
  مجله علوم تغذيه و صنايع غذايي ايران
  531-537 ، صفحات1391 زمستان نامه ويژه ،5 ، شمارههفتمسال 

 
  

بر  3آپوپتوتيك در مسير اثر اسيدهاي چرب امگا آنتيهاي آپوپتوتيك وبررسي نقش مسير
  رپرفيوژن در كليه رت -آسيب ناشي از ايسكمي

  4مرجان عجمي، 3ين داووديسيد حس، 2، حميدرضاپازكي طرودي 1نسيم نمازي

  
 ، دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي، تهران، ايران شعبه بين الملل آموخته كارشناسي ارشد علوم تغذيه، دانش  -1

 ، مركز تحقيقات فيزيولوژي، دانشگاه علوم پزشكي تهراناستاديار  -2

صنايع غذايي كشور، دانشكده علوم تغذيه و صنايع غذايي، دانشگاه علوم پزشكي  اي واستاديار گروه تغذيه باليني و رژيم درماني، انستيتو تحقيقات تغذيه: نويسنده مسئول  -3
   hdavoodi2002@yahoo.com:شهيد بهشتي، تهران، ايران، پست الكترونيكي

ور، دانشكده علوم تغذيه و صنايع غذايي، اي و صنايع غذايي كشاستاديار گروه تحقيقات سياستگذاري و برنامه ريزي غذا و تغذيه ، انستيتو تحقيقات تغذيه  :نويسنده مسئول  -4
   nutritionist80@gmail.com: پست الكترونيكي. دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي، تهران، ايران

  
 چكيده

م ناشي از ايسكمي رپرفيوژن كليه رت انجـا  آپوپتوزاسترس اكسيداتيو و بر 3چرب امگاهاي اين مطالعه با هدف بررسي اثر اسيد :سابقه و هدف
  .ه استگرفت

 21به مدت  ها رتبه انجام رسيد و  ها رتنفروكتومي كليه راست بر روي .خريداري شدندgr300- 255رت نرويستار با وزن  81 :ها مواد وروش
 14به مـدت  ) ساعت رپرفيوژن 48، و 24، 6( رپرفيوژن -قبل از ايسكميها رت. شدندروز جهت بر طرف شدن استرس ناشي از عمل  نگهداري 

مـورد   ، Bcl2 ،Bax  هـاي   و بيـان پـروتئين    MDA سـطح   .دريافت كردنـد  يا آب مقطر )mg/kg/d  DHA+EPA) 200 3روز اسيد چرب امگا 
  .بررسي قرار گرفت

افـزايش   داري معنـي به طور  رپرفيوژن-ايسكميپس از  Baxبيان پروتئينو  MDAمحتواي بافتي ) IR(رپرفيوژن  –ايسكمي  در گروه :يافته ها
 Bcl2بيـان پـروتئين   و  )>05/0p( كـاهش  داري معنـي بـه طـور    MDAميزان بافتي  3در گروه دريافت كننده اسيد چرب امگا .)>05/0p( افتي

 داشـت  داري معنـي افـزايش  سـاعت رپرفيـوژن    6ساعت رپرفيوژن در مقايسه با  48 تا 24پس از  Baxبيان پروتئين . داشت داري معنيافزايش 
)05/0p<(.  بيان پروتئين  3گروه امگا يها رتدرBcl2 سـاعت رپرفيـوژن داشـت     6نسـبت بـه    داري معنيافزايش  ساعت رپرفيوژن 48تا  24در
)05/0p<.(  

و همچنين فعال كردن مسـيرهاي   آپوپتوزو جلوگيري از  IRباعث بهبود استرس اكسيداتيو ناشي از 3مصرف اسيدهاي چرب امگا :گيري نتيجه
  .گردد مي آپوپتوز آنتي

ــديواژ ــان كلي ــا  :گ ــوژن،(EPA,DHA)3اســيد چــرب امگ ــروتئين پروآپوپتوتيــك   ،ايســكمي رپرفي ــد، پ ــالون دي آلدئي ــروتئين Baxم  ، پ
  Bcl2آپوپتوتيك  آنتي 

 
 

 مقدمه
يعني باز گرداندن مجدد جريـان   )IR(ايسكمي رپرفيوژن 

خون به بافتي كه دچار ايسـكمي يـا كمبـود اكسـيژن شـده      
واد مغـذي در خـون در طـول دوره    است، فقدان اكسيژن و م

ايســكمي و بازگشــت مجــدد گــردش خــون، از طريــق القــاء 
اســترس اكســيداتيو منجــر بــه التهــاب و آســيب اكســيداتيو 

و بافت اسكلتي  ها ششهايي نظير مغز، قلب، كليه، كبد،  بافت
در طي عمـل  و معمولاً از عواملي است كه  )1(گردد  مي بدن

افتد و از عوامل دخيل در پس زدن بافت  مي پيوند كليه اتفاق
ايسكمي رپرفيوژن كليـه يكـي از   ). 2، 3(پيوندي كليه است 

 ARFعواملي است كه منتهي به بروز نارسـايي حـاد كليـوي    
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)Acute Renal Failure  (گردد  مي منجر)اين بيماري بـه  ). 4
يكـي از مسـائل    اسـت و  معني كاهش شديد عملكـرد كليـه   

باشد، كه با ميزان مرگ و مير بالايي همـراه   مطرح باليني مي
  ) .4-6%) (30-70( است

ــزايش   ــامل اف ــاتولوژي ش ــرات پ ــي تغيي ــواهد تجرب  ش

نقصـان در پارامترهـاي    ،)ROs)(7(هاي آزاد اكسيژن  راديكال
و مرگ برنامه ريـزي شـده سـلول را، از پيامـدهاي     ) 8(كليه 

  ).9(دانند مي كليه مهم ناشي از ايسكمي
شود  مي در كليه و ساير اندامها آپوپتوزايسكمي باعث القاء

 را افــزايش ARFو درنتيجــه ميــزان مــرگ و ميــر ناشــي از  
ريـزي   كه به مـرگ سـلولي برنامـه    آپوپتوز). 10، 11(دهد مي

خـانواده  هـاي   شده شهرت دارد، بر اثر بر همكـنش پـروتئين  
BCL2  وتيك اپوپت آنتيكه شامل پروتئينBCL2   و پـروتئين

با  اين مطالعه).  4، 6(شود مي است ايجاد Baxپرو اپوپتوتيك
ــوراكي   ــرف خ ــأثير مص ــي ت ــدف بررس ــرب   ه ــيدهاي چ اس

ــا ــوژن)  DHA+EPA(3امگ ــر ايســكمي رپرفي ــين  ب و همچن
  .طراحي شد Bax ،Bcl2هاي  بيان پروتئين بررسي 

 مواد و روش ها

گرم بوده كـه   255ـ   300نر نژاد ويستار با وزن هاي  رت
درجه  22-25از انستيتو پاستور ايران تهيه و در حرارت بين  

 12سـيكل نـوري،   . گراد در آزمايشگاه نگهداري شـدند نتياس
ساعت تـاريكي ، بـراي نگهـداري ايـن      12ساعت روشنايي و 

به خاطر خوگيري بـا شـرايط محـيط    . حيوانات رعايت گرديد
داديم به گونه اي كه براي يك هفته در آزمايشگاه قرار  ها رت

در عين دسترسـي آزاد بـه آب و غـذا بـا شـرايط آزمايشـگاه       
تمام مراحل نگهداري، فرايندهاي جراحـي  . سازش پيدا كنند

و بيهوشي حيوانـات طبـق مـوارد ذكـر شـده در آيـين نامـه        
اخلاقي نحوه برخورد با حيوانات آزمايشگاهي مصوبه دانشگاه 

س آيين نامه بر خورد با علوم پزشكي شهيد بهشتي كه بر اسا
در پايان . حيوانات آزمايشگاهي تنظيم شده بود، انجام گرديد

آزمايش حيوانات تحت بـي هوشـي و بـدون درد بـا گيـوتين      
  .مورد نياز از آنها تهيه گرديد  كشته شدند و نمونه

  :ي تزريقها روشداروها و 
ــامين  )1 ــي   )Ketamine( كتــ   و  50mg/kgدوز تزريقــ

  از طريــــق تزريــــق 4mg/kgتزريقــــي  زايلــــوزين  دوز 
  داخــــل صــــفاقي، خريــــداري شــــده از شــــركت     
 Alfasan Chemical Co, Woerden, and Holland 

 EPA گرم ميلي 600شامل (  3-اسيدهاي چرب امگا) 2
  در هــر گــرم از محصــول خــالص، DHA گــرم ميلــي 400و 

  خريـــداري شـــده از شـــركت) اكســـيدان آنتـــيبـــدون  
 Biotik-do-Brasil Industria-e-Comercio Ltda, Brazil .

 80و  EPAاز  گــرم ميلــي mg/kg200 )120 بــه صــورت  
تهيه و توسـط سـرنگ خـاص گـاواژ بـه      ) DHAاز  گرم ميلي

 .به گروه كنترل آب مقطر گاواژ گرديد. حيوانات داده شد
) رت در هر گروه 9( گروه  9به صورت تصادفي در  ها رت

ستاندارد همراه بـا گـاواژ آب   رژيم ا( كنترل  -1: قرار گرفتند
)  sham جراحـي + روز 14ليتر روزانه به مـدت   ميلي 1مقطر 

رژيم اسـتاندارد همـراه بـا گـاواژ اب     ( رپرفيوِژن -ايسكمي-2
ــه مــدت  ليتــر ميلــي 1مقطــر  دقيقــه  45+ روز 14روزانــه ب
رژيـم اسـتاندارد   (  3امگـا + رپرفيوژن -ايسكمي -3) ايسكمي

روز  14روزانه به مـدت   3-چرب امگااسيدهاي  همراه با گاواژ
)200 mg/kg/day + (45 هر گروه به صورت ) دقيقه ايسكمي

تصادفي به سه گـروه بـر اسـاس برقـراري جريـان خـون يـا        
. سـاعت تقسـيم شـد    48و  24و  6هـاي   رپرفيوژن در زمـان 

بـا  ) mg/kg50كتـامين  +mg/kg4(به وسيله زايلـوزين  ها  رت
شــدند، ســپس رت در  بيهــوش (IP)تزريــق داخــل صــفاقي 

  وضعيت فلانك راست قرار گرفت و پس از لمس دنـده آخـر،  
زير اين دنده برش داده شـد، كليـه و پايـك كليـوي راسـت      
نمايان گرديد، نخ كروميك از زير پايك كليوي رد شد، پايك 

و سـپس  ) نفروكتومي(را بسته، سپس كليه راست را برداشته 
بعـد از  . عفوني كرديم محل برش را بخيه زده و با بتادين ضد

به هوش آمدن حيوان، جهـت جلـوگيري از عفونـت بـه آنهـا      
به صـورت داخـل    mg/kg 50آنتي بيوتيك آموكسي سيلين 

حيوانات به حيوانخانـه منتقـل شـده و در    . صفاقي تزريق شد
بـا دسترسـي آزاد بـه    ) ساعت نور و تاريكي 12(محيط تميز 

 1K1C:1 kidney(روز نگهداري شدند  21آب و غذا به مدت 

1 clamp ( .  3دو هفته قبل از ايجاد ايسكمي در گـروه امگـا  ،
هايي كه بايد تحت ايسـكمي   گروه. كرديم آغازرا  3گاواژ امگا

ــوزين     ــيله زايل ــه وس ــوند، ب ــع ش ــه چــپ واق ــوژن كلي رپرفي
)mg/kg4+ ــامين ــفاقي   ) mg/kg50كت ــل ص ــق داخ ــا تزري ب

رفـت و  بيهوش شده، حيوان در وضعيت فلانك چـپ قـرار گ  
پس از لمس دنده آخر زير اين دنده برش داده شـد، كليـه و   
شريان كليـوي چـپ نمايـان شـده و بعـد از مشـاهده نـبض        
شرياني، اين شريان با كلمپ نرم بسته شـده و حيـوان گـرم    

دقيقه، كمي سرم فيزيولـوژي روي   45بعد از . نگه داشته شد
ان محل جراحي ريخته و به آرامي كلمـپ را برداشـته