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 چکیذه

 ثیضَی دس هذل ثشٍى سٌی عشاحی ؿذُ اػز. -هغبلؼِ حبضش خْز ثشسػی اثشار هخشة هبًکَصة ثش ػذ خًَی هذف:

كَسر خَساکی  سٍص هشَالی ثِ 40گشم/ کیلَگشم )ٍصًی/ٍصًی( هبًکَصة ثشای  هیلی 500ٍ 250ّبی  ّبی ًش ثب غلظز هَؽ هب: مواد و سوش

 -ّبی ػذ خًَی ثشخی اص طى mRNAُ اص سًگ ایَاًغ ثلَ اسصیبثی ؿذ. ثیبى ًؼجی ثیضَی ثب اػشفبد -سیوبس ؿذًذ. ًفَردزیشی ػذ خًَی

                                       ّبی هخشلف سؼییي ؿذ. دس گشReal time-PCRٍُ ٍ صًٍَلا آکلَدًغ ثب سٍؽ  11 -کبدّشیي، کلائَدیي -Nثیضَی اص خولِ 

ػبص حیَاًبسی کِ هبًکَصة دسیبفز کشدُ ثَدًذ افضایؾ یبفشِ ثَد. ّوچٌیي هیضاى  ی هٌیّب غلظز سًگ ایَاًغ ثلَ دس لَهي لَلِ وتبیج:

گشم/ کیلَگشم هبًکَصة دس  هیلی 500غلظز  ٍ صًٍَلا آکلَدًغ ثَیظُ دس گشٍُ ثب 11 -کبدّشیي، کلائَدیي -Nّبی  طى  mRNAثیبى

                                   داسی کبّؾ یبفز. هؼٌی عَس همبیؼِ ثب گشٍُ ؿبّذ ثِ

ّبی دسگیش دس سوبهیز ػذ  سَاى ًشیدِ گشفز کِ هبًکَصة ثب سغییش دس ثیبى طى : ثش اػبع ًشبیح حبكل اص هغبلؼِ حبضش هیگیشی وتیجه

                        ؿَد.  سا افضایؾ دادُ ٍ ثبػث اخشلال دس ػولکشد ثیضِ هی ثیضَی، ًفَر دزیشی آى -خًَی

 ثیضَی، هبًکَصة، اخشلالار سَلیذ هثلی، ثیضِ -ذ خًَیػ :واطگبن کلیذی
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 مقدمه

ّب دس هؼشم ػَاهل هحیغی هخشلفی لشاس داسًذ کِ  اًؼبى

 صًذُ هَخَدار اکثش دس ػلاهشی ثش هخشثی اثشار هی سَاًٌذ

 اخشلالار افضایؾ ػوز ثِ ّب ًگشاًی کٌٌذ. اکثش هی اػوبل

اًذ. ًشبیح  ؿذُ هؼغَف اًؼبى هثلی سَلیذ ػلاهز ثِ هشثَط

دٌّذ کِ ػولکشد ػیؼشن سَلیذ  هغبلؼبر هخشلف ًـبى هی

هثلی خٌغ ًش ًؼجز ثِ ثؼیبسی اص ػَاهل فیضیکی ٍ 

(. 1) ؿیویبیی اص حؼبػیز ثبلایی ثشخَسداس اػز

ّبی هحیغی عیف ٍػیؼی اص ػٌبكش ٍ سشکیجبر  آلایٌذُ

 ٍ بّ فٌَل ˓ّب کؾ لبسذ ˓ػٌگیي فلضار لجیل اص هخشلف

 آصاد هحیظ دس كٌؼشی فشایٌذّبی عی دس اغلت کِ سا غیشُ

(. هَاسدی هبًٌذ افضایؾ 2) ؿًَذ هی ؿبهل سا ؿًَذ هی

ػبل  50ّبی صایبی ثیضِ دس عی  هیضاى ػشعبى ػلَل

افضایؾ سؼذاد هشداى خَاى هجشلا ثِ اٍلیگَ  ،گزؿشِ

کوشش اص ثیؼز هیلیَى دس یک  اػذشهی )سؼذاد اػذشم

کبّؾ کیفیز هبیغ هٌی ٍ ؿیَع ًبثبسٍسی،  ،لیشش( هیلی

ّبی هحیغی ٍ ػجک صًذگی  هوکي اػز ثِ آلَدگی

                                                                              (. 4 ,3) هشسجظ ثبؿذ

ػبل  50ّبی ؿیویبیی دس عی  اػشفبدُ اص آفز کؾ

ػز افضایؾ ػش ثِ دلیل سًٍك كٌؼز کـبٍسصی گزؿشِ ثِ

ّب دس هحیظ دیشاهَى هب ٍ ّوچٌیي  یبفشِ اػز. دبیذاسی آى

 ،ّبی اًؼبًی ّب دس ثبفز ّبی آفز کؾ ؿٌبػبیی ثبلی هبًذُ

ّبیی سا دس هَسد اثشار ثبلمَُ هضش ایي سشکیجبر ثش  ًگشاًی

ّب اص هضشسشیي  ػیؼشن سَلیذ هثل ایدبد کشدُ اػز. آى

ثِ ؿیَُ ثشًبهِ ای ّؼشٌذ کِ  سشکیجبر ؿیویبیی ثبلمَُ

                                                                 اًذ.  سیضی ًـذُ دس هحیظ سّب ؿذُ

ّب ثش ػلاهز  هٌظَس سؼییي اثشار هَاخِْ ثب آفز کؾ ثِ

کبسگشاى ثخؾ کـبٍسصی دس کـَسّبی  ،ػیؼشن سَلیذ هثل

ایي هخشلف هَسد ثشسػی لشاس گشفشِ اًذ. ًشبیح حبكل اص 

ًـبى دادُ اػز کِ صًبى ٍ هشداى داسای ػبثمِ  هغبلؼبر

 کبس دس ثخؾ کـبٍسصی ثیـشش دس هؼشم خغش ًبثبسٍسی

             (.5ّؼشٌذ )

