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Abstract 
Background and Aim: Non- alcoholic fatty liver is a disease that will lead to liver cirrhosis if not treated. Curcumin is 

the active substance of the rhizome of the turmeric plant, which has antioxidant, anti- inflammatory, antimicrobial, etc. 

properties. In the present study, the effects of curcumin analog on the expression of SIRT1 and FAS genes and the 

accumulation of triglycerides in fatty HepG2 cells (fatty liver model) have been investigated. 

Methods: In this experimental study, after cultivating HepG2 cells in the right medium and conditions, the MTT test is 

used to choose the right dose for curcumin and it’s analog. After oiling the cells and treating them with the desired 

compounds, RNA was extracted and cDNA was made. Then, in order to investigate the effect of curcumin and its 

analog on the expression of SIRT1 and FAS genes, Real- Time PCR was used. SIRT1 activity was measured using a 

fluorometric kit and intracellular triglyceride levels were also measured using a triglyceride detection kit. And finally, 

the results were analyzed with t- test and one-way Anova statistical methods with p-value < 0.05. 

Results: As a result of the treatment of HepG2 fatty cells (fatty liver model) with Cur, the relative expression of SIRT1 

gene (1.52 ± 0.8) and its enzyme activity (2.1 ± 0.7) increased significantly compared to the control group (for gene 

expression: 0.9 ± 1.79 and for enzyme activity: 0.8 ± 1.66). On the other hand, the relative expression of the FAS gene 

(0.6 ± 1.69) compared to the control group (0.8 ± 2.03), as well as the accumulated triglycerides in these cells, and has 

decreased significantly. Also, in the group treated with FCur compared to the control group, the level of SIRT1 gene 

expression (2.76 ± 1.16) and enzyme activity (3.2 ± 1.21) increased significantly, and the level of FAS gene expression 

(0.2 ± 1.1) decreased significantly compared to the control group. The increase in SIRT1 enzyme activity in the FCur 

group has increased more compared to Cur, and the decrease in FAS gene expression in the treatment of cells with 

FCur has been significantly higher compared to Cur. The reduction of intracellular lipid was somewhat higher in the 

treatment with FCur compared to the treatment with Cur. (In all evaluations, p-value < 0.01 for curcumin and              

p-value < 0.001 for its derivative). 

Conclusion: It seems that curcumin analog (FCur) can be used as a medicinal supplement in the treatment of fatty 

liver, along with other common treatment methods, due to its wide range of pharmacological activities, including its 

effects on lipid metabolism in the liver. 

 

 [
 D

O
R

: 2
0.

10
01

.1
.1

73
55

31
1.

14
02

.4
7.

1.
10

.9
 ]

 
 [

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 p
ej

ou
he

sh
.s

bm
u.

ac
.ir

 o
n 

20
25

-0
6-

30
 ]

 

                             1 / 11

mailto:shnoori@sbmu.ac.ir
https://dor.isc.ac/dor/20.1001.1.17355311.1402.47.1.10.9
http://pejouhesh.sbmu.ac.ir/article-1-3198-en.html


 

 
 11 تا  1شمسی، صفحات  1741، سال 1، شماره 74دوره 

 
 پژوهش در پزشکی

 

   

2  

 مقاله پژوهشی                                                                                                                                                                                                                       پژوهش در پزشکی                                                

شتی -فصلنامه علمی  11تا  1شمسی، صفحات  1741، سال1، شماره 74دوره                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                             درمانی شهید بهشتی -پژوهشی دانشکده پزشکی، دانشگاه علىم پزشکی و خدمات بهدا

 یَب سلًل درFAS ي  SIRT1 یَب شن یبني ب یبر تجمع چرب یهاثر آوبلًگ کًرکًم بررسی

HepG2  

 *وًری ضکًفٍ لرستبوی، ضیمب طُمبسًوذ، زَرا

 .ايشاٖ تٟشاٖ، ثٟـتی، ؿٟیذ ، دا٘ـٍبٜ ػّْٛ پضؿىیپضؿىی دا٘ـىذٜ ،ثبِیٙی ثیٛؿیٕی ٌشٜٚ

 03/08/1401 :شؽيپز خيتبس   29/04/1401: بفتيدس خيتبس
 

 
 

 

 HepG ؛FAS ؛یٗوٛسوٛٔ ؛یاِىّ یشچشة غ وجذ :یذیکلياشگبن

 بٍ ایه مقبلٍ، بٍ صًرت زیر استىبد کىیذ:

Tahmasvand Z, Lorestani S, Noori S. Evaluation of the Effect of Curcumin Analog on Lipid Accumulation and SIRT1 and 

FAS Genes Expression in HepG2 Cells. Pejouhesh dar Pezeshki. 2023;47(1):1-11. 

_________________ 
 shnoori@sbmu.ac.ir؛ آدسع پؼت اِىتشٚ٘یىی: ٘ٛسی ؿىٛفٝ وًیسىذٌ مسئًل مکبتببت:*

 خلاصٍ
صسدچٛثٝ اػت  یبٌٜ يضْٚٔبدٜ ٔؤثشٜ س یٗوجذ ٔٙدش خٛاٞذ ؿذ. وٛسوٛٔ یشٚصاػت وٝ دس كٛست دسٔبٖ ٘ـذٖ ثٝ ػ یٕبسیث یاِىّ یشوجذ چشة غ: ي َذف سببقٍ

ٚ  SIRT1 ٚ FAS ٞبیطٖ ثیبٖ ثش( FCur) وٛسوٛٔیٗ آ٘بِٛي. دس ٔغبِؼٝ حبضش اثشات اػتٚ ...  یىشٚثیضذ ٔ یضذ اِتٟبث اوؼیذا٘ییخٛاف آ٘ت یوٝ داسا

 ؿذٜ اػت. یثشسػ )ٔذَ وجذ چشة( چشة ؿذٜ HepG2 یٞبدس ػَّٛ ٌّیؼیشيذٞبیتدٕغ تش

 اص آٖ آ٘بِٛي ٚ وٛسوٛٔیٗ ثشای ٔٙبػت دٚص ا٘تخبة ٔٙظٛس ثٝ ٔٙبػت، ؿشايظ ٚ ٔحیظ دسHepG2 ی ٞبپغ اص وـت ػَّٛ ی،ٔغبِؼٝ تدشث يٗدس ا :ريش کبر

اثش  یػبختٝ ؿذ. ػپغ ثٝ ٔٙظٛس ثشسػ cDNAاػتخشاج ٚ  RNAٔٛسد ٘ظش  یجبتٞب ثب تشوآٖ یٕبسٞب ٚ تپغ اص چشة وشدٖ ػَّٛ .اػتفبدٜ ؿذ  MTTتؼت

ٚ  يهفّٛئٛسٚٔتش یتو يهثب اػتفبدٜ اص  SIRT1 یتاػتفبدٜ ؿذ. فؼبِ Real- Time PCRاص  SIRT1  ٚFAS یٞبطٖ یبٖث سٚیٚ آ٘بِٛي آٖ  یٗوٛسوٛٔ

 يىذيٍشاص دٚ ٌشٜٚ ثب  یؾث یٗث يؼٝٔمب یُثٝ دِ يتٚ دس ٟ٘ب ؿذ ٌیشیا٘ذاصٜ ٘یض ٌّیؼیشيذتشی تـخیق ویت اص اػتفبدٜ ثب ػِّٛی داخُ ٌّیؼیشيذیتش یضأٖ

 .ٌشفت لشاس آ٘بِیض  > 05/0p-valueب ث  t- Test ٚone way Anova یثب سٚؽ آٔبس يح٘تب

( 1/2 ± 7/0آٖ )  يٕیآ٘ض یت( ٚ فؼب8/0 ± 52/1ِ) SIRT1طٖ  ی٘ؼج یبٖ، ثCur)ٔذَ وجذ چشة( ثب   HepG2چشة ؿذٜ  یٞبػَّٛ یٕبساثش ت دس َب:بفتٍی

 FASطٖ  ی٘ؼج یبٖداؿتٝ اػت. دس ٔمبثُ ث يؾافضا داسی،ب( ثٝ عٛس ٔؼ8/0ٙ ± 66/1: يٕیآ٘ض یتفؼبِ یٚ ثشا 9/0 ± 79/1طٖ:  یبٖث ی٘ؼجت ثٝ ٌشٜٚ وٙتشَ ) ثشا

