د ب  انیاع سطح معن 

 

 ها افتهی

مایرد  نتا ل نشا،  بیدنا،   بقیا        2 یدک مرتلا ب  آسم،  15ا  میاع 

سان    ی  ام  بیدن،   امگ  در مح، د  ی  نت ل نسر  تا  نت ل ش، 

 یدک سالم ب  انیاع گ    شااا، نیام در    15سال ق ار داشتن،.  12-6

 اا ب  ش ح  ی  بید: نتای  ب رس  سیتی ای . ی سن  بیدن، ای  مح، د 
 

 
 در جمعیت  +TCD4+IL22های  و تعیین درصد سلول (Aهای کشت داده شده ) ها از جمعیت کل سلول انتخاب جمعیت لنفوسیت. 1شکل 

  (Cها ) در جمعیت کل لنفوسیت +TCD4+IL17های  (. تعیین درصد سلولBها ) کل لنفوسیت
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 از میان کل  +TCD4های  (. انتخاب سلولaهای کشت داده شده ) ها از جمعیت کل سلول . انتخاب جمعیت لنفوسیت2شکل 

  TCD4+ (c)های  از میان سلول *-TCD4+IL22+IL17های  (. تعیین میزان درصد سلولbها ) جمعیت لنفوسیت

 

   +TCD4+IL17+ ،TCD4+IL22اااااای  درواااا، ساااالیل

TCD4+IL17-IL22+  ااای   آمیمی فلیسایتیمت ی ر ی سلیل با رن

اااای  خاناا  تعیاای  شاا،. درواا، ساالیل 96ب داشاا  شاا،  ا  پلیاا  

TCD4+IL17+    ،در  ید اع مرتلا ب  آسم  مت  ا   ید اع ساالم باید

 (. 3( )شک  P=  31/1دار نرید ) اما ای  تفا   معن 

 

 
 +TCD4+IL22و  +TCD4+IL17های  . نمودار درصد سلول3شکل 

 ی مبتلا به آسم و مقایسهای خون محیطی کودکان  های تک هسته در سلول

 کودکان سالم به روش فلوسایتومتریآن با 

 

در  ید ااع   +TCD4+IL22ااای   امچنی ، تفا ت  بای  سالیل  

ااای   (. سالیل 3مرتلا ب  آسم    ید اع ساالم مشااا،  نشا، )شاک      

TCD4+IL22+IL17-*      در  ید اع مرتلا با  آسام بیشات  ا  ید ااع

دار نراید   سالم نشاع داد  ش،، اما ایا  تفاا   ا  لحاام آمااری معنا      

(56/1  =P  3( )شک.) 

 خایع  یا اسات   تاک  یاا سلیل ا  IL17ا  سیی دیگ ، میماع ت شح 

ی  ید اع مرتلا ب  آسم،  مت  ا   ید اع سالم باید،   ش،  داد   ش   طیمح

(. امچنی ، میماع ت شاح  4( )شک  P=  64/1دار نرید ) معن  اما ای  تفا  

IL22 اای  ا  سلیلPBMC     ید اع مرتلا ب  آسم با  ید اع سالم تفاا 

 (.4( )شک  P=  63/1داری ن،اش  ) معن 

 

 
 IL17و ( IL22 ای Interleukin 22) 22 نینترلوکیا . میزان ترشح4شکل 

Peripheral blood mononuclear cell (PBMC )های  از سلول

 آن با کودکان سالم به روش  ی کودکان مبتلا به آسم و مقایسه

Enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA) 

 

 بحث

ب ابا ی   2ب  ویر   1996 سال تا 1981شییع آسم در جهاع ا  سال 

 ابست  با  ترییا ا     ،رخ،اد ای  رس، ب  نظ  م   اس  افمایش داشت  

 ا  ا    شییع آسام  ید ااع در میااع  ساان     .  ن،گ  باش، ی در شیی 

دیا،   بیشات    ،انا،  رفتا     ونعت   ن،گ  سنت  ب  سم   ن،گ  م،رع

آل ژیاک  ایام  م آسم در  ید اع تیس  انیاع یتش،ی، الا .اس  ش، 

ع با،  ی شایر   غراار      گیاااع، مایا  میجاید در گا د    ی مث  گ د 

  شید. زییانا  ایااد م 

  میاماع   +TCD4+IL17ااای   زاض ، میماع سالیل  ی در مطالع 

در  ید اع مرتلا ب  آسم  مت  ا   ید اع ساالم باید، اماا     IL17ت شح 
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، نشااع  امکااراع    Brandtی  دار نرید؛ در زال   ا  در مطالعا    معن 

در اف اد مرتلا ب  آسم نسر  اف اد سالم بیشت  اس ، اما  IL17دادن،    

آناع مشخص نک دن،     ید اع مرتلا ب  آسم شا،ی، یاا آسام  نتا ل     

 (.4ش،  بیدن، )

IL17       ر د در  یااک ساایتی ای  التهاااب  اساا    انتظااار ماا

ی  اای  ریع آسام آل ژیاک افامایش داشات  باشا،. در مطالعا        بیماری

د اع مرتلا ب  آسم با  ید اع سالم مقایسا   در  ی IL17دیگ ی، میماع 

ش،    میماع ای  سیتی ای  در  ید اع مرتلا ب  آسام آل ژیاک  نتا ل    

داری ن،اش ، اما ایا  سایتی ای  در    ش،     ید اع سالم تفا   معن 

 ید اع مرتلا ب  آسم آل ژیک ش،ی، نسر  ب   ید اع سالم    ید ااع  

 .(11) مرتلا ب  آسم  نت ل ش، ، بیشت  بید

 ض ای ز ا  آع جای     در بی   ید اع مرتلا ب  آسم میرد مطالع 

فق  د  میرد آسم ش،ی، داشتن،   بقی ، ب  آسم  نت ل شا،  یاا نسار     

تیان، ب  دلیا  شا،ی، نرایدع آسام در      مرتلا بیدن،. بناب ای ، تناقض م 

 زاض  باش،. ی  ید اع مرتلا ب  آسم میرد مطالع 

در  ید اع مرتلا ب  آسام   IL22میماع ت شح  دیگ ی،  در مطالع 

. در زال     درو، (11)آل ژیک ش،ی،، با ت  ا   ید اع سالم بید 

  میااماع  +TCD4+IL22+   TCD4+IL17-IL22اااای  ساالیل

زاض ، تفا ت  بی   ید اع مرتلا ب  آسم    ی در مطالع  IL22ت شح 

ااا را با  دلیا   نتا ل      تیاع ای  ا،م تطابق یافت  سالم دی،  نش،. م 

زاضا    ی ش،  بیدع آسم در  ید اع مراتلا با  آسام مایرد مطالعا      

ااای   در آسم  نتا ل شا، ، دروا، سالیل     دانس    ازتمال داد   

گی ی ن،ارد؛ ب  طایری   افمایش رشم IL22  میماع ت شح  گفت  پیش

اناااام شاا،  بااید،  امکاااراع   Zhuای  اا  تیساا    اا  در مطالعاا 

تیییا،   IL22را در مایرد میاماع بیااع ژع     ی زاض  اای مطالع  یافت 

ااای   در سلیل IL22 ن،. ایشاع گمارش دادن،    میماع بیاع ژع  م 

شا،ی، در مقایسا  باا افا اد      ای خیع محیط  اف اد با آسم تک است 

ای افمایش داش ، اما بی  افا اد ساالم      سالم ب  میماع قاب  ملازظ 

 .(1)اف اد با آسم  نت ل ش،  تفا ت  مشاا،  نش،  اس  

ااااای  زاضااا ، رااا  ا  جهااا  دروااا، سااالیل ی در مطالعااا 

TCD4+IL22+    ر  ا  جها  ت شاح  IL22    تفاا ت  بای   ایدک ،

تیان، ب  دلی   نتا ل شا،  بایدع     ب  آسم   سالم دی،  نش،    م مرتلا 

 ی زاضا ،  باشا،. در مطالعا    ی زاضا   آسم در  ید اع میرد مطالعا  

در گا      *+TCD4+IL17-IL22ااای   درو، سلیل ی افمایش میان 

تیان، در آین،  با زاام   داری ن سی،، اما م  میرد اگ  ر  ب  سطح معن 

 شید.  ت  ب رس  مناسب ی نمین 

سایتی ای   ر د  تیاع نتیا  گ ف   ا  ازتماال ما     در نهای ، م 

IL22 اای    سلیلTCD4+IL22+  ، امچنی  IL17  ااای     سالیل

TCD4+IL17+     در  ید اع مرتلا ب  آسام شا،ی، افامایش دارد   در

تیاع ب  طیر اختصاو ، تنها  ید اع مرتلا ب  آسام   مطالعا  آین، ، م 

آیاا  »ق ار داد تا ب  طیر قطع  مشخص شید  ا   ش،ی، را میرد مطالع  

در ش،  بیماری آسم در  ید ااع   گفت  اای پیش اا   سلیل سیتی ای 

 .«مؤ   استن، یا ن ؟

 

 تشکر و قدردانی

باشا،  ا     م  ارشناس  ارش،  ی د ر  ی نام  ای  مقال  ب گ فت  ا  پایاع

اسا .  تصییب رسی،  ب   یمد و، ق  شهی، پمشک  الیم دانشگا در 

ا  ای  ر ، ا   زما  استاداع دانشگا  الیم پمشاک  شاهی، وا، ق     

شناس  دانشگا  ته اع  ا  ماا را    پمشک   از، ایمن  ی یمد   دانشک، 

 .شید در اج ای ای  پژ اش یاری   دن،، ق،ردان  م 
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Abstract 

Background: Asthma is a reversible chronic inflammatory disease of airways that the effects of inflammatory 

cytokines in its severity has been proven. This study aimed to compare interleukin 17 (IL17) and interleukin 22 

(IL22), two effective cytokines in asthma, children with and without asthma.  

Methods: In this case-control study, 15 children with asthma and 15 healthy children were included. Peripheral 

blood mononuclear cells (PBMCs) were isolated from 5 cc of heparinized blood samples, and cultured under 

stimulation with anti-CD3 and anti-CD28 for 72 hours. Percentage of CD4+IL17+ and CD4+IL22+T cells was 

assessed by flow cytometry method. Secretion of IL17 and IL22 cytokines was measured using enzyme-linked 

immunosorbent assay (ELIZA) technique. 

Findings: There was no significant difference between cases and controls in levels of secreted IL17 and IL22 in 

supernatant of cultured cells. Moreover, there was no significant difference between patients and healthy group 

in terms of CD4+IL17+ (P = 0.30) and CD4+IL22+ (P = 0.41) T cells in PBMCs; although the median 

percentage of IL17+IL22+ T cells in CD4+ T-cell subset had an elevated level in patients group but the 

difference was not significant (P = 0.56). 

Conclusion: In studied community containing children with relative- and completely-controlled asthma, there 

were no significant differences with healthy children in IL17 and IL22 levels, as well as CD4+IL17+ and 

CD4+IL22+ T cells in PBMCs. Although the median percentage of CD4+IL17+IL22+* T cells had not a 

significant elevated level in patients group, more studies with larger sample sizes could be helpful. 
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  7931چهارم دی  ی /هفته405 ی /شمارهمو شش  سی سال مجله دانشکده پزشکی اصفهان
 66/72/7931تاریخ چاپ:  62/3/7931تاریخ پذیرش:  62/4/7931تاریخ دریافت: 

  
 بررسی اثر محافظتی تلمیزارتان بر آسیب ژنومی ناشی از آرسنیک در محیط برون تن

 
 2اعتباری محمود، 1ندا خرسندی

 
 

‌چکیده

باشد.  می ها یماریبو  ها سرطانهای مواجهه با آن است و یک عامل خطر مهم برای بروز انواع  راه نیتر مهمی آشامیدنی آلوده به آرسنیک، از ها آباستفاده از  مقدمه:

. داروی ضد فشار خون تلمیزارتان، سبب کاهش استرس اکسیداتیو و التهاب شود یمزایی  سبب سرطان DNAهای فعال و آسیب به  آرسنیک، از طریق تولید رادیکال
 .ی نمودبررس Cometباشد. این تحقیق، اثر محافظتی تلمیزارتان بر آسیب ژنومی آرسنیک را با روش  ها می شود و دارای اثرات محافظتی در ژنوم سلول می

، با آن از  پسشدند و  درمان  شیپساعت  64میکرومولار( تلمیزارتان به مدت  72و  7، 7/2، 27/2های ) ا غلظتانسان ب بند نافی اندوتلیال ورید ها سلولابتدا  ها: روش

بررسی شد. ابتدا، مخلوط سوسپانسیون سلولی  Cometساعت انکوبه شدند. آسیب ژنتیکی و اثرات محافظتی توسط روش  64میکرومولار به مدت  7سدیم متاآرسنیت 
ها توسط میکروسکوپ فلورسانس ارزیابی  ی گردید و نمونهزیآم رنگانجام و با اتیدیوم بروماید  Cometو آگارز بر روی لام قرار گرفت. سپس، مراحل مختلف روش 

 .ی شدندبررسظت تصادفی انتخاب و پارامترهای آسیب و محاف طور  بهسلول  722شدند. از هر لام، 

( و گشتاور دم درصد 5/64 ± 17/2در دم ) DNA(، درصد پیکسل 99/66 ± 42/2( پارامترهای طول دم )P < 227/2دار ) نتایج حاکی از افزایش معنی ها: یافته

 72/2 ± 27/2 و درصد 97/4 ± 47/2، پیکسل 77/6 ± 73/2ی انکوبه شده با آرسنیک در مقایسه با گروه شاهد )به ترتیب ها سلول( در پیکسل درصد 53/5 ± 64/2)
پس از پیش ( پیکسل درصد 99/2 ± 24/2 و درصد 57/3 ± 35/2، پیکسل 42/6 ± 75/2( این پارامترها )به ترتیب P < 227/2دار ) کاهش معنی. بود( پیکسل درصد

 .وابسته به دز در مقایسه با گروه آرسنیک دیده شد صورت  بهمیکرومولار( و  72با تلمیزارتان )  ها سلولدرمانی 

 .باشد یمناشی از آرسنیک را در محیط برون تن کاسته و دارای پتانسیل کاهش خطر بروز سرطان در افراد در تماس با آرسنیک  DNAتلمیزارتان آسیب  گیری: نتیجه

 Cometتلمیزارتان، آرسنیک، آسیب ژنومی، روش  واژگان کلیدی:

 
مجله دانشکده پزشکی . بررسی اثر محافظتی تلمیزارتان بر آسیب ژنومی ناشی از آرسنیک در محیط برون تن .خرسندی ندا، اعتباری محمود ارجاع:

 7976-7977(: 524) 92؛ 7931اصفهان 

 

 مقدمه

 عنوان  بهو با فراوانی زیاد در طبیعت است و  فلز شبهآرسنیک عنصری 

، محافظ چوب و دارو در درماان واوک ی کااربرد    کش علف، کش آفت

منابع آوودگی شناخته شده در صنایع  نیتر مهم ج له ازدارد. آرسنیک، 

راه مواجهه با آرسنیک از طریا  نوشایدن آب    نیتر مهممختلف است. 

ی قلبای و  هاا  ی اار یبی مزمن با آن باعث بروز  . مواجههباشد یمآووده 

ی کبادی شاد   هاا  میآناز عروقی، مشکلات پوستی و عصبی و افزایش 

 (.1-2) دهد یمی کلیه، کبد و ریه را افزایش ها سرطانشود و احت ال  می

ی آزاد و از هاا  کاال یرادی فعاال اکیای ن و   هاا  گوناه  دیتووآرسنیک با 

، تووید میکرونوکلئوس و مهاار تارمیم   DNAی ها رشتهطری  شکیت 

DNA (3)شود  باعث آسیب به ژنوم سلول و ایجاد سرطان می . 

