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ABSTRACT 

Background and Aims: The CYP2E1 gene encodes cytochrome P450 enzymes that play an essential role in 

liver fat metabolism. Additionally, grapefruit reduces plasma lipids in the body. Therefore, herbal medicines 

can be considered as an important treatment strategy. The present study aimed to evaluate the effect of 

grapefruit juice on CYP2E1 gene expression in obese and control rats. 

Materials and Methods: This experimental study was performed on 24 male Wistar rats weighing 180±20 

g. Rats were divided into four groups: control (no treatment), high-fat diet group, treatment group 1 (high 

cholesterol diet with grapefruit juice 4 ml/kg), and treatment group 2 (high-fat diet with grapefruit juice) (8 

ml/kg). They also gavaged for 6 weeks and CYP2E1 gene expression was finally determined. Statistical 

analyzes were performed using SPSS software (version 22). 

Results: The results of CYP2E1 gene expression indicated that grapefruit juice at a dose of 8 ml/kg can 

further reduce the expression of CYP2E1 gene in rats with fatty liver (1.09 ±0.038) than the dose of 4 ml/kg 

(1.27 ±0.24). This reduction in expression was statistically significant compared to that of the high-fat diet 

group (3.61 ±0.25) (P=0.003). 

Conclusion: The results of this study demonstrated that grapefruit juice reduces the expression of the 

CYP2E1 gene in obese rats due to naringin and recovers the disease by reducing the accumulation of 

triglycerides in the liver. Therefore, grapefruit juice can be considered as a therapeutic target in fatty liver 

disease and obesity. 
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 مقاله اصیل پژوهشی

 صحرایی چاق و کنترل در موش CYP2E1 فروت بر بیان ژن یپگریوه م آببررسی 
 

 *1نوشا ضیاء جهرمی، 1پریسا وحید

 

 چکیده
ّبی کجذی داسد.  کٌذ کِ ًمؾ هْوی دس هشبثَلیؼن چشثی یه یسا سهضگزاس P450 َکشٍمشیػ ّبی ینآًض CYP2E1طى  زمیىٍ ي َذف:

داسٍّبی گیبّی هی سَاًذ ثِ ػٌَاى یک اػششاسظی هْن دسهبى ٍ  ؿَد یه دلاػوب دس ثذى یذّبیذیثبػث کبّؾ ل فشٍر یخگشاص عشفی 
 ثبؿذ.هی چشة کجذ ثِ هجشلا چبق ّبیهَؽ دس CYP2E1 طى ثش ثیبى فشٍر یخگشآة  اثش ثشسػی . ّذف اص ایي هغبلؼِهغشح ثبؿذ

کٌششل )فبلذ ّب ثِ چْبس گشٍُ اًدبم ؿذ. سر گشم 180±20 ػش سر ًش ٍیؼشبس ثب ٍصى 24ایي هغبلؼِ سدشثی ثش سٍی  ريش تحقیق:
( ٍ لیشش ثش کیلَگشمیلیه 4 فشٍرآة گشیخ)سطین دش کلؼششٍل ثِ ّوشاُ  1گشٍُ سیوبس ، دسیبفز کٌٌذُ سطین غزایی دشچشةسیوبس(، گشٍُ 
ّفشِ هَسد گبٍاط لشاس گشفشٌذ ٍ  6سمؼین ٍ ثِ هذر  (لیشش ثش کیلَگشمهیلی 8 فشٍرآة گشیخ)سطین دش کلؼششٍل ثِ ّوشاُ  2گشٍُ سیوبس 

 .اًدبم ؿذ 22ًؼخِ  SPSSافضاس  ثب اػشفبدُ اص ًشمهَسد ثشسػی لشاس گشفز. سحلیل ّبی آهبسی   CYP2E1یز ثیبى طى ًْب دس
سَاًذ ثبػث کبّؾ ثیـشش ثیبى لیشش/کیلَگشم هیهیلی 8فشٍر ثب دٍص ًـبى داد کِ گشیخ CYP2E1 طى  ًشبیح حبصل اص ثیبى َب: يبفتٍ
ؿَد کِ ایي ( 27/1 ± 24/0لیشش/کیلَگشم ) هیلی 4( ًؼجز ثِ دٍص 09/1 ± 38/0ّبی هجشلا ثِ کجذ چشة )دس سر CYP2E1طى 

 .(=003/0Pهؼٌبداس اػز ) (61/3 ± 25/0ثِ گشٍُ سطین غزایی دش چشة )کبّؾ ثیبى اص ًظش آهبسی ًؼجز 
دس  CYP2E1ثیبى طى ػجت کبّؾ فشٍر ثِ دلیل داؿشي ًبسیٌدٌیي  یخگشیَُ ه آةًشبیح ایي سحمیك ًـبى داد کِ  گیري: وتیجٍ

سَاًذ فشٍر هیذ ؿَد. آة هیَُ گشیخگلیؼیشیذ دس ثبفز کجکجذچشة  ٍ ثْجَد ایي ثیوبسی اص عشیك کبّؾ سدوغ سشی ثِ هجشلاّبی  سر
 یک ّذف دسهبًی دس ثیوبسی کجذ چشة ٍ چبلی هغشح ثبؿذ. ػٌَاى ثِ

 فشٍر، گشیخکجذ چشة، CYP2E1طى  َبي كلیذي: ياشٌ

 .262-260(: 3)22؛ 1400مجله علمي دانشگاه علوم پزشكي بيزجند. 