وبٞؾ داؿتٝ اػت.  یٔؼٙبداسٞب ثٝ عٛس ػَّٛ يٗدسٖٚ ا يبفتٝتدٕغ  ٌّیؼیشيذٞبییتش یٗ( ٚ ٕٞچ8/0ٙ ± 03/2( ٘ؼجت ثٝ ٌشٜٚ وٙتشَ )6/0 ± 69/1)

 داسیبثٝ عٛس ٔؼٙ SIRT1( 2/3 ± 21/1) يٕیآ٘ض یت(  ٚ فؼب76/2ِ ± 16/1طٖ ) یبٖث یضاٖثب ٌشٜٚ وٙتشَ ٔ يؼٝدس ٔمب FCurؿذٜ ثب  یٕبسدس ٌشٜٚ ت یٕٗٞچٙ

٘ؼجت  FCurدس ٌشٜٚ  SIRT1 يٕیآ٘ض یتداؿتٝ اػت. فؼبِ یثب ٌشٜٚ وٙتشَ وبٞؾ ٔؼٙبداس يؼٝ( دس ٔمب1/1 ± 2/0) FASطٖ  یبٖث یضاٖاػت ٚ ٔ يبفتٝ يؾافضا

ثٛدٜ اػت.  یـتشث یا ثٝ عٛسلبثُ ٔلاحظٝ Curثب  يؼٝٔمب دس FCurػَّٛ ٞب ثب  یٕبست دس FASطٖ  یبٖوبٞؾ ث یٗداؿتٝ اػت، ٕٞچٙ یـتشیث يؾافضا Curثٝ 

ٚ  > p-value 01/0ٗ وٛسوٛٔی ثشای ٞب،اسصيبثی تٕبْ. )دس ثٛد ثیـتش حذٚدی تب ،Curثب  یٕبسثب ت يؼٝدس ٔمب FCurثب  یٕبسدس اثش ت یداخُ ػِّٛ یوبٞؾ چشث

 (.اػت > p-value 001/0 ٔـتك آٖ یثشا

 دس ِیپیذ ٔتبثِٛیؼٓ سٚی آٖ آثبس خّٕٝ اص آٖ فبسٔبوِٛٛطيه ٞبیفؼبِیت اص ٚػیؼی دأٙٝ ثٝ تٛخٝ ثب( FCur) یٗسػذ وٝ آ٘بِٛي وٛسوٛٔیثٝ ٘ظش ٔ :یریگجٍیوت

 .ثشد ثٟشٜ سايح دسٔب٘ی ٞبیسٚؽ ػبيش وٙبس دس چشة وجذ دسٔبٖ دس داسٚيی ٔىُٕ يه ثٝ ػٙٛاٖ تٛاٖ ٔی وجذ،
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 مقذمٍ
دس ثذٖ اػتت وتٝ ثتٝ د٘جتبَ      يغیٔدٕٛػٝ ؿشا یهٔتبثِٛ ػٙذسْ

ِٛ   ی،چبل دٞتذ.   یدس ثتذٖ س  ٔت   یٗاضبفٝ ٚصٖ ٚ ٔمبٚٔت ثتٝ ا٘ؼت

اص  یٔمبٚٔتتت ثتتٝ ا٘ؼتتِٛیٗ ػبٔتتُ اتیِٛٛطيتته ٔـتتتشن ٌشٚٞتت  

ٕ     ثیٕبسی افتضايؾ ػتغ     ی،ٞبػت وتٝ ٔـتتُٕ ثتش ٞیپشا٘ؼتِٛیٙ

VLDL، وبٞؾ ػغ   ٌّیؼیشيذ، تشیHDL   ٚ ٖٛپشفـتبسی خت ،

 وجتذ  ثیٕبسی .(1)( اػت NAFLD) یاِىّ یشوجذ چشة غ یٕبسیث

 ػتبدٜ،  چتشة  وجذ اص وجذی، ٞبی آػیت اص ٚػیؼی عیف ثٝ چشة

 عیتف . داسد اؿتبسٜ  ػتیشٚص  ٟ٘بيت دس ٚ فیجشٚص اػتئبتٛٞپبتیتیغ،

 ثٝ( NAFLD) یشاِىّیوجذ چشة غ ٞیؼتِٛٛطيىی ٞبی٘بٞٙدبسی

ٞتبی ديٍتش    )وجتذ چتشة ثتذٖٚ آػتیت     ػتبدٜ  چشة وجذ كٛست

. دس ؿتٛد  یثٝ كٛست فشْ ؿذيذ آٖ تؼشيتف ٔت   NASHوجذی( ٚ 

ِیپیتذ اص ثتیٗ    یثیٕبسی وجذ چشة، تؼتبدَ دس ٔتبثِٛیؼتٓ عجیؼت   

دسيبفتت ٚ يتب ػتٙتض اص ٘تٛ اػتیذٞبی چتشة ٘ؼتجت ثتٝ          سٚد، یٔ

وتتٝ ختتٛد   يبثتتذ یاوؼیذاػتتیٖٛ اػتتیذٞبی چتتشة افتتضايؾ ٔتت  

ُ  دس ٌّیؼتیشيذ  وٙٙذٜ افضايؾ ػتٙتض تتشی   تحشيه  افتضايؾ  ٔمبثت

َ  ٌّیؼتیشيذ  تشی تدٕغ. اػت آصاد چشة اػیذٞبی ٞتبی   دس ػتّٛ

   .(2)وجذ ٔٙدش ثٝ وجذ چشة خٛاٞذ ؿذ 

 یٕتی ٞؼتتٙذ وتٝ ٘متؾ تٙظ    یلاصیداػت ٞبيی يٓآ٘ض ٞب ػیشتٛئیٗ

ٚ  ٞتتبی يٙتتذدس فشآ  یٟٕٔت   فؼتتبَ وتتشدٖ  يتتظٌٜٛ٘تتبٌٖٛ ػتَّٛ ثتتٝ 

 یشاخ یٞب وشدٜ ٚ دس ػبَ يفبا يپٛط٘ضٚ ٟٔبس آد یپیذٞبِ یؼٓوبتبثِٛ

 .(3)ا٘ذ  سا ثٝ خٛد ٔؼغٛف وشدٜ بٖاص ٔحمم یبسیتٛخٝ ثؼ

SIRT1 ثیـتشيٗ وٝ ٞبػت ػیشتٛئیٗ خب٘ٛادٜ اػضبی اص يىی 

 .اػت ٔتؼذدی ٞبی ٘مؾ داسای ٚ ٌشفتٝ ا٘دبْ آٖ سٚی ٔغبِؼٝ

SIRT1 یؼتٛ٘یٞ یشغ یٞب اص ٞذف یبسیثؼ یلاػیٖٛاػت ٚضؼیت 

 ٞب يٓٚ آ٘ض یثشداس ٘ؼخٝ یفبوتٛسٞب یبْ،ا٘تمبَ پ یٞب ٔثُ ِٔٛىَٛ

دس  SIRT1ٔثجت  آثبسٞبی اخیش  . دس ػبَوٙذ یٔ یٓسا تٙظ

ٔشتجظ ثب پبتٛط٘ض ثیٕبسی وجذ چشة ٘ـبٖ  یٞبی ٔتبثِٛیى فؼبِیت

خٖٛ، ٞٛٔئٛػتبص  ٞب ؿبُٔ تٙظیٓ لٙذ دادٜ ؿذٜ اػت. ايٗ فؼبِیت

 ی،اِتٟبث ٞبی یذ، تشؿ  ٚ حؼبػیت ا٘ؼِٛیٗ، پشٚػِٝیپ

ٞبی اوؼیذاتیٛ، فؼبِیت ٔیتٛوٙذسی ٚ ثتب اوؼیذاػیٖٛ،  اػتشع

 اػت اػىّتی ٚ لّجی ٞبی ٔبٞیچٝ ػّٕىشداتٛفبطی ٚ آپٛپتٛص ٚ 

    وٙتشَ ٞب طٖ اص ایٌؼتشدٜ ؿجىٝ تٛػظ ِیپٛط٘ض فشايٙذ. (4)

