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Abstract 
Background and Aim: Evidence suggests that hypercaloric dietary patterns, particularly high-fat and high- fructose 

diets, may adversely affect mental health and behavior through metabolic disturbances and systemic inflammation. 

However, limited data are available regarding the combined effects of these dietary components on depressive- like 

behaviors. This study aimed to investigate the effects of long- term consumption of a high- fat/ high- fructose diet 

during adulthood on lipid profile, systemic inflammation, and depressive- like behavior in adult rats. 

Methods: In the present experimental study, twenty male Wistar rats, 7-week-old were randomly assigned to two 

groups receiving either a standard chow diet or a high- fat/ high- fructose diet. The animals were fed their respective 

diets for eight weeks. At the end of the intervention period, plasma levels of free fatty acids (FFA), triglycerides (TG), 

and TNF-α were measured. Depressive- like behavior was evaluated using the forced swim test. Data were analyzed 

using the unpaired t-test. 

Results: Consumption of a high- fat/ high- fructose diet resulted in increased plasma concentrations of FFA (control: 

0.54 ± 0.04, diet: 0.76 ± 0.07, P < 0.05), TG (control: 47 ± 5.63, diet: 68.50 ± 4.86, P < 0.05), and TNF-α (control: 

15.37 ± 1.25, diet: 97.75 ± 6.79, P < 0.0001), as well as a longer duration of immobility in the forced swim test 

(control: 219.8 ± 13.49, diet: 263.1 ± 11.20, P < 0.05). 

Conclusion: Long- term consumption of a high- fat/ high- fructose diet during adulthood appears to induce 

dyslipidemia and systemic inflammation and is associated with the emergence of depressive- like behaviors. These 

findings highlight the close interplay between metabolic dysregulation, inflammation, and behavioral outcomes. 
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 مقاله پژوهشی                                                                                                                                                                                                                       پژوهش در پزشکی                                                

شتی -فصلنامه علمی  49تا 4صفحات شمسی،  4949، سال9، شماره 94دوره                                                                                                                                                                                                                                                                                                                            درمانی شهید بهشتی                                                                     -پژوهشی دانشکده پزشکی، دانشگاه علىم پزشکی و خدمات بهدا

 دز افسسدگی ضجِ زفتبز ثسٍش ثس پسفسٍکتَش -پسچسة غرایی زضین دزاشهدت هصسف اثس

  ثبلغ ًس صحسایی ّبی هَش

،1ّبًیِ سلطبًی لسگبًی
 

،1، فسیجب آذزکیص3، سبزا اجبقی2
 

 *2، حویساشزدٍش2

 ، ایشاٖ.تٟشاٖ ثٟـتی، ؿٟیذ دسٔب٘ی ثٟذاؿتی خذٔبت ٚ پضؿىی ّْٓٛ دا٘ـٍبٜ ؿٙبخت، ٚ آلبة ّْٓٛ پظٚٞـىذٜ ٘ٛسٚفیضیِٛٛطی، تحمیمبت ٔشوض -1
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 17/02/1405 :شؽیپز خیتبس   14/11/1404: بفتیدس خیتبس
 

 
 

 

 یاججبس یآصٖٔٛ ؿٙب ؛یسفتبس ؿجٝ افؼشدٌ ؛TNF-α ؛ػیؼتٕیه اِتٟبة ؛پشفشٚوتٛص -پشچشة یٓسط :یدیکلٍاضگبى
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 چکیدُ
ٚ اِتٟبة  یىیاختلالات ٔتبثِٛ یثب اِمب تٛا٘ٙذیپشچشة ٚ پشفشٚوتٛص، ٔ ٞبییٓسط یظٜٚثٝ ی،پشوبِش ییغزا یوٝ اٍِٛٞب دٞٙذیؿٛاٞذ ٘ـبٖ ٔ: ٍ ّدف سبثقِ

ٌٔبِٔٝ حبهش  ثٙبثشایٗ،ٚجٛد داسد.  یؿجٝ افؼشدٌ یثش سفتبسٞب آٟ٘بصٔبٖ دسثبسٜ اثش ٞٓ یٔحذٚد یٞبدادٜ ٞشچٙذ،ثش ػلأت سٚاٖ ٚ سفتبس اثش ثٍزاس٘ذ.  یؼتٕیهػ

 یٞبدس ٔٛؽ یٚ سفتبس ؿجٝ افؼشدٌ یپیذیِ یُپشٚفب یؼتٕیه،ػ  ثش اِتٟبة ثضسٌؼبِی دٚسٜ دس پشفشٚوتٛص -پشچشة یٓسط ٔذت یاثش ٔلشف ًٛلا٘ یثب ٞذف ثشسػ

 .٘ش ثبِغ ا٘جبْ ؿذ ییكحشا

 غزایاػتب٘ذاسد ٚ  یغزا وٙٙذٜیبفتثٝ دٚ ٌشٜٚ دس یًٛس تلبدفثٝ یٞفت ٞفتٍ یبٖپب دس یؼتبس٘ش ٚ ییػش ٔٛؽ كحشا 20 حبهش تجشثی ٌٔبِٔٝ دس :زٍش کبز

 یشیٌا٘ذاصٜ FFA ،TG ٚ  TNF-α پلاػٕبیی ٞبیغِّت ٚسٜ،د یبٖوشد٘ذ. دس پب یبفتٔشثًٛٝ سا دس ٞبییٓٞفتٝ سط 8ٔذت  ثٝؿذ٘ذ ٚ  یٓتمؼ پشفشٚوتٛص -پشچشة

 .ؿذ آ٘بِیضٔؼتمُ  t آٔبسی آصٖٔٛ ثب ٘تبیج. ؿذاػتفبدٜ  یسفتبس ؿجٝ افؼشدٌ یبثیاسص جٟت یاججبس یؿذ. اص آصٖٔٛ ؿٙب

 ،47 ± 63/5)وٙتشَ:  TG(، >05/0P ،76/0 ± 07/0: سطیٓ، 54/0 ± 04/0)وٙتشَ:  FFA پلاػٕبیی ٞبیغِّت پشفشٚوتٛص، -پشچشة یٓٔلشف سط ّب:بفتِی

)وٙتشَ:  اججبسی ؿٙبی آصٖٔٛ حشوتی یٔذت صٔبٖ ث ٚ( >0001/0P، 75/97 ± 79/6: سطیٓ ،37/15 ± 25/1)وٙتشَ:  05/0P<)، TNF-α، 50/68 ± 86/4: سطیٓ

 .داد افضایؾ سا( >05/0P ،1/263 ± 20/11: سطیٓ ،8/219 ± 49/13

ؿٛد وٝ ثب ثشٚص سفتبس  یٔ یؼتٕیهٚ اِتٟبة ػ ِیپیذٔی یغد ٔٛجت ثضسٌؼبِی دس پشفشٚوتٛص پشچشة یٓسط ٔذتیٔلشف ًٛلا٘ وٝ سػذٔی ِ٘ش ثٝ :یسیگجِیًت

 .وٙذیٔ یذاِتٟبة ٚ سفتبس تأو یؼٓ،ٞب ثش استجبى تٍٙبتًٙ ٔتبثِٛیبفتٝ ایٕٗٞشاٜ اػت.  یؿجٝ افؼشدٌ
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 هقدهِ
 تخٕیٗ. اػت سٚا٘ی ٞبی٘بٞٙجبسی تشیٗؿبیْ اس یىی افؼشدٌی

 332 یجبً)تمش جٟبٖ ػشاػش ثضسٌؼبلاٖ اص% 7/5 وٝ ؿٛد ٔی صدٜ

 افؼشدٌی ؿیّٛ. (1) ٞؼتٙذ ٔجتلا افؼشدٌی ثٝ( ٘فش ٔیّیٖٛ

 دس% 6/4) اػت ثیـتش ٔشداٖ ثٝ ٘ؼجت ص٘بٖ دس ثشاثش 5/1 حذٚد

 ٞبی سطیٓ ٔب٘ٙذ ٔحیٌی ٓٛأُ ٚ (2 ،1)( ص٘بٖ دس%  9/6 ٚ ٔشداٖ

 وٙٙذٔی ایفب آٖ صایی ثیٕبسی دس ٔحٛسی ٘مؾ ٘بٔتٔبدَ غزایی

 تٛا٘ذ یٔ یدس دٚساٖ ص٘ذٌ ییغزا یٓسط ّ٘ٛ ی. ثٝ ًٛس وّ(3)

 دسفشد داؿتٝ ثبؿذ.  یثش ػلأت سٚاٖ ٚ سفتبسٞب یمیٕٓ یشاتتأث

پشچشة ٚ  ییغزا ٞبی یٓاص سط یه ٞشٔذت  ساثٌٝ ٔلشف دساص یٗا

ٔٙجش ثٝ  تٛا٘ٙذ یا٘ذ وٝ ٔ ؿٙبختٝ ؿذٜ یٓٙٛاٖ ٓٛأّ پشفشٚوتٛص ثٝ

 ؿٛ٘ذ یؿجٝ افؼشدٌ یاص جّٕٝ سفتبسٞب ی،ثشٚص اختلالات سفتبس

پشچشة  ییغزا یٓسط ٔلشف ٌزؿتٝ  ٞبیٝ . ثش اػبع ٌٔبِٔ(4)

