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ّای قزار گزفتِ  کثذی رت Fas  ٍc-FLIPتز هیشاى  Dگیزی ٍیتاهیي  تأثیز توزیي َّاسی ٍ هکول

 در هعزض آب اکسیضًِ
 4، ډلمي٭چي آًٍثبيؼبوي3ٵَ ، ٭جياڅٮچي ثىبيي2*، ٕؼبى اٍٙيی1كميي١ٍب ا٭شمبىی

 ايَان. -سَُان -آُاى إلاډي ياكي سَُان ػىًةىاوٚڂبٌ  -ىاوٚپيٌ سَثيز ثيوي ي ٭چًڇ يٍُٙي -ځَيٌ ٵيِيًڅًّی يٍُٗ -ىاوٚؼًی ىٽشَا -1
 ايَان. -سَُان -ىاوٚڂبٌ آُاى إلاډي ياكي سَُان ػىًة -ىاوٚپيٌ سَثيز ثيوي ي ٭چًڇ يٍُٙي -ځَيٌ ٵيِيًڅًّی يٍُٗ -إشبىيبٍ -2
 ايَان. -سَُان -ن ػىًةىاوٚڂبٌ آُاى إلاډي ياكي سَُا -ىاوٚپيٌ سَثيز ثيوي ي ٭چًڇ يٍُٙي -ځَيٌ ٵيِيًڅًّی يٍُٗ -ىاوٚيبٍ -3
 ايَان. -سَُان -ىاوٚڂبٌ آُاى إلاډي ياكي سَُان ډَٽِی -ىاوٚپيٌ سَثيز ثيوي ي ٭چًڇ يٍُٙي -ځَيٌ ٵيِيًڅًّی يٍُٗ -إشبى -4

 26/11/1399 تبریخ پذیزش: ،20/08/1399 تبریخ دریبفت:

 چکيذه
ّبی صحشایی قشاس گشفتِ دس هؼشض آة  ثش آپَپتَص کجذی دس هَؽ Dهیي ّذف هغبلؼِ حبضش، ثشسػی اثش توشیي َّاصی هٌظن ٍ هصشف ٍیتب مقذمه:

 اکؼیظًِ ثَد.
تبیی ؿبهل: گشٍُ ؿبّذ  6عَس تصبدفی ثِ دُ گشٍُ  گشم ثِ 220±20ًش ثبلغ اص ًظاد ٍیؼتبس ثب هیبًگیي ٍصى  هَؽ صحشاییػش  60تؼذاد  هب: مواد و روش

(C( ًِآة اکؼیظ ،)H( آة اکؼیظًِ دٍ ثشاثش ،)2H،) گیشی ٍیتبهیي  آة اکؼیظًِ + هکولD (HDآة اکؼیظًِ دٍ ثشاثش + هکول ،)  گیشی ٍیتبهیيD3 
(2HD( آة اکؼیظًِ + توشیي ٍسصؿی ،)HE( آة اکؼیظًِ دٍ ثشاثش + توشیي ٍسصؿی ،)2HEآة اکؼیظًِ + هکول ،)  گیشی ٍیتبهیيD3  توشیي ٍسصؿی +
(HDEآة اکؼیظًِ دٍ ثشاثش + هکول ،) گیشی ٍیتبهیي D3 ( 2+ توشیي ٍسصؿیHDEدی ٍ ) هتیل ( ػَلفَاکؼبیذ+ػبلیيDMSO ،تقؼین ؿذًذ. پغ اص آى )

صَست  )ثِ Dثبس دس ّفتِ(، هصشف ٍیتبهیي  3صَست  ثِ H2O2ّفتِ تحت هذاخلات القب اػتشع اکؼیذاتیَ )تضسیق دسٍى صفبقی  8حیَاًبت ثِ هذت 
ػبػت  24هتش/دقیقِ( قشاس گشفتٌذ.  20الی  8دقیقِ، ثب ػشػت  60الی  30)هذت ّش خلؼِ توشیي  ًَاسگشداىتضسیق سٍصاًِ دسٍى صفبقی( ٍ ٍسصؽ سٍصاًِ 

ثب اػتفبدُ اص  Fas  ٍc-FLIPّبی  قشثبًی ؿذًذ ٍ ثبفت کجذ اػتخشاج گشدیذ ٍ هیضاى غلظت پشٍتئیي ّبی صحشایی هَؽپغ اص آخشیي خلؼِ توشیٌی 
 ّب اص آصهَى آهبسی تحلیل ٍاسیبًغ یک ساِّ اػتفبدُ ؿذ. شّب ثیي گشٍُگیشی ؿذ. خْت هقبیؼِ هتغی سٍؽ الایضا اًذاصُ

-c( ٍ هیضاى پشٍتئیي P<0027/0دس هقبیؼِ ثب گشٍُ کٌتشل ثیـتش ) H ،2H،HD   ٍ2HDّبی  دس گشٍُ Fasّب ًـبى داد کِ هیضاى پشٍتئیي  یبفتِ نتبیج:

FLIP ٍُّبی  دس گشH  ٍ2H ( 0018/0دس هقبیؼِ ثب گشٍُ کٌتشل کوتش ثَد>Pٍُّوچٌیي، گش .)  2ّبیHE  ٍ2HDE  ٍُ2دس هقبیؼِ ثب گشH  هیضاى
هیضاى  2Hدس هقبیؼِ ثب گشٍُ  2HE  ٍ2HDEّبی  ٍ گشٍُ Hدس هقبیؼِ ثب گشٍُ  HE(. ثؼلاٍُ، گشٍُ P<0027/0سا ًـبى دادًذ ) Fasکوتشی اص پشٍتئیي 
 (.P<0018/0سا ًـبى دادًذ ) c-FLIPثیـتشی اص پشٍتئیي 

ّبی صحشایی دس هؼشض آة اکؼیظًِ آثـبس آپَپتَصی سا دس ثبفت کجذ  عَس کلی، ًتبیح هغبلؼِ حبضش ًـبى داد کِ قشاس دادى هَؽ ثِ يزی:گ نتيجه
بل چٌیي اثشی ثِ دًج Dکٌذ. ثب ایي حبل، ٍسصؽ هٌظن ًَاسگشداى تَاًؼت تب حذٍد صیبدی ایي اثش سا تؼذیل ًوبیذ اهب هصشف هکول ٍیتبهیي  اًذاصی هی ساُ

 ًذاؿت.