 ٔؼیش وّیذی ٞبیآ٘ضيٓ ثٝ تٛأٖی آٟ٘ب تشيٗ ٟٔٓ اص وٝ ؿٛدٔی

ص ػٙتب اػیذچشة ٚ (ACC) وشثٛوؼیلاص وٛآ اػتیُ ٔب٘ٙذ ِیپٛط٘ض

(FAS) ٞبیآ٘ضيٓ. وشد ؿبسٜا FAS  ٚACC ٓػٙتض ٟٔٓ ٞبیآ٘ضي 

 چبلی تٛػؼٝ ٚ ايدبد دس آٟ٘ب  تٙظیٕی ٘مق وٝ ٞؼتٙذ ِیپیذ

 ٌیبٞبٖ اص اػتفبدٜ ثٝ تٛخٝ أشٚصٜ .(5)اػت  إٞیت داسای

 يه وٛسوٛٔیٗ. اػت ٌؼتشؽ ثٝ سٚ ٞبثیٕبسی دسٔبٖ دس داسٚيی

 ثب صسدچٛثٝ ٌیبٜ سيضْٚ ٔؤثشٜ ٔبدٜ وٝ اػت فیتٛؿیٕیبيی تشویت

وٛسوٛٔیٗ دأٙٝ ٚػیؼی اص  .اػت Curcuma longa ػّٕی ٘بْ

اوؼیذا٘ی،  آ٘تی یٞب یتفؼبِٞبی فبسٔبوِٛٛطيه ؿبُٔ  فؼبِیت

ضذاِتٟبثی، ضذٔیىشٚثی ٚ خٛاف ضذػشعب٘ی سا اص خٛد ٘ـبٖ 

 تئیٙبصٔتبِٛپشٚ ٞبییبٖ آ٘ضيٓث یتٛا٘ذ ثب اِمب ٔی Cur .(6) دٞذ ٔی

(MMPs) لٛی وجذی ضذفیجشٚص ػبُٔ يه ػٙٛاٖ ثٝ وجذ، دس 

سٚی وجذ داؿتٝ  يتیحٕب آثبس Curدس ٔدٕٛع،  .(7)ؿٛد  ؿٙبختٝ

 ايٗ ٕٞچٙیٗ .وٙذ خٌّٛیشی وجذی ٞبیآػیت اص تٛا٘ذٚ ٔی

 يٗا ثب. (9 ،8) ؿٛد ٔی ٘یض وجذی ٞبی آػیت ثٟجٛد ػجت تشویت

 يیٞب يتٔحذٚد یٗوٛسوٛٔ يیٗپب يؼتیص یفشإٞ یُحبَ ثٝ دِ

ٚخٛد داسد. ػبخت  يیداسٚ یتدس اػتفبدٜ اص آٖ ثٝ ػٙٛاٖ تشو

 یاػت وٝ ثشا يىشدٞبيیاص خّٕٝ سٚ یٗوٛسوٛٔ يذٔـتمبت خذ

 ثٙبثشايٗ .اػت ٌشفتٝ لشاس اػتفبدٜآٖ ٔٛسد  یٞب يتسفغ ٔحذٚد

 SIRT1 یٞب طٖ یبٖثش ث یٗآ٘بِٛي وٛسوٛٔ آثبسدس ٔغبِؼٝ حبضش 

ٚFAS یٞب دس ػَّٛ ٌّیؼیشيذٞب یٚ تدٕغ تش HepG2  چشة

 .اػت ؿذٜ ثشسػیؿذٜ )ٔذَ وجذ چشة( 

 ريش کبر
َ  تدشثی ٔغبِؼٝ ايٗ دس  یظدس ٔحت  HepG2 ػتشعب٘ی  ٞتبی  ػتّٛ

ؿتذٜ وـتت دادٜ    یغٙت  دسكتذ FBS 10وتٝ ثتب    DMEMوـت 

ٚ  FCurٔختّتف   یٞتب  غّظتت  یٝاػتٛن ٚ تٟ یؿذ٘ذ. آٔبدٜ ػبص

cur   .ا٘دبْ ؿذ 

FCur تٟ یثٟـتت  یذدا٘ـٍبٜ ؿٟ یٕیاص دا٘ـىذٜ ؿ ٝ ؿتذ ٚ ثتب    یت

ی ٚ ٚصٖ ّٔىتتِٛ C38H32FN3O7 یٕیبيیتٛختتٝ ثتتٝ فشٔتتَٛ ؿتت

 [
 D

O
R

: 2
0.

10
01

.1
.1

73
55

31
1.

14
02

.4
7.

1.
10

.9
 ]

 
 [

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 p
ej

ou
he

sh
.s

bm
u.

ac
.ir

 o
n 

20
25

-0
6-

30
 ]

 

                             3 / 11

https://dor.isc.ac/dor/20.1001.1.17355311.1402.47.1.10.9
http://pejouhesh.sbmu.ac.ir/article-1-3198-en.html


 ٚ ٕٞىبساٖعٟٕبػٛ٘ذ  صٞشا                                                                                             … ٞبی طٖ ثیبٖ ٚ چشثی تدٕغ ثش وٛسوٛٔیٗ آ٘بِٛي اثش ثشسػی

 

 11تا  1شمسی، صفحات  1741، سال1، شماره 74دوره 
 

 پژوهش در پزشکی
 

   

4  

g/mol 69/66180، 90، 100، 110، 120، 150) ٞتبی  ، غّظت ،

دس  Fcurاص  یىشٚٔتتتتتتتٛ سٔ (5، 10، 20 ،30، 40، 50، 60، 70

DMSO 2 ٟؿذ.  یٝدسكذ ت 

Cur  ؿذ ٚ ثتب تٛختٝ ثتٝ فشٔتَٛ      يذاسیإِٓبٖ خش ٔشناص ؿشوت

ِٛ  Cur (C21 H20 O6) یّٔىِٛ  ،g/mol38/368  یٚ خشْ ّٔىت

، 40، 50، 60، 70، 80، 90، 100، 110، 120، 150) ٞبیغّظت

ٝ تٟ دسكتذ  DMSO 2دس  curاص  یىشٚٔٛ سٔ (5، 10، 20، 30  یت

 ؿذ.  

 (:چرة کبذ)مذل  گلًکس بب ضذٌ چرة سلًل مذل ایجبد

 ،ٔذَ ػَّٛ چشة ؿذٜ ثب ٌّٛوض )ٔذَ وجذ چشة( يدبدا ثشای

ثٝ . ؿذ٘ذ دادٜ وـت تبيی ؿؾ پّیت دس HepG2 ٞبی ػَّٛ

 24 اص ثؼذ. ٌشفت لشاس ػَّٛ ٞضاس 300 چبٞه ٞش دس وٝ عٛسی

 2-4 ٔذت ثٝ چؼجیذ٘ذ، ٞب چبٞه تٝ ثٝ ٞب ػَّٛ وٝ ػبػت

(. Fasting) ؿذ اضبفٝ ٞب ػَّٛ ثٝ FBS ثذٖٚ ٔحیظ ػبػت

تمؼیٓ ؿذ. ثٝ دٚ چبٞه  یتبيٞب ثٝ ػٝ لؼٕت دٚ ػپغ چبٞه

 ٌّٛوض mM 100دْٚ چبٞه دٚ ثٝ ٌّٛوض، mM50اَٚ غّظت 

 اضبفٝ وبُٔ ٔحیظ فمظ وٙتشَ ثٝ ػٙٛاٖ چبٞه دٚ. ؿذ اضبفٝ

 ٚ خبسج سٚيی ٔحیظ ا٘ىٛثبػیٖٛ ػبػت 48 اص ثؼذ. ؿذ

 یٞب ٞش وذاْ اص غّظت OD یضآ٘بِ .ؿذ ا٘دبْ red Oil آٔیضی سً٘

 یضأٖ یٖٛ،ػبػت ا٘ىٛثبػ 48وٝ ثؼذ اص  دٞذ یٌّٛوض ٘ـبٖ ٔ

 ٔجشت ؿذت سً٘ ٔتٙبػت ثب  -یشعجك لبٖ٘ٛ ث یخزة ٘ٛس

 ثٛدٜ اػت. یداخُ ػِّٛ یؼیشيذٌّ یٔمذاس تش

 :MTTريش بب  یسلًل یتسم یبررس

 ٚ سؿتذ  ثتش  ٘ظش ٔٛسد تشویجبت ػبيتٛتٛوؼیؼیتی اثش ثشسػی ثشای

   اص سٚؽ IC50 یتتیٗٚ تؼ HepG2ی ػتتشعب٘ ٞتتبی ػتتَّٛ تىثیتتش

ٗ اػتتفبدٜ ؿتذ. دس ا   MTT یػٙدسً٘  یسٚؽ تؼتذاد ٔٙبػتج   يت

اص  يتتهػتتَّٛ دس ٞتتش چبٞتته( دس ٞتتش  5000 یحتتبػتتَّٛ )تشخ

َ   چبٞه ٞتب ثتٝ وتف     ٞب وـت دادٜ ؿذ ٚ اخبصٜ دادٜ ؿذ تتب ػتّٛ

 ٞتبی  . دس چبٞته يٙتذ ختٛد دس آ  يذاسٚ ثٝ حبِت پب یذٜچؼج یتپّ

دسكتذ اضتبفٝ ؿتذ ٚ دس     20وـت ٕٞشاٜ ثب اتبَ٘ٛ  یظوٙتشَ ٔح

                 ،Cur  ٚFCurاص ٔتتبدٜ  یتؼتتت ٔمتتذاس ٔٙبػتتج   یٞتتب چبٞتته

اضبفٝ ؿتذ ٚ   ٔیىشٚٔٛ س( 5، 100، 120، 10، 20، 40، 60، 80)