 باه ی ریاه انجاام شاد، آرسانیک     ها سلولتحقیقی که بر روی  در

و  DNAی در ا رشتهوابیته به دز موجب افزایش شکیت دو  صورت 

ی دیگری نشاان داد   . مطاوعه(4)افزایش آسیب کروموزومی شده است 

ی مواجاه شاده باا آن از    هاا  ماو  ی  ی بیضاه ها سلولکه آرسنیک در 

، دانیاکیا  یآنتا ی هاا  میآناز طری  افزایش استرس اکییداتیو و کاهش 

تان بار روی    ی بارون  مطاوعاه . در (5)موجب آسیب ژنومی شده است 

وابیاته باه دز    صاورت   باه ی انیان، آرسنیک  تلیال کلیه ی اپیها سلول

باا،، یاک    خاون  فشاار . (6)شده است  DNAموجب افزایش آسیب 

 خاون  فشاار و میزان افازایش   باشد یمدر جهان  ریم و  مرگعامل مهم 

 مقاله پژوهشی
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 (.7-8با دز و زمان مواجهه با آرسنیک ارتباط میتقی ی دارد )

از  IIآن یوتانیین و توویاد آن یوتانیاین    -فعال شدن سییتم رنین

ساابب ایجاااد اوتهاااب و اسااترس   ATR1ی  طریاا  تحریااک گیرنااده

. تل یزارتان که یک آنتاگونییت انتخاابی و طاو،نی   شود یماکییداتیو 

، سابب کااهش   خاون  فشاراست که ض ن کاهش  ATR1اثر بر روی 

 باه  هاا  ماو  ی که بار روی  ا مطاوعه. در شود یمهای اوتهابی  سیتوکاین

کاهش اثرات س یت کبدی تتراکلرید کربن انجاام شاده اسات     منظور 

 و  3، 1وابیاته باه دز و باه ترتیاب باا مقاادیر        صاورت   بهتل یزارتان 

/کیلوگرم از وزن بدن با افزایش سطح گلوتاتیون و آنازیم  گرم یلیم 11

. در تحقیا   (9) کند یمدیی وتاز از ژنوم سلول محافظت  دیسوپراکی

وتوساین  ی مبتلا به دیابت شده توسا  استرپتوز ها مو دیگر بر روی 

/کیلااوگرم از وزن حیااوان تل یزارتااان گرم یلاایم 12و  6، 3از دزهااای 

ی هاا  سالول است که موجب کااهش آسایب ژناومی در     شده  استفاده

 .(11)جنیی مو  گردیده است 

ی آزاد توسا   هاا  کاال یرادی و جاروب کاردن  دانیاکی یآنتاثرات 

. در (11) شااود یمااتل یزارتااان میااتقل از اثاار آن باار گیرنااده اع ااال 

اساات کااه تل یزارتااان بااا خااوا   شااده  مشااخ مطاوعااات دیگاار، 

سبب کاهش آسیب کلیاه و   تواند یمی و ضد اوتهابی خود دانیاکی یآنت

ی هاا  پا وهش (. در 12-13س یت قلبی ناشی از دانوروبییاین شاود )  

تاان، اثاارات محااافظتی تل یزارتااان باار ساا یت کباادی ناشاای از  درون

پار  ی کبادی، کااهش   هاا  میآناز تتراکلریدکربن و استامینوفن و کاهش 

ویپیاادها و بهبااود بافاات در مقاااطع هییااتوپاتوووژیک    ونیداساایاکی

 (.9، 14است )مشخ  شده 

Arumugam گیاری   هاد   باا ه کاران، نشان دادند که تل یزارتان  و

  Tumor necrosis factor-alphaهااای اوتهااابی ه  ااون    ساایتوکاین

(TNF-αو اینترووکین )  کوویات حااد اوقاا شاده      تواناد  یما  6و  1های

 و Kushwaha. (15)توس  سدیم دکیتران سووفات را بهبود بخشاد  

Jena  در  افتهی  کاهشبهبود سطوح گلوتاتیون و سوپراکیید دیی وتاز

ی مبتلا باه دیابات شاده توسا  استرپتوزوتوساین و کااهش       ها مو 

. (11)تجاویز تل یزارتاان را گازار  دادناد      به دنبال DNAآسیب به 

 تواناد  یما ه  نین، مطاوعات حیوانی نشان داده است کاه تل یزارتاان   

 (.16-17میزان آسیب ناشی از آرسنیک در بیضه و کبد را کاهش دهد )

ونوکلئاوس،  ، آزمون میکرAmesی زیادی شامل آزمون ها کیتکن

تان دیگاری    و برون تن درونی ها آزمونآزمون انحرا  کروموزومی و 

هاا   برای ارزیابی میزان آسیب ژنومی ناشی از داروها، س وم و بی ااری 

  Comet. رو  ارزیااابی (18)مااورد اسااتفاده قاارار گرفتااه اساات    

(Comet assay ،یک رو  حیاس، سریع )و ارزشا ند    تیق  ارزان

تان و   ی یوکااریوت در محای  بارون   هاا  سالول جهت مطاوعه بر روی 

ی ها سلولباشد و قادر است ک ترین میزان آسیب به ژنوم  تن می درون

از این رو ، شابیه باه یاک     آمده دست  بهمنفرد را نشان دهد. تصاویر 

( اسات کاه شاامل یاک سار مجازا و دم       Comet) دار دنباواه ی  ستاره

دم شاامل   که ی حاو دراست؛  شده  لیتشکساوم  DNA. سر از باشد یم

DNA ی  ی شکیته شدهها تکهیا  دهید  بیآسDNA پاارامتر  باشد یم .

ی میاازان مهاااجرت قطعااات  (، نشااان دهناادهTail lengthطااول دم )

DNA   ی شکیات اسات و پاارامتر درصاد      متناسب باا انادازهDNA 

کناد.    یما ( میزان آسایب را مشاخ    DNA in tail%موجود در دم )

( نیاز مضاربی از ایان دو پاارامتر     Tail momentپارامتر گشاتاور دم ) 

و محافظات   DNAباشد. این سه پارامتر، جهت مطاوعات آسیب به  می

 (.19-21) است شده  استفادهمکرر  طور  بهاز آن 

در این مطاوعه، با توجه به این که آرسنیک دارای اثرات آسیب باه  

DNA سبب افزایش فشاار   تواند یمباشد و ه  نین، مواجهه با آن  می

بار  قارار گرفات و    استفاده موردترکیب ژنوتوکییک  عنوان  بهخون گردد، 

ی و محاافظتی  دانیاکیا  یآنتاثرات  در خصو ی موجود، ها گزار  اساس

داروی ضااد فشااار خااون تل یزارتااان، اثاارات احت اااوی محافظاات ژناای   

تل یزارتان بر آسیب ژنومی ناشی از آرسنیک برای اووین باار بررسای شاد.    

ی انادوتلیال  هاا  سلولدر  DNAبرای رسیدن به این هد ، سطح آسیب به 

یاا   Human umbilical vein endothelial cellsانیاان )  ناا   بندورید 

HUVECs    که با آرسنیک و تل یزارتان مواجهه یافتناد، باا اساتفاده از)

 .ی شدندریگ اندازهگفته  بررسی و پارامترهای پیش Cometرو  

 

 ها روش

( از Telmisartanی تل یزارتاان ) ابتادا دارو جهت انجام این تحقیا ،  

متیل سووفوکیااید   کشور هند تهیه و در حلال دی Glenmarkشرکت 

(Dimethyl sulfoxide  یاDMSO )مطاوعاات   بر اسااس و  شد  حل

از آن تهیاه گردیاد   میکروماو،ر   11و  1، 1/1، 11/1ی ها غلظتقبلی، 

یاا   Sodium meta arseniteسادیم متاآرسانیت )  (. ترکیاب  22-21)

NaAsO2 )از شرکت  شده ی داریخرSigma  1، 1/1ی هاا  غلظتدر ،

بار  تن  ر، به رو  برونی حاض میکرومو،ر آماده شد. مطاوعه 21و  11

( کاه از مرکاز   HUVECsی اندوتلیال ورید بند نا  انیاان ) ها سلولی رو

یاا   Iranian Biological Resource Centerتحقیقات بیوووژیک ایاران ) 

IBRC گرفتاااه شاااد، در گاااروه فارمااااکوووژی و توکیااایکوووژی )

در محای    هاا  سالول ی داروسازی اصفهان انجاام پاریرفت. ایان     دانشکده

 Dulbecco's modification of Eagle mediumکشت غنی از گلاوکز ) 

 کشت داده شد.( DMEMیا 

در بخش اول، جهات تعیاین غلظات ای ان و غیار ژنوتوکیایک       

و محای  کشات    هاا  غلظتساعت با  24به مدت  ها سلولتل یزارتان، 

 کاربن   دیاکیا  یدو میازان   گاراد  یسانتی  درجه 37گفته در دمای  پیش

 درصد انکوبه شدند.  5
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 Human umbilical vein endothelial cells (HUVECs)ی ها سلولی بر روی مختلف سدیم آرسنیت ها غلظتی  ی بررسی ژنوتوکسیسیته . نتیجه1جدول 

 )پیکسل( طول دم مواجهه

 انحراف معیار ±میانگین 

 )درصد( موجود در دم DNAدرصد 

 انحراف معیار ±میانگین 

 )پیکسل درصد(گشتاور دم 

 انحراف معیار ±میانگین 
 1/0 ± 01/0 38/4 ± 48/0 11/2 ± 19/0 شاهد منفی

 29/2 ± 14/0* 9/18 ± 81/0* 91/11 ± 37/0* میکرومولار( 1/0سدیم آرسنیت )
 59/5 ± 24/0* 5/24 ± 78/0* 33/22 ± 46/0* میکرومولار( 1سدیم آرسنیت )
 82/6 ± 25/0* 23/29 ± 94/0* 26/26 ± 43/0* میکرومولار( 10سدیم آرسنیت )

ساعت با  24های مختلف سدیم آرسنیت به مدت  ( با غلظتHUVECs) Human umbilical vein endothelial cellsهای  ی سلول در مواجهه DNAی پارامترهای آسیب به  مقاییه

 ( در مقاییه با گروه شاهد است.P < 111/1دار ) ی اختلا  معنی دهنده گروه شاهد منفی. ن اد * نشان 

 

ی بعد، برای تعیین حداقل غلظت مناسب ژنوتوکیایک   در مرحله

 ی متفااوت از آن باه مادت    هاا  غلظتا ب ها سلولاز سدیم متاآرسنیت، 

ساعت مواجه شدند. در بخش سوم، جهت بررسی اثرات احت ااوی   24

باا   هاا  سالول ی  محافظت ژنی تل یزارتاان، پاا از انکوباسایون اوویاه    

 رساان  بیآسا ساعت، مواجهه با حداقل غلظت  24تل یزارتان به مدت 

ساعت صورت پاریرفت. در هار    24از سدیم متاآرسنیت نیز به مدت 

گاروه   عناوان   باه ی نداشتند، ا مواجهه گونه  چیهیی که ها سلولمرحله، 

 در نظر گرفته شدند.   ها آنبا  ها گروهی سایر  شاهد منفی جهت مقاییه

در مراحال زیار انجاام     Comet، رو  ارزیاابی  ها سلولی بر رو

با آگارز نرمال آماده گردید. سپا،  شده  دادهی روکش ها شد. ابتدا، ،م

به ترتیب تریپیینه، سانتریفیوژ و ش ار  شادند و باا آگاارز     ها سلول

( LMPAیاا   Low melting point agaroseی ذوب پاایین )  نقطاه 

هاا   ها قرار گرفتند. در مراحال بعاد، ،م   ی ،مبر رومخلوط گردیدند و 

ند و با اساتفاده از باافر   گرفت قرارشدن   در محلول قلیایی جهت تجزیه

صورت پریرفت. اوکتروفاورز   DNAی ها رشتهاوکتروفورز، جدا شدن 

انجام گردید. از اتیادیوم برومایاد    آمپر یلیم 311ووت و  25در شرای  

ی شاده  زیا آم رناگ ی هاا  سالول ی استفاده شد. سپا، زیآم رنگجهت 

ی گردیاد. از  ربرداریتصاو توس  میکروسکوپ فلورسانا مشااهده و  

سالول انتخااب و توسا      111تصاویر مربوط به هر مرحلاه، حاداقل   

موجود در  DNAپارامترهای طول دم، درصد  Comet score افزار نرم

دم و گشتاور دم جهت واکاوی آماری استفاده گردید. هر یاک از ایان   

 .(23)، در روزهای مختلف سه مرتبه تکرار شد ها یابیارز

  باه واکااوی و   GraphPad Prism افازار  نرمدر  آمده دست  بهنتایج 

ی آمااری باین    انحارا  معیاار بیاان شادند. مقاییاه      ±میانگین  صورت

و آزماون   One-way ANOVAی مختلف با استفاده از آزماون  ها گروه

ی مختلف انجام شاد.  ها گروهبرای تشخی  تفاوت بین  Tukeyتعقیبی 

151/1 > P زماان   مادت داری در نظر گرفتاه شاد.    طح معنیبه عنوان س 

 .ماه بود ی مواد و وسایل، سهساز آمادهپا از  ها شیآزما،زم برای انجام 

 

 ها افتهی

توسا  سادیم آرسانیت نشاان داد کاه       DNAنتایج ارزیابی آسایب باه   

موجااود در دم و گشااتاور دم در  DNAپارامترهااای طااول دم، درصااد  

ی در دار یمعنا دارای اخاتلا  آشاکار و    مطاوعه موردی ها غلظتی  ه ه

( و سابب ژنوتوکیییایته شاده    P < 111/1مقاییه با گروه شاهد باود ) 

 افات ی  شیافازا وابیته به دز  صورت  بهبود. از طر  دیگر، میزان آسیب 

(. غلظات  1د )جدول شمیکرومو،ر نیز منجر به مرگ سلووی  21و غلظت 

  باه  DNAیک میکرومو،ر از سدیم متاآرسانیت جهات ایجااد آسایب در     

 قرار گرفت. استفاده موردغلظت مناسب در مراحل بعدی  عنوان

  نشاان از تل یزارتاان   مطاوعه موردی ها غلظتنتایج بررسی اثرات 

پارامترهاای آسایب باه     بر اساس ها آنی غیر ژنوتوکییک بودن  دهنده

DNA  (. نتاایج در  2ی مورد بررسی باود )جادول   ها غلظتدر ت امی

 داد.نتفاوت آماری را نشان  گونه  چیهمقاییه با گروه شاهد 
 

 Human umbilical vein endothelial cells (HUVECs)ی ها سلولی رو بری مختلف تلمیزارتان ها غلظتی بررسی ایمنی  . نتیجه2جدول 

 )پیکسل( طول دم مواجهه

 انحراف معیار ±میانگین 

  )درصد( موجود در دم DNAدرصد 
 انحراف معیار ±میانگین 

 )پیکسل درصد(گشتاور دم 
 انحراف معیار ±میانگین 

 10/0 ± 01/0 38/4 ± 48/0 11/2 ± 19/0 شاهد منفی

 13/0 ± 02/0 66/4 ± 66/0 94/1 ± 10/0 میکرومولار( 01/0تلمیزارتان )
 15/0 ± 02/0 31/6 ± 69/0 09/2 ± 19/0 میکرومولار( 1/0تلمیزارتان )
 15/0 ± 02/0 23/6 ± 69/0 09/2 ± 18/0 میکرومولار( 1تلمیزارتان )
 15/0 ± 02/0 54/6 ± 67/0 14/2 ± 19/0 میکرومولار( 10تلمیزارتان )

ساعت با گروه  24ی مختلف تل یزارتان به مدت ها غلظت( با HUVEC) Human umbilical vein endothelial cellsی ها سلولی  در مواجهه DNAی پارامترهای آسیب به  مقاییه

 در مقاییه با گروه شاهد است. دار یمعنشاهد منفی. ت امی پارامترهای تل یزارتان فاقد اختلا  
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ی انادوتلیال  ها سلول( Pre-Treatmentنتایج انکوبه کردن اوویه )

ی هاا  غلظات ساعت با  24( به مدت HUVECsورید بند نا  انیان )

ی  از تل یزارتااان و سااپا، مواجهااه میکرومااو،ر  11و  1، 1/1، 11/1

میکرومو،ر( به  1با غلظت ژنوتوکییک از سدیم متاآرسنیت ) ها سلول

و  Cometو انجاام رو    ها سلولساعت پا از شیتشوی  24مدت 

موجاود در دم   DNAدرصاد  (، 1)شاکل   طاول دم ارزیابی پارامترهاای  

باا گاروه مواجهاه     ها آنی  ( و مقاییه3)شکل  گشتاور دم و (2)شکل 

  نشاان گاروه شااهد متبات،     عناوان   باه با سدیم متاآرسنیت به تنهاایی  

اثاارات محافظاات ژناای ت ااامی  دییااتأو  دار یمعناای اخااتلا   دهنااده

  .ی تل یزارتان بودها غلظت
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ی ها غلظتی طول دم در بررسی اثر محافظت ژنی  . مقایسه1شکل 

 مختلف تلمیزارتان در مقابل غلظت یک میکرومولار سدیم متاآرسنیت
میکرومو،ر  11و  1، 1/1، 11/1ی ها غلظتیی که با ها گروه در طول دمی  مقاییه

م میکرومو،ر از سدی 1ساعت پیش از مواجهه با غلظت  24تل یزارتان به مدت 

( انکوبه شده و با سدیم NaAsO2یا  Sodium meta arseniteمتاآرسنیت )

انحرا   ±میانگین  صورت به. نتایج اند شدهشاهد متبت مقاییه  عنوان  بهمتاآرسنیت 

 است.  شده  هیارامعیار 

( در مقاییه با گروه سدیم P < 111/1دار ) ی اختلا  معنی دهنده  نشان *علامت 

  متاآرسنیت است.

 

 بحث

شاود و در   آرسنیک، عنصری است که در ه ه جای طبیعت یافت مای 

 شاده   انجاام مورد آن، مطاوعات متعددی در شهرهای مختلف ایران نیز 

ی ساطحی اطارا  معادن طالای     هاا  آبی و بررسای  ریگ ن ونهاست. 