  .D، کجذ، توشیي َّاصی، ٍیتبهیي Fas ،c-FLIPآپَپتَص، هبی کليذی:  واژه
ة مسئول:  نویسنذه* شاى خٌَ اٍحذ تْ گبُ آصاد اػلاهی  سٍصؿی -داًـ م  ٍ  ػلَ کذُ تشثیت ثذًی سٍصؽ -داًـ طَی  لَ ٍُ فیضی  ،0215554054، نمببز: 09128112573 تلفن: ،گش

Arshadi.sajad@yahoo.com Email: 

ثَ ډيِان  Dځيَی ييشبډيه  ًَاُی ي ډپمڄسأطيَ سمَيه  .ٵَ ٭جياڅٮچي، آًٍثبيؼبوي ډلمي٭چي ا٭شمبىی كميي١ٍب، اٍٙيی ٕؼبى، ثىبييرجبع: ا
Fas  يc-FLIP 20-27:(4)15؛1399 ىٍ ٭چًڇ دبيٍ دِٙپي ډؼچٍ ىاو٘ ي سىيٍٕشي .َبی ٹَاٍ ځَٵشٍ ىٍ ډٮَٟ آة اٽٖيْوٍ ٽجيی ٍر. 
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 مقذمه 
َبی ٵٮبڃ  َبی ډِډه ثب ٭يڇ سٮبىڃ ثيه سٚپيڄ ځًوٍ یاٽظَ ثيمبٍ

اٽٖيياوي َمَاٌ َٖشىي ٽٍ ډىؼَ ثٍ  َبی آوشي ( ي آوِيڈROSاٽٖيْن )
ًٙوي. ايه ٍيوي إشَٓ اٽٖيياسيً وبډييٌ  اولَاٳ اُ كبڅز دبيياٍ ډي

سًان اُ  ًٙى ي ومي ٥ًٍ ٥جيٮي ىٍ ثين سًڅيي ډي ثٍ ROS(. 1ًٙى ) ډي
ىٍ هلاڃ  ROSُاى اػشىبة ٽَى.  ثَين ُاى ي ىٍين ROSسٚپيڄ 

إشوَاع اوَّی اُ سَٽيت ډًاى ٱٌايي ي اٽٖيْن ي يب ٹَاٍځيَی ىٍ 
َب ي ٕمًڇ  َبی ډيپَيثي، ٵٮبڅيز ثيوي ٙييي، آلايىيٌ ډٮَٟ ٭ٶًوز

ًٙوي  َب ي اُن سًڅيي ډي ٽ٘ ، آٵزUVډبوىي ىيى ٕيڂبٍ، اڅپڄ، اٙٮٍ 
٘ ٕبَُبی اٽٖيياوي ي (. سلز َٙاي٤ ٵيِيًڅًّيپي، سٮبىڃ ثيه دي2)

ٕبَُبی اٽٖيياوي كٶ٨  اٽٖيياوي اويٽي ثٍ وٶ٬ سًڅيي دي٘ ًٍار آوشي
(. آة 3ًٙى ) ًٙى، ىٍ وشيؼٍ اُ إشَٓ اٽٖيياسيً هٶيٴ كمبيز ډي ډي

٥ًٍ  ( يټ اٽٖييان ډلايڈ ي وٖجشبً دبيياٍ إز ٽٍ ثH2O2ٍاٽٖيْوٍ )
َب ثٍ  ًڃثَای اٍُيبثي دبٕن ٕچ ROS٭ىًان وٚبوڂَ  ای ثٍ ځٖشَىٌ

(. ٹَاٍځيَی ىٍ ډٮَٟ ٦ًٕف 4ًٙى ) إشَٓ اٽٖيياسيً إشٶبىٌ ډي
)آة اٽٖيْوٍ( كٶب٩ز ىٍ ثَاثَ ډًاػٍُ ی ثٮيی ثب ٦ًٕف  H2O2دبييه 
(. ډ٦بڅٮبر ډشٮيىی وٚبن ىاىٌ اوي 5ىَي ) ٍا اٵِاي٘ ډي H2O2ثبلاسَ 

ثب٭ض اٵِاي٘ ډٺبيډز ىٍ ثَاثَ إشَٓ  H2O2ٽٍ اڅٺبی ٦ًٕف دبييه 
ًٙى. ډيِان إشَٓ اٽٖيياسيً سؼَثٍ  َب ډي ( ىٍ ٍر6ي  5سيً )اٽٖييا

ي  ROSَبی سًڅييٽىىيٌ  ٙيٌ س٤ًٕ ٕچًڃ، سبثٮي اُ ٵٮبڅيز ياٽى٘
 (.3هًاَي ثًى ) ROSٵٮبڅيز ٕيٖشڈ ډُبٍ 

يپي اُ ٭ًاٍٟ وبٙي اُ َٙاي٤ إشَٓ اٽٖيياسيً، اهشلاڃ ىٍ 
ثَوبډٍ  ٍٕي ىٍ ايه كبڅز ډَٿ ٭مچپَى ثبٵز ٽجي إز. ثٍ و٪َ ډي

َبی ٽجيی اٵِاي٘ يبٵشٍ ي ثبٵز ٍا  ٍيِی ٙيٌ ٕچًڃ )آدًدشًُ( ىٍ ٕچًڃ
ثبٙي ٽٍ  َب ډي (. آدًدشًُ ٍيٙي ٥جيٮي ىٍ ٕچًڃ7ٽىي ) ىؿبٍ إٓيت ډي

َبی إٓيت ىييٌ يب ديَ وٺ٘ كيبسي  ىٍ َمًٕشبُ ثبٵشي ي كٌٳ ٕچًڃ
ىاٍى. ََځًوٍ اهشلاڃ ىٍ ايه ډٖيَ ډًػت ثيمبٍی هًاَي ٙي. ٽبَ٘ 

َبی ٱيَ٭بىی ډبوىي  څيز آدًدشًُ ډمپه إز ٕجت ٍٙي ٕچًڃٵٮب
َبی ٥َٕبوي ًٙى ي اٵِاي٘ ٱي٥َجيٮي ٵٮبڅيز آن ٕجت اُ ثيه  ٕچًڃ

(. آدًدشًُ اُ ىي ډٖيَ 8َبی ٕبڅڈ ي ٥جيٮي هًاَي ٙي ) ٍٵشه ٕچًڃ
( ٍم Intrinsic pathway( ي ىٍيوي )Extrinsic pathwayثيَيوي )

ًان ډٖيَ ډيشًٽىيٍيبيي ويِ ٙىبهشٍ ىَي. ډٖيَ ىاهچي ٽٍ ثب ٭ى ډي
 Freeَبی آُاى ) َبيي ډبوىي ٍاىيپبڃ ًٙى، اُ ٥َيٸ ٕيڂىبڃ ډي

radicalsَبی هبوًاىٌ  يا٦ٍٕ دَيسئيه ًٙى ي ثٍ ( ىٍ ىٍين ٕچًڃ آٱبُ ډي
Bcl-2 (B-cell leukemia 2 family proteins ډًػًى ىٍ ٱٚبی )

ٍَبيي ٕيشًٽَيڇ  هبٍػي ډيشًٽىيٍی، ثب إٓيت ثٍ ٱٚبی ډيشًٽىيٍی ي
C ًٙى. ډٖيَ  ډًػت ٵٮبڃ ٙين ٽبٕذبَُب ي ىٍ وُبيز ډَٿ ٕچًڅي ډي