ظش، ا٘ىٛثتٝ ؿتذ.   ٔبدٜ ٔٛسد ٘ یشتبث ثشایػبػت  24ثٝ ٔذت  یتپّ

ؿذ  يختٝدٚس س يیوـت سٚ یظٔح یٖٛپغ اص اتٕبْ صٔبٖ ا٘ىٛثبػ

ٝ  MTTٔحّتَٛ   یىشِٚیتتش ٔ 20ٚ ثٝ ٞش چبٞته   ؿتذ ٚ دس   اضتبف

ػتبػت دس   چٟتبس ؿذٜ ٚ ثٝ ٔذت  پیچیذٜ یٙیٛٔیآِٛٔ يُداخُ فٛ

صٔبٖ  یلشاس ٌشفت. دس ع ٌشاد یدسخٝ ػب٘ت 37دس  CO2ا٘ىٛثبتٛس 

ٝ  دٞیتذسٚط٘بص  ػٛوؼتیٙبت  تٓػیؼ تٛػظ MTT ا٘ىٛثبػیٖٛ،  وت

 احیب. ؿذ احیب ٞبػت ٔیتٛوٙذسی تٙفؼی چشخٝ ٞبی آ٘ضيٓ اص يىی

ً  آثتی  ٞتبی وشيؼتبَ تِٛیذ ػجت حّمٝ ايٗ ؿذٖ ؿىؼتٝ ٚ  س٘ت

 ٖ ٝ  ؿتتٛد ٔتی  فٛسٔتبصا ٝ  ٔیىشٚػتتىٛح صيتش  دس وت  لبثتتُ ساحتتی  ثت

ٝ  ٞبيیػَّٛ تؼذاد ثب ؿذٜ تِٛیذ سً٘ ٔیضاٖ. ٞؼتٙذ تـخیق  وت

 ٞبیوشيؼتبَ. داسد ٔؼتمیٓ ساثغٝ ٞؼتٙذ، فؼبَ ٔتبثِٛیه ٘ظش اص

تٛػظ  یػٙدلجُ اص سً٘ يذٔحَّٛ ثٛدٜ ٚ ثب یشفٛسٔبصاٖ دس آة غ

ٗ . ثتٝ ا يٙتذ ثتٝ حبِتت ٔحّتَٛ دس آ    DMSO یش٘ظ یٔبدٜ حلاِ  يت

ػبػت  يهاضبفٝ ؿذ ٚ ثٝ ٔذت  DMSO یىشِٚیتشٔ 100ٔٙظٛس 

ٟ    یدسخٝ ػب٘ت 37دس داخُ ا٘ىٛثبتٛس   يتت بٌتشاد ا٘ىٛثتٝ ؿتذ. دس ٘

٘تب٘ٛٔتش   570دػت آٔتذٜ دس عتَٛ ٔتٛج    ٝ ٔحَّٛ ث یخزة ٘ٛس

ِٛ  یٔحبػتجٝ ؿتذ. ثتشا    یتض ٞتب ٘  . تؼذاد ػَّٛ  لشائت ؿذ  یسدٜ ػتّ

 يیٔحّتَٛ ٟ٘تب   یٞتب ٚ ختزة ٘تٛس    تؼذاد ػَّٛ یٗث یاستجبط خغ

 .(10)ٚخٛد داسد 

 :RNAاستخراج 

ٗ ٔحَّٛ ٌٛا٘ اص RNAاػتخشاج  ثشای  RNX – Plusفٙتَٛ   یتذي

تتبْ اص   RNAاػتتخشاج   ی( اػتفبدٜ ؿذ وٝ ثشايشاٖا -یٙبوّٖٛ)ػ

ٚ  DNAسٚؽ  يتتٗ. دس اؿتتٛد یٕ٘ٛ٘تتٝ ٕٞتتٛطٖ اػتتتفبدٜ ٔتت يتته

ؿبُٔ تٕتبْ   يیثب  یدس داخُ فَٙٛ سػٛة وشدٜ ٚ فبص آث یٗپشٚتئ

 .اػت RNAا٘ٛاع 

 استخراج ضذٌ:  RNA یکم یررسب

اػتخشاج ؿذٜ، ٔحَّٛ  RNA یوٕ یثشسػ ثشایاص اػتخشاج،  ثؼذ

.   ؿتذ  ثشسػتی   یثب اػتفبدٜ اص ٘ب٘ٛدساح اص ِحبػ وٕت  RNA یحبٚ

  OD ٔیضاٖ ثبيذ ٟ٘بيی ٔحلَٛ
   

   
داؿتتٝ ثبؿتذ.    9/1ثتب تش اص   

 یٗثب پشٚتئ یدٞٙذٜ آِٛدٌ ثبؿذ، ٘ـبٖ 9/1 ٘ؼجت وٕتش اص يٗاٌش ا

 یتت ٞتش تشو  يتب ٔب٘ٙتذ فٙتَٛ ٚ    یته آسٚٔبت یجبتثب تشو یآِٛدٌ يب

. اػتت ٘تب٘ٛٔتش سا داؿتتٝ ثبؿتذ     280ثٝ  ٘ضديهوٝ خزة  يٍشید

 ٘ؼجت سا وتبٞؾ خٛاٞتذ داد   يٗا یض٘ DNAثٝ  یآِٛدٌ یٕٗٞچٙ

(11).   
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 استخراج ضذٌ: RNA یفیک بررسی

اػتخشاج ؿذٜ، اص اِىتشٚفٛسص طَ آٌبسٚص  RNA یفیو یثشسػ ثشای

اص ٕ٘ٛ٘ٝ ٔٛسد ٘ظش سا دس  یىشِٚیتشٔ دٚتب  يهاػتفبدٜ ؿذ. حذٚد 

   ثب ِٚتبط  یمٝدل 90دسٖٚ چبٞه طَ آٌبسٚص اضبفٝ ٚ ثٝ ٔذت 

 یذيْٛ. پغ اص اتٕبْ اِىتشٚفٛسص ثب ات  اِىتشٚفٛسص ا٘دبْ ؿذ 90-70

ٔٛسد  Gel documentationؿذ ٚ ثب دػتٍبٜ  یضیسً٘ آٔ يذثشٚٔب

خفت ثبص  1500ٚ  800 یتلشاس ٌشفت. دٚ ثب٘ذ دس ٔٛلؼ یثشسػ

ثٛد. ٚخٛد  s18  ٚs28 يجٛصٚٔیس RNAؿذ وٝ ٔشثٛط ثٝ  يذٜد

 .اػت RNAدٞٙذٜ ا٘ؼدبْ  ٞب ٘ـبٖ ثب٘ذ يٗا

 
 استخراج RNA َبی ومًوٍ برای آگبرز شل الکتريفًرز -1ضکل 

 کىىذٌ مطخص شل ريی s21ي  s11 ببوذ دي يجًد. است ضذٌ

 .است RNA مطلًة کیفیت

 :cDNA سىتس

ٝ ٘ RNAِٔٛىتَٛ   چٖٛ ٞ   یٕت ٝ تدض يغداسد ٚ ػتش  یػٕتش وٛتتب     يت

ثتٝ   یثؼتذ  ٞتبی  یثشسػت  یٔـىُ ثتشا  يٗؿٛد ثٝ ٔٙظٛس سفغ ایٔ

ٗ اػتت ثتب ا   RNAوٝ سؿتتٝ ٔىٕتُ    یٓپشداخت cDNAػٙتض   يت

اػتتفبدٜ   PCRٚ ثٝ ػٙٛاٖ سؿتٝ اٍِٛ دس  اػت يذاستشتفبٚت وٝ پب

 RevertAid First Strand cDNAٔٙظتٛس اص   يٗا ی. ثشاؿٛد ٔی

Synthesis Kit  ؿتشوت   ػتبختThermo Scientific   ٜاػتتفبد

 ؿذ.