ی وجااود آوااودگی در آب ناشاای از  دهنااده  نشااانی اصاافهان،  موتااه

مطاوعات دیگاری کاه در   . (24)است معدن بوده  استخراجی ها تیفعاو

ی باا، باودن میازان     دهناده   نشاان اسات،   شاده   انجاماستان کردستان 

توسا    شاده   نیای تعمجااز   حاد  از  شیبی سطحی ها آبآرسنیک در 

 سازمان بهداشت جهانی بوده است.
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در بررسی اثر محافظت ژنی  در دم DNAی درصد  . مقایسه2شکل 

 های مختلف تلمیزارتان در مقابل غلظت  غلظت

 میکرومولار سدیم متاآرسنیت 1
 11و  1، 1/1، 11/1ی ها غلظتیی که با ها گروه در موجود در دم DNAدرصد ی  مقاییه

میکرومو،ر از سدیم  1ساعت پیش از مواجهه با غلظت  24میکرومو،ر تل یزارتان به مدت 

( انکوبه شده و با سدیم متاآرسنیت NaAsO2یا  Sodium meta arseniteمتاآرسنیت )

 است. آمده انحرا  معیار  ±میانگین  صورت  به. نتایج اند شدهشاهد متبت مقاییه  عنوان  به

( و P < 151/1دار ) اختلا  معنی ی  دهنده  نشانو ** به ترتیب  *های  علامت

(111/1 > P در مقاییه با ).گروه سدیم متاآرسنیت هیتند  

 

یی هاا  ی اار یبی مزمن با آرسانیک،   ی مواجهه جهینت دره  نین، 

ی شدن پوسات، خطاوط   ا دانه رنگمانند ضایعات پوستی، کراتوزیا، 

بر روی انگشت و ناخن و قطع عضو بدن به دویل گاانگرن   شده جادیا

 . (25)است  شده  دهیددر این استان 
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مختلف ی ها غلظتی گشتاور دم در بررسی اثر محافظت ژنی  . مقایسه3شکل 

 میکرومولار سدیم متاآرسنیت 1تلمیزارتان در مقابل غلظت 
میکرومو،ر  11و  1، 1/1، 11/1ی ها غلظتیی که با ها گروهدر گشتاور دم ی  مقاییه

میکرومو،ر از سدیم متاآرسنیت  1ساعت پیش از مواجهه با غلظت  24تل یزارتان به مدت 

(Sodium meta arsenite  یاNaAsO2 انکوبه شده و با سدیم متاآرسنیت )عنوان  به 

 است.  شده  هیاراانحرا  معیار  ±میانگین  صورت  به. نتایج اند شدهشاهد متبت مقاییه 

 مقاییه با گروه سدیم متاآرسنیت است. در( P < 111/1)دار  ی اختلا  معنی دهنده  نشان *علامت 
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ی هاا  آبدر استان قزوین، ارتباط میتقی ی بین با، بودن آوودگی 

باا، و دیابات شایرین     خاون  فشارسطحی ناشی از آرسنیک و ابتلا به 

 ی فعااال اکیاای ن  هااا گونااه. توویااد (26)اساات  شااده  گاازار 

(Reactive oxygen species  یاROS    توس  آرسانیک و از طریا )

یی جاا  جاباه ، مهاار تارمیم آن و   DNAی هاا  رشاته ایجاد شکیات در  

، افازایش  جاه ینت درو  DNAکروماتیدهای خواهری، موجب آسیب به 

 .(2) شود یمی مختلف ها سرطانخطر بروز 

 ی وریاد بناد ناا  انیاان پاا از      هاا  سالول ی حاضر،  مطاوعهدر 

 طاور   باه که  اند شدهساعت مواجهه با آرسنیک دچار آسیب ژنومی  24

( و باا نتاایج   1داری با گروه شااهد منفای تفااوت دارد )جادول      معنی

ی تخ ادان ماو  چینای    هاا  سلولتن بر روی  حاصل از تحقی  برون

بر روی ونفوسیت خاون سااکنین    تن درونی  مطاوعه. (27)مشابه است 

ی نتایج این مطاوعاه و   کننده دأییتآسام جنوبی در کشور هندوستان نیز 

. در این مطاوعه، باا افازایش   (28) باشد یمژنوتوکییک بودن آرسنیک 

ی  و دارای رابطه افتی  شیافزاغلظت آرسنیک میزان آسیب ژنومی نیز 

از بررسای آسایب    آماده  دسات   باه پاسخ بود که با نتاایج   -میتقیم دز

ی ووک ی انیاانی در  ها سلولو  Tی ونفوسیت ها سلولژنومی بر روی 

میکرومو،ر بر  21(. در غلظت 29-31تن مشابه است ) حقیقات برونت

، اثر سیتوتوکییک مشاهده شاد. مطاوعااتی کاه بار روی     ها سلولروی 

 صاورت   بهی بنیادی مزانشی ال چربی انیان ها سلولی ریه و ها سلول

ی اثر سیتوتوکییک آرسنیک  کننده دییتأ، (4)است  شده  انجامتن  برون

ی سالووی،   رده، اما میزان اثر سیتوتوکییک باا توجاه باه ناو      باشد یم

ی  مطاوعاه مواجهه متفاوت است. در  زمان  مدتو  استفاده موردغلظت 

 صاورت   بهحاضر، برای نخیتین بار بروز اثرات ژنوتوکییک آرسنیک 

میکرومو،ر در  21وابیته به دز و اثر سیتوتوکییک در دزهای بیش از 

( باه رو   HUVECsی انادوتلیال وریاد بناد ناا  انیاان )     ها سلول

Comet     که یک رو  حیاس و سریع بود و ک تارین میازان آسایب

 د.ش دأییتژنومی را نشان داد، 

 تل یزارتااان، آنتاگونییاات انتخااابی و طااو،نی اثاار باار روی      

 و آگونییاااات نیاااابی باااار روی زنوسنیااااور   AT1ی  گیرنااااده

(Peroxisome proliferator-activated receptor-gamma  یاااا

PPAR-γ ی نیاز  دانیاکیا  یآنتا ( است که دارای خوا  ضد اوتهابی و

آسایب   گوناه   چیها (. در تحقی  حاضار، تل یزارتاان   13-14) باشد یم

از  آمده دست  بهنداشت که با نتایج  ها سلولداری بر روی  ژنومی معنی

ی مبااتلا بااه دیاباات شااده توساا   هااا مااو اسااپرم  Cometآزمااون 

. در مطاوعااات مختلااف، اثاارات (11)استرپتوزوتوسااین، مشااابه اساات 

های پیش اوتهابی و  محافظت ژنی تل یزارتان از طری  کاهش سیتوکاین

اساااترس اکیااایداتیو ناشااای از دکیاااتران ساااووفات سااادیم و     

ی  ( کااه تأییااد کننااده11، 15اساات ) شااده  گاازار استرپتوزوتوسااین 

 باشد که در آن تل یزارتان ی حاضر می از مطاوعه آمده  دست  بهی  نتیجه

نقش محافظتی در برابر آسیب ژنومی ناشی از آرسانیک داشاته اسات.    

 باه مادت    هاا  سالول ی  ی حاضر نشان داد که در مواجهاه  نتایج مطاوعه

ساعت با تل یزارتان و مقاییه باا گاروه شااهد منفای، باا بررسای        24

هاای   پارامترهای مختلف آسیب ژنومی، داروی تل یزارتاان در غلظات  

 (.2)جدول  باشد یممورد مطاوعه ای ن 

یی که ابتدا با تل یزارتاان  ها سلولاز طر  دیگر، آسیب ژنومی در 

 باه با سدیم متاآرسنیت مواجاه شادند،    آن از  پاپیش انکوبه شدند و 

گاروه   عناوان   باه داری در مقاییه با گروه سدیم متاآرسنیت  معنی طور 

رات ژنوتوکییک کاهش یافته است. در این تحقی ، برای اووین باار اثا  

اثارات   در مقابال تل یزارتاان   خون ضد فشارمحافظت سلووی داروی 

در شاارای   HUVECی ساالووی  آرساانیک در رده DNAآساایب بااه 

قارار گرفات. تحقیقاات     دییا تأماورد   Cometتن توسا  رو    برون

اسات تاا    ازیا ن ماورد  تن درونبیشتری برای ارزیابی این اثر در شرای  

ی بادن انیاان را در برابار    هاا  سلولبتوان از طری  تجویز تل یزارتان، 

 .آسیب ژنومی ناشی از آرسنیک محافظت کرد

 

 تشکر و قدردانی

ی شناسا  سام ی کارشناسای ارشاد    نامه انیپای حاضر، مربوط به  مطاوعه
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Abstract 

Background: Drinking of arsenic-contaminated water is one the most important ways of exposing human to this 

element, considering that as a substantial risk factor for the occurrence of various types of cancers and diseases. 

Carcinogenesis of arsenic has been attributed to its genetic toxicity and DNA damage through production of 

reactive oxygen free radicals. Telmisartan, as an antihypertensive drug, has antioxidant, anti-inflammatory, 

cytoprotective, and genoprotective properties. In this study, we studied the probable genoprotective effect of 

telmisartan on DNA damage caused by arsenic in human umbilical cord vein cells.  

Methods: At first, the human umbilical vein endothelial cells pretreated with different concentrations of 

telmisartan (0.01, 0.1, 1, and 10 μM) for 24 hours. Then, the cells incubated with 1 μM sodium meta arsenite 

(NaAsO2) for 24 hours, and parameters of DNA damage were evaluated using comet assay method. The mixture 

of cells and agarose was put on slides, and after several steps of comet method, we stained them with ethidium 

bromide. The cells were examined under a fluorescent microscope. For each condition, 100 randomly selected 

cells on each slide could be scored, and DNA damage parameters were assessed. 

Findings: There was significant increase in tail length (22.33 ± 0.46 pixels), %DNA in tail (24.5 ± 0.78 percent), 

and tail moment (5.59 ± 0.24 pixels percent) in arsenic-incubated cells compared to the control group (2.11 ± 0.19 

pixels, 4.38 ± 0.48 percent, and 0.10 ± 0.01 pixels percent, respectively) (P < 0.001 for all). Significant decrease of 

above parameters of genotoxicity (2.46 ± 0.15 pixels, 9.51 ± 0.95 percent, and 0.33 ± 0.04 pixels percent, 

respectively) were observed after the pretreatment of cells with telmisartan (10 μM) for 24 hours as compared to the 

exposed cells with arsenic (P < 0.001 for all). 

Conclusion: Telmisartan reduces DNA damage caused by arsenic in vitro, and potentially can reduces the risk 

of cancer due to arsenic exposure. 
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  7931چهارم دی  ی /هفته405 ی /شمارهمو شش  سال سی مجله دانشکده پزشکی اصفهان
 55/21/2931تاریخ چاپ:  21/3/2931تاریخ پذیرش:  52/25/2931تاریخ دریافت: 

  

  ی هسته 2 نوع دوپامینی های گیرنده توسط انرژی هومئوستاز در کولینرژیک مسیر درگیری

 هیپوتالاموس ونترومدیال

 
 4علائی اله حجت ،3مقدم پور رعیت عاطفه ،3ایزدی میناالسادات ،2فرد مهران نسرین ،1قاسمی مائده

 
 

‌چکیده

 D2 های گیرنده که داد نشان مشابهی ی مطالعه. دارد انرژی هومئوستاز در مهمی نقش D2 های گیرنده طریق از ویژه به دوپامین که دهند می نشان مطالعات مقدمه:

 در واگ کولینرژیک سیستم نقش یهدف بررس با حاضر ی مطالعه. باشند داشته نقش گرلین ترشح تنظیم در توانند می واگ پشتی کمپلکس طریق از هیپوتالاموس
 .شد انجام( VMH یا Ventromedial hypothalamus) هیپوتالاموس ونترومدیال ی هسته D2 های گیرنده توسط گلوکز و لپتین پلاسمایی سطوح تنظیم

  کولینرژیک یست)آنتاگون آتروپین آزمایش، روز در. شد انجام( گرم 521-551) Wistar نژاد صحرایی های موش در VMH ی هسته در گذاری کانول ها: روش

 ی گیرنده( ید)سولپرا آنتاگونیست و( ینپیرول)ک آگونیست بعد، دقیقه 91. شد تزریق( ساعت 51-52) ناشتا حیوانات به سالین یا( یلوگرم به صورت زیر جلدی/کگرم یلیم 2
D2 در( میکرولیتر 2/1) سالین و میکروگرم 112/1و  2/1 دزهای در ترتیب به VMH و لپتین سطوح و آوری جمع خون های نمونه بعد دقیقه 11 و 91، 1. شدند تزریق 

 .شد گیری اندازه اکسیداز گلوکز روش وEnzyme-linked immunosorbent assay (ELISA ) کیت از استفاده با ترتیب به خون گلوکز

 که حالی در(. P < 112/1) یافت داری معنی کاهش شاهد و پایه سطح با مقایسه در ینپیرولک-آتروپین گروه در زمان به وابسته طور به پلاسما لپتین سطح ها: یافته

 در پلاسما لپتین سطح در داری معنی تغییر سولپراید -آتروپین گروه در. بود پایدار( P < 112/1) کینپیرول -آتروپین گروه در زمان به وابسته طور به خون گلوکز افزایش
 .نشد مشاهده پایه مقادیر با مقایسه

 .دهند می انجام واگ کولینرژیک مسیر طریق از حدودی، تا حداقل را گلوکز و لپتین سطوح تنظیم بر خود اثر VMH در D2 های گیرنده گیری: نتیجه

 آتروپین ،غیرنورونی کولینرژیکسیستم  دوپامینی، D2 ی گیرنده هیپوتالاموس، ونترومدیال ی هسته واژگان کلیدی:

 
 توسط انرژی هومئوستاز در کولینرژیک مسیر درگیری . علائی   مقدم عاطفه، پور رعیت ایزدی میناالسادات، فرد نسرین، مهران قاسمی مائده، ارجاع:

 2913-2932(: 212) 91؛ 2931مجله دانشکده پزشکی اصفهان . هیپوتالاموس ونترومدیال ی هسته 2 نوع دوپامینی های گیرنده

 

 مقدمه

 حیااتی  ی کننده تنظیم مغز، در( Dopamine) دوپامین طبیعی عملکرد

 دارای دوپاامین  فاقد های موش. است طبیعی ی تغذیه رفتار حفظ برای

 غاذای  توانناد  نمای  اما هستند، غذا خوردن و غذا جستجوی رفتارهای

 نقا   ی دهنده نشان امر، این(. 1) کنند مصرف ماندن زنده برای کافی

. اسات  اشاتها  مراکاز  فیزیولوژیک عملکرد در دوپامین سیگنالینگ مهم

 توسا   همچناین  انارژی،  هومئوساتاز  در دوپاامین  سیگنالینگ اهمیت

 طریاا  از دوپااامین دهااد ماای نشااان کااه شااود ماای تأییااد مطالعاااتی

 متابولیسام  و انرژی تعادل در سیری و گرسنگی با مرتب  های هورمون

 هاای  ناورون  انتخاابی  تخریا   مثاال،  بارای . شاود  مای  درگیار  گلوکز

 بااه شاادید مقاوماات باعاا  سوپراکیاسااماتیک ی هسااته دوپامینرژیااک

 انساولین،  باه  مقااو   حیواناا   درمان به علاوه،(. 2)شود  می انسولین

 کنتارل  باعا   بروموکریپتین با چاق افراد و 2 نوع مبتلا به دیابت افراد

 نشاان  قبلی مطالعا  به علاوه،(. 3-5) شود می خون چربی و قند بهتر

 کنتارل  تحات ( سایری  هورمون عنوان)به  لپتین شدن آزاد که دهند می

 را خاود  فیزیولاوژیکی  نق  دوپامین و است دوپامینرژیک های نورون

 مقاله پژوهشی
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 یاا  لپتاین  پلاسامایی  سطح تنظیم طری  از حدودی تا انرژی تعادل در

 از. (6-8)دهاد   مای  انجاا   هومئوساتاتیک  محیطای  هاای  سیگنال سایر

 D2هااای  گیرنااده کااه داد نشااان دیگااری ی مطالعااه دیگاار، طاارف

 ترشاح  تنظیم در توانند می واگ پشتی کمپلکس طری  از هیپوتالاموس

 و آگونیساات بااا درمااان همچنااین، (.9)باشااند  داشااته نقاا  گاارلین

 قرار تأثیر تحت را اشتها میزان تواند می کولین های گیرنده آنتاگونیست

 ورودی واگ پشاتی  کماپلکس  در واگای  -واگی مدار. (11-11)دهد 

 باه  منجار  کناد  مای  دریافات  هیپوتالاموس مختلف نواحی از را نزولی

 را واگ عصا   و شاود  مای  واگ پشاتی  حرکتای  ی هساته  از خروجی

 (.12-11) کند می فعال انرژی تعادل و انرژی ی ذخیره جهت

 از قاوی  (Projectionپیچیده و گساترده )  ارتباط که آن جایی از

 باه  توجاه  باا  نیاز  و دارد وجاود  واگ پشاتی  ی هسته به هیپوتالاموس

 نقا   مطالعاه  درایان  ،VMH در دوپاامینی  D2 هاای  گیرنده فراوانی

ی  مداخلااه باا  پلاسااما گلاوگز  و لپتاین  میاازان تنظایم  در واگ عصا  

 .گرفت قرار بررسی مورد هیپوتالاموس D2 های گیرنده

 