َبی ډَٿ ٽٍ ىٍ ٱٚبی هبٍػي اٱچت  هبٍػي ثب سلَيټ ځيَويٌ

يب   Fas ،TNF-αًٙى. ىٍ ايه ډٖيَ، اسٞبڃ َب يػًى ىاٍوي، آٱبُ ډي ٕچًڃ
TRAILٌسًاوي اُ ٥َيٸ َييٍيڅيِ هًىٽبٍ،  َبی هًى ډي ثٍ ځيَوي

سًاوي  ٵٮبڃ ٙيٌ ډي 8-سجييڄ ومبيي. ٽبٕذبُ 8-ٍا ثٍ ٽبٕذبُ 8-ذبُدَيٽبٕ
ٍا ٵٮبڃ ٽَىٌ ي آدًدشًُ ٍا اڅٺب ومبيي. ډًڅپًڃ ډشٶبيسي ثٍ وبڇ  3-ٽبٕذبُ

c-FLIP (Cellular FLICE (FADD-like IL-1β-converting 

enzyme)-inhibitory protein ُډٖيَ هبٍػي ډَٿ ٕچًڅي ٍا ا )
إز، اډب ډپبن  8ٙجيٍ دَيٽبٕذبُ  c-FLIP. ٽىي ډُبٍ ډي ٥Fasَيٸ 

ٍا ثٍ  Fasٍٕبوي  ٵٮبڃ دَيسئبُی ٍا وياٍى. ثىبثَايه، اځَ ؿٍ ٽمذچپٔ ديبڇ
 (.9ٽىي ) ځيَى، اډب ديبڇ ډَٿ ٍا ډىشٺڄ ومي هيډز ډي

َبی يٍُٙي ديبډيَبی ًٕىډىيی ثٍ ىوجبڃ ىاٍى ٽٍ  ك٢ًٍ ىٍ ٵٮبڅيز
شٺبثلاً وٺ٘ ػيايي وبدٌيَ ٽجي سًان ثٍ اطَ آن ثَ ٽجي ي ډ اُ آن ػمچٍ ډي

ىٍ ٵيِيًڅًّی يٍُٗ اٙبٌٍ ٽَى. ٽجي ًٕثٖشَاَبی اوَّی ٍا اُ ٥َيٸ 
َبی ډلي٦ي ٵَاَڈ  ؿَهٍ ٽًٍی ي ٽبسبثًڅيٖڈ ځچيپًّن ثَای ثبٵز

َبی ٵٮبڃ ثيًڅًّيپي ډبوىي ٵبٽشًٍَبی  ٕبُى ي ٭لايٌ ثَ آن، ډًڅپًڃ ډي
ب ًٙاَي وٚبن (. اډ10ٽىي ) ٍٙيی ٍا ثٍ ىٍين ځَىٗ هًن ٍَب ډي

َبی إشٺبډشي ثب ايؼبى إشَٓ اٽٖبيٚي ي  ىَىي سمَيه ډي
( ي ٭ًاډڄ 11ًٙوي ) ډيشًٽىيٍيبيي ثب٭ض ايؼبى إٓيت ٽجيی ډي

َبی يٍُٙي  (. ىٍ هلاڃ ٵٮبڅيز12ٕبُوي ) آٱبُٽىىيٌ آدًدشًُ ٍا ٍَب ډي
ًٙى  َبی ىاهچي ډبوىي ٍيىٌ ي ٽجي ډلييى ډي ػَيبن هًن ثٍ ٕمز اوياڇ

ځَىى. ايه ي١ٮيز  اسمبڇ ٵٮبڅيز ثٍ ٦ًٕف إشَاكشي ثبُډي ي ثٮي اُ
سًُي٬ ډؼيى ٭مڄ ٽَىٌ ي ډمپه إز ثٍ اٵِاي٘ -ٙجيٍ ايٖپمي

ثيين ىٵب٫  ROS(. سًڅيي ٵِايىيٌ 13ډىؼَ ًٙى ) ROSسٚپيڄ 
اٽٖيياوي ٽبٵي ثٍ إشَٓ اٽٖبيٚي ي ډَٿ ٕچًڅي ي آدًدشًُ  آوشي

َبی  َب ي وبَىؼبٍی ًٙى ٽٍ ډش٢مه ايؼبى اوًا٫ ثيمبٍی ډىؼَ ډي
 (.14ډوشچٴ إز )

ثَ ٕلاډز ٽجي ٍا  Dاُ ٥َٳ ىيڂَ، ډ٦بڅٮبر ًٕىډىيی ييشبډيه 
ي ډيِان  D3وٚبن ىاىٌ اوي. ډ٦بڅٮبر اهيَ، اٍسجب٣ ثيه ٽمجًى ييشبډيه 

ثٍ  D(. ييشبډيه 16ي  15َبی ٽجيی ٍا ځِاٍٗ ومًىٌ اوي ) يٹ٫ً ثيمبٍی
ىَييٍيٽچٖشَيڃ -7يبيي ٥ًٍ ٭ميٌ ىٍ دًٕز اُ ٥َيٸ سجييڄ ٵشًٙيم

ًٙى ي ثب َييٍيٽٖيلإيًن  )ٽًڅٍ ٽچٖيٶَيڃ( سًڅيي ډي D3ثٍ ييشبډيه 
 D3َب ثٍ ٵَڇ ٵٮبڃ هًى يٮىي ډشًاڅي ىٍ ٽجي ي ٽچيٍ

dihydroxyvitamin-1,25 ځَىى ي َٕاوؼبڇ  يب ٽچٖيشَيًڃ سجييڄ ډي
َبی هًى اطَار ٵيِيًڅًّيټ ځٖشَىٌ ای ٍا ىٍ  ثب اسٞبڃ ثٍ ځيَويٌ

ثٍ ٭ىًان يټ سٮييڄ ٽىىيٌ ٕيٖشڈ  Dٽىي. ييشبډيه  ب ا٭مبڃ ډيَ ٕچًڃ
َبی  ٽىي؛ ػچًځيَی اُ ثيبن ثي٘ اُ كي ٕبيشًٽبيه ايمىي ٭مڄ ډي

اڅشُبثي ي اٵِاي٘ دشبوٖيڄ دَاٽىيځي اٽٖيياسيً ډبٽَيٵبَّب اُ 
َبی  إز. سلٺيٺبر وٚبن ىاىٌ اوي ٽٍ ډًٗ D٭مچپَىَبی ييشبډيه 

آوِيڈ ٕىشِٽىىيٌ ايه ييشبډيه، ىؿبٍ  ي يب Dٵبٹي ځيَويٌ ييشبډيه 
ي  Dاهشلالار ٕبهشبٍی ي ٭مچپَىی َٖشىي ي ىٍډبن ثب ييشبډيه 
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(. اډب وٺ٘ 17ٽىي ) َبی آن اُ اهشلالار ډٌٽًٍ ديٚڂيَی ډي آوبڅًٿ
َبی ٽجيی ي ثٍ ييٌْ ٕبُيٽبٍَبی  ىٹيٸ ايه ييشبډيه ىٍ ٽبَ٘ إٓيت