 22/06/1400پذيزش:  12/12/1322دريافت: 
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 مقدمه
هضهي  ّبی یوبسیث غیؿب ػلز کی یة غیشالکلثیوبسی کجذ چش

ثِ فیجشٍص کجذی، ػیشٍص ٍ  سَاًذ یکجذی دس ػشاػش خْبى اػز کِ ه

 5/2دس خَاهغ هخشلف اص  یوبسیث يیا َعیؿ .ػشعبى کجذ خشن ؿَد

 (.1 ,2دسصذ هشفبٍر اػز ) 24دسصذ سب 

دس اکثش هَاسد، ثیوبسی ثذٍى ػلاهز اػز ٍ ثب هـبّذُ ثبلا 

کجذی دس آصهبیؾ خَى ٍ یب دس ػًََگشافی ؿکن کِ  بیّ ینثَدى آًض

. اگشچِ گشدد یصَسر اسفبلی کـف ه ، ثِؿَد یثِ ػلل دیگش اًدبم ه

 یبًذسر اص دسد هجْن لؼوز ثبلا ٍ ساػز ؿکن ٍ ثؼضی ثیوبساى ثِ

 يیدبسَطًض ا .ؿکبیز داسًذ یاحؼبع خؼشگی صٍدسع ٍخَاة آلَدگ

 یغیآى ثشّوکٌؾ ػَاهل هحثَدُ ٍ دس چٌذ ػبهلی ٍ ذُیچید یوبسیث

 ،یچبل ؿذر ثب ثِ یشالکلیکجذچشة غثبؿذ. یه شگزاسیبسسبثیثؼ یکیٍ طًش

. ثبؿذ یهشسجظ ه کیػٌذسم هشبثَل یاخضا گشید ٍ يیثِ اًؼَل همبٍهز

 ؾیافضا (.3) ّوشاُ ثب کجذ چشة اػز ّبی یوبسیث یيسش چبلی اص هْن

ثیوبسی کجذ  هشبثَلیک اػز کِ ثب ػٌذسمخَى اص دیگش اخضاء  یچشث

چشة اسسجبط داسد ٍ دسهبى هٌبػت افضایؾ چشثی خَى هٌدش ثِ 

. گشدد یکجذی دس ثیوبسی کجذ چشة ه یّب کبّؾ سًٍذ سخشیت ػلَل

( بثزی)د دس ایدبد ثیوبسی لٌذ ًمؾ اصلیهمبٍهز ثِ اًؼَلیي کِ 

هشبثَلیک ثَدُ ٍ حشی لجل اص ثشٍص دیبثز  ػٌذسم، اػبع ایدبد داسد

 ػٌذسٍم کجذی آثبس ػَء ثگزاسد. یّب ثش ػلَل سَاًذ یآؿکبس ه

 چشثی خَى، افضایؾ دشفـبسی ّبی یوبسیث اص یا هدوَػِ هشبثَلیک

 ثب کِ ّؼشٌذ آى حبکی اص اخیش هغبلؼبر ٍ اػز دیبثز ٍ چبلی خَى،

 ثیوبسی ؿذر ایي ػٌذسم، ی دٌّذُ یلسـک ّبی یوبسیث سؼذاد افضایؾ

 آهیٌَ آػذبسسبر)کجذی  ّبی نیآًض (.4یبثذ ) یه افضایؾ ًیض چشة کجذ

 ثَدُ هَخَد کجذی یّب ػلَل دس( آهیٌَ سشاًؼفشاص آلاًیي ٍ سشاًؼفشاص

ّب  آى افضایؾ. ؿًَذ یه ٍاسد ثیوبساى ػشمسد ػلَل کجذی سخشیت ثب ٍ

دس ثیوبسی کجذچشة ثشخلاف اػز.  کجذی سخشیت ػلَل ًـبًِ

 ALT  (Alanineاخشلال کجذ ًبؿی اص هصشف الکل، افضایؾ هیضاى

Aminotransferase) اص AST (Aspartate 

Aminotransferase )ـشفشِیٍ فمظ دس هشاحل د ـششاػزیث 

ثِ  ASTکجذ چشة )ػیشٍص( اػز کِ غلجِ افضایؾ هیضاى  یوبسیث

ALT کجذی فَق دس اکثش هَاسد  ّبی ینآًض ؾیافضا .ؿَد یه ذُید

ی . افضایؾ ثؼیبس ثبلاثبؿذ یه یؼیعج حذ ثشاثش 2 سب 5/1 ثیي

ثشاثش حذ عجیؼی ػشم( دس ثیوبسی کجذ  10کجذی )ثیؾ اص  ّبی ینآًض

کجذی دیگش سا هغشح  ّبی یوبسیچشة ثؼیبس ًبدس ثَدُ ٍ احشوبل ث

ػشم کِ اص « گبهبگلَسبهیل سشاًغ دذشیذاص» . افضایؾ هیضاىػبصد یه

هبًٌذ  یشالکلیهششؿحِ اص کجذ اػز، دس ثیوبسی کجذ چشة غ ّبی ینآًض

. ٍ ًـبًِ همبٍهز ثِ اًؼَلیي اػز ؿَد یدیذُ ه الکلی چشةکجذ 

 کِ خَى یّب دلاکز ٍ دشٍسشٍهجیي صهبى آلجَهیي، سٍثیي، یلیث هیضاى

 ثیوبسی اثشذایی هشاحل دس ثبؿٌذ، یه کجذی ػلَل ػولکشد ًـبًِ

کٌذ.  یه هغشح سا ػیشٍص احشوبلّب  آى دس اخشلال ٍ ثَدُ عجیؼی

 کجذ هَاسد اص ًیوی دس اػز، ىثذ آّي رخبیش ًـبًِ افضایؾ فشیشیي کِ

هی  اًؼَلیي ثِ همبٍهز اص ای ًـبًِدسٍالغ  ٍ ؿَد یه دیذُ چشة

 (.5ثبؿذ )