 ها روش

گاار   221-251بااا وزن  Wistar نااداد ناار هااای مااوش :حیواناا  

 ی درجاه  23 ± 2) شده کنترل شرای  تحت( ایران پاستور، ی )مؤسسه

  تاااریکی/ روشاانایی ی دوره و درصااد 31-11 رطوباات گااراد، سااانتی

 هاای  نموناه . داشاتند  قارار  غاذا  و آب باه  آزاد دسترسی با( ساعته 12

شااهد و   هاای  گاروه  در و( n=  6)انتخااب   تصاادفی  طوربه  حیوانی

 از اساتفاده  و مراقبت راهنمای طب  ها، آزمای  تما . گرفتند قرار مورد

 ی شاماره  انتشاارا   بهداشات،  ملی ؤسسا )م آزمایشگاهی حیوانا 

 از مطالعه، این انجا  شد. در( 1996 سال در شده نظر تجدید، 81-23

ی  گیرنده( ید)سولپرا آنتاگونیست و( کینپیرول یدروکلراید)ه آگونیست

D2 یسااات)آنتاگون منوهیااادرا  ساااولفا  آتاااروپین و دوپاااامینی 

 .شد استفاده (کولینرژیک

 عص  نق  حاضر، آزمای  در آزم یش: انج م و داروه  تزریق

 D2هااای  ی گیرنااده مداخلااه بااا اناارژی هومئوسااتاز تنظاایم در واگ

 داخا   به داروها تزری  جهت. گرفت قرار بررسی مورد هیپوتالاموس

هیادرا    کلارا   صافاقی  داخ  تزری  با حیوان ابتدا ،VMH ی هسته

 بااا گااذاری کااانول سااپس، و بیهااوش( گر /کیلااوگر  میلاای 111)

 .گرفت صور  استریوتاکسی

(، متار  میلی :1/2AP و :7/1L:، 5/9DV) Paxinos اطلس مطاب 

 VMH ی هساته  از باالاتر  متر میلی یک( 23 ی شماره)سرسوزن  کانول

 داروهاا  جراحی، از پس روز 3-5 .شد کاشته یک طرفه به طور حیوان

 ساارنگ توساا  VMH ی هسااته درون( میکرولیتاار 5/1) سااالین یااا

Hamilton حیواناا   آزماای ،  روز در .شادند  تزریا   ثانیاه  31 طی 

باه   ساالین  یاا  آتاروپین  جلدی زیر تزری  ابتدا( ساعت 21-21) ناشتا

 آگونیسات  بعاد،  دقیقاه  31 کردند. گر /کیلوگر  دریافت میلی 5میزان 

 و  5/1دزهااای  در بااه ترتیاا   سااولپراید آنتاگونیساات و کینپیاارول

. شادند  تزریا   VMH به( میکرولیتر 5/1) سالین و میکروگر  115/1

 ی کنناده  دریافات  گاروه  1 شاام   ترتی ، حیوانا  مورد مطالعه بدین

 یاا  ساالین  -ساالین  گاروه )ای  هساته  درون سالین و جلدی زیر سالین

Sham)درون ساالین  و جلادی  زیار  آتاروپین  ی کننده دریافت ، گروه 

 زیار  آتاروپین  ی کننده دریافت گروه ،(سالین -آتروپین)گروه ای  هسته

 گاروه  و( کینپیارول  -آتروپین)گروه ای  هسته درون کینپیرول و جلدی

)گاروه  ای  هسته درون سولپراید و جلدی زیر آتروپین ی کننده دریافت

 تزریا   از پس دقیقه 61 و 31، 1 های زمان. بودند (سولپراید -آتروپین

 خاون  های نمونه ،(سالین و سولپراید ینپیرول،)کداروها  ای هسته درون

. شادند  آوری جما   د  از خاون  گیری نمونه روش با( میکرولیتر 511)

 کیات  از اساتفاده  باا  ترتیا   باه  خاون  گلاوکز  و لپتین سطوح سپس،

ELISA  لپتاین Rat (Zellbio Company ELISA kits, Germany) و 

 . شد گیری اندازه( پارس آزمون، ایران) اکسیداز گلوکز روش

شاد.   داده انحاراف معیاار نماای     ±به صور  میاانگین   ها داده

151/1 > P نظار  در داری معنای  به عناوان ساطح   ها آزمون ی همه در 

 آزمااون از گلااوکز، و لپتااین زمااانی ساایر واکاااوی باارای شااد. گرفتااه

Repeated measures ANOVA از آزماااون. شاااد اساااتفاده  

One-way ANOVA آزمون تعقیبای  از بودن، دار معنی صور  در و 

Tukey مختلاف  هاای  گاروه  بین زمانی ی نقطه یک در واکاوی جهت 

جهت ارزیابی اختلاف باین   Paired t همچنین، آزمون .گردید استفاده

 دو نقطه در یک گروه مورد استفاده قرار گرفت.

 

 ها افتهی

 در داری معنی تغییرا پلاسم :  لپتین سطح بر کولینرژیک مسیر مه ر

 قبا   آتروپین یا سالین ی کننده دریافت حیوانا  پلاسمای لپتین میزان

 -آتااروپین گااروه و Sham)گااروه  سااالین ای هسااته درون تزریاا  از

 گاروه  در دقیقاه  61 زماان  در پلاساما  لپتین سطح. نشد یافت (سالین

 کااه   پایاه  سطح با مقایسه در داری معنی طور به ینپیرولک -آتروپین

 تغییاار هاای  ید،سااولپرا -آتااروپین گااروه در(. P < 111/1) یافاات

 در دقیقاه  61 و 31 هاای  زماان  در پلاساما  لپتاین  سطح در داری معنی

 (. 1)شک   نشد مشاهده پایه مقادیر با مقایسه

 خون گلوکز سطح خون: گلوکز سطح بر کولینرژیک مسیر مه ر

 پایاه  ساطح  باا  مقایسه در سالین -آتروپین گروه در دقیقه 61 زمان در

(111/1 > P )گاروه  در حالی کاه  در یافت؛ کاه  داری معنی طور به 

 تغییار  خاون  گلاوکز  میازان ( ساالین  با درمان پی  سالین)گروه  شاهد

 در دقیقاه  61 دقیقاه تاا   31زمان  از خون گلوکز سطح افزای . نیافت
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 . بود پایدار( P < 111/1) کینپیرول -آتروپین گروه

 

 
. اثرا  مه ر مسیر کولینرژیک بر تغییرا  اعم ل شده بر سطح لپتین 1شکل 

 هر ونترومدی ل هیپوت لاموس. ی هسته 2ه ی دوپ مین  پلاسم  توسط گیرنده

 . ب شد میموش  6انحراف معی ر برای  ±نم ی نگر می نگین  منحنی
** :111/1> P 

 

 زماان  در ساولپراید  -آتروپین گروه در خون گلوکز سطح کاه 

 ساطح  باه  دقیقه 61 زمان در اما ،(P < 138/1) شد مشاهده دقیقه 31

  (.2)شک   برگشت کنترل سطح یا پایه

 

 
. اثرا  مه ر مسیر کولینرژیک بر تغییرا  اعم ل شده بر سطح گلوکز 2شکل 

 هر ونترومدی ل هیپوت لاموس. ی هسته 2ه ی دوپ مین  پلاسم  توسط گیرنده

 . ب شد می موش 6انحراف معی ر برای  ±نم ی نگر می نگین  منحنی
 :***111/1 > P،  :**111/1 > P 151/1*:  و > P 

 

 بحث

 دوپااامینی Projection کااه اساات نشااده امااروز مشااخ   بااه تااا

 هااای ساایگنال باار عصاابی مساایر کاادا  طریاا  از هیپوتااالاموس،

 نشاان  مطالعاا  . دارناد  اثر گلوکز و لپتین مانند انرژی، هومئوستاتیک

 اثر تواند می پشتی، واگ کمپلکس در واگ مدار شدن فعال که اند  داده

 هاای  هساته  این کاه  به توجه با. باشد داشته انرژی ی ذخیره بر مستقیم

 دارد وجاود  احتماال  این کنند، می Project مدار این به هیپوتالاموسی

 کولینرژیک مسیر طری  از هیپوتالاموس دوپامینی هایProjection که

 تحات  را انارژی  هومئوساتاتیک  هاای  سایگنال  حدودی تا بتوانند واگ

 .دهند قرار تأثیر

 دوپاامینی  هاای Projectionمشاهده شد کاه   حاضر، ی مطالعه در

 غلظاات واگ مساایر طریاا  از هیپوتااالاموس ونتروماادیال ی هسااته

 باین  ارتبااط . دهاد  مای  قارار  تاأثیر  تحات  را گلوکز و لپتین پلاسمایی

 گازارش  مطالعاه  چنادین  در لپتین ترشح و کولینرژیک سیستم فعالیت

 کاولین  ی مهاار کنناده   نئوساتیگمین،  وریادی  داخ  تزری . است شده

 لپتاین  Messenger RNA (RNA)و  لپتاین  پلاسامایی  سطح استراز،

 لپتاین  افزای  از مان  آتروپین تزری  و دهد می افزای  را چربی بافت

 (.15)شود  می نئوستیگمین توس 

 بطناااااای  داخاااااا  تزریاااااا  دیگاااااار، ی مطالعااااااه در

Cytidine 5'-diphosphocholine-choline (CDP-فعاال  یا  ینکول

 حالی کاه  در شد؛ سر  لپتین سطح افزای  باع ( کولینرژیک ی کننده

 نشاان  مطالعاه  این(. 12)بردند بین از را اثر این مکامیلامین و آتروپین

 ساطح  افازای   در موساکارینی  و نیکاوتینی  ی گیرناده  دو هار  که داد

 سیساتم  وقتی شود می گیری نتیجه مجموع، در. دارند نق  لپتین سرمی

 گاذارد،  مای  تاأثیر  چربای  بافت عملکرد بر فعال طور به پاراسیمپاتیک

 لپتاین  ساطح  افازای   عملکارد  تواناد  می کولین ی گیرنده آنتاگونیست

 .دهد کاه  را سر 

 ماد   بلناد  و مد  کوتاه تجویز که دهند می نشان قبلی مطالعا 

 بیمااران  در را لیپیاد  و گلاوکز  متابولیسم ،D2ی  گیرنده های آگونیست

 چااق  حیواناا   مادل  در و هیپرپرولاکتینمای  و 2ناوع   دیابت به مبتلا

مهار  گردید که مشاهده راستا، این در. (3-5، 16-17)بخشد  می بهبود

Dopamine D2 receptor (D2R) دهاد  مای  افزای  را گلوکز سطح 

 تحات  افاراد  در دیابات  رخداد افزای  شده از گزارش های داده با که

 .(18-19)است  همسو D2ی  گیرنده های آنتاگونیست با درمان

. دارد متاابولیکی  اثارا   یاک ساری   ها، کولین با درمان طرفی، از

 گلاوکز  غلظات  افازای   باعا   کولین، بطنی داخ  تزری  مثال، برای

 وابساته  هیپرگلیسامی  باعا   ینکول-CDPتزری  (. 21) شود می خون

 کورتیکوساترون  و انساولین  سارمی  سطح افزای  نیز و دز و زمان به

 کنتارل  در کولینرژیاک  انتقال مهم نق  به توجه با. (21-22)گردد  می

 باه  آتاروپین  جلدی زیر تزری  رود می انتظار (23-21)پلاسما  گلوکز

 نیاز  نتاای   در کاه  طاور  هماان  کناد؛  سرکوب را پلاسما گلوکز شد 

 توسا   خاون  گلاوکز  ساطح  که داد نشان نتای  دیگر. گردید مشاهده

 تزریا   پی  سولپراید و یافت افزای  آتروپین با تزری  پی  کینپیرول
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 کااه   آن را( دقیقاه  31)در  اولیاه  ی مرحلاه  در توانسات  آتروپین با

 ساطح  این میزان را باه ( دقیقه 61)در  پایانی ی مرحله در سپس، دهد.

 .برگرداند پایه

 D2هاای   گیرناده  اثر ی واسطه تواند می واگ مسیر رسد می نظر به

 رود یاک  احتماال مای   اماا  شود، پلاسما گلوکز سطح بر هیپوتالاموس

 شادید  تغییارا   خاون،  گلوکز کنترل در منفی (Feedbackبازخورد )

 باا  تزریا   پای   ساولپراید  و کینپیارول  شارای   در را پلاساما  گلوکز

 هاام آتااروپین، بااا تزریاا  پاای  کینپیاارول در. کنااد جبااران آتااروپین

 هاای  گیرناده  ی مهاار کنناده   هام  و VMHD2 های گیرنده سازی فعال

 مدار شدن فعال باع  و کنند می تقویت را ناشتا گلوکز کاه  کولین،

 .شوند می پلاسما گلوکز افزای  برای کننده جبران

 محیطای  صاور   باه  آتروپین حاضر ی مطالعه در که آن جایی از

 مراکاز  در موجاود  کاولین  اساتی   هاای  گیرناده  بنابراین گردید، تزری 

 نقا   گلاوکز  ساطح  و لپتاین  ترشاح  تنظیم در است ممکن نیز پاداش

 هاای  گیرناده  فقادان  است کاه  شده گزارش به طوری که باشند؛ داشته

M3  بهباود  همچناین،  و چااقی  اناواع  برخای  برابر در محافظت باع 

 باه عالاوه،  . (25-26)شود  می انرژی هومئوستازی و گلوکز اختلالا 

 تواند می شکمی، تگمنو  در کولین استی  های موسکارینی گیرنده مهار

 (. 27)کند  مخت  صحرایی موش در را غذا با مرتب  یادگیری

 سایگنالینگ  کاه  دهد می ی حاضر نشان مطالعه نتای  کلی، به طور

 طری  از که کند فعال را مکانیسمی است ممکن هیپوتالاموس دوپامین

 یاباد  مای  افزای  پانکراس های سلول و چربی بافت بر واگ اثرا  آن،

 چاه  اگار  گاردد،  می گلوکز کنترل بهبود و لپتین ترشح افزای  باع  و

 تنظاایم در دخیاا ( ی)هاممکانیساا ارزیااابی باارای بیشااتری مطالعااا 

 .است نیاز هیپوتالاموس دوپامین توس  متابولیسم

 

 تشکر و قدردانی

 پزشکی علو  دانشگاه مصوبپدوهشی  طرح از بخشی حاضر ی مقاله

 از را خاود  ساپاس  مراتا   مقالاه  ایان  نویساندگان  .باشاد  می اصفهان

 .دارند می اعلا  اصفهان پزشکی علو  دانشگاه پدوهشی معاونت
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Abstract 

Background: Studies indicate that dopamine, particularly via D2 receptors (D2R), has an important role in 

energy homeostasis. Our previous study demonstrated that hypothalamic D2Rs, through dorsal vagus complex, 

are involved in the regulation of ghrelin secretion. In present study, we evaluated whether vagus cholinergic 

system could play a role in the regulation of leptin and glucose plasma levels by hypothalamic ventromedial 

nucleus (VMH) D2Rs? 

Methods: Canulation was performed into the VMH in Wistar rats (220-250 g). In experiment day, fasted rats (for 

20-24 hours) received atropine (cholinergic antagonist, 5 mg⁄ kg subcutaneously) or saline. Thirty minutes later, 

D2R agonist (Quinpilroe, 0.5 µg) or antagonist (Sulpiride, 0.005 µg) and saline (0.5 µl) were injected into the 

VMH. Then, blood samples were collected 0, 30, and 60 minutes later, and plasma leptin and glucose levels were 

measured using enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA) kit and glucose oxidase method, respectively. 

Findings: Plasma leptin significantly decreased in a time-dependent manner in atropine-Quinpirole group 

compared to control group (P < 0.001); while increase in glucose levels was time-dependently stable in atropine-

Quinpirole group (P < 0.001). No significant change was observed in leptin levels in atropine-Sulpiride group 

compared to control group. 

Conclusion: VMHD2Rs exert their effects on the regulation of leptin and glucose levels, at least partly, via 

vagus cholinergic pathway. 

Keywords: Ventromedial hypothalamic nucleus, Dopamine D2 receptors, Nonneuronal cholinergic system, Atropine 

 
Citation: Ghasemi M, Mehranfard N, Izadi MS, Rayatpour A, Alaei H. Involvement of Cholinergic Pathway 

in Energy Homeostasis via Ventromedial Hypothalamic D2 Receptors. J Isfahan Med Sch 2019; 36(504): 

1389-94. 

