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ند نانوذرات به محل آسيب ميلين در سيستم عصبي مرکزي براي محافظت فمانتقال هد

 و ترميم ميلين

،12*محمد جوان 2،12فرهنگيسحر

 راني، اتهران، علوم پزشکي، گروه فيزيولوژيدانشگاه تربيت مدرس، دانشکده  -1

 دانشگاه تربيت مدرس، مرکز تحقيقات مغز و شناخت، تهران، ايران  -2

ده یچك

اس( يک بيماري التهابي مزمن سيستم عصبي مرکزي است که با از بين رفتن بيماري مالتيپل اسکلروزيس )ام هدف:
اس وجود دارند به علت وجود هايي که براي بيماري امدهد. درماناليگودندروسيت و ميلين همراه است و بيشتر در جوانان رخ مي

شود و نياز به افزايش دوز تزريقي که با هاي ديگر که موجب هدر رفت دارو ميمند دارو در بافتمغزي، توزيع غيرهدف-سد خوني
يکي از اجزاي ماتريس  نين،ييابد. لاماسي افزايش ميهاي امدر زخم ۱-کارآمد نيستند. بيان نيدوژنبروز عوارض همراه است، 

متصل شده که در تشکيل غشاي  ۱-( که در ساختارش وجود دارد به نيدوژنNIDPNAVخارج سلولي، از طريق هفت اسيدآمينه )
د اس، سرد، اما در شرايط بيماري و آسيب، مانند بيماري امچنين فيبرين در سيستم عصبي سالم وجود نداپايه نقش دارند. هم

از طريق هفت  XIIIشود. فاکتور انعقادي بيند که منجر به تجمع فيبرين در نواحي آسيب ديده ميمغزي آسيب مي-خوني
 شود. ( که در ساختارش وجود دارد، به فيبرين متصل ميNQEQVSPاسيدآمينه )

براي هدف قرار  NQEQVSPو  NIDPNAVنانوذرات طلا پس از سنتز شيميايي و پوشش سطحي با دو پپتيد  ها:مواد و روش
ديده در مدل تخريب ميلين با ليزولستين استفاده شد. بررسي آسيب ميلين و گليوزيس با استفاده از تکنيک دادن نواحي آسيب

 ايمنوهيستوفلورسنت انجام شد.
نشان داد  in vivoاس )ليزولستين( متصل شدند. مطالعات سيب ديده در مدل حيواني بيماري امپپتيدها به نواحي آ ها:يافته

( در Bare GNPsدر مقايسه با نانوذرات طلا فاقد پپتيد )NIDPNAV (Pep-GNPs )که تجمع نانوذرات طلا پوشيده شده با پپتيد 
ميلين در برابر آسيب و کاهش آستروگليوزيس و باعث محافظت از  Pep-GNPsچنين تر بود. همنواحي آسيب ديده بيش

 ميکروگليوزيس در نواحي آسيب ديده شدند.
ديده در ثر در هدف قرار دادن و درمان نواحي آسيبؤتواند يک رويکرد ممي Pep-GNPsنتايج نشان داد که  گيري:نتيجه

ند دارو باشد. ماس با رويکرد انتقال هدفبيماران مبتلا به ام

اسپپتيد، نانوذره طلا، رسانش هدفمند، محافظت از ميلين، بيماري امهاي کليدي: واژه

 mjavan@modares.ac.ir      :محمد جوان
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Targeted delivery of nanoparticles to demyelinating lesions 

in CNS for myelin protection and repair 
 

Sahar Farhangi1,2, Mohammad Javan1,2* 
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2- Institute for Brain and Cognition, Tarbiat Modares University, Tehran, Iran  

 

 
 

Introduction: Multiple sclerosis (MS) is a chronic inflammatory demyelinating disorder of the central nervous 

system which develops in young adults. New drug development for MS clinical management focuses on both 

neuroprotection and repair strategies and is challenging due to the poor ability to pass the blood-brain barrier, off-

target distribution, and the need for high doses. The changes in the extracellular matrix (ECM) components have been 

documented in various neurological disorders, including MS. It has been shown that the expression of nidogen-1 is 

increased in acute MS lesions. Laminin, an ECM component, forms a stable complex with nidogen-1 through a 

heptapeptide (NIDPNAV) in its structure. In addition, BBB disruption and fibrin deposition occur in MS lesions. 

Coagulation factor XIII binds to fibrin through a heptapeptide (NQEQVSP) in its structure. 

Methods and Materials: Gold nanoparticles were chemically synthesized and modified with NIDPNAV and 

NQEQVSP peptides to target the lesion area in mice brain demyelinated with lysolecithin (LPC). Myelin damage and 

gliosis were measured using immunohistofluorescent. 

Results: Here we showed that the peptide binding was specific to the injured area in LPC induced demyelinated 

lesions. In vivo data demonstrated enhanced delivery of the peptide (NIDPNAV)-functionalized gold nanoparticles 

(Pep-GNPs) in the lesion area compared to non-modified GNPs. In addition, Pep-GNPs administration significantly 

protected myelin damage and reduced astrogliosis and microgliosis in the damaged corpus callosum following LPC 

injection. 

Conclusion: The results demonstrated the possibility of using Pep-GNPs as an effective approach to target and 

treat lesions in patients suffering from MS.  

 

Keywords: Peptide, Gold nanoparticle, Targeted delivery, Myelin protection, Multiple sclerosis 
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: از کیترومات یمغز بیدنبال آسبه یتوکندریو اختلال عملکرد م ویداتیاسترس اکس

 هدفمند یدرمان یهاتا فرصت یسمیمکان دگاهید
 

 (Pharm.D, BCPS) 1ی(، سارا موسوM.D) 4وروشخ برزی(، فرM.D) 3ییایک ی، بابک عل(Pharm.D, BCPS) 2،1این یمیبهاره حک
 رانیاصفهان، اصفهان، ا یدانشگاه علوم پزشک ،ییو علوم دارو یدانشکده داروساز ،ییو خدمات دارو ینیبال یگروه داروساز -1

 رانیسمنان، سمنان، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یگروه فارماکولوژ -2

 رانیاصفهان، اصفهان، ا یالزهرا، دانشگاه علوم پزشک مارستانیب ژه،یو یهاو مراقبت یهوشیگروه ب -3

 رانیاصفهان، اصفهان، ا یالزهرا، دانشگاه علوم پزشک مارستانیب ،یگروه نورولوژ -4

 

 ده یچك
 

ناشی  TBI پاتولوژیهای جسمی و شناختی دائمی است. ترین علل ناتوانی( یکی از شایعTBI) مغزی تروماتیکآسیب  هدف:
ود. در شعنوان آسیب مغزی ثانویه نامیده میاست که به یسمییک فرآیند بیوشیمیایی چند مکاناولیه و  رسانعوامل آسیباز 

 های مولکولیوجود ندارد. این مقاله با هدف بررسی مکانیسم TBIمبتلا به  حال حاضر هیچ عامل دارویی برای درمان قطعی بیماران
 مسیرهای پاتولوژیک ارائه شده است. علیهبالقوه  و عواملراهکارها چنین و هم TBIپاتولوژی  دخیل در

وه علیه این های بالقو درمان TBIمسیرهای مولکولی  که راجع به در دسترسمطالعات  در این مقاله مروری، روش جستجو:
دست به  Google Scholarو PubMed ،Scopus ،Elsevier ،Web of Science در با جستجو مطالعاتدر نظر گرفته شد. بود، مسیرها 

 .انجام شد ون محدودیت زمانیآمد. این جستجو بد
دهد که استرس اکسیداتیو و اختلال عملکرد میتوکندری دو واسطه کلیدی از آبشار آسیب ثانویه در شواهد نشان می ها:یافته
سلولی مانند منجر به اختلالات ساختاری و عملکردی اجزای سلولی و درون TBIهستند. آسیب اکسیداتیو ناشی از  TBIپاتولوژی 

الکترون میتوکندری و پتانسیل غشای میتوکندریایی منجر به چرخه معیوب تشکیل  شود. اختلالات زنجیره انتقالمیتوکندری می
های هدفمند درمان کنندهارزیابی بالینی و بالینیاز مطالعات پیش شود. نتایج برخیهای آزاد و آپوپتوز سلولی میرادیکال

 کننده است.، امیدوارTBI دروتروپیک ئپلمیتوکندری و ترکیبات با اثرات های هدفمند اکسیدانمیتوکندری، مانند آنتی
 جدید است یامیدبا هدف میتوکندری  یهای اخیر، درمان چند پتانسیلپیشنهادی در سال راهکارعنوان یک به گیری:نتیجه

نیادی و های ببیولوژیک، مانند درمان مبتنی بر سلول عواملهای موجود، بر اساس یافته. علاوه بر این، باشدمییید أکه در انتظار ت
ایمنی و اثربخشی این  دییأحال، مطالعات بیشتری برای تهستند. با این TBIبرای درمان  نوینهای بالقوه راهکارپیوند میتوکندری، 

 مورد نیاز است. راهکارها
 

 هادرمان ،اکسیدانآنتی ،میتوکندری ،استرس اکسیداتیو ،تروماتیک آسیب مغزی کلیدی: هایواژه

 

  

 baharehhakiminia@yahoo.com      :این یمیبهاره حک
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Introduction: Traumatic brain injury (TBI) is one of the most prevalent causes of permanent physical and 

cognitive disabilities. TBI pathology results from primary insults and a multi-mechanistic biochemical process, termed 

as secondary brain injury. Currently, there are no pharmacological agents for definitive treatment of patients with TBI. 

This article is presented with the purpose of reviewing molecular mechanisms of TBI pathology, as well as potential 

strategies and agents against pathological pathways. 

Search Method: In this review article, all available studies regarding molecular pathways of TBI and potential 

therapies against these pathways were considered. Materials were obtained by searching PubMed, Scopus, Elsevier, 

Web of Science, and Google Scholar. This search was considered without time limitation. 

Results: Evidence indicates that oxidative stress and mitochondrial dysfunction are two key mediators of the 

secondary injury cascade in TBI pathology. TBI-induced oxidative damage results in the structural and functional 

impairments of cellular and subcellular components, such as mitochondria. Impairments of mitochondrial electron 

transfer chain and mitochondrial membrane potential result in a vicious cycle of free radicals formation and cell 

apoptosis. Results of some preclinical and clinical studies, evaluating mitochondria-targeted therapies, such as 

mitochondria-targeted antioxidants and compounds with pleiotropic effects in TBI, are promising.  

Conclusion: As a proposed strategy in recent years, mitochondria-targeted multi-potential therapy is a new hope, 

waiting to be confirmed. Moreover, based on the available findings, biologics, such as stem cell-based therapy and 

transplantation of mitochondria are novel potential strategies for the treatment of TBI; however, more studies are 

needed to clearly confirm the safety and efficacy of these strategies. 

 

Keywords: Traumatic brain injury, Oxidative stress, Mitochondrion, Antioxidant, Therapies 
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 یمغز بیبالقوه در آس یعصب تاثرات محافظ یدارا یهادانیاکسیبر آنت یمرور

 کیترومات
 

 (Pharm.D, BCPS) 1*این یمیبهاره حک
 رانیسمنان، سمنان، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یگروه فارماکولوژ ،یمتخصص فارماکوتراپ -1

 

 ده یچك
 

برند. های جسمانی و شناختی رنج میاز طیف وسیعی از ناتوانی ( غالباTBIًبیماران مبتلا به آسیب مغزی تروماتیک ) هدف:
های زیادی اکسیدانهای اخیر آنتیباشد. در دههمی TBIآسیب نورونی ناشی از استرس اکسیداتیو مکانیسم اصلی آسیب در 

ین مطالعه با هدف مرور عوامل اند. اورد ارزیابی قرار گرفتهم TBIمنظور تسکین آسیب نورونی و بهبود عملکرد مغز در به
 ارائه شده است. TBIعصبی بالقوه در  اثرات محافظاکسیدان دارای آنتی

 Googleو PubMed ،Scopus ،Elsevier ،Web of Scienceدر این مقاله مروری، مطالعات از طریق جستجو در  :هاروشو مواد 

Scholar دست آمد. این جستجو بدون محدودیت زمانی انجام شد.به 
های رادیکال مستقیماً یاکسیداناکسیدان یک راهکار درمانی بالقوه است که طی آن عوامل آنتییاری با آنتیمکمل :هاافتهی

 شوند. با توجه به نقش ویژه استرس اکسیداتیو دراکسیدانی دفاعی میاندازند یا منجر به القای سیستم آنتیواکنشی را به دام می
 TBIعنوان عوامل بالقوه جهت درمان اکسیدانی را بهچندین ترکیب دارای خاصیت آنتی ، محققینTBIهای مولکولی مکانیسم

، آسکوربیک اسید و اسیدهای Eاستیل سیستئین، فلاونوئیدها، ویتامین ن، اQ10ِها شامل کوآنزیم اند. گروهی از آنمعرفی کرده
اند. حفظ پایداری سد خونی مغزی، گزارش شده TBIلینی بالینی یا باعصبی در مطالعات پیش تعنوان عوامل محافظبه 3چرب امگا 

عصبی این عوامل گزارش شده است.  تهای محافظگیعنوان ویژیف ناکارآمدی شناختی بهم و استرس اکسیداتیو و تخفدِاِکاهش 
 باشد.نسانی میهای اصلی در مطالعات ایافته، میر و بهبود معیارهای نورولوژیکوم، کاهش در مرگئعلاوه، تسکین علابه

عصبی بالقوه علیه آسیب اکسیداتیو در بیماران  تاکسیدان ممکن است یک راهکار محافظیاری با آنتیمکمل گیری:نتیجه
TBI یید ایمنی و کارایی این عوامل نیاز است.أباشد. البته مطالعات بیشتری جهت ت 
  

 دانیاکسیآنت، کیترومات یمغز بیآسهای کلیدی: واژه
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A Review of Antioxidants with Potential Neuroprotective 

Effects in Traumatic Brain Injury 
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1- Clinical Pharmacist (Pharmacotherapy Specialist), Semnan University of Medical Sciences, Semnan, Iran 

 

 
 

Introduction: Patients with traumatic brain injury (TBI) often suffer from a wide range of physical and cognitive 

disabilities. Oxidative stress-induced neuronal damage is the main injury mechanism in TBI. In recent decades, several 

antioxidants have been evaluated to alleviate neuronal damage and improve brain function in TBI. This study is 

presented with the purpose of reviewing antioxidant agents with potential neuroprotective properties in TBI. 

Methods and Materials: In this review article, materials were obtained by searching PubMed, Scopus, Elsevier, 

Web of Science, and Google Scholar. This search was considered without time limitation. 

Results: Antioxidant supplementation is a potential treatment strategy, in which antioxidant agents directly lead 

to the scavenging of reactive radicals or contribute to the induction of antioxidant defense system. Considering the 

critical role of oxidative stress in the molecular mechanisms of TBI, researchers have introduced several agents with 

antioxidant properties as potential candidates for the treatment of TBI. A group of agents such as, coenzyme Q10 

(CoQ10), N-acetylcysteine (NAC), flavonoids, vitamin E, ascorbic acid, and omega-3 fatty acids has been reported 

as neuroprotective agents in preclinical or clinical studies of TBI. Maintenance of blood-brain barrier stability, 

reduction in edema and oxidative stress, and mitigation of cognitive insufficiencies have been reported as 

neuroprotective features of these agents. Moreover, alleviation of symptoms, reduction in mortality, and improvement 

of neurologic scores are the main findings of human studies. 

Conclusion: Antioxidant supplementation may be a potential neuroprotective strategy against oxidative damage 

in TBI patients. However, more studies are needed to clearly confirm the safety and efficacy of these agents. 

 

Keywords: Traumatic brain injury (TBI), Antioxidants 
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 کیمسکیا بیدر آس یتوکندریو ارتباط آن با م روپتوزیپ-نفلامازومینقش محور ا

 یمحافظت قلب یبرا امدهای: پیقلب
 

 1*رضا بدل زاده
 رانیا تبریز، ز،یتبر یدانشگاه علوم پزشک ،یمولکول یپزشک قاتیمرکز تحق ،یولوژیزیدانشکده ف ،یپزشک یولوژیزیاستاد ف -1

 

 ده یچك
 

 ندچ مولکول. است جهان سراسر در میرومرگ موارد علت ترینبرجسته حاد قلبی انفارکتوس و قلبی ایسکمیک آسیب هدف:
 زپیروپتو نامبه آن با مرتبط سلولی مرگ فرآیند، دارد دخالت ذاتی ایمنی هایپاسخ در که( inflammasome) مازوملااینف پروتئینی

(pyroptosis )هاینالسیگ به پاسخ در مازوملااینف. است شده شناخته قلبی ایسکمیک آسیب پاتوژنز در گرتعیین املع عنوانبه 
 آزادسازی و پردازشسپس  و( gasdermin) گاسدرمین و 1-کاسپاز هایمولکول سازیفعال به منجر و شودمی فعال مختلف خطر

 از التهابی نوع یک عنوانبه پیروپتوز سپس. شودمی 11 اینترلوکین و بتا یک اینترلوکین شامل التهابی برندهپیش هایسایتوکین
 الگوهای آزادسازی و سلول غشای در منافذی تشکیل با و گشته آغاز گاسدرمین/1-کاسپاز وسیلهبه، سلولی شده ریزیبرنامه مرگ

 در اختلال، قلبی بیماری طی در. کندمی تسهیل را التهابی پاسخ گسترش، هاسایتوکین و( DAMP) آسیب با مرتبط مولکولی
 به وابسته مازوملااینف سیگنالینگ سازیفعال و میتوکندری هایDAMP آزادسازی به منجر که دهدمی رخ میتوکندری عملکرد
NLRP3 نآ عملکرد نقص و میتوکندری آسیب باعث است ممکن نیز پیروپتوز-مازوملااینف محور سازیفعال، برعکس. شودمی 

 وکندریمیت و پیروپتوز، مازوملااینف بین پیچیده تعامل، علاوههب. کند ایجاد را سلولی آسیب از معیوب ایچرخه، بنابراین و شود
 بیعیط عملکرد حفظ. کندمی تشدید را قلبی آسیب، پیری و چاقی، دیابت، بالا فشارخون مانند قلبی خطر عوامل حضور در ویژهبه

 در یامیدبخش اثرات اخیراً، ژنتیکی یا فارماکولوژیک صورتبه، پیروپتوز مهار یا و مازوملااینف سازیفعال تنظیم، میتوکندری
 یمیتوکندر با آن ارتباط و پیروپتوز-مازوملااینف محور میان پیچیده تعامل درک. است داده نشان ایسکمیک آسیب مدیریت

 عوامل دارای بیماران در ویژهبه ایسکمیک هایآسیب برابر در قلبی محافظت برای نوین درمانی راهکارهای توسعه در تواندمی
 به هاتهیاف این انتقال و دانش ترجمان فرآیند، تلاتعام این دقیق هایمکانیسم رمزگشایی. کند یانیکمک شا عروقی-قلبی خطر

  .کرد خواهد تسهیل را بالینی کاربردهای
  
 NLRP3وابسته به  نفلامازومیا نگیگنالیس ،روپتوزیپ، یقلب کیسکمیا بیآسهای کلیدی: اژهو
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The Role of Inflammasome/Pyroptosis Axis and its Link to 

Mitochondria in Myocardial Ischemic Injury: Implications 

for Cardioprotection 
 

Reza Badalzadeh1* 
1- Professor of Medical Physiology, Department of Physiology, Faculty of Medicine, Molecular Medicine Research Center, Tabriz University of 

Medical Sciences, Iran 

 

 
 

Introduction: Myocardial ischemic injury and acute myocardial infarction is a leading cause of morbidity and 

mortality worldwide. The inflammasome, a multiprotein complex involved in the innate immune response, and its 

associated cell-death process, pyroptosis, have emerged as critical players in the pathogenesis of myocardial ischemic 

injury. The inflammasome is activated in response to diverse danger signals, and leads to the activation of caspase-1 

and gasdermin and subsequent processing and release of pro-inflammatory cytokines interleukin (IL)-1β and IL-18. 

Then, pyroptosis as a highly inflammatory form of programmed cell death is mediated by caspase-1/gasdermin and 

involves the formation of plasma membrane pores, culminating in the release of danger-associated molecular patterns 

(DAMPs) and cytokines, thereby propagating the inflammatory response. During cardiac disease, mitochondrial 

dysfunction occurs, resulting in the release of mitochondrial DAMPs and the activation of NLRP3 inflammasome 

signaling. Conversely, inflammasome/pyroptosis activation can also cause mitochondrial damage and impair 

mitochondrial function, creating a vicious cycle of cellular injury. Additionally, the intricate interplay between the 

inflammasome, pyroptosis, and mitochondria further exacerbates the damages in the presence of cardiovascular 

comorbidities, such as hypertension, diabetes, obesity, and ageing. Preserving mitochondrial function, modulating the 

inflammasome activation, or inhibiting pyroptosis, either by pharmacological or genetic manipulations, has recently 

shown promising effects against ischemic injury. Understanding the complex interplay between the 

inflammasome/pyroptosis axis and its connection to mitochondria may provide valuable insights into the development 

of novel therapeutic strategies for myocardial ischemic injury and cardioprotection, especially in patients with 

comorbidities. Unraveling the precise mechanisms underlying these interactions would facilitate the translation of 

these findings into clinical applications. 

 

Keywords: Myocardial ischemic injury, Pyroptosis, NLRP3 Inflammasome signaling  
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کاهش  2نوع  یابتید مارانیرا در ب نیمقاومت به انسول دیاس کیرینوبوتیگاما آم

 دهدیها کاهش مرا در فرزندان آن نیدهد و خطر مقاومت به انسولیم
 

 *1ی، نپتون سلطان2،1یفی، محمدرضا شر1رضازاده نیحس
 رانیاصفهان، اصفهان، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یولوژیزیگروه ف -1

 رانیاصفهان، اصفهان، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یمولکول یولوژیو ب کیگروه ژنت -2

 

 ده یچك
 

و کاهش ( T2D) 2نوع  یابتید مارانیدر ب (IR) نیدر کاهش مقاومت به انسول (GABA) دیاسیک رینوبوتینقش گاما آم هدف:
 قرار گرفت.  یمورد بررس Akt2و  GLUT4 ،IRS1 یهاژن انیها و عملکرد بدر فرزندان آن IRخطر 

نر و ماده  یها. سپس موششد ءالقا نیاسترپتوزوتوس لوگرمیگرم بر کیلیم 53پرچرب و  ییغذا میبا رژ T2Dها: و روشمواد 
مدت به واناتیکردند. تمام ح افتیدر یمعمول ییغذا میرژ NDCشدند. گروه  میتقس نیو انسول CD ،GABAبه سه گروه  یابتید

 مارانیشدند. گلوکز خون در ب هیتغذ یمعمول ییغذا میمدت چهار ماه با رژها فقط بهشش ماه مورد مطالعه قرار گرفتند. فرزندان آن
 نمارای، حجم ادرار و مصرف آب در ب(IPGTT) یصفاقشد. تست تحمل گلوکز داخل یریگاندازه یصورت هفتگها بهو فرزندان آن
ها انجام شد و فرزندان آن هم وهم در والدین  هیپرانسولینمیک یوگلایسمیک کلمپصورت ماهانه انجام شد. ها بهو فرزندان آن

در عضله در همه  GLUT4و  IRS1 ،Akt یهاژن انیشد. ب یآورجمع A1c (HbA1c) نیهموگلوب یریگاندازه ینمونه خون برا
 شد.  یها بررسگروه

با گروه  سهیها در مقاو فرزندان آن والدیندر  HbA1cو  IPGTTباعث کاهش گلوکز خون،  نیانسول ایGABA با  درمان ها:یافته
DC نیچنها همشد. آن GIR ژن  انیدادند. ب شیافزا هاآن و فرزندان مارانیرا در بIRS1 ،Akt  وGLUT4  با  سهیدر مقا والدیندر

 . افتیبهبود  DCگروه 
 انیب شیدارد. درمان گابا با افزا GABAدرمان با در فرزندان تحت Aktو  IRS1ژن  انیبر ب یدیاثرات مف GABA گیری:نتیجه
GLUT4 نیچنشد. هم یابتید والدیندر  نیباعث بهبود مقاومت به انسول GABA مقاومت به  به کاهش درقا میرمستقیطور غبه

 .باشدمی Aktو  IRS1ژن  انیب شیافزا قیاحتمالاً از طر ،در فرزندان نیانسول
 

 کلمپ کیسمیوگلای کینمیپرانسولیفرزندان، ه ن،یگابا، مقاومت به انسول ابت،یدهای کلیدی: واژه
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Gamma-aminobutyric acid attenuates insulin resistance in 

type 2 diabetic patients and reduces the risk of insulin 

resistance in their offspring 
 

Hossein Rezazadeh1, Mohammad Reza Sharifi1,2, Nepton Soltani1* 
1- Department of Physiology, School of Medicine, Isfahan University of Medical Sciences, Isfahan, Iran 

2- Department of Genetics and Molecular Biology, School of Medicine, Isfahan University of Medical Sciences, Isfahan, Iran  

 

 
 

Introduction: The role of gamma-aminobutyric acid (GABA) in attenuates insulin resistance (IR) in type 2 

diabetic (T2D) patients and the reduction of the risk of IR in their offspring, and the function of GLUT4, IRS1 and 

Akt2 genes expression were investigated.  

Methodes and Materials: T2D was induced by high fat diet and 35 mg/kg of streptozotocin. The male and female 

diabetic rats were then divided into three groups: CD, GABA, and insulin. NDC group received a normal diet. All the 

animals were studied for a six-month. Their offspring were just fed with normal diet for four months. Blood glucose 

was measured weekly in patients and their offspring. Intraperitoneal glucose tolerance test (IPGTT), urine volume, 

and water consumption in both patients and their offspring were performed monthly. The hyperinsulinemic 

euglycemic clamp in both patients and their offspring was done and blood sample collected to measure Hemoglobin 

A1c (HbA1c). IRS1, Akt and GLUT4 gene expressions in muscle were evaluated in all the groups. 

Results: GABA or insulin therapy decreased blood glucose, IPGTT, and HbA1c in patients and their offspring 

compared to DC group. They also increased GIR in patients and their offspring. IRS1, Akt and GLUT4 gene 

expressions improved in both patients in comparison with DC group. GABA exerts beneficial effects on IRS1 and Akt 

gene expressions in GABA treated offspring. 

Conclusion: GABA therapy improved insulin resistance in diabetic patients by increasing the expression of 

GLUT4. It is also indirectly able to reduce insulin resistance in their offspring possibly through the increased gene 

expressions of IRS1 and Akt. 

 

Keywords: diabetes, GABA, insulin resistance, offspring, hyperinsulinemic euglycemic clamp  
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 یبرا نیژلات دروژلیو ه کیالورونیه دیاس کروذراتیم یدگزامتازون برا یآزادساز

 کیاتیبافت س یبازساز
 

 ی، مهد۲ی، آرش گودرز۲یعباس ی، عل۲ی، زهرا غلام۱حکمت ی، آوا سلطان۲*یبابائ میابراه یرعلیام، ۱یشهباز دهی، حم۱یکاظم جوانمرد

 ۳یمحمدخان
 رانیفسا، فسا، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یولوژیزیگروه ف -1

  رانیفسا، فسا، ا یدانشگاه علوم پزشک ،ییدانشجو قاتیتحق تهیکم -2

 رانیتهران، ا ران،یا یدانشگاه علوم پزشک ،یسلامت پنج حس، دانشکده مهندس قاتیبر جمجمه، موسسه تحق یمبتن قاتیمرکز تحق -3

 

 ده یچك
 

های فعال زیستی برای استفاده عملی از شده مولکولای مفید درآزادسازی کنترلپذیر وسیلهتخریبذرات زیستریز هدف:
 دستگاه در دارورسانی، مهندسی بافت و کاربردهای بیودارویی است.

ما دگزامتازون بارگذاری شده در میکروذره اسید هیالورونیک جایگزین تیرامین را با پیوند عرضی با واسطه  ها:روشمواد و 
( با پیوند عرضی با پروآنتوسیانیدین Gelaچنین ژلاتین )( با استفاده از دستگاه میکروفلوئیدیک و همHRPپراکسیداز ترب کوهی )

(PAبه )بافت سیاتیک را ایجاد کردیم.  عنوان بستر هیدروژل سازنده در ترمیم 
باعث بهبود خواص فیزیکی هیدروژل  Dex HA-Tyr Mpو  Gelaزمان از هیدروژل مبتنی بر مشخص شد که استفاده هم ها:یافته

به  Dexشده یک سیستم رهایش پایدار برای تحویل چنین، کامپوزیت طراحیشود. هماز جمله مقاومت مکانیکی و پایداری می
دهد که کاربرد کامپوزیت هیدروژل ساخته شده را برای مهندسی و بازسازی بافت عصب سیاتیک ثابت ارائه می محیط اطراف

شده زنده بودند و توانایی رشد و مورفوژنز مناسبی را در طول زمان طولانی انکوباسیون در هیدروژل های کپسولهکند. سلولمی
Gela-Ca-PA/HA-Tyr Mp توجهی در تعداد شناسی افزایش قابلن دادند. تجزیه و تحلیل بافتنسبت به شرایط کنترل نشا

 Gela-Ca-PAو باک هیدروژل  Dexدیده پس از درمان با میکروذره اسید هیالورونیک حاوی ها در اعصاب سیاتیک آسیبآکسون
 در مقایسه با گروه کنترل منفی نشان داد.

یک  Gela-Ca-PAو توده  Dexپذیر کامپوزیت حاوی تخریبکه ریزذرات زیستطور خلاصه، نتایج نشان داد به گیری:نتیجه
 است. بزرگ آزمایشگاهیهای رویکرد مؤثر برای بهبود بازسازی عصبی در موش

 
 کیاتیبافت س یتازون، مهندسدگزام یآزادساز د،یاس کیالورونیه کروذرهیم :یدیکلی هاهواژ
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Dexamethasone release for hyaluronic acid microparticle 

and gelatin hydrogel for sciatic tissue regeneration 
 

Kazem Javanmardi (Ph.D)1, Hamideh shahbazi (M.Sc)1, Amirali Ebrahim Babaei (M.Sc)2*, Ava Soltani Hekmat 

(Ph.D)1, Zahra Gholami (M.Sc)2, Ali Abbasi (M.Sc)2, Arash Goodarzi (Ph.D)1, Mehdi Khanmohamadi (Ph.D)3 
1- Department of Tissue Engineering, School of Medicine, Fasa University of Medical Sciences, Fasa, Iran 

2- Student Research Committee, Fasa University of Medical Sciences, Fasa, Iran 

3- Skull based Research Center, Five Senses Health Research Institute, School of Engineering, Iran University of Medical Sciences, Tehran, Iran 

 

 
 

Introduction: Biodegradable microparticle is a useful vehicle in the controlled release of bioactive molecules for 

the practical use of the device in drug delivery, tissue engineering, and biopharmaceutical applications. 

Methods and Materials: We developed dexamethasone (Dex) loaded in tyramine substituted hyaluronic acid 

microparticle (Dex HA-Tyr Mp) by horseradish peroxidase (HRP) mediated crosslinking using the microfluidic device 

as well as gelatin (Gela) with crosslinked with proanthocyanidin (PA) as a constructive hydrogel bed in the repair of 

sciatic tissue. 

Results: It was found that simultaneous usage of crosslinked Gela-based hydrogel and Dex HA-Tyr Mp improved 

the physical properties of the hydrogel, including mechanical resistance and stability. Also, the designed composite 

provides a sustained release system for Dex delivery to the surrounding environment which proved the applicability 

of fabricated hydrogel composite for sciatic nerve tissue engineering and regeneration. The encapsulated cells were 

viable and showed suitable growth ability and morphogenesis during the extended time of incubation in Gela-Ca-

PA/HA-Tyr Mp hydrogel compared to control conditions. Histological analysis revealed a significant increase in the 

number of axons in injured sciatic nerves following treatment by Dex-loaded hyaluronic acid microparticle and Gela-

Ca-PA hydrogel buck compared to negative control groups. 

Conclusion: In summary, the results showed that composite biodegradable microparticles containing Dex and 

bulk Gela-Ca-PA are an effective approach for improving nerve regeneration in rats. 

 

Keywords: Hyaluronic acid microparticle, Proanthocianate, hydrogelation, Dexamatasone release, Sciatic tissue 

engineering 
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منجر به اختلال در  یزندگ لیاوا ماتیو ناملا نیمواجهه مزمن مادر با مورف

 شودینر نوجوان م زرگ آزمایشگاهیب یهاموش یناپسیس یریپذشکل
 

 1(D.Ph) یبانیش دیوح ،1(D.Ph) یمحمد شعبان ،1(D.Ph) پور لیاسماع جهیخد ،1(D Candidate.Ph) یسر کنار ییفدا ثمیم
 راني، اکرمان، کرمان یعلوم پزشک دانشگاه ،یپژوهشکده نورو فارماکولوژ علوم اعصاب، قاتیمرکز تحق -1

 

 ده یچك
 

تأثیر فرزندان مواجهه مادر با مورفین پیامدهای منفی بر یادگیری و حافظه فرزندان دارد. از طرفی تعامل بین مادر و  هدف:
روانی در مراحل بعدی -تواند منجر به مشکلات رفتاری و عصبی( میMSمادر ) جدایی از گذارد.شد پستانداران میمهمی بر ر

بیشتر در معرض اثرات استرس اولیه زندگی هستند. بنابراین، این مطالعه با هدف بررسی زندگی شود. به نظر می رسد که نوجوانان 
پس از تولد(  2-12دقیقه در روز از روز  281) MSگیری و بارداری(، و روز قبل و بعد از جفت 12اثرات مصرف مزمن مورفین مادر )

 نر نوجوان انجام شد.پذیری سیناپسی فرزندان بر شکل
برای ثبت پتانسیل میدانی از  Morphine+MSو  Control ،MS ،Vehicle (V) ،Morphine ،V+MSهای گروه ها:روشمواد و 

 مورد آزمایش قرار گرفتند.  LTPهیپوکامپ و القای  CA1ناحیه 
باعث اختلال در  MS( را مختل کرد. Early-LTPمدت زودهنگام )مواجهه مزمن مادر با مورفین، القای تقویت طولانی ها:یافته
اولیه را مختل کرد، اما بقا و  LTP، القای MSاولیه شد. مواجهه مزمن مرفین مادر در ترکیب با  LTPو بقای  ء، القاfEPSPsمیانگین 

نخورده باقی پالس دستهای تسهیل پیش( را مختل نکرد. نسبتfEPSPsسیناپسی تحریکی میدانی )های پسمیانگین پتانسیل
 های تحریک بالا نشان دادند.را در شدت fEPSPکاهش شیب  I/Oهای گروه ترکیبی منحنیماندند و در 

پذیری سیناپسی در ناحیه بر شکل MS: ما به این نتیجه رسیدیم که مواجهه مزمن مادر با مورفین در ترکیب با گیرینتیجه
CA1 گذارد.های نر نوجوان تأثیر منفی میهیپوکمپ در توله 
 
 زمایشگاهی آموش بزرگ  پذیری سیناپسی،شکل جدایی از مادر، مرفین، :کلیدی هایاژهو
 

  

 vsheibani2@yahoo.com      :یبانیش دیوح
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Chronic maternal morphine exposure and early-life 

adversity induce Impairment in synaptic plasticity of 

adolescent male rats 
 

Maysam Fadaei-kenarsary1 (Ph.D Candidate), Khadijeh Esmaeilpour1 (Ph.D), Mohammad Shabani1 (Ph.D), Vahid 

Sheibani1 (Ph.D) 

1- Neuroscience Research Center, Institute of Neuropharmacology, Kerman University of Medical Sciences, Kerman, Iran 

 

 
 

Introduction: Maternal morphine exposure has negative consequences for learning and memory in the offspring. 

Maternal Separation (MS) can cause behavioral and neuropsychiatric problems later in life. It seems that adolescents 

are more susceptible to the effects of early life stress; evidence for the combinatory effects of oral chronic maternal 

morphine exposure and MS in the CA1 area of the hippocampus in the male adolescent offspring not found. Therefore, 

this study aimed to evaluate the effects of chronic maternal morphine consumption (21 days before and after mating, 

and gestation), and MS (180 min/day from postnatal day (PND) 1–21) on the synaptic plasticity of male offspring in 

mid-adolescence. 

Methods and Materials: Control, MS, Vehicle (V), Morphine, V+MS, and Morphine+MS groups for in vivo field 

potential recording from the CA1 area of the hippocampus were tested. 

Results: The current results demonstrated that chronic maternal morphine exposure impaired the induction of early 

long-term potentiation (early-LTP). MS impaired average fEPSPs, induction of early-LTP and maintenance. Chronic 

maternal morphine exposure in combination with MS impaired the induction of early LTP but did not deteriorate 

maintenance and the average field excitatory postsynaptic potentials (fEPSPs) measured in two hours. Prepulse 

facilitation ratios remained undisturbed and I/O curves showed decreased fEPSP slopes at high stimulus intensities in 

combinatory group.  

Conclusion: We concluded that chronic maternal morphine exposure in combination with MS negatively affects 

synaptic plasticity in the CA1area in male adolescent offspring. 

 

Keywords: Morphine, Maternal Separation, Synaptic Plasticity, Rat  
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در مدل  یدر کاهش علائم افسردگ نیو ممانت نیپریپ ییافزاهم درمان یبررس

 انیو ب زرگ آزمایشگاهیبدر موش  کوسترونیکورتاز  یناش یاضطراب یافسردگ
BDNF 

 
 *1ییعطا نیام
 رانی، اابلب، ییعلوم دارو قاتیمرکز تحق ،یو فارماکولوژ یگروه سم شناس ،بابل یدانشکده علوم پزشک -1

 

 ده یچك
 

 اریرفت بهبود در ممانتین و پرینپی افزاییهم اثر بررسی به مطالعه این .است بحث مورد پرین،پی افسردگی ضد اثر هدف:
 .پردازدمی حیوانی مدل در افسردگی علائم

 -ب. نشد تزریق هاآن به دارویی هیچ -الف :شدند تقسیمعددی  6 هایگروه در یشگاهیبزرگ آزما یهاموش: هاروش و مواد
 دوز رد پرینپی و کورتیکوسترون -ج. کردند دریافت صفاقیداخل طورهبمدت سه هفته بهگرم/کیلوگرم میلی 02 کورتیکواسترون

 لوگرمی/کگرمیلیم 02 پرین،پی کورتیکوسترون بر علاوه -د. کردند دریافت مدت سه هفتهبه داخل صورتهب لوگرمی/کگرمیلیم 02
 افسردگی بررسی جهت اجباری شنای آزمون دوره، اتمام از پس. کردند دریافتمدت سه هفته به لوگرمی/کگرمیلیم 3 ممانتین و
 تحلیل و تجزیه. پذیرفت صورت ویلوکوموت فعالیت بررسی جهت open-field آزمون و اضطراب بررسی جهت Plus-Maze آزمون و

 .شد ستفادها Real time PCR روش از مغزی هایبافت از ژن بیان بررسی جهت. گرفت انجام One-way ANOVAبه روش  هاداده
 گروه و( ممانتین+پرینپی+کورتیکوسترون) درمانی گروه بین که داد نشان Plus-Maze و اجباری شنای آزمون نتایج: هایافته

 دارمعنی افزایش که داد نشان Real-time PCR نتایج چنینهم .(>20/2P) دارد وجود دارییمعن تفاوت( پرینپی+کورتیکوسترون)
 و تنها کورتیکوسترون گروه به نسبت ممانتین-کورتیکوسترونو  پرینپی و کورتیکوسترون-پرینپی هایگروه در BDNF بیان

 .(>20/2P)د دار وجود پرینپی-کورتیکوسترون با مقایسه در ممانتین-پرینپی-کورتیکوسترون
 طوربه BDNF بیان افزایش و اضطراب و افسردگی کاهش باعث یدارمعنی طورهب توانندمی ممانتین و پرینپی: گیرینتیجه

 .استمشاهده شده  ممانتین و پرینپی بین افزایی هم اثر چنین. همدار شوندمعنی
 

 ممانتین کورتیکوسترون، افسردگی، ،NMDA پرین،پی: کلیدی هایواژه
 

  

 ataieamin@yahoo.com      :ییعطا نیام
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Evaluation of synergistic effects of Piperine with Memantine 

in reducing depression signs in a model of depression-

induced with corticostron in rat and BDNF expression 
 

Amin Ataie*1 
1- Babol University of Medical Sciences, Department of Toxicology and Pharmacology, Babol, Iran 

 

 
 

Introduction: There are some studies about antidepressant effect of piperine and this study is about synergistic 

effect of Piperine and Memantine in a model of depression-induced with corticostron in rats. 

Methods and Materials: Sprague Dawley male rats divided in 4 groups of 5; 1) Negative control which no drug 

was injected and received only vehicle. 2) Positive control received only corticostron 20mg/kg for three weeks.3) rats 

received corticostron and Piperine (10 mg/kg) for three weeks. 4) Rats received corticostron and Piperine (10 mg/kg) 

and Memantine (3 mg/kg) for three weeks. At the end of the drug treatments (3 weeks), the forced swimming test and 

the Plus-Maze test and Open field test have been done. Data analysis has been done by One-way ANOVA test with P 

value <0.05.Also for gene expression study of rat brain we have used real-time PCR method.  

Results: The results of water swimming test and plus-maze have shown there are a significant difference between 

corticostron+piperine+Memantine group and corticostron+piperine group (p value<0.05). Also gene expression study 

revealed an increase in expression of BDNF gen in piperine-corticostron and piperine-Memantine-corticostron group 

compared with corticostron alone group and piperine-corticostron-Memantine group and piperine-corticostron group 

(P<0.05). 

Conclusion: Piperine and Memantine can decrease depression and anxiety and increased BDNF expression 

significantly and a synergistic effects of Piperine and Memantine has been observed. 

 

Keywords: Piperine, NMDA, Depression, Corticostron, Memantine 
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کبد  در بافت نیانسول نگیگنالیس ریآنوا بر مس ایزیآرتم اهیگ یاثر عصاره الکل

 نیپرچرب و استرپتوزوتوس میشده با رژ ءالقا 2نوع  یابتید یهاموش
 

 *2یمحل یفروزان صادق، 1یشکرزاده لموک ، محمد1مقدم یدیمحمدرضا س دیس
 رانیا ،یمازندران، سار یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده داروساز ،یگروه سم شناس -1

 رانیا ،یمازندران، سار یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یولوژیزیگروه ف -2

 

 ده یچك
 

اثر بهبوددهندگی در مقاومت به انسولین را نشان داده است،  2نوا گیاهی ضد دیابتی است که در دیابت نوع آآرتمیزیا  هدف:
اما مکانیسم سلولی آن مشخص نیست. بنابراین هدف از این مطالعه یافتن نقش عصاره الکلی این گیاه در مسیر سیگنالینگ 

PI3K/AKt باشد. شده با رژیم پرچرب و استرپتوزوتوسین می ءالقا 2دیابتی نوع های در کبد موش 
، 011) یشده با دوزهادرمان یابتینشده، ددرمان یابتیشوند: کنترل، دیم میها تقسگروه نیبه ا یها تصادفموش ها:مواد و روش

 یغذا قیاز طر ابتید 2هفته. نوع  0 یبرا نیآنوا و متفورم ایزیآرتم یوزن بدن( عصاره الکل لوگرمیک یگرم به ازایلیم 011، 211
 نیشاخص مقاومت به انسول زیخون و ن نیگلوکز، انسول شی. بعد از دوره آزمااستشده  ءالقا STZ قیتزر نییپرچرب و دوز پا

(HOMA-IRاندازه )ژن  انیب نییتع یشده است و بافت کبد برا یریگm-RNA  مربوط بهPI3K  وAKt نگیگنالیس ریدر مس 
 .دیجدا گرد نیانسول

شده نسبت درمان یابتید یهادر موش HOMA-IR زیو ن نیسطح گلوکز خون و انسول یداریصورت معنهب نیمتفورم ها:یافته
را  HOMA-IRو  ینمینسولیپرایها ،یمیسیپرگلیها یبارزصورت به اهیگ نیا یالکل یهانشده را کاهش داده است. عصارهبه درمان
طور هب یابتید یهادر بافت کبد موشرا  AKtو  PI3Kمربوط به  RNAژن  انیها بعلاوه آنهکاهش داده است. ب یابتید یهادر موش

 مشابه بوده است. PI3Kو  AKt انیبر ب نیها با اثر متفورمعصاره نیگرم ایلیم 011و  211 یکه اثر دوزهااند کاهش داده یداریمعن
کردن عالف قیرا از طر نیبه انسول تیرا کاهش داده است و حساس نیآنووا مقاومت به انسول ایزیرتمآ یعصاره الکل گیری:نتیجه

مناسب با عوارض کمتر  نیگزیدرمان جا کیتواند یم نیداده است. بنابرا شیافزا یابتیدر کبد د PI3K/AKt نگیگنالیس ریمس
 باشد. 2نوع  یابتید طیدر شرا نیمقاومت به انسول یبهبود در کیابتیدیآنت یداروها یبرا

  
 PI3K/AKt نگیگنالیس ن،ی، مقاومت به انسول2نوع  ابتیآنوا، د ایزیآرتمهای کلیدی: واژه

 

  

 sadeghi.f.ph@gmail.com      :یمحل یفروزان صادق
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The effect of alcoholic extract of Artemisia annua Leaf on 

insulin signaling pathway in liver of high-fat 

diet/Streptozotocin-induced type 2 diabetic mice 
 

S.Mohammad Reaza Seyedi Moqadam1, Mohammad Shokrzadeh Lamuki1, Forouzan Sadeghimahalli2* 
1- Department of Toxicology and Pharmacology, Faculty of Pharmacy, Mazandaran University of Medical Sciences, Sari, Iran 

2- Department of Physiology, School of Medicine, Mazandaran University of Medical Sciences, Sari, Iran 

 

 
 

Introduction: Artemisia annua L. is an antidiabetic plant that was reported to exhibit an improving effect on insulin 

resistance in type 2 diabetes conditions but its cellular mechanisms was unclear. So, this study aims to explore the 

role of Artemisia annua extract in PI3K (phosphatidylinositol 3-kinase)/ AKt (serine/threonine kinase protein B) 

signaling pathway in liver of high-fat diet (HFD)/Streptozotocin (STZ)-induced type 2 diabetic mice. 

Methods and Materials: Mice were randomly divided into groups: control, untreated diabetic mice, diabetic mice 

treated with various doses (100, 200, 400 mg/kg) of alcoholic extract of Artemisia annua and metformin for 4 weeks. 

Type 2 diabetes was induced by feeding high-fat diet and low dose of STZ injection. After experiment duration, all 

mice were sacrificed following a deep anesthesia to measure the level of blood glucose, insulin, homeostasis model 

assessment of insulin resistance index (HOMA-IR), and liver tissues were isolated for to detect m-RNA expression of 

PI3K and Akt in insulin signaling pathway. 

Results: Metformin significantly reduced the blood level of glucose, insulin and HOMA-IR in treated diabetic 

mice compared to untreated diabetic mic. Alcoholic extracts of this plant markedly reduced hyperglycemia, 

hyperinsulinemia, HOMA-IR in treated diabetic mice compared to untreated diabetic mice. In addition, they could 

up-regulate the expression of PI3K and AKt m-RNA in liver tissues in diabetic mice. Doses of 200 and 400 of extract 

were similar to metformin effect on AKt and PI3K m-RNA expression.  

Conclusion: The alcoholic extract of Artemisia annua ameliorated insulin resistance and increased insulin 

sensitivity via activation of PI3K/AKt signaling pathway in diabetic liver. So, it can be a suitable alternative treatment 

with fewer complications to synthetic antidiabetic drugs to improve insulin resistance in type 2 diabetes condition.  

 

Keywords: Artemisia annua, type 2 diabetes, insulin resistance, PI3K/AKt signaling  
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-یلبق ستمیدر س ینقش حفاظت دیاکسا کیترین یمحتوا شیبا افزا دیلدهآنامیس

 دارد یعروق
 

 *1فرخ فال جهیخد
 رانیا رجند،یب رجند،یب یقلب و عروق، دنشگاه علوم پزشک یهایماریب قاتیمرکز تحق -1

 

 ده یچك
 

، در سالمندان است ریموعلل مرگ نیتریاصل که یعروق یقلب یهایماریسالخورده جهان و ب تیجمع روندهشیرشد پ هدف:
 کیترین دیاکس ستمیس توسط کیولوژیزیپاتوف یندهایاز فرآ یاریبس نشان داده شده است که .مهمی در علم پزشکی استچالش 

(NO )و  یطور گسترده در طب سنتبه نیدارچ .شوداستفاده میها رمان بسیاری از بیماریددر  ستمیس نیا از و دنشو یم تعدیل
مطالعه، اثرات  نیشود. در ایو ضد انعقاد استفاده م دانیاکسیآنت ،خون یدهنده قند خون، کاهش چربعنوان کاهشمدرن به

 قرار گرفت.  یمورد بررس زرگ آزمایشگاهیب یهادر قلب و آئورت موش NO تیبر متابول دیلدئآنامیس
شدند.  میبه دو گروه تقس یطور تصادفبه یهفتگ 20در  ستارینژاد ونر  یشگاهیبزرگ آزماموش  02در مجموع  ها:روشمواد و 

همراه مصرف استاندارد به ییغذا میرژ کی: دیلدئآنامیس واناتیکردند، ح افتیاستاندارد در ییغذا میرژ کی: ریپ واناتیح
شمارش  یشدند، نمونه خون برا هوشیها بماه درمان، موش 22گاواژ. پس از  قیروزانه از طر لوگرمیگرم بر کیلیم 02 دینامالدئیس

 دیاکسا کیترین تیسنجش متابول یگرفته شد، سپس آئورت و قلب جدا شد. قلب وزن شد و هر دو بافت بلافاصله برا
 ونیداسیاکسپر/ویداتیو استرس اکس NOxدرجه منتقل شد. سطوح  -02به  ویداتیاسترس اکس زی( و آنالNOx=تراتی+نتیتری)ن
 شد.  یریگاندازه TBAو واکنش  سیتوسط تست گر بیترته( بTBRS) یدیپیل

با گروه کنترل  سهیرا در قلب و آئورت را در مقا NOxغلظت  یتوجهطور قابلبه دیلدئآنامیکه مصرف س میمشاهده کرد ها:یافته
در  2/33( 73/43-74/02( و آئورت )>222/2p، 23/72( 02/74-20/00در مقابل ) 22/02( 02-02/02)داد ) شیسالمند سالم افزا

اند. م یدو گروه باق نیب رییسن بدون تغ شیبا افزا یدیپیل ونیداسیکه پراکسیال( در ح>222/2p، 24/72( 74/00-74/00مقابل )
(. >r= ،20/2p-33/2داشت ) یمنف یهمبستگ دیلدئآنامیس واناتیدر حخصوص با وزن قلب در دو گروه به NOxدر آئورت، غلظت 

 مشابه بود. واناتیدر تمام ح یخون یهاشمارش سلول
همراه با  ویداتیبا کاهش استرس اکس یتواند نقش حفاظت قلبیم کیبدون اثرات نامطلوب هماتولوژ دیلدئآنامیس گیری:نتیجه

 سن داشته باشد. شیافزا
  

 یسالمند ،دیاکسا کیترین، رت ،دیلدهآنامیسهای کلیدی: واژه

 

  

  kfarrokhfall@yahoo.com      :فرخ فال جهیخد
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Cinnamaldehyde as a protective factor of the cardiovascular 

system via nitric oxide supply in aged rat 
 

Khadijeh Farrokhfall1* 

1- Cardiovascular diseases Research Centre, Birjand University of Medical Sciences, Birjand, Iran 

 

 
 

Introduction: progressive growth of the world’s senile population and cardiovascular diseases are the most leading 

causes of death in the elderly implying that cardiovascular aging itself may be a major risk factor for the phenomenon. 

Many of these pathophysiological processes are modulated in the nitric oxide (NO) system and nitric oxide metabolite 

is frequently used for the treatment of the disease. Cinnamon is not only the most popular spice used worldwide but 

also widely used in traditional and modern medicines as a hypoglycemic, hypolipidemic, antioxidant, and 

anticoagulant. In this study, the effects of Cinnamaldehyde on NO metabolite in heart and aorta 13-month rats were 

investigated.  

Methods and Materials: A total of 20 male Wistar rats at 12 weeks were randomly divided into two groups; aging 

animals: received a standard diet, cinnamaldehyde animals: a standard diet plus cinnamaldehyde ingestion 20 mg/kg 

daily by gavage. After 10 months of treatment the rats were anesthetized, a blood sample for the count was taken then 

the aorta and heart were isolated. The heart was weight and both tissues were immediately transferred to -80º for nitric 

oxide metabolite (nitrite+nitrate=NOx) and oxidative stress analysis. NOx and oxidative stress/lipid peroxidation 

(TBRS) were measured by griess and TBA reaction respectively.  

Results: We observed that cinnamaldehyde consumption significantly increased NOx concentration in the heart 

(median 59.01 [50.29-80] vs 43.36 [28.32-47.53], p<0.001) and aorta (median: 66.1 [50.47-76.46] vs 43.17 [22.47-

52.47], p<0.01) compared with control while lipid peroxidation remained unchanged with advance age. In the aorta, 

the NOx concentration had a negative correlation with heart weight in two groups especially in cinnamaldehyde 

animals (r=-0.66, p<0.05). Blood count in all animals was similar.  

Conclusion: Therefore, cinnamaldehyde without hematologic adverse effects could be useful in the prevention of 

some cardiovascular events associated with oxidative damage along with aging. 

 

Keywords: Cinnamaldehyde, rat, nitric oxide metabolites, aging 
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گالاکتوز در -Dشده با  جادیا یریروغن دانه انار در برابر مدل پ یاثرات محافظت

 نر بزرگ آزمایشگاهیموش 
 

 *2،1یمحمدطاهر بروشک، 3انی، آرزو رجب2برسلان ییایض لای، ل2،1ینیآذر حس
 رانیمشهد، مشهد، ا یدانشگاه علوم پزشک ،ییدارو اهانیگ کیفارماکولوژ قاتیمرکز تحق -1

 رانیمشهد، مشهد، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یگروه فارماکولوژ -2

 رانیمشهد، مشهد، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یگروه طب داخل -3

 

 ده یچك
 

ز جمله ا یمتعدد یهاسمیها شود. مکانها و سلولدر اکثر اندام یراتییتواند باعث تغیاست که م یعیطب دهیپد کی یریپ هدف:
 یمتفاوت ی(، خواص درمانPSOنقش دارند. روغن هسته انار ) یریروند پ شرفتیآزاد در پ یهاکالیراد دیو تول ویداتیاسترس اکس

 شده است. یگالاکتوز بررسیاز د یناش یریبر پ PSOاثر  قیتحق نیدارد. در ا یالتهابو ضد  یدانیاکسیاز جمله اثرات آنت
 واناتیشد. ح قیها تزردر موش یریپ یالقا ی( براS.C) یجلدریصورت ز، بهگرم/کیلوگرممیلی 055گالاکتوز، -D :هاروشمواد و 

 یروز، آزمون رفتار 44کردند. پس از  افتی( درi.p) یصفاقصورت داخلبه لوگرمی/کتریلیلیم 8/5و  PSO ،4/5 ماریت یهادر گروه
شد و  یآورجمع یخون با سوراخ قلب یهاکشته شدند، نمونه واناتیح سپسقرار گرفت.  یابی( مورد ارزPA) رفعالیبا اجتناب غ

 یشد. محتوا یریگ( در سرم اندازهAST) نوترانسفرازی( و آسپارتات آمALT) نوترانسفرازیآم نیمغز و کبد برداشته شد. سطح آلان
 .شد نییبافت همگن مغز و کبد تع یهانمونه ولی( و تMDA) دیآلدئیمالون د

شد، اما  ALT ،AST شیافزا نیچنکبد و مغز و هم یهادر بافت یدیپیل ونیداسیپراکس شیگالاکتوز باعث افزا-D :هایافته
، گالاکتوز در کبد و مغزیاز د یناش بیباعث کاهش آس PSO. هر دو دوز افتیهمگن کاهش  یهادر بافت ولیت یسطح محتوا

را در  کیورود به محفظه تار ریزمان تأخ PSOنشان داد که  PA. آزمون شد ولیت یمحتوا شیو افزا ALT ،AST ،MDA کاهش
 دهد.یم شیبا گروه کنترل افزا سهیمقا

اثر ممکن  نیها کاهش داد. اگالاکتوز را در موش-Dاز  یناش یریپ و،یداتیاز استرس اکس یریگشیپ قیاز طر PSO :گیرینتیجه
 شود.یم افتی PSOها باشد که در آن یدانیاکسیمختلف و خواص آنت باتیاست مربوط به وجود ترک

 
 پیری، اکسیداسیون چربی، استرس اکسیداتیو، روغن دانه انار  کلیدی: هایواژه
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Protective Effect of Pomegranate Seed Oil against D-

Galactose-Induced Aging in Rats 
 

Azar Hosseini (Ph.D)1,2, Leila Ziaee-barsalan (M.D)2, Arezoo Rajabian (Ph.D)3, Mohammad Taher Boroushaki 

(Ph.D)1,2* 
1- Pharmacological Research Center of Medicinal Plants, Mashhad University of Medical Sciences, Mashhad, Iran 

2- Dept. of Pharmacology, Faculty of Medicine, Mashhad University of Medical Sciences, Mashhad, Iran 

3- Dept. of Internal Medicine, Faculty of Medicine, Imam Reza Hospital, Mashhad University of Medical Sciences, Mashhad, Iran 

 

 
 

Introduction: Aging is a natural phenomenon which can cause changes in most organs and cells. Numerous 

mechanisms including oxidative stress and free radical generation is involved in the progression of the aging process. 

Pomegranate seed oil (PSO), has different therapeutic properties including antioxidant and anti-inflammatory effects. 

In this research, the effect of PSO against D- galactose-induced aging is investigated. 

Methods and Materials: D-galactose, 500 mg/kg, injected subcutaneously (S.C.) to induce aging in rats. Animals 

in treatment groups received PSO, 0.4 and 0.8 ml/kg intraperitoneally (i.p.). After 42 days, behavioral test was 

evaluated by passive avoidance (PA). Then animals killed, blood samples collected by cardiac puncture, and brain 

and liver removed. Levels of alanine aminotransferase (ALT) and aspartate aminotransferase (AST) measured in 

serum. Malondialdehyde (MDA) and thiol contents of brain and liver homogenized tissue samples were determined. 

Results: D-galactose increased lipid-peroxidation in liver and brain tissues as well as elevation of ALT, AST, but 

the level of thiol contents decreased in homogenized tissues. Both doses of PSO attenuated d-galactose-induced injury 

in liver and brain by decreasing ALT, AST, MDA and elevation of thiol content. The PA test showed that PSO 

increased the latency time to enter the dark chamber compared to the control group. 

Conclusion: PSO decreased D-galactose-induced aging in rats via prevention of oxidative stress. This effect may 

be related to the presence of various compounds and their anti-oxidant properties, which is found in PSO. 

 

Keywords: Aging, Lipid peroxidation, Oxidative stress, Pomegranate seed oil 
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 ینیبال ییکارآزما کیمنتشره:  یآکسون بیدر آس نیاثر ملاتون
 

 3ی، زهرا سلطان3ی، محمد خاکسار2انیکارآموز دی، سع2ینیقائد ام رضای، عل*1ثابت نینازن
 رانیکرمان، کرمان، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یپژوهشکده نوروفارماکولوژ ،یولوژیزیف قاتیمرکز تحق -1

 رانیکرمان، کرمان، ا یپور، دانشگاه علوم پزشک یافضل یدانشکده پزشک ،یو فارماکولوژ یولوژیزیگروه ف ،یعلوم اعصاب، پژوهشکده نوروفارماکولوژ قاتیمرکز تحق -2

 رانیکرمان، کرمان، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یولوژیزیف ینیو بال هیاپژوهشکده علوم پ سم،یغدد و متابول قاتیمرکز تحق -3

 

 ده یچك
 

. در بسیاری از مطالعات حیوانی نشان داده شده است (TBI)تروماتیک  اثر محافظت عصبی ملاتونین در آسیب مغزی هدف:
 .طراحی شده است (DAI) همنتشر منظور بررسی اثر ملاتونین بر پیامد عصبی در آسیب آکسوناین کارآزمایی بالینی به

طور تصادفی ساعت اول آسیب بستری شده بودند، به 4متوسط تا شدید که در  DAI ساله با 81-07بیمار مرد  07 ها:مواد و روش
علاوه  کهگرم ملاتونین خوراکی دریافت کردند میلی 3 ،گروه ملاتونین در زمان بستری. به دو گروه کنترل و ملاتونین تقسیم شدند
در زمان بستری، پانزده روز پس از  (GCS) گلاسکو یارزیابی مقیاس کما. لی ادامه یافتبر درمان استاندارد تا پانزدهمین روز متوا

های سوم و در زمان بستری و ماه (GOS) و مقیاس کما گلاسکو (FIM) که معیار استقلال عملکردیآسیب و روز ترخیص، در حالی
 .دیدگی انجام شدششم بعد از آسیب

در گروه ملاتونین افزایش  GCS داری وجود داشت وبین گروه کنترل و ملاتونین تفاوت معنیپانزده روز پس از آسیب  ها:یافته
افزایش یافت  DAI در گروه ملاتونین در مقایسه با گروه کنترل در سه و شش ماه بعد از FIM و GOS نمرات .(>78/7Pیافت )

(70/7(P< .( 778/7این امتیاز در گروه ملاتونین در شش ماه پس از آسیب نسبت به سه ماه پس از آسیب افزایش یافت(P< . برخلاف
 .گروه کنترل، هیچ مرگی در گروه ملاتونین رخ نداد

 DAIهن مرد مبتلا بتواند پیامد عصبی را در بیماراهای این مطالعه نشان داد که درمان ملاتونین احتمالاً مییافته گیری:نتیجه

 مکانیسم اثر ملاتونین در. مورد نیاز است DAI یید اثربخشی ملاتونین درأتر برای تای با حجم نمونه بزرگمطالعه. بهبود بخشد

DAI در مطالعه آینده مورد بررسی قرار خواهد گرفت. 
  

 یاستقلال عملکرد یریاندازه گ ،گلاسکو یکما اسیمق ،منتشره یآکسون بیآس، یعصب امدیپ، نیملاتونهای کلیدی: واژه
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The Effect of Melatonin in Diffuse Axonal Injury: A Clinical 

Trial 
 

Nazanin Sabet1* (Ph.D), Alireza Ghaed amini2 (M.D), Saeed Karamouzian2 (M.D), Mohammad Khaksari3 (Ph.D), 

Zahra Soltani3 (Ph.D) 
1- Physiology Research Center, Institute of Neuropharmacology, Kerman University of Medical Sciences, Kerman, Iran 

2- Neuroscience Research Center, Institute of Neuropharmacology, Department of Physiology and Pharmacology, Afzalipour School of Medicine, 

Kerman University of Medical Sciences, Kerman, Iran 
3- Endocrinology and Metabolism Research Center, Institute of Basic and Clinical Physiology Sciences, Faculty of Medicine, Kerman University 

of Medical Sciences, Kerman, Iran 

 

 
 

Introduction: Neuroprotective effect of melatonin in traumatic brain injury (TBI) has been shown in many animal 

studies. This clinical trial was designed to investigate the effect of melatonin on neurological outcome in diffuse 

axonal injury (DAI).  

Methods and Materials: Seventy male patients 18-60 years with moderate to severe DAI admitted within the first 

4 hours of injury were randomly divided into control and melatonin groups. The melatonin group received orally 3 

mg melatonin at the time of admission, and it continued until the 15th day consecutive in addition to standard 

treatment. Glasgow coma scale (GCS) assessment was performed at the time of admission, fifteen days after injury 

and the day of discharge, while functional independence measure (FIM) and Glasgow coma scale (GOS) at the time 

of admission and the third and sixth months after injury.    

Results: There was significant difference in GCS between the control and melatonin groups at fifteen days post 

injury and GCS increased in the melatonin group (P<0.01). There was an increase in GOS and FIM scores in the 

melatonin group compared to the control group at three and six months after DAI (P<0.05). This score increased in 

the melatonin group at six months after injury compared to three months after injury (P<0.001). Unlike the control 

group, no death occurred in the melatonin group.   

Conclusion: The findings of this study showed the treatment of melatonin could probably improve neurological 

outcome in male patients with DAI. A study with larger sample size is needed to confirm the efficacy of melatonin in 

DAI. The mechanism of the effect of melatonin in DAI will be examined in a future study. 

 

Keywords: Melatonin; Neurological Outcome; Diffuse Axonal Injury; Glasgow coma scale; Functional 

Independence Measure 
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 (TBI) کیترومات یمغز بیدنبال آسبه یادیبن یهاسلول کیستمیاثرات بالقوه و س
 

 1ی، محمد خاکسار3انیکارآموز دی، سع2ثابت نی، نازن*1یزهرا سلطان
 رانیکرمان، کرمان، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یولوژیزیف ینیو بال هیپژوهشکده علوم پا سم،یغدد و متابول قاتیمرکز تحق -1

 رانیکرمان، کرمان، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یپژوهشکده نوروفارماکولوژ ،یولوژیزیف قاتیمرکز تحق -2

 رانیکرمان، کرمان، ا یپور، دانشگاه علوم پزشک یافضل یدانشکده پزشک ،یو فارماکولوژ یولوژیزیگروه ف ،یعلوم اعصاب، پژوهشکده نوروفارماکولوژ قاتیمرکز تحق -3

 

 ده یچك
 

عنوان یک رویکرد جدید در اختلالات عصبی به (MSCs) های بنیادی مزانشیمیهای اخیر استفاده از سلولدر سال هدف:
شود که ، باعث ایجاد یک پاسخ التهابی میTBI تولید عوامل التهابی توسط. مطرح شده است (TBI)تروماتیک  مانند آسیب مغزی

های بنیادی مشتق استفاده از سلول اثر در این مطالعه، .شودها هدایت میقلب، کبد، ریه و کلیه ازجملههای بدن به سایر سیستم
 .ها مورد ارزیابی قرار گرفتالتهابی و استرس اکسیداتیو این اندامدر بهبود عوامل  TBI پس از (OMSCs) مخاط دهان از مزانشیم

 های بنیادیو سلول TBI، Vehicle (Veh)های شم، طور تصادفی در گروهنر به بزرگ آزمایشگاهیموش  42 ها:مواد و روش
(SC) قرار گرفتند.OMSC ساعت پس از 42و  1 ،ها TBI ی و اکسیداتیو این استرس التهاب. وریدی تزریق شدندصورت داخلبه

 .گیری و ارزیابی شداندازه TBI ساعت پس از 24ها بافت
 و پروتئین کربونیل (MDA) آلدئید، مالون دی(IL-6) 6-، اینترلوکین1β (IL-1β)باعث افزایش سطح اینترلوکین  TBI :هایافته

(PC) سوپراکسید دیسموتاز. ها نسبت به گروه شم شداین بافت (SOD) اکسیدانی کلآنتی، ظرفیت (TAC)کاتالاز ، (CAT)  و
، IL-1β ،IL-6 باعث کاهش سرعت تغییرات TBI ها بعد از OMSCاستفاده از. کاهش یافت TBI پس از (IL-10) 11اینترلوکین

MDA ،PC ،SOD ،TAC ،CAT و IL-10 ها شددر تمام این بافت. 
های قلب، کبد، ریه و کلیه را کاهش التهاب و استرس اکسیداتیو بافتتواند می TBI بعد از OMSCs استفاده از گیری:نتیجه

 .قابل ارزیابی است TBI بنابراین، این روش در مطالعات آتی در بیماران. شوددهد که منجر به کاهش آسیب می
  

 کبد ه،یقلب، کل ه،یدهان، ر یمیمزانش یادیبن یها، سلولکیترومات یمغز بیآسهای کلیدی: واژه
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3- Neuroscience Research Center, Institute of Neuropharmacology, Department of Physiology and Pharmacology, Afzalipour School of Medicine, 

Kerman University of Medical Sciences, Kerman, Iran 

 

 
 

Introduction: In last years, the using of mesenchymal stem cells (MSCs) has been proposed as a new approach in 

neurological disorder such as traumatic brain injury (TBI). Producing of inflammatory agents by TBI, elicit an 

inflammatory response that conducts to other systems of body, such as heart, liver, lung, and kidneys. This study, the 

using of oral mucosal mesenchymal-derived stem cells (OMSCs) after TBI in improvement of inflammatory and 

oxidative stress agents of these organs evaluated.  

Methods and Materials: 24 male rats were randomly located in groups follows as: sham, TBI, Vehicle (Veh) and 

stem cell (SC). OMSCs were injected intravenously 1 and 24 hours after TBI. Inflammatory and oxidative stress of 

these tissues were measured and evaluated 48 hours after TBI.  

Results: TBI caused an increase in level of interleukin-1β (IL-1β), interleukin-6 (IL-6), malondialdehyde (MDA) 

and carbonyl protein (PC) of these tissues compared to sham group. Superoxide dismutase (SOD), total antioxidant 

capacity (TAC), catalase (CAT) and interleukin-10 (IL-10) decreased after TBI. The use of OMSCs after TBI reduced 

the rate of changes in IL-1β, IL-6, MDA, PC, SOD, TAC, CAT, and IL-10 in all these tissues. 

Conclusion: Application of OMSCs after TBI can decrease inflammation and oxidative stress of heart, liver, lung, 

and kidneys tissues leading to the reduction of damage. Therefore, this method can be evaluated in the TBI patients 

in future studies. 

 

Keywords: Traumatic brain injury, Oral mesenchymal stem cells, Lung, Heart, Kidney, Liver 
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 مغز بر شدت تشنج و یعمق کیاثرات تحر یگردر واسطه ینیدوپام یهارندهینقش گ

 تشنج یشگاهیدر مدل آزما یریادگیاختلال حافظه و 
 

 1،1زادهیرنجفیجواد م دی، س1،1یشجاع ریام، 3ی، زهرا سالار1انی، اعظم صادق1ییمحمود رضا
 رانیمدرس، تهران، ا تیدانشگاه ترب ،یدانشکده علوم پزشک ،یولوژیزیگروه ف ،یتخصص یدکتر -1

 رانیمدرس، تهران، ا تیمغز و شناخت، دانشگاه ترب قاتیمرکز تحق ،یتخصص یدکتر -2

 رانیمدرس، تهران، ا تیدانشگاه ترب ،یدانشکده علوم پزشک ،یولوژیزیارشد، گروه ف یکارشناس -3

 

 ده یچك
 

مورد دارویی بیماران صرعی مقاوم به درمان  برای یک روش درمانی نوینعنوان به( DBSالکتریکی عمقی مغز ) تحریک هدف:
 برخی عملکرد تغییر طریق از است ممکن DBSطور کامل مشخص نشده است. اما مکانیسم عمل آن به ،توجه قرار گرفته

های دوپامینی در نقش گیرندهدر این مطالعه  .کند اعمال را ضدتشنجی خود اثرات دوپامین مانند نورونی کنندگانتعدیل
مورد بررسی قرار  تشنج حافظه در مدل کیندلینگو یادگیری گری اثرات تحریک عمقی مغز بر شدت تشنج و اختلال واسطه
 گرفت.

ایجاد شد. در  هاموشدر و یا کیندلینگ الکتریکی ( PTZ)تترازول پنتیلنکیندلینگ شیمیایی  ابتدا مدل ها:مواد و روش
الگوی با  PTZ ،DBSساعت پس از آخرین تحریک کیندلینگ و یا آخرین تزریق  03و  42، 6دقیقه،  5های در زمان DBSهای گروه

حیوانات اعمال شد و اثر آن بر شدت تشنج، حافظه و ( VTAناحیه تگمنتوم شکمی )به  هرتز( 133) فازیکهرتز( و یا  1) تونیک
هیپوکمپ مورد  CA1های سیناپسی در ناحیه بر تقویت ناشی از کیندلینگ و جریان شکل(، Yهای بارنز و ماز یادگیری )در آزمون
 بررسی قرار گرفت.

 را کاری حافظه در اختلال ،تونیک تحریکاتاعمال . داد نشان تشنجیضد اثرات تونیک الگوی با تحریک اعمال فقط ها:یافته
 ناحیه هرمی هاینورون در مهاری و تحریکی سیناپسی هایجریان در تشنج از ناشی تغییرو  داد کاهشدر حیوانات کیندل 

طن صورت داخل ببهکرد. این اثرات زمانی که هالوپریدول قبل از اعمال تحریک تونیک  نزدیک کنترل مقادیر به را نیز هیپوکمپ
 تزریق گردید، مشاهده نشدند.مغزی 

حافظه یادگیری و در  داشته و اختلال ناشی از تشنج تشنجیضد اثرات VTAناحیه  درتحریک با الگوی تونیک  ی:گیرنتیجه
 .شودمی اعمال 2D شبه دوپامینی هایگیرنده کردن طریق فعال از اثرات این از بخشی حداقل دهد.را بهبود می

  
 یتگمنتوم شکم هیناح ،ینیدوپام یهارندهیمغز، گ یعمق کیصرع، تشنج، تحرهای کلیدی: واژه
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The role of dopamine receptors in mediating the effects of 
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Introduction: Deep brain stimulation (DBS) has gained attention as a novel therapeutic approach for patients with 

refractory epilepsy, but its mechanism of action is not fully understood. DBS may exert its anti-seizure effects by 

modulating the function of certain neuromodulators such as dopamine. In this study, the role of dopamine receptors 

in mediating the effects of DBS on seizure severity and learning and memory impairment in a kindling model of 

seizures was investigated. 

Methods and Materials: First, a chemical kindling model using pentylenetetrazol (PTZ) or electrical kindling was 

induced in animals. In the DBS treating groups, DBS with tonic (1 Hz) or phasic (100 Hz) patterns was applied to the 

ventral tegmental area (VTA) of animals at 5 minutes, 6, 24, and 30 hours after the last kindling stimulation or PTZ 

injection. Its effects on seizure severity, learning and memory (in Barnes and Y-maze tests), kindling-induced 

potentiation, and synaptic currents in the CA1 hippocampal region were examined. 

Results: Only stimulation with tonic pattern showed anti-seizure effects. Tonic stimulation reduced the working 

memory impairment in kindled animals and restored the changes in synaptic inhibitory and excitatory currents in 

pyramidal neurons of the ventral hippocampal region to control values. These effects were not observed when 

haloperidol was injected intraventricularly into brain before tonic stimulation. 

Conclusion: Tonic pattern stimulation in the VTA has anti-seizure effects and improves seizure-induced 

impairment in learning and memory. At least a part of these effects is mediated through the activation of D2-like 

dopamine receptors. 

 

Keywords: epilepsy, seizure, deep brain stimulation, dopamine receptors, ventral tegmental area 
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 پوکمپیه یناپسیبر قدرت س یهار روسیو ینیکوپروتئیگل ینقش خارها
 

 2لافون کی، مون2پرهود ستوفی، کر1عیپوربد یغلام دی، حم1دلاور رزاپوریم ی، هاد1ی، تارا عسگر1یقاسم لی، سه*1احیمحمد س
 رانیتهران، ا ران،یپاستور ا تویانست ،یو فارماکولوژ یولوژیزیبخش ف -1

 فرانسه س،یپار س،یپاستور پار تویانست ،یروسیو یمونولوژیبخش ا -2

 

 ده یچك
 

های عصبی تمایل دارد. طور اختصاصی و فقط به سلولهاین ویروس ب .شودیم جادیا یهار روسیتوسط و یهار یماریب هدف:
بخشی از خارهای سطح ها است که یکی از این پروتئین G نیکوپروتئیاست. گلتشکیل شده  نیپنج پروتئاز  یهار روسیوساختار 

شود. بخشی می عصبیموجب ورود ویروس به داخل سلول  جوشی به غشای سلولخارجی ویروس را ایجاد نموده و با اتصال و هم
ول میزبان و سلولی باعث تغییر عملکرد سلکردن آبشارهای سیگنالینگ داخلبا فعال G نیپروتئاز انتهای کربوکسیل گلیکو

پذیری بر هر دو نوع شکل نیکوپروتئیگلثیر این أت نتایج حاصل از بررسیگردد. در این سمپوزیوم زایی ویروس هاری میبیماری
ین منظور با استفاده از وکتورهای ه اب. نمودمرور خواهیم را مدت در مسیر پرفورانت در هیپوکمپ مدت و بلندسیناپسی کوتاه

 هایپس از بیان ژن در سلولدرج نمودیم و  بزرگ آزمایشگاهی، ژن گلیکوپروتئین را در ناحیه هیپوکمپ موش 3ویروسی نسل 
ناپسی پذیری سیویروس هاری هر دو نوع شکل نیکوپروتئیگلاندازه گرفتیم. ای در ناحیه شکنج دندانهقدرت سیناپسی را هرمی، 

 کند.برای ما ایجاد میاین یافته پنجره جدیدی از نحوه عملکرد ویروس هاری بر عملکرد مغز  .دمونرا تسهیل مدت و بلندمدت کوتاه
  

 ینیکوپروتئیگل یخارها ،یناپسیانتقال س پوکمپ،ی،هیهار روسیوهای کلیدی: واژه
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Role of Rabies glycoprotein thorns in synaptic strength of 

hippocampus 
 

Mohammad Sayyah1*, Soheil Ghassemi1, Tara Asgari1, Hadi Mirzapour Delavar1, Hamid Gholami Pourbadie1, 

Christophe Prehaud2, Monique Lafon2 

1- Department of Physiology and Pharmacology, Pasteur Institute of Iran, Tehran, Iran 

2- Institut Pasteur, Unité de Neuroimmunologie Virale, UMR 3569, CNRS, Paris, France 

 

 
 

Introduction: Rabies is caused by the rabies virus. This virus is a neurotropic virus. The structure of rabies virus 

consists of five proteins. Glycoprotein G is one of these proteins that creates a part of the spines on the external surface 

of the virus, and by connecting and fusing with the cell membrane, it causes the virus to enter the nerve cell. A part 

of the carboxyl end of glycoprotein G changes the function of the host cell by activating the intracellular signaling 

cascades and therefore, determines the virulence of the rabies virus. In this symposium, we will review the results of 

investigating the effect of this glycoprotein on both short-term and long-term synaptic plasticity in the perforant 

pathway in the hippocampus. For this purpose, using 3rd generation viral vectors, we inserted the glycoprotein gene 

into the rat hippocampus and after expressing the gene in the pyramidal cells, we measured the synaptic strength in 

the dentate gyrus. Rabies virus glycoprotein facilitated both short-term and long-term synaptic plasticity. This finding 

creates a new window on how the rabies virus affects brain function.  

 

Keywords: Rabies, Glycoprotein thorns, Synaptic strength, Hippocampus  
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 یاهنورون ینقش احتمال: یاجتماع یهاحاد بر رتبه یاسترس احتباس ریتأث

 دیاکسا کیترین یکنندهدیتول
 

 (D.Ph) 1یبهزاد لایژ ،(D.Pharm) 1*نیپرو نبیز
 رانیتهران، ا ،یبهشت دیشه یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یولوژیزیگروه ف -1

 

 ده یچك
 

و اضطراب و  رتبه اجتماعیگذارد، اما رابطه بین شدت بر سلامت جسمی و روانی تأثیر میسلسله مراتب اجتماعی به هدف:
، HPA؛ در مبدأ محور  (PVN)های نیترژیک در هسته پاراونتریکولارنورون افزایشمشخص است. ناثر ؤنورونی مهای مکانیسم

؛ مرکز ترس و اضطراب پس از القای (BLA)ی بازولترال آمیگدال و هسته ستازؤ؛ تنظیم اختلال هم(SON)هسته سوپرااپتیک 
 غالب و مغلوب در دو دسته های نیترژیکنورون بر ARS ، تاثیرمشاهده شده است. در مطالعه حاضر (ARS) استرس احتباسی حاد

 بررسی شد.
 ، استفادهانداز یک مادر متولد شده کهدر قفس  رهای نر ویستادر موشآزمون لوله ، برای تعیین رتبه اجتماعی ها:مواد و روش

در گروه ، یک ساعتهARS قبل و بعد از القای ، (EPM)مرتفع  علاوههو ماز ب(OFT) اضطرابی توسط آزمون میدان باز  رفتارهایشد. 
عدد( تحت روش  3کدام ، گروه غالب و مغلوب )هرARS. بلافاصله، پس از استفاده شد عدد( 7کدام )هر غالب و مغلوب

 در BLAو  PVN ،SONهای ، در هستهNADPH دارای هایقرار گرفتند. تعداد کل نورون NADPH-diaphoraseهیستوشیمیایی 
 در شش مقطع شمارش شد. ،هر حیوان
کمتر بودن درصد  شاملداشت  بیشتری نسبت به گروه مغلوب اضطراب از استرس، گروه غالب پسروز  قبل و یک :هایافته

 هایدر نورونباعث افزایش  ARS. است  OFTدر مرکز )*( در تست زمانمدتو  EPMزمان بازوی باز )*( و تعداد ورود )*( در تست 
NADPH-d هایدر هسته PVN (*) ،SON (**)  وBLA (**) رتبه خود شد. گروه غالب و مغلوب در مقایسه با گروه کنترل هم در

 و(**,*)  PVN (*,**) ،SON های، در گروه غالب، قبل و بعد از استرس در هستههای نیترژیکافزایش نوروننشان داد که نتایج 
BLA (*,***)  شودمینسبت به گروه مغلوب (*=P<0.05, **=P<0.01, ***=P<0.001). 

تار طور که در رفنقش داشته باشد، همان اضطرابش تواند در افزایبا توجه به نتایج حاضر، نیتریک اکساید می گیری:نتیجه
 .شدهای غالب مشاهده موش
 

می، هیستوشی ،، نیتریک اکساید، موقعیت اجتماعیسلسله مراتب اجتماعی، استرس حاد احتباسی، اضطراب های کلیدی:واژه
 بزرگ آزمایشگاهیموش 
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The influence of acute restraint stress on social ranks: 

possible role of nitergic neurons  
 

Zeinab Parvin*1 (Pharm.D), Gila Behzadi1 (Ph.D) 
1- Department of Physiology, School of Medicine, Shahid Beheshti University of Medical Sciences, Tehran, Iran 

 

 
 

Introduction: Social hierarchy greatly impacts physical and mental health, but the relation between social 

hierarchy and anxiety and the underlying neuronal mechanisms remains unclear. To note that, an increase in the 

number of nitergic neurons in the paraventricular nucleus (PVN); at the origin of the HPA-axis, supraoptic nucleus 

(SON); regulating hemostasis impairment, and basolateral amygdala (BLA); center of fear and anxiety, after induction 

of acute restraint stress (ARS). In the present study, the effect of ARS upon these nitergic neurons was investigated 

in two categories of social ranks: dominant (Dom) and subordinate (Sub) subjects. 

Methods and Materials: The tube test was used to determine the social hierarchy status of home-caged sibling 

male Wistar rats. Anxiety-like behavior in the open-field test (OFT) and elevated plus-maze (EPM) in Dom and Sub 

groups (n=7 each), were assessed before and one day after induction of ARS (1 hour). Immediately, after ARS, Dom 

and Sub (n=3 each) underwent NADPH–diaphorase histochemical technique. The total number of NADPH-positive 

neurons in PVN, SON, and BLA nuclei were counted in six sections/ animal. 

Results: Before and one day after stress, Dom had significantly higher anxiety-like behaviors compared to Sub 

group, with a lower percentage of open arm time (*) and number of entries (*) in the EPM and center time (*) in the 

OFT. ARS induced a significant increase in the density of neurons expressing NADPH-d in the PVN (*), SON (**) 

and BLA (**) in both Dom and Sub group in comparison to their intact counterparts. Our data elicits significantly 

higher number of nitergic neurons in Dom, before and after stress in the PVN (**,*), SON (**,*), and BLA (***,*) 

compared to Sub group (*= P<0.05, **=P<0.01, ***=P<0.001). 

Conclusion: Upon the present experimental results, NO may involve in heightening anxiety-like behavior as 

observed in Dom rats. 

 

Keywords: Social hierarchy, Acute restraint stress, Anxiety, Nitric oxide, Social status, Histochemistry, Rat  
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 کیکمسیا یدرمان سکته مغز یبرا دیجد یکردی: رویکننده عصبمحافظت یدهایپپت
 

 *1یمعدنچ دیدکتر حم
 رانیسمنان، سمنان، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یعصب ستمیس یادیبن یهاسلول قاتیمرکزتحق ،ییدارو یفناور ستیز اریاستاد -1

 

 ده یچك
 

 است، از جمله شیسرعت در حال افزابه زیسن ن شیمرتبط با افزا ویدژنرات یهایماریطول عمر انسان، بروز ب شیبا افزا هدف:
 کیمسکیا یاستخوان. سکته مغز یو پوک کیوتروفیآم یسرطان، سکته، اسکلروز جانب نسون،یپارک یماریب مر،یآلزا یماریب

مورد استفاده در  ییدارو یهاروش بزرگسال در سراسر جهان است. تیدر جمع یو ناتوان ریمومرگ یاز علل اصل یکیچنان هم
 یراب دیجد یکردهایابزارها و رو یجستجو ازمندیو ن ستندیمؤثر ن یبه اندازه کاف کیسکمیا یغزدرمان سکته م یحال حاضر برا

درمان سکته  یبرا یکننده عصبمحافظت یامروزه در توسعه داروها بالقوه هستند. یعصب یهاو محافظ یاهداف درمان ییشناسا
اف، شف یژگیبا قدرت بالا، و ییدارو باتیکلاس منحصر به فرد از ترک کی دهایشود. پپتیم دهایبه پپت یاژهیتوجه و ،یمغز

 یکننده عصبمحافظت یامروزه، در توسعه داروها هستند. یو بدون عوارض جانب فیعملکرد خف ،یسازگار ستیکم، ز ییزایمنیا
( در مسدود کردن 1کنند: )یعمل م یدیکل نهیزم نیشود که در چندیم ییدهایبه پپت یاژهیتوجه و ،یدرمان سکته مغز یبرا

به مغز  یانرساز نقض مکرر خون یری( در جلوگ2مغز، ) یهاخون به بافت انیجر تیاز محدود یناش کیپاتولوژ یندهایآبشار فرآ
 یدیپپت یاز داروها ی. برخیسکمیو عملکرد مغز پس از ا یبافت عصب یابی( در باز3کند، و )یم دیرا تشد یماریب ریکه س یو عوارض

د با هدف مسدو یدیعمل پپت ،یعنی ( کمک کنند.ی)سکته مغز یعملکرد مغز پس از حوادث حاد عروق مغز یابیتوانند به بازیم
 یدارا دهایمختلف پپت یها. گروهشودیمغز انجام م یهاخون به بافت انیاز کاهش جر یناش کیپاتولوژ یندهایکردن آبشار فرآ

( را PPI) نیپروتئ-نی( که تعاملات پروتئIPsگر کوچک )مداخله یدهایعنوان مثال، پپتهستند. به یسکمیدر ا یدرمان لیپتانس
 PP2A-Pepو   R1-Pep (SETQDTMKTGSSTNNNEEEKSR)یمصنوع یدهایکنند مانند پپتیمسدود م

(FQFTQNQKKEDSKTSTSV)یونیکات نیاز آرژن یغن یدهای، و پپت (CARPsبا ترک )یکننده عصباز خواص محافظت یبی 
 یمغز یسد خون قیاز طر ی راعصب یهامحافظ یریشاتل که نفوذپذ یدهای، پپتR18و  R18D نینیآرژیپل یدهایمختلف مانند پپت

(BBB )کنند مانند تضمین می(H-Gly-Cys-Phe-OH tripeptide)، کنندهمیتنظ یهاو هورمون دهایکه پپت یمصنوع یدهایو پپت 
در  و سمکس. دیراگلوتایل د،یسماگلوتا ،1-نگلوکاگو شبه دی، پپتA نینورفید ،یمصنوع نیمانند آدروپ کنندیم دیرا تقل یعیطب

 یو درمان سکته مغز یریگشیها در پاثر آن سمیو مکان یکننده عصبمحافظت یدهایپپت یهایژگیو نیتراز مهم یبرخ به جانیا
 .میزنیها مثال ماز آن کیهر  یو برا میکنیاشاره م

  
 یدهایپپت ن،یاز آرژن یغن یونیکات یدهایشاتل، پپت یدهایپپت ،یمحافظ عصب، سکته مغز یدهایپپت دها،یپپتهای کلیدی: اژهو

 گر کوچکمداخله
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Neuroprotective Peptides: A New Approach to Treating 

Ischemic Stroke  
 

Dr. Hamid Madanchi*1 
1- Assistant Professor (Ph.D) in Pharmaceutical Biotechnology, Nervous System Stem Cells Research Center, Semnan University of Medical 

Sciences, Semnan, Iran 

 

 
 

Introduction: With an increase in human longevity, the incidence of degenerative diseases related to aging is also 

rapidly increasing, including Alzheimer’s disease, Parkinson’s disease, cancer, stroke, amyotrophic lateral sclerosis, 

and osteoporosis. Ischemic stroke continues to be one of the leading causes of death and disability in the adult 

population worldwide. The currently used pharmacological methods for the treatment of ischemic stroke are not 

effective enough and require the search for new tools and approaches to identify therapeutic targets and potential 

neuroprotectors. Today, in the development of neuroprotective drugs for the treatment of stroke, special attention is 

paid to peptides. Peptides are a unique class of pharmaceutical compounds with high potency, clear specificity, low 

immunogenicity, biocompatibility, mild action, and no side effects. Today, in the development of neuroprotective 

drugs for the treatment of stroke, special attention is paid to peptides that act in several key areas: (1) in blocking the 

cascade of pathological processes caused by the restriction of blood flow to the brain tissues, (2) in preventing repeated 

violations of the blood supply to the brain and complications that aggravate the course of the disease, and (3) in 

restoring nerve tissue and brain function after ischemia. Some of the peptide drugs can contribute to the restoration of 

brain functions after acute cerebrovascular accidents (stroke). Namely, peptide action is aimed at blocking the cascade 

of pathological processes caused by a decrease in blood flow to the brain tissues. Different groups of peptides have 

therapeutic potential in ischemia. For example, small interfering peptides (IPs) that block protein–protein interactions 

(PPI) such as synthetic R1-Pep (SETQDTMKTGSSTNNNEEEKSR) and PP2A-Pep (FQFTQNQKKEDSKTSTSV) 

peptides, and cationic arginine-rich peptides (CARPs) with a combination of various neuroprotective properties such 

as polyarginine peptides R18D and R18, shuttle peptides that ensure the permeability of neuroprotectors through the 

blood–brain barrier (BBB) (H-Gly-Cys-Phe-OH tripeptide), and synthetic peptides that mimic natural regulatory 

peptides and hormones such as synthetic adropine, dynorphin A, Glucagon-Like Peptide-1, Semaglutide, Liraglutide, 

and Semax. Here we mention some of the most important features of neuroprotective peptides and their mechanism 

of action in the prevention and treatment of strokes and give examples for each of them. 

 

Keywords: Peptides, Neuroprotective Peptides, stroke, shuttle peptides, cationic arginine-rich peptides, small 

interfering peptides  
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 از تروما یناش ینخاع یهابیدر درمان آس یو مهندس یسلول نینو یکردهایرو
 

 2،1*یانیسحر ک
تهران،  ،ینیوتک یشناس ستیو ز یادیبن یهالگروه سلو ،یعلوم سلول قاتیمرکز تحق ،یدانشگاه دجها یادیبن یسلولها یو فناور یشناس ستیپژوهشکده ز ان،یپژوهشگاه رو -1

 رانیا

 رانیتهران، ا ،یگروه مغز و علوم شناخت ،یعلوم سلول قاتیمرکز تحق ،یدانشگاه دجها یادیبن یهاسلول یو فناور یشناس ستیپژوهشکده ز ان،یپژوهشگاه رو -2

 

 ده یچك
 

تواند منجر به تغییرات موقت یا دائمی در عملکرد حسی، حرکتی و است که می گرویرانشرایطی  آسیب نخاعی هدف:
 یهای فعلی دارویی و فیزیوتراپی ظرفیت بازسازی محدود. درمانشودنخاع و باعث ناتوانی و نقص عصبی شدید  طناب مختارخود

های شناسی و سازهشامل درمان دارویی، درمان ایمنی در زمینه علوم زیستی و پزشکی،جدید های حال، درماندارند. با این
 (NSCs) های بنیادی عصبیتوانند با درمان سلول بنیادی ترکیب شوند تا اثرات درمانی آن را افزایش دهند. سلولمهندسی می

 ا منشأی بهایها، سلولگزینه دیگر است که شامل سازه یکی از کاندیدهای قابل استفاده برای روش فعلی هستند. مهندسی بافت
است که هدف آن جایگزین کردن و های نخاعی آسیب ای امیدبخش در درمانو عوامل رشد است. این گزینه توسعه اتولوگ

 د کهبازسازی ساختار آناتومیکی و عملکردی نخاعی آسیب دیده است. مسیر پژوهش ما در طول پانزده سال گذشته نشان دا
ها با سلول نیا بیشوند و ترکیسلول استفاده مبر  یمبتن یهادرماندر  بنیادی عصبی مستخرج از بافت مغز هایسلول

  خواهد شد. یسلول درمان ییکارا شیشده باعث افزایمهندس یهاداربست
 

 بافت یمهندس ،(NSCs) یعصب یادیبن یهاسلول، ینخاع بیآسهای کلیدی: واژه
 

  

  skiani2536@gmail.com      :یانیسحر ک
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Novel cellular and engineering approaches to the treatment 

of traumatic spinal cord injury 
 

Sahar Kiani1,2* 
1- Department of Stem Cell and Developmental Biology, Cell Science Research Center, ROYAN Institute for Stem Cell Biology and Technology, 

ACECR, Tehran 193954644, Iran 

2- Department of Brain and Cognitive Sciences, Cell Science Research Center, ROYAN Institute for Stem Cell Biology and Technology, ACECR, 
Tehran 193954644, Iran 

 

 
 

Introduction: Spinal cord injury (SCI) is a devastating condition that can lead to temporary or permanent changes 

to the cord’s normal motor, sensory and autonomic function, resulting in calamitous neurological deficiency and 

disability. The current pharmacological and physiotherapy interventions have limited regenerative capacity. However, 

new biological therapies including pharmacological therapy, immunotherapy and engineered scaffolds can be 

combined with stem cell therapy to enhance its therapeutic effects. Neural stem cells (NSCs) one of the applicable 

candidates for current approach. Tissue engineering is another approach that integrates scaffolds, autologous cells, 

and growth factors. It is an encouraging development in the treatment of SCI which aims to replace and restore the 

anatomical and functional structure of the damaged spinal cord. The path of our research over fifteen years has shown 

that NSCs derived from endogenous sources were employed in cell-based therapies and combination of these cells 

with engineered scaffolds increased the cell therapy efficacy. 

 

Keywords: Spinal cord injury (SCI), Neural stem cells (NSCs), Tissue engineering 
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 پوکمپیه یدر امتداد محور طول CA1 هیدر ناح یناپسیس تیتقو یاسهیمقا یبررس

 شده ندلیسالم و ک یشگاهیبزرگ آزما یهادر موش

 

  1،2یحی، عبدالرحمن صر4زادهیرنجفی، جواد م1،2یکمک رضایعل، 2انی، شهربانو عر2،1یفیشر میمر

 تهران ،یدانشگاه خوارزم ،یستیدانشکده علوم ز ،یجانور یشناس ستیگروه ز-۱

 رانیهمدان، همدان، ا یاعصاب، دانشگاه علوم پزشک یولوژیزیف قاتیمرکز تحق-۲

 رانیهمدان، همدان، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یپزشک شرفتهیپ یگروه علوم اعصاب، دانشکده علوم و فناور-3

 رانیمدرس، تهران، ا تیدانشگاه ترب ،یدانشکده علوم پزشک ،یولوژیزیگروه ف-4

 ده یچك
 

 یبلکه از مدارها ست،یساختار همگن ن کی پوکمپیه دهدیکه نشان م کندیارائه م یاندهیشواهد فزا ریاخ قاتی: تحقهدف
 یریذپانعطاف ی. بررسدهندیخود نشان م یو عملکرد یکیدر خواص آناتوم یطول راتییشده است که تغ لیتشک زیمتما یعصب
خاص تحت  یعصب یدر مورد مدارها یمهم نشیمحور ممکن است ب نیمانند صرع، در امتداد ا ،یماریو ب یعاد طیدر شرا یعصب

 تشنج ارائه دهد.  ریتأث
مختلف  یدر نواح CA1-شافر یهرم یهانورون ناپسیس یکیولوژیزیالکتروف یهایژگیمطالعه، و نیها: در او روش مواد

 ه،یانتقال پا یابیارز یاستفاده شد. برا هاناپسیس تیموقع نییتع یبرا یقرار گرفت. مختصات طول یمورد بررس پوکمپیه
 در سه بازه یپالس زوج کیمدت در پاسخ به تحرکوتاه یریپذشکل کهیالشده در ح لیو تحل هیتجز ی/خروجیورود یهایمنحن

( PBS) هیاول یانفجار کیبا استفاده از تحر زیمدت ن یطولان لیشد. پتانس یریگ( اندازههیثانیلیم 062و  02، 02) یپالس نیب
 شد.  یریگاندازه
و  یپشت ینواح نیب هیپا یناپسیدر انتقال س ییهاتفاوت  PTZکننده افتیسالم و در یهانشان داد که در موش جی: نتاهاافتهی
به سمت  یاز قسمت پشت کیستماتی(، کاهش سPPR) یسالم، نسبت پالس زوج یها. در گروهشودیمشاهده م پوکمپیه یشکم

 پوکمپیدر ه جیتدر بود و به تریقو یپشت پوکمپی( در هLTP) مدتیطولان تیوتق نیچننشان داد و هم پوکمپیه یقسمت شکم
مدت و کوتاه یناپسیس لیتسه نهیدر زم یاختلالات پوکمپیه هیشده در هر سه ناح ندلیک یها. در موشافتیکاهش  یشکم

 . شدها با هم مشاهده نگروه نیا نیب یتوجهوجود آمد، اما تفاوت قابل بلند مدت به تیتقو
 تیفعال جهیو در نت بردیم نیرا از ب پوکمپیسه قسمت ه نیب یااساس، تشنج، تفاوت منطقه نی: بر ایریگجهینت

 .کندیم جادیشده ا ندلیک واناتیدر ح هیرا در هر سه ناح یمشابه یکیولوژیزیالکتروف

  
  پوکمپیه نگ،یندلیک PTZتشنج،  ،یدانیم یهالی: پتانسیدیکل یهاواژه
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Comparative Investigation of Synaptic Potentiation in 

CA1 Region along the Longitudinal Axis of the 

Hippocampus in Normal and Kindled Rats 
 

Maryam Sharifi1,2 M.Sc, Shahrbanoo Oryan1 Ph.D, Alireza Komaki2,3 Ph.D, Javad Mirnajafi-Zadeh4 Ph.D, 

Abdolrahman Sarihi2,3 Ph.D 
1- Department of Animal Biology, Faculty of Biological Science, Kharazmi University, Tehran, Iran  

2- Neurophysiology Research Center, Hamadan University of Medical Sciences, Hamadan, Iran   
3- Department of Neuroscience, School of Sciences and Advanced Technology in Medicine, Hamadan University of Medical Sciences, Hamadan, 

Iran  

4- Department of Physiology, Faculty of Medical Sciences, Tarbiat Modares University, Tehran, Iran  

 

 
 

Introduction: Recent research has provided mounting evidence that the hippocampus is not a homogenous 

structure but instead consists of distinct neural circuits that exhibit longitudinal variation in their anatomical and 

functional properties. Investigating neuronal plasticity under both normal and disease conditions, such as epilepsy, 

along this axis of the hippocampus, may offer critical insights into the specific neural circuits affected by seizures.  

Methods and Materials: In this study, we investigated the electrophysiological properties of Schaffer collateral-

CA1 pyramidal neuron synapses in different dorso-ventral regions of the hippocampus. Longitudinal coordinates were 

used to define the position of the synapses. To assess basal transmission, we analyzed input/output curves, while short-

term plasticity was measured by recording field excitatory postsynaptic potentials (fEPSPs) in response to paired-

pulse stimulation at three different inter-pulse intervals (20 ms, 80 ms, and 160 ms). Long-term plasticity was 

evaluated using primed burst stimulation (PBS), which induced changes in synaptic strength. 

Results: We found that both control and PTZ-kindled rats displayed differences in basal synaptic strength between 

the dorsal and ventral hippocampus. Additionally, in control groups, the paired-pulse ratio (PPR) showed a systematic 

reduction from the dorsal to the ventral hippocampus, as well as long-term potentiation (LTP) was most pronounced 

in the dorsal hippocampus and decreased gradually in the intermediate and ventral regions of the hippocampus. 

Interestingly, PTZ-kindled rats exhibited impairments in both short-term facilitation and long-term potentiation across 

all three hippocampal regions, with no significant difference in synaptic plasticity between them.  

Conclusion: Our results suggest that seizures eliminate the regional difference between the dorsal, intermediate, 

and ventral parts of the hippocampus, resulting in similar electrophysiological activity in three regions in kindled 

animals.  

Keywords: Field potentials, Seizure, PTZ kindling, Hippocampus  
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بزرگ  یهادر موش 3و  1گلوکزترانسپورتر  یهاژن انیبر ب نیعصاره دارچ ریتأث

 نیزوتوساسترپتو یداخل بطن قیاز تزر یناش ینر بالغ با اختلالات شناخت آزمایشگاهی
 

 2زاده )استاد( نیحس دیو سع 1(اریفرد )دانش انی، جواد ساجد1*(یدکتر ی)دانشجو یالهام سجاد

 رانیا راز،یش راز،یدانشگاه ش ،یدانشکده دامپزشک ه،یگروه علوم پا -1

 رانیا راز،یش راز،یدانشگاه ش ،ی، دانشکده دامپزشکمواد غذاییگروه بهداشت  -2

 

 ده یچك
 

نظر نداشته است. به یسال است و تاکنون درمان قطع 56 یدر افراد بالا ریعامل مرگ و م نیپنجم مر،یآلزا یماریهدف: ب
هدف از  هستند. یعصب یهایماریب یبرا یو درمان یریگشیپ لیپتانسدارای  نیعصاره دارچ کیولوژیفعال ب باتیکه ترک رسدیم
مدل  یشگاهیبزرگ آزما یهادر موش 3و 1گلوکزترانسپورتر یهاژن انیبر ب نیعصاره دارچ یراکاثر مصرف خو یمطالعه بررس نیا

 بود. یمریآلزا
 تاییهفت گروه چهار به( گرم 082±02) ینر بالغ نژاد اسپراگ داول یشگاهیو هشت موش بزرگ آزما ستیها: بو روش مواد

 12 ،یداخل بطن مغز لوگرم،یبر ک گرمیلیم 1) نیروز(، استرپتوزوتوس 11مدت به لوگرمیبر ک گرمیلیم 022) نیشاهد، دارچ
 Real time-PCRگلوکزترانسپورتر با روش  mRNA انیشدند. سطح ب میتقس نیرچبا دا ههمرا نی( و استرپتوزوتوستریکرولیم

موارد،  یدر تمام قرار گرفت. لیو تحل هیمورد تجز 03نسخه  SPSSافزار به دست آمده در هر مرحله در نرم یهاشد. داده یابیارز
 ها در نظر گرفته شد.داده سهیمقا یبرا P< 26/2 یداریسطح معن

 کهیاست، در حال افتهی شیافزا نینسبت به شاهد و دارچ نیدر گروه استرپتوزوتوس 3و 1ژن گلوکزترانسپورتر انی: بهاافتهی
 .بخشدیژن را بهبود م انیب یخوراک نیمصرف دارچ

 هایجاد شد یمریژن در مدل آلزا انی( بیصورت خوراک)به نیکه عصاره دارچ رسدینظر مها بهداده نی: با توجه به ایریگجهینت
 د.داشته باش مریآلزا یماریب شرفتیپای بر و ممکن است اثرات بهبود دهنده کندیم تعدیلرا  نیاسترپتوزوتوس لهیوسبه

 
 ژن انیگلوکزترانسپورتر، ب ن،ی، استرپتوزتوسCinnamomum cassia مر،یآلزا یماری: بیدیکل یهاواژه
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Effect of cinnamon extract on gene expression of GLUT1 

and 3 in male adult rats with cognitive impairment induced 

by intracerebroventricular injection of streptozotocin 
 

Elham Sajadi (Ph.D. student)*1, Javad Sajedianfard (Associate Professor)1, Saeid Hosseinzadeh (Professor)2 

1- Department of Basic Science, School of Veterinary Medicine, Shiraz University, Shiraz, Iran 

2- Department of Hygiene and Public Health, School of Veterinary Medicine, Shiraz University, Shiraz, Iran 
 

 

 
 

Introduction: Alzheimer's disease is the fifth leading cause of death for people over 65 years old and has no 

definitive treatment until now. The biologically active compounds of cinnamon extract have been shown to have 

preventive and therapeutic potential for neurological diseases. The goal of this study was to investigate the effect of 

oral administration of Cinnamon cassia extract on GLUT 1 and 3 gene expression in the (AD) rat model. 