 یٛا٘یح یٞب دس ٔذَ یؿجٝ افؼشدٌ یٔٙجش ثٝ سفتبسٞب تٛا٘ذ یٔ

 یٝتغز یٞب وٝ ٔٛؽ ا٘ذ دادٜ٘ـبٖ  ٞب یكؿٛد. ثٝ ٓٙٛاٖ ٔثبَ، تحم

دس سفتبس اص  یلبثُ تٛجٟ ییشاتپشچشة تغ ییغزا یٓؿذٜ ثب سط

اغّت  وٝ ذدٞٙ یٔ ٘ـبٖ یاهٌشاة ٚ ٓلائٓ افؼشدٌ یؾجّٕٝ افضا

 یب ییكحشا یٞب ٓلاٜٚ ٔٛؽ ثٝ .(5)ٔشتجي اػت  یثب اِتٟبة ٓلج

mice پشچشة لشاس  ییغزا یًٓٛس ٔضٔٗ دس ٔٔشم سط ثٝوٝ  ٞبیی

ٚ  یىٛػتشٖٚوٛست یاِتٟبة، ػٌح ثبلا ؿبُٔ یاختلالات ٌشفتٙذ،

سا  یٕجیهِ یصٚدسع ٔغض دس ػبختبسٞب یشیٔـبثٝ ثب پ ییٞب ٘مق

 ییغزا یٓا٘ذ وٝ سط ٘ـبٖ دادٜ ٞب تحمیك ٕٞچٙیٗ. (6) داد٘ذ ٘ـبٖ

دس  یىیٚ ٔتبثِٛ یٞٛسٔٛ٘ ییشاتٔٙجش ثٝ تغ تٛا٘ذ یپشفشٚوتٛص ٔ

ٚ  یافؼشدٌ یسفتبس اختلالاتثب ثشٚص  اتییشتغ یٗٔغض ؿٛد وٝ ا

٘ـبٖ داد وٝ  یا ٓٙٛاٖ ٔثبَ، ٌٔبِٔٝ اهٌشاة ٔشتجي اػت. ثٝ

 فضایؾثبٓث ا یپشفشٚوتٛص دس دٚساٖ ٘ٛجٛا٘ ییغزا یٓٔلشف سط

ٔشتجي ثب  یٞب طٖ یبٖدس ث ییشاتٚ تغ یؿجٝ افؼشدٌ یسفتبسٞب

 یٗ،ثش ا ٓلاٜٚ. (7) ؿٛد یآدس٘بَ  ٔ -یپٛفیضٞ -یپٛتبلأٛعٔحٛس ٞ

ٔٙجش ثٝ اختلاَ  تٛا٘ذ یٔ ییغزا یّٓ٘ٛ سط یٗٔلشف دساصٔذت ا

 یپٛوبٔپدس ٞ یذجذ یٞب ٚ وبٞؾ ٘ٛسٖٚ یىشٌّٚیبدس ّٕٓىشد ٔ

 ؿجٝ یثٝ ثشٚص سفتبسٞب تٛا٘ذ یأش ثٝ ٘ٛثٝ خٛد ٔ یٗؿٛد، وٝ ا

 یٗاستجبى ث یٔتٔذد ٞبیٝ . ٌٔبِٔ(8)د ؿٛٔٙجش   یافؼشدٌ

 یؾ. افضاا٘ذوشدٜ ٌضاسؽسا  یٚ ٓلائٓ افؼشدٌ یؼتٕیهاِتٟبة ػ

ٓلائٓ  یؾ، ثب افضاTNF-αٔب٘ٙذ  ی،اِتٟبث ٞبی یتٛویٗػٌح ػ

 ییغزا یٞب سطیٓ یٍشد یػٛ اص .(10 ،9)ا٘ذ  ٔشتجي ثٛدٜ یافؼشدٌ

 یُاختلاَ دس پشٚفب یجبدتٛا٘ٙذ ثب ا یپشفشٚوتٛص ٔ یبپشچشة 

 ٕٞچٙیٗ،٘مؾ داؿتٝ ثبؿٙذ.  یؼتٕیهدس ثشٚص اِتٟبة ػ یپیذیِ

 یفاِتٟبة ٔضٔٗ خف یجبدپشچشة ثبٓث ا ییغزا ٞبی یٓسط

ٔب٘ٙذ  اِتٟبثی  ٞبی یتٛویٗػٌح ػ یؾوٝ ثب افضا ؿٛ٘ذ یٔ

اِتٟبة  یٗ. اؿٛد یٔـخق ٔ TNF-α( ٚ IL-6) 6-یٙتشِٛویٗا

 یاِتٟبث یٞب اػت وٝ ٚاػٌٝ یثبفت چشث یؾافضا یجٝاغّت ٘ت

. (11) وٙٙذ یوٕه ٔ یؼتٕیهػ ٟبةوٝ ثٝ اِت وٙذ یتشؿح ٔ

ٔؼتمُ اص اهٌشاة،  TNF-α٘ـبٖ داد٘ذ،  یـیٗپ ٞبیپظٚٞؾ

 ٞبی٘ـب٘ٝ ثب جٙغ ٚ ػٗ وٛستیضَٚ، ػٌح ثذ٘ی، ؿبخق تٛدٜ

 پیـیٗ، ٞبیپظٚٞؾ پبیٝ ثش ٕٞچٙیٗ. (12)داسد  یٛ٘ذپ یافؼشدٌ

( IL-6) 6-یٙتشِٛویٗا یؾپشچشة افضا ییغزا یٞب سطیٓ ثب ٔٛاجٟٝ

 ٚTNF-α  وبٞؾ ٚIL-10 ٞ ثٝ د٘جبَ داؿت.  یپٛوٕپسا دس

 1ػٛوشٚص تشجیح آصٖٔٛ دس ػٛوشٚص ٔلشفثٝ وبٞؾ  یٕٗٞچٙ

ؿذٜ ٚ  اسائٝ ٌٔبِت. ثب تٛجٝ ثٝ (13) یذ٘ش ثبِغ ا٘جبٔ ٞبیدس ست

 ییغزا ٞبی یٓٔلشف سط ٚ یاختلالات سفتبس یّٛٚ ؿ یتإٞ

ثٝ  یٔحذٚد ٞبیٝ ٌٔبِٔ یٙىٝثب تٛجٝ ثٝ ا یٕٗٞچٙ ی،پشوبِش

 ،پشچشة ٚ پشفشٚوتٛص ییغزا ٞبی یٓاثشات ٕٞضٔبٖ سط یثشسػ

ثش اِتٟبة  أشٚصی، جٛأْ غزایی ٞبی سطیٓ اٍِٛی ٔـبثٝ

 یٗا٘ذ، ا پشداختٝ یٚ استجبى آٖ ثب اختلالات سفتبس یؼتٕیهػ

  ییغزا یٓٔلشف دساصٔذت سط اثش یثٝ ثشسػ ٌِٔٝٔب

 یٞب دس ٔٛؽ یپشفشٚوتٛص ثش ثشٚص سفتبس ؿجٝ افؼشدٌ -پشچشة

 دس 1403 صٔؼتبٖ دس پظٚٞؾ ایٗ. اػت پشداختٝ٘ش ثبِغ  ییكحشا

 ؿٟیذ پضؿىی ّْٓٛ دا٘ـٍبٜ پضؿىی دا٘ـىذٜ فیضیِٛٛطی ٌشٜٚ

 یٚ سفتبس یهٓٛالت ٔتبثِٛ تٛا٘ذ یٔ آٖ یج. ٘تبؿذ ا٘جبْ ثٟـتی

سا ٘ـبٖ  یدس جٛأْ أشٚص یجسا ییغزا یاص اٍِٛٞب ی٘بؿ یٔٙف

 یدسٔب٘ ٞبی یبػتبر ػاتخ ثشای ییدٞذ ٚ ثٝ ٓٙٛاٖ سإٞٙب

 ُٕٓ وٙذ. یی٘بدسػت غزا یثٝ اكلاح اٍِٛٞب یكٔٙبػت ٚ تـٛ

 

                                                           
1
 sucrose preference test   
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 زٍش کبز
 یـٍبٞیآصٔب یٞب ٞب ٚ پشٚتىُ سٚؽ وّیٝ حبهش تجشثی ٌٔبِٔٝ دس