 

Original Article 

http://dx.doi.org/10.22122/jims.v36i504.9819
https://orcid.org/0000-0002-5414-9594


DOI: 10.22122/jims.v36i504.10622 Published by Vesnu Publications  

 

 اصفهان، ایرانهای ویژه، دانشگاه علوم پزشکی اصفهان،  وشی و مراقبتبیهی پزشکی و مرکز تحقیقات  ، دانشکدهاستاد، گروه بیهوشی -1

 های ویژه، دانشگاه علوم پزشکی اصفهان، اصفهان، ایران ی پزشکی و مرکز تحقیقات بیهوشی و مراقبت ، دانشکدهاستادیار، گروه بیهوشی -2

 ی پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی اصفهان، اصفهان، ایران پزشکی، دانشکده دانشیار، گروه چشم -3

 ی پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی اصفهان، اصفهان، ایران ی تحقیقات دانشجویی، دانشکده کمیتهی، دانشجوی پزشک -4

  Email: mtus94@gmail.com نداسادات منصوری :ی‌مسؤول‌نویسنده
 

 

http://jims.mui.ac.ir 

 1395 1397چهارم دی  ی/ هفته504ی / شماره 36سال  –مجله دانشکده پزشکی اصفهان 

  7931چهارم دی  ی /هفته405 ی /شمارهمو شش  سال سی مجله دانشکده پزشکی اصفهان
 22/51/5931تاریخ چاپ:  51/51/5931تاریخ پذیرش:  51/1/5931تاریخ دریافت: 

  
 اعمال از بعد شناختی اختلالات از یریگ شیپ بر ی قبل از عملدیور نیدیمدتودکسم و دازولامیم ریثأت بررسی

 ی آن با گروه شاهد تحت بیهوشی عمومی و مقایسه سالمندان در کاتاراکت جراحی

 
 4نداسادات منصوری، 3، کبری نصرالهی2حمیدرضا شتابی، 1خسرو نقیبی

 
 

‌چکیده

گیری از اختلالات شناختی بعد از اعمال جراحی کاتاراکت در  ی حاضر با هدف تعیین تاثیر میدازولام و دکسمدتومیدین وریدی قبل از عمل بر پیش مطالعه مقدمه:

 .با گروه شاهد انجام گرفت ی آن سالمندان تحت بیهوشی عمومی و مقایسه

 نفره تقسیم شدند و بیماران در هر گروه به ترتیب  11به سه گروه  Phacoemulsificationبیمار تحت عمل جراحی  511در یک کارآزمایی بالینی،  ها: روش

ی  سالین در زمان قبل از عمل دریافت نمودند. نمره  میکروگرم/کیلوگرم دکسمدتومیدین و در گروه شاهد، با حجم مشابه نرمال 5گرم/کیلوگرم میدازولام،  میلی 5/1
 .در سه گروه تعیین و مقایسه شد عمل،و بعد از های قبل  در زمان Mini mental status examination (MMSE)ها با استفاده از معیار  اختلالات شناختی آن

درصد بود  4و  51،  1ی میدازولام، دکسمدتومیدین و دارونما )شاهد( به ترتیب  فراوانی اختلال شناختی بیماران در قبل از عمل در سه گروه دریافت کننده ها: یافته

(41/1  =P) 51و  52 ،54گفته به ترتیب  ساعت بعد از عمل، در سه گروه پیش 24. در ( 39/1درصد دچار اختلال شناختی بودند  =P).  یک هفته بعد از عمل نیز در سه
 .(P=  11/1درصد دچار اختلال شناختی بودند ) 1و  52 ،3گروه میدازولام، دکسمدتومیدین و شاهد، به ترتیب 

رود بتوان از هر دو دارو در صورتی که  داری نداشت و احتمال می اختلاف معنیاستفاده از میدازولام و دکسمدتومیدین در کاهش بروز اختلال شناختی  گیری: نتیجه

 .ممنوعیت مصرف نداشته باشد، استفاده نمود

 اختلال شناختی، میدازولام، دکسمدتومیدین واژگان کلیدی:

 
 یریگ شیپ بر ی قبل از عملدیور نیدیمدتودکسم و دازولامیم ریثأت بررسی .خسرو نقیبی، شتابی حمیدرضا، نصرالهی کبری، منصوری نداسادات ارجاع:

مجله دانشکده پزشکی . ی آن با گروه شاهد تحت بیهوشی عمومی و مقایسه سالمندان در کاتاراکت جراحی اعمال از بعد شناختی اختلالات از

 5931-5411(: 114) 91؛ 5931اصفهان 

 

 مقدمه

 ،عممل جاايمو   شمااتيو عدما از   ل مهم  ياما و ر ارا   یاز جمله مسا

این اتميلا    (.1عاشا ) عه تصوص دا سالمااا  مو اتيلالات شااتيو

عاممااا  عما سم      سمالماا،   هما، ارمااد   عدا از عممل جاايمو دا ع مه   

سوء مصاف مواد، عاممااا    ي ارااد عا ساعقه اجيماعو پایان، -اقيصادي

 قبمل از عممل جاايمو ر اتميلالات اريمااي ر دمما         Neurosisعا 

عه عاوا  یك يالت كافوزیو   دایم    ،اتيلا  شااتيو . ا است شایع

 رعا ارزایش مازا  ماگ ر ماا،  ما وا و عمما     ،شود كه دا ها يا  مو

طمولا و ممات ر    طولا و شا  مات عسياي ر  ماتا  عما مااقبمت   

(. دا عمان يما ،  نما  داد     2) امكا ات تاص عاز وا و هماا  اسمت 

 دراا   وع عاهوشو )اپمو شا  است كه اتيلا  شااتيو عدا از عمل، عا 

 (.3-4) دااي  اااد مداو ي عمومو( ااع هر 

ت ا عمااي ایاماد    عامل ارزایش سن اا یك ،م الدات هم اان، عانيا

(. م الدمات  5-7ا ما )  جاايو دا  ظا گاريه اتيلالات شااتيو عدا از عمل

ي ار  عدا از جاايمو   داصا عامااا  دا طو  هفيه 11-54 نا  داد  است 

یما   Postoperative cognitive dysfunctionدچماا ایمن  موع اتميلا  )    

 مقاله پژوهشی

http://dx.doi.org/10.22122/jims.v36i504.10622
http://orcid.org/0000-0002-0577-6989
http://orcid.org/0000-0002-3779-142X
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POCD(.  8شو ا ) ( مو 

عاشماا ر عما تملاف     گذاا ممو اتيلالات شااتيو، عه طوا مدمو  

 ،POCDدلاایوم عدا از عمل، مداااهاي  نخاصمو راحم و  ااا ما.    

هم اان  أثاا مافو عا اري كافات ز اگو عامااا  داا ا ر ت ا اعميلا  

(. م الدمات اتاما،   9-11دهاا ) عه دما   ر ماگ ر ماا اا ارزایش مو

ا  اا دها دیاعمت ر اتميلالات شمااتيو قبمل از عممل عامماا        نا  مو

( كامل Etiologyكاا. دا عان يا ،  ا كاو  مانأ ) مو POCDمسيدا 

ااایه  نما  اسمت، امما عواممل      POCDاي دا ااع ه عا  ر شااتيه شا 

مخيل   ظاا سن، جا ،  وع عمل جاايو، مات زمما  عممل،  موع    

داارهاي مصارو، رحدات همودیااماك عامماا يمان ر عدما از عممل     

 وا ا دا  ساا ا يهاي عازدمو يان عمل، مواك جاايو ر رناا كاعن دي

 (.8-9عارز این عااحه  أثااگذاا عاشا )

 از اسمميفاد  كممه اسممت آ  از عاتممو م الدممات يمماكو    يممای 

( α2-antagonist) 2ا يخاعو آلفما   كه یك آ ياگو است دكسما ومااین

ر مات اتيلالات شااتيو عدا از عمل سبب كاهش مازا  عارز  ،است

(. هم امان،  11) شمود  مو عخش هاي آاام داار مقایسه عا سایا هویه دا 

گاماي از ایمن اتميلا      عاتو م الدمات،  مأثاا ماماازرلام اا دا پماش    

ي راياي دا این تصموص   (، اما  ا كاو   ظایه11ا ا ) گزااش  مود 

ااایه  نا  است. از این ار، عا  وجه عه شاوع عمالاي اتميلا  شمااتيو    

ام م الدممات كممارو دا تصمموص  ممأثاا  عدمما از عمممل ر عممام ا امم 

 ااثأ م ي ياحا عما هماف  دامان     ي دكسما ومااین، م الده گااا ه پاش

 از ياام گ شاپم  عما  عممل  از قبمل  يایرا نیااما ودكسم ر اازرلامام

   مت  سالمااا  دا كا اااكت جاايو اعما  از عدا شااتيو اتيلالات

 .ر مقایسه عا گار  شاها ا اام گارت عمومو عاهوشو

 

 ها روش

 ادر سمو كموا عم    ي كااآزمایو عالااو  صمادرو شما    ي این یك م الده

دا ماكز پزشمكو رماا ا امام     1396عاشا كه دا سا   گار  شاها مو

 ايكا ایما  سما   65سالمااا  عالا ا از  م الده، هاف ي . جامدهارتگ

هم امان، سمن ر جما  عاممااا  ر      عود ما. عمل جاايمو كا اااكمت   

هما  ظاما داارهماي     هما، داارهماي مصمارو آ     اي آ  هاي زمااه عامااي

ي عما و عاممااا   امز مما  ظما قمااا        مصارو مخااي ر شات   ود 

 سازي شا ا. گارت ر سه گار  از این  ظا همسا 

 مداااهمماي رارد عممه م الدممه، شممامل احممایت عممااي شمماكت دا  

 جاايممو كا اااكممت عممه ارش عاهوشممو    م الدممه، كا ایممااي عمممل 

 عممما اسمممار مداااهممماي  IIIر  I ،IIعممممومو، داجمممات عاهوشمممو 

American Society of Anesthesiologists (ASA) سن عالا ا از ،

ي  ي يساسمات عمه دااري عاهوشمو ر عمام سماعقه      سا ، عمام سماعقه   65

 عود ا.اتيلالات ارا و ميوسط یا شایا عاا عا پار ا  ر شاح يا  عاماا 

اي ر سمایا عواممل    هماي زماامه   مازا  داارهاي مصارو ر عاممااي 

  أثااگذاا دا  داان مداااهاي رارد ر تارج  از ما  ظا قااا گارت.

ها گو ه اتيلا  همودیااماك شمایا يمان عممل    هم اان، عارز 

ر ممات  يسو گمادد   جاايو كه مااا عه  غااا ارش عاهوشو ر یا عو

دا  كماممل ه، عممام همكممااي عاممماا  دقاقمم 61زممما  عمممل عمماش از  

يساسمات عمه داارهماي    ر عمارز    اممه پم  از عممل جاايمو     پاسش

 گفيه، عه عاوا  مداااهاي تارج از م الده ماظوا گادیا. پاشعاهوشو 

يا   مو ه عما اسميفاد  از راممو  عماآراد يام   مو مه جهمت        

 موا    ،داصما  95ها ر عا دا  ظا گارين س   اطمااا    سبت ي مقایسه

، شاوع اتيلالات شمااتيو دا عاممااا    مت عممل     داصا 81 آزمو 

دا  ظما گاريمه    25/1جاايو كا اااكت عا عاهوشو عمومو كه مدماد   

دا  ظما   2/1داا عان در گار  كه عمه مامزا     ر يااقل  فارت مداو شا

 فا دا هما گمار  عماآراد گادیما كمه جهمت        46 عه  دااد ،گاريه شا

ارش  اما. ريها گار  مواد م الدمه قمااا گا  دا  فا  51، اطمااا  عانيا

سمازي   هما عمه ارش  صمادرو    گااي عه صوات آسا  عود ر  مو ه  مو ه

علوكو عه صوات ميوالو ر عا يسب زما  عسياي دا سه گار   وزیمع  

 شا ا  ا يا   مو ه عه  دااد لازم دا ها گار  اساا.

  لامممرايا  ارش عاهوشمممو یكسممما  عممما عمممه عاهوشمممو عممممومو

 ر لمموگاماك/گممام ولممام 5  یسمما وپايمما ا /كالمموگام، مكارگاام 2

عاهوشو عمه   يپ  از القاا اام شا.  لوگاماك/گام ولام 6/1 ومیا ااكوا

 ي گهمااا شما ر  گمذااي  ااشمه جهمت عامماا ا امام       لوله ،ارشاین 

 ر ژ ااكسم  بام  اك از اسميفاد   عما  ر كسما  ی  رگا سه ها دا وهوشاع

 .عود زررلواا یا مك كی عا ایاكسا ياررا 

 ، اازرلامام مگام/كالموگام   مالمو  1/1عامااا  سه گار  عمه  ا امب   

سمالان    ماكارگام/كالوگام دكسما ومااین ر عا يا  مناعه  امما   1

ر  رناا تو  ساسيو دایارت  مود ا. رحدات همودیااماك عامااا  )

 دااد  ماف    ، دااد حاعا  قلب ،رناا تو  ميوسط شایا و، دیاسيو 

 (SPO2یما   Blood oxygen saturationشمایا و )   اشباع اكسماژ  ر

 (61 ر 45، 31، 15، 1یق ادا دقم )يان عاهوشو  ،عاهوشو يقبل از القا

 دا موقع رارد عه ایكاراي ر موقع  اتا  از ایكماراي  ،ر هم اان

  ي م مارد   غااماات همودیاامامك عامماا دا    عااسو ر ثبمت گادیما.   

 داصما  31عاش از رناا تو  عاماا ر چاا  ه  ایداصا يفظ گاد 31

از هماي لازم، عامماا    حممن ا امام دامما    یارمت،   ارزایش یا كاهش مو

 ا.یگاد م الده يذف مو

  مدامممماا داممممان اتمممميلالات شممممااتيو عمممما اسمممميفاد  از    

Mini mental status examination (MMSE   ا اام گارمت. ایمن )

عمااي یمارين  غااماات     عاشما،  مواسيا اااد  ي  امه پاسشمدااا كه یك 

 31 آ ياصمل از   ي  مما  ي  اسمت ر عانمااه  رحدات شمااتيو عامماا   

اتميلا  شمااتيو    21-25طبادمو ر مقمادیا    25-31مقمادیا   .عاشما  مو
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دا  ظما   اتيلا  شااتيو ق دوعه عاوا   21اييمالو ر مقادیا كميا از 

 (. 12شود ) گاريه مو

ایق شما  عمه عامماا    عه ماظوا كواسازي، عامااا  از  وع دااري  ز

اطلاع عود ا. هم اان، داار  وسط یك  فا از ميخصصمان عاهوشمو    عو

هاي مناعه كنماا  شما ر داار    كه دا م الده  قنو  ااشت، دا سا گ

كسمو كمه    وسط مااي طاح عمه عاممااا   زایمق گادیما. هم امان،      

از  موع ارش عاهوشمو ر یما     ،داكم  اا  كمامل ممو   MMSE ي  اممه  پاسش

 ،هماي قبمل از عممل     امه دا زما  . این پاسششتاطلاع  اا ،عاماايسو  عو

   ا.یساعت ر یك هفيه پ  از عمل جاايو كا اااكت  كمال گاد 24

شااتيو قبل از عمل عا مقادیا آ  عدما   ي مقادیا  ما اعياا  ،دا ها عاماا

 شا.گار  مقایسه  سهاین مقادیا عان  ،از عمل ر سپ 

 عممما آراي شممما  رااد اایا مممه گادیممما ر    هممماي جممممع  داد 

  22 ي  سمممممخه SPSSارمممممزاا آممممممااي    ممممماماسممممميفاد  از 

(version 22, IBM Corporation, Armonk, NY ) هماي   ر آزمو

 Repeated measures ANOVA ر 2χ ،One-way ANOVA آممااي 

 .ای ازیه ر   لال گاد

 

 ها افتهی

 Phacoemulsificationعاماا   ت عمل جاايمو   151دا این م الده، 

ي ماماازرلام، دكسمما ومااین ر    ي دایارت كااما    فا  51دا سه گار  

شاها مواد عااسو قااا گارياا. سه گار  از  ظا  وزیع سماو ر جما ،   

 (.  1دااي  ااشياا )جار   اتيلاف مداو ASAرز ، مات زما  عمل ر 

  عااسممو پااامياهمماي همودیااماممك از قبممل از القمماي عاهوشممو  مما  

سمماعت عدمما از عمممل  نمما  داد كممه سممه گممار  مامماازرلام،         48

دكسما ومااین ر شاها از  ظا رناا تو  ساسيو  ر دیاسيو ، حماعا   

 دااي  ااا ا. قلب ر داصا اشباع اكساژ  تو  اتيلاف مداو

،  وزیع راارا و رجود اتيلا  شااتيو دا سمه گمار    2دا جار  

این ر داار ما  نا  داد  شما   ي مااازرلام، دكسما وما دایارت كااا 

داصما(   11 فا ) 3داصا(،  6 فا ) 5است كه عا يسب آ ، عه  ا اب 

داصا( دا قبل از عمل دچاا اتيلا  شمااتيو عود ما، امما     4 فا ) 2ر 

ساعت عدما   24(. دا P=  471/1داا  بود ) اتيلاف عان سه گار  مداو

 فما   6داصما(،   14 فما )  7گفيه عه  ا امب   از عمل دا سه گار  پاش

داصما( دچماا اتميلا  شمااتيو عود ما ر       11 فما )  5داصا( ر  12)

(. دا یك هفيمه عدما از   P=  83/1داا  بود )  فارت عان سه گار  مداو

  عمل  از دا سه گار  مااازرلام، دكسما ومااین ر شماها عمه  ا امب   

داصا( دچاا اتيلا   6 فا ) 3داصا( ر  12 فا ) 6داصا(،  8 فا ) 4

(. طبمق  P=  56/1داا  بمود )  شااتيو عود ا، اما  فارت سه گار  مدامو 

ي آزمو  رحمدات شمااتيو  امز دا      يای  عه دست آما ، راارا و  ما 

ساعت عدا از عمل ر یك هفيه عدما   24سه مق ع زما و قبل از عمل، 

 .دااي  ااشت ار   فارت مداواز عمل، عان سه گ

 

 بحث

گاا ا، ممكن اسمت   عامااا و كه   ت اعما  جاايو مخيل  قااا مو

عا عوااض عدا از عمل ميدادي مواجه شو ا كمه اتميلا  شمااتيو از    

عاشا كه شماوع عمه  سمبت عمالایو دااد ر عمه       ي این عوااض مو جمله

عمارز ر  كااهماي مخيلفمو عمااي كماهش      علت اهمات آ ،  ا كاو  اا 

شات این عااحه ااایه شا  است، اما عا رجود این   قاقات، هاوز دا 

از  ماماازرلام ر دكسمما ومااین   این زمااه اتميلاف  ظما رجمود دااد.   