اًذ کِ ػلاٍُ ثش ػَاهل خغش  هغبلؼبر هشؼذدی ًـبى دادُ

، ػَاهل طًشیکی ًیض دس اثشلا ٍ دیـشفز ثیوبسی کجذ هحیغی یؼزص

کِ  ثبؿذ یه CYP2E1 طى هَسدهغبلؼِدخیل اػز.  یشالکلیچشة غ

 يیااػز.  10ثش سٍی کشٍهَصٍم  هَلؼیز کشٍهَصٍهی آى دس اًؼبى

. کٌذ یه یسا سهضگزاس P450 شَکشٍمیػ ّبی ینطى خبًَادُ آًض

اص  یبسیّؼشٌذ کِ ثؼ ظًبصیکؼاهًََ P450 شَکشٍمیػ ّبی یيدشٍسئ

 شیٍ ػب ذّبیداسٍ ٍ ػٌشض کلؼششٍل، اػششٍئ ؼنیهشبثَل یّب ٍاکٌؾ

اثش  سد یدس ؿجکِ آًذٍدلاػو يیدشٍسئ يی. اٌٌذک یه ضیسا کبسبل ذّبیذیل

 CYP2E1 .کٌذیالمب ه یٍ گشػٌگ یبثشیاسبًَل، حبلز د

 یسش(. 6کٌذ ) یهّیذسٍکؼیلاػیَى اهگب اػیذّبی چشة سا کبسبلیض 

یؼیشیذ ٍ کلؼششٍل، لیذیذّبی ثیَلَطیک هْوی ّؼشٌذ کِ هصشف گل

گشدد.  یاص عشیك غزا هٌدش ثِ ّیذشلیذیذهی ه ّب آىاصحذ  ثیؾ

ػبص کجذ چشة غیشالکلی اػز کِ ثب سدوغ  ّیذشلیذیذهی صهیٌِ

ّبی کجذی کِ دس اثش اػششیفیکبػیَى  گلیؼشیذّب دس ػلَل سشی 

گیشًذ، ّوشاُ اػز ٍ  اػیذّبی چشة آصاد ٍ گلیؼشٍل ؿکل هی

(. 7یز ػیشٍص کجذی هٌدش گشدد )دسًْبسَاًذ ثِ اػشئبسَص، فیجشٍص ٍ  هی

ّبی  س ثشای دسهبى چشثی خَى ٍ ثیوبسیّبی ثؼیبس دٍ اص صهبى

ثشدًذ. اهشٍصُ ًیض اػشفبدُ اص  ّبی گیبّی ثْشُ هی هشبثَلیک اص فشآٍسدُ

ّبی عجیؼی ٍ گیبّی ثِ ػلز ایدبد ػویز کوشش، لیوز  دسهبى

اػز.  لشاسگشفشِ ِهَسدسَخّاصدیؾ  سش ثیؾ سش ٍ دػششػی آػبى اسصاى
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ٌّذگی چشثی خَى هَاد هؤثش گیبّی کِ داسای خبصیز کب اصخولِ

ّب، سشدٌَئیذّب،  سَاى ثِ آلکبلَئیذّب، دذشیذٍگلیکبى ثبؿٌذ هی هی

ّبی غیشآلی هَخَد دس گیبّبى داسٍیی اؿبسُ کشد  آهیٌَاػیذّب ٍ یَى

(8.) 

ثبؿذ دسخشی اػز ثَهی  یههشکجبر  اص خبًَادُفشٍر کِ  یخگش

 ُیَه آة ؿَد. یهایشاى کِ دس ؿوبل ٍخٌَة ایي کـَس دٌْبٍس یبفز 

 دشبػین کوجَد دسهبى دس غزایی هکول یکػٌَاى  ثِ فشٍر یخگش

 کلؼششٍل کبّؾ دس هؤثشی ػبهل آى دس هَخَد دکشیي. داسد کبسثشد

 خًَی ػشٍق ؿذىػخز  ٍ  ػفز ػبسضِ سذسیدی ثْجَد ٍ خَى

 کبّؾ لشهض، ّبی گلجَل سدوغ المبی ؿبهل آى اثشار ػبیش. اػز

 يیٌدٌیًبس (.9اػز )بى ضذ ػشع احشوبلی اثشار ٍ ّب ّوبسَکشیز

(Naringenin)اػز کِ، ثبػث  فشٍر یخدس گش یاصل ذی، فلاًٍَئ

 آهبس ثِ سَخِ ثبؿَد.  یه دلاػوب دس داخل ثذى یذّبیذیکبّؾ ل

 ػَاسض ػلز ثِ ّوچٌیي ٍ خْبى دس چشة کجذ هجشلاثِ فضایٌذُ

 دس یویبیی،ٍ ؿ صٌؼشی داسٍّبی ثِ ًؼجز داسٍیی گیبّبى کوشش خبًجی

 CYP2E1 طى ثشثیبى فشٍر یخگش اثش ػصبسُ ثشسػی ثِ لؼِهغب ایي

 دشداصین. یه چشة کجذ هجشلاثِ چبق یّب هَؽ دس

  