ي ٍيثَي إز. َبی ٵَاياو ډًڅپًڅي ډٖئًڃ، َمـىبن ثب وبٙىبهشٍ
ثىبثَايه، ثب سًػٍ ثٍ ډجبوي دْيَٚي ٽٍ ًٽَ ٙي ي ىٍ دبٕن ثٍ اثُبډبر 

َبی  َبی يٍُٙي ىٍ ډًٹٮيز وبٙي اُ اطَار آدًدشًُی يب كٶب٩شي ٵٮبڅيز
ٵيِيًڅًّيټ ډوشچٴ اُ ػمچٍ ٹَاٍ ځَٵشه ىٍ ډٮَٟ إشَٓ اٽٖبيٚي 

جي ىاٍى، ي َبی كيبسي اُ ػمچٍ ٽ ٽٍ سأطيَ اوپبٍوبدٌيَی ثَ ثين ي اوياڇ
٭يڇ ډ٦بڅٮٍ اطَار اكشمبڅي سمَيىبر يٍُٙي ډى٪ڈ ثَ ٭ًاډڄ ډٖيَ 
هبٍػي آدًدشًُ ٽجيی، ډ٦بڅٮٍ كب١َ ثب َيٳ ثٍَٕي اطَ سمَيه ًَاُی 

 c-FLIPي  Fasَبی  ثَ ډيِان دَيسئيه Dځيَی ييشبډيه  ډى٪ڈ ي ډپمڄ
 ًٙى. َبی ٹَاٍ ځَٵشٍ ىٍ ډٮَٟ آة اٽٖيْوٍ اوؼبڇ ډي ىٍ ثبٵز ٽجي ٍر

 هب اد و روشمو
 220±20وَ ثبڅٰ اُ وْاى ييٖشبٍ ثب يُن  ډًٗ ٝلَاييَٕ  60سٮياى 
ای اُ ډَٽِ كيًاوبر ىاوٚڂبٌ ٙيَاُ هَيياٍی ي ثٍ  َٶشٍ 8-10ځَڇ ي 

ىاوٚڂبٌ ٭چًڇ دِٙپي ٽَډبن اوشٺبڃ يبٵز ي ثَای سلٺيٸ  ډَٽِ كيًاوبر
َبی  ٥ًٍ سٞبىٵي ىٍ ٹٶٔ ثٍ َبی ٝلَايي ډًٗكب١َ إشٶبىٌ ٙي. 

وڂُياٍی ٙيوي،  cm342×30×16هشٍ ٙيٌ اُ دچي دَيديچه، ثب اوياٌُ ٕب
ٙي. كيًاوبر سلز  ٍر وڂُياٍی ډي 5ثييه ًٍٝر ٽٍ ىٍ ََ ٹٶٔ 

( ي ؿَهٍ ډشىبية C2 ± 22°َٙاي٤ إشبوياٍى ي ٽىشَڃ ىډبيي )
ٝجق ي سبٍيپي اُ  7ٕب٭شٍ )ٍيٙىبيي اُ ٕب٭ز  12ٍيٙىبيي/سبٍيپي 

ثٍ ٥ًٍ آُاىاوٍ ثٍ  َبی ٝلَاييٗ ډًٙت( وڂُياٍی ٙيوي.  7ٕب٭ز 
)َٙٽز ٱٌای ىاڇ دبٍٓ، سَُان،  َبی ٝلَايي ډًٗآة ي ٱٌای ييٌْ 

ثٍ كيًاوبر ثب سًػٍ ثٍ  َبی ډَث٣ً ايَان( ىٕشَٕي ىاٙشىي. َمٍ آُډبي٘
ىٕشًٍاڅٮمڄ اهلاٹي ي ډؼًُ ډٮبيوز دْيَٚي ىاوٚڂبٌ ٭چًڇ دِٙپي 

 .اوؼبڇ ٙي IR.KMU.REC.1396.1562ٽَډبن ثب ٙمبٌٍ 
ثٍ ډير ىي َٶشٍ ٹجڄ اُ َٙي٫ دَيسپڄ ثب ډلي٤  َبی ٝلَايي ډًٗ

٥ًٍ سٞبىٵي ثٍ ىٌ ځَيٌ  ٕبُځبٍ ٙيوي. ٕذٔ، ثٍ )سَىډيڄ( ي وًاٍځَىان
(، آة اٽٖيْوٍ Cسبيي سٺٖيڈ ٙيوي. ځَيٌ ثىيی ٙبډڄ: ځَيٌ ٙبَي ) 6
(H( َآة اٽٖيْوٍ ىي ثَاث ،)2Hآة اٽٖيْوٍ + ډپمڄ ،)  ځيَی ييشبډيه

D (HDآة ،) ځيَی ييشبډيه  اٽٖيْوٍ ىي ثَاثَ + ډپمڄD3 (2HD ،)
(، آة اٽٖيْوٍ ىي ثَاثَ + سمَيه HEآة اٽٖيْوٍ + سمَيه يٍُٙي )

+ سمَيه  D3ځيَی ييشبډيه  (، آة اٽٖيْوٍ + ډپمڄ2HEيٍُٙي )
+  D3ځيَی ييشبډيه  (، آة اٽٖيْوٍ ىي ثَاثَ + ډپمڄHDEيٍُٙي )

( DMSOٖبيي+ٕبڅيه )( ي ىی ډشيڄ ًٕڅٶًاٽ2HDEسمَيه يٍُٙي )
َٶشٍ سلز ډياهلار اڅٺب إشَٓ  8ثًى. دٔ اُ آن، كيًاوبر ثٍ ډير 

 ي يٍُٗ وًاٍځَىان ٹَاٍ ځَٵشىي.  D3اٽٖيياسيً، ډَٞٳ ييشبډيه 
سٍِيٸ ىٍين ٝٶبٹي آة HDE ي  H ،HE، HDَبی  كيًاوبر ځَيٌ

ي  5) وٚبنډًڃ ثٍ اُای ََ ٽيچًځَڇ اُ يُن ثي ډيچي 1اٽٖيْوٍ ٍا ثب ىيُ 

 2HDEي  2H ،2HE ،2HDَبی  ځَيٌ َبی ٝلَايي ډًٗ( ي 18
ډًڃ ثٍ اُای ََ  ډيچي 2سٍِيٸ ىٍين ٝٶبٹي آة اٽٖيْوٍ ٍا ثب ىيُ 

ٍيَُبی ثبٍ ىٍ َٶشٍ ىٍ  3ًٍٝر  ثٍ (19ي  18) ٚبنٽيچًځَڇ اُ يُن ثيو
 .(5)ُيع ىٍيبٵز ٽَىوي 