 :Real time PCRشن بب  یبنب یررسب

 :  یمرپرا طراحی

ٞتذف   یٞب طٖ يٕشپشا Real Time PCRطٖ ثب  یبٖث یثشسػ ثشای

 SIRT1، FAS  ٚB2M یٞب ٔشتجظ ثب طٖ پشايٕشٞبیؿذ.  یعشاح

اص ِحتتبػ  NCBI  ٚOligo Analyzer يتاػتتتفبدٜ اص ػتتب  ثتتب

 یتش ٔحلتٛ ت غ  یتش خٛاٞذ ؿتذ، أىتبٖ تىث   یشوٝ تىث یىٛ٘یأپّ

رٚة ٚ ختتٛاف  ی٘ظتتش، ا٘تتذاصٜ ٔحلتتَٛ، دٔتتب  ٔتتٛسد یىتتٖٛآٔپّ

 یـٍبْتٛػظ ؿشوت پ يٕشٞبؿذ. پشا یثشسػ يٕشپشا يٙبٔیىیتشٔٛد

َ پ 100دس غّظتت   یتٛفیّیضٜ ِ يٕشٞبیػٙتض ؿذ٘ذ. پشا ثتش   یىٛٔتٛ

 10ؿتتذ ٚ ػتتپغ غّظتتت  یتتٝثتتٝ ػٙتتٛاٖ اػتتتٛن تٟ یىشِٚیتتتشٔ

ثتب ٔمتذاس  صْ اص آة ٔمغتش     يٕشٞتب اص پشا یىشِٚیتتش ثش ٔ یىَٛٔٛپ

 يتتتآٔتتبدٜ ؿتتذ٘ذ ٚ دس ٟ٘ب یا٘دتتبْ ٔشاحتتُ ثؼتتذ ثتتشای يُاػتتتش

 ٌتشاد  یب٘تدسختٝ ػت   -80 يتض دس فش یاػتفبدٜ ثؼتذ  ثشای يٕشٞبپشا

   ؿذ٘ذ. یداس ٍ٘ٝ

 .مطبلعٍ در استفبدٌ مًرد پرایمرَبی تًالی -1جذيل 

 Forward 5׳AGATGAGTATGCCTGCCGTG-3-׳
β2M 

 Reverse 5׳GCGGCATCTTCAAACCTCCA-3-׳

 Forward 5׳TGCGGGAATCCAAAGGATAA-3-׳
SIRT1 

 Reverse 5׳CGAGCAAGATGCTGTTGCA-3-׳

 Forward 5׳CGGTACGCGACGGCTGCCTG-3-׳
FAS 

 Reverse 5׳GCTGCTCCACGAACTCAAACACCG-3-׳

 بدرای رية  یمىحىد  یساوجبم ضدذ. از آودبل   Master Mix Ampliqonپريتکل  طبقمخلًط ياکىص  یبب آمبدٌ سبز Real Time PCR فرایىذ

 استفبدٌ ضذ.  یاختصبص یريجًد محصًلات غ یبررس
 

  HepG2یدر ردٌ سلًل SIRT1 یتفعبل یسانم یریگ اوذازٌ

 :چرة ضذٌ )مذل کبذ چرة(

 یٞب ػَّٛ، ػَّٛ داخُ SIRT1 فؼبِیت ٔیضاٖ ػٙدؾ ٔٙظٛس ثٝ

HepG2 ػتٙدؾ  وشدٜ ٚ ػپغ یٕبسسا ت  ٗ  آٟ٘تب  سٚی ثتش  پتشٚتئی
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 یػٛثؼتتشا  ،SIRT1 ثتبفش  اص ٔتیىغ  يه تٟیٝ اص پغ. ؿذ ا٘دبْ

ٚ پشٚتئتتتبص، ٕ٘ٛ٘تتتٝ  fluoropHore، NAD، quencher یحتتتبٚ

ؿتذٜ دس عتَٛ ٔتٛج     ٔٙتـتش  ثٝ آٖ اضبفٝ ٚ فّٛسػتب٘غ  یٗپشٚتئ

 ؿذ. یشیٌ ا٘ذاصٜ nm460 یعَٛ ٔٛج تبثـ ٚ nm360 يىیتحش

 ی:سلًل یساتل یهتًتبل پريتئ یریگ اوذازٌ

ٝ پغ اص تٟ یٗػٙدؾ پشٚتئ ثشای ِٛ  یتضات ِ یت  یتشی ٌ ا٘تذاصٜ  یػتّ

ٗ ٌشفت. اػبع ا ا٘دبْ BCAتبْ ثٝ سٚؽ  یٗپشٚتئ یضأٖ سٚؽ  يت

ٖ  یتتشو تٛػتظ   +Cuثتٝ   ++Cuوتشدٖ يتٖٛ    یتب اح سٚؽ وتشد

 ٚ ( ثتتب سٚؽ حؼتتبعیتتٛسٜ)سٚؽ ث یتتبيیلّ یظدس ٔحتت یٗپتتشٚتئ

دس حضتٛس   ی،ثتٝ سٚؽ ختزة ػتٙد    ،+Cu يیؿٙبػتب  یاختلبك

BCA  اػتت. دس ا ٗ ٝ  سٚؽ، اص يت  BCAِٔٛىتَٛ   دٚوتشدٖ   ؿتلات

 ٘ب٘ٛٔتش 562 دس خزة ثب ؿفبفی ثٙفؾ سً٘ ،+Cuتٛػظ ٞش يٖٛ 

ثب غّغت  ی،ثٝ كٛست خغ يجآسً٘، تمش يٗؿٛد. ؿذت ا یٔ ايدبد

 BCA یتت وبس اص و يٗا ا٘دبْ ثشای .(12)ٔتٙبػت اػت  یٗپشٚتئ

 اػتفبدٜ ؿذ. Thermo Fisher scientificؿشوت 

بب گلًکس  یمبردر ت یداخل سلًل یسیریذگل یتر یریگ اوذازٌ

mM100: 

ُ  ػتِّٛی  داخُ ٌّیؼیشيذ تشی ٌیشی ا٘ذاصٜ ثشای  دس ػتِّٛی  داخت

 ٌّیؼیشيذ تشی تـخیق ویت اص ٔٛ س ٔیّی 100 ٌّٛوض ثب تیٕبس

ٗ ؿشوت پبسع آصٖٔٛ اػتفبدٜ ؿذ. دس ا  یؼتیشيذ ٌّ یسٚؽ تتش  يت

كٛست  يٗؿٛد. ثٝ ا یٔ یشیٌ ا٘ذاصٜ یػِّٛ یضاتدس ِ یداخُ ػِّٛ

 آ٘ضيٕتی  ٚاوتٙؾ  عتی  چشة اػیذٞبی اص ؿذٜ آصاد ٌّیؼشَٚوٝ 

ٝ  وٙتذ،  ٔی ٞیذسٚطٖ پشاوؼیذ تِٛیذ ٗ  وت ٖ  پشاوؼتیذ  ايت  ٞیتذسٚط

ٝ  وٙتذ  ٔتی  ویٙٛ٘یٕیٗ تِٛیذ پشاوؼیذاص آ٘ضيٕی ٚاوٙؾ تٛػظ  وت

ُ  فتٛٔتشيته  كٛست ثٝ تشویت ايٗ  ثتب  ٚ اػتت  ٌیتشی  ا٘تذاصٜ  لبثت

ٝ  ٌّیؼیشيذ تشی ٓ  ساثغت ٗ  ثتشای . داسد ٔؼتتمی  ٔمتذاس  دلیتك  تؼیتی

ٖ  وٙتشَ ثٝ ٘ؼجت تیٕبس ٞش ػِّٛی چشثی ٗ  ٔیتضا  ٞتش  دس پتشٚتئی

ٗ  ٔمتذاس  حؼتت  ثش چشثی ٔمذاس ٚ ؿذٜ ػٙدؾ ٘یض تیٕبس  پتشٚتئی

 .اػت ٌیشی ا٘ذاصٜ لبثُ

 :  یآمبر آوبلیس

 افتتضاس ٘تتشْ تٛػتتظ آٔتتذٜ دػتتت ثتتٝ ٞتتبی دادٜ تٕتتبٔی ٟ٘بيتتت دس

GrapHpad prism،spss16   ٖٛٔيته  ٚاسيب٘غٚ ثب اػتفبدٜ اص آص 

لشاس  یآٔبس یُٚ تحّ يٝتدض تحت  (One- way ANOVA)عشفٝ

 يٗچٙتذ  یٗث یبٍ٘یٗاػت ٔ یبصوٝ ٘ یآٔبس ٞبی یٌُشفتٙذ. دس تحّ

ٝ  يه يب٘غٚاس یضٚ آصٖٔٛ ؿٛد اص آ٘بِ يؼٌٝشٜٚ ٔمب  اػتتفبدٜ  عشفت

 ؿٛد.   یٔ

ثب  ثشدٖ  ثشایا٘ذ.  ؿذٜ ٌضاسؽ Mean + SDثٝ كٛست  ٘تبيح

ػٝ ثبس تىشاس ؿذ  حذالُ يؾدػت آٔذٜ آصٔبٝ ث یٞب كحت دادٜ

 ٞباختلاف .(13)اػتفبدٜ ؿذ  یضآ٘بِ ثشایدػت آٔذٜ ٝ ث ٔیبٍ٘یٗٚ 

 .اػت 05/0اص  وٕتش P-value وٝ ؿذ تّمی داس ٔؼٙب صٔب٘ی

 َب یبفتٍ
 یَددب رضددذ ردٌ سددلًل یري FCurي  Cur آثددبر بررسددی

HepG2 )چرة ضذٌ )مذل کبذ چرة: 