Materials and Methods: Twenty-eight adult male Sprague-Dawley rats (280±20g) were divided into four groups 

(n=7), control, cinnamon (200 mg/kg for 14 days), STZ (4 mg/kg, i.c.v., 10μL) and STZ+cinnamon. The level of 

GLUTs mRNA expression was assessed by the Real time-PCR method. The obtained data in each step were analyzed 

in SPSS software ver 23. In all cases, a significance level of P <0.05 was considered to compare the data. 

Results: GLUT1 and 3 gene expression in the STZ group were increased compared to control and cinnamon, while 

consumption of oral cinnamon modulated the gene expression. 

Conclusion: It seems that cinnamon extract (orally) modulated the gene expression of the STZ-icv AD model and 

may have ameliorating effects in the progression of Alzheimer's disease.   
 

Keywords: Alzheimer's disease, Cinnamomum cassia, Streptozotocin, GLUT, Gene expression 
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ر بالغ ن بزرگ آزمایشگاهی یهادر موش ییو حافظه فضا یریادگیبر  نیانسول ریتأث

 نیاسترپتوزوتوس یداخل بطن قیاز تزر یناش یمبتلا به اختلال شناخت
 

 1(استاد) فردانیمهنازطاهر ،1(اریفرد )دانش انی، جواد ساجد1*(یدکتر ی)دانشجو یالهام سجاد
 رانیا راز،یش راز،یدانشگاه ش ،یدانشکده دامپزشک ه،یگروه علوم پا -1

 

 ده یچك
 

که  یینداشته است. از آنجا یاست که تاکنون درمان قطع یمرکز یعصب ستمیس عیشا یماریب کی (AD) مریآلزا یماریب :هدف
 (AD) مریآلزا یماریبا ب نیمقاومت به انسول شود، احتمالاًیمنجر به اختلال حافظه م پوکامپیهدر  نیانسول یدهگنالیکاهش س

 بود. یمریآلزا آزمایشگاهیبزرگ در مدل موش  نیانسول یداخل بطن مغز قیاثر تزر یررسمطالعه ب نیمرتبط است. هدف از ا
 5 نیکنترل، انسول تایی 7 گروه چهار به( گرم 082±02) یو هشت موش نر بالغ نژاد اسپراگ داول ستیب :هاو روش مواد

 ،یداخل بطن مغز لوگرم،یگرم بر کیلیم 1) نیروز(، استرپتوزوتوس 41 یبرا ی)داخل بطن مغز تریکرولیم 5/2 واحدیلیم
 یبماز آ آزمون ها توسطموش در ییو حافظه فضا یریادگیشدند.  میتقس نیهمراه با انسول نیاسترپتوزوتوس( و تریکرولیم42

 قرار گرفت. لیو تحل هیمورد تجز 02نسخه  SPSSافزار به دست آمده در هر مرحله در نرم یهاشد. داده یابیارز (MWM)سیمور

 ها در نظر گرفته شد.داده سهیمقا یبرا P< 25/2 یداریموارد، سطح معن یدر تمام
 نینسولا تجویزکه یدر حال افت،یکاهش  نیبا کنترل و انسول سهیدر مقا نیتوزوتوسپدر گروه استر واناتیعملکرد ح ها:یافته

 .داد بهبود سیمور یرا در تست ماز آب واناتیعملکرد ح ،یصورت داخل بطن مغزبه
 یمریرا در مدل آلزامغزی عملکرد  ،یصورت داخل بطن مغزبه نیرسد انسولینظر مها، بهداده نیبا توجه به ا گیری:نتیجه

 داشته باشد. مریآلزا یماریدر برابر ب یبهبود داده و ممکن است اثرات درمان نیاسترپتوزوتوس
 

 MWM ،ییحافظه فضا ،نیاسترپتوزوتوس ،نیانسول ،مریآلزا یماری: بیدیکل یهاواژه
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adult rats with cognitive impairment induced by 
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Elham Sajadi (Ph.D. student)*1, Javad Sajedianfard (Associate Professor)1, Mahnaz Taherianfard (Professor)1 

1- Department of Basic Science, School of Veterinary Medicine, Shiraz University, Shiraz, Iran 

 

 
 

Introduction: Alzheimerʼs disease (AD) is a prevalent central nervous system disease with no definitive treatment. 

Since the diminished hippocampal insulin signaling leads to memory impairment, probably insulin resistance is linked 

with Alzheimer's disease (AD). The goal of this study was to investigate the effect of intracerebroventricular 

administration of insulin in the AD rat model. 

Methods and Materials: Twenty-eight adult male Sprague-Dawley rats (280±20g) were divided into four groups 

(n=7), control, insulin 5 mIU/5µL (icv for 14 days), STZ (4 mg/kg, i.c.v., 10μL) and STZ+insulin. Learning and spatial 

memory of rats evaluated by Morris water maze. The obtained data in each step were analyzed in SPSS software ver 

23. In all cases, a significance level of P <0.05 was considered to compare the data. 

Results: The performance of animals in the STZ group was decreased compared to control and insulin, while 

consumption of icv insulin improves the performance of animals in the MWM test. 

Conclusion: According to these data, it seems that insulin (icv) improves the function of the STZ-icv AD model 

and maybe has therapeutic effects against the AD progression.   

 

Keywords: Alzheimer Diseases, Insulin, Streptozotocin, Spatial memory, MWM 
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عنوان سم اعصاب، بيماري آلزايمر را در مطالعات تين كلرايد بهمتيلتري

 كندنورودژنراتيو القا مي
 

 3، پروين بابايي )دانشيار(2، نرگس كربلايي )دانشيار(2)دانشيار(، فرزانه كتابچي *1)دكتري تخصصي( زادهسميرا ملك

 شناسي، واحد شيراز، دانشگاه آزاد اسلامي، شيراز، ايرانگروه زيست -1

 گروه فيزيولوژي، دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي شيراز، شيراز، ايران -2

 گيلان، رشت، ايرانگروه فيزيولوژي، دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي  -3

 

 ده یچك
 

يك سم عصبي قوي است كه باعث اختلالات شناختي، تغييرات رفتاري و تخريب عصبي در  ،تين كلرايدمتيلهدف: تري
 شود.هاي حيواني ميباعث نقص يادگيري و حافظه در مدل چنين اين ماده. همدشومي يستم ليمبيك، قشر مغز و هيپوكامپس

كليدي در پاتوفيزيولوژي بيماري آلزايمر  يساز آميلوئيد كه نقشدهد، پروتئين پيشرا تغيير مي 1بيان پرسينيلين  ،تينمتيلتري
 شود.دارد و در مدل تجربي بيماري آلزايمر باعث زوال عقل مي

طور تصادفي به پنج ه، بگرم 004-044نژاد ويستار با وزن  نر بزرگ آزمايشگاهيسر موش  04ها: در اين مطالعه مواد و روش
گرم بر كيلوگرم( تقسيم شدند. تغييرات رفتاري و ميلي 8، 10، 11)در سه دوز  1،0،1تين متيلتري و گروه شامل كنترل، شم

يز توكي طرفه و آنالها با استفاده از آناليز واريانس يكتين بررسي شد. دادهمتيلتزريق تريدژنراسيون هيپوكامپ سه هفته پس از 
 تجزيه و تحليل شدند.

پا  حسي، فلج موقت خفيف در يكتين رخ داد كه شامل بيمتيل: تغييرات رفتاري متعددي بلافاصله پس از تزريق تريهاافتهي
روي اندام عقبي خود ايستاده و با حركات سريع حيوانات گيري بود. پس از چند روز رفتار پرخاشگري بارز بود به نحوي كه و گوشه

شد. پس از دو هفته، كاهش اشتها و ميريزي جزئي به صدمات و خون جرمن گاهاً ردند. اين امركدست به طرف مقابل حمله مي
 10) بود. مشاهده تمام علائم در دوزهاي بالا مشهود دادحيوان رخ ميكاهش وزن  تعاقب آنكه مناتواني در يافتن غذا مشاهده شد 

طور هب 11و  10عصبي در دوز  يهااز بين رفتن سلول شناسي،كروسكوپي پارامترهاي بافتگرم(. در مطالعه ميگرم بر كيلوميلي 11و 
 (.≥441/4P) ه بودتوجهي افزايش يافتقابل

صورت وابسته به دوز باعث مسموميت عصبي، از بين رفتن نورون، اختلال يادگيري و حافظه هتين بمتيلتري: گيرينتيجه
از  كند.كمك مي بزرگ آزمايشگاهيزايمر در موش سازي بيماري آلشود. تكرار دوز تزريقي در روز سوم به بهبود مدلمي

 شود.تين براي درك بهتر مكانيسم بيماري آلزايمر و درمان آن استفاده ميمتيلتري
 

 يحيوانمدل تين، بيماري آلزايمر، نقص حافظه، متيلكليدي: تري هايواژه
 

  

  samira_malekzade@yahoo.com      :زادهسميرا ملك
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Trimethyltin chloride as a neurotoxin induces Alzheimer's 

disease in neurodegenerative studies. 
 

Samira Malekzadeh (Ph.D)*1, Farzaneh Ketabchi (Associated professor)2, Narges Karbalaei (Associated professor)2, 

Parvin Babaei (Professor)3 
1- Department of Biology, Shiraz Branch, Islamic Azad University, Shiraz, Iran 
2- Department of Physiology, School of Medicine, Shiraz University of Medical Sciences, Shiraz, Iran 

3- Department of Physiology, Faculty of Medicine, Guilan University of Medical Sciences, Rasht, Iran 

 

 
 

Introduction: Trimethyltin (TMT) is a potent neurotoxicant that causes cognitive impairment, behavioral changes, 

and neurodegeneration in the limbic system, cerebral cortex and hippocampus. It causes learning and memory deficits 

in animal models. TMT alters the expression of presenilin 1, an amyloid precursor protein (APP) that play a key role 

in the pathophysiology of Alzheimer's disease (AD) and induces dementia in experimental AD model . 

Methods and Materials: In this study, 40 male Wistar rats weighing 220±20 gr with available food and water ad 

libitum condition, were randomly divided into five groups including; Control, Sham and three dosages of TMT 1,2,3 

(8, 12, 15 mg/kg). Behavioral changes and hippocampal degeneration were assessed three weeks after TMT injection. 

The data were analyzed using one-way ANOVA and Tukey analysis with SPSS (Chicago, IL, USA) software. 

Results: Several behavioral changes occurred immediately after TMT injection, including numbness, mild 

temporary transient paralysis in one leg, and withdrawal. After a few days, the aggressive behavior was evident in 

such a way that they stand on their hind limbs and attack the other party with quick hand movement, which led to 

minor injuries and bleeding. After two weeks, loss of appetite and inability to find food was observed, which led to 

severe weight loss. Note that all these symptoms are more pronounced at the higher dose (12, 15 mg/kg). In the 

microscopic study of histological parameters, the loss of neural cells significantly increased at a dose of 12 and 15 

mg/kg (P≤0.001). 

Conclusions: TMT in a dose-dependent manner causes neurotoxicity, neuronal loss, learning and memory 

impairment. Repeating the injection dose on the third day helps to improve Alzheimer's disease modeling in large 

laboratory rat. TMT is used to better understand the mechanism of AD and AD treatment in scientific research. 

 

Keywords: Trimethyltin, Alzheimer's disease, Dementia, Animal model   
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 هاي بنيادي را بهبود بخشيدتشعشعات يونيزان كم، تكثير سلول

 

 1، محمد امين عدالت منش )دانشيار(2، سودابه شهيد ثالث )دانشيار(*1)دكتري تخصصي( سميرا ملك زاده

 شناسي، واحد شيراز، دانشگاه آزاد اسلامي، شيراز، ايرانگروه زيست -1

 دانشيار انكولوژي پرتوشناسي، مركز تحقيقات سرطان ، دانشگاه علوم پزشكي مشهد، مشهد، ايران -2

 

 ده یچك
 

گيرد. بازساختي مورد استفاده قرار مي پزشكيِ و صنعت دارو، هاي پزشكيشاخههاي بنيادي در بسياري از درمان با سلول
هاي هاي اكسيژن فعال و استرس ژنوتوكسيك مانند شكستگياشعه ايكس و سطوح بالاي تابش باعث ايجاد آپوپتوز، توليد گونه

ترميم  هاي بنيادي و( تمايز سلولGrayشود. اگرچه، تشعشعات يونيزان كم )كمتر از يك ريبونوكلئيك مياكسياي در ديدو رشته
را  Stat3ان بي ،هاي بنيادي مزانشيمي چربيسطح پائين به سلول با دهد. علاوه بر اين، تابشريبونوكلئيك را افزايش مياكسيدي

دليل حساسيت بافتي در برابر تشعشع، بيماران در ساعت پس از تابش كاهش داد. به 42را در  RAD51و  g-H2AXافزايش و بيان 
شبكه تحقيقاتي اروپايي تبديل  هايي از اولويتبه يك، يساز و سيستم خونهاي بنيادي خونويژه سلولمعرض حتي دوز كم، به

هاي اكسيژن فعال، سوپراكسيد ويژه در روده و مغز باعث افزايش توليد گونهشده است. علاوه بر اين، تابش با دوز پائين به
 هاي بنياديهاي بتا فعال شده است. سلولتقويت كننده سلول -سبك زنجيره -اي كاپافاكتور هسته سازيِو فعال 4ديسموتاز

كنند. درمان طولاني مدت با هاي ميزبان مهاجرت ميسلول سمت ها هستند و بهداراي ظرفيت چند تواني براي تمايز سلول
طور هه مايع مغزي نخاعي بهاي بنيادي بتواند در آسيب خفيف مغز موثر باشد. به نحوي كه تزريق سلولهاي بنيادي ميسلول

هيپوكامپ  1توجهي باعث افزايش انعطاف پذيري سيناپسي، بهبود حافظه فضايي و كاهش آپوپتوز در ناحيه شاخ آمون قابل
هاي بنيادي است. تابش هاي بنيادي با اشعه ابزاري قوي براي مهندسي سلولدهد تقويت تمايز سلولشود. مدارك نشان ميمي

 هاي بنيادي و كاهشدارد. تعيين دوز مناسب اشعه باعث تحريك حداكثر تمايز سلول يعوارض جانبي بيش از حدمستقيم اشعه 
به  يپرتودهعنوان ابزاري قوي در درمان سرطان كاربرد دارد. به ستهاشود. اشعه يونيزان سالشديد اثرات ژنوتوكسيك مي

 .كمتري ايجاد كندند اثرات نامطلوب توايم م،يتابش مستق مقايسه بادر  ،ياديبن يهاسلول

 
 هاي بنيادي، اشعه، مايع مغزي نخاعي، آپوپتوزهاي كليدي: سلولواژه
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Low ionizing radiation improved proliferation of stem cells 
 

Samira Malekzadeh*1, Soudabeh Shahid Sales2, Mohammad Amin Edalatmanesh1 
1- Ph.D of Department of Biology, Shiraz Branch, Islamic Azad University, Shiraz, Iran 

2- Associate Professor of Radiation Oncology, Cancer Research Center, Mashhad University of Medical Sciences, Mashhad, Iran 

 

 
 

Stem cell therapy used in many branch of medicine, drug industry and regenerative medicine. X-ray and high level 

of radiation induces apoptosis, reactive oxygen species (ROS) production, and genotoxic stress like double-strand 

breaks (DSBs) in deoxyribonucleic (DNA). Although, low ionizing radiation (IR; about less than 1 Gray) increased 

the differentiation of stem cells repair DSBs in DNA. In addition, low level radiation to adipose mesenchymal stem 

cells (ADSCs) increased Stat3 expression and decreased g-H2AX and Rad51 at 24 hours after radiation. Due to tissue 

sensitivity against radiation, even low dose in patients, especially the blood system and hematopoietic stem cells, it 

has become a European Research Network priority. Furthermore, low dose radiation especially in gut and brain 

increased ROS, superoxide dismutase 2 (SOD2), and activation of nuclear factor kappa-light chain- enhancer of 

activated B cells (NFkB). Stem cell have multipotent capacity to differentiation cells and migrated into host cells. The 

long term therapy of stem cell could effective in mild brain injury. Injection of stem cells into the cerebrospinal fluid 

(CSF) significantly decrease the number of hippocampus dark neurons, enhanced synaptic plasticity, improved the 

spatial memory, and decreased apoptosis in the CA1 region hippocampus. Evidence shows that enhancing stem cell 

differentiation with radiation is a powerful tool for stem cell engineering. Direct radiation has too many side effects. 

Determining the appropriate dose of radiation stimulates the maximum differentiation of stem cells and greatly reduces 

the genotoxic effects. Ionizing radiation has been used as a powerful tool in cancer treatment for years. Irradiation to 

stem cells, against direct radiation, can reduce its adverse effects. 

 

Keywords: Stem cell, radiation, cerebrospinal fluid, apoptosis 
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لا به مبت ییسرپا مارانیدر ب تواندیم کیفول دیاس گرمیلیم 1دوز مکمل روزانه  ایآ

 بکاهد؟ یماریاز شدت ب ،یافسردگ

 

 5زاده لی، عبدالرضا اسماع4ییرضا دی، سع3یمرسل وسفی، 2ی، معصومه مروت1لاریاسلامبولچ نایم
 رانیا ز،یتبر یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده داروساز ،یو سم شناس یگروه فارماکولوژ ار،یاستاد -1

 رانیزنجان، ا یدانشگاه علوم پزشک ،ییدانشجو قاتیتحق تهیداروساز، کم -2

 رانیزنجان، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یگروه روانپزشک ار،یاستاد -3

 رانیزنجان، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده داروساز کس،یوتیگروه فارماس ار،یدانش -4

 رانیزنجان، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یمونولوژیگروه ا ار،یدانش -5

 

 ده یچك
 

 زیجوت ریثتأ یمرتبط است. مطالعه حاضر با هدف بررس یاختلالات افسردگ شتریب وعیسرم با ش فولات نییهدف: سطح پا
 انجام شد.  یافسردگ میبر شدت علا کیفول دیاس گرمیلیم 1روزانه 

 انریا ینیبال یهاییشده است که در سازمان ثبت کارآزماکنترل یتصادف ینیبال ییکارآزما کی همطالع نیاها: و روش مواد
(IRCT20180115038373N1ثبت شده است. ا )ماریو چهار ب ستیانجام شد. ب رانیزنجان، ا ریهفت ت کینیمطالعه در کل نی 

 یافسردگ یبنددرجه اسیو با نمره مق 11( بالاتر از BDIبک ) یافسردگ نامهپرسشماژور )با نمره  یمبتلا به افسردگ ییسرپا
 یلیم 01) تالوپرامیدر دو گروه قرار گرفتند. هر دو گروه س یطور تصادفدر هنگام ورود به مطالعه( به 11بالاتر از  (HDRS) لتونیهم

 افتیدر را نیز گرم در روز(یلیم 1) کیفول دیمکمل اس داخلهکردند. گروه م افتیعنوان درمان استاندارد درگرم در روز( را به
 یریگیپ 01و  51 یقبل از شروع مطالعه و در روزها هایریگشد. اندازه یریگاندازه HDRSو  BDI ازیکردند. سطوح فولات سرم، امت

 انجام شد.
طور به یریگیروز پ 01در هر دو گروه پس از  BDIو  HDRS. نمرات افتی شیفولات در گروه مداخله افزا ی: سطح سرمهایافته

وجود نداشت. در گروه مداخله،  یدو گروه مورد مطالعه در کاهش نمره افسردگ نیب یداری. تفاوت معنافتیکاهش  یتوجهقابل
 داشت.  یرابطه منف مسطح فولات سر شیبا افزا HDRSکاهش نمره 

ماژور مؤثر  یمبتلا به افسردگ مارانیدر ب یگرم در روز در کاهش علائم افسردگیلیم 1 کیفول دی: استفاده از اسیریگجهینت
 نبود.
 

 فولات یمکمل، سطح سرم تالوپرام،یس ،ی: فولات، اختلالات افسردگیدیکل هایواژه
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Could one-milligram daily folic acid supplementation 

change the intensity of the disorder in outpatients with 

depression who use citalopram? 
 

Mina Islambulchilar1, Masume Morovati2, Yousef Morsali3, Saeed Rezaee4, Abdolreza Esmaeilzadeh5  
1- Assistant Professor, Department of Pharmacology and Toxicology, Faculty of Pharmacy, Tabriz University of Medical Sciences, Tabriz, Iran.  

2- Pharm D., Student Research Committee, Zanjan University of Medical Sciences, Zanjan, Iran.  

3- Assistant Professor, Department of Psychiatry, Zanjan University of Medical Sciences, Zanjan, Iran  
4- Associated professor, Department of Pharmaceutics, School of Pharmacy, Zanjan University of Medical Sciences, Zanjan, Iran.  

5- Associated professor, Immunology Department, Faculty of Medicine, Zanjan University of Medical Sciences, Zanjan, Iran.  

 

 

 
 

Introduction: Low serum folate level was related to the higher prevalence of depressive disorders .This study 

aimed to assess the effect of folic acid (1mg/day) on the intensity of depression symptoms . 

Methods and Materials: This randomized-controlled clinical trial was registered to the Iranian Registry of Clinical 

Trials (IRCT20180115038373N1). The study was conducted at the Zanjan Haft-Tir Clinic, Zanjan, Iran. Twenty-four 

outpatients with major depression (a Beck Depression Inventory (BDI) score higher than 15 and a Hamilton depression 

rating scale (HDRS) score higher than 10 at enrolment) were randomly assigned to two groups. Both groups received 

citalopram (20mg/day) as their standard treatment. The intervention group received folic acid supplements 

(1mg/daily). The folate levels of serum, BDI, and HDRS scores were measured. The measurements were conducted 

before the intervention and in 45 and 90 days of follow-ups . 

Results: The serum level of folate was increased for the intervention group. The HDRS and BDI Scores were 

reduced significantly in both groups after 90 days of follow-up. There were no significant differences between the two 

study groups in the reduction of depression scores. In the intervention group, the decrease in HDRS score was 

negatively correlated to the increase in serum folate level . 

Conclusion: The use of 1mg/d folic acid was not significantly effective in the reduction of depression symptoms 

in patients with major depression.   

 

Keywords: Folate, Depressive disorder, Citalopram, Supplement, Blood Folate Level 
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 یر دردهاب فنی( و کتوتزیرود )تبرهیعسل منطقه س رانهیشگیپ راتیتأث یابیارز

 یدر موش سور نیستیکرنیحاصل از و کینوروپات
 

 2یسرخان نیحس.( ، Pharm.D, Ph.D) 1اصل یبیبهلول حب .(،Pharm.D, Ph.D) 1ی، مسلم نجف .(M.D, Ph.D) 1لاریاسلامبولچ نایم

(Pharm.D) 

 رانیا ز،یتبر ز،یتبر یدانشگا علوم پزشک ،یدانشکده داروساز ،یکولوژیو توکس یگروه فارماکولوژ -1

  رانیا ز،یتبر ز،یتبر یدانشگاه علوم پزشک ،ییدانشجو قاتیتحق تهیکم -2

 

 ده یچك
 

ل با عس التهاب و...(.  و،یداتی)فعال شدن استرس اکس مطرح هستند نیستینکریو یدر نوروپات یمختلف یهاسمیهدف: مکان
وند. هدف از ش یم یعصب ستمیباعث بهبود عملکرد س یضدالتهاب تیبا داشتن خاص فنیو کتوت یدانیاکس یآنت تیداشتن خاص

 د.بو یدر موش سور نیستیکرنیاز و یناش ینوروپات یبر دردها فنیکتوتعسل و  رانهیگشیپ ریتأث یمطالعه حاضر بررس
 ن،یستینکریو ن،ی)سال ییتا 9گروه  9در  یطور تصادفگرم به 52-52 یوزن ینر در محدوده یسر موش سور 18ها: و روش مواد

 فنیو کتوتعسل  لوگرم؛یک/گرمیلیم 1و  4، 5با دوز  IP قیتزر ،فنی؛ کتوتکیلوگرم/گرممیلی 51و  81، 2با دوز  IP تزریق ،عسل
روز، تحت  52مدت شده و به می( تقسکیلوگرم کتوتیفن/گرممیلی 5عسل و  لوگرمیک/گرمیلیم 2 ذوزهای IP تزریق ،زمانهم
م شدند و در روز چهار قیتزر نیستیکرنیو زیسه روز قبل از تجو فنیمختلف عسل و کتوت یگرفتند. دوزها رقرا یدرمان یهامیرژ

روز  5و  فنیعسل و کتوت قیروز تزر 5صورت تک دوز صورت گرفت. در ادامه ( بهلوگرمیک/گرمیلیم IP ،8) نیستیکرنیو زیتجو
جهت  یرگیام خون 52روز  انیبار تکرار شد. در پا 5روند  نیاانجام گرفت.  تیپلاستراحت در نظر گرفته شد. روز بعد تست هات

 انجام گرفت  TAC و MDA یهاانجام تست
از  یبه درد ناش تیحساس شیاز افزا یریگشیدر پ فنیمختلف عسل وکتوت یدوزها داریمعن ریاز تاث یحاک جی: نتاهاافتهی

 1 فنیو کتوت لوگرمیک/گرمیلیم 2عسل  زیدار بود. تجو یمعن ریثأفاقد ت ،مشابه یم نسبت به دوزهاأبود. گروه تو نیستینکریو
 5 فنیو کتوت لوگرمیک/گرمیلیم 51 عسل زیدهد. تجو شیافزا یداریطور معنرا به TAC سطح توانست ،لوگرمیک/گرمیلیم
 ومارکریدار هر دو بیمعن رییتغ فنیتوأم عسل با کتوت زیکاهش دهد. در تجو یداریطور معنرا به MDA سطح لوگرمیک/گرمیلیم

 . میرا شاهد بود
ثر بودند ؤم نیستینکریاز و یبه درد ناش تیحساس شیاز افزا یریگشیمان در پأو تو ییبه تنها فنی: عسل و کتوتیریگجهینت

 نسبت داد.  ویداتیبه سرکوب استرس اکس توانیرا نم یکاهش نوروپات سمیمکان یول
 

 ویداتیاسترس اکس فن،یعسل، کتوت ،ینوروپات ن،یستیکر نی: ویدیکل یهاواژه
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Evaluation of preventive effects of honey from Siehroud 

region (Tabriz) and ketotifen on neuropathic pain caused by 

vincristine in mice 
 

Mina Islambulchilar1 (M.D, Ph.D), Moslem Najafi1 (Pharm.D, Ph.D), Bohloul Habibi Asl1 (Pharm.D, Ph.D), Hosein 

Sarkhani2 (Pharm.D) 

1- Department of Pharmacology and Toxicology, Faculty of Pharmacy, Tabriz University of Medical Sciences, Tabriz, Iran. 

2- Student Research Committee of Tabriz University of Medical Sciences, Tabriz, Iran  

 

 
 

Introduction: Various mechanisms are involved in vincristine neuropathy (including activation of oxidative stress, 

inflammation, etc.). Honey's antioxidant-rich composition and ketotifen's anti-inflammatory effects could potentially 

improve the performance of the nervous system. This study sought to explore the potential of honey and ketotifen to 

prevent neuropathic pain induced by vincristine in mice. 

Materials and methods: Eighty-one male mice, weighing between 25 and 35 grams, were randomly divided into 

nine groups (saline, vincristine, honey 5, 10, 20 mg/kg, IP; ketotifen 2, 4, 8 mg/kg, IP; and honey 5mg/kg plus ketotifen 

2mg/kg, IP) and treated for 25 days. Different doses of honey and ketotifen were injected three days before the 

vincristine. On the fourth day, vincristine (1 mg/kg, IP) was injected. Then the honey and ketotifen treatment was 

continued for 3 days. After that, animals have 3 days for rest. The next day, hot plate test performed. This 7-day cycle 

was repeated 3 times for all groups. On day 25, blood samples were collected for MDA and TAC estimation.  
Result: The results indicated a significant protective effect of different doses of honey and ketotifen on vincristine-

induced neuropathic pain. Treatment with both honey and ketotifen didn’t have a significant protective effect. Also, 

treatment with honey (5mg/kg, IP) and ketotifen (8mg/kg, IP) could significantly increase the TAC level. Additionally, 

treatment with honey (20mg/kg, IP) and ketotifen (2mg/kg, IP) together, could significantly decrease the MDA levels. 

Interestingly, treatment with both honey and ketotifen significantly changed both biomarkers levels. 

Conclusion: Honey and ketotifen alone and together were effective in preventing vincristine-induced neuropathic 

pain, but the mechanism could not be completely attributed to the suppression of oxidative stress. 

 

Keywords: Vincristine, Neuropathy, Honey, Ketotifen, Oxidative stress 
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القا شده توسط  یقلب ییدر نارسا ،یبر عملکرد قلب ۱-نینسفات ریثأت یبررس

 نر بزرگ آزمایشگاهیموش در  زوپروترنولیا

 

 3( Ph.D) یزیعز اسری، 2( Ph.D، کامران رخشان )*1( M.D) روزیپ یصابر یمهد
 رانیتهران، تهران، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یولوژیزیالکتروف قاتیمرکز تحق -1

  رانیتهران، تهران، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یولوژیزیگروه ف -2

 رانیتهران، ا ران،یا یدانشگاه علوم پزشک ،یولوژیزیگروه ف -3

 ده یچك
 

و  هاارگان ریبه سا یرسانباعث کاهش خون یده قلبکاهش برون قیاز طر ک،یسکمیا یهابیبه دنبال آس یقلب ییهدف: نارسا
در مغز بوده که ممکن است  یدانیاکسیو آنت یخواص ضدالتهاب دارای ی ونیپوکریآد دی، پپت۱-نی. نسفاتشودیها مبه آن بیالقا آس
 کاهش دهد. را یقلب یینارسا یماریبناشی از  یهابیآس بتواند زیدر قلب ن ،مشابه یهازمیبا مکان

-نی+ نسفاتیقلب یی( و نارساHF) یقلب یی(، نارساCTLگروه کنترل ) 6نر در  یشگاهیسر موش بزرگ آزما 63ها: و روش مواد
۱ (HF+NESF-1تقس )یدر چهار روز متوال زوپروترنولیاگرم بر کیلوگرم میلی ۱6۱ یرپوستیز قیبا تزر یقلب ییشدند. نارسا می 

شد. نسبت  قیها تزرروز به موش ۵( به مدت ipگرم بر کیلوگرم، میلی ۱۱ ) ۱-نینسفات ق،یتزر نیروز پس از آخر ۸۲صورت گرفت. 
 ماسون یزیآم)رنگ یقلب بروزیف زانی(، میوگرافیقلب )اکوکارد یعنوان شاخص عملکردهب FSو  EF زانیوزن قلب به وزن بدن، م

 .گرفتندقرار  یابی( مورد ارززای)الا cTnI یسرم زانی( و مH&E یزیآم)رنگ یبافت شناخت راتییکروم(، تغیتر
(. درمان >۱۱۱/۱Pنشان داد ) یداریکاهش معن CTLبا گروه  سهیدر مقا HF یها( در موشEF,%FS%) ی: عملکرد قلبهاافتهی

از  HFگروه  یهادر موش cTnI ی(. سطح سرم>۱۵/۱P) دیگرد HFبا گروه  سهمقای در هاشاخص نیا شیباعث افزا ۱-نیبا نسفات
 زانی(. م>۱۵/۱Pداشت ) یکاهش مشهود HF+Nesf-1در گروه  زانیم نیا و( >۱۱/۱Pبالاتر بود ) یتوجهقابل زانیگروه کنترل به م

، تجمع HF+Nesf-1در گروه  و ،(>۱۱۱/۱Pبود ) شتریبداری صورت معنیسالم به یهااز موش HFدر گروه  یقلب یبروزیبافت ف
 HF+Nesf-1در گروه  یبافت یبیتخر راتیی(. تغ>۱۵/۱P) افتیکاهش  HFنسبت به گروه  یاطور قابل ملاحظهبه یکلاژن یبرهایف

 بود. افتهیبه وضوح کاهش  HFبا گروه  سهیدر مقا
رات اث یبطن چپ دارا یقدرت انقباض شیو افزا یقلب بروزیکاهش ف ،یمخرب بافت راتییبا بهبود تغ ۱-نی: نسفاتیریگجهینت

 شود. زوپروترنولیاز ا یناش بیباعث کاهش آس تواندیو م باشدیم یمحافظت قلب
 

 زوپروترنولیا ،ی، عملکرد قلب۱-نینسفات ،یقلب یی: نارسایدیکل یهاواژه
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Evaluating Effect of Nesfatin-1 on cardiac function in heart 

failure induced by Isoproterenol in male Wistar rat. 
 

Mahdi Saberi Pirouz M.D1*, Kamran Rakhshan Ph.D2, Yaser Azizi Ph.D3 
1-Electrophysiology Research Center, Tehran University of Medical Sciences, Tehran, Iran 
2-Department of Physiology, School of Medicine, Tehran University of Medical Sciences, Tehran, Iran 

3- Department of Physiology, Iran University of Medical Sciences, Tehran, Iran 

 

 
 

Introduction: Heart failure following ischemic injuries, by reducing cardiac output, reduces blood supply to other 

organs and induces damage to them. Nesfatin-1, as an adipocrine peptide, with antioxidant and anti-inflammatory 

effects in brain tissue might also reduce cardiac injuries in heart failure. 

Methods and Materials: 36 male Wistar rats were divided into 3 groups of control (CTR), nesfatin-1 (Nesf-1), 

heart failure (HF) and heart failure+nesfatin-1 (HF+Nesf-1). Heart failure was induced by subcutaneous injection of 

130 mg/kg isoproterenol in four consecutive days. 28 days after the last injection, Nesfatin-1 (10 mg/kg, ip) was 

injected into the subjects for 5 days. Heart weight to body weight ratio, Ejection Fraction (EF) and Fractional 

shortening (FS) as heart functional indices (by echocardiography), cardiac fibrosis (Masson trichrome staining), 

histological changes (H&E staining) and serum cTnI (ELISA) were evaluated. 

Results: Cardiac function in HF group showed a significant decrease compared to CTL group (P<0.001). 

Treatment with nesfatin-1 increased these indices compared to HF group (P<0.05). The serum level of cTnI in HF 

group was significantly higher than the control group (P<0.01), and this level was evidently decreased in HF+Nesf-1 

group (P<0.05). The amount of cardiac fibrotic tissue in HF rats was clearly higher than healthy rats (P<0.001), that 

in HF+Nesf-1, the accumulation of collagen fibers decreased significantly compared to the HF group (P<0.05). 

Destructive tissue changes in HF+Nesf-1 rats were clearly reduced compared to the heart failure group. 

Conclusion: It seems that Nesfatin-1 has cardioprotective effects by improving tissue destructive changes, 

reducing cardiac fibrosis and increasing left ventricular contractility and can reduce the damage caused by 

isoproterenol. 
 
Keywords: Heart failure, Nesfatin-1, Cardiac function, Isoproterenol 
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 یدارو (Self-nano emulsifying) هشوند ونیخود نانو امولس ونیفرمولاس هیته

 (SNEDDs) آن یاروده یرینفوذپذ یابیو ارز دیفلوتام

 

 1درنژادی، هاجر ح1زادهیول ی، هاد1یلانیم یذاکر نی، پرو1لاریاسلامبولچ بایز
 رانیا ز،یتبر ز،یتبر یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده داروساز کس،یوتیگروه فارماس -1

 

 ده یچك
 

پروستات و سرطان پروستات وابسته  یپرتروفیدرمان ه یاست که برا یدیاستروئریآندروژن غیآنت یدارو کی دیهدف: فلوتام
 یوفارماسیب یبندطبقه ستمیس 2دارد و متعلق به کلاس  ییبالا یریو نفوذپذ نییپا تیدارو محلول نیرود. ایبه آندروژن به کار م

 سهیو مقا نیی( و تعSNEDDS) دیشده با فلوتام یشونده بارگذار ونیسامانه خود نانوامولس هیتههدف از مطالعه حاضر باشد.  یم
 بود.  single pass intestinal perfusionبا استفاده از روش  ،دیآن با محلول فلوتام یاروده یرینفوذپذ

شد.  هیو ته یمختلف روغن، سورفکتانت و کوسورفکتانت طراح یبا درصدها SNEDDS ونیها: فرمولاسو روش مواد
 یرفت. براقرار گ یابیزتا مورد ارز لیو پتانس یپل یشامل اندازه قطرات، شاخص پراکندگ ونیفرمولاس ییایمیکوشیزیف یهایژگیو

جدا شده و در هر دو انتها کانوله شد. هر دو  یمتریسانت 01قطعه ژژنوم  کی. شداستفاده  SPIPاز روش  یاروده یرینفوذپذ نییتع
 یآورجمع قهیدق 01تا  قهیدق 01هر  یخروج یهاشد. نمونه ژنویاز بخش کانوله شده پرف SNEDDS یپراکندگ ای دیمحلول فلوتام

 شد. سهی( محاسبه و مقاPeff) یرینفوذپذ بیشدند. ضرا زیآنال HPLCو با 
قطر قطرات،  نیانگیبود. م 21 نییتو % 01و  P وتولیترانسک %01، 202 ولیگیم % 01شده  نهیبه SNEDDS بی: ترکهاافتهی

 نیانگیبود. م ولتمیلی -5/05و  002/1نانومتر،  5/021 به ترتیب؛ نهیبه SNEDDSزتا فرمول  لیو پتانس یشاخص پراکندگ
 یر پراکندگؤثم یرینفوذپذ نیانگیم متر بر دقیقه وسانتی 106002002/1 ±1/ 112500 دیموثر محلول فلوتام یرینفوذپذ

SNEDDS با استفاده از آزمون  یآمار یابیبود. ارز قهیبر دق متریسانت 1252/1 ± 1120/1 دیشده با فلوتام یبارگذارt-student  نشان
 (.P< 15/1است ) افتهی شیافزا یداریطور معنبا محلول آن به سهیدر مقا SNEDDSدر فرمول  دیفلوتام یاروده یریداد که نفوذپذ

 یدارورسان یدارو برا تیو محلول یاروده یریمشاهده شده در نفوذپذ شیبا توجه به افزا SNEDDS ونی: فرمولاسیریگجهینت
 دهد.  شیرا افزا یخوراک یستیز یتواند فراهمیم جهیمناسب است که در نت دیفلوتام

 
 یاموثر روده یری، نفوذپذSNEDDs د،ی، فلوتامSPIP: یدیکل یهاواژه
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Preparation of self-nano emulsifying drug delivery system 

(SNEDDs) of flutamide and evaluation of its intestinal 

permeability 
 

Ziba Islambulchilar1, Parvin Zakeri-Milani1, Hadi Valizadeh1, Hajar Heydarnejad1 

1- Department of Pharmaceutics, Faculty of Pharmacy, Tabriz University of Medical Sciences 

 

 
 

 
Introduction: Flutamide is a non-steroidal anti-androgen drug that is used to treat prostate hypertrophy and 

androgen-dependent prostate cancer. This drug has low solubility and high permeability and belongs to class II of 

Biopharmaceutical classification system. The aim of the presents study was preparing flutamid loaded self 

nanoemulsifying drug delivery system (SNEDDS), to determine and to compare the intestinal permeability of 

flutamide loaded SNEDDS formulation and flutamide solution using the single pass intestinal perfusion (SPIP) 

method . 

Methods and Materials: SNEDDS formulations were designed and prepared using different percentages of oil, 

surfactant and cosurfactant. Physicochemical characteristics of SNEDDS formulations including droplet size, poly 

dispersity index and zeta potential were evaluated. 

SPIP technique was applied to determine intestinal permeability. A jejunal segment of 10 cm was isolated and 

cannulated in both ends. Either flutamide solution or flutamide SNEDDS dispersion was perfused through the 

cannulated segment. Outlet perfusates were collected every 10 min to 90 min and were analyzed by HPLC. 

Permeability coefficients (Peff) were calculated and compared. 

Results: The composition of optimized SNEDDS was Mygliol812 10%, Transcutol P 30% and Tween 20, 60%. 

The mean droplet diameter, polydispersity index and zeta potential of optimized SNEDDS formulation were 

respectively; 120.5 nm, 0.168 and -15.5 mV. The mean effective permeability coefficients of flutamide solution was 

found to be 0.0177 ± 0.0025 cm/min and the mean effective permeability of flutamide loaded SNEDDS dispersion 

was found to be 0.02523 ± 0.0029 cm/min. Statistical evaluation using t-test showed that the intestinal permeability 

of flutamide in SNEDDS formulation is significantly increased in comparison with its solution (P < 0.05). 

Conclusion: SNEDDS is suitable for the delivery of Flutamide according to observed increase in intestinal 

permeability and solubility of the drug, which could consequently enhance the oral bioavaibility. 

 

Keywords: SPIP, flutamide, SNEDDs, effective intestinal permeability 
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انوذرات ن یاروده یرینفوذپذ یابیو ارز ییایمیکوشیزیف اتیخصوص نییو تع هیته

موش بزرگ بار عبور از روده  کیبا متد  دیکلازیگل یدارو یدیپیجامد ل

 آزمایشگاهی
 

 1)(Pharm D ی، اکبر ساع1(PhD) زادهیول ی، هاد1(PhD) یلانیم یذاکر نی، پرو *1) (PhDلاریاسلامبولچ بایز
  رانیا ز،یتبر ز،یتبر یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده داروساز کس،یوتیگروه فارماس -1

 

 ده یچك
 

دارو  نیشود. ایاستفاده م نیبه انسول روابستهیغ ابتیدرمان د یها بوده و برااوره لیاز دسته سولفون ییدارو دیکلازیهدف: گ
 اتیصوصخ یابیو ارز هیدارد. هدف مطالعه حاضر ته ینییپا یخوراک یستیز یفراهم ،عبور اول سمیو متابول نییپا تیبه علت محلول

 ،آزاد دیزکلایآن با گل یاروده یرینفوذپذ سهیو مقا نییتعچنین هم ،دیکلازیگل یحاو یدیپیل دنانوذرات جام ییایمیکوشیزیف
 بود.  موش بزرگ آزمایشگاهی( در SPIPبار عبور از روده ) کیتوسط متد 

 ییایمیکوشیزیف یهایژگیشدند. و هیو ته یطراح ،اجزا مختلفِ یهاجامد با نسبت یدیپیها: نانوذرات لو روش مواد
دارو مورد  و رهشِ یسازو بازده محبوس یبارگذار تیزتا، ظرف لیپتانس ،یشامل اندازه قطرات، شاخص پراکندگ ونیفرمولاس

از بخش  دیکلازیگل یآزاد و نانوذرات حاو دیکلازیاستفاده شد. گل SPIPاز روش  یاروده یرینفوذپذ نییتع یقرار گرفت. برا یابیارز
 بیشدند. ضرا زیآنال HPLCو با  یآورجمع قهیدق 01تا  01هر  یخروج یهاشد. نمونه وژنیژژنوم رت پرف در یاکانوله شده

 شد. سهیمحاسبه و مقا( Peff) یرینفوذپذ
 گرمیلیم 01و  85 جیبر گرمیلیم 001الکل،  لیاستئار گرمیلیم 011 یحاو نهیجامد به یدیپی: نانوذرات لهاافتهی

 ونیفرمولاس یبود. بازده محبوس ساز 00/1 و نانومتر 50 ترتیب؛به ذرات یو شاخص پراکندگ یابود. اندازه ذره Pوتولیترنسک
 دیکلازیگل یاثر رودهؤم یریپذخود را آزاد کردند. نفوذ ییدارو یمحتوا % 01از  شیب ،ساعت 01مدت در بوده و نانوذرات  % 8/50

 یدیپیدر نانوذرات جامد ل یبارگذار نیبود. بنابرامتر بر ثانیه سانتی 05/0 × 01-4و  04/0 × 01-4 بیترتبه دیکلازیآزاد و نانوذرات گل
 . شد دیکلازیگل یاروده یریدر نفوذپذ یداریمعن شیباعث افزا

د نانوذرات جام ،یاروده یریمشاهده شده در نفوذپذ شیمناسب و افزا ییایمیکوشیزیف اتی: با توجه به خصوصیریگجهینت
 د.باشیآن م یستیز یفراهم شیافزا و متعاقباً دیکلازیگل یخوراک یدارورسان یبرا یدبخشیابزار ام یدیپیل

 
 یاعبور روده بارکی ،یریجامد، نفوذپذ یدیپینانوذرات ل د،یکلازی: گلیدیکل هایواژه
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Gliclazide-loaded Solid Lipid Nanoparticles: Development, 

Physicochemical characterization and in-situ single-pass 

intestinal permeability evaluation 
 

1, Akbar Saei (Pharm D)1, Hadi Valizadeh (PhD)1Milani (PhD)-, Parvin Zakeri1(PhD)* Ziba Islambulchilar 
1- Department of Pharmaceutics, Faculty of Pharmacy, Tabriz University of Medical Sciences 

 

 
 

Introduction: Gliclazide, a sulfonylurea specifically used for the treatment of non-insulin-dependent diabetes 

mellitus, exhibits low oral bioavailability due to its poor aqueous solubility and first pass metabolism. The aim of the 

present study is to develop, prepare and evaluate the physicochemical characteristics of gliclazide loaded solid lipid 

nanoparticles (SLN) and to determine and to compare the intestinal permeability of gliclazide loaded SLNs and free 

gliclazide using the single pass intestinal perfusion (SPIP) method in rat. 

Methods and Materials: Solid lipid nanoparticles (SLN) were designed and prepared using different proportions 

of formulation components. Physicochemical characteristics of formulations including droplet size, poly dispersity 

index and zeta potential, encapsulation efficiency, drug loading and drug release were evaluated. SPIP technique was 

applied to determine intestinal permeability. Both free gliclazide and gliclazide loaded nanoparticles were perfused 

through a cannulated segment of rat jejunum. Outlet perfusates were collected every 10 min to 90 min and were 

analyzed by HPLC. Permeability coefficients (Peff) were calculated and compared. 

Results: The optimized SLN formulation consists of 300 mg stearyl alcohol, 330 mg Brij 58 and 70 mg Transcutol 

P. Droplet size and PDI of optimized formulation were 81 nm and 0.13 respectively. The encapsulation efficiency of 

optimized SLN was 87.5 % and it has released more than 90 % of its drug content during 20 hours. The effective 

intestinal permeability of free gliclazide and gliclazide loaded SLNs were 1.34 × 10 -4 and 2.78 × 10-4 cm/s. Therefore 

loading in solid lipid nanoparticles led to a significant increase in intestinal permeability of gliclazide.  

Conclusion: Solid lipid nanoparticles could be considered as promising tools for oral delivery of gliclazide 

according to appropriate physicochemical properties and observed increase in its intestinal permeability which could 

consequently enhance its oral bioavailability.   

 

Keywords: Gliclazide, Solid lipid nanoparticle, Permeability, SPIP 
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 بزرگ آزمایشگاهی یهارسوراترول بر مدل موش ینیداخل ب قیتزر یاثرات درمان

 یمغز یسکمیا
 

 3یمی، فرزانه کر2و1اوج فرد میمر

 رانیا راز،یش راز،یش یدانشگاه علوم پزشک ،ینیبال ینورولوژ قاتیمرکز تحق -1

  رانیا راز،ی(، شUAST) رازیش یو کاربرد یدانشگاه علم -2

 رانیبهبهان ، بهبهان، ا یدانشکده علوم پزشک -3

 ده یچك
 

ت نقش محافظ یشود. مطالعات قبلیم افتی اهانیطور گسترده در گاست که به یعیطب یفنل بیترک کیهدف: رسوراترول 
 ویزتجاند. و ضد آپوپتوز نشان داده یضد التهاب و،یداتیضد اکس یهاتیفعال لیبه دل یمغز یسکمیآن را در ا یعصب یکننده

 لیپتانس ی. هدف ما بررسدهدافزایش میرا  یمنیو ا یدرمان ی، اثربخشیانتقال مغز تی، قابلرسوراترول ینیداخل بصورت به
 بود. یمغز یسکمیمبتلا به ا بزرگ آزمایشگاهیِ یهارسوراترول در موش ینیداخل ب زیتجو یدرمان

 یگروه شم، که تنها در معرض استرس جراح ؛شدند مینر به سه گروه تقس بزرگ آزمایشگاهیموش  و نه سر یها: سو روش مواد
روز پس  7به مدت  ینیصورت داخل به( را بلوگرمیگرم بر ک یلیم 05رسوراترول ) ای vehicleگروه کنترل و رسوراترول که  ،بودند

و حجم انفارکتوس مورد  ،wire hanging نتایج حاصل از آزمون رفتاری. دندکر افتی( درMCAO) یانیم یمغز انیاز انسداد شر
لنفوم  نی(، پروتئNF-κB) یکاپا ب یافاکتور هسته(، MMP-9) 9-نازیمتالوپروتئ کسیماتر mRNA انی. سطح بندقرار گرفت یابیارز

 قرار گرفت. لیو تحل هیمورد تجز Bax، و B2 (Bcl-2) سلول
 یاهنسبت به موش یکمتر یحجم انفارکتوس مغز ،ینیداخل ب قیصورت تزرهتحت درمان با رسوراترول ب یها: موشهاافتهی

 )زمان تست بهتری توجهعملکرد قابل ،ینیصورت داخل بهتحت درمان با رسوراترول ب یهاداشتند. موش vehicleتحت درمان با 
نسبت  NF-kBو  MMP-9 انیگروه رسوراترول بچنین در همداشتند.  vehicleبه گروه  سبتن wire-hangingدر تست  (تریطولان

 نداشت. یرییتغ Bcl-2 و Bax یهاژن انیکه بی، در حالکمتر شد vehicleبه گروه 
، اثرات محافظت MMP-9وابسته به  BBB بیو تخر NF-kBرسوراترول با مهار التهاب وابسته به  ینیداخل ب زیتجو :یریگجهینت

 دهد.ینشان م کیسکمیا یبر سکته مغز یکننده عصب
 

 MMP- ،NF-kB 9،ینیداخل ب زیرسوراترول، تجو ک،یسکمیا ی: سکته مغزیدیکل یهاواژه
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Therapeutic Effects of Intranasal Administration of 

Resveratrol on the Rat Model of Brain Ischemia 
 

Maryam Owjfard1, 2* (Ph.D), Farzaneh Karimi3 (Ph.D) 
1- Clinical Neurology Research Center, Shiraz University of Medical Sciences, Shiraz, Iran 
2- Shiraz University of Applied Science and Technology (UAST), Shiraz, Iran 

3- Behbahan Faculty of Medical Sciences, Behbahan, Iran 

 

 
 

Introduction: Resveratrol is a natural phenolic compound widely found in plants. Previous studies have suggested 

its neuroprotective role in cerebral ischemia due to its anti-oxidative, anti-inflammatory, and anti-apoptotic activities. 

Intranasal administration of resveratrol increases its brain transfer ability, therapeutic efficacy and safety.We aimed 

to examine the therapeutic potential of intranasal administration of resveratrol in rats with cerebral ischemia. 

Method and Materials: Thirty-nine male rats were divided into three groups: the sham group, which exposed to 

only surgical stress; the vehicle and resveratrol groups, which received intranasal vehicle or 50 mg/kg resveratrol for 

7 days following middle cerebral artery occlusion (MCAO). The wire hanging tests and infarct volume were assessed. 

Matrix metalloproteinase-9 (MMP-9), nuclear factor-kappa beta (NF-κB), B-cell lymphoma protein 2 (Bcl-2), and 

BCL2 associated X (Bax) mRNA expression levels were analyzed. 

Results: Intranasal resveratrol-treated rats had lower cerebral infarct volume than vehicle-treated rats. Rats treated 

with intranasal resveratrol had significantly better performance in the wire-hanging test than the vehicle group.The 

resveratrol group had lower MMP-9 and NF-kB expression than the vehicle group, while Bax and Bcl-2 expression 

did not alter. 

Conclusion: Intranasal administration of resveratrol exhibits neuroprotective effects on ischemic stroke by 

inhibiting the NF-κB-dependent inflammation and MMP-9-dependent BBB breakdown. 

 

Keywords: Ischemic stroke, Resveratrol, Intranasal administration, MMP-9, NF-κB 
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، BBB یکپارچگی ،یرفتار یرسوراترول بر عملکرد عصب ینیداخل ب زیاثرات تجو

 یمغز یسکمیا بزرگ آزمایشگاهیم و حجم انفارکتوس مغز در مدل موش دِاِ
 

 2اوج فرد می، مر*1یمیفرزانه کر
 رانیبهبهان ، بهبهان، ا یدانشکده علوم پزشک -1

 رانیا راز،یش راز،یش یدانشگاه علوم پزشک ،ینیبال ینورولوژ قاتیمرکز تحق -2

 ده یچك
 

 مسدود آمبولی یا هاترومب توسط مغز در رگ یک که افتدمی اتفاق زمانی کلی طوربه( IS) ایسکمیک مغزی هدف: سکته
 با فنلی ترکیب یک( استیلبن هیدروکسی تری-3،4،5) رسوراترول. یابدمی کاهش مغز به خون و اکسیژن انتقال و شودمی

 برای( MCAO) میانی مغزی شریان انسداد مدل از مطالعه این در .است اکسیدانی آنتی و التهابی ضد آپوپتوز، ضد هایفعالیت
 .شد استفاده مغز ایسکمی بر رسوراترول بینی داخل ی تجویزدرمان اثرات بررسی

 در تنها که جراحی، عمل تحت گروه ؛شدند تقسیم گروه سه به نر بزرگ آزمایشگاهی سر موش چهار و ها: پنجاهمواد و روش
صورت کیلوگرم( را به بر گرممیلی 55رسوراترول )یا  vehicle که رسوراترول و کنترل گروه. داشتند قرار جراحی استرس معرض
 ساعت 72 ،ساعت 2 در (mNSSشده ) اصلاح نورولوژیک شدت نمرات. کردند دریافت MCAO از پس روز 7 مدت به بینی داخل

. شد استفاده( BBB) مغزی خونی سد اختلال ارزیابی برای ،وانس بلو مغزیاِ . تستگرفت قرار بررسی مورد MCAO از پس روز 7 و
 .شد گیری اندازه مغزی آب محتوای گیریاندازه بر علاوه نیز انفارکتوس حجم

 ،BBB اختلال رفتاری، عصبی عملکرد بهبود باعث مغز ایسکمی از پس روز 7 مدت به رسوراترول با بینی داخل یافته ها: درمان
 .شد انفارکتوس حجم و مغزی ادم

 .باشد ایسکمیک مغزی سکته برای درمانی جایگزین یک تواندمی رسوراترول بینی داخل گیری: تجویزنتیجه
 

 ادم مغزی ،BBB اختلال بینی، داخل تزریق رسوراترول، ایسکمیک، مغزی های کلیدی: سکتهواژه
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Effects of Intranasal Administration of Resveratrol on the 

Neurobehavioral Function, BBB Integrity, Edema and 

Infarct Volume of the Brain in Rat Model of Brain Ischemia 
 

Farzaneh Karimi1* )Ph.D(, Maryam Owjfard2)Ph.D(,  
1- Behbahan Faculty of Medical Sciences, Behbahan, Iran 

2- Clinical Neurology Research Center, Shiraz University of Medical Sciences, Shiraz, Iran 

 

 
 

Introduction: Ischemic stroke (IS) generally occurs when a vessel in the brain becomes blocked by thrombi or 

emboli, reducing the supply of oxygen and blood to the brain. Resveratrol (3,4,5-trihydroxystilbene) is a phenolic 

compound with anti-apoptosis, anti-inflammatory, and antioxidant activities. This study used the middle cerebral 

artery occlusion (MCAO) model to investigate the effects of resveratrol intranasal treatment on brain ischemia. 

Methods and Materials: Fifty-four male rats were divided into three groups: the sham-operated group, which was 

exposed to only surgical stress; the vehicle and resveratrol groups, which received intranasal vehicle or 50 mg/kg 

resveratrol for 7 days following MCAO. The modified neurologic severity scores at 2 hours, 72 hours, and 7 days 

after MCAO were examined. Evans blue extravasation was applied to assess blood brain barrier (BBB) disruption. 

Infarct volume was also measured in addition to the brain water content measurement.  

Results: Intranasal treatment with resveratrol for 7 days after brain ischemia improved neurobehavioral function, 

BBB disruption, cerebral edema, and infarct volume.  

Conclusion: Intranasal administration of resveratrol can be an alternative treatment method for ischemic stroke. 

 

Keywords: Ischemic stroke, Resveratrol, Intranasal administration, BBB disruption, edema 
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دنبال به امپپوکیه ویداتیاسترس اکس یهابا شدت بالا بر شاخص یتناوب نیتمر ریتأث

 نر یشگاهیبزرگ آزما یهامصرف اتانول در موش
 

 آبادی، مصطفی زنگی1(Ph.D، آزاده شاهرخی رائینی)2(Ph.D، فرحناز طاهری)1(Ph.Dغلامرضا سپهری)، 1(Ph.D)سارا شیرازپور

(D.V.M)3( سارا شیخی ،D.V.M) 3 

 .رانیکرمان، کرمان، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یولوژیزیگروه ف -1

 رانیکرمان، کرمان، ا یعلوم اعصاب، دانشگاه علوم پزشک قاتیمرکز تحق ،یپژوهشکده نوروفارماکولوژ -2

 رانیباهنر کرمان، کرمان، ا دیدانشگاه شه ،یدانشکده دامپزشک ،یدامپزشک یدانشجو -3

 

 ده یچك
 

اما تاکنون  .کندیالکل روند حافظه را مختل مشود و مصرف یاند که ورزش باعث بهبود حافظه ممطالعات نشان داده: هدف
که استرس  ییجادنبال مصرف اتانول انجام نشده است. از آنبا شدت بالا بر حافظه به یورزش تناوب ریدر مورد تأث یامطالعه

بالا بر استرس  با شدت یتناوب نیهفته تمر 8 ریتاث یشود، مطالعه حاضر با هدف بررس افظهتواند باعث اختلال حیم ویداتیاکس
 نر انجام شد. آزمایشگاهی بزرگ هایموشدنبال مصرف اتانول در هب پوکامپیه ویداتیاکس

 ET+EX)ورزش( و  EX(، لیتر/روزمیلی 1)اتانول  ET (ر روزدلیتر میلی 1 ن،ی)سال SALگروه  4به  حیواناتها: روشمواد و  
های گروه .شد افتیروز در هفته در ماه دوم در 3روز در هفته در ماه اول و  5 صورت گاواژشدند. اتانول به می)اتانول و ورزش( تقس

، GPX یفاکتورها برداریبعد از نمونه .انجام دادند قهیدق 06مدت به و روز در هفته 5دو ماه،  را با شدت بالا یتناوب نیتمر تمرینی،
MDA ،TAC  وNO شد.  یریگاندازه پوکمپیدر ه 

 یداریکه کاهش معن ینشان داد، در حال SALنسبت به گروه MDA (661/6P< )در سطح  یداریمعن شیافزا ET ه: گروهایافته
صورت را به MDAح وسطتوانست  ET+EX. وجود داشتSAL(65/6P< ) گروه نسبت به  EXگروه در  MDA (661/6P<)در سطح 

ها نشان داده نشد. گروه نیدر ب GPXو  NO تیدر فعال یاردی. تفاوت معن( کاهش دهد>65/6P) ETگروه نسبت به  داریمعنی
طور به ETدر گروه را  TACسطوح توانست و ورزش  (>661/6P) افتیکاهش  SALبا گروه  سهیدر مقا ETدر گروه  TACسطوح 

 . (>661/6Pداری افزایش دهد )معنی
هبود تواند در بیدنبال مصرف اتانول مبا شدت بالا به یکه ورزش تناوب میریگیم جهیما نت یهاافتهی: بر اساس یریگجهینت

 حافظه مؤثر باشد. در نتیجه بهبودو  پوکامپیدر ه ویداتیاسترس اکس
 

 ، حافظه، استرس اکسیداتیوبا شدت بالا یورزش تناوبهای کلیدی: اتانول، واژه
  

  

 shirazpour1400@gmail.com      :رازپوریسارا ش
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The effects of high-intensity interval training on oxidative 

stress indices in the hippocampus following ethanol 

consumption in male rats. 
 

Sara shirazpour ( Ph.D) 1, Gholamreza Sepehri (Ph.D)*1, Farahnaz Taheri(Ph.D)2, Azadeh Shahrokhi raeini(Ph.D) 1, 

Mostafa Zangiabadi(D.V.M)3, Sara Sheikhi(D.V.M) 3 
1- Department of Physiology, School of Medicine, Kerman University of Medical Sciences, Kerman, Iran 

2 -Institute of Neuropharmacology, Neuroscience Research Center, Kerman University of Medical Sciences, Kerman, Iran 
3- Veterinary Medicine Student, School of Veterinary Medicine, Shahid Bahonar University of Kerman, Kerman, Iran 

 

 
 

Introduction: Studies have shown that exercise improves memory and alcohol consumption impairs memory. But 

so far, no study has been conducted on the effect of high-intensity interval training on memory following ethanol 

consumption. Since oxidative stress can cause memory impairment, the present study aimed to investigate the effect 

of 8 weeks of high-intensity interval training on hippocampal oxidative stress following ethanol consumption in male 

rats. 

Methods and Materials: Male rats were divided into 4 groups: SAL (salin, 1ml/day), ET (ethanol, 1ml/day), EX 

(exercise) and ET+EX (ethanol and exercise). SAL, ET and ET+EX groups received intragastric gavage, 5 days a 

week in the first month and 3 days a week in the second month. EX and ET+EX groups do high-intensity interval 

training 5 days a week for 60 days. The hippocampus was isolated 48 hours after the last training session and the GPX, 

MDA, TAC and NO factors were measured in it. 

Results: ET group showed a significant increase in MDA level (P<0.001) compared to SAL group, whereas a 

significant decrease in MDA level (P<0.001) was shown in EX group compared to SAL group (P<0.05). ET+EX 

group showed significant decrease in MDA level compared to ET levels (P< 0.05). No significant difference in NO 

and GPX activity among groups. TAC levels in ET group decreased compared to SAL group (P<0.001) and exercise 

could significantly increase TAC levels in ET group (P<0.001).  

Conclusion: Based on our findings, we conclude that High intensity interval exercise following the consumption 

of Ethanol was able to reduce the levels of oxidants and increase the levels of antioxidants and was effective in 

improving oxidative stress in the hippocampus, followed by memory and learning. 

 

Keywords: Ethanol, High-intensity interval training, Memory, Stress oxidative 
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 یهاآمپر بر مهار صرع در موشیلیم 2/0پا با شدت  یکیالکتر کیتحر ریثأت یبررس

 تترازول لنیشده با پنت ندلیتازه ک بزرگ آزمایشگاهی
 

 1(Ph.D) محمدرضا پالیزوان ،1(Ph.D) یدینسترن رشد رش ،M.Sc)*1( ناهید خدایاری
 .رانیاراک، اراک، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یولوژیزیگروه ف -1

 

 ده یچك
 

تواند روند یآمپر میلیم 2/0 کیهرتز و شدت تحر 3پا با فرکانس  یکیالکتر کینشان داده است که تحر یقبل جینتا: هدف
 نیندارد. هدف از ا یریثأشده ت ندلیک یهاموش یرو یکیالکتر کینوع تحر نیحال، انیمهار کند. با ا هارا در موش نگیندلیک

بزرگ  یهاصرع در موش مهارآمپر بر یلیم 2/0هرتز و شدت  000فرکانس  با یکیالکتر کیاز تحر یدینوع جد یبررس قیتحق
 است.  تترازول لنیشده با پنت ندلیتازه ک یشگاهیآزما

 84هر  یبار در فواصل زمان 03( لوگرمیگرم بر کیلیم 5/33) PTZ قیبا تزر PTZاستاندارد  نگیندلیمدل ک: هامواد و روش
 نیا ید. براشیم یابیدارو ارز قیپس از تزر قهیدق 20ها تا رفتار آن وانات،یدر ح یتشنج یرفتارها بررسی یساعت القا شد. برا

 آمپرمیلی 2/0با شدت  یکیالکتر کیتحر قهیدق 20که  یکنترل، گروه ؛شامل واناتیگروه از ح 3به  ستارینر نژاد و یهامنظور، موش
دریافت هرتز  000و فرکانس  آمپرمیلی 2/0شدت با  یکیالکتر کیتحر قهیدق 20که  یکردند و گروه افتیهرتز در 060و فرکانس 

 .تقسیم شدند کردند،
 یشروع مرحله یتوجهطور قابلهرتز به 000آمپر و فرکانس یلیم 2/0با شدت  ،پا یکیالکتر کینشان داد که تحر جینتا: هایافته

 یریکه تاثی(. در حالp<05/0داد ) شیتشنج را افزا 5 یبه مرحله دنیرس ی( و زمان لازم براp<05/0انداخت ) ریخأتشنج را به ت 2
 گذرانند نداشت.یتشنج م 5در مرحله  هاکه موش یحمله و مدت زمان یبر مرحله

 یکیالکتر کیبا تحر سهیهرتز در مقا 000و فرکانس  2/0با شدت  ،پا یکیالکتر کیما نشان داد که تحر یهاافتهگیری: یجهینت
 تترازول باعث مهار شود. لنیبا پنت کیندل شده یهاتواند در موشیم قهیدق 20هرتز و  3و فرکانس  2/0با شدت 

 
 PTZ ،یکیالکتر کیصرع، تحری کلیدی: هاواژه
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Investigating the effect of feet electrical stimulation with 

an intensity of 0.2 milliamperes on the inhibition of epilepsy 

in newly pentylenetetrazol kindled rats 

 
Nahid Khodayari (M.Sc)*1, Nastaran Roshd Rashidi (Ph.D)1, (Ph.D)1 
1- Department Of Physiology, Faculty of Medicine, Arak University of Medical Sciences, Arak, Iran 

 

 
 

Introduction: Previous results have shown that feet electrical stimulation with a frequency of 3 Hz and a 

stimulation intensity of 0.2 mA can inhibit the process of kindling in rats. However, this type of electrical stimulation 

has no effect on kindled rats. The purpose of this research is to investigate a new type of electrical stimulation with a 

frequency of 100 Hz and an intensity of 0.2 mA on the control of newly developed epilepsy by pentylenetetrazol in 

rats. 

Methods and Materials: Standard PTZ kindling model was induced by PTZ injection (37.5 mg/kg), 13 times at 

intervals of every 48 hours. To investigate sezure behaviors in animals, their behavior was evaluated up to 20 minutes 

after drug injection. To this end, male Wistar rats were assigned to 3 groups of animals including control, the group 

that received 20 minutes of feet electrical stimulation at an intensity of 0.2 and a frequency of 3 Hz and the group that 

received 20 minutes of feet electrical stimulation at an intensity of 0.2 and a frequency of 100 Hz.  

Results: This results showed that the feet electrical stimulation with an intensity of 0.2 milliamps and a frequency 

of 100 Hz significantly delayed the onset of the 2nd stage of seizures (p<0.05) and increased the time required to reach 

the 5th stage of seizures (p<0.05). While it had no effect on the stage of attack and the time duration that rats spend 

in stage 5. 

Conclusion: Our findings showed that foot electrical stimulation with intensity of 0.6 and frequency of 100 Hz 

compared to electrical stimulation with intensity of 0.6 and frequency of 3 Hz and 20 minutes can make inhibition in 

rats kindled with pentylenetetrazol. 

 

Keywords: Epilepsy, electrical stimulation, PTZ 
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 یغزبر مدل سکته م نیآستاگزنت یِمولکول و ی، رفتارکیستولوژیاثرات ه یبررس

MCAO  موش بزرگ آزمایشگاهیدر 
 

خاطره  ،1مقدم ی، پرستو کردستان3یگدلی، محمد رضا ب1، حسن احمدوند1یهرمز می، مر1یاحسان ستار، 1،2یفروغ طاهر، 1،2*یمهرنوش مقدس

 4یعنبر

 رانای ،خرم آباد  ،یدانشکده پزشک ،لرستان یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یراز یاهیگ یدارها قاتیمرکز تحق -1

 .رانیلرستان، خرم آباد، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یدانشکده پزشک ت،یهپات قاتیمرکز تحق -2

 رانای ، تهران ، یبهشت دشهی دانشگاه ،یستیز یدانشکده علوم و فنآور -3

  رانیا، خرم آباد ،لرستان یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یاجتماع یگروه پزشک -4

 ده یچك
 

 یستیتوتوکسیو اگزوس ویداتیاسترس اکس رود.یشمار مهدر جهان ب ریموو مرگ یناتوان یاز عوامل اصل یکی یسکته مغزهدف: 
بر  یوق دانیاکس یآنت کی ن،یاثرات آستاگزنت یمطالعه بررساین هدف از  دارند. یسکته مغز یولوژیزیدر پاتوف یدینقش کل

 . بود (استروکسکته مغزی ) از یعوارض ناش
( گروه کنترل 2 ،م( گروه ش1 ؛دش میگروه تقس 5به  ستاریو نژاد نرموش بزرگ آزمایشگاهی  06ق یتحق نیدر اها: مواد و روش

کردند. در مدل  افتیدر گرم/کیلوگرممیلی 05و  45، 25 یبا دوزها نیکه آستاگزنت یسکمیا یهاگروه 5و  4، 3 گروه و یسکمیا
 ییایمیش ،یستولوژیه ،یرفتار زیتحث آنال واناتیساعت ح36و بعد از  دیساعت بسته گرد کی یبرا یانیم یمننژ انیشر یسکمیا

 قرار گرفتند.  یمولکولو 
و  دیپیل ونیداسیپراکس ک،یسبب کاهش حجم استروک، نقص نورولوژ نیمطالعه نشان داد که آستاگزنت نیا جینتاها: یافته

 نینتستاگزآ چنینهمداد.  شیرا افزا دازیپراکس ونیکاتالاز و گلوتات ینادیاکس یآنت تیفعال نی. آستاگزنتدیگرد 3کاسپاز  تیفعال
 .دیگرد Bax انیو کاهش ب BCl2ژن  انیب شیسبب افزا
 نیشتریب نیآستاگزنت 45شان داد. در مطالعه حاضر دوز اثر وابسته به دوز را ن کی نیاگزنتتدر موارد ذکر شده آسگیری: نتیجه

 باشد.یم ازین دورم نیآستاگزنت قیدق سمیمکان یبرا یشتریمطالعات ب نشان داد. کیو نقص نورولوژ یبافت بیحفاظت را در برابر آس

 
 یسکته مغز ،ینقص عصب ،یانیم یمغز انیژن، انسداد شر انیب ن،ینتگزآستا های کلیدی:واژه
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Investigating the histological, behavioral and molecular 

effects of astaxanthin on MCAO stroke model in rats 
 

Mehrnoush Moghaddasi1-2*, Forough Taheri1-2, Ehsan Sattari1, Maryam Hormozi1, Hassan Ahmadvand1, Mohammad 

Reza Bigdeli3, Parastou Kordestani-Moghadam1, Khatereh Anbari4 
1- Razi Herbal Medicines Research Center, School of Medicine,  Lorestan University of Medical Sciences,  Khorramabad, Iran 
2- Hepatitis Research Center, School of Medicine, Lorestan University of Medical Sciences, Khorramabad, Iran. 

3- Faculty of Life Sciences and Biotechnology, Shahid Beheshti University, Tehran, Iran 

4- Community Medicine Department, Lorestan University of Medical Sciences, Khorramabad, Iran 
 

 
 

Introduction: Stroke is one of the main causes of disability and death in the world. Oxidative stress and 

exocytotoxicity play a key role in the pathophysiology of stroke. The purpose of this study was to investigate the 

effects of astaxanthin, a strong antioxidant, on complications caused by stroke. 

Methods and Materials: In this study, 60 male Wistar rats were divided into 5 groups as follow: the sham group 

(vehicle), the ischemic control group (vehicle), and the ischemic groups treated by three dosages of astaxanthin (25, 

45, and 65 mg/kg). In the ischemic groups, middle cerebral artery occlusion (MCAO) method was performed. Thirty 

hours after the surgery, the animals were assessed behaviorally. Then stroke volume, biochemical, and molecular 

studies were carried out.  

Results: The obtained results indicated that astaxanthin could significantly reduce stroke volume, neurological 

deficits, and lipid peroxidation. Moreover, it was able to restore total oxidant status (TOS) and caspase 3 level to the 

normal level. The activity of antioxidant enzyme glutathione peroxidase (GPX), and the expression of GPX and 

catalase genes, which were reduced after ischemia, were increased. Furthermore, astaxanthin decreased the augmented 

pro-apoptotic gene Bax and restored the reduced Bcl2 expression to the normal level. 

Conclusion: In the mentioned cases, astaxanthin showed a dose-dependent effect. In the present study, the dose 

of 45 astaxanthin showed the greatest protection against tissue damage and neurological defects. More studies are 

required to better understand the precise mechanism of astaxanthin. 

 

Keywords: Astaxanthin, Gene expression, Middle cerebral artery occlusion, Neurological deficit, Stroke 
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تا آغاز لرزش بدن در  نیکوتیمختلف ن یدوزها قیتزر یفاصله زمان یبررس

 بزرگ آزمایشگاهی یهاموش

 

 2نژاد یزاهد، محدثه 2یدهنو یملک دهی، سع2دهج یلیاسمع ای، هل*1رهام مظلوم
 رانیالبرز، کرج، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یپزشک کیزیف-یفارماکولوژ-یولوژیزیگروه ف -1

  رانیتهران، تهران، ا یواحد علوم پزشک یدانشگاه آزاد اسلام ییدانشکده علوم دارو ،یو سم شناس یگروه فارماکولوژ -2

 ده یچك
 

ه از جمل یمختلف یهاطور معمول شاخصباشد. بهیلرزش م جادیبر بدن، ا نیکوتین یبالا یهدف: از اثرات شناخته شده دوزها
و شروع لرزش مورد  نیکوتین تجویز نیب یحال، فاصله زمان نی. در عردیگیقرار م یابیمدت زمان لرزش و شدت لرزش مورد ارز

تا آغاز لرزش بدن در  نیکوتیمختلف ن یدوزها قیتزر یفاصله زمان یحاضر به بررس وهشقرار نگرفته است. لذا در پژ یابیارز
 پرداخته شد. یشگاهیبزرگ آزما یهاموش

 یبا دوزها نیکوتیو ن یدسته بند ستارینر نژاد و بزرگ آزمایشگاهی یهاموش ییتا 6گروه  4ها: در پژوهش حاضر و روش مواد
 نیب یشد. سپس، فاصله زمان قیتزر واناتیبه ح یصورت داخل صفاقوزن بدن به لوگرمیهر ک یبه ازا گرمیلیم 2و  5/1، 1، 5/0

 قرار گرفت. سهیو مقا یرسمورد بر هیثان یو آغاز لرزش بر مبنا قیتزر
 5/0روند از دوز  نیشد و ایتر متا آغاز لرزش کوتاه یفاصله زمان ،یقیدوز تزر شیحاصل نشان داد که با افزا جی: نتاهاافتهی
مورد  یبود که فاصله زمان یدر حال نی. ا(>05/0P)وجود داشت  یصورت کاهشبهگرم/کیلوگرم میلی 5/1تا دوز گرم/کیلوگرم میلی
 نشان نداد. یدارین، تفاوت معلوگرمی/کگرمیلیم 2و  لوگرمی/کگرمیلیم 5/1دوز  نیب ،یریگاندازه
 مدت زمان لرزش وبر  نیکوتیمختلف ن یدوزها به دست آمده نشان داد که علاوه بر اثرات شناخته شده جی: نتایریگجهینت

 یابیتواند مورد ارزیم زیمدت زمان آغاز لرزش ن رد،یگیقرار م یابیمختلف مورد ارز یهاطور معمول در پژوهشهکه ب ،شدت لرزش
 تر مؤثر است.نییپا یدر دوزها ،وابسته به دوز ندیفرآ نیکه اذکر است . قابل ردیقرار گ
 

 بزرگ آزمایشگاهیلرزش، موش  ن،یکوتی: نیدیکل یهاواژه
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Investigating the time interval between the injection of 

different doses of nicotine and the onset of body tremors in 

rats 
 

Roham Mazloom (Ph.D)1*, Helia Esmaeeli Dehaj (Pharm.D)2, Saeideh Maleki Dehnavi (Pharm.D)2, Mohadese Zahedi 

Nejad (Pharm.D)2 

1- Department of Physiology-Pharmacology-Medical Physics, School of Medicine, Alborz University of Medical Sciences, Karaj, Iran 

2- Department of Toxicology and Pharmacology, Faculty of Pharmacy, Tehran Medical Sciences, Islamic Azad University, Tehran, Iran 

 

 
 

Introduction: One of the known effects of high doses of nicotine on the body is tremor. Usually, various indicators 

are evaluated, including the duration of the tremor and the intensity of the tremor. At the same time, the time interval 

between the application of nicotine and the onset of tremors has not been evaluated. Therefore, in the present study, 

the time interval between the injection of different doses of nicotine and the onset of body tremors in rats will be 

investigated. 

Methods and Materials: In the present investigation, 4 groups of 6 male Wistar rats were divided and nicotine was 

injected intraperitoneally with doses of 0.5, 1, 1.5 and 2 mg per kilogram of body weight for each group. Then, the 

time interval between the injection and the onset of tremor was analyzed and compared based on seconds. 

Results: The results showed that with the increase of the injection dose, the time interval until the onset of tremors 

became shorter and this trend was decreasing from the dose of 0.5 mg/kg to the dose of 1.5 mg/kg (P<0.05). While 

the measured time interval between the dose of 1.5 mg/kg and 2 mg/kg did not show a significant difference. 

Conclusion: The results showed that different doses of nicotine, in addition to the well-known effects of duration of 

tremors and intensity of tremors, which are usually evaluated in different studies, also affect the duration of tremor 

onset. It can be evaluated that this dose-dependent process is effective at lower doses. 

 

Keywords: Nicotine, tremor, rat 
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 CXCL8بر  نیکورکوم یو اثر درمان یعروق یقلب یهایماریها در بنینقش کموکا

 در آترواسکلروز کیپاتولوژ یهانیعنوان کموکابه CCL2و 
 

 1یباغچق وسفی، 1،1*مقدم یتیهدا هیمهد، 1پورینجمه افشار
 رانیا رفت،یج رفت،یج یدانشگاه علوم پزشک ییدانشجو قاتیتحق تهیکم -1

  رانیا رفت،یج رفت،یج یدانشگاه علوم پزشک ،یپزشک ،دانشکدهیولوژیزیگروه ف -2

 ده یچك
 

نامطلوب مانند استرس  طیدر اکثر شرا یثرؤم یو درمان ینقش محافظت یاهیگ دیفلاونوئ کیعنوان هب نیکورکومهدف: 
 نه،یپانکراس، س لوم،یها )ممزمن مختلف از جمله سرطان یهایماریدر ب ماده نیا یو التهاب دارد. خواص درمان ویداتیاکس

( اختلالات مریآلزا و،یاولسرات تیکول ت،یووئی)آرتروز،  یک، اختلالات التهابینوروپات یدردها س،یازیپسور گو،یلیتیو کولورکتال(،
انند م یاختلالات قلب ای ینیشامل آترواسکلروز و تظاهرات بال یعروق یقلب اختلالاتگزارش شده است.  ابتیو د یعروق یقلب

 هانیکموکا تیدر سراسر جهان است. مطالعات نشان داد سطح و فعال ریمومرگ یاصل لی( دلMI) وکاردیو انفارکتوس م یسکته مغز
ه آن اشاره مقاله ب نیبار در ا نیاول یاند که براکرده رییتغ یعروق یلبق یهایماریدر ب یالتهابریوغ یالتهاب یهانیکموکا رندهیو گ

 اختلالات مرتبط با قلب و یولوژیزیدر پاتوف ینقش مهم نیکموکا یهارندهیها و گنیدر ترشح کموکا رییتغ درواقع،شده است. 
 دیسف یهاگلبول کیکموتاکت یهادالتون( واکنش لویک 8-21کم ) یبا وزن مولکول ییهانیتوکیعنوان سهب هانیعروق دارد. کموکا

(WBCمهاجرت و تکث ،)گریشود، واسطهیقلب م یپرتروفیآتروژنز و ه ال،یرا که باعث اختلال عملکرد اندوتل یعروق یهارسلولی 
 هانیموکاترشح ک لیو تعد یاثرات ضدالتهاب قیاز طر نیند که کورکوماهاز مطالعات گزارش کرد یاریبس کهنیتوجه به ا با کنند.یم

-CXCL8 (IL  نیبر دو کموکا این مطالعه تمرکز باشد، دیمف یعروق یقلب یهایماریتواند در بهبود بیم، ینیکموکا یهارندهیو گ

 قرار گرفت. CCL2 (MCP-1)و (8
 ستمیس تیالفع میها در تنظنیبر کموکا نیاثرات کورکوم قیدق سمیمکان نییجهت تع یشتریمطالعات بدر آینده  گیری:نتیجه

 خواهد بود. ازیموردن نیبر کموکا یمبتن یهادرمان ای یعروق یقلب

 

 نیوتانسیآنژ ،CCL2 ، CXCL8،یعروق یاختلالات قلب ن،یکورکومهای کلیدی: واژه
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The role of chemokines in Cardiovascular Diseases and the 

therapeutic effect of curcumin on CXCL8 and CCL2 as 

pathological chemokines in atherosclerosis 
 

Najmeh Afshari pour1, Mahdiyeh Hedayati-Moghadam*1,2, Yousef Baghcheghi1 
1- Student Research Committee Jiroft University of Medical Sciences, Jiroft, Iran 

2 - Department of Physiology, School of Medicine, Jiroft University of Medical Sciences, Jiroft, Iran  

 

 
 

Introduction: Curcumin as a vegetative flavonoid has effective protective and therapeutic role in the most of 

adversity conditions such as oxidative stress, inflammation. Remedial properties of this component have been reported 

in the different chronic diseases including cancers (myeloma, pancreatic, breast, colorectal), vitiligo, psoriasis, 

neuropathic pains, inflammatory disorders (osteoarthritis, uveitis, ulcerative colitis, Alzheimer) cardiovascular 

disorders, and diabetes. Cardiovascular disorders contain atherosclerosis and atherosclerosis clinical manifestation or 

cardiac disorders such as stroke and myocardial infarction (MI) are main worldwide reason of mortality. Different 

studies showed that level and activity of inflammatory and non-inflammatory chemokines and chemokine receptors 

have changed in cardiovascular disease which had highlighted first in this review. Actually, alteration in chemokines 

secretion and chemokine receptors possess a main important role in pathophysiology of disturbances which associated 

with heart and vessels. Chemokines as cytokines with low molecular weight (8–12 kDa) mediate white blood cells 

(WBC) chemotactic reactions, vascular cell migration and proliferation that induce endothelial dysfunction, 

atherogenesis and heart hypertrophy. A lot of studies reported that curcumin could be advantageous in attenuation of 

cardiovascular diseases via anti-inflammatory effects and redress of chemokines secretion and chemokine receptors. 

We present these studies with focus on two chemokines CXCL8 (IL-8) and CCL2 (chemo-attractant protein-1 or 

MCP-1).  

Conclusion: Further studies are needed to determine the exact curcumin effects mechanism on the chemokines 

regulatory activities in the cardiovascular system, as well as chemokine-based therapies. 

 

Keywords: Curcumin, Cardiovascular disorders, CCL2, CXCL8, Angiotensin 
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اس بر اس ییایبو ازیو پ ییایاز مخاط بو ییایبو رندهیدربرگ یهاسلول یجداساز

 دیجد کردیرو کی

 

 )M.D، Ph.D(1،1قاسم، محمودرضا حاجی)Ph.D(2، زهرا عزیزیPh.D)(*1فاطمه تیرگر
 رانیتهران، تهران، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یپزشک نینو یهایدانشکده فناور اد،یگروه علوم اعصاب و مطالعات اعت -1

 رانیتهران، تهران، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یپزشک نینو یهایدانشکده فناور ،یمولکول یگروه پزشک -2

 رانیتهران، تهران، ا یموسسه علوم اعصاب، دانشگاه علوم پزشک ،یو نخاع یمغز عاتیمرکز مطالعات ضا -3

 ده یچك
 

 ازیو پ(OM) ییایدر مخاط بوموجود  (OECs) ییایبو دربرگیرنده یهاسلول وند،یدر مطالعات پ فراوان: علاوه بر استفاده هدف
 هاسلول نی. ارندیبه مناطق هدف خاص مورد استفاده قرار گ یرساندن عوامل درمان یعنوان حامل برا، ممکن است به(OB)ییایبو

الا، مهاجرت ب تیظرف ،یجداساز یبرا یمنبع قابل دسترس یدارا ،رندیگیم دربر را ییایبو یهانورون نیلیبدون م یهاآکسون که
 ریاخ یهاشرفتی. اگرچه پکندیم یدرمانسلول یبرا یمناسب یدایها را کاندهستند که آن کیو نوروتروف یترشح عوامل ضدالتهاب

 چنانمه خلوص ییو کارا یمانندهنرخ ز ؛است نهیزم نیدر ا یدیعصر جد دبخشینو  OECهایی سلولجداساز یهاکیدر تکن
 یبرا ژهیوها، بهآن یخواص چسبندگ هتوان با توجه بیرا م OEC یجداساز راهکارهای نی. پرکاربردترچالش این حوزه است

 سازیخالصانسان،  OB ازOEC  هایجداسازی سلول یتهاجم تیکرد. با توجه به ماه یبندطبقه OB ازOEC هایی سلولجداساز
 .باشد دیمف ینیاست از نظر بال کنمم OM کارآمد از

 یچسبندگ یهایژگیو با توجه به و یموش جداساز OM و OB منبع را از هر دو OEC هایسلول مطالعه، نیها: در او روش مواد
ی اختصاص یگرهانشان ،بلاتوسترن لیتحلوهیو تجز یمیتوشیمونوسیروش ا توسط .میکرد سهیمقارا ها متفاوت آن

در طول زمان  OEC هایی سلولمانو زنده شناسیریختشدند.  ییشناسا S100β و NGFRp75 هایبادیآنتی با  OECهایسلول
 .ندشد یابیرد MTT تستو  کروسکوپیبا استفاده از م

 OB یبه همان کارآمد OM توان ازیرا م  OECهایسلول ما، یشنهادیپ روشکه با استفاده از  مشاهدات نشان داد: هایافته

 در S100β انیاگرچه ب ؛را نشان دادند S100β و NGFRp75 انیاز ب ییسطوح بالا ،از هر دو منبعOEC  های. سلولخالص کرد
دو منبع وجود  نیب یسلول یماندر زنده یداریتفاوت معن ن،یا علاوه بر. (>50/5P) دبالاتر بو OM شده ازمشتق OEC هایسلول

 .نداشت

 یبرا ینیو از نظر بال ندیآیدست مبه یتهاجمریصورت غبه OM از جداشده  OECهایسلول با این روش، ن،ی: بنابرایریگجهینت
 .هستند مناسب وندیمطالعات پ

 

 ییایمخاط بو ،ییایبو ازیپ ،یسلول سازیخالص ،ییایبو دربرگیرنده یها: سلولهای کلیدیهواژ
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Isolation of Mucosal and Bulbar Olfactory Ensheathing 

Cells Based on a Novel Approach 
 

Fatemeh Tirgar1* (Ph.D), Zahra Azizi2 (Ph.D), Mahmoudreza Hadjighassem1,3 (M.D, Ph.D)  
1- Department of Neuroscience and Addiction Studies, School of Advanced Technologies in Medicine, Tehran University of Medical Sciences, 
Tehran, Iran 

2- Department of Molecular Medicine, School of Advanced Technologies in Medicine, Tehran University of Medical Sciences, Tehran, Iran 

3- Brain and Spinal Cord Injury Research Center, Neuroscience Institute, Tehran University of Medical Sciences, Tehran, Iran  

 

 
 

Introduction: In addition to being frequently used in transplant studies, olfactory ensheathing cells (OECs) within 

the olfactory mucosa (OM) and olfactory bulb (OB), may be used as carriers to deliver therapeutic agents to specific 

target areas. These cells that encompass the unmyelinated axons of the olfactory neurons, have an accessible source 

for isolation, high migratory capacity and ability to secrete anti-inflammatory and neurotrophic factors. The mentioned 

features making them reasonable candidates for cell therapy. Although recent advancements in OEC isolation 

techniques heralded a new era in the field, the viability rate and efficacy of purification are still need to be considered. 

The most widely used OEC isolation strategies can be classified according to their adhesive properties, especially for 

isolating OECs from the OB. Considering the invasive nature of harvesting OECs from the human OB, highly efficient 

purification from the OM may be clinically beneficial. 

Methods and Materials: In this study, we isolated and compared OECs from both OB and OM of rat, due to their 

different adherence characteristics. By immunocytochemistry and western blot analysis, specific markers of OEC cells 

were identified with NGFRp75 and S100β antibodies. OECs morphology and viability were tracked over time using 

microscopy and MTT assay. 

Results: We discovered that using our proposed strategy, OECs can be purified from the OM as efficiently as the 

OB. OECs from both sources exhibited high levels of NGFRp75 and S100β expression, although the S100β expression 

was higher in OEC preparations derived from the OM (P<0.05). Furthermore, there was no significant difference in 

cell viability between the two sources.  

Conclusion: Therefore, OECs extracted from the OM are obtained in a non-invasive manner and are clinically 

suitable for transplantation studies. 

 

Keywords: Olfactory ensheathing cells, Cell purification, Olfactory bulb, Olfactory mucosa 
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ر برابر د ررسیزودرس و د نگیشنیپره کاند کیسکمیا موتیر یِویاثرات حفاظت کل

 مجدد یرسانخون -یسکمیالقاء شده توسط ا یویحاد کل بیآس

 

 2(PhD) یمیکر نبی، ز*1(PhD) غلامپور روزهی، ف1(یدکتر یدانشجو) خجسته ملک محمد
 رانیا راز،یش راز،یدانشکده علوم، دانشگاه ش ،یشناس ستیز یگروه آموزش -1

  رانیا راز،یش یدانشگاه علوم پزشک ،یویکل یهایماریب قاتیمرکز تحق -2

 

 ده یچك
 

و منجر به تجمع محصولات است  هیعملکرد کلدر  عیبا اختلال سر ینیسندرم بال کی ،حاد کلیوی ایسکمیکآسیب هدف: 
های ایمن از روشریموت ایسکمیک پره کاندیشنینگ یکی شود. نین در خون بیمار مینهایی حاصل از متابولیسم نیتروژن و کراتی

باشد. هدف از انجام این مطالعه بررسی اثرات حفاظت کلیوی بالقوه میها و بافت کلیه با پتاسیل درمانی کاهش آسیب به سلول
ه ی بافتی القا شدهابیآسزودرس و دیررس در مقابل اختلالات عملکردی کلیوی،  نگیشنیپره کاند کیسکمیا موتیرهای روش

 باشد.رسانی مجدد میتوسط ایسکمی خون
گروه  ؛موش در هر گروه( تقسیم شدند 7به چهار گروه ) Sprague-Dawley نر نژاد بزرگ آزمایشگاهیهای ها: موشمواد و روش

و  ،دقیقه کلمپ و سپس باز شدند 06به مدت  یویکل یهاکلیپدرسانی مجدد که در این گروه گروه تحت ایسکمی خون ،شم
ساعت قبل از القاء  42دقیقه و  06به ترتیب  ها،که در این گروههای تحت ریموت ایسکمیک کاندیشنینگ زودرس و دیررس گروه

ساعت خونرسانی  42دنبال به ،رسانی بر روی شریان فمورال چپپنج دقیقه خون -ایسکمی چهار سیکل پنج دقیقه ایسکمی
یری گاندازهی و ادرار ییپلاسما یهااوره در نمونه تروژنیو ن نینیکراتغلظت منظور ارزیابی عملکرد کلیه مجدد اعمال گردید. به

 های آماری نیز انجام شد.شناسی و تحلیلشد. در نهایت آنالیزهای بافت
لیه های بافتی کرسانی مجدد کلیوی منجر به افزایش اختلالات عملکردی و آسیبها: نتایج نشان داد که ایسکمی خونیافته

نین و ( غلظت کراتیP<60/6معنادار ) های ریموت ایسکمیک پره کاندیشنینگ زودرس و دیررس سبب کاهششده است. روش
 های بافت کلیه شده است. چنین کاهش آسیبنیتروژن اوره پلاسما و ادرار و هم

طورکلی هر دو روش ریموت ایسکمیک پره کاندیشنینگ زودرس و دیررس سبب کاهش اختلالات عملکردی و به گیری:نتیجه
 . ها متفاوت از یکدیگر استمکانیسم تاثیر آنه و ثرتر بودؤی بافت کلیه شده ولی روش دیرس مهابیآس

 
رسانی مجدد، ریموت ایسکمیک پره کاندیشنینگ زودرس، ریموت خون-های کلیدی: آسیب حاد کلیوی، ایسکمیواژه

 ایسکمیک پره کاندیشنینگ دیررس

 

  

 gholampour@shirazu.ac.ir    :غلامپور روزهیف
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Renoprotective effects of early- and late remote ischemic 

preconditioning against acute kidney injury induced by 

ischemia- reperfusion 
 

Khojasteh Malekmohammad (PhD student)1, Firouzeh Gholampour (PhD)1, Zeinab Karimi (PhD)2  
1- Department of Biology, School of Science, Shiraz University, Shiraz, Iran. 

2- Shiraz Nephro-Urology Research Center, Shiraz University of Medical Sciences, Shiraz, Iran  

 

 
 

Introduction: Ischemic acute kidney injury is a clinical syndrome with a rapid impairment of kidney function. It 

leads to the accumulation of end products of nitrogen metabolism and creatinine in the patient's blood. Remote 

ischemic preconditioning is one of the safe methods of reducing damage to kidney cells and tissue with potential 

therapeutic effects. The aim of this study was to investigate the renoprotective effects of early and late remote ischemic 

preconditioning (rIPreC) methods against renal functional disorders and tissue damage induced by ischemia 

reperfusion.  

Methods and Materials: 28 Male Sprague-Dawley rats were divided into four groups (n=7 per group); Sham 

group, the ischemia- reperfusion (I/R) group that in this group renal pedicles were clamped for 60 minutes, in early 

and late rIPreC+I/R groups, respectively, 30 minutes and 24 hours before the inception of renal ischemia, four similar 

cycles of ischemia (5 min) and perfusion (5 min) were applied on the left femoral artery, followed by 24 hours of 

reperfusion. In order to evaluate kidney function, creatinine and urea nitrogen concentrations were measured in plasma 

and urine samples. Finally, histological assessments and statistical analyzes were also performed. 

Results: The results showed that renal I/R led to an increase in renal functional disorders and kidney tissue 

damage. Early and late rIPreC methods caused significant decrease (P<0.01) in the concentration of creatinine and 

urea nitrogen in plasma and urine, as well as reducing kidney tissue damage. 

Conclusion: In general, our findings revealed that both early and late rIPreC methods reduce renal functional 

disorders and kidney tissue damage after IR, but the late rIPreC method is more effective. Their protecting mechanisms 

are different from each other. 

 

Keywords: Acute kidney injury, Ischemia/reperfusion, early remote ischemic preconditioning, late remote 

ischemic preconditioning 
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 شده با ملفالان ماریت یهادر موش یاسپرم یبر پارامترها C نیتامیو یاثر حفاظت
 

 2یمحمود رهی، من1*یمیعادله عظ
 رانیدانشگاه اراک، اراک، ا ه،یدانشکده علوم پا ،یشناس ستیارشد، گروه ز یکارشناس -1

  رانیدانشگاه اراک، اراک، ا ه،یدانشکده علوم پا ،یشناس ستیگروه ز ار،یاستاد -2

 ده یچك
 

گسترده آن در درمان برخی از کاربرد  رغمی است که علیدرمان یمیش یاز جمله داروهایا ملفالان  نیزیسارکول-Lهدف: 
 این پژوهش باشد که ممکن است منجر به ناباروری شود.ها دارای اثرات سایتوتوکسیک بر سیستم تولیدمثلی نر میسرطان

 های تحت درمان با ملفالان صورت پذیرفت.  بر پارامترهای اسپرمی در موش Cمنظور بررسی تاثیر ویتامین به
های ( به گروهگرم 65/56 ±42/1 با میانگین وزنی) NMRIسر موش نر بالغ نژاد  42تحقیق تجربی،  دراین ها:مواد و روش
تقسیم و از طریق  C  نیتامیو +ملفالان  روزانه( و لوگرمی/کگرمیلیم 6) ملفالانروزانه(، گرم/کیلوگرم میلی 144) Cکنترل، ویتامین 

 پارامترهای و شد بریده دیدیماپی دمی ناحیه تیمار آخرین از پس ساعت 42 روز تیمار شدند. 42تزریق داخل صفاقی به مدت 
آلدئید و ظرفیت دیچنین سطح مالونهم .شد بررسی( اسپرم دم طول و روزانه تولید تحرک، تعداد، حیات، قابلیت) اسپرمی

تجزیه و  Tukey  و تست  (ANOVA) طرفه روش آنالیز واریانس یکبا ها دادهاکسیدانی تام سرم مورد ارزیابی قرار گرفت. آنتی
 .معنادار در نظر گرفته شد ˂46/4p ها در سطحتفاوت میانگین و تحلیل

اکسیدانی تام سرم در گروه ملفالان در مقایسه با گروه کنترل داری در پارامترهای اسپرمی و ظرفیت آنتیها: کاهش معنییافته 
(. ˂p 46/4داری نشان داد )ید در گروه ملفالان در مقایسه با گروه کنترل افزایش معنیآلدئدیکه سطح مالونمشاهده شد. در حالی

 برده را بهبود بخشید. با کاهش اثرات سمّی ملفالان بر سیستم تولیدمثلی نر، پارامترهای نام Cزمان، ویتامین در گروه تیمار هم
های آزاد و از طریق مهار رادیکال اکسیدانت قوی احتمالاًآنتی عنوان یکبه Cدست آمده، ویتامین هگیری: طبق نتایج بنتیجه

های ایجاد شده توسط ملفالان در دستگاه جلوگیری از استرس اکسیداتیو توانسته است، اثرات محافظتی خود را در برابر آسیب
 تولید مثلی نر القا کند.   

 م، موش، استرس اکسیداتیو، اسپرCهای کلیدی: ملفالان، ویتامین واژه
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Protective effect of vitamin C on sperm parameters in mice 

treated with melphalan 
 

Adeleh Azimi1*, Monireh Mahmoodi2 
1- M.Sc, Department of Biology, Faculty of Science, Arak University, Arak, Iran 
2 - Assistant Professor, Department of Biology, Faculty of Science, Arak University, Arak, Iran 

 

 
 

Introduction: L-sarcolysin or melphalan is one of the chemotherapy drugs that, despite its widespread use in the 

treatment of some cancers, has cytotoxic effects on the male reproductive system, which may lead to infertility. This 

study was conducted to investigate the effect of vitamin C on sperm parameters in rats treated with melphalan. 

Materials and Methods: In this experimental research, 24 adult male NMRI mice (with an average weight of 35.56 

± 1.04 gr) were divided to the control, vitamin C (100 mg/kg daily), melphalan (5 mg/kg daily) and melphalan + 

vitamin C groups and treated through intraperitoneal injection for 28 days. 24 hours after the last treatment, the caudal 

region of the epididymis was cut and sperm parameters (viability, number, motility, daily production and sperm tail 

length) were examined. Malondialdehyde level and total serum antioxidant capacity were also evaluated. The data 

were analyzed by one-way analysis of variance (ANOVA) and Tukey's test, and the difference of means was 

considered significant at the p˂0.05 level. 

Results: A significant decrease in sperm parameters and total serum antioxidant capacity was observed in the 

melphalan group compared to the control group. While the level of malondialdehyde in the melphalan group showed 

a significant increase compared to the control group (p<0.05). In the simultaneous treatment group, vitamin C 

improved the mentioned parameters by reducing the toxic effects of melphalan on the male reproductive system. 

Conclusion: According to the obtained results, vitamin C, as a strong antioxidant, has probably been able to induce 

its protective effects against the damage caused by melphalan in the male reproductive system by inhibiting free 

radicals and preventing oxidative stress. 

 

Keywords: Melphalan, Vitamin C, Oxidative Stress, Sperm, Mice 
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 از ملفالان در موش یناش ضهیب بیبر آس C نیتامیاثرات و
 

 2یمحمود رهی، من1*یمیعادله عظ
 رانیدانشگاه اراک، اراک، ا ه،یدانشکده علوم پا ،یشناس ستیارشد، گروه ز یکارشناس -1

  رانیدانشگاه اراک، اراک، ا ه،یدانشکده علوم پا ،یشناس ستیگروه ز ار،یاستاد -2

 ده یچك
 

جر را دارد که من ضهیب یایزا هایآپوپتوز در سلول یالقا ییاست و توانا یدرمان یمیش یداروها نتریجیاز را یکیملفالان  هدف:
 تحت درمان با ملفالان بود.   هایدر موش ضهیبر ساختار بافت ب C نیتامیو ریتاث یمطالعه بررس نی. هدف اشودیم یبه نابارور
، گرم/کیلوگرم(میلی 144) C نیتامیبه چهارگروه کنترل، و (گرم 42/1± 65/56) NMRI نژاد بالغ نر موش سر 42: هاو روش مواد
ساعت پس  42شدند.  ماریت یصورت داخل صفاقهروز ب 42و به مدت  میتقس C نیتامیو ملفالان+ و گرم/کیلوگرم(میلی 6)ملفالان

 لیاز قب یبافت یپارامترها، H&Eبه روش  یزآمیو رنگ یپاساژ بافت ندیافر یچپ خارج و بعد از ط ضهیو ب هوشبی هاموش مار،یاز ت
و  یجنس هایتعداد سلول نیچنو هم ینینابیو حجم بافت ب سازیمن هایلوله ومیتلیحجم، طول، قطر و ارتفاع اپ ضه،یحجم کل ب

 انسیوار زیبا روش آنال جیشد. نتا دهینجس زیهورمون تستوسترون سرم ن زانیزده شد. م نیتخم یولوژیاستر های( با روشیسرتول
 در نظر گرفته شد. دارمعنی ˂46/4pدر سطح  هانیانگیو تفاوت م لیو تحل هیتجز Tukey( و تست ANOVAطرفه )کی

و سطح تستوسترون در  سازیمن هایلوله ومیتلیحجم، قطر و ارتفاع اپ ضه،یدر وزن و حجم کل ب داریی: کاهش معنهاافتهی
نشان داد  دارییمعن شیافزا ینینابیکه حجم بافت ب حالی در. (˂46/4p)با گروه کنترل مشاهده شد  سهیگروه ملفالان در مقا

(46/4p˂) .نیتامیوزمان، هم مارتی گروه در C با گروه ملفالان جبران کرد  سهمقای در را الذکرفوق یپارامترها(46/4p˂) . 
 یریجلوگ ضهیبافت ب بیتواند از تخریخود م یدانتاکسییآنت تیبا خاص احتمالاً C نیتامی: مطالعه ما نشان داد که ویرگیجهینت
 کند.

 
 موش ضه،ی، بC نیتامی: ملفالان، ویدیکل هایواژه
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The effects of vitamin C on melphalan-induced testicular 

injury in mice 

 
Adeleh Azimi1*, Monireh Mahmoodi2 
1- M.Sc, Department of Biology, Faculty of Science, Arak University, Arak, Iran 
2 - Assistant Professor, Department of Biology, Faculty of Science, Arak University, Arak, Iran 

 

 
 

Introduction: Melphalan is one of the most common chemotherapeutic drugs and has the ability to induce 

apoptosis in testicular germ cells, which leads to infertility. The aim of this study was to investigate the effect of 

vitamin C on the structure of testicular tissue in rats treated with melphalan. 