 HD،2HD ، HDEَبی  ىٍ ځَيٌ D3سٍِيٸ ىٍين ٝٶبٹي ييشبډيه 

 D3 ډيپَيځَڇ ييشبډيه 5/0َب  ثٍ ايه ًٍٝر ثًى ٽٍ ٍر2HDE ي 
َٙٽز ٽبٕذيه  DITHRECOLثب وبڇ سؼبٍی D3 )آډذًڃ ييشبډيه 

 8ًٍٝر سٍِيٸ ٍيُاوٍ ىٍين ٝٶبٹي ٥ي  ييشبډيه؛ سَُان، ايَان( ٍا ثٍ
ين ثٍ ىيُ ډىبٕت سٍِيٺي اُ (. ػُز ٍٕي20َٶشٍ ىٍيبٵز ٽَىوي )

 (DMSO)ډشيڄ ًٕڅٶًٽٖبيي  ٕبڅيه ثَای ٍٹيٸ ٽَىن ي اُ ىی وَډبڃ
ىٍ ٕبڅيه إشٶبىٌ ٙي. ثب سًػٍ ثٍ څِيڇ  D3ػُز كڄ ٽَىن ييشبډيه 

سٮَيٴ ٙي ٽٍ  DMSOوبڇ ٍ ثٍَٕي سأطيَ كلاڃ ډٌٽًٍ يټ ځَيٌ ث
 ٍيُاوٍ ٵٺ٤ كلاڃ ىٍيبٵز ٽَىوي. 

٥ًٍ  ثٍ  2HDEي HE،2HE ، HDEَبی  ځَيٌ َبی ٝلَايي ډًٗ
َٶشٍ اوؼبڇ  8ٍيُاوٍ ٵٮبڅيز سمَيىي ډى٪ڈ ثَ ٍيی وًاٍځَىان ٍا ثٍ ډير 

ډشَ ثَ ىٹيٺٍ ي  8ىٍ َٶشٍ ايڃ ثب َٕ٭ز  َبی ٝلَايي ډًٗىاىوي. 
ىيييوي، ىٍ َٶشٍ  وًاٍځَىان ىٹيٺٍ ثَ ٍيی 30ىٍػٍ ثٍ ډير  10ٙيت 

ثٍ، ىٍ َٶشٍ ًٕڇ ثب ډشَ ثَ ىٹيٺٍ ثب ٙيت ي ُډبن ډٚب 12ىيڇ ثب َٕ٭ز 
ىٹيٺٍ ي ىٍ  45ډشَ ثَ ىٹيٺٍ ثب ٙيت ډٚبثٍ ثٍ ډير  16َٕ٭ز 

 45ډشَ ثَ ىٹيٺٍ ثب ٙيت ډٚبثٍ ثٍ ډير  20ؿُبٍډيه َٶشٍ ثب َٕ٭ز 
 َبی ٝلَايي ډًَٗبی دىؼڈ سب َٚشڈ  ىٹيٺٍ سمَيه ٽَىوي. ٥ي َٶشٍ

ىٹيٺٍ ىٍ ََ  60ىٍػٍ ثٍ ډير  10ډشَ ثَ ىٹيٺٍ ثب ٙيت  20ىٍ َٕ٭ز 
 .(21)ُ سمَيه ىاىٌ ٙيوي ٍي

ز دٔ اُ آهَيه ػچٍٖ دَيسپڄ سمَيه، ػُز اػشىبة اُ ٕب٭ 24
ٕب٭ز ځَٕىڂي،  12( ي ثٮي اُ 22ُا ) ىٍين ROSُٕڈ ُيبى سًڅيي 

يٕيچٍ  ثب إشىٚبٷ ٽچَيٵًٍڇ ثيًُٗ ي ٕذٔ ثٍ َبی ٝلَايي ډًٗ
ځيَی ډٖشٺيڈ اُ ٹچت، ٹَثبوي ٙيوي. ثبٵز ٽجي ثٍ ىٹز ػيا ي  هًن

ٙي ي ثَای آُډبيٚبر ثٮيی ىٍ يٍ ي ډىؼمي  ثلاٵبٝچٍ ىٍ اُر ډبي٬ ٱ٥ًٍ
وڂُياٍی ٙي. ثبٵز ٽجي ثٍ يٕيچٍ ا١بٵٍ ٽَىن ثبٵَ  -C° 75ىډبی 
 leupeptinډيپَيډًڃ  12ي  Tris–HClډًڃ  ډيچي NaCl ،50كبيی 

ىيٍ ىٍ ىٹيٺٍ  800ثب إشٶبىٌ اُ َمًّوبيٍِ ثَٹي سى٪يڈ ٙيٌ ثَ ٍيی 
ىٹيٺٍ ىٍ  20َبی َمًّوبيٌِ ٙيٌ ثٍ ډير  َمًّوبيِ ٙي. ٕذٔ، ومًوٍ

ىيٍ ىٍ ىٹيٺٍ ٕبوشَيٶًّ  3000ځَاى ثب َٕ٭ز  ىٍػٍ ٕبوشي 4ىډبی 
إشٶبىٌ ٙي.  c-FLIPي  Fasٙيوي. اُ ډبي٬ ٍييي ثَای ٕىؼ٘ ډٺبىيَ 

ٍييي ثب إشٶبىٌ اُ ٽيز الايِای ٕبهز  ىٍ ډبي٬ Fasډيِان ٱچ٪ز 
ثب ٙمبٌٍ ٽبسبڅًٿ  Bioassay Technology Laboratoryَٙٽز 

E0213Ra ٱچ٪ز  ي ډيِانc-FLIP ٍييي ثب إشٶبىٌ اُ ٽيز  ىٍ ډبي٬
ثب  Bioassay Technology Laboratoryالايِای ٕبهز َٙٽز 
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ځيَی  َبی ٽبٍهبوٍ اوياٌُ ٥جٸ ىٕشًٍاڅٮمڄ E1553Raٙمبٌٍ ٽبسبڅًٿ 
 ٙي. 