 روش تحقیق
  بىذي وًع مطبلعٍ، جبمعٍ مًرد مطبلعٍ ي گريٌ

دس کویشِ اخلاق  هغبلؼِ حبضش اص ًَع سدشثی هی ثبؿذ کِ

 IR.IAU.SHK.REC.1399.046آصاد ؿْشکشد ثب کذ  داًـگبُ

اعلاػبر ثِ صَسر ت سػیذُ اػز. سٍؽ گشدآٍسی ثِ سصَی

ػش سر ًش ثبلغ  24ای ثَد. دس ایي سحمیك  هـبّذُ –آصهبیـگبّی 

لاًِ حیَاًبر داًـگبُ گشم اص  180±20ًظاد ٍیؼشبس ثب هیبًگیي ٍصًی 

ایي حیَاًبر آصهبیـگبّی دس خشیذاسی ؿذ. ػلَم دضؿکی ؿْشکشد 

ػبػز  12شاد ٍ ػیکل گدسخِ ػبًشی 25سب  23ؿشایظ اػشبًذاسد 

ػبػز سبسیکی ثب آة ٍ غزای کبفی ٍ اػشبًذاسد دسٍى  12سٍؿٌبیی ٍ 

 چشة، کجذهذل  المبء   خْزّبی هخصَف ًگْذاسی ؿذًذ. لفغ

 45 ؿبهل کِ ثبلا چشثی ثب غزایی سطین اص ّفشِ 6 هذر ثِ ّبسر

 24چشثی، دسصذ  41) گشم ّش دس کیلَکبلشی 4/7 ثب ثشاثش چشثیدسصذ 

دس عی ایي دٍسُ هجشلا ثِ  کشثَّیذسار( دسصذ 21 ٍ دشٍسئیي دسصذ

ّب دغ اص ػبصگبسی ثب هحیظ ثِ عَس سر (.10ؿذًذ )کجذ چشة 

ػش هَؽ  24سبیی سمؼین ؿذًذ. سؼذاد  6گشٍُ  4سصبدفی ثِ 

گشٍُ  گشٍُ آصهبیـی سمؼین ؿذًذ. 4صَسر سصبدفی ثِ صحشایی ثِ

A غزای اػشبًذاسد : ؿبهل ؿؾ ػش سر ػبلن کِ فمظ سٍصاًِ آة ٍ

: Bگشٍُ  دٌّذ.کشدًذ کِ گشٍُ کٌششل سا سـکیل هیدسیبفز هی

ؿبهل ؿؾ ػش سر هجشلا ثِ کجذ چشة اػز کِ ثِ ػٌَاى گشٍُ 

کِ ؿبهل ؿؾ ػش  : گشٍُ سیوبس اٍلCگشٍُ  .ثبؿٌذکٌششل هٌفی هی

 4ص ٍکٌٌذُ د بفزیدس ثبؿذ کِسر هجشلا ثِ کجذ چشة هی

: گشٍُ سیوبس Dگشٍُ  ثبؿٌذ.شیخ فشٍر هیآة گ لَگشمی/کلیشش یلیه

آة  لَگشمی/کلیششیلیه 8 صٍکٌٌذُ د بفزیدسدٍم ؿبهل ؿؾ ػش سر 

دغ اص  ّفشِ گبٍاط ؿذًذ. 6ثبؿٌذ کِ ثِ هذر گشیخ فشٍر هی

ی سغجیك حیَاًبر ثب حشاسر ٍ ثٌذی ٍ دغ اص عی ؿذى دٍسُ گشٍُ

 سعَثز هحل ًگْذاسی، آصهبیـبر ؿشٍع  ؿذ. دس ضوي اصَل

 اخلالی کبس ثب حیَاًبر آصهبیـگبّی دس سوبم هشاحل لحبػ گشدیذ. 

 

 فريتتُیٍ آة گريپ

فشٍر اص ثبصاس داخلی ٍ اص اػشبى گشگبى دس آرس هبُ هیَُ گشیخ

گیشی دػشی آة سَػظ دػشگبُ آة هیَُخشیذاسی ؿذ.  1398ػبل 

ای ػجَس دادُ گشفشِ ؿذُ ٍ اص فیلشش دبسچِ گشیخ فشٍراص  گشیخ فشٍر

(. ػذغ ثشاػبع 11 ,12ذ سب دبلخ ٍ کلیِ هَاد خبسخی خذا ؿذ )ؿ

سَػظ آة همغش سلیك ػبصی  گشیخ فشٍرّبی هَسد ًظش غلظز

 صَسر گشفز.

 

 گیري ومًوٍ

 ؿشایظ دس ّب سر سیوبس، ٍ گبٍاط فشایٌذ اص ّفشِ 6 عی دغ اص

 اص اػشفبدُ ثب ٍ ؿذًذ ثیَْؽ کلشٍفَسم اص اػشفبدُ ثب ثْذاؿشی کبهلاً

 ؿذ. ػذغ همذاسی ثشداؿشِ آى ّب کجذ ٍ ثبص آى ّب ؿکن احیخش ػز

 RNA دسٍى real time RT-PCR هشاحل اًدبم ثشای کجذ اص

later هٌفی ثیؼز دسخِ ػبًشی گشاد فشیضس دس ػذغ ٍ ؿذ دادُ لشاس 

ثب اػشفبدُ اص کیز یکشب سدْیض  RNAدس هشحلِ ثؼذ . ؿذ دادُ لشاس

کوی ٍ کیفی آى ثب اػشفبدُ اص آصهب اػشخشاج ؿذ ٍ دس ًْبیز ثشسػی 

دغ اص اعویٌبى اص  دػشگبُ ًبًَداسح ٍ طل آگبسص یک دسصذ اًدبم ؿذ.
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اػشخشاج ؿذُ ثب اػشفبدُ اص کیز یکشب سدْیض آصهب  RNAخلَف 

cDNA  .دس اداهِػبخشِ ؿذ ٍ ثِ فشیضس هٌفی ثیؼز اًشمبل دادُ ؿذ 

س ایي دشایوشّبی هَسد اػشفبدُ دثشای ثشسػی طى هَسد هغبلؼِ، 

کِ سَػظ ًشم  ثش اػبع سَالی طى ػیٌبطى سَػظ ؿشکزدظٍّؾ 

دشایوشّبی  1دس خذٍل . ػٌشض گشدیذ ؿذ،عشاحی  Primer 3Dافضاس 

 هَسد اػشفبدُ آٍسدُ ؿذُ اػز. 

 

 پرايمرَبي مًرد استفبدٌ در ايه تحقیق -1جذيل 

سبيس 

 ببوذ

 شن تًالی دمب

 
bp 
130  

 
C°59  

5’- AACTCTGAGAT 

ATGGGCTCCTG -3’ 

CYP2E1 - F 

5’- GTAGGGCATATC 

CAGTCTGTCTC -3’ 
CYP2E1- R 

 
bp 
200  

 
C°56 

5ˈ- TGATTCTACCCA 

CGGCAAGTTC-3ˈ 
GAPDH-F 

5ˈ -CGCTCCTGGAAG 

ATGGTGATG-3ˈ 
GAPDH-R 

 