چرة ضذٌ  HepG2 یرضذ ردٌ سلًل یري Cur اثر یبررس

 )مذل کبذ چرة(:

 يؼٝٞب ٘ؼجت ثٝ چبٞه وٙتشَ ٔتٙبظش خٛد ٔمب ػَّٛ یٕبست ٘تبيح

ٗ ا يحص٘ذٜ ٘ؼجت ثٝ وٙتشَ ٔحبػجٝ ؿذ. ٘تب یٞب ٚ دسكذ ػَّٛ  يت

 لبثُ ٔـبٞذٜ اػت.  1ػٙدؾ دس ٕ٘ٛداس 

 

 یَب ردٌ سلًل یري Curمختلف  یغلظت َب اثر -1 ومًدار

HepG2 از چرة ضذن بب گلًکس  سپmM 100بر  یجوتب یه. ا

 P<  05/0 بب کىترل بٍ صًرت یسٍدر مقب MEAN + SDاسبس 

َبی مطبَذٌ ضذٌ حبصل میبوگیه حذاقل  است. دادٌ بدارعىم

 سٍ ببر تکرار آزمبیص است.
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چدرة   HepG2 یرضدذ ردٌ سدلًل   یري FCurاثر  یبررس

 ضذٌ )مذل کبذ چرة(:

 يؼٝٞب ٘ؼجت ثٝ چبٞه وٙتشَ ٔتٙبظش خٛد ٔمب ػَّٛ یٕبست ٘تبيح

 يٗا يحص٘ذٜ ٘ؼجت ثٝ وٙتشَ ٔحبػجٝ ؿذ. ٘تب یٞب ٚ دسكذ ػَّٛ

 لبثُ ٔـبٞذٜ اػت. 2ػٙدؾ دس ٕ٘ٛداس 

 
ردٌ  یري FCurمختلف  یَب غلظت اثر -2 ومًدار

 یها .mM 100پس از چرة ضذن بب گلًکس   HepG2یَب سلًل

بب کىترل بٍ صًرت  یسٍدر مقب MEAN + SDبر اسبس  یجوتب

05/0  >P َبی مطبَذٌ ضذٌ حبصل میبوگیه  است. دادٌ دار بعىم

 حذاقل سٍ ببر تکرار آزمبیص است.

در  SIRT1 ي FAS یَب شن یبنب بر FCurي  Curاثر  بررسی

 :چرة ضذٌ  HEPG2یَب سلًل

 یدر ردٌ سلًل SIRT1شن  یوسب یبنبر ب FCurي  Cur اثر

HepG2 ٌمذل کبذ چرة( چرة ضذ(: 

 یٕبس،وٙتشَ ٚ ت یٕ٘ٛ٘ٝ ٞب یثشا Real- time PCRاص ا٘دبْ  پغ

 ثش ٚ Ct) ٔمبديش(ثب اػتفبدٜ اص  SIRT1طٖ  یبٖث ییشاتتغ یضأٖ

2 سٚؽ اػبع
- ∆∆Ct

ٞش ٌشٜٚ  دس SIRT1 طٖ یبٖث ییشاتتغ ٔیضاٖ 

دػت آٔذٜ ثب اػتفبدٜ اص ٝ ث يح. ٘تبؿذ٘ؼجت ثٝ وٙتشَ ٔحبػجٝ 

. دس ؿذ یُٚ تحّ يٝتدض one way ANOVO یآصٖٔٛ آٔبس

 Curؿذٜ ثب  یٕبسدس ٌشٜٚ ت SIRT1طٖ  یبٖث HepG2 یٞب ػَّٛ

 داسی بثب ٌشٜٚ وٙتشَ ثٝ عٛس ٔؼٙ يؼٝٔمب دس ػبػت 24دس ٔذت 

دس  FCurؿذٜ ثب  یٕبسدس ٌشٜٚ ت یٗاػت. ٕٞچٙ يبفتٝ يؾافضا

 بداسیثٝ عٛس ٔؼٙ SIRT1طٖ  یبٖث یضاٖثب ٌشٜٚ وٙتشَ ٔ يؼٝٔمب

 .(3اػت )ٕ٘ٛداس  يبفتٝ يؾافضا

 
چرة   HepG2یدر ردٌ سلًل SIRT1شن  یوسب بیبن -3 ومًدار

 .Untreated Controlوسبت بٍ FCurي  Curبب  یمبرضذٌ، در ت

 بب **، p-value < 01/0ب *، ب  p-value< 005/0اختلاف معىبدار 

001/0 >p-value  یَب دادٌ .است ضذٌ دادٌ وطبنب ***، ب 

 صیحذاقل سٍ ببر تکرار آزمب هیبوگیمطبَذٌ ضذٌ حبصل م

 است.

 یدر ردٌ سدلًل  FASشن  یوسدب  یبنبر ب FCurي  Cur اثر

HepG2 ٌمذل کبذ چرة( چرة ضذ(: 

 یٕتبس، وٙتشَ ٚ ت یٞب ٕ٘ٛ٘ٝ یثشا Real- time PCRاص ا٘دبْ  پغ

 ثتش  ٚ  Ct)ٔمبديش(ثب اػتفبدٜ اص   FASیٞب طٖ یبٖث ییشاتتغ یضأٖ

2 سٚؽ اػبع
- ∆∆Ct

ٖ  تغییشات ٔیضاٖ  دس ٞتش ٌتشٜٚ     FASطٖ ثیتب

دػت آٔذٜ ثتب اػتتفبدٜ اص   ٝ ث يح. ٘تبؿذ٘ؼجت ثٝ وٙتشَ ٔحبػجٝ 

 .ؿذ یُٚ تحّ يٝتدض one way ANOVO یآصٖٔٛ آٔبس

ٌشٜٚ  دس FASطٖ  یبٖث HepG2 یٞب دس ػَّٛ يشٕ٘ٛداس ص عجك

ثب ٌشٜٚ وٙتشَ  يؼٝٔمب دس ػبػت 24دس ٔذت  Curؿذٜ ثب  یٕبست
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 یٕبسدس ٌشٜٚ ت یٗاػت. ٕٞچٙ يبفتٝوبٞؾ  داسی بثٝ عٛس ٔؼٙ

 ثٝ FASطٖ  یبٖث یضاٖثب ٌشٜٚ وٙتشَ ٔ يؼٝدس ٔمب FCurب ؿذٜ ث

 یبٖوبٞؾ ث یضأٖ یٗاػت. ٕٞچٙ يبفتٝوبٞؾ  داسی بعٛس ٔؼٙ

 ثٝ عٛس Curثب  يؼٝٔمب دس FCurٞب ثب  ػَّٛ یٕبست دس FASطٖ 

 .(4اػت )ٕ٘ٛداس  یـتشث یا ٔلاحظٝلبثُ 

 
چرة   HepG2یردٌ سلًل در FASشن  یوسب بیبن -4 ومًدار

 .Untreated Controlوسبت بٍ FCurي  Curبب  یمبرضذٌ، در ت

  بب **، p-value<  01/0 بب *،  p-value< 005/0اختلاف معىبدار 

001/0 >p-value  یَب دادٌ .بب ***، وطبن دادٌ ضذٌ است 

 یصحذاقل سٍ ببر تکرار آزمب یبوگیهمطبَذٌ ضذٌ حبصل م

 است.