ػٌَاى یکی اص  ثِ (Dithiocarbamate) دیشیَکبسثبهبر ّب

ػبل اػز کِ  50ّب ثیؾ اص  دشکبسثشدسشیي لبسذ کؾ

ؿًَذ. اسیلي  ػٌَاى آفز کؾ اػشفبدُ هی دسکـبٍسصی ثِ

 -Ethylene- bis )ثیغ دیشیَکبسثبهبر ّب 

dithiocarbamate) ّب ّؼشٌذ کِ اص  اص اًَاع سیَکبسثبهبر

ٍ  (Zineb)صیٌت  ، (Maneb)سَاى ثِ هبًت ّب هی خولِ آى

(. هبًکَصة دس 6) اؿبسُ کشد (Mancozeb)هبًکَصة 

ؿَد، اص خولِ  کـبٍسصی ٍ كٌؼز ثِ فشاٍاًی اػشفبدُ هی

ّب ػلیِ سمشیجب  ػٌَاى یکی اص دش کبسثشدسشیي لبسذ کؾ ثِ

دبسَطى گیبّی کبسثشد داسد. ایي لبسذ کؾ دس حبل  400

حبضش سَػظ آطاًغ حفبظز اص هحیظ صیؼز ایبلار 

ػٌَاى یک آفز کؾ ػوَهی ثجز ؿذُ ٍ  هشحذُ آهشیکب ثِ

ّب  ثیـششیي هیضاى سؿذ سَلیذ سا دس ثبصاس خْبًی لبسذ کؾ

دلیل اسصاى ثَدى، افضایؾ  ؿشِ اػز. ثِدا 2014دس ػبل 

ش ثخـی غیش اًشخبثی، دیؾ ثیٌی سمبضبی خْبًی ٍ اث

سَلیذی ػشیغ سش اص گزؿشِ  2020ؿَد کِ سب ػبل  هی

                                                                                     (.7داؿشِ ثبؿذ )

هضهي ثب ایي لبسذ کؾ سوبع  ،سغن ػویز حبد ضؼیف ػلی

اخشلال ػولکشد  ،اخشلالار ػلجی ،ػویز کجذی ٍ کلیَی

غذد فَق کلیِ ٍ غذد سیشٍئیذ دس حیَاًبر  ،دبًکشاع

(. ّوچٌیي هغبلؼبر 8کٌذ ) آصهبیـگبّی ایدبد هی

هشؼذدی اثشار هخشة ایي آفز کؾ سا ثش ػیؼشن سَلیذ 

هثل اص خولِ ػیؼشن سَلیذ هثل خٌغ ًش ًـبى دادُ اًذ 

ِ هٌدش ثِ سغییشار ّیؼشَدبسَلَطیکی ٍ سغییش دس ػٌشض ک

             (.10 -8َّسهَى سؼشَػششٍى ؿذُ اػز )

ّبی  ل ثیضَی یک ػبخشبس ٍیظُ ثیي ػلَ -ػذ خًَی

ّبی هٌی ػبص اػز کِ سَػظ اًَاع  ػشسَلی هدبٍس دس لَلِ

چؼجٌذُ ٍ  ،داس اسلبلار اخشلبكی اص لجیل اسلبلار ؿکبف

ای اص  ّبی هشؼذد ٍیظُ ؿَد. دشٍسئیي هحکن سـکیل هی

کبدّشیي دس حفظ  -Nٍ 11 -کلائَدیي ،لجیل اکلَدیي

ّبی  ثیضَی ًمؾ داسًذ. لَلِ -یکذبسچگی ػذ خًَی

ػبص سَػظ اسلبلار هحکن ٍ چؼجٌذُ ػذ کِ هؼئَل  هٌی

 ،فبکشَسّبی سؿذ ،ًفَردزیشی اًشخبثی ثشای هَاد هغزی
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دٍ ثخؾ   ثِ ،ٌذثبؿ ّبی کَچک هی ّب ٍ دیگش هَلکَل یَى