 PCRبیبن شن بب استفبدٌ از 

هیکشٍلیشش صَسر گشفز ثِ  20دس حدن   CYP2E1ثیبى طى 

دس ٍیبل سیخشِ ؿذ ٍ  Master Mixهیکشٍلیشش  10ایي سشسیت کِ 

هیکشٍلیشش دشایوش دیـشٍ ٍ  5/0هیکشٍلیشش دشایوش کِ ؿبهل  1ػذغ 

هیکشٍ 1هیکشٍلیشش دشایوش دیشٍ ثَد ثِ ٍیبل اضبفِ ؿذ. دس اداهِ  5/0

ػبخشِ ؿذُ ثِ ٍیبل اضبفِ گشدیذ ٍ دس ًْبیز ثِ آى  cDNAلیشش اص 

هیکشٍلیشش ثشػذ.  20َاد ثِ آة دٍثبس سمغیش اضبفِ ؿذ سب حدن ه

عجك ثشًبهِ هَسد ًظش کِ ؿبهل  PCRّب دس دػشگبُ ػذغ ًوًَِ 

Initial denaturation step  دسخِ  94دلیمِ ٍ دهب  5ثِ هذر

 94ثبًیِ ٍ دس دهبی   30ثِ هذر  Denaturationػبًشی گشاد، 

 60ثبًیِ ٍ دهبی   30ثِ هذر  Annealingدسخِ ػبًشی گشاد، 

 72ثبًیِ ٍ دس دهبی  30ثِ هذر  Extensionگشاد،  دسخِ ػبًشی

دلیمِ ٍ دس دهبی  5ثِ هذر  Extensionfinalدسخِ ػبًشی گشاد ٍ 

دٍس دس ًظش  35. سؼذاد ػیکل ّب دسخِ ػبًشی گشاد ثَد، ًشظین ؿذ 72

دسصذ  1ثش سٍی طل آگبسٍص  PCRگشفشِ ؿذ. دس ًْبیز  هحصَلار 

 ثشسػی ؿذ.

 RT-Real Time PCR تکىیک

ثش اػبع دشٍسکل  real time RT-PCRشای اًدبم سکٌیک ث

هیکشٍ  1ثِ  SYBERPremixهیکشٍ لیشش  10کیز یکشبسدْیضآصهب 

اضبفِ ؿذ ٍ ػذغ دشایوش ّبی دیـشٍ ٍ دیشٍ اص ّشکذام  cDNAلیشش 

هیکشٍ لیشش اضبفِ ؿذ ٍ دس ًْبیز ثب آة دٍثبس سمغیش ثِ  5/0ثِ همذاس 

-RTّب دس دػشگبُ  دس ًْبیز ًوًَِهیکشٍ لیشش سػبًذُ ؿذ.  20حدن 

PCR .لشاس دادُ ؿذ ٍ ًشیدِ حبصل هَسد اسصیبثی لشاس گشفز 

 

 تست َبي بیًشیمیبيی براي ارزيببی كبذ

گلیؼشیذ، ّبی ثیَؿیویبیی ؿبهل ػغح کلؼششٍل، سشیسؼز

ثَد ٍ ایي  آلکبلي فؼفبسبصٍ  SGOT ،HDL ،LDL ،SGPTلٌذ، 

 Autoػظ دػشگبُ اسَآًبلیضس )آصهبیـبر ثب سٍؽ اسَآًبلیضس ٍ سَ

Analyser BT 3000plus.ػبخز کـَس ایشبلیب( اًدبم ؿذ ، 

 

  َبريش تجسيٍ ي تحلیل دادٌ

 SPSSاص ًشم افضاس  ّبآًبلیض آهبسی دادُدس ایي ثشسػی ثشای 

ّب اص سَصیغ ًشهبل ثشخَسداس خب کِ دادُاًدبم ؿذ. اص آى 22ًؼخِ 

( ٍ ثب آصهَى ANOVAعشفِ ) ثَدًذ، ثب سٍؽ آًبلیض ٍاسیبًغ یک

اسائِ  Mean ± SEMاسصیبثی ؿذًذ ٍ ًشبیح ثصَسر  LSD سؼمیجی

 هؼٌی داس سلمی ؿذ. P<05/0ّبی هخشلف ثب ٍ سفبٍر ثیي گشٍُ

 

 ها یافته
آٍسدُ ؿذُ اػز کِ  1ّفشِ دس ًوَداس  6ّب دس عَل ٍصى هَؽ

ل ّب هی ثبؿذ. دس گشٍُ کٌششل ثِ دلیًـبى دٌّذُ افضایؾ ٍصى آى

ػذم اػشفبدُ اص سطین دشچشة سغییشار ٍصًی دس عَل دٍسُ هَسد 

ّبی داسای سطین ( دسحبلی کِ دس هَؽ=19/0Pثشسػی ًبچیض ثَدُ )

ّب دغ اص غزایی دشچشة افضایؾ لبثل سَخْی دس هیبًگیي ٍصًی هَؽ

 (. =001/0Pّفشِ ایدبد ؿذُ اػز ) 6
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عٍ در يک َبي مًرد مطبلبررسی تغییرات يزن مًش -1ومًدار 

 کیدس عَل  ّب ٍصى هَؽ یحبصل اص ثشسػ حیثب سَخِ ثِ ًشب اي.َفتٍ 6ديرٌ 

 ٍ ّب ٍصى هَؽ ؾیاص افضا سَاى یه ـبریاص اًدبم آصهب ؾید ای ّفشِ 6دٍسُ 

** ًـبًِ هؼٌبداس ثَدى افضایؾ ٍصى  حبصل ًوَد. ٌبىیاعو چبلی ثِ ّب آى اثشلای

 .ثبؿذّب هیهَؽ

 