 :FASشن  یوسب یبنب

 یدر ردٌ سدلًل  SIRT1 یتفعبل یسانبر م FCurي  Cur اثر

HepG2 )چرة ضذٌ )مذل کبذ چرة: 

 یٕبست HepG2 یٞب ػَّٛ دس SIRT1 یت٘ـبٖ داد وٝ فؼبِ ٘تبيح

 يؾ٘ـذٜ افضا یٕبسوٙتشَ ت ثب يؼٝدس ٔمب Cur  ٚFCurؿذٜ ثب 

 یٗثٛد. ٕٞچٙ داس بٔؼٙ یاص ٘ظش آٔبس يؾافضا يٗاػت ٚ ا يبفتٝ

 یوٕ Curثب  دسٔمبيؼٝ FCurثب   یٕبسدس اثش ت یتفؼبِ يؾافضا

 .(5)ٕ٘ٛداس  ،( p-value< 01/0ثٛد ) یـتشث

 
. HepG2ردٌ سلًل  در SIRT1 فعبلیت تغییرات -5 ومًدار

 یَب یمبردر ت HepG2ردٌ سلًل  در SIRT1 یتفعبل غییراتت

                 معىبدار اختلاف .وطذٌ یمبرمختلف وسبت بٍ کىترل ت

005/0 >  p-value  ،* 01/0بب >  p-value ،** بب                     

001/0 > p-value یَب دادٌ .بب ***، وطبن دادٌ ضذٌ است 

 یصحذاقل سٍ ببر تکرار آزمب یبوگیهمطبَذٌ ضذٌ حبصل م

 است.
 

در ردٌ  یداخدل سدلًل   یچربد  یسانبر م FCurي  Cur اثر

 :)مذل کبذ چرة( چرة ضذٌ  HepG2یسلًل

 یٞب دس ػَّٛ یداخُ ػِّٛ یچشث یضاٖ٘ـبٖ داد وٝ ٔ ٘تبيح

HepG2 ؿذٜ ثب  یٕبسچشة ؿذٜ تCur  ٚFCur ثب ٔمبيؼٝ دس 

 ثٛد داس ٔؼٙب آٔبسی ٘ظش اص وبٞؾ ايٗ ٚ اػت يبفتٝ وبٞؾ وٙتشَ

(001/0 > p-valueٕٙٞچ .)ٗدس  یداخُ ػِّٛ یوبٞؾ چشث ی

 یـتشث یتب حذٚد ،Curثب  یٕبسثب ت يؼٝدس ٔمب FCurثب  یٕبساثش ت

 .(6ثٛد )ٕ٘ٛداس 
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 سلًلی ردٌ در سلًلی داخل چربی میسان تغییرات -6 ومًدار

HepG2 .سلًلی ردٌ در سلًلی داخل چربی میسان تغییرات 

HepG2 وطذٌ تیمبر کىترل بٍ وسبت مختلف َبی تیمبر رد. 

بب **،  p-value < 01/0بب *،  p-value < 005/0اختلاف معىبدار 

001/0 >p-value  یَب دادٌ .بب ***، وطبن دادٌ ضذٌ است 

 یصحذاقل سٍ ببر تکرار آزمب یبوگیهمطبَذٌ ضذٌ حبصل م

 .است

 بحث

ُ  ٞبی طٖ ثیبٖ دس تغییشاتی وٛسوٛٔیٗ٘ـبٖ داد وٝ  تحمیك  دخیت

تٛا٘ذ ٔٙدش ثٝ وبٞؾ تدٕتغ   ٔی ٚوشد  يدبدا چشثی ٔتبثِٛیؼٓ دس

ٔغبِؼتٝ   دسثٟجتٛد وجتذ چتشة ؿتٛد.      يتٚ دس ٟ٘ب یؼیشيذٌّ یتش

Majeed ٘ ٖ(14ثٝ دػت آٔذ ) يبفتٝ یٕٗٞ یضٚ ٕٞىبسا.   