َب إشٶبىٌ ٙي. سًُي٬  ثَای سؼِيٍ ي سلچيڄ ىاىٌ SPSSاٵِاٍ   اُ وَڇ
إميَوًٳ ي َمڂىي -ډًن ٽًڅمًځَيٳَب ثب إشٶبىٌ اُ آُ ٥جيٮي ىاىٌ

َب س٤ًٕ آُډًن څًيه ډًٍى ثٍَٕي ٹَاٍ ځَٵز. ٕذٔ ػُز  ياٍيبؤ
 ٥َٵٍَب اُ آُډًن آډبٍی سلچيڄ ياٍيبؤ يټ  ډشٲيََب ثيه ځَيٌډٺبيٍٖ 

ٽبٍ  ىاٍی آُډًن سٮٺيجي ثًوٶَيوي ثٍ إشٶبىٌ ٙي ي ىٍ ًٍٝر ډٮىي
 ٪َ ځَٵشٍ ٙي.ىٍ و P≤05/0ىاٍی ثَاثَ ثب  ځَٵشٍ ٙي. ٦ٕق ډٮىي

 نتبیج

 Fasوٚبن ىاى ٽٍ ثيه ډيِان  ٥َٵٍ سلچيڄ ياٍيبؤ يټ وشبيغ آُډًن
، H ،HE،HD  ،HDE ،2H ،2HE ،2HDَبی  ىٍ ثبٵز ٽجي ىٍ ځَيٌ

2HDE ،DMSO  يC 001/0ىاٍی يػًى ىاٍى ) سٶبير ډٮىي>P ،
876/9;Fَب اُ آُډًن سٮٺيجي  (. ثىبثَايه، ثَای سٮييه ډىج٬ سٶبير

، Hَبی  ىٍ ځَيٌ Fasشٶبىٌ ٙي. ډيِان ثبلای دَيسئيه ثًوٶَيوي إ
2H،HD   2يHD  ىٍ ډٺبيٍٖ ثب ځَيٌ ٽىشَڃ ډٚبَيٌ ٙي

(0027/0>P)ٌ2َبی  . َمـىيه، ځَيHE  2يHDE  ٌىٍ ډٺبيٍٖ ثب ځَي
2H  ډيِان ٽمشَی اُ دَيسئيهFas  ٍا ىٍ ثبٵز ٽجي وٚبن ىاىوي

(0027/0>P)  ٍ(.1)ومًىا 

 
 گيشی ضذُ ثب سٍش الايضا دس ثبفت کجذ  اًذاصُ Fasئيي هيضاى پشٍت -5ًوَداس 

( *0027/0>Pاهشلاٳ آډبٍی ډٮىي ) ىاٍ ثب ځَيٌ ٽىشَڃ 
¥ (0027/0>Pاهشلاٳ آډبٍی ډٮىي ) ٌ2 ىاٍ ثب ځَيH 

 
 گيشی ضذُ ثب سٍش الايضا دس ثبفت کجذ  اًذاصُ c-FLIPهيضاى پشٍتئيي  -2ًوَداس 

* (0018/0>P)ثب ځَيٌ ٽىشَڃىاٍ  اهشلاٳ آډبٍی ډٮىي 
# (0018/0>Pاهشلاٳ آډبٍی ډٮىي )  ٌىاٍ ثب ځَيH 
¥ (0018/0>Pاهشلاٳ آډبٍی ډٮىي )  ٌ2ىاٍ ثب ځَيH 
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-cوٚبن ىاى ٽٍ ثيه ډيِان  ٥َٵٍ وشبيغ آُډًن سلچيڄ ياٍيبؤ يټ

FLIP ٌَبی  ىٍ ثبٵز ٽجي ىٍ ځَيH ،HE،HD  ،HDE ،2H ،2HE ،
2HD ،2HDE ،DMSO  يC ًى ىاٍى ىاٍی يػ سٶبير ډٮىي

(001/0>P ،409/5;Fثىبثَايه، ثَای سٮييه ډىج٬ سٶبير .)  َب اُ آُډًن
ىٍ  c-FLIPسٮٺيجي ثًوٶَيوي إشٶبىٌ ٙي. ډيِان ٽمشَ دَيسئيه 

ىٍ ډٺبيٍٖ ثب ځَيٌ ٽىشَڃ ډٚبَيٌ ٙي  2Hي  Hَبی  ځَيٌ
(0018/0>Pٌَمـىيه، ځَي .)  َبیHE  ٌىٍ ډٺبيٍٖ ثب ځَيH  ي

ډيِان ثيٚشَی اُ  2Hډٺبيٍٖ ثب ځَيٌ ىٍ  2HDEي  2HEَبی  ځَيٌ
 (.2( )ومًىاٍ P<0018/0ٍا ىٍ ثبٵز ٽجي وٚبن ىاىوي ) c-FLIPدَيسئيه 

 بحث
كب١َ، سأطيَ اڅٺبی إشَٓ اٽٖيياسيً ثَيوِاى، سمَيه  ىٍ سلٺيٸ

-cي  Fasَبی  ثَ ٦ًٕف دَيسئيه Dًَاُی ډى٪ڈ ي ډَٞٳ ييشبډيه 

FLIP  ٍبٍ ډًٍى ثٍَٕي ٹَاٍ وَ وْاى ييٖش َبی ٝلَايي ډًٗٽجيی ى
َبی  ډًَٗبی ايه دْيَ٘، ٹَاٍ ځَٵشه  ځَٵز. ثَإبٓ يبٵشٍ

ډًڃ/ٽيچًځَڇ  ډيچي 2ي  1ىٍ ډٮَٟ آة اٽٖيْوٍ ثب ىيَُبی  ٝلَايي
٥ًٍی ٽٍ ډيِان ثبلای  ًٙى، ثٍ ډًػت سى٪يڈ ډظجز آدًدشًُ ٽجيی ډي

ىٍ  2Hي  Hَبی  ىٍ ځَيٌ c-FLIPي ډيِان ٽمشَ دَيسئيه  Fasدَيسئيه 
ىٍ  َبی ٝلَايي ډًٗيٍٖ ثب ځَيٌ ٽىشَڃ ډٚبَيٌ ٙي. ٹَاٍ ىاىن ډٺب

 1ډًڃ/ٽيچًځَڇ ىٍ ثَاثَ  ډيچي 2ډٮَٟ آة اٽٖيْوٍ ثب ىيُ ثبلاسَ )
ىاٍ اٵِاي٘ ىاى. ٭يڇ   ٥ًٍ ٱيَډٮىي ډًڃ/ٽيچًځَڇ( ايه آدًدشًُ ٍا ثٍ ډيچي

ىٍ ډيِان  DMSOي  Cَبی  ىاٍی ثيه ځَيٌ يػًى سٶبير ډٮىي
كبٽي اُ ايه اډَ ثًى ٽٍ سٲييَار ډٚبَيٌ  c-FLIP ي Fasَبی  دَيسئيه

َبی  ډًٗٙيٌ ىٍ ايه ډشٲيَ ي اڅٺبی آدًدشًُ وبٙي اُ ٹَاٍ ځَٵشه 
ىٍ ډٮَٟ آة اٽٖيْوٍ ثًىٌ ي ٍيٗ اڅٺبی آن )سٍِيٺبر  ٝلَايي

َبی كبٝڄ  سًاوي ثٍ سٮميڈ يبٵشٍ اطَ إز. ايه ډٚبَيٌ ډي ډشٮيى( ثي
 ٽمټ ومبيي.