  RNAبررسی كیفی 

 RNAثشای کؼت اعویٌبى اص ػذم سدضیِ ي سحمیك دس ای

سْیِ ؿذُ  RNase free ّبیی کِ دس ؿشایظ اػشخشاج ؿذُ اص ًوًَِ

خبیی کِ ، سٍی طل آگبسص یک دسصذ ثشسػی ؿذًذ. اص آىثَدًذ

اػشخشاج ؿذُ، RNA هَخَد دس  RNAسشیي هیضاى  ثیؾ

RNA حضَس ػِ ثبًذ ّبی سیجَصٍهی اػز ثٌبثشایيs 28 ،s 18 ٍs 

ّبی هَسد ًظش RNAی کیفیز اػشخشاج دٌّذُسیجَصٍهی ًـبى 8/5

اػشخشاج ؿذُ ٍ کیفیز  RNAثشسػی کیفی  1خَاّذ ثَد. دس سصَیش 

 . آى ثب سـکیل ػِ ثبًذ رکش ؿذُ ًـبى دادُ ؿذُ اػز

 1چبّک ؿوبسُ استخراج شذٌ.  RNAبررسی كیفی  -1تصًير 

 RNAًوًَِ   5ٍ  4، 3، 2ًـبًگش، چبّک ؿوبسُ 

 cDNAسىتس  أيیذ صحتت

 cDNAدس سحمیك حبضش دغ اص ػٌشض ثشای سأییذ صحز ػٌشض 

اًدبم ؿذ.  PCR، ٍاکٌؾ GAPDHثب دشایوشّبی اخشصبصی طى 

خفز  200سٍی طل آگبسص، ثبًذ  PCRدغ اص الکششٍفَسص هحصَلار 

 cDNAدیذُ ؿذ کِ سأییذ ػٌشض هٌبػت  GAPDHثبصی هشثَط ثِ 

 ًـبى دادُ ؿذُ اػز. ًشبیح آى  2ثَد کِ دس سصَیش 

 
کٌششل هٌفی،  1چبّک ؿوبسُ . cDNAتأيیذ صحت سىتس  -2تصًير 

ًوًَِ سر هجشلا ثِ کجذ چشة  3ًوًَِ ػبلن، چبّک ؿوبسُ  2چبّک ؿوبسُ 
 ثبؿذ. هی

 CYP2E1 شن سىتستأيیذ 

ًیض ثب اػشفبدُ اص  CYP2E1دس سحمیك حبضش سأییذ ػٌشض طى 

خفز ثبصی هـبّذُ ؿذ.  130 طل آگبسص یک دسصذ ثشسػی ؿذ ٍ ثبًذ

ًـبى دادُ  CYP2E1ًشبیح طل الکششٍفَسص ثشای طى  3دس سصَیش 

 ؿذُ اػز.

 
وشبوگر ي چبَک  M. چبَک CYP2E1تأيیذ صحت شن  -3تصًير 

S  جفت ببزي 131ببوذ 
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 وتبيج آوبلیس بیبن شوی 

 realّبی حبصل اص ثیبى طى ثِ سٍؽ دس دظٍّؾ حبضش دادُ

time RT-PCR آهبسی آصهَى دُ اصثب اػشفبANOVA   ػغح ٍ

طى  ّبی حبصل اص ثیبىاًدبم ؿذ ٍ ثشسػی دادُ >05/0P یداس یهؼٌ

CYP2E1  ًـبى داد کِ آة گشیخ فشٍر ثبػث کبّؾ ثیبى طى

CYP2E1 ؿَد ٍ ایي کبّؾ ثیبى اص ًظش آهبسی هؼٌبداس ثَد هی

(05/0P< دس ًوَداس .)ثشسػی ثیبى طى  2CYP2E1  ًُـبى دادُ ؿذ

 اػز.

 
همبیؼِ ثیبى طى دس . CYP2E1شن  بیبن آوبلیس آمبريوتبيج  -2ومًدار 

دسیبفز کٌٌذُ سطین دشچشة.  ّبی دسیبفز کٌٌذُ گشیخ فشٍر ًؼجز ثِ گشٍُگشٍُ
( ٍ =02/0P* ٍ ** ًـبًِ هؼٌبداس ثَدى ثیبى طى اػز کِ ثِ سشسیت ثشاثش ثب )

(003/0P=.اػز ) 
 

َبي  در گريٌ CYP2E1شن مقبيسٍ میسان تغییرات بیبن  -3جذيل 

 مختلف

a,bداس داسًذ  ّب ثب حشٍف لاسیي هشفبٍر اخشلاف آهبسی هؼٌی : هیبًگیيa( :02/0P= )
ٍb( :003/0P=.) 

هشثَط ثِ گشٍُ  یبىث یضاىه یـششیيث 2ًوَداس ٍ  3عجك خذٍل 

هشثَط ثِ  یبىث یضاىه یي. کوششثبؿذیهجشلا ثِ کجذ چشة ه ّبیسر

ًـبى  CYP2E1 طى  ّبی حبصل اص ثیبىدادُ. ثبؿذیگشٍُ ػبلن ه

سَاًذ ثبػث لیشش/کیلَگشم هیهیلی 8فشٍر ثب دٍص داد کِ ػصبسُ گشیخ

بی هجشلا ثِ کجذ چشة ّدس سر CYP2E1کبّؾ ثیـشش ثیبى طى 

( 27/1 ± 24/0لیشش/کیلَگشم )  هیلی 4( ًؼجز ثِ دٍص 09/1 ± 38/0)

 ± 25/0ؿَد کِ ایي کبّؾ ثیبى اص ًظش آهبسی ًؼجز ثِ گشٍُ ثیوبس )

 (.=02/0Pهؼٌبداس اػز ) (61/3

 َبي بیًشیمیبيی وتبيج تست

 ّبی سؼز ؿَد ًشبیحهـبّذُ هی 3عَس کِ دس ًوَداس ّوبى

 8 دٍص ثب ؿذُ سیوبس ّبی سر دس سا کجذ ثْجَد یثیَؿیویبی

ّبی سؼزًشبیح  .دّذ ًـبى هی سا فشٍر گشیخ کیلَگشم/لیشش هیلی

دسیبفز کٌٌذُ ثیَؿیویبیی ًـبى داد کِ ػغح کلؼششٍل دس دٍ گشٍُ 

دسیبفز کٌٌذُ  لیشش/کیلَگشم ًؼجز ثِ گشٍُهیلی 8ٍ  4گشیخ فشٍر 

( ٍ =001/0Pشاثش ثب )کبّؾ داؿز کِ ثِ سشسیت ث سطین دشچشة

(004/0P=ثَد. ّوچٌیي سشی) ٍُدسیبفز کٌٌذُ گلیؼشیذ دس دٍ گش

دسیبفز کٌٌذُ  لیشش/کیلَگشم ًؼجز ثِ گشٍُهیلی 8ٍ  4گشیخ فشٍر 

ًیض کبّؾ هؼٌبداس داؿز کِ ثِ سشسیت ثشاثش ثب  سطین دشچشة

(004/0P=( ٍ )003/0P= ٍُثَد. لٌذ دس دٍ گش ) دسیبفز کٌٌذُ گشیخ

دسیبفز کٌٌذُ سطین  لیشش/کیلَگشم ًؼجز ثِ گشٍُهیلی 8ٍ  4 فشٍر

( ٍ =002/0Pًیض کبّؾ هؼٌبداس داؿز کِ ثِ سشسیت ثشاثش ثب ) دشچشة

(001/0P= ثَد. اص ػَی دیگش )HDL  ٍُدسیبفز کٌٌذُ گشیخ دس گش

دسیبفز کٌٌذُ سطین  لیشش/کیلَگشم ًؼجز ثِ گشٍُهیلی 8فشٍر 

دس  ( ثَد.=03/0Pداؿز کِ ثشاثش ثب ) ًیض افضایؾ هؼٌبداس دشچشة

 8ٍ  4دسیبفز کٌٌذُ گشیخ فشٍر دس دٍ گشٍُ  LDLًْبیز 

ًیض  دسیبفز کٌٌذُ سطین دشچشة لیشش/کیلَگشم ًؼجز ثِ گشٍُ هیلی

( =01/0P=( ٍ )02/0Pکبّؾ هؼٌبداس داؿز کِ ثِ سشسیت ثشاثش ثب )