ؿًَذ. ایي ػذ حشکز  ای ٍ خٌت هدشایی سمؼین هی لبػذُ

ػوز ثخؾ  سلیَم صایٌذُ سا ثِ ّبی صایب اص ػشم ادی ػلَل

ّبی  (. ایي ػذ ػلَل11کٌذ ) هیبًی لَلِ ًیض کٌششل هی

ػٌَاى  ّب سا ثِ صایبی دیـشفشِ سا اص ػیؼشن ایوٌی کِ آى

(. 12)کٌذ  حفبظز هی ،ؿٌبػذ یک ػبهل خبسخی هی

ثیضَی ثب اثش  -ثٌبثشایي ثشّن خَسدى یکذبسچگی ػذ خًَی

                                                                                                                                                    اًدبهذ. ثش فشایٌذ اػذشهبسَطًض، ثِ ًبثبسٍسی هی

هحیغی اص  ّبی آلایٌذُ اص ثشخی کِ دادًذ ًـبى هغبلؼبر 

ػٌَاى  ّب کِ ثِ ّب ٍ فشبلار آفز کؾ ،Aثیغ فٌَل  خولِ

 ،ؿًَذ هحلَلار كٌؼشی دس هحیظ دیشاهَى هب یبفز هی

 ثش اثش عشیك اص هثلی سَلیذ ػیؼشن ثش سا خَد اثشار ثخـی

 اػوبل ثیضَی -خًَی ػذ ی ػشسَلی ٍ اسلبلارّب ػلَل

 -ثشّن صدى یکذبسچگی ػذ خًَی هَخت کِ کٌٌذ هی

 ؿَد اًؼبى ٍ حیَاًبر هی دس هثلی سَلیذ ثیضَی ٍ اخشلال

دػز آهذُ اص ِ ثب سَخِ ثِ ًشبیح ث ،(. دس ایي ساػشب13ٍ  9)

 ،هغبلؼبر لجلی هجٌی ثش ػویز سَلیذ هثلی هبًکَصة

کٌَى گضاسؿی اص اثشار ایي لبسذ کؾ ثش ًفَردزیشی ػذ سب

ّبی آى اسائِ ًـذُ اػز. لزا  ٍ دشٍسئیي ثیضَی -خًَی

ای سا گضاسؽ  ّبی چٌیي هغبلؼِ سحمیك حبضش یبفشِ

                                                                            کٌذ. هی

 

 ها  مواد و روش

 (in vivo)كَسر دسٍى سٌی دس ایي هغبلؼِ سدشثی کِ ثِ

ؿؾ سب  NMRIػش هَؽ ػَسی ًظاد  30سؼذاد  ،اًدبم ؿذ

گشم اص داًـکذُ دضؿکی  25-30ای ثب ٍصى  ّـز ّفشِ

ایشاى( خشیذاسی  ˛افضلی دَس داًـگبُ ػلَم دضؿکی )کشهبى

ّبی دلاػشیکی  ٍ اػشفبدُ ؿذًذ. حیَاًبر دس داخل لفغ

هذر یک ّفشِ دس ؿشایظ اػشبًذاسد ثب دػششػی آصاد ثِ  ثِ

داسی ؿذًذ. هحل  ی ثب هحیظ ًگِآة ٍ غزا خْز ػبصگبس

 12سٍؿٌبیی  -داسی حیَاًبر داسای چشخِ سبسیکی ًگِ

 45ٍ سعَثز ًؼجی  گشاد دسخِ ػبًشی 25±2دهبی  ،ػبػشِ

دسكذ ثَد. دس ایي دظٍّؾ اص اكَل اخلالی کبس ثب  65سب 

حیَاًبر آصهبیـگبّی هلَة کویشِ اخلاق داًـگبُ ػلَم 

                                           . (EsC/KNRC/90)دضؿکی کشهبى دیشٍی ؿذُ اػز 

 

 

 گشوه هبی آصمبیش

ّبی چْبس ٍ ؿؾ سبیی  حیَاًبر ثِ كَسر سلبدفی ثِ گشٍُ

       سمؼین ؿذًذ.

     سٍغي صیشَى ّش سٍص ،سٍص 40 هذر ثِگشٍُ ؿبّذ کِ -1

اصای ّش کیلَگشم  هیلی لیشش ثِ 10همذاس  )حلال هبًکَصة( ثِ

                         كَسر خَساکی دسیبفز کشدًذ. ثٍِصى ثذى 

 250سٍص ثب دٍص 40 هذر ثِکِ هبًکَصة سا  Iگشٍُ سیوبس -2

كَسر خَساکی  اصای ّشکیلَگشم ٍصى ثذى ثِ گشم ثِ هیلی

                        دسیبفز کشدًذ.

 500سٍص ثب دٍص 40 هذر ثِکِ هبًکَصة سا  IIگشٍُ سیوبس -3

كَسر خَساکی  ثِ اصای ّشکیلَگشم ٍصى ثذى ثِگشم  هیلی

                       اًذ. دسیبفز کشدُ

دس : اص ثبفت ثیضه RNAجشاحی حیواوبت و استخشاج 

ّبی  خبیی هْشُ سٍؽ خب ثِ دبیبى دٍسُ سیوبس، حیَاًبر ثِ

ّب خذا ٍ ثب ثبفش فؼفبر ػشد  گشدًی کـشِ ؿذًذ ٍ ثیضِ

ؿؼشِ ؿذ ٍ ثلافبكلِ دس ًیششٍطى هبیغ هٌدوذ ؿذُ ٍ سب 

داسی  گشاد ًگِ دسخِ ػبًشی -80 دسRNA صهبى اػشخشاج 

ثش عجك دػشَسالؼول کیز ثب  RNAاػشخشاج  ؿذًذ.

اًدبم  Trizol (TaKaRa, Japan)اػشفبدُ اص هحلَل 

بُ ثب اػشفبدُ اص دػشگ RNAگشدیذ. غلظز ٍ خلَف 

 .اًذاصُ گیشی ؿذ (Optizen, South Korea)ًبًَدساح 

(A260/280>1.8 and A260/230>1.6)                                     
: RT- PCRثشسسی ثیبن طن ثب استفبده اص سوش 

 -هٌظَس ثشسػی ثیبى طى ّبی هشسجظ ثب ػذ خًَی ثِ

عجك   cDNA (complementary DNA)اثشذا ،ثیضَی

 HyperScript™ first strand)دػشَسالؼول کیز

cDNA synthesis kit, TaKaRa, Japan)  ِػبخش 

 ثشای ایي هٌظَس سشکیجی اص آغبصگشّبی سلبدفی ؿذ.