ٓ ٔىب٘ يٗچٙتذ  عشيتك  اص وٛسوٛٔیٗ ِٛ  یؼت ثٟجتٛد   ػتجت  یِٔٛىت

NAFLD يٓٞتتب ؿتتبُٔ ٟٔتتبس آ٘تتض   یؼتتٓٔىب٘ يتتٗا ؿتتٛد، یٔتت         

HMG- COA  يتك اص عش یؼتیشيذ ٌّ یسدٚوتبص ٚ وبٞؾ ػٙتض تتش 

وبٞؾ  يكاص عش یٗاػت. ٕٞچٙ یشٔؼ يٗا یذیوّ یٞب يٟٓٔبس آ٘ض

آِفتتتب  -7 يٓختتتزة وّؼتتتتشَٚ اص سٚدٜ ٚ فؼتتتبَ وتتتشدٖ آ٘تتتض 

وتتبٞؾ  یدتتٝ٘ت دسٚ  LDLثتتٝ وتتبٞؾ ػتتغ    یذسٚوؼتتیلاصٞ

 یتض ٘ یٗوٛسوٛٔ .(15)وٙذ  یوٕه ٔ یض٘ یػشٚل یلّج یٞب یٕبسیث

 یشتتبث  یپیتذ ِ یؼٓثش ٔتبثِٛ SIRT1فؼبَ وشدٖ  يكتٛا٘ذ اص عش یٔ

 .(16)ٌزاسد 

SIRT1 ثتش   یشتتبث  يتك  سا دس وجتذ، اص عش  یپیتذ ِ یؼٓوبتبثِٛ یشٔؼ

AMPK  ٟٔتتبس ٚFAS، یٍٙبِیًٙػتت یشوٙتتذ. ٔؼتت یوٙتتتشَ ٔتت 

SIRT1/AMPK ِ چتتشة وجتتذ ايدتتبد  اص  یشیٚ خّتتٌٛ یپتتٛط٘ضدس 

 تدٕتغ  دس وتبٞؾ  ػجت SIRT1 صيبد فؼبِیت. داسد ثؼضايی ٘مؾ

 دس .(17) ؿتٛد ٔتی  وجتذ  ٞبی ػَّٛ ٚ چشثی ٞبی ػَّٛ دس چشثی

 یوتتشدٖ ثشختت یّٝثتتب داػتتت  SIRT1ؿتتذ ٔـتتخق ای ٔغبِؼتتٝ

 ٌزاس٘تذ،  یٔت  یشوٝ دس چشة ؿذٖ وجتذ تتبث   يؼیسٚ٘ٛ یفبوتٛسٞب

 وٙتذ.  یسا وٙتشَ ٔت  یوجذ یذاتیٛٚ اػتشع اوؼ یپیذِ یؼٓٔتبثِٛ

٘ؼتجت ثتٝ وجتذ     یوٝ دس وجذ چشة اِىّ دٞٙذ ی٘ـبٖ ٔ ٔغبِؼبت

ٗ ا   یٓتٙظت  يٗثٙبثشا؛ (18) يبثذ یوبٞؾ ٔ SIRT1 یتػبِٓ فؼبِ  يت

دس دسٔبٖ وجتذ   یٔغّٛث یٞذف دسٔب٘ تٛا٘ذ یٔ یٍٙبِیًٙػ یشٔؼ

چتشة   یٞتب  ػَّٛ یٕبسچشة ثبؿذ. ٔغبِؼبت ٔب ٘ـبٖ داد دس اثش ت

ٖ ث Cur)ٔذَ وجذ چشة( ثب   HepG2ؿذٜ  SIRT1طٖ  ی٘ؼتج  یتب

. دس يبثتذ  یٔت  يؾ٘ؼجت ثتٝ ٌتشٜٚ وٙتتشَ افتضا     ی،ثٝ عٛس ٔؼٙبداس

فؼتتبَ  يتتكاص عش Curؿتتذٜ اػتتت وتتٝ   يٍشٌتتضاسؽٔغبِؼتتبت د

. ؿتٛد  یٔت   AMPKيلاػیٖٛفؼفٛس يهتحش ػجت  SIRT1وشدٖ

ٗ  .(19) دٞتذ  یٔت  يؾسا افتضا  یچشثت  یؼٓٔتبثِٛ یدٝدس ٘ت  ثٙتبثشاي

ٝ صٔ يٗدس ا یحبكُ اص ٔغبِؼبت لجّ يحٔب ثب ٘تب يح٘تب ٔغبثمتت   یٙت

ػتٙدؾ   یثتشا  FCurثبس اص  ٘خؼتیٗ یداسد. دس ٔغبِؼٝ حبضش ثشا

)ٔتذَ   HepG2 چشة ؿذٜ یٞب دس ػَّٛ SIRT1 طٖ ی٘ؼج یبٖث

 ی٘ؼتج  یبٖث FCurدٞٙذ  ی٘ـبٖ ٔ يح. ٘تبؿذوجذ چشة( اػتفبدٜ 

)ٔذَ وجذ چشة(   HepG2چشة ؿذٜ یٞب دس ػَّٛ SIRT1طٖ 

دٞتذ.    یٔت  يؾ٘ؼجت ثتٝ ٌتشٜٚ وٙتتشَ افتضا     یسا ثٝ عٛس ٔؼٙبداس

دس  SIRT1طٖ  ی٘ؼتتتج یتتتبٖدس ث Cur  ٚFCur یشتتتتبث يؼتتتٝٔمب

دٞتذ،   ی)ٔذَ وجذ چشة(، ٘ـبٖ ٔ HepG2 چشة ؿذٜ یٞب ػَّٛ

FCur ی٘ؼج یبٖث SIRT1  ٝسا ٘ؼجت ثCur   یـتتشی ثتٝ ٔمتذاس ث 

٘ـتبٖ دادٜ ؿتذٜ اػتت وتٝ      یـیٗدٞذ. دس ٔغبِؼبت پ یٔ يؾافضا

 يؾافتضا  یٗوٛسوتٛٔ  یشتٛا٘ذ تحت تبث یٔ SIRT1 يٕیآ٘ض یتفؼبِ

ٝ  .(19) يبثذ  يؾافتضا  ػتجت  Cur دٞتذ  ٔتی حبضتش ٘ـتبٖ    ٔغبِؼت

چتتشة ؿتتذٜ  یٞتتب دس ػتتَّٛ SIRT1 يٕتتیآ٘ض یتتتٔؼٙتتبداس فؼبِ

HepG2  َؿتٛد  ٔی وٙتشَ، ٞبی ػَّٛ ثٝ ٘ؼجت( چشة وجذ)ٔذ .

  FCurؿذ، دادٜ ٘ـبٖ ثبس ٘خؼتیٗ ثشای ٔغبِؼٝ ايٗ دس ٕٞچٙیٗ

 HepG2چتتشة ؿتتذٜ  یدس ػتتَّٛ ٞتتب SIRT1 يٕتتیآ٘ض یتتتفؼبِ

 يؾافتضا  ی)ٔذَ وجذ چشة( سا ٘ؼجت ثٝ وٙتشَ، ثٝ عٛس ٔؼٙتبداس 
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 يٕتی آ٘ض یتت فؼبِ يؾدس افتضا  Cur  ٚFCur یشتبث يؼٝدٞذ. ٔمب یٔ

SIRT1 َّٛچشة ؿتذٜ  یٞب دس ػ HepG2     ،)ٔتذَ وجتذ چتشة(

 Curسا ٘ؼتجت ثتٝ    SIRT1 يٕیآ٘ض یتفؼبِ FCurدٞذ،  ی٘ـبٖ ٔ

دٞتذ. ٕٞتبٖ عتٛس وتٝ ٌفتتٝ ؿتذ        یٔ يؾافضا یـتشیثٝ ٔمذاس ث

SIRT1 دػتت اص   يیٗپتب  یٞتب  فتبوتٛس  یپیذِ یؼٓٔتبثِٛ یشدس ٔؼ

ٝ دٞتذ.    یلتشاس ٔت   یشسا تحت تبث FASخّٕٝ  ٚ  Cur یشتتبث  ٔمبيؼت

FCur ٔ طٖ  ی٘ؼج یبٖث یضاٖثشFAS َّٛچتشة ؿتذٜ    یٞتب  دس ػ

HepG2 (َ٘ـتبٖ ٔت   ٔذ ،)دٞتذ   یوجذ چشةFCur ث ٖ  ٘ؼتجی  یتب

دٞتذ. دس   یوبٞؾ ٔ یـتشیثٝ ٔمذاس ث Curسا ٘ؼجت ثٝ   FASطٖ

ٓ دس ٔتبثِٛ FCur یشتتبث  یدٝ٘ت َ  یپیتذ ِ یؼت  یوجتذ  یٞتب  دس ػتّٛ

ٖ اػتت. وتبٞؾ ث   یـتتش ث ،Cur٘ؼجت ثٝ  ثتٝ   يتت دس ٟ٘ب FAS یتب

َ  ٌّیؼتیشيذٞب  یوبٞؾ تدٕغ تتش   چتشة ؿتذٜ   یٞتب  دسٖٚ ػتّٛ

HepG2 ٔ )ا٘دبٔذ. ی)ٔذَ وجذ چشة 

ثب وجذ چشة وٝ ثب  يیٞب ٘ـبٖ دادٜ ؿذ وٝ دس ٔٛؽ یا  ٔغبِؼٝ دس

ثٝ عٛس  یوجذ یٞب ػَّٛ یؿذ٘ذ، چشث يٝتغز یٗوٛسوٛٔ

طٖ  یبٖث يؾوبٞؾ تٛػظ افضا يٗا   وٝ يبفتوبٞؾ  یٔؼٙبداس

SIRT1 طٖ  یبٖوبٞؾ ث یدٝٚ دس ٘تFAS (20) ؿذ یٝتٛخ. 

 یضاٖثش ٔ Cur یشتبث یدس ٔغبِؼبت ا٘دبْ ؿذٜ سٚ یٕٗٞچٙ

وجذ، ٔـخق ؿذ  یٞب داخُ ػَّٛ یٚ تدٕغ چشث یؼیشيذٌّ یتش

Cur ٔ ٔغبِؼٝ حبضش  .(21) وجذ ٔٛثش اػت یچشث یضاٖدس وبٞؾ

 دس ٌّیؼیشيذ یوبٞؾ ٔؼٙبداس تش ػجت  Curدٞذ وٝ  ی٘ـبٖ ٔ

ٜٚ )ٔذَ وجذ چشة( ٘ؼجت ثٝ ٌش  HepG2ؿذٜ چشة ٞبی ػَّٛ

چشة  یٞب ػَّٛ یٕبسپغ اص ت یٗ. ٕٞچٙؿٛد یوٙتشَ ٔ

 ٔیضاٖ ٘یض  FCur)ٔذَ وجذ چشة( ثب  HepG2ؿذٜ

٘ؼجت ثٝ ٌشٜٚ  ٔؼٙبداسی عٛس ثٝ ػِّٛی دسٖٚ ٌّیؼیشيذٞبی تشی

 اص حبكُ ٘تبيح ثب ٔب ٘تبيح ثٙبثشايٗ. يبثذ یوٙتشَ وبٞؾ ٔ

 يٙىٝتٛخٝ ثٝ ا ثب. داسد ٔغبثمت صٔیٙٝ ايٗ دس پیـیٗ ٔغبِؼبت

 ثشایا٘دبْ ؿذٜ اػت  صْ اػت  in vitro يظٔغبِؼٝ دس ؿشا يٗا

 ا٘دبْ ؿٛد. یض٘ in vivo يظحبكّٝ دس ؿشا يح٘تب یـتشث يیذتب

 گیریوتیجٍ
دٞذ وٝ  ٔی٘ـبٖ  یـیٗدس وٙبس ٔغبِؼبت پ حبضش ٔغبِؼٝ

تٛا٘ذ ثٝ  یٔ یچشث یؼٓلشاس دادٖ ٔتبثِٛ یشثب تحت تبث یٗوٛسوٛٔ

ثٟجٛد وجذ چشة وٕه  یدٝدس وجذ ٚ دس ٘ت یوبٞؾ تدٕغ چشث

 ثٝ FCurتٛػظ  یشتبث يٗٔغبِؼٝ ٔب ٘ـبٖ داد وٝ ا یٗوٙذ. ٕٞچٙ

دس  FCurاػت ٚ  یـتشث یٗ٘ؼجت ثٝ وٛسوٛٔ یعٛس ٔؼٙبداس

چشة  یٞب ٞب داخُ ػَّٛ ٌّیؼیشيذ یتدٕغ تش Curثب  يؼٝٔمب

 یتتشو يٗا یدٝوٙذ ٚ دس ٘ت یػشوٛة ٔ یـتشث سا HepG2ؿذٜ 

 اػت. Curثشتش اص ؤٔ چشة وجذدس ٟٔبس 

 ملاحظبت اخلاقی

ٚ ثب وذ  یثشسػ  یثٟـت یذؿٟ یپضؿى دا٘ـىذٜٔغبِؼٝ دس  ايٗ

 .اػت ؿذٜ ثجت IR.SBMU.MSP.REC.1398.415اخلاق 

 تعبرض مىبفع
 .ا٘ذ ٘ىشدٜ ٌضاسؽ سا ٔٙبفؼی تؼبسم ٘ٛيؼٙذٌبٖ،
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