 .ثَد

همبیؼِ ثیبى طى دس  ومًدار حبصل از وتبيج تست بیًشیمیبيی. -3ومًدار 

دسیبفز کٌٌذُ سطین دشچشة.  ّبی دسیبفز کٌٌذُ گشیخ فشٍر ًؼجز ثِ گشٍُگشٍُ
ثبؿذ کِ ثِ سشسیت ثشاثش ثب ّب هی* ٍ ** ًـبًِ هؼٌبداس ثَدى ثیبى طى ثیي گشٍُ

(01/0P=( ٍ )001/0P=.اػز ) 

دريبفت كىىذٌ  سبلم گريٌ

 رشيم پرچرة

گريپ فريت 

4 

گريپ فريت 

8 

 b39/0 ± 06/1 a25/0 ± 61/3 b24/0 ± 27/1 b38/0 ± 09/1 شنبیبن 
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 بحث
فشٍر اػز کِ، ثبػث  خیدس گش یاصل ذی، فلاًٍَئيیٌدٌیًبس

 آهبس ثِ سَخِ ثبهی ؿَد.  دلاػوب دس داخل ثذى یذّبیذیکبّؾ ل

 ػَاسض ػلز ثِ ّوچٌیي ٍ خْبى دس چشة کجذ ثِ هجشلا فضایٌذُ

 دس ٍ ؿیویبیی، صٌؼشی داسٍّبی ثِ ًؼجز داسٍیی گیبّبى کوشش خبًجی

 CYP2E1 طى ثشثیبى فشٍر اثشػصبسُ گشیخ ثشسػی ثِ هغبلؼِ ایي

ًشبیح ًـبى داد خشِ ؿذ ٍ دشدا چشة کجذ ثِ هجشلا چبق هَؽ ّبی دس

ؿَد هی CYP2E1کِ آة هیَُ گشیخ فشٍر ثبػث کبّؾ ثیبى طى 

ٍ ایي کبّؾ ثیبى اص ًظش آهبسی هؼٌبداس ثَد. ًشبیح ایي سحمیك ًـبى 

ػجت داد کِ ػصبسُ آة هیَُ گشیخ فشٍر ثِ دلیل داؿشي ًبسیٌدٌیي 

ّبی هجشلا ثِ کجذ چشة ٍ چبلی دس سر CYP2E1ثیبى طى کبّؾ 

سَاًذ دس صَسر سأییذ دس هغبلؼبر ثیـشش، هیسَاى گفز ؿَد ٍ هیهی

ثِ ػٌَاى یک ّذف دسهبًی دس ثیوبسی کجذ چشة ٍ چبلی هغشح 

ّبیی صَسر گشفشِ کِ دس ثبؿذ. دس ساػشبی دظٍّؾ حبضش ثشسػی

ٍ  Buturaّب دشداخشِ ؿذُ اػز. ثِ ػٌَاى هثبل اداهِ ثِ ثشسػی آى

دس دیـشفز ثیوبسی  CYP2E1 سبثیش طى 2009ّوکبساى دس ػبل 

کجذ چشة دسٍى هَؽ ّبی سشاسیخشِ سا هَسد هغبلؼِ لشاس دادًذ ٍ 

 ذیسا سـذ یکجذ یّبتیآػ CYP2E1اص حذ  ؾیث بىیکِ ثیبفشٌذ 

 سأثیشثِ ثشسػی  2016(. خشهی ٍ ّوکبساى دس ػبل 13) کٌذیه

 هَؽ دس غیشالکلی چشة کجذ سٍی ثش Hesa-A داسٍی  دسهبًی

آ ثِ ػٌَاى یک -دسیبفشٌذ کِ سشکیت گیبُ دسیبیی حصبصحشایی  ّبی

سَاًذ اثشار دسهبًی هَثش داسٍی داخلی دس همبیؼِ ثب آسَسٍاػشبسیي هی

ٍثذٍى ػَاسض ًؼجز ثِ داسٍّبی ؿیویبیی دسکجذچشة غیشالکلی 

ٍ ّوکبساى دس ػبل Wu(. 14ایدبدکٌذ ٍ هَسداػشفبدُ لشاس گیشد )