 Oligo deoxythymineآغبصگشّبی ػوَهی  ،)ّگضاهش(

(dT)،dNTPs ، ثبفش ٍاکٌؾ،RNA ُآًضین  ،اػشخشاج ؿذ
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ذ. هخلَط حبكلِ ؿسشاًغ کشیذشبص هؼکَع ٍ آة سْیِ 

گشاد خْز  دسخِ ػبًشی 42دلیمِ دس دهبی  60 هذر ثِ

داسی ؿذ. ثشسػی  ًگِ cDNA ثِ RNAسجذیل آًضیوبسیک 

 ّبی هَسد ًظش ثب اػشفبدُ اص دػشگبُ ثیبى کوی طى

LightCycler instrument (lightcycler® 96 

Roche, Germany)  كَسر گشفز. ّش ٍاکٌؾ ؿبهل

 ،SYBER Green ( TaKaRa, Japan)هحلَل

 (Macrogen, South Korea) آغبصگشّبی اخشلبكی

،cDNA  95ٍ آة ثَد. ؿشایظ دهبیی ٍاکٌؾ ثِ كَسر 

ثبًیِ ثشای ٍاػشؿشگی ٍ دهبی  5 هذر ثِگشاد  دسخِ ػبًشی

ثبًیِ خْز اسلبل دشایوش  60 هذر ثِگشاد  دسخِ ػبًشی 60

 thresholdٍ عَیل ؿذى دس ًظش گشفشِ ؿذ. دس دبیبى، 

cycle (Ct) ًشم افضاس دػشگبُ اػشخشاج  ّبی هشثَعِ اص

 دس ّش ٍاکٌؾ ثب سٍؽ  mRNAؿذ ٍ همبدیش ًؼجی 

2−ΔΔCt .آًبلیض ؿذًذ                                                       

کِ یک طى خبًِ داس ثب ثیبى ًؼجشب هؼشوش  GAPDH طى 

اػشفبدُ ؿذ. سَالی ػٌَاى ؿبّذ داخلی  ٍ دبیذاس هی ثبؿذ ثِ

کبس ثشدُ ؿذُ دس ایي سحمیك اص هغبلؼبر  دشایوشّبی ثِ

ّب ثب  لجلی ثذػز آهذ کِ كحز ٍ اخشلبكی ثَدى آى

ثشسػی ؿذ ) خذٍل  BLASTاػشفبدُ اص اثضاس خؼشدَی 

1.)                   

 

 

 ي شيوًلا آکلًدوس 11 -کلائًدیه ،دَسیهکا -N: خصًصیات آغاشگسَای استفادٌ شدٌ بسای ضن َای 1جديل 

 وبم آغبصگش

 

 

 ´3-´5توالی 

 

 تعذاد

 ووکلئوتیذ

 

GC% 

اوذاصه 

 محصول

 

N-cadherin 

 

forward-5’-ACGAAGGACAGCCCCTTCTCAA-3’ 

  reverse-5’- AATCTGCTGGCTCGCTGCTTTC-3’ 

22 

 

22 

5/54 

 

5/54 

 

87 

 

Claudin-11 

 

forward-5’-ACATTGCTGACTTGGGTGTG-3’ 

reverse-5’-AGCCGAAAGGGAGAAGAGAG-3’ 

20 

 

20 

50 

 

55 

 

108 

Zonula 

occludens-1 

forward-5’-ATGGAAAGCTGGGCTCTTGGCT-3’ 

 reverse-5’-ACCACCCGCTGTCTTTGGAAGT-3’ 

22 

 

22 

5/54 

 

5/54 

 

137 

 

 

سخشیت ٍ افضایؾ : ثیضوی–خووی  تعییه تخشیت سذ

ثیضَی ثب اػشفبدُ اص سًگ ایَاًغ  -ًفَردزیشی ػذ خًَی

اصای ّش کیلَگشم ٍصى  لیشش ثِ هیلی 3ثلَ سؼییي ؿذ. همذاس 

دس ًشهبل ػبلیي ثب سٍؽ  دسكذ 2سًگ ایَاًغ ثلَ  ،ثذى

ّبی هخشلف  ّبی گشٍُ سضسیك داخل ٍسیذ دهی ثِ هَؽ

َّؽ ؿذُ ٍ  ّب ثی هَؽ ˛سضسیكؼذاص ػبػز ث 4سضسیك ؿذ. 

عَس کبهل اًدبم  ثِ دسكذ 9دشفیَطى للجی ثب ًشهبل ػبلیي 

ٍصى ٍ  ،ّبی ثیضِ دغ اص ؿؼشـَ دس ثبفش فؼفبر ؿذ. ثبفز

ػبػز  24ر هشؼبلجب ثب فَسهبهبیذ ّوَطى گشدیذ ٍ ثشای هذ

گشاد خْز خشٍج سًگ آًکَثِ  دسخِ ػبًشی 56دس دهبی 

 g × 10000 ّب دس  ًوًَِ ،ػیَىؿذًذ. ثب دبیبى دٍسُ اًکَثب

دلیمِ ػبًششیفیَط ؿذُ ٍ داًؼیشِ ًَسی هحلَل  30 هذر ثِ

ًبًَهشش ثب اػذکششٍفشَهشش  620سٍیی دس عَل هَج 
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(Optizen, South Korea) ُگیشی ؿذ. غلظز سًگ  اًذاص