ثَای ٽىشَڃ ډيِان آدًدشًُ إشٶبىٌ ٙي  Dبډيه ىٍ ډ٦بڅٮٍ كب١َ اُ ييش
دٌيَٵز. ًٕىډىيی  ًٍٝر سٍِيٸ ٍيُاوٍ ىٍين ٝٶبٹي ًٍٝر ډي ٽٍ ثٍ

ثَ ٕلاډز ٽجي س٤ًٕ ډ٦بڅٮبر ډوشچٴ ثٍ اطجبر ٍٕييٌ  Dييشبډيه 
َبی  ي ډيِان يٹ٫ً ثيمبٍی D3إز. اهيَاً، اٍسجب٣ ثيه ٽمجًى ييشبډيه 

سًاوي سًڅيي  ډي Dشبډيه (. يي16ي  15ٽجيی ځِاٍٗ ٙيٌ إز )
ٍٕي ٽٍ ىٍ سى٪يڈ  اڅشُبثي ٍا اٍسٺب ثوٚي ي ثٍ و٪َ ډي َبی ١ي يا٦ٍٕ

 (. 23٭مچپَى ٕيٖشڈ ايمىي وٺ٘ ىاٍى )
 Dثب ايه كبڃ، ىٍ ډ٦بڅٮٍ كب١َ سٍِيٸ ٍيُاوٍ ىٍين ٝٶبٹي ييشبډيه 

َبی  ٹَاٍ ځَٵشٍ ىٍ ډٮَٟ آة اٽٖيْوٍ ثب ىيُ ٝلَايي َبی ډًٗثٍ 
َ آدًدشًُ ٽجيی وياٙز. ايه يبٵشٍ ثب وشبيغ ثَهي اُ ډوشچٴ، سأطيَی ث

ي ٽبَ٘   Dډ٦بڅٮبر وبَموًان إز. ثَای ډظبڃ، ٽمجًى ييشبډيه
( ي C)ييَيٓ َذبسيز   HCVثٍ ډيِان ځيَويٌ آن ىٍ ثيمبٍان ډجشلا

آوبن ثيبن ىاٙشىي ٽٍ اهشلاڃ ىٍ ډلًٍ  .ډٚبَيٌ ٙي ٥َٕبن ٽجيی
اسًٵبّی ي َڈ آدًدشًُ ٍا  ، ٽٍ َڈDځيَويٌ ييشبډيه  - Dييشبډيه 

٭لايٌ، ٍ (. ث24ٽىي، ډمپه إز ىڅيڄ ايه ډٚبَيٌ ثبٙي ) سٮييڄ ډي
ىٍ  D ّوڀ ي َمپبٍان ځِاٍٗ ٽَىوي ٽٍ ٵٺيان ځيَويٌ ييشبډيه

٥ًٍ ؿٚمڂيَی آدًدشًُ ٕچًڅي   َبی دٖشبن ي دَيٕشبر اوٖبن ثٍ ٥َٕبن
ًٙى  يډًػت ډ Wnt / β-catenin ٍا اُ ٥َيٸ سى٪يڈ ډٖيَ ٕيڂىبڅيىڀ

 سًان ىٍ ىيُ ډَٞٵي ييشبډيه (. ىلايڄ ايه اهشلاٳ ىٍ وشبيغ ٍا ډي25)

D  .ػٖشؼً ٽَى ٽٍ ىٍ ډ٦بڅٮبر ډٌٽًٍ ثيٚشَ اُ ډ٦بڅٮٍ كب١َ ثًى
١مه ايىپٍ ثبيي ىٍ و٪َ ىاٙز، ډ٦بڅٮبر ډٌٽًٍ اُ ٍيٗ آُډبيٚڂبَي 

(in vitroٌي ٽٚز ٕچًڅي إشٶبىٌ ٽَى )  ٍاوي، ىٍ كبڅي ٽٍ ٍيٗ ډياهچ
( ثًى. ٭لايٌ ثَ ايه، ٍيٗ ډَٞٳ in vivoهڄ ثين ډًػًى ُويٌ )ډب ىا

ًٍٝر سٍِيٸ ىٍين ٝٶبٹي ًٍٝر   ٽٍ ىٍ ډ٦بڅٮٍ كب١َ ثDٍ ييشبډيه 
ٽىىيٌ ايه اهشلاٳ ىٍ  ٭ىًان يپي اُ ىلايڄ سًػيٍ سًاوي ثٍ دٌيَٵز، ډي

 و٪َ ځَٵشٍ ًٙى.
َٶشٍ سمَيه ًَاُی ډى٪ڈ سًاوٖز آدًدشًُ ٽجيی  8ىٍ ډ٦بڅٮٍ كب١َ، 

ٹَاٍ ځَٵشٍ ىٍ ډٮَٟ آة اٽٖيْوٍ ٍا سٮييڄ ومبيي،  َبی ٝلَايي ًٗډ
ي َمـىيه، اٵِاي٘ ٦ٕق  Fasثٍ ٥ًٍی ٽٍ، ٽبَ٘ ٦ٕق دَيسئيه 

َبی يٍُٙي ىٍ ډٺبيٍٖ ثب  ىٍ كيًاوبر ځَيٌ c-FLIPدَيسئيىي 
ډٚبَيٌ ٙي. ايه ډٚبَيٌ ثب وشبيغ ٵَوبويُ ي  2Hي  Hَبی  ځَيٌ

ز. ٵَوبويُ ي َمپبٍان وٚبن ىاىوي َمپبٍان ي ؿه ي َمپبٍان َمًٖ إ
َبی وَ ثب٭ض اٵِاي٘  َٶشٍ سمَيه ډى٪ڈ ٙىب ىٍ ډًٗ 10ٽٍ 

َبی  ( ي ٽبَ٘ دَيسئيهBcl-xي  Bcl-2َبی ١يآدًدشًُ ) دَيسئيه
ي  BADًٙى ٽٍ ىٍ وُبيز ثب ٵٖٶَيلإيًن  ( ډيBADآدًدشًُ )

(. ىٍ َميه ٍإشب، ؿه 27َمَاٌ إز ) Bcl-2ثٍ  BADٽبَ٘ وٖجز 
َٶشٍ ىييين ٍيی  11پبٍان ىٍ ډ٦بڅٮٍ هًى وٚبن ىاىوي ٽٍ ي َم

َبی ٝلَايي ډجشلا ثٍ ثيمبٍی ډِډه ٽچيًی سلز  وًاٍځَىان ىٍ ډًٗ
 Cي ٕيشًٽَيڇ  Bcl-2اڅٺبی ىيٽًٍٖيثيٖيه ثب٭ض اٵِاي٘ 
، ًٕدَاٽٖيي ىٕمًسبُ، Baxډيشًٽىيٍيبيي ٙي، ىٍ كبڅي ٽٍ ٦ًٕف 

 (.26ٽبَ٘ يبٵز ) 8 ي 12، 3، 9آڅيَيي ي ٽبٕذبَُبی  ډبڅًن ىی
َبی ُيبىی ىٍ ډٖيََبی  سى٪يڈ آدًدشًُ ثٖيبٍ ديـييٌ إز ي دَيسئيه