Materials and Methods: 24 adult male NMRI mice (35.56 ± 1.04 g) were divided into four groups; control, vitamin 

C (100 mg/kg), melphalan (5 mg/kg) and melphalan + vitamin C and treated intraperitoneally for 28 days. 24 hours 

after the treatment, the mice were anesthetized and the left testicle was removed, and after tissue processing and H&E 

staining, tissue parameters such as the total volume of the testis, the volume, length, diameter and height of the 

epithelium of the seminiferous tubules and the volume of interstitial tissue as well as The number of germ cells and 

Sertoli) was estimated by stereological methods. Serum testosterone levels were also measured. The results were 

analyzed by one-way analysis of variance (ANOVA) and Tukey's test, and the difference of means was considered 

significant at the p˂ 0.05 level. 

Results: A significant decrease in the weight and volume of the testis, the volume, diameter and height of the 

epithelium of the seminiferous tubules and the testosterone level was observed in the melphalan group compared to 

the control group (p˂0.05), while the volume of interstitial tissue showed a significant increase (p<0.05). In the 

simultaneous treatment group, vitamin C compensated the above parameters compared to the melphalan group 

(p˂0.05). 

Conclusion: Our study showed that vitamin C can probably prevent the destruction of testicular tissue with its 

antioxidant properties. 

 

Keywords: Melphalan, Vitamin C, Testis, Mice 
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 نیاپل رندهیگ ونیزاسیگومریو ال ونیزاسیمریدا
 

 Ph.D(3(، فرزانه رستم زاده 2)(Ph.D یحاج احمد گانهی، محبوبه 1(یپزشک ی)دانشجو دیسع یموسو نیاسمی
 رانیکرمان، کرمان، ا یپور، دانشگاه علوم پزشک یمهندس افضل یدانشکده پزشک -1

 رانیکرمان، کرمان، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یپژوهشکده نوروفارماکولوژ ،یولوژیزیف قاتیمرکز تحق -2

  رانیکرمان، کرمان، ا یدانشگاه علوم پزشک ،ینیو بال هیپا یولوژیزیقلب و عروق، پژوهشکده علوم ف قاتیمرکز تحق -3

 ده یچك
 

شوند و نقش مهمی در حفظ هموستاز سیستم قلبی عروقی و مایعات ها بیان میآپلین و گیرنده آن در بسیاری از بافتهدف: 
ها مانند دیابت، فشار خون، چاقی، سرطان، رتینوپاتی دیابتی و ... از بیماریچنین ارتباط این سیستم با بسیاری بدن دارند. هم

  عنوان یک هدف درمانی در بسیاری از بیماری های ذکر شده مطرح است.مشخص شده است. این سیستم به
سیون گیرنده اپلین ها الیگومریزا(، تمامی مقالاتی که در آنnarrative reviewروش جستجو: در مطالعه مروری روایتی حاضر)

 PubMed ،Scopus ،ISI، Embase ،Science Direct ،web of sciencesاند. برای یافتن مقالات مرتبط بررسی شده باشد مرور شده
های اطلاعاتی، هیچ محدودیتی برای زمان ند. برای جستجوی بانکمورد بررسی قرار گرفت 0202ویه ژان تا Google Scholarو 

ده مقالات جستجو شهای ، رفرنسمرتبط تمقالا نادیده گرفتنراحی مطالعات وجود نداشته است. برای جلوگیری از انتشار و نوع ط
 ند.نیز بررسی شد

 کند. این مطالعاتدهی تغییر میها مسیر سیگنالتوانایی تشکیل همودایمر و هترودایمر را دارد و با تشکیل آن APJها: یافته
های . در غشای سلولی بافته بودندهای ترانسفکت شده( انجام شدهای مصنوعی )سلولدر سیستمعمدتاً )به جز سه مقاله( 

چنین با توجه تعامل داشته باشند. هم APJتوانند با سیستم آپلین/های مختلف وجود دارد که میطبیعی، انواع مختلفی از گیرنده
 رسد.نظر میهای طبیعی و در شرایط پاتولوژیک ضروری بهدر بافت به اهمیت این سیستم در سلامت و بیماری، انجام این مطالعات

ها دارند. تشکیل این توانایی تشکیل الیگومرها و دایمرها را با خود و سایر گیرنده (APJهای آپلین )گیری: گیرندهنتیجه
 ها همراه است.الیگومرها با تغییر در مسیرهای سیگنال دهی گیرنده

 

 ، دایمریزاسیون، الیگومریزاسیون، مسیر سیگنالینگ، همومریزاسیونAPJکلیدی: گیرنده اپلین، های هواژ
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Apelin receptor dimerization and oligomerization 
 

Yasmin Moosavi-Saeed1(M.D. Student), Mahboobeh Yeganeh-Hajahmadi2(Ph.D.), Farzaneh Rostamzadeh3(Ph.D.) 
1- Afzalipour medical school, Kerman University of Medical Sciences, Kerman, Iran 

2- Physiology Research Center, Institute of Neuropharmacology, Kerman University of Medical Sciences, Kerman, Iran 

3- Cardiovascular Research Center, Institute of Basic and Clinical Physiology Sciences, Kerman University of Medical Science, Kerman, Iran 

 

 
 

Introduction: Apelin and its receptor are expressed in many tissues and play an important role in maintaining the 

homeostasis of the cardiovascular system and body fluids. Also, the association of this system with many diseases 

such as diabetes, hypertension, obesity, cancer, diabetic retinopathy, etc. has been determined. This system is 

considered as a therapeutic goal in many mentioned diseases. 

Search method: In the present narrative review, all the articles in which the oligomerization of the apelin receptor 

has been investigated have been reviewed. PubMed, Scopus, ISI, Embase, Science Direct, Web of Sciences, and 

Google Scholar were searched to find relevant articles up to January 2023. For searching the databases, there were no 

restrictions on the time of publication and the type of study design. To avoid missing any relevant articles, the 

references of the searched articles were also checked. 

Results: APJ has the ability to form homo- and heterodimers, and with their formation, the signaling pathway 

changes. These studies were mainly (except for three articles) carried out in artificial systems (transfected cells). In 

the cell membrane of normal tissues, there are several types of different receptors that can interact with the apelin/APJ 

system. Also, considering the importance of this system in health and disease, it seems necessary to conduct these 

studies in natural tissues and in the pathological situations. 

Conclusion: Apelin recptors (APJ) have the ability to form oligomers and dimers with themselves and other 

receptors. The formation of these oligomers is associated with a change in the signaling pathways of the receptors.  

 

Keywords: Apelin receptor, APJ, dimerization, oligomerization, signaling pathway, homomerization 
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از  ی( بر اختلال حافظه ناشلیلدنافی)س 5استراز یفسفود یاثر مهار کننده یبررس

 نر یشگاهیدر موش کوچک آزما نیمورف

 

  2،1، احمدرضا دهپور*2،1یعادله ملک
 یطب تجرب قاتیتهران، مرکز تحق یدانشگاه علوم پزشک -1

  یگروه فارماکولوژ ،یتهران، دانشکده پزشک یدانشگاه علوم پزشک -2

 

 ده یچك
 

 بلند حافظه کمبود با توانندیمها مهارکننده دسته از باشد. اینمی 5ی آنزیم فسفودی استرازهدف: سیلدنافیل مهارکننده
ی ی حاضر با هدف عملکرد سیلدنافیل در اختلال حافظهبنابراین مطالعه .کنند مقابله سن شیافزا ای ییدارو عوامل از یناش مدت

 ناشی از مورفین بررسی گردید.
ها جهت القا اختلال حافظه در موش acquisitionدقیقه قبل از مرحله  31گرم/کیلوگرم( میلی 01و  3)ها: مورفین مواد و روش

های درمان دقیقه پس از دریافت مورفین، در گروه 05تزریق و سیلدنافیل  Passive avoidanceو  Y-mazeهای حیوانی در مدل
در مکانیسم اثر  (NO)های اپیوئیدی و دخالت مسیر نیتریک اکساید صورت داخل صفاقی تجویز شد. جهت بررسی نقش گیرندهبه

 استفاده گردید. ( لوگرمی/کگرمیلیم 01)  L-NAMEو (لوگرمی/کگرمیلیم 3)ترتیب از نالتروکسان به ،داروها و عملکرد حافظه
حافظه تشخیص فضایی ناشی از مورفین در اختلال  ،گرم بر کیلوگرممیلی 0: نتایج نشان داد سیلدنافیل با دوز هایافته

 Passiveآزمون در (لوگرمی/کگرمیلیم 01)وسیله مورفین هو یادگیری مختل شده ب Y-maze آزمون در (لوگرمی/کگرمیلیم3)

avoidance  داری بر اختلال حافظه ناشی از مورفین تاثیر معنی(لوگرمی/کگرمیلیم 5)را بهبود بخشید. اگرچه سیلدنافیل
افزایش و میزان  Y-mazeنداشت اما با تجویز نالتروکسان به این گروه حافظه تشخیص فضایی در آزمایش  (لوگرمی/کگرمیلیم3)

چنین مطالعات بیوشیمیایی بر روی هیپوکمپ در مقایسه با گروه مشابه کاهش یافت. هم L-NAMEنیتریک اکساید پس از دریافت 
افزایش یافته بودند با تجویز  (لوگرمی/کگرمیلیم 3)وسیله مورفین هبکه  TNF-αو سیتوکین التهابی  NOحیوانات نشان داد سطوح 

بیان پروتئین  (لوگرمی/کگرمیلیم 3)معکوس گردید. علاوه بر این اختلال حافظه ناشی از مورفین  (لوگرمی/کگرمیلیم0)سیلدنافیل 
p-ERK داری افزایش معنی (لوگرمی/کگرمیلیم 0)که پس از درمان با سیلدنافیل در حالی ه بود،را در هیپوکمپ حیوانات کاهش داد

 در سطح این پروتئین مشاهده گردید. 
 بخشد وگیری: مطالعه حاضر نشان داد سیلدنافیل در دوز پایین حافظه تشخیص فضایی و یادگیری را بهبود مینتیجه

 دهند.با معکوس کردن اثر مورفین عملکرد حافظه کوتاه مدت را افزایش می L-NAMEنالتروکسان و 
 

 کلیدی: سیلدنافیل، مورفین، هیپوکمپ  هایواژه
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The effect of PDE5 inhibitor (sildenafil) on morphine-

induced memory impairment in male mice 
 

Adeleh Maleki1,2 * (M.Sc), Ahmad Reza Dehpour1,2 (Ph.D) 
1- Experimental Medicine Research Center, Tehran University of Medical Sciences, Tehran, Iran 
2- Department of Pharmacology, School of Medicine, Tehran University of Medical Sciences, Tehran, Iran 

 

 
 

Introduction: Sildenafil is an inhibitor of the phosphodiesterase 5 enzyme. These inhibitors can counteract with 

long-term memory deficiency caused by pharmacological agents or aging. Therefore, the present study aimed to 

evaluate the function of sildenafil in morphine-induced memory impairment. 

Methods and Materials: Morphine (3, 10 mg/kg; i.p.) was injected 30 minutes before the acquisition phase to 

induce memory impairment in mice, and in the treatment groups, sildenafil was administered intraperitoneally 15 

minutes after morphine in Y-maze and passive avoidance behavioral tests. Also, naltrexone (3 mg/kg; i.p.) and L-

NAME (10 mg/kg; i.p.) were used to investigate the role of opioid receptors and the involvement of the nitric oxide 

(NO) pathway in the mechanism of drugs action and memory function. 

Results: The results showed that sildenafil at a dose of 1 mg/kg improved spatial recognition memory impairment 

caused by morphine (3 mg/kg) in Y-maze and learning impaired by morphine (10 mg/kg) in passive avoidance. 

Although sildenafil (5 mg/kg) had no significant effect on morphine-induced (3 mg/kg) memory impairment. 

Administration of naltrexone to this group increased spatial recognition memory in the Y-maze test and NO levels 

decreased after receiving L-NAME compared to the same group. Also, biochemical studies on animal hippocampus 

showed that levels of NO and inflammatory cytokine TNF-α, which were increased by morphine (3 mg/kg), were 

reversed by sildenafil (1 mg/kg). In addition, morphine-induced (3 mg/kg) memory impairment decreased the 

expression of the p-ERK protein in the animal hippocampus, while after treatment with sildenafil (1 mg/kg) a 

significant increase in the level of this protein was observed.  

Conclusions: Our study showed that sildenafil at a low dose improves spatial recognition memory and learning, 

and naltrexone and L-NAME increase short-term memory function by reversing the effect of morphine.  

 

Keywords: Sildenafil; Morphine; Hippocampus 
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 یدارورسان یهاستمیزخم و س میترم یهابه عنوان پانسمان ویواکتیب یپودرها
 

 1(PharmD, PhD) یشهرام امام
 هیاروم یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده داروساز کس،یوتیگروه فارماس -1

 

 ده یچك
 

های زخم و عنوان پوشششوند. اخیرا پودرهای بیواکتیو به: پودرها معمولا برای دارورسانی از ریه و دهان استفاده میهدف
فرمولاسیونی پودرهای بیواکتیو شامل خصوصیات جذب آب، تشکیل های اند. این مطالعه جنبههای دارورسانی مطرح شدهسیستم

را مرور  هاژل، واکنش با محیط زخم، روش تهیه، استریلیزاسیون، بسته بندی، محصولات موجود در بازار، مطالعات بالینی، و پتنت
 کند.می

جست و جو  هاسیتابید ،ی انجام شدهدآوری مطالعات در مورد فرمولاسیون و مطالعات حیوانی و انسانر: برای گروش جستجو
 ها، مطالعات بالینی، و محصولات موجود در بازار خلاصه و به صورت جداول مرتب گردید.علاوه پتنتهشد. ب

اند. صورت پودر فرموله شدهسلولی، و داروها به: گیاهان دارویی، کلاژن، صدف، پوسته تخم مرغ، ماتریکس خارجهایافته
وه شود. بنابراین نیاز است که اجزای سازنده و نحای و بیوفارماسیوتیکال آن تعیین میهای ذرهبیواکتیو توسط ویژگیعملکرد پودر 

ی پودرها اهمیت دارد. تعداد زیادی محصول ترمیم زخم علاوه استفاده از بیوپلیمرها در تهیههساخت آن به دقت انتخاب گردد. ب
چنین تعداد زیادی پتنت در ها حاوی کلاژن یا ماتریکس خارج سلولی هستند. همکه اکثر آنصورت پودر در بازار موجود است به

 .هستنداین زمینه ثبت شده است. مطالعات بالینی متعددی در مورد پودر وانکومایسین داخل زخم در جریان 
ی راحت، قابلیت استفاده در فادهجمله پایداری، اثر سریع، است ازگیری: پودرها برای زخم دارای مزایایی متعددی نتیجه

چنین . همهستندمنظم، قابلیت جذب ترشحات زخم، زمان ماندگاری بالا، و عدم نیاز به تعویض پانسمان های عمیق و با شکل نازخم
استراتژی امیدبخشی است که مسیرهای  ،پذیرحاوی بیوپلیمرهای زیست سازگار و زیست تخریب ،پودرهای ژل شونده در محل

 دهد.های دارورسانی درمان زخم نوید میهای چندعملکردی و سیستمدی را برای توسعه پانسمانجدی
 

 کلیدی: زخم، پودر، دارورسانی، ذره، پانسمان هایواژه
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Bioactive wound powders as wound healing dressings and 

drug delivery systems 
 

Shahram Emami (PharmD, PhD)1 
1- Department of Pharmaceutics, School of Pharmacy, Urmia University of Medical Sciences, Urmia, Iran 

 

 
 

Introduction: Powders are commonly used for drug delivery through pulmonary, and oral routes. Recently, 

bioactive wound powders (BWPs) have attracted attention as wound dressings and drug delivery systems. This review 

outlines design aspects of BWPs including their composition, flowability, fluid uptake, in-situ hydrogel formation, 

adhesion to wound, and interaction of particles with wound environment, as well as their fabricating techniques, 

sterilization method, packaging, commercialized products, ongoing clinical trials, and patents. 

Search Methods: Databases was searched to collect studies regarding formulating BWPs and evaluating their 

wound healing effects on animal models and human subjects. Furthermore, commercialized BWPs and their 

characteristics, patents, and clinical trials were collected and summarized as tables. 

Results: Medicinal plants, collagen, mussel pearl, eggshell membrane, decellularized extracellular matrix and 

drugs have been developed and studied as BWPs. The function of a BWP as an efficient wound dressing and drug 

delivery carrier is determined by its particulate properties and biopharmaceutical properties. To fulfill these 

requirements, selecting appropriate formulation components and using appropriate processing method should be 

considered. Furthermore, we found that various biopolymers can be used to formulate BWPs with desired properties. 

There are several marketed products based on BWPs. Most of the available products are based on extracellular 

matrices and different types of collagen. Also, several patents have been filled describing BWPs. Intra-wound 

vancomycin powder is the subject of several clinical trials, showing the importance of its local delivery to prevent 

wound infections. 

Conclusion: BWPs advantages are stability, rapid effect, easy to administer, applicability on deep or irregular-

shaped wounds, exudate absorbing, high residence time, and no need for the dressing change. Also, in-situ hydrogel 

forming BWPs based on biocompatible and biodegradable polymers are a promising strategy that opens up 

opportunities to develop multifunctional dressings and drug delivery systems for wound therapy. 

 

Keywords: Wound, Powder, Drug delivery, Particle, Dressing 
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و  ضهیبر بافت ب Q10 میکوآنز یو نقش حفاظت یاثر رنگ زرد خوراک یبررس

 بزرگ آزمایشگاهی یهااسپرم موش یپارامترها
 

(، فاطمه Ph.D)ینیفاطمه حس دهی(، سPh.D)یزا وسفی انی(، شاPh.Dناصح ) میمر(، Ph.D)یاکبر هی( ، سمM.Sc)*یروح الله نظر

 (Ph.D)یمیکر
 رازیش یدانشگاه علوم پزشک ،یولوژیو استر یستومورفومتریه قاتیمرکز تحق -1

 رازیش یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یحیدپارتمان علوم تشر -2

 رازیش یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،ییدانشجو قاتیمرکز تحق -3

 رجندیب یطبس، دانشگاه علوم پزشک یدانشکده پرستار -4

 

 ده یچك
 

های مصنوعی غذایی اثرات نامطلوبی بر روی اعضای مختلفی مانند نشان داده شده است که استفاده بیش از حد از رنگهدف: 
مطالعه حاضر با هدف بررسی اثر  هدف: هنوز مشخص نیست. بیضهبر بافت  رنگ زرد خوراکیمعده، کبد، مغز و کلیه دارد، اما اثر 

  شود، انجام شد.ایجاد می رنگ زرد خوراکیکه توسط  بیضه بر تغییرات ساختاری Q10 محافظتی کوآنزیم
 Q10(06 گروه کنترل، کوآنزیم 0طور تصادفی به به Sprague-Dawley نر نژاد موش بزرگ آزمایشگاهیسر  06 ها:مواد و روش

 06) خوراکیرنگ زرد گرم/کیلوگرم(، دوز بالای میلی 5.2) رنگ زرد خوراکیگرم/کیلوگرم/روز(، دوز پایین میلی
 06) رنگ زرد خوراکیو دوز بالای  Q10 گرم/کیلوگرم( + کوآنزیممیلی 5.2) رنگ زرد خوراکیگرم/کیلوگرم(، دوز پایین میلی
 با استفاده از روش استریولوژی مورد تحلیل قرار گرفت. بیضههفته،  0تقسیم شدند. پس از  Q10 گرم/کیلوگرم( + کوآنزیممیلی

اند، درصد مورفولوژی طبیعی دریافت کرده رنگ زرد خوراکیهایی که دوز بالای با گروه کنترل، در موش در مقایسه: هایافته
درصد(، حجم بافت  ..7.درصد(، حجم لومن ) 1...) بیضهدرصد(، حجم  01.7) ندهدرصد( و اسپرماتوزوآهای پیشرو 10.0)

 06.0های لایدیگ )درصد( و سلول 5..2ها )تعداد اسپرماتوگونیدرصد(،  16.0) اسپرم سازهای درصد(، حجم لوله 11.0) نابینیبی
، تمام این تغییرات رنگ زرد خوراکیدوز بالای +  Q10 در گروه کوآنزیم Q10 درصد( کاهش یافت. با این حال، با درمان کوآنزیم

  پرم تأثیری نداشتند.و اس بیضهبر پارامترهای مختلف  رنگ زرد خوراکیبهبود یافت. علاوه بر این، دوزهای پایین 
 رنگ زرد خوراکیناشی از دوز بالای  بیضهاز تغییرات ساختاری  تواندمی Q10 نتایج ما نشان داد که کوآنزیم گیری:تیجهن

 .جلوگیری کند

 
 ، بیضه، اسپرم، استریولوژی Q10کلیدی: رنگ زرد خوراکی، کوآنزیم  هایواژه

 

  

 rnazari1622@gmail.com     :یروح الله نظر
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Protective effect of Co-enzyme Q10 on testicular tissue and 

sperm parameters in adult male rats treated with Sunset 

Yellow FCF 
 

Rohollah Nazari*(M.Sc), Somayeh Akbari (Ph.D), Maryam Naseh (Ph.D), Shayan Yousufzai (Ph.D), Seyede Fatemeh 

Hosseini (Ph.D), Fatemeh Karimi (Ph.D) 

1- Histomorphometry and Stereology Research Center, Shiraz University of Medical Sciences, Shiraz, Iran 

2- Anatomy Department, School of Medicine, Shiraz University of Medical Sciences, Shiraz, Iran 
3- Student Research Committee, Medical School, Shiraz University of Medical Sciences, Shiraz, Iran 

4- Faculty of Tabas, School of Nursing, Birjand University of Medical Sciences, Birjand, Iran 

 

 
 

Introduction: It has been shown that excessive use of artificial food colors has adverse effects on different organs 

such as the stomach, liver, brain, and kidney, but the effect of sunset yellow on the testicular tissue is still unclear. 

The present study aimed to evaluate the protective effect of Co-enzyme Q10 on the structural changes of the testis 

induced by Sunset Yellow. 

Materials and Methods: Sixty male Sprague-Dawley rats were randomly divided into 6 groups of control, CoQ10 

(10 mg/ kg/day), low dose of Sunset Yellow (2.5 mg/kg), high dose of Sunset Yellow (70 mg/kg), low dose of Sunset 

Yellow (2.5 mg/kg) + CoQ10, and high dose of Sunset Yellow (70 mg/kg) + CoQ10. After 6 weeks, the testis was 

analyzed using the stereological method. 

Results: The normal morphology (41.1%) and progressive spermatozoa (74.8%) percentage, testicle volume 

(33.4%), lumen volume (38.3%), interstitial tissue volume (44.7%), seminiferous tubule volume (40.7%), and number 

of spermatogonia (53.9%) and Leydig cells (70.7%) reduced in the rats that received high doses of Sunset Yellows in 

comparison to the control group. Nonetheless, all these alterations were recovered by Q10 treatment in the CoQ10 + 

high dose of Sunset Yellow group. Furthermore, low doses of Sunset Yellow did not affect different parameters of the 

testis and sperm.  

Conclusion: Our results showed that Co-enzyme Q10 could, to some extent, prevent structural changes of the 

testis induced by the high dose of Sunset Yellow. 

 

Keywords: Sunset Yellow FCF, Co-enzyme Q10, testicle, sperm, stereology 
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 در شبکه فرونتوتمپورال دهیپوش یهاچهره ییبازنما
 

 3،1ی، محمدرضا ا. دهاقان3،1ینوروز نیالدجلال
 رانیمدرس، تهران، ا تیدانشگاه ترب ،یدانشکده علوم پزشک ،یولوژیزیگروه ف -1

 رانیتهران، ا ،یادیبن یپژوهشگاه دانشها ،یپژوهشگاه علوم شناخت -2

  رانیدانشگاه تهران، تهران، ا ،یدانشکده فن وتر،یبرق و کامپ یدانشکده مهندس -3

 ده یچك
 

 شود. در این میان،سانان انجام میصورت دقیق توسط نخستیزیاد در دنیای واقعی، بهرغم تغییرات هدف: تشخیص چهره علی
شود. اگرچه تاکنون مطالعات بسیاری مکانسیم بازنمایی شدن چهره یک چالش بزرگ برای زندگی اجتماعی محسوب می پوشیده

است. هدف از این  پوشیده بررسی نشدهمههای نیآمیز چهرهاند، اما مکانیسیم عصبی تشخیص موفقیتچهره را بررسی کرده
 باشد.پوشیده میهای نیمهمطالعه بررسی شبکه فرونتوتمپورال در بازنمایی تصاویر چهره

و  (vlPFC) یجانب-یشکم یشانیپشیدو قشر پ یعصب تیفعال حاضر روی دو میمون مکاک نر انجام و مطالعهها: مواد و روش
های نورونی با استفاده از تحلیل دادهوپوشیده ثبت شد. تجزیهزمان نمایش تصاویر چهره نیمهدر  (ITC) یجگاهیگ-یقشر تحتان

 کدینگ برای پاسخ به سوال تحقیق انجام شد.بررسی کدینگ و دی
 درها نورون که پاسخیحال در دادند.شده نشان های پوشیدهچهره ریبه تصاو یشتریب یدهپاسخ vlPFC ها درنورون ها:یافته

ITC  در قشر پاسخ ییایپو لیوتحلهیتجز ،نیچن. همبود تریقو بدون پوشش ریبه تصاوIT ای از نشان داد که پاسخ مجموعه
 در پردازش شتریکه ب بود vlPFC هاینورون دوم پس از پاسخ فازها در نوروناین  زمان پاسخ. باشدفاز میدو دارای ها نورون
که  کندیارائه م vlPFC و ITC نیب فیدبکارتباط  یابر یشواهد ،گرنجر تیعلوتحلیل تجزیه جینتا پوشیده نقش دارند. یهاچهره

 .نقش دارد  ITC در پوشیدهحل پردازش چهره  در
دهد. یارائه م های پوشیدهچهره صیتشخ زماندر  ITC و vlPFC ارتباطدر مورد  یدیجد نشیبحاضر، مطالعه  گیری:نتیجه

 ییامدهایو ممکن است پ کندیدر ادراک چهره کمک م ریدرگ یشناخت یندهایما از فرآ دانشبه  یعصب یهاسمیمکان نیدرک ا
 .دداشته باش دهیچیپ بینایی یهاطیچهره در مح قوی صیتشخ تیشرفته با قابلیپ یهوش مصنوع یهاستمیتوسعه س یبرا

 

 چهرهتصاویر   ،یجگاهیگ-یقشر تحتان ،یجانب-یمکش یشانیپشیقشر پهای کلیدی: واژه
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Representation of Occluded Faces in the Frontotemporal 

Network. 
 

Jalaledin Noroozi 1,3 (Ph.D. Candidate), Mohammad-Reza A. Dehaqani 2,3 (Ph.D) 
1- Department of Physiology, Faculty of Medical Sciences, Tarbiat Modares University, Tehran, Iran 
2- School of Cognitive Sciences, Institute for Research in Fundamental Sciences (IPM), Niavaran, P.O. Box 193955746, Tehran, Iran 

3- School of Electrical and Computer Engineering, College of Engineering, University of Tehran, Tehran, Iran 

 

 
 

Introduction: Face recognition is a remarkable ability of primates, characterized by the ability to accurately 

identify faces despite variations. Among these variations, face occlusion represents a critical challenge to social life. 

Although a massive body of neural studies reveals the mechanism of face representation, the cognitive and neural 

mechanisms underlying the successful recognition of partially occluded faces remain poorly understood.  

Methods and Materials: In this study, we presented a large number of occluded faces and simultaneously recorded 

neural activity from both the ventrolateral prefrontal cortex (vlPFC) and the inferotemporal cortex (ITC) to explore 

frontotemporal networks contributes in challenging occluded face representation.  

Results: Our findings reveal that neurons in the vlPFC exhibit heightened responsiveness to occluded face images, 

while neurons in the ITC demonstrate enhanced responses to non-occluded images. Notably, analysis of IT response 

dynamics uncovered a subset of neurons displaying dual processing manners. These neurons exhibit late processing 

occurring after the onset of vlPFC response which is more engaged in proceeding of high occluded faces. The 

influential granger causality results provide evidence for retrograde communication between ITC and vlPFC that 

emphasize the role of feedback in resolving occluded face processing at ITC. 

Conclusion: Our study provides novel insights into the intricate interplay between the vlPFC and ITC during face 

recognition under occlusion. Understanding these neural mechanisms contributes to our broader understanding of the 

cognitive processes involved in face perception and may have implications for the development of advanced artificial 

intelligence systems capable of robust face recognition in complex visual environments. 

 

Keywords: ventrolateral prefrontal cortex, Inferotemporal cortex, Occlusion face stimulus 
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در  II نیوتانسیآنژ قیبه تزر یویکل یعروق یهاسن و جنس در پاسخ یوابستگ

 Mas رندهی: نقش گبزرگ آزمایشگاهی هایموش

 

 (Ph.D)2بخش نعمت یمهد ،)یپژوهش یدکترا یدانشجو(1*فاطمه اشراقی جزی
 رانیاصفهان، اصفهان، ا یدانشگاه علوم پزشک ت،یآب و الکترول قاتیمرکز تحق -1

  رانیاصفهان، اصفهان، ا یدانشگاه علوم پزشک  ،یدانشکده پزشک ،یولوژیزی/ گروه فتیآب و الکترول قاتیمرکز تحق -2

 

 ده یچك
 

  Masو گیرنده را تحت تاثیر قرار دهند نیوتانسیآنژ- نیرن ستمیسسن و جنس هر دو قادرند هم عملکرد کلیه و هم  هدف:
های عنوان یکی از اجزای بازوی دپرسور این سیستم، بیان بالاتری در جنس ماده دارد. ارتباط بین سن و این گیرنده در پاسخبه

بررسی اثرات سن و  روپیشهای نر و ماده کاملا روشن نیست. بنابراین، هدف مطالعه موشدر   IIآنژیوتانسینعروقی کلیوی به 
 است.   Mas  (A779)و یا بدون مهارکننده گیرنده همراه   IIهای عروقی سیستمیک و کلیوی به آنژیوتانسین جنس بر پاسخ

هفته(،  18تا  12هفته( و پیر) 21تا  8نژاد ویستار نر و ماده در دو رده سنی بالغ )  بزرگ آزمایشگاهی هایموشها: مواد و روش
 (،RPP)فشار پرفیوژن کلیوی (،MAP)گذاری شریانی و وریدی قرار گرفتند. فشار میانگین شریانیپس از بیهوشی، تحت کانول

ثبت  A779و یا بدون  ، با IIمختلف آنژیوتانسین در پاسخ به دوزهای (RBF) و جریان خون کلیوی (  RVR)مقاومت عروق کلیوی 
 و ارزیابی شد. 

بین حیوانات نر و ماده   IIو آنژیوتانسین A779در مرحله قبل از تزریق  RBFو   MAP, RPP, RVRهای مرتبط بایافتهها: افتهی
نشان  یدارهفته تفاوت معنی 18-12حیوانات های نر و ماده در این مرحله بین گروه RBFاما  هفته تفاوتی نشان ندادند، 21تا  8

ها ایجاد کند. از طرف داری در پارامترهای اشاره شده در تمام گروهنتوانست تغییرات معنی بوییا پلاس A779تزریق (. > 50/5P) داد
تفاوت  ،بوییا پلاس A779هفته دریافت کننده  21تا  8در رده سنی   IIنیوتانسیآنژدر پاسخ به   RVRو RBFهای دیگر، یافته

 هفته مشاهده نگردید.  18تا  12های در گروه یهر چند که این تفاوت جنسیت(. > 50/5Pبین دو جنس نشان داد ) یدارمعنی
ثیر قرار دهد و به أرا تحت ت  IIهای عروقی کلیوی به آنژیوتانسینتواند تفاوت جنسیت در پاسخافزایش سن می گیری:نتیجه

 ها ندارد. دخالتی در این پاسخ Masرسد که گیرنده نظر می

 

 آنژیوتانسین، پاسخ های عروقی کلیوی-، سیستم رنینMas: سن، جنس، گیرنده های کلیدیواژه
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Age- and Gender-Related Differences in Renal Vascular 

Responses to Angiotensin II in Rat: The Role of Mas 

Receptor 
 

Fatemeh Eshraghi-Jazi*1 (Ph.D by research student), Mehdi Nematbakhsh (Ph.D)2 
1- Water & Electrolytes Research Center, Isfahan University of Medical Sciences, Isfahan, Iran 

2 - Water & Electrolytes Research Center/Department of Physiology, Isfahan University of Medical Sciences, Isfahan, Iran 

 

 
 

Introduction: Both age and gender can influence kidney function as well as renin-angiotensin system, and Mas 

receptor (MasR) as one of the components of depressor arm has more expression in female gender. The association 

between the receptor and age in renal vascular responses to angiotensin II (AngII) in male and female rats is completely 

unclear. Therefore, the aim of this study was to examine the effects of age and sex on systemic and renal vascular 

responses to AngII in Wistar rats with or without MasR antagonist (A779).  

Methods and Materials: Anesthetized Wistar male and female rats with two age ranges of adult (8-12 weeks) and 

old (24-28 weeks) underwent arterial and venous cannulation. Mean arterial pressure (MAP), renal perfusion pressure 

(RPP), renal vascular resistance (RVR) and renal blood flow (RBF) in response to the infusion of AngII with or 

without A779 were recorded and evaluated.  

Results: The baseline data (before A779 and AngII infusion) showed no significant changes in MAP, RPP, RBF, 

and RVR values between 8-12- week male and female groups. Although, RBF in the phase had a significant change 

between 24-28- week male and female groups (P < 0.05). The administration of A779 or vehicle could not influence 

the mentioned parameters in all experimental groups. On the other hand, the gender difference was observed in RBF 

and RVR responses to AngII administration in 8-12- week groups receiving vehicle or A779 (P < 0.05). However, the 

gender difference was not seen between 24-28- week groups.  

Conclusion: Advancing age could impress sex difference in RBF and RVR responses to AngII infusion, and it 

seems that the MasR could not participate in the responses.  

 

Keywords: Age, gender, Mas receptor, renin-angiotensin system, renal vascular responses 
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در  ییو حافظه فضا یریادگیاز خواب بر  تیمختلف محروم یزمان یهااثر دوره

 نر بزرگ آزمایشگاهی یهاموش
 

 )استاد( 1یبانیش دیوح ،1(یپور قاسم آباد )دکتر یمحمد یلی، ل1،1(ی)دکتر پورلیاسماع جهی، خد1و2(یدکتر ی)دانشجو یسالار میمر
 رانیکرمان، کرمان، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یعلوم اعصاب، پژوهشکده نورفارماکولوژ قاتیمرکز تحق -1

  رانیمشهد، مشهد، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یولوژیزیدپارتمان ف -2

 کانادا  و،یو نجوم، دانشگاه واترلو، واترلو، انتار کیزیگروه ف -3

 

 ده یچك
 

بزرگ  هایموش شناختی عملکرد بر منفی اثرات تواندمی (SD) خواب از محرومیت که است داده نشان ما قبلی مطالعات: هدف
ی فضای حافظه و یادگیری بر محرومیت از خواب مختلف هایدوره تأثیر تعیین مطالعه این از هدف. باشد داشته ماده آزمایشگاهی

 .باشدمی نر یشگاهیبزرگ آزما هایموشدر 

 هاموش. شدند ساعته تقسیم SD 72 و ساعته SD 24 سالین، گروه سه به نر بزرگ آزمایشگاهی هایموش: هاروش و مواد
 یادگیری ارزیابی برای (MWM) موریس آبی ماز آزمون. محروم شدند خواب از چندگانه سکوهای توسط ساعت 24 و 42 مدتبه
 .شد انجام فضایی حافظه و

تا  زمان تأخیر طی شده و کل مسافت در داریمعنا تفاوت ساعته SD 72 و ساعته SD 24 هایگروه که داد نشان نتایج: هایافته
 .ندادند نشان MWM آزمون در سالین گروه به رسیدن به سکوی هدف نسبت

 یهای زماندوره در فضایی حافظه و یادگیری ماده، یشگاهیبزرگ آزما هایموش برخلاف دهدمی نشان هایافته این: گیرینتیجه
 .یابدنمی تغییر نر بزرگ آزمایشگاهی هایموش در خوابمحرومیت از  مختلف

 

 نر یشگاهیبزرگ آزماهای کلیدی: محرومیت از خواب، یادگیری وحافظه فضایی، ماز آبی موریس، موش هایواژه

 

  

  maryamsalari92@gmail.com      :یسالار میمر
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The effect of different periods of sleep deprivation on the 

spatial learning and memory in male rats 
 

Maryam Salari (PhD student)1,2, Khadijeh Esmaeilpour (PhD)1,3, Leily Mohammadipoor-ghasemabad (PhD)1,Vahid 

Sheibani (Professor)1 

1- Neuroscience Research Center, Institute of Neuropharmacology, Kerman University of Medical Sciences, Kerman, Iran 
2- Department of Physiology, Faculty of Medicine, Mashhad University of Medical Sciences, Mashhad, Iran 

3- Physics and Astronomy Department, University of Waterloo, Waterloo, Ontario, Canada 

 

 
 

Introduction: Our previous studies have shown that sleep deprivation (SD) can have negative effects on cognitive 

function on female rats. The aim of this study is to determine the effect of different periods of sleep deprivation on 

the spatial learning and memory of male rats. 

Methods and Materials: Male rats were divided into three groups, including Saline, SD 24 hours and SD 72hours. 

Rats were sleep deprived by multiple platforms for 24 and 72 hours. Morris water maze (MWM) test was done to 

evaluate spatial learning and memory. 

Result: The results indicated that SD 24 h and SD72 h groups showed no significant difference in total distance 

and escape latency compared to the Saline group in the MWM (Morris water maze) test.  

Conclusion: These findings suggest that unlike female rats, spatial learning and memory does not change during 

different time periods of sleep deprivation in male rats. 

 

Keywords: Sleep deprivation, Spatial learning and memory, Morris water maze, Male rats 
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 ماده یسور یهادر موش نیو کلوزاپ نیکولیتیس یِافسردگ و ضد یاضطراب اثرات ضد
 

 2دست نی، محمدرضا زر1ی، فاطمه خاکپا1*امیشمی محدثه قلندر
 رانیتهران، ا ،یتهران، دانشگاه آزاد اسلام یعلوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یولوژیزیگروه ف -1
  رانیتهران، تهران، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یگروه فارماکولوژ -2

 

 ده یچك
 

 ید اثربخشنکه بتوان دیجد یهمراه است. استفاده از داروها یتوجهقابل یعملکرد یهایبا ناتوان یافسردگاضطراب و  هدف:
رسد. یبه نظر م ید ضرورنها را کاهش دهمدت آنیداده و عوارض مصرف طولان شیرا افزا ی و ضد اضطرابیضد افسردگ یداروها

در  ن،ینابراشود. بیاستفاده م یعصب یهایماریباز  یبهبود علائم برخ یثر براؤم ییایمیامل شوعنوان عبه و کلوزاپین نیکولیتیس
 قرار گرفت. یموش مورد بررس یافسردگاضطراب و در مدل  یکمک یعنوان داروبه هاآناستفاده از  ،یبررس نیا

کولین و سیتی )لیترگرم/میلیمیلی 1 و 5/4) سپس کلوزاپین بالغ استفاده شد. مادهموش  04مطالعه از  نیدر ا ها:مواد و روش
 "یاجبار یشنا" آزمونو  "ضربدریعلاوه هماز ب" آزمون صفاقی تزریق شد. سپسصورت درونبه لیتر(گرم/میلیمیلی 144 و 54)

 . ندها استفاده شددر گروه یافسردگ اضطرابی و علائم یابیارز یبرا ترتیب،به
توانست سبب کاهش رفتارهای افسردگی در تست  لیترگرم/میلیمیلی 144 دوز در نیکولیتینشان داد که تنها س جینتاها: یافته

FST کلوزاپین در رفتارهای ضدافسردگی و ضداضطرابی نسبت به گروه کنترل تغییری ایجاد نکرد ، وشود . 
با فعال کردن سیستم  ،دارو کیعنوان به نیکولیتیس زیگرفت که تجو جهیتتوان نیم ،هاداده این اساس برگیری: نتیجه

  تری دارد.دوپامینرژیک در کاهش افسردگی اثرات قابل توجه
  

 نیکولیتیس ،نیکلوزاپ ،یافسردگ ،اضطرابهای کلیدی: واژه

 

  

  mohadeseh.ghalandari@gmail.com      :یشمام یمحدثه قلندر
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Anxiolytic and antidepressant effects of cytocholine and 

clozapine on adult female mice 
 

Mohadeseh Ghalandari-Shamami*1, Fatemeh Khakpai1, Mohammad-Reza Zarrindast2 

1- Department of Physiology, Faculty of Medicine, Tehran Medical Sciences, Islamic Azad University, Tehran, Iran 
2- Department of Pharmacology, School of Medicine, Tehran University of Medical Sciences, Tehran, Iran 

 

 
 

Introduction: Anxiety and depression are associated with significant functional disabilities. It seems that use new 

drugs that can increase the effectiveness of antidepressants and anti-anxiety drugs. Citicoline and clozapine are used 

as effective chemical agents to improve the symptoms of some neurological diseases.  

Materials and Methods: 40 adult female mice were used in this study, clozapine (0.5 and 1 mg/ml) and cytocholine 

with doses of 50 and 100 mg/ml were injected intraperitoneally. Then the elevated plus- maze (EPM) and forced 

swimming test (FST), respectively conducted to evaluate anxiety and depression symptoms. 

Results: The results showed that only citicoline at a dose of 100 mg/ml could reduce depressive behaviors in the 

FST test, but clozapine did not change antidepressant and anti-anxiety behaviors compared to the control group. 

Conclusion: Based on the results, it can be concluded Citicoline administration as a drug by activating the 

dopaminergic system has more significant effects in reducing depression like behaviors. 

 

Keywords: Anxiety, depression, clozapine, Citicoline 
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 و یمقاومت به افسردگ، ییفضا یریادگی لیاز مادر سبب تسه یاسترس جداساز

 socialدر پاسخ به استرس کوسترونیکورت شیصورت مستقل از افزابه ،اختلال حافظه

defeat دینر بالغ گرد یشگاهیبزرگ آزما هایمزمن در موش 

 

 4(Ph.D، مهدی هدایتی)2و1(Ph.D، حمیرا زردوز )3و1(Ph.D، مینا سلیمی )2و1*(Ph.D) فرزانه اسکندری

 گروه فیزیولوژی، دانشکده پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی شهید بهشتی، تهران، ایران -1

 پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی شهید بهشتی، تهران، ایرانمرکز تحقیقات نوروفیزیولوژی، دانشکده  -2

 مرکز تحقیقات طب سنتی و آب درمانی، دانشگاه علوم پزشکی اردبیل، اردبیل، ایران  -3

 دانشگاه علوم پزشکی شهید بهشتی، تهران، ایرانمرکز تحقیقات سلولی مولکولی پژوهشکده علوم غدد درون ریز و متابولیسم،  -4

 ده یچك
 

گیری شکل موجب یکیعوامل ژنتبا تعامل است که در  یزندگی فاکتور محیطی مهم ابتداییدوران  در : تجربیات نامساعدهدف
 .شودزای مختلف میعوامل استرسبا  و مداوم تماس مزمنی ایجاد شده در نتیجه پیشرفت اختلالات روانی در فردی هایتفاوت

زمان اختلالات شناختی و افسردگی تحت هم وقوع بررا (MS) ای است که اثر استرس جداسازی از مادر اولین مطالعه ،تحقیق این
 کند. بررسی می بالغنر  یشگاهیبزرگ آزماهای در موش social defeat (CSDS) استرس مزمن

صورت قرار گرفتند یا به MSدر معرض یا Wistar نر  بزرگ آزمایشگاهیهای طی دو هفته اول پس از تولد، موش ها:مواد و روش
تحت شرایط استاندارد گروهی یا (، حیوانات PND 05روزگی ) 05(. سپس با شروع Stdدست نخورده با مادرشان باقی ماندند )

(Conنگهداری شدند )،  یا تحتCSDS  حیوان در هر گروه( تقسیم شدند: 05گروه ) 4حیوانات به  هفته قرار گرفتند. 3به مدتStd-

Con, MS-Con, Std-CSDS, MS-CSDS تست .Pup retrieval 04-0از دقیقه روزانه  05مدت به PND  برای ارزیابی تعامل مادر و
منظور بررسی سطوح به ،از چشم یریگخونای رفتاری و ه، در فاز روشنایی، تستCSDSزاده انجام شد. طی هفته آخر تماس با 
 کورتیکوسترون پایه پلاسما انجام شد.

ل همراه اختلاگیری اجتماعی بهسطوح پایه کورتیکوسترون پلاسما را افزایش داد و سبب القای کناره CSDSها: تماس با یافته
تشدید  CSDSسطوح پایه کورتیکوسترون پلاسما را در پاسخ به که که استرس جداسازی از مادر در حافظه فضایی گردید. در حالی

افزایش  pup retrievalگیری اجتماعی و اختلال حافظه گردید. تست کرد، سبب تسهیل یادگیری فضایی و مقاومت به کنارهمی
 نشان داد. نسبت به مادران کنترل MSرا در میزان مراقبت مادری در میان مادران  یدارمعنی

فرایند اما ، دادافزایش  CSDSدر پاسخ به را گیری: هرچند استرس جداسازی از مادر سطوح پایه کورتیکوسترون پلاسما نتیجه
زان از طریق افزایش جبرانی میاین اثر  احتمالاًشد، که  و سبب القای مقاومت به بروز افسردگی و اختلال حافظه ،یادگیری را تسهیل

 . دهدرخ میمراقبت مادری 
 

 ییحافظه فضا ،ی، افسردگشکست اجتماعیاز مادر،  یجداسازهای کلیدی: واژه
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Maternal separation facilitated spatial learning and 

promoted resilience to depression and memory deficit 

independent of corticosterone elevation in response to 

chronic social defeat stress in young adult male rats 
 

Farzaneh Eskandari (Ph.D)*1,2, Mina Salimi (Ph.D)1,3, Homeira Zardooz (Ph.D)1,2, Mehdi Hedayati (Ph.D)4 

1-  Department of Physiology, School of Medicine, Shahid Beheshti University of Medical Sciences, Tehran, Iran 
2- Neurophysiology Research Center, Shahid Beheshti University of Medical Sciences, Tehran, Iran 

3- Traditional Medicine and Hydrotherapy Research Center, Ardabil University of Medical Sciences, Ardabil, Iran 

4- Cellular and Molecular Endocrine Research Center, Research Institute for Endocrine Sciences, Tehran, Iran 

 

 
 

Introduction: Early life adversity as an important environmental factor in interaction with genotype have been 

suggested to shape individual variability to develop stress related psychopathologies in chronic exposure to subsequent 

stressors. This is the first work to study the effects of maternal separation (MS) stress on the co-occurrence of 

depression and cognitive impairments under chronic social defeat stress (CSDS) in young adult male rats. 

Methods and Materials: During the first two postnatal weeks, the male pups were either exposed to MS or left 

undisturbed with their mothers (Std). Subsequently, starting on postnatal day 50 (PND50), the animals of each group 

were either left undisturbed in the standard group housing (Con) or underwent CSDS for three weeks. Totally, there 

were four groups (n=10/group), namely Std-Con, Ms-Con, Std-CSDS, and MS-CSD. Pup retrieval test was performed 

for 60 min on daily basis from PND1 to PND14 to evaluate dam-pup interactions. During the last week of the CSDS 

exposure, in the light phase, the behavioral tests and the retro-orbital blood sampling were performed to assess basal 

plasma corticosterone levels. 

Results: Exposure to CSDS increased the basal plasma corticosterone levels and induced social avoidance along 

with memory deficit. Maternal separation intensified the plasma corticosterone levels in response to CSDS. 

Meanwhile, it facilitated the spatial learning and potentiated resilience to social avoidance and memory deficit. 

Performance in the pup retrieval test revealed a significant increase in maternal care scores among the MS dam group 

than undisturbed dams. 

Conclusion: Although maternal separation increased the basal plasma corticosterone levels, it could facilitate the 

learning process and induce resilience to the onset of depression and memory deficit in response to CSDS, probably 

through the compensatory increase in maternal care. 

 

Keywords: Maternal separation, Social defeat, Depression, Spatial memory 
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بزرگ در موش  یویحاد کل بیبر آس ییغذا یهامیرژ یبرخ دیاثرات مف

 آپوپتوز یابیو ارز ویداتی: استرس اکسآزمایشگاهی
 

 3رکمانداری، احسان م3 زاده یعلی، زهرا حاج3 یزاده ماهان شی، فاطمه درو1 یزهرا سلطان ،1 ی، محمد خاکسار2،1 یرحسنیام یراج رضایعل

 رانیکرمان، کرمان، ا یپور، دانشگاه علوم پزشک یافضل یدانشکده پزشک ،یو فارماکولوژ یولوژیزیگروه ف -1

 رانیکرمان، کرمان، ا یدانشگاه علوم پزشک سم،یغدد و متابول قاتیمرکز تحق -2

 رانیکرمان، کرمان، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یپژوهشکده نوروفارماکولوژ ،یولوژیزیف قاتیمرکز تحق -3

 

 ده یچك
 

ر ب ییغذا میرژ گذارد.یم ریها تأثهیبدن از جمله کل یهابر سلامت و عملکرد اندام ییعادات غذا ژهیوو به ی: سبک زندگهدف
مختلف  ییغذا میچهار رژ یشرط شیگذارد. ما اثرات پیم ری( تأثAKI) هیحاد کل بیزا مانند آساسترس طیها به شراپاسخ سلول

( را بر استرس HFپرچرب ) می( و رژIFمتناوب ) یدار(، روزهTR) غذا خوردن یزمان تی(، محدودCR) یالرک تیمحدود میشامل: رژ
 .میکرد نییتع AKIو آپوپتوز در طول  هیکل ویداتیاکس

قرار گرفتند، سپس  HFو  CR ،TR ،IF یهامیهفته تحت رژ 8نر بالغ به مدت  بزرگ آزمایشگاهی یها: موشهاروشمواد و 
AKI قبل و بعد از  ،آپوپتوز یهاو شاخص ویداتیاسترس اکس ،یویالقا شد. عملکرد کل واناتیدر ح سرولیگل قیبا تزرAKI  در

 شد. یریگاندازه واناتیح

 TACو  GFRو  شیافزا Bax/Bcl-2و نسبت  هیکل MDA ،یادرار نیسرم، دفع آلبوم نینی، اوره سرم، کراتAKI: پس از هاافتهی
 GFRو  TAC شیو افزا Bax/Bcl-2و نسبت  MDAکاهش  ،یویکل یهاباعث بهبود شاخص TRو  CR یهامی. رژافتیکاهش  هیکل

 میکه رژیرا کاهش داد. در حال MDAاما فقط  دیبهبود بخش یرا تا حدود یویکل یپارامترها نیچنهم IF میشدند. رژ AKIبعد از 
HF نسبت  شیو افزا یویکل یهاباعث بدتر شدن شاخصBax/Bcl-2 .شد 

 ییغذا یهامیرژ نیموثر باشد. ا AKIاز  یریگشیتواند در پیم TRو  CR ییغذا میمطالعه نشان داد که رژ نی: ایریگجهینت
 Bax/Bcl-2و نسبت  MDAو کاهش  TAC شیبهبود بخشند و با افزا بیدر برابر آس را هیکل یهامقاومت سلول توانندیاحتمالاً م

 کنند. یریجلوگ AKI شرفتیاز پ

 

 پرچرب ییغذا میمتناوب، رژ یداردر غذا خوردن، روزه یزمان تیمحدود ،یکالر تیمحدود ه،یحاد کل بیآسهای کلیدی: واژه
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Beneficial Effects of some dietary regimens on the 

Experimental Acute Kidney Injury in Rat: Oxidative stress 

and Apoptosis Evaluation 
 

Alireza Raji-Amirhasani1,2*, Mohammad Khaksari2, Zahra Soltani2, Fatemeh Darvishzadeh Mahani3, Zahra 

Hajializadeh3, Ehsan Mirkamandar3 

1- Department of Physiology and Pharmacology, Afzalipour Faculty of Medicine, Kerman University of Medical Sciences, Kerman, Iran 

2- Endocrinology and Metabolism Research Center, Kerman University of Medical Sciences, Kerman, Iran 
3- Physiology Research Center, Institute of Neuropharmacology, Kerman University of Medical Sciences, Kerman, Iran 

 

 
 

Introduction: Lifestyles and especially eating habits affect on health and the functioning of body organs, including 

the kidneys. Diet regimen affects the response of cells to stressful conditions such as acute kidney injury (AKI). We 

determined the preconditioning effects of four different diets: calorie restriction (CR) diet, time restriction (TR) eating, 

intermittent fasting (IF) and high-fat diet (HF) on kidney oxidative stress and apoptosis during AKI. 

Materials and Methods: Adult male rats underwent CR, TR, IF and HF regimens for 8 weeks, then AKI was 

induced in animals by glycerol injection. Renal function, oxidative stress and apoptosis indices were measured before 

and after AKI in animals. 

Results: After AKI, serum urea, serum creatinine, urinary albumin excretion, renal MDA and Bax/Bcl-2 ratio 

increased, while GFR and renal TAC decreased. CR and TR regimens improved renal indices, decreased MDA and 

Bax/Bcl-2 ratio, and increased TAC and GFR after AKI. The IF regimen also improved renal parameters somewhat 

but only reduced MDA. While the HF regimen worsened renal indices and increased the Bax/Bcl-2 ratio. 

Conclusion: This study showed that CR and TR diet regimens can be effective in preventing AKI. These diet 

regimens can probably improve the resistance of kidney cells to damage and prevent the progression of AKI by 

increasing TAC and decreasing MDA and Bax/Bcl-2 ratio. 

 

Keywords: Acute Kidney Injury, Calorie Restriction, Time- restriction Eating, Intermittent Fasting, High-fat Diet 
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 رحم یو چسبندگ یتناسل یوتایکروبیم

 

 3، مجید خزایی2عطیه یعقوبی، 1الهه اشتاد

 اه علوم پزشکی مشهد، مشهد، ایرانگروه فیزیولوژی، دانشکده پزشکی، دانشگ -1

 گروه میکروبیولوژی و ویروس شناسی ، دانشکده پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی مشهد، مشهد، ایران -2

  ه علوم پزشکی مشهد، مشهد، ایرانگروه فیزیولوژی، دانشکده پزشکی، دانشگا -3

 ده یچك
 

تواند منجر به اختلالات مختلف زنانه مانند یواژن م یوتایکروبیشناخته شده است که عدم تعادل در م یبه خوب، اکنونهدف : 
شود یم دهینام وزیبسیعدم تعادل که د نید. انگذاریم ریزنان تأث یبر سلامت بارور یشود که همگ (IUA) یداخل رحم یچسبندگ

شود. با یم IUA لیها رخ دهد که منجر به التهاب و سپس تشککیوتیبیآنتبا درمان ضربه، عفونت و  ،یجراح لیتواند به دلیم
 ن،یبراها کمک کند. بنایماریب نیاز ا یریگشیتواند به درمان و پیم وتایکروبیاز نقش م حیحال، محققان معتقدند که درک صحنیا

 .میرا مورد بحث قرار ده یداخل رحم یهایواژن در چسبندگ یوتایکروبیدر مورد نقش م یدانش فعلقصد داریم 
، 0202ژوئن  02تا  0202از سال  MeSHو  PubMed ،Scopus ،EMBASE ،Web of Knowledgeرا در موضوع ما : جستجو روش

. از میجستجو کرد کنند،یم فیتوصرا ( IUA) یداخل رحم یهایواژن و چسبندگ یوتایکروبیکه م ییهادهیمقالات و چک یبرا
 کردند. رآوردهورود ما را ب یارهایمع ،مرتبط، هشتاد و شش مطالعه مقاله 0672

حال، نیدهد. با ایم لیمثل را تشکدیتول ستمیس یوتایکروبیم وتا،یکروبیدرصد از کل م 9نشان داد که حدود ها افتهها: ییافته
 یهاگونه نیعمدتاً با از دست دادن تسلط ا یتناسل یوتایکروبیم وزیبسیو د است لوسیواژن تحت تسلط لاکتوباس یوتایکروبیم

 یمنیا یهاو پاسخ یعیرطبیغ یالتهاب یهاپاسخ. شودی، مشخص مباشدمی سیوزیبسیکه د یکروبیو عدم تعادل تنوع م ییایباکتر
 pH یالاسطوح بها باعث کیوتیب یاز آنت یرمنطقیاستفاده غ ن،ی. علاوه بر اشودیم یمختلف دستگاه تناسل یهایماریمنجر به ب

 شود. یرا بر هم زده و منجر به چسبندگ وتایکروبیتواند تعادل میشود که میم
ح گاردنرلا و پروتئوس است و سط یسطح بالابه نفع واژن  یوتایکروبیم وزیبسینشان داد که د هاافتهی نی: همه ایریگجهینت

لکرد توانند بر تنوع و عمیم یطیداروها و عوامل مح ،یسبک زندگ ،ییغذا می. رژشودیم یمنجر به چسبندگ لوسیلاکتوباس نییپا
 بگذارند. ریتأث وتایکروبیم

 
 های کلیدی: میکروبیوتای واژن، میکروبیوتای رحم، چسبندگی داخل رحمی، دیس بیوزواژه
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Genital Microbiota and Uterine Adhesions 
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3- Department of Physiology, Faculty of Medicine, Mashhad University of Medical Sciences, Mashhad, Iran. (MD, Ph.D.) 

 

 
 

 
Introduction: Now it is well known that imbalances in the vaginal microbiota can lead to different gynecological 

disorders like intrauterine adhesions (IUA) that all affect women's fertility health. This imbalance, which is called 

dysbiosis, can occur due to surgery, trauma, infections, and self-medication with antibiotics that result in inflammation 

and then IUA formation. However, researchers believe that a correct understanding of the microbiota's role can help 

treat and prevent these diseases. Therefore, here we aim to comprehensively discuss the current knowledge about the 

role of vaginal microbiota in intrauterine adhesions. 

Search Method: We searched the literature in PubMed, Scopus, EMBASE, Web of Knowledge, and MeSH from 

2010 until June 20, 2023, for articles and abstracts describing vaginal microbiota and intrauterine adhesions (IUA). 

Out of the 2760 relevant articles, eighty-six studies met our inclusion criteria. 

Results: Findings demonstrated that about 9% of the total microbiota constitutes the reproductive system 

microbiota. However, Lactobacillus-dominated vaginal microbiota and genital microbiota dysbiosis mostly are 

characterized by losing the dominance of these bacterial species and then an imbalance of the microbial diversity that 

dysbiosis, abnormal inflammatory responses, and immune responses result in various reproductive system diseases. 

Moreover, irrational use of antibiotics causes high levels of pH which also can disturb the balance of microbiota and 

lead to adhesions. 

Conclusion: All these findings indicated that vaginal microbiota dysbiosis is in favor of a high level of Gardnerella 

and Proteus, and a low level of Lactobacillus leads to adhesions. Diet, lifestyle, medications, and environmental factors 

can affect the diversity and function of microbiota.   

 

Keywords: Vaginal Microbiota; Uterine Microbiota; Intrauterine Adhesion; Dysbiosis 
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 اسکلروز پلیمولت یدر مدل موش pegylated-interferon-α2a یاثرات درمان
 

 ۱عباس میرشفیعی، ۴،۵غلامرضا عزیزی ،۱پروین اختیاری ،۱زهرا آقازاده ،۱فرزانه توفیقی زواره ،۳، رضا صداقت۲، سید جلال زرگر ۱،۲ساناز افراعی
 گروه علوم سلولی و مولکولی، دانشکده زیست شناسی، دانشکدگان علوم، دانشگاه تهران، تهران، ایران -1

 رانیتهران، تهران، ا یدانشکده بهداشت، دانشگاه علوم پزشک ،یمونولوژیگروه ا -2

 رانیدانشگاه شاهد، تهران، ا ،یدانشکده پزشک ،یشناس بیو آس حیگروه تشر -3

 رانیالبرز، کرج، ا یدانشگاه علوم پزشک ر،یرواگیغ یهایماریب قاتیتحق رکزم -4

 رانیتهران، تهران، ا یکودکان، دانشگاه علوم پزشک یکودکان، مرکز پزشک یمرکز عال ،یمنینقص ا قاتیمرکز تحق -5

 

 ده یچك
 

 یهاپاسخ غالباًاست.  (MS) اسکلروز پلیمولت یشیآزما یوانیمدل ح نیترجیرا (EAE) یتجرب یمنیخودا تیلی: آنسفالومهدف

. هدف از پژوهش حاضر، شودیآکسون م بیو آس یالتهاب ونیناسیلیکه منجر به دم ,شوندیم EAE باعث یو ذات یقیتطب یمنیا

 .بود  MS یمدل تجرببر پروتئاز سرین مهارکننده  کیعنوان هب a2 (Peg-IFN α-2a)آلفا  نترفرونیپگ ا یاثر درمان یبررس

ادجوانت فروند  ونیدر امولس (MOG35-55) (55-55) نیلیم تیگودندروسیال نیکوپروتئیگل یجلدریز قیها: تزرو روش مواد

استفاده  Peg-IFN α-2a یجلدریز قیز تزرا ،EAEدرمان یانجام شد. برا C57BL/6 در موش ماده EAE یالقا یراب (CFA) کامل

 یبرا هانمونه خون از قلب موش ،یسازمنیپس از ا 22قرار گرفت. در روز  بررسیمورد  ،ینیبال یابیارز در طول دوره مطالعه, شد.

 و هیتجز یبراها آنشدند و مغز و مخچه  یها قربانگرفته شد. تمام موش یمیآنزریو غ یمیآنز یهادانیاکس یو آنت IL-6 یابیارز

 .برداشته شد یشناسبافت لیتحل

اثرات  ،یماریدر شروع ب ریبا کاهش شدت و تاخ Peg-IFN α-2a مطالعه نشان داد که نیبه دست آمده در ا جیها: نتاافتهی

را کاهش دهد.  یالتهاب یارهایتواند معیم Peg-IFN α-2a نشان داد که درمان با یشناسبافت لیو تحل هیارد. تجزد  EAE بر یدیمف

 تیکمتر از گروه شاهد بود و ظرف یتوجهطور قابلبه IL-6 ی، سطح سرمPeg-IFN α-2aبا  مانتحت در یهادر موش ن،یعلاوه بر ا

 .کنترل بودگروه  واناتیاز ح شتریب یتوجهطور قابلکل به یدانیاکسیآنت

ممکن ی، منیکننده ا لیبا خواص تعد نیسر پروتئاز ضد کیعنوان به Peg-IFN α-2a دهد کهیها نشان مداده نی: ایریگجهینت

 .باشد دیاس مفدرمان ام یاست برا

 

 2aآلفا  نترفرونیپگ ا دان،یاکس یآنت ،اسکلروز پلیمولت ،یتجرب یمنیخودا تیلی: آنسفالومیدیکل هایواژه
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Therapeutic effects of pegylated-interferon-α2a in a mouse 

model of multiple sclerosis 
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Introduction: Experimental autoimmune encephalomyelitis (EAE) is the most commonly used experimental 

animal model of multiple sclerosis (MS). For the most, adaptive and innate immune responses cause EAE that leads 

to inflammatory demyelination and axonal damage. The purpose of the present study was to investigate the therapeutic 

effect of Peg interferon alpha 2a (Peg-IFN α-2a) as a serine protease inhibitor on the Experimental model of MS. 

Methods and Material: We administered a subcutaneous injection of myelin oligodendrocyte glycoprotein (35-

55) (MOG35-55) in Complete Freund’s Adjuvant (CFA) emulsion to induce the EAE in female C57BL/6 mice. 

Subcutaneous injection of Peg-IFN α-2a was used for the treatment of EAE. Clinical evaluation was assessed during 

the study period. On day 21 post-immunization, blood samples were taken from the heart of mice for assessment of 

IL -6, and enzymatic and non-enzymatic antioxidants. All mice were sacrificed and the brains and cerebellums were 

removed for histological analysis. 

Results: The results obtained in this study demonstrated that Peg-IFN α-2a had beneficial effects on EAE by 

reducing the severity and delay in the onset of the disease. Histological analysis demonstrated that treatment with Peg-

IFN α-2a can decrease inflammation criteria. Furthermore, in Peg-IFN α-2a-treated mice the serum level of IL-6 was 

significantly less than in controls, and total antioxidant capacity was significantly more than in the control animals. 

Conclusions: These data represent that Peg-IFN α-2a as an anti-serine protease with immunomodulatory 

properties may be useful for the treatment of MS. 

 

Keywords: experimental autoimmune encephalomyelitis, multiple sclerosis, antioxidant, Peg interferon alpha 2a 
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و  NF-κBژن  انیب راتییبر تغ نیکورکوم وزومیو ن نیاثرات کورکوم یبررس

 یمریآلزا بزرگ آزمایشگاهی یهادر موش ویداتیاسترس اکس یپارامترها

 

 ۳حاتمی هیسم، ۲یحاتم رای، حم*۱یسانآالهه 

 رانیا ز،یتبر ز،یدانشگاه تبر ،یعیدانشکده علوم طب ،یجانور یشناس ستیگروه ز ،یجانور یولوژیزیارشد ف یکارشناس یدانشجو -1

 رانیا ز،یتبر ز،یدانشگاه تبر ،یعیدانشکده علوم طب ،یجانور یشناس ستیگروه ز ،یجانور یولوژیزیگروه ف اریدانش -2

 رانیتهران، ا ،یبهشت دیدانشگاه شه ،یوتکنولوژیو ب یستی، گروه علوم زیولوژیزیف یدکتر یدانشجو -3

 

 ده یچك
 

سبب فعال سازی مسیر  ومینیآلوم دیقرار گرفتن در معرض کلر و است یکننده عصب بیتخر یماریب کی مری: آلزاهدف
 مریآلزا درنهایت وی، استرس اکسیداتیو التهاب عصب، NF-κBو  TLR4های التهابی و افرایش بیان ژن TLR4/NF-κBسیگنالینگ 

عالیت به دلیل فما شود، امی مریآلزای سبب بهبود و التهاب عصب ویداتیاسترس اکس با کاهش نیکورکوماکسیدان آنتی .شودیم
وزوم نیو  نیکورکوم یدانیاکسیمطالعه، اثر آنت نیاستفاده شده است. در ا نیوزوممانند  یاز نانوذرات ،نیکم کورکوم زیستی
 شد. یبررسی مریآلزا رت پارامترهای استرس اکسیداتیو در قشر جلوی پیشانیو  NF-κBژن  انیب اترییبر تغ نیکورکوم

 تقسیم شدند: (=۸nگروه ) ۷به  یطور تصادفبه ستارینر نژاد و بزرگ آزمایشگاهیسر موش  ۶۵مطالعه  نیها: در او روش مواد
( ۶ ن،ی+ کورکوم مری( آلزا۱روز(، ۸۸؛  mg/kg۱/۸  ومینیآلوم دی)کلر مری( آلزا۳روز اتانول(، ۱۱) شم( ۸(، نیروز سال۸۸( شاهد )۱

ها دارو تمام قی)تزر نیکورکوم وزومی+ ن مری( آلزا۷روز(، ۷؛  mg/kg ۸۲) کورکومین وزومی( ن۵ ،روز(۱۱؛  mg/kg ۸۲) نیکورکوم
ژن  انیب منظور سنجشبه هاآن یشانیپ جلوی و قشر ندشد قربانی واناتی، حدوره تیماربود(. پس از  یصورت داخل صفاقبه

 دیآلدهید مالونو نیز آنالیز پارامترهای استرس اکسیداتیو شامل  RT-PCRاز  با استفاده NF-κB)) یکاپا ب یافاکتورهسته
(MDA و )سموتازید دیسوپراکس (SODبرداشته شد )ها از داده لیو تحل هیتجز ی. براANOVA طرفه استفاده شد.کی 

های آلزایمری دریافت کننده کورکومین و نیوزوم در گروه NF-κB و میزان بیان ژن MDAها: نتایج نشان داد که سطوح یافته
های آلزایمری ، در گروهSOD. همچنین، سطوح (P ،۲۶/۲>P<۲۲۲۱/۲) دارند داریکاهش معنیکورکومین نسبت به گروه آلزایمر

 .(P<۲۲۲۱/۲)دارند  داریافرایش معنیدریافت کننده کورکومین و نیوزوم کورکومین نسبت به گروه آلزایمر 
 شیافزا ومینیآلوم دیبا کلر مریآلزا یماریب یدر هنگام القا MDAو سطوح   NF-κBژن  انینشان داد که سطح بگیری: نتیجه

 شود.یم های آلزایمریدر رت اثرات نیسبب بهبود ا ینکورکوم وزومیو ن نیبا کورکوم ماریو ت افتهی

 
 ی، نیوزوم کاپا ب یافاکتورهسته، سموتازید دیسوپراکس، دیآلدهید مالونکلیدی: آلزایمر،  هایواژه
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Investigating the effects of curcumin and Niosome 

curcumin on alterations in NF-κB gene expression and 

oxidative stress parameters in Alzheimer's rats 
 

Elahe Asani1*, Homeira Hatami2, Somayeh Hatami 3 

1- M.Sc. Student of Animal Physiology, Department of Animal Biology, Faculty of Natural Sciences, University of Tabriz, Tabriz, Iran 

2- Associate Professor of Animal Physiology, Department of Animal Biology, Faculty of Natural Sciences, University of Tabriz, Tabriz, Iran  

3- Ph.D. student in Animal Physiology, Department of Life Sciences and Biotechnology, Shahid Beheshti University, Tehran, Iran 

 

 
 

Introduction: Alzheimer's is a neurodegenerative disease, and exposure to aluminum chloride causes the 

activation of the TLR4/NF-κB signaling pathway and increases the expression of TLR4 and NF-κB inflammatory 

genes, neuroinflammation, oxidative stress, and finally Alzheimer's.  Curcumin antioxidant improves Alzheimer's 

disease by reducing oxidative stress and neuroinflammation, but due to curcumin's low biological activity, 

nanoparticles such as niosome have been used. In this study, the antioxidant effect of curcumin and niosome curcumin 

on alterations in NF-κB gene expression and oxidative stress parameters in the prefrontal cortex of Alzheimer's rats 

was investigated. 

Materials and methods: In this study, 56 male Wistar rats were randomly divided into 7 groups (n=8): 1) control 

(28 days of saline), 2) sham (14 days of ethanol), 3) Alzheimer (aluminum chloride 2.4 mg/kg; 28 days), 4) Alzheimer 

+ Curcumin, 5) Curcumin (20 mg/kg; 14 days), 6) Niosome Curcumin (20 mg/kg; 7 days), 7) Alzheimer + Niosome 

Curcumin (injection All drugs were intraperitoneal). After the end of the treatment period, the animals were sacrificed 

and their prefrontal cortex was removed to measure Nuclear Factor kappa B (NF-κB) gene expression using RT-PCR 

and to analyze oxidative stress parameters including Malondialdehyde (MDA) and Superoxide Dismutase (SOD). 

One-way ANOVA was used to analyze the data. 

Results: The levels of MDA (unlike SOD) and the level of NF-κB gene expression in Alzheimer's groups receiving 

curcumin and niosome curcumin are significant reduction compared to the Alzheimer's group (p<0.05, p<0.0001). 

Also, the levels of SOD in Alzheimer's groups receiving curcumin and Niosome Curcumin increased significantly 

compared to Alzheimer's group (p<0.0001). 

Conclusion: showed that NF-κB gene expression level, and MDA levels increased during induction of Alzheimer's 

disease with aluminum chloride and treatment with curcumin and niosome curcumin improves these effects in 

Alzheimer's rats. 

 
Keywords: Alzheimer, Malondialdehyde, Superoxide Dismutase, Nuclear factor kappa B, Niosome 
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 دهایکوزینوگلیاز آم یناش یتیسیبر نفروتوکس دینامالدئیس یاثر محافظت

 

 2، علی کنی نژاد مقدم 2*سیده فاطمه انگشتان ،1سعیده نعیمی

 دانشگاه سمنان، سمنان ،یدانشکده دامپزشک ه،یگروه علوم پا یعلم ئتیعضو ه ار،یاستاد -1

 دانشگاه سمنان، سمنان ،یدانشکده دامپزشک ه،یگروه علوم پا -2

 

 ده یچك
 

رخ  توسط دارو میرمستقیغ ای میطور مستقبه هیکل بیاست که درآن آس یتیاز داروها وضع یناش یتیسیهدف: نفروتوکس
درصد است. 02با داروها حدود  یتیسینفروتوکس وعیاست. ش هیحاد کل بیعلت معمول آس نیسوم . این عارضهدهدیم

م به چند مقاو یگرم منف یهاها بر پاتوژنآن یکه اثربخش تندهس یساختگ مهین ای یعیطب یهاکیوتیب یآنت دهایکوزینوگلیآم
 یهواز یفگرم من یهاسمیاز ارگان برخی برای هاکیوتیب یاز آنت یدیها را به دسته مف، آنخشب تیرضا دالیسیباکتر تیدارو و فعال

 ،یطیمح یبه ندرت نوروپات و یتیسینفروتوکس ،یتیسیاوتوتوکس شامل هاکیوتیب یآنت نیا یکرده است. عوارض جانب لیتبد
 یهاتیز فعالا یاگسترده فیبا ط یعیطب بیترک دینامالدئی. سباشدیم کیو اتونوم یعضلان یانسداد انتقال عصب ،ینسفالوپاتآ
 ریاز مطالعات اخ ی. در برخیالتهاب ضد ی وتومور ضداثرات  ،یدانیاکسیآنتخواص  ،یکروبیم مانند اثرات ضد است؛ یکیولوژیب

 دیئنامالدیمختلف س یاثرات دوزها یمطالعه بررس نیقرارگرفته است. هدف از انجام ا یمورد بررس دینامالدئیس یاثرات محافظت
 است.  یوانیدرمدل ح نیسیازجنتاما یناش یویکل عاتیبرکاهش ضا

(. گروه اول )گروه n=6شدند ) میبه چهار گروه تقس ستار،ینژاد و بزرگ آزمایشگاهیموش  02مطالعه،  نیها: در او روش مواد
 022 زانیبه م نیسیجنتاما یروز از دارو02مدت هکردند. گروه دوم ب افتیدر یقیصورت تزربه نیکنترل( فقط نرمال سال

صورت به لوگرمی/کگرمیلیم 022 زانیبه م دینامالدئیس ازروز  02مدت هوگروه سوم ب یصورت داخل صفاقبه گرم/کیلوگرممیلی
کرد. اوره،  افتیدر نیسیروز جنتاما02و سپس  دینامالدئیس ییروز به تنها02 مدتبهکردند. گروه چهارم  افتیدر یداخل صفاق

 .دیگرد زیدرسرم آنال سموتازیددیو سوپراکس نینیکرات

 را نشان داد. در سموتازیددیوکاهش سوپراکس نینیاوره سرم، کرات زانیم شیافزا ،نیسیسرم گروه جنتاما زیها: آنالافتهی
 نیچنهم ،(P<20/2شد ) یریجلوگ یریچشمگ زانیبه م نینیاوره سرم و کرات شیاز افزا نیسیو جنتاما دینامالدئیزمان سهم زیتجو

 (.P<20/2) دیمشاهده گرد سموتازیددیسوپراکس یسرم تیدر فعال یادارمعن شیبا گروه دوم افزا سهیدر مقا

کاهش  دینامالدئیتوسط س یریطورچشمگهب هیدر کل نیسیاز جنتاما یناش ییایمیوشیب راتییها نشان داد، تغافتهی: یریگجهینت
 .افتی

 

 دینامالدئیس ،یتیسینفروتوکس ،یدیکوزیگل یهاکیوتیب ی: آنتیدیکل یهاواژه
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Protective effect of cinnamaldehyde on nephrotoxicity of 

aminoglycosides 
 

Saeideh Naeimi1, Seyedeh Fatemeh Angoshtan*2, Ali kani Nejad Moghadam2 
1- Assistant Professor, Department of Basic Science, Faculty of Veterinary Medicine, Semnan University, Semnan, Iran 
2- Department of Basic Science, Faculty of Veterinary Medicine, Semnan University, Semnan, Iran 

 

 
 

Introduction: Drug-induced nephrotoxicity is a condition in which kidney injury occurs directly or indirectly by 

medication which is the third most common cause of acute kidney injury. Drugs can cause approximately 20% of 

nephrotoxicity. Aminoglycosides are natural or synthetic antibiotics discovered in 1944. Their effectiveness in multi-

drug resistant Gram-negative pathogens and satistying bactericidal activity make them a useful class of antibiotics 

across various aerobic gram-negative organisms. Ototoxicity, nephrotoxicity and rarely peripheral neuropathy, 

encephalopathy, neuromuscular and autonomic transmission blockade have been identified as some side effects of 

this class. Cinnamaldehyde is a natural compound with a wide range of biological activities such as antimicrobial, 

anti-oxidant, anti-tumor, and anti-inflammatory effects. The protective effects of cinnamaldehyde have been 

investigated in a few studies. There is evidence which shows that cinnamaldehyde has some renoprotective effects 

and it contains antioxidant properties. In this study, the effect of cinnamaldehyde on nephrotoxicity induced by 

gentamicin was evaluated.  
Methods and Materials: In this study, 24 Wistar rats were divided into four groups (n=6). Group 1: control group 

(received only normal saline injections), Group 2: injected with gentamicin (100 mg/kg for the last ten days, i.p.), 

Group 3: injected with cinnamaldehyde (30 mg/kg, ip for 30 days), Group 4: was given cinnamaldehyde (alone for 30 

days) and then injected with GM (for 10 days). Urea, creatinine, and superoxide dismutase (SOD) in serum were 

analyzed. 
Results: Increased level of serum urea, creatinine, and decreased level of SOD was observed in the group that 

received gentamicin. Increasing serum urea and creatinine (p<0.05) have been significantly prevented by 

coadministration of cinnamaldehyde and gentamicin; a significant increase in the serum activity of superoxide 

dismutase was observed as compared to the gentamicin group (p<0.05).  
Conclusion: The results revealed that gentamicin-induced biochemical alterations in the kidney were decreased 

significantly by cinnamaldehyde. 

 
Keywords: Aminoglycoside, Nephrotoxicity, Cinnamaldehyde 
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miR-10a-5p  وBDNF یدینوئیاندوکاناب ستمیس یاثر مهار یشانیپشیقشر پ 

 کنندیم یگریانجیم نیاز مورف یمکان ناش حیرا بر ترج یشکم دومیپال
 

 1، لادن دلفی2، احسان عارفیان1، آمنه رضایوف1صنم مقیمی پستکی

 بخش زیست شناسی جانوری، دانشکده زیست شناسی، دانشکدگان علوم، دانشگاه تهران، تهران، ایران -1

 بخش میکروبیولوژی، دانشکده زیست شناسی، دانشکدگان علوم، دانشگاه تهران، تهران، ایران -2

 

 ده یچك
 

و  CB1های کانابینوئیدی جایی که گیرنده( نقش مشخصی در یادگیری وابسته به پاداش دارد. از آنVP: پالیدوم شکمی )هدف
 اوپیوئیدیسیناپسی در فعالیت سیستم پاداش ناشی از مواد پیش CB1های شوند، ممکن است گیرندهبیان می VPمو اوپیوئیدی در 

پذیری سیناپسی تحت سوء مصرف مواد اعتیادآور کمک ( به تغییرات در شکلPFCپیشانی )زا دخالت کنند. قشر پیشدرون
عنوان بیومارکرها، سطح بیان فاکتور ( بهmiRNAsها )RNAارتباط دارد. میکرو VPکند و جالب است که از نظر نوروآناتومی با می

-miRبررسی نقش  این مطالعه با هدفکنند. مطالعه حاضر با گری میواسطه PFC( را در BDNFز )نوروتروفیک مشتق شده از مغ

10a-5p  وBDNF های اوپیوئیدی و اندوکانابینوئیدی پیشانی در ارتباطات بین سیستمقشر پیشVP  در روش ترجیح مکان
 شده برای ارزیابی خواص پاداشی مواد انجام شد.شرطی

گذاری شدند. تزریق کانول VPصورت دوطرفه داخل های بزرگ نر ویستار توسط جراحی استرئوتاکسی بهموش: هاروشمواد و 
عنوان ، بهAM251( انجام شد. مقادیر مختلف CPPشده )داخل صفاقی مورفین از طریق یک برنامه سه روزه ترجیح مکان شرطی

گیری سطح برای اندازه Real-time PCRتزریق شد. تکنیک  VPبه سازی ، در مرحله شرطیCB1های آنتاگونیست انتخابی گیرنده
 استفاده شد. PFCدر ناحیه BDNF و  miR-10a-5pبیان 

به تنهایی باعث  VPداخل ناحیه  AM251شود. تزریق توجهی میقابل CPP: نتایج نشان داد که مورفین باعث القای هایافته
ناشی از مورفین را مهار کند. فعالیت حرکتی در  CPPتوانست  AM251تزریق داخل مغزی  که نشد. جالب توجه است CPPایجاد 

نشان داد که القای پاداش ناشی از مورفین و سرکوب آن با مهار سیستم  RT-PCRهای آزمایشی تغییری نکرد. نتایج همه گروه
 دهد.را تغییر می miR-10a-5pو  BDNF، سطح بیان VPاندوکانابینوئیدی 

القا شده ناشی از مورفین دخالت  CPPممکن است در  VPدهد که سیستم اندوکانابینوئیدی گیری: این نتایج نشان مییجهنت
 VP CB1هایپیشانی ممکن است با اثر مهاری گیرندهدر قشر پیش miR-10a-5pو  BDNFداشته باشد. همچنین تغییرات بیان ژن 
 بر پاداش ناشی از مورفین مرتبط باشد.

 
 موش بزرگ آزمایشگاهی ،CB1،miRNA ، BDNFهای کلیدی: پالیدوم شکمی؛ گیرنده هایژهوا
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Prefrontal cortical miR-10a-5p and BDNF mediate the 

inhibitory effect of the ventral pallidal endocannabinoid 

system on morphine-induced place preference 
 

Sanam Moghimi1 (M.Sc), Ameneh Rezayof1 (Ph.D), Ehsan Arefian2 (Ph.D), Ladan Delphi1 (Ph.D) 
1- Department of Animal Biology, School of Biology, College of Science, University of Tehran, Tehran, Iran 
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Intoduction: The ventral pallidum (VP) plays a distinct role in reward-related learning. Since the cannabinoid 

CB1 and mu-opioid receptors are expressed in the VP, the presynaptic CB1 receptors may be involved in the activity 

of the endogenous opioid reward system. The prefrontal cortex (PFC) contributes to the changes in synaptic plasticity 

under drug abuse and interestingly, is neuroanatomically connected to the VP. MicroRNAs (miRNAs) as valuable 

biomarkers mediate the expression level of brain-derived neurotrophic factor (BDNF) in the PFC. The present study 

aimed to investigate the contributions of the PFC miRNA-10a-5p and BDNF in the interaction between the opioidergic 

and ventral pallidal endocannabinoid systems in the conditioned place preference procedure to assess the drugs’ 

rewarding properties. 

Methods and Materials: Adult male Wistar rats were bilaterally cannulated into the VP by stereotaxic surgery. 

Intraperitoneal administration of morphine was done via a 3-day schedule of conditioned place preference (CPP) 

paradigm. The different doses of AM251, as a selective antagonist of cannabinoid CB1 receptors, were injected into 

the VP during the conditioning phase. The real-time PCR technique was used to measure the expression levels of 

miR-10a-5p and BDNF mRNA under the drug administrations. 

Results: The results showed that morphine produced a significant CPP during the conditioning phase. Intra-VP 

microinjection of AM251 did not induce CPP by itself. Interestingly, intra-ventral pallidal microinjection of AM251 

inhibited the morphine-induced CPP. The locomotor activity did not change in all experimental groups. The RT-PCR 

results showed the induction of morphine-induced reward and its suppression by inhibiting the ventral pallidal 

endocannabinoid system changed the PFC BDNF mRNA and miR-10a-5p. 

Conclusions: These results indicate that the ventral pallidal endocannabinoid system may be involved in 

morphine-induced CPP.  The PFC expression changes of BDNF mRNA and miR-10a-5p may be associated with the 

inhibitory effect of the VP CB1 receptors on morphine reward. 

 

Keywords: Ventral pallidum, CB1 receptors, miRNA, BDNF, Rat 
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از سشیپ یهانیپروتئ انیو ب یشناخت یرفتارها نونیازیمواجهه تحت مزمن با د

 دهدیم ریینر بالغ را تغ رت پوکامپیدر ه دیلوئیآم
 

، الهام صفرزاده )دکتری 3(اصغری آذر )کارشناسی ارشد، مهدی 2، سلوی افشاری )دکتری داروسازی(1مهدی سرایلو )کارشناسی ارشد(

 *6(، معصومه دادخواه )دکتری تخصصی**4،،(تخصصی
 رانیا ل،یاردب ل،یاردب یدانشکده بهداشت، دانشگاه علوم پزشک ،ییدانشجو قاتیتحق تهیکم -1

 رانیا ل،یاردب ل،یاردب یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده داروساز ،ییدانشجو قاتیتحق تهیکم -2

 رانیا ل،یاردب ل،یاردب یدانشگاه علوم پزشک ،یو فناور قاتیمعاونت تحق -3

 رانیا ل،یاردب ل،یاردب یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یمونولوژیو ا ،یانگل شناس ،یولوژیکروبیدپارتمان م -4

 رانیا ل،یاردب ل،یاردب یدانشگاه علوم پزشک ،یمونوتراپیسرطان و ا یمونولوژیا قاتیمرکز تحق -5

 رانیا ل،یاردب ل،یاردب یدانشگاه علوم پزشک ،ییعلوم دارو قاتیمرکز تحق -6

 

 ده یچك
 

 انیها بر بحافظه نقش دارند، اما اثرات آناختلال و  یعلائم روان جادیدر ا نونیازیارگانوفسفره مانند د یهاکشآفتهدف: 

 ( نامشخص است.APP) دیلوئیآم سازشیپ یهانیپروتئ یهاژن

( موش ۸به دو گروه )هر گروه  یطور تصادفگرم( به ۰۸۲ ± ۰۲۲) ستارینر بالغ نژاد و بزرگ آزمایشگاهیهای ها: موشمواد و روش

و گروه کنترل با همان  در روز( تریلیلیم 5/۲هفته ) ۰۰روز در هفته به مدت  5به مدت را  (mg/kg ۰) دیازینونگروه شدند.  میتقس

ای ه و ژن نیپروتئمیزان  ی،شبه اضطراب ی، رفتارهادیجد ءیش صیتشخپس از ارزیابی حافظه . گاواژ شدند نینرمال سال حجم از

قرار گرفت.  یابیمورد ارز PCRو با روش وسترن بلات در هیپوکامپAPLP2 ( و APP) دیلوئیساز آمشیپهای پروتئین مرتبط با

 و لیو تحل هینشان داده شد، تجز SEM ± نیانگیصورت مبه ،مستقل tو آزمون  ۸نسخه  GraphPad افزارنرمها با استفاده از داده

 در نظر گرفته شد. ۲5/۲داری کمتر از سطح معنی

 علاوههب(. P=۲۲۰/۲) مشاهده شد یشبه اضطراب یرفتارها دنبال مواجهه تحت مزمن با دیازینون دربه داریها: افزایش معنییافته

یی و حافظه فضا یو عصب یمرتبط با اختلالات روان هیپوکامپ که درها آنمرتبط با  یهاو ژن APLP2و  APP هایپروتئین انیب

 (.P=۲۲۰/۲)مشاهده شد  باشدمی

 سبب تحریک تجزیه ،دیازینون نییپا مقادیردر معرض  تحت مزمنکه قرار گرفتن  دهدیما نشان م یهاافتهی: یریگجهینت

APP نکهی. با توجه به ارا در پی داشته باشد یشناخت یامدهایپ اختلال درکه ممکن است  ،شده APP در پاتوژنز  ینقش مهم

 .موثر باشدزوال عقل  پیشرفتدر تواند یم APP انیدر ب راتییکند، تغیم فایا مریآلزا یماریب

 

 دیلوئیساز آمشیپ یهانیپروتئی، شبه اضطراب یرفتارها ،دیجد ءیش صیحافظه تشخ ،پوکامپیه ،نونیازی: دیدیکل هایواژه
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Sub-chronic exposure to diazinon affects cognitive 

behaviors and amyloid precursor proteins expression in the 

hippocampus of male adult rats 
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Introduction: Organophosphate pesticides such as diazinon (DZN) play a role in the development of psychological 

symptoms and memory deficits but their effects on the amyloid precursor proteins (APP) expression remain unclear.  

Methods and Materials: Adult male Wistar rats (280 ± 200 gr) were randomly divided into control and DZN 

groups (n=8 per group). Fresh DZN was diluted in 0.9% saline and animals received DZN) 2 mg/kg (by using a gavage 

tube (0.5 ml/day) for 5 days per week for 12 weeks. The control group animals received a similar volume of normal 

saline. We used novel object recognition memory (NORM), open field test (OFT), and elevated plus-mazes (EPM) to 

assess memory and anxiety-like behaviors in rats. We also evaluated alteration in the levels of amyloid precursor 

protein (APP) and APP-like protein-2 (APLP2) by western blotting method. The expression of related genes in the 

hippocampus was also evaluated by real-time quantitative PCR to evaluate the expression of the related genes in the 

hippocampus. Data were analyzed using GraphPad Prism version 8 and an independent t-student test, represented as 

the mean ± SEM. P values of p < 0.05 were considered statistically significant.  

Results: Chronic low levels of oral exposure to DZN below the threshold during adulthood, significantly increased 

anxiety-like behaviors (P=0.001). Furthermore, long-lasting exposure to DZN altered the APP and APLP2 expression 

(P=0.001) and genes correlated with AD progression (P=0.01), in brain areas associated with psychological and 

neurodegenerative disorders and spatial memory. 

Conclusion: Our finding demonstrates that long-term exposure to low levels of DZN in adulthood stimulates APP 

degradation, which may contribute to poor cognitive outcomes. Given that APP plays a significant role in Alzheimer's 

disease pathogenesis, alterations in APP expression could contribute to dementia. 

 

Keywords: Diazinon, Hippocampus, Novel object recognition memory, Anxiety-like behaviors; Amyloid 

precursor proteins 
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 ستمینقش س اختلال استرس پس از سانحه: یبرا یدرمان یهایاستراتژ

 کینرژیدوپام
 

 *1معصومه دادخواه
 رانیا ل،یاردب ل،یاردب یدانشگاه علوم پزشک ،ییعلوم دارو قاتیتحقمرکز  -1

 ده یچك
 

 دیحوادث تهد در اثر مواجهه بااست که  یروانپزشک یاختلال عصب نیترعی( شاPTSDاختلال استرس پس از سانحه ) هدف:
( است و mPFC) یشانیپشیپ یانیمقشر  تیاز کاهش فعال یناش اختلال در خاموشی حافظه ترسشود. یم جادیا یکننده زندگ

 خاموشی حافظه ترسمغز در  ینیدوپام یهارندهیاست که گ شدهنشان داده  ن،یچناست. هم PTSD یدیکل یهایژگیاز و یکی
در  .است لیدخ PTSD یولوژیزیدر پاتوف کینرژیاختلال عملکرد دوپاماز طرفی، شوند. یو حافظه م یریادگیباعث  ونقش دارند 

 .هستنداختلال  نیا تیریمد یبرا یارزش درمان دارایدهند یهدف قرار م را کینرژیدوپام یمرکز ستمیکه س ییداروها جه،ینت
 "خاموشی ترس"، "کینرژیدوپام ستمیس"، "PTSD"مانند  یدیاز کلمات کل یبیما با استفاده از ترک :هامواد و روش

، Pubmed ،Embase ،MEDLINEداده مختلف، از جمله  یهاگاهیمراجع مرتبط با استفاده از پا یکامل و روشمند برا یجستجو
Scopus ،Web of Science Core Collection  وGoogle Scholar یداروشناس» ،«یدرمان یهاروش» ،«لیتسه. »میانجام داد»، 

 جهت آمده دستبه مقالات سپسجستجو شدند.  یعاتاطلا یهاگاهیپا نیا «دهیعنوان/چک»در قسمت  یی بودند کههادواژهیکل
 .شدند انتخاب دقت به نظر مورد موضوع با ارتباط

 دهندیم شیاحتمال را افزا نیو ا دهندیترس را نشان م خاموشی اختلالات PTSDنشان داد که افراد مبتلا به  هاافتهی :هاافتهی
افظه ح خاموشیباعث  ییربنایز یهاسمیمکان قیمربوطه ممکن است از طر کینرژیدوپام ستمیو س کیمبیکولیکورت یکه مدارها

سیستم بر  یبالقوه مبتن یهایدارودرمان نیچن، و همPTSDمربوط به پاتوژنز  کینرژیدوپام یهاسمیمکان ن،یچنترس شوند. هم
مورد بحث قرار  ،PTSDدرمان  یو مؤثر برا دیجد یداروها یبرآورده نشده برا یپزشک ازیبه ن یدگیرس نهیدر زم ،کینرژیدوپام

 .اندگرفته

 ،نرژیکدوپامیسیستم های مبتنی بر های دوپامینرژیک در خاموشی ترس، دارودرمانیبا توجه به دخالت مکانیسم: یریگجهینت
پزشکی برآورده نشده برای داروهای جدید  هاینیازی برطرف کننده و نیز ،PTSDتواند یک استراتژی امیدوارکننده در درمان می
 باشد. PTSDدرمان  درثر ؤو م

 

 ییدرمان دارو ،کینرژیدوپام ستمیس ، PTSD ،ترس خاموشی: یدیکل هایواژه
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Therapeutic strategies for post-traumatic stress disorder: 

Targeting the Dopaminergic System 
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1- Pharmaceutical Sciences Research center, Ardabil University of Medical Sciences, Ardabil, Iran 

 

 
 

Introduction: Post-traumatic stress disorder (PTSD) is the most prevalent neuropsychiatric disorder developed by 

vulnerable individuals exposed to life-threatening events. Fear extinction deficits results from decreased medial 

prefrontal (mPFC) activity and are a key feature of PTSD. Also, it has been shown that brain dopamine receptors are 

involved in fear extinction that drives learning and memory. Furthermore, dopaminergic (DAergic) dysfunction is 

implicated in the pathophysiology of PTSD and, as a consequence, drugs targeting the central DAergic system could 

have a therapeutic value for the management of this disorder.  

Methods and Materials: We conducted a thorough and methodical search for pertinent references using different 

databases, including Pubmed, Embase, MEDLINE, Scopus, Web of Science Core Collection, and Google Scholar by 

using combinations of keywords such as "PTSD," " dopaminergic System," "Extinction," "Facilitation," "Therapeutic 

methods," "Pharmacological,”. The keywords were searched in the "title/abstract" field of these databases. The 

resulting articles were then carefully selected for their relevance to the topic at hand. 

Results: Findings revealed that individuals with PTSD display fear extinction deficits raises the possibility that 

corticolimbic circuitry and related dopaminergic system may mediate fear memory extinction via underlying 

mechanisms. Also, dopaminergic mechanisms relevant for the pathogenesis of PTSD, as well as potential 

dopaminergic-based pharmacotherapies are discussed in the context of addressing the unmet medical need for new 

and effective drugs for the treatment of PTSD. 

Conclusion: Due to dopaminergic mechanisms' involvement in fear extinction, potential dopaminergic-based 

pharmacotherapies could be a promising strategy in PTSD treatment via addressing the unmet medical need for new 

and effective drugs for the treatment of PTSD. 

 

Keywords: Fear extinction, PTSD, dopaminergic system, Pharmacological treatment 
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 بر بیالطبا اسانس اسطوخودوس و سنبل یدرمان حهیاثر را یاسهیمقا یبررس

 مارانیو مصرف مواد مخدر در ب یاتیعلائم ح ن،یریسیتروگلین قیاز تزر یسردرد ناش

 عروق کرونر یماریمبتلا به ب

 

 3*، مهناز مرادی2ساره محمدی، 1لیلی یکه فلاح
 رانیا ن،یقزو ن،یقزو یدانشگاه علوم پزشک ،ییو ماما یسلامت، دانشکده پرستار یعوامل اجتماع قاتیمرکز تحق ،یگروه پرستار ،یپرستار اریدانش -1

 رانیالبرز، کرج، ا یدانشگاه علوم پزشک ژه،یو یمراقبت ها یکارشناس ارشد پرستار -2

 رانیا ن،یقزو ن،یقزو یدانشگاه علوم پزشک ،ییو ماما یدانشکده پرستار ،ییدانشجو قاتیتحق تهیکم ،یپرستار ژهیو یارشد مراقبت ها یکارشناس یدانشجو -3

 

 ده یچك
 

 نییمطالعه با هدف تع نیکنند. ایاز سردرد را تجربه م یدرجات نیریسیتروگلین ونیکننده انفوزافتیدر مارانیهدف: اکثر ب
و  یاتیعلائم ح ن،یریسیتروگلین قیاز تزر یناش یبر شدت سردردها بیالطسنبلبا اسانس اسطوخودوس و  یدرمان حهیرا ریتأث

 انجام شد. CCUدر بخش  یعروق کرونر بستر یماریبه ب مبتلا مارانیمصرف مواد مخدر در ب
 انجام شد تیپس از اخذ رضا ماریب 09با شرکت  ،کور یهسوسه ینیبال ییکارآزما نیها: او روش مواد

(IRCT20210516051316N1ب .)یهاشدند. نمونه میو کنترل( تقس بیالطسنبلبه سه گروه )اسطوخودوس،  یطور تصادفبه مارانی 
 یااستنشاق کردند. در گروه کنترل مداخله قهیدق 39مدت  بهقطره اسانس را  3و اسطوخودوس پنبه آغشته به  بیالطسنبلگروه 

)قبل از مداخله  یدوره زمان 4در  مارانیانجام شد. شدت سردرد ب مارانیب نیا یمعمول کنترل درد برا یهاانجام نشد و فقط روش
 شد. یریگقبل و بعد از مداخله اندازه یاتیدرد و علائم ح یینایب اسیبعد از مداخله( با استفاده از مق قهیدق 09و  39، 51و 

وجود داشت و نمره  یداریمعن یتفاوت آمار ،درد یریگمراحل مختلف اندازه نینشان داد که در هر سه گروه، ب جی: نتاهاافتهی
 نیوجود نداشت. اما ب یدرد در دو گروه مداخله تفاوت زانینمرات م نیانگیم نیب(. پس از مداخله P<91/9بود ) افتهیسردرد کاهش 

 (.P<995/9وجود داشت ) یدار یگروه مداخله و کنترل تفاوت معن
 ونیکننده انفوز افتیدر مارانیتواند در کاهش سردرد بیم بیالطسنبلبا اسانس اسطوخودوس و  یدرمان حهی: رایریگجهینت

 ر باشد.ؤثها و مواد مخدر مو کاهش مصرف مسکن نیریسیتروگلین
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Comparative study of the effect of aromatherapy with 

lavender and valerian essential oil on headache caused by 

Nitroglycerin infusion, vital signs, and narcotic use in 

patients with coronary artery disease 
 

Leili Yeke Fallah1, Sare Mohammadi2, Mahnaz Moradi*3 
1- Associate Professor of Nursing, Department of Nursing, Social Determinants of Health Research Center, School of Nursing & Midwifery, Qazvin 
University of Medical Sciences, Qazvin, Iran 

2- Master of Intensive Care Nursing, Alborz University of Medical Sciences, Karaj, Iran 

3- Master student of Nursing Intensive Care, Student Research Committee, School of Nursing and Midwifery, Qazvin University of Medical 
Sciences, Qazvin, Iran 

 

 
 

Introduction: Most patients receiving nitroglycerin infusion experience some degree of headache. This study 

aimed to determine the effect of aromatherapy with lavender and valerian essential oil on the severity of headaches 

caused by nitroglycerin infusion, vital signs, and narcotic use in patients with coronary artery disease admitted to CCU 

wards. 
Methods and Materials: This three-blind clinical trial was performed with the participation of 90 patients with 

consent (IRCT20210516051316N1). Patients were randomly divided into three groups (lavender, valerian, and 

control). Samples of lavender and valerian groups were inhaled cotton soaked in 3 drops of fragrance for 30 minutes. 

In the control group, no intervention was performed and only the usual methods of pain control were performed for 

these patients. The severity of patients' headaches in 4 time periods (before the intervention and 15, 30, and 60 minutes 

after the intervention) was measured using the visual scale of pain and vital signs before and after the intervention.  
Results: The results showed that in all three groups, there was a statistically significant difference between the 

different stages of pain measurements and the headache score had reduced (P <0.05). There was no difference between 

the mean scores of the pain levels in the two fragrance groups after the intervention. But there was a significant 

difference between the fragrance and control groups (p <0.001).  

Conclusion: Aromatherapy with lavender and valerian essential oils may be effective in reducing headaches in 

patients receiving nitroglycerin infusion and reducing their use of painkillers and narcotics. 

 

Keywords: Lavender, Valerian, Headache, Nitroglycerin infusion, Aromatherapy 
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 نو به مفهوم قلب در قرآن یقلب و شناخت: با نگاه

 

 1*زاده یسهراب حاج

 رانیتهران ا سیشهر پرد ،یعلوم شناخت یموسسه آموزش عال -1

 

 ده یچك
 

 لبق کلمه. دانستندمی روح استقرار محل آن را باستان مصریان و ،احساسات و عواطف حرکات، مرکزکنترل را قلب در گذشته
 به بدن از عضوی یا و روح و عقل فهم، ادراک، اندیشه، چون مفاهیمی با و است آمده کریم قران در بار صد از بیش آن مترادف و

 عنوان به قلب مجدداً و ندبرداشت مغز و قلب گسترده رابطه از پرده علمی شگرف هایپیشرفت اخیر دهه چند در است. رفته کار
 قلب درونی عصبی شبکه اکنون. است گرفته قرار توجه مورد ،شناخت در ثرؤم و احساسات و عواطف بر تاثیرگذار عامل یک

 مکانیکی هورمونی، عصبی، مختلف هایروش به قلب است. شده مشخص نسمیترهاوروترن از انواعی با رونون هزاربرچهل مشتمل
 این در قلب و شودمی حاصل هم با بدن و مغز همکاری از هشیاری که است داده نشان تحقیقات. است ارتباط در مغز با انرژتیک و

 رثیأت عاطفی پردازش و شناخت ادراک، در دخیل بالاتر مراکز عملکرد مغز بر به قلب از ورودی هایپیام. دارد مهمی نقش فرایند
 ثیرأت تحت را بدن تمام و است مغز میدان از بزرگتر بار هزار پنج شودمی تولید دائم طورهب که قلب الکترومغناطیس میدان. دارد
 از قبل را آینده وقایع تواندمی قلب. دارد اثر آن مجاور هایهسته و آمیگدال فعالیت بر قلب نورولوژیک های پیام. دهدمی قرار

 بر قلب ثیرأت شناخت در که هاییپیشرفت با که کرد گیرینتیجه توانمی نهایت در نماید. ادراک مغز از زودتر اندکی حتی و وقوع
 است شده ذکر عواطف و تعقل و روح جایگاه که اندامی عنوانبه نقرآ در قلب کلمه از مکرر استفاده اهمیت است، شده حاصل مغز

 درون جسمانی قلب همان یاتآ از بسیاری در بلکه موارد همه در نه اگر قران در قلب از مقصود که گفت توانمی و شود،می روشن
 است. سینه
 

 کلیدی: قلب، شناخت، مغز هایواژه
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Heart and cognition: With a new look at the concept of 

heart in the Quran 
 

Sohrab Hajizadeh 1* 
1- Institute for Cognitive Science Studies, Tehran, Pardis I.R. Iran 

 

 
 

In ancient times, the heart was the center of emotions and feelings, and the Egyptians considered it as the seat of 

the soul. The word "heart" appears more than a hundred times in the Quran and is used with concepts such as thought, 

perception, understanding, intellect, and soul, or a part of the body. In the last few decades, scientific advances 

revealed the extensive relationship between the heart and the brain, and once again the heart was considered an organ 

that affects emotions and feelings and is effective in cognition. Now, the inner brain of the heart consists of 40 

thousand of neurons, and different neurotransmitters are recognized. The heart is connected with the brain in different 

ways, such as neuronal, hormonal, mechanical, and energetic communications. Research has shown that 

consciousness results from the cooperation of the brain and the body, and the heart plays an important role in this 

process. Afferent messages from the heart enter higher centers involved in perception, cognition, and emotional 

processing. The electromagnetic field of the heart is 5 thousand times larger than the brain field. The neurological 

messages of the heart have an effect on the activity of the amygdala and its adjacent nuclei. The brain of the heart can 

perceive future events before they happen and even a little earlier than the brain. It is concluded that with the progress 

in understanding the effect of the heart on the brain, the importance of the use of the heart in the Quran as the soul, 

perception, intellect, feelings, and emotions are clarified, and it can be said that what is meant by the heart in the 

Quran if not in all cases, but in many verses, is the physical heart inside the chest, which is also mentioned in the 

hadiths. 