جمله داارهایو هسياا كه جهمت كماهش عموااض عدما از عممل  ظاما       

گاا ا، امما  مأثاا ایمن     كاهش عارز اتيلا  شااتيو مواد اسيفاد  قااا مو

در داار دا كماهش اتميلا  شمااتيو عدما از عممل جاايمو كا اااكمت        

ي  مأثاا   مقایسمه ي ياحا، عا هماف   عااسو  نا  عود. از این ار، م الده

لام ر دكسما ومااین دا كاهش عارز اتيلا  شااتيو عدما   اویز مااازر

 ي آ  عا گار  شاها ا اام شا. از عمل جاايو كا اااكت ر مقایسه

 

 . میانگین و انحراف معیار سن، وزن و مدت عمل در سه گروه1جدول 

 Pمقدار  دارونما دکسمدتومیدین میدازولام متغیر

 انحراف معیار ±میانگین 

 140/0 09/64 ± 95/7 10/66 ± 60/5 00/63 ± 99/6 میانگین سن )سال(

 760/0 50/60 ± 61/10 66/69 ± 94/7 14/70 ± 09/19 میانگین وزن )کیلوگرم(

 970/0 60/90 ± 03/9 00/10 ± 09/7 50/90 ± 97/9 مدت عمل

  تعداد )درصد( 

 300/0 19 (30) 95( 50) 95( 50) مرد جنس

 31( 69) 95( 50) 95( 50) زن

ASA II (00 )40 (00 )40 (06 )43 670/0 

III (90 )10 (90 )10 (14 )7 
ASA: American Society of Anesthesiologists 
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 ی آزمون اختلال شناختی در سه گروه . توزیع فراوانی وجود اختلال شناختی و نمره2جدول 

 متغیر
 زمان

 میدازولام

 (درصد) تعداد

 دکسمدتومیدین

 )درصد( تعداد

 دارونما

 )درصد( تعداد

 P مقدار

 470/0 9( 4) 5( 10) 3( 6) عمل از قبل یشناخت اختلال

 030/0 5( 10) 6( 19) 4( 14) عمل بعد ساعت 94

 560/0 3( 6) 6( 19) 4( 0) عمل بعد هفته 1

آزمون  ی نمره

 یاختلال شناخت

 9( 4) 6( 19) 3( 6) 90 از کمتر عمل از قبل

500/0 95-90 (19 )6 (5 )4 (10 )5 

30-96 (09 )41 (00 )40 (06 )43 

 5( 10) 6( 19) 7( 14) 90 از کمتر عمل ازساعت بعد  94

010/0 95-90 (0 )4 (0 )4 (14 )7 

30-96 (70 )39 (00 )40 (76 )30 

 3( 6) 6( 19) 4( 0) 90 از کمتر عمل ازهفته بعد  یک

499/0 95-90 (90 )10 (16 )0 (10 )5 

30-96 (79 )36 (79 )36 (04 )49 

 5( 10) 6( 19) 7( 14) 90از  کمتر ساعت بعد از عمل 94

010/0 95-90 (0 )4 (0 )4 (14 )7 

30-96 (70 )39 (00 )40 (76 )30 

 3( 6) 6( 19) 4( 0) 90از  کمتر عمل از بعد هفته یک

499/0 95-90 (90 )10 (16 )0 (10 )5 

30-96 (79 )36 (79 )36 (04 )49 

 

ي مااازرلام، دكسمما ومااین ر داار مما،    سه گار  دایارت كااا 

دااي  ااشمياا ر   هاي دموگااراك ر پایه اتميلاف مدامو   از  ظا ریژگو

م الده دیما   نما. از ایمن ار،    اي از این عوامل دا  اثا مخارش كااا 

ها، عه اييما  زیاد ماعمو  عمه  موع     هاي مناها  شا  عان گار   فارت

 دااري مصارو عود  است.

ي  عارز اتيلا  شااتيو عدا از عمل دا سه گار  دایارمت كااما   

دااي  ااشمت.   مااازرلام، دكسما ومااین ر گار  شاها اتيلاف مداو

 عممه عمملار ، عااسممو شممات اتمميلا  شممااتيو دا قبممل از عمممل ر دا 

ساعت ر یك هفيه عدا از عمل  از  نا  داد عارز ایمن عااحمه دا    24

 ااشمت ر ماماازرلام ر دكسمما ومااین    دااي  سه گار  اتيلاف مداو

 دااي دا كاهش عارز این عااحه  ااا ا.  أثاا قاعل  وجه ر مداو

 ا امام  همكمااا   ر Bekkerعالااو كمه  وسمط    كااآزمایو دا یك

ا عم  دكسمما ومااین  ر پارپورمو   عما  دكسمما ومااین   أثاا مازا ، شا

 آمما ،  دست هع  يای  طبق كهاست  گاريه قااا مقایسه مواد ااازرلامم

 ،  عود ما كماد  یارمت دا ااینكمه دكسمما وم   امااا وع هوشاااي مازا 

كماد  عود ما.    یارتپارپورو  دا یا ااازرلامكه م عود عامااا واز  انياع

 كاامماگا  دایارممت دا  ااشممه ي لولممه تممارج زممما  مممات هم اممان،

 (.11) است عود  كميا دكسما ومااین،

 شمامو    مت  عاممااا   اري عا همكااا  ر Bekker ي م الده دا

 اري عما  دكسمما ومااین  مخيلم   دزهماي  از اسميفاد   اا مأث  داما و،

 عااعما  كمه  گارمت  قمااا  عااسو مواد شااتيو اتيلالات از گااي پاش

 عمارز  كاهش دا دااي مداو  أثاا دكسما ومااین دز م الده، این  يای 

 عاممااا   دا شمااتيو  اتميلا   عمارز  مازا  اما  ااشت، شااتيو اتيلا 

 گمار   از كميما  دااي مدامو  طموا  عمه  دكسما ومااین ي كااا  دایارت

 (. 11) عود شاها

  ممأثاا ي یسممهر مقا وعااسمم عمما همكممااا  ر  قابممو ي م الدممه دا

 دا شمااتيو  اتميلا   عمارز  از گاماي  پاش دا لااركائان ر دگزاميازر 

 اتيلا  عارز عمومو، عاهوشو عا كا اااكت جاايو عمل   ت عامااا 

 (.13) اسمت   ااشيه دااي مداو  فارتمواد م الده  گار  در دا شااتيو

 در  مأثاا  اسما  ممو   ظما  عمه  گفيه، پاش هاي یاريه عه  وجه عا ار، این از

از اتميلا  شمااتيو    گااي پاش دا دكسما ومااین ر مااازرلام دااري

عدا از عمل جاايو هاموز ممواد شمك ر  ادیما عاشما ر لازم اسمت       

 دا این زمااه ا اام گااد. م الدات عانياي

عا  وجه عه این كه داارهاي مخيلم  ممواد اسميفاد  دا عاهوشمو     

رايا امل ر كيمامان ر داارهماي  اما هوشمبا       هم و  پارپورمو ، اممو  

مصارو دا ایكاراي  ظاا اسيامااورن، دگزاميمازر  ر داارهماي مم ثا    

 عا همودیااماك عامااا  هم مو  سمولفات ماامزی ،  ايارگلاسمااین ر    

 وا ا دا داد عدما از عممل ر هم امان، دا عمارز اتميلالات        اا ، مو
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( ر  ظما عمه ایمن كمه دا     14-16شمااتيو عدما از عممل مم ثا عاشما )     

گااي از اتيلالات شااتيو عدا از عممل  يمای  حما ر     تصوص پاش

  قاضو ااایه شا  است، این كااآزمایو عالااو ا اام گادیا.

ه اسمميفاد  از مامماازرلام ر ي ياحمما  نمما  داد كمم  يممای  م الدممه

دااي  دكسما ومااین دا كاهش عارز اتيلا  شااتيو، اتميلاف مدامو  

 ااشياا ر از این ار، اسيفاد  از هما یمك از ایمن در داار، طبمق  ظما      

پزشك جااح ر دا صوا و كه مماوعايو عمااي مصماف ایمن داارهما     

 موا  از ایمن داارهما جهمت كماهش اتميلا         رجود  ااشيه عاشا، ممو 

ااتيو عدا از عمل جاايو كا اااكت اسيفاد   ممود. دا عمان يما ،    ش

 .گادد ا اام م الدات عانيا دا این زمااه  وصاه مو

 

 تشکر و قدردانی

ي  اي اسمت كمه عما شمماا      ي دكياي يارمه   امه ي ياحا ياصل پایا  مقاله

ي پزشكو دا نمگا  علموم    ي مدار ت پژرهنو دا نكا  دا يوز  395111

هاي این مدار ت عه ا امام اسماا     اصفها  عه  صویب ر عا يمایتپزشكو 

 . مایاا است.  ویسااگا  مقاله از زيمات اینا   قایا ر  نكا مو
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Abstract 

Background: This study aimed to evaluate the effect of intravenous midazolam and dexmedetomidine on 

prevention of cognitive dysfunction after cataract surgery in the elderly patients under general anesthesia 

compared with the control group.  

Methods: In this clinical trial study, 150 patients underwent phacoemulsification surgery were selected and 

randomly divided into three equal groups. The three groups received 0.1 mg/kg midazolam, 1 mg/kg 

dexmedetomidine, and similar volume of normal saline, respectively before the surgery. The cognitive 

dysfunction scores were measured and compared using Mini-Mental Status Examination (MMSE) criteria before 

and after the surgery. 

Findings: The preoperative frequency of cognitive dysfunction was 6, 10, and 4 percent in midazolam, 

dexmedetomidine, and control groups, respectively (P = 0.47). 24 hours after the surgery, 14, 12, and 10 percent 

of the patients had cognitive dysfunction (P = 0.83); while one week after surgery, 8, 12, and 6 percent of 

patients had cognitive dysfunction in the three groups of midazolam, dexmedetomidine and control, respectively 

with no statistical difference between the three groups (P = 0.56). 

Conclusion: The effect of midazolam and dexmedetomidine was similar on prevention of the incidence of 

cognitive dysfunction, and it is possible to use the both drugs, if there is no contraception to use them. 
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‌چکیده

گيری از بارداری  روش پيشهر گونه سال در صورت عدم استفاده از  یکدر مدت حداقل  یجنس ی به دنبال داشتن رابطه یبه عنوان عدم باردار ینابارور مقدمه:
با کاهش سطح  یدهند که نابارور یباشد. مطالعات نشان م یآن مربوط به مردان م موارددرصد از  41-11کرده است که  يررا درگ يادرصد از افراد دن 7۱شود و  تعریف می

 .و بهبود آن شود یبارورم نایتواند باعث کاهش علا یم ،مکمل آن یافتهمراه است و در ينالسم یعدر سرم و ما يوتنک

 دریافت اثر با مرتبط ی شده انجام مطالعات. باشد می ناباروری و کيوتن ی رابطه بررسی برای گرفته انجام های پژوهش بر مروری حاضر، ی مطالعه انجام از هدف ها: روش
 ،Coenzyme Q10 های واژه کليد با 4111-4171 های سال ينب Google Scholar و PubMed، Scopus، ISI های پایگاه از مردان ناباروری بر کيوتن مکمل

Ubiquinol-10، Infertility، Male Infertility، Male fertility problems، Semen parameters، Sexual dysfunction گرفتند قرار بررسی مورد. 

 یبتخر کاهش ين،و همچن شتو حرکت دا شناسی ریختاسپرم از جمله غلظت،  ياتبر خصوص یاثر مثبت يوتنمکمل ک ينی،بال ییکارآزما مطالعات يشتردر ب ها: یافته
DNA نسبت به قبل از مداخله  يدانیاکس یتام آنت يتظرف ،طور ينو هم یسموتازد يدکاتالاز و سوپراکس يدانیاکس یآنت یها یمسطح آنز ين،. همچنداشت همراه به را

 .نکردند یافتاسپرم  ياتبر خصوص يوتناز مکمل ک یدار یالعات اثر معنمط یبرخ ،وجود ینداشت. با ا یدار یمعن یشافزا

 شده اثبات اکسيدانی آنتی های  آنزیم و اکسيدانی آنتی ظرفيت ،DNA آسيب اسپرمی، پارامترهای روی بر کيوتن مکمل مثبت تأثير مطالعات، بيشتر در گیری: نتیجه
 .است لازم زمينه این در بيشتری کارآزمایی مطالعات انجام مطالعات، بودن کم دليل به اما است،

 فيزیولوژیک یاختلالات جنس ،اسپرم مردان، ،ینابارور ی،بارور، 71 ينولکوئ یوبی يوتن،ک یمکوآنز واژگان کلیدی:

 

 کارآزمایی عاتمطال روی بر یستماتیکمرور س یکمردان:  یدر نابارور یوتنمکمل ک یرثأت .غلامرضا ی، عسگری کيهانلطف ،مهران ینور ارجاع:
 7217-7211(: ۱12) 96؛ 7931مجله دانشکده پزشکی اصفهان . بالینی

 

 مقدمه
ب ه د د     یجنس   ی به دنبال داشتن رابطه یبه عنوان عدم باردار ی،نابارور

روش  یچش ر  ه ه د رد ا         ی ن ش ود، ب ا ا   ید یفتعر یشترب یاداه و  ۲۱
 . وج    ود (۲-۱)اس    ت اده ن    رده باش    د   یا  ب    اردار یریجل   و  

دط ر    یدش ل بزرگ بهداشت یکرا به عنوان  ینابارور، نابارور یلیوند ۰۸
 باش د ه ه    یدرص د د    ۲۱ح دود   ی ا در دن ینابارور یوع. ش(3)هرده است 

درص د   ۱/۱-۲۱ ی،طور هل   ه. باستد ا  آن دربو  به دردان درص ۰۸-۱۸
 یس ه  آن ب ه هش ور ا    یش ترین و ب (4)باش ند   ینابارور د یاا  دردان در دن

. ب ا توج ه ب ه    (۱)باش د   یدربو  د یاو استرال یشرق یپاارو ی،درهز یاروپا
ب ا   ؛دت او  اس ت  یراندر دناطق دختلف ا ینابارور یوعش ،آدار اعلام شده

درصد برآورد ش ده اس ت    ۹/۲۸ یراندر ا یهل نابارور یانگیند ،وجود ینا
 (۰)درص د   34و  (۰)درص د   ۱۸ ،دختل ف  ی  ا  هه بر اساس  زارش (6)

ش ادل   ی  اار ب ر ناب ارور   یرثأباش د. عواد ل ت   یدربو  به عوادل دردانه د  
و عواد  ل  یگارو س   ی   ا، د  واد س    ه    دانن  د آد  ت ح  ی ، دی  کژنت
 یتواند دنج ر ب ه ناب ارور    یهه د یگر. ا  عوادل د(۹)باشند  ید یزیولوژی ید

 ی،دن   یعد ا  ی ا ع ونت ی،اندام تناسل ی ا یبتوان به آس ید ،در دردان شود
 یانسداد دج ار  ی وسل،وار ی ه،ض  یو غدد تناسل یتناسل ی ا، دجار یضهب

دص ر  ال  ل    یپتورهیدیس ،هر یک،و دتابول یناندوهر ی ا ی اریب ی،تناسل

ا  دطالع ا    یادیتعداد   ین،.   چن(۱، ۲۸-۲۲)اشاره هرد  یدردان ی یو ش
 ه( را ب  ROS) Reactive oxygen speciesو  یداتیواسترس اهس   ی ادزا

هنن د   ید یانب ینابارور یشردتثر در پؤد یزیولوژی یا  عوادل د ی یعنوان 
. ت  ام  (۲۱)دانن د   یثر د  ؤا  آن د   یری  ا را در جل و  یداناهس یو نق  آنت
و غلظ ت   شناس ی  ریخ ت در حره ت،   یی ر باعث تغ یثر به نحوؤعوادل د
 .(۹)باشد  ید یصقابل تشخ ی آ دا یقشوند هه ا  طر یاسپرم د

دوج   ود و ده     در  یا  اج   زا ی    ی ی   وتن،ه ی ه   وآنز
 ینآدن   و  ی   دو تول یتوهن   دریدر د یداتیواهس    یلاس   یوندس ر
ب دن   یداخل سلول ی در دح ی هوآنز ین. ا(۲3) استدس ا   تری
 ی رو ین ده   در س اخت ان آن ت   یا  اج زا  ی  ی د و وش دی یدتول
 یهو ش ب  یت ادینی ش به و  ی ب تره ی ک  ی ،هوآنز ین. ا(۲4)باشد  ید
 ی ن ا شناخته ش ده اس ت.   یولوژی یسه ع ل رد ب یدارا و K یتادینو