                                                                         .ؿذثب اػشفبدُ اص ًوَداس اػشبًذاسد هحبػجِ 

 

 

 

 آنالیز آماری

ّب  سدضیِ ٍ سحلیل آهبسی دادُ ثؼذ اص خوغ آٍسی اعلاػبر،

  Microsoft Excel ٍversion 18ثب اػشفبدُ اص ًشم افضاس 

SPSS آصهَى(One way ANOVA  ٍTukey  كَسر )

             ٍ ػغح هؼٌی داسی  mean±SDكَسر  گشفز. ًشبیح ثِ

05/0p< .ثیبى ؿذ  

 

 نتایج

 ،کبدّشیي -Nاثشار هبًکَصة ثش هیضاى ثیبى طى ّبی

 ٍ صًٍَلا آکلَدًغ 11-کلائَدیي

گشم  هیلی 500ٍ  250ًشبیح حبكل اص اثش غلظز ّبی 

ثیضَی دس  -خًَی –هبًکَصة ثش هیضاى ثیبى طى ّبی ػذ

ًـبى دادُ ؿذُ اًذ. ّوبى عَس کِ اص ًوَداس الف  1ؿکل 

 Iکبدّشیي دس گشٍُ  -Nهیضاى ثیبى طى  ،هـخق هی ثبؿذ

 ٍ IIِسشسیت اخشلاف  ًؼجز ثِ گشٍُ ؿبّذ کبّؾ یبفشِ ٍ ث

 -1دٌّذ )ؿکل سا ًـبى هی >01/0p<  ٍ001/0p داس هؼٌی

دس ؿکل  11 -الف(. سغییشار دس هیضاى ثیبى طى کلائَدیي

کبّؾ دس هیضاى  Iة لبثل هـبّذُ اػز. دس گشٍُ  -1

ؿذ اهب ایي کبّؾ دس همبیؼِ ثب ثیبى طى هشثَعِ هـبّذُ 

کِ ثب  IIداس ًجَد. دس هَؽ ّبی گشٍُ  گشٍُ ؿبّذ هؼٌی

اصای ّش کیلَگشم ٍصى ثذى  گشم هبًکَصة ثِ هیلی 500

ای ثیبى طى  عَس لبثل هلاحظِ ثِ ،سیوبس ؿذُ ثَدًذ

 (p<0.01)دس همبیؼِ ثب ؿبّذ کبّؾ یبفز  11-کلائَدیي

اکلَدًغ دس گشٍُ  ة(. ّوچٌیي ثیبى طى صًٍَلا -1)ؿکل 

II ٍُداسی ًـبى داد  ؿبّذ کبّؾ هؼٌی دس همبیؼِ ثب گش

(01/0p<)  ٍُاهب دس گشI  گشم  هیلی 250سیوبس ؿذُ ثب

 ًـذ داس ثب گشٍُ ؿبّذ هـبّذُ هبًکَصة اخشلاف هؼٌی

                                                                         ج(. -1)ؿکل 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

گسم  میلی 522ي  052َای  ثیس غلظتاي شيوًلا اکلًدوس دز بافت بیضٍ تحت ت11 -کلائًدیه ،کادَسیه -Nآوالیص میصان بیان وسبی ضن َای :1شکل 

                                     ،دازی دز وظس گسفتٍ شد عىًان سطح معىی بٍ   >05/0p ازائٍ شدٌ است. mean± SDصًزت  َا بٍ . دادٌ(n=4)ماوکًشب 

one way ANOVA, Tukey test 

I گسم ماوکًشب میلی 052: گسيٌ تیماز شدٌ با، II  : میلی گسم ماوکًشب 052گسيٌ تیماز شدٌ با       

 ج: بیان وسبی ضن شيوًلا اکلًدوس ،11بیان وسبی ضن کلائًدیه ب:  ،کادَسیه -Nالف: بیان وسبی ضن 
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             باشد. وسبت بٍ گسيٌ شاَد می  >01/0pداز دز سطح  **: وشان دَىدٌ اختلاف معىی

             باشد. وسبت بٍ گسيٌ شاَد می >001/0pداز دز سطح  ***: وشان دَدٌ اختلاف معىی

 و میضان وفورپزیشی اثشات مبوکوصة ثش یکپبسچگی

 ثیضوی -سذ خووی

ّب دغ سیوبس ٍ اًدبم دشفیَطى دس  سفَلَطی ظبّشی ثیضَِه

عَس کِ سلبٍیش  الف لبثل هـبّذُ اػز. ّوبى -2ؿکل 

شیي هیضاى سدوغ سًگ دس داخل ًـبى هی دٌّذ ثیـش

گشم  هیلی 500ػبص گشٍُ سیوبس ؿذُ ثب ّبی هٌی  لَلِ

سَاًذ دلالز ثش سخشیت  ؿَد کِ هی هبًکَصة هـبّذُ هی

ّب داؿشِ ثبؿذ. ًشبیح  لَلِداخل  ػذ ٍ ًفَر هبدُ سًگی ثِ

دٌّذ کِ  دػز آهذُ اص سؼز سًگ ػٌدی ًـبى هیِ ث

گشم ثِ اصای ّش کیلَگشم ٍصى  هیلی 500حیَاًبر ثب سیوبس 

عَس  ، ثِسٍص هشَالی 40ثشای  IIثذى هبًکَصة دس گشٍُ 

داخل لَهي  سا ثِ ای ًـز سًگ ایَاًغ ثلَ لبثل هلاحظِ

 داسی ّبی هٌی ػبص افضایؾ دادُ اػز ٍ اخشلاف هؼٌی لَلِ

(001/0p<   ٍُ250ٍ گشٍُ سیوبس ؿذُ ثب  ؿبّذثب گش 

ػلاٍُ دس  ثِدّذ.  ًـبى هی Iگشم هبًکَصة دس گشٍُ  هیلی

 هـبّذُ ًـذ گشٍُ ؿبّذداسی ثب  اخشلاف هؼٌی Iگشٍُ 

                                                                                                                        .(ة-2)ؿکل

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

   