 

Keywords: Heart, Cognition, Brain 
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 یهادر سلول نیسیاز دوکسوروب یناش بیرفه در برابر آساثر محافظت کننده خُ

 پتوزوو آپ ویداتیاسترس اکس میتنظ قیاز طر تیوسیومیکارد
 

 ی)دکترا ی، سروش محمد2(یفارماکولوژ یتخصص ی)دکترا ی، محدثه سادات علو1*(یفارماکولوژ یتخصص ی)دکترا ینیآذر حس

 5(یفارماکولوژ یتخصص ی)دکترا انی، آرزو رجب4(یفارماکولوژ یتخصص ینجاران )دکترا یرانی، زهرا ط3(یعموم
 داروییدانشگاه علوم پزشکی مشهد، دانشکده پزشکی، مرکز تحقیقات فارماکولوژیک گیاهان -1

 دانشگاه علوم پزشکی مشهد، دانشکده پزشکی،گروه فارماکولوژی-2

 دانشگاه علوم پزشکی مشهد، دانشکده داروسازی، دانشجوی داروسازی-3

 دانشگاه علوم پزشکی مشهد، دانشکده داروسازی، گروه فارماکودینامیک و سم شناسی-4

 خلیدانشگاه علوم پزشکی مشهد، بیمارستان امام رضا، بخش دا-5

 

 ده یچك
 

حال، امروزه استفاده ها بوده است. با اینثر و رایج در درمان انواع سرطانؤهدف: دوکسوروبیسین یک داروی شیمی درمانی م
ید دوکسوروبیسین، تولترین مکانیسم آسیب قلبی عروقی محدود گردیده است. مهم-دلیل عوارض قلبیاز دوکسوروبیسین به

 توانند سبب کاهش این عوارض شوند.اکسیدان میباشد، بنابراین ترکیبات آنتیهای آزاد میرادیکال
ها قلبی بررسی گردید. سلول H9c2های ها: در این مطالعه اثرات محافظتی خرفه علیه دوکسوروبیسین در سلولمواد و روش

درمانی شده، سپس لیتر( یا رزورترول پیشمیکروگرم بر میلی 122-21عصاره )های مختلف از مدت دو ساعت با غلظتبه
 ساعت اضافه گردید. 12سین به مدت دوکسوروبی

قا ب وپتوز،های آزاد و آپآلدهید، رادیکالها: شواهد بیانگر این هستند که دوکسوروبیسین از طریق افزایش مالون دییافته
اکسیدانی اثرات سمی دوکسوروبیسین بر چنین رزورترول توانستند از طریق فعالیت آنتیمدهد. عصاره و هها را کاهش میسلول

 های آزاد معکوس کنند.قلب را با کاهش فعالیت رادیکال
 تواندیم دارد و نیسیاز دوکسوروب یناش یقلب بیدر برابر آس یاثر محافظت کیکه خرفه  میشاهد بود جه،یدر نت گیری:نتیجه
 در نظر گرفته شود. نیسیقلب در درمان با دوکسوروب یعیعامل محافظ طب کیبه عنوان 

 
 های قلبی، خرفههای کلیدی: محافظت کننده قلبی، دوکسوروبیسین، کاردیومیوسیت، سلولواژه
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Portulaca oleracea protects H9c2 cardiomyocytes against 

Doxorubicin-induced toxicity via the regulation of oxidative 

stress and apoptosis 
 

Azar Hosseini1* (Ph.D), Mohaddeseh Sadat Alavi2 (Ph.D), Soroush Mohammadi3 (M.D), Zahra Tayarani Najjaran4 

(Ph.D), Arezoo Rajabian5 (Ph.D) 
1- Pharmacological Research Center of Medicinal Plants, Faculty of Medicine, Mashhad University of Medical Sciences, Mashhad, Iran 

2- Department of Pharmacology, Faculty of Medicine, Mashhad University of Medical Sciences, Mashhad, Iran 
3- Student Research Committee, Mashhad University of Medical Sciences, Mashhad, Iran 

4- Medical Toxicology Research Center, Mashhad University of Medical Sciences, Mashhad, Iran; Biotechnology Research Center, 

Pharmaceutical Technology Institute, Mashhad University of Medical Sciences, Mashhad, Iran  
5- Internal Medicine Department, Medicine Faculty, Imam Reza Hospital, Mashhad University of Medical Science, Mashhad, Iran 

 

 
 

Introduction: Doxorubicin, an effective chemotherapeutic agent, has been frequently used in the treatment of 

various cancers. However nowadays, its application is limited due to cardiotoxicity. The important mechanism 

involved in the cardiac injury of doxorubicin is the generation of reactive oxygen species; therefore, antioxidant 

compounds may reduce cardiotoxicity.  

Materials and methods: In this research, we evaluated the protective effects of Portulaca oleracea against 

doxorubicin-induced damage in H9c2 cardiomyocytes. The H9c2 cells were pre-treated for 2h with different 

concentrations (12-200µg/ml) of extract or Resveratrol (positive control), then doxorubicin was added for 24h.  

Results: The results reveal that doxorubicin extremely decreased cell viability via increasing Malondialdehyde, 

reactive oxygen species, and apoptotic cells. The extract could reverse doxorubicin-induced cardiotoxicity through 

anti-oxidant activity, as well as Resveratrol.  

Conclusion: In conclusion, we witnessed that Portulaca oleracea has a protective effect against doxorubicin-

caused cardiac damage and could be considered a natural cardio-protective agent in the treatment with doxorubicin.  

 

Keywords: Cardio-protective, Doxorubicin, Cardiomyocytes, H9C2 cells, Portulaca oleracea  
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در  نیمزمن مورف زیاز تجو یناش یروده در بروز علائم رفتار یوتایکروبینقش م

 بزرگ آزمایشگاهی یهاموش
 

 3نی، فرشته پورعبدالحس)Ph.D( 2یبهزاد لای، ژ)Ph.D( 2یاحمدجان اری، مه)Ph.D( 2یمردنی، نرگس حس)Ph.D( *1یدیسع نینگ

)Ph.D(4ی، مسعود داداش )Ph.D( 
 فیزیولوژی پزشکی، دانشکده پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی شهیدبهشتی، تهران، ایران، دانشجوی دکترای تخصصی -1

 گروه فیزیولوژی، دانشکده پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی شهیدبهشتی، تهران، ایران -2

 گروه فیزیولوژی، دانشکده پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی بابل، بابل، ایران -3

 شناسی پزشکی، دانشکده پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی البرز، کرج، ایرانگروه میکروب -4

 

 ده یچك
 

های اخیر تأثیر میکروبیوتای روده بر مغز در بسیاری از اختلالات عصبی شناخته شده است. در سال-هدف: اهمیت محور روده
صرف متواند در فرایند پاداش و عوارض ناشی از های روده میاست. جمعیت میکروارگانیسم سیستم عصبی مورد توجه قرار گرفته

، دونشکه اغلب برای کنترل درد استفاده میخصوص اپیوئیدها رف مواد مخدر بهومیر ناشی از مصمواد مخدر تأثیرگذار باشد. مرگ
تواند باعث تغییر در جمعیت میکروبیوتای روده ها میدهد. مصرف اپیوئیدها و ترک آندر اثر وابستگی به این مواد رخ می عمدتاً
تواند در ها میبا توجه به تأثیر میکروبیوتای روده بر سیستم عصبی، تنظیم جمعیت این میکروارگانیسم بیوزیس( شود.)دیس

 جلوگیری از عوارض ناشی از مصرف مخدر ضددرد مؤثر باشد.
ننده کمیکروبیوتای روده حیوانات دریافتمورفین با  کنندهمیکروبیوتای روده حیوانات دریافتها: جهت جایگزینی مواد و روش

حیوانات اهداکننده  گرم از مدفوعمیلی 200 روز سالین دریافت خواهند کرد. سپس 9مدت حیوانات اهداکننده مدفوع بهسالین، 
روز قبل از تجویز  7حاصل، لیتر از سوسپانسیون میلی 2شود. حل شده ، سپس فیلتر و سانتریفیوژ می PBSدر  آوری گردیده،جمع

ساعت به حیوانات  22روز، هر  9مدت به ، زیرجلدی( mg/kg 20ساعت،  22روز، هر  9) طول تیمار با مورفینچنین در و هم مورفین
 ءالقا ،نالوکسان، علائم وابستگی و سندرم ترک mg/kg 5/2 وسیله تزریق داخل صفاقیکننده، گاواژ گردید. در روز دهم، بهدریافت

 و مورد بررسی قرار گرفت.
، activity ،chewingکننده مورفین باعث بروز علائم سندرم ترک مصرف از جمله لوکسان در گروه دریافتها: تزریق نایافته

head tremor ،penis licking ،ptosis ،rearing ،scratching  وsniffing ده شود. جایگزین کردن میکروبیوتای حیوانات تیمار شمی
 scratching و activity ،chewing ،head tremor، rearingکنند، علائم مورفین زیرجلدی دریافت می با سالین در روده حیواناتی که

 دهد.را کاهش می
وتای باشد. جایگزینی میکروبی تگی به مورفینهای دخیل در ایجاد وابستواند یکی از مکانیسمبیوزیس میگیری: دیسنتیجه

 تواند علائم سندرم ترک مصرف را کاهش دهد.رفین میبیوزیس ناشی از مصرف موروده و اصلاح دیس

 
 مغز، میکروبیوتای روده، سندرم قطع مصرف-، محور رودههای کلیدی: وابستگی به مورفینواژه
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The role of intestinal microbiota in the occurrence of 

behavioral symptoms caused by chronic administration of 

morphine in rats 
 

Negin Saeedi1* (Ph.D), Narges Hosseinmardi2 (Ph.D), Mahyar Janahmadi2 (Ph.D), Gila Behzadi2 (Ph.D), Fereshteh 

Pourabdolhossein3 (Ph.D), Masoud Dadashi4 (Ph.D) 
1- Ph.D. candidate of Medical Physiology, Faculty of Medicine, Shahid Beheshti University of Medical Sciences, Tehran, Iran 

2- Physiology Department, Faculty of Medicine, Shahid Beheshti University of Medical Sciences, Tehran, Iran 
3- Physiology Department, Faculty of Medicine, Babol University of Medical Sciences, Babol, Iran 

4- Medical Microbiology Department, Faculty of Medicine, Alborz University of Medical Sciences, Karaj, Iran 

 

 
 

Introduction: The importance of the gut-brain axis has been identified in numerous neurological disorders. In 

recent years, the effect of gut microbiota on the nervous system has been noticed. The population of gut 

microorganisms can be effective in reward systems and side effects of drug abuse. Deaths resulting from drug use, 

particularly opioids used for pain management, are due to dependence. Prescribing opioids and experiencing opioid 

withdrawal can lead to dysbiosis, which is a change in the population of gut microbiota. Considering the effect of gut 

microbiota on the nervous system, adjusting the population of gut microbiota can be effective in preventing opioid 

painkiller complications in the nervous system. 

Methods: To transfer the gut microbiota from saline-treated animals to morphine-treated animals, donor animals 

are first treated with saline for 9 days. Then, 200mg fecal matter from the donor animals was collected, dissolved in 

PBS, and filtered and centrifuged before being given to the recipient animals ml of the suspension was administered 

to recipient animals by gavage 7 days before morphine treatment. During treatment, the animals were administered 

the same dose every 24 hours for nine days. On the 10th day, the symptoms of withdrawal syndrome induced by 

intraperitoneal injection of 1.5 mg/kg naloxone were assessed. 

Results: Naloxone injection in morphine-treated animals causes withdrawal symptoms such as activity, chewing, 

head tremor, penis licking, ptosis, rearing, scratching, and sniffing. Recolonizing the microbiota of animals treated 

with saline in the intestine of animals receiving subcutaneous morphine reduces activity, chewing, head tremor, 

rearing, and scratching. 

Conclusions: Dysbiosis can be one of the mechanisms involved in the development of morphine dependence. 

Recolonizing the gut microbiota and correcting dysbiosis due to morphine consumption can alleviate withdrawal 

symptoms. 

 

Keywords: Morphine dependence, Gut-Brain axis, Gut microbiota, Withdrawal syndrome 
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 (Corylusفنول مغز فندق  یاز پل یاثر محافظت  کننده عصاره غن یبررس

(avellana از گلوتامات در سلول هاي  یناش یعصب تیبر سمPC12   وOLN-93 

 

 2 (Ph.D)، حمیدرضا صادق نیا *1 (Ph.D) سحر فنودی

 گروه علوم پایه پزشکی، دانشکده پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی نیشابور، نیشابور، ایران -1

 گروه فارماکولوژی، دانشکده پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی مشهد، مشهد، ایران -2

 

 ده یچك
 

اد آز یهاکالیراد دیتول و )همانند گلوتامات( يکیتحر نهیآم یدهایاس کنترل نشده شید که رهاندهميمطالعات نشان هدف: 
 یاز جمله تروماها یاعصاب مرکز ستمیها و اختلالات س( در پاتوژنز بسیاری از بیماریexcitoxicity) يکیتحر تیو پدیده سم

 کنندگي عصبيو محافظت يدانیاکسيدر مورد اثرات آنت یادیمطالعات زد. ننقش دار، …و  مریآلزا یماریایسکمي، تشنج، ب ،یمغز
ق بر فند وهیبه اثرات سودمند م يرانیا يسنت ب. در طانجام شده استعنوان یك استراتژی درماني به هاآن باتیترک ایو  اهانیگ

 ی( داراCorylus avellanaفندق ) وهیکه مند نشان داده ا زیو حافظه اشاره شده است. مطالعات داروشناسي جدید ن یریادگیبهبود 
 باشد. يم يو ضد التهاب يدانیاکس يآنت تیفعال

عصاره )HPE ( از µg/mL 222 -22/6های متفاوتي)ساعت توسط غلظتOLN-93، 2و  PC12 ها: دو لاین سلوليمواد و روش
ها، سلول یبقا قرار گرفتند. سپس میکرومول 8غلظتساعت در تماس با گلوتامات با 22( تیمار شده و سپس فنول فندقياز پل يغن

 ویداتیاکس بی[ و آسMDAها ]يچرب ونیداسی[، پراکسROS] يسلولآزاد درون یهاکالیراد زانی)م ویداتیاکس بیآس یپارامترها
[% Tail DNA] DNAدیگرد ي( بررس . 

صورت هب HPEبا  ماریتندارد.  OLN-93و  PC12 یهابر سلول يسم اتاثر µg/mL 222 -22/6 يدر محدوده غلظت HPEها: یافته
ی کرده ریجلوگ OLN-93(µg/mL222) و در (022و  µg/mL 222)PC12  دراز مجاورت با گلوتامات  يناش ياز مرگ سلول یداريمعن

 . کاهش داد را از گلوتامات يناش DNA آسیب بهو  ROS ،MDAسطح  و
کاهش استرس  قیفنول فندق از طرياز پل يعصاره غنبیانگر این هستند که مطالعه  نیحاصل از ا گیری: شواهدنتیجه

 کند.يشده توسط گلوتامات محافظت م ءالقا بیدر برابر آس OLN-93و  PC12 یهاسلول، از ویداتیاکس
 

 استرس اکسیداتیو ژن،یفعال اکس یها، گونهآپوپتوزفندق،  ،های کلیدی: گلوتاماتواژه
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Protective effect of Corylus avellana against glutamate-

induced toxicity in PC12 and OLN-93 
 

Sahar Fanoudi (Ph.D) 1*, Hamid Reza Sadeghnia (Ph.D) 2 

1- Department of Basic Medical Sciences, Neyshabur University of Medical Sciences, Neyshabur, Iran 
2- Department of Pharmacology, School of Medicine, Mashhad University of Medical Sciences, Mashhad, Iran  

 

 
 

Introduction: The uncontrolled release of glutamate, an important amino acid in the brain, plays an essential role 

in neurodegenerative diseases such as Alzheimer's, ischemia, and trauma. Different studies have shown that free 

radical production is involved in the glutamate-induced toxicity process. Anti-oxidant compounds from natural 

sources have attracted considerable attention in reducing glutamate-induced toxicity. Iranian traditional medicine has 

recommended the consumption of nuts such as hazelnut (Corylus avellana) because it has a key role in memory and 

learning. In this research neuroprotective effect of Hazelnut Polyphenol-rich Extract (HPE) was investigated against 

glutamate.  

Methods and Materials: The PC12 and OLN-93 cells were pre-treated with different concentrations of HPE (6.25-

200µg/ml) for 2 hours and then exposed to 8 mM glutamate for 24 hours. Cell viability, ROS production, lipid 

peroxidation, and DNA damage were evaluated in both cell lines. 

Results: Glutamate significantly decreased cell viability, while HPE enhanced it at 100 µg/ml and 200 µg/ml in 

PC12 and 200 µg/ml in OLN-93. Glutamate increased ROS production, lipid peroxidation, and DNA damage, while 

HPE reduced them in both cell lines. 

Conclusion: Our data suggest that the protective effects of HPE against glutamate toxicity in PC12 and OLN-93 

cells may be mediated through the amelioration of oxidative stress (reduction of stress oxidative parameters) and the 

resultant apoptosis. 

 

Keywords: Corylus avellana; Hazelnut; glutamate-neurotoxicity; apoptosis; DNA damage; oxidative stress 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Sahar Fanoudi:  fanoudis921@gmail.com   

         

  

 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 k

oo
m

es
hj

ou
rn

al
.s

em
um

s.
ac

.ir
 o

n 
20

24
-0

8-
06

 ]
 

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

                               2 / 2

https://koomeshjournal.semums.ac.ir/article-1-8167-fa.html
http://www.tcpdf.org


 2045- ایران فارماكولوژی – كنگره فیزیولوژی نیو ششم ستیب ه نامهویژ، 52جلد  -كومش 

 رانیا یو فارماکولوژ یولوژیزیکنگره ف نیو ششم ستیو ب یالملل نیکنگره ب نینجمپ
5th International and 26th National Congress of Physiology and Pharmacology 

26  

 

 

هاي از كینولینیك اسید در سلول یناش بیاثر سدرول بر آس یبررس

 OLN-93 یتیسیگودندریاول

 

 2 (Ph.D)، حمیدرضا صادق نیا *1 (Ph.D) سحر فنودی

 رانیا شابور،ین شابور،ین یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یپزشک هیگروه علوم پا-1

 رانیمشهد، مشهد، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یگروه فارماکولوژ-2

 

 ده یچك
 

های سلول عصبی و درنتیجه بیماری: کینولینیک اسید از طریق ایجاد استرس اکسیداتیو نقش مهمی در مرگ هدف
های عصبی ناقلکند. ایفا می (MS)نورودژنراتیو، از جمله ایسکمی مغزی، آلزایمر، پارکینسون و بیماری مولتیپل اسکلروزیس 

یک . سدرول، دخیل هستند MSن، در پاتوفیزیولوژی بیماری آآپوپتوز  و OLN-93تحریکی با آسیب به الیگودندروسیت 
ظت التهاب و خواص محافاکسیدان، ضدآنتیاثرات ، دارای اثرات فارماکولوژیک متعددی همانند ن برگرفته از روغن سدرترپسزکوئی

این مطالعه جهت بررسی اثرات محافظت کننده عصبی سدرول در مقابل اسیب کینولینیک اسید در ی عصبی است. کننده
 طراحی و انجام گردید. OLN-93های سلول

 42ها به مدت مورد بررسی قرار گرفت. سلول OLN-93های ها: در ابتدا، سمیت احتمالی سدرول بر بقا سلولروشمواد و 
 8میکرومولار( و کینولینیک اسید ) 0/1، 0، 0/4، 0، 01، 40، 01، 011های افزایشی سدرول )زمان با غلظتساعت تحت تیمار هم

داخل سلولی و اکسیداسیون چربی با   ROSمشخص گردیده و  میزان  MTTا روش ها بمیلی مولار( قرار گرفتند. سپس بقا سلول
 propidiumدر آنالیز چرخه سلولی  sub-G1پوپتوز نیز با استفاده از ظهور پیک آهای فلوریمتریک اندازه گیری شد. استفاده از روش

iodide  .ارزیابی شد 

های ها نداشت. درمان با سدرول در غلظتسلول یاثر سمی بر بقا میکرومولار 0/1-011ها: سدرول در محدوده غلظت یافته
اهش چنین با کهای در معرض کینولینیک اسید گردید. سدرول همتوجهی باعث افزایش بقا سلولطور قابلمیکرومولار به 0بالاتر از 

 .وز ناشی از کینولینیک اسید همراه بودآلدئید( و آپوپتهای آزاد اکسیژن و پراکسیداسیون لیپید )سطح مالون دیتجمع رادیکال
های پتوز، باعث محافظت از سلولوگیری: سدرول با استفاده از مهار پارامترهای ایجاد کننده استرس اکسیداتیو و آپنتیجه

در  های سلولی دخیلمکانیسمحال، برای شناخت با این شود.الیگودندروسیت در برابر آسیب ناشی از ناقلین عصبی تحریکی می
 اثرات محافظتی سدرول نیاز به مطالعات بیشتری است.

 
 (MS)، بیماری مولتیپل اسکلروزیس OLN-93 های کلیدی: کینولینیک اسید، سدرول، الیگودندروسیت، سلولواژه
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Introduction: Quinolinic acid (QA)-induced oxidative stress plays a crucial role in neuronal cell death and 

consequently is associated with various neurodegenerative disorders, such as cerebral ischemia, Alzheimer’s, 

Parkinson’s, and Multiple sclerosis. Damage and apoptosis induced by excitatory neurotransmitters in 

oligodendrocytes are involved in the pathophysiology of MS disease. Cedrol, a natural sesquiterpene derived from 

cedar wood, has various pharmacological effects such as antioxidant, anti-inflammatory, and neuroprotective 

properties. The present study was designed to investigate whether Cedrol has protective properties against QA-induced 

neuronal injury and to elucidate the underlying molecular mechanisms.  

Methods and Materials: At first, the potential toxic effect of Cedrol on OLN-93 viability was evaluated. The cells 

were co-treated with Cedrol (0.5, 1, 2.5, 5, 10, 25, 50, 100 μM) for 24 h and simultaneously subjected to QA (8 mM) 

toxicity for 24 h. The cell viability was determined by MTT assay. Reactive oxygen species (ROS) and lipid 

peroxidation (LPO) levels were measured by Fluorimetric methods. The apoptotic cell death was assessed by the 

appearance of the sub-G1 peak in propidium iodide (PI) cell cycle analysis. 

Results: Cedrol at concentration ranges of 0.5-100 μM had no toxic effect on cell viability. Co-treatment with 

Cedrol at concentrations greater than 1mM restored the viability of OLN-93 cells under 8 mM QA toxicity .Treatment 

with Cedrol significantly reduced ROS production, LPO, and apoptosis induced by QA toxicity in cells. 

Conclusion: Our data suggest that the protective effects of Cedrol against QA toxicity in OLN-93 were mediated 

through the amelioration of oxidative stress and apoptosis. Thus, Cedrol has the potential to be used in neuronal 

disorders. However, further investigations are needed to precisely understand the cellular mechanisms involved in the 

neuroprotective effects of Cedrol in neurological disorders. 

 

Keywords: Quinolinic acid, Cedrol, Oligodendrocyte, OLN-93, Multiple sclerosis disease (MS) 
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از  یشنا یویکل بیسآبر  کایاتیسنتلا آس اهیگ یدروالکلیعصاره ه یاثر درمان

 نیسیجنتاما

 

 5، سعید بابایی4هوشنگ نجفی ،1، تینا رهجو3، فریده جلالی مشایخی2، سعید چنگیزی آشتیانی*1لیلا حفذه
 رانیتهران، تهران، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یولوژیزیگروه ف -1

 رانیاراک، اراک، ا یو مکمل، دانشگاه علوم پزشک یطب سنت قاتیرکز تحقم -2

 رانیاراک، اراک، ا یدانشگاه علوم پزشک ،ینیبال یمیوشیگروه ب -3

 رانیکرمانشاه، کرمانشاه، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یپزشک یشناس ستیز قاتیمرکز تحق -4

 رانیاراک، اراک. ا یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،آناتومیگروه  -5

 

 ده یچك
 

ثابت  متعددی یهایماریبدر   Centella asiatica (Centella)یدروالکلیعصاره ه یو ضد التهاب یدانیاکسیآنتخواص : هدف
 دهیبه انجام رس (GM) نیسیاز جنتاما یناش یویکل سیبآسنتلا بر  یدروالکلیاثر عصاره ه یمطالعه با هدف بررس نیشده است. ا

 .است
 نینرمال سالGM + گروه کنترل، شم،  4در  ستارینر نژاد و بزرگ آزمایشگاهیسر موش  82مطالعه از  نی: در اهاو روش مواد

(NS) و عصارهGM+Centella  نیسیجنتاما ،یویکل سیبآ ءمنظور القااستفاده شد. به (011 mg/kgبه )صورت مدت هفت روز به
 یآورجمع یهانمونه خون تی. در نهاگردید زیتجو یروز متوال 7مدت به سنتلا سپسو  (mg/kg/IP 011) هشد قیتزر یداخل صفاق

 سطوح .مورد استفاده قرار گرفتند (BUN) اوره خون تروژنیو ن (Cr) پلاسما نینیکرات یریگمنظور اندازهشده از قلب به
 (FRAP) آهن یدانیاکسیو کاهش قدرت آنت (MDA) دیآلدئیسطح مالون د یابیارز قیاز طر زین ویداتیاسترس اکس یهاشاخص

 یابیرد ارزمو ،نیائوز-نیلیشده با هماتوکس یزیآمچپ رنگ هیکلنمونه با مطالعه  زین یبافت بیآس ن،یشد. علاوه بر ا یریگاندازه
  .قرار گرفت

 طوربه sham با گروه سهیدر مقا GM+NS کنندهافتیدر گروه در یویبافت کل بیو آس  MDAاوره، ،نینیکرات: سطوح هایافته
 MDA پلاسما، اوره، نینیکراتسطح  توجهمنجر به کاهش قابل Centella درمان با کاهش یافت. FRAP داری افزایش و سطحمعنی

در  یتوجهطور قابلبه FRAP سطح ن،یشد. علاوه بر ا GM+NS با گروه سهیدر مقا GM+Centella در گروه یبافت یهابیو آس
 .افتی شیافزا GM+NS با گروه سهیدر مقا GM+Centella گروه

 .موثر است رتدر  نیسیاز جنتاما یناش یویکل بی: درمان با عصاره سنتلا در بهبود آسیریگجهینت
 

 ویداتیاسترس اکس ی،ویکل تیسم ،نیسیجنتاما ،کایاتیسنتلا آسهای کلیدی: واژه
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The therapeutic effect of Centella Asiatica hydroalcoholic 

extract on gentamicin-induced nephrotoxicity 
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2- Traditional and Complementary Medicine Research Center, Arak University of Medical Sciences, Arak, Iran 
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Introduction: Antioxidant and anti-inflammatory properties of Centella Asiatica (Centella) hydroalcoholic extract 

are documented in various diseases. This study aimed to investigate the effect of Centella hydroalcoholic extract on 

gentamicin (GM) induced nephrotoxicity. 

Methods and Materials: In this study, 28 male Wistar rats were studied in 4 groups; control, sham, GM+normal 

saline (NS), and GM+Centella extract. To induce nephrotoxicity, Gentamicin (100mg/kg) was injected 

intraperitoneally (IP) for seven days, followed by administration of Centella (100 mg/kg/IP) for 7 consecutive days. 

Finally, the blood samples were collected from the heart to measure the plasma creatinine (Cr) and urea nitrogen levels 

(BUN  ( . Oxidative stress indices were also measured by assessing the malondialdehyde (MDA) and ferric reduction 

antioxidant power (FRAP) levels in the right kidney. Moreover, histological damages were assessed by studying 

hematoxylin-eosin-stained left kidney sections. 

Results: There was a significant increase in Cr, urea nitrogen, and MDA levels, as well as renal tissue damage, 

while FRAP level was reduced in the group that received GM+NS compared to the sham one. Treatment with Centella 

resulted in a significant decrease in plasma Cr, urea nitrogen, MDA, and tissue damage in the GM+Centella-extract 

group compared to the GM+NS group. Moreover, the FRAP level increased significantly in the GM+Centella group 

compared to the GM+NS group. 

Conclusion: Treatment with Centella extract is effective in ameliorating kidney damage in gentamicin-induced 

nephrotoxicity in rats. 

 

Keywords: Centella Asiatica; Gentamicin; Nephrotoxicity; Oxidative stress 
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 ابتیدر د ایاقاق اهیاثرات گ

 
 3مهدی فیروزی ،2هدیه فیروزیان ،1*یمحمد دوست الناز

   رانيدانشگاه علوم پزشکی سمنان، سمنان، ا ،یراپزشکيهوشبري، کميته تحقيقات دانشجويی، دانشکده پ یدانشجوي کارشناس -1
   رانيدانشگاه علوم پزشکی سمنان، سمنان، ا ،یراپزشکيهوشبري، کميته تحقيقات دانشجويی، دانشکده پ یدانشجوي کارشناس -2

        رانيسمنان، سمنان، ا یسرخه، دانشگاه علوم پزشک یدانشکده علوم پزشک ،یمارستانيب شيگروه اورژانس پ -3

 

 ده یچك
 

 روش نیتر. بهشودیم جادیا نیاختلال عملکرد انسول ای یینارسا جهیکه در نت شایع ترین اختلال متابولیکی است ابتی: دهدف
قند خون است. لازم به ذکر است نده کاه یا داروهای نیهمراه با انسول ییغذا میرژ ایو ورزش  ییغذا میرژ ،ابتید تیریمد یبرا

وان به عن یاهیگ یهادرمان ن،یهستند. بنابرا یعوارض جانب یدارا نیو انسول نیمانند متفورم ابتیمورد استفاده در د یکه داروها
 ایاقمانند اق یاهانیتوسط گ ییدارو ریمس نی. چنددارند یکمتر یاثرات منف چرا کهشود، یم هیتوصدارو های ضد دیابت  نیگزیجا
 باشد.یم ابتیبر د ایاثر اقاق یمطالعه بررس نی. هدف از اردیگیکاهش سطح قند خون مورد استفاده قرار م یبرا

 قیاز طر توسیمل ابتید و یمغ عربص ،یعرب ایاقاق ا،یاقاق یهادواژهیکل یبا جستجو یمطالعه مرور نی: اهاروشمواد و 
مجلات مرتبط با  یجستجو برا یعنوان موتورهابه ScienceDirectو  Google Scholar ،Pubmed داده مانند هایگاهیپا یهاپلتفرم

پژوهش  نیکه با هدف ا یالاتپس از حذف مق ،مقاله مورد مطالعه قرار گرفت 75.انجام شد 0202تا  8991 یهاسال نیمقاله ب نیا
 پژوهش استفاده شد. نیمقاله در ا 22در مجموع از  ،ینداشتند و مقالات تکرار یخوانهم

 ،بتا پانکراس یهااز سلول نیانسول یآزادساز از طریق ،است که یاماده یحاو ایکه دانه اقاق نددادنشان قاتی: تحقهاافتهی
پوست درخت  یهالوفنی، پل0نوع ابتید یوانیمدل ح کیدر  ،چنینهم. دهدیکاهش منرموگلایسمیک سطح قند خون را در افراد 

 ست.ا ابتید درآن  فواید بالقوه بیانگرکه  گردید نیبه انسول تیکاهش وزن بدن و بهبود حساس ،کاهش قند خون باعث ایاقاق

 اهانیگ نیکمتر ا نهیو هز هیبا توجه به در دسترس بودن مواد اولو  مطالعه نیآمده در ادستبه جی: با توجه به نتایریگجهینت
 .در این حیطه صورت پذیرد یترجامع قاتیتحق بهتر است ،ییایمیش ینسبت به داروها

 
 ایاقاق اهیگ ،ابتیضد دی، اهیگ یها: درمانیدیکل یهاواژه
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The effect of acacia plant on diabetes 
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1- Bachelor's student in Anesthesia, Student Research Committee, Faculty of Paramedicine, Semnan University of Medical Sciences, Semnan, Iran  

2- Bachelor's student in Anesthesia, Student Research Committee, Faculty of Paramedicine, Semnan University of Medical Sciences, Semnan, Iran 

3- Department of Prehospital Emergency Care, Sorkheh School of Allied Medical Sciences, Semnan University of Medical Sciences, Semnan, Iran  

 

 
 

Introduction: Diabetes mellitus, the most common metabolic disorder, is a result of insulin insufficiency or 

dysfunction. The best methods for managing diabetes are diet and exercise, or diet combined with insulin or 

hypoglycemic medications. It should be noted that drugs used in diabetes such as metformin and insulin have side 

effects. Therefore, herbal treatments have been recommended as viable substitutes for antidiabetic medications since 

they have fewer negative effects. Several pharmacological pathways are used by herbs like acacia to lower blood sugar 

levels. The purpose of this study is to investigate the effect of acacia on diabetes. 

Materials and Method: This review is conducted by searching the keywords of acacia, Acacia arabica, Samghe 

arabi, and diabetes mellitus through journal database platforms such as Google Scholar, Pubmed, and ScienceDirect 

as search engines for journals related to this article between 1998 and 2023. 57 articles were studied, and after 

removing the articles that were not consistent with the purpose of this study and removing the duplicates, a total of 30 

articles were included. 

Result: Studies have shown that acacia seeds contain a substance that can lower blood sugar levels in 

normoglycemic individuals, indicating that the action involves the release of insulin from pancreatic beta-cells. 

Furthermore, in an animal model of type 2 diabetes, polyphenols from the bark of Acacia showed hypoglycemic 

activity, reduced body weight, and improved insulin sensitivity, indicating their beneficial effects on DM. 

Conclusion: According to the results obtained in this study, due to the availability of raw materials and the lower 

cost of these plants compared to chemical drugs, more comprehensive research should be considered. 

 

Keywords: herbal treatments, Antidiabetic, acacia plant 
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 بیالطسنبل ییدارو اهیگ یبخشاثرات آرام
 

 3مهدی فیروزی ،1طاهره هاشمیان ،2ریحانه عظیمی ،2آرزو شریفی ،1*محمدیالناز دوست ،1پارمیدا حجازی

 رانيدانشگاه علوم پزشکی سمنان، سمنان، ا ،یراپزشکيهوشبري، کميته تحقيقات دانشجويی، دانشکده پ یکارشناسدانشجوي  -1

 رانيدانشگاه علوم پزشکی سمنان، سمنان، ا ،یراپزشکي، کميته تحقيقات دانشجويی، دانشکده پاتاق عمل یدانشجوي کارشناس -2

 رانيسمنان، سمنان، ا یسرخه، دانشگاه علوم پزشک یدانشکده علوم پزشک ،یمارستانيب شيگروه اورژانس پ -3

 

 ده یچك
 

یاه به ریشه این گ است. برای مثالمتعدد  ییخواص دارو باالطیب با نام علمی والریانا افیسینالیس گیاهی علفی سنبلهدف: 
 ییکاربرد دارو .اسید والرنیک موجود در آن دارای خواص ضد انقباض عضلانی است و رودکار میعنوان مسکن و ضد اسپاسم به

 و فشارخون ، ضدهیستریک ضد ،یافسردگ ضدم، اسپاس ضد، اضطراب آور، ضدبخش، خوابآرام اتاثر شامل بیالطسنبل
عنوان یک مکمل غذایی برای کاهش اضطراب هب  (FDA)دارو توسط سازمان غذا و بیالطسنبل. به همین دلیل استدیورتیک 

 باشد.می بیالطسنبل بخشی گیاهمعرفی شده است. هدف از انجام این مطالعه بررسی اثر آرام
 یهاپلتفرم قیاز طر بخشیو آرام علف گربهسنبل الطیب، گیاه  یهادواژهیکل یبا جستجو یمطالعه مرور نیاها: مواد و روش

 نیمرتبط با ا موضوعات یبرا ،جستجو یعنوان موتورهابه ScienceDirectو  Google Scholar ،Pubmedداده مجلات مانند  گاهیپا
پژوهش  نیکه با هدف ا یالاتپس از حذف مق ،مقاله مورد مطالعه قرار گرفت 23انجام شد.  1012تا  1002 یهاسال نیمقاله ب

 پژوهش استفاده شد. نیمقاله در ا 12در مجموع از  ،یاشتند و مقالات تکرارند یخوانهم
. شودشناخته می GABAهای گاماآمینوبوتیریک گونیست گیرندهآعنوان این گیاه بهها: تحقیقات نشان دادند که یافته

های تهفعالیت هسدر مغز، افزایش غلظت گابا  و بامهار نموده  را ،مسئول کاتابولیسم گابا آنزیم اسید والرنیک ،چنین این گیاههم
 داروهای به هیشب اهیگ نیاواص خلازم به ذکر است که  شود.بخشی میو موجب بروز آثار آرام دهدمیمختلف مغزی را کاهش 

 است. توراتیو بارب نیزپیابنزود
 یرهایمسعدم تغییر  نیچنکمتر و هم یعوارض جانببه دلیل  یعیمحصولات طبگیری: طبق شواهد به دست آمده، نتیجه

تری در این گردد که تحقیقات جامعدر نتیجه پیشنهاد می داشته و یبرتر صناعی، ینسبت به داروها ییایمیوشیو ب یکیولوژیزیف
 راستا صورت پذیرد.

 
 ، بنزودیازپین، باربیتوراتGABAهای کلیدی: گیاه علف گربه، واژه
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Introduction: Valerian, scientifically known as Valeriana officinalis, is a herbaceous plant with numerous 

medicinal properties. Its root serves as a painkiller and antispasmodic, containing valeric acid that has anti-muscle-

contraction properties. Valerian has various medical uses, such as sedative, hypnotic, anti-anxiety, anti-spasmodic, 

antidepressant, anti-hysteric, anti-hypertensive, and diuretic effects. For this reason, valerian has been introduced by 

the Food and Drug Administration (FDA) as a food supplement to reduce anxiety. The purpose of this study is to 

investigate the sedative effect of the valerian plant. 

Methods and Materials: This review was conducted by searching the keywords valerian, catnip, and sedation 

through journal database platforms such as Google Scholar, Pubmed, and ScienceDirect as search engines for journals 

related to this article between 2001 and 2023. 37 articles were studied, and after removing articles that did not match 

the purpose of this research and duplicates, a total of 21 articles were used in this research. 

Result: The research showed that this plant is known as an agonist of gamma-aminobutyric GABA receptors. 

Studies also show that this plant inhibits valeric acid, the enzyme responsible for GABA catabolism, and increases 

the concentration of GABA in the brain, reduces the activity of different brain nuclei, and causes sedative effects. 

Also, the property of this plant is similar to benzodiazepines and barbiturates. 

Conclusion: According to the attained results, natural materials are superior to synthetic drugs due to fewer side 

effects and no alterations in the physiological and biochemical pathways, so it is suggested to conduct more 

comprehensive research in this area. 

 

Keywords: catnip, GABA, benzodiazepine, barbiturate 
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 یتیروا یمقاله مرور کیدر افراد مسن: یفارمسیعواقب پل
 

 1انیانی، مهسا تب2،1*یبندر هیراض
 رانیسمنان، سمنان، ا یسلامت، دانشگاه علوم پزشک یعوامل اجتماع قاتیمرکز تحق -1

 ایرانسمنان، سمنان، یسرخه، دانشگاه علوم پزشک یدانشکده علوم پزشک ،ییدانشجو یو فناور قاتیتحق تهیکم -2

 

 ده یچك
 

 تیریمد یبرا کهبا این به افزایش است.و مسن ر بیماراندر مدتی است که دارو،  نیزمان از چنداستفاده هم ،یفارماسی: پلهدف
 یمقاله بررس نیهدف ا .است قیدق یمستلزم بررس ی نیزفارماسیاست، عواقب بالقوه پل یضرور یمزمن دارودرمان یماریب نیچند

 است.  در افراد مسن یفارماسیعواقب پل در رابطه باموجود متون 

، PubMed ،Scopus ،CINAHL ،Web of Science ،EMBASEهای داده پایگاه از ،مطالعه نیا ی: براجوجست روش
PsycINFO،Proquest  و Age Line ی. مقالاتشداستفاده در افراد مسن  یفارماسیپل پیامدهای مرتبط با یمقالات یجستجو یبرا 

 ییدر ابتدا شناسا مقاله 022. در مجموع وارد مطالعه شدند، بودند شده منتشری سیبه زبان انگل 0200تا  0202 یهاسال نیکه ب
 بودند استفاده شدند.ورود  یارهایمطابق با مع که مقاله 02در مجموع  بعد از بررسی اولیه، کهگردید 

نامطلوب  یهاکه شامل واکنش کندیم یرا در افراد مسن بررس یفارماسیپل یچندوجه یامدهایپ ،یمقاله مرور نی: اهاافتهی
هدف  .باشدیم یزندگ یکل تیفیو ک ،یافتادن و شکستگ ،یبه دارو، اختلال شناخت یبندیت دارو با دارو، عدم پاتداخلا ،ییدارو

منظور کاهش اثرات نامطلوب افراد به نیدر ا ییدارو یهامیرژ یسازنهیبه تیکادر درمان در مورد اهم یآگاه شیافزامقاله 
 است. یفارماسیپل

امعه و ج یبهداشت یهامراقبت یهاستمیس ماران،یدارد که بر ب یاگسترده یامدهایدر سالمندان پ یفارماسی: پلیریگجهینت
 یاتیح، ترسالم سالمندی جیمصرف دارو و ترو یسازنهیبه یبرا یفارماسی. شناخت و کاهش خطرات مرتبط با پلگذاردیم ریتأث

 یهامیرژ ییهمسو در تضمینرا  یارشتهنیب یمنظم داروها و همکار یبررس ور،مح ماریب کردیرو تیاهم مطالعه مروری نیاست. ا
در  ییدارو یهامیرژ یسازنهیو به ی منتقدانهابیبه ارز کادر درمان ازیبر ن داده ونشان  های سالمنداناولویتبا اهداف و  ییدارو

 یهابر شواهد، متخصصان مراقبت یمبتن یهایکند. با اتخاذ استراتژیم دیتاک یفارماسیپل واقبکاهش ع یافراد مسن برا
 .دهند شیسالمندان را افزا یزندگ تیفیو ک یرفاه کل، دارو یمنیاچنین و هم، بخشیدهرا بهبود  یدرمان جینتا توانندیم یبهداشت

 

 امدهایپ ،ری، سالمندان، مرویفارماسی: پلهای کلیدیواژه

 

  

  r.bandari2314@yahoo.com      :یبندر هیراض

 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 k

oo
m

es
hj

ou
rn

al
.s

em
um

s.
ac

.ir
 o

n 
20

24
-0

8-
06

 ]
 

                               1 / 2

https://koomeshjournal.semums.ac.ir/article-1-8173-fa.html


Koomesh -Volume 25, supplement Phypha26 Congress - 2023 

 

 رانیا یو فارماکولوژ یولوژیزیکنگره ف نیو ششم ستیو ب یالملل نیکنگره ب نینجمپ
5th International and 26th National Congress of Physiology and Pharmacology 

66  

Consequences of Polypharmacy in Older Adults: A 

Narrative Review 
 

Razieh Bandari*1,2, Mahsa Tebyanian2 
1-Social Determinants of Health Research Center, Semnan University of Medical Sciences, Semnan, Iran 
2-Student Research and Technology Committee, Sorkheh School of Allied Medical Sciences, Semnan University of Medical Sciences, Semnan, Iran 

 

 
 

Introduction: Polypharmacy, as in using multiple medications simultaneously, has become increasingly more 

common in older patients. Even though pharmacotherapy is essential for managing multiple concurrent chronic 

conditions, the potential consequences of polypharmacy warrant careful consideration.This paper aims to discuss the 

consequences of polypharmacy in older adults. 

Search Method: For this narrative review, PubMed, Scopus, CINAHL, Web of Science, EMBASE, PsycINFO, 

Proquest, and Age Line databases have been used to search articles relating to the consequences of polypharmacy in 

older adults. We limited our search to articles published in English between 2010 and 2022. A total of 500 materials 

were initially identified to be relevant for the review but at the end, only 30 articles were found to match the inclusion 

criteria. 

Results: This narrative review examines the multifaceted consequences of polypharmacy in older adults, 

encompassing adverse drug reactions, drug-drug interactions, medication non-adherence, cognitive impairment, falls 

and fractures, and overall quality of life. The aim is to raise awareness among healthcare providers about the 

importance of optimizing medication regimens to mitigate these effects. 

Conclusion: Polypharmacy in older adults has a broad spectrum of consequences; impacting individual patients, 

healthcare systems, and society. Recognizing and mitigating the risks associated with polypharmacy is vital for 

optimizing medication use and promoting healthier aging. This review highlights the importance of a patient-centered 

approach, regular medication reviews, and interdisciplinary collaboration to ensure that medication regimens align 

with the goals and preferences of older adults and underscores the need for healthcare providers to critically assess 

and optimize medication regimens in older adults to mitigate the consequences of polypharmacy. By adopting 

evidence-based strategies, healthcare professionals can enhance medication safety, improve therapeutic outcomes, and 

enhance older adults' overall well-being and quality of life. 

 

Keywords: Polypharmacy, elderly, older adults, narrative review, consequences 
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 لیاست-نبا استفاده از اِ یاز سکته مغز یریشگیو پ یمغز -یسدخون تیتقو

 ستارینژاد و بزرگ آزمایشگاهی یهادر موش نیستئیس
 

 3، محمود رمدان3یدیوح رایسم، 2یگدلی، محمدرضا ب1*یدهقان هیهان

 کارشناسی ارشد فیزیولوژی جانوری، دانشکده علوم و فناوری زیستی، دانشگاه شهید بهشتی، تهران، ایران -1

 ار فیزیولوژی پزشکی، دانشکده علوم و فناوری زیستی، دانشگاه شهید بهشتی، تهران، ایرانیدانش -2

 دکتری فیزیولوژی جانوری، دانشکده علوم و فناوری زیستی، دانشگاه شهیدبهشتی، تهران، ایران -3

 

 ده یچك
 

ه مغز دیدتواند منجر به آپوپتوز و رهایی عوامل مسبب التهاب موضعی در ناحیه بافت آسیبهدف: سکته مغزی ایسکمیک می
ای باشد. به گونهمی خواص آنتی اکسیدانی و ضدالتهابی دارای سیستئین یک ترکیب حاوی سولفیدریل است کهاستیل -انشود. 

 GSHو افزایش سطح  TNFα ،IL-1β ،IL-6که در تعدادی از مطالعات گذشته نشان داده شده که این ترکیب قادر به کاهش سطح 
 نفوذپذیریاستیل سیستئین بر -انی آسیب در سکته مغزی و بررسی اثر شناسایی مسیرها ،هدف این مطالعه. است SODو 

 .ناشی از سکته ایسکمیک بود م مغزیدِمغزی و اِ -سدخونی
استیل سیستئین  -کننده داروی اننر در سه گروه کنترل، شم و گروه دریافت یشگاهیبزرگ آزماهای ها: موشمواد و روش

(NAC)  ن در معرض مدل انسداد شریا گروه تیمارگروه کنترل و صورت رندوم تقسیم شدند. موش در هر زیرگروه به 5با تعداد
 .بررسی شد هانآم مغزی در دِمغزی و اِ-نفوذپذیری سد خونی ،ساعت 42و پس از  هقرار گرفت(MCAO)  مغزی میان

ح داری در سطر نسبت به گروه کنترل اختلاف معنیم مغزی، گروه تیمادِمطالعه نشان داد که در اِاین ها: نتایج حاصل از یافته
چنین گروه تیمار نسبت به گروه داشت. و هم(>05/0P)و استریاتوم  (>00/0P)آمیگدال -فرم کورتکس، پری(>000/0P)کورتکس 

 (>0000/0P)آمیگدال -فرم کورتکسپری ،(>0000/0P)مغزی در سطح کورتکس  -در نفوذپذیری سدخونی یداریمعنکنترل اختلاف 
 داشت. (>000/0P)و استریاتوم 

 مغزی -نفوذپذیری سد خونی و مغزیادم  های سکته مغزی از جملهتواند آسیبمی NAC این مطالعه نشان داد کهگیری: نتیجه

 .دتر سکته مغزی باشمدیریت مناسبیک گزینه بالقوه برای داده و های التهابی کاهش را از طریق تأثیر بر التهاب و سایتوکین
 

 مغزی -، نفوذپذیری سدخونیمغزیسیستئین، ادم استیل-مغزی، انهای کلیدی: سکته واژه
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Strengthening the blood-brain barrier and preventing 

stroke using N-acetylcysteine in Wistar rats 
 

Hanie Dehghani*1, Mohammad Reza Bigdeli2, Samira Vahidi3, Mahmoud Ramdan3 
1- M.Sc Animal physiology, Department of animal science-Physiology, Faculty of life science, Shahid Beheshti University, Tehran, Iran 
2- Associate Professor of Medical physiology, Institute for cognitive and brain science, Shahid Beheshti University, Tehran, Iran 

3- Ph.D. Animal physiology, Department of animal science-Physiology, Faculty of life science, Shahid Beheshti University, Tehran, Iran 

 

 
 

Introduction: Ischemic stroke can lead to apoptosis and the release of factors that ultimately cause local 

inflammation in the area of the damaged brain tissue. N-acetylcysteine is a compound containing sulfhydryl, which 

includes antioxidant and anti-inflammatory properties. As was shown in several past studies, this combination is able 

to reduce the levels of TNF α, IL-1β, and IL-6 and increase the levels of GSH and SOD. This study aimed to identify 

damage-pathways in stroke and investigate the effect of N-acetylcysteine on blood-brain barrier permeability and 

cerebral edema caused by ischemic stroke. 

Methods and Materials: Male rats were randomly divided into three groups: control, sham, and group receiving 

N-acetylcysteine (NAC) drug, with 5 rats in each subgroup. The control group and the treatment group were exposed 

to the middle cerebral artery occlusion (MCAO) model, and after 24 hours, the permeability of the blood-brain barrier 

and cerebral edema were examined.  

Results: The results of the studies showed that in cerebral edema, the treatment group had a significant difference 

compared to the control group at the level of cortex (P<0.001), cortex-amygdala preform (P<0.01), and striatum 

(P<0.05). Also, the examination of blood-brain barrier permeability showed that the treatment group had a significant 

difference compared to the control group at the level of cortex (P<0.0001), cortex-amygdala preform (P<0.0001), and 

striatum (P<0.001). 

Conclusion: This study showed that NAC can reduce stroke damage by affecting inflammation and inflammatory 

cytokines, including cerebral edema and blood-brain barrier permeability. This could be a potential option for more 

appropriate stroke management. 

 

Keywords: stroke, N-acetylcysteine, cerebral edema, blood-brain barrier permeability 
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 یدرمان سکته مغز یبرا نینو یهدف اگزوزوم ا؛یکروگلیم ونیزاسیپولار
 

 1، مسعود فریدونی1*سعیده خیری پور

 رانیمشهد، مشهد، ا یدانشکده علوم، دانشگاه فردوس ،یشناس ستیگروه ز -1
 

 ده یچك
 

منتشر کرد، سکته مغزی دومین عامل مرگ و میر در سراسر  0202هدف: براساس گزارشی که سازمان بهداشت جهانی در سال 
ن آهای اصلی دهد. درمانشدت افزایش می ها را بهجهان است. ماهیت کشنده و ناتوان کننده سکته مغزی بار جامعه و خانواده

 یورکلطبه ثر محدودی داشته وؤشامل ترومبولیز داخل وریدی و ترومبکتومی مکانیکی است. هر دو استراتژی درمانی بازه زمانی م
 روگلیا اعضایآل نیست. برای دستیابی به درمان بهتر، تحقیق در مورد اهداف جدید دارویی ضروری است. میکها هنوز ایدهنآاثر 

 M1های تنظیم کننده سیستم عصبی مرکزی بوده که نقش مهمی در پاتوژنز و پیشرفت سکته مغزی دارند. میکروگلیا اصلی سلول
التهاب عصبی را مهار کرده و نوروژنز را تقویت  M2شود، در حالی که میکروگلیا سمیت عصبی میباعث التهاب عصبی و القای 

ای هها وسیلهای بدن انسان قادر به ترشح اگزوزوم هستند. اگزوزومشود. اکثر سلولسبب محافظت عصبی می و درنتیجهکند، می
ها، های مختلف منتقل شده توسط اگزوزومmiRNAاند که ها هستند. مطالعات اخیر نشان دادهدهی بین سلولمهم برای سیگنال

 نند. کهای مختلف کمک میبه تبدیل میکروگلیا به فنوتیپ
مقاله به عنوان  5، تعداد  نیبه دست آمد که از ا  مقاله 02در مجموع  ی،اطلاعات یهاگاهیپا هیاول یجستجو: بعد از جستجو روش
 انتخاب شدند. مقاله مروری نیا یمنبع برا

ق درمورد بنابراین، تحقینتیجه گیری: سکته مغزی تا به امروز یک بیماری عصبی مهم، کشنده و ناتوان کننده باقی مانده است. 
ای برخوردار است. مطالعات اخیر نشان داده است که پولاریزاسیون میکروگلیا به ها و اهداف درمانی جدید از اهمیت ویژهروش

التهاب عصبی تشدید کرده و  ءآسیب مغزی ناشی از سکته را با القا M1شدت با پیشرفت سکته مغزی مرتبط است و میکروگلیا 
اند شوند. مطالعات مختلف نشان دادهتوجهی داشته و باعث ترمیم میاثر محافظت کننده عصبی قابل M2یکروگلیاهای در مقابل م

ح دهد که هدف قرار دادن ترشنشان میمطلب از منابع مختلف، قادر به تنظیم پولاریزاسیون میکروگلیا هستند. این  هاکه اگزوزوم
ها برای عبور از سد خونی قطبش میکروگلیا را تنظیم کند. علاوه بر این، توانایی اگزوزومهای خاص ممکن است بتواند اگزوزوم

های سازد. در مدلرسانی به سیستم عصبی مرکزی ممکن می آل برای داروای ایدهها را به عنوان وسیلهآن مغزی، استفاده از
 ءهای دارویی برای القاعنوان حامل برای انتقال مولکولم بهیا اگزوزو دزاهای درونسکته مغزی، استفاده از اگزوزوم حیوانیِ

ای هتواند با ترشح اگزوزوم، اثرات درمانی خوبی را نشان داده است و میکروگلیا پلاریزه شده نیز می M2پولاریزاسیون میکروگلیا 
یی هاومو اگزوز کنندرا تنظیم می ایروگلکیکه م ییهاهدف قرار دادن اگزوزوم ن،یبنابرامنحصر به فرد، باعث محافظت عصبی شود. 

 ن باشد.آ یآگهشیو بهبود پ یدرمان سکته مغز در یدیجد رویکرد تواندمی ،شوندشده ترشح می زهیپلار یایکروگلیتوسط مکه 
 

 miRNAهای کلیدی: سکته مغزی، میکروگلیا، اگزوزوم، واژه
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Microglia polarization; A novel exosome target for stroke 

therapy 
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1- Department of Biology, Faculty of Science, Ferdowsi University of Mashhad, Mashhad, Iran 

 

 
 

Introduction: According to a report by the World Health Organization in 2020, stroke is the second leading cause 

of death worldwide. The lethal and debilitating nature of stroke greatly increases the burden on society and families. 

The main treatments for stroke are intravenous thrombolysis and mechanical thrombectomy. Both treatment strategies 

have limited time frames, and their effectiveness is still suboptimal.  To achieve better results, research on new 

therapeutic targets is essential. Microglia are the main members of the regulatory cells of the central nervous system, 

which play an important role in the pathogenesis and progression of stroke. M1 microglia cause neuroinflammation 

and induce neurotoxic effects, while M2 microglia inhibit neuroinflammation and promote neurogenesis, thus exerting 

a series of neuroprotective effects. Most of the cells in the human body are able to secrete exosomes. Exosomes have 

become an important means of signaling between cells. Recent studies have shown that different miRNAs transferred 

by exosomes help to polarize microglia into different phenotypes.  

Search Method: After conducting an initial search in the databases, 10 articles were found. From those, 5 articles 

were chosen as the source documents for this review. 

Result: Stroke remains a serious, fatal, and debilitating neurological disease to this day. Therefore, research on 

new treatment methods and goals is of particular importance. Recent studies have shown that microglia polarization 

is strongly associated with stroke progression, and M1 microglia exacerbate stroke-induced brain damage by 

promoting neuroinflammation. On the other hand, M2 microglia have a significant neuroprotective effect and promote 

neuronal recovery.  

Conclusion: Various studies have shown that exosomes from different sources regulate microglia polarization. 

This suggests that targeting the secretion of specific exosomes may enable us to regulate microglia polarization. In 

addition, the ability of exosomes to cross the blood-brain barrier makes them potentially an ideal vehicle for drug 

delivery to the central nervous system. In animal models of stroke, using endogenous exosomes or exosomes as 

carriers to transfer certain drug molecules and promote M2 microglia polarization has demonstrated effective 

therapeutic results and polarized microglia can also promote the secretion of unique exosomes which have a 

neuroprotective role. Therefore, targeting exosomes that regulate microglia and exosomes secreted by polarized 

microglia may be a new approach to treating stroke and improving its prognosis.  

 

Keywords: stroke, microglia, exosome, miRNA 
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 یهانورون اتیبر خصوص یدر دوره نوجوان نیمواجهه مزمن با مورف یامدهایپ

 vlPAG هیناح
 

 1انیسمنان دیسع ،1یشجاع ریام ،1یزیعز نیحس ،*1یهوشمند نینسر

 مدرس تیدانشگاه ترب ،یدانشکده علوم پزشک ولوژي،یزیگروه ف -1

 

 ده یچك
 

. افتدکه در آن تغییرات ساختاری و کارکردی در مغز اتفاق میی گذار از دوران کودکی به بزرگسالی است هدف: نوجوانی مرحله
باشد کننده تغییرات عصبی در این دوره حساس می مانند خطرپذیری و رفتارهای جستجوگرانه، منعکسرفتارهای معمول نوجوانان 

کند. شواهد حاکی از آن است که مواجهه که به شروع رفتارهای بالقوه مضر در نوجوانی از جمله استفاده از مواد مخدر کمک می
ای هئیدی، درک درد، تحمل به اثرات ضددرد اوپیوئیدها و ویژگیمزمن با مورفین در نوجوانی منجر به تغییر در سیستم اوپیو

بی شود. ناحیه شکمی جانهای این افراد میچنین زادهالکتروفیزولوژیک نواحی مهم مغزی در سیستم اوپیوئیدی در بزرگسالی و هم
مل به مورفین نقش دارد. بنابراین دردی و تحایجاد بی ( یکی از نواحی مغزی است که در vlPAGماده خاکستری دور قنات مغزی )

در تعدیل درد و تحمل و شواهد مبنی بر اثرات ماندگار مصرف اوپیوئیدها در این دوره، هدف این  vlPAGباتوجه به اهمیت ناحیه 
بزرگ در موش  vlPAGهای الکتروفیزیولوژیک ناحیه مطالعه بررسی اثرات مواجهه مزمن با مورفین در نوجوانی بر ویژگی

 بزرگسال است.  ایشگاهیآزم

دوبار در روز، مورفین یا نرمال سالین دریافت  04تا  13های نوجوان در روزهای در راستای هدف مطالعه، موشها: مواد و روش
های الکتروفیزیولوژیکی فعال و با استفاده از تکنیک ثبت داخل سلولی پچ کلمپ، ویژگی 57تا  04کردند. سپس، در روزهای 

 بررسی شد. vlPAGهای غیرفعال نورون
های مواجهه مزمن با مورفین در نوجوانی منجر به افزایش جریان رئوباز و تاخیر در شلیک اولین پتانسیل عمل در نورون ها:یافته

 .شدکانس شلیک پتانسیل عمل مشاهده چنین در گروه مورفین در مقایسه با گروه سالین، افزایش فرهم شده و vlPAGناحیه 
 vlPAGه های ناحیتواند باعث تغییرات الکتروفیزیولوژیک در نورونقرار گرفتن در معرض مورفین در نوجوانی میگیری: نتیجه

 های این ناحیه است.پذیری در نورونشود. این تغییرات منعکس کننده افزایش تحریک

 
 های کلیدی: ماده خاکستری دور قنات مغزی، مورفین نوجوانی، مواجهه مزمن مورفین، اثرات طولانی مدت مورفین واژه
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1- Department of Physiology, Faculty of Medical Sciences, Tarbiat Modares University, Tehran, Iran 

 

 
 

Introduction: Adolescence is the period of transition between childhood and adulthood, during which the brain 

undergoes structural and functional changes. Typical adolescent behaviors, such as risk-taking and exploratory 

behaviors, reflect neurological changes during this sensitive period, which help initiate potentially harmful behaviors 

in adolescence, including drug use. Evidence suggests that chronic exposure to morphine in adolescence leads to 

changes in the opioid system, pain perception, tolerance to the analgesic effects of opioids, electrophysiological 

characteristics of important brain areas in the opioid system in adulthood, and in the offspring of these individuals. 

The ventrolateral periaqueductal gray matter (vlPAG) is a brain region involved in analgesia and morphine tolerance. 

Therefore, considering the importance of the vlPAG region in modulating these characteristics and the evidence of 

the long-lasting effects of opioid consumption during this period, this study aimed to investigate the effects of chronic 

exposure to morphine in adolescence on the electrophysiological characteristics of the vlPAG region in adult rats. 

Methods and Materials: To meet the objectives of the study, juvenile rats were administered morphine or normal 

saline twice daily from natal day 31 to 40. Subsequently, from days 60 to 75, the active and inactive 

electrophysiological properties of vlPAG neurons were studied using the patch clamp technique. 

Results: The findings indicated that long-term exposure to morphine during adolescence caused an increase in the 

rheobase current and utilization time in neurons of the vlPAG area. Additionally, we noted a rise in the firing frequency 

of the action potential in the morphine group compared to the saline group.  
Conclusion: Morphine exposure during adolescence can cause electrophysiological alterations in vlPAG neurons. 

These modifications indicate heightened excitability of the neurons in this region. 

 

Keywords: vlPAG, adolescent morphine, chronic morphine exposure, long-lasting effects of morphine 
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 نسونیپارک یماریدر ب BHME یدرمان لیپتانس

 
 ۱، نادر مقصودی۲، رسول قاسمی*۱بیتا فیروزان

 مرکز تحقیقات علوم اعصاب، دانشگاه علوم پزشکی شهید بهشتی، تهران، ایران -1

 گروه فیزیولوژی، دانشکده پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی شهید بهشتی، تهران، ایران -2

 

 ده یچك
 

طور معمول هب در افراد پیر دیده شده و کننده است که عموماًو ناتوان  یک اختلال نورودژنراتیو (PD)هدف: بیماری پارکینسون 
در اکثر  PDشود. علت اصلی با تحت تاثیر قرار دادن مسیر نیگرواستریاتال سبب ایجاد اختلالات و علائم حرکتی و غیرحرکتی می

 ربوطه،م ینگ( و آبشارهای سیگنالNTsنوروتروفیک ) فاکتورهاینقش احتمالی  حاکی از برخی شواهدموارد نامشخص است، اگرچه 
های ها دارای محدودیتNTحال، استفاده بالینی از . با اینهستند( DAساز آسیب نورون دوپامینرژیک )زمینه عامل اصلیعنوان به

وروتروفیک مشتق پپتیدی فاکتور ن، یک مقلد دیBHMEاخیراً در چندین مدل آزمایشگاهی گزارش شده است که  متعددی است.
رو، مطالعه حاضر با هدف بررسی باشد. از اینکنندگی از نورون میاکسیدانی و محافظت، دارای خواص آنتی(BDNF)شده از مغز 

 (OHDA-6)هیدروکسی دوپامین -۶شناسی در مدل حیوانی سمیت نورونی ناشی از بر اختلالات رفتاری و بافت BHMEاثرات 
 انجام شد. 

های نر بالغ نژاد سمت راست رت MFBمیگروگرم/رت( به ناحیه  ۰۲) OHDA-6ها: جهت القای مدل پارکینسون، مواد و روش
روز  ۱۰گرم/کیلوگرم( آغاز گردید و به مدت میلی ۱یا  ۱/۲)دوز  BHMEویستار تزریق شد. یک ساعت بعد، تزریق داخل صفاقی 

زی آمیهای رفتاری و رنگترتیب با استفاده از تستنورون دوپامینرژیک بهادامه یافت. پس از آن، رفتار حرکتی و میزان بقای 
 ارزیابی شد.  ،(TH)های حاوی تیروزین هیدروکسیلاز ایمونوهیستوشیمی نورون

کاهش داد.  یدارطور معنیهرا ب OHDA-6، اختلالات حرکتی ناشی از BHMEگرم میلی ۱/۲ها: درمان روزانه با دوز یافته
طور به OHDA-6در مقایسه با گروه  BHMEن هستند که آشناسی مربوط به ناحیه هسته جسم سیاه نیز نشانگر بافتهای داده
 های حاوی تیروزین هیدروکسیلاز محافظت کرد. توجهی بهتر از نورونقابل

عنوان درمان بالقوه برای تواند به، میBDNFعنوان مقلد جدید ، بهBHMEکند که های ما پیشنهاد میگیری: یافتهنتیجه
 های بیشتر را دارد.رو ارزش بررسیدر نظر گرفته شود و از این PDمدیریت اختلالات عصبی مانند 

 
 های دوپامینرژیک، فاکتورهای نوروتروفیکهیدروکسی دوپامین، نورون-۶های کلیدی: بیماری پارکینسون، واژه
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2- Department of Physiology, Faculty of Medicine, Shahid Beheshti University of Medical Sciences, Tehran, Iran 

 

 
 

Introduction: Parkinson's disease (PD) is a debilitating, age-related neurodegenerative disorder that typically 

affects the nigrostriatal pathway, leading to motor and non-motor dysfunctions. The primary cause in most PD cases 

remains unclear; although some evidence suggests a possible role for neurotrophic factors (NTs) dysregulation and 

related signaling cascades as critical events underlying dopaminergic (DA) neuron damage. Yet, the clinical use of 

NTs has several limitations. Recently, BHME, a dipeptide mimetic of brain-derived neurotrophic factor (BDNF), has 

been reported to exhibit anti-oxidant and neuroprotective properties in several experimental models. The goal of the 

study is to investigate if BHME can protect against behavioral and histological deficits in an animal model of 6-OHDA 

neurotoxicity.  

Methods and Materials: 6-OHDA (20 µg/rat) was injected into adult male Wistar rats' right medial forebrain 

bundle (MFB) to induce the PD model. One hour later, an intraperitoneal (i.p.) injection of BHME (0.1 or 1 mg/kg) 

was started and continued for 12 days. Afterward, motor behavior and DA neuron survival were evaluated via 

behavioral tests and tyrosine hydroxylase (TH)-positive neuron immunohistochemistry (IHC), respectively.  

Results: Daily treatment of 0.1 mg/kg of BHME significantly reduced 6-OHDA-induced motor impairments. In 

parallel, the histological data concerning substantia nigra (SN) also indicated that the BHME (0.1 mg/kg) group had 

significantly better preservation of TH-positive fibers compared to the 6-OHDA group. 

Conclusion: Our findings suggest that BHME, as a new mimetic of BDNF, can be considered a potential 

therapeutic agent for managing neurodegenerative disorders such as PD and, therefore, merits further evaluation. 

 

Keywords: Parkinson's disease, 6-hydroxydopamine, dopaminergic neurons, neurotrophic factors 
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 یویو کل یپوتالاموسیساعت ه یهاژن کنندهمیتنظ یفاکتورها انیدر ب یتفاوت جنس

 یتجرب یویمزمن کل یماریدر ب

 

دکتر شهریار  (،.Ph.D)5،1زهرا سلطانی دکتر ،(.Ph.D)5،1 ي حداددکتر محمد خاکسار(، .Ph.D)5،4،3،2،1*یافتخار واقفدکتر شهرزاد سادات 

دکتر منظومه  ،(.Ph.D)1دکتر غلامرضا اسدي کرم، (.M.D)4پور افشاردکتر رضا ملک ،(.M.D)1،1دکتر فاطمه موسوي ،(.M.D)4دبیري

 (.Ph.D)5،4شمسی میمندي
 کرمان یدانشگاه علوم پزشک یو فارماکولوژ یولوژیزیگروه ف -1

 کرمان یدانشگاه علوم پزشک یادیبن یو سلول ها یپاتولوژ قاتیمرکز تحق -2

 واحد کرمان یدانشگاه آزاد اسلام یولوژیزیگروه ف -3

 کرمان یدانشگاه علوم پزشک یعلوم اعصاب و نوروفارماکولوژ قاتیمرکز تحق -4

 کرمان یدانشگاه علوم پزشک یو نوروفارماکولوژ یولوژیزیف قاتیمرکز تحق -5

 کرمان یدانشگاه علوم پزشک سمیغدد و متابول قاتیمرکز تحق -6

 

 ده یچك
 

اجزای دستگاه ژن که در سرتاسر جهان رو به افزایش است. باشدمی یمشکل مهم بهداشتبیماری مزمن کلیوی، یک : هدف
ها( نقش دارند و کلیهاز جمله در حفظ عملکرد مناسب ساعت محیطی ) (BMAL1و  PER1ساعت ازجمله فاکتورهای رونویسی )

عنوان یک هورمون جنسی زنانه و استروژن بهگزارش شده است.  در این دستگاه یتغییرات، CKDازجمله  ییهایماریدر ب
و بر میزان بیان فاکتورهای  کردهایفا  CKD و پروگنوز جنسی مردانه، نقش مهمی در پیشرفتعنوان یک هورمون تستوسترون به

های هدف این مطالعه بررسی اثر جنس و هورمونمؤثر هستند. CKDهای ساعت هیپوتالاموسی و کلیوی در ی ژنکنندهتنظیم
 اریمدل تجربی بیمدر  یویو کل یپوتالاموسیساعت ه یهاژن رونویسی کننده از کنندهمیتنظ یفاکتورهاجنسی زنانه بر بیان 

 است. یویمزمن کل

ماده نژاد  یشگاهیبزرگ آزماسر موش  24نر و  بزرگ آزمایشگاهیسر موش  42: در این مطالعه تجربی، از هامواد و روش
Wistar  تایی برای بررسی تقسیم شدند. در هر گروه، دو زیرگروه شش ییتا 24استفاده شد که به شش گروه  گرم 422-452با وزن

 یبه وسیله گاواژ آدنین القا شد و فاکتورها CKDشب مورد بررسی قرار گرفتند.  24ظهر و  24متغیرهای مطالعه در دو زمان 
(BMAL1  وPER1) .بررسی شدند 

 TGF-β1 نین پلاسما، میزاننسبت وزن کلیه به وزن بدن، میزان اوره و کراتی ی دردارافزایش معنی ،CKDبه دنبال :هایافته
 ملاتونین پلاسما و کمتری درکاهش  به همراههیپوتالاموسی و کلیوی  PER1 میزان های هیستوپاتولوژیک وشاخص ،کلیوی

BMAL1 مشاهده شد.و کلیوی  هیپوتالاموسی 
 سو در حیوانات جنبوده در روز بیشتر از شب آشکار  CKDهای ساعت در ژن ایهکنندهیمو تغییرات تنظاثرات  :گیرییجهنت

 در)استروژن و پروژسترون( نقش محافظتی  جنسی یها. هورمونباشندینخورده مبارزتر از ماده دست، فاقد تخمدان ینر و ماده
 کلیه مضر است.میزان بالای تستوسترون برای عملکرد که داشته، در حالی بهبود عملکرد کلیوی

 
های ساعتژن ملاتونین، ،یتهیپوتالاموس، جنس کلیدی: بیماری مزمن کلیوی، هایواژه  
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Kerman, Iran 

 

 
 

Introduction: Chronic Kidney Disease (CKD) is a pressing health concern that is escalating across the world. The 

clock gene apparatus, which comprises transcription factors like PER1 and BMAL1, play a vital role in preserving 

the optimal functioning of peripheral clocks )such as kidney clock), which have been observed to fluctuate during 

diseases like CKD. Estrogen, a female sex hormone, and testosterone, a male sex hormone, have been shown to play 

an important role in CKD prognosis. This study aimed to investigate the effect of sex and the role of female sex 

steroids on the expression of clock genes transcription regulatory factors in the hypothalamus and kidney tissues in 

experimental CKD. 

Method and Materials: In this experimental study, 24 male and 48 female Wistar rats weighing 200-250 g were 

used, which were divided into six groups containing 12 rats. Each group was divided into two subgroups containing 

six animals to investigate the study variables twice. CKD was induced by Adenine Gavage and factors (BMAL1 & 

PER1) were investigated. 

Results: A significant elevation in renal to body weight ratio, plasma urea and creatinine, renal TGF-β1 levels, 

histopathological parameters, and hypothalamic and renal PER1 levels associated with a less reduction in plasma 

melatonin and hypothalamic and renal BMAL1 levels following CKD was observed. 

Conclusion: The study revealed two main findings. Firstly, the effects and modifications of clock gene regulators 

in CKD are more noticeable during the daytime than at night. Secondly, these results and changes are more significant 

in males and those who have undergone ovariectomy than in intact females. Sex hormones (estrogen and progesterone) 

play a protective role in improving kidney function, while high levels of testosterone may harm it. 

 

Keywords: Chronic Kidney Disease, Hypothalamus, Sex, Melatonin, Clock Genes 
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غز بر م نِیو سروتون یباردار کوسترونِیکورت قیورزش شنا، وابسته به نژاد و از طر

 واناتیح مانیپس از زای هدر دور یمرتبط با افسردگ یمراقبت مادرانه و رفتارها

 گذاردیم ریماده تاث
 

 2سالاری اکبر علی، 1*ابراهیمیان فرشته
  ایران .اهواز .اهواز شاپور جندی علوم پزشکی دانشگاه .پزشکی دانشکده .فیزیولوژی گروه -1

   رانیا .کرج. البرز .یسالار یو رفتار یاختلالات شناخت یتویستان-2

 

 ده یچك
 

پذیرتر شده و بارداری دوران بسیار پیچیده و پر استرسی است که به موجب آن زنان از نظر جسمی و عاطفی، آسیب هدف:
 رغم رواج زیاد افسردگی پس ازشوند. علیبنابراین، مادران با کاهش اعتماد به نفس و افزایش افسردگی پس از زایمان روبرو می

که این امر نشان دهنده نیاز مبرم به کشف یک استراتژی  ،اندزایمان، بیش ازنصف موارد تشخیص داده نشده یا درمان نشده
توجه به نظرات مطرح شده، سبک زندگی سالم و فعالیت بدنی منظم با افزایش کیفیت زندگی زنان در با گیرانه موثر است.پیش

هدف از این مطالعه تعیین اثر شنا در دوران قبل از بارداری و در طی بارداری بر مراقبت بارداری و پس از زایمان مرتبط است. 
 مادرانه و رفتارهای مربوط به افسردگی پس از زایمان در حیوانات ماده است.

وادار شنا  به ورزش یباردارقبل از لقاح و در طول دوران  NMRIو   C57BL/6Jهای ماده نژادها: به این منظور موشمواد و روش
سازی، پرستاری، لیسیدن و تمیز کردن مورد بررسی قرار های مادرانه از جمله لانهپس از زایمان رفتار های اول و دومدر روز .شدند

ایی )عدم توان گیری علائم مرتبط با افسردگی از جمله رفتار شبه آنهدونیاهای رفتاری نیز برای اندازهای از آزمونمجموعه گرفت.
های های بنیادی، هورمونبرای شناسایی مکانیسم لذت( و شبه اضطراب، رفتار اجتماعی و ناامیدی رفتاری استفاده شد.درک 

های کورتیکوسترون و سروتونین مغز در دوره پس از زایمان های التهابی در اواخر بارداری و هورمونکورتیکوسترون و سیتوکین
 گیری شدند.در حیوان ماده اندازه

، باعث افزایش کورتیکوسترون بارداری و رفتارهای مرتبط C57BL/6Jدر حیوان ماده  ها: ورزش شنا در دوره پس از زایمانهیافت
تنها باعث افزایش لیسیدن، NMRI  که در حیوان مادهرا کاهش داد، در حالی مراقبت مادرانه و سروتونین مغز با افسردگی شده و

 ش رفتار شبه آنهدونیا گردید. تمیز کردن و رفتار اجتماعی و کاه
 تواند رفتار مادرانه و رفتارگیری: این مطالعه نشانگر این است که ورزش شنا قبل از بارداری و در طول دوران بارداری مینتیجه

 شبه افسردگی پس از زایمان را وابسته به نژاد تغییر دهد. 
 

 سروتونین بارداری، های کلیدی: ورزش شنا،واژه
 

  

 ebrahimian2013@yahoo.com      :انیمیفرشته ابراه
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Swimming exercises affect maternal care and depression-

related behaviors strain-dependently through gestational 

corticosterone and brain serotonin in postpartum dams 
 
Fereshte Ebrahimian1*, Ali Akbar Salari2 
1- Department of Physiology, Faculty of medicine, Ahvaz Jundishapur university Of Medical Sciences, Ahvaz, Iran 

2- Salari Institute Cognitive and Behavioral Disorders (SIGBD) 

 

 
 

Introduction: Pregnancy is a very complex and highly stressful time during which women become more physically 

and emotionally vulnerable. Therefore, mothers are more likely to face decreased self-esteem and increased 

postpartum depression. Despite the high prevalence of postpartum depression, more than half go undiagnosed or 

untreated, showing an urgent need to explore an effective preventive strategy. Maintaining a healthy lifestyle and 

engaging in regular physical activity have been linked to improved quality of life for pregnant and postpartum women. 

The purpose of this study was to determine whether swimming exercises before and during pregnancy can affect 

maternal care and postpartum depression-related behaviors in dams. 
Materials and Methods: Female NMRI and C57BL/6 J mice were subjected to swimming exercises before 

conception and throughout pregnancy. On postpartum days 1-2, maternal behavior including nest-building, active 

nursing, and licking/grooming were monitored. Several behavioral tests were also done to measure depression-related 

symptoms, including anhedonia- and anxiety-like behavior, social behavior, and behavioral despair. To identify the 

underlying mechanisms, corticosterone and inflammatory cytokines during late pregnancy, and corticosterone and 

brain serotonin during the postpartum period were measured in dams.  

Results: The findings indicated that swimming exercises increased gestational corticosterone, all depression-

related behaviors, and decreased maternal care and brain serotonin in postpartum C57BL/6 J dams, while only 

increased licking/ grooming and social behavior, and reduced anhedonia-like behavior in postpartum NMRI dams.  

Conclusion: This study suggests that swimming exercises before and during pregnancy could alter maternal care 

and postpartum depression-like behavior in a strain-dependent manner. 

 

Keywords: Swimming, Pregnancy, Serotonin 
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 یعروق-یمحافظت از واحد عصب یبرا یعامل درمان کینانوذره فولرن به عنوان 

 یمجدد مغز یخونرسان-یسکمیا یهابیدر آس
 

، شمسی دارابی 1(M.Sc، مسیحا آریافر )1(M.Sc، زینب السادات سبحانی )1(Ph.Dفروشانی )، مهسا صرامی *1(Ph.D) محمدتقی محمدی

(Ph.D)2( جواد رسولی ونی ،M.Sc)1 

 رانی)عج(، تهران، ا الله هیبق یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یپزشک کیزیو ف یولوژیزیگروه ف -1
 رانیقم، قم، ا یدانشگاه علوم پزشک ،ی، دانشکده پزشک یولوژیزیگروه ف -2

 ده یچك
 

 به نسبت موثرتری طوربه زیستی را هایمحیط آزاد هایرادیکال کربن، کروی اتم آلوتروپ سومین (،60Cهدف: فولرن )
 کسیلههیدروپلی فولرن کنندگیبرای تعیین اثر محافظت ای راهمین علت ما مطالعهبه . نمایدمی حذف سلولی هایاکسیدانآنتی

(22-18(OH)60Cیا ) خونرسانی-ایسکمی مغزی هایآسیب برابر فولرنول در ( مجددIRدر ) طراحی  ایسکمی مغزی سکته تجربی مدل
 .کردیم

های شاهد، ایسکمی کنترل، ایسکمی تصادفی در گروهطور نر نژاد ویستار به بزرگ آزمایشگاهیهای موشمواد و روش ها: 
و  وارد شده دقیقه 09مدت به (MCA)مغزی  با انسداد شریان میانی IR درمان قرار گرفتند. آسیب درمان و ایسکمی پسپیش

القای  دقیقه قبل از  09ترتیب، درمان بهدرمان و پسهای گروه پیشموش .ساعت انجام گردید 42رسانی مجدد به مدت سپس خون
IR و بلافاصله پس از انسداد MCA  با فولرنول به میزانmg/kg 5 رسانی صفاقی تیمار شدند. پس از پایان خونصورت داخلبه

 ،(GGT)پپتیداز گلوتامیل ترانس-MMP-9 ،IL-6 ،γو سطوح بیان  (BBB) مغزی-م مغزی، نفوذپذیری سد خونیدِمجدد، ضایعه و اِ
P53 های استرس اکسیداتیو مورد بررسی قرار گرفتند.به همراه شاخص 1-و آکواپورین  

فولرنول انفارکت ناشی را از ایسکمی در مغز موش کاهش داده است. این نانوذره  بیانگر این است کههای ما یافته ها:یافته
اکسیداتیو مغز را کاهش داده و سیستم دفاع های اکسیدانی، آسیبهای آنتیچنین از طریق افزایش فعالیت آنزیمهم

در نواحی ایسکمی شده را  aquaporin-1 چنینو هم P53 و GGT اکسیدانی مغز ایسکمی یافته را تقویت کرد. فولرنول بیانآنتی
 هایر آسیبدر براب BBB م مغزی ناشی از ایسکمی را کاهش و از تمامیتدِتوانست اِ IR کاهش داد. استفاده از فولرنول در طول

IR، از طریق مهار بیان MMP-9 و IL-6 .محافظت نماید 
 تخریبچنین ، ضایعه و ادم مغزی و همBBB: فولرنول قادر است از طریق محافظت از عروق ریز مغز و حفظ تمامیت گیرینتیجه

BBB های در هنگام آسیب راIR  های این نانوذره برای کاهش آسیبمده، استفاده درمانی آکاهش دهد. با توجه به نتایج به دست
IR  شودایسکمی پیشنهاد میمغزی پس از وقوع سکته. 

 
 فولرنول اکسیداتیو، استرس التهاب، مغزی،-خونی سد ایسکمی، مغزی های کلیدی: سکتهواژه
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Fullerene nanoparticle as a therapeutic agent for 

protection of neurovascular unit in cerebral ischemia-

reperfusion injuries 
 

Mohammad Taghi Mohammadi (Ph.D)1*, Mahsa Sarami Foroshani (Ph.D.)1, Zeinab Sadat Sobhani (M.Sc)1, Masiha 

Aryafar (M.Sc)1, Shamsi Darabi (Ph.D)2, Javad Rasoli Vani (M.Sc)1 
1- Department of Physiology and Medical Physics, School of Medicine, Baqiyatallah University of Medical Sciences, Tehran, Iran 

2- Department of Physiology, Faculty of Medicine, Qom University of Medical Sciences, Qom, Iran 

 

 
 

Introduction: Fullerene (C60), the third spherical allotrope of carbon, can remove various free radicals in the 

biological milieus more efficiently than cellular antioxidants. We conducted a study to determine the effectiveness of 

polyhydroxylated fullerenes (C60 (OH) 18-22), also known as fullerenol, in protecting the brain from injury caused 

by cerebral ischemia-reperfusion (IR) during an experimental model of ischemic stroke. 

Methods and Materials: We randomly assigned Male Wistar rats into sham, control ischemic, pre-treated 

ischemic, and post-treated ischemic groups. Cerebral IR injury was induced by occlusion of the middle cerebral artery 

(MCA) for 90 minutes followed by 24-hour reperfusion. Rats were administered fullerenol 5mg/kg, intraperitoneally, 

30min before induction of IR in the pre-treated ischemic group and immediately after termination of MCA occlusion 

in the post-treated ischemic group. Brain infarction and edema, blood-brain-barrier (BBB) permeability, and mRNA 

expression levels of MMP-9, IL-6, γ-glutamyl transpeptidase (GGT), P53, and aquaporin-1 as well as oxidative stress 

markers were determined after the termination of reperfusion phase.  

Results: Based on our research, it was discovered that fullerenol reduced brain infarction caused by ischemia in 

rats. Additionally, it reduced the amount of oxidative damage to the brain affected by ischemia and boosted the 

antioxidant system of the affected brain by increasing the activity of antioxidant enzymes. Fullerenol decreased GGT 

and P53 and aquaporin-1 expression in the ischemic areas in cerebral IR injuries. Using fullerenol nanoparticles during 

cerebral IR was found to attenuate the ischemia-induced brain edema and also protect the integrity of BBB against 

brain IR injuries through inhibition of MMP-9 and IL-6 expression. 

Conclusions: Fullerenol nanoparticles can decrease brain infarction and edema as well as BBB disruption by 

protecting brain microvasculature and BBB integrity during IR injuries. Based on our findings, we recommend using 

this nanoparticle for therapeutic purposes to decrease cerebral IR injuries following an ischemic stroke. 

 

Keywords: Ischemic stroke, Blood-brain barrier, inflammation, oxidative stress, Fullerenol 
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در  TYK2 rs2304256 سمیمورفیپل تِیو وابسته به جنس فیپاسخ به درمان ضع

 آلفا9 -بتا نترفرونیبا ا 91-دیکوو مارانیدرمان ب

 

 3، عباس قیصوری(دکترای تخصصی) 2، زهرا فاضلی(دکترای تخصصی) 1، سید علی ضیایی(دانشجوی دکترای تخصصی) *1زینب چراغی

 (دکترای تخصصی)
 پزشکی شهید بهشتی، تهران، ایران گروه فارماکولوژی، دانشکده پزشکی، دانشگاه علوم -1

 ، تهران، ایرانگروه ژنتیک پزشکی، دانشکده پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی شهید بهشتی -2

 علوم پزشکی ایلام، ایلام، ایران گروه بیماری های داخلی، دانشکده پزشکی، بیمارستان شهید مصطفی خمینی، دانشگاه -3

 

 ده یچك
 

است که برای درمان علامتی بیماری مالتیپل  11-حاضر در پروتکل درمانی کووید آلفا، از داروهای1-: اینترفرون بتاهدف
 و TYK2 rs2304256 ،HLA-DQA1 rs9272105های مورفیسمپلی، MSاسکلروزیس نیز استفاده شده است. در بیماران 

rs1448673 خ و پاس هاسمیمورفیپلاط این با پاسخ به درمان با اینترفرون مرتبط بوده است. هدف از مطالعه حاضر، بررسی ارتب
 است. 11-رد مبتلا به کوویدآلفا در بیماران ک1ُ-درمانی به اینترفرون بتا

شدت علایم بیماران با سیستم امتیازدهی خفیف در این مطالعه شرکت کردند.  11-مبتلا به کووید  بیمار 121: هامواد و روش
WHOدوز داروی رسیژن  3ها بود وارد مطالعه شدند. به آن 1-0ها بین ، تعریف شد. بیمارانی که امتیاز آن(44 mcg/vial)  ،سیناژن(
پاسخ به درمان با تفریق امتیاز قبل و بعد از درمان، محاسبه شد و بیمارانی که حاصل تفریق یک روز در میان تزریق شد. ، ایران( 

( محسوب 00لاتر یا مساوی صفر بود غیرپاسخ دهنده )تعداد = ( و بیمارانی که با41در آنها کمتر از صفر بود پاسخ دهنده )تعداد = 
 Tetraبه روش rs1448673 سمیمورفیپلو  PCR-RFLPبا روش  rs9272105و  rs2304256 یهاسمیمورفیپلشدند. ژنوتایپ 

primer ARMS-PCR .تعیین شدند 
 = OR = 0.37 ،95% CI 0.15-0.89 Pبا کاهش پاسخ به درمان همراه بود )مدل هم بارز،  AG rs9272105 : ژنوتایپهایافته

 CCبندی نتایج با جنسیت، آقایان با ژنوتایپ (. بعد از طبقهOR = 0.33 ،95% CI 0.14-0.7 ،P = 0.011؛ مدل بیش بارز، 0.027
(. OR = 0.16 ،95% CI 0.04 - 0.55 ،P = 0.0094ن دادند )در مدل بیش بارز، پاسخ بدتری به درما rs2304256پلی مورفیسم  AAو

پاسخ  (OR = 0.14 ،95% CI 0.04 - 0.51،P = 0.0071) مورفیسم ذکر شده در مدل بارز،پلی CCچنین آقایان با ژنوتایپ هم
 . دادند یمشابه

موثر  11-ا رسیژن در بیماران کوویدممکن است در پاسخ به درمان ب rs9272105و rs2304256 یهاسمیمورفیپل: گیرینتیجه
 باشند.
 

 TYK2 rs2304256 ،HLA-DQA1 rs9272105 ،rs1448673 ،IFN β-1a، 11-کلیدی: کووید هایواژه
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The Sex-specific effects of TYK2 rs2304256 polymorphism 

on the poor response to interferon beta 1-alpha in the 

COVID-19 patients 
 

Zeynab Cheraghi1*(Ph.D. candidate), Seyed Ali Ziai1 (Ph.D), Zahra Fazeli2 (Ph.D), Abbas Gheisoori3 (Ph.D) 
1- Department of Pharmacology, School of Medicine, Shahid Beheshti University of Medical Sciences, Tehran, Iran 

2- Department of Medical Genetics, School of Medicine, Shahid Beheshti University of Medical Sciences, Tehran, Iran 

3- Department of Internal Medicine, School of Medicine, Shahid Mostafa Khomaeini Hospital, Ilam University of Medical Sciences, Ilam, Iran 

 

 
 

Introduction: Interferon beta-1α, one of the drugs recommended by the World Health Organization in the COVID-

19 treatment protocol in early 2020, has been used to manage symptoms in patients with multiple sclerosis (MS). In 

these patients, TYK2 rs2304256, HLA-DQA1 rs9272105, and rs1448673 polymorphisms have been associated with 

treatment response to interferon. The present study evaluates the association of the above polymorphisms and 

therapeutic response to interferon beta 1-alpha in Kurdish patients affected by COVID-19. 

Methods and Materials: 124 mild COVID-19 patients participated in this study. ReciGen® (44 mcg/vial) 

(CinnaGen Company, Iran) was injected every other day. For this study, individuals with a score between 0-4 before 

treatment were considered having mild symptoms and were included. Symptom severity was assessed using the WHO 

scoring system, and the effectiveness of treatment was measured by subtracting the post-treatment score from the pre-

treatment score. A difference of < 0 was considered a responder (n = 74), whereas a difference of ≥ 0 was defined as 

a non-responder (n = 50). Subsequently, the genotype of rs2304256 and rs9272105 was determined using the PCR-

RFLP method. The rs1448673 polymorphism was also genotyped using the Tetra primer ARMS-PCR. 

Results: The rs9272105 AG genotype decreased response to RecigGen (codominant model, OR = 0.37, 95% CI 

0.15-0.89, P = 0.027; overdominant model, OR = 0.33, 95% CI 0.14-0.79, P = 0.011). After stratification by sex, male 

rs2304256 CC and AA patients responded less to treatment in the overdominant model (OR = 0.16, 95% CI 0.04 - 

0.55, P = 0.0094). Also, in the dominant model, male rs2304256 CC patients responded poorly (OR = 0.14, 95% CI 

0.04 - 0.51, P = 0.0071), and females with rs2304256 AC and AA genotypes were less responsive (OR = 0.24, 95% 

CI 0.07 - 0.76, P = 0.0071).  

Conclusions: The rs2304256 and rs9272105 polymorphisms could be effective in response to IFN β-1a treatment 

in COVID-19 patients. 

 

Keywords: COVID-19, TYK2 rs2304256, HLA-DQA1 rs9272105, rs1448673, IFN β-1a  
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حافظه  ادجیدر ا یانیپتوم مو سِ یشکم پوکمپیه ینیدوپام یهارندهینقش گ یبررس

 بزرگ آزمایشگاهی یهادر موش یاجتماع
 

 ۱،۱، امیر شجاعی۱،۱زاده، سید جواد میرنجفی۱، مهسا احمدی۱، محمود رضایی۱، ضیاگل ابراهیمی*۱م برقی ثنا

 رانیمدرس، تهران، ا تیبدانشگاه تر ،یدانشکده علوم پزشک ،یولوژیزیگروه ف -۱

 رانیمدرس، تهران، ا تیموسسه مغز و شناخت، دانشگاه ترب -۲

 

 ده یچك
 

ها بازی های رویدادی و وابسته به هیپوکمپ است که نقش مهمی در بقای گونهحافظه اجتماعی یکی از انواع حافظه هدف:

فظه دارد. با توجه به اینکه این ناحیه با ارسال مستقیم ( نقش مهمی در ایجاد این نوع حاVTAکند. ناحیه تگمنتوم شکمی )می

فیبرهای دوپامینرژیک به ناحیه هیپوکمپ شکمی و یا با ارسال این فیبرها به ناحیه سپتوم جانبی فعالیت نورونی در ناحیه 

 سی شد.کند، در این مطالعه دخالت هر یک از این دو مسیر در ایجاد حافظه اجتماعی بررهیپوکمپ را تنظیم می

سال تحت جراحی استریوتاکسی و کارگذاری الکترود در نواحی هیپوکمپ نر بزرگ بزرگ آزمایشگاهیهای ها: موشمواد و روش

های میدانی موضعی ثبت شود. در نیمکره راست قرار گرفتند تا پتانسیل VTA( و mPFCپیشانی میانی )(، قشر پیشvHipشکمی )

کار گذاشته شد.  vHipیک کانول راهنما در ناحیه  vHipو در گروه  MSما در ناحیه (، یک کانول راهنMSدر گروه سپتوم میانی )

 vHipو حیوانات گروه  MSمیکرولیتر( هالوپریدول را در ناحیه  5/1نانومولار،  011، )MSپس از طی دوره ریکاوری، حیوانات گروه 

ه اجتماعی، حیوانات به مدت ده دقیقه در مجاورت یک هم دریافت کردند. بلافاصله، به منظور ایجاد حافظ vHipرا در ناحیه  آن

نوع جدید قرار گرفتند. سپس به منظور تثبیت حافظه به مدت دو ساعت به حیوان اجازه داده شد تا بخوابند. بعد از این زمان 

 حافظه اجتماعی ارزیابی شد.

داری کاهش داده و از بازشناسی را به طور معنی ( شاخصvHip)و نه در ناحیه  MSهای دوپامینی در ها: مهار گیرندهیافته

چنین در طی کدگذاری حافظه جلوگیری نموده و هم VTAو  mPFCافزایش توان امواج تتای هیپوکمپ و ارتباط عملکردی آن با 

 گردید.  NREMهای هیپوکمپی در طی خواب باعث افزایش وقوع ریپل

شوند، نقش مهمی در ایجاد حافظه اجتماعی دارند. این فیبرها ارسال می MSبه  VTAفیبرهای دوپامینی که از  گیری:نتیجه

 ند. کناحتمالاً از طریق تنظیم امواج تتای هیپوکمپ که برای کدگذاری حافظه ضروری هستد، در ایجاد حافظه اجتماعی دخالت می

 

پیشانی میانی، ی، قشر پیشکلیدی: حافظه اجتماعی، هیپوکمپ شکمی، ناحیه تگمنتوم شکمی، سپتوم میان هایواژه

 های دوپامینیگیرنده
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Investigating the role of ventral hippocampal and medial 

septal dopamine receptors in social memory formation in 

rats 
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1- Department of Physiology, Faculty of Medical Sciences, Tarbiat Modares University, Tehran, Iran 

2- Institute for Brain Sciences and Cognition, Tarbiat Modares University, Tehran, Iran 

 

 
 

Introduction: Episodic memory, which is dependent on the hippocampus, is known as social memory and it plays 

a crucial role in the survival of animals. The ventral tegmental area (VTA) plays an important role in the formation of 

this type of memory. This area plays a crucial role in regulating the activity of neurons in the hippocampus. It does 

this by sending direct dopaminergic fibers to the ventral hippocampus or by projecting such fibers to the medial septum 

(MS). In this study, the involvement of these two pathways in social memory formation was investigated. 

Methods and Materials: Adult male rats underwent stereotaxic implantation of electrodes in the ventral 

hippocampus (vHip), medial prefrontal cortex (mPFC), and VTA in the right hemisphere to record local field 

potentials. In the MS group, a guide cannula was placed in the MS, and in the vHip group, a guide cannula was 

implanted into the vHip. After the recovery period, the MS group of animals received haloperidol (100 nM, 0.5 μL) 

in the MS, and the vHip group received this antagonist in vHip. Immediately, animals were placed in a box and 

exposed to a novel conspecific for ten minutes to form social memory. Then, the animals were allowed to sleep for 

two hours to consolidate their memory. After this period, social memory was tested. 

Results: Inhibition of dopamine receptors in MS (and not in the vHip) significantly reduced the recognition index, 

and prevented the increase in hippocampal theta power and its functional connectivity with mPFC and VTA during 

memory encoding. It also increased the occurrence of hippocampal ripples during NREM sleep.  

Conclusion: The VTA's dopaminergic fiber projections to the MS have a significant impact on the formation of 

social memory. These fibers likely regulate hippocampal theta rhythm, which plays a crucial role in episodic memory 

encoding. 

 

Keywords: social memory, ventral hippocampus, ventral tegmental area, medial septum, medial prefrontal cortex, 

dopamine receptors 
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 یهوشیب ی)کتوفول( درالقا نیپروپوفول و کتام بیترک ریثأت
 

 2مهدی فیروزی ،1یمحمد دوست الناز ، 1هدیه فیروزیان
   رانيدانشگاه علوم پزشکی سمنان، سمنان، ا ،یراپزشکيهوشبري، کميته تحقيقات دانشجويی، دانشکده پ یدانشجوي کارشناس -1

      رانيسمنان، سمنان، ا یسرخه، دانشگاه علوم پزشک یدانشکده علوم پزشک ،یمارستانيب شيگروه اورژانس پ -2

 

 ده یچك
 

 یتنفسـ سرکوبآن, عدم  هايیژگیو نیتراسـت و از مهم یهوشـیدردي و بیبـ ،یبخشـداراي خـواص آرام نی: کتـامهدف
 يالقا درداروها  نیترعیاز شا یکی زیســت. پروپوفول نجرهایبـراي انـواع مختلـف پروســ یآلــدهیا يرو داروـنیاست. از ا

از اهداف  یبخشو آرام يدردیب جادیا ،یکینامیحفظ ثبات همودمراه دارد. هبهرا  یانیکه کاهش بارز فشارخون شر تاس یهوشیب
 .است یهوشیبالقاي در  )کتوفول( نیپوفول و کتامپرودو دارو  بیترک ریثأت یمطالعه بررس نیهدف از ا است. یهوشیب حینمهم در 

و  Google Scholar ،Pubmedمانند  یداده مجلات گاهیپا يهاپلتفرم حاضر حاصل جستجو در ي: مطالعه مرورجستجو روش
ScienceDirect پروپوفول  يهاواژه دیبا کل 8182- 8102 يهاسال نیمقاله ب نیمجلات مرتبط با ا يجستجو برا يعنوان موتورها به

پس  قرار گرفت که یمورد بررس ا این موضوعمطالعه مرتبط ب 28انجام شد.  یکینامیهمود راتییو تغ يدردیکتوفول، ب ،نیو کتام
 .شد گرفتهکار مطالعه به نیمقاله در ا 80 از حذف موارد تکراري،

نقش  و دهش یبخششدن زمان آرام یباعث طولان ،با پروپوفول سهیدر مقا ول()کتوف به پروپوفول نیها: اضافه کردن کتامافتهی
 و شده کیستولیو س کیاستولیخون دفشار شیبه افزاآور کتوفول منجر خواب يدوزها ونیدرد دارد. انفوز هشدر کا ییسزاهب

 کاهش باعث نیپروپوفول و کتام بی. ترککندخون را پایدارتر میفشارپروپوفول،  ونیبا انفوز سهیمقا رد هاي بالاتردوز حتی در
 کند.میدردي بیشتري ایجاد دوز تزریقی پروپوفول را کم کرده ،و بی شده، نیکتام قیاز تزر یناش کینامیهمود راتییتغ

و  دارد نقش يدردیو ب یکینامیهمود تیوضع پایداريدر  نیپروپوفول و کتام بیدست آمده ترکبه جی: طبق نتايریگجهینت
 .مختلف استفاده گردد طیشرا ی درعموم یهوشیو ب یبخشآرام راي ایجادبترکیب نوین  کیعنوان تواند بهیم

 
 یکینامیهمود راتییتغی، بخشآرامي، دردیب ،: کتوفولهاي کلیديواژه

 

  

  hf1379@gmail.com      :انیروزیف هیهد

 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 k

oo
m

es
hj

ou
rn

al
.s

em
um

s.
ac

.ir
 o

n 
20

24
-0

8-
06

 ]
 

                               1 / 2

https://koomeshjournal.semums.ac.ir/article-1-8185-fa.html


Koomesh -Volume 25, supplement Phypha26 Congress - 2023 

 

 رانیا یو فارماکولوژ یولوژیزیکنگره ف نیو ششم ستیو ب یالملل نیکنگره ب نینجمپ
5th International and 26th National Congress of Physiology and Pharmacology 

76 

The Effect of Propofol and Ketamine (ketofol) 

Combination in Induction of Anesthesia 
 

Hedieh Firouzian*1, Elnaz Doostmohammadi1, Mehdi Firoozi2  
1- Bachelor’s student in Anesthesia, Student Research Committee, Faculty of Paramedicine, Semnan University of Medical Sciences, Semnan, Iran  
2- Department of Prehospital Emergency Care, Sorkheh School of Allied Medical Sciences, Semnan University of Medical Sciences, Semnan, Iran  

 

 
 

Introduction: Ketamine has sedative, analgesic, and anesthetic properties, and one of its most important 

advantages is the absence of respiratory depression. Therefore, it is an ideal drug for various types of procedures. 

Propofol is also one of the most common drugs used for inducing anesthesia, which leads to a significant decrease in 

arterial blood pressureEnsuring hemodynamic stability, providing analgesia, and administering sedation are crucial 

aspects of anesthesia. The purpose of this study is to investigate the effect of propofol and ketamine (“Ketofol”) 

combination in the induction of anesthesia. 

Search Method: The present review study is the result of a search through journal database platforms such as 

Google Scholar, Pubmed, and ScienceDirect as search engines for journals related to this article between 2018 and 

2023 with the keywords propofol and ketamine, ketofol, analgesia, and hemodynamic changes.32 studies related to 

the topic were examined, and after removing duplicates, 21 articles were used in this study.  

Results: Adding ketamine to propofol (“ketofol”) prolongs the sedation time compared to propofol and has a 

significant role in reducing pain. Infusion of hypnotic doses of ketofol resulted in increased diastolic and systolic 

blood pressure, and further induction improved blood pressure stability compared to propofol infusion. The 

combination of propofol and ketamine reduces the hemodynamic changes caused by the injection of ketamine. 

Additionally, it plays a part in minimizing the required dosage of propofol and provides enhanced analgesia. 

Conclusion: According to the obtained results, it has been found that the mixture of propofol and ketamine can 

contribute to maintaining a stable hemodynamic state and providing analgesia. This combination can prove to be a 

valuable option for sedation and general anesthesia in a range of medical situations. 