ثب وذ  یثٟـت یذؿٟ یاخلاق دا٘ـٍبٜ ّْٓٛ پضؿى یتٝوٕ تٛػي

. ٌشفت لشاس تبییذ ٔٛسد  IR.SBMU.AEC.1403.074 اخلاق

 اػتب٘ذاسدٞبی اػبع ثش حیٛا٘بت ثب وبس اكَٛ

NIH (National Institutes of Health) ٔشالجت ٚ  یثشا

 20 اص ٌٔبِٔٝ ایٗ دس ثٛدٜ اػت. یـٍبٞیآصٔب یٛا٘بتاػتفبدٜ اص ح

 یشخٛاسٌیدٚسٜ ؿ یبٖپب  دسوٝ  یؼتبس٘ش ٘ظاد ٚ ییكحشا ٔٛؽػش 

 ،ؿذ٘ذ یذاسیّْٓٛ آلبة خش یمبتٔشوض تحم یٛا٘خب٘ٝاص ح

اػتب٘ذاسد آة، غزا ٚ ٘ٛس )ثب  یيٞب دس ؿشا اػتفبدٜ ؿذ. ٔٛؽ

 ی( دس دٔبیىیػبٓت تبس 12ٚ  ییػبٓت سٚؿٙب 12 ی٘ٛس یىُػ

ٚ  یبفتثش اػبع دس ػپغؿذ٘ذ.  یداس ( 22ٍٝ٘ ± 2ثبثت ) یجبتمش

 2 دس یٞفتٍ 7 یبٖپب اصپشفشٚوتٛص  -پشچشة غزای یبفتٓذْ دس

ؿشح  ثٝ ،(15 ،14) ٌزؿتٝ تجشثیبت اػبع ثش یی،تب 10ٌشٜٚ 

 :ٌشفتٙذ لشاس یشص

 ٞفتٝ  8سد ثٝ ٔذت ااػتب٘ذ یغزا دسیبفت: (Cٌشٜٚ وٙتشَ ) -1

 8 ٔذت ثٝپشفشٚوتٛص -پشچشة غزای دسیبفت (:H) سطیٓ ٌٜشٚ -2

  ٞفتٝ

 

 غرایی ّبی زضین تْیِ

 تٛػي ؿذٜ تِٛیذ اػتب٘ذاسد ٞبیپّت ٕٞبٖ ِٕٔٔٛی غزایی سطیٓ

 سطیٓ ایٗ اص حبكُ ا٘شطی %17/11  ٚ ثٛد( یشاٖ)ا ثٟپشٚس ؿشوت

. ؿذٔی تأٔیٗ( دسكذ ٌشْ 5/4 ػٛیب،)سٚغٗ  چشثی اص غزایی

 ثٝ. ؿذ ٔی آٔبدٜ آصٔبیـٍبٜ دسپشفشٚوتٛص  -پشچشة غزایی سطیٓ

 34پشفشٚوتٛص،  -پشچشة غزایی سطیٓ ٌشْ 100 ٞش تٟیٝ ِٔٙٛس

 یٌشْ سٚغٗ پبِٓ )حبٚ 31ؿذٜ ثب  یبةاػتب٘ذاسد آػ ٞبیپّت ٌشْ

ٌشْ فشٚوتٛص،  5، (16) یذاػ یتیهچشة اؿجبّ پبِٕ یذ% اػ44

 یٌشْ ٔٛاد ٔٔذ٘ 37/1ٚ  یبٌشْ پٛدس ػٛ 63/8 ػبوبسص، ٌشْ 20

 ؿذٔی دادٜ لشاس حیٛا٘بت اختیبس دس پّت كٛستٔخّٛى ٚ ثٝ

 ٚ داسی ٍ٘ٝ( ػب٘تی ٌشاد دسجٝ 4 ی)دٔب یخچبَ دس غزا ایٗ. (17)

  دادٜ لشاس ٞبٔٛؽ دػتشع دس آٖ اص ثخـی سٚص ٞش

 جذَٚ دس پشفشٚوتٛص -پشچشة ٚ اػتب٘ذاسد غزای تشویت .ؿذٔی

آٚسدٜ  2دس جذَٚ  ییغزا یٓسط ٞش چشة اػیذٞبی یُٚ پشٚفب 1

 اؿجبّ چشة یذٞبی% اػ53/18 یحبٚ یِٕٔٔٛ غزای ؿذٜ اػت.

 ٔحتٛی پشچشة غزای ٚ اؿجبّ غیش چشة اػیذٞبی% 38/81 ٚ

 غیش چشة اػیذٞبی% 3/32 ٚ اؿجبّ چشة اػیذٞبی% 49/67

  .ثٛد اؿجبّ

 .فسٍکتَش پس -پسچسة غرای ٍ استبًدازد غرای تسکیت -1 جدٍل

 تسکیت
 فسٍکتَش پس -پسچسة غرای استبًدازد غرای

 % یکبلس % گسم % یکبلس % گسم

 26/12 45/16 38/25 23 پشٚتئیٗ

 57/14 55/19 45/63 5/57 وشثٛٞیذسات

 57/2 53/1 17/11 5/4 ػٛیب سٚغٗ

 97/51 31 - - چشثی

 73/3 5 - - فشٚوتٛص

 90/14 20 - - ػبوبسٚص

 - 02/1 - 3 فیجش

 - 72/2 - 8 خبوؼتش

 - 20/0 - 59/0 فؼفبت

 - 32/0 - 95/0 وّؼیٓ

 - 20/2 - 46/2 ٔٔذ٘ی ٔخّٛى

 37/5 63/3 (ٌشْ ثش ویّٛوبِشی) وبِشی چٍبِی
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 فسٍکتَش پس -پسچسة غرای ٍ استبًدازد غرای چسة اسیدّبی یًوبیِ -2 جدٍل

 چسة اسید یگًَِ
 چسة اسید دزصد

 فسٍکتَش پس- پسچسة غرای استبًدازد غرای

C6:0 - 4/0 

C8:0 - 14/0 

C10:0 - 08/0 

C12:0 3/0 19/0 

C14:0 27/0 03/1 

C16:0 4/14 53/43 

C16:1 - 33/0 

C17: - 11/0 

C18:0 25/3 92/3 

C18:1 34/32 94/39 

C18:2 97/49 84/9 

C18:3 - 5/0 

C20:0 - 14/0 

C20:4 - 06/0 

C21:0 - 07/0 

C24:0 - 01/0 

 

 ٍشى ثدى  یسیاًداشُ گ

 دٚسٜ پبیبٖ دس صادٜ دس ٞش ٌشٜٚ( 6دس ٞش ٌشٜٚ ) ٞبٚصٖ ثذٖ صادٜ

ٌشْ(  1/0 یتحؼبػ یٗ،، چAmput) یجیتبَد یثب تشاصٚ آصٔبیؾ

  .ؿذ یشیٌ ا٘ذاصٜ

 پلاسوبیی فبکتَزّبی گیسیاًداشٍُ  یسیخًَگ زٍش

 ا٘جبْ اص پغ ػبٓت 24 غزایی، سطیٓ ٞفتٝ 8 ٔذت پبیبٖ دس

 ،كجح( 9)ػبٓت  ییػبٓت ٘بؿتب 16تب  14ٚ  سفتبسی آصٖٔٛ

 فمذاٖ اص إًیٙبٖ د٘جبَ ثٝؿذٜ ٚ  ثیٟٛؽ یضٚفّٛساٖثب ا حیٛا٘بت

 ٚ لٌْ یٛتیٟٗب ثب ٌآ٘ٚاوٙؾ ثشآٔذٜ اص فـشدٖ ٘ٛن پب، ػش 

ٞش ٌشٜٚ(. خٖٛ دس  دس یی)ؿؾ ٔٛؽ كحشا ؿذ ا٘جبْ یشیٌ خٖٛ

 10 یضاٖ( ثٝ IU/ml 5000ٔ)  یٗٞپبس یاپٙذٚسف حبٚ یٞب ِِٛٝ

. ػپغ ؿذآٚسی  خٖٛ، جْٕ یتشِیّیٞش ٔ یثٝ اصا یىشِٚیتشٔ

س دلیمٝ د ٚسد 3000دلیمٝ ثب ػشٓت  10ٔذت ٝ ٞب ث ِِٛٝ

 ثب  TG یٞب غِّت یشیٌ ا٘ذاصٜ جٟتٚ پلاػٕب  ؿذٛط یػب٘تشیف

ٚ  ( یشاٖا یٕی،ؿ  یؼت)ؿشوت ص یػٙج سً٘ ٞبی یتاػتفبدٜ اص و

FFA اختلبكی وبِشیٕتشیه ویت اص اػتفبدٜ ثب 

(FFA assay kit،  ؿشوتZellbio، ٖإِٓب )ٜؿذ٘ذ.  ٌیشیا٘ذاص

TNF-α ٘یضایالا یتثب اػتفبدٜ اص و یض Rat TNF-α  ؿشوت(

BioLegend ، ؿذ.  یشیٌ ( ا٘ذاصٜآٔشیىب 

 1یاججبز یضٌب آشهَى

 یٞب یٓثٝ ٔلشف سط یٛا٘بتح ی وٝدس حبِ یؾدٚسٜ آصٔب یا٘تٟب دس

جٟت  یاججبس یداد٘ذ، آصٖٔٛ ؿٙب یٔشثًٛٝ ادأٝ ٔ ییغزا

 اػتٛا٘ٝ اص آصٖٔٛ ایٗ دسا٘جبْ ؿذ.  یسفتبس ؿجٝ افؼشدٌ یثشسػ

 اػتفبدٜ ٔتش ػب٘تی 20 لٌش ٚ ٔتش ػب٘تی 50 استفبّ ثٝ ای ؿیـٝ

 23 ± 1 وـی ِِٛٝ آة ثب ٔٛؽ ا٘ذاصٜ ثب ٔتٙبػت اػتٛا٘ٝ .ؿذ

 حیٛاٖ ٓمجی ٞبی ا٘ذاْ وٝ ًٛسی)ثٝ  ؿذ ٔی پش ٌشاد ػب٘تی دسجٝ

 20 استفبّ اص آسأی ثٝ ٞب ٔٛؽ(. ثبؿذ ٘ذاؿتٝ تٕبع ُشف وف ثب

 پیؾ)  اَٚ سٚص دس. ؿذ٘ذ ٔی سٞب آة داخُ ثٝ ٔتشی ػب٘تی

 ٚ ؿذ ٔی دادٜ لشاس اػتٛا٘ٝ دس دلیمٝ 15 ٔذت ثٝ حیٛاٖ(، آصٖٔٛ

                                                           
1
 Forced swim test 
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 اػتٛا٘ٝ دس دلیمٝ 5 ٔذت ثٝ حیٛاٖ(،  اكّی آصٖٔٛ)  ثٔذ سٚص دس