 

 

 

 

 

 

 

             بیضًی ي وشت ایًاوس بلً -گسم ماوکًشب بس میصان وفًذپریسی سد خًوی میلی 522ي  052َای  اثسات غلظت :0شکل 

 (n=6)ٌصًزت  َا بٍ . دادmean±SD 05/0. ازائٍ شدٌ استp<  ٍدازی دز وظس گسفتٍ شد عىًان سطح معىی ب،                         

one way ANOVA, Tukey test 

Iگسم ماوکًشب میلی 052ٌ با : گسيٌ تیماز شد، II  میلی گسم ماوکًشب 052: گسيٌ تیماز شدٌ با       

 زفًلًضی ظاَسی ي میصان وشت ایًاوس بلً بٍ بافت بیضٍ پس اش تصزیق وسمال سالیهًالف: م

       َای تیماز شدٌ با ماوکًشب ي شاَد. ب: مقایسٍ غلظت زوگ ایًاوس بلً دز بافت بیضٍ دز گسيٌ
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             باشد. می وسبت بٍ گسيٌ شاَد >001/0pداز دز سطح  : وشان دَىدٌ اختلاف معىی ***

                   باشد. گسم ماوکًشب می میلی 522ي  052بیه دي گسيٌ   >001/0pداز دز سطح  : وشان دَىدٌ اختلاف معىی###

 حثب

ای آى  ثیضَی ٍ ثبصػبصی چشخِ -یکذبسچگی ػذ خًَی

ػبص ٍ فشایٌذ سَلیذ  سلیَم لَلِ هٌی ثشای فؼبلیز عجیؼی ادی

اػذشم اص اّویز ثؼیبس ثبلایی ثشخَسداس اػز. ًشبیح حبكل 

سَاًذ  اص ایي هغبلؼِ ًـبى داد کِ لبسذ کؾ هبًکَصة هی

 ،کبدّشیي -Nثیضَی اص لجیل  -ثیبى طى ّبی ػذ خًَی

اکلَدًغ سا هخشل کٌذ ٍ هَخت اص ٍ صًٍَلا  11 -کلائَدیي

ّبی  دػز سفشي یکذبسچگی ایي ػبخشبس ؿَد. دشٍسئیي

ثشای  ،ػٌَاى یکی اص اخضا ػبخشبسی هْن اسلبلار هحکن ثِ

ثبؿٌذ.  ثیضَی ضشٍسی هی -سٌظین دَیبیی ػذ خًَی

 هیضاى ثِ ػشسَلی ػلَل هبسکش یک ػٌَاى ثِ 11 -کلائَدیي

َد. گضاسؽ ؿذُ اػز ؿ هی ثیبى ثبلغ ّبی ثیضِ دس صیبدی

کِ خبهَؿی طى کلائَدیي دس هَؽ ّب هَخت هی ؿَد سب 

ی ػشسَلی اص دػز سٍد کِ ّب ػلَلسلیبلی  فٌَسیخ ادی

ًشیدِ آى اخشلال دس یکذبسچگی اسلبلار هحکن ػذ ٍ 

کبدّشیي  -N(. 3) ثبؿذ هیی صایب ّب ػلَلػشاًدبم هشگ 

یک دشٍسئیي ػبخشبسی هْن )اص اخضاء سـکیل دٌّذُ 

ثیضَی( ّن دس  -اسلبل اکشَدلاػویک لبػذُ ای ػذ خًَی

ای ٍ ّن دس ثخؾ خٌت هدشایی دس ػبخشبس  ثخؾ لبػذُ

لَلِ ّبی هٌی ػبص هی ثبؿذ ٍ ًمؾ هْوی سا دس سٌظین 

(. 11کٌذ ) ّبی سَلیذ هثلی ایفب هی ػبخشبس ٍ ػولکشد ثبفز

 -Nصًٍَلا اکلَدًغ ٍ  ،11 -ّبی کلائَدیي کبّؾ ثیبى طى

ثیبًگشایي اػز کِ لبسذ کؾ هبًکَصة هوکي کبدّشیي 

اػز هَخت دسّن ؿکؼشي اسلبلار ػذ ؿذُ کِ ثب ًشبیح 

دػز آهذُ اص هغبلؼبر لجلی کِ سغییشار ِ ث

ّیؼشَدبسَلَطیکی ٍ سغییش دس دبساهششّبی اػذشم سا گضاسؽ 

                                                                                                                      ( هغبثمز داسد.10-8کشدًذ )