 

Keywords: Ketofol, analgesia, sedation, hemodynamic changes 
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 سمیاوت یماریب مئو کاهش علا کیوتیمصرف پروب نیارتباط ب
 

 2یوسفی، بهمن 1*یاسلام دیمج

 رانیسمنان، سمنان، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یشناس روسیو و یشناس یگروه باکتر -1

 رانیسمنان، سمنان، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یپزشک یشناس یمنیگروه ا -2

 

 ده یچك
 

 در ناسالم و سالم هایباکتری بین  تعادل عدم .دارد بستگی او روده میکروبیوتای سلامت به کودک تولد از پس رشدهدف: 
ها اکتریب توسط شده تولید شیمیایی مواد بین ارتباط از شواهدی .کند کمک اوتیسم اختلال علائم به است ممکن گوارش دستگاه

 سترشگ زیادی حد تا تولد از پس روده میکروبیوتای که جاییآن از .دارد وجود اوتیسم به مبتلا کودکان رفتار و گوارش دستگاه در
 در .نقش دارد بیوزدیس ایجاد در احتمالاً زندگی، اوایل در چه و بارداری دوران در چه ،بیوتیکآنتی در معرض گرفتن قرار یابد،می

 ASD گروه در Bacteroidetes ترپایین سطوح با کنند که این پدیدهمی مختل را روده میکروبیوتای خوراکی هایبیوتیکآنتی واقع،
 . همراه است

 یهلا در هامولکول شدن آزاد روده و نفوذپذیری گوارش، دستگاه تحریک در تغییر طریق از را روده میکروبیوتای تواندمی مغز
 فعال هایتمتابولی و ایمنی سیستم چنینهم و مغز عصبی ارتباطات بر خود نوبه به روده میکروبیوتای. دهد قرار تأثیرتحت پروپریا

 هایسلول عملکرد بر قادرند هاSCFA مغز، در .گذاردمی تأثیر مغز بر( ENS) ایروده عصبی سیستم طریق از گذاشته و تأثیر
 و عصبی هایدهنده انتقال سطوح و هاآن عملکرد و ،کرده حفظ را عصبی هموستاز افزایش داده، را نوروژنز بگذارند، تأثیر گلیال
 أثیرت سلولیدرون پتاسیم سطح بر بوتیرات و پروپیونات که است شده داده نشان واقع، در. کنند تعدیل را نوروتروفیک عوامل

بنابراین . دهدمی تغییر هیپوتالاموس در را گلوتامات و گلوتامین ،GABA عصبی هایدهنده انتقال سطوح بوتیرات و گذارندمی
 نقش SCFAs که دهدمی نشان و کندمی تغییر مغزی اختلالات از بسیاری در متابولوم و روده میکروبیوم ترکیب نشان داده شد که

 بر مستقیمی تأثیر است ممکن دهیسیگنال این در اختلال گونه هر زیرا کند،می بازی مغز-روده محور دهیسیگنال در مهمی
CNS گردد. عصبی رشد اختلالات به منجر و داشته 
 

 SCFAsکلیدی: اوتیسم، پروبیوتیک، میکروبیوتا،  هایواژه
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The relationship between probiotic consumption and 

reduction of autism symptoms 
 

Majid Eslami1*, Bahman Yousefi2 
1-Department of Bacteriology and Virology, Faculty of Medicine, Semnan University of Medical Sciences, Semnan, Iran. 
2-Department of Immunology, Faculty of Medicine, Semnan University of Medical Sciences, Semnan, Iran. 

 

 
 

Introduction: A child's development after birth depends on the health of his gut microbiota. An imbalance of 

healthy and unhealthy bacteria in the digestive tract may contribute to the symptoms of autism. There is evidence of 

a connection between chemicals produced by bacteria in the digestive tract and the behavior of children with autism. 

Because the gut microbiota is greatly expanded after birth, exposure to antibiotics, either during pregnancy or early in 

life, may play a role in the development of dysbiosis. Indeed, oral antibiotics disrupt the gut microbiota, which is 

associated with lower levels of Bacteroidetes in the ASD group. 

The brain can influence the gut microbiota through changes in gastrointestinal stimulation, gut permeability, and 

the release of molecules in the stratum propria. Gut microbiota through the enteric nervous system (ENS), in turn, 

influence brain-neuron communication as well as the immune system and active metabolites. In the brain, SCFAs can 

influence the function of glial cells, increase neurogenesis, maintain neuronal homeostasis, modulate their function, 

and modulate the levels of neurotransmitters and neurotrophic factors. Propionate and butyrate have been shown to 

affect intracellular potassium levels, and butyrate alters levels of the GABA, glutamine, and glutamate 

neurotransmitters in the hypothalamus. Therefore, it was shown that the composition of the gut microbiome and 

metabolome is altered in many brain disorders, suggesting that SCFAs play an important role in the signaling of the 

gut-brain axis; as any disruption in this signaling pathway may have a direct effect on the CNS and lead to 

neurodevelopmental disorders and neurological diseases. 

 

Keywords: Autism, Probiotic, Microbiota, SCFAs 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Majid Eslami:  m.eslami@semums.ac.ir    

         

  

 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 k

oo
m

es
hj

ou
rn

al
.s

em
um

s.
ac

.ir
 o

n 
20

24
-0

8-
06

 ]
 

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

                               2 / 2

https://koomeshjournal.semums.ac.ir/article-1-8186-fa.html
http://www.tcpdf.org


 2045- ایران فارماكولوژی – كنگره فیزیولوژی نیو ششم ستیب ه نامهویژ، 52جلد  -كومش 

 رانیا یو فارماکولوژ یولوژیزیکنگره ف نیو ششم ستیو ب یالملل نیکنگره ب نینجمپ
5th International and 26th National Congress of Physiology and Pharmacology 

87  

 

 

 حس درد در ریمسبر  نیانسول یبطنداخل قیو تزر یطیمح نیاثرات حذف انسول

 مدتکوتاه ابتید
 

 2، سعید حسین زاده )استاد(1)دانشیار(، جواد ساجدیان فرد *1)دانشجوی دکتری( علی محمد بساطی نیا

 گروه علوم پایه، دانشکده دامپزشکی، دانشگاه شیراز، شیراز، ایران -1

 گروه بهداشت و سلامت عمومی، دانشکده دامپزشکی، دانشگاه شیراز، شیراز، ایران -2

 

 ده یچك
 

های متعددی از جمله حسی، شناختی و عاطفی است. افزایش پاسخ به درد یکی  لفهؤدرد یک رویداد پیچیده و شامل م :هدف
های درد ایجاد شود. دلیل اختلال در مسیر انتقال و پردازش سیگنالتواند بهمدت دیابت است. این عارضه میاز عوارض کوتاه

ک و ساختاری در مغز همراه باشد. نقش انسولین در سیستم عصبی مرکزی کمتر مورد فیزیولوژیتواند با تغییرات نورودیابت می
 مطالعه قرار گرفته است. این مطالعه با هدف بررسی مسیر درد در سیستم عصبی مرکزی در غیاب انسولین محیطی انجام گرفت.

 06) دیابت با استرپتوزوتوسیننر بالغ در شش گروه مورد مطالعه قرار گرفتند.  زرگ آزمایشگاهیبموش  06ها: مواد و روش
 0و  3، 2های میکرولیتر( به بطن چپ گروه 5میکرو واحد/حیوان،  5گرم بر کیلوگرم، داخل صفاقی( القا شده و انسولین )میلی

ت هفته پس از القای دیاب 4در پنجه عقب سمت راست القا شد.  %5/2میکرولیتر فرمالین  56تزریق گردید. درد با تزریق زیر جلدی 
های و گیرنده (NSE) نولاز اختصاصی نورون، اِ(GFAP) های پروتئین اسیدی فیبریلی گلیالآوری شد. سطح بیان ژنها جمعنمونه

 .اندازه گیری گردید RT-qPCR با استفاده از (RAGE) محصولات نهایی گلیکاسیون پیشرفته
های محصولات نهایی گیرنده و انولاز اختصاصی نورون یهاهای دیابتی، سطح بیان ژنموش یهای ذکر شدهها: در هستهیافته

ها، نتایج به دست آمده از آزمون کاهش یافت. این یافته پروتئین اسیدی فیبریلی گلیال افزایش و سطح بیان گلیکاسیون پیشرفته
 .کندتایید می ،غیر دیابتی زرگ آزمایشگاهیبهای فرمالین را در مورد اثر ضد درد انسولین در موش

های دلیل آسیب سلولی در هستهدهد، اما این اثر بهانسولین احساس درد را کاهش می داخل بطنی تزریق :ریگینتیجه
چنین انسولین اثرات پاتولوژیک شود؛ همها مشاهده نمیخاکستری دور قناتی ناشی از دیابت در موش تالاموس، رافه مگنوس و

 بخشد.ناشی از دیابت در مغز را بهبود می
 

 NSE, RAGEسیستم عصبی مرکزی، درد، دیابت،  :کلیدیهای واژه
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Lack of peripheral insulin and intraventricular injection 

of insulin and its effect on pain sensation pathway in short-

term diabetes 
 

Ali Mohammad Basatinya (Ph.D. student)1*, Javad Sajedianfard (associated professor)1, Saied Hosseinzadeh 

(professor)2 

1- Department of Basic Sciences, School of Veterinary Science, Shiraz University, Shiraz, Iran 

2- Department of Hygiene and Public Health, School of Veterinary Science, Shiraz University, Shiraz, Iran 

 

 
 

Introduction: Pain is a complex experience that involves various components, including sensory, cognitive, and 

emotional. Augmented response to pain is one of the short-term complications of diabetes. This complication can be 

caused by a disturbance in the transmission and processing of pain signals. Diabetes can be associated with neuro-

physiological and structural changes in the brain. Insulin roles in the central nervous system have been less studied. 

This study aimed to investigate the pain pathway in the central nervous system in the absence of peripheral insulin. 

Methods and Materials: Sixty adult male rats were studied in six groups. Diabetes was induced by Streptozotocin 

(STZ) (60 mg/kg, IP). Insulin (5 mU/animal, 5 μL) was injected into the left ventricle of groups 2, 3, and 6. The pain 

was induced by subcutaneous injection of 50 μL of 2.5% formalin in the right hind paw. Samples were collected at 4 

weeks after diabetes induction. Glial fibrillary acidic protein (GFAP), neuron-specific enolase (NSE), and receptors 

of advanced glycation end products (RAGE) were measured using the RT-qPCR. 

Results: In the indicated nuclei of diabetic rats, the expression levels of NSE and RAGE genes were increased, 

while the expression level of GFAP showed a decrease. These results confirm the results observed in the formalin test 

regarding the analgesic effect of insulin in non-diabetic rats. 

Conclusion: We conclude that ICV injection of insulin reduces the sensation of pain, but this effect is not observed 

due to cell damage in the thalamus, raphe magnus, and PAG because of diabetes in those rats. Also, insulin improves 

the pathological effects of diabetes in the brain. 

 

Keywords :CNS, Pain, Diabetes, NSE, RAGE 
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 CA1 هیمدت را در ناحیطولان تیو تقو یناپسیس یریپذکیتحر سانتیتولیپ

 کندیم بیتخر پوکمپیه

 

 2(، منصور عظیم زاده )دکترای تخصصی1(، سیامک بهشتی )دکترای تخصصی1*()کارشناس ارشد عادله بدیعی فرد

 رانیاصفهان، ا دانشگاه اصفهان، ،یستیز یهایدانشکده علوم و فناور ،یو جانور یاهیگ یشناس ستیگروه ز-1

 یو علوم سلامت، دانشگاه پوترا، مالز یدانشکده پزشک-2

 

 ده یچك
 

ی سلولی های شده است. اما مدارها و مکانیسمطور وسیعی بررسسیستم هیستامینرژیک در عملکرد حافظه بههدف: نقش 
درمان نارکولپسی استفاده هیستامین است که برای  H3اند. پیتولیسانت یک آگونیست معکوس گیرنده مربوطه به خوبی درک نشده

های جود، اثرات بالقوه پیتولیسانت بر تشکیل حافظه و/یا مکانیسمدارای خواص ضد تشنجی است. با این و گردیده و احتمالا
ر مدت مسیپذیری سیناپسی و القای تقویت طولانیاند. در این مطالعه، ما اثرات پیتولیسانت را بر تحریکمحتمل آن بررسی نشده

 ایم.جانبی شافر هیپوکمپ بررسی کرده
 1CAنانوگرم/رت( را در ناحیه  011و  01وزیع شدند. دو گروه پیتولسانت )های ویستار نر در سه گروه تها: رتمواد و روش

استفاده شد. عملکرد نیز هیپوکمپ دریافت کرده و گروه شم نیز سالین دریافت کرد. یک سیستم ثبت پتانسیل میدانی 
 هیپوکمپ بررسی شدند. 1CAمدت در ناحیه ورودی/خروجی و القاء تقویت طولانی

های ورودی/ خروجی مربوطه منحنی fEPSPداری در شیب و دامنه های دریافت کننده پیتولیسانت کاهش معنیها: گروهیافته
های دریافت کننده مدت در گروهپس از القای تقویت طولانی fEPSPچنین، شیب و دامنه در مقایسه با گروه شم نشان دادند. هم

 داری کاهش یافت.طور معنیپیتولیسانت به
سیتی پذیری سیناپسی و پلاستیپیتولیسانت بر تحریک 1CAدهد که تزریق داخل ها نشان میی: در کل، یافتهگیرنتیجه

هیپوکمپ اثرات تخریبی دارد، که این امر باید در هنگام استفاده از این دارو برای کنترل  1CAهای ناحیه مدت نورونطولانی
 های مغزی مدنظر قرار گیرد.بیماری

 
 سیتی سیناپسیمدت، هیپوکمپ، پلاستیکلیدی: پیتولیسانت، تقویت طولانیهای واژه
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Pitolisant impairs synaptic excitability and long-term 

potentiation in the hippocampal CA1 area 
 

Adeleh Badiyifard (MSc)*1, Siamak Beheshti (PhD)1, Mansour Azimzadeh (PhD)2 

1- Department of Plant and Animal Biology, Faculty of Biological Science and Technology, University of Isfahan, Isfahan, Iran 
2- Faculty of Medicine and Health Sciences, University of Putra, Malaysia 

 

 
 

Introduction: The role of the histaminergic system in memory performance has been widely assessed. However, 

the underlying circuit and cellular mechanisms are not well understood. Pitolisant is the histamine H3 receptor inverse 

agonist, which has been used for the treatment of narcolepsy and is known to have potential anti-seizure properties. 

Yet, the potential effects of pitolisant in memory formation and/or the probable mechanisms have not been 

investigated. Here, we evaluated the effect of pitolisant on synaptic excitability and long-term potentiation (LTP) 

induction in the hippocampal Schaffer collateral pathway. 

Methods and Materials: Adult male Wistar rats were used. Animals were distributed into three groups. Two 

groups received pitolisant (10 and 100 ng/rat) in the CA1 area of the hippocampus. The corresponding sham group 

received saline. A field potential recording system was used. The input/output (I/O) functions and LTP induction were 

assessed in the hippocampal CA1 area.  

Results: Pitolisant-treated groups showed significant decreases in the fEPSP slope and amplitude of their 

associated I/O curves compared with the sham group. Also, fEPSP slope and amplitude after LTP induction 

significantly decreased in the experimental groups receiving pitolisant.  

Conclusion: Overall, the results indicate detrimental effects of intra-CA1 injection of pitolisant on synaptic 

excitability and long-term plasticity of the hippocampal CA1 area neurons, which should be kept in mind for the use 

of this drug as a medication in the control of brain disorders. 

 

Keywords: Pitolisant, Long-term potentiation, Hippocampus, Synaptic plasticity 
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 کیدر  یافسردگ یهااسطوخودوس بر اضطراب و رفتار یبآاثر عصاره  یبررس

 مزمن فیاسترس خف یمدل موش
 

 4زهرا خوشدل ،3سخت یمحسن س ،2زاده رالهیفاطمه خ ،*1میاده قدزقاآبهراد  ریم

 ارشد یکارشناس ،رانی، ارازی، شرازیش ی، دانشگاه علوم پزشکی، دانشکده پزشکیپزشک یمیوشیدپارتمان ب -1

 ارشد یکارشناس ران،ی، تهران، ا قاتیواحد علوم وتحق ی، دانشگاه آزاد اسلامیستیدپارتمان علوم ز -2

 ایران، دکتری شیراز، پزشکی علوم دانشگاه ها،آوری فن و پیشرفته پزشکی علوم دانشکده مولکولی، پزشکی گروه -3

  دانشیار ،ایران ،شیراز شیراز، پزشکی علوم دانشگاه پزشکی، دانشکده پزشکی، بیوشیمی دپارتمان -4

 

 ده یچك
 

 نداد نشان هدف با مطالعه این. است افزایش رو به جهان سطح در سرعت به که بوده شایع روانی بیماری یک هدف: افسردگی
 یک مدل موشی استرس خفیف مزمن انجام گرفت.  در خوراکی اسطوخودوس گل آبی افسردگی عصاره ضد و اضطراب ضد خواص

 022 یا 022) دوز دو در اسطوخودوس با و گروه استرس ب مقطروآ استرس با بدون کنترل هایگروه ها:مواد و روش
 باز زمین تست ،(SP) سوکرز ترجیح مانند رفتاری هایتست شده از القا استرس وجودیید تأ برای. شدند تیمار کیلوگرم(/گرممیلی

(OFT)، مرتفع  ماز تست پلاس و(EPM) است.  شده استفادهReal-Time PCR ،چنین و هم بیوشیمیایی، بلات، آنالیز وسترن
 انجام گردید. LAEسنجش بیان ژن و سمیت احتمالی  براینین در نمونه خون و کراتی ALT، AST ،BUN هاینزیمآ بررسی

 و LAE  (022با درمان حالبا این گروه بدون استرس کمتر بود. از برابر 6/0در گروه استرس  (SP) قند به تمایل درصدها: یافته
شده در مقایسه با  تیمار داراسترس هایموش در ساکارز به تمایل برابری 3 و 0 افزایش باعث ترتیببه( کیلوگرم/گرممیلی 022

های ( را در مقایسه با موش8/2) های بازوی بازتعداد ورودی CMSای با هفته 5نشان داد که برخورد   EPMنالیزآ .گروه کنترل شد
با  ،در گروه با استرس( کیلوگرم/گرممیلی 022 و 022) LAE . تجویزبرابر( 6/6) توجهی کاهش دادبدون استرس به مقدار قابل

مرتبه( در مقایسه با گروه بدون استرس،  3/5و  5( و ورود به بازوی باز )% 03/1و  % 33/1) افزایش زمان صرف شده در بازوی باز
CMS را معکوس کرد 

 022 و LAE  (022داد. تجویز کاهش را OFT مرکزی منطقه در شده صرف زمان و هاورودی تعداد CMS :گیرینتیجه
 افزایش کنترل هایموش به نسبت ٪65/0 و 3/3 ترتیبرا به هاموش توسط شده طی کلی مسافت چنینهم (کیلوگرم/گرممیلی

 هاموش در اضطراب به مربوط رفتارهای و افسردگی خوبی در بهبود اثرات خوراکی اسطوخودوس آبی هایعصاره رفته، هم روی. داد
 .دادند نشان از خود
 

 آبی مزمن، اضطراب، عصاره خفیف افسردگی، لاوندر، استرسکلیدی:  هایواژه
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Lavandula angustifolia aqueous extract ameliorates anxiety 

and depressive-like behaviors in chronic mild stress-treated 

male rats 
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Introduction: Depression is a widespread mental illness that is rapidly increasing globally. The study aims to show 

the possible anxiolytic and antidepressant-like properties of an oral lavender’s flower aqueous extract (LAE) in 

chronic mild stress (CMS) model of rats.  
Methods and Materials: Test and control rats received LAE (200 or 400 mg/ kg) and distilled water respectively, 

Tests of Sucrose preference (SP), elevated plus maze (EPM), and open field (OFT) were used to evaluate rats’ 

behavioral changes. Real-time PCR, Western blot, biochemical analysis, Enzymes ALT, AST, as well as BUN and 

creatinine, were examined in the blood samples to assess the gene expression and the potential toxicity of LAE.  

Results: The percentage of SP in the CMS group was 2.6 times less than that of the unstressed group (p<0.05). 

However, administration of LAE (200 and 400 mg/kg) increased the SP of CMS rats by 2.0 and 3.01 times respectively 

in comparison to those of the stressed animals. EPM analysis revealed that 5-week CMS exposure significantly 

reduced the number of entries in open arms (0.8 times) as compared to unstressed rats (6.6 times). LAE (200 and 400 

mg/kg) reversed CMS by increasing both the total time spent (1.73 and 1.23% respectively) and the number of entries 

in the open arms (5 and 5.7 times respectively) compared to those related to the unstressed group (p<0.05). 

Conclusion: CMS decreased the number of entries and time spent in the central zone of OFT. Administration of 

LAE (200 and 400 mg/ kg) to stressed rats enhanced the total distance traveled by 3.30 and 2.65% to the control rats. 

Taken together, oral lavender aqueous extracts showed ameliorating effects on depression and anxiety-related 

behaviors in rats. 

 

Keywords: Depression, lavender, chronic mild stress, anxiety, aqueous extract 
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 وهیش و یاز قاعدگ شیدانش داروسازان استان البرز در رابطه با نشانگان پ یبررس

 آن تیریمد

 

 1یسرهرود یدکتر شاد ،*1یصفر هیمهد
 رانیتهران، تهران، ا یواحد علوم پزشک یدانشگاه آزاد اسلامباشگاه پژوهشگران جوان،  -1

 

 ده یچك
 

بانوان در سنین باروری آن را تجربه  %03-03یکی از اختلالات شایع است که حدود  (PMS)هدف: نشانگان پیش از قاعدگی 
دارویی و حمایتی قابل های غیرکند که اغلب با استفاده از درمانجسمی متعددی ایجاد میاین اختلال عوارض روحی و  کنند.می

 باشد.کنترل می
شده  یسازینامه ترجمه و بومو پرسش هقرار گرفت یداروخانه مورد بررس 581ی، مقطع یبررس کیدر  ها:مواد و روش

(Kebangsaan ،ب0303-یمالز )ها توسط نامهپرسش شد. افتینامه معتبر درپرسش 550، %63پاسخ شد و با نرخ  عیداروسازان توز نی
 شدند. لیو تحل هیتجز یهمبستگ بیو ضر یفیو با استفاده از آمار توص SPSS26افزار نرم

طور داروسازان خانم به .سال سن داشتند 03ها کمتر از آن %00داروسازان شاغل در سطح شهر کرج خانم بوده و  %20ها: یافته
چنین ارتباط معکوسی بین سابقه کار،سن و دانش سطح دانش بالاتری نسبت به داروسازان آقا داشتند. هم( =335/3P)داری معنی

سال سن، سطح دانش بالاتری نسبت به سایر 03سال سابقه کار و کمتر از  53داروسازان وجود داشت. داروسازان با کمتر از 
قبولی در ها به طور کلی سطح دانش قابل آن %62آگاه بودند و  PMDDو  PMSداروسازان از تفاوت بین  %03داروسازان داشتند. 

 رابطه با بیماری های شایع زنان داشتند.
های جوان هستند و سطح دانش دست آمده، عمده داروسازان شاغل در سطح شهر کرج، خانمهنتیجه گیری: با توجه به نتایج ب

مشاوره  ها نگرش مثبتی در رابطه با ارائهآن %82چنین های ساده زنان دارند. همقابل قبولی در رابطه با مدیریت ناخوشی
یدوار ها امکیفیت زندگی آن ءتوان به بهبود سلامت بانوان جامعه و ارتقابا توجه به نتایج حاصله، می .دارویی به بیماران داشتندغیر

های بازآموزی جهت چنین با توجه به کاهش چشمگیر دانش داروسازان پس از چند سال، مطالعه مستمر و شرکت در دورهبود. هم
 رسد.نظر میداروسازان ضروری بهارتقا سطح دانش 

 
 کلیدی: دانش، داروساز، نشانگان پیش از قاعدگی هایواژه
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Examining the knowledge of Alborz Province’s 

pharmacists regarding premenstrual syndrome (PMS) and 

its management 
 

Mahdia Safari1*, Dr. Shadi Sarroudi1 
1- Young Researchers Club, Islamic Azad University of Tehran Medical Sciences Branch, Tehran, Iran 

 

 
 

Introduction: Premenstrual syndrome (PMS) is one of the common disorders that about 30-40% of women of 

reproductive age experience. This condition can lead to various mental and physical issues that can usually be managed 

through non-pharmacological and supportive therapies. 

Methods and Materials: In a cross-sectional survey of 185 pharmacies using a translated and localized 

questionnaire (Kebangsaan, Malaysia, 2020) with a response rate of 60%, 112 valid questionnaires were received 

from pharmacists as respondents. The questionnaires underwent analysis using SPSS 26 software, utilizing descriptive 

statistics and correlation coefficients. 

Results: 72 %  of pharmacists working in Karaj city were women and 43% of them were less than 30 years old. 

Female pharmacists had a significantly (P=0.001) higher level of knowledge than their male counterparts. Also, there 

was an inverse relationship between work experience, age, and the knowledge of pharmacists. Pharmacists with less 

than 10 years of work experience and less than 30 years of age had a higher level of knowledge than other pharmacists. 

04% of pharmacists were aware of the difference between PMS and PMDD, and 67% of them generally had an 

acceptable level of knowledge regarding common diseases of women. 

Conclusion: According to the obtained results, the majority of pharmacists working in Karaj City are young 

women and have an acceptable level of knowledge regarding the management of simple ailments of women. Also, 

87% of them had a positive attitude regarding providing non-drug counseling to patients. According to the results, 

there is hope to improve the health of women in society and improve their quality of life. Considering the significant 

decrease in the knowledge of pharmacists after a few years, continuous study and participation in retraining courses 

seems necessary to improve the level of knowledge of pharmacists. 

 

Keywords: Knowledge, Pharmacist, Premenstrual Symptoms 
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داروسازان استان البرز در رابطه با کنترل  یآگاه زانینحوه عملکرد و م یبررس

 ییدارو ریغ یهاو درمان یاهیگ یبا استفاده از داروها یاز قاعدگ شینشانگان پ

 

 1یسرهرود یدکتر شاد ،*1یصفر هیمهد

 رانیتهران، تهران، ا یواحد علوم پزشک یباشگاه پژوهشگران جوان، دانشگاه آزاد اسلام -1

 

 ده یچك
 

سندرم پیش از قاعدگی  PMS است. فرم تشدید شدهزنان یکی از اختلالات شایع  (PMS) : سندرم پیش از قاعدگیهدف
(PMDD)  نام دارد. برخلافPMS ،PMDD .نیازمند مداخلات پزشکی است 

( بین داروسازان توزیع شد. 0202-مالزی ،Kebangsaan) محلی-نامه ترجمه شدهدر یک بررسی مقطعی، پرسش: هامواد و روش
 .تجزیه و تحلیل شد SPSS 26 افزارنامه معتبر دریافت و با نرمپرسش 110

 (=221/2P) داریطور معنیسطح آگاهی داروسازان خانم به .سال بودند 42ها زیر آن %34سخ دهندگان خانم و از پا %02ها: یافته
سال، سطح دانش بالاتری نسبت به سایر داروسازان داشتند.  42سال سابقه کار و زیر  12داروسازان با کمتر از  .بیشتر از آقایان بود

 .های شایع زنان داشتندقبولی در مورد بیماریسطح آگاهی قابل %70گاه بودند و آ PMDD و PMS از داروسازان از تفاوت 32%
مفنامیک اسید، ایبوپروفن و روغن گل مغربی بیشتر  .داشتند PMS داروسازان نگرش مثبتی نسبت به نقش خود در کنترل 34%

های گیاهی توانند جایگزین دمنوشدارند و می داروسازان معتقد بودند که داروهای گیاهی اثربخشی لازم را %00اگرچه  .توصیه شد
های گیاهی مانند زعفران، داروسازان دمنوش %10تنها  .اطلاعی نداشتند هاها از عوارض و تداخلات آنآن %34 شوند؛

همیت جویی در هزینه و کم ادلیل اصلی مراجعه بیماران به جای پزشک به داروساز، صرفه .اسطوخودوس و بابونه را توصیه کردند
 .که دلیل اصلی مراجعه داروسازان به پزشک، نگرانی در از دست دادن زمان طلایی درمان استاست، در حالی PMS دانستن

عنوان اولین خط درمان باید دانش های گذشته، داروسازان بهبر اساس دانش داروسازان در این پژوهش و پژوهشگیری: نتیجه
مردم کشورهای آسیایی نسبت به مصرف گیاهان دارویی نظر مثبتی دارند و روغن  .رتقا دهندهای زنان اخود را در مورد بیماری

توان نتیجه گرفت که صادرات داروهای گیاهی ایرانی به کشورهای آسیایی بنابراین می ؛محبوب بود جامعهگل مغربی در هر دو 
 . مورد استقبال قرار خواهد گرفت

 
 نشانگان پیش از قاعدگی گیاهی، داروهای های کلیدی: داروسازان،واژه
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Examining the performance and pharmacists' level of 

awareness in Alborz Province regarding the management of 

premenstrual symptoms using herbal medicines and non-

pharmacological treatments 
 

Mahdia Safari1*, Dr. Shadi Sarroudi1 
1- Young Researchers Club, Islamic Azad University of Tehran Medical Sciences Branch, Tehran, Iran 

 

 
 

Introduction : Premenstrual syndrome (PMS) is one of the common female disorders. The aggravated form of 

PMS is called premenstrual dysphoric syndrome (PMDD) . Unlike PMS, PMDD requires medical interventions. 

Methods and Materials: In a cross-sectional survey, the translated-localized questionnaire of (Kebangsaan, 

Malaysia-2020) was distributed among pharmacists; 112 valid questionnaires were received and analyzed by SPSS 

26. 

Results: 70% of the respondents were female and 43% were under 30 years .Female pharmacists had a significantly 

(P=0.001) higher knowledge level than males . Pharmacists with less than 10 years of work experience and under 30 

years had a higher level of knowledge than other pharmacists. 40  % of pharmacists were aware of the difference 

between PMS and PMDD, and 67% of them had an acceptable level of knowledge regarding common women's 

diseases. 83% of pharmacists had a positive attitude towards their role in PMS management . Mefenamic acid, 

ibuprofen, and evening primrose oil were recommended more often .Although 72% of pharmacists believed that herbal 

medicines have the necessary effectiveness and can replace herbal teas; 53% of them did not know about the side 

effects and interactions .Only 12% of pharmacists recommended herbal teas, such as saffron, lavender, and 

chamomile . The main reason for patients to consult with a pharmacist instead of a doctor is to save money and because 

they consider PMS to be less important, while the main reason for pharmacists is their concern about losing the golden 

time of treatment. 

Conclusion: According to this and the previous research, pharmacists, as the first line of treatment, should improve 

their knowledge about gynecological diseases . People of Asian countries have a positive opinion about consuming 

medicinal plants, and evening primrose oil is popular in both communities; In conclusion, it is likely that Asian 

countries will welcome the export of Iranian herbal medicines. 

 

Keywords: Pharmacists, Herbal medicines, Premenstrual Symptoms  
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 بیباعث بهبود حافظه در آس یبه مادران در دوران قبل از باردار نیمتفورم زیتجو

 شودینر م زرگ آزمایشگاهیب یهاگذرا در موش یمغز کیسکمیا
 

مرجان  (،ی)دکتر 2انرنجبر نایم (،یدکتر ی)دانشجو 2یصحت نیفرد ،ارشد( ی)کارشناس 1،2یلاو حانهیر (،ی)دکتر 1،2*یقربانگل اصحاب

 (ی)دکتر 3یاحمد رجیا ارشد(، ی)کارشناس 2یعباس زارع ،(ی)دکتر 2ادهزکبختین

 رانیتهران، تهران، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یولوژیزیف گروه -1

 رانیتهران، تهران، ا یپژوهشکده علوم اعصاب، دانشگاه علوم پزشک ،یولوژیزیالکتروف قاتیتحق مرکز -2

 رانیا لام،یا لام،یا یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یولوژیزیگروه ف -3

 

 ده یچك
 

پاتوژنز سکته  برها آن تاثیرو تغییرات هیستون و  DNAژنتیک مانند متیلاسیون های اپیبر روی مکانیسمپژوهش : اخیراً هدف
یک اثر طولانی مدت  ،در دوره قبل از تولد (Met)که تجویز متفورمین  دهندمی مغزی ایسکمیک متمرکز شده است. مطالعات نشان

یر ا اثر فعال شدن مسم در این مطالعه، .دارد مانند: کاهش وزن بدن جنین موش و تغییر تحمل گلوکز فرزندان سم افرادبر متابولی
( مادر را با تجویز متفورمین بر ایسکمی مغزی در فرزندان بررسی AMPKپروتئین کیناز فعال شده با آدنوزین مونوفسفات )

 ایم.کرده
 و گروه Met+2VO گروه درمان با ایسکمی ،(2VO) کاروتید مشترک رگ 2: حیوانات به چهار گروه شم، انسداد هامواد و روش 

Met+compound c  مهارکننده(AMPK (CC)+) 2VO  .مدت دریافت کننده متفورمین بهدر گروه های ماده موشبه تقسیم شدند
نر جفت شدند. های ماده با موش یشگاهیبزرگ آزماهای . پس از آن، موشتجویز شدگرم بر کیلوگرم(میلی 222متفورمین ) ،هفته 2

 مایشات مربوط به حافظه انجام شد.و سپس آز تهروزه تحت ایسکمی مغزی قرار گرف 02فرزندان 

 بیشترحافظه  و (>220/2P) کمترنقص عصبی  2VOنسبت به گروه  Met+2VOهای فعلی نشان داد که در گروه ها: دادهیافته
(220/2P<) .نسبت  بوده استBcl-2/Bax هدر گروه متفورمین کاهش یافت (220/2P<)، که فاکتور نوروتروپیک مشتق از مغز در حالی

(BDNF) ،c-fos نسبت ،p-AMPK/AMPK  و استیلاسیون هیستونH3K9 طور قابل توجهی افزایش یافتبه در هیپوکامپ 

(220/2P< .) 

تواند باعث بهبود ناتوانی حرکتی، تقویت می AMPKسازی متفورمین از طریق فعال بیانگر این است کهها گیری: این یافتهنتیجه
 ژنتیک در هیپوکامپ فرزندان شود.بی و افزایش وضعیت بیوانرژتیک و شاخص اپیپذیری عصحافظه فضایی، افزایش انعطاف

 

 زرگ آزمایشگاهیبموش  ،AMPK ،فرزندان، حافظه ،کلیدی: متفورمین ایسکمی هایواژه
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Maternal metformin administration during the pre-

gestation period improves memory in transient cerebral 

ischemia injury in rats’ male offspring 
 

Ghorbangol Ashabi*1,2 (Ph.D), Reyhaneh Vaali1 (M.Sc), Fardin Sehati1 (Ph.D candidate), Mina Ranjbaran1 (Ph.D), 

Marjan Nikbakhtzadeh1 (Ph.D), Abbas Zareei1(M.Sc), Iraj Ahmadi3(Ph.D)  
1- Department of Physiology, School of Medicine, Tehran University of Medical Sciences, Tehran, Iran 

2- Electrophysiology Research Center, Neuroscience Institute, Tehran University of Medical Sciences, Tehran, Iran 
3- Department of Physiology, School of Medicine, Ilam University of Medical Sciences, Ilam, Iran. 

 

 
 

Introduction: In recent times, research has been directed towards epigenetic mechanisms and their role in the 

development of ischemic stroke, including DNA methylation and histone modifications. Studies indicated that 

metformin (met) administration in the prenatal period had a long-term effect on the metabolic phenotype, such as 

decreased body weight of mice fetuses and altered glucose tolerance of offspring. We have investigated the effect of 

maternal Adenosine monophosphate-activated protein kinase (AMPK) pathway activation by metformin 

administration on cerebral ischemia in offspring. 

Methods and Materials: Animals were separated into four groups: sham, 2-vessels occlusion (2VO), Met+2VO, 

Met+compound c (AMPK inhibitor (CC)) +2VO. Female rats in the metformin group were given metformin at a 

dosage of 200mg/kg for a period of 2 weeks. Afterward, female rats were mated with male rats. Sixty-days-old 

offspring underwent cerebral ischemia and then memory-related tests were done. 

Results: Current data revealed that the neurological deficits score was reduced in the Met+2VO group (P<0.001), 

and the memory increased (P<0.001) in comparison to the 2VO group. The Bcl-2/Bax ratio declined in the metformin 

group (P<0.001) while the Brain-Derived Neurotropic Factor (BDNF), c-fos, p-AMPK/AMPK ratio and Histone 

H3K9 acetylation in the hippocampus augmented significantly compared to the 2VO group (P<0.001). 

Conclusion: These findings indicated that the metformin intervention via AMPK activation could improve 

movement disability, enhance spatial memory, increase neural plasticity, and augment the bioenergetics state and 

epigenetic index in the hippocampus of the offspring. 

 

Keywords: Metformin, ischemia, memory, offspring, AMPK, rats 
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در مدل موش  ینخاع بیاز آس یناش کیبر درد نوروپات نیکورکوم زیتجو ریتأث

 آزمایشگاهی بزرگ

 
 *1()دکتری زهرا بهروزی ،1)کارشناسی ارشد( ، محمدمجتبی فرازی1(مریم حدادی )کارشناسی

 مرکز تحقیقات فیزیولوژی، پژوهشکده نوروفارماکولوژی، دانشگاه علوم پزشکی کرمان، کرمان، ایران -1

 

 ده یچك
 

گاباپنتین برای هایی مانند امروزه از مسکن های درمانی در پزشکی است.ترین چالشیکی از مهم (NP) هدف: درد نوروپاتیک
کورکومین به  .وانند عوارض جسمی و روانی ایجاد کندتمدت گاباپنتین میمصرف کوتاه و طولانی .شوداستفاده می NP کاهش

 اکسیدانی قوی بوده و ممکن است بتواند درد ناشی از آسیب نخاعیعنوان ماده فعال اصلی زردچوبه دارای اثرات ضدالتهابی و آنتی

(SCI)  د. هدف ما در این مطالعه بررسی اثر کورکومین بر درد نوروپاتیک ناشی از را کاهش دهSCI باشد.می 
 SCIگروه کنترل، شم )فقط لامینکتومی(،  5تصادفی به  صورت، بهنر بالغ ویستار یشگاهیبزرگ آزماموش  04: هامواد و روش

صورت خوراکی به SCI بلافاصله بعد از را mg/kg 044)حیواناتی که کورکومین 044سازی با کلیپس(، کورکومین )لامینکتومی + فشرده
صورت خوراکی دریافت کردند( به SCI را بلافاصله بعد از mg/kg 044)حیواناتی که کورکومین 044دریافت کردند( و کورکومین 

آلودینیا  مدت شش هفته انجام شد.های رفتاری هرهفته پس از آسیب بهتست القا شد. T11-T12 در سطح. SCI تقسیم شدند
 گیرنده  و GAD65، و بیان H&E اندازه حفره با رنگ آمیزی استفاده شد.  NP آزمون استون( و پردردی )تلنگر دم( برای سنجش)

A-GABA .ها با نرم افزارداده با تکنیک وسترن بلات انجام شد PRISM .بررسی شدند  
در آلودینیا سرد و پردردی از خود نشان دادند ، آستانه درد بالاتری را SCI گروه نسبت به ها: دو گروه کورکومینیافته

(4440/4p<).هایکورکومین اندازه حفره را کاهش و بیان گیرنده GABA-A و پروتئین GAD65 فاوت بین دو گروه ت .را افزایش داد
 .دار نبودکورکومین معنی

 SCI ، آلودینیا و پردردی ناشی از GAD65 و GABA-A دهدهند که که کورکومین با تنظیم گیرنگیری: شواهد نشان مینتیجه

ها ها و عوارض جانبی آنبهبود بخشیده و دوز مصرفی مسکن SCI را پس از NP توانداستفاده از کورکومین می بخشد.میرا بهبود 
  باشد. SCI به دنبال NP تواند افق جدیدی در درمانرا نیز کاهش دهد. بنابراین، کورکومین می

 
 کلیدی: آسیب نخاعی، درد نوروپاتی، کورکومین هایواژه
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The effect of curcumin administration on neuropathic pain 

following spinal cord injury in a rat model 
  

Maryam Hadadi (BSc)1, Mohammad Mojtaba Farazi (MSc)1, Zahra Behroozi (Ph.D)1* 
1- Physiology Research Center, Institute of Neuropharmacology, Kerman University of Medical Sciences, Kerman, Iran 

 

 
 

Introduction: Neuropathic pain (NP) is one of the most important medical challenges to treat. Today, painkillers 

such as gabapentin are used for reducing NP. Both short-term and long-term use of gabapentin can cause physical and 

psychological side effects. Curcumin, as the main active component in turmeric, has powerful anti-inflammatory and 

antioxidant effects and may treat and reduce pain following spinal cord injury (SCI). Our aim of this study is to 

investigate the effect of curcumin on neuropathic pain following SCI.  

Methods and Materials: Forty adult male Wistar rats were randomly divided into 5 groups: control, sham (Only 

laminectomy), SCI (Laminectomy +Clip Compression), Curcumin100 (animals which orally received Curcumin 100 

mg/kg immediately after SCI), and Curcumin200 (animals which orally received Curcumin 200 mg/kg immediately 

after SCI). SCI was induced at the T11-T12 level. Behavioral tests were conducted weekly after injury for six weeks. 

Allodynia (acetone test) and hyperalgesia (tail flick) were used to assess NP. Cavity size was determined by H&E 

stain, and the expression of GAD65 and GABA= A Receptor were determined using the western blot technique. Data 

were analyzed using PRISM software. 

Results: Both curcumin doses showed a higher pain threshold in cold allodynia (p<0.0001) and hyperalgesia 

(p<0.0001) than those in the SCI group. Animals treated with curcumin also reduced cavity size and increased GABA-

A receptors and GAD65 expression. The difference between the two groups of curcumin was not statistically 

significant. 

Conclusions: The results showed that curcumin reduced SCI-induced allodynia and hyperalgesia by regulating 

the GABA-A receptor and GAD65. Using curcumin can improve NP after SCI and reduce the dosage of painkillers. 

For this reason, the side effects of painkillers are also reduced. So, curcumin can be a new horizon in the treatment of 

NP following SCI. 

 

Keywords: Spinal cord injury, Neuropathic pain, Curcumin 
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 یویر وزبریمحافظ در برابر ف کیبروتیضد ف کی: دونیرفنیلوزارتان با پ بیترک

 زرگ آزمایشگاهیبدر موش  نیسیاز بلئوما یناش
 

 میمر ، دکتر1،2یمهاجر یکرم هیسم ، دکتر1،2یدریمحمودرضا ح ، دکتر2یگوک ینیرتاجالدیالسادات م میمر ، دکتر2،1*یرخسرویام نیدکتر آر

 2یمهرناز مهربان ، دکتر2،2،3یماندگار یعل ، دکتر6یمهربان ترایم ، دکتر5یترشاب میمر ، دکتر4رانپوریا

 رانیکرمان، کرمان، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یپژوهشکده نوروفارماکولوژ ،یولوژیزیف قاتیمرکز تحق -1

 رانیکرمان، کرمان، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده داروساز ،یو فارماکولوژ یگروه سم شناس -۲

 رانیکرمان، ا ن،کرما یدانشگاه علوم پزشک ،یپژوهشکده نوروفارماکولوژ ،یداروساز قاتیمرکز تحق -3

 رانیکرمان، کرمان، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یادیبن یو سلول ها یشناس بیآس قاتیمرکز تحق ،یشناس بیگروه آس -4

 رانیتهران، ا ،یبهشت دیشه یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده دندانپزشک ،یدندانپزشک وموادیگروه ب -5

 رانیکرمان، کرمان، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یو سنت یاهیگ یداروها قاتیمرکز تحق -۶

 رانیا زد،ی ،یصدوق دیشه یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده داروساز ،یو فارماکولوژ یشناسگروه سم -۷

 

 ده یچك
 

 مارانیدوز کامل توسط بدر ، (IPF) کیوپاتیدیا یویر بروزیدرمان ف یقابل قبول برا یدارو تنها، (PFD) دونیرفنیپهدف: 
 PFD یدرمان یاثربخش شیافزا یممکن است برا یبیمانند درمان ترک هاروش یرو، استفاده از برخ نیشود. از ایتحمل نم یخوببه

 مارانیب یویبر عملکرد ر هکنند تیاثر تثب لی، به دلIIنیوتانسیآنژ رندهیگ ستیآنتاگون کی، (LOS) قابل استفاده باشد. لوزارتان

IPFبیترک اثرات یمطالعه با هدف بررس نیا ن،یباشد. بنابرا یبیدرمان ترک ی درمناسب دیتواند کاندی، م LOS با PFD بروزیبر ف 
 شد.  انجام زرگ آزمایشگاهیبدر موش  (BLM) نیسیاز بلئوما یناش هیر

م، دِاِ یتحت درمان قرار گرفتند. پارامترها PFD و LOS بیترک با ای LOS با تنهاBLM  در معرض یهاموشها: مواد و روش
 قرار گرفتند.  یمورد بررس هیر یهادر بافت ویداتیاسترس اکس یکلاژن و پارامترها ی، محتوا(TGF-β1)سطح  ک،یپاتولوژ راتییتغ

طور موش به هیدر بافت ر ویداتیاکس یسطوح کلاژن، و نشانگرها ،ی، پاسخ التهابBLM معرض درپس از قرار گرفتن : هایافته
 . حتی بهتر نیز گردید LOS با PFD بیاثرات با ترک نی، و اتعدیل شد PFD توسط یتوجهقابل

 قیاز طر ،نسبت به درمان منفرد LOS و PFD ی بابیترک درمانکه  دهندینشان م in vivo مطالعه نیا یهاافتهگیری: ینتیجه
 جینتا نی. اکندایجاد می IPF در برابر ی راتریقو اثر محافظت کننده، یدانیاکسیو آنت کیبروتیضد ف ،یهاباثرات ضد الت تیتقو

 .است هیر بروزیدرمان ف درموثرتر  یدرمان یاستراتژ کی دستیابی به دبخشینو

 

 لوزارتان ،دونیرفنیپ ،نیسیبلئومای، بیدرمان ترک، ویداتیاسترس اکس ،کیوپاتیدیا یویر بروزی: فیدیکل هایواژه
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Combination of losartan with pirfenidone: a protective 

anti-fibrotic against pulmonary fibrosis induced by 

bleomycin in rats 
 

Arian Amirkhosravi1,2* (Ph.D.), Maryamossadat Mirtajaddini Goki1 (Ph.D.), Mahmoud Reza Heidari2,3 (Ph.D.), 

Somayyeh Karami-Mohajeri2,3 (Ph.D.), Maryam Iranpour4 (M.D.), Maryam Torshabi5 (Ph.D.), Mitra Mehrabani6 
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6- Herbal and Traditional Medicines Research Center, Kerman University of Medical Sciences, Kerman, Iran 
7- Department of Toxicology and Pharmacology, Faculty of Pharmacy, Shahid Sadoughi University of Medical Sciences, Yazd, Iran 

 

 
 

Introduction: Pirfenidone (PFD), the one acceptable medication for treating idiopathic pulmonary fibrosis (IPF), 

is not well tolerated by patients at full doses. Therefore, utilizing certain methods, like combination therapy, can 

potentially enhance the therapeutic effectiveness of PFD. Losartan (LOS), an angiotensin II receptor antagonist, could 

be a suitable candidate for combination therapy because of its stabilizing effect on the pulmonary function of IPF 

patients. Therefore, this study aimed to investigate the effects of LOS in combination with PFD on bleomycin (BLM)-

induced lung fibrosis in rats  

Methods and Materials: BLM-exposed rats were treated with LOS alone or in combination with PFD. Then the 

edema, pathological changes, level of transforming growth factor-β (TGF-β1), collagen content, and oxidative stress 

parameters were assessed in the lung tissues.  

Results: Following BLM exposure, the inflammatory response, collagen levels, and oxidative markers in rat lung 

tissues were significantly modified by PFD, and these effects were enhanced by combination with LOS.  

Conclusions: The findings of this in vivo study suggest that the combined administration of PFD and LOS may 

provide more potent protection against IPF than single therapy by boosting its anti-inflammatory, anti-fibrotic, and 

anti-oxidant effects. These results hold promise in developing a more effective therapeutic strategy for treating lung 

fibrosis. 

 

Keywords: Idiopathic pulmonary fibrosis, Oxidative stress, Combination Therapy, Bleomycin, Pirfenidone, 

Losartan 
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و استرس  یمیمزانش -الیتلیرا بر انتقال اپ دونیرفنیکننده پلوزارتان اثر سرکوب

 دهدیم شیافزا A549 یدر رده سلول نیسیاز بلئوما یناش ویداتیاکس

 

مهرناز  ، دکتر2یماندگار یعل ، دکتر4یباترش میمر دکتر ،1،1یمهاجر یکرم هیسم دکتر ،2یدریمحمودرضا ح دکتر ،*1یرخسرویام نیدکتر آر

 5یمهربان

 رانیکرمان، کرمان، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده داروساز ،یو فارماکولوژ یگروه سم شناس -۱

 رانیکرمان، کرمان، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده داروساز ،یو فارماکولوژ یگروه سم شناس ،ییدارو قاتیمرکز تحق -2 

 رانیکرمان، کرمان، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یپژوهشکده نوروفارماکولوژ ،ییدارو قاتیمرکز تحق -3

 رانیتهران، ا ،یبهشت دیشه یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده دندانپزشک ،یدندانپزشک وموادیگروه ب -4

 رانیکرمان، کرمان، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یپژوهشکده نوروفارماکولوژ ،یولوژیزیف قاتیمرکز تحق -5

 

 ده یچك
 

ن آ(، دوز کامل PFD( یک بیماری کشنده است. با وجود اثر ضد فیبروتیک پیرفنیدون )IPFفیبروز ریوی ایدیوپاتیک )هدف: 
و کاهش دوز آن است. بنابراین،  PFDشود. درمان ترکیبی روشی برای افزایش اثرات درمانی توسط بیماران به خوبی تحمل نمی
( EMTمزانشیمی )-تلیالرا بر پارامترهای استرس اکسیداتیو و فرآیند انتقال اپی PFD( و LOSمطالعه حاضر اثر ترکیب لوزارتان )

 آدنوکارسینومای ریه انسان ارزیابی کرد. A549های ( در سلولBLMیسین )ناشی از بلئوما

 EMTهای تکی و ترکیبی، ارزیابی شد. پس از درمان MTTبا روش  PFD، و BLM ،LOSغلظت غیر کشنده ها: مواد و روش
( و MDAآلدئید )مالون دی های مهاجرت و وسترن بلات ارزیابی گردیدند.با استفاده از روش  BLMدر معرض  A549های درسلول

 زمان بررسی شدند. ( پس از تیمار همSOD( و سوپراکسید دیسموتاز )CATهای آنتی اکسیدانی شامل کاتالاز )فعالیت آنزیم
توجهی را در مهاجرت سلولی کاهش قابل ،BLMهای درمان تکی و  گروه در معرض درمان ترکیبی در مقایسه با گروه :هایافته

، نشانگرهای آنتی اکسیدانی سلولی را بهبود  BLMاین، درمان ترکیبی در مقایسه با گروه تحت درمان با براز خود نشان داد. علاوه
 حال نشانگرهای مزانشیمی را کاهش داد.تلیال را افزایش و در عینگرهای اپیبخشیده، نشان

ممکن است بیشتر از درمان منفرد در درمان فیبروز ریوی  LOSبا  PFDنشان داد که ترکیب  in vitroلعه این مطا گیری:نتیجه
(PF کمک کننده باشد چرا که اثربخشی بیشتری در تنظیم فرآیندهای )EMT دهد. نتایج از خود نشان می و استرس اکسیداتیو

 رمان آینده فیبروز ریه فراهم کند.کنونی ممکن است یک استراتژی درمانی امیدوارکننده را در د
 

 وزارتانمزانشیمی، بلئومایسین، پیرفنیدون، ل–تلیالفیبروز ریوی ایدیوپاتیک، استرس اکسیداتیو، انتقال اپی کلیدی: هایواژه
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Losartan Enhances the Suppressive Effect of Pirfenidone 

on the Bleomycin-induced Epithelial-Mesenchymal 

Transition and Oxidative Stress in A549 Cell Line 
 

Arian Amirkhosravi1* (Ph.D.), Mahmoud Reza Heidari2 (Ph.D.), Somayyeh Karami-Mohajeri3,1 (Ph.D.), Maryam 

Torshabi4 (Ph.D.), Ali Mandegary2 (Ph.D.), Mehrnaz Mehrabani5 (Ph.D.) 

1- Department of Toxicology and Pharmacology, Faculty of Pharmacy, Kerman University of Medical Sciences, Kerman, Iran  

2- Pharmaceutical Research Center, Department of Toxicology and Pharmacology, Faculty of Pharmacy, Kerman University of Medical Sciences, 
Kerman, Iran  

3- Pharmaceutical Research Center, Institute of Neuropharmacology, Kerman University of Medical Sciences, Kerman, Iran  

4- Department of Dental Biomaterials, School of Dentistry, Shahid Beheshti University of Medical Sciences, Tehran, Iran  
5- Physiology Research Center, Institute of Neuropharmacology, Kerman University of Medical Sciences, Kerman, Iran 

 

 
 

Introduction: Idiopathic pulmonary fibrosis (IPF) is a fatal pulmonary disease. Despite its promising anti-fibrotic 

effect, patients' toleration of Pirfenidone (PFD) in full dose is low. Combination therapy enhances PFD's therapeutic 

efficiency and reduces its dosage. The present study evaluated the effect of a combination of losartan (LOS) and PFD 

on oxidative stress parameters and the epithelial-mesenchymal transition (EMT) process induced by bleomycin (BLM) 

in human lung adenocarcinoma A549 cells.  

Methods and Materials: The non-toxic concentrations of BLM, LOS, and PFD were assessed by the MTT assay. 

After single and combined treatments, we evaluated EMT in BLM-exposed A549 using migration and western blot 

assays. We also assessed MDA and antioxidant enzyme activity, including CAT and SOD.  

Results: The combination treatment led to a significant reduction in cellular migration compared to both single 

and BLM-exposed groups. Additionally, it markedly improved cellular antioxidant markers and increased epithelial 

markers while decreasing mesenchymal markers. 

Conclusions This in vitro study suggest that combining PFD with LOS might be more protective against 

pulmonary fibrosis (PF) than single therapy because of its greater efficacy in regulating the EMT process and reducing 

oxidative stress. The current results might offer a promising therapeutic strategy for the treatment of lung fibrosis.  

 

Keywords: Idiopathic pulmonary fibrosis, Oxidative stress, Epithelial-mesenchymal transition, Bleomycin, 

Pirfenidone, Losartan 
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بزرگ  یهاضربانات قلب در موش یریرپذییبر تغ نیکوتیاثرات ن یبررس

 ادح یکبد تیکننده سم ءالقا دِیاس کیکننده دوز والپروئ افتیدر آزمایشگاهیِ
 

، بهاره 1يدهنو یملک دهی، سع1نژاد ي، محدثه زاهد1عبدالغفاري نیرحسی، ام1یاکبرزاده کلاه دی، سع2، رهام مظلوم*1دهج یلیاسمع ایهل

 2یلی، آزاده خل2فریتوکل
 گروه فارماکولوژی و سم شناسی، دانشکده علوم دارویی دانشگاه آزاد اسلامی واحد علوم پزشکی تهران، تهران، ایران -1

 فیزیک پزشکی، دانشکده پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی البرز، کرج، ایران-فارماکولوژی-گروه فیزیولوژی -2

 

 ده یچك
 

از طریق ای پرمصرف، عنوان مادهنیکوتین به حالدر عین. گرددیم کبد التهاب موجب دیاس کیوالپروئ یبالا یدوزها هدف:
 قلب، در پژوهش حاضر به نماید. با توجه به اثرات التهاب بر ضربانایجاد می یالتهاب ضد اثراتهای متنوع خود دربدن، گیرنده

 یهاموش در دیاس کیوالپروئ از یناش یکبد حادسیب آ مدل در( HRV) قلب ضربانات یریرپذییتغ بر نیکوتین اثرات یبررس
 ه است.شد پرداخته بزرگ آزمایشگاهی

، 1 ،5/0 نیکوتین د،یاس کیوالپروئ حامل، یهاگروه شامل نر یشگاهیبزرگ آزما موش گروه ۶ ازدر این مطالعه  ها:مواد و روش
 نرمال بیترتبه) نیکوتین سپس. گرفته و ثبت شد وگرامیالکتروکارد هوشیب وانیح از ابتدا. شد استفادهگرم/کیلوگرم میلی 2 و 5/1

 قهیدق ۰0. شد ثبت دوم وگرامیالکتروکارد قهیدق 20 از بعد. شد قیتزری داخل صفاق (لوگرمی/کگرمیلیم 2 و 5/1 ،1 ،5/0 ن،یسال
 ساعت ۰ و 2 ،1 از پس ت،ینها در و ق شدیتزر یصفاق داخلهم  (لوگرمی/کگرمیلیم 500) دیاس کیوالپروئ ن،یکوتین قیتزر از پس
 ثبت، نیآخر از پس. دیگرد استخراج هاوگرامیالکتروکارد از  HRVیرخطیغ و یخط یهاشاخص. ثبت گردید وگرامیالکتروکارد هم

 های التهابی توسط الایزا بررسی شوند.گیری انجام شد تا سایتوکایناز قلب خون و ی شدهقربان وانیح
 کنترل گروه به نسبتن گروه آی هاموش در  SampEnشاخص شیافزا موجب لوگرمی/کگرمیلیم 2 دوز با نیکوتین: هایافته

با . نشد مشاهده  DFAو  SD1 ،SD2 ،SD1/SD2،SDNN ،RMSSD یهاشاخص در یداریمعن تفاوت اما ،(>05/0P)حداقل  شد
 افتیدر یهاموش در را  IL-6ی مانندالتهابشیپ نیتوکایسا افتهی شیافزا ریمقاد توانست های بالاتردوز در نیکوتین این وجود

 حامل گروه به نسبت  TNF-αمعنادار کاهش موجب ییتنها به دیاس کیوالپروئ علاوه بر این،. دهد کاهش دیاس کیوالپروئ کننده
 .شد

 یقلب ضربانات یریرپذییتغ بر یول بوده ثرؤم یقلب ضربانات تعداد و یالتهاب یفاکتورها بر نیکوتینرسد به نظر می: گیرینتیجه
 ننموده است. جادیا یداریمعن تفاوت مدتکوتاه در دیاس کیوالپروئ بالا دوز کننده افتیدر بزرگ آزمایشگاهی یهاموش در

 

 قلب، دوز بالای والپروئیک اسید ضربان دینامیکی های کلیدی: نیکوتین، تغییراتواژه
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Investigating the effects of nicotine on heart rate 

variability in rats recieving valproic acid-induced acute 

hepatotoxicity 
 

Helia Esmaeeli Dahaj (Pharm.D)1*, Roham Mazloom (Ph.D)2, Saeed Akbarzadeh Kolahi (Ph.D)1, Amir Hossein 

Abdolghaffari (Ph.D)1, Mohadese Zahedi Nejad (Pharm.D)1, Saeedeh Maleki Dehnavi (Pharm.D)1, Bahareh 

Tavakolifar (Ph.D)2, Azadeh Khalili (Ph.D)2 
1-Department of Toxicology and Pharmacology, Faculty of Pharmacy, Tehran Medical Sciences, Islamic Azad University, Tehran, Iran 

2-Department of Physiology-Pharmacology-Medical Physics, School of Medicine, Alborz University of Medical Sciences, Karaj, Iran 

 

 
 

Introduction: High doses of valproic acid cause liver inflammation. However, nicotine, a widely consumed 

substance, produces anti-inflammatory effects through its various receptors in the body. Considering the effects of 

inflammation on heart rate, the present study examined the impact of nicotine on heart rate variability in rats with 

acute liver injury caused by valproic acid. 

Methods and Materials: In this study, 6 groups of male rats including vehicle, valproic acid, nicotine 0.5, 1, 1.5, 

and 2 mg/kg were used. An initial electrocardiogram was taken from anesthetized animals. Then, nicotine was 

administered intraperitoneally (normal saline, 0.5, 1, 1.5, and 2mg/kg respectively). After 20 minutes, a second 

electrocardiogram was taken. Valproic acid (500 mg/kg) was injected intraperitoneally 30 minutes after nicotine 

injection, and electrocardiograms were recorded after 1, 2, and 3 hours. Linear and non-linear indices of HRV were 

extracted from recorded electrocardiograms. Finally, the animals were sacrificed and Blood samples were taken from 

the heart using the ELISA method to measure inflammatory cytokines. 

Results: Nicotine at a dose of 2mg/kg could increase the SampEn index in rats compared to the control group (at 

least P<0.05), but there was no significant difference in SD1, SD2, SD1/SD2 SDNN, RMSSD, and DFA indices. 

However, nicotine at the highest dose was able to reduce the increased levels of IL-6 as a pro-inflammatory cytokine 

in rats receiving valproic acid. Moreover, valproic acid alone caused a significant decrease in TNF-α in comparison 

with the vehicle group. 

Conclusion: It appears that nicotine has shown effectiveness in reducing inflammation factors and regulating heart 

rate. However, it did not significantly affect the variability of heartbeats in rats receiving a high dose of valproic acid 

in the short term. 

 

Keywords: Nicotine, heart rate variability, high dose of valproic acid 
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بافت قلب  یتوکندریم MiR-15و  Mir-133ژن  انیبر ب دیشد یتناوب نیتمر ریتأث

 وکاردیمبتلا به انفارکتوس م یهارت
 

 *2زاده یفاطمه بهشت ،1یریدکتر مقصود پ ،1یجانیآذربا یدکتر محمدعل

  دانشگاه آزاد اسلامی،تهران،ایراناستاد،گروه فیزیولوژی ورزشی،واحد تهران مرکزی، -1

 آزاد اسلامی،تهران،ایران مرکزی،دانشگاهفیزیوتراپیست ،دانشجو دکتری تخصصی،گروه فیزیولوژی ورزشی،واحد تهران  -2

 

 ده یچك
 

 قلب بافت در میتوکندری MiR-15 و Mir-133 هایژن بیان بر شدید تناوبی تمرین تأثیر بررسی حاضر پژوهش از هدف: هدف
 .است میوکارد انفارکتوس به مبتلا هایرت

 با میوکارد انفارکتوس به ابتلا از پس رت 81 سپس و گرفته قرار بیمار و سالم گروه دو در ویستار نژاد نر رت 42: هاروشمواد و 
 روی حاضر مطالعه تا شدند تقسیم بیمار کنترل و HIIT گروه دو به تصادفی صورتبه ایزوپروترنول صفاقی درون تزریق از استفاده

انجام   VO2max% 15-09 شدت با HITTتمرینات  ،هر هفته در روز 5 هفته و هشت مدت به تمرین گروه. شود انجام گروه سه
 ANOVA نآزمو از استفاد با هاداده. آمد دستبه Real-time PCR روش از استفاده با MiR-15 و Mir-133 نسبی بیان دادند.

 .شدند آنالیزتوکی تعقیبی آزمون و طرفهیک
 قلبی عضله MiR-15 و Mir-133 ژن بیان میانگین بین یدارمعنی تفاوت طرفهیک واریانس تحلیل آزمون نتایج:  هایافته

 MiR15 ژن بیان کاهش و Mir-133 ژن بیان افزایش گربیان تعقیبی آزموننتایج  .(p = 0.001) داد نشان گروه نر در سه هایرت

 بود. بیمار و سالم کنترل هایگروه نسبت به تمرین گروه در رت قلبی عضله
 سلولی فرایندهای درک آیدمی نظر به میوکارد، انفارکتوس با مرتبط هایژن مقادیر در HIIT مثبت اثر به توجه با: گیرینتیجه

 .ینده تبدیل کندآمند در اده و هدفبدنی را به یک گزینه درمانی س فعالیت بتواند ورزش از متأثر مولکولی و
 

 میوکارد انفارکتوس ، MiR-15و Mir-133 ژن بیان شدید، تناوبی تمرین: کلیدی هایواژه
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The effect of high-intensity interval training on 

mitochondrial expression of Mir-133 and MiR-15 gene in the 

heart tissue of rats with myocardial infarction 
 

Dr. Mohammad Ali Azarbaijani1, Dr. Maqsood Piri1, Fatemeh Beheshtizadeh2* 
1-Professor, Sports Physiology Department, Central Tehran Branch, Islamic Azad University, Tehran, Iran. 

2- Physiotherapist, PhD student, Department of Sports Physiology, Central Tehran Branch, Islamic Azad University, Tehran, Iran 

 

 
 

Introduction: This study aimed to investigate the effect of HIIT (high-intensity interval training) on the 

mitochondrial expression of Mir-133 and MiR15 genes in the heart tissue of rats with myocardial infarction. 

Methods and Materials: 24 male Wistar rats were divided into healthy and ill groups. After inducing myocardial 

infarction in 18 male rats using isoproterenol injection, they were randomly assigned to either the HIIT or patient 

control group. So in total, the study was conducted in three groups. The exercise group underwent 8 weeks of HIIT 

training, performing at 85-90% VO2 max, 5 days a week. Relative expression of the Mir-133 and MiR-15 genes was 

obtained by real-time PCR. The data were analyzed by one-way ANOVA and Tukey's post hoc test 

Result: The results of a one-way ANOVA revealed a significant difference (p = 0.001) in the mean expression of 

Mir-133 and MiR-15 genes in the heart muscle of male rats among the three groups. The post hoc test showed a rise 

in the expression of the Mir-133 gene and a decline in the expression of the MiR-15 gene in rats’ heart muscles in the 

training group compared to that of the healthy and sick control groups (p = 0.001). 

Conclusion: Given the positive effect of HIIT on the number of genes associated with myocardial infarction, it 

seems that understanding the cellular and molecular processes affected by exercise could make physical activity a 

simple and targeted treatment option in the future. 

 

Keywords: HIIT, expression of Mir-133 and MiR-15 gene, myocardial infarction 
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 اترییو تغ ویداتیاکسصدمات  ،یهورمون راتییبر تغ نیزیاثر نانوکر یبررس

نر مواجه شده با  بزرگ آزمایشگاهی یهادر موش دیئرویبافت ت کیپاتولوژ

 فوسیریکلرپ
 

 3فاطمه احراری مقدم درمیان ،2طاهره فرخنده ،1*بهزاد مصباح زاده

 ایـران دانشگـاه علوم پزشکـی بیرجند، بیرجـند، های قلب و عروق،مرکز تحقیقـات بیماری-1

 ایـران ،، بیرجـنددانشگـاه علوم پزشکـی بیرجند مصرف مواد،ها و سوءمرکز تحقیقات مسمومیت-2

 ایـران دانشگـاه علوم پزشکـی بیرجند، بیرجـند، کمیته تحقیقات دانشجویی،-3

 

 ده یچك
 

اختلالات متابولیک  ها باعثمحیطی شناخته شده و مواجهه با آنهای زیستعنوان آلایندهسموم ارگانوفسفره به: هدف
یری گهدف از مطالعه حاضر اندازه. باشدهای استرس اکسیداتیو میافزایش شاخصاز عوامل دخیل در اختلالات متابولیک،  شود.می

، گلوتاتیون احیا ( MDA)مالون دی آلدئید )های استرس اکسیداتیو و تغییرات شاخصه T4 ،T3,TSHشامل های تیروئیدی هورمون
(GSH)،  نیتریک اکساید(NO ) و آنزیم سوپراکساید دیسموتاز(SOD) ) بزرگ های موشتیروئید در  هیستوپاتولوژیکوتغییرات

 کلرپیریفوس است. نر مواجه یافته با یشگاهیآزما

مورد مطالعه قرار  روز 51مدت به (n=3)گروه  3نر نژاد ویستار دری شگاهیبزرگ آزماموش  63در این مطالعه : هامواد و روش
 60 میزانبه به تنهایی( CPF) ، کلرپیریفوس(روغن زیتون)حلال کلرپیریفوس  ml 1/0میزانبه ،کنترل؛شامل هاگروه. گرفتند

نانوکریزین با دوزهای  (CPF+NCH10و  CPF+NCH5کریزین با دوزهای متفاوت )نانوعلاوه ه، کلرپیریفوس بگرم/کیلوگرممیلی
های ارزیابی فعالیت آنزیمحیوانات جهت تیروئید مواد با گاواژ به حیوانات داده شدند.  (.NCH10و  NCH5متفاوت به تنهایی )

ها ادهد. مورد ارزیابی قرار گرفتهای تیروئیدی و تغییرات هیستوپاتولوژیک و نمونه سرم جهت بررسی هورموناکسیدانی آنتی
 .آنالیز آماری، تجزیه و تحلیل گردیدند ر وصورت میانگین، خطای معیابه

تغییر TSHکه باشد در حالیها در مقایسه با گروه کنترل میگروهدر تمامی  T3,T4ها: نتایج حاکی از افزایش غلظت یافته
این،  بر علاوه داری نداشت. تیمار با نانوکریزین و کلرپیرفوس به تنهایی بر سطح بیومارکرهای اکسیداتیو اثری نداشت.یمعن

 .دیده شد  هاتمام گروه هیستوپاتولوژیک نیز در تغییرات
 تواند مانع اثر توکسیک کلرپیریفوس با دوز بالا شود.خوراکی نمیگیری: نانوکریزین نتیجه

 
 نژاد ویستار بزرگ آزمایشگاهیموش ، تیروئید ،استرس اکسیداتیو ،کریزین ،کلرپیریفوسهای کلیدی: واژه
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Investigation of the Effect of Nano-Chrysin on Hormonal 

Changes, Oxidative Damage, and Pathological Changes in 

Thyroid Tissue of Male Rats Exposed to Chlorpyrifos 
 

Behzad Mesbahzadeh1*(PhD), Tahereh Farkhondeh2(PhD), Fatemeh Ahrari Moghadam3(MD) 
1- Cardiovascular Diseases Research Center, Birjand University of Medical Sciences, Birjand, Iran. 

2- Medical Toxicology and Drug Abuse Research Center, Birjand University of Medical Sciences, Birjand, Iran. 
3- Student Research Committee, Birjand University of Medical Sciences, Birjand, Iran. 

 

 
 

Introduction: Organophosphate pesticides are recognized as environmental pollutants that can cause metabolic 

disturbances. Metabolic disorders involve increased oxidative stress parameters as one of the contributing factors. The 

aim of this study was to measure thyroid hormones, including T4, T3, TSH, and changes in oxidative stress parameters 

{malondialdehyde (MDA), glutathione (GSH), nitric oxide (NO), and superoxide dismutase (SOD) enzyme}, as well 

as histopathological changes in the thyroid gland of male Wistar rats exposed to chlorpyrifos and nano-chrysin. 

Methods and Materials: In this study, 36 male Wistar rats were divided into 6 groups (n=6) and studied for 15 

days. The groups included: control with 0.5 ml of chlorpyrifos solvent (olive oil), chlorpyrifos alone at a dose of 30 

mg/kg, chlorpyrifos plus nano-chrysin at different doses (CPF+NCH5, CPF+NCH10), and nano chrysin alone at 

different doses (NCH5, NCH10). The materials were administered by Gavage. The thyroid gland of the animals was 

evaluated for antioxidant enzyme activity and histopathological changes, while serum samples were evaluated for 

thyroid hormones. Data were analyzed using mean, standard error, and statistical analysis. 

Results: The results showed an increase in T3 and T4 concentrations in all groups compared to the control group, 

while TSH did not show a significant change. Treatment with nano-chrysin and chlorpyrifos alone had no effect on 

the level of oxidative biomarkers. Furthermore, histopathological changes were observed in all groups. 

Conclusion: Oral consumption of nano chrysin cannot prevent the toxic effects of high doses of chlorpyrifos. 

 

Keywords: Chlorpyrifos, Chrysin, Oxidative stress, Thyroid, Wistar rats. 
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در  ویداتیاسترس اکس یو پارامترها کیستوپاتولوژیه راتییبر تغ نیزیاثر کر یبررس

 فوسیریبا کلرپ مواجههدر نر  زرگ آزمایشگاهیب یها( موشپوکامپیبافت مغز )ه
 

 3مقدم یابوالفضل حاتم ،2طاهره فرخنده،1*بهزاد مصباح زاده
 ـرانیا ،رجـندی، برجندیب یدانشگـاه علوم پزشکـ قلب و عروق، یهایماریب قـاتیمرکز تحق-1
 ـرانیا ،رجـندی، برجندیب یدانشگـاه علوم پزشکـ مصرف مواد،ها و سوءتیمسموم قاتیمرکز تحق-2

 ـرانیا ،رجـندی، برجندیب یدانشگـاه علوم پزشکـ ،ییدانشجو قاتیتحق تهیکم-3

 

 ده یچك
 

ی نورولوژیک است. هایماریبی بروز و پیشرفت فاکتورهاریسک  نیترمهمی از طیمحستیزی هاندهیآلاهدف: مواجهه با 
ی هستند که مصارف فراوانی در سرتاسر دنیا دارند. هدف مطالعه حاضر طیمحستیزی هاندهیآلا ازجملهی ارگانوفسفره هاکشآفت

ر کاستن کریزین د زمانهمو بررسی فواید تجویز  یشگاهیبزرگ آزمای هاموشاحتمالی کلرپیریفوس بر هیپوکامپ  راتیتأثارزیابی 
 نامطلوب است. راتیتأثاز این 

 یشگاهیبزرگ آزما موشسر  04علوم پزشکی بیرجند انجام شد.  این مطالعه از نوعی تجربی بوده و در دانشگاه :هاروشمواد و 
با  شدهدادهمواجهه  گروه ،(CPF)کلرپیریفوس  کنندهافتیدر گروه ،(Cگروه کنترل ) ؛گروه تقسیم شدند 5تصادفی به  صورتبهنر 

با کلرپیریفوس و درمان شده  شدهدادهمواجهه  گروه (،CPF+CH1)گرم/کیلوگرم میلی 5/21کلرپیریفوس و درمان شده با کریزین 
. لوگرمی/کگرمیلیم 54 مواجهه یافته با کلرپیریفوس و درمان شده با کریزین گروه ،(CPF+CH2) لوگرمی/کگرمیلیم 15با کریزین 

افزار با استفاده از نرم یمحاسبات آمار روز بافت هیپوکامپ تحت ارزیابی هیستوپاتولوژیک و بیوشیمیایی قرار گرفت. 05پس از 
SPSS .صورتبه هاهداد انجام شد SEM±Mean شدند داده نشان. 

 طوربه کلرپیریفوس و کریزین نتوانست زمانهمیا تجویز  ی بیوشیمیایی نشان دادند که تجویز کلرپیریفوسهایابیارز :هاافتهی
گروه کنترل ی در مقایسه با موردبررسحیوانات  را در هیپوکامپ NOو  MAD، GSHو سطوح  SODفعالیت  (>45/4p) دارییمعن

ی هاسلولکلرپیریفوس بر بافت هیپوکامپ عبارت بودند از ارتشاح  راتیتأثناشی از  ی هیستوپاتولوژیکهاافتهتغییر بدهد. ی
را بهبود  کیستوپاتولوژیهوابسته به دوز این تغییرات  صورتبه/پرخونی. کریزین توانست نکروز و احتقانالتهابی، دژنراسیون/

 ببخشد.
 یگاهشیبزرگ آزما یهادر موش کیستوپاتولوژیهالقای تغییرات  باعث توانست کلرپیریفوس : در مطالعه ما تجویزیریگجهینت

  ثر بود.ؤم توسط کلرپیریفوس در هیپوکامپ جادشدهیابا دوز بالا در برابر آسیب هیستوپاتولوژیک  نیزیکر نر شود.
 

 ، هیپوکامپیشگاهیبزرگ آزماموش  اکسیداتیو،ی استرس هاشاخص، کریزین، فوسیریکلرپ :ی کلیدیهاواژه
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Evaluation of the Protective Effect of Chrysin on 

Chlorpyrifos-Induced Hippocampal Damage in Male Rats 
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3-Student Research Committee, Birjand University of Medical Sciences, Birjand, Iran. 

 

 
 

Introduction and Objective: Exposure to environmental pollutants is one of the most important risk factors for the 

occurrence and progression of neurological disorders. Organophosphate pesticides, including chlorpyrifos, are 

environmental pollutants widely used worldwide. The aim of this study was to evaluate the potential effects of 

chlorpyrifos on the hippocampus of male rats and to investigate the potential benefits of co-administering chrysin in 

reducing these adverse effects. 

Methods and Materials: Forty male rats were randomly assigned to 5 groups: control (C), chlorpyrifos (CPF), 

chlorpyrifos plus chrysin at 12.5 mg/kg (CPF+CH1), chlorpyrifos plus chrysin at 25mg/kg (CPF+CH2), and 

chlorpyrifos plus chrysin at 50mg/kg. After 45 days, hippocampal tissue was evaluated histopathologically and 

biochemically. Statistical analysis was performed using SPSS software and data were presented as SEM ± Mean. 

Results: Biochemical evaluations showed that chlorpyrifos or co-administration of chlorpyrifos and chrysin did 

not cause significant changes (p <0.05) in SOD activity and levels of MAD, GSH, and NO in the hippocampus of rats 

compared to the control group. The histopathological findings resulting from the effects of chlorpyrifos on 

hippocampal tissue included infiltration of inflammatory cells, degeneration/necrosis, and congestion/hyperemia. 

Chrysin was able to improve these histopathological changes in a dose-dependent manner. 

Conclusion: In our study, chlorpyrifos administration was able to induce histopathological changes in the 

hippocampus of male rats. Chrysin at high doses was effective in reducing the histopathological damage caused by 

chlorpyrifos in the hippocampus. 

 

Keywords: chlorpyrifos, Chrysin, oxidative stress parameters, rat, Hippocampus 
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 یهادر موش یالتهاب یبر فاکتورها یشده قارچ خوراک زیدرولیه دیاثرات پپت

 (IBDروده ) یالتهاب یماریمبتلا به ب بزرگ آزمایشگاهی

 

 3*) (Ph.Dنرگس مظلومی، 2 (Ph.D)محسن رشیدی، Ph.D)(1محمدحسین همتی

 دانشجو دکتری عمومی دامپزشکی، دانشکده دامپزشکی، داشگاه ارومیه –1
 استادیار داروشناسی )فارماکولوژی(، گروه فیزیولوژی و فارماکولوژی، دانشکده پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی مازندران -2

 تغذیه، دانشکده بهداشت، دانشگاه علوم پزشکی مازندران و صنایع غذایی، گروه علوم استادیار علوم -3

 

 ده یچك
 

ی هاقارچاند. سلامتی مورد توجه قرار گرفتهبرای  هانآ به دلیل فواید های کاربردیو غذا اخیراً پپتیدهای زیست فعالهدف: 
قارچی از  Agaricus bisporusباشد. می... ل ووفن، کربوهیدرات ،حاوی مقادیر زیادی پروتئین منابع غذایی با ارزش و ءخوراکی جز

 بوده وارزش غذایی آن با ماهی و گوشت قابل مقایسه  است کهبا کاربرد گسترده در صنایع غذایی جهان و  Garygonyanخانواده 
 است.مصرف آن رو به افزایش  به همین دلیل

 %66/1±76/0رطوبت و  %06/6±16/0چربی،   %8/3±71/0 پروتئین، %6/66±71/0 ( باAgaricus bisporusقارچ )ها: روش مواد و
ها نیز به شش گروه شد. موش آمادههای شیمیایی با استفاده از آنزیم آلکالاز و روش ات پپتیدی آنو هیدرولیز تهیه خاکستر

بدون تیمار  %3( کنترل )دریافت اسید استیک MPH ،)6یا تیمار  ٪3دریافت اسید استیک بدون ( شم )7تایی تقسیم شدند: هشت
MPHهای موش (، مدلIBD  از گرم/کیلوگرم میلی( 1)گروه  400( و 4)گروه  600(، 3)گروه  700تحت درمان باMPH . در گروه و
 درمان قرار گرفتند. تحت ،عنوان یک داروی استانداردبه،با دگزامتازون  IBDهای موش مدل شش

شد. در  TNF-α، و COX-2 ،iNOS ،IL-1 β ،NF-kBتوجهی در بیان منجر به افزایش قابل %3درمان با اسید استیک ها: یافته
های را در این عوامل نشان دادند که با موشی توجه و وابسته به دوزکاهش قابل ،MPHتحت درمان با  IBD هایحالی که، موش

 بود.مشابه تحت درمان با دگزامتازون 

و علاوه بر این،  دهد.های ایلئوم کاهش میرا در سلول COX-2و  iNOS، بیان A.bisporusفوکوگالاکتان، از اجزای : گیرینتیجه
 شود.می βIL-1و  -COX-2 ،TNFهای ث القای بیان ژنع، باA.bisporus مانوگالاکتان، پلی ساکارید اصلی موجود در

 
 های کلیدی: پپتید هیدرولیز شده، بیماری التهابی روده، فاکتورهای التهابیواژه
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Effects of edible mushroom peptide hydrolysate (MPH) on 

inflammatory markers in rats with inflammatory bowel 

disease (IBD) 
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Introduction: Recently, there has been increased interest in the health benefits of bioactive compounds and 

functional foods. Edible mushrooms are among valuable nutritional resources and contain great amounts of proteins, 

carbohydrates, phenols, etc. Agaricus bisporus is a widely used mushroom in the food industry worldwide. It belongs 

to the Garygonyan family, and its nutritional value is comparable to that of fish and meat, so its consumption is on the 

rise. 

Methods and Materials: Mushrooms (Agaricus bisporus) with 26.6 ± 0.17% protein, 3.8 ± 0.15% lipid, 6.02 ± 

0.52% moisture, and 7.66 ± 0.12% ash and hydrolysate were prepared using alkalase enzyme and chemical methods. 

Rats were divided into six groups of eight: 1) sham (receiving no acetic acid 3% or MPH treatment), 2) control 

(receiving acetic acid 3% without MPH treatment), IBD rat models treated with 100 (group 3), 200 (group 4), and 400 

(group 5) mg/kg MPH. In group six, the rat models of IBD were treated with dexamethasone as a standard drug.  

Result: Treatment with acetic acid 3% led to a significant increase in the expression of COX-2, iNOS, IL-1 β, NF-

kB, and TNF-α; however, IBD rat models treated with MPH revealed a significant dose-depended reduction in these 

factors, which was comparable with dexamethasone-treated rats. 

Conclusion: Fucogalactan, a component of Agaricus bisporus, has been shown to reduce the expression of iNOS 

and COX-2 in ileum cells. Additionally, mannogalactan, the primary polysaccharide found in A. bisporus, was found 

to induce the expression of the COX-2, TNF-, and IL1 genes. 

 

Keywords: peptide hydrolysate, inflammatory bowel disease, inflammatory markers 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Mohammad Hosein Hemmati:  mohohemmati@gmail.com   

         

  

 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 k

oo
m

es
hj

ou
rn

al
.s

em
um

s.
ac

.ir
 o

n 
20

24
-0

8-
06

 ]
 

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

                               2 / 2

https://koomeshjournal.semums.ac.ir/article-1-8209-fa.html
http://www.tcpdf.org


 2045- ایران فارماكولوژی – كنگره فیزیولوژی نیو ششم ستیب ه نامهویژ، 52جلد  -كومش 

 رانیا یو فارماکولوژ یولوژیزیکنگره ف نیو ششم ستیو ب یالملل نیکنگره ب نینجمپ
5th International and 26th National Congress of Physiology and Pharmacology 

29  

 

 

 یهاکولون در موش یستوپاتولوژیبر ه یقارچ خوراک یدیپپت زیدرولیاثرات ه

 (IBDمبتلا به التهاب روده ) بزرگ آزمایشگاهی
 

 Ph.D) (*3نرگس مظلومی، 2 (Ph.D)، محسن رشیدی1محمدحسین همتی

 دانشجو دکتری عمومی دامپزشکی، دانشکده دامپزشکی، داشگاه ارومیه -1

 استادیار داروشناسی )فارماکولوژی(، گروه فیزیولوژی و فارماکولوژی، دانشکده پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی مازندران -2

 بهداشت، دانشگاه علوم پزشکی مازندرانو صنایع غذایی، گروه علوم تغذیه، دانشکده  استادیار علوم -3

 

 ده یچك
 

، قارچی که Agaricus bisporusاند. فعال و غذاهای کاربردی اخیراً مورد توجه زیادی واقع شدههدف: مواد شیمیایی زیست
است و محتوای غذایی آن با ماهی و  Garygonyanشود، از اعضای خانواده طور گسترده در صنعت خوراک جهان استفاده میبه

 و محبوبیت آن در حال افزایش است.گوشت قابل برابری است؛ از این ر
 %66/1±76/0رطوبت و  %06/6±16/0چربی،  %8/3/±71/0 پروتئین، %6/66±71/0( با Agaricus bisporusها: قارچ )مواد و روش

ت ها نیز به شش گروه هشهای شیمیایی آماده شد. موشتهیه و هیدرولیزات پپتیدی آن با استفاده از آنزیم آلکالاز و روش خاکستر
بدون تیمار  %3( کنترل )دریافت اسید استیک MPH ،)6یا تیمار  ٪3( شم )بدون دریافت اسید استیک 7تایی تقسیم شدند: 

MPHهای موش (، مدلIBD  از  لوگرمی/کگرمیلیم( 1)گروه  400( و 4)گروه  600(، 3)گروه  700تحت درمان باMPH و در گروه .
 تاندارد، تحت درمان قرار گرفتند.عنوان یک داروی اسبا دگزامتازون، به IBDهای موش مدل ،شش

ای مشاهده توجهلم قابدِدریافت کردند، آسیب مخاطی، نکروز، پرخونی و اِ %3هایی که فقط اسید استیک ها: در موشیافته
های شم )مخاط طبیعی( و دگزامتازون بهبود بخشید. توجهی این تغییرات را در مقایسه با موشطور قابلبه MPHگردید. تیمار با 

امتیاز  MPHچنین، درمان با های التهابی ملاحظه شد. هماز نظر میکروسکوپی، مشاهدات مشابه به همراه نفوذ گسترده سلول
 سعت التهاب را نیز بهبود بخشید. ماکروسکوپی کولیت، شاخص میکروسکوپی کولیت، آسیب کریپت، شدت و و

 IBDزایی نقش مهمی در ایجاد و پیشرفت ضایعات های التهابی و رگها ممکن است با آزادسازی فاکتورگیری: نوتروفیلنتیجه
وری ضر IBDها بر ثیر آنأها و نحوه تی خاص تولید شده توسط این آنزیمهاداشته باشند. تحقیقات بیشتری برای درک واسطه

 است.
 

 های کلیدی: پپتید هیدرولیز شده، بیماری التهابی روده، هیستوپاتولوژی کولونواژه
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Effects of edible mushroom peptide hydrolysate (MPH) on 

Colon histopathology in rats with inflammatory bowel 

disease (IBD) 
 

Mohammad Hosein Hemmati1, Mohsen Rashidi (Ph.D)2, Narges Mazloomi (Ph.D)3* 

1- D.V.M Student, Faculty of Veterinary Medicine, Urmia University 

2- Assistant Professor of Pharmacology, Department of Physiology and Pharmacology, School of Medicine, Mazandaran University of Medical 

Sciences 
3- Assistant Professor of Nutritional Sciences & Food Technology, Department of Nutritional Sciences, School of Health, Mazandaran University 

of Medical Sciences 

 

 
 

Introduction: Recently, there has been increased interest in the health benefits of bioactive compounds and 

functional foods.  Agaricus bisporus is a widely used mushroom in the food industry worldwide and its nutritional 

content is comparable to that of fish and meat, hence its popularity is growing. 

Methods and Materials: Mushrooms (Agaricus bisporus) with 26.6 ± 0.17% protein, 3.8 ± 0.15% fat, 6.02 ± 

0.52% moisture, and 7.66 ± 0.12% ash, and in addition, alkalase enzyme and chemical procedures were used to prepare 

its hydrolysate. The rats were separated into six groups of eight each: 1) sham (no acetic acid 3% or MPH treatment), 

2) control (acetic acid 3% treatment without MPH treatment), and IBD rat models treated with 100 (group 3), 200 

(group 4), and 400 (group 5) mg/kg MPH. The rat models of IBD in group six were given dexamethasone as a 

conventional medication. 

Result: We observed significant mucosal damage, necrosis, hyperemia, and edema in rats that received only 3% 

acetic acid. Treatment with MPH showed a dose-dependent improvement compared to sham (normal mucosa) and 

dexamethasone-treated rats. Microscopically, the same observations were confirmed along with extensive infiltration 

by inflammatory cells. Also, treatment with MPH significantly improved macroscopic colitis score, microscopic 

colitis index, crypt damage, inflammation severity, and inflammation extent. 

Conclusion: Neutrophils may play a significant role in the development and progression of IBD lesions by 

releasing inflammatory and angiogenetic factors. Further research is needed to comprehend the specific mediators 

generated by these enzymes and their impact on IBD. 

 

Keywords: peptide hydrolysate, inflammatory bowel disease, colon histopathology 
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زرگ ب یهاموش سمیبالیبر رفتار کان وانیح یمو دنیمختلف تراش یهاروش ریثأت

 نویآلب ستارینر نژاد و یشگاهیآزما
 

 (D.V.M) 1زاده ینقیعل ی، محمد مهد(D.V.M) 1زادهیاحمد عل ،(D.V.M) 1یپورکان یفاطمه محب
 رانیباهنر، کرمان، ا دیدانشگاه شه ،یدانشکده دامپزشک ،یدانشجو دامپزشک -1

 

 ده یچك
 

زرگ بهای ر و موشتخرگوش، همسهدف: کانیبالیسم وضعیت رفتاری و فیزیولوژیکی در بعضی از حیوانات از جمله پرندگان، 
جایی که در بسیاری از تحقیقات آزمایشگاهی نیاز به شود. از آناست و باعث جراحت یا تلفات در حیوانات می آزمایشگاهی

های مختلف شیوکردن بر رفتار کانیبالیسم روش ریتأثاست، در این تحقیق به بررسی  یشگاهیبزرگ آزماهای تراشیدن موی موش
 پرداخته شد. یشگاهیبزرگ آزماهای موش

نر نژاد ویستار آلبینو از  یشگاهیبزرگ آزماموش  42ها: در آزمایشگاه دانشکده دامپزشکی شهید باهنر کرمان، مواد و روش
 صورتهای الف و ب بههای تعیین شده از پیش قرار گرفتند. گروهگروه چهارتایی در جعبه 6و در تهیه دانشگاه علوم پزشکی کرمان 

در هم تراشیده شد.  هاوی ستون مهرهو ر های پ و ت علاوه بر دو طرف، ناحیه پشتگروهدر مورد و  نددو طرفه تراشیده شد
 کنار هم قرار گرفتند. اتحیوان ،های ث و ج هم بدون تراشیدن موگروه

رفتار  یشگاهیبزرگ آزماهای موشهمه در  تراشیده شده بود، هاآنکه نواحی پشتی و طرفی و ت پ  ها: در گروهیافته
هایی که فقط ناحیه طرفی تراشیده شد دو مورد رفتار کانیبالیسم ها تلف شدند. در گروهاز آن سر ۵کانیبالیسم مشاهده شد و 

که یتوان گفت زمانچنین میکنترل هیچ اثری از رفتار کانیبالیسم یافت نشد. هم گروهدر مشاهده شد ولی تلفاتی نداشتیم و 
احتمال خراش به خاطر وجود زوائد ستون مهره بیشتر  ،شدمی تراشیده یشگاهیبزرگ آزماهای نواحی روی ستون مهره موش

 تواند احتمال وقوع کانیبالیسم را افزایش دهد.های ریز هم میشد و این زخممی
ار احتمال رفت یشگاهیبزرگ آزماهای انجام شده، تراشیدن ناحیه پشتی و ستون فقرات موش گیری: بر اساس آزمایشنتیجه

 یاهشگیبزرگ آزماناحیه پشتی روی ستون مهره موش  است بهترهای علمی دهد. بنابراین در پژوهشکانیبالیسم را افزایش می
 تا احتمال کردهای جداگانه نگهداری در جعبه ها راات، آنحیوان پس از تراشیدن مویِبه این کار یا در صورت لزوم  ،تراشیده نشود

 وقوع کانیبالیسم و جراحت و تلفات ناشی از آن کاهش یابد.
 

 نژاد ویستار، تراشیدن مو، فیزیولوژی یشگاهیبزرگ آزماهای کلیدی:کانیبالیسم، موش واژه
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The effect of different shaving methods on the cannibalism 

behavior of Wistar albino male rats 
 

Fatemeh Mohebbi Porkani1 (D.V.M), Ahmad Alizadeh1* (D.V.M), Mohammadmahdi Alinaghizadeh1 (D.V.M) 
1- Veterinary student, Faculty of veterinary medicine, Shahid bahonar university, Kerman, Iran 

 

 
 

Introduction: Cannibalism is a behavioral and physiological state in some animals such as birds, rabbits, hamsters, 

and rats, which causes injury or death in animals. Since in many laboratory researches, it is necessary to shave their 

hair, thus we are going to investigate the effect of different shaving methods on cannibalism behavior in rats. 

Methods and Materials: In the laboratory of Shahid Bahonar Faculty of Veterinary Medicine Kerman, 24 Wistar 

albino male rats from Kerman University of Medical Sciences were provided and placed in 6 groups of four in 

predetermined boxes, groups of A and B were shaved on both lateral areas and groups of C and D, were shaved lateral 

sides and the dorsal region on the vertebral column and groups of E and F were placed in the same place without 

shaving. 

Results: According to the examination of the test results shaving both the lateral and dorsal areas, cannibalism 

was observed in all rats and 5 of them died two cases of cannibalism were observed in the groups where only the 

lateral area was shaved but we had no casualties, and groups without shaving, cannibalism were not found. Also, after 

shaving the areas on the vertebral column, the possibility of scratching increases due to the presence of the vertebral 

column spine, and these small wounds can also increase the probability of cannibalism. 

Conclusion: According to the experiments, shaving the dorsal area of the rats in the spinal column increases the 

possibility of cannibalism. Therefore, in scientific researchs, the dorsal region on the spinal column of rats should not 

be shaved, or if it is necessary, rats should be kept in separate boxes after shaving to reduce the possibility of 

cannibalism and injuries or death.  

 
Keywords: Cannibalism, Rat, Shaving, Physiology 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Ahmad Alizadeh:  ahmad.alizadeh2013@gmail.com   

         

  

 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 k

oo
m

es
hj

ou
rn

al
.s

em
um

s.
ac

.ir
 o

n 
20

24
-0

8-
06

 ]
 

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

                               2 / 2

https://koomeshjournal.semums.ac.ir/article-1-8211-fa.html
http://www.tcpdf.org


 2045- ایران فارماكولوژی – كنگره فیزیولوژی نیو ششم ستیب ه نامهویژ، 52جلد  -كومش 

 رانیا یو فارماکولوژ یولوژیزیکنگره ف نیو ششم ستیو ب یالملل نیکنگره ب نینجمپ
5th International and 26th National Congress of Physiology and Pharmacology 

94  

 

 

 وریدر ط ییدارو اهانیگ ریبر تاث یمرور
 

 (Ph.D) 2هادی توکلی(، D.V.M) 1*احمد علیزاده
 رانیباهنر، کرمان، ا دیدانشگاه شه ،یدانشکده دامپزشک ،یدانشجو دامپزشک -1

 رانیباهنر، کرمان، ا دیدانشگاه شه ،یدانشکده دامپزشک ،یگروه علوم درمانگاه -2

 

 ده یچك
 

 ،. با افزایش پرورش طیورگیری داشته استرشد چشمدر ایران و دیگر کشورها  گوشت طیورهای اخیر، مصرف در سالهدف: 
نظر همگان به  ،داروهای شیمیایی یهای شیمیایی بیشتر شده است. به علت عوارض زیاد و هزینه بالااستفاده از داروها و مکمل

سمت استفاده از داروهای گیاهی جایگزین جلب شده است. بنابراین ما به بررسی تاثیر گیاهان دارویی و مکانیسم اثرشان در طیور 
 پردازیم.می

 دیدهگر استفاده معتبر هایلاتین و کتاب و معتبر فارسی مقالات و علمی اطلاعاتی هایپایگاه از مقاله این جستجو: در روش
 .است

 ماییم.ندادیم که بعضی گیاهان را با خواص و مکانیسم اثر در ادامه بیان میانجام های زیادی روی گیاهان دارویی سیبررها: یافته
در  کهست اشوند. ساپونین شوینده طبیعی یا سورفاکتانت عنوان منابع ساپونین استفاده میسنتی بهرطوریوکا و کویلاجا به

قارچی بوده، غشاء موکوسی روده را تغییر داده، کلسترول  و ضد آپروتوزو اشند. ساپونین دارای خواص ضدبآب و چربی محلول می
پزشکی هم های دامعنوان حامل در برخی از واکسنجا به. از ساپونین کویلادهدچربی لاشه را کاهش میمرغ را کاهش و تخم

باشد می آویشن که از خانواده نعناع باشد.اکسیدانی میفنلیک با فعالیت آنتیچنین یوکا دارای ترکیبات پلیگردد. هماستفاده می
اکسیدانی آن دارای فعالیت ضدمیکروبی، ضدقارچی و آنتی های اتریِروغن .داشبیترکیبات اتری تیمول و کارواکرول م دارای

کلسترول خون و دارای خواص  که دارای خاصیت ضدمیکروبی، کاهش دهنده چربی و شوید از خانواده جعفری اشند.بمی
 وان از این داروها در صنعت طیور استفاده بسیار زیادی کرد.ت. بنابراین میاشدباکسیدانی میآنتی

و  اهویروس مقابله با از جمله بسیار زیادیکه گیاهان دارویی خواص  ه استمشخص شدانجام شده  طبق پژوهش گیری:نتیجه
 ،ای شیمیاییهدارو نسبت به گیاهان دارویی بسیار کم عوارضو  سازیآماده با توجه به هزینهبنابراین دارند.  هاو قارچ هاباکتری

 .را بیشتر مورد استفاده قرار داد توان این گیاهانمی
 

 فیزیولوژی ،فارماکولوژی ،طیور ،کلیدی: گیاهان دارویی هایواژه
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A review of the effect of medicinal plants in poultry 
 

Ahmad Alizadeh1 (D.V.M), Hadi Tavakkoli2 (Ph.D) 
1- Veterinary student, Faculty of veterinary medicine, Shahid bahonar university, Kerman, Iran. 

2- Department of Clinical Sciences, Faculty of Veterinary Medicine, Shahid Bahonar University, Kerman 

 

 
 

Introduction: In recent years, the consumption of chicken meat in Iran and other countries has grown significantly. 

With the poultry farming growth, the use of drugs and chemical supplements has increased. they are often associated 

with undesireable side effects. Medicinal plants with lower costs and fewer side effects can be effective substitute and 

more acceptable. Therefore, we investigated the effect of medicinal plants and their mechanism in poultry. 
Search Method: Scientific databases, authentic Persian and Latin articles, and authentic books have been used in 

this article. 
Results: We have done a lot of research on medicinal plants, some plants with their properties and mechanisms 

are described below. Yucca schidigera and Quillaja Saponaria are traditionally used as sources of Saponin. Saponin 

is a natural detergent or surfactant that is soluble in water and fat. Saponin has anti-protozoal and anti-fungal 

properties, changes the intestinal mucous membrane, reduces egg cholesterol, and reduces carcass fat. Quillaja 

Saponin is also used as a carrier in some veterinary vaccines. Also, yucca has polyphenolic compounds with 

antioxidant activity. Thyme, which is from the mint family, contains ether thymol and carvacrol compounds. Its 

essential oils have antimicrobial, antifungal, and antioxidant activity. Dill is from the parsley family, which has 

antimicrobial properties, reduces blood fat and cholesterol, and has antioxidant properties. Therefore, these drugs can 

be used a lot in the poultry industry. 

Conclusion: According to the research, it has been found that medicinal plants have many properties, including 

fighting against viruses, bacteria and fungi. Therefore, considering the cost of preparation and the very low side effects 

of medicinal plants compared to chemical drugs, we can use these plants more. 

 
Keywords: Medicinal plants, Poultry, Pharmacology, Physiology 
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 یابتید یدر نفروپات نیوتانسیآنژ-نیرن ستمینقش س
 

  2مصطفی معظم فرد ،1*فرزانه کریمی

 رانیبهبهان، بهبهان، ا یدانشکده علوم پزشک ،یولوژیزیگروه ف ،یدکتر ار،یاستاد -1

 رانیبهبهان، بهبهان، ا یارشد اتاق عمل، دانشکده علوم پزشک یکارشناس -2

 

 ده یچك
 

یکی از علل اصلی بیماری کلیوی در مراحل پایانی و میزان مرگ و میر بالا در بیماران دیابتی نوع  (DN) هدف: نفروپاتی دیابتی
 .کندایفا می DN نقش اساسی در شروع و پیشرفت (RAS) است. سیستم رنین آنژیوتانسین T2D) وT1D و نوع دو ) یک

 در طول RAS هایاثرات و مداخلات فعالیتبرای  WOS و PubMed، Google Scholarهای اطلاعاتی روش جستجو: پایگاه

DN سیستم آنژیوتانسین رنین، نفروپاتی دیابتی، آنژیوتانسین، گیرنده نوع یک آنژیوتانسین دو"با استفاده از کلمات کلیدی 
(R1AT) و"MasR  .جستجو شدند 

های گلومرولی، تولید بیش از حد ماتریکس و سپس نشت آلبومین از مویرگ DNدر مراحل اولیه  RAS سازیها: فعالیافته
 کند. بنابراین، نشانگرهایایفا میDN زایی سلولی مزانژیال، آسیب پودوسیت و آسیب لوله پروگزیمال نقش مهمی در بیماری

RAS  های زیستی مفیدی برای تشخیص و پایشگرممکن است به نشان DN تانسینوژن ادراری. آنژیوتبدیل شوند (uAGT)  یک
داخل کلیوی و میکروآلبومین  Ang II ارتباط زیادی با فعالیت uAGT دفعاست.  T2D در DN ای مرحله اولیهنشانگر در آسیب لوله

 mRNA عمل کند. بیان DN داخل کلیوی در  RASگر زیستی قابل اعتماد برای بررسی سیستم عنوان نشانتواند بهدارد و می

ACE2  افراد های پروگزیمالها و توبولدر گلومرولDN  افزایش سطح .یابدکاهش می Ang II درDN های ایمنی را فعال ، سلول
یابد. کاهش می  DNدر R 1ATو R 2ATبیان شود.و منجر به آسیب کلیوی بیشتر میشده ها باعث تولید کموکاینکرده، 

 های گیرنده آنژیوتانسین، مسدودکننده(ACEI)های آنزیم مبدل آنژیوتانسین کلیوی، مانند مهارکننده RAS هایمهارکننده

(ARB)  کننده موثر درعنوان عوامل محافظتهای رنین، بهو مهارکننده DN که حذف ژنتیکیهستند. در حالی MasR  منجر به
های توبول پروگزیمال و مزانژیال فعال رسانی را در سلولاممسیرهای پی Ang 1-7 .شودسندرم متابولیک و آسیب کلیوی می

 دهد.کاهش می Zuckerهای چاق دیابتی را در موش DN کند ومی
 باشند.می DN رویکرد درمانی امیدوارکننده برای درمان  ARB و ACE-I و ACE2/ANG 1-7/MasR گیری: محورنتیجه

 
 ، سیستم رنین آنژیوتانسینII ،AT1R ،MasRآنژیوتانسینهای کلیدی: نفروپاتی دیابتی، واژه
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Role of the Renin-Angiotensin System in Diabetic 

nephropathy 
 

Farzaneh Karimi1*, Mostafa Moazamfard2 
1-.Assistant Professor, Ph,D, Department of Physiology, Behbahan Faculty of Medical Sciences, Behbahan, Iran  
2-.Instructor of Operating Room, M,Sc, Behbahan Faculty of Medical Sciences, Behbahan, Iran 

 

 
 

Introduction: Diabetic nephropathy (DN) is one of the main causes of end-stage renal disease and high mortality 

rate in type 1 and 2 diabetic patients (T1D and T2D). The RAS plays a pivotal role in the onset and progression of 

DN. 

Search Method: PubMed, Google Scholar, and WOS databases were searched for the effects and interactions of 

RAS activities during DN with using key words; "renin angiotensin system", "diabetic nephropathy", "angiotensin", 

"angiotensin II type 1 receptor (AT1R)", and "MasR". 

Results: RAS activation plays an important role, being present in the early stages of DN and then being exacerbated 

by albumin leakage from glomerular capillaries, over production of mesangial cell matrix, podocyte injury and 

proximal tubular injury. Therefore, activated RAS markers might be useful biomarkers for the diagnosis or monitoring 

of DN. Urinary angiotensinogen (uAGT) is a marker or tubular injuries of the early stage of DN in T2D. The uAGT 

excretion is highly correlated with intrarenal Ang II activity and microalbumin, and could serve as a reliable biomarker 

for monitoring intrarenal RAS status in DN. The ACE2 mRNA expression is decreased in glomeruli and proximal 

tubules of DN. The rise Ang II levels in DN activates immune cells and causes production of chemokines leading to 

further renal damage. The AT2R and AT1R expression is decreased in DN. The role of renal RAS inhibitors, like 

angiotensin-converting enzyme inhibitors (ACEI), angiotensin receptor blockers (ARB) and renin inhibitors, have 

been shown to be an effective reno-protective agent in DN. While genetic deletion of the MasR leads to metabolic 

syndrome and renal injury, Ang 1–7 activates signaling pathways in mesangial and proximal tubular cells and 

attenuates DN in Zucker diabetic fatty rats.  

Conclusion: the ACE2/ANG 1–7/MasR axis and ACE-I and ARB represents a promising therapeutic approach to 

the treatment of DN.  

 

Keywords: Diabetic nephropathy, Angiotensin II, AT1R, MasR, Renin angiotensin system 
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 یعصب نیادیبن یهاسلولبر  NRF2و  PGC1-α یهاژن انیبر ب نیاثر استات یبررس

 یشگاهیآزما طیمغز استخوان در شرا ییاستروما نیادیبن یهامشتق شده از سلول
 

 1اریورمز ایرو

 رانیتهران، ا ،یبهشت دیشه یعلوم اعصاب، دانشگاه علوم پزشک قاتیمرکز تحق -1

 

 ده یچك
 

 مشتق هایبافت و استخوان مغز از مشتق بنیادی هایسلول از استفاده در جدیدی هایفرصت بنیادین هایسلول دانش: هدف
 جهت تحقیقات، در را ایویژه نقش عصبی بنیادی هایسلول. است آورده فراهم دیده آسیب هایبافت جایگزینی در آن شده از
 هایرادیکال از ناشی سلولی آسیب مسیر این مشکلات از یکی متاسفانه اما .است داده اختصاص خود به مغزی بافت آسیب درمان

 یداروی که سیموستاتین دهدمی نشان اخیر مطالعات. شودمی محسوب سلولی تخریب اصلی عوامل از یکی و است اکسیژن زادآ
 یسلول داخلی اکسیدانیآنتی مسیرهای کردن فعال واسطه به سلولی مرگ از جلوگیری در مهمی نقش تواندمی است ضدچربی

 در هاسلول مرگ مانع اکسیدانیآنتی اثر با تواندمی سیمواستاتین آیا کنیم کهبررسی می را تئوری این مطالعه این در. نماید ایفا
 .یا خیر شود هیدروژن مجاورت پراکسید

 هایسلول از مشتق (NLSCs) عصبی شبه بنیادی هایسلول بر و آزمایشگاهی مطالعه صورتبه مطالعه این: هامواد و روش
 011+صبیع شبه بنیادی هایسلول عصبی، شبه بنیادی هایسلول گروه سه به هاسلول ابتدا در. گرفت صورت استخوان مغز بنیادی
 پیش همراه به پراکسید هیدروژن میکرومولار 011+  عصبی شبه بنیادی هایسلول و (H2O2)پراکسید  هیدروژن مولار میکرو
 نظر از هاسلول سپس. شدند تقسیم پراکسید هیدروژن با مواجهه از قبل ساعت 84 سیمواستاتین میکرومولار 2 وسیلهبه تیمار

 .شدند ارزیابی Viability وسیله تست به ماندن زنده میزان
 بنیادی هایسلول سپس. شد استفاده هاسلول سطح وهیستوشیمیایینایمو  مارکرهای از هاسلول شناسایی برای ابتدا: هایافته

 میکرومولار 2 سیمواستاتین حاوی محیط در. گرفتند قرار سیمواستاتین آمده دست به دوز مجاورت در آمده دستبه عصبیشبه
 مرگ میزان بود سیمواستاتین فاقد که NSCs+H2O2 گروه در امابود،  %67 هاسلول یبقا زانیم میکرومولار011 غلظت با H2O2 و
 و PGC-1α هایژن بیان چنینهم. ماندند زنده ها،سلول %81 تنها و داشت افزایش (P<15/1) دارمعنی صورتبه هاسلول میر و

NRF-2 گروه در  NSCs+H2O2گروه در کهحالی نشدند در بیان Simvastatin+H2O2 گردید بیان. 
 دارینیمع طور به سیمواستاتین با هاسلول گرفتن قرار معرض در دریافت توانمی مطالعه این نتایج مقایسه از: گیرینتیجه

 .شودمی H2O2 برابر در سلولی مرگ کاهش و هاسلول بقای افزایش باعث
 

 عصبیهای کلیدی: سلول بنیادی، استرس اکسیداتیو، سیمواستاتین، سلول بنیادی شبهواژه
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Investigating the effect of statin on the expression of PGC1-α 

and NRF2 genes on neural stem cells derived from bone 

marrow stromal stem cells in laboratory conditions 
 

Roya Varmazyar (Ph.D.)1* 
1- Neuroscience Research Center, Shahid Beheshti University of Medical Sciences, Tehran, Iran 

 

 
 

Introduction: Stem cell knowledge provides new opportunities to scientists in using bone marrow stem cells and 

their derived tissue to replace damaged tissue. In this field neural stem cells had a specific role in research in traumatic 

brain injury and brain damage. Unfortunately, damage to newly derived cells due to oxidative stress secondary to free 

oxygen radicals after differential from bone marrow stem cells is one of the obstacles in this process. New research 

showed that simvastatin one of the anti-lipid agents can play an important role in inhibiting cell death due to its anti-

oxidant effects and can activate gene transcription pathways to awake intrinsic antioxidant defense. In this study, we 

examine this theory by putting in place simvastatin and hydrogen peroxide as oxidant agents.  

Methods and Materials: This experimental study was conducted on neural-like stem cells (NLSCs) derived from 

bone marrow stem cells. After cell differentiation and immune histochemical staining, cells were divided into three 

groups: neural-like stem cells (NLSCs), NLSCs+ H2O2 100 micromolar, NLSCs+H2O2 100 micromolar 

+simvastatin 2 micromolar. Then via viability test with triptan blue detect viable cells. 

Results: Seventy-six percent of NLSCs+H2O2+simvastatin and 40% of NLSCs+H2O2 were alive after exposure 

to H2O2 P<0/05. Thus NRF-2 and PGC-1α gene expression was increased in NLSCs+H2O2 100 micro molar 

+simvastatin 2 micro molar despite NLSCs+H2O2. 

Conclusion: Pretreatment of neural stem cells with simvastatin causes lower cellular death and more cellular 

survival in comparison to other cells. 

 

Keywords: stem cell, oxidative stress, simvastatin, neural-like stem cells 
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را در  یمغز وژنیپرفیر/یسکمیا بیآس ،ییایتوکندریبا حفظ عملکرد م نیسیکر

-AMPK نگیگنالیس ری: نقش مسبخشدیبهبود م یشگاهیبزرگ آزما یهاموش

PGC-1-SIRT3 
 

، سیده پریسا نوابی  3P.hD، سید اسماعیل خوشنامP.hD 3، یعقوب فربودM.Sc 2، محمد امین دهقانیP.hD 3،1*مریم خمبی شوشتری
3P.hD 

  رانیشاپور اهواز، ا یجند یدانشگاه علوم پزشک ،یپزشک هیفارس، پژوهشکده علوم پا جیخل یولوژیزیف قاتیمرکز تحق-1

  رانیشاپور اهواز، ا یجند یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده داروساز ،یگروه سم شناس-2

  رانیشاپور اهواز، ا یجند یدانشگاه علوم پزشک ه،یمزمن کل یینارسا قاتیمرکز تحق-3

 

 ده یچك
 

دهد، اما مطالعات کمی بر های تجربی ایسکمی کاهش میمدلاند که کریسین آسیب مغزی را در مطالعات نشان دادههدف: 
با حفظ عملکرد  کریسین در این مطالعه فرض شده است که .اندتأثیر مستقیم کریسین بر اختلال عملکرد میتوکندری متمرکز شده

های در موش را (I/R)پرفیوژن مغزی یر/آسیب ایسکمی AMPK-PGC-1 -SIRT3/p53میتوکندری از طریق مسیر سیگنالینگ 
 بخشد.اهی بهبود میگبزرگ آزمایش

)کریسین  +کریسینI/R و I/Rطور تصادفی به سه گروه شاهد، نر نژاد ویستار به بزرگ آزمایشگاهیسر موش  54 ها:مواد و روش
مدت سه هفته پیش درمان شدند( تقسیم شدند. در پایان ، بهصورت خوراکیبه % DMSO 4گرم بر کیلوگرم و حلال میلی 03

-AMPKهای )برای ژن PCRآزمایش، پتانسیل غشای میتوکندری و استرس اکسیداتیو در هیپوکامپ مورد ارزیابی قرار گرفت و 

PGC-1و آنالیز وسترن بلات روی پروتئین )( هاSIRT3-p53.انجام شد ) 
توجهی استرس اکسیداتیو و تخریب پتانسیل غشای میتوکندری را کاهش داد و طور قابلدرمان با کریسین بهپیشها : یافته

توجهی بیان طور قابلچنین بهافزایش داد. کریسین هم I/Rرا در مقایسه با گروه  AMPK-PGC-1-SIRT3توجهی مسیر طور قابلبه
عنوان یک ژن را به SIRT3 دهد کریسین عملکردان مینتایج نشچنین هم کاهش داد. I/Rرا پس از القای  p53پروتئین آپوپتوز 

گری و پتانسیل غشای میتوکندریایی میانجی ROS را بر تولید PGC-1 اثرات دهد وافزایش میPGC-1  دستیهدف پایین
چنین مسیر هم کند. کریسیندر برابر آسیب عصبی تأکید می کریسین بر اهمیت p53 و کاهش SIRT3 تنظیم مثبت.کندمی

 .کندرا فعال می AMPK-PGC-1-SIRT3 رسانیپیام

دهند که کریسین با کاهش استرس اکسیداتیو میتوکندری، عملکرد میتوکندری را روی هم رفته، نتایج نشان میگیری: نتیجه
نقش اساسی در این  AMPK-PGC1-SIRT3-P53بخشد. محور بهبود می I/Rهای را در موش I/Rکند و در نتیجه آسیب حفظ می

 فرآیند دارد.

 
 میتوکندری ، استرس اکسیداتیوAMPK-PGC-1، SIRT3/p53های کلیدی: ایسکمی/ ریپرفیوژن، واژه
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Chrysin ameliorates cerebral ischemia/reperfusion injury in 

rats by preserving mitochondrial function: role of AMPK-

PGC-1-SIRT3 signaling 
 

Maryam Khombi Shooshtari1,3* Ph.D, Mohammad Amin Dehghani2 M.Sc, Yaghoob Farbood3 Ph.D, Seyed Esmaeil 

Khoshnam3 Ph.D, Seyedeh Parisa Navabi3 Ph.D 
1- Persian Gulf physiology research center, medical basic sciences research institute, Ahvaz Jundishapur University of Medical Sciences, Ahvaz, 

Iran  
2- Department of Toxicology, School of Pharmacy, Ahvaz Jundishapur University of Medical Sciences, Ahvaz, Iran 

3- Chronic Renal Failure Research Center, Ahvaz Jundishapur University of Medical Sciences, Ahvaz, Iran 

 

 
 

Introduction: Chrysin (CH) has been reported to attenuate brain injury in experimental ischemia models, but few 

studies have focused on the direct effect of chrysin on mitochondrial dysfunction. It is hypothesized in this study that 

CH ameliorates I/R injury in rats by preserving mitochondrial function via the AMPK-PGC-1 -SIRT3/p53 signaling 

pathway. 

Methods and Materials: 45 male Wistar rats were randomly divided into three groups: sham group, I/R group, 

and I/R + Chrysin (30 mg/kg, gavage, vehicle: DMSO 5 %, for three weeks) pretreatment group. At the end of the 

experiment, mitochondrial membrane potential and oxidative stress in the hippocampus were evaluated and real-time 

PCR on the genes (AMPK-PGC-1) and western blot analysis on proteins (SIRT3-p53) were carried out. 

Result: Chrysin pretreatment significantly decreased oxidative stress and the potential collapse of mitochondrial 

membrane, and it significantly augmented the AMPK-PGC-1-SIRT3 pathway compared to the I/R group. Chrysin 

also significantly decreased apoptotic protein p53 expression after I/R induction. Also, the results indicate that CH 

promotes SIRT3 functions as a downstream target gene of PGC-1, and mediates the effects of PGC-1 on ROS 

production and mitochondrial membrane potential. Upregulation of SIRT3 and downregulation of p53 further 

emphasizes the importance of CH against neuronal damage. CH also activated AMPK-PGC-1-SIRT3 signaling. 

Conclusion: Taken together, it was concluded that CH preserves mitochondrial function by reducing 

mitochondrial oxidative stress thus ameliorating I/R injury in I/R rats. The AMPK-PGC1-SIRT3-P53 axis plays an 

essential role in this process. 

 

Keywords: Ischemia/Reperfusion, AMPK-PGC-1, SIRT3/p53, Mitochondrial oxidative stress 
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 بخشدیالتهاب بهبود م میرا با تنظ سرولیاز گل یناش هیحاد کل بیآس دیاس کیالاژ
 

 P.hD 4، محمد رشنوP.hD 1، علیرضا سرکاکیP.hD 2،1،1، خجسته حسینی نژادP.hD  *2،1مریم خمبی شوشتری
  رانیشاپور اهواز، اهواز، ا یجند یدانشگاه علوم پزشک ،یپزشک هیفارس، پژوهشکده علوم پا جیخل یولوژیزیف قاتیمرکز تحق -1

  رانیشاپور اهواز، اهواز، ا یجند یدانشگاه علوم پزشک ه،یمزمن کل یینارسا قاتیمرکز تحق -2

  رانیشاپور اهواز، اهواز، ا یجند یدانشگاه علوم پزشک ،یپزشک هیفارس، پژوهشکده علوم پا جیخل یولوژیزیف قاتی،مرکز تحق یدانشکده پزشک ،یولوژیزیگروه ف -3

 رانیشاپور اهواز، اهواز، ا یجند یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یمونولوژیگروه ا -4

 

 ده یچك
 

 یو التهاب ناش ویداتیشود. استرس اکسیم هیبه بافت و عملکرد کل بیباعث آس یوانیح یهادر مدل سرولیگل قیتزرهدف: 
 شیشوند، افزایدر نظر گرفته م هیعملکرد کل یرا که از عوامل اصل نینی( و کراتBUNاوره خون ) تروژنیتواند سطوح نیاز آن م

 است. سرولیاز گل ی( ناشAKI) هیحاد کل بیدر مدل موش آس کیالاژ دیاس یاثر حفاظت یبررس یلفع یتجرب قیدهد. هدف از تحق
شدند: گروه  میتقس یگرم به پنج گروه مساو 066تا  056 نینر بالغ سالم با وزن ب بزرگ آزمایشگاهیموش  06ها: مواد و روش

 دیاس ،سرولیگل افتیپس از درساعت  20که  AKI ( و سه گروهسرولیگل لوگرمیبر ک تریلیلیم 8 زیتجو) AKI کنترل، گروه
اوره خون  تروژنین یسطوح سرم ی دریافت کردند.روز متوال 01مدت  به( را mg/kg/day 05 ،56 ،066)مختلف  یبا دوزها کیالاژ

(BUNکرات ،)یالتهاب یهانیتوکایو سا هاتیفسفاتاز، الکترول نیآلکال دروژناز،یلاکتات ده ن،ینی(TNF-α, IL-10)  ها در تمام موش
 ها انجام شد.همه گروه در هیکل یهابافت یرو H&E یزیآمبا استفاده از رنگ کیستوپاتولوژیشد. مطالعات ه یبررس

بزرگ  یهابا موش سهیدر مقا هیعملکرد کل یومارکرهایدر ب یتوجهقابل شیمنجر به افزا دیاس کیالاژ زیتجو :هایافته
 یهامشاهده شده در نمونه IL-10سطح  شیو افزا TNF-αتوجه سطوح با کاهش قابل شیافزا نیشد. ا هیحاد کل بیآس آزمایشگاهی

شده  تیمار کیالاژ دیکه با اس ییهاشده در موش مشاهده کیستوپاتولوژیه یهابهبود شاخص ن،یخون سازگار بود. علاوه بر ا
 کرد. دییرا تأ هیآن از کل یبودند، نقش محافظت

طور به ول،سریگل قیرا پس از تزر هیکل بیآس تواندیم کیالاژ دیاس ،دهدینشان م یکنون یمطالعه تجرب جینتا گیری:نتیجه
 بهبود بخشد. ،یالتهاب ندیفرآ لیبالقوه با تعد

 

 التهاب و،یداتیاسترس اکس ک،یالاژ دی، اس AKI های کلیدی:واژه
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Ellagic acid ameliorates glycerol-induced acute kidney 

injury by regulating inflammation 
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3- Department of Physiology, Faculty of Medicine, Persian Gulf Physiology Research Center, Medical Basic Sciences Research Institute, Ahvaz 
Jundishapur University of Medical Sciences, Ahvaz, Iran 

4- Department of Immunology, Faculty of Medicine, Ahvaz Jundishapur University of Medical Sciences, Ahvaz, Iran 

 

 
 

Introduction: Glycerol injection in animal models has been found to cause damage to kidney tissue and function. 

The resulting oxidative stress and inflammation can increase blood urea nitrogen (BUN) and creatinine levels, which 

are considered the main renal functional factors. The aim of the current experimental research is to investigate the 

protective efficacy of ellagic acid in a rat model of glycerol-induced acute kidney injury (AKI).  
Methods and Materials: Sixty healthy adult male Wistar rats weighing between 250-300 g were divided into five 

equal groups: a control group, AKI group (administered 8 ml/kg of glycerol), and three AKI groups treated with 

various doses of ellagic acid (25, 50, and 100 mg/kg/day) for 72 hours after receiving glycerol for 14 days successively. 

Serum levels of blood urea nitrogen (BUN), creatinine, lactate dehydrogenase, alkaline phosphatase, electrolytes, and 

inflammatory cytokines were evaluated in all rats. Histopathological studies using H&E staining were performed on 

kidney tissues from all groups.  

Result: The administration of ellagic acid resulted in a significant increase in kidney function biomarkers when 

compared with acute kidney injury rats. This increase was consistent with notable reductions in TNF-α levels and 

increases in IL-10 levels observed in blood samples. Furthermore, the improvement in histopathological indexes 

observed in rats administered with ellagic acid confirmed its kidney-protective role.  

Conclusion: The results of the current experimental study suggest that ellagic acid can improve kidney damage 

following glycerol injection, potentially by modulating the inflammatory process. 

 

Keywords: AKI, Ellagic acid, Oxidative stress, Inflammation 
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کبد بر  نیامکت نیدیو مدتوم نیکتام ازپامید باتیترک کیستوپاتولوژیاثرات ه یبررس

 یشگاهیآزما یهاموش
 

 2، فروغ کجباف2بهنام پدرام ،*1یمترق نیحس ریام
 رانیشاخه شوشتر، ا یدانشگاه آزاد اسلام یدانشجو دامپزشک -1

 یدانشکده شوشتر دانشگاه آزاد اسلام یدامپزشک گروه -2

 

 ده یچك
 

 نیکتامغیرممکن است.  تقریباًهاست و انجام آن بدون کمک بیهوشی های درمان بیماریترین روشهدف: جراحی یکی از رایج
های بدن بر جای گذارند. ها و اندامتواند اثرات جانبی بر بافتاز جمله داروهای پرمصرف در بیهوشی، علاوه بر اثرات مفید خود می

ر ومیدین بچنین در ترکیب با داروهای دیازپام و مدتثیر استفاده از کتامین به تنهایی و همأهدف از انجام این مطالعه بررسی ت
 نژاد ویستار بود. بزرگ آزمایشگاهیهای ساختار بافتی کبد موش

موش(. در گروه  8گروه تقسیم شدند )هر گروه  4صورت تصادفی به سر رت نر نژاد ویستار به 23ها: در این مطالعه مواد و روش
 5/3)گرم برکیلوگرم( و دیازپام میلی 44کتامین ) گرم برکیلوگرم(، گروه سوممیلی 44اول )کنترل( نرمال سالین، گروه دوم کتامین )

صورت گرم برکیلوگرم( بهمیلی 4/4گرم برکیلوگرم( و مدتومیدین )میلی 44و در گروه چهارم کتامین )گرم بر کیلوگرم( میلی
ساعت پس از  34شد. صورت روزانه انجام میروز بود و در این مدت تزریقات به 7صفاقی تزریق شد. طول دوره آزمایش درون

-آمیزی هماتوکسیلینهای بافتی پس از رنگها استخراج گردید. نمونههای کبد آنها کشته شده و نمونهآخرین تزریق، موش
 ائوزین در زیر میکروسکوپ نوری مورد بررسی قرار گرفت.

 مین التهاب پارانشیم کبد مشاهده گردیدهای مورد مطالعه بود. در گروه کتاها: نتایج حاکی از تغییرات بافت کبد در گروهیافته
(40/4p< )مدتومیدین شدت آسیب بافتی بیشتر از گروه کتامین بود -دیازپام و کتامین -های کتامیندر گروه (40/4p<) علاوه بر .

مدتومیدین ایجاد شده  -بیشترین تخریب بافت کبد در گروه کتامین (.>40/4p) های کبدی نیز مشاهده شداین، دژنرسانس سلول
 بود.

زمان تواند موجب آسیب در بافت کبد گردد و استفاده همگیری: نتایج این مطالعه نشان داد استفاده از داروی کتامین مینتیجه 
زمان این داروها رو، در استفاده همدهد. از ایناز کتامین با داروهای دیازپام و مدتومیدین، سمیت ناشی از کتامین را افزایش می

 باید عوارض کبدی مدنظر قرار گیرد.

 
 ، دیازپام، مدتومیدین، کبد، بافتهای کلیدی. جراحی، بیهوشی، کتامینواژه
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Evaluation of the histopathological effects of diazepam-

ketamine and medetomidine-ketamine combination on the 

liver of laboratory rats 
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1- DVM Student of Veterinary, Shoushtar branch, Islamic Azad University, Shoushtar, Iran 

2- Department of Veterinary, Shoushtar branch, Islamic Azad University, Shoushtar, Iran 

 

 
 

Introduction: Surgery is one of the most common methods of treating diseases. Surgery is almost impossible 

without anesthesia. Ketamine is one of the most commonly used drugs in anesthesia. The use of this medicine, in 

addition to its beneficial effects, can leave side effects on the tissues and organs of the body. The purpose of this study 

was to investigate the effect of using ketamine alone and also in combination with diazepam and medetomidine on 

the tissue structure of the liver of Wistar rats. 

Methods and Materials: 32 adult male Wistar rats were selected and randomly divided into 4 groups of 8. In the 

first group (control) normal saline, in the second group ketamine (40 mg/kg), in the third group ketamine (40 mg/kg) 

and diazepam (2.5 mg/kg) and in the fourth group ketamine (40 mg/kg) (g/kg) and medetomidine (0.4 mg/kg) was 

injected intraperitoneally. The duration of the experiment was 7 days, and the injections were done daily. 24 hours 

after the last injection, the studied mice were euthanized and their liver samples were extracted. Tissue samples were 

examined under a light microscope after hematoxylin-eosin staining. 

Results: The results indicated changes in the liver tissue in the studied groups. Inflammation of the liver 

parenchyma was observed in the ketamine group (p < 0.01). In the ketamine/diazepam and ketamine/medetomidine 

groups, the severity of tissue damage was higher than in the ketamine group (p < 0.01). In addition, degeneration of 

liver cells was also observed (p < 0.01). The most destruction of liver tissue was caused in the ketamine/medetomidine 

group. 

Conclusion: The results of this study showed that the use of ketamine can cause liver tissue damage and the 

simultaneous use of ketamine with diazepam and medetomidine increases the toxicity caused by ketamine. Therefore, 

in the simultaneous use of these drugs, liver complications should be considered. 

 

Keywords: Surgery, Anesthesia, Ketamine, Diazepam, Medetomidine, Liver, Tissue 
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 واناتیدر ح ادیاعت یسازمدل یدارو برا یزیو ساخت دستگاه خودتجو یطراح

 تا محصول دهی: از ایشگاهیآزما
 

  1یاحیر لیاسماع

 تهران  یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یولوژیزیگروه ف -1

 

 ده یچك
 

 یشگاهیآزما واناتیدر ح ادیاعت ینیبالشیمطالعات پ یروش استاندارد برا کیعنوان دارو به یدیداخل ور یزیهدف: خودتجو
ه برآورد یازیهمواره ن ،یخارج یهاگزاف نمونه نهیو هز رانیدر ا یزیدستگاه خودتجو دیعدم تول لیدلمورد استفاده بوده است. به

ر دستگاه را د نیا یداخل دیپروژه تول نیدر ا نیکشور وجود داشته است. بنابرا یهامدل در پژوهش نیاستفاده از ا نهینشده در زم
  .میگرفت شیپ

دستگاه  کی یعملکرد یهاتیاستانداردها، و قابل ،یافزارو نرم یکیزیف قیدق یهایژگیها: ابتدا مشخصات و وو روش مواد
. سپس با میاستخراج کرد یو کتب و مقالات معتبر علم یسازنده خارج یهاشرکت یهاتیسااستاندارد را از وب یزیخودتجو

 یآن را با همکار هیو ساخت نمونه اول میکرد یسه اهرم عامل بازطراح ینیبشیرا با پ هدستگا هیاطلاعات، مدل اول نیاستفاده از ا
 میانجام داد یشگاهیدستگاه را در عرصه آزما نیا یوانیتست ح ن،یچن. هممیبه انجام رساند یاز بخش خصوص یمهندس میت کی

 .میینما یابیدستگاه را ارز نیمرسوم ا ییکارا ،یابیبیتا علاوه بر ع
زار افافزار و نرمبا دو بخش سخت بزرگ أزمایشگاهیمواد در موش  یدیداخل ور قیتزر یبرا یزیدستگاه خودتجو کی: هاافتهی
و کنترل کننده درست شده  مولاتوریکننده غذا، است عیتوز ون،یاز اتاقک، پمپ انفوز یافزارو ساخته شد. بخش سخت یطراح

. دهدیخودکار انجام مصورت را به دادهایرو یتالیجید رهیثبت و ذخ زیو ن یزارافسخت یهاکار کنترل بخش یافزاراست. بخش نرم
ورت صو غذا را به یدیداخل ور قیصورت تزررا به ادآوریمواد اعت تواندیبا فشردن آنها م وانیاند که حشده هیسه اهرم در اتاقک تعب

  .کند افتیدر یخوراک
ساخته و  ،یطراح رانیبار در ا نیاول یبرا زمایشگاهیآبزرگ دارو در موش  یِدیور یزی: دستگاه خودتجویریگجهینت

 ندیفرا و دیآن تول افتهینمونه ارتقا  ،یقاتیپروژه تحق کیدستگاه و استفاده از آن در  پیپروتوتا دیشد. پس از تول یسازیبوم
  د.آن شروع ش یسازیتجار

 
 ادیاعت بزرگ آزمایشگاهی،موش  ی،دیداخل ور یزیهای کلیدی: خودتجوواژه
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Designing and building a drug self-administration device 

for modelling addiction in laboratory animals: from idea to 

product 
 

Esmail Riahi1   

1- Department of Physiology, School of Medicine, Tehran University of Medical Sciences 

 

 
 

Introduction: Intravenous drug self-administration has been used as a standard method in preclinical studies of 

drug addiction in laboratory animals. Because of the lack of domestic production of the self-administration device and 

the exorbitant cost of the foreign product, there has been an unmet need for using this model in research in Iran. 

Therefore, in this project we prompted to pursue domestic production of the device. 

Methods and Materials: First the specifications, precise physical and software details, standards, and the expected 

operational capabilities of the standard self-administration device were extracted from manufacturers’ websites, 

textbooks, and scientific articles. Then, a three-lever model device was designed and the prototype was constructed 

with the contribution of an engineering team from the private sector. After that, the device was tested in a laboratory 

field to, besides its troubleshooting, assess its conventional functioning.      

Results: A device for intravenous self-administration of substances in rats was designed, and manufactured with 

hardware and software parts. The hardware consisted a test box, an infusion pump, a food dispenser, a stimulator, and 

an interface. The software automatically controlled the hardware components and recorded the events. Three levers 

were installed in the box that the animal could press to receive an intravenous infusion of an addictive drug or an 

edible food. 

Conclusion: The self-administration device for intravenous drug injection was designed, built, and localized in 

Iran for the first time. After the construction of the prototype and using it in a research project, a scale-up version was 

built and its commercialization has been started. 

 

Keywords: Intravenous self-administration; Rat; Addiction 
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 یدر موش سور یابتیفومارات در مدل د لیمتید یویو کل یحفاظت کبد یبررس
 

  2ی،محمد کرم 2ی،فاطمه شک*2و1ییعطا نیرام ،1یصابر سایپر

 رانیا یمازندران ، سار ی،دانشگاه علوم پزشک ینوپاتیهموگلب توی،انست ییعلوم دارو قاتیمرکز تحق-1

  رانی، ا یمازندران ، سار ی، دانشگاه علوم پزشک ییدارو اهانیگ قاتیمرکز تحق-2

 

 ده یچك
 

 هایتپیشرف رغمعلی. است کبد نارسایی و کلیوی مزمن بیماری علل ترینشایع از یکی و رشد به رو اپیدمی یک دیابت: هدف
 گیریپیش آن از یا کاهش نیافته و بیماران در کافی اندازه به هنوز بیماری این اثرات دیابت، با مرتبط هایدرمان در گرفته صورت
 . است نشده

 دیابتی هایموش هایمدل. شدند تقسیم گروه هر در سر 5 با گروه هشت به سوری نر موش 04 مطالعه این در: هامواد و روش
 متوسط کم، یعنی( DMF) فومارات متیلدی دوز سه با دیابتی هایموش و شد ایجاد چندگانه کم دوز با آلوکسان از استفاده با 1 نوع

 ارزیابی برای اختصاصی آزمایش سپس. روز 01 مدتبه کیلوگرم بر گرممیلی 04 و 04 ،04 ترتیببه. گرفتند قرار درمان تحت زیاد و
 درمان حتت هایموش کبد و کلیه در هیستوپاتولوژیک تغییرات و اکسیداتیو استرس گرهاینشان خون، بیوشیمیایی پارامترهای

 .شد انجام
 DMF اکسیداتیو استرس و کبدی محافظ دیابت، ضد هایشاخص توجهقابل بهبود دهنده نشان آمدهدستبه  نتایج: هایافته

 درمان تحت هایموش با مقایسه در DMF با درمان تحت دیابتی هایموش(. >441/4P ) بود آلوکسان از ناشی دیابتی هایموش در
 مجاری مشخص اتساع دیابتی کلیه و کبد هایبافت(. >441/4P) دادند نشان خون گلوکز سطح در توجهیقابل کاهش آلوکسان، با

 اندازه DMF با درمان تحت هایموش شناسیبافت هایویژگیدر  مقابل، در. دادند نشان را التهاب و ارتشاح ها، لوله صفراوی،
 .شودیده مید آلوکسان با شده القا هایموش با مقایسه در مجاری کمتر اتساع کاهش با همراه گلومرولی هایمویرگ طبیعی

 احتمالاً دیابت، عوارض بهبود و خون قند دهندهکاهش عنوانبه DMF نقش که گرفت نتیجه توانمی مجموع در: گیرینتیجه
 است. مهم بسیار کبد و کلیه بافتی هایویژگی و اکسیداتیو استرس هایشاخص بهبود طریق از

 
 کلیوی-کبدی محافظتی فومارات، آلوکسان، اثرات متیلهای کلیدی :دیابت، دیواژه
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Hepato-renal protective potential of dimethyl fumarate in 

alloxan-induced diabetic mice model 
 

Parisa Saberi-Hasanabadi1, Ramin Ataee1,2,, Fatemeh Shaki1,Mohammad Karami1 
1-Pharmaceutical Science Research Center, Hemoglobinopathy Institute, Mazandaran University of Medical Sciences, Sari, Iran.  

2-Medicinal Plants Research Center, Mazandaran University of Medical Sciences, Sari, Iran.  

 

 
 

Introduction: The growing epidemic of diabetes is one of the most common causes of chronic kidney disease and 

liver failure. Despite advances in diabetes-related treatments, the effects of the disease have not yet been adequately 

reversed or prevented in patients .  

Methods and Materials: In this study, forty male mice were divided into eight groups with five animals in each. 

Type 1 diabetes mice models were established using multiple low-dose alloxan, and the diabetic mice were treated 

with three doses of dimethyl fumarate (DMF) i.e. low, medium, and high viz. 20, 40, and 80 mg/kg, respectively for 

a period of 21 days. Then, specific tests were done to evaluate blood biochemical parameters, oxidative stress markers, 

and histopathological changes in the treated mice's kidneys and liver. 

Results: The obtained results showed remarkably improved anti-diabetic, hepatorenal-protective, and oxidative 

stress indexes of DMF in alloxan-induced diabetic mice (p< 0.001). Treated diabetic mice with DMF demonstrated a 

noteworthy decrease in blood glucose levels when compared with alloxan-treated mice (p< 0.001). Diabetic liver and 

kidney tissues showed marked dilation of bile ducts, tubules, infiltration, and inflammation. On the contrary, the 

histological features of the treated mice with DMF improve as shown by the normal size of glomerular capillaries 

along with a decrease in less dilatation of ducts in comparison with alloxan-induced mice. 

Conclusions: Collectively, it can be concluded that the role of DMF as a blood sugar reducer and improvement of 

diabetes complications is very significant, likely via improvement of oxidative stress indicators and tissue 

characteristics of the kidney and liver. 

 

Keywords: Diabetes, Dimethyl fumarate, Alloxan, Hepato-renal protective effects. 
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در  دیاس کیاز است یناش تی، بر کولنیلکوتر رندهیگ ستیلوکاست، آنتاگوناثر مونته

 NO-cGMP-KATP ری: نقش مسزرگ آزمایشگاهیبموش 
 

(، M.D) 1اریاخت ی(، شادM.D) 1انیزمان ی(، مهدM.D) 1نژاد یمحمود ای(، روPh.D) 2بهمنش نی(، محمد امPh.D) *1بهنام قربان زاده

 (M.D) 3داریپر وسفی
 رانیدزفول، دزفول، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یگروه فارماکولوژ -1

 رانیدزفول، دزفول، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یگروه بافت شناس -2

 رانیدزفول، دزفول، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یگروه داخل -3

 

 ده یچك
 

 شودیم ریتمام دستگاه گوارش درگ یماریب نیباشد. در ایم یمنیخودا أمزمن و با منش یماریب کیروده،  یالتهاب یماری: بهدف
ت، لوکاسمونته ینقش دارو یهدف از مطالعه حاضر بررس. نقش دارند یماریها در پاتوژنز بنیاز جمله لکوتر یمختلف یهاو واسطه

 .باشدیدر بهبود آن م ATPK-cGMP-No ریو نقش مس دیاس کیاز است یناش تیدر کول نیلکوتر یهارندهیگ ستیعنوان آنتاگونهب
منظور به. دیگرد جادیا یشگاهیبزرگ آزما یهادر موش تیکول،%4 کیاستدیاس کتالِرِ زی: با استفاده از تجوهاروشمواد و 

کننده مهار) بلولنی، متL-NAME  ،L-Argکننده نیتریک اکساید سنتاز()مهار یمذکور، داروها رسانیپیام رینقش مس یبررس
قبل از  قهیدق 51 (ATPهای پتاسیمی حساس به کننده کانل)مهار دیبنکلامایو گل دیازوکساید ل،یلدنافی، س(گوانیلات سیکلاز

 .دیگرد زیتجو یمتوالروز  3مدت هب صفاقی(،گرم به ازای کیلوگرم وزن بدن، داخلمیلی 1-02) تلوکاسمونتهتزریق 

باعث کاهش  نیچنرا کاهش داد و هم یپوو ماکروسک یپوکروسکیم یهابیلوکاست آسمونته صفاقیتزریق داخل: هایافته
-Lچنین تجویز. هماثرات مونته لوکاست را کاهش داد دیبنکلامایبلو و گللنی، متL-NAME زیتجو. دیگردIL-1β  و TNFα سطح

Argلوکاست اثرات محافظتی در مخاط روده نشان داد.، سیلدنافیل و دیازوکساید پیش از مونته 
 .نقش دارد دیاس کیاز است یروده ناش بیلوکاست در آسمونته یاثرات محافظتدر بروز  ATPK-cGMP-NO ری: مسیریگجهینت
 

 یالتهاب یماری، بATPوابسته به  یمیکانال پتاس ،یمونوفسفات حلقو لیلیگوان د،یاکسا کیتریلوکاست، نمونتههای کلیدی: واژه
 روده
 

  

  b_ghorbanzadeh82@yahoo.com      :بهنام قربان زاده
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The effect of montelukast, a leukotriene receptor antagonist, 

on the acetic acid-induced model of colitis in rats: 

Involvement of NO-cGMP-KATP channels pathway 
 

Behnam Ghorbanzadeh1*(Ph.D.), Mohammad Amin Behmanesh2 (Ph.D.), Roya Mahmoudinejad1 (M.D.), Mehdi 

Zamaniyan1 (M.D.), Shadi Ekhtiar1 (M.D.), Yousef Paridar3 (M.D.)   
1- Department of Pharmacology, School of Medicine, Dezful University of Medical Sciences, Dezful, Iran 

2- Department of Histology, School of Medicine, Dezful University of Medical Sciences, Dezful, Iran  
3- Department of Internal Medicine, School of Medicine, Dezful University of Medical Sciences, Dezful, Iran 

 

 
 

Introduction: Inflammatory bowel disease is a chronic autoimmune disorder that may involve the entire 

gastrointestinal tract. The leukotrienes have a role as mediators in the pathophysiology of colitis.  We investigated the 

effect of a leukotriene receptor antagonist, montelukast, and also the role of the NO-cGMP-KATP channel pathway in 

acetic acid-induced colitis.  

Methods and Materials: Rectal administration of acetic acid (4%) was used for the induction of colitis in rats. To 

investigate our hypothesis, the rats were intraperitoneally pre-treated with L-NAME (NOS inhibitor), L-arginine, 

sildenafil, methylene blue, glibenclamide, or diazoxide 15 min before treatment with montelukast (5–20 mg/kg, i. p.), 

for three consecutive days. Then, microscopic, macroscopic, and inflammatory parameters were evaluated.  

Results: Montelukast reduced the microscopic and macroscopic damage induced by acetic acid. Montelukast also 

reduced the level of IL-1β and TNF-α. We also showed that the effects of montelukast were significantly attenuated 

by L-NAME, methylene blue (guanylate cyclase inhibitor), and an ATP-sensitive potassium channel blocker 

(glibenclamide). Also, the administration of L-arginine, sildenafil, and diazoxide before montelukast produced a 

protective effect. 

Conclusions: The pathway of the NO-cGMP-KATP channel is involved in the protective effect of montelukast in 

acetic acid-induced colonic tissue damage. 

 

Keywords: Montelukast, Nitric oxide, cGMP, KATP channels, Inflammatory bowel disease  
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 ریدر دهه اخ یموثر در درمان افسردگ یاهیگ یبر داروها یمرور
 

 (M.Sc) *2هیمن مهمان نواز(، PHD) 1ساحل متقی

 رانیباهنرکرمان ، کرمان ،ا دی،دانشگاه شه ی،دانشکده دامپزشک هیگروه علوم پا -1

 رانیباهنر ، کرمان ،ا دی،دانشگاه شه ی، دانشکده دامپزشک یدامپزشک یولوژیزیف یدانشجو -2

 

 ده یچك
 

جایی نیم درصد است. از آنهدف: افسردگی یک بیماری شایع روانی در دنیا است. شیوع آن در کشورهای در حال توسعه ده و 
که داروهای مورد استفاده در درمان این بیماری علاوه بر آن که دارای عوارض جانبی هستند، کارایی لازم را ندارند، پس همواره 

 سثرتر و با کارایی بالاتر مد نظر بوده است. گیاهان دارویی علاوه بر این که بیشتر در دسترؤتلاش برای پیدا کردن داروهایی م
 ظرباشند. بنابراین به نهستند نسبت به داروهای شیمیایی دارای عوارض جانبی کمتر و از لحاظ اقتصادی نیز مقرون به صرفه می

سال اخیر  ۰۱دراین مقاله مروری به بررسی گیاهان دارویی که در برای داروهای شیمیایی باشند. لذارسد که جایگزین مناسبی می
 کید بر مکانیسم عمل پرداختیم.اند با تأهای حیوانی در درمان این بیماری موثر بودهند و در مدلامورد مطالعه قرار گرفته

و مقالات معتبر فارسی و   PubMed،SID ،Google Scholarنظیر  های اطلاعاتی علمیروش جستجو: در این مطالعه از پایگاه
 استفاده گردیده است . ۲۱۲۲تا  ۲۱۰۲های بینلاتین در سال

های م آن موثر بودند بیشتر مربوط به راستهعلائبهبود  و دارویی که در کاهش افسردگیگیاهان  ها: نتایج نشان دادهیافت
مطالعات نشان دادند این گیاه را با مکانیسم اثر معرفی کردیم.  ۰۱باشند. ما سانان، گاوزبانان و ... میباقلاسانان، پنیرکسانان، نعنا

-یپوفیزه-ز طریق تنظیم سیناپسی سرتونین، نورآدرنالین و دوپامین، تنظیم فعالیت محور هیپوتالاموسگیاهان دارویی اغلب ا
 .کنندهای التهابی اثرات ضدافسردگی خود را ایفا میاکسیدانی وکاهش واسطهآدرنال، تقویت سیستم دفاع آنتی

فسردگی، هزینه بالا ،کاهش مقبولیت آن در بین مردم و های شیمیایی ضد اوزه با توجه به عوارض جانبی داروامرگیری: نتیجه
توانند منع مصرف در برخی از افراد، استفاده از گیاهان دارویی مورد توجه همگان قرار گرفته است. از این رو گیاهان دارویی می

 جایگزین مناسبی برای داروهای شیمیایی باشند و مورد مصرف قرار گیرند.

 
 مکانیسم، فیزیولوژی مدل حیوانی، افسردگی، گیاهان دارویی، های کلیدی:واژه 
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A review of herbal medicines effective in the treatment of 

depression in the last decade 
 

Sahel Motaghi1 (PHD), Himan Mehmannavaz2* (MSc)  
1- Department of Basic Sciences, Faculty of Veterinary Medicine, Shahid Bahonar University, Kerman, Iran 
2- Veterinary physiology student Faculty of Veterinary Medicine, Shahid Bahonar University, Kerman, Iran 

 

 
 

Introduction: Depression is a common mental illness in the world with a mean prevalence of 10.5 percent in 

developing countries. Since antidepressant drugs are associated with side effects and low efficacy, medicinal plants 

with natural effective materials with fewer side effects and lower costs can be more effective in the treatment of 

depression. So, they can be considered as a good choice. Therefore, in this article, we reviewed the medicinal plants 

that have been studied in the last 10 years and have been effective in treating this disease in animal models, 

emphasizing on their mechanism of action. 

Search Methods: In this study, scientific databases such as Pubmed, SID, Google Scholar, and authentic Persian 

and Latin articles were used in the years between 2012 and 2023. 

Results: Our search showed that the medicinal plants had therapeutic effects on depression symptoms and 

attenuated symptoms of depression, which are mostly related to the orders of mint, leguminous, fennel, borage, etc. 

We introduced 40 plants with their mechanisms. Studies have shown that these medicinal plants often exert their anti-

depressant effects through the synaptic regulation of serotonin, noradrenaline and dopamine, regulating the activity 

of the hypothalamus-pituitary-adrenal axis, strengthening the antioxidant defense system and reducing inflammatory 

mediators. 
Conclusion: Nowadays, due to the side effects of antidepressant chemical drugs, high cost, they are less than 

acceptable among the people and have a contraindications for some people. Therefore, medicinal plants can be a 

suitable alternative to chemical drugs and can be used. 

 
Keywords: Depression, Medicinal Plants, Animal model, Mechanism, Physiology 
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 ینخاع یهابیآس میثر بر ترمؤم ییدارو اهانیاز گ یبرخ یبررس

 

  (M.Sc) *2هیمن مهمان نواز، (PHD) 1ساحل متقی
 رانیباهنرکرمان ، کرمان ،ا دی،دانشگاه شه ی،دانشکده دامپزشک هیگروه علوم پا -1

  رانیباهنر ، کرمان ،ا دی،دانشگاه شه ی، دانشکده دامپزشک یدامپزشک یولوژیزیف یدانشجو -2

 

 ده یچك
 

عوامل مهم در اختلال حسی و حرکتی است که بیشتر در  از یحیاتی بدن است و آسیب نخاع یهاهدف: نخاع یکی از ارگان
هد خواهای آن بسیار شدید و جبران ناپذیر ولی آسیب ،ستا ندکاچند میزان وقوع این عارضه شود. هرمی ایجاداثر ضربه به افراد 

 ،هدف تحقیقاتبه این دلیل که های گیاهی را مجاز برشمرده است و جایی که سازمان بهداشت جهانی استفاده از درماناز آن بود.
ست، لذا در این ا نیز مهمدر دسترس بودن داروها  رو کهچنین از آناست، همبا کارایی بالاتر  ثرتر وؤتولید داروهای م ایتلاش بر

که در درمان این  ،های حیوانیدر مدلو های نخاعی در دهه اخیر ثر بر ترمیم آسیبؤمقاله مروری به بررسی داروهای گیاهی م
 یم.اهمکانیسم عمل پرداخت با تاکید بر ،اندآسیب موثر بوده

های سال از ،PubMed،SID، Google Scholar های معتبر بین المللیپایگاه مقالات علمی در ،روش جستجو: در این پژوهش
 .ندمورد بررسی قرار گرفتترمیم آسیب نخاعی  گیاهی بر یمکانیسم اثر داروها کید برأبا ت ۲۱۲۲تا  ۲۱۰۲

 ثر بوده بیشترؤهای نخاعی و بهبود التهابی نخاع مگیاهان دارویی که در ترمیم آسیبها: جستجوهای ما نشان داد که یافته
)از انگور قرمز(،گل راعی و..  گلی، رسوراترولچنین گیاهان مریمهای نعناسانان، چتریان، سوسنیان، باقلایان، هممربوط به راسته

ا های ثانویه رآسیب گیاه را با مکانیسم اثر بررسی کردیم. مطالعات نشان دادند که این گیاهان دارویی اکثراً ۲۱که ما  ،باشندمی
کننده رشد مدولاسیون پاسخ التهابی و عوامل تحریک بر چنینهم ،دنرسانمی کاهش و بازسازی پس از ضایعه نخاعی را به حداکثر

 کنند.تمرکز می
کننده افزون به تولید داروهای ترمیمبالا و نیازهای روز یهازیاد داروهای شیمیایی، هزینهه با توجه به عوارض گیری: امروزنتیجه

 توانند از گیاهان دارویی بهره ببرند.های تولید کننده دارو میاعصاب، شرکت
 

  اکسیدانرویی، آسیب ثانویه، آنتیهای کلیدی: آسیب نخاعی،گیاهان داواژه
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Investigation of herbal medicines effective in the repair of 

spinal cord injuries 
 

Sahel Motaghi1 (PHD), Himan Mehmannavaz2* (MSc) 
1- Department of Basic Sciences, Faculty of Veterinary Medicine, Shahid Bahonar University of Kerman, Kerman, Iran 
2- Veterinary physiology student, Faculty of Veterinary Medicine, Shahid Bahonar University, Kerman, Iran 

 

 
 

Introduction: The spinal cord is one of the vital organs of the body, and spinal cord injury is one of the important 

causes of sensory and motor disorders, which are mostly induced by trauma. The incidence of this complication is 

rare, but its damage is very severe and irreparable, and since the (WHO) has approved the use of herbal medicines, 

efforts are always being made to find more effective and efficient medicines. In this review article, herbal medicines 

effective in healing spinal cord injuries in the last decade were studied in animal models with an emphasis on their 

mechanism of action. 

Search Methods: In this scientific article, PubMed, SID, and Google Scholar international databases were 

reviewed from 2012 to 2023. 
Results: Our searches showed that the medicinal plants that are effective in repairing spinal cord injuries are mostly 

related to the orders of Lamiales, Apiaceae, Lilies, Legumes, and some plants such as Salvia officinalis, Resveratrol 

(from red grapes), Geranium. In this article, we introduced 20 herbs with their mechanism of action. Studies have 

shown that these herbs mainly reduce secondary damage promote regeneration factors after spinal cord injury and 

focus on modulating the inflammatory response and growth-promoting agents. 

Conclusion: Nowadays, due to the many side effects of chemical drugs, high costs, and increasing need for the 

production of nerve-restoring drugs, drug-producing companies can take advantage of using herbal medicines. 

 
Keywords: Spinal cord injury, Medicinal plants, Secondary injury, Antioxidant 
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زرگ ب یهادر موش یخون رحم انیکاهش جر لهیبوسالقا شده  یکلامپسامدل پره

 شودیوابسته به جنس در نوزادان م یکیمنجر به عوارض متابول آزمایشگاهی
 

 2،1(PhDمهران حسینی )، 1(MD، زهرا عرفانیان )1(MD، مهتاب محمدی فرد )1(Ph.Dطاهری )محمد مهدی حسن زاده 

 مرکز تحقیقات سلولی و مولکولی، گروه علوم تشریحی، دانشگاه علوم پزشکی بیرجند، بیرجند، ایران -1

 گروه علوم تشریحی، دانشکده پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی کرمان، کرمان، ایران  -2

 

 ده یچك
 

اکلامپتیک مستعد ابتلا به چاقی، دیابت و پرفشاری خون در سنین بالا هستند. با این فرزندان متولد شده از مادران پره  هدف:
اند. هدف از این مطالعه بررسی تأثیر کاهش پرفیوژن وجود، مطالعات محدودی به بررسی ساز و کارهای دخیل در این امر پرداخته

 بود. زرگ آزمایشگاهیبهای ( بر پیامدهای متابولیک در فرزندان موشRUPPاکلامپسی: هرحمی )مدل حیوانی پر-جفتی

-نژاد ویستار در روز چهاردهم بارداری مورد عمل جراحی کاهش پرفیوژن رحمی یشگاهیبزرگ آزماهای ها: موشمواد و روش
از نظر پارامترهای مرتبط با  روزگی )جوانی( 06روزگی )دوران کودکی( و  41جفتی و یا عمل جراحی شم قرار گرفتند. نوزادان در 

روزگی پارامترهای تست تحمل گلوکز، شاخص هموستاتیک  06چنین در مورد بررسی قرار گرفتند. هم (IPGTT)تحمل گلوکز 
 41خون شریانی و غلظت پروتئین ادرار نوهیستوشیمی جزایر پانکراس، فشار، بررسی ایمو(HOMA-IR)مقاومت به انسولین 

 گیری شد.ازهاند (24hUP)ساعته 
اکلامپتیک اختلال تحمل گلوکز، روزگی و در مقایسه با گروه شم، فقط در نوزادان نر متولد شده از مادران پره 06ها: در یافته

 14های پره اکلامپتیک در کاهش انسولین و بیان انسولین در جزایر پانکراس مشاهده شد. در قیاس با گروه شم، نوزادان نر موش
دار وزن شدند اما این تفاوت آماری وابسته به جنس نبود. سطح گلوکاگون )فقط در نرها( وگرلین )هر جهش معنیروزگی دچار 

روزگی افزایش یافته بود،  06الی  41داری در بازه طور معنیهاکلامپتیک بهای پرهدوجنس ولی بیشتر در نرها( در نوزادان موش
یک روند کاهشی و سطح گرلین یک روند بدون تغییر را نشان داد. تفاوت  که، در نوزادان گروه شم سطح گلوکاگوندرحالی

ها مشاهده ساعته بین گروه 41داری در پارامترهای فشار خون، شاخص هموستاتیک مقاومت به انسولین و غلظت پروتئین معنی
 نشد.

نرها( در طور وابسته به جنس )هگرلین بدهد که تنظیم طبیعی انسولین، گلوکاگون و گیری: نتایج این مطالعه نشان مینتیجه
شود این نوزادان مدت )بعد از بلوغ( باعث میبیند و در بلنداکلامپسی آسیب میدچار پره یشگاهیزرگ آزمابهای نوزادان موش

 مستعد ابتلا به چاقی و دیابت شوند.

 

 رلیناکلامپسی، نوزادان، اختلالات رشد، اختلالات متابولیسم، دیابت، گهای کلیدی: پرهواژه
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The maternal reduced uteroplacental perfusion model of 

preeclampsia induces sexually dimorphic metabolic 

responses in rat offspring 
 

Mohammadmehdi Hassanzadeh-Taheri (Ph.D)1, Mahtab Mohammadifard (MD)1, Zahra Erfanian (MD)1, Mehran 

Hosseini (PhD student) 2,1* 

1- Cellular and Molecular Research Center, Department of Anatomical Sciences, Birjand University of Medical Sciences, Birjand, Iran. 

2- Department of Anatomical Sciences, Faculty of Medicine, Kerman University of Medical Sciences, Kerman, Iran. 

 

 
 

Introduction: Offspring born to preeclamptic mothers are prone to obesity, diabetes, and hypertension in later life, 

but still, studies investigating the underlying mechanism are still limited. Here, we aimed to investigate the impact of 

the reduced uteroplacental perfusion (RUPP) rat preeclampsia model on offspring metabolic outcomes. 

Methods and Materials: Timed pregnant Wistar rats underwent RUPP or sham surgeries on day 14 of gestation. 

Glucometabolic parameters were evaluated on postnatal days (PND), 14 (childhood), and 60 (young adult). In 

addition, intraperitoneal glucose tolerance test (IPGTT), homeostatic model assessment of insulin resistance (HOMA-

IR), immunohistochemical staining for insulin in pancreatic islets, arterial blood pressure and 24-h urine protein 

(24hUP) excretion were performed at PND60. 

Results: Male, but not female, young adult rats (PND60) of RUPP dams exhibited an impaired IPGTT, decreased 

circulatory insulin, and weakened pancreatic insulin immunoreactivity. Compared to the male offspring of the sham 

group, the body mass of male RUPP offspring significantly caught up after PND42, but it was not sex-specific. RUPP 

pups also exhibited upregulations in glucagon (only males) and ghrelin (both sexes with a more significant increase 

in males) during PND14–PND60. However, in sham offspring (both sexes), glucagon levels were downregulated and 

ghrelin levels were unchanged during PND14–PND60. The blood pressure, HOMA-IR, and 24hUP values did not 

alter in RUPP pups.  

Conclusions: The overall results suggest that maternal RUPP has negative and sex-specific impacts on insulin, 

glucagon, and ghrelin regulations in offspring and that, as young adults, male RUPP rats may be more prone to develop 

obesity and diabetes. 

 

Keywords: Preeclampsia, Offspring, Growth disorders, Metabolic dysfunction, Diabetes, Ghrelin 
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 یاسترس و هوش مصنوع

 

  1*هاتف یبشر

 الله )ع( هیبق یعلوم اعصاب دانشگاه علوم پزشک قاتیمرکز تحق اریدانش -1

 

 ده یچك
 

همیشه برای بشر یک هدف در مسیر پیشرفت  ،کنترل آن نیزآگاهی از وضعیت درونی بدن که تحت کنترل آگاهانه ما نیست و 
های ویژگی ازها هایی که در طی سالهای متنوع و توانمند و بر اساس دادهعلمی بوده است. امروزه هوش مصنوعی با الگوریتم

وانسته ما را به این هدف نزدیک کند. یکی از موضوعات مهم زندگی انسان استرس است. مختلف انسان استخراج شده است، ت
دهد. بخش کوچکی از درک ثیر خود قرار میأتها و عملکردهای بدن را تحتفعالیت سیستم استرسی در بدن در حقیقت همه ارگان

های بر عملکردهای دیگر بخشناآگاهانه است که  فعالیت این سیستم در سطح آگاهانه است اما اکثر آن در سطح فیزیولوژیک و
وری آگذارد. ما در مرکز تحقیقات علوم اعصاب دانشگاه علوم پشکی بقیه الله در طی هفت سال با جمعمغز اثر می بدن ما مخصوصاً

های هورمونی زی و شاخصهای مختلف الکتروفیزیولوژیک از ثبت قلبی و مغهای گسترده از ایرانیان و استفاده از شاخصداده
ق های موفتوانستیم به الگوریتم ،غلظت کورتیزول بزاقی در شرایط مختلف بدون استرس و درجات مختلف استرس مخصوصاً

بینی درصد و حتی پیش 99با قدرت  ،بهینهلایی استرس در وضعیت بهینه و غیرعنوان استاندارد طهبندی سطح کورتیزول بطبقه
ها طراحی یافته این چنین نرم افزاری را بر طبق. همدست یابیمدرصد  8زاقی با مقدار خطای در حدود مقدار غلظت کورتیزول ب

 گوید که سیستم استرسی در چه وضعیتی است.کردیم که با گرفتن یک دقیقه ضربان قلب به ما می
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Stress and Artificial Intelligence 
 

Boshra Hatef1* 
1- Associate professor of neuroscience research center of Baqiyatallah University of Medical Sciences 

 

 
 

Knowing about the internal state of the body that is not under our conscious control and continuing to control it 

has always been a goal for development in the science. Today, artificial intelligence has been able to bring us closer 

to this goal with diverse and powerful algorithms and based on data that has been extracted over the years on various 

human characteristics. One of the important issues in human life is stress. The activity of the stress system actually 

affects all the organs and functions of them. A small part of understanding the activity of this system is at the conscious 

level, but most of it is at the physiological and unconscious level, which is affecting the functions of other parts of our 

body, especially the brain. We at the Neuroscience Research Center of Baqiyatollah University of Medical Sciences 

during seven years collected extensive data from Iranians. The various electrophysiological indicators from heart and 

brain recordings and hormonal indicators, especially salivary cortisol concentration in different conditions without 

stress and degrees Different types of stress were collected.  We were able to reach the successful classification 

algorithms of cortisol level as the golden standard of stress in optimal and non-optimal condition with 99% power and 

even prediction of amount of the salivary cortisol concentration with an error of about 8%. We also designed a software 

according to the findings that tells us the state of the stress system by taking the heart rate for one minute. 
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 یریگدر دوران همه یرستانیآموزان دبدانش یاندام فوقان یعضلان یاسکلت اتیشکا

COVID-19 هابر علائم آن نیآنلا یادو پروتکل مداخله ریو تأث 
 

، کریسا النی خیروچکی 4(Ph.D، مریم کریمیان )3(Ph.D، محمد مهدی نقی زاده )2(Ph.D، کیم برتون )1*(Ph.D) راضیه کریمیان

(Ph.D)5( مصطفی سبحانی پور ،M.Sc)1 

 رانیفسا، فسا، فارس، ا یگروه بهداشت، دانشگاه علوم پزشک -1
 انگلستان لد،یهادرسف لد،یسلامت، دانشگاه هادرسف یکاربرد قاتیمرکز تحق -2

  رانیفسا، فسا، فارس، ا یدانشگاه علوم پزشک ر،یرواگیغ قاتیمرکز تحق -3

 رانیدانشگاه فسا، فسا، فارس، ا ،یگروه عموم -4

  ایاسترال ا،یکتوریموناش، دانشگاه موناش، و یپزشک ستیمرکز کشف ز -5

 

 ده یچك
 

 .آموزان را با چالش مواجه کرده استدنبال آن آموزش مجازی، سلامت جسمانی دانشهو ب Covid-19گیری همههدف: شیوع 
و  91-گیری کوویدآموزان در طول همهمطالعه حاضر با هدف بررسی شیوع و شدت شکایات اسکلتی عضلانی اندام فوقانی دانش

ها ههای ارگونومیک به تنهایی بر نواحی گردن، شانهای ارگونومیک در مقایسه با توصیه+توصیهارزیابی تأثیر پروتکل آنلاین تمرین
 و پشت انجام شد. 

صورت مجازی جهت بررسی شیوع و شدت شکایات هب VAS نامه نوردیک و مقیاسین منظور از پرسشه اب ها:روشمواد و 
آموز دارای دانش 911سال( استفاده گردید. در مرحله بعد  6/96آموز دبیرستانی )میانگین سن دانش 453عضلات اسکلتی 

گروه )تمرینات+آگاهی ارگونومیکی،  4در صورت تصادفی های تحقیق بهعنوان نمونهاختلالات عضله اسکلتی مربوطه شناسایی و به
 .هفته شرکت داده شدند 1مدت بهآگاهی ارگونومیکی به تنهایی و کنترل( 

 81درصد و شانه  7/43درصد، پشت  9/41آموزان در نواحی گردن های عضلانی اسکلتی دانشها: میزان شیوع اختلالیافته
دلیل یادگیری آنلاین، آموزان بهدرصد دانش 64علاوه بر این، گزارش شد.  3درصد و متوسط شدت درد در نواحی مذکور حدود 

گروهی کاهش ونچنین آزمون درهمسال گذشته تجربه کردند. های مختلف اندام فوقانی در یکرا در قسمت MSDعلائم 
داری در تعداد افراد بهبود یافته و شدت اختلالات عضلانی اسکلتی گردن، شانه و پشت قبل و بعد از مداخلات در هر دو معنی

( و از نظر کاهش P<55/5) داریمعنعلاوه بین دو نوع پروتکل از نظر تعداد افراد بهبود یافته تفاوت ه( . بP<55/5پروتکل نشان داد )
 (.P>55/5مشاهده شد ) داریمعنشدت درد تفاوت غیر 

 طور نسبی بالا بود کهآموزان مورد مطالعه بهاسکلتی اندام فوقانی در دانش–های عضلانیگیری: میزان شیوع اختلالنتیجه
های مطرح شده در این تحقیق را پروتکلکدام از ی اجباری، هرن در شرایط قرنطینهتوانند جهت کاهش یا رفع آآموزان میدانش

 انجام دهند.
 

 ، تحصیل در منزل، تمرین، ارگونومی91های کلیدی: عضلانی اسکلتی، کووید واژه
 

  

 karimianrazieh@yahoo.com      :انیمیکر هیراض
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Upper limb musculoskeletal complaints in high school 

students during the COVID-19 pandemic, and the effect of 

two online intervention protocols on symptoms 
 

Razieh Karimian (PhD)1*, Kim Burton (PhD)2, Mohammad Mehdi Naghizadeh (PhD)3, Maryam Karimian (PhD)4, 

Chrisa Eleni Xirouchaki (PhD)5, Mostafa Sobhanipur (M.Sc) 1 
1- Department of Public Health, Fasa University of Medical Sciences, Fasa, Fars, Iran 

2- Centre for Applied Research in Health, University of Huddersfield, Huddersfield, UK 
3- Noncommunicable Research Center, Fasa University of Medical Sciences, Fasa, Fars, Iran 

4- General Department, Fasa University, Fasa, Fars, Iran 

5- Monash Biomedicine Discovery Institute, Monash University, Clayton, Victoria 3800, AUS 

 

 
 

Introduction: The need for home education during the COVID-19 pandemic has challenged students' physical 

health. The present study aimed (1) to investigate the prevalence and severity of upper limb musculoskeletal 

complaints in students during the COVID-19 pandemic, and (2) to evaluate the effect that a combined online exercise 

+ ergonomic advice protocol has on neck, shoulders and back symptoms, compared with ergonomic advice alone.   

Methods and Materials: Firstly, a symptom questionnaire and pain intensity scale were used to investigate the 

prevalence and severity of musculoskeletal disorders in 354 high school students (mean age of 16/6 years). In the next 

step, 188 students with musculoskeletal symptoms were identified and randomly assigned into 3 groups 

(exercise+ergonomic advice, ergonomic advice alone, and control) across 3 musculoskeletal symptom sites (neck, 

shoulder and upper back). The follow-up period was 8 weeks. 

Results: The 12-month prevalence of musculoskeletal disorders in students was 38/1% in neck and wrist, 34/7% 

in upper back, 28% in shoulder, and 12/4% in elbow. The mean pain intensity in these regions was ‘moderate’ on a 

visual analogue scale. Some 63% of students reported symptoms in multiple parts of the upper extremity. Compared 

with controls, both intervention groups showed a significant reduction in the number of improved individuals, and the 

intensity of their musculoskeletal symptoms at 8-weeks (P<0.05). Additionally, there was a statistically significant 

difference (P<0.05) in the number of improved individuals in the exercise group compared with ergonomic advice 

alone, but no significant difference in pain intensity reduction. 

Conclusion: The prevalence rate of upper extremity musculoskeletal symptoms was relatively high in the studied 

students. It seems possible that an improvement in these symptoms can be achieved through exercise and ergonomic 

advice during the COVID-19 pandemic.   

 

Keywords: Musculoskeletal, Covid-19, Home schooling, Exercise, Ergonomics 
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 نیلیم هیپا نیو پروتئ ینیبر علائم بال یریچه تاث یو خشک یآب طیمحدر دو  نیتمر

 اس دارد؟مبتلا به ام یهادر موش پوکامپیه
 

 ( PHD)2کریسا النی خیروچکی ،(PHD)2کریمیان(، راضیه PHD) 1مریم کریمیان

 رانیدانشگاه فسا، فارس، ا ه،یدانشکده علوم پا ،یگروه عموم-1

  رانیآموزش و پرورش، فسا، فارس، ا ،یبدن تیگروه ترب -2

   ایموناش، دانشگاه موناش، استرال یپزشک ستیموسسه کشف ز -3

 

 ده یچك
 

رسد هنگام فعالیت می باشد، به نظر می (MBP)تخریب پروتئین اصلی میلین  MSبیماری  هدف: یکی از عوامل اصلی در ایجاد
محیط آبی( و چرخ دوار داوطلبانه )محیط (یابد، هدف از این مطالعه، مقایسه تاثیر فعالیت هوازی شنا بدنی میزان آن تغییر می

 بود.  MSهای مبتلا به در هیپوکامپ موش MBPان خشکی( بر علائم بالینی و میز

در  ،در پژوهش  EAEصورت مدلبودند که پس از تهیه و القاء به  C57bl6سر موش 69های این پژوهش ها: نمونهمواد و روش
تمرین،  )کنترل، MS( و )کنترل، تمرین های سالمتایی مشتمل بر گروه 9گروه  8هر دو تمرین شنا و چرخ دوار جداگانه به 

مرین های شنا تگروه. پس از یک هفته سازگاری، شدند( تقسیم تزریق،شاهد تمرین و  تزریقاینترفرون، شاهد اینترفرون، تمرین+
های چرخ دوار در قفسی مجهز به چرخ دوار با جلسه و گروه 5ای هفته و هفته 4مدت دقیقه به 03ی شنا، روزانه را در محفظه

بافت  بررسی شدند. MSها از نظر علائم بالینی و شدت ابتلا به بیماری ، موشهفته اجرا کردند، در پایان 4مدت دسترسی آزاد به
داری ارزیابی شد. حداقل سطح معنی طرفهدست آمده به روش واریانس یکسنجیده شد و اطلاعات به  ELYSAهیپوکامپ به روش

 در نظر گرفته شد. p≤35/3نیز 
های داشتند و تمرین شنا و چرخ دوار را اجرا کردند کمتر از گروه MSهایی که ها: نتایج نشان داد که نمرات بالینی در گروهیافته

های شنا و چرخ دوار داوطلبانه کاهش داشت اما این کاهش در گروه درهر دوگروه MBPچنین تخریب هم .(P<330/3کنترل بود )
 .535/4(=05/9)F( P=330/3دار بود )ولی در گروه چرخ دوار معنی 426/0(=05/9)F (P=36/3دار نبود )شنا معنی
تمرین در محیط چرخ دوار داوطلبانه نسبت به محیط شنا عامل موثرتری در  کند احتمالاًها پیشنهاد میگیری: یافتهنتیجه

 باشد.می EAEهای مدل بافت هیپوکامپ مغز موش در MBPجلوگیری از تخریب 
 

 ، پروتئین پایه میلین، شنا ، چرخ دوار داوطلبانهMSهای کلیدی: واژه
 

  

  karimian.maryam@fasau.ac.ir      :انیمیکر میمر
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What is the Effects of Training in Two Aquatic and Dry 

Environment on Clinical Symptoms and Myelin Basic 

Protein of Hippocampal in Mice with MS? 
 

Maryam Karimian1 (PhD), Razieh karimian2 (PhD), Chrisa Eleni Xirouchaki3 (PhD) 
1- General Department, Fasa University, Fasa, Fars, Iran  

2- Department of Public Health, Fasa University of Medical Sciences, Fasa, Fars, Iran  

3- Biomedicine Discovery Institute, Monash University, Australia 

 

 
 

Introduction: One of the main factors in MS is the destruction of the myelin basic protein (MBP). It seems that 

its amount changes during physical activity. In this study, the effect of two types of aerobic training, swimming 

(aquatic environment) and voluntary running wheel (dry environment) was compared on clinical symptoms and MBP 

levels in the hippocampus of mice with MS. 

Methods and Materials: The samples of this study consisted of 96 female C57BL/6 mice; after the EAE induction, 

Mice were divided into two groups of swimming and running wheel and in each protocol into 8 groups (healthy and 

EAE). The protocol of the swimming training group was 30 minutes of daily training for 4 weeks and 5 sessions per 

week, in the swimming chamber. And the protocol of the running wheel group was voluntary access to the running 

wheel 24 hours a day for 4 weeks. Finally, the mice were examined for clinical signs and severity of MS disease. 

Then, the brain tissue was isolated and levels of the mentioned variables were measured via ELISA method. The data 

were analyzed statistically through one-way ANOVA (P≤0.05). 

Results: Results showed that the clinical scores in the groups that had MS and performed swimming and running 

wheel were lower than the control groups (p<0.001). Also, the destruction of MBP decreased in both groups, but this 

decrease was not significant in the swimming groups (p=0.09) F (6. 35) =3.429, but it was significant in the running 

wheel groups, (p=0.001) F (6, 35) = 4/705. 

Conclusion: Findings suggest that training in a voluntary running wheel environment than swimming environment 

is a more effective factor in preventing the destruction of MBP in Hippocampal tissue of mice with MS. 

 

Keywords: MS, Myelin basic protein, swimming, voluntary running wheel 
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زرگ بدر موش  نیندومتاسیاز ا یبر زخم معده ناش دیاس کینولنیاثر گاما ل یبررس

 آزمایشگاهی
 

، معصومه عزتی 1)(D.V.M Studentحکمت منش، محمد 1* (D.V.M Student)یاسمین شاکر اردکانی، 1)(Ph.Dکاوه رحیمی

 1(Ph.D)گیوی

 گروه علوم پایه، دانشکده دامپزشکی، دانشگاه شهید چمران اهواز، اهواز، ایران -1

 

 ده یچك
 

 فعالیت و حد از بیش اسید معرض در معده گرفتن قرار ناشی از مخاطی تلیوماپی خیمخوش ضایعه یک معده زخم: هدف
در موش  ایندومتاسینبر زخم معده ناشی از  (GLAگاما لینولنیک اسید )هدف از این مطالعه بررسی اثر  .است پپسین تهاجمی

 بود. یشگاهیبزرگ آزما
گروه شم: تجویز خوراکی روغن ( استفاده شد. =6nنر ) یشگاهیموش بزرگ آزماسر  03: در این مطالعه از هامواد و روش

 ۴۱به مدت  روز، بدون ایجاد زخم معده. گروه کنترل: تجویز خوراکی روغن آفتابگردان ۴۱عنوان حامل دارو به مدت هآفتابگردان ب
 03با دوز  GLAهای درمان: تجویز خوراکی (. گروهگرم/کیلوگرممیلی 03روز و القای زخم معده )تجویز خوراکی ایندومتاسین 

 03روز همراه با القای زخم معده. گروه کنترل مثبت: تجویز خوراکی امپرازول با دوز  ۴۱به مدت  ۴33و یا  لوگرمی/کگرمیلیم
 آنالیز شد. SPSSروز همراه با القای زخم معده. نتایج با استفاده از نرم افزار  ۴۱به مدت  ،وزن بدن/گرمیلیم

 ۴33و  03با دوز  GLAحال ( با اینP<30/3ه در گروه کنترل از گروه شم بیشتر بود )ها: نتایج نشان داد که اسیدیته معدیافته
 GLAهای ها در گروهچنین میانگین تعداد زخم(. همP<30/3و نیز امپرازول موجب کاهش اسیدیته معده شد ) لوگرمی/کگرمیلیم

 (. P<30/3کمتر از گروه کنترل مشاهده شد )داری طور معنیهو نیز امپرازول ب لوگرمی/کگرمیلیم ۴33و  03با دوز 
اسیدیته معده در  توانست موجب کاهش تعداد زخم و لوگرمی/کگرمیلیم ۴33و  03با دوز  GLAگیری: تجویز خوراکی نتیجه

 مدل زخم معده القا شده توسط ایندومتاسین شود.

 
 بزرگ آزمایشگاهیموش  ایندومتاسین، ،زخم معده های کلیدی: گاما لینولنیک اسید ،واژه

 

  

  d.yasmin.shaker@gmail.com      :یشاکر اردکان نیاسمی
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The effect of gamma linolenic acid on indomethacin-

induced gastric ulcer in rats 
 

Kaveh Rahimi (Ph.D)1, Yasamin Shaker Ardakani (D.V.M Student)1, Mohammad Hekmatmanesh (D.V.M Student)1, 

Masoumeh Ezzati Givi (Ph.D)1 
1- Department of Basic Sciences, Faculty of Veterinary Medicine, Shahid Chamran University of Ahvaz, Ahvaz, Iran 

 

 
 

Introduction: Gastric ulcer is a benign lesion of the mucous epithelium caused by exposure of the stomach to 

excessive acid and the aggressive activity of pepsin. The aim of this study was to investigate the effect of gamma 

linolenic acid (GLA) on indomethacin-induced gastric ulcer in rats. 

Methods and Materials: 30 male rats (n=6) were used in this study. Sham group: Oral administration of sunflower 

oil as a drug carrier for 14 days, without causing gastric ulcers. Control group: Oral administration of sunflower oil 

for 14 days before gastric ulcer induction (oral administration of indomethacin 50 mg/kg). Treatment groups: Oral 

administration of GLA 50 or 100 mg/kg for 14 days along with gastric ulcer induction. Positive control group: Oral 

administration of omeprazole 20 mg/bw for 14 days along with gastric ulcer induction. The results were analyzed 

using SPSS software.  

Results: The results showed that gastric acidity was higher in the control group than the sham group (P<0.05), 

however, GLA 50 and 100 mg/kg as well as omeprazole reduced gastric acidity (P<0.05). Also, the average number 

of ulcers in GLA 50 and 100 mg/kg as well as omeprazole were significantly lower than the control group (P<0.05).  

Conclusion: Oral administration of GLA (50 and 100 mg/kg) was able to reduce the number of ulcers and gastric 

acidity in the gastric ulcer model induced by indomethacin.  

 

Keywords: Gamma linolenic acid, Gastric ulcer, Indomethacin, Rat 
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 یهابالت یفاکتورها یرو آن اثرات قیاز طر ،یابتید ینقش گابا در درمان گاستروپرز

NOS1  وCOX-2 
 

  4مهرانفرد نی، نسر2رضازاده نی، حس3ی، نپتون سلطان2ی، مائده قاسم1*مقدم یزدانیفرزانه 

  یبهشت دیشه یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،ینیبال یمیوشیگروه ب ،یتخصص یدکتر یدانشجو -1

  رانیاصفهان، اصفهان، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یولوژیزیگروه ف ار،یاستاد -2

  رانیاصفهان، ا هان،اصف یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یولوژیزیاستاد، گروه ف -3

 رانیا ه،یاروم ه،یاروم یدانشگاه علوم پزشک ،یو مولکول یسلول قاتیمرکز تحق ،یولوژیزینوروف قاتیمرکز تحق ار،یاستاد -4

 

 ده یچك
 

باشد که ناشی از اختلال در هماهنگی و عملکرد سیستم می 2عوارض اصلی دیابت نوع هدف: گاستروپرزی دیابتی یکی از 
در  COX-2و  NOS1های باشد. در این مطالعه، هدف ما بررسی سطح بیان پروتئیننوروگاستروانتریک و ماهیچه صاف در معده می

  باشد.در این وضعیت می GABAمدت گاستروپرزی دیابتی و اثرات درمان طولانی
 2به چهار گروه تقسیم شدند: گروه کنترل، گروه دیابت نوع  Wister نر نژاد بزرگ آزمایشگاهیموش 04ها: مواد و روش

(T2DM)گروه تحت درمان با انسولین و گروه تحت درمان با ،GABA سه ماه رژیم غذایی پرچرب، و سپس تزریق . STZ 

(mg/kg53 .و دو ماه درمان با گابا انجام شد )میزان قند خون ناشتا (FBS) و سطح بیان پروتئین NOS1 و COX-2  با آنالیز
 گیری شد. بلات اندازهوسترن

 داری افزایش یافت. درمان با انسولین و گابا باعث بهبودطور معنینسبت به گروه کنترل به T2DM درگروه FBS ها: سطحیافته

FBS در مقایسه با گروهT2DM  شد. سطح پروتئین COX-2 های دیابتیدر موش T2DM افزایش یافته و پس از GABA  و انسولین
کاهش یافت و پس از  T2DMدر گروه  NOS1 کاهش یافت. سطح پروتئین T2DM طور چشمگیری در مقایسه با گروهدرمانی، به

 داری افزایش یافت. طور معنیبه  T2DMو انسولین نسبت به گروه GABA درمان با
 هایمدت گابا، در بهبود گاستروپارزی دیابتی با تأثیر بر سطح بیان پروتئینر این مطالعه نقش درمان طولانیگیری: دنتیجه

COX-2 و NOS1 شود.که نقش مهمی در عملکرد طبیعی معده دارند، پیشنهاد می 
 

 GABA ،NOS1 ،COX-2، 2نوع  ابتید ،یگاستروپرزهای کلیدی: واژه

 

  

  farzanehyazdaniiiii@gmail.com      :مقدم یزدانیفرزانه 
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The role of GABA in the treatment of diabetic 

gastroparesis through its effects on inflammatory factors of 

NOS1, COX-2 
 

Farzaneh Yazdanimoghadam1*, Maedeh Ghasemi2, Nepton Soltani3, Hossein Rezazadeh2, Nasrin Mehranfard4  
1- Ph.D. student, Department of Clinical Biochemistry, School of Medicine, Shahid Beheshti University of Medical Sciences, Tehran, Iran  

2- Assistant Professor, Department of Physiology, School of Medicine, Isfahan University of Medical Sciences, Isfahan, Iran  

3- Professor, Department of Physiology, School of Medicine, Isfahan University of Medical Sciences, Isfahan, Iran  
4- Assistant Professor, Neurophysiology Research Center, Cellular and Molecular Medicine Research Institute, Urmia University of Medical 

Sciences, Urmia, Iran 

 

 
 

Introduction: Diabetic gastroparesis is one of the major complications of long-term type 2 diabetes, resulting from 

dysfunction in the coordination and function of the neuro-gastroenteric system and smooth muscles in the stomach. 

In this study, we aimed to study the expression levels of NOS1 and COX-2 proteins in diabetic gastroparesis and the 

effects of long-term GABA treatment on this injury.  
Methods and Materials: Forty male Wister rats were divided into four groups: control group, type2 diabetic 

(T2DM) group, insulin-treated group, and GABA-treated group. Three months high-fat diet, and then 35 mg/kg STZ 

injection and two months GABA therapy were done. Fasting blood glucose (FBS) and the protein expression levels 

of NOS1, and COX-2 were measured by western blot analysis. 

Results: FBS level in T2DM was significantly increased compared to the control group. Insulin and GABA therapy 

improved FBS compared to the T2DM group. The protein level of COX-2 was increased in T2DM rats and after 

GABA and insulin therapy, dramatically decreased compared to the T2DM group. The protein level of NOS1 was 

decreased in the T2DM group and after GABA and insulin therapy increased significantly compared to the T2DM 

group. 

Conclusion: This study proposed the role of GABA therapy in improving diabetic gastroparesis by effects on 

COX-2 and NOS1 expression which have crucial roles in normal gastric function. 

 

Keywords: Gastroparesis, Type 2 diabetes, NOS1, COX-2, GABA 
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 یدر اختلالات رفتار ییدارو یهاماندهیباق

 1یمینع دهیسع

 دانشگاه سمنان، سمنان ،یدانشکده دامپزشک ه،یگروه علوم پا یعلم ئتیعضو ه ار،یاستاد -1

 

 ده یچك
 

 دام یهایماریاز انواع ب یریگشیدرمان و پ یبرا یپزشکها در دامکیوتیبیاز داروها از جمله آنت یاریامروزه مصرف بسهدف: 
کشتار دام مانع از حضور  ایو  دنیقبل از دوش ییدارو زیزمان پره تیو رعا هاکیوتیبیآنتاست. استفاده درست از  جیرا وریو ط
مطرح بوده و خطرات  یمشکل جهان کیعنوان به ییدر مواد غذا ییدارو یهاماندهیباقخواهد شد.  کیوتیبیمانده آنتیباق

 غییرتو  ییایمقاومت باکتر ،یآلرژ ت،یتوانند موجب مسمومیم ییدارو یهاماندهیباقسلامت مصرف کننده دارد.  یبرا یتوجهقابل
 راًیکه اخ ی. موضوعکندیم یروده زندگ یهاکروبیبا م یستیزرابطه هم کیدر  در انسان شوند. انسان کروفلوریتعادل م

دوطرفه بوده و امکان ارتباط  ستمیس کیاست که « روده-مغز یکروبیمحور م»تحت عنوان  یاند، عبارتبرده یدانشمندان به آن پ
نشده است، اما احتمالاً  ختهطور کامل شناروده و مغز به یهاکروبیم نیب یارتباط یرهایسم. کندیروده و مغز را فراهم م نیب

 قیاز طر که شودیم دیدر روده تول یمتعدد ییایمیش باتیهستند. ترک یکیو متابول یمنیا ز،یرغدد درون ،یعصب یرهایشامل مس
روده  یهاروبکیتوسط م رهیو غ نیلپت ن،یسروتون پتوفان،یمانند تر ییایمیش باتیترک نیاز ا یاری. بسرسدیخون به مغز م انیجر

از  یکه برخ دهدینشان م یاریدخالت دارند. شواهد بس اقیمزاج و اشت میو در تنظ شودیها کنترل مآن دیتول ایو  دیتول بزرگ
 یروده و عملکرد مغز زمان نیرابطه دو طرفه ب. ردیگیآن قرار م یکروبیم بیعملکرد روده و ترک ریتأثعملکرد مغز تحت یهاجنبه

 . ندکیم رییروده تغ یکروبیفلور م ره،یاضطراب و غ سم،یاوت ،یمانند افسردگ یاز اختلالات روان یاریکه در بس شودیآشکار م
 ،یفلور گوارش تغییرتواند با یاز مصرف، م زیپره یهازمان تیو عدم رعا ییدارو یهامانده یدهد باقینشان م جینتاها: یافته

 شود.  یتاردهد و موجب اختلالات رف رییرا تغ یمغز یاز عملکردها یبرخ

 

 یاختلالات رفتار ،یفلور گوارش ،ییدارو یهاماندهیباقهای کلیدی: واژه
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Drug residues in behavioral disorders 
 

Saeideh Naeimi1 
1- Assistant Professor, Department of Basic Science, Faculty of Veterinary Medicine, Semnan University, Semnan, Iran 

 

 
 

Introduction: The use of drugs, including antibiotics, is common in veterinary medicine for the treatment of 

various animal and poultry diseases. Correct use of antibiotics and observance of drug withdrawal time before milking 

or slaughtering animals will prevent the presence of antibiotic residues. Drug residues in food are a global problem 

and pose significant risks to consumer health. Drug residues can cause poisoning, allergies, bacterial resistance and 

disruption of microflora balance in humans. Humans live in a symbiotic relationship with intestinal microbes. A topic 

that scientists have recently discovered is a term called the "brain-gut microbial axis," which is a two-way system that 

enables communication between the gut and the brain. The communication pathways between gut microbes and the 

brain are not fully understood but likely involve neural, endocrine, immune, and metabolic pathways. Several chemical 

compounds are produced in the gut and reach the brain through the bloodstream. Many of these chemical compounds, 

such as tryptophan, serotonin, leptin, etc., are produced or controlled by the microbes in the colon and are involved in 

regulating mood and enthusiasm. Much evidence shows that some aspects of brain function are affected by gut 

function and its microbial composition. The two-way relationship between gut and brain function is revealed when 

the microbial flora of the gut changes in many mental disorders such as depression, autism, anxiety, etc.  
Results: Results show drug residues and failure to observe drug withdrawal time can change some brain functions 

and cause behavioral disorders by disrupting the digestive flora. 

  

Keywords: Drug residues, Digestive flora, Behavioral disorders 
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نر بالغ سالم در معرض طوفان گرد و غبار،  یشگاهیآزما یهاقرار گرفتن موش

التهاب  کیتحر قیرا از طر یشبه افسردگ یشناخت، اضطراب، حرکت و رفتارها

 دهدیم تغییر ویداتیمغز و استرس اکس یعصب
 

 بهجت ،6بختیاری نیما ،5،3ملکی حیدر ،4رشنو محمد ،3گودرزی غلامرضا ،1خوشنام اسماعیل سید ،2،1فربود یعقوب ،1پور حاجی سمیه

 7،2،1سرکاکی علیرضا ،1سرکاکی

 رانیا یاسلام یشاپور اهواز، اهواز، جمهور یجند یدانشگاه علوم پزشک ،یپزشک هیفارس، پژوهشکده علوم پا جیخل یولوژیزیف قاتیمرکز تحق -1

 رانیا یاسلام یشاپور اهواز، اهواز، جمهور یجند یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یولوژیزیگروه ف -2

 یاسلام یشاپور اهواز، اهواز، جمهور یجند یدانشگاه علوم پزشک(، ETRC) یطیمح یها یفناور قاتی(، مرکز تحقAPRD) یتنفس یها یماریهوا و ب یآلودگ قاتیمرکز تحق -3

 رانیا

 رانیا یلاماس یشاپور اهواز، اهواز، جمهور یجند یدانشگاه علوم پزشک ،یپزشک هیپژوهشکده علوم پا ،یو مولکول یسلول قاتیمرکز تحق ،یدانشکده پزشک ،یمونولوژیگروه ا -4

 رانیا یاسلام یچمران اهواز، اهواز، جمهور دیعلوم آب، دانشگاه شه یدانشکده مهندس ست،یز طیمهندس مح -5

 رانیا یاسلام یشاپور اهواز، اهواز، جمهور یجند یدانشگاه علوم پزشک ،ینیامام خم مارستانیو توسعه ب قاتیدرد، واحد تحق قاتیمرکز تحق -6

 رانیا یاسلام یجمهور ،یجمهور استیر ی(، معاونت علمINSF) رانیعلوم ا یمل ادیبن -7

 

 ده یچك
 

 محیط هوای در( PM) غبار و گرد ذرات مختلف دوزهای با( DS) غبار و گرد طوفان معرض در عادی افراد گرفتن قرار: هدف
 DS با مزمن مواجهه اثر بررسی منظوربه مطالعه این. شودمی افسردگی و یاضطرابشبه رفتارهای حرکت، و حافظه اختلال باعث
 هایسایتوکاین حرکتی، رفتارهای افسردگی، اضطراب، شناخت، بر ،شده طراحی ویژه محفظه یک در محیط PM استنشاق با همراه

 .شد انجام سالم بالغ زمایشگاهیآ هایموش در اکسیدانیآنتی هایشاخص و مغز بافت التهابی
 حاوی تمیز، هوای) شم گروه 4 به تصادفی طوربه( گرم 000-520) ویستار نژاد بالغ نر آزمایشگاهی هایموش: هامواد و روش

 DS3  (μg/m3PM:و DS1  ( μg/m3 PM200-500)، :DS2 ( μg/m3 PM 5000-200):(،> μg/m3020PM) غبار و گرد میزان کمترین
 مختلف هایغلظت با وغبار گرد یا پاک هوای معرض در متوالی طورهب هفته هر اول روز 4 در هاموش. شدند تقسیم (0000-5000
PM محفظه در DS گرفتند قرار. 

 رفتارهای افزایش حرکت، و اجتنابی حافظه در اختلال باعث PM غبار و گرد طوفان معرض در مزمن گرفتن قرار: هایافته
 ایهشاخص کاهش و مغز بافت در التهابی هایسیتوکین سطح افزایش راستای در اختلالات این. شد افسردگی و یاضطرابشبه
 .بود اکسیدانیآنتی

 عصبی التهابی هایپاسخ افزایش با ،DS از ناشی محیطی PM گرفتن قرار معرض در که داد نشان کنونی هاییافته: گیرینتیجه
 .شودمی حرکتی و افسردگی، اضطرابی شبه شناختی، رفتارهای در اختلال باعث مغز در اکسیدانیآنتی هایشاخص سرکوب و

 
 اکسیدانیآنتی هایشاخص التهاب، افسردگی، اضطراب، حرکت، شناخت، غبار، و گرد های کلیدی: طوفانواژه
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Exposure of healthy adult male rats to dust storm impairs 

cognition, Anxiety, locomotion and depression-like behaviors 
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Introduction: Exposure of normal subjects to dust storm (DS) with different doses of ambient air-born dusty 

particulate matter (PM) causes memory and locomotion impairment, anxiety and depression-like behaviors. This study 

was designed to investigate the effect of sub-chronic exposure to DS with inhalation of ambient PM in a designed 

special chamber on cognition, anxiety, depression, locomotion behaviors, brain tissue inflammatory cytokines and 

antioxidant indices in healthy adult rats.  

Methods and Materials: Adult male Wistar rats (250-300 g) were divided randomly into the 4 groups: Sham: 

(clean air, contains the least dusty PM < 150 μg/m3), DS1: (200-500 μg/m3 PM), DS2: (500-2000 μg/m3 PM) and 

DS3: (2000- 8000 μg/m3 PM). Rats were exposed to the clean air or different sizes and concentrations of PM in DS 

during the first 4 consecutive days of each week in an experimental actual-ambient dust exposure chamber.  

Results: Sub-chronic exposing to dust storm PM impaired avoidance memory and locomotion, increased anxiety 

and depression like behaviors. These disturbances were in line with increased levels of inflammatory cytokines in 

brain tissue and suppressing the antioxidant indexes.  

Conclusion: Current findings indicated that exposure to ambient PM due to DS caused cognitive, anxiety, 

depression-like and locomotion behaviors impairment by increasing the neuroinflammatory responses and 

suppressing the antioxidant indexes in the brain. 

 

Keywords: Dust storm PM, Cognition, Locomotion, Anxiety, Depression, Inflammation, Antioxidant indexes 
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 یرفتارها یو القا پوکامپیو التهاب ه یدیپیل لیبر پروفا ناتالیاثر استرس پر

 بالغ یشگاهیزرگ آزماب یهادر موش یاضطراب

 

 (PHD)*1،2یمیسل نایم (،Ph.D)2یفرزانه اسکندر (،Ph.D)2زردوز رایحم

 رانیا ل،یاردب ل،یاردب یدانشگاه علوم پزشک ،یو آب درمان یطب سنت قاتیمرکز تحق -1

 رانیتهران، ا ،یبهشت دیشه یدرمان یو خدمات بهداشت ی،دانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یولوژیزیگروه ف -2

 

 ده یچك
 

مطالعه ارتباط  نیشود. چند یبعد یدر زندگ یتواند باعث اختلالات اضطرابیناتال میزا در دوره پراسترس یدادهایرو: هدف
اثر  یمطالعه با هدف بررس نیا ن،یاند. بنابرانشان دادهرا  یسالدر بزرگ یمادر و مشکلات بعد یدهایکوئیگلوکوکورت شیافزا نیب

در  یاضطرابارتباط آن با رفتار شبه نیچنو هم پوکامپیو التهاب ه یدیپیل لیپروفا بر یردهیش ایو/ یاسترس در دوران باردار
 ..نر جوان انجام شد یشگاهیبزرگ آزما یهاموش

 یدر دوران باردار ری( بر اساس مواجهه مادرانشان با استرس متغستارینر و یشگاهیبزرگ آزمافرزندان )موش ها: مواد و روش
در طول  ای/و مانیتا زمان زا یاز روز اول باردار ریشدند. استرس متغ میگروه شامل گروه کنترل و استرس تقس 4به  یردهیش ایو/

 شیمورد آزما (EPM) با استفاده از ماز بعلاوه مرتفع یاضطرابرفتار شبه یبرا (PND60) بالغ یهااعمال شد. موش یردهیدوره ش
سطح  نییتع یها براشدند و خون آن دهیساعت( سر بر 61در حالت ناشتا ) واناتی، حEPM شیروز پس از آزما کیقرار گرفتند. 

 برداشته شد. HDLو  LDL د،یریسیگل ی، ترIL-1βح طس نییتع یبرا پوکامپیبافت هو پلاسما  کوسترونیکورت
گروه  نسبت به یردهیش ایو/ یپلاسما در گروه استرس باردار کوسترونیمطالعه نشان داد که سطح کورت نیا جینتاها: یافته

اما سطح  افتهی شیافزا یداریطور معنبه LDLو سطح  دیریسیگلی، ترIL-1β پوکامپیسطوح ه گرید ی، از سویافت شیکنترل افزا
HDL  از گروه کنترل بود. شتریب یردهیو ش یمرتبط با اضطراب در گروه استرس باردار یرفتارها ن،یعلاوه بر ا .یافتکاهش 

کند. یم دیکند، تأک یاضطراب یتواند فرزندان را مستعد رفتارهایناتال که میاسترس پر تیمطالعه حاضر بر اهم :گیرینتیجه
 لیروفاپ یزیررشد ممکن است برنامه یدر طول دوره بحران کوسترونیکورت یسطح بالا بامدت یراستا، قرار گرفتن طولان نیدر ا

بزرگ  یهادر موش یاضطراب یدهد که به نوبه خود ممکن است باعث بروز رفتارها رییو التهاب را در فرزندان تغ یدیپیل
  شود. بالغ یشگاهیآزما

 
 اضطراب ،التهاب لیپیدی، لیپروفا استرس، ی:کلید هایواژه
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Perinatal stress effect on lipid profiles and inflammation of 

the hippocampus and induction of anxiety-like behavior in 

young adult rats 
 

Mina Salimi1,2* (Ph.D), Farzaneh Eskandari2 (Ph.D), Homeira Zardooz2 (Ph.D) 

1- Traditional Medicine and Hydrotherapy Research Center, Ardabil University of Medical Sciences, Ardabil, Iran 
2- Department of Physiology, School of Medicine, Shahid Beheshti University of Medical Sciences, Tehran, Iran 

 

 
 

Introduction: Stressful events in perinatal period can cause anxiety disorders later in life. Several studies have 

shown a direct link between elevated maternal glucocorticoids and later problems in adulthood. Therefore, this study 

aimed to investigate the effect of stress exposure during pregnancy and/or lactation on lipid profiles and inflammation 

of the hippocampus as well as their relationship with anxiety-like behavior in young adult male rats. 

Methods and Materials: the offspring (male Wistar rat) were divided into 4 groups including control and stress 

groups, based on their mothers’ exposure to variable stress during Pregnancy and/or Lactation periods. Variable stress 

was applied from the first gestational day until delivery and/or throughout lactation period. The young adult rats (at 

postnatal day (PND60) were tested for anxiety-like behavior, using elevated plus maze (EPM). One day after the EPM 

test, the animals were decapitated, in fasting state (16 h), their blood were collected to determine plasma corticosterone 

levels. In addition hippocampus tissue was removed for determining IL-1β, triglyceride, LDL, and HDL levels. 

Results: The results of this study showed that, Plasma corticosterone levels increased in the pregnancy and/or 

lactation stress group compared to the control group, On the other hand, hippocampus levels of IL-1β, Triglyceride 

and LDL level significantly increased but HDL level decreased in pregnancy and/or lactation stress groups compared 

to the control group. Moreover, anxiety- related behavior was higher in the pregnancy/and lactation stress group than 

the control group. 

Conclusions: The present study emphasizes the importance of perinatal stress which can prone the offspring to 

anxiety-like behavior. In this regard, the long-term exposure to elevated level of corticosterone, during critical 

developmental period may change the programming of lipid profile and inflammation in offspring, which in turn, may 

cause the incidence of anxiety-like behavior in young adult male rats. 

 
Keywords: Stress, Lipid profile, Inflammation, Anxiety 
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در  هیت کلبر حفاظ کیستمیو س یصورت مرکزشده به زیتجو نیتیتروپویار نیب سهیمقا

 نر بزرگ آزمایشگاهی یهابا حجم ثابت در موش کیمدل شوک هموراژ
 

 یفی(، بهجت سی)دکتر 3انیلر وانی(، کی)دکتر 1حافظ لای(، لی)دکتر 2پور یعادل می(، مری)دکتر 1ییکدخدا ی(، مهری)دکتر 1رنجبران نایم

 (ی)دکتر 1*ییقاآ یحاج یمهد(، ی)دکتر
 رانیتهران، تهران، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یولوژیزیگروه ف -1

 رانیشاپور اهواز، اهواز، ا یجند یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،ینیبال یمیوشیگروه ب -2

 رانیا زد،ی ،یصدوق دیشه یدانشگاه علوم پزشک زد،یمثل  دیپژوهشکده علوم تول ،ینابارور ینیو بال قاتیمرکز تحق -3

 

 ده یچك
 

در  ،کلیه( بر محافظت از EPO) کیستمیو س یصورت مرکزشده به زیتجو نیتیتروپویار نیب یاسهیمطالعه مقا نیهدف: در ا
 نر انجام شد. یشگاهیبزرگ آزما یها( در موشHS) کیهنگام شوک هموراژ

 یکانول راهنما در بطن جانب کی :( شم1شدند. ) میتقس یشینر به چهار گروه آزما یشگاهیبزرگ آزما یها: موشهاروشمواد و 
کانول در  کیقرار دادن  یبرا کیوتاکسیاستر یجراح :HS( 2فمورال چپ قرار داده شد. ) دیو ور انیها در شرکانول ریچپ و سا
روش  :کیستمیسEPO ( 3. )صورت پذیرفت ءایو اح کیهموراژ وکش، روزه 7 یکاوریردوره و پس از انجام شد چپ  یبطن جانب

( 4کردند. ) افتیفمورال در دیدر ور ایرا بلافاصله قبل از اح نیتیتروپویار IU/kg 333 واناتیتفاوت که ح نیبود با ا HSمشابه گروه 
EPO-central: نیتیتروپویبا ار اءیقبل از اح واناتیح (IU/rat2 )یانیشر ژنیشدند. اشباع اکس ، درمانچپ یبطن جانب تزریقی در 

(SaO2در طول آزما )یهاشاخص یابیارز یبرا هیادرار و بافت کل یهاشد. نمونه یریگاندازه شی ex-vivo شدند. رهیذخ 
 هیکل ویداتیو استرس اکس ی، عملکردSaO2 یپارامترها یتوجهطور قابل( بهی/مرکزیستمیصورت س)به نیتیتروپوی: ارهاافتهی

تحت درمان  یهاکاهش داد. گروه HSبا گروه  سهی( را در مقاIL-6و  TNF-α) هیمربوط به التهاب کل mRNA انیو ب دیرا بهبود بخش
 نشان دادند. HSبا گروه  سهیرا در مقا یاتوفاژ تیفعال شیو افزا 3-کاسپاز نیپروتئکاهش در شکل فعال سطح  EPOبا 

( بود، IU/rat2) یمرکز زیاز تجو شتریبرابر ب 03 باًی( تقرIU/kg 333) کیستمیس EPOدوز مؤثر  نکهی: با توجه به ایریگجهینت
EPO همراه بود.  کیستمینسبت به روش س یسودمندتر یامدهایبا پ یمرکز زیتجوEPO یکننده عصبلیتعد کیعنوان احتمالاً به 

 کند.یها عمل مهیها از جمله کلاز اندام یدر محافظت مرکز یواسطه عصب ای
 

 کیوتاکسیاستر کیتکن ،یداخل بطن مغز ونیالتهاب، انفوز ک،یشوک هموراژ ن،یتیتروپوی: ارهای کلیدیواژه
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A comparison between centrally and systemically 

administered erythropoietin on kidney protection in a model 

of fixed-volume hemorrhagic shock in male rats 
 

Mina Ranjbaran1 (Ph.D), Mehri Kadkhodaee1 (Ph.D), Maryam Adelipour2 (Ph.D), Leila Hafazeh1 (Ph.D), Keivan 

Lorian3 (Ph.D), Behjat Seifi1 (Ph.D), Mahdi Hajiaqaei1* (Ph.D) 
1- Department of Physiology, School of Medicine, Tehran University of Medical Sciences, Tehran, Iran  

2- Department of Clinical Biochemistry, Faculty of Medicine, Ahvaz Jundishapur University of Medical Sciences, Ahvaz, Iran  
3- Research and clinical center for infertility, Yazd Rreproductive Sciences Institute, Shahid Sadoughi University of Medical Sciences, Yazd, Iran 

 

 
 

Introduction: In this study, a comparison between centrally and systemically administered erythropoietin (EPO) 

was performed on nephroprotection during hemorrhagic shock (HS) in male rats.  

Methods and Materials: Male rats were allocated into four experimental groups. (1) Sham; a guide cannula was 

inserted into the left lateral ventricle and other cannulas were placed into the left femoral artery and vein. (2) HS; 

stereotaxic surgery was done to insert a cannula in the left lateral ventricle and after a 7-day recovery; hemorrhagic 

shock and resuscitation were performed. (3) EPO-systemic; the procedure was the same as the HS group except that 

animals received 300 IU/kg erythropoietin into the femoral vein immediately before resuscitation. (4) EPO-central; 

animals was treated with erythropoietin (2 IU/rat) into the left lateral ventricle before resuscitation. Arterial oxygen 

saturation (SaO2) was measured during experiments. Urine and renal tissue samples were stored for ex-vivo indices 

assessments.  

Results: Erythropoietin (systemically/centrally administered) signifcantly improved SaO2, renal functional and 

oxidative stress parameters and decreased renal inflammatory (TNF-α and IL-6) mRNA expression compared to the 

HS group. EPO-treated groups showed a decrease in active form of caspase-3 protein level and an increase in 

autophagy activity in comparison with the HS group.  

Conclusion: Considering the fact that the effective dose of systemic EPO (300 IU/kg) was roughly50 times higher 

than that of central administration (2 IU/rat), centrally administered EPO was accompanied by more advantageous 

consequences than systemic way. EPO is likely to act as a neuro-modulator or neuro-mediator in the central protection 

of organs including the kidneys.  

 

Keywords: Erythropoietin, Hemorrhagic shock, Inflammation, Intracerebroventricular infusion, Stereotaxic 

technique 
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 یمطالعه مرور کیدارو:  عیهوشمند توز یهاستمیس
 

 4،3*سید محمد طباطبائی، 2، مسلم طاهری سودجانی1مژگان فرزین
 ، مشهد، ایرانمشهد یدانشگاه فردوس )فاوا(، عات و ارتباطاتركز فناوري اطلام -1

 ، یزد، ایرانیمركز مدلسازي داده، گروه آمار زیستی و اپیدمیولوژي، دانشکده بهداشت، دانشگاه علوم پزشکی شهید صدوق -2

 گروه انفورماتیک پزشکی، دانشکده پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی مشهد، مشهد، ایران -3

 بیمارستان امام رضا)ع(، دانشکده پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی مشهد، مشهد، ایرانواحد توسعه تحقیقات بالینی  -4

 

 ده یچك
 

کارگیری شود. هوش مصنوعی به بیان ساده، علم بههدف: امروزه در تمام سطوح مدیریت دارو از هوش مصنوعی بهره برده می
سازی های متعددی را برای بهینهباشد. هوش مصنوعی فرصتها میایجاد نوعی هوشمندی در ماشین های پیشرفته برایفناوری

باشد. هدف ازاین ها میها، امور مربوط به توزیع دارو در بیمارستانکند که یکی از آنهای مختلف ارائه میخدمات دارویی در محیط
 باشد.یع دارو میهای هوشمند توزمطالعه بررسی مطالعات مربوط به سیستم

های مرتبط با استفاده از هوش مصنوعی در زمینه روش جستجو: مطالعه حاضر یک مطالعه مروری است که در آن، پژوهش
، Scopus ،PubMedهای در پایگاه 0202تا  0202های توزیع دارو بررسی شده است. برای انجام این مطالعه، مقالاتی که بین سال

Science Direct ،IEEE  وGoogleScholar   مورد  55مقاله پیدا شد که  250منتشر شده بودند، مورد بررسی قرار گرفتند. در ابتدا
 مقاله مورد بررسی نهایی قرار گرفتند. 00با هدف مطالعه مطابقت داشتند و 

شوند و ترکیبی تقسیم میدسته مرکزی، غیرمرکزی و  2های توزیع دارو به تمس: مطالعات مختلف نشان دادند که سیهایافته
های (، کابین=2nبندی ترکیبی داروها توسط ماشین )های مختلفی برای توزیع هوشمند داروها وجود دارند که عبارتند از بستهروش

 (.=0n) های انتقال داروچنین ریل( و هم=7n) های هوشمند انتقال و توزیع دارو(، روبات=9n) هوشمند توزیع اتوماتیک

 د سبب بهبود امنیت دارو و کیفیت ارائهنتوانهای هوشمند توزیع دارو می: نتایج این پژوهش نشان دادکه سیستمگیرینتیجه
تواند در مراحل انتخاب و برداشت دارو، کلی چنین سیستمی میطورد. بهنخدمات مراقبتی از طریق کاهش خطاهای دارویی شو

اری ک تواند منجر به کاهش بارِهایی میچنین استفاده از چنین سیستماشد. همسازی و مدیریت داروها در بیمارستان مفید بآماده
 پرستاران و داروسازان، کاهش زمان انتظار و مدیریت بهتر منابع دارویی شود. کادر درمان خصوصاً

 
 : سیستم توزیع دارو، هوش مصنوعی، هوشمندهای کلیدیواژه
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Intelligent drug dispensing systems: A Review 
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4- Clinical Research Development Unit, Imam Reza Hospital, Faculty of Medicine, Mashhad University of Medical Sciences, Mashhad, Iran 

 

 
 

Introduction: Nowadays, artificial intelligence is used at all levels of drug management. Simply put, artificial 

intelligence is the science of using advanced technologies to create a kind of intelligence in machines. Artificial 

intelligence offers many opportunities to optimize drug-related services, one of which is related to drug dispensing in 

hospitals. The purpose of this study is to review studies related to intelligent drug dispensing systems. 

Search Method: The present study is a review study in which research related to the use of artificial intelligence 

in the field of drug dispensing, has been reviewed. To conduct this study, articles published between 2010 and 2023 

in Scopus, PubMed, Science Direct, IEEE, and Google Scholar databases were reviewed. Initially, 352 articles were 

found, 56 of which corresponded to the purpose of the study, and 21 articles were subjected to final review.  

Results: Different studies showed that drug distribution systems are divided into 3 categories central, 

decentralized, and combined. Also, it was provided that there are different methods for intelligent drug dispensing, 

which include adherence packaging of drugs by machine (n=3), cabins intelligent automatic dispensing (n=9), 

intelligent robots for drug transfer and dispensing (n=7) as well as drug transfer rails (n=2). 

Conclusion: The results of this study showed that intelligent drug dispensing systems can improve drug safety and 

the quality of care services by reducing medication errors. In general, it can be useful in the stages of pickup, 

preparation, and management of drugs in the hospital. Also, using such systems can lead to reducing the workload of 

the healthcare providers, especially nurses and pharmacists, reducing waiting time and better management of 

pharmaceutical resources. 

 

Keywords: Drug Dispensing System, Artificial Intelligence, Intelligent 
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 ذوب-كاربرد هوش مصنوعي در ارزيابي خصوصيات تحرک و سرعت اسپرم انجماد
 

 2*مهدی مختاری ،1مطلق ییخدا یمهد

 رانیدانشگاه اراک، اراک، ا ست،یز طیو مح یدانشکده کشاورز ،یاستاد، گروه علوم دام -1

 رانیدانشگاه اراک، اراک،  ا ست،یز طیو مح یدانشکده کشاورز ،یدام، گروه علوم دام یولوژیزیکارشناسی ارشد ف یدانشجو -2

 

 ده یچك
 

سترس اشود. ها میهای حیاتی آنموقت در فعالیت یدر یک وضعیت دمایی باعث ایجاد وقفه هااسپرمذخیره انجمادی هدف: 
های وهششود. پژمهم در عملکرد ضعیف اسپرم است که باعث تغییرات مورفولوژیکی و آسیب اکسیداتیو میاکسیداتیو یک عامل 

ها اناکسیداکسیداتیو طی انجماد بکاهند. در واقع آنتیهای توانند تا حدودی از آسیبها میاکسیداناند آنتیمختلف نشان داده
هدف از مطالعه حاضر بررسی کاربرد هوش مصنوعی در ارزیابی شوند. های آزاد میباعث کاهش، حذف و غیرفعالسازی رادیکال

 ذوب بود.  -خصوصیات تحرک و سرعت اسپرم انجماد
 ه از هوش مصنوعی در ارزیابی اسپرم منجمد استفاده شد. روش جستجو: در این مقاله از مطالعات مربوط به استفاد

 قیاز طر وتریادغام دانش و علوم کامپ برای ،بیولوژی یهانهیاز زم یاریدر بس یاندهیطور فزا( بهAI) یهوش مصنوعها: یافته
که در حال  (CASA)ی من عیما یوتریکامپ ی آنالیزهاستمیبا س یهوش مصنوع استفاده شده است. نیماش یریادگی یهاتمیالگور

 ی و باروریمن عیما تیفیک یابیدر ارز یبر هوش مصنوع یممکن مبتن یاز کاربردها یاگسترده فیشود و طیحاضر استفاده م
 منی مایع هاینمونه ویدئویی ضبط از که ماشینی یادگیری در حال حاضر از رویکردهای .اسپرم مورد استفاده قرار گرفته است

 ارشانک در متخصصان به تواندکه می شود، استفاده میکنندمی استفاده هااسپرم تحرک تشخیص برای( اسپرم حاوی منی مایع)
 CASA .کنند حرکت ایدایره یا مستقیم مسیر در کهاین یعنی ها،اسپرم حرکت نحوه و سرعت رعایت یعنی تحرک. کند کمک

 CASA تجاری هایسیستم توسط ویژهبه مورفولوژی ارزیابی کندمی کار خوبیدامی )گاو و گوسفند( به هایگونه از بسیاری برای
 تجزیه CASA هایسیستم تحرک، برای خصوص به است پذیرامکان اسپرم سر برای فقط دقیق تحلیل و تجزیه زیرا است، دشوار

 تعیین برای هاآن از استفاده سپس و اسپرم مسیر هر مورد در مختلف سینماتیکی آمارهای محاسبه اساس بر را خود تحلیل و
 یادگیری چارچوب یک محققین .دهندمی انجام توافق مورد هایآستانه و قوانین اساس بر پیشرونده غیر و پیشرونده تحرک

 پارامتر سه با همراه (SVM) پشتیبان بردار ماشین کنندهبندیطبقه از استفاده با نر گاو اسپرم تحرک بینیپیش برای ماشینی

CASA نشان و اندداده نشان را خود رویکرد اثربخشی محققین. خطی و مستقیم خط سرعت منحنی، سرعت: اندکرده پیشنهاد 
 ایهمنطق کانولوشنال عصبی هایشبکه گیرد. اخیراً قرار استفاده مورد انسان اسپرم بررسی برای تواندمی هاآن روش که اندداده

(RCNNs) اندکرده استفاده انسان منی ویدئوهای در اسپرم سر تحرک ارزیابی برای را . 

ید تواند بسیار مفتوان نتیجه گرفت که استفاده از هوش مصنوعی در ارزیابی تحرک اسپرم میطور کلی میهگیری: بنتیجه
 باشد.
 

 و باروری اسپرم ،هوش مصنوعی های کلیدی:واژه
 

  

  mahdi.mokhtari85@gmail.com      :مهدي مختاري
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The use of artificial intelligence in evaluating the motility 

and speed characteristics of freeze-thaw sperm 
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2- Master's student in Animal Physiology, Department of Animal Science, Faculty of Agriculture and Environment, Arak University, Arak, Iran 

 

 
 

Introduction: The frozen storage of sperm in a temperature condition causes a temporary interruption in their vital 

activities oxidative stress is an important factor in poor sperm function that causes morphological changes and 

oxidative damage. Various studies have shown that antioxidants can reduce oxidative damage during freezing. In fact, 

antioxidants reduce, eliminate, and inactivate free radicals. The purpose of this study was to investigate the use of 

artificial intelligence in evaluating the directional and speed characteristics of freeze-thaw sperm. 

Search Method: In this article, studies related to the use of artificial intelligence in the evaluation of frozen sperm 

were used. 
Results: Artificial intelligence (AI) has been progressively used in the many fields of biology, integrating 

knowledge and computer science through machine learning algorithms. AI with computerized semen analysis systems 

already in use and a broad spectrum of possible AI-based applications in evaluation to predict semen quality and 

fertility of sperm. In this respect, machine learning approaches that use video recordings of semen (the seminal fluid 

that contains the sperm) samples to detect the morphology and motility of the included spermatozoa could assist 

scientists in their work. Motility means observing the speed and way of movement of sperm, i.e., if they travel on a 

straight path or in a circle. CASA works well for many animal (cow and sheep) species. Morphology is especially 

hard to assess by commercial CASA systems, as accurate analysis is only possible for sperm heads. Especially for 

motility, the CASA systems base their analysis on computing various kinematic statistics about each sperm track and 

then using those for determining progressive and non-progressive motility based on agreed-upon rules and thresholds. 

Researchers have proposed a machine learning framework for the prediction of bull sperm motility using a Support 

Vector Machine (SVM) classifier combined with three CASA parameters: curvilinear velocity, straight-line velocity, 

and linearity. The authors have demonstrated the efficacy of their approach and indicated that their method could be 

utilized for examining human sperm. Recently, have applied region-used convolutional neural networks (RCNNs) to 

evaluate sperm head motility in human semen videos.  

Conclusion: In general, it can be concluded that the use of artificial intelligence in evaluating sperm motility can 

be very useful. 

 
Keywords: Artificial intelligence, Sperm and Fertility 
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قشر  یهانورون کیولوژیزیبر خواص الکتروف نیاثر مواجهه قبل از تولد با مورف

 بزرگ آزمایشگاهیدر موش  یانیم یشانیپشیپ
 

 1یشجاع ری، ام1انیسمنان دی، سع1یزیعز نی، حس*1یالهام علائ
 رانیمدرس، تهران، ا تیدانشگاه ترب ،یدانشکده علوم پزشک ولوژي،یزیگروه ف -1

 

 ده یچك
 

 دهدیگزارش شده است که نشان م یدر دوره باردار دهایوئیمصرف اوپو سوء ینیدر مورد استفاده بال یهدف: مطالعات متعدد
 تواندیقبل از تولد م نینشان داده است که مواجهه با مورف یقبل قاتیاز جفت عبور کنند. تحق یدر باردار توانندیم دهایوئیاوپ

اطلاعات از  یابیبا باز ،یانیم یشانیپشیاست که قشر پ نیفرزندان شود. اعتقاد بر ا یشناخت کرددر عمل یمنف یامدهایمنجر به پ
 یندهایدر فرآ ینقش اساس ،یخروج یاطلاعات به روز شده به سمت ساختارها نیا تیو هدا یقشرریو ز یمختلف قشر ینواح

ه از جمل یو عصب یاز اختلالات روان یعیوس فیدر ط ،یانیم یشانیپشیو احساسات دارد. اختلالات در قشر پ زهیانگ ،یشناخت
قشر  یهانورون کیولوژیزیخواص الکتروف یطالعه به دنبال بررسم نیا ها،افتهی نیمشاهده شده است. با توجه به ا ادیاعت

 اند.قرار گرفته نیاست که قبل از تولد در معرض مورف بزرگ آزمایشگاهی یهادر موش یانیم یشانیپشیپ
وبار باردار د یهاموش ،یانیم یشانیپشیقشر پ ینورون تیقبل از تولد بر فعال نیاثر مواجهه مورف یبررس ی: براهاروشمواد و 

 یکیولوژیزیخواص الکتروف یابیارز یکردند. سپس، برا افتیدر 11تا  11 یباردار یدر روزها نینرمال سال ای نیدر روز، مورف
 کلمپ انجام شد.پچ ینر، ثبت داخل سلول یهادر زاده یانیم یشانیپشیقشر پ یهرم یهانورون

قرار  نیکه قبل از تولد در معرض مورف ییهادر زاده یانیم یشانیپشیقشر پ یهانورون کیولوژیزیثبت الکتروف جی: نتاهاافتهی
 یااستراحت به سمت ولتاژه یغشا لیطور خاص، پتانسبا گروه کنترل نشان داد. به سهیرا در مقا داریتفاوت معن نیگرفتند، چند

ل علاوه، مواجه قب. بهافتندی شیافزا یتوجهطور قابلمل بهع یهالیو مدت زمان پتانس یداخل قاومتکرده و م فتیش یکمتر منف
هش متعاقب را کا ونیزاسیپرپلارهای عمل و دامنه لیدامنه پتانس ،یفاز صعود بیو ش شیرا افزا یمقاومت داخل نیاز تولد با مورف

 .دهدیم
 کیولوژیزیدر خواص الکتروف یراتییمنجر به تغ تواندیقبل از تولد م نیراستا، قرار گرفتن در معرض مورف نی: در اگیریجهینت
 ها است کهنورون نیا یریپذکیتحر شیدهنده افزانشان راتییتغ نیطور خاص، اشود. به یانیم یشانیپشیها در قشر پنورون

 مغز داشته باشد. عملکردبر  یتوجهقابل یامدهایپ تواندیم
 

 یانیم یشانیپشیقشر پ ،یریپذکیتحر ن،ی: مواجهه قبل از تولد، مورفیدیکل هایواژه
 

  

 elham.22445@gmail.com      :یالهام علائ
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The effects of prenatal morphine exposure on 

electrophysiological properties of rat’s medial prefrontal 

cortex neurons 

 
Elham Alaee1*, Hossein Azizi1, Saeed Semnanian1, Amir Shojaei1 
1- Department of Physiology, Faculty of Medical Sciences, Tarbiat Modares University, Tehran, Iran 

 

 
 

Introduction: Numerous studies have reported on the clinical use and abuse of opioids during pregnancy, revealing 

that opioids can cross the placenta during gestation. Previous research has demonstrated that exposure to morphine 

during prenatal development can result in negative outcomes in offspring cognitive function. The medial prefrontal 

cortex (mPFC) plays a fundamental role in cognitive processes, motivation, and emotion by integrating information 

from various cortical and subcortical areas and directing this updated information towards output structures. 

Dysfunctions in the mPFC have been observed in a range of psychiatric and neurological disorders, including 

addiction. In light of these findings, this study seeks to explore the electrophysiological properties of mPFC neurons 

in rat offspring who were prenatally exposed to morphine. 

Methods and Materials: To investigate the effects of prenatal morphine exposure on mPFC neuronal activity, 

pregnant rats were administered either morphine or saline twice a day from gestational days 11 to 18. Whole-cell 

patch-clamp recordings were conducted to assess the electrophysiological properties of mPFC pyramidal neurons in 

male offspring.  

Results: The results of the electrophysiological recording of mPFC neurons in offspring prenatally exposed to 

morphine demonstrated several significant differences compared to the control group. Specifically, the resting 

membrane potential (RMP) was shifted towards less negative voltages, and input resistance and duration of the action 

potentials were significantly increased. In addition, prenatal exposure to morphine increases input resistance and 

decreases rise slope, amplitude, and afterhyperpolarization amplitude of action potential. 

Conclusion: In this regard, prenatal exposure to morphine can lead to changes in the electrophysiological 

properties of neurons in the mPFC. Specifically, these changes indicate an increase in the excitability of these neurons, 

which could have significant implications for brain function. 

 

Keywords: In utero exposure, Morphine, Excitability, medial prefrontal cortex 
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 circSlc8a1و  circPAN3 ،circRalgapa1 یحلقو یهاRNA انیبر ب نیاثر کورست

 یمبتلا به سکته قلب بزرگ آزمایشگاهی یهادر قلب موش
 

 1، صدیقه غربی3، سعیده جعفری نژاد فرسنگی2رستم زاده ، فرزانه*1محمد مجتبی فرازی

 گروه زیست شناسی، دانشکده علوم، دانشگاه شهید باهنر کرمان، کرمان، ایران -1

 مرکز تحقیقات غدد و متابولیسم، پژوهشکده علوم پایه و بالینی فیزیولوژی، دانشگاه علوم پزشکی کرمان، کرمان، ایران -2

 عروق، پژوهشکده نوروفارماکولوژی، دانشگاه علوم پزشکی کرمان، کرمان، ایران مرکز تحقیقات قلب و -3

 

 ده یچك
 

ها بر عملکرد قلب در عنوان عضوی از خانواده فلاونوئیداثرات محافظتی و بهبود دهنده کورستین بههای اخیر در سال هدف:
های مولکولی درگیر حال مکانیسم( به اثبات رسیده است. با اینMIسکته قلبی ) ( از جملهCVDsهای قلبی و عروقی )بیماری

کننده های غیر کدRNAعنوان گروه جدیدی از های حلقوی بهRNA بررسی است. از طرفی مشخص شده استچنان در حال هم
نقش دارند. در این طرح به بررسی ارتباط الگوی بیان سه   MIو  CVDsپیشرفتها دخالت دارند، درپاتوژنز و که در تنظیم بیان ژن

RNA  حلقویcircRalgapa1، circSLC8a1  وcircPAN3 یشگاهیبزرگ آزماهای و اثرات بهبود دهنده کورستین در قلب موش 
 ایم.پرداخته MIمبتلا به 

 03همراه با تیمار کورستین ) MIای و دو هفته MIنر به سه گروه: کنترل )شم(،  یشگاهیبزرگ آزماهای موش ها:مواد و روش

به روش بستن شریان کرونری  MIمدت دو هفته(  تقسیم شدند. القای صفاقی، یک روز در میان، به، تزریق درونگرم/کیلوگرممیلی
های عملکرد شاخصبعد از بررسی  ،ت بیهوشی کاملتح MIدو هفته بعد از القای انجام شد و بافت قلب LAD) نزولی قدامی چپ )
 انجام شد. Real-time PCR ها به روشبیان ژن قلب برداشته شد.

( >30/3Pدار کاهش )صورت معنیای و یک روزه بهدو هفته MIدر بافت قلب گروه  circSLC8a1و  circRalgapa1بیان  ها:یافته
تیمار کورستین به دنبال  circPAN3افزایش از خود نشان داد. از طرفی تنها بیان  (>30/3P) داریمعنصورت به circPAN3و بیان 
 از خود نشان داد. (>30/3P) داریمعنتغییر 

توان دریافت که ترکیب گیاهی کورستین در راستای عملکرد خود در قلب، هیچ دست آمده میبا توجه به نتایج بهگیری:نتیجه
شود. با می circPAN3حلقوی  RNAندارد ولی باعث کاهش بیان  circSLC8a1و  circRalgapa1های حلقوی RNAتاثیری بر بیان 

 مشخص شود.  circPAN3 است مسیر زیردستِ حال لازماین
 

 یشگاهیبزرگ آزماموش  ن،یکوئرست ،یحلقو RNA وکارد،یانفارکتوس مهای کلیدی: واژه
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The effects of quercetin on the expression of circular RNAs 

circPAN3, circRalgapa1, and circSLC8a1 in the hearts of 

rats with myocardial infarction 
 

Mohammad Mojtaba Farazi (M.Sc)1*, Farzaneh Rostamzadeh (Ph.D)2, Saeideh Jafarinejad-Farsangi (Ph.D)3, 

Sedigheh Gharbi (Ph.D)1 

1- Department of Biology, Faculty of Science, Shahid Bahonar University of Kerman, Kerman, Iran 

2- Endocrinology and Metabolism Research Centre, Institute of Basic and Clinical Physiology Sciences, Kerman University of Medical Sciences, 
Kerman, Iran 

3- Cardiovascular Research Center, Institute of Neuropharmacology, Kerman University of Medical Sciences, Kerman, Iran 

 

 
 

Introduction: Quercetin, a member of the flavonoid family, has protective and improving effects on cardiovascular 

diseases (CVDs), including myocardial infarction (MI). However, the underlying molecular mechanisms are still 

being investigated. Meanwhile, a new group of non-coding RNAs known as circular RNAs has been found to play a 

role in the pathogenesis and progression of CVDs and MI. In this study, we examined the expression patterns of three 

circular RNAs (circRalgapa1, circSLC8a1, and circPAN3) and their relationship with the healing effects of quercetin 

in rats with MI. Male rats were divided into four groups: a control (sham) group, a one-day MI group, a two-week MI 

group, and an MI group treated with quercetin (30 mg/kg, intraperitoneal injection, every other day for two weeks). 

MI was induced by closing the left anterior descending coronary artery (LAD), and heart tissue was collected two 

weeks later under full anesthesia after checking heart function indicators. Real-time PCR was used to measure gene 

expression levels.  

Results: The expression of circRalgapa1 and circSLC8a1 in the heart tissue of the two-week and one-day MI 

groups decreased significantly (P<0.05), while the expression of circPAN3 increased significantly (P<0.05). However, 

only the expression of circPAN3 showed a significant change (P<0.05) after quercetin treatment.  

Conclusion: These results suggest that quercetin may reduce the expression of circular RNA circPAN3, consistent 

with its function in the heart. Nonetheless, further investigation is needed to fully elucidate the downstream 

mechanisms of circPAN3. 

 

Keywords: myocardial infarction, circular RNA, quercetin, rat 
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 یدارو یتحت القا یهارت موسیدر بافت ت NF-κβو  TLR7 یهاژن انیب یبررس

 ومیو مصرف مکمل نانوسلن Aنیکلوسپوریس
 

 ۲(Ph.D) حسین شیروانی، ۱(Ph.D) فاطمه رستم خانی ،*۱(M.Sc) نفیسه رضوانی

 ایران ،تهران ،دانشگاه آزاد اسلامی ،شهر ری ،(ره)واحد یادگار امام خمینی  ،گروه زیست شناسی -1

 ایران ،تهران ،دانشگاه علوم پزشکی بقیه اله عج ،پژوهشکده سبک زندگی ،مرکز تحقیقات فیزیولوژی ورزش ،دانشیار -2

 

 ده یچك
 

 یسلنیوم عنصر کمیابکه از میان  افتهی شیافزا یهای زندگنهیاز زم یارینانو و نانومواد در بس یاستفاده از فناور : امروزههدف
های کیتوسعه تكنباشد. از این رو می نیاز مورد کمهای تكوین طبیعی، رشد، حفظ عملكرد متعادل بدن در غلظت است که جهت

 اریسبها شده آن کنترل یو آزادساز یفعالستیز ،یستیز یفراهم شیافزا قیاز طر ومیسلن باتیرکانتقال ت شیافزاجهت  دیجد
 Aسیكلوسپورین داروی القای تحتهای رت تیموس بافت در NF-κβ و TLR7های ژن بیان بررسی. هدف از مطالعه حاضر، مهم است

 .باشدمی نانوسلنیوم مكمل مصرف و
در  Aگرم داروی سیكلوسپورین میلی 422بندی شدند و گروه تقسیم 3 بهرت نژاد ویستار  42: در این مطالعه هامواد و روش

داده شد. در مرحله بعد پس از سنتز  میان صورت گاواژ و یک روز دربهها به موشذرات سلنیوم  نانو از نانومتر 452و  ءها القاآن
cDNA های ژن، میزان بیانTLR7 و NF-κβ  با تكنیکRT-PCR افزار ها با نرمسنجیده شد. در نهایت دادهSPSS  تجزیه و تحلیل

 .شدند
از القای نانوسلنیوم  پس NF-kBدست آمده از مطالعه حاضر نشان داده شد که سطوح بیان ژن بر اساس نتایج بهها: یافته

داری نسبت به گروه کنترل کاهش معنیشد  ءها القادر آن Aدر گروهی که سیكلوسپورین NF-kBداری یافت ولی بیان افزایش معنی
داری نانوسلنیوم کاهش معنی+Aدر مقایسه با گروه سیكلوسپورین Aسیكلوسپورین در گروه TLR7که میزان بیان یافت در حالی

 یافت.

تم پاسخ سیسبر مفید  ممكن است اثرات درمانیسلنیوم نانو  هایمكملبر اساس نتایج مطالعه حاضر، استفاده از  گیری:نتیجه
 .داشته باشد ایمنی
 

 A ،TLR7 ،NF-kBسیكلوسپورین، سلنیوم، نانو تیموسکلیدی:  هایواژه
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Evaluation of TLR7 and NF-κβ gene expression in thymus 

tissue of rats induced by cyclosporine A and nano selenium 

supplementation 
 

Nafiseh Rezvani (M.Sc)*1, Fatemeh Rostam Khani (Ph.D)1, Hossein Shirvani (Ph.D)2  
1- Department of Biology, Yadegar-e-Imam Khomeini (RAH) Shahre Rey, Islamic Azad University, Tehran, Iran 

2- Exercise Physiology Research Cencter, Life Institute, Baqiyatallah University of Medical Sciences, Tehran, Iran 

 

 
 

Introduction: Today, nanotechnology and nanomaterials play a significant role in different parts of life. Selenium 

is a rare element needed for natural formation, growth, and maintenance of body balance in small concentrations. 

Therefore, it is highly important and necessary to adopt new techniques and strategies to raise the mobility of selenium 

compounds by increasing their bioavailability, bioactivity, and controlled release. The present study aimed to 

investigate the expression of TLR7 and NF-κβ genes in the thymus tissue of rats induced by cyclosporine A and nano 

selenium supplementation. 

Methods and Materials: In this study, 24 rats were divided into 3 groups. Then, 200 mg of cyclosporine A drug 

was induced into them. Afterward, 250 nm of selenium nanoparticles were given to them by gavage. Then cDNA 

synthesis was done with the kit and the expression changes of TLR7 and NF-κβ genes were evaluated by RT-PCR 

technique. Finally, the data were analyzed using SPSS software. 

Results: The results of the study indicated a significant increase in NF-kB gene expression levels after nano 

selenium induction, while the expression of NF-kB in the experimental group which was induced with cyclosporine 

A was significantly decreased compared to the control group which did not receive the same treatment. Also, a 

significant decrease in TLR7 gene expression was observed in the cyclosporine A group compared to the nano 

selenium cyclosporine A group. 

Conclusion: Based on the results of the present study, the use of nano-selenium supplements might have beneficial 

therapeutic effects on the response of the immune system. 

 

Keywords: Thymus, Nano selenium, Cyclosporine A, TLR7, NF-kB 
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 ستمیتعادل س یابیدهد: بازیوابسته به سن را کاهش م یفشار خون بالا ،یگرسنگ

 مرتبط با طول عمر یهانیو پروتئ نیوتانسیآنژ-نیرن
 

 Ph.D 7،6، محمد رشنوPh.D 5،4محمد بدوی ،Ph.D3،2، سیاوش جوکار *Ph.D1 فیروزه بدره

 دانشکده علوم پزشکی بهبهان، بهبهان، ایران -1

 گروه فیزیولوژی و فارماکولوژی، دانشکده پزشکی افضلی پور، دانشگاه علوم پزشکی کرمان، کرمان، ایران -2

 بالینی، دانشگاه علوم پزشکی کرمان، کرمان، ایران مرکز تحقیقات قلب و عروق، موسسه علوم فیزیولوژی پایه و -3

 گروه فیزیولوژی، دانشکده پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی جندی شاپور اهواز، اهواز، ایران -4

 مرکز تحقیقات فیزیولوژی خلیج فارس، دانشگاه علوم پزشکی جندی شاپور اهواز، اهواز، ایران -5

 اه علوم پزشکی جندی شاپور اهواز، اهواز، ایرانمرکزتحقیقات سلولی و مولکولی، دانشگ -6

 گروه ایمونولوژی، دانشکده پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی جندی شاپور اهواز، اهواز، ایران -7

 

 ده یچك
 

رح سن مط شیمرتبط با افزا یهایماریبهبود طول عمر و کاهش ب یبرا دبخشیمداخله ام کیعنوان متناوب به یگرسنگ هدف:
وع شر سنِ ریمرتبط با سن است و تأث جیرا یماریب کیبر فشارخون، که  یاثر گرسنگ یمطالعه با هدف بررس نیشده است. ا

کننده لیتبد میآنز ( وAT2Rو   (2AT1aRنیوتانسیآنژ یهارندهیگ انیو ب (Ang II) 2نیوتانسیآنژ ییبر سطح پلاسما یگرسنگ
شکل  ستارینر و یهادر موش 3نیو سرتوئ 1نیکلوتو، سرتوئ یِریضدپ یهانیئتپرو انیو ب ورتئ( در قلب و آACE2) 2نیوتانسیآنژ

 .گرفت

طور آزاد ماه به 3مدت شدند و به یبندمیتقس یصورت تصادفبه یریو پ یانسالیم ،یجوان نیدر سن واناتیها: حو روش مواد
(AL،) کی یبا گرسنگ ( روز در هفتهFWو گرسنگ )انیروز در م کی ی (EODتغذ )شدند. هی 

در قلب  AT2Rو  AT1aR یهانیپروتئ انیو عدم تعادل در ب 2نیوتانسیآنژ یسن، فشار خون بالا، سطح بالا شیبا افزا :هایافته
 نیپروتئ انیو ب( >11/1P <، 111/1P) 2نیوتانسیخون، سطح آنژتوانست فشار EOD و FW میمشاهده شد. هر دو رژ ورتئو آ

AT1aR  در قلب(11/1P <، 111/1P<) ورتئو آ (111/1P<موش )نیپروتئ انیرا کاهش دهد و ب ریپ یها AT2R را  ورتئدر قلب و آ
 EOD ن،یار ب . علاوهافتی شیافزا یتوجهطور قابلبه EOD یبا گرسنگ ریدر گروه پ زیدر قلب ن ACE2 نیپروتئ انیدهد. ب شیافزا

 3نیسرتوئ انیب FWو  EOD یبخشد و هر دو گرسنگ بودهمراه هستند را به یریو کلوتو که با پ 1نیسرتوئ انیتوانست نقص در ب
 داد.  شیافزا ریو پ انسالیم یهارا در موش

، که EOD یبا الگو ژهیودهند. بهیواکنش نشان م یگرسنگ مینسبت به رژ یترتر به طرز مطلوبمسن واناتی: حیریگجهینت
 یاز اثر بهبود یدهد که بخشینشان م جی. نتابخشدیو کلوتو بهبود م 1نیسرتوئ یابیباز قیاز طر یرا تا حدود کیمتابول یفاکتورها

 باشد.یم نیوتانسیآنژ-نیرن ستمیتعادل س میواسطه ترمهب بزرگ آزمایشگاهی یهادر موش یوقعر-یقلب ستمیبر س یگرسنگ

 

 نیوتانسیآنژ-نیرن ستمیها، کلوتو، سنیرتوئیمتناوب، فشارخون، س ی: گرسنگیدیکل هایواژه
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Fasting attenuates age dependent hypertension: Restoration 

of the renin–angiotensin system balance and longevity 

proteins 
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Introduction: Intermittent fasting has emerged as a promising intervention to improve healthspan and attenuate 

age-related diseases. Specifically, this study aims to investigate the impact of fasting on hypertension, which is a 

common age-related disease, And also investigated the effects of age of beginning fasting on plasma level of 

angiotensin II (Ang II), and the expression of Ang II receptors (AT1aR and AT2R) and angiotensin-converting enzyme 

2 (ACE2) in the heart and aorta, and expression of klotho, sirtuin1 (SIRT1), and sirtuin3 (SIRT3) as antiaging protein 

in male Wistar rats.  

Methods and Material: Young, middle-aged, and old animals were randomly divided into three subgroups and 

fed as ad libitum (AL), AL with fasting 1 day per week (FW), and AL with fasting every other day (EOD), respectively, 

for 3 months. 
Results: Aging was associated with high blood pressure, increased levels of Ang II, and imbalances in the 

expression of AT1aR and AT2R proteins in the heart and aorta. Both EOD and FW feeding were able to decrease 

blood pressure, Ang II levels (P<0.01, P<0.001), and AT1aR protein expression in the heart (P<0.01, P<0.001) and 

aorta (P<0.001) of older rats, while increasing AT2R protein expression in the heart and aorta. The expression of 

ACE2 protein in the heart was also significantly increased with EOD fasting in the old group. Furthermore, EOD 

feeding was able to recover the defects in the expression of SIRT1 and klotho that occur with aging, and both EOD 

and FW feeding increased the expression of SIRT3 in middle-aged and old rats. 

Conclusion: Older animals have a more desirable response to fasting, particularly with EOD fasting, which 

improves metabolic factors via the recovery of SIRT1 and klotho. The restoration of the renin-angiotensin system 

balance mediates the recovery effect of fasting on the cardiovascular system in older rats. 

 
Keywords: Intermittent fasting, Blood pressure, Sirtuin, Klotho, Renin-angiotensin system  
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و استرس  CBS انیبر ب دروژنیه دیکربن و سولف دیمونوکس انیاثرات متقابل م

 بزرگ آزمایشگاهیدر مغز موش  هیمزمن کل یماریاز ب یناش ویداتیاکس
 

 1یفی، بهجت س1رنجبران نای، م1انیانیفرزانه ک، 1ییکدخدا ی، مهر*1زاد یدیحم نبیز

 رانیتهران، تهران، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یولوژیزیگروه ف -1

 

 ده یچك
 

می منجر به استرس اورِهای تجمع توکسین. است (CKD) هدف: سمیت عصبی یکی از عوارض شدید بیماری مزمن کلیه
 (H2S) و سولفید هیدروژن (CO) کربن شود. نشان داده شده است که مونوکسیداکسیداتیو، التهاب و تخریب سد خونی مغزی می

باشند. هدف از مطالعه حاضر، ارزیابی اثرات محافظتی مولکول پرولیفراتیو میآپوپتوز و آنتیالتهابی، آنتیدارای خواص ضد
فرونتال در هیپوکمپ و قشر پره CKD بر استرس اکسیداتیو ناشی از H2S (NaHS) و مولکول اهداکننده CO (CORM3) آزادکننده

 است. CBSبر بیان  H2S و CO با در نظر گرفتن تعامل
( 1: شدند میگروه تقس 0به  تصادفی طورنر استفاده شد که به یشگاهیبزرگ آزما شموسر  06 در این مطالعه از :هامواد و روش

 CKD+CORM3گروه( CO (CORM3)، 4کننده مولکول رهاCKD+ گروه( 3، (CKD) کتومیونفر 0/5 گروه( Sham ،2 گروه

(AOAA)  و مهارکننده آنزیمCBS (AOAA)، 5) گروه +CKD مولکول دهندهH2S (NaHS)، 0 ) گروهCKD+NaHS  و مهارکننده
گیری منظور اندازهورید اجوف تحتانی به خوننمونه  ،یکتومونفر 0/5 ز القایپس ا . در پایان هفته دوازدهمHO-1 (Znpp)آنزیم 

هیپوکمپ و بخش مدیال  CBS سطح آنزیمشد. جهت بررسی بیان  آوریجمعپلاسما  نینو کراتی BUNهای عملکردی کلیه شاخص
هیپوکمپ و مدیال پره ،  SODآنزیملیت و فعا MDAگیری میزان منظور اندازهبه .شدمیکروتیوب قرار داده  درپره فرونتال راست 

 فرونتال چپ پس از پرفیوژنبافت هیپوکمپ و مدیال پرهبخش دیگری از فرونتال چپ برداشته و در نیتروژن مایع نگهداری شد. 
 .شدفیکس درصد  16فرمالین با  شناسیبافتهای منظور بررسیبه ،بافت مغزی

اکسیدانی را بهبود بخشیده و های دفاع آنتیتوجهی کاهش در مکانیسمبلطور قابه NaHS و یا  CORM3: درمان باهایافته
را  CBS توجهی بیانطور قابلبه NaHS و یا  CORM3مهار کرد. علاوه بر این،  را CKD پراکسیداسیون لیپیدی القاء شده توسط

اکسیدانی، های دفاع آنتیبر مکانیسم CORM3 بهبود دهنده اثرات هرچند که کاهش یافته بود بهبود بخشید. CKD که توسط
صورت چنین بهمهار شد. هم H2S( و کاهش سطح CBS)آنزیم مهار کننده  AOAA توسط CBS پراکسیداسیون لیپیدی و بیان

 CO( و کاهش سطح HO-1کننده )آنزیم مهار Znppتوسط  های ذکر شده در بالابر همه شاخص NaHSمتقابل اثرات بهبود دهنده 
 د. مهار ش

را بهبود  CKD طور وابسته به یکدیگر استرس اکسیداتیو ناشی ازبه H2S و CO گیری: این مطالعه نشان داد که تشکیلنتیجه
 .باشد CBS بخشند، که ممکن است از طریق افزایش بیانمی

 

 یویمزمن کل بیماری، CBS یانبیدروژن، ه یدسولف، کربن یدمونوکس ،یداتیو: استرس اکسیدیکل هایواژه
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Cross-talk between carbon monoxide and hydrogen sulfide 

on the CBS expression and oxidative stress induced by 

Chronic Kidney Disease in the brain of rat 
 

Zeinab Hamidizad1*, Mehri Kadkhodaee1, Farzaneh Kianian1, Mina Ranjbaran1, Behjat Seifi1 
1- Department of Physiology, Faculty of Medicine, Tehran University of Medical Sciences, Tehran, Iran  

 

 
 

Introduction: Neurotoxicity is a severe complication of chronic kidney disease (CKD). Accumulation of uremia 

leads to oxidative stress, inflammation and destruction of the blood-brain barrier. Carbon monoxide (CO) and 

hydrogen sulfide (H2S) have been shown to have anti-inflammatory, anti-apoptotic, and anti-proliferative properties. 

The aims of present study are evaluating the protective effects of CO-releasing molecule (CORM3) and H2S donor 

(NaHS) on oxidative stress induced by CKD in the hippocampus and prefrontal cortex by considering interaction CO 

and H2S on CBS expression.  

Methods and Materials: Sixty rats were divided into six experimental groups: sham, five-sixth (5/6) nephrectomy 

(CKD), CKD+H2S donor (NaHS), CKD+CO-releasing molecule (CORM3), CKD+NaHS and zinc protoporphyrin 

IX (Znpp), CKD+CORM3 and amino-oxy acetic acid (AOAA). At the end of the twelfth week after the induction of 

5.6 nephrectomy, blood samples from the inferior vena cava were accumulated to measure kidney function indicators, 

BUN and plasma creatinine. In order to check the level of CBS enzyme expression, the right hippocampus and the 

medial prefrontal section were placed in a microtube. In order to measure MDA levels and SOD enzyme activity, left 

hippocampus and medial prefrontal were removed and kept in liquid nitrogen. Another part of left hippocampus and 

medial prefrontal tissue was fixed with 10% formalin after brain tissue perfusion for histological studies. 

Results: CORM3 or NaHS significantly compensated deficits in the antioxidant defense mechanisms, suppressed 

lipid peroxidation that induced by CKD. In addition, CORM3 or NaHS significantly improved CBS expression which 

were reduced by CKD. However, improving effects of CORM3 on antioxidant defense mechanisms, lipid peroxidation 

and CBS expression were prevented by AOAA and as well as reciprocally improving effects of NaHS all indices were 

prevented by Znpp. 

Conclusions: this study demonstrated that formation of CO and H2S were interdependently improved CKD-

induced oxidative stress, which may be through increased expression of CBS. 

 

Keywords: Oxidative stress, Carbon monoxide, Hydrogen sulfide, expression of CBS, Chronic kidney disease 
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زمان با درمان هم یمبتلا به سکته قلب بزرگ آزمایشگاهیبهبود عملکرد قلب موش 

 یتپلاک زاتیشده با ل ماریت مالیمزانش یادیبن یهاو سلول یپلاکت انسان زاتیل

 

 5الهام جعفری ،Ph.D)( 4، زهرا باقری حسین آبادیPh.D)( 3سعیده جعفری نژاد ،(Ph.D) 2فرزانه رستم زاده، Ph.D) (1پورحمید نجفی 

(M.D) 
 کرمان، ایران دانشگاه علوم پزشکی کرمان ،، مرکز تحقیقات قلب و عروق، پژوهشکده علوم فیزیولوژی بالینی و پایه -1

 نوروفارماکولوژی، دانشگاه علوم پزشکی کرمان، کرمان، ایرانمرکز تحقیقات فیزیولوژی، پژوهشکده  -2

 ایران کرمان، دانشگاه علوم پزشکی کرمان ،، مرکز تحقیقات غدد درون ریز و متابولیسم ، پژوهشکده علوم فیزیولوژی بالینی و پایه -3

 رفسنجان، ایرانگروه آموزشی بیوشیمی بالینی، دانشکده پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی رفسنجان،  -4

  ن، ایرانکرما ن،بنیادی، دانشگاه علوم پزشکی کرما سلولهای و یژپاتولو تحقیقاتمرکز -5

 

 ده یچك
 

در حد متوسط است.  آن اما اثر، است (MI) سکته قلبیبر  یادیبن یهامثبت سلول راتیتأث نشان دهنده ی علمیهاافتههدف: ی
و   hPL شده با ماریت شیپ (PMSCs) مغز استخوان یمیمزانش یادیبن یها(، سلولhPL) یپلاکت انسان زاتیمطالعه اثرات ل نیادر 

 .شده است یبررس MIبر ها آن بیترکیا  و یی، به تنهاPMSC (lys) زاتیل
، hPL ،PMSCs ،PMSC lysate (lys)تحت درمان با  MIو  MI-vehicleشامل شم،  شیآزمامورد  یهاگروهها: مواد و روش

hPL+PMSCs  وhPL+PMSC lys  .بودندMI  بستن شریان کرونری نزولی قدامی چپتوسط (LAD) قیتزر .شد ءالقا PMSCs  و
و  کینامیهمود یامترهارشد. پا انجام هانفارکت هیناح اطرافبه پنج نقطه در  القاء سکته قلبیپس از  قهیدق 03مداخلات  ریسا

 یمحتوا، PMSC تیفیک آمیزی شدند.رنگ Dilهای بنیادی با رنگ سلول ثبت شد. Power Lab ستمیتوسط س یعملکرد قلب
CD31 (، وژنزی)نشانگر آنژNKX2.5 نیو تروپونI (cTnI) یمیستوشیمونوهیا ،یتومتریابا فلوس بیترت( بهوژنزیم هایگر)نشان یقلب 

 شد. یابیکروم ماسون ارزیتر یزیآمبا رنگ یقلب بروزیشد. ف نییتع مونوفلورسانسیو ا
 مبتلا به سکته قلبی واناتیدر ح ±max dp/dt و (DBP) فشار دیاستولی شریانی ،(SBP: فشار سیستولی شریانی )هایافته

  با گروه سهیر مقاد  hPL+PMSC lysو  hPL ،PMSCs ،PMSC lys ،hPL+PMSCs یهاپارامترها در گروه نی. ابود افتهیکاهش 
MI-Veh  ت. افی شیافزاhPL ،PMSC lys،hPL+PMSCs  وhPL+PMSC lys  مقداررا کاهش دادند.  یقلب بروزیف CD31  در تمام

از  شتریب  hPL+PMSC lys و  hPL+PMSCsیهادر گروه CD31 مقداربود.  شتریب  MI-Vehبا گروه سهیمداخله در مقا یهاگروه
 شتریب PMSCs با گروه سهیر مقاد hPL+PMSCs در گروه +Dil+/cTnI و +Dil+/NKX2.5 یهابود. تعداد سلول PMSCs گروه

 .بود
 جادیبا ا hPL د.ش سکته قلبی پس از یقلب یهابیباعث بهبود عملکرد قلب و کاهش آس PMSCs و hPL بیترکگیری: جهینت

 .کندیم تیتقوها PMSCرا از های قلبیسلول زیمناسب، تما طیمح کی

 
 وژنزیم ،ییزارگ ،سکته قلبی ،یپلاکت اتزیل ،یادی: سلول بنهای کلیدیواژه

 

  

  far_rostamzadeh@yahoo.com      :فرزانه رستم زاده
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Combination therapy with human platelet lysate (hPL) and 

hPL pretreated mesenchymal stem cells improves the 

function of the infarcted rat heart 
 

Hamid Najafipour1 (Ph.D), Farzaneh Rostamzadeh2* (Ph.D), Saeideh Jafarinejad-Farsangi3 (Ph.D), Zahra Bagheri-

Hosseinabadi4 (Ph.D), Elham Jafari5 (M.D) 
1- Cardiovascular Research Center, Institute of Basic and Clinical Physiology Sciences, Kerman University of Medical Sciences Kerman, Iran 

2- Physiology Research Center, Institute of Neuropharmacology, Kerman University of Medical Sciences, Kerman, Iran  
3- Endocrinology and Metabolism Research Center, Institute of Basic and Clinical Physiology Sciences, Kerman University of Medical Sciences 

Kerman, Iran  

4- Physiology-Pharmacology Research Center, Research Institute of Basic Medical Sciences, and Department of Clinical Biochemistry, School of 
Medicine, Rafsanjan University of Medical Sciences, Rafsanjan, Iran 

5- Pathology and Stem Cell Research Center, Kerman University of Medical Sciences, Kerman, Iran 

 

 
 

Introduction: Despite the scientific findings related to the positive impacts of stem cells on myocardial infarction 

(MI), their effects are modest. This study investigated the effects of human platelet lysate (hPL), bone marrow 

mesenchymal stem cells pretreated with hPL (PMSCs), and PMSC lysate (lys), alone and combined, on MI. 

Methods and Materials: Experimental groups included sham, MI-vehicle, and MI groups treated with hPL, 

PMSCs, PMSC lysate (lys), hPL+PMSCs, and hPL+PMSC lys. MI was inducted by LAD ligation. The PMSCs and 

other interventions were injected into five points in the border zone of the infarcted area 30 min after MI. 

Hemodynamic and cardiac function parameters were recorded by the Power Lab system. Stem cells were stained with 

Dil dye. The PMSC quality and CD31 (angiogenesis marker), NKX2.5, and cardiac troponin I (cTnI) content 

(myogenesis marker) were determined by flow cytometry, immunohistochemistry, and immunofluorescence 

respectively. Cardiac fibrosis was assessed by Masson's trichrome staining. 

Results: SBP, DBP, and ± dp/dt max decreased in MI animals. These parameters increased in the hPL, PMSCs, 

PMSC lys, hPL+PMSCs, and hPL+PMSC lys groups compared to the MI-Veh group.The hPL, PMSC lys, 

hPL+PMSCs, and hPL+PMSC lys reduced cardiac fibrosis. CD31 density was higher in all intervention groups 

compared to the MI-Veh group. CD31 density in the hPL+PMSCs and hPL+PMSC lys groups was higher than in the 

PMSCs group. The number of Dil+/NKX2.5+ and Dil+/cTnI+ cells was higher in the hPL+PMSCs group compared 

to the PMSCs group.  

Conclusion: The combination of hPL and PMSCs improved cardiac function and alleviated heart injuries after 

MI. hPL potentiates cardiomyocyte differentiation from PMSCs by providing an appropriate environment.  

 

Keywords: Stem cell, Platelet lysate, Myocardial infarction, Angiogenesis, Myogenesis 
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 یمریآلزا یهاموش ییو حافظه فضا یریادگیبر  دروژنیه دیسولفمزمن  زیاثرات تجو

 نیمدل استرپتوزوتوس
 

 1ینیپورعابد می، نس1، هاشم حق دوست1یآباد یمحمد صوف، *1یلیاسماع نیمحمد حس
 رانیا ن،یقزو ن،یقزو یدانشگاه علوم پزشک ر،یرواگیغ یهایماریاز ب یریشگیپژوهشکده پ ،یو مولکول یسلول قاتیمرکز تحق -1

 

 ده یچك
 

و  د،یلوئیآمبتا یعیرطبیبرگشت است که با انباشت غ رقابلیغ روندهشیپ وینورودژنرات ماريیب ینوع مریآلزا ماريیبهدف: 
 یاثرات محافظت کننده نورون يدارا د،یجد یکننده عصبلیتعد کیعنوان به دروژن،یه دی. سولفشودیشناخته م یاختلال شناخت

ملکرد در ع نیستئیاز هموس یاختلالات ناش دروژنیه دی. نشان داده شده است که سولفکندیم میتنظو حافظه را  يریادگیاست و 
 کیعنوان به م،یسد دیدروسولفیبالقوه ه یعصب کنندهاثرات محافظت یمطالعه بررس نی. هدف از ابخشدیرا بهبود م یشناخت

 بود. نیمدل استرپتوزتوس يمریزاآل يهاموش ییو حافظه فضا يریادگیبر  دروژن،یه دیدهنده سولف
به  نیاسترپتوزوتوس ،نیشامل )استرپتوزوتوس يمریو آلزا میسد دیدروسولفیشاهد و ه يهابه گروه واناتیح: هامواد و روش

ا ی نیبودند که سال مریآلزا يهاسه گروه آخر موش .شدند می( تقس میسد دیدروسولفیه به همراه نیو استرپتوزوتوس نیسال همراه
 مریآلزا جادیا يکردند. برا افتیدرروز(  01مدت به روزانه، ،یصفاقداخل لوگرم،یبر ک گرمیلیم 6/5و  8/2) میسد دیدروسولفیه

در  هاشد. تمام موش قیمغز تزر یطرف يها( به داخل بطنقیدر محل تزر تریکرولیم 01، لوگرمیکبر گرمیلیم 3) نیاسترپتوزوتوس
 آموزش داده شدند.  سیمور یماز آب
 دنیرس تاشده  یمسافت ط مدت و داریمعن شیباعث افزا نیاسترپتوزوتوس یبطنداخل قیما نشان داد که  تزر جی: نتاهاافتهی

د، ش يریجلوگ میسد دیدروسولفیه قیبا تزر نیاسترپتوزوتوس ی(. از اثرات فراموشp<15/1با گروه شاهد شد ) سهیدر مقا به سکو
 یشده و مسافت ط يبرعکس، درصد زمان سپرکمتر و  یتوجهطور قابلبه سکو به دنیتا رس شده یمسافت ط که مدت ويطوربه

 بود. نیبه همراه سال نیاز گروه استرپتوزوتوس شتریب يداریمعنطور گروه به نیدر ا ،شده در ربع هدف در تست پروب
ه از که استفاد دهدینشان م جی. نتابخشدیبهبود م يمریآلزا يهاو حافظه را در موش يریادگی دروژنیه دی: سولفيریگجهینت

 باشد. دیمف تواندیم يمریآلزا مارانیدر ب یدرمان اختلالات شناخت يبرا میسد دیدروسولفیه
 

 نیاسترپتوزوتوس ،ییحافضه فضا دروژن،یه دیسولف د،ییلویبتا آم مر،یآلزا يماری: بيدیکل يهاواژه
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The effects of chronic administration of sodium hydrosulfide 

on spatial learning and memory in streptoztocin rat model of 

Alzheimer’s disease 
 

Mohammad Hossein Esmaeili1*, Mohammad Sofiabadi1, Hashem Haghdost1, Nasim Pourabedini1 

1- Cellular and Molecular Research Center, Non-Communicable Disease Prevention Research Institute, Qazvin University of Medical Sciences, 

Qazvin, Iran 

 

 
 

Introduction: Alzheimer’s disease (AD) is an irreversible and progressive neurodegenerative disease 

characterized by abnormal amyloid- β accumulation and cognitive impairment. Hydrogen sulfide, as a novel 

neuromodulator, has neuroprotective effects and regulates learning and memory. It has be shown that Hydrogen 

sulfide improves homocysteine-induced impairment in cognitive function. The aim of this study was to investigate 

the potential neuroprotective effects of sodium hydrosulfide (NaHS), as an H2S donor, on Spatial Learning and 

Memory in streptoztocin (STZ) rat model of Alzheimer’s disease 

Methods and Materials: Animals were divided into:  Control, NaHS (2.8 mg/kg per d) and AD group include 

(STZ, STZ + Saline and STZ + NaHS groups .The last three groups were the Alzheimer’s rats which received Saline 

or NaHS (2.8, 5.6 mg/kg per d) for 10 days. For induction of AD, STZ (3 mg/kg, 10 μl/injection site) were administered 

into lateral ventricles. All rates were trained in the Morris water maze.  

Results: Our results show that i.c.v. injection of STZ significantly increased escape latency and Swimming 

distance to find the hidden platform in comparison with the control group (P<0.05). The amnesic effect of STZ was 

prevented with NaHS treatment. So that the latency time and Swimming distance to find the platform were 

significantly lower and conversely the percentage of time spent and distance swimming in the target quadrant in the 

probe test were significantly higher in the STZ+ NaHS group than those in the STZ + saline group.  

 Conclusion: Sodium hydrosulfide, improved, learning and memory in AD rats. The results suggest that treatment 

with sodium hydrosulfide can be useful for the treatment of cognitive impairment in AD. 

 

Keywords: Alzheimer's disease, Beta amyloid, Hydrogen sulfide, Spatial memory, Streptozotocin 
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در  CINC-2ɑ ژن انیو ب نیندومتاسیاز ا یبر زخم معده ناش نیستیاثر بتاه یبررس

 زرگ آزمایشگاهیبموش 

 

، 7(Ph.D) ، رهام مظلوم6(Ph.D) حسن فلاح حسینی ،5،4(Ph.D) روشنک جزایری ،3،2(Ph.D) لاره وهاب زادهگ ،1(M.D) شقایق تارانی

 8،7*(Ph.D) بهاره توکلی فر

 رانیا ،کرج البرز، یعلوم پزشک دانشگاه ،یدانشکده پزشک ،یدانشجوئ قاتیتحق تهیکم -1

 رانیا ،تهران ،رانیا یعلوم پزشک دانشگاه ،یراز قاتیمرکز تحق -2

 رانیا تهران، ران،یا یدانشگاه علوم پزشک ،یپزشک دانشکده ،یگروه فارماکولوژ -3

 رانیا کرج، البرز، یدانشگاه علوم پزشک ردار،یواگ قاتیمرکز تحق -4

 رانیا کرج، البرز، یعلوم پزشک دانشگاه ،یپزشک دانشکده ک،یگروه ژنت  -5

 رانیا ،کرج ،یجهاد دانشگاه یداروئ اهانیگ پژوهشکده ،یداروئ اهانیگ قاتیمرکز تحق -6

 رانیا کرج، البرز، یدانشگاه علوم پزشک ،یپزشک دانشکده ،یپزشک کیزیف ،یفارماکولوژ ،یولوژیزیگروه ف -7

 رانیا ،کرج البرز، یعلوم پزشک دانشگاه ،یغذائ یو مکمل ها کیوتیپروب قاتیمرکز تحق -8

 

 ده یچك
 

تر دیواره امتداد های عمیقزخم معده نقصی در مخاط فوقانی دستگاه گوارش است که از طریق مخاط عضلانی به لایه هدف:
 3H مرکزی گیرندهتا امروز سهم بالقوه که با توجه به این شود.یابد و به دلیل عدم تناسب عوامل تهاجمی و محافظتی ایجاد میمی

العه، ، در این مطباشدمتناقض می التهابی آن ضد عملکرد چنینو همبررسی نشده   طور وسیعدر اثرگذاری بر ترشح اسید معده به
بر آسیب مخاط معده ناشی از ایندومتاسین و بیان هیستامین(  3Hی آنتاگونیست گیرندهاثر محافظتی گوارشی بتاهیستین )

CINC-2ɑ بررسی قرار گرفت. مورد بزرگ آزمایشگاهیالتهابی مهم در موش عنوان یک فاکتور پیشبه 

 .شد گرم استفاده 022-052حدود  وزن با بالغ ویستار نر یشگاهیبزرگ آزما هایموش از آزمایش، انجام ها: برایمواد و روش 
عنوان گروه کنترل، گروه دوم دریافت کننده گروه اول به. شدند آزمایشی تقسیم گروه چهار صورت تصادفی دربه هاموش

ه بدریافت کننده فاموتیدین )درمان استاندارد(. چهارم گروه سوم دریافت کننده بتاهیستین، گروه  ،(mg/kg 05) ایندومتاسین
روز قبل از تجویز ایندومتاسین  5، (mg/kg 05) ( و فاموتیدینmg/kg 52درمانی با بتاهیستین )پیشهای سه و چهار ترتیب در گروه

(mg/kg 05) .بررسی ماکروسکوپیک ها خارج گردید. بیهوش شده و معده آنها موشساعت بعد از تجویز ایندومتاسین ،  6انجام شد
انجام   Real time PCRاستفاده از با  CINC-2ɑصورت گرفت. تعیین بیان ژن J-scoreو ارزیابی شاخص زخم با استفاده از زخمها 

 شد.

در   CINC-2ɑ باعث کاهش شاخص زخم و کاهش بیان ژن داریمعنیطور به( mg/kg 52پیش درمانی با بتاهیستین )ها: یافته 
 .(P<20/2) شد یشگاهیبزرگ آزماهای معده موش

اثر محافظتی در برابر آسیب گوارشی ناشی از  CINC-2ɑتواند با کاهش بیان درمانی با بتاهیستین میگیری: پیشنتیجه 
است که سبب  CINC-2ɑتا حدی نتیجه تعدیل بیان ژن رسد اثر محافظتی گوارشی بتاهیستین ایندومتاسین اعمال کند. به نظر می

 شود.کاهش التهاب در زخم معده می

 
 هیستامین 3H ، آنتاگونیست گیرنده 2ɑ-CINCکلیدی: زخم معده، بتاهیستین، ایندومتاسین،  هایواژه
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Gastroprotective effects of betahistine on indomethacin-

induced gastric mucosal ulcer and CINC-2alpha gene 

expression in rat 
 

Shaghayegh Tarani1, Gelareh Vahabzadeh2,3, Roshanak Jazayeri4,5, Hasan Fallah Huseini6, Roham Mazloom7, 

Bahareh Tavakoli-far*7,8 
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2- Razi Drug Research Center, Iran University of Medical Sciences, Tehran, Iran 
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7- Department of Physiology and Pharmacology, School of Medicine, Alborz University of Medical Sciences, Karaj, Iran 
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Introduction: Peptic ulcer is a defect in the upper gastrointestinal mucosa that extends through the muscularis 

mucosa into deeper layers of the wall, which occurs because of a mismatch of aggressive and protective factors in the 

stomach. Considering that until today, the potential contribution of central H3 receptor in affecting gastric acid 

secretion has not been widely investigated, and its anti-inflammatory function is contradictory, in this study, the 

gastroprotective effect of betahistine as an antagonist of histamine H3 receptors on cytokine-induced neutrophil 

chemoattractant-2ɑ (CINC-2ɑ) expression against indomethacin-induced gastric mucosa injury in rats were studied.  
Methods and Materials: Adult male Wistar rats with weights between 200-250 grams were used for this study. 

Rats were divided into four groups, randomly; the first group served as control, group 2 was treated with indomethacin 

(25 mg/kg), Group 3 was pre-treated with betahistine (50 mg/kg) 5 days before indomethacin administration, and 

group 4: Pre-treated with famotidine (reference drug) (25 mg/kg) 5 days before indomethacin administration. Six 

hours after indomethacin administration, rats were anesthetized, and their stomach excised.  Macroscopic examination 

of ulcers and wound index assessment with J-score and ascertainment of CINC-2alpha gene expression in Real-time 

PCR were established. 
Results: Pretreatment with betahistine (50 mg/kg) significantly decreased wound index and CINC-2alpha gene 

expression (P <0.01) in the stomach of rats.  
Conclusion: Pre-treatment with betahistine could protect against the gastric damage induced by indomethacin by 

lowering the expression of CINC-2ɑ. It seems that the gastroprotective action of betahistine is, at least in part, a result 

of CINC-2ɑ expression being modulated, which prevents inflammation in stomach ulcers. 

 

Key words: Peptic ulcer, Betahistine, Indomethacin, CINC-2ɑ gene, Histamine H3 receptor antagonist 
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 یتوکندریم کینامیبر د MitoQبا شدت بالا با مکمل  یوتناوب یاستقامت ناتیتمر ریتأث
 

 4یالله شاهوزهدی، ب3یاردکان-یمعصوم اسری، 2پور ینجف دی، حم*1زاده ینیام لیسه
 ایران مان،کر کرمان، پزشکی علوم دانشگاه پور، افضلی پزشکی دانشکده فارماکولوژی، و فیزیولوژی گروه و نوروفارماکولوژی پژوهشکده فیزیولوژی، تحقیقات مرکز -1

 ایران کرمان، کرمان، پزشکی علوم دانشگاه فیزیولوژی، بالینی و پایه علوم پژوهشکده عروق، و قلب تحقیقات مرکز -2

 ایران کرمان، کرمان، پزشکی علوم دانشگاه فیزیولوژی، بالینی و پایه علوم پژوهشکده متابولیسم، و غدد تحقیقات مرکز -3

 ایران کرمان، کرمان، پزشکی علوم دانشگاه فیزیولوژی، بالینی و پایه علوم پژوهشکده کبد، و گوارش تحقیقات مرکز -4

 

 ده یچك
 

به  MitoQهدف: میتوکندری در متابولیسم انرژی و مسیرهای سیگنالینگ نقش اساسی دارد. در این مطالعه، تاثیر مکمل 
بزرگ های ( بر عضلات اسکلتی و قلبی موشHIIT( یا تمرین تناوبی با شدت بالا )ETتنهایی و همراه با تمرین استقامتی )

 نر بر روند کنترل کیفیت میتوکندری )شکاف و فیوژن( مورد بررسی قرار گرفت.  آزمایشگاهی
و  MitoQ ،ET ،ET+MitoQ ،HIITسر( به شرح زیر قرار گرفتند. کنترل،  7هر گروه ها: حیوانات در شش گروه )مواد و روش

HIIT+MitoQته بر روی نوارگردان آموزش داده شدند. روز در هف 5هفته و  8ها به مدت های تمرینی، موش. در گروهMitoQ  در
 گیری شد. بلات اندازهو آنالیز وسترن ΔΔCT-Time PCR (2-Real(آب آشامیدنی تجویز شد. بیان ژن و پروتئین به ترتیب با 

را در مقایسه  Opa1و بیان ژن  Mfn1 (0000/0P=)و  Drp1 (0000/0>P)های بیان پروتئین ETها: در عضله اسکلتی، انجام یافته
را در مقایسه با گروه کنترل افزایش داد  Mfn1فقط سطح پروتئین  HIIT. (=02/0P)داری افزایش داد طور معنیبا گروه کنترل به

(000/0>P) .MitoQ  در ترکیب باHIIT توجهی بیان طور قابلبهDrp1 ی اسکلتی در مقایسه با را در عضلهMitoQ  به تنهایی افزایش
  داد.

های دخیل در پویایی میتوکندری، حالات تواند با تنظیم پروتئینمی HIITموثرتر بود.  ETگیری: در عضله اسکلتی نتیجه
نشان  HIITبا  MitoQاثرات مفیدتری نسبت به ترکیب  ETبا  MitoQمتابولیک و انرژی قلب را بهبود بخشد. در بافت قلب، ترکیب 

 داد و دینامیک میتوکندری را مختل نکرد. 
 

 ، تمرین تناوبی با شدت بالا، تمرین استقامتی، میتوکندریMitoQهای کلیدی: واژه
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Effect of Endurance and High-Intensity Interval Trainings 

with MitoQ supplementation on mitochondria dynamic 
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(Ph.D)4 
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Introduction: Mitochondria play a central role in energy metabolism and signaling pathways. In this study, the 

effect of MitoQ supplementation alone and in combination with endurance training (ET) or high-intensity interval 

training (HIIT) was investigated on skeletal and cardiac muscle of male rats on the process of mitochondrial quality 

control (fission and fusion). 

Methods and Materials: The animals were assigned into six groups (n=7): control, MitoQ, ET, ET+MitoQ, HIIT, 

and HIIT+MitoQ. In training groups, rats were trained on a treadmill for 8 weeks, 5 days/week. MitoQ was 

administered in drinking water. The gene and protein expression were measured by Real-Time PCR (2-ΔΔCT) and 

western blot analysis, respectively.   

Results: In skeletal muscle, performing ET significantly increased Drp1 (P<0.0001) and Mfn1 (P=0.0003) proteins 

and Opa1 gene expression compared with the control group (P=0.02). HIIT only increased Mfn1 protein levels 

compared with the control group (P<0.0001). MitoQ, in combination with HIIT, significantly increased Drp1 

expression in skeletal muscle compared to the MitoQ alone.   

Conclusion: In skeletal muscle, ET was more effective than HIIT. HIIT by regulating proteins of mitochondrial 

dynamics, improves the metabolic states and heart energy. In the heart tissue, the combination of MitoQ with ET has 

more effective results than MitoQW+HIIT, and no derange in mitochondrial dynamics. 

 

Keywords: MitoQ, High-intensity interval training, Endurance training, Mitochondria 
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 کینوروتوکس یهاافتهی: یناپسیبر قدرت س یهار روسیومرحله به مرحله  یاثر دوفاز

 ینیمرتبط با علائم بال کیولوژیزیو الکتروف

 

 2را، روزبه بش1یچوپان رایسم ،1احی، محمد س1انیرود، بهار خوش1یاکبر یعل انی، شا1*عیپوربد یغلام دیحم

 رانیتهران، ا ران،یپاستور ا تویانست ،یو فارماکولوژ یولوژیزیگروه ف -1

 رانیتهران، ا ران،یپاستور ا تویانست ،یهار یماریب قاتیمرجع و تحق یبهداشت برا یمرکز همکار سازمان جهان -2

 

 ده یچك
 

. شودمی پخش هانورون بین سیناپسی ترانس صورتبه که است نوروتروپیک ویروس یک (RABV) هاری هدف: ویروس
 تأثیر مورد در محدودی اطلاعات اما است، اختلال عملکرد نورونی دهنده نشان ویروس، به آلوده مغز در جزئی بافتی تغییرات

RABV نام به هاری آزمایشگاهی ویروس اثر ما. دارد وجود سیناپسی/نورونی عملکرد بر CVS-11 هیپوکامپ سیناپسی انتقال بر 
 .کردیم را بررسی

. شد تزریق پشتی هیپوکامپ به دوطرفه صورتبه CVS-11 از LD50 پنج منهای توان به ده از میکرولیتر ها: دومواد و روش 
 و مدتکوتاه سیناپسی پذیریشکل پایه، سیناپسی فعالیت و شد برانگیخته (DG) داردندانه شکنج در میدانی هایپتانسیل

 و ابیالتهپیش هایسایتوکین تعیین و شناسیبافت بررسی. شد گیریاندازه آلودگی از پس ساعت 021 و 69 ،22 ،22 ،2 مدتبلند
 . شد انجام نیز IL-10 و IL-1β، TNF-αضدالتهابی 

 نشان آلودگی از پس ساعت 2 در را (PS) تجمعی اسپایک (LTP) مدتطولانی تقویت CVS-11 به آلوده هایها: موشیافته
 هایسایتوکین. رسید پایه خط از درصد 01 زیر به عفونت از پس ساعت 021 و 69 در و یافت کاهش PS دامنه ،بعد ساعت 22. دادند
ساعت  22توجه، تخریب عصبی قابل .یافتند افزایش بعد به عفونت از پس ساعت 2 از داریمعنی طورضدالتهابی به و التهابیپیش

 بعد از عفونت دیده شد.
 خیری باعث سرکوب فعالیتشود اما در فاز تأگیری: ویروس هاری در ساعات اولیه باعث تسهیل فعالیت سیناپسی مینتیجه

 رفتارهای ایزمینه علت عنوانبه را عصبی مدارهای حد از بیش پذیریتحریک است ممکن هایافته شود. اینسیناپسی می
 .دهد توضیح محرک با مکرر مواجهه دنبال به مبتلا به هاری بیماران هراسیآب و پرخاشگرانه

 
 عصبی التهاب میدانی، پتانسیل ثبت سیناپسی، انتقال هاری، های کلیدی: ویروسواژه
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Stepwise biphasic effect of rabies virus on synaptic strength: 

Corresponding neurotoxic and electrophysiological findings 

to clinical signs 
 

Hamid Gholami Pourbadie1*, Shayan Aliakbari1, Bahar Khoshkroodian1, Mohammad Sayyah1, Samira Choopani1, 

Rouzbeh Bashar2 
1- Department of Physiology and Pharmacology, Pasteur Institute of Iran, Tehran, Iran  

2- WHO Collaborating Centre for Reference and Research on Rabies, Pasteur Institute of Iran, Tehran, Iran 

 

 
 

Introduction: Rabies virus (RABV) is a neurotropic virus that spreads trans-synaptically between neurons. Minor 

histological changes in the infected brain suggest a neuronal dysfunction, but limited data exist on RABV influence 

on neuronal/synaptic function. We examined the effect of challenge rabies virus-11 (CVS-11) on the hippocampal 

synaptic transmission.  

Methods and Materials: Two µl of 10−5 LD50 CVS-11 were bilaterally microinjected into the dorsal 

hippocampus. Field potentials were evoked in the dentate gyrus (DG), and basic synaptic activity and short and long-

term synaptic plasticity were measured 2, 24, 72, 96, and 120 h after infection. Histological examination and 

determination of pro- and anti-inflammatory cytokines, IL-1β, TNF-α and IL-10, were also performed.  
Results: CVS-11 infected rats showed enhanced long-term potentiation (LTP) of the population spike (PS) at 2 h 

post-infection. The PS amplitudes were then decreased at 24 h and continued to reach below 50% of baseline at 96 

and 120 h post-infection periods. Pro- and anti-inflammatory cytokines were prominently elevated from 2 h after 

infection. Noticeable neurodegeneration was observed at 72 h infection.  
Conclusion: RABV highly facilitates evoked synaptic activity at the early phase of infection, suppressing basal 

and evoked synaptic activity at the late stages. These findings may explain the hyper-excitability of neural circuits as 

the underlying cause of aggressive behaviors and hydrophobia of rabies patients following frequent exposures to the 

stimulus.  

 

Keywords: Rabies virus, Synaptic transmission, Field potential recording, Neuroinflammation 
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 یناپسیس یریپذکند، اما شکلیو حافظه را مختل م یریادگی ،توکسوپلاسموز نهفته

پرفورنت و  ریمس-یاشکنج دندانه یهاناپسیمدت و بلندمدت را در سکوتاه

 کندیم تیتقو CA1-شافرکولترال
 

 2گلکار دیمج ،2ییجلال بابا ،1یاکبریعل انیشا ،1یانیباهره ک ،1یچوپان رایسم ،1احیمحمد س ،1*عیپور بد یغلام دیحم
 رانیتهران، ا ران،یپاستور ا تویانست ،یو فارماکولوژ یولوژیزیگروه ف -1

 رانیتهران، ا ران،یپاستور ا تویانست ،یگروه انگل شناس رانیتهران، ا ران،یپاستور ا تویانست ،یگروه انگل شناس -2

 ده یچك
 

 تغییرات و سیناپسی عملکرد اختلال ایجاد مکانیسم در درک بیماری، هایمدل در( LTP) مدتطولانی تقویت هدف: بررسی
 که ستا سلولیدرون انگل یکتوکسوپلاسما گوندی . کندبه ما کمک می عصبی و روانی هایبیماری از بسیاری در ،مرتبط رفتاری

 به وابسته رفتار ما. شودمی کننده تهدید هایموقعیت از ذاتی ترس دادن دست از جمله از میزبان رفتار در عجیب تغییرات باعث
 نهفته توکسوپلاسموز به مبتلا هایموش در را( LTP و STP) بلندمدت و مدتکوتاه سیناپسی پذیریشکل چنینهم و هیپوکامپ

 .کردیم بررسی
-RT توسط مغز در انگل REP-529 ژنومی توالی وجود. شدند آلوده گوندی توکسوپلاسما کیست با هاها: موشمواد و روش

qPCR هجعب و موریس آبی ماز آزمون با ترتیببه هاموش مهاری و فضایی حافظه آلودگی، از پس هفته هشت و چهار. شد شناسایی 
 پرفورانت مسیر پالس-زوج تحریک با ترتیببه CA1و( DG) داردندانه شکنج در STP عفونت، از پس هفته هشت. شد بررسی شاتل

-CA3 و( هرتز 400)  DG-انتورینال قشر هایسیناپس در LTP القای برای( HFS) بالا فرکانس تحریک. شد ارزیابی وشافر کولترال

CA1 (022 هرتز )شد استفاده.  
 در اخت،اند خیرأت به عفونت از پس هفته هشت در را حافظه عملکرد و فضایی یادگیری گوندی توکسوپلاسما ها: عفونتیافته

 آلوده هایموش دادند،می نشان را پالسی-زوج مهار معمول طوربه که سالم هایموش برخلاف. نکرد تغییری مهاری حافظه کهحالی
 سمابه توکسوپلا آلوده هایموش .است مهاری سیناپسی شبکه در اختلال دهندهنشان که بروز دادند پالسی-زوج به انگل تسهیل

 .دادند نشان DG گرانول و CA1 هرمی سلولی جمعیت دو هر در را شدهتقویت LTP گوندی
 تغییر و باعث کندمی مختل را تحریک/سیناپسی مهار تعادل گوندی که توکسوپلاسما دهندمی نشان هاداده گیری: ایننتیجه

  .کند کمک آلوده میزبان طبیعیغیر رفتار به است ممکن نهایت در که شودمی سیناپسی پس عصبی پذیریتحریک

 
 حافظه ،میدانی پتانسیل ثبت ،سیناپسی انتقال ،کلیدی: توکسوپلاسموز هایواژه
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Latent toxoplasmosis impairs learning and memory yet 

strengthens short‑ term and long‑ term hippocampal 

synaptic plasticity at perforant pathway‑ dentate gyrus, and 

Schafer collatterals‑ CA1 synapses 
 

Hamid Gholami Pourbadie1*, Samira Choopani1, Bahereh Kiani1, Shayan Aliakbari1, Jalal Babaie2, Majid Golkar2, 

Mohammad Sayyah1 
1- Department of Physiology and Pharmacology, Pasteur Institute of Iran, Tehran, Iran 
2- Department of Parasitology, Pasteur Institute of Iran, Tehran, Iran 

 

 
 

Introduction: Investigating long‑ term potentiation (LTP) in disease models provides essential mechanistic 

insight into synaptic dysfunction and relevant behavioral changes in neuropsychiatric and neurological diseases. 

Toxoplasma (T) gondii is an intracellular parasite causing bizarre changes in the host’s mind, including losing inherent 

fear of life‑ threatening situations. We examined hippocampal‑ dependent behavior and in vivo short‑  and 

long‑ term synaptic plasticity (STP and LTP) in rats with latent toxoplasmosis. 
Methods and Materials: Rats were infected by T. gondii cysts. The existence of the REP‑ 529 genomic sequence 

of the parasite in the brain was detected by RT‑ qPCR. Four and eight weeks after infection, spatial and inhibitory 

memories of rats were assessed by Morris water maze and shuttle box tests, respectively. Eight weeks after infection, 

STP was assessed in the dentate gyrus (DG) and CA1 by double pulse stimulation of the perforant pathway and Shafer 

collaterals, respectively. High-frequency stimulation (HFS) was applied to induce LTP in the entorhinal cortex‑ DG 

(400 Hz) and CA3‑ CA1 (200 Hz) synapses.  
Results: T. gondii infection retarded spatial learning and memory performance at eight weeks post‑ infection 

period, whereas inhibitory memory was not changed. Unlike uninfected rats that normally showed paired‑ pulse 

depression, the infected rats developed paired‑ pulse facilitation, indicating an inhibitory synaptic network disruption. 

T. gondii‑ infected rats displayed strengthened LTP of both CA1‑  pyramidal and DG‑ granule cell population spikes.  
Conclusion: These data indicate that T. gondii disrupts inhibition/ excitation balance and causes bizarre changes 

to the post‑ synaptic neuronal excitability, which may ultimately contribute to the abnormal behavior of the infected 

host. 

 

Keywords: Toxoplasmosis, Synaptic transmission, Field potential recording, Memory 
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ز قطع ا یناش کیدر درد نوروپات فورمیریبه قشر پ نیتوسیاکس قیتزر زیاثرات ر

 کینرژیو کول یدیوئیپاُ یهارندهی: نقش گالیبیعصب ت
 

 1یمرند یحاتم ی، عل1عرفان پرست ری، ام1فردتمدن لی، اسماع1*ایروزنیبهزاد ف
  یولوژیزیبخش ف ه،یگروه علوم پا ،یدانشکده دامپزشک ه،یدانشگاه اروم ه،یاروم -1

 

 ده یچك
 

 یردارربیتصو صرع است.، استرس و یاییمانند بو یبزرگ قشر مغز است که مسئول اعمال یاز نواح یکی فورمیریقشر پهدف: 
 ینیموسکار کینرژیکول ن،یتوسیاکس یهارندهیگ است.پیشنهاد داده در پردازش درد  فورمیریقشر پ یرا برا یمغز نقش مهماز 

 یهارندهیگ ستیو آنتاگون نیتوسیاکس اتقیتزر زیدنبال رمطالعه، به نیشوند. در ایم افتیاز مغز  هیناح نیدر ا یدیوئیو اپ
اگانه جد صورتبه )نالوکسان( اپیوئیدی یهارندهی( و گنی)آتروپ ینیموسکار کینرژیکول یهارندهی، گ(-۹۹۸۸۳۳Lین )توسیاکس

 مورد بحث قرار گرفته است.  کیها بر درد نوروپاتآن ثیراتتأ فورم،یریبه قشر پ متوأو 
عصب  الیبیشاخه ت قطعبا بستن و سپس  کینوروپات دردپروتکل مطالعه، مدل  یدر روز اول جدول زمانها: مواد و روش

. در روز چهاردهم ندشد قرار داده فورمیریراهنما در سمت راست و چپ قشر پ یهاشد. در روز هفتم مطالعه، کانول جادیا کیاتیس
 . شدثبت  یفرنوا یهافیلامانبا استفاده از  یکیمکان ینیآلود ش،یمورد آزما یداروها قیتزرریز مطالعه، پس از 

درصد آستانه  ۵۱ شیرا با افزا یکیمکان ینیآلود ،فورمیرینانوگرم در محل( به قشر پ ۰۱و  ۵، ۲) نیتوسیاکس قیتزرها: ریز یافته
( و محلنانوگرم در  ۰۱۱) نی(، آتروپمحلنانوگرم در  ۲۱) -۹۹۸۸۳۳L قیتزرپیش  کاهش داد.( PWT 50%) عقب کشیدن پنجه پا

 را مهار کرد. نیتوسیاکس تیحساسکاهش اثر  ،فورمیریقشر پ ه( بمحلنانوگرم در  ۰۱۱نالوکسان )
 نیتوسیاکس یهارندهیگ قیاز طر میطور مستقبه فورمیریدر قشر پ نیتوسیتوان گفت که اکسیم جیبه نتا توجهبا  گیری:نتیجه

 .ردنقش دا کیدر پردازش درد نوروپات یدیوئیپاو موسکارینی  کینرژیکول یهارندهیگ یبا همکار نیچنو هم
 

 لایبیقطع عصب ت فورم،یریقشر پ ،یکیمکان ینیآلود ن،یتوسی: اکسکلیدی هایواژه
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Effects of oxytocin microinjection into the piriform cortex 

in neuropathic pain induced by tibial nerve transection: 

roles of opioid and cholinergic receptors 
 

Behzad Firooznia1*, Esmaeal Tamaddonfard1, Amir Erfanparast1, Ali Hatami Marandi1 

1- Division of Physiology, Department of Basic Sciences, Faculty of Veterinary Medicine, Urmia University, Urmia, Iran 

 

 
 

Introduction: The piriform cortex is one of the large areas of the cerebral cortex that is responsible for actions 

such as smell, stress and epilepsy. Brain imaging has suggested an important role for the piriform cortex in pain 

processing. Oxytocin, muscarinic cholinergic and opioid receptors are found in this area of the brain. In this study, 

following microinjections of oxytocin and antagonists of oxytocin receptors (L-368,889), muscarinic cholinergic 

receptors (atropine) and opioid receptors (naloxone) in separate and combined treatments into the piriform cortex, 

their effects on neuropathic pain have been discussed.  

Methods and Materials: On the first day of the timeline of the study protocol, the neuropathic pain model was 

created by ligation and then cutting the tibial branch of the sciatic nerve. On the 7th day of the study, guide cannulas 

were implanted on the right and left side of the piriform cortex. On the 14th day of the study, after microinjection of 

the tested drugs, mechanical allodynia was recorded using Von Frey filaments.  

Results: Microinjection of oxytocin (2.5 and 10 ng/site) into the piriform cortex alleviated mechanical allodynia 

by increasing the 50% paw withdrawal threshold (PWT 50%). Prior microinjection of L-368,899 (20 ng/site), atropine 

(100 ng/site) and naloxone (100 ng/site) into the piriform cortex inhibited the hypo-sensitivity effect of oxytocin.  

Conclusion: Referring to the results, it can be said that oxytocin in the piriform cortex directly through oxytocin 

receptors and also in cooperation with muscarinic cholinergic and opioid receptors is involved in neuropathic pain 

processing. 

 

Keywords: Oxytocin, Mechanical allodynia, Piriform cortex, Tibial nerve transection 
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 از یناش ویداتیواسترس اکس یسلول تیباعث کاهش سم یرو دینانوذرات اکس

 شودیم HepG2 یهادر سلول دیآملیآکر
 

  *3ی، فاطمه شاک2ی، علا آذر1یحانیر نیام
 رانیا ،یمازندران، سار یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده داروساز ،یو فارماکولوژ یگروه سم شناس -1

  لون، بلژیک ،هیراسترات، کی یو لونت ه،یاول یو مراقبت ها یو بهداشت، دپارتمان بهداشت عموم طیمح -2

 رانیا ،یسار،، مازندران یپزشک علومدانشگاه  ،یدانشکده داروساز ،یو فارماکولوژ یگروه سم شناس -3

 

 ده یچك
 

زا، چنین یک ترکیب سرطانشود، اما همعنوان یک ماده مصنوعی در صنعت استفاده میبه آمید عمدتاًامروزه، آکریلهدف: 
شود. امروزه زمینی ناشی از گرما ایجاد میمانند سیبباشد که در طی فرآوری مواد غذایی سیتوتوکسیک و ژنوتوکسیک می

دانیم، اثرات محافطتی حال، تا جایی که ما میدر پزشکی مورد توجه است. با این (ZnO NPs) رویاستفاده از نانوذرات اکسید
نشده است. بنابراین، آمید گزارش در جلوگیری از سمیت سلولی و استرس اکسیداتیو با آکریل (ZnO NPs) نانوذرات اکسید روی

آمید روی در برابر سمیت سلولی و استرس اکسیداتیو ناشی از آکریلاین مطالعه با هدف تعیین اثرات محافظتی نانوذرات اکسید
 انجام گردید. (HepG2) های کبدی انساندر سلول

های استفاده شد. تشکیل گونه MTT آمید از تستروی و آکریلها: برای تعیین سمیت سلولی نانوذرات اکسیدمواد و روش
گیری و مورد تجزیه و تحلیل آماری قرار (، گلوتاتیون و پروتئین کربونیل اندازهMDAآلدئید )(، مالون دیROSفعال اکسیژن )

 گرفت.
یافت و توجهی کاهش طور قابلآمید بهمیکرومولار آکریل 022های زنده در حضور یافته ها: نتایج ما نشان داد که تعداد سلول

روی میکرومولار بازیابی کرد. نانوذرات اکسید 022و  22، 02های را در غلظت (cell viability) مانی سلولیزنده روینانوذرات اکسید
 (ROS) های فعال اکسیژنبا کاهش گونه را از آسیب اکسیداتیو HepG2 هایمیکرومولار، سلول 022و  22، 02های در غلضت

 آمید را کاهش دادتوسط آکریل GSH توجهی اکسیداسیونطور قابلذرات بهبا نانو HepG2 هاییمار سلولمحافظت کردند. ت

(22/2>Pهم .)آلدئیدتوجهی در پروتئین کربونیل و مالون دیچنین کاهش قابل (MDA)  .در گروه گیرنده نانو ذرات مشاهده گردید 
اکسیدانی، استرس با اعمال اثر آنتی (ZnO NPs) رویداد که نانوذرات اکسیدطور کلی، نتایج این مطالعه نشان گیری: بهنتیجه

 کند.مهار می HepG2 هایآمید را در سلولاکسیداتیو و سمیت سلولی ناشی از آکریل
 

 رویذرات اکسیدنانو، استرس اکسیداتیو، HepG2 هایمید، سمیت سلولی، سلولآهای کلیدی: آکریلواژه
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Zinc Oxide Nanoparticles decrease acrylamide cytotoxicity 

and oxidative stress in HepG2 Cells 
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2- Environment and Health, Department of Public Health and Primary Care, KU Leuven, Herestraat 49, 3000 Leuven Belgium 

3- Department of Toxicology and Pharmacology, Faculty of Pharmacy, Mazandaran University of Medical Sciences, Sari, Iran 

 

 
 

Introduction: Today, acrylamide is mainly used as a synthetic material in the industry. Still, it is also a known 

carcinogen, cytotoxic, and genotoxic compound formed during heat-induced processing of foods like potatoes. Zinc 

oxide nanoparticles (ZnO NPs) are becoming increasingly attractive as medical agents. However, to the best of our 

knowledge, the effects of zinc oxide nanoparticles (ZnO NPs) on preventing cytotoxicity and oxidative stress with 

acrylamide have not been reported. Therefore, this study aimed to determine the protective effects of zinc oxide 

nanoparticles against the cytotoxicity and oxidative stress caused by acrylamide in human hepatoma (HepG2) cells. 

Methods and Materials: MTT assay was used to determine the cytotoxicity of Zinc oxide nanoparticles and 

acrylamide. ROS formation, carbonyl protein, malondialdehyde (MDA), and GSH were measured and analyzed 

statistically. 

Results: Our results showed that cell viability was significantly decreased in the presence of 200 μM acrylamide, 

but Zinc oxide nanoparticles restored cell viability in 25, 50, and 100 µM. Zinc oxide nanoparticles protected HepG2 

cells from oxidative damage in 25, 50, and 100 μM with suppressed intracellular reactive oxygen species (ROS). 

Treating HepG2 cells with nano-zinc particles significantly reversed the GSH oxidation by acrylamide (P<0.05). The 

nano-zinc particles recipient group observed a significant reduction in carbonyl protein and malondialdehyde (MDA). 

Conclusion: Overall, the results of this study suggest zinc oxide nanoparticles (ZnO NPs) inhibited acrylamide-

mediated oxidative stress and cytotoxicity in HepG2 cells by exerting an antioxidant effect.  

 

Keywords: Acrylamide, Cell toxicity, HepG2, Oxidative stress, Zinc oxide nanoparticles   
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 یها طیدر مح Bcl2و  BAX یهاژن انیب زانیبر م FU-5 یاسهیاثر مقا یبررس

High  وNormal یسرطان کولورکتال انسان یهاگلوکز در سلول (HT-29 تحت )

 یپوکسیه طیشرا
 

  3زاده یمحسن خراشاد ،2یالهام چمن ،1*کدخدا سایپر
 رانیا رجند،یب رجند،یب یدانشگاه علوم پزشک ،ییدانشجو قاتیتحق تهیکم -1

 رانیا رجند،یب رجند،یب یدانشگاه علوم پزشک ،یمیوشیگروه ب اریدانش ران،یا رجند،یب رجند،یب یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یمیوشیگروه ب -2

  رانیا رجند،یب رجند،یب یدانشگاه علوم پزشک ،یپزشک یوتکنولوژیگروه ب اریاستاد ران،یا رجند،یب رجند،یب یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یپزشک یوتکنولوژیگروه ب -3

 

 ده یچك
 

 درمان ای درطور گستردهسراسر جهان است. شیمی درمانی به سرطان شایع درسومین  (CRC) سرطان روده بزرگ هدف:

CRC 5شود، واستفاده می-FU  ترین عامل در درمان مهمCRC  در میان عوامل مختلف شیمی درمانی موجود بوده است. اگرچه
 FU-5ای ای در مورد اثرمقایسهمطالعهسرطان کولورکتال صورت گرفته است، اما در  FU-5ضد تکثیری  بسیاری از مطالعات بر اثر

تحت  (HT-29) های سرطان کولورکتال انسانیگلوکز در سلول Normalو  Highهای در محیط Bcl2و  BAXهای بر میزان بیان ژن
 شرایط هیپوکسی صورت نگرفته است.

ها سلولده شدند. سپس بیوتیک کشت داآنتی ٪0و  FBS ٪01حاوی  DMEM درمحیط HT-29 هایها: سلولمواد و روش
دو محیط  در) μM 01،011،001،711) ( و کبالتμM 01 ،70 ،0/07 ،70/6 ،070/3، )FU-5های مختلف غلظت ساعت با27مدت به

High  وNormal ،شدند. از روش  تیمار گلوکزMTT  5برای بررسی سمیت سلولی-FU  و کبالت در هر دو محیط استفاده شد. علاوه
 .ارزیابی شد qRT-PCRتوسط  Bcl2و  BAXبر این، بیان 

میکرومولار کبالت در محیط  001های تیمار شده با غلظت برای سلول IC50نشان داد که مقدار  MTTها: نتایج تست یافته
High  گلوکز بالاتر از محیطNormal ( گلوکز بودIC50  برایHigh  گلوکز وNormal  0261/71میکرومولار،  6506/75گلوکز؛ 

گلوکز و هم در محیط  Highدر شرایط هیپوکسیک، هم در محیط  IC50چنین نشان داد که مقدار میکرومولار(. این مطالعه هم
Normal .علاوه بر این، نسبت  گلوکز، بالاتر از شرایط نرموکسی بودBAX/Bcl2  در گروهNormal گلوکز بیشتر از گروهNormal  

 گلوکز بود.
این  داشته باشد. CRCدر  FU-5جه گرفت که غلظت گلوکز ممکن است نقش مهمی در سمیت سلولی توان نتیگیری: مینتیجه

تواند پیامدهای دهد که میرا نشان می FU-5ا نیاز به تحقیقات بیشتر برای بررسی رابطه بین غلظت گلوکز و سمیت سلولی هیافته
 مهمی برای درمان سرطان کولورکتال داشته باشد.

 
 BAX  ،Bcl2گلوکز، Normalو  High، هایپوکسی، محیط FU-5های کلیدی: سرطان کولورکتال، واژه
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Investigating the comparative effect of 5-FU on the 

expression level of BAX and Bcl2 genes in high glucose and 

normal glucose mediums in human colorectal cancer cells 

(HT-29) under hypoxic conditions 
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Introduction: Colorectal cancer (CRC) is the third most common cancer worldwide. Chemotherapy is a widely 

used treatment for CRC. 5-FU has been the most significant in treating CRC among the various chemotherapeutic 

agents available. However, many studies have investigated the antiproliferative effect of 5-FU in colorectal cancer, 

the comparative effect of 5-FU on the expression level of BAX and Bcl2 genes in high and normal glucose medium 

in human colorectal cancer cells (HT-29) under hypoxic conditions has not been studied.  
Methods and Materials: HT-29 cells were cultured in DMEM medium supplemented with 10% FBS and 1% 

antibiotic. Then, cells were treated with different concentrations of 5-FU (3.125, 6.25, 12.5, 25, 50μM) and Cocl2 

(50,100,150,200μM) in both high and normal glucose mediums for 72 hours. The MTT assay was used to investigate 

the cytotoxicity of the 5-FU and Cocl2 in both mediums. Furthermore, BAX and Bcl2 expressions were assessed by 

qRT-PCR. 

Results: The MTT assay results demonstrated that the IC50 value for cells treated with 150 μM concentration of 

Cocl2 in high glucose medium was higher than normal glucose medium (IC50 for high glucose and normal glucose; 

28.4856 μM,20.5740 μM). This study also revealed that IC50 value in hypoxic conditions, in both high and normal 

glucose medium, was higher than in normoxic conditions. Additionally, the BAX/Bcl2 ratio in the normal glucose 

group was higher than in the high glucose group. 

Conclusion: Glucose concentration may play a critical role in the cytotoxicity of 5-FU in CRC. These findings 

highlight the need for further research to explore the relationship between glucose concentration and the cytotoxicity 

of 5-FU. This could have significant consequences for the treatment of colorectal cancer. 

 

Keywords: Colorectal Cancer, 5-FU, High and normal glucose, Cocl2, BAX, Bcl2 
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 سیها باعث بهبود اضطراب در سپسآن ومیمد شنیو کاند یمیمزانش یادیبن یهاسلول

 شوندیاز بستن و سوراخ کردن سکوم م یناش یموش
 

 بای)دکترا(، فر 1ی)دکترا(، قربانگل اصحاب 1یفی)دکترا(، بهجت س 1ییکدخدا ی)دکترا(، مهر 2،1رنجبران نایم)دکترا(،  *2،1انیانیفرزانه ک

 )دکترا( 1آخوندزاده
 رانیتهران، تهران، ا یپژوهشکده علوم اعصاب، دانشگاه علوم پزشک ،یولوژیزیالکتروف قاتیمرکز تحق -1

 رانیتهران، تهران، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یپزشک دانشکده ،یولوژیزیگروه ف -2

 

 ده یچك
 

همراه  ییبالا ریاست که با عوارض و مرگ و م سیسپس عیشا یعارضه عصب کی( SAE) سیمرتبط با سپس ینسفالوپاتآهدف: 
مطالعه به  نی، اSAEیه و اول دیتظاهر شدیک بر اضطراب، ( MSCsی )میمزانش یادیبن یهاسلول دیبا توجه به اثرات مف است.

از  یناش سیاست باعث بهبود اضطراب در سپس نممکMSCs (CM )مشتق شده از کاندیشن مدیوم  ایآ کهنیا یابیمنظور ارز
 .شد ی، طراح( شودCLPم )سکوکردن بستن و سوراخ 

به جز گروه شم، تحت  واناتیشدند. همه ح میتقس CMو  CLP، MSCگروه شم،  4به  یطور تصادفها بهها: موشو روش مواد
 بیترتبه  CMو  MSCیهاگروه یهاموش س،یسپس یساعت پس از القا 2قرار گرفتند.  سیسپس یالقا یبرا  CLPیعمل جراح

601×0 MSCs  وCM مرتبط با اضطراب مورد  یساعت پس از درمان، رفتارها 44کردند.  افتیدررا شده از همان تعداد سلول  مشتق
 .شد یآورراست جمع پوکامپیمغز و ه یهاقرار گرفت و بافت یابیارز

زمان گذراندن و مرتفع وه علابهز مادستگاه باز ی باز و زمان گذراندن در بازوها یبازو یهایدرصد ورود CMو  MSCs: هایافته
-TNFو IL-6 را کاهش دادند و سطوح بلورنگ اوانس یمحتوا CMو  MSCsدادند.  شیرا افزا کیتار-روشندر سمت روشن جعبه 

α 5ی هارندهیگ انیب در بافت مغز کاهش دادند. کاهش یهارا در نمونه-HT2A ونیلاسیفسفور و ERK1/2 ی هارندهیگ انیب شیو افزا
5-HT1A ی هادر گروه پوکامپیبافت ه یهادر نمونهMSC  وCM مشاهده شد. 

-5های  رندهیگ انیب راتییکاهش التهاب، اصلاح تغ از طریق مشابهبه طور  MSCsمشتق شده از  CMو  MSCs: یریگجهینت

HT مسیر مهار  وERK، نی. بنابرادندیمرتبط با اضطراب را بهبود بخش یرفتارها ،CM  مشتق شده ازMSCs  ک یممکن است
 .در نظر گرفته شود کیسپت مارانیاضطراب همراه در ب یبرا دوارکنندهیدرمان ام

 

 نیسروتون ،سیمرتبط با سپس ینسفالوپاتآ ،سیسپس ،التهاب ،گنالیشده با س میتنظ یِخارج سلول ینازهای: کیدیکل هایواژه
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Mesenchymal stem cells and their conditioned medium 

improve comorbid anxiety in rat sepsis caused by cecal 

ligation and puncture 
 

Farzaneh Kianian1,2* (PhD), Mina Ranjbaran1,2 (PhD), Mehri Kadkhodaee2 (PhD), Behjat Seifi2 (PhD), Ghorbangol 

Ashabi2 (PhD), Fariba Akhondzadeh2 (PhD) 
1- Electrophysiology Research Center, Neuroscience Institute, Tehran University of Medical Sciences, Tehran, Iran 

2- Department of Physiology, School of Medicine, Tehran University of Medical Sciences, Tehran, Iran 

 

 
 

Introduction: Sepsis-associated encephalopathy (SAE) is a common neurological complication of sepsis 

associated with high morbidity and mortality. Considering the beneficial effects of mesenchymal stem cells (MSCs) 

on anxiety, a severe and early manifestation of SAE, this study was designed to assess whether MSCs-derived 

conditioned medium (CM) might improve anxiety in sepsis induced by cecal ligation and puncture (CLP). 

Methods and Materials: Rats were randomly divided into 4 groups: sham, CLP, MSC, and CM. All animals, 

except in the sham group, underwent CLP surgery to induce sepsis. Two h after the induction of sepsis, the rats in the 

MSC and CM groups received 1x106 MSCs and CM derived from the same number of cells, respectively. Forty-eight 

hours after the treatments, anxiety-related behaviors were evaluated, and brain and right hippocampal tissues were 

collected. 

Results: MSCs and CM increased the percentages of open arm entries and spending time in the open arms of the 

elevated plus maze and the spending time in the light side of the light-dark box. MSCs and CM reduced the Evans 

blue content and decreased the IL-6 and TNF-α levels in the brain tissue samples. The MSC and CM groups observed 

decreased expression of 5-HT2A receptors and ERK1/2 phosphorylation and increased expression of 5-HT1A 

receptors in the hippocampal tissue samples. 

Conclusions: MSCs and MSCs-derived CM equally improved anxiety-related behaviors by reducing 

inflammation, modifying 5-HT receptor expression changes, and inhibiting the ERK pathway. Thus, MSC-derived 

CM may be considered a promising treatment for comorbid anxiety in septic patients. 

 

Keywords: Extracellular signal-regulated kinases, Inflammation, Sepsis, Sepsis-associated encephalopathy, 

Serotonin 
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در  یردبولا هیزیسرو سزیساکاروما کیوتیپروب یو ضد التهاب یمطالعه اثرات درمان

 9911کوثر سمنان در سال  مارستانیمبتلا به آسم مراجعه کننده به ب مارانیب
 

 1یآنا عبدالشاه دکتر ،1یکرمانشاه یسلطان یدکتر مجتب ،1دکتر محبوبه دربان ،1یبهادر باقر دکتر ،1یدزفول یکاوش انصار

 رانيسمنان، سمنان، ا يدانشگاه علوم پزشک -1

 

 ده یچك
 

 هایبولاردی بر عملکرد ریوی و فاکتورهدف از مطالعه ما، بررسی اثرات درمانی و ضد التهابی ساکارومیسز سرویزیه  هدف:
 بود. 9911التهابی بیماران آسماتیک مراجعه کننده به بیمارستان کوثر سمنان در سال 

بیمارآسماتیک ارجاع شده به بیمارستان کوثر سمنان در یک مرکز  06این مطالعه تصادفی و کنترل شده، از بین  ها:مواد و روش
ترل)درمان روتین آسم در کنار پلاسبو( و درمان) درمان روتین صورت تصادفی و یک به یک به دو گروه کنبیماران به انجام گرفت.

های شاخص ماه بررسی شدند. 9عدد کپسول پروبیوتیک ساکارومیسز سرویزیه بولاردی( تقسیم و برای  2آسم به علاوه روزانه 
طالعه در کارآزمایی بالینی ایران این م های مختلف، قبل و بعد از کارآزمایی سنجیده شدند.پایه، مقادیر اسپیرومتری و خونی مولفه

 ثبت گردید. IRCT20151228025732N5 به شماره

 از بیماران، مطالعه را تکمیل کردند. نفر 36 سال بود. نهایتاً 32/22و گروه درمان  12/93ها: میانگین سنی گروه کنترل یافته

 23/87از   IL5ماه، میزان 9پس از  کاهش نشان دادند. ،رماندر گروه د ESRو  IL5 ،IgE، ، مقادیر خونی ائوزینوفیلماه 9بعد از 
 گروه درمان بود. 89/83ر قیاس با ، د32/72گروه کنترل   FVCبه  FEV1نسبت گروه درمان کاهش یافت. 72/82 گروه کنترل، به

همیت بالینی است. سایر مقادیر ( که فاقد ا=662/6P)دار بود یمعن ،گروه درمان در قیاس با کنترل FVC به FEV1 تنها نسبت
 گروه بود. 2ترین عارضه های مختصر گوارشی شایعناراحتی .(P>63/6) داری نداشتندتفاوت معنی

نظر  تواند سودمند باشد. درمان ترکیبی بهاضافه کردن ساکارومیسز سرویزیه بولاردی به درمان روتین آسم، می گیری:نتیجه
 باشد.خطر میبی

 

 E ، اسپیرومتری، ایمونوگلوبین3اینترلوکین  پروبیوتیک، آسم، کلیدی: هایواژه
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A study on therapeutic and anti-inflammatory effects of 

Saccharomyces cerevisiae boulardii probiotic in asthmatic 

patients referred to Kowsar Semnan Hospital in 2020 
 

Kavosh Ansari Dezfouli1*, Bahador Bagheri1 (P.h.D), Mahboube Darban1 (P.h.D), Mojtaba Soltani Kermanshahi1 

(P.h.D), Dr Ana Abdoshahi1(P.h.D) 
1- Semnan University of Medical Sciences, Semnan, Iran 

 

 
 

Introduction: Our goal was to study the therapeutic and anti-inflammatory effects of Saccharomyces cerevisiae 

boulardii in patients with asthma referred to Semnan Kowsar Hospital in 2020. 
Methods and Materials: This randomized, controlled, and single-center trial was performed on 60 patients with 

asthma referred to Semnan Kowsar Hospital. Patients were randomized 1:1 to the control group (routine drugs plus 

placebo) or the test group (routine drugs plus 250 mg capsule of Saccharomyces cerevisiae boulardii twice daily) for 

3 months. Baseline characteristics, spirometric values, and blood levels of different parameters were collected before 

and after the trial. The study was registered on the Iranian clinical trials center: IRCT20151228025732N54. 

Results: The mean age was 35.92 in the control and 42.52 in the test group. A total of 50 patients who completed 

the trial were studied. After 3 months of therapies, there were declines in blood levels of interleukin-5 (IL-5), IgE, 

ESR, and eosinophil. For example, the amount of IL5 after 3 months in the control group was 78.45 compared to 

72.84 in the test group. Also, the FEV1 to FVC ratio in the control group was 82.52 compared to 75.73 in the test 

group. The differences failed to reach a significant level (P>0.05). However, a significant difference was noted in 

FEV1/FVC in favor of the test group (P=0.004) with no clinical importance. Mild gastrointestinal upset was the most 

common untoward effect in both groups. 
Conclusion: Adding Saccharomyces cerevisiae boulardii to routine anti-asthmatic medications may have some 

beneficial effects. This combination therapy seems safe. 

 

Keywords: Probiotic, Asthma, IL5, Spirometry, IgE 
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 مخچه در مدل یستوپاتولوژیو ه یتعادل یهایابیمزمن بر ارز ونیناسیلیاثرات دم

 C57BL/6 یموش
 

 (ی)دکتر 1رابیم یمحمدهاد(، س. ی)دکتر 1یدیارشد(، آمنه ام ی)کارشناس 1*یذوالفقار نیام

 رانیمدرس، تهران، ا تیدانشگاه ترب ،یدانشکده علوم پزشک ،یحیگروه علوم تشر -1

 

 ده یچك
 

( آسیب CNS( یک بیماری عصبی التهابی است که به غلاف میلین در سیستم عصبی مرکزی )MSمولتیپل اسکلروزیس )هدف: 
روز ببه  منجر تواندمیآسیب به محتوای میلین مخچه، به دلیل داشتن نقش محوری در عملکردهای حرکتی و تعادلی،  رساند.می

ترین ، یکی از رایجزا بر بافت عصبیسمیت شلاتور مسِ عنوان یکبه کوپریزون،گردد. در بیماران مبتلا به ام اس علائم حرکتی 
 ی. این مطالعه با هدف تعیین اثر مواجههباشدمی  MSمدل حیوانی بیماری  درمیلیناسیون مزمن قای دِترکیبات مورد استفاده برای ال

 انجام شد. C57BL/6با کوپریزون بر عملکردهای حرکتی و دمیلیناسیون مخچه در موش  مدتطولانی

ان، ایران( پس از یک هفته سازگاری از انستیتو پاستور ایران )تهر شدهتهیه  C57BL/6های نر بالغ موشها: مواد و روش
هفته غذای  21گروه کنترل به مدت حیوانات موجود در طور تصادفی به دو گروه کنترل و کوپریزون تقسیم شدند. به ،محیطی

کوپریزون دریافت کردند. در پایان هفته دوازدهم  %1/0رژیم غذایی حاوی  ،گروه کوپریزونی دهندهحیوانات تشکیل  ومعمولی، 
برای ارزیابی هماهنگی  شدهشناخته که یک تست عملکردی را،  Beam Walking Test (BWT) ارزیابی رفتاریمطالعه، حیوانات 

 LFB/PAS (Luxol fast blue/Periodic acid-Schiff)آمیزی و رنگشده جدا  . سپس بافت مخچهپشت سر گذاشتندحرکتی است، 
. پذیرفتصورت  Digimizerافزار دمیلیناسیون از طریق نرم میزان ارزیابی پایان. در گردیدانجام  آنهای تهیه شده از برای برش

05/0p˂  لحاظ گردید یداریسطح معنعنوان نیز. 
های حرکتی و تعادلی در گروه کوپریزون در مقایسه با گروه کنترل دهد که توانایینشان می BWTهای حاصل از دادهها: یافته

دهد که (. علاوه بر این، تجزیه و تحلیل هیستوپاتولوژیک نیز نشان می˂002/0pجهی دچار اختلال شده است )توطور قابلبه
طور چشمگیری هفته مصرف کوپریزون به 21میانگین شدت پیکسل گزارش شده است، پس از  صورتبهدمیلیناسیون مخچه، که 

 (.˂002/0pافزایش یافته است )

 توانددنبال داشته که این امر میدمیلیناسیون شدیدی را به  C57BL/6یهاموش کوپریزون درهفته  21مصرف : گیرینتیجه
 .ها دخیل باشددر موش تعادلی بروز اختلالات در

 
  کوپریزون دمیلیناسیون، تعادل، مخچه، اسکلروزیس، : مولتیپلهای کلیدیواژه
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The effects of chronic demyelination on the coordination and 

histopathological evaluations in the cerebellum of C57BL/6 

mouse model 
 

Amin Zolfaghari*1 (M.Sc.), Ameneh Omidi1 (Ph.D.), S. Mohammadhadi Mirab1 (Ph.D.)  
1- Department of Anatomical Sciences, Faculty of Medical Sciences, Tarbiat Modares University, Tehran, Iran 

 

 
 

Introduction: Multiple sclerosis (MS) is a neuroinflammatory disease that damages the myelin sheath in the 

central nervous system (CNS). Since the cerebellum is pivotal in movement and balance abilities, motor symptoms 

could occur due to insults to cerebellar myelin content in MS patients. Cuprizone, a neurotoxic-based copper chelator, 

is one of the most commonly used compounds for the induction of chronic demyelination as an MS animal model. 

This study aims to determine the effect of chronic cuprizone exposure on motor functions and cerebellar demyelination 

in the C57BL/6 mouse. 

Methods and Material: Male adult C57BL/6 mice obtained from the Pasteur Institute of Iran (Tehran, Iran) were 

randomly divided into control and cuprizone groups after one week of environmental acclimatization. The control 

group received normal chow for 12 weeks, while the cuprizone group received a diet containing 0.2% cuprizone. At 

the end of the 12th week of the study, animals were subjected to the beam walking test (BWT), a well-known 

functional test to evaluate motor coordination. Then, cerebellar tissue was isolated, and (Luxol fast blue/Periodic acid-

Schiff) LFB/PAS staining was applied to evaluate demyelination via the Digimizer (version 6), which the more 

demyelination represented more average pixel intensity. The P<0.05 was considered the significance level. 

Results: The BWT data reveal that movement and balance abilities in the cuprizone group were significantly 

impaired as compared to the control group (P<0.001). In addition, the histopathological analysis indicates that 

cerebellar demyelination, which has been reported as the average pixel intensity, increased significantly following 12 

weeks of cuprizone intoxication (P<0.001). 

Conclusion: It can be concluded that severe cerebellar demyelination occurred after 12 weeks of cuprizone 

intoxication in C57BL/6 mice, and it may have contributed to the significant disabilities in the performance of the 

motor function. 

 
Keywords: Multiple Sclerosis, Cerebellum, Balance, Demyelination, Cuprizone 
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ز ا یناش یویکل تیدر برابر سم نیتیکارن-ال یدرون و برون تن یاثرات حفاظت

 پوپتوزو آ یتوکندریاختلال عملکرد م ه،یکل ویداتیاسترس اکس لیترامادول با تعد
 

 5، فرشته طالب پور4ی، مژگان عباس3یمختار ی، مهد*2ادیص یمحمد شوکت، 1یفاطمه شک
 رانیا ،یمازندران، سار یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده داروساز ،یو فارماکولوژ یگروه سم شناس ،یتخصص یدکتر -1

 رانیا ،یمازندران، سار یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده داروساز ،یو فارماکولوژ یگروه سم شناس ،یتحصص یدکتر یدانشجو -2

 رانیا ،یمازندران، سار یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده داروساز ،یو فارماکولوژ یکارشناس ارشد، گروه سم شناس -3

 رانیا ،یران، سارمازند یدانشگاه علوم پزشک ،یپزشک نینو یها یدانشکده فناور ،یسلول یبافت و علوم کاربرد یگروه مهندس ک،یمونوژنتیا قاتیمرکز تحق ،یتخصص یدکتر -4

 رانیا ،یمازندران، سار یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یحیگروه علوم تشر ،یتخصص یدکتر -5

 

 ده یچك
 

 عضوی اولین هاکلیه ت.اس شده طراحی شدید تا خفیف دردهای ایرب که است مصنوعی مخدر مسکن یک ترامادول: هدف

 از (LCA) کارنیتین-ال .شود کلیه هایسلول آسیب به منجر تواندمی آن مزمن مصرف و هستند تماس در ترامادول با که هستند

 از هدف ند.کمی تنظیم را اکسیداتیو استرس در دخیل هایآنزیم فعالیت و سلولی تنفس و کندمی جلوگیری اکسیداتیو استرس

 in شرایط در ترامادول از ناشی کلیوی سمیت در آپوپتوز و میتوکندری آسیب اکسیداتیو، استرس مسیرهای بررسی مطالعه این

vivo  و in vitro بود محافظ عامل یک عنوانبهکارنیتین -ال پتانسیل و. 

 یک :شامل هاگروه و گرفتند قرار استفاده مورد in vivo آزمایش در ویستار بالغ زرگ آزمایشگاهیب هایموش ها:موادو روش

ف مختل دوزهای با ترامادول کننده دریافت گروه چهار ،(کیلوگرم بر گرممیلی 05) ترامادول کننده دریافت گروه یک کنترل، گروه
ه کلی گرهاینشان پاتولوژیک تغییرات سپس سی به مدت سه هفته. ویتامین و گرم بر کیلوگرم(میلی 055، 055، 055کارنیتین )-ال

 استرس ارزیابی و جداسازی کلیوی هاییمیتوکندر چنین،هم ت.گرف قرار بررسی مورد نین()نیتروژن اوره خون و کراتی

 بتدافت. اگر قرار استفاده موردتنی برون مطالعه برای HEK-293 سلولی رده .شد انجام میتوکندری عملکرد اختلال و اکسیداتیو

IC50 محافظتی اثر ارزیابی برای مولارمیلی 0، 0/0، 0 هایغلظت سپس، د.ش تعیین ترامادول LCA ناشی سلولی سمیت برابر در 

 ارزیابی شدند. آپوپتوز چنینهم و اکسیداتیو استرس گرهاینشان سلولی، مرگ جمله از متعددی عوامل .شد استفاده ترامادول از

 سلولی رده در فت.یا بهبود LCA با کلیوی ناشی از ترامادول آسیب نشان داد که بیوشیمیایی و پاتولوژیک هایتهیافیافته ها: 
HEK293،  معرض در گرفتن قرارنیز LCA، کرد مهار را ترامادول از ناشی آپوپتوز و اکسیداتیو استرس سلولی، سمیت. 

 گیریپیش برای هاآن از توانمی ترامادول، از ناشی کلیوی سمیت برابر در کارنیتین-ال محافظتی اثر به توجه با :گیرینتیجه

 .کرد استفاده ترامادول جانبی عوارض از
 

 آپوپتوز سلولی، سمیت اکسیداتیو، استرس کارنیتین، ال ترامادول،: کلیدی هایواژه
 

  

 mohammad.shokati69@gmail.com      :ادیص یمحمد شوکت
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In vivo and in vitro Protective effects of L-carnitine against 

tramadol-induced renal toxicity by Modulating Renal 

Oxidative Stress, mitochondrial dysfunction, and Apoptosis 
 

Fatemeh Shaki1, Mohammad Shokati Sayyad2*, Mehdi Mokhtari3, Mojgan Abbasi4, Fereshteh Taleb Pour5  
1- PhD, Department of toxicology and pharmacology, Scholl of Pharmacy, Mazandaran University of Medical Sciences, Sari, Iran 

2- PhD student, Department of toxicology and pharmacology, Scholl of Pharmacy, Mazandaran University of Medical Sciences, Sari, Iran 

3- MSc, Department of toxicology and pharmacology, Scholl of Pharmacy, Mazandaran University of Medical Sciences, Sari, Iran 
4- PhD, Immunogenetics Research Center, Department of Tissue Engineering and Applied Cell Sciences, Faculty of Advanced Technologies in 

Medicine, Mazandaran University of Medical Sciences, Sari, Iran 
5- PhD, Department of Anatomical Sciences, School of Medicine, Mazandaran University of Medical Sciences, Sari, Iran 

 

 
 

Introduction: Tramadol is a synthetic opioid analgesic designed for mild to severe pain. The kidneys are the first 

organ in contact with tramadol, and its chronic use can damage kidney cells. L-Carnitine (LCA) prevents oxidative 

stress and regulates cellular respiration and the activity of enzymes involved in oxidative stress. This study aimed to 

evaluate oxidative stress, mitochondrial damage, and apoptosis pathways in tramadol-induced nephrotoxicity in vivo 

and in vitro conditions and LCA potential as a protective agent. 

Methods and Materials: Adult Wistar rats were used in the in vivo experiment, and groups included a control 

group, a group receiving tramadol (50 mg/kg), four groups receiving tramadol with different doses of LCA (100, 200, 

300 mg/kg), and vitamin C for three weeks. Then, kidney markers (BUN, Cr) pathological changes were evaluated. 

Also, renal mitochondria were isolated, and oxidative stress and mitochondrial dysfunction were assessed. The HEK-

293 cell line was used for in vitro study. First, IC50 of tramadol was determined. Then, concentrations of 1, 2.5, and 

5 mM were used to evaluate the protective effect of LCA against tramadol-induced cytotoxicity. Several factors were 

evaluated, including cell death, oxidative stress markers, and apoptosis.  

Results: Pathological and biochemical findings showed that tramadol-induced renal toxicity improved with LCA. 

Also, in the HEK293 cell line, LCA exposure inhibited tramadol-induced cytotoxicity, oxidative stress, and apoptosis.  

Conclusion: Due to the protective effect of L-carnitine against tramadol-induced renal toxicity, they can be used 

to prevent the side effects of tramadol. 

 

Keywords: Tramadol, L-carnitine, Oxidative stress, Cytotoxicity, Apoptosis 
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، آپوپتوز یدهد: نقش احتمالیبه ترامادول را کاهش م یتحمل و وابستگ نیملاتون

 یتوکندریم ویداتیاکس بیالتهاب و آس
 

 4، نعمت الله آهنگر3ی، مطهره کوهسار*2ادیص یمحمد شوکت، 1یفاطمه شک
 رانیا ،یمازندران، سار یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده داروساز ،یو فارماکولوژ یگروه سم شناس ،یتخصص یدکتر -1

 رانیا ،یمازندران، سار یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده داروساز ،یو فارماکولوژ یگروه سم شناس ،یتخصص یدکتر یدانشجو -2

 رانیا ،یمازندران، سار یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده داروساز ،یو فارماکولوژ یگروه سم شناس ،یتخصص یدکتر -3

  رانی، رشت، ا لانیگ یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده داروساز ،یو فارماکولوژ یگروه سم شناس ،یتخصص یدکتر -4

 

 ده یچك
 

 مدتطولانی تجویز حال،این شود، بامی استفاده درد کنترل برای که است اپیوئیدی گیرنده آگونیست یک ترامادول هدف:

 نقش درد تحمل در است ممکن التهاب و اکسیداتیو استرس افزایش که شد شود. پیشنهادمی دردیضد تحمل به منجر ترامادول

 درد تحمل بر ملاتونین اثر بررسی تحقیق این از هدف .است التهابیضد و اکسیدانیآنتی خواص دارای ملاتونین باشد. داشته

 .بود آن زیربنایی مولکولی مکانیسم چنینهم و ترامادول از ناشی

 هایگروه کنترل، گروه: شدند تقسیم گروه چهار به تصادفی طوربه ویستار بالغ بزرگ آزمایشگاهی هایموش :هامواد و روش

 دوزهای کنندهدریافت گروه سه کیلوگرم، بر گرممیلی 0/1 ملاتونین فقط گروه کیلوگرم(، بر گرممیلی  05) ترامادول کننده دریافت

ها داده به آنگرم بر کیلوگرم میلی 05 ، که ترامادول با دوزC و گروه ویتامین کیلوگرم( بر گرممیلی 0/2، 0/1، 1)  ملاتونین مختلف
استفاده  Tail flickو  Hot plateبرای ارزیابی تحمل درد از تست های . هفته متوالی انجام شد 3 صفاقی به مدتتزریق داخلشد. می
، پراکسیداسیون لیپیدی، گلوتاتیون، اکسید نیتریک، پروتئین ROS) های مغز برای ارزیابی عوامل استرس اکسیداتیوافتب. شد

. از هم جدا شدند( ، پتانسیل غشای میتوکندری و تورم میتوکندریMTT) ، عملکرد میتوکندری(کربونیل و سوپراکسید دیسموتاز
ای با واکنش زنجیره( Bcl-2 و Bax) و بیان ژن مرتبط با آپوپتوز( TNF-α و NF- κB  ،IL-1β) چنین بیان ژن مرتبط با التهابهم

 .مورد ارزیابی قرار گرفت Real-time پلیمراز

 افزایش آپوپتوز ناشیو  داری تحمل درد ناشی از ترامادولطور معنیدردی ذاتی بود اما به ملاتونین فاقد فعالیت ضد: هایافته
های مغز موش با ، در بافت(TNF-α وNF- κB  ، IL-1β) های التهابیاکسیداتیو، آسیب میتوکندری و سایتوکایناز آن، استرس 

 .درمان ملاتونین کاهش یافت
ری تواند برای جلوگیپذیری آن میاثر ملاتونین در بازگرداندن تحمل به ترامادول به همراه خواص ایمنی و تحمل: گیرینتیجه

 .ترامادول استفاده شوداز عوارض جانبی 
 

 دردی، تحمل، استرس اکسیداتیو، التهابترامادول، ملاتونین، بی :کلیدیهای واژه
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Melatonin attenuates Tramadol tolerance and dependence: 

Possible role of apoptosis, inflammation and mitochondrial 

oxidative damage 
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2- PhD, student, Department of toxicology and pharmacology, Scholl of Pharmacy, Mazandaran University of Medical Sciences, Sari, Iran 

3- PhD, Department of toxicology and pharmacology, Scholl of Pharmacy, Mazandaran University of Medical Sciences, Sari, Iran 
4- PhD, Department of toxicology and pharmacology, Scholl of Pharmacy, Guilan University of Medical Sciences, Rasht, Iran 
 

 
 

Introduction: Tramadol is an opioid receptor agonist that is used for pain management. However, long-term 

administration of tramadol results in antinociceptive tolerance. It was suggested that increased oxidative stress and 

inflammation may contribute to pain tolerance. Melatonin has been shown to have antioxidant and anti-inflammatory 

properties. This research aimed to explore melatonin's effect on pain tolerance induced by tramadol and its underlying 

molecular mechanism. 

Methods and Materials: Adult Wistar rats were randomly divided into four groups: a control group, a group 

receiving tramadol (50 mg/kg), a group that received only melatonin 1.5 mg/kg, three groups receiving different doses 

of melatonin (1, 1.5, 2.5 mg/kg) and vitamin C group, which after half an hour they were given tramadol at a dose of 

50 mg/kg. Injections were given intraperitoneally for 3 consecutive weeks. Hot plate and tail flick tests were used to 

assess the pain tolerance. Brain tissues were separated to evaluate oxidative stress factors (ROS, lipid peroxidation, 

glutathione, nitric oxide, protein carbonyl, and superoxide dismutase) mitochondrial function (MTT, mitochondrial 

membrane potential, and mitochondrial swelling). Also, Inflammatory–related gene expression (NF-κB, IL-1β, and 

TNF-α) and apoptosis-related gene expression (Bax and Bcl-2) were evaluated by Real-time polymerase chain 

reaction. 

Results: Melatonin was devoid of intrinsic analgesic activity but significantly attenuated tramadol-induced pain 

tolerance and the tramadol-induced increases of apoptosis, oxidative stress, mitochondrial damage, and 

neuroinflammatory cytokines (NF-κB, IL-1β, and TNF-α) in rat brain tissues were decreased by melatonin treatment. 

Conclusion: Melatonin efficacy in restoration of tramadol tolerance, along with its safety and tolerability 

properties, can be used to prevent tramadol side effects. 

 

Keywords: Tramadol, Melatonin, Analgesia, Tolerance, Oxidative stress, Inflammation 
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 وندیتا پ ییدارو کردی: از رووینورودژنرات یهایماریدر ب یتوکندریهدف قرار دادن م

 یتوکندریم
 

 2صیاد شوکتی محمد ،*1یکش فاطمه

 رانیا ،یمازندران، سار یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده داروساز ،یو فارماکولوژ یگروه سم شناس ،یتخصص یدکتر -1

 رانیا ،یمازندران، سار یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده داروساز ،یو فارماکولوژ یگروه سم شناس ،یتخصص یدکتر یدانشجو -2

 

 ده یچك
 

. شوندمی مشخص هانورون مزمن انحطاط با که هستند اختلالات از متنوعی گروه( DN) نورودژنراتیو هایبیماری: هدف
 کیفیت بر هابیماری این. است اسکلروزیس لتیپلام و هانتینگتون بیماری پارکینسون، بیماری آلزایمر، هابیماری این ترینشایع

 نقش که دارد وجود رشدی به رو شواهد. ندارد وجود آن برای درمانی هنوز و گذاردمی تأثیر جهان سراسر در نفر هامیلیون زندگی
 استرس ،PTA تخلیه به منجر میتوکندری طبیعی عملکرد در اختلال. کندمی تقویت این بیماری پاتوژنز در را میتوکندری آسیب

 هاکندریمیتو بنابراین،. شودمی عصبی سلول مرگ به منجر که شودمی آپوپتوز مسیر اندازی راه و کلسیم بار اضافه اکسیداتیو،
 .هستند DN درمان برای مناسب هدف

. بود میتوکندری گیریهدف طریق از DN درمان برای درمانی استراتژی تعیین دنبال به مطالعه مروری این: جستجو هایروش
 درمان عصبی، هایبیماری مانند هاییواژه کلید با ISI و Pubmed، Scopus مانند مختلفی هایداده پایگاه در جستجو رو این از

 .شد انجام … و میتوکندری پیوند/انتقال میتوکندری،
( سیداناکآنتی مانند) دارویی رویکرد طریق از میتوکندری گیریهدف درمانی اثر مورد در بیشتری بینش بررسی این: هایافته

 پیوند اهمیت تحقیقات و دارد DN برای زیادی درمانی پتانسیل میتوکندری انتقال واقع، رد .دهدمی ارائه سالم میتوکندری پیوند یا
 .است کرده برجسته DN در نورون مرگ از جلوگیری و میتوکندری عملکرد حفظ در را میتوکندری

 ای اختراعی پزشکی طریق از میتوکندری هدف جدید رویکردهای توسعه برای را جامعی دانش مروری مطالعه این: گیرینتیجه
 .کندمی ارائه DN درمان یا پیشگیری برای ایزوله میتوکندری پیوند از استفاده

 
 آلزایمر بیماری میتوکندری، عملکرد اختلال میتوکندری، پیوند نورودژنراتیو، هایبیماری: کلیدی هایواژه
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Targeting Mitochondria in neurodegenerative diseases: from 

pharmacological approach to mitochondrial transplantation 
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Introduction: Neurodegenerative diseases (ND) are a diverse group of disorders characterized by chronic 

degeneration of neurons. The most common NDs are Alzheimer’s disease, Parkinson’s disease, Huntington's disease, 

and Multiple sclerosis. These diseases affect the quality of life of millions of people worldwide, and there is no cure 

yet. There is growing evidence to strengthen the role of mitochondrial damage in the pathogenesis of ND. Disturbance 

in the normal function of mitochondria results in ATP depletion, oxidative stress, calcium overloading, and triggering 

of the apoptosis pathway, which leads to neuronal cell death. Therefore, mitochondria are the appropriate target for 

ND treatment.  

Search Method: This review sought to determine the therapeutic strategy for treating ND via targeting 

mitochondria. Therefore, a search was done in different databases such as Pubmed, Scopus, and ISI with keywords 

such as neurodegenerative diseases, mitochondrial therapy, and mitochondrial transfer/transplantation. 

Results: This review provides additional insight into the therapeutic effect of mitochondrial targeting via 

pharmacological approach (such as antioxidant) or transplantation of healthy mitochondria. Mitochondrial transfer 

holds excellent therapeutic potential for ND, and researchers have highlighted the importance of mitochondrial 

transplantation in maintaining mitochondrial function and preventing neuron death in ND. 

Conclusion: This review presents comprehensive knowledge for developing novel mitochondrial target 

approaches via inventive medicine or applying isolated mitochondrial transplantation for preventing or treating ND.   

 

Keywords: Neurodegenerative diseases, Mitochondrial transplantation, Mitochondrial dysfunction, Alzheimer’s 

disease  
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و تحمل درد ترامادول: تمرکز بر استرس  یعصب تیدر سم لیدخ یمولکول سمیمکان

 نر زرگ آزمایشگاهیب یهاآپوپتوز در موش ری، التهاب و مسNF- ƙΒ و،یداتیاکس
 

  4، نعمت الله آهنگر3ی، مطهره کوهسار2ادیص ی، محمد شوکت*1یفاطمه شک
 رانیا ،یمازندران، سار یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده داروساز ،یو فارماکولوژ یگروه سم شناس ،یتخصص یدکتر -1

 رانیا ،یمازندران، سار یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده داروساز ،یو فارماکولوژ یگروه سم شناس ،یتخصص یدکتر یدانشجو -2

 رانیا ،یمازندران، سار یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده داروساز ،یو فارماکولوژ یگروه سم شناس ،یتخصص یدکتر -3

 رانی، رشت، الانیگ یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده داروساز ،یو فارماکولوژ یگروه سم شناس ،یتخصص یدکتر -4

 

 ده یچك
 

 ثابت شود.می تجویز شدید یا متوسط دردهای برای که است مسکنی اوپیوئیدی، گیرنده آگونیست سنتتیک ترامادول، هدف:

 مکانیسم ما، دانش طبق حال،این با شود.می عصبی سمیت و وابستگی درد، تحمل به منجر ترامادول مدتطولانی مصرف که شده

عصبی  سمیت و وابستگی در اساسی مولکولی مکانیسم بررسی تحقیق، این از هدف مشخص نیست. نامطلوب اثرات این اصلی
 بود. یشگاهیآزمابزرگ های موش در ترامادول

 دوزهای کننده دریافت گروه سه و سالین( )نرمال کنترل گروه چهار به تصادفی طوربه ویستار بالغ هایها: موشمواد و روش

برای  شد. انجام متوالی هفته 3 مدت به صفاقیداخل تزریق شدند. ( تقسیمگرم/کیلوگرممیلی 52، 25، 52) ترامادول مختلف
های مغزی جدا شده و یک قسمت برای جداسازی سپس بافت استفاده شد. Tail flickو  Hot plateارزیابی تحمل درد از 

میتوکندری، پتانسیل غشای میتوکندری و های مختلف سانتریفیوژ مورد استفاده قرار گرفت و آسیب ها با تکنیکمیتوکندری
های فعال )گونه از سوپرناتانت بافت مغز برای ارزیابی عوامل استرس اکسیداتیو. تست تورم میتوکندری مورد سنجش قرار گرفت

ان بیو  فاده شداست( ، پراکسیداسیون لیپیدی، گلوتاتیون، اکسید نیتریک، پروتئین کربونیل و سوپراکسید دیسموتازاکسیژن
مورد  Real-time ای پلیمرازبا واکنش زنجیره( Bcl-2 و Bax) و آپوپتوز( TNF-α و NF- κB ، IL-1β) های مرتبط با التهابژن

 .ارزیابی قرار گرفت
 .التهابی نقش مهمی در تحمل و سمیت عصبی ناشی از ترامادول دارد هایتخریب اکسیداتیو و آزادسازی سایتوکاین: هایافته

امادول باعث ایجاد استرس اکسیداتیو، تورم و اختلال عملکرد میتوکندری، افزایش آپوپتوز و بیان ژن مرتبط با التهاب تر در واقع
 .ها بودهمه این رویدادها موازی با القای تحمل درد در موش. شد

و تولید  NF- Kb سازی مسیرهای ما نشان داد که اثرات نامطلوب نوروتوکسیک ترامادول با فعالداده در مجموع: گیرینتیجه
بنابراین، مهار استرس اکسیداتیو و التهاب ممکن است تحمل و سمیت عصبی ناشی از . شودایجاد می ROS و NO بیش از حد

 .ترامادول را تعدیل کند
 

 ترامادول، سمیت عصبی، تحمل، استرس اکسیداتیو، التهاب: کلیدی هایواژه
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The molecular mechanism involved in neurotoxicity and 

pain tolerance of tramadol: focus on the oxidative stress, 

NF-ƙΒ, inflammation and apoptosis pathway in male rats 
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Introduction: Tramadol, a synthetic opioid receptor agonist, is a painkiller prescribed for moderate or severe pain. 

It was proven that long-term administration of tramadol results in pain tolerance, dependency, and neurotoxicity. 

However, to our knowledge, the exact underlying mechanism of these adverse effects is unclear. This research aimed 

to explore the underlying molecular mechanism contributing to tramadol-induced dependency and neurotoxicity in 

rats. 

Methods and Materials: Adult Wistar rats were randomly divided into four groups: a control group (normal saline) 

and three groups receiving different doses of tramadol (25.50.75 mg/kg). Injections were given intraperitoneally for 

3 consecutive weeks. Hot plate and tail flick tests were used to assess the pain tolerance. Then, brain tissues were 

separated, and one part was used to isolate mitochondria with different centrifuge techniques: MTT, mitochondrial 

membrane potential, and mitochondrial swelling test assayed mitochondrial damage. Bain tissue supernatants were 

used to evaluate oxidative stress factors (ROS, lipid peroxidation, glutathione, nitric oxide, protein carbonyl, and 

superoxide dismutase). Also, Real-time PCR evaluated inflammatory gene expression (NF-κB, IL-1β, and TNF-α) 

and apoptosis-related gene expression (Bax and Bcl-2). 

Results: Oxidative degradation and inflammatory cytokine release are essential in tramadol-induced tolerance and 

neurotoxicity. In fact, tramadol induced oxidative stress status, mitochondrial dysfunction, increased mitochondrial 

membrane potential, and mitochondrial swelling. Also, tramadol increased apoptosis and inflammation-related gene 

expression. All of these events parallel the induction of pain tolerance in rats. 

Conclusion: Taken together, our data showed that the neurotoxic adverse effects of tramadol were induced by the 

activation of the NF-Kb pathway and excessive generations of NO and ROS. Thus, oxidative stress and inflammation 

inhibition may modulate tramadol-induced tolerance and neurotoxicity. 

 

Keywords: Tramadol, Neurotoxicity, Tolerance, Oxidative stress, Inflammation 
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 ید N-(2،5-(I) کمپلکس نقره ییایاثرات ضد باکتر یمولکول نگیداک یسازهیشب

 میعنوان مهارکننده آنزبه دیبنزن سولفونام لیمت-4-(لیا-5-نیدیمیریپ درویه

 یاکلیسنتتاز اشرش دروفولاتیهید
 

 3علی، گلناز بهرام2یی، معصومه طباطبا*1پور یمحدثه لار، 1یعارف عاطف
 رانیواحد تهران شمال، تهران، ا یدانشگاه آزاد اسلام ،یستیدانشکده علوم ز ،یولوژیکروبیگروه م -1

 رانیا زد،ی زد،یواحد  یدانشگاه آزاد اسلام ،یمیگروه ش -2

 رانیتهران، ا ران،یپاستور ا تویمنتقله از خون، انست یهاروسیو و دزیو ا تیگروه هپات -3

 

 ده یچك
 

S(=O)2-- یسولفا )با گروه عامل یعنوان داروهابه ،یکیولوژیب تیبا فعال ییدارو باتیاز ترک یدسته مهم دها،یسولفونام هدف:

NR2 س اتصال کمپلک لیم نییمطالعه با هدف تع نیشوند. ایاستفاده م واناتیها در انسان و حدرمان عفونت یو برا شده( شناخته
( DHPSسنتتاز ) دروفولاتیهیدر برابر د دیبنزن سولفونام لیمت-4-(لیا-5-نیدیمیریپ درویهید 2،5)-N( با Iنقره )

 انجام شد. AutoDock 4افزار مبا استفاده از نر یکلایشیاشر
 نویآم-5از واکنش  C)1 (دیبنزن سولفونام لیمت-4-(لیا-5-نیدیمیریپ درویه ید 2،5)-N -(Iکمپلکس نقره ) :هاروشمواد و 

 ساعت سنتز شد. واکنش 8رفلاکس به مدت  طیکلرومتان و در شرایدر حلال د دیکلر لیبنزن سولفون لیمت-4و  نیدیمیریپ

AgNo3  باN-(2،5 لیا-5-نیدیمیریپ درویهید)-یها( و مخلوط1:1و اتانول ) دوبار تقطیر در آب دیبنزن سولفونام لیمت-4 
مطالعه  .گردید نییتع بلورتک  کسیبا پراش اشعه ا 1C یستالیساختار کر .اتاق هم زده شدند یساعت در دما 8واکنش به مدت 

 با چهار مولکول در واحد سلول متبلور n1 1P/21ک،ینیمونوکل ییدر گروه فضا 1C که نمود دییتأ کسیاشعه ا یستالوگرافیکر
، AutoDock4 مطالعه حاضر ازدر . c=25.9209(8)Åو  a=6.5339(2)Å ،b=7.2141(2)Åسلول واحد عبارتند از  یپارامترها شود.می

Discovery Studio visualizer ،MGLTools  و+LigPlot ساختار شداستفاده  یمولکول داکینگاتصال و  ی بررسیبرا .
 CASTp دریافت گردید و با استفاده از RCSB نیپروتئ عات( از بانک اطلاPDB: 1AJ0سنتتاز ) دروفولاتیهید یستالوگرافیکر

 .محاسبه شد فعال پروتئین هجایگاابعاد 
 گزارش -kcal/mol 3116برابر با  bindΔGو  RMSD=0.000در بهترین کانفورماسیون با  1C ترکیب آزاد اتصال یانرژ ها:یافته

پیوند  رسپتور،در تعامل با بود که   Asp 39و Ser 27 شامل دو رزیدو از قبیل 1Cبا  لتصاا هجایگادر  ریدرگهای نهیآم دی. اسشد
 .برقرار نمودند هیدروژنی
 بنزن لیمت-4-(لیا-5-نیدیمیریپ درویهید 2،5)-N -(Iکمپلکس نقره ) نشان داد که نتایج این پژوهش گیری:نتیجه

 .مطرح شود ترکیبات ضدباکتریاییتوسعه  یبرا دوارکنندهیام بیترک کی عنوانبه تواندیمسولفونامید 
 

 لیمت-4-(لیا-5-نیدیمیریپ درویهید 2،5)-N -(Iکمپلکس نقره )ی، اثرات ضد میکروبی، مولکول داکینگ های کلیدی:واژه
 هیدروفولات سنتتازسولفونامید، دی بنزن
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Molecular docking simulation of Antibacterial properties of 

Silver (I) complex with N-(2,5-Dihydro-pyrimidine-2-yl)-4-

methyl-benzenesulfonamide as Escherichia coli 

Dihydrofolate synthetase inhibitor 
 

Aref Atefi1, Mohaddeseh Larypoor*1, Masoumeh Tabatabaee2, Golnaz Bahramali3 
1- Department of Microbiology, Faculty of Biological Sciences, Tehran North Branch, Islamic Azad University, Tehran, Iran 
2- Department of Chemistry, Yazd Branch, Islamic Azad University, Yazd, Iran 

3- Department of Hepatitis and AIDS and Blood Borne Viruses, Pasteur Institute of Iran, Tehran, Iran 

 

 
 

Introduction: Sulfonamides, an important class of pharmaceutical compounds with biological activity, are known 

as sulfa drugs (with -S(=O)2-NR2 functional group) and are used to taert infections in humans and animals. This study 

aimed to determine the binding affinity of Silver (I) complex with N-(2,5-Dihydro-pyrimidine-2-yl)-4-methyl-

benzenesulfonamide against Dihydrofolate synthetase (DHPS) of Escherichia coli by using AutoDock 4 software. 

Methods and Materials: Silver(I)-N-(2,5-Dihydro-pyrimidine-2-yl)-4-methyl-benzenesulfonamide (C1) was 

synthesized from the reaction of 2-Amino Pyrimidine and 4-methyl benzene sulfonyl chloride in dichloromethane 

solvent, and under reflux conditions for 8 hours. The reaction of AgNo3 with N-(2,5-Dihydro-pyrimidine-2-yl)-4-

methyl-benzenesulfonamide in deuterium-depleted water and Ethanol (1:1) and the reaction mixtures were stirred for 

8 hours at room temperature. The crystal structure of C1 was determined by single-crystal X-ray diffraction. The X-

ray crystallographic study confirmed that C1 crystallizes in the monoclinic, P1 21/n1 space group with four molecules 

per unit cell. The unit cell parameters are a=6.5339(2)Å, b=7.2141(2)Å, and c=25.9209(8)Å. The present study used 

AutoDock 4, Discovery Studio visualizer, MGLTools, and LigPlot+ for molecular docking and visualization. The 

crystallographic structure of dihydrofolate synthetase (PDB: 1AJ0) was used from the RCSB protein data bank. 

CASTp calculated the binding pocket. 

Results: The binding free energy of compound C1 in the best conformation with RMSD=0.000, and ΔGbind 

(kcal/mol) was -6.13. The amino acid involved in the connection site with C1 has two residues, including Ser 27 and 

Asp 39, which formed a hydrogen bond in the interaction with the receptor. 

Conclusion: These results showed that Silver(I)-N-(2,5-Dihydro-pyrimidine-2-yl)-4-methyl-benzenesulfonamide 

could be a promising compound for developing antibacterial. 

 

Keywords: Molecular docking, Antibacterial, Silver(I)-N-(2,5-Dihydro-pyrimidine-2-yl)-4-methyl-

benzenesulfonamide, Dihydrofolate synthetase 
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 N-(2،5-(I) کمپلکس نقره ییایاثرات ضد باکتر یمولکول نگیداک یسازهیشب

عنوان مهار کننده به دیبنزن سولفونام لیمت-4-(لیا-5-نیدیمیریپ درویهید

 سیتوبرکلوز ومیکوباکتریما Aنازیک نیپروتئ
 

 3، گلناز بهرامعلی2، معصومه طباطبایی1محدثه لاری پور، 1*عارف عاطفی

 رانیواحد تهران شمال، تهران، ا یدانشگاه آزاد اسلام ،یستیدانشکده علوم ز ،یولوژیکروبیگروه م -1

 رانیا زد،ی زد،یواحد  یدانشگاه آزاد اسلام ،یمیگروه ش -2

 رانیتهران، ا ران،یپاستور ا تویمنتقله از خون، انست یها روسیو و دزیو ا تیگروه هپات -3

 

 ده یچك
 

شنده در های کشود و از بزرگترین بیماریسل یک بیماری عفونی است که توسط مایکوباکتریوم توبرکلوزیس ایجاد می هدف:
 باشد. سولفونامیدها دسته مهمی از ترکیبات دارویی با فعالیت بیولوژیکی هستند که برای درمان عفونتهای عفونی میبین بیماری
کیناز ضروری است و یک کاندید برای کشف داروی ضد مایکوباکتری است. این مطالعه با یک  Aشوند. پروتئین کینازاستفاده می

 انجام شد. AutoDock4افزار مایکوباکتریوم توبرکلوزیس با استفاده از نرم PknAهدف تعیین میل ترکیبی در برابر 
آمینو  -5( از واکنش C1سولفونامید )متیل بنزن -4-ایل(-5-هیدرو پیریمیدیندی 2،5)-N-(I) کمپلکس نقره ها:مواد و روش

ساعت سنتز شد. واکنش  8متان و در شرایط رفلاکس به مدت  کلرومتیل بنزن سولفونیل کلرید در حلال دی-4پیریمیدین و 
AgNo3  با-N(2،5 5-هیدرو پیریمیدیندی-)های واکنش ( و مخلوط1:1متیل بنزن سولفونامید در آب دوبار تقطیر و اتانول )-4-ایل
در گروه فضایی مونوکلینیک،  C1زده شدند. مطالعه کریستالوگرافی اشعه ایکس تأیید کرد که ساعت در دمای اتاق هم 8به مدت 

21/n1 1P شود. پارامترهای سلول واحد عبارتند از با چهار مولکول در واحد سلول متبلور میa=6.5339(2)Å ،b=7.2141(2)Å  و
c=25.9209(8)Å مطالعه حاضر از .AutoDock 4 ،Discovery Studio visualizer ،MGLTools  و+LigPlot  برای اتصال و داکینگ

دریافت گردید.  RCSB( از بانک اطلاعات پروتئین PDB: 4OW8) Aمولکولی استفاده کرد. ساختار کریستالوگرافی پروتئین کیناز
 محاسبه شد. CASTpو جایگاه اتصال توسط 

گزارش  -kcal/mol 39.6برابر با  bindΔGو  RMSD=0.000در بهترین کانفورماسیون با  1C ل ترکیبانرژی آزاد اتصا ها:یافته
بود که در تعامل با   Thr 180و   Thr 21 ،Gly 23شامل سه رزیدو از قبیل  1Cل با تصاه اجایگاهای درگیر در شد. اسید آمینه

 رسپتور، پیوند هیدروژنی برقرار نمودند.
متیل بنزن -4-ایل(-5-هیدرو پیریمیدیندی 2،5)-N-(I) نتایج این پژوهش نشان داد که کمپلکس نقرهگیری: نتیجه

 عنوان یک ترکیب امیدوارکننده برای درمان سل مطرح شود.تواند بهسولفونامید می
 

سولفونامید،  متیل بنزن-4-ایل(-5-هیدرو پیریمیدیندی 2،5)-N-(I) های کلیدی: داکینگ مولکولی، سل، کمپلکس نقرهواژه
PknA 
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Molecular docking simulation of Antibacterial properties of 

Silver (I) complex with N-(2,5-Dihydro-pyrimidine-2-yl)-4-

methyl-benzenesulfonamide as Mycobacterium tuberculosis 

protein kinase A inhibitor 
 

Aref Atefi*1, Mohaddeseh Larypoor1, Masoumeh Tabatabaee2, Golnaz Bahramali3 
1- Department of Microbiology, Faculty of Biological Sciences, Tehran North Branch, Islamic Azad University, Tehran, Iran 
3- Department of Chemistry, Yazd Branch, Islamic Azad University, Yazd, Iran 

4- Department of Hepatitis and AIDS and Blood Borne Diseases, Pasteur Institute of Iran, Tehran, Iran 

 

 
 

Introduction: Tuberculosis is an infectious disease caused by Mycobacterium tuberculosis and is one of the 

deadliest infectious diseases. Sulfonamides are an important class of pharmaceutical compounds with biological 

activity used for infection treatments. Protein kinase A is an essential kinase candidate for antimycobacterial drug 

discovery. This study aimed to determine the binding affinity of Silver (I) complex with N-(2,5-Dihydro-pyrimidine-

2-yl)-4-methyl-benzenesulfonamide against PknA of M. tuberculosis by using AutoDock 4 software. 

Methods and Materials: Silver (I) complex with N-(2,5-Dihydro-pyrimidine-2-yl)-4-methyl-benzenesulfonamide 

(C1) was synthesized from the reaction of 2-Amino Pyrimidine and 4-methyl benzene sulfonyl chloride in 

dichloromethane solvent, and under reflux conditions for 8 hours. The reaction of AgNo3 with N-(2,5-Dihydro-

pyrimidine-2-yl)-4-methyl-benzenesulfonamide in deuterium-depleted water and Ethanol (1:1) and the reaction 

mixtures were stirred for 8 hours at room temperature. The X-ray crystallographic study confirmed that C1 crystallizes 

in the monoclinic, P1 21/n1 space group with four molecules per unit cell. The unit cell parameters are a=6.5339(2)Å, 

b=7.2141(2)Å, and c=25.9209(8) Å. The present study used AutoDock 4, Discovery Studio visualizer, MGLTools, 

and LigPlot+ for molecular docking and visualization. We used the crystallographic structure of the kinase domain of 

PknA (PDB: 4OW8) from the RCSB protein data bank. CASTp calculated the binding pocket. 

Results: The binding free energy of compound C1 in the best conformation with RMSD=0.000, and ΔGbind 

(kcal/mol) was -6.93. The amino acid involved in the connection site with C1 has three residues, including Thr 21, 

Gly 23, and Thr 180, which form a hydrogen bond in the interaction with the receptor. 

Conclusion: These results showed that Silver (I) complex with N-(2,5-Dihydro-pyrimidine-2-yl)-4-methyl-

benzenesulfonamide could be a promising compound for treating tuberculosis. 

 

Keywords: Molecular docking; Tuberculosis; Silver(I)-N-(2,5-Dihydro-pyrimidine-2-yl)-4-methyl-

benzenesulfonamide; PknA  
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به  نیآم-5-آزولیتر -1H ،4،،،1-لیتوس-1 یمولکول نگیداک یساز هیشب

 HSV-1عنوان مهارکننده 
 

 2سید مرتضی سیفتی ،1معصومه طباطبایی، 1*پریسا دهقان

 رانیا زد،ی زد،یواحد  یدانشگاه آزاد اسلام ،یمیگروه ش -1

 رانیا زد،یواحد اشکذر، اشکذر،  یدانشگاه آزاد اسلام ،یپزشک یوتکنولوژیب قاتیمرکز تحق ،یشناس ستیگروه ز -2

 

 ده یچك
 

 ،یدهان -یحلق عاتیضاایجاد  که عاملاست  α-Herpesviridae خانواده یاز اعضا یکی 1ویروس  مپلکسیس هرپسهدف: 
 باتیاز ترک یدسته مهم دها،ی. سولفوناماست مرتبط یمنیاخود یماریاست که با بثابت شده باشد ومی تیو آنسفال یتبخال تناسل

 لیم یمطالعه با هدف بررس نیشوند. ایاستفاده م یروسیو یهااز عفونت یعیوس فیبردن ط نیاز ب یبراباشند که می ییدارو
انجام   AutoDock Vinaافزاربا استفاده از نرم HSV-1 نازیک نیدیمیت در برابر نیآم-5-آزولیتر 1H، 1،2،1-لیتوس-1 یبیترک
 .شد

 لیبنزن سولفون لیمت-1 و زولآیتر-1،2،1-نویآم-3از واکنش  (L)نیآم-5-آزولیتر 1H، 1،2،1-لیتوس-1 :هاروشمواد و 
 یستالی. ساختار کرسنتز گردید زوریساعت بدون کاتال 8رفلاکس به مدت  طیو در شرا ظرفیتککلرومتان سنتز یدر حلال د دیکلر

L کرد که  دییتأ کسیاشعه ا یستالوگرافیشد. مطالعه کر نییتع بلورتک  کسیبا پراش اشعه اL ییدر گروه فضا P¯1 کینیکلتری 
و  a=6.3903(2)Å ،b=11.0236(4)Åسلول واحد عبارتند از  یشود. پارامترهایبا دو مولکول در هر سلول متبلور م

c=15.3312(6)Å مطالعه حاضر از .AutoDock Vina ،Discovery Studio visualizer ،MGLTools  و+LigPlot اتصال و  یبرا
 RCSB نیز بانک داده پروتئ( اPDB: 2KI5) HSV-1 نازیک نیدیمیت یستالوگرافیاستفاده کرد. ساختار کر یمولکول داکینگ

محاسبه  CASTpاست که توسط  2A282.181و مساحت سطح  3A153.531حجم  یدارااین پروتئین  لتصاا هجایگا. دریافت گردید
 .گردید

 نهیآم دیبود. اس -8 (ΔGbind kcal/mol) برابر RMSD=0.000در بهترین کانفورماسیون با   Lترکیب آزاد اتصال یانرژ ها:یافته
 .برقرار نمودند پیوند هیدروژنی رسپتور،در تعامل با است که  Arg 163 و Thr 101 رزیدو شاملدو ، Lبا  لتصاا هجایگادر  ریدرگ

 بیترک کی عنوانبه تواندیم نیآم-5-آزولیتر 1H، 1،2،1-لیتوس-1 نشان داد که گیری: نتایج این پژوهشنتیجه
 .مطرح شود یروسیضد و ترکیبات توسعه یبرا دوارکنندهیام

 
 HSV-1 نازیک نیدیمیت، نیآم-5-آزولیتر 1H، 1،2،1-لیتوس-1ی، مولکول داکینگ های کلیدی:واژه
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Molecular docking simulation of 1-tosyl-1H,1,2,4-triazol-5-

amine as HSV-1 inhibitor 
 

Parisa Dehghan*1, Masoumeh Tabatabaee1, Seyed Morteza Seifati2 
1- Department of Chemistry, Yazd Branch, Islamic Azad University, Yazd, Iran 
2- Department of Biology, Medical Biotechnology Research Center, Ashkezar Branch, Islamic Azad University, Ashkezar, Yazd, Iran 

 

 
 

Introduction: Herpes simplex 1 is a member of the α-Herpesviridae family and causes pharyngeal-oral lesions, 

genital herpes, and encephalitis, which has been proven to be related to autoimmune disease. Sulfonamides are an 

important class of medicinal compounds that eliminate several viral infections. This study aimed to delineate the 

binding affinity of 1-tosyl-1H,1,2,4-triazol-5-amine against HSV-1 Thymidine Kinase using AutoDock Vina 

software. 

Methods and Materials: 1-tosyl-1H,1,2,4-triazol-5-amine (L) was synthesized from the reaction of 3-amino-1,2,4-

triazole and 4-methyl benzene sulfonyl chloride in dichloromethane solvent one-pot synthesis and under reflux 

conditions for 8 hours without a catalyst. The crystal structure of L was determined by single-crystal X-ray diffraction. 

The X-ray crystallographic study confirmed that L crystallizes in the triclinic, P¯1 space group with two molecules 

per unit cell. The unit cell parameters are a=6.3903(2)Å, b=11.0236(4)Å and c=15.3312(6)Å. The present study used 

AutoDock Vina, Discovery Studio visualizer, MGLTools, and LigPlot+ for molecular docking and visualization. The 

crystallographic structure of HSV-1 Thymidine Kinase (PDB: 2KI5) was used from the RCSB protein data bank. The 

binding pocket has a volume of 453.534 A3 and a surface area of 262.181 A2, as calculated by CASTp.  

Results: The binding free energy of compound L in the best conformation with RMSD=0.000, and ΔGbind 

(kcal/mol) was -8. The amino acid involved in the connection site with L has two residues, including Thr 101 and Arg 

163, which formed a hydrogen bond in the interaction with the receptor. 

Conclusion: These results showed that 1-tosyl-1H,1,2,4-triazol-5-amine could be a promising compound for 

developing antiviral. 

 

Keywords: Molecular docking; 1-tosyl-1H,1,2,4-triazol-5-amine; HSV-1 Thymidine Kinase 
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عنوان به نیآم-5-آزولیتر -1H، 1،2،1-لیتوس-1 یمولکول نگیداک یسازهیشب

 مهارکننده سرطان پستان
 

 2سید مرتضی سیفتی، 1معصومه طباطبایی، *1پریسا دهقان
 رانیا زد،ی زد،یواحد  یدانشگاه آزاد اسلام ،یمیگروه ش -1

 رانیا زد،ی واحد اشکذر، اشکذر، یدانشگاه آزاد اسلام ،یپزشک یوتکنولوژیب قاتیمرکز تحق ،یشناس ستیگروه ز -2

 

 ده یچك
 

 یهاتیاز فعال یاگسترده فیشوند و طی( شناخته م-2NR-2S(=O) یسولفا )با گروه عامل یعنوان داروهابه دهایسولفونام هدف:
کننده زهیمتابول میآنز کی NUDT5دهند. یو ضد سرطان را نشان م یروسیضد قارچ، ضد و ،یضد باکتر عملکرد مانند یکیولوژیب

ژن وابسته به  میو با تنظ بودهمرتبط  oxo-guanine-8و  ADP بوزیر سمی( است که با متابولNUDIX hydrolases) دینوکلئوت
-آزولیتر-1H ،1،2،1-لیتوس-1 اتصال لیم نییمطالعه با هدف تع نی. امرتبط است پستانسرطان  یهادر سلول ریهورمون و تکث

 نجام شد.ا AutoDock Vinaافزار سرطان پستان با استفاده از نرم یهامهارکننده عنوانبه NUDT5 در برابر نیآم-5
 لیبنزن سولفون لیمت-1 و زولآیتر-1،2،1-نویآم-3از واکنش   (L)نیآم-5-آزولیتر-1H ،1،2،1-لیتوس-1 :هاروشمواد و 

 بلورتک  کسیبا پراش اشعه ا L یستالی. ساختار کرسنتز شد ساعت 8به مدت  رفلاکس طیکلرومتان و در شرایدر حلال د دیکلر
با دو مولکول در هر سلول متبلور  کینیکلتری P¯1 ییدر گروه فضا Lکرد که  دییتأ کسیاشعه ا یستالوگرافیشد. مطالعه کر نییتع
 AutoDock. مطالعه حاضر ازc=15.3312(6)Åو  a=6.3903(2)Å ،b=11.0236(4)Åسلول واحد عبارتند از  یشود. پارامترهایم

Vina ،Discovery Studio visualizer ،MGLTools  و+LigPlot استفاده کرد. ساختار  یمولکول داکینگاتصال و  ی بررسیبرا
 یدارا NUDT5اتصال پروتئین  هجایگا. دریافت گردید RCSB نیاز بانک داده پروتئNUDT5 (PDB: 5NWH ) یستالوگرافیکر

 .گردیدمحاسبه  CASTpاست که توسط  2A194.555و مساحت سطح  3A930.302حجم 
بود.  -5/4 (ΔGbind kcal/mol) برابر  RMSD=0.000با   در بهترین کانفورماسیون  Lترکیب آزاد اتصال یانرژ ها:یافته

پیوند  رسپتور،در تعامل با است که  Arg 84 رزیدو شامل بینی انجام شده، یکطبق پیش Lبا  لتصاا هجایگادر  ریدرگ نهیآمدیاس
 برقرار نموده است. هیدروژنی
 بیترک کی عنوانبه تواندیم نیآم-5-آزولیتر-1H ،1،2،1-لیتوس-1 نشان داد که پژوهش گیری: نتایج ایننتیجه

 .مطرح شود سرطانضد  ترکیبات توسعه یبرا دوارکنندهیام
 

 1-لیتوس-H1نیآم-5-آزولیتر-NUDT5 ، 1،2،1،داکینگ مولکولی سرطان پستان، های کلیدی:واژه

 

  

  parisa.d2298@gmail.com      :دهقان سایپر

 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 k

oo
m

es
hj

ou
rn

al
.s

em
um

s.
ac

.ir
 o

n 
20

24
-0

8-
07

 ]
 

                               1 / 2

https://koomeshjournal.semums.ac.ir/article-1-8265-fa.html


Koomesh -Volume 25, supplement Phypha26 Congress - 2023 

 

 رانیا یو فارماکولوژ یولوژیزیکنگره ف نیو ششم ستیو ب یالملل نیکنگره ب نینجمپ
5th International and 26th National Congress of Physiology and Pharmacology 

141 

Molecular docking simulation of 1-tosyl-1H,1,2,4-triazol-5-

amine as breast cancer inhibitor 
 

Parisa Dehghan1, Masoumeh Tabatabaee1, Seyed Morteza Seifati2 
1- Department of Chemistry, Yazd Branch, Islamic Azad University, Yazd, Iran 
2- Department of Biology, Medical Biotechnology Research Center, Ashkezar Branch, Islamic Azad University, Ashkezar, Yazd, Iran 

 

 
 

Introduction: Sulfonamides are known as sulfa drugs (with -S(=O)2-NR2 functional group) and exhibit a broad 

spectrum of biological activities such as antibacterial, antifungal, antiviral, and anti-cancer. NUDT5 is a nucleotide-

metabolizing enzyme (NUDIX hydrolases) linked with the ADP ribose and 8-oxo-guanine metabolism and associated 

with hormone-dependent gene regulation and proliferation in breast cancer cells. This study aimed to delineate the 

binding affinity of 1-tosyl-1H,1,2,4-triazol-5-amine as NUDT5 in breast cancer inhibitors using AutoDock Vina 

software. 

Methods and Materials: 1-tosyl-1H, 1,2,4-triazol-5-amine (L) was synthesized from the reaction of 3-amino-

1,2,4-triazole and 4-methyl benzene sulfonyl chloride in dichloromethane solvent and under reflux conditions for 8 

hours. The crystal structure of L was determined by single-crystal X-ray diffraction. The X-ray crystallographic study 

confirmed that L crystallizes in the triclinic, P¯1 space group with two molecules per unit cell. The unit cell parameters 

are a=6.3903(2)Å, b=11.0236(4)Å and c=15.3312(6)Å. The present study used AutoDock Vina, Discovery Studio 

visualizer, MGLTools, and LigPlot+ for molecular docking and visualization. The crystallographic structure of 

NUDT5 (PDB: 5NWH) was used from the RCSB protein data bank. The binding pocket has a volume of 392.039 A3 

and a surface area of 555.407 A2, as calculated by CASTp.  

Results: The binding free energy of compound L in the best conformation with RMSD=0.000, and ΔGbind 

(kcal/mol) was -7.5. The amino acid involved in the connection site with L has one residue, including Arg 84, which 

forms a hydrogen bond in the interaction with the receptor. 

Conclusion: These results showed that 1-tosyl-1H, 1,2,4-triazol-5-amine could be a promising compound for 

developing anticancer drugs. 

 

Keywords: Molecular docking, (1-tosyl-1H, 1,2,4-triazol-5-amine), Breast Cancer, NUDT5 
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در زنان  α-TNFبر سطح  نیبه همراه مصرف کورکوم یتناوب ناتیهفته تمر 21 ریتاث

 فعالریچاق غ
 

 2یی، سولماز بابا*1اپوریعل اسمنی
 رانیا ه،یاروم ه،یاروم یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده داروساز ،یداروساز یدکتر یدانشجو -1

 رانیا مراغه، مراغه، دانشگاه ،یدانشکده علوم انسان ،یگروه علوم ورزش ،یورزش یولوژیزیف اریدانش -2

 

 ده یچك
 

های اصلی بهداشت در سراسر جهان التهابی، به یکی از چالشعنوان یک بیماری متابولیک مزمن و هدف: چاقی و اضافه وزن به
تواند در فرایند التهابی است که میهای پیشعنوان یکی از سایتوکین( بهTNF-αتبدیل شده است و عامل نکروزی تومور آلفا )

های اخیر توجه مراه است. در سالالتهاب نقش داشته باشد و میزان افزایش یافته آن با حالت التهابی در افراد دارای اضافه وزن ه
 اکسیدانی و ضد التهابی قوی مورد توجه قرار گرفته است.به استفاده از تمرینات بدنی و کورکومین با توجه به داشتن خاصیت آنتی

فعال در زنان چاق غیر α-TNFهفته تمرینات تناوبی به همراه مصرف کورکومین بر سطح  21لذا هدف از تحقیق حاضر بررسی تاثیر 
 بود.

طور تصادفی در دو گروه زن دارای اضافه وزن انجام گرفت که به 12ها: تحقیق حاضر از نوع نیمه تجربی بر و روشمواد 
جلسه تمرینات  3هر هفته  ،هفته 21مکمل، به مدت نفر( تقسیم شدند. گروه تمرین+ 22نفر( و گروه تمرین ) 22تمرین )مکمل+

گرم به ازای هر کیلوگرم از وزن میلی 12صورت روزانه انجام دادند و به ،درصد ضربان قلب ذخیره 56الی  56بی را با شدت تناو
ساعت قبل و بعد از  12گیری خونی بدن، مکمل کورکومین دریافت کردند و گروه تمرین فقط تمرینات بدنی را انجام دادند. نمونه

 زوجی استفاده گردید. طرفه و تیها از روش آماری تحلیل واریانس یکه و تحلیل دادهتجزیبرای شروع تمرینات انجام شد. 
نسبت  =225/2p و  =221/2pبه ترتیب  TNF-αداری در سطح ها: در دو گروه تمرین+مکمل و گروه تمرین تغییرات معنییافته
( گروه تمرین+مکمل =223/2p) TNF-αتغییرات گروهی، چنین به هنگام بررسی تغییرات بینآزمون مشاهده گردید. همبه پیش

 دار بود.نسبت به گروه تمرین به لحاظ آماری معنی
 گردید. TNF-αدار هفته تمرینات تناوبی با شدت متوسط به همراه مصرف کورکومین موجب کاهش معنی 21گیری: انجام نتیجه

 
 فعالر، زنان چاق غیTNF-αکلیدی: تمرینات تناوبی، کورکومین،  هایواژه
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The effect of 12 weeks of interval training with curcumin 

consumption on α-TNF level in inactive obese women 
 

Yasaman Oliapour1*, Solmaz babaei2 

1- Ph.D. student of Pharmacy, Faculty of Pharmacy, Urmia University of Medical Sciences, Urmia, Iran 
2- Associate Professor of Sports Physiology, Department of Sports Sciences, Faculty of Humanities, Maragheh University, Maragheh, Iran 

 

 
 

Introduction: Obesity and overweight as a chronic and inflammatory metabolic disease have become one of the 

leading health challenges all over the world, and tumor necrosis factor-alpha (TNF-α) is one of the pro- It is an 

inflammation that can play a role in the inflammation process, and its increased level is associated with the 

inflammatory state in overweight people. Recently, attention has been paid to using physical exercises and curcumin 

due to its potent antioxidant and anti-inflammatory properties. Therefore, this research investigated the effect of 12 

weeks of intermittent exercise and curcumin consumption on α-TNF levels in inactive obese women. 

Methods and Materials: The current semi-experimental research was conducted on 20 overweight women 

randomly divided into two supplement + exercise groups (10 people) and exercise group (10 people). The 

exercise+supplement group performed 3 sessions of interval training every week for 12 weeks with an intensity of 65-

75% of the reserve heart rate and daily 20 mg per kilogram of body weight of curcumin supplement (Sina capsules) 

curcumin) Furthermore, the exercise group only performed physical exercises. Blood sampling was done 24 hours 

before and after the start of training. The statistical method of one-way analysis of variance and paired t-test was used 

for data analysis. 

Results: Significant changes in the level of TNF-α were observed in the two exercise + supplement groups and the 

exercise group, respectively, p=0.002 and p=0.007 compared to the pre-test. Also, when examining the inter-group 

changes, the TNF-α (p=0.003) changes of the exercise+supplement group were statistically significant compared to 

the exercise group. 
Conclusion: Performing 12 weeks of intermittent exercises with moderate intensity along with curcumin caused 

a significant decrease in TNF-α. 

 

Keywords: Interval training, Curcumin, TNF-α, Inactive obese women 
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مردان  یبر تراکم استخوان D نیتامیدر آب به همراه مصرف و نیهفته تمر 8 ریتاث

 سالمند

 2یفتاح پور مرند ی، مرتض1*اپوریعل اسمنی
 رانیا ه،یاروم ه،یاروم یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده داروساز ،یداروساز یدکتر یدانشجو -1

 رانیا مراغه، مراغه، دانشگاه ،یدانشکده علوم انسان ،یگروه علوم ورزش اریاستاد -2

 

 ده یچك
 

 و در نتیجه افزایش شکنندگی هدف: پوکی استخوان یک بیماری اسکلتی سیستماتیک است که با کاهش تراکم استخوانی

شود در ستون فقرات و سر استخوان ران که از نوع استخوان اسفنجی است مشخص می استخوان و حساسیت به شکستگی خصوصاً

افتد. نتایج مطالعات نشان دادند که تمرین در آب با توجه به تعادل بین جذب و بازجذب استخوان اتفاق میی عدمو در نتیجه

نیاز  متناسب با وشود و مقاومت لازم وزنی دارد باعث تحریک استئوبلاست میکند و اثر بیها وارد نمیه استخوانبفشاری که این

تواند در شیوع فراوانی پوکی استخوان سهیم باشد لذا هدف می Dدریافت ناکافی ویتامین  چنینمه .کندهر فرد بر بدن وارد می

 بر تراکم استخوانی مردان سالمند بود. Dآب به همراه مصرف ویتامین  هفته تمرین در 8ثیر أاز تحقیق حاضر بررسی ت

طور تصادفی در نجام گرفت که بهاسال  50-03مرد با دامنه سنی  03ها: تحقیق حاضر از نوع نیمه تجربی بر روی مواد و روش

جلسه  0هر هفته  ،هفته 8مکمل، به مدت نفر( تقسیم شدند. گروه تمرین+ 50) نفر( و گروه تمرین 50تمرین )دو گروه مکمل+

دریافت کردند و  Dویتامین  IU533انجام دادند و سه روز در هفته  ،درصد ضربان قلب ذخیره 03الی 50تمرین در آب را با شدت 

سط دستگاه هفته تو 8ها قبل و بعد از گروه تمرین فقط تمرینات بدنی را انجام دادند. تراکم مواد معدنی استخوان ران آزمودنی

 SPSSار افزمستقل توسط نرمها با استفاده از آزمون تیستجش تراکم استخوان دگزا مورد سنجش قرار گرفت. تجریه و تحلیل داده

 انجام شد.

 (.=330/3p) داری نشان داددر مقایسه با گروه تمرین اختلاف معنی Dها: تراکم استخوان ران در گروه تمرین آب و ویتامین یافته

در مردان سالمند باعث جلوگیری از کاهش  Dدهد که تمرینات تحمل وزن و مصرف ویتامین ها نشان میگیری: یافتهیجهنت

 شود.تراکم استخوانی ناشی از سن می

 

 ، مردان سالمند، تراکم استخوانی Dکلیدی: تمرین در آب، ویتامین  هایواژه
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The effect of 8 weeks of exercise in water along with vitamin 

D consumption on bone density of elderly men 
 

Yasaman Oliapour1*, Morteza fattahpour marandi2 
1- Ph.D. student of Pharmacy, Faculty of Pharmacy, Urmia University of Medical Sciences, Urmia, Iran 
2- Assistant Professor of Sports Physiology, Department of Sports Sciences, Faculty of Humanities, Maragheh University, Maragheh, Iran 

 

 
 

Introduction: Osteoporosis is a systemic skeletal disease characterized by a decrease in bone density and, as a 

result, an increase in bone fragility and susceptibility to fracture, especially in the spine and the head of the femur, a 

type of spongy bone. As a result of imbalance, it happens between bone absorption and resorption. The results of the 

studies showed that water exercise, due to the pressure it does not put on the bones and the effect of weightlessness, 

stimulates the osteoblasts and imposes the necessary resistance on the body to suit the needs of each person. 

Insufficient intake of Vitamin D can contribute to the prevalence of osteoporosis. Hence, this study aimed to 

investigate the effect of 8 weeks of exercise in water and vitamin D consumption on bone density in older adults. 

Methods and Materials: The current semi-experimental research was conducted on 30 men aged 50-65 years, who 

were randomly divided into two supplement+exercise groups (15 people) and exercise group (15 people). The 

exercise+supplement group did 3 sessions of water exercise every week for 8 weeks with an intensity of 65-70% of 

the reserve heart rate and received 600 IU of vitamin D three days a week. The exercise group only did physical 

exercises. Dexa bone densitometer measured the mineral density of subjects' femurs before and after 8 weeks. 

Experiment and data analysis were done using an independent t-test by SPSS software. 

Results: Femur bone density in the water and vitamin D training group showed a significant difference compared 

to the training group (p=0.002). 

Conclusion: The findings show that weight-bearing exercises and vitamin D consumption in older adults prevent 

age-related bone density loss. 

 

Keywords: Exercise in water, Vitamin D, Elderly men, Bone density 
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در  نیرفوم قیاز تزر یناش یمکان حیبر ترج TRPA1 رندهیگ ستیآنتاگون یابیارز

 یموش سور

 

 1روحبخش ی، عل1یسور دی، محمدسع2یمحدثه سادات علو، 1یسلام انیاحمد یعل
 دانشکده داروسازي، دانشگاه علوم پزشکی مشهد، مشهد، ایرانگروه فارماکودینامی و سم شناسی،  -1

 ، دانشگاه علوم پزشکی مشهد، مشهد، ایرانپزشکیدانشکده مرکزتحقیقات فارماکولوژیک گیاهان دارویی،  -2

 

 ده یچك
 

باشند اما تجویز این داروها همراه با عوارضی های شدید میترین ابزارهای کنترل دردیکی از مهمهای مخدر هدف: ضد درد
مدت این داروها، تحمل نسبت به مصرف طولانی چون وابستگی جسمی روانی به اثرات این داروها است. در ضمن، درصورتهم

باشند. های مهم دما در بدن میاز گیرنده TRPA1های شود. گیرندهاثرات ضددردی حاصل می ها خصوصاًای از اثرات آنپاره
 های عصبی از جمله افسردگی نیز نقش دارد. هدف اصلیاند که این گیرنده در برخی بیماریعلاوه، مطالعات گذشته نشان دادههب

  باشد.می رفینودر وابستگی جسمی و روانی به م TRPA1عنوان آنتاگونیست گیرنده هب HC030031بررسی اثر 

ترجیح مکانی  CPPبه روش گرم/کیلوگرم میلی 21 ,01های رفین با دوزوها با تزریق مگروه از موش 2: در ابتدا هامواد و روش
 نمورفیبر بیان ترجیح مکانی ناشی از تزریق  لوگرمی/کگرمیلیم 21و  22، 01در دوزهای HC030031اثر داروی  سپسکسب کردند. 

( (Expression.رفین، وها، ابتدا ترجیح مکانی ایجاد شد و سپس با حذف تزریق مموشعلاوه، در گروهی دیگر از هب بررسی شد
.  (Reinstatement)گرفت یادآوری ترجیح مکانی صورت رفین مجدداًوتدریج ترجیح مکانی از بین رفت که با تزریق تک دوز مهب

 رفین انجام شد. وقبل از تزریق دوز یادآور م HC030031های مورد بررسی، تزریق در گروه
 HC030031ها شد. داروی باعث ایجاد ترجیح مکانی در موش لوگرمی/کگرمیلیم 21در دوز  ننتایج نشان داد مورفی ا:هافتهی

 21با دوز  نمورفیچنین هم را مهار کند. نمورفیتوانست روند بیان ترجیح مکانی  لوگرمی/کگرمیلیم 21و  22، 01در دوزهای
 لوگرمی/کگرمیلیم 21و  22در دوزهای  HC030031ایجاد کند که بوسیله تزریق  Reinstatementتوانست اثر  لوگرمی/کگرمیلیم

 مهار شد. 
 .ناشی از مورفین را مهار کندتوانست بیان ترجیح مکانی  TRPA1آنتاگونیست  براساس این نتایج گیری:نتیجه

 
 نمورفی، موش، ترجیح مکانی، وابستگی جسمی، TRPA1کلیدی: هایواژه
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Transient receptor potential A1 (TRPA1) antagonist blocks 

morphine-induced conditioned place preference in mice 
 

Ali Ahmadian Salami1, Mohaddeseh Sadat Alavi2, Mohammad Saeid Souri1, Ali Roohbakhsh1 
1- Department of Pharmacodynamics and Toxicology, School of Pharmacy, Mashhad University of Medical Sciences, Mashhad, Iran 
2- Pharmacological Research Center of Medicinal Plants, Mashhad University of Medical Sciences, Mashhad, Iran 

 

 
 

Introduction: The main side effects of repeated opioid use are physiological and psychological dependence. The 

transient receptor potential channels, including TRPA1, are involved in various neurological disorders. We aimed to 

evaluate the effect of TRPA1 channel inhibition on morphine-induced conditioned place preference (CPP) and 

physical dependence.  

Methods and Materials: For induction of CPP, morphine (10 and 20 mg/kg) was administrated for four 

consecutive days to male albino BALB/c mice. The effects of HC030031 (TRPA1 antagonist, 10, 25, and 50 mg/kg) 

on the expression and reinstatement of morphine-induced CPP were evaluated. For induction of physical dependence, 

morphine was injected three times a day (50, 50, and 75 mg/kg) for three days. Withdrawal-related behaviors such as 

jumping and defecation were precipitated by administering naloxone (5 mg/kg) to morphine-dependent mice. The 

effect of HC030031 pretreatment on jumping and defecation was assessed. 

Results: The results showed that 20 mg/kg of morphine elicited a significant place preference response. All doses 

of HC030031 reduced the expression of morphine CPP without any change in the locomotor activity. It also decreased 

the reinstatement of morphine CPP. HC030031 mitigated morphine withdrawal by reducing jumping and defecation. 

Conclusion: The present study demonstrated that HC030031 decreased morphine-associated CPP and decreased 

physical dependence. Therefore, it can be presumed that TRPA1 channels have interactions with the main 

pharmacological effects of morphine.  

 

Keywords: Morphine, Opiate dependence, TRPA1, Reward, Conditioned place preference, HC030031 
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مقاله  کی: (COVID-19کرونا ) ریگهمه یماریو ب یمنیا ستمینقش ورزش در بهبود س

 یمرور
 

 *1یباقر سایپر
  ، ایرانیزد ،طالبدانشکده پزشکی حضرت علی بن ابی ،دانشجوی کارشناسی پرستاری -1

 ده یچك
 

 یبدن موردنظر محققان رشته طب و علوم ورزش یدفاع ستمیبر س یجسمان یهاتیفعال یمنف ایست آثار مثبت ا هاسالهدف: 

ا . بتشناخته شده اس دیحاد شد یم تنفسعنوان سندرهب ،شروع شده نیآن از چ وعیکرونا که ش دیجد روسیو قرار گرفته است.

 یهاحوزه نیگذاشته است، لذا محقق یبر جا یانگران کننده ریو م سال گذشته آمار مرگ سه یط 91-دیکوو روسیو کهنیتوجه به ا

 یحاضر، بررس یمرورهدف ما از مطالعه  انجام دهند. روسیو نیا در جهت کنترل یادیمختلف را بر آن داشته است که مطالعات ز

 اند. مورد مطالعه قرار داده 91-دیکوو روسیاست که نقش ورزش را در برابر و یمقالات

ها های علمی معتبر انجام شده و نتایج آنجوی هدفمند در پایگاهیک مطالعه مروری بوده که با جست جو: این مقالهروش جست

 ارائه شده است.

 یریگشیصورت پبه 91-دیکوو روسیدر برابر و یمتفاوت یهاتواند از راهیپژوهش حاضر، ورزش م یهاافتهیبر اساس : هایافته

 نینچ. همدنقش داشته باش ابتیو د یعروق کرونر یماریب ،یخونفشار مانند پر یانهیزم یهایماریاز ب یبهبود برخ ایاز ابتلا و 

و  ابدییکاهش م 91-دیکوو روسیواز  یکه به دنبال آن استرس ناش شودیدر دراز مدت م زولیورزش سبب کاهش سطوح کورت

 ،یمصرف یانرژ شیتواند با افزایفعال م یو سبک زندگ یورزش تیشود. فعالیافراد م یمنیا ستمیس تیخود باعث تقو نیا

ء تلاو در صورت اب یروسیو یگکاهش امکان آلود نیچنو هم یباعث ارتقاء سلامت یو روان یجسمان یبدن و بهبود آمادگ سمیمتابول

 .دیافراد نما ترعیسر یکاوریر کمک به ،به کرونا

تلا را تحت فرد مب یتنفس-یو قلب یمنیا یهاستمیکرونا س یماریبکه مبنی بر این مطالعات مختلف با توجه به :گیرینتیجه

 .موثر واقع شود یماریب نیتواند در تحمل عوارض ایفرد م یجسمان یآمادگ، بنابراین دهدیقرار م ریتاث

 

 یمنیا ستمی، س91-دیکرونا، کوو روسیو ،یجسمان یآمادگ ،یبدن تیفعالهای کلیدی: واژه
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Exercise's role in improving the immune system and 

physical fitness during Corona pandemic period 
 

Parisa Bagheri*1 
1- Nursing undergraduate student-Hazrat Ali Bin Abitalib Medical School, Yazd, Iran 

 

 
 

Introduction: For years, the positive or negative effects of physical activities on the body's defense system have 

been considered by researchers in the field of medicine and sports sciences. Due to the fact that the COVID-19 virus 

has left an alarming number of deaths in the past three years, researchers in various fields have been led to conduct 

many studies to control this virus. Our aim of the present review is to examine the articles that have studied the role 

of exercise against the COVID-19 virus. 

Search Method: This article is a review study that was conducted with a targeted search in reliable scientific 

databases and their results are presented. 

Results: Based on the current research findings, exercise can play a role in different ways against the COVID-19 

virus in the form of prevention or improvement of some underlying diseases such as high blood pressure, coronary 

artery disease, and diabetes. Also, exercise reduces cortisol levels in the long term, which reduces the stress caused 

by the COVID-19 virus, and this, in turn, strengthens the immune system of people. Sports activity and an active 

lifestyle can improve health by increasing energy consumption, body metabolism, and improving physical and mental 

fitness, as well as reducing the possibility of viral infection and helping people recover faster in case of corona. 

Conclusion: According to various studies, the coronavirus affects the immune and cardio-respiratory systems of 

the affected person; therefore, the person's physical fitness can be effective in bearing the complications of this disease. 

 

Keywords: Physical activity, physical fitness, coronavirus, covid 19, immune system 
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 ییلوکوس سرولئوس بر حافظه فضا کیو فاز کیتون کیاثرات متفاوت تحر
 

 1یاللهفتح عقوبی، 1*یزهره توسل
 مدرس تیدانشگاه ترب ،یدانشکده علوم پزشک یولوژیزیگروه ف -1

 

 ده یچك
 

 ر،یوجود دارد. در مطالعات اخ یتوجهتعامل قابل (DA) نیمانند دوپام اییعصب یهادهنده و انتقال پوکمپیمدار ه نیهدف: ب

 از ییهاشده است. مطالعات نشان داده که آکسون دییأت پوکمپیبه ه (LC) لوکوس سرولئوس کینرژیدوپام یبرهایف یدهعصب

LC کی)تون کیلش ی. با در نظر گرفتن الگوهاکنندیآزاد م زین نیدوپام ن،ینفریکه علاوه بر نوراپ شوندیختم م یپشت پوکمپیبه ه 

 هطرفکی یکیالکتر کیمطالعه اثر تحر نیدر ا ،ییفضا یریادگیدر حافظه و  یپشت پوکمپیو نقش ه LC یها( نورونکیو فاز

 .تقرار گرف یمورد بررس ییفضا یریادگیسرولئوس بر حافظه و لوکوس

کاشته و به  LC هیدر ناح یالکترود سه قطب کی استفاده شد. C57BL/6 یسور یهامطالعه از موش نی: در اهاروشو  مواد

هرتز( و  1) کیبا دو فرکانس تون LC یکیالکتر کیتحر ،یاز جراح یمتصل شد. پس از بهبود وانیه حمسوکت در سطح جمج

 یهادر گروه LC یکیالکتر کیبه دنبال تحر یرفتار یپارامترها یابیارز یجداگانه اعمال شد. برا یهاهرتز( در گروه 42) کیفاز

دت که به م کردیم افتیدر یکیالکتر کیجلسه آموزش در هر روز تحر نیقبل از اول ساعت مین وانیرفتار( ح+کی)تحر یشیآزما

 .ادامه داشت قهیدق 42

 LC کیتون کیتحر کهیدر حال دهدیم شیرا افزا ییو حافظه فضا یریادگی،  LCکیفاز کیما نشان داد که تحر جینتا :هاافتهی

 .شود ییو حافظه فضا یریادگیباعث اختلال در  تواندمی

 کمپپویدر ه کینرژیدوپام یبرهایاز ف نیدوپام یادیمقدار ز شیممکن است باعث رها کیفاز یاستفاده از الگو :یریگجهینت

را  یناپسیقدرت س D1 نیشبه دوپام رندهی. فعال شدن گکندمیکم را فعال  یبیترک لیبا م D1 نیشبه دوپام یهارندهیشود، که گ

در  کیفاز کیتحر یالگو یدهنده اثربخش نشان افتهی نی. اشودمیمدت یطولان تیتقومنجر به  یکه تا حد دهدیم شیافزا

 .است ییفضا یریادگیبر حافظه و  D1 یهارندهیو عملکرد آن به واسطه گ نیدوپام یآزادساز

 

 : لوکوس سرولئوس، الگوی فعالیت تونیک و فازیک، حافظه و یادگیری فضاییهای کلیدیواژه
 

  

  z.tavassoli88@gmail.com      :یزهره توسل
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Different effects of tonic and phasic stimulation of Locus 

Coeruleus on spatial memory 
 

Zohreh Tavassoli1*, Yaghoub Fathollahi1 

1- Department of Physiology, Faculty of Medical Sciences, Tarbiat Modares University, Tehran, Iran 

 

 
 

Introduction: A significant interaction exists between hippocampal circuitry and several modulatory 

neurotransmitters, such as dopamine (DA). In recent studies, dopaminergic fibers from the locus coeruleus (LC) to 

the hippocampus have been emphasized. In particular, it has been shown that axons are terminating in the dorsal 

hippocampus from the LC, which, in addition to norepinephrine, also release DA. Considering the firing patterns 

(tonic and phasic) of LC neurons and the dorsal hippocampus’s role in spatial learning and memory, the effects of 

unilateral patterned electrical stimulation of mouse locus coeruleus on spatial learning and memory were studied. 

Methods and Materials: In this study, C57BL/6 mice were used. A tripolar stainless steel electrode was implanted 

into the LC, and a head socket was fitted. After surgery, the animal is connected to a miniature buffer head stage for 

electrical stimulation. LC was stimulated with tonic (1 Hz) or phasic (24 Hz) stimulation protocol. To assess 

behavioral tasks and LC stimulation interaction effects, we conducted multiple experiments combining behavior and 

electrical neuromodulator activation. For this, mice were trained with electrical stimulation in the Barnes task (4D 

stimulation). 
Results: We found that phasic LC modulation treatment enhanced spatial learning and memory, but tonic 

stimulation impaired it. 

Conclusion: It is concluded that LC stimulation by phasic pattern, not tonic, improved spatial learning and 

memory. Using a phasic pattern might affect the hippocampal dopaminergic fibers, releasing a high amount of 

dopamine and activating D1-like receptors with low affinity. Furthermore, dopamine D1-like receptor activation 

increases synaptic strength and relates to long-term potentiation. This finding indicates the effectiveness of the phasic 

stimulation pattern in activating dopamine release and the involvement of dopamine D1 receptors in spatial memory 

by LC phasic activation. 

 
Keywords: LC, Phasic and Tonic activity pattern, Spatial learning, Memory 
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 کیرژتین یهانورون ینقش احتمال :یاجتماع یهاحاد بر رتبه یاسترس احتباس ریتأث

 

 (PhD)1یبهزاد لایژ ،(.DPharm)1*نیپرو نبیز
 رانیتهران، ا ،یبهشت دیشه یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یولوژیزیگروه ف -1

 

 ده یچك
 

و اضطراب و  رتبه اجتماعیگذارد، اما رابطه بین : سلسله مراتب اجتماعی به شدت بر سلامت جسمی و روانی تأثیر میهدف
، HPA؛ در مبدأ محور  (PVN)نیترژیک در هسته پاراونتریکولارهای مشخص است. افزایش نوروننا ،ثرؤهای نورونی ممکانیسم

پس از  ،؛ مرکز ترس و اضطراب(BLA)ی بازولترال آمیگدال اختلال هموستاز و هسته کننده ؛ تنظیم(SON)پتیک هسته سوپرااُ
از ک در دو دسته های نیترژیبر نورون ARS ، تاثیرمشاهده شده است. در مطالعه حاضر (ARS) القای استرس احتباسی حاد

 بررسی شد. غالب و مغلوبهای اجتماعی رتبه
اند، استفاده که از یک مادر متولد شدهدر قفس  های نر ویستارموش از آزمون لوله برای تعیین رتبه اجتماعیها: مواد و روش

یک ARS القای  یک روز پس از وقبل ، (EPM)علاوه مرتفع هو ماز ب(OFT) اضطرابی توسط آزمون میدان باز شبه . رفتارهای گردید
عدد( تحت  3، گروه غالب و مغلوب )هر کدام ARSعدد( استفاده شد. بلافاصله، پس از  7در گروه غالب و مغلوب )هر کدام ، ساعته

و  PVN ،SONهای ، در هستهNADPH دارای هایقرار گرفتند. تعداد کل نورون NADPH-diaphoraseروش هیستوشیمیایی 
BLA در شش مقطع شمارش شد. ،یوانهر ح در 

صد کمتر بودن در شامل که بیشتری نسبت به گروه مغلوب داشت اضطراباز استرس، گروه غالب  پس: قبل و یک روز هایافته
تراکم باعث افزایش  ARS. است  OFTمرکز )*( در تستگذر از و مدت زمان  EPMزمان بازوی باز )*( و تعداد ورود )*( در تست 

در گروه غالب و مغلوب در مقایسه با گروه (**)   BLAو (**) PVN (*) ،SON هایدر هسته NADPH-d بیان کننده هاینورون
های نیترژیک، در گروه غالب، قبل و بعد از استرس در نورون توجهی در تعدادقابل افزایشهای ما دادهرتبه خود شد. کنترل هم

 ,P<0.05, **=P<0.01=*) را نشان دادنسبت به گروه مغلوب (***,*)  BLA و(**,*)  PVN (*,**) ،SON هایهسته

***=P<0.001). 
طور که نقش داشته باشد، همانرفتار شبه اضطرابی تواند در افزایش گیری: با توجه به نتایج حاضر، نیتریک اکساید مینتیجه

 .شدهای غالب مشاهده در رفتار موش
 

هیستوشیمی،  ،اجتماعی رتبههای کلیدی: سلسله مراتب اجتماعی، استرس حاد احتباسی، اضطراب، نیتریک اکساید، واژه
 بزرگ آزمایشگاهیموش 
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The influence of acute restraint stress on social 

ranks:Possible role of nitergic neurons 
 

Zeinab Parvin*1 (PharmD), Gila Behzadi1 (PhD) 
1- Department of Physiology, School of Medicine, Shahid Beheshti University of Medical Sciences, Tehran, Iran 

 

 
 

Introduction: Social hierarchy greatly impacts physical and mental health, but the relationship between social 

hierarchy and anxiety and the underlying neuronal mechanisms remains unclear. To note that an increase in the number 

of nitergic neurons in the paraventricular nucleus (PVN), at the origin of the HPA-axis, supraoptic nucleus (SON), 

regulating hemostasis impairment, and basolateral amygdala (BLA), the center of fear and anxiety, after induction of 

acute restraint stress (ARS), In the present study, the effect of ARS upon these nitergic neurons was investigated in 

two categories of social ranks: dominant (Dom) and subordinate (Sub) subjects. 

Methods and Materials: The tube test was used to determine the social hierarchy status of home-caged sibling 

male Wistar rats. Anxiety-like behavior in the open-field test (OFT) and elevated plus-maze (EPM) in Doom and 

Subgroups (n = 7 each) were assessed before and one day after induction of ARS (1 hour). Immediately after ARS, 

Dom and Sub (n = 3 each) underwent the NADPH-diaphorase histochemical technique. The total number of NADPH-

positive neurons in PVN, SON, and BLA nuclei was counted in six sections per animal. 

results: Before and one day after the stress, Dom had significantly higher anxiety-like behaviors compared to the 

group, with a lower percentage of open arm time (*) and number of entries (*) in the EPM and center time (*) in the 

OFT. ARS induced a significant increase in the density of neurons expressing NADPH-d in the PVN (*), SON (**), 

and BLA (**) in both the Dom and subgroups in comparison to their intact counterparts. Our data elicits a significantly 

higher number of nitergic neurons in doom before and after stress in the PVN (**, *), SON (**, *), and BLA (***, *) 

compared to the subgroup. (*= P<0.05, **=P<0.01, ***=P<0.001) 

Conclusion: Based on the present experimental results, NO may be involved in heightening anxiety-like behavior 

as observed in Dom rats. 

 

Keywords: Social hierarchy, acute restraint stress, anxiety, nitric oxide, social status, histochemistry, rats 
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تشنج و  بر شدت ییایبو ازیو بالا در پ نییپا یهابا فرکانس یکیالکتر کیتحر ریتأث

 شده ندلینر ک بزرگ آزمایشگاهی یهادر موش یناپسیس یهاانیجر
 

 1زاده یرنجفیجواد م دی(، سM.D, Ph.D) 1ی(، محمدرضا رئوفPh.D) 1یفتح اله عقوبی(، Ph.D) 1یشجاع ری، ام(Ph.D)1*یزارع سایپر

(Ph.D) 

 رانیمدرس، تهران، ا تیدانشگاه ترب ،یدانشکده علوم پزشک ،یولوژیزیگروه ف -1

 

 ده یچك
 

که تحریک های لوب گیجگاهی مقاوم به دارو است. با وجود اینیک درمان جایگزین برای صرع (DBS)تحریک عمقی مغز هدف: 
 نیاعمال بهتر یبرا DBS یو پارامترها فهدحال است، با این FDAبا فرکانس بالا برای درمان صرع دارای تأیید  (DBS)عمقی مغز 

( در پیاز HFSو  LFSدر مطالعه حاضر، اثرات ضد تشنجی تحریک با فرکانس پایین و بالا ) شناخته نشده است. یبه خوب یاثر درمان
 های ناشی از کیندلینگ را بررسی کردیم.بویایی بر تشنج
 CA1تحریک در روز( در ناحیه  6ها تحت روش کیندلینگ با استفاده از تحریک الکتریکی نیمه سریع )موشها: مواد و روش

 31ساعت و  42ساعت،  6دقیقه،  5هرتز( را در  131) HFSهرتز( یا  1) LFSفتند. حیوانات کامل کیندل شده هیپوکمپ قرار گر
تخلیه  امواجو  یاعمال شد و رفتار تشنج نگیندلیک کیتحر کیسپس ساعت پس از آخرین تحریک کیندلینگ دریافت کردند. 

 یهرم یها( در نورونIPSCو  EPSC) مهاریو  یکیتحر یناپسیپس س یهاانیجر ن،یعلاوه بر ا شد. یپس از آن بررس متعاقب
 سلول کامل ثبت شد. کلمپ با استفاده از روش پچ پوکمپیه CA1 هیناح

 یشگاهیبزرگ آزما یهاو بالا، شدت تشنج را در موش نییدر هر دو فرکانس پا پیاز بویاییدر  DBSاعمال  ،یطور کلبهها: یافته
منجر به کاهش  ندلیفول ک واناتیح ییایبو پیازدر  HFSو  LFSاعمال هر دو  ن،یعلاوه بر ا کاهش داد. یپوکمپیهکیندل شده 

به مهار به دنبال  کیتحرنسبت توجه است،  جالب شد. IPSCs بیدامنه، مساحت و ش شیو افزا EPSCs بیدامنه، مساحت و ش
 .افتیشده کاهش  ندلیک واناتیدر ح HFSو  LFS الگوی هر دو کاربرد

و  نییپا یهادر فرکانس DBSاستفاده از  ،بر این علاوه درمان صرع است. یبرا DBSهدف بالقوه  کی ییایبو پیازگیری: نتیجه
 در درمان صرع مؤثر باشد. HFSممکن است به اندازه  LFS دهدیدارد که نشان م یمشابه یبالا اثرات ضد تشنج

 
 پیاز بویایی، هیپوکمپ، تشنجصرع، تحریک عمقی مغز،  کلیدی: هایواژه
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The effect of low- and high-frequency electrical stimulation 

of the olfactory bulb on seizure severity and synaptic 

currents in kindled male rats 
 

Parisa Zareie1* (Ph.D), Amir Shojaei1 (Ph.D), Yaghoub Fathollahi1 (Ph.D), Mohammad Reza Raoufy1 (M.D, Ph.D), 

Javad Mirnajafi-Zadeh1 (Ph.D) 
1- Deptment of Physiology, Faculty of Medical Sciences, Tarbiat Modares University, Tehran, Iran 

 

 
 

Introduction: Deep brain stimulation (DBS) is an alternative treatment for drug-resistant temporal lobe epilepsies. 

Although high-frequency DBS got FDA approval for the treatment of epilepsy, the DBS target and the parameters of 

DBS for exerting the best therapeutic effect have remained poorly understood. In the present study, we investigated 

the anticonvulsant effects of low- and high-frequency stimulation (LFS and HFS) of the olfactory bulb on kindled 

seizures. 

Methods and Materials: Rats underwent a kindling procedure using semi-rapid (6 stimulations per day) electrical 

stimulation of the hippocampal CA1 region. Full-kindled animals received either LFS (1 Hz) or HFS (130 Hz) at 5 

min, 6 h, 24 h, and 30 h after the last kindling stimulation. Then, a kindling stimulation was applied, and the seizure 

behavior and afterdischarges were evaluated. In addition, excitatory and inhibitory postsynaptic currents (EPSC and 

IPSC) were recorded in the pyramidal neurons of the hippocampal CA1 region by whole-cell patch clamp technique. 

Results: Overall, applying DBS in the OB at both low and high frequencies alleviated the seizure severity in the 

hippocampal-kindled rats. Furthermore, applying both LFS and HFS to the olfactory bulb of full-kindled animals led 

to a decrease in the amplitude, area, and rise slope of EPSCs and an increase in the amplitude, area, and rise slope of 

IPSCs. Interestingly, the excitation-to-inhibition ratio decreased following both LFS and HFS applications in kindled 

animals.  

Conclusion: The olfactory bulb is a potential DBS target for the treatment of epilepsy. In addition, applying DBS 

at both low and high frequencies exerts similar anticonvulsant effects, showing that LFS may also be as effective as 

HFS in epilepsy treatment. 

 

Keywords: Epilepsy, Deep brain stimulation, Olfactory bulb, Hippocampus, Seizure 
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درمان  یدر ط یاضطرابشبه یو رفتارها پوکمپیبافت ه کیستولوژیه راتییتغ یبررس

 افسرده یهادر رت نیدیهسپر وزومیبا ن
 

  3، عبدالله جمال2، یوسف پناهی1*حمیرا حاتمی، 1مهسا اوتارخانی
 رانیا ز،یتبر ز،یدانشگاه تبر ،یعیدانشکده علوم طب ،یجانور یشناس ستیگروه ز -1

 رانیا ز،یتبر ز،یدانشگاه تبر ،دامپزشکیدانشکده  ،علوم پایه گروه  -2

 نرایتهران، ا ،یبهشت دیدانشگاه شه ،یوتکنولوژیو ب یستیدانشکده علوم ز ،یوتکنولوژیو ب جانوری گروه علوم ،یجانور یولوژیزیف دکتری یدانشجو -3

 

 ده یچك
 

اثر بگذارد.  زیعملکرد حافظه ن بر تواندیامر م نیمشهود است و ا یاضطرابشبه یرفتارهابروز  یافسردگ یدرط: هدف
بروز  سببشده و  یمرگ سلول و یعصب یهاباعث کاهش تعداد سلول توانندیم ویداتیمانند استرس اکس یادیز یپارامترها

 یو بهبود رفتارها یمثبت در درمان افسردگ یو اثر دهبو یعیطب دانیاکسیآنت کی نیدی. هسپرای گردندحافظهاختلالات 
 یمطالعه بررس نید. هدف از ای گردنسبب بهبود یترزمان کوتاه در مدت توانندینانو م یهاحامل حالنیدارد. با ا یاضطرابشبه

 .باشدیم نیدیهسپر وزومین با ماریو ت یگافسرد یط در پوکمپیدر بافت ه یعصب یهاو کاهش تعداد سلول یاضطرابشبه یرفتارها
روه افسرده، گروه گ گروه کنترل، 3به  واناتی. حکردیم نر بالغ استفادهرت  63از  پژوهش نیا ردما  :هاو روش مواد

ها قیزرت یشدند. تمام میتقس نیدیهسپر وزومیو گروه ن نیدیهسپر وزومیگروه افسرده+ن ن،یدیگروه هسپر ن،یافسرده+هسپرد
. شدانجام  یاضطرابرفتار شبه یابیارز یبراOpen filed ت تس روزهای هفتم و چهاردهم، سپس در انجام شد یصفاقداخلصورت به

درصد  51 نیو به فرمال گردیداستخراج  کیستولوژیه یهایمغز به منظور انجام بررس پوکمپیبافت ه ،واناتیکردن ح یپس از قربان
 .انتقال داده شد

و  7ز در رو یمدت زمان گذر از قسمت مرکز open filed یدر تست رفتار دهدیمطالعه نشان م نیحاصل از ا جینتا :هایافته
مدت زمان  51و  7در روز  کهیدر حال(. >005/0p) داشته است یداریهش معنکا نیدیر گروه افسرده نسبت به گروه هسپرد 51روز 

مشاهده  یشناسدر مطالعات بافت. (>005/0p)یافته است  شیها افزاگروه رینسبت به سا نیدیدر گروه هسپر یگذر از قسمت مرکز
 یافت.بهبود  امر نیا نیدیهسپر وزومیکه در گروه درمان با نیشود در حالیم یعصب یهاباعث مرگ سلول یشد که افسردگ

 یهاکاهش تعداد سلول ،یشبه اضطراب یرفتارها جادیسبب ا یافسردگ دهدیمطالعه نشان م نیحاصل از ا جینتا: گیرینتیجه
 گردد.می یو افسردگ یاضطرابسبب بهبود رفتارشبه نیدیهسپر وزومین کهیدرحال شود،یم یو مرگ سلول یعصب

 

 کلیدی: افسردگی، نیوزوم هسپریدین، هیستولوژی، تست میدان باز هایواژه
 

  

  mahsa.otarkhaniy2@gmail.com      :یمهسا اوتارخان

 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 k

oo
m

es
hj

ou
rn

al
.s

em
um

s.
ac

.ir
 o

n 
20

24
-0

8-
07

 ]
 

                               1 / 2

https://koomeshjournal.semums.ac.ir/article-1-8275-fa.html


Koomesh -Volume 25, supplement Phypha26 Congress - 2023 

 

 رانیا یو فارماکولوژ یولوژیزیکنگره ف نیو ششم ستیو ب یالملل نیکنگره ب نینجمپ
5th International and 26th National Congress of Physiology and Pharmacology 

149  

Investigating the histological changes of the hippocampal 

tissue and anxiety-like behaviors during treatment with 

niosome hesperidin in depressed rats. 
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2- Department of Basic Sciences, Faculty of Veterinary Medicine, University of Tabriz, Tabriz, Iran 
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Beheshti University, Tehran,Iran 

 

 
 

Introduction: Anxiety-like behaviors are evident during depression and can affect memory function. Many 

parameters such as oxidative stress can reduce the number of nerve cells and cell death and cause memory disorders. 

Hesperidin is a natural antioxidant and has a positive effect in treating depression and improving anxiety-like 

behaviors. However, nano carriers can cause an improvement in a shorter period of time. The aim of this study is to 

investigate the anxiety-like behaviors and the decrease in the number of nerve cells in the hippocampus tissue during 

depression and treatment with niosome hesperidin. 

Mmethods and Materials: In this study we used 36 adult wistar rats. Animals were divided into 6 control groups, 

depressed group, depression+ hesperidin group, hesperidin group, depression+niosome hesperidin group and 

hesperidin niosome group. All the injections were done intraperitoneally, then on days 7 and 14, an open filed test 

was performed to evaluate anxiety-like behavior. After sacrificing the animals, the brain hippocampal tissue was 

extracted and transferred to 15% formalin for histological examination. 

Result: The results of this study show that in the open-filed behavioral test, the duration of passing through the 

central part on days 7 and 14 in the depressed group was significantly reduced compared to the hesperidin group 

(p<0.001). On the 7th and 14th days, the duration of passing through the central part increased in the hesperidin group 

compared to other groups (p<0.001). In histological studies, it was observed that depression causes the death of nerve 

cells, while it was improved in the treatment group with niosome hesperidin. 

Conclusion: The results of this study show that depression causes anxiety-like behavior, a decrease in the number 

of nerve cells, and cell death, while niosome hesperidin improves anxiety-like behavior and depression. 

 

Keyword: Depression, Niosome hesperidin, Histology, Open filed 
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ما و بتا گا یهانترفرونیا یلهیوسبه ییمقاومت چند دارو لیسرکوب رشد و تعد تیتقو

 نهیسرطان س MDA-MB-231 یسلول یدر رده
 

 (PhD) 2،،یمحمد رضا رحمان (،MSc) 2،2یمحمد نی، مب(MSc) 2یلیرضا جل دیحم ،(DVM)1*یقادر ایپو
 رانیمشهد، مشهد، ا یدانشگاه فردوس ،یدامپزشک یدانشکده  ،یوتکنولوژیدپارتمان ب -1
 رانیکردستان، سنندج، ا یدانشگاه علوم پزشک ،یپزشک یدانشکده  ،یشناس یمنیدپارتمان ا -2

 رانیکردستان، سنندج، ا یتوسعه سلامت، دانشگاه علوم پزشک یپژوهشکده  ،یشناس یمنیسرطان و ا قاتیمرکز تحق -3

 رانیکردستان، سنندج، ا یتوسعه سلامت، دانشگاه علوم پزشک یزئونوز، پژوهشکده  قاتیمرکز تحق -4

 

 ده یچك
 

( را کسب کنند Multi-drug resistanceشیمی درمانی مقاومت چند دارویی )های سرطانی ممکن است که در طی : سلولهدف
های گاما و بتا ( نقش مهمی در مقاومت چند دارویی به عهده دارند. اینترفرونATP-binding cassette) ABCهای پروتئینی و پمپ

ا رشد ها در رابطه بنیو مکانیسم عمل این سایتوکا ثیرتأهای سرطانی جلوگیری کنند؛ هرچند که هنوز توانند از تکثیر سلولمی
 باشد.های سرطانی و مقاومت چند دارویی نامشخص میسلول

 022 و IU/ml،022 IU/ml 02هایاثرات غلظت ما ،MTT (methyl thiazolyl tetrazolium)ی آزمایش وسیله: بههامواد و روش
IU/ml ی سلولی مانی سلولی در ردهبر زنده ورت تنها و یا ترکیبیصهای گاما و بتا را، بهاز اینترفرونMDA-MB-231  سرطان سینه

ها را بر مقاومت سلولی مورد ارزیابی ثیر این اینترفرونأ، تUptake and Effluxی آزمایش وسیلهمورد بررسی قرار دادیم. سپس، به
را در  ABCG2و  ABCB1 ،ABCC1های ، تغییرات بیان پمپQuantitative Real-time PCRچنین، با استفاده از قرار دادیم. هم

 مورد بررسی قرار دادیم. mRNAسطح 
صورت تنها و یا ترکیبی، ممکن است موجب کاهش که هم اینترفرون گاما و هم اینترفرون بتا، به هدنتایج نشان می: هایافته

های ویژه هنگامی که از غلظتهای سینرژی شد؛ بهموجب ایجاد پاسخ صورت ترکیبیها بهمانی شوند. استفاده از این اینترفرونزنده
تجمع دوکسوروبیسین  یقابل ملاحظه های گاما و بتا موجب افزایشاستفاده شد. ترکیب اینترفرون IU/ml 022یا  IU/ml 022برابر 

(Doxorubicinدر سلول )و کاهش بیان پمپ  هاABCC1  در سطحmRNA .شد 
ویژه صورت ترکیبی و بههای گاما و بتا، بههای برابر اینترفروندهد که استفاده از غلظتی ما پیشنهاد میمطالعهگیری: نتیجه

 .های ضد سرطانی شودجب تقویت پاسخ، ممکن است که موداروهای شیمی درمانیهمراه با 
 

 بتا، مقاومت چند داروییینترفرون درمان ترکیبی، شیمی درمانی، اینترفرون گاما، ا :های کلیدیواژه
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Potentiation of growth suppression and modulation of 

multidrug resistance by gamma and beta interferons in the 

MDA-MB-231 breast cancer cell line 
 

Pouya Ghaderi (DVM)1*, Hamid Reza Jalili (MSc)2, Mobin Mohammadi (MSc)3,2, Mohammad Reza Rahmani 

(PhD)4,2 
1- Department of Biotechnology, Faculty of Veterinary Medicine, Ferdowsi University of Mashhad, Mashhad, Iran 

2- Department of Immunology, Faculty of medicine, Kurdistan University of Medical Sciences, Sanandaj, Iran  
3- Cancer and Immunology Research Center, Research Institute for Health Development, Kurdistan University of Medical Sciences, Sanandaj, 

Iran 

4- Zoonosis Research center, Research Institute for Health Development, Kurdistan University of Medical Sciences, Sanandaj, Iran 

 

 
 

Introduction: Multi-drug resistance (MDR) might be acquired by the cancer cells during chemotherapy, and ATP-

binding cassette (ABC) transporters play a significant role in MDR. Interferon-γ (IFN-γ) and IFN-β can inhibit cancer 

cell proliferation; however, the effects and mechanism of these cytokines on growth and MDR are still unclear. 

Methods and Materials: Using the MDA-MB-231 cell line, we assessed the effects of 20, 100, and 500 IU/ml of 

IFN-γ and IFN-β, alone or in combination, on cell viability by the methyl thiazolyl tetrazolium (MTT) assay, and then 

we performed the Uptake and Efflux experiment to evaluate the effect of these IFNs on the cell resistance. Then, using 

quantitative real-time PCR, we evaluated changes in the expression of ABCB1, ABCC1, and ABCG2 mRNA levels. 

Results: We discovered that IFN-γ and IFN-β may both reduce viability, either alone or in combination. The 

combination of IFNs also displayed synergistic responses, particularly when utilizing equivalent dosages of 500 or 

100 IU/ml. The combination of IFN-γ and IFN-β resulted in a significant increase in doxorubicin accumulation and 

down-regulation of the ABCC1 gene at the mRNA level. 

Conclusion: Our study suggested that equal doses of IFN-γ and IFN-β in combination may result in potentiated 

responses against cancer, especially when combined with chemotherapy agents. 

 

Keywords: Combinational therapy, Chemotherapy, Interferon beta, Interferon gamma, Multi-drug resistance, 

ATP-binding cassette transporter 
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