اػشئبسَص دس  یٍ اسَفبط P4502E1 شَکشٍمیػثب ثشسػی ًمؾ  2012

دس کجذ چشة  یًمؾ هْو CYP2E1 الکلی هَؽ ّب دسیبفشٌذ کِ

 CYP2E1فؼبلِ هـشك اص  ظىیاکؼ یّباص اسبًَل داسد. گًَِ یًبؿ

 یذیذیکِ هشؼبلجبً ثبػث اًجبؿشِ ؿذى رسار  ل ؿَد،یه یهبًغ اص اسَفبط

 یکجذ زیثبػث ػو CYP2E1 كیاص عش یهْبس اسَفبط گشدد.یه

 De La(.  15) ؿَدیه ذاىیاص اسبًَل، اػشئبسَص ٍ اػششع اکؼ یؿًب

Garza  اثشار  ای ثب ّذف ثشسػیهغبلؼِ 2015ٍ ّوکبساى دس ػبل

فشٍر  خیٍ گش helichrysumػصبسُ  یٍ ضذ الشْبث یذاًیاکؼ یآًش

 يیا دادًذ.اضبفِ ٍصى اًدبم  یداساٍ  يیهمبٍم ثِ اًؼَل یّبدس هَؽ

ٍ هخبط  وبلیذیذیاد یدس ثبفز چشث TNFαى ط بىیثب کبّؾ ث حیًشب

 دس هخبط سٍدُ ّوشاُ ثَد. ػصبسُ TLR2 بىیثکبّؾ سٍدُ ٍ 

Helichrysum نیفشٍر هوکي اػز ثِ ػٌَاى هکول سط خیٍ گش 

کبّؾ ٍصى اػشفبدُ ؿَد. ّش دٍ ػصبسُ ثِ کبّؾ  یثشا ییغزا یّب

ْجَد سا ث یالشْبث یکوک کشدًذ، ًـبًگشّب يیٍصى ٍ همبٍهز ثِ اًؼَل

1یی غزا نیاص سط یًبؿ َیذاسیٍ اػششع اکؼ ًذذیثخـ
HF–HS diet 

(. دس دظٍّؾ 16ًذ )کبّؾ داد يیَلهمبٍم ثِ اًؼ یّبسا دس هَؽ

حبضش ًشبیح ًـبى داد کِ ػصبسُ آة هیَُ گشیخ فشٍر ثبػث کبّؾ 

 ؿَد.هی CYP2E1ثیبى طى 

ٍ ّوکبساى ثِ ثشسػی ثیبى طى  Chen 2020دس ػبل 

CYP2E1 ّب ًـبى داد ّبی کجذی دشداخشٌذ. ًشبیح آىتدس آػی

یبثذ خْؾ ّبی کجذی افضایؾ هیکِ ایي طى دس ثیوبسیػلاٍُ ثش ایي

ؿَد دس ایي طى ًیض ثبػث ػذم اسصبل داسٍّبی دسهبًی دس ایي طى هی

ٍ ّوکبساى ثِ ثشسػی ثیبى طى  Katary 2020(. دس ػبل 17)

CYP2E1 بس داؿشٌذ کِ ایي ّبی للجی دشداخشٌذ ٍ اظْدس ثیوبسی

سَاًذ ثِ ّبی للجی ٍ ػشٍلی ثیبى ثیـششی داسد ٍ هیطى دس ثیوبسی

ّبی للجی ٍ ػشٍلی ثبؿذ. ػٌَاى یک فبکشَس ثشای ؿٌبػبیی ثیوبسی

ّوچٌیي ایي داًـوٌذاى اظْبس داؿشٌذ کِ هصشف هَاد هخذس ٍ 

(. 18هـشٍثبر الکلی ًیض ثبػث افضایؾ ثیبى ایي طى خَاّذ ؿذ )

ٍ ّوکبساى ثِ ثشسػی اثشار  Angireddy 2020س ػبل ّوچٌیي د

لکل ّب اظْبس داؿشٌذ کِ ادشداخشٌذ. آى CYP2E1الکل ثش سٍی طى 

دس ثبفز کجذی ثِ هشبثَلیز ػوی، اػشبلذئیذ   CYP2E1سَػظ

 ّبی ٍاکٌؾ دزیش اکؼیظىؿَد ٍ ّوچٌیي گًَِهشبثَلیضُ هی

(2
ROSی دس آػیت ػلَل کٌذ کِ دس کٌبس ّن ًمـی اػبػ( سا المب هی

ٍ ثبفز داسًذ. ایي ًشبیح ثشای اٍلیي ثبس یک اسسجبط هکبًیکی ثیي 

ٍ اخشلال ػولکشد هیشَکٌذسی ثب الکل  ٍ فؼبل  CYP2E1 ػولکشد

ٍ  Airlia 2014دس ػبل  .(19ؿذى اػشئبسَص کجذی سا ًـبى داد )

ّوکبساى ثِ ثشسػی هصشف آة گشیخ فشٍر ثش ثْجَد همبٍهز ثِ 

ّب اص سطین غزایی دشچشة ٍ افضایؾ ٍصى  دس هَؽاًؼَلیي ًبؿی 

                                                           
1
 High Fat/High Sucrose Diet 

2
 Reactive Oxygen Species 
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دشداخشٌذ. ًشبیح ًـبى داد کِ هصشف گشیخ فشٍر لٌذ خَى سا کبّؾ 

ثخـذ؛ اهب دس افضایؾ ٍصى سأثیشی دادُ ٍ سحول اًؼَلیي سا ثْجَد هی

 (. 20ًذاسد، ّوچٌیي گشیخ فشٍر هفیذ ثشای ػلاهشی اػز )

 

 گیري نتیجه
 CYP2E1طى  بیح حبصل اص ثیبىهغبلؼِ حبضش ًـبى داد کِ ًش

سَاًذ لیشش/کیلَگشم هی هیلی 8فشٍر ثب دٍص ًـبى داد کِ ػصبسُ گشیخ

ّبی هجشلا ثِ کجذ دس سر CYP2E1ثبػث کبّؾ ثیـشش ثیبى طى 

سَاى گفز ػصبسُ ؿَد ٍ هی لیشش/کیلَگشمهیلی 4چشة ًؼجز ثِ دٍص 

ثیبى ػجت کبّؾ فشٍر ثِ دلیل داؿشي ًبسیٌدٌیي آة هیَُ گشیخ

دس صَسر سأییذ ؿَد کِ ّبی هجشلا ثِ کجذ هیدس سر CYP2E1طى 

سَاًذ ثِ ػٌَاى یک ّذف دسهبًی دس ثیوبسی دس هغبلؼبر ثیـشش، هی

 . کجذ چشة هغشح ثبؿذ

 

 تقدیر و تشکّر

اسؿذ ثب کذ  کبسؿٌبػی ًبهِ دبیبى اص ثشگشفشِ دظٍّؾ ایي

دُ اػز ٍ دس داًـگبُ آصاد اػلاهی ٍاحذ ؿْشکشد ثَ 970152699

 سػبًذًذ یبسی دظٍّؾ ایياًدبم  دس کِ افشادی سوبم اص ٍػیلِ ثذیي

 ؿَد. صویوبًِ ػذبػگضاسی هی

 تضاد منافع

گًَِ سضبد هٌبفؼی دس  داسًذ کِ ّیچ ًَیؼٌذگبى همبلِ اػلام هی

 دظٍّؾ حبضش ٍخَد ًذاسد.
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