ثبفشی  -ثیضَی هحکن سشیي ػذ خًَی -اگشچِ ػذ خًَی

ثبفشی هبًٌذ  -ثبؿذ اهب دس همبیؼِ ثب ػبیش ػذّبی خًَی هی

اص حؼبػیز  ،ػذ اًذٍسلیبلی هشـکل اصاسلبلار هحکن

 ثیـششی ًؼت ثِ ػوَم هحیغی ثشخَسداس اػز. هغبلؼبر

ّبی اخیش کبّؾ کیفیز ٍ سؼذاد اػذشم سا دس  دس ػبل

سػذ ثب  ًظش هی ّبی اًؼبًی گضاسؽ کشدُ اًذ کِ ثِ خوؼیز

افضایؾ اػشفبدُ اص ػوَم ٍ سبثیش ایي ػوَم ثش دػشگبُ 

سَلیذ هثل هشسجظ ثبؿذ ٍ دسّن سیخشي یکذبسچگی ػذ 

سَاًذ ثِ ایي ًمیلِ ًیض هٌدش ؿَد  ثیضَی هی -خًَی

هشؼذدی ًـبى دادُ اًذ کِ اسلبلار ػلَلی  (. هغبلؼبر14)

ثیضَی اص اّذاف اٍلیِ ثشخی  -سـکیل دٌّذُ ػذ خًَی

ثبؿٌذ کِ ػشاًدبم هٌدش ثِ ثشّن  ّبی هحیغی هی آلایٌذُ

ػبص ٍ هشؼبلجب اص دػز  ّبی هٌی خَسدى َّهئَػشبص لَلِ

                                                                 ی صایب ٍ ًبثبسٍسی خَاّذ ؿذ.ّب ػلَلسفشي 

ثبفز ثیضِ  ،ّبی ّذف فلض کبدهیَم ثشای هثبل یکی اص ثبفز

ثبؿٌذ کِ ثِ اثشار صیبى آٍس  ی ػشسَلی هیّب ػلَلٍیظُ  ثِ

اًذ کِ  آى حؼبػیز ثبلایی داسًذ. هغبلؼبر ًـبى دادُ

ّبیی اص  کبدهیَم کلشایذ ثب سحز سبثیش لشاس دادى دشٍسئیي

 -Nصًٍَلا اکلَدًغ ٍ  ،11 -کلائَدیي ،يلجیل اکلَدی

ثیضَی  -کبدّشیي هَخت دس ّن ؿکؼشگی ػذ خًَی

(. سیوبس ثب دشفلَئَسٍاکشبًَئیک اػیذ هیضاى 15ؿَد ) هی

 -ّبی هشسجظ ثب اسلبلار هخشلف ػذ خًَی ثیبى دشٍسئیي

ٍ کبًکؼیي  11 -کلائَدیي ،کبدّشیي -Nثیضَی اص خولِ 

یجبر فشبلاسی اص لجیل (. سشک16ٍ 14سا کبّؾ داد ) 43

اسیل  -2هًََ ثَسیل فشبلار ٍ هًََ  ،دٌشیل فشبلار-n-دی

ّبی اسلبلار هحکن  ّگضیل فشبلار ثب کبّؾ ثیبى دشٍسئیي

 -یکذبسچگی ٍ سوبهیز ػذ خًَی ،11 -اص خولِ کلائَدیي

                                                            (18ٍ 17کٌٌذ ) ثیضَی سا هخشل هی

ٍسی  اًفدبس خوؼیز كٌؼز کـبٍسصی سا ثشای افضایؾ ثْشُ

سحز فـبس لشاس دادُ ٍ دس ًشیدِ ثؼیبسی ثِ هلشف کَدّب 

ّب سٍی آٍسدُ اًذ. ٍاثؼشگی ثِ ایي سشکیجبر  ٍ آفز کؾ

ّبی خجشاى ًبدزیشی  ّبی سَلیذ آػیت ػلاٍُ ثش ایدبد ّضیٌِ

دُ اػز ثشای ػلاهز اًؼبى ٍ دیگش اؿکبل صًذگی ایدبد کش

ّب کِ اخشلالار  (. ػوَم هحیغی اص خولِ آفز کؾ19)

اثشار خَد سا اص  ،کٌٌذ ػولکشدی ثش اػذشهبسَطًض المب هی

ی ّب ػلَل ،ی ػشسَلیّب ػلَلعشیك سغییش ػولکشد 

سّبػبصی  ،اًشمبل ،ّب هخشل کشدى ػٌشض َّسهَى ،لایذیگ



 

 همکارانو   محدثه محمدی ساردو                 ...های بیضوی و بیان ژن -اثرات مانکوزب بر یکپارچگی سد خونی

 