 ت   ری دس    ا    ینآدن   و  ی   دتول ی باع   ث اد   زا  ی   ب،تره
(Adenosine triphosphate یا ATPدر د ) ،نق     یدارا یتوهن دری
با توجه  .(۲۱)شود  ید یغشای سلول یداریپا ی و ادزا یدانیاهس یآنت
ای ن ه وآنزی  ب رای اد راد دب تلا ب ه        رود یاع  ال، احت  ال د     ینبه ا

 (، Parkinson's diseaseپارهینس ون )  ریبی  ا نظیر  یاختلالا  عصب
    انتینگتون  ریبی   ا(، Alzheimer's diseaseآلزای   ر ) ریبی   ا
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(Huntington disease .و سردرد ای دیگرنی ه ک هننده باشد )
 Multiple ی  اری اند هه در اد راد دب تلا ب ه ب    دهدطالعا  نشان دا

sclerosis (MSنیز دصر  این د  ل د )تواند دنجر به ه ا     ی
 ین،  چون استرس، خستگی و ادس رد ی ش ود.   چن     یعوارض
ش ناخته ش ده    یعروق   -یقلب   ی ا ی اریدر ب ی هوآنز یناثرا  ا
توان د در   یداده د   ینا ،دطالعا  ی. بر اساس برخ(۲6-۲۹)است 

دش  لا    یاب ت، د ینه،سرطان س   ید ،آس ، ا ی،عضلان یسترودید
 .(۲4)ثر واقع شود ؤدردان د یو نابارور یروئیدیت

 یط  ور هل   هو ب   Q10در ارتب  ا  ب  ا نق     ادیی  دطالع  ا   
انج ام ش ده    ی اار بر ناب ارور یرثأعادل ت یک ا به عنوان  یداناهس یآنت

 ی ب ا اد زا   Q10 ی د ن د ه وآنز   یا  دطالعا  نشان د   یاست. تعداد
 شناس ی  ریخ ت بهب ود حره ت و    ین،حج  و غلظت اس پرم و   چن   

 .(۱۸)باشد داشته  یبر نابارور یثرؤتواند نق  د ید ،اسپرم
Balercia اثر  یهه بر رو یا با دطالعه ،و    ارانQ10   یب ر ناب ارور 
توان د در بهب ود    ید   ی ،ه وآنز  ی ن هه ا یدندسر یجهنت ینبه ا ،دردان داشتند
و  ن ااد  س  ری  ی دطالع ه  ین،.   چن  (۱۲)ثر واقع ش ود  ؤ ا د حرهت اسپرم
را ب  ر غلظ  ت، حره  ت و    Q10 ی اث  را  دتب  ت ه  وآنز   ،     اران

 یجا  دطالع ا  نت ا   یبرخ   ،. در دقاب ل (۱۱)اسپرم نشان داد  شناسی ریخت
 .(۱3)اند  ن رده یداپ یبر نابارور ی هوآنز ینا  ا یو اثر اند دت او  داشته

 ،دطالع ه  ی ن دتناقض ا  دطالع ا ،   د  ا  انج ام ا    یجبا توجه به نتا
انج ام ش ده در    ینیبال ییخلاصه هردن اطلاعا  حاصل ا  دقالا  هارآ دا

 اهس یداتیو،  اس ترس  پارادتر  ای  روی ب ر  Q10 ی اثرهوآنز یرابطه با بررس
 باش د  دی نابارور دردان در DNA   چنین، و تعداد حرهت، شناسی، ریخت

 . یرند قرار دختل ی عوادل تأثیر تحت توانند دی پارادتر ا، این ا  یک  ر هه
 

 ها روش
 ی وتن د   ل ه  یاد ت ، دطالعا  انجام شده درتب  با اثر دریبه دنظور بررس
 و  PubMed ،Scopus ،ISI ی    ا یگ   اهد   ردان ا  پا یب   ر ناب   ارور 

Google Scholar   ی   ا واژه ی  دب  ا هل ۱۸۸۸-۱۸۲۰ ی   ا س  ال ینب  

Coenzyme Q10 ،Ubiquinol-10 ،Infertility ،Male infertility ، 

Male fertility problems ،Semen parameters، Sexual dysfunction 
  ه ل،  در. ش دند  استخراج ۲۹۹۸-۱۸۲۰  ای سال بین در شده دنتشر دطالعا 

 ت  راری  عل ت  ب ه  دقال ه  4۱  ا، آن ی دقایسه ا  پس هه شد یادت دقاله ۰۱
 و عن وان  بررس ی  ب ا  س پس، . ش دند   ااش ته  هن ار ( Duplication) بودن

 ق رار  ار ی ابی  دورد  ا آن دوضوعی ارتبا  دانده، باقی ی دقاله 33 ی چ یده
 دطالع  ا  ان  واع دی  ان ا . ش  دند خ  ارج د  رتب  غی  ر دطالع  ا  و  رد  ت
 دیگ ر  انواع و وارد دطالعه به بالینی هارآ دایی دطالعا  دق  شده، استخراج

. ش دند  خارج...  و دروری نگر،  اشته گر،ن آینده دقطعی، دطالعا  ج له ا 
  ردت ه  نظر در هیوتن هوآنزی  با یاری د  ل دطالعه، به ورود دعیار بنابراین،

 اد راد  در هی وتن  س ینال یا سردی سطو  بررسی به تنها هه دطالعاتی و شد
 عل ت  ب ه  دقال ه  ۰ دان ده،  ب اقی  ی دقاله 33 ا . شدند خارج بودند، پرداخته

 ا . ش دند   ااش ته  هن ار  نظ ر  د ورد  دوضوع با چ یده یا انعنو تطابق عدم
  ردتن د،  ق رار  دطالع ه  دورد دقیق طور به هه دانده باقی ی دقاله ۱۱ دج وع

 در و ش دند  خ ارج  دطالع ه  ا  خ روج  دعیار  ای  داشتن علت به دقاله ۲4
 بودن د،  نظ ر  د ورد  اطلاع ا   و دناسب طراحی دارای هه دقاله ۲۲ نهایت،
 .(۲ جدول)  ردتند قرار تحلیل و تجزیه دورد و شدند انتخاب

 بحث
و  یدانیاهس   یآنت   یتب ا خاص    یبتره یک یوتن،ه ی هوآنز: یوتنه ی هوآنز
 ی ک  ی ،هوآنز ین. ا(۲۱)باشد  ید یتن س ی یره نج یا  اجزا ی ی ین،  چن

هب د و   یه،قلب، هل یاهو هبدن ب ی ا هه در سلول است یتادینیشبه و یبهتر
دش ار خ ون    ی،قلب   ی ا ی اریتواند در دقابله با ب یپان راس وجود دارد و د

 .  (۱۲)ثر باشد ؤد یگرد ی ا ی اریا  ب یاریو بس یو نابارور یابتبالا، د
ب ر اس اس دطالع ا      یال ل   یردر هبد چرب غ یوتننق  ه ین،  چن

ب ا ب الا رد تن س ن و      ی وتن، ه ی . ه وآنز (33)اثبا  شده است  ییهارآ دا
 عاد ل  ی ب، تره ی ن . ا(34)ت داخل دارد   ین روه اس تات  یدارو ا ین،  چن

نق     یدارا یتوهن  دری،دس   ا  در د ت  ری ینآدن  و  ی  دتول ی د  زاا
 .(۲۱) باشد ید یغشای سلول یداریپا ی و ادزا یدانیاهس یآنت

و  یس لول  ید    یگنالرا در س ی هوآنز یناثر ا یردطالعا  اخ ین،  چن
 ی ن . اع  ال ا (3۱)ان د   ژن نش ان داده  ی ان ب ی تنظ   ی ق بدن ا  طر یس دتابول
 ی ن ا ییب ودن ب ه توان ا    یداناهس   یانرژی در سلول و آنت   یددر تول ی هوآنز
 Ubiquinon( و ی ا )د رم اح  Ubiquinol یندر تبادل دو ال ترون ب یبتره

 ی ن ا ی ش ناخته ش ده   ی عارضه ینتر ی. اصل(36)دارد  ی( بستگید)درم اهس
باش د. ب ه    یبالا د   یدر صور  دصر  د  ا ی وارش ی ا عارضه یب،تره
 یان  دوژن آن در اث  ر برخ   ی  دو ه  ا   تول یینپ  ا ییغ  اا یاد  تدر ی  لدل
 ب ه  ی وتن، . د   ل ه (۲4)باش د   یبه دصر  د  ل د یا  ا و سن، ن ی اریب

 .(34)شود  ی رم در رو  دصر  د یلید ۲۸۸-3۸۸۸ یدر د  ا هطور ع د
ر چن د دس ته د ورد دطالع ه ق رار      د یدر ناب ارور  یبتره یناثر ا

 :شوند دی داده شر  ردته است هه در اداده 

 ا  ی   ی یداتیو،اس ترس اهس    :یدا ینبرر کارر  ککا  ررککیررن  اثر ک ک
 یاسپرد ی ا . سلول(3۰)باشد  ید یدر نابارور یلعوادل دخ ینتر یعشا
دع ال   ی  ا  باش ند.  ون ه   یاشباع دراوان د   یرچرب غ ید ایاس یدارا
 ا در یپی د ل یداس یون پراهس ی ق ا  طر یدپراهس   یدروژندانند   یاناهس
  ا و در   باع ث ه ا   حره ت اس پرم     ی،س لول  یو غشا یتوپلاس س
ب ه   ی ز ن ی وتن ه ی . هوآنز(3۰)شوند  ید یر نابارورخط ی ادزا یجه،نت

 ا دانند  ی اریا  ب یاریبا بس یدحلول در چرب یداناهس یآنت یکعنوان 
 عص بی    ای  رش ته ، Neurodegenerative ی،عروق   -یقلب   ی  اری ب
(Neurovascularو ب )در ارتب  ا  اس  ت.ها    یع   ون ی   ا ی   اری
 اد راد  در یز ا نیپیدل یداسیونپراهس یری  اندا ه نشانگر، ۰ یزوپروستانا

نش ان   یداتیواهس  را در ها   اس ترس   یوتنه یارینابارور اثر د  ل 
 ی  قا  طر ی  وتنه ی ه  وآنز ،. ب  ر اس  اس دطالع  ا   (۱۰)داده اس  ت 

 اثر اار است. یداتیو ونا ون بر ها   استرس اهس ی ا یس د ان
اس ترس   در برابر ی یآنز یخ  دداع یناول وتا ،یس د یدهاتالا  و سوپراهس

د رد ناب ارور انج ام     4۰ یهه ب ر رو  یا . در دطالعه(۱۰)باشند  ید یداتیواهس
 ی باع ث اد زا   ، رم در رو  یلید ۱۸۸ یزانبه د یوتنه یاری ردت، د  ل 

نش ان داد   دطالع ه  ینشد. ا یس وتا د یدسوپراهسهاتالا  و  ی دو آنز یتدعال
ا   یاث ر  ی ،دو آنز ینا یتدعال یقا  طر یداتیوبهبود استرس اهس وجود باهه 
اسپرم دی ده   شناسی ریخت در بهبود حرهت و ی دو آنز ینا یتدعال ی ادزا

ه ا     ینب   ی گ ر رابط ه  ید ی   انن د دطالع ه   ،دطالعه ین. در ا(۱۰)نشد 
 رود و بهب ود  یس ط  آن ب الا د     یداتیوهه در اس ترس اهس    ۰ یزوپروستانا

 ب ودن  س وهور  دو .(۱۰، 3۹)اسپرم نشان داده شد  شناسی ریختحرهت و 
. (۱۰) آی د  د ی  حس اب  به دطالعه این قو  نقا  ج له ا  بودن تصاددیو 

 ه ا   در  یلدخ ی دو آنز ینسط  ا ی نشان داد هه ادزا یگرید ی دطالعه
  پ س ا   یادت ه بهب ود   یاس پرد  یپارادتر ا یداریباعث پا یداتیو،استرس اهس

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/67024989
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/67026663
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/68007246
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/mesh/67579978
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کحاض کیکمطالعهکدرکب رریکمنردکینیبالک ارآزماییمطالعاتککیکخلاصه.ک1جدولک

 ها یافته مداخله مدت مداخله گروه مطالعه سال چاپ یسندهنو
Balercia  با یمرد استنوزو اسپرم 22 2004 (24)و همکاران 

 ناشناخته علت
 در دار معنی تغییرعدم  وها  دار در حرکت اسپرم یمعن یشافزا در روز Q10 یمگرم مکمل کوآنز یلیم 400 ماه 6

 اسپرم شناسی ریخت و غلظت
Balercia  علت با یمرد استنوزو اسپرم 60 2009 (21)و همکاران 

 نفره 30در دو گروه  ناشناخته
 Q10گرم مکمل  یلیم 200: روزانه موردگروه  ماه 6

 متوسط ی یرهبا زنج یسیریدو گل یتین: لسشاهدگروه 
 داری معنی تغییر اما شد، دیده ها دار در حرکت اسپرم یمعن یشافزا
 .نشد یافت اسپرم شناسی  ریخت و غلظت در

مرد نابارور در دو گروه  194 2009 (25) نژاد سفری
 نفره 106

 در روز Q10گرم مکمل  یلیم 300: موردگروه  هفته 26
 نمادارو: شاهدگروه 

 و حرکت اسپرم شناسی ریختو تعداد و  یوتنک ینارتباط مثبت ب

 علت با یمرد با نابارور 2۸7 2012 (26) نژاد سفری
 ناشناخته

 و مداخلهماه  12
 گیری یپ ماه 12

 اکسیدانی آنتی فعالیتها و  اسپرم شناسی ریختغلظت، حرکت و  Q10 یمگرم مکمل کوآنز یلیم 600روزانه 
 24 پایان در اما ،(12)ماه  داشت داری معنی افزایش مداخله پایان در

 .نداشت داری معنی تغییر ماه،

مرد نابارور در دو گروه  22۸ 2012 (22)و همکاران  نژاد سفری
 نفره 114

 و مداخلههفته  26
 گیری یپ هفته 12

 در روز Q10گرم مکمل  یلیم 200: موردگروه 
 دارونما: شاهدگروه 

 در اکسیدانی آنتی فعالیتها و  اسپرم شناسی ریختتعداد، حرکت و 
 12 پایان در اما ،(26 ی )هفته داشت داری معنی افزایش مداخله پایان
 .نداشت داری معنی تغییر گیری یپ هفته

Abad  یتامینگرم و یلیم 60 یتین،کارن-گرم ال یلیم 1500د: ورگروه م ماه 3 مرد نابارور 20 2013 (27)و همکاران C ،20 
 200 ی،گرم رو یلیم E ،10 یتامینگرم و یلیم 10، یوتنگرم ک یلیم
 یتامینو یکروگرمم 1 یوم،سلن یگروگرمم 50 یدفولیک،اس یکروگرمم

B12 

استحکام و حفظ  DNAبه  یبو حرکت اسپرم، آس شناسی ریخت
DNA تغییر)غلظت(  اسپرم کل تعداد اما داشت، یدار یبهبود معن 

 .نداشت داری معنی

 یمرد دچار استنوزو اسپرم 47 2014 (2۸)و همکاران  نجارزاده
 شاهد( و 23) ورددر گروه م

(24) 

 در روز Q10گرم مکمل  یلیم 200: وردگروه م ماه 3
 : دارونماشاهدگروه 

Superoxide dismutase (SOD )کاتالاز و  یتسطح فعال
 غلظت، در داری معنی تفاوت اما یافت، افزایش ورددر گروه م

 .نشد دیده گروه دو بین اسپرم حرکت و شناسی یختر
Festa  بارور مبتلا به مرد نا 3۸ 2014 (29)و همکاران

 یکوسلوار
 Total antioxidant capacityها و در حرکت اسپرم در روز Q10گرم مکمل  یلیم 100: وردگروه م ماه 3

(TACنسبت به قبل از مداخله افزا )داشت، وجود یدار یمعن یش 
 .نشد دیده شناسی ریخت در داری معنی تغییر اما

Cakiroglu  تغییر اما داشت، یدار یمعن بهبود شناسی ریخت ین،حرکت و همچن گرم در روز( یلیم 200دو بار در روز ) یوتنگرم مکمل ک یلیم 100 ماه 6 مرد نابارور 62 2014 (30)و همکاران 
 .نشد دیده غلظت در داری معنی

Thakur  ها دار حرکت و تعداد اسپرم یمعن یشافزا یوتنگرم مکمل ک یلیم 150روزانه  ماه 6 مرد نابارور 60 2015 (31)و همکاران 
Lipovac  مرد نابارور در دو گروه  299 2016 (32)و همکاران

 نفره 156و  143
 دو بار در روز یتینکارن -گرم ال یلیم 500(: n=  156گروه اول ) ماه 3

گرم  یلیم 250 یتین،کارن-گرم ال یلیم 440(: روزانه n=  143گروه دوم )
گرم  یلیم E ،۸0 یتامینگرم و یلیم 120 ی،گرم رو یلیم 40 ین،آرژن -ال