ثٝ  حیٛاٖ آة، دس لشاسٌیشی ثبس ٞش اص پغ. ؿذ ٔی دادٜ لشاس

. ؿذ ٔی تٔٛین ُشف آة ٕٞچٙیٗ ؿذ، ٔی خـه حِٛٝ ٚػیّٝ

 صٔبٖ ٔذت ٚ  فشوب٘غ. ؿذ ٔی ثجت دٚسثیٗ تٛػي حیٛا٘بت سفتبس

. ؿذ ٔی ٌیشی ا٘ذاصٜ آصٖٔٛ ًَٛ دس آة دس حیٛاٖ حشوتی ثی

دٞٙذٜ ٚجٛد  ٘ـبٖ حشوتی، ثی صٔبٖ ٔذت ٚ فشوب٘غ افضایؾ

 .(19 ،18)اػت  یسفتبس ؿجٝ افؼشدٌ

 یآهبز یلٍ تحل یِزٍش تجص

 یٌضاسؽ ؿذٜ اػت. دس تٕبٔ SEM ± Meanثٝ كٛست  ٘تبیج

 ِ٘شداس ثٛدٖ اختلافبت دس بٓٙٛاٖ ٔشص ٔٔٙٝث P<0.05ٔٛاسد 

 یٗاختلاف ث یثشسػ جٟت t-test ی. آصٖٔٛ آٔبسؿذ ٌشفتٝ

ا٘جبْ ؿذ.   Prism version 8افضاس  اػتفبدٜ اص ٘شْ ثبٚ  یٌشٚٞ

 SPSSافضاس   اػتفبدٜ اص ٘شْ ثب یض٘  Pearson یٕٞجؼتٍ آصٖٔٛ

 یاِتٟبة ٚ سفتبس افؼشدٌ یشٔتغ یٗاستجبى ث یثشسػ جٟت ،26

 .ؿذ ا٘جبْ

 ّب یبفتِ
پسفسٍکتَش  -پسچسة غرایی زضین هدت طَلاًی هصسف اثس

 ًس ثبلغ ییصحسا یهَش ّب ثدى ٍشى ثس

 ثذٖ ٚصٖ اػت، ؿذٜ دادٜ ٘ـبٖ 1 ٕ٘ٛداس دس وٝ ٌٛ٘ٝ ٕٞبٖ

پشفشٚوتٛص  -پشچشة غزایی سطیٓ وٙٙذٜ دسیبفت ٌشٜٚ ٞبی ٔٛؽ

 ٌشٜٚ) اػتب٘ذاسد غزای وٙٙذٜ دسیبفت ٌشٜٚ ثٝ ٘ؼجت( سطیٓ ٌشٜٚ)

 .دٞذٕ٘ی ٘ـبٖ سا ٔٔٙبداسی تفبٚت آٔبسی ِ٘ش اص( وٙتشَ

پسفسٍکتَش  -پسچسة غرایی زضین هدت طَلاًی هصسف اثس

ًس  صحسایی ّبی پلاسوب دز  هَش FFA  ٍTG یّبغلظت ثس

 ثبلغ

 اِف ٘ـبٖ دادٜ ؿذٜ اػت، غِّت -2 ٕ٘ٛداسوٝ دس  ٌٛ٘ٝ ٕٞبٖ

ثب ٌشٜٚ  یؼٝدس ٔمب سطیٓچشة آصاد دس ٌشٜٚ  یذٞبیاػ ییپلاػٕب

 یض٘  ٌّیؼشیذپلاػٕب تشی(. غِّت >05/0P) یبفت یؾفضاا وٙتشَ

اص ٌشٜٚ وٙتشَ ثٛد  یـتشث یثٝ ًٛس ٔٔٙبداس سطیٓدس ٌشٜٚ 

(05/0P<( )2 ٕ٘ٛداس- .)ة 

 

پسفسٍکتَش  -پسچسة ییغرا ینهدت زض یهصسف طَلاً اثس

 ًس ثبلغ صحسایی ّبیپلاسوب دز هَش  TNF-αثس غلظت 

 ٌشٜٚ دس یپشوبِش یٓٞفتٝ ٔلشف سط 8٘ـبٖ داد وٝ  آٔبسی آ٘بِیض

 یؼٝدس ٔمب TNF-α ییدس غِّت پلاػٕب یداسبٔٔٙ یؾافضا سطیٓ

 (.3 ٕ٘ٛداس( )>0001/0P) وشد یجبدا وٙتشَثب ٌشٜٚ 

 
پسفسٍکتَش ثس ٍشى ثدى  -پسچسة ینزض یبفتدز اثس -1 ًوَداز

استبًدازد  یخطب ± یبًگیيّب ه ًس ثبلغ. ستَى ییصحسا یّب هَش

 ّس دز صحسایی هَش 6) گسٍُ ّس ثسای زا( SEM) یبًگیيه

( C) کٌتسل گسٍُ دٌّدُ ًطبى آثی ستَى. دٌّد هی ًطبى( گسٍُ

 -پسچسة زضین کٌٌدُ دزیبفت گسٍُ دٌّدُ ًطبى قسهص ستَى ٍ

 ّبی دادُ دٌّدّی ًطبى کَچک ّبی دایسُ .است( H) پسفسٍکتَش

 .ّستٌد گسٍُ ّس دز جداگبًِ صَزت ثِ زت ّس

C: control، H: high-fat/high fructose 
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 دز پلاسوب یسیسیدگل ی( ٍ )ة( تسFFA) آشاد چسة اسیدّبی)الف(  ّبیغلظتپسفسٍکتَش ثس  -پسچسة ینزض یبفتاثس دز -2 ًوَداز

دز ّس گسٍُ( ًطبى  ییهَش صحسا 6ّس گسٍُ ) یزا ثسا( SEM) یبًگیياستبًدازد ه یخطب ± یبًگیيّب ه ًس ثبلغ. ستَى صحسایی یّب هَش

. است( H) پسفسٍکتَش –پسچسة زضین کٌٌدُ دزیبفت گسٍُ دٌّدُ ًطبى قسهص ستَى ٍ( C) کٌتسل گسٍُ دٌّدُ ًطبى آثی ستَى. دٌّد یه

 گًَِایي آشهبیص ّبی گسٍُ هیبى آهبزی دازی هعٌب. ّستٌد گسٍُ ّس دز جداگبًِ صَزت ثِ زت ّس ّبی دادُ دٌّدُ ًطبى کَچک ّبی دایسُ

 p < .C: control، H: high-fat/high fructose، FFA: free fatty acid*00/0: است ضدُ دادُ ًطبى

 

 
 غلظت ثسپسفسٍکتَش  -پسچسة زضین دزیبفت اثس -2ًوَداز 

ّب  ًس ثبلغ. ستَى ییصحسا یّب دز هَش TNF-α ییپلاسوب

ّس گسٍُ  ی( زا ثساSEM) یبًگیياستبًدازد ه یخطب ± یبًگیيه

 آثی ستَى. دٌّد یدز ّس گسٍُ( ًطبى ه ییهَش صحسا 6)

 گسٍُ دٌّدُ ًطبى قسهص ستَى ٍ( C) کٌتسل گسٍُ دٌّدُ ًطبى

 زت ّس ّبی دادُ دٌّدُ ًطبى کَچک ّبی دایسُ. است( H) زضین

 هیبى آهبزی دازی هعٌب. ّستٌد گسٍُ ّس دز جداگبًِ صَزت ثِ

 :است ضدُ دادُ ًطبى گًَِایي آشهبیص ّبی گسٍُ

 0001/0****p < .C: control، H: high-fat/high 

fructose،TNF-α: tumor necrosis factor alpha  

پسفسٍکتَش  -پسچسة ییغرا ینهدت زض یهصسف طَلاً اثس

 یآشهَى ضٌب طی حسکتی ثی شهبى هدت ٍ فسکبًسثس 

 ًس ثبلغ صحسایی ّبی دز هَش یاججبز

 فشوب٘غ اػت، ؿذٜ دادٜ ٕ٘بیؾاِف  -4 ٕ٘ٛداساػبع آ٘چٝ دس  ثش

 ٔذتٞشچٙذ  .٘ذاد ٘ـبٖ ٞب ٌشٜٚ ثیٗ ٔٔٙبداسی تفبٚت حشوتی ثی

پش  -پشچشة یٓسطِ وٙٙذٜ دسیبفت ٌشٜٚ دس یحشوت یصٔبٖ ث

 یاسبدثٝ ًٛس ٔٔٙ وٙتشَثب ٌشٜٚ  یؼٝٔمب دس( سطیٓفشٚوتٛص )ٌشٜٚ 

 ة(. -4 ٕ٘ٛداس( )>05/0Pثٛد ) یـتشث
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 دز یاججبز یآشهَى ضٌب طی یحسکت یشهبى ث هدت)ة(  ٍ حسکتی ثی فسکبًسپسفسٍکتَش ثس )الف(  -پسچسة ینزض یبفتدز اثس -3ًوَداز 

دز ّس گسٍُ( ًطبى  ییهَش صحسا 10) گسٍُ ّس ثسای زا( SEM) یبًگیياستبًدازد ه یخطب ± یبًگیيّب ه ًس ثبلغ. ستَى صحسایی ّبی هَش

 دٌّدُ ًطبى کَچک ّبی دایسُ. است( H) زضین گسٍُ دٌّدُ ًطبى قسهص ستَى ٍ( C) کٌتسل گسٍُ دٌّدُ ًطبى آثی ستَى. دٌّد یه

 :است ضدُ دادُ ًطبى گًَِیيا یصآشهب یّب گسٍُ یبىه یآهبز بدازی. هعٌّستٌد گسٍُ ّس دز جداگبًِ صَزت ثِ زت ّس ّبی دادُ

 00/0*p < .C: control، H: high-fat/high fructose 

 

 شهبى هدتٍ  TNF-α ییغلظت پلاسوب ثیي ّوجستگی

اش گسٍُ  یکدز ّس   یاججبز یدز آشهَى ضٌب یحسکت یث

 پسفسٍکتَش -پسچسة ٍاستبًدازد  ییغرا ینزضِ یّب

 اػتب٘ذاسد غزای وٙٙذٜ ٔلشف  ٌشٜٚ دس ٕٞجؼتٍی آصٖٔٛ

 یشغ ٚ( Pearson’s coefficient= -0.337) ٔٙفی ٕٞجؼتٍی

ٚ  TNF-α ییغِّت پلاػٕب یشدٚ ٔتغ ثیٗ( P=0.513داس )بٔٔٙ

٘ـبٖ داد. دس  سا یاججبس یدس آصٖٔٛ ؿٙب یحشوت یث صٔبٖ ٔذت

 یپشفشٚوتٛص ٕٞجؼتٍ-پشچشة ییغزا یٓدس ٌشٜٚ سط وٝ یحبِ

 ٔتغیش دٚ ایٗ ثیٗ( Pearson’s coefficient= 0.401ٔثجت )

 .(P=0.431) ٘جٛد ٔٔٙبداس آٔبسی ِحبٍ اص وٝ ؿذ ٔـبٞذٜ

 ثحث

 یٓسط ٔذت یوٝ ٔلشف ًٛلا٘ دٞذ ی٘ـبٖ ٔ یكتحم یٗا ٞبی یبفتٝ

 یًٛس لبثُ تٛجٟ ثٝ یپشچشة ٚ پشفشٚوتٛص دس ثضسٌؼبِ ییغزا

سا  ٌّیؼیشیذٞب یچشة آصاد ٚ تش یذٞبیاػ پلاػٕبیی ٞبیغِّت

ٔٛهّٛ  یٗ. ادٞذ یٔ یؾ٘ش ثبِغ افضا ییكحشا یٞب دس ٔٛؽ

 سطیٓ یبفتدس دِیُٝ ث ٞب یچشث ٞٛٔئٛػتبصدٞٙذٜ اختلاَ دس  ٘ـبٖ

 لجّی ٞبی ٌضاسؽ ثب ٞبیبفتٝ ایٗ. (20)اػت  یپشوبِش غزایی

  غزایی سطیٓ ثب ٔٛاجٟٝ دٞٙذ ٔی ٘ـبٖ وٝ اػت ٕٞؼٛ

 ٚ وٙذ ٔختُ سا ا٘شطی ٞٛٔئٛػتبص تٛا٘ذ ٔی پشفشٚوتٛص -پشچشة

سا ثٝ د٘جبَ داؿتٝ  چشثی ٚ ٌّٛوض ػبص ٚ ػٛخت دس ٘بٞٙجبسی

  غزایی سطیٓ ٞفتٝ 30 ٚ 10 ٔلشف. (21)ثبؿذ 

 ی% چشث12فشٚوتٛص ٚ   %7/61 حبٚیپشفشٚوتٛص )  -پشچشة

پلاػٕب دس  یؼیشیذٌّ یداس غِّت تشبٔٔٙ یؾخٛن( ٔٛجت افضا

. دس (22)ؿذ  ی٘ش ثبِغ ٘ظاد اػپشاي داِ ییكحشا یٞب ٔٛؽ

 یهسٚص ثب  180ٔذت  ٘ش ثٝ  ییكحشا یٞب وٝ ٔٛؽ یٍشد یكتحم

 یتتشت ٚ وّؼتشَٚ )ثٝ یٌبٚ یپشچشة وٝ ؿبُٔ چشث ییغزا یٓسط

 یٓسط یٗا ٔلشف ،ؿذ٘ذ یٝ( ثٛد، تغزیٓاص وُ سط 2%ٚ  19%

 ٞب ٔٛؽچشة دس وجذ  یذٞبیاػ یججشا٘ یٛػٙتضٔٙجش ثٝ ث ییغزا

ؿذ  یثبفت یٞب چشة ثٝ ػَّٛ یذٞبیٚ اختلاَ دس ا٘تمبَ فٔبَ اػ

 دسیبفت یؾچشة آصاد ٕٔٔٛلاً ثٝ افضا یذٞبیاػ یؾ. افضا(23)

ٚ وبٞؾ  یدس ثبفت چشث یپِٛیضِ یؾافضا یی،غزا یٓاص ساٜ سط یچشث

وٝ  ای یذٜپذ ؿٛد؛ ی٘ؼجت دادٜ ٔ یچشث یثش آصادػبص یٗاثش ا٘ؼِٛ

 یا ًٛس ٌؼتشدٜ پشچشة ٚ پشفشٚوتٛص ثٝ غزایی ٞبی یٓدس سط

صٔبٖ  ٞٓ یؾافضا یٍش،د یػٛ اص .(24)ٌضاسؽ ؿذٜ اػت 

  یٓوٝ سط یپلاػٕب دس ٌشٚٞ ٌّیؼیشیذٞبی یتش

 یؾاص افضا ی٘بؿ تٛا٘ذ یا٘ذ، ٔ وشدٜ یبفتپشفشٚوتٛص دس -پشچشة

اص  یغٙ ٞبی یپٛپشٚتئیٗدس وجذ ٚ تشؿح ِ یذ٘ٛپذ یچشث یذتِٛ

فشٚوتٛص ثٝ وجذ ٚ  یٓد٘جبَ ٚسٚد ٔؼتم ثبؿذ وٝ ثٝ ٌّیؼیشیذ یتش
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. فشٚوتٛص ثب (26 ،25) افتذ یاتفبق ٔ ِیپٛط٘ض یشٞبیؿذٖ ٔؼ فٔبَ

 یپیذی،ِ ػبصٞبی یؾپ یذتِٛ یؾٚ افضا یٙیا٘ؼِٛ یٓدٚس صدٖ تِٙ

 یذدس تـذ ی٘مؾ ٟٕٔ ی،چشث یثبلا یبفتدس یيدس ؿشا یظٜٚ ثٝ

 یچشث ٞبی یب٘جیٔ افضایؾ. (27) وٙذ یٔ یفبا ِیپیذٔی یغد

 ػبصی فٔبَ ثٝچشة آصاد(  یذٞبیٚ اػ یذٞب)ٔب٘ٙذ ػشأ یػّٕ 

 اِتٟبة ثش٘ذٜ پیؾ ٞبیػیتٛویٗ افضایؾ ٚ اِتٟبثی ٔؼیشٞبی

 یظٜٚ سا ثٝ یٗا٘ؼِٛ یسػب٘ یبْ( وٝ پ13) ا٘جبٔذٔی TNF-αٔب٘ٙذ 

1دس ساٜ 
IRS1-2

PI3K-3
Akt ٔ ُٔمبٚٔت ثٝ  وٙذ یٔخت ٚ

 اكّی آداپتٛس پشٚتئیٗ IRS-1 .(28)داسد  د٘جبَ ثٝسا  یٗا٘ؼِٛ

  تیشٚصیٗ آٔیٙٝ اػیذٞبی فؼفشیلاػیٖٛ. اػت ا٘ؼِٛیٗ یش٘ذٌٜ

 ػبصی فٔبَ ػجت( 14) ا٘ؼِٛیٗ ٌیش٘ذٜ تٛػي پشٚتئیٗ ایٗ

4 ٔؼیش
ERK /5

MAPK ٚ ٔیتٛط٘یه اثشات ایجبد ٘تیجٝ دس ٚ 

 فؼفشیلاػیٖٛ ٔمبثُ، دس(. 15) ؿٛدٔی ا٘ؼِٛیٗ ٘ٛسٚتشٚفیه

 ٔب٘ٙذ ویٙبصٞبیی تٛػي IRS-1 تشئٛ٘یٗ ٚ  ػشیٗ آٔیٙٝ اػیذٞبی
6

JNK، 7
IKK ٚ 8

mTOR، تیشٚصیٗ فؼفشیلاػیٖٛ ٟٔبس ػجت ٚ 

 ثٝ ٔمبٚٔت ٟ٘بیت دس ٚ PI3K ثٝ IRS-1 اتلبَ ٓذْ ٘تیجٝ دس

 TNF-α ٔب٘ٙذ اِتٟبثی ٞبی ػیتٛویٗ(. 17, 16) ؿٛد ٔی ا٘ؼِٛیٗ

ٚ IL-6 ویٙبصٞبی ػبصی فٔبَ ثب JNK ٚ IKK، ٖٛفؼفشیلاػی 

 سا ا٘ؼِٛیٗ ػیٍٙبِیًٙ ٚ اِمب سا IRS-1 ػشیٗ آٔیٙٝ اػیذٞبی

 TNF-α داس بٔٔٙ یؾٌٔبِٔٝ، افضا یٗا دس(. 18 ،17) وٙٙذ ٔی ٟٔبس

پشفشٚوتٛص  -پشچشة یٓسط وٙٙذٜ یبفتدس ٞبی ٔٛؽپلاػٕب دس 

اػت وٝ استجبى  یؼتٕیهػ یؿذٖ پبػخ اِتٟبث دٞٙذٜ فٔبَ ٘ـبٖ

 یؼٓچشة آصاد ٚ اختلاَ دس ٔتبثِٛ یذٞبیاػ یؾثب افضا یىی٘ضد

 ٔـبثٟی ٘تیجٝ یض٘ ٕٞىبساٖ ٚ Lozano . (30 ،29) دداس ٞب یچشث

 یٓٔلشف دساصٔذت سط د٘جبَ ثٝ ٚیؼتبس ٘ش كحشایی ٞبی ٔٛؽ دس

ثٝ ٕٞشاٜ  ی% چشث21 یپشچشة حبٚ یٓپشفشٚوتٛص )سط -پشچشة

.   (31)% فشٚوتٛص دس آة( ثٝ دػت آٚسد٘ذ 25ٔحَّٛ 

 تٛا٘ٙذ یچشة آصاد ٔ یذٞبیا٘ذ وٝ اػ ٘ـبٖ دادٜ یلجّ ٞبی ٌٔبِٔٝ

                                                           
1
 Insulin receptor substrate 1 

2
 Phosphoinositid-3-Kinasen  

3
 as known commonly also is which, homolog oncogene viral 

thymoma murine V-akt 
4
 Extracellular- signal- regulated kinase 

5
 Mitogen- activated protein kinase 

6
 c-Jun N-terminal kinase 

7
 Inhibitor of nuclear factor-κB (IκB) kinase 

8
 Mammalian target of rapamycin 

 یذ، ت9ِٛؿجٝ تَٛ ٞبی یش٘ذٜٚاثؼتٝ ثٝ ٌ یشٞبیٔؼ یػبص ثب فٔبَ

دٞٙذ ٚ چشخٝ  یؾسا افضا TNF-αٔب٘ٙذ  یاِتٟبث ٞبی یتٛویٗػ

  .(33 ،32)وٙٙذ  یتسا تمٛ ِیپیذٔی یغاِتٟبة ٚ د یٛةٔٔ

 فؼفٛسیلاػیٖٛ ثٝ ٔٙجش تٛا٘ذ ٔی ٘یضچشة آصاد  اػیذٞبی افضایؾ

 اصسا ٔختُ وٙذ.  یٗا٘ؼِٛ یٍٙبِیًٙٚ ػ (34) ؿٛد IRS-1 ػشیٗ

 ٌیش٘ذٜفمذاٖ  ا٘ذ، دادٜ ٘ـبٖ یٛا٘یح ٞبیپظٚٞؾ یٍشد یػٛ

ٚ  یؿجٝ افؼشدٌ یٔٛجت ثشٚص سفتبسٞب یپٛتبلأٛعدس ٞ ا٘ؼِٛیٗ

 ٚدس ٔغض  یٗٚجٛد ا٘ؼِٛ ٙبثشایٗ. ثؿٛد ٔی یؿجٝ اهٌشاث

 اختلالات  یٓاص اجضاء ٟٔٓ دس تِٙ یىیآٖ  یٍٙبِیًٙػ

 غزایی سطیٓٔٛاجٟٝ ثب  یٗ،ٕٞچٙ .(36 ،35)اػت  یسٚا٘ -یٓلج

 تب٘خٛسدٜ پشٚتئیٗ پبػخ ثشاٍ٘یختٗ ثٝپشفشٚوتٛص  -پشچشة

(UPR )وٝ جذا ؿذٖ  ا٘جبٔذٔیBIP حؼٍش ٞبیپشٚتئیٗ اص 

10) یآ٘ذٚپلاػٕ یؿجىٝ غـب
PERK،11

IRE1α  ٚ12
ATF6) ٚ 

 فٔبِیت. داسد د٘جبَ ثٝ سا( ER) یآ٘ذٚپلاػٕ ؿجىٝ اػتشع

ٞب  یٙتشِٛویٗٔب٘ٙذ ا یاِتٟبث یٞب یتٛویٗػ یبٖث IRE1α دساصٔذت

 ٚTNF-α اػتشع ِتٟبةا  .(38 ،37)دٞذ  یٔ یؾسا افضا ٚ ER  

ٚ  یٗا٘ؼِٛ یوبٞؾ پبوؼبص ثٝپشچشة پشفشٚوتٛص  یاص غزا آٔذٜثش

 ٔلشف ساثٌٝ، ایٗ دس. (39-42) ا٘جبٔذٔی یٗٔمبٚٔت ثٝ ا٘ؼِٛ

ٞفتٝ  20پغ اص تِٛذ ثٝ ٔذت  21پشچشة اص سٚص  ییغزا یٓسط

سػپتٛس  یٗٚ ٔمذاس پشٚتئ یٗا٘ؼِٛ یٔٛجت وبٞؾ ٔحتٛا

پلاػٕب ٚ  یىٛػتشٖٚػٌح وٛست یؾافضا یپٛوٕپ،ٞ یٗا٘ؼِٛ

  ERاػتشع  یٞب ؿبخق یؾثٝ ٕٞشاٜ افضا یپٛوٕپٞ

13ٞبییٗ)پشٚتئ
BIP ٚ14

CHOPٞ )ییكحشا یٔٛؽ ٞب یپٛوٕپ 

دچبس  یض٘ ییتحُٕ ٌّٛوض ٚ حبفِٝ فوب یٛا٘بتح یٗ٘ش ؿذ. دس ا

 یٍذاَدس آٔ یٗا٘ؼِٛ یٍٙبِیًٙ. اص آ٘جب وٝ ػ(43)اختلاَ ؿذ 

 فتیثب یٗاػت، وبٞؾ ا٘ؼِٛ یاهٌشاة ٚ خّك هشٚس یٓتِٙ یثشا

 یٔغض یٗٔمبٚٔت ثٝ ا٘ؼِٛ ثٝ یّٝ،فؼفش IRS‑1ٕٞشاٜ ثب وبٞؾ 

ٚ  یٛا٘یح یٞب دس ٔذَ یوٝ ثب اهٌشاة ٚ افؼشدٌ ا٘جبٔذٔی

 تٛا٘ذ یٔ یٗ. ٔمبٚٔت ثٝ ا٘ؼِٛ(44-46) اػت ٕٞشاٜا٘ؼبٖ 

                                                           
9
 Toll like receptors 

10
 Protein kinase R (PKR)-like endoplasmic reticulum kinase 

(PERK) 
11

 enzyme requiring- Inositol1 α 
12 

factor transcription Activating6 
13

 Binding immunoglobulin protein  
14

 protein homologous C/EBP 
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سا ٔختُ وٙذ وٝ ٞش  یتٛوٙذسیٚ ّٕٓىشد ٔ یٗدٚپبٔ دٞی یٍٙبَػ

ٚجٛد  .(48 ،47)ٞؼتٙذ  یبتیخّك ٚ خٛ ح یٓتِٙ یدٚ ثشا

ٕٞشاٜ اػت، ٔمبٚٔت ثٝ  ERلاً ثب اػتشع وٝ ٕٔٔٛ یف،اِتٟبة خف

٘مؾ  یٚ دس تٛػٔٝ اختلالات خّم وٙذ یٔ یذسا تـذ یٗا٘ؼِٛ

 ٞبی یؼتٓثش ػ تٛا٘ٙذ یٔ ٘یض یاِتٟبث ٞبی یتٛویٗداسد. ػ

اهٌشاة ٚ  یضیِٛٛطیثٍزاس٘ذ ٚ ثٝ پبتٛف یشتأث یدٞٙذٜ ٓلج ا٘تمبَ

ٚ  یهاستجبى ٔتمبثُ ػلأت ٔتبثِٛ ثٝ وٝ وٕه وٙٙذ  یافؼشدٌ

ا٘ذ  ٘ـبٖ دادٜ یٛا٘یح ٞبیٝ . ٌٔبِٔ(50 ،49)وٙذ  یٔ اؿبسٜ یسٚا٘

 یٝؿج یسفتبسٞب یؾثب افضا یٍذالادس آٔ یٗوٝ ٔمبٚٔت ثٝ ا٘ؼِٛ

وٝ  ییٞب ٓٙٛاٖ ٔثبَ، ٔٛؽ ٔشتجي اػت. ثٝ یاهٌشاة ٚ افؼشدٌ

خبف ٔغض ٞؼتٙذ، ٓلائٓ اهٌشاة ٚ  یٗا٘ؼِٛ یش٘ذٜحزف ٌ یداسا

 دٞی یٍٙبَػ دٞذ یوٝ ٘ـبٖ ٔ دٞٙذ یسا ٘ـبٖ ٔ یافؼشدٌ

. (46)اػت  یبتیح یحفَ ػلأت ٓبًف یثشا یٗا٘ؼِٛ یحكح

 یىی،ٓلاٜٚ ثش ٘مؾ آٖ دس اختلالات ٔتبثِٛ TNF-α افضایؾ

 یسفتبس یبٔذٞبیٌزاؿتٝ ٚ پ یشتأث ٓلجی-یٕٙیثش ٔحٛس ا تٛا٘ذ یٔ

ساػتب، ٔذت صٔبٖ  یٗ. دس ٕٞ(52 ،51)ثٝ ٕٞشاٜ داؿتٝ ثبؿذ 

پشفشٚوتٛص -پشچشة یٓسط وٙٙذٜ یبفتدس یٞب دس صادٜ یشوتح یث

اص  یا ٓٙٛاٖ ٘ـب٘ٝ وٝ ٕٔٔٛلاً ثٝ یبفت یؾافضا داسی بًٛس ٔٔٙ ثٝ

، ساثٌٝ یٗ. دس ا(54 ،53) ؿٛد یٔ یشتفؼ ٌیافؼشد ؿجٝ یسفتبسٞب

 یبٖاستجبى ٔثجت ٔ یهٚجٛد  یض٘ یشػٖٛپ یآصٖٔٛ ٕٞجؼتٍ

دس آصٖٔٛ  حشوتی یٚ ٔذت صٔبٖ ث TNF-α ییغِّت پلاػٕب

 ٘ـبٖ سا پشفشٚوتٛص -پشچشة ییغزا یٓدس ٌشٜٚ سط یاججبس یؿٙب

 یبٍ٘ش٘جٛد، أب ث داس بٔٔٙ یاص ِ٘ش آٔبس یٕٞجؼتٍ ایٗ اٌشچٝ. داد

 سػذ یاػت. ثٝ ِ٘ش ٔ یشدٚ ٔتغ ایٗ یبٖٔ یسٚ٘ذ استجبً یهٚجٛد 

ٕ٘ٛ٘ٝ(،  20اص  یؾٔثبَ ث یٞب )ثشا حجٓ ٕ٘ٛ٘ٝ یؾدس كٛست افضا

ٚجٛد داؿتٝ ثبؿذ. ثب  یآٔبس داسی بثٝ ػٌح ٔٔٙ یبثیاحتٕبَ دػت

دس ِ٘ش داؿت وٝ ثش اػبع ٔمشسات ٚ ٔلاحِبت  یذحبَ، ثب یٗا

تٔذاد  یؾافضا یـٍبٞی،آصٔب یٛا٘بتٔشثٛى ثٝ وبس ثب ح یاخلال

روش  یبٖ. ؿبؿٛد یٌٔشح ٔ یتٔحذٚد یهٓٙٛاٖ  ٞب خٛد ثٝ ٕ٘ٛ٘ٝ

 یٔٙف یاػتب٘ذاسد، ٕٞجؼتٍ ییغزا یٓسط یاػت وٝ دس ٌشٜٚ داسا

 یٔی،آٖ ثبؿذ وٝ دس ٔحذٚدٜ ًج یبٍ٘شث تٛا٘ذ یٔـبٞذٜ ؿذ؛ وٝ ٔ

 یٕٔىٗ اػت پبػخ یتٛویٗػ یٗدس ػٌح ا یجضئ یؾافضا

 یٞب ( سا دس ثشاثش ٔحشنadaptiveٔٙبػت ٚ ػبصٌبسا٘ٝ ) یسفتبس

 وٝ ا٘ذ٘ـبٖ دادٜ ٌٔبِٔبت ساػتب ایٗ دس.  دیضثشاٍ٘ یٌیٔح

TNF-α  یضیِٛٛطیثّىٝ دس ف یؼت؛٘ یاِتٟبث یتٛوبیٗػب یهفمي 

 ا٘ذ وٝ ٘ـبٖ دادٜ ٞب یك٘مؾ داسد. تحم یض٘ ٞب یٙبپغػ یٔیًج

TNF-α ِٙیشیپز ؿىُ یٙبپؼی،لذست ػ یٓدس ت (plasticity) ٚ ،

 تٛا٘ٙذ یاثشات ٔ یٗا ییٗ،ٚ دس ػٌٛح پب اػت یُٞب دخ ٘ٛسٖٚ یثمب

 ییغزا یٓسط ٔلشف  یضٌزؿتٝ ٘ ٞبی ٌٔبِٔٝ دس. (55)ثبؿٙذ  یذٔف

 یٞب دس ٔٛؽ یٞفتٍ 23تب  یشخٛاسٌیؿ یبٖپشچشة اص پب

داس ٔذت صٔبٖ ٔٔٙب افضایؾ ٔٛجت یؼتبس٘ظاد ٚ كحشایی

 ٔلشف چٙیٕٗٞ. (56)ؿذ  یاججبس یدس آصٖٔٛ ؿٙب یحشوت یث

ثٝ ٔذت  C57BL/6J ی% دس ٔٛؽ ٞب60پشفشٚوتٛص  ییغزا یٓسط

 یحشوت یداس ٔذت صٔبٖ ثبٔٔٙ یشثٝ ًٛس غ ی،ٞفتٍ 8اص  ،ٞفتٝ 12

 یضاٖداس ٔبٚ ثٝ ًٛس ٔٔٙ یؾسا افضا یاججبس یدس آصٖٔٛ ؿٙب

. دس (8)ػٛوشٚص وبٞؾ داد  یحٔلشف ػٛوشٚص سا دس آصٖٔٛ تشج

 ی٘ـب٘ٝ ثشٚص سفتبس ؿجٝ افؼشدٌ یج٘تب یٗا اخیش یٞش دٚ ٌٔبِٔٝ

ٚ ٕٞىبساٖ ٔـبٞذٜ وشد٘ذ وٝ  Du ٕٞچٙیٗدس ِ٘ش ٌشفتٝ ؿذ.  

ٕٞشاٜ ثب اِمبء  miceپشفشٚوتٛص دس -پشچشة ییغزا یٓوبسثشد سط

ٚ  یؿجٝ افؼشدٌ یٚ سفتبسٞب یاِتٟبة ٓلج یشاِىّی،وجذ چشة غ

 حشوتی یٔذت صٔبٖ ث افضایؾ ثشایٗثٙب. (57) اػت یؿجٝ اهٌشاث

 یؾافضا یؼتٕیه،اِتٟبة ػ یثبصتبة اثشات تجٕٔ  احتٕبلاٌ

وٝ  اػت یؼٓٚ اختلاَ دس تٔبدَ ٔتبثِٛ یاِتٟبث ٞبی یتٛویٗػ

 ؿٛد یٔ یجبدا یپشوبِش ٞبی یٓسط ٔذت یٔلشف ًٛلا٘ یُدِ ثٝ

اػتشع  یٞب ؿبخق ییشاتب ثب تغغبِج اِتٟبة ٕٞچٙیٗ. (59, 58)

ا٘ذ وٝ  ٘ـبٖ دادٜ یٔتٔذد ٞبیٝ ٕٞشاٜ ثٛدٜ ٚ  ٌٔبِٔ یذاتیٛاوؼ

 یؾثب افضا تٛا٘ٙذ یفشٚوتٛص ٔ پش یبپشچشة ٚ/ ییغزا ٞبی یٓسط

 یٓلج یؼتٓثش ّٕٓىشد ػ یذاتیٛاِتٟبة ٚ اِمبء اػتشع اوؼ

سا فشاٞٓ  یافؼشدٌ ؿجٝ یثشٚص سفتبسٞب یٙٝاثش ٌزاؿتٝ ٚ صٔ یٔشوض

 .(59-61)وٙٙذ 

 ّبهحدٍدیت

 یشیٌ ا٘ذاصٜ ی٘ـبٍ٘ش اِتٟبث یهثٝ ٓٙٛاٖ   TNF-αٌٔبِٔٝ، یٗدس ا

اِتٟبة  دٞٙذٜ ٘ـبٖ ییثٝ تٟٙب  TNF-αحبَ، یٗؿذ. ثب ا

ثٝ  یبص٘ ی،تش پبػخ اِتٟبث جبْٔ یبثیاسص یٚ ثشا یؼت٘ یؼتٕیهػ

 ٚ( IL-6 ،IL-1β)ٔب٘ٙذ اِتٟبثی  ٞبی یتٛویٗػ یشػٙجؾ ػب

أش ثٝ دسن ثٟتش  یٗ( ٚجٛد داسد. اIL-10)ٔب٘ٙذ یهذاِتٟبث

 یٗ،ٕٞچٙ .وٙذ یوٕه ٔ یٚ ؿذت پبػخ اِتٟبث یٌؼتشدٌ
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دس  ی٘مؾ ٟٕٔ یذاتیٛا٘ذ وٝ اػتشع اوؼ ٘ـبٖ دادٜ ٞبپظٚٞؾ

 وٙذ یٔ یفبا یسٚا٘-یٚ ٓلج یىیاختلالات ٔتبثِٛ یضیِٛٛطیپبتٛف

ٔشثٛى ثٝ  یٞب پظٚٞؾ، ؿبخق یٗحبَ، دس ا یٗ. ثب ا(63 ،62)

٘ـذ٘ذ. اص آ٘جب وٝ اِتٟبة ٚ  یشیٌ ا٘ذاصٜ یذاتیٛاػتشع اوؼ

ٚ  وٙٙذ یُٕٓ ٔ یىذیٍشٕٞشاٜ  تاغّ  یذاتیٛاػتشع اوؼ

 ثشسػیوٙٙذ، ٓذْ  یذسا تـذ  یٗٔمبٚٔت ثٝ ا٘ؼِٛ تٛا٘ٙذ یٔ

 یُدخ یِٔٛىِٛ ٞبی یؼٓدسن ٔب سا اص ٔىب٘ یذاتیٛ،اػتشع اوؼ

ثٝ ٓٙٛاٖ  یاججبس یپظٚٞؾ آصٖٔٛ ؿٙب یٗدس ا .ػبصد یٔحذٚد ٔ

اػتفبدٜ ؿذٜ  یٓلائٓ ؿجٝ افؼشدٌ یبثیاسص یثشا یٔذَ سفتبس یه

آصٖٔٛ ٕٔٔٛلاً  یٗدس ا حشوتی یٔذت صٔبٖ ث یؾاػت. اٌشچٝ افضا

أب  ؿٛد، یٔ یشتفؼ یاص سفتبس ؿجٝ افؼشدٌ یا ثٝ ٓٙٛاٖ ٘ـب٘ٝ

 یشاص یؼت٘ یوبُٔ افؼشدٌ ٘ـب٘ٝ ییآصٖٔٛ ثٝ تٟٙب یٗا یج٘تب

 یٛاٖح ؼٓیٚصٖ ثذٖ ٚ ٔتبثِٛ ی،حشوت ییچٖٛ تٛا٘ب یٓٛأّ

لاصْ اػت  ثٙبثشایٗ. (65 ،64)ثٍزاس٘ذ  یشآٖ تأث یجثش ٘تب تٛا٘ٙذ یٔ

ا٘جبْ  یثشٚص افؼشدٌ ییذجٟت تب یض٘ سفتبسی یٞب آصٖٔٛ یشػب

 ٞبیپشٚتئیٗ ٌیشی ا٘ذاصٜ حبهش پظٚٞؾ دس ایٗ ثش افضٖٚؿٛد. 

 یٚ ٘ـبٍ٘شٞب IRS-1ٔب٘ٙذ  یٗا٘ؼِٛ یٍٙبِیًٙدس ػ یُدخ

وٝ دس لؼٕت ثحث  ًٛس ٕٞبٖ٘ـذ٘ذ.  یشیٌ ا٘ذاصٜ ERاػتشع 

٘مؾ  یٍذاَ،دس آٔ یظٜدس ٔغض، ثٝ ٚ یٗا٘ؼِٛ یٍٙبِیًٙاؿبسٜ ؿذ ػ

ٓلاٜٚ ثش  .(46-44)خّك ٚ خٛ ٚ اهٌشاة داسد  یٓدس تِٙ یبتیح

. ثب تٛجٝ (43) ٘مؾ داسد  یٙذٞبفشآ یٗدس ا یض٘ ERاػتشع  یٗ،ا

ٞش  یكػٟٓ دل ٙبػبیی، ؿیشٞبٔؼ یٗا یٗث یچیذٜثٝ تٔبٔلات پ

 یبصٔٙذٔـبٞذٜ ؿذٜ، ٘ یسفتبس اختلآَٛأُ دس ثشٚص  یٗاص ا یه

 اػت. یـتشیث ٞبیٝ ٌٔبِٔ

 پیطٌْبدّب

ؿذٜ دس ٌٔبِٔٝ حبهش،  ییؿٙبػب ٞبی یتثب تٛجٝ ثٝ ٔحذٚد

تٕشوض وٙٙذ تب دسن  یشص یثش ٔحٛسٞب تٛا٘ٙذ یٔ یآتٞبی  یكتحم

اختلالات  یبٖدس استجبى ٔ یُدخ ٞبی یؼٓاص ٔىب٘ تشی یكٕٓ

 :یذثٝ دػت آ یسٚا٘ -یٚ ٓلج یىیٔتبثِٛ

 یُ، پشٚفبTNF-α شٓلاٜٚ ث ی،آت ٞبیٝ دس ٌٔبِٔ ؿٛد یٔ پیـٟٙبد

 ،IL-6 )ٔب٘ٙذ اِتٟبة ثش٘ذٜ  یؾپ ٞبی یتٛویٗاص ػ یتش وبُٔ

 IL-1β )ٚ ٔب٘ٙذ( هذاِتٟبة  IL-10ٜا٘ذاص ) ٌیٕٗٞچٙ .ؿٛد یشی 

( ثٝ MDA ،GSH)ٔب٘ٙذ  یذاتیٛاػتشع اوؼ یٞب ؿبخق ػٙجؾ

اص  یتش جبْٔ دسن تٛا٘ذ یٔ ی،اِتٟبث یًٛس ٕٞضٔبٖ ثب ٔبسوشٞب

ٚ  یىیٚ اختلالات ٔتبثِٛ یذاتیٛاِتٟبة، اػتشع اوؼ یٗاستجبى ث

ثٟتش اػت  یآت ٞبیدس پظٚٞؾ یٗ،افضٖٚ ثش ا .اسائٝ دٞذ یسفتبس

  یٗ،ا٘ؼِٛ سػب٘ی پیبْ یشدس ٔؼ یذیوّ ٞبی یٗپشٚتئ

 یظٜآٖ دس ٔغض )ثٝ ٚ یلاػیٖٛفؼفٛس یت( ٚ ٚهIRS-1ٔ ذ)ٔب٘ٙ

وبس ثٝ سٚؿٗ ؿذٖ ٘مؾ  یٗ. ایش٘ذ( ٔٛسد ػٙجؾ لشاس ٌیٍذاَآٔ

ؿجٝ  یدس ثشٚص سفتبسٞب ٔشوضی یٗٔمبٚٔت ثٝ ا٘ؼِٛ یكدل

اػتشع  ی٘ـبٍ٘شٞب یٓٔؼتم اسصیبثی .وٕه خٛاٞذ وشد یافؼشدٌ

ER  ( ٔب٘ٙذBIP  ٚCHOPدس ٘ٛاح )ثٝ دسن  یض٘ یٔشتجي ٔغض ی

 یىیٚ ٔتبثِٛ یثب اختلالات خّم ER استجبى اػتشع یثٟتش چٍٍٛ٘

 ؿٙبی آصٖٔٛ ٞبی یبفتٝ ییذتب ثشای یت،دس ٟ٘ب .وٙذٔی وٕه

 اص ثشآٔذٜٔـبٞذٜ ؿذٜ   ییشاتتغ یٙىٝاص ا یٙبٖٚ إً اججبسی

 ٞبیآصٖٔٛاص  ؿٛد یٔ یـٟٙبدٞؼتٙذ، پ یٌؿجٝ افؼشد یسفتبسٞب

 .اػتفبدٜ ؿٛد یضػٛوشٚص( ٘ یح)ٔب٘ٙذ آصٖٔٛ تشج  یّیتىٕ یسفتبس

 گیسیًتیجِ
پشفشٚوتٛص  -پشچشة یٓسط ٔذت یسػذ وٝ ٔلشف ًٛلا٘ یِ٘ش ٔ ثٝ

ٚ اِتٟبة  ِیپیذٔی یغد یجبدثب ا تٛا٘ذ یٔ یدس ثضسٌؼبِ

 ٔٛؽدس  یافؼشدٌ ؿجٝ یسفتبس ییشاتثٝ ثشٚص تغ یؼتٕیه،ػ

 یبٖٔ یه٘ش ثبِغ ٔٙجش ؿٛد ٚ ثش استجبى ٘ضد كحشایی ٞبی

 .وٙذ یٔ یذتأو بساِتٟبة ٚ سفت یؼٓ،ٔتبثِٛ

 اخلاقی هلاحظبت
ٚ ثب  یثشسػ ثٟـتی ؿٟیذ پضؿىی ّْٓٛ دس دا٘ـٍبٜ ٌٔبِٔٝ ایٗ

 اػت. ؿذٜ ثجتIR.SBMU.AEC.1403.074 وذ اخلاق 

 تطکس ٍ قدزداًی

 ثب ػٌّب٘ی ٞب٘یٝ خب٘ٓ٘بٔٝ یبٖپب اص یثخـ حبكُ ٌٔبِٔٝ یٗا

 دس اسؿذ وبسؿٙبػی دسجٝ یبفتثشای دس 140361 ثجت ؿٕبسٜ

 ؿٟیذ پضؿىی ّْٓٛ دا٘ـٍبٜ پضؿىی دا٘ـىذٜ اص یضیِٛٛطیسؿتٝ ف

 ثٛد. ثٟـتی

 تعبزض هٌبفع
 .ا٘ذ ٘ىشدٜ ٌضاسؽ سا ٔٙبفٔی تٔبسم ٘ٛیؼٙذٌبٖ،
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