 59 1991بهار ، 1 ، شماره9پژوهشی(، جلد   -مجله سلول و بافت )علمی
 

                                                           (. 20) کٌٌذ یب اسلبل ثِ سػذشَسّب اػوبل هی

عَس کِ دس ثبلا رکش ؿذ یکی اص هؼیشّبی آػیت  ّوبى

ثشّن صدى  ،ّب ثش ػیؼشن سَلیذ هثل خٌغ ًش آفز کؾ

ثیضَی  -ی ػشسَلی ٍ ػذ خًَیّب ػلَلػبخشبس ٍ فؼبلیز 

 (Lindane )ثشای هثبل حـشُ کؾ لیٌذاى  ثبؿذ. هی

ساحشی دس  دٍػشی ثِ دلیل داؿشي خبكیز چشثی ثِ

لِ ػیؼشن سَلیذ هثل سدوغ ّبی گًَبگَى اص خو ثبفز

کٌذ. ایي اخشلال ثب سحز  یبثذ ٍ ػولکشد آى سا هخشل هی هی

ی ػشسَلی ٍ سخشیت اسلبلار ّب ػلَلسبثیش لشاس دادى 

گیشد کِ  ؿکبفذاس ثیي آًْب ٍ صًٍَلا اکلَدًغ كَسر هی

(. 22ٍ 21د )ؿَ هَخت اخشلال دس فشایٌذ اػذشهبسَطًض هی

دس هغبلؼِ دیگشی رکش ؿذُ اػز کِ دی کلشٍفٌَکؼی 

ثبؿذ کِ ٌَّص دس  آفز کؾ اسگبًَکلشُ هی ،سشی کلشٍاسبى

ٍ  ؿَد ثشخی هٌبعك خْبى ثش ػلیِ هبلاسیب اػشفبدُ هی

هشبثَلیز آى سغییشار ؿذیذی سا دس هدشای سَلیذ هثلی 

سَاى ثِ  ّب هی کٌٌذ کِ اص خولِ آى خٌغ ًش ایدبد هی

ػلاٍُ  ثِ (.23ی ػشسَلی اؿبسُ کشد )ّب ػلَلغییش فؼبلیز س

Durand  ًـبى دادًذ کِ دٍ لبسذ کؾ  (24)ٍ ّوکبساى

 (Iprodione) ٍ ایذشٍدیَى (Carbendazim )کبسثٌذاصین 

ّبی  عَس چـوگیشی هیضاى دشٍسئیي دس سشکیت ثب ّن ثِ

ثیضَی  -هشثَط ػذ خًَی 11 -ٍ کلائَدیي 43کبًکؼیي 

دٌّذ. سیوبس ثب سشکیت سشی  ّبی ثبلغ کبّؾ هی سا دس هَؽ

کِ دس ػٌشض سشکیجبر ؿیویبیی  (TBT)ثَسیلیي کلشایذ 

هَخت  ،سٍد کبس هی ّب ثِ کـبٍ.سصی اص خولِ آفز کؾ

ّبی هٌی ػبص  داخل لَلِ افضایؾ ًـز سًگ ایَاًغ ثلَ ثِ

ثب  TBTدٌّذ کِ  ٍضَح ًـبى هی ّب ثِ ؿذ. ایي دادُ

دس ثبفز ثیضِ سدوغ یبفشِ ٍ ثیضَی  -سخشیت ػذ خًَی

اثشار هخشة گًَبگَى خَد اص لجیل ٍاکَئلِ کشدى 

 -ی ػشسَلی )سـکیل دٌّذُ اسلبلار ػذ خًَیّب ػلَل

                                                                                                                                                                                                    (.25) کٌذ ثیضَی( سا اػوبل هی

 

          گیری نتیجه

ّبی اسلبلی  ًشبیح هغبلؼِ حبل حبضش ًـبى داد کِ دشٍسئیي

سَاًٌذ  ثیضَی هی -ثیي ػلَلی سـکیل دٌّذُ ػذ خًَی

اّذاف اٍلیِ ٍ حؼبػی ثشای آفز کؾ هبًکَصة ثبؿٌذ کِ 

سغییش ػولکشد  ˓دس ًشیدِ اص دػز سفشي یکذبسچگی ػذ

 ˓ی صایٌذُّب ػلَلهْبس سکثیش ٍ سکَیي ˓ی ػشسَلیّب ػلَل

 ٍ ًبثبسٍسی سا دس دی خَاّذ داؿز. . گؼششؽ یغآدَدشَص

 ٍ هبًکَصة کؾ لبسذ خولِ اص ّب کؾ آفز دسثبسُ داًؾ

 ثبسٍسی ثش هضشی اثشار سَاًذ هی کِ آى هـبثِ سشکیجبر

 ػلاهشی حفظ دس صیبدی اّویز ˓ثبؿذ داؿشِ ًش خٌغ

 ثخؾ ٍ سَلیذی ّبی کبسخبًِ کبسگشاى ٍیظُ ثِ خبهؼِ افشاد

 ًشبیح لزا. داسد ّب آى ًؼل ػلاهشی ٍ خبًَادُ ˓کـبٍسصی

 دس ًبثبسٍسی هذیشیز ثشای سَاًذ هی دظٍّؾ ایي اص حبكل

 اص هحیغی ػوَم اص ًبؿی ثیضَی ّبی آػیت ٍ هشداى

                                                             .ؿَد اػشفبدُ ّب کؾ آفز خولِ
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Abstract 

Aim: The current study was designed to understand the destructive effects of mancozeb on BTB in an 

in vitro model.  

Material and Methods: Male mice were gavage- administered MZB (250, 500 mg/kg w. w) for 40 

consecutive days. Integrity of BTB was evaluated using Evans blue dye. The relative mRNA 

expression of BTB- associated genes; including N- cadherin, claudin-11 and zonula occludens-1 was 

investigated by quantitative real-time reverse transcription–polymerase chain reaction in different 

groups (qRT-PCR). 

Results: Concentration of Evans Blue dye in the lumen of seminiferous tubules was increased in 

mancozeb-treated animals. The mRNA expression levels of N-cadherin, claudin-11 and zonula 

occludens-1 genes were decreased significantly in the MZB 500 mg/kg group compared with the 

control group.  

Conclusion: According to the obtained data, it could be concluded that mancozeb increase BTB 

permeability leading to testicular dysfunction by the alteration of BTB-associated genes. 

Keywords: Blood- testis barrier, Mancozeb, Reproductive dysfunctions, Testis 
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