 یکروگرمم ۸00 یوتن،گرم ک یلیم 15 یوم،سلن یکروگرمم 60 یون،گلوتات
 یدفولیکاس

ها در هر دو گروه نسبت به قبل از  و حرکت اسپرم شناسی ریخت
ها در گروه دوم در  حرکت اسپرم یش، اما افزایافتمداخله بهبود 

 بود. یشترب یدار یبا گروه اول به طور معن یسهمقا
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 د د   و ن ونه حج  بودن بالاشود.  ید یوتنه ی با هوآنز یاریقطع د  ل 
 .(۱6) آید حساب به دطالعه این قو  نقا  ا  تواند دی طولانی،  دان

 یداتیو،د ورد اس ت اده در اس ترس اهس      ی انشانگرا   یگرد ی ی
( TAC ی ا  Total antioxidant capacity) یدانیاهس یتام آنت یتظرد

د ردان ناب ارور نش ان داد ه ه      یبر رو یا دشا ده ی دطالعه یکباشد.  ید
در  TACادا س ط    ،باشد یدر ارتبا  ن  یبا نابارور TAC یسط  سرد

 ی دطالع ه  ین،.   چن  (4۸)در ارتب ا  اس ت    یب ارور ب ا نا  ینالس  یعدا
ب ا س ط     یدن یعسرم و دا TACسط   ینب یدار یدعن ی رابطه   ته پی 
در  ی،. ا  طرد  (4۸)ن  رد   یاد ت  ینالس  یعدر سرم و دا یوتنه ی هوآنز
 ی وس ل د رد ناب ارور دب تلا ب ه وار     3۰ یهه بر رو ینیبال ییهارآ دا یک

در  ی وتن   رم د   ل ه   یلید ۲۸۸ یادتهه در  ردید دشا ده ،انجام شد
بهب ود   یج ه، و در نت TACس ط    ی باع ث اد زا   ،داه 3رو  و به دد  

 تص اددی  و هور سو دو ن ونه، حج  بودن ه شود.  ید یداتیواسترس اهس
 . (۱۹) شدند دی دحسوب دطالعه این ضعف نقا  ج له ا  نبودن،

در  TACد ن د س ط     یوجود دارند هه نش ان د    یدطالعات ،در دقابل
ناب ارور ب دون    یابالاتر ا  ادراد بارور و  ،دارند ی وسلهه وار یادراد نابارور

 TACنشان داد هه س ط    یزن یگرید ی . دطالعه(4۲-4۱)است  ی وسلوار
 .(43)باشد  یادراد نابارور ه تر ا  ادراد سال  د ینالس  یعدر دا

ب ر ه ا      ی وتن ه ی ا  دطالعا  اثر ه وآ   یدر تعداد ین،  چن
Malodialdehyde (MDAو اد       زا ) ی Glutathione (GSH )

 ا دانند  ی اریا  ب یگریبر تعداد د SODهاتالا  و  ی ا ی علاوه بر آنز
 ی دطالع ه  ی ک  ین،.   چن  (44-4۱)اس ت   یدهب ه اثب ا  رس     یابتد
 ی و اد  زا MDAرا ب  ر ه  ا    ی  وتناث  ر د    ل ه ی  زن ی  وانیح
 .(46)نابارور نشان داد  ی ا سرم در دوش ی ا یداناهس یآنت

کهرا:ککاررر  ککشناریکریخت(،کح  تکوکیب کغلظتک)چگالکین  اث ک 
ش وند   ید   یع ی طب ی ر و غ هنند دی ییردر ادراد نابارور تغ یاسپرد یپارادتر ا

در  یدانیاهس   یآنت      ای ی آن  ز ه ب  ود ی  لب  ه دل ،در اد  راد ناب  ارور. (4۰)
 غش ای  در اش باع  ی ر غ چ رب  ید ایاس   وج ود  ،طور ین   و یتوپلاس س

 ؛باش ند  ید   یرپا یبآس یاربس یداتیو ا در برابر استرس اهس ماسپر یی،پلاس ا
 یغش ا  ی ب و تخر DNAب ه   یبآس یقا  طر یداتیواسترس اهس رو، این ا 

د  ل  یادت. در(4۰-4۹)شود  ید یدن یعدا ی یتباعث ها   ه ییپلاس ا
 ینالس    یعدر د  ا Ubiquinonو  Ubiquinol ی باع  ث اد  زا  ی  وتن،ه
 ی ت و ب ا دعال  یتوهن دریایی ان رژی د  ی د تواند با دخالت در تول یشود و د ید
 .(۱4، 3۲)اسپرم شود  ینتیکحرهت و ه ی اعث ادزاخود ب یدانیاهس یآنت

د رد ناب ارور انج ام ش د، نش ان داد ه ه        ۲۹4 یه ه ب ر رو   یا دطالعه
در رو  باع  ث بهب  ود حره  ت و  ی وتن    رم د    ل ه یل  ید 3۸۸ یاد ت در

 ب ودن،  ه ور  س و  دو ن ون ه،  حج  بودن بالاشود.  یاسپرم د شناسی ریخت
 دطالع ه  این قو  نقا  ا  یاری، د  ل طولانی  دان دد  و بودن تصاددی

 ی رابط  ه یگ  رید ی دطالع  ه ،وج  ود ی  ن. ب  ا ا(۱۱) ش  وند د  ی دحس  وب
 نش ان و بهبود حرهت اس پرم   ینالس  یعدر دا یوتنغلظت ه ینب یدار یدعن
دق الا  بهب ود در حره ت اس پرم      بیش تر ه ه در   ی ن ا. با وجود (۱۰) نداد

ض د و   یج  ا نت ا   اس پرم  یغلظ ت و چگ ال   یدشا ده شده است، ادا بررس
د رد   ۱۱ یه ه ب ر رو   ینیب ال  ییهارآ د ا  ی ک د ند. در  یرا نشان د یضینق

 ی وتن  رم د   ل ه  یلید 4۸۸ یادتهه در  ردید دشا دهنابارور انجام شد، 
و  شناس ی  ریخ ت ب ر   یادا اثر ،شود یپرم دباعث بهبود حرهت اس ،در رو 

 ب ه  دطالع ه  ای ن  ضعف نقا  ا  ادراد تعداد بودن اندکغلظت اسپرم ندارد. 
اثر دتبت د   ل   یزن یگرید ینیبال ییهارآ دا ی . دطالعه(۱4) آید دی حساب

 یی را  به اثبا  رساند، اد ا تغ  یو حرهت اسپرد شناسی ریخترا بر  یوتنه
 ج ل ه  ا  اد راد  تع داد  ب ودن  دناسبن رد.  یدادر غلظت اسپرم پ یدار یدعن

 نب ودن  تص اددی  و هور سو دو ادا آید، دی حساب به دطالعه این دتبت نقا 
 ی دطالع ه  یکدر  ی،. ا  طرد(3۸) شوند دی دحسوب دطالعه ضعف نقا  ا 

 ی اری د رد ناب ارور انج ام ش د، د   ل       ۱۰۰ یهه بر رو ینیبال ییهارآ دا
   رم در رو  ب  ا بهب  ود حره  ت، غلظ  ت و  یل  ید 6۸۸ ی  زانب  ه د ی  وتنه

 .  (۱6)اسپرم   راه بود  شناسی ریخت
 ی  اریاث  را  د    ل  یه  ه ب  ه بررس    ید  رور ی  دطالع  ه ی  ک

پرداخته ب ود، نش ان داد ب ا وج ود      یدختلف بر نابارور ی ا یداناهس یآنت
 یادا اث ر  ،شود ید یاسپرد یباعث بهبود پارادتر ا یوتنه ی هه هوآنز ینا

 ید رور  ی دطالع ه  ی،. ا  طرد  (۲۱)ن دارد   یاحت  ال ب اردار   ی بر ادزا
توان د   یدختلف د ی ا یداناهس یا  آنت یبینشان داده است هه تره یگرید

. (4۰)ش ود   یب اردار  ی زان د ی باع ث اد زا   یاسپرد یبا اثر بر پارادتر ا
ن ر درد نابارور انجام  ۱۹۹ یهه بر رو ینیبال ییهارآ دا یکدر  ین،  چن
 یوم،، س لن E یتادینبه   راه و یوتنه یاریهه د  ل   ردید دشا ده ،شد

باع  ث بهب  ود حره  ت  ی،و رو یتینه  ارن -ال ین،آرژن   -ال یون، لوت  ات
، طبیع ی  شناس ی  ریخ ت   ا ب ا    درص د اس پرم   ی (، ادزایع)آ سته و سر

 یش گا ی . در دطالع ا  آ دا (3۱)شود  یاسپرم د یحج  و چگال ی ادزا
ا  ها   حره ت   یریو آسپارتا  بر جلو  یبه   راه رو نیوتاثر ه یزن

 ی ز ن ی وتن تر د   ل ه  یینپا ی. اثر د  ا(۱۸) ا  زارش شده است  اسپرم
 یا ش ده اس ت. در دطالع ه    یدهاسپرم د شناسی ریختدر بهبود حرهت و 

ه ه    ردی د  دشا ده ،شددرد نابارور انجام  ۱۸ یداه بر رو 3هه به دد  
ا   یگ ر د یببه   راه چند تره یوتن رم د  ل ه یلید ۱۸رو انه  یادتدر

 یتین،ه ارن  -و ال E یتادینو یددولیک،اس یوم،سلن ی،، روC یتادینج له و
 ش ود، اد ا اث ر    یاس پرم د    Aو حره ت ن وع    شناسی ریختباعث بهبود 

 .(۱۰)نشد  یادت B ا و حرهت نوع  بر تعداد هل اسپرم یدار یدعن
در  ی یژنت  پارچگیی :DNAکیبازکآرکی یگکیشب کپکین  اث ک 

 ی ب تخر ی زان و د اس ت  یضرورو یدر باردار یتدودق ی ادت نر برا
DNA (۱۲)باش د   یاس پرم د    ی ی ت ه یبررس   یده  برا نشانگر یک .

 ی ب ید. تول(۱۱) یابد ید ی اسپرم در دردان نابارور ادزا DNA یبآس
ش ود   DNAب ه   یبتواند دنجر به آس ید ،آ اد ی ا ی الراد ی ا  اندا ه

. (۱3-۱4)در ارتب ا  اس ت    یتوهن دری د یغش ا  ییبا ها   تواناهه 
 یعدر د ا  یاندع ال اهس    ی  ا   ون ه  ینب   ی رابط ه  یزعا  ندطال یبرخ
 دردرص د   ۱۱ ی ان د. اد زا   را  زارش ه رده  DNA یبو آس ینالس 

ROS  تخری ب درص د   ۲۸ ی با اد زا DNA    (۱۱)باش د   ی   راه د .
 یج اد ع لاوه ب ر ا   DNAب ه   یبدر آس   یگ ر د یاحت  ال  ی ا یس د ان

 این د اس پرم در در  ی  س ته  یو دشرد در تراه   ییرتغ یداتیو،استرس اهس
 .(۱۰)باشد  یپتو  دوشبه آپ ایند اینوهلئا  در در یتاسپرداتوژنز و دعال

 ی ب   ا ب ر تخر   یداناهس یاثر آنت یبررس یدطالعا  انجام شده برا
DNA یهه ب ر رو  ینیبال ییهارآ دا ی دطالعه یکباشد. در  یدحدود د 

 ده ش د. در  دش ا  DNAب ه   یبدرد نابارور انجام شد، ها   آس   ۱۸
 ی ب به    راه چن د تره   یوتن رم د  ل ه یلید ۱۸رو انه  ،دطالعه ینا
و  E یت ادین و ی ک، دول یداس   یوم،سلن ی،، روC یتادینا  ج له و یگرد
توس  دردان ناب ارور دص ر  ش د و ع لاوه ب ر بهب ود        یتینهارن -ال

ه ا     ی ز ن DNA یب  ا، آس    اسپرم Aو حرهت نوع  شناسی ریخت
 C یت ادین دانن د و  یی ا یداناهس یاثر آنت یزن ریگ. دطالعا  د(۱۰) یادت
 .(۱۱-۱6)اند   زارش هرده را DNA ی پارچگیبر 
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 یتوانن د باع ث ه ا   دروپاش      ی ا د   یداناهس یهه آنت یی ا  یس د ان
DNA ی ان د. در تنه ا دطالع ه    طور هاد ل دش خص نش ده    ه نو  ب ،شوند 
ش د،  پرداخت ه   DNA ی ب بر تخر یوتناثر ه یهه به بررس ینیبال ییهارآ دا

 ی پ ارچگی ط ول د د     ی باعث ادزا یدان،اهس یآنت یندشخص شد هه ا
ه ه   یس ید ان .(۱۰)شود  ید DNA ی   سرعت دروپاشو ها DNAدر 
 ا  ا ب    یس تون   ینیدر جانش   اییه ار  ی ادزا ،دطالعه دشخص شد یندر ا

 ی ز ن یا . در دطالع ه (۱۰)باشد  ی ا در طول اسپرداتوژنز د یناست اده ا  پروتاد
در  DNA یب ا دروپاش    ۱ ینبه پروتاد ۲ یننشان داده شد هه نسبت پروتاد

دقابل ه   یقتوانند نه تنها ا  طر ی ا د یداناهس یآنت ین،. بنابرا(۱۰)ارتبا  است 
اس پرم   ی  سته یبا سا  ایندبهبود در یقا زوژن، بل ه ا  طر ی ا یدانبا اهس

 ی دطالع ه  ی ک ر . د(۱۰) ش ود  DNAو اس تح ام   ی پارچگیباعث بهبود 
 یو آسپارتا  بر ه ا   دروپاش    یبه   راه رو یوتناثر ه یزن یشگا یآ دا

DNA  (۱۸)اسپرم  زارش شده است. 
 

 یریگ یجهنت
 و باش د   د ی  اد زای   به رو آن شیوع هه است اختلالاتی ج له ا  ناباروری
 اد زای   وج ود،  ای ن  ب ا . باشند داشته ق ن آن در توانند دی دختل ی عوادل

 ب ر  ت أثیر  ب ا  تواند دی هه است عوادلی ترین قوی ا  ی ی اهسیداتیو استرس
 ا . هن د  ای  ا  ده ی نق  اختلال این شیوع ادزای  در دختلف عوادل روی
 اهس یدانی  آنت ی  ظردی ت  س ط   ادزای  با توانند دی  ا اهسیدان آنتی رو، این

 اس ید ای  ش دن  اهس ید  ا  جل و یری  ب ا  ،(نزی یآ غیر چه و آنزی ی)چه 
 بهب ود  در آلدئید، دی دالون سط  ها   و اسپردی  ای سلول دراوان چرب

 ب ردن  ب الا  با هیوتن د  ل   چنین،. باشند هننده ه ک باروری پارادتر ای
 ان رژی  تولید در دتبت تأثیر آن،دنبال  به و س ینال دایع Ubiquinon سط 

 اد،)تع  د اس  پردی پارادتر   ای در بهب  ود باع  ث دانی،اهس  ی آنت  ی دعالی ت  و
 نق    ه ه  ROS س ط   ه ا    با و  ردد( اسپرم شناسی ریخت و حرهت
   ای  آسیب در دؤثری نق  تواند دی هند، دی ای ا DNA تخریب در اساسی
 هی وتن  ه ه  د  د  دی نشان دختلف دطالعا  نتایج. هند ای ا DNA به وارده
 در توان د  د ی  ت ر  ط ولانی   د ان  دد  در ،  چنین و بیشتر دریادتی د  در

 باشد. دؤثر بیشتری پارادتر ای روی بر و تر دناسب دردان روند
 

 تشکر و قدردانی
 دعاون ت  و دانش جویی  تحقیق ا   ی ه یت ه  دس اعد   با پاو   این

 .است رسیده انجام به اص هان پزش ی علوم دانشگاه پاو شی
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Abstract 

Background: Infertility is defined as failure in fertility after having sex for at least one year, if no contraceptive 

method is used, and 15% of the world's population is involved, of which 20-70 percent is related to men. Studies 

show that infertility is associated with a decrease in Q10 levels in the serum and seminal fluid, and its 

supplementation can reduce the symptoms of infertility, and improve it as well.  

Methods: The purpose of this study was to review the research done to investigate the relationship between Q10 

and infertility. Clinical trial studies on the effect of supplementation of Q10 on male infertility from PubMed, 

Scopus, ISI, and Google Scholar databases between 2000 and 2017 were assessed using the keywords of coenzyme 

Q10, ubiquinol-10, infertility, male infertility, male fertility problems, semen parameters, sexual dysfunction. 

Findings: In most clinical trial studies, supplementation of Q10 had a positive effect on sperm parameters such as 

concentration, morphology, and movement. DNA fragmentation was also reduced; moreover, antioxidant enzymes 

of catalase and superoxide dismutase as well as total antioxidant capacity were significantly higher than before the 

intervention. However, some studies found no significant effect of Q10 on the sperm parameters. 

Conclusion: In most studies, the positive effects of Q10 supplement on sperm parameters, DNA damage, 

antioxidant capacity, and antioxidant enzymes have been proven, but due to the lack of studies, more clinical trial 

studies are needed in this area. 
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