ٵٮبڃ ٙين آن ىهيڄ َٖشىي. اځَؿٍ ىٍ دْيَ٘ كب١َ، ډٖيَ ىاهچي 
َبی ايه ډ٦بڅٮٍ  آدًدشًُ ډًٍى سًػٍ ٹَاٍ وڂَٵز ٽٍ اُ ډليييز

ثبٙي، اډب وشبيغ ثٖيبٍی اُ ډ٦بڅٮبر ديٚيه كبٽي اُ اطَار ډظجز  ډي
ىيٖمًسبُ،  َبی آوِيمي اُ ػمچٍ ًٕدَاٽٖيي اٽٖييان يٍُٗ ثَ آوشي

َبی ٱيَآوِيمي ډبوىي ځچًسبسيًن،  اٽٖييان ي آوشي 1-ٽبسبلاُ ي دبٍااٽًٖوبُ
ثبٙي ٽٍ ىٍ وُبيز ډىؼَ ثٍ  ٍيثيه ي يًثيپيىًن ډي إيي ايٍيټ، ثيچي

َب ي ٽبَ٘ اكشمبڃ ٵٮبڅيز  َبی آُاى س٤ًٕ آن اٵِاي٘ ثَىاٙز ٍاىيپبڃ
سًاوي  ٍٕي ٽٍ يٍُٗ ډى٪ڈ ډي (. ثٍ و٪َ ډي29ي  28ًٙى ) آدًدشًُی ډي
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َبی آوِيمي ٍا ٽٍ ډٖئًڃ ٽبَ٘ إشَٓ اٽٖبيٚي ٍا ثَ  ٕبُځبٍی
َبی ػييي ډ٦بڅٮٍ كب١َ ايه  ٭ُيٌ ىاٍوي، اٵِاي٘ ىَي. يپي اُ يبٵشٍ

 c-FLIPإز ٽٍ سمَيه يٍُٙي ډى٪ڈ ٹبىٍ إز ثب اٵِاي٘ ٦ًٕف 
ډًڅپًڃ اٝچي  c-FLIPا ويِ ٽىشَڃ ومبيي. ډٖيَ هبٍػي آدًدشًُ ٍ

ثبٙي ٽٍ ثب ػچًځيَی اُ ٵٮبڃ ٙين  ډُبٍٽىىيٌ ډٖيَ هبٍػي آدًدشًُ ډي
، ديبڇ ډَٿ ي آدًدشًُ ٍا Fasٍٕبوي  س٤ًٕ ٽمذچپٔ ديبڇ 8-ٽبٕذبُ

 (.9ٽىي ) ٱيَٵٮبڃ ډي
َبی ډ٦بڅٮٍ كب١َ ايه ثًى ٽٍ سمَيه ًَاُی  يپي ىيڂَ اُ يبٵشٍ
َبی  ډًٗسًاوٖز آدًدشًُ ٽجيی  Dمڄ ييشبډيه ډى٪ڈ ىٍ سَٽيت ثب ډپ

ٹَاٍ ځَٵشٍ ىٍ ډٮَٟ آة اٽٖيْوٍ ٍا سٮييڄ ومبيي. ثب ايه  ٝلَايي
ځيَی  كبڃ، ثب سًػٍ ثٍ وشبيغ ىيڂَ ايه دْيَ٘ )٭يڇ سأطيَ ډپمڄ

ي سأطيَ ؿٚمڂيَ سمَيه ًَاُی ىييين ٍيی وًاٍځَىان ثَ  Dييشبډيه 
بن ىاٙز ٽٍ سى٪يڈ ډىٶي سًان ايىڂًوٍ ثي ٙبهٜ آدًدشًُ ٽجيی( ډي

وبٙي  2HDEي  HDEَبی  ځَيٌ َبی ٝلَايي ډًٗآدًدشًُ ٽجيی ىٍ 
سأطيَ ؿىياوي ثَ آن  Dځيَی ييشبډيه  اُ سمَيه يٍُٙي ثًىٌ ي ډپمڄ

 وياٙشٍ إز. 
َبی  ډ٥ًًٍٗ ٽچي، وشبيغ ډ٦بڅٮٍ كب١َ وٚبن ىاى ٽٍ ٹَاٍ ىاىن  ثٍ

ىٍ ثبٵز ٽجي  ىٍ ډٮَٟ آة اٽٖيْوٍ ډًػت اڅٺبی آدًدشًُ ٝلَايي
سًاوٖز سب كييى  ٍيی وًاٍځَىانًٙى. ثب ايه كبڃ، يٍُٗ ډى٪ڈ  ډي

ؿىيه اطَی  Dُيبىی ايه اطَ ٍا سٮييڄ ومبيي اډب ډَٞٳ ډپمڄ ييشبډيه 

 .ىوجبڃ وياٙز ثٍ

  قذردانی و تشکز
ٽٍ ډٺيډبر ثب سٚپَ اُ ىاوٚڂبٌ آُاى إلاډي ياكي سَُان ػىًة 

 ًىوي.اوؼبڇ ايه ٽبٍ دْيَٚي ٍا ٵَاَڈ وم
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Abstract: 
 

Introduction: The aim of the present study was to investigate the effect of regular aerobic exercise and vitamin D 
supplementation on hepatic apoptosis in rats exposed to oxygenated water (H2O2). 
Methods: For this purpose, 60 adult male Wistar rats weighed 220±20 g were randomly divided into ten groups (n=6 in 
each group) including: control group (C), H2O2 (H), double H2O2 (2H), H2O2 + Vitamin D3 Supplement (HD), double 
H2O2 + Vitamin D3 Supplement (2HD), H2O2+ Exercise (HE), double H2O2+ Exercise (2HE), H2O2 + Vitamin D3 
Supplement + Exercise (HDE), double H2O2 + Vitamin D3 + Exercise (2HDE) and Dimethyl Sulfoxide + Saline (DMSO). 
Then, the animals were exposed to oxidative stress (intraperitoneal injection of H2O2 3 times a week), vitamin D3 
(intraperitoneal injection daily) and daily treadmill exercise for 8 weeks (duration of training sessions 30 to 60 min, at 
speeds of 8 to 20 m/min). The rats were sacrificed 24 hours after the last training session and liver tissue was extracted and 
Fas and c-FLIP protein concentration was measured by ELISA method. One-way ANOVA was used to compare the 
between groups differences. 
Results: The results showed that Fas protein levels were higher in the H, 2H, HD and 2HD groups compared to the control 
group (P<0.05) and of c-FLIP protein level was lower in the H and 2H groups compared to the control group (P<0.05). 
The 2HE and 2HDE groups also showed less Fas protein level compared to the 2H group (P<0.05). In addition, the HE 
group compared to the H group and 2HE and 2HDE groups compared to the 2H group showed higher levels of c-FLIP 
protein concentration (P<0.05). 
Conclusion: Overall, the results of the present study showed that exposure of rats to H2O2 initiates apoptotic cascade in 
liver tissue. However, regular treadmill exercise was able to attenuate this effect to a large extent, but vitamin D3 
supplementation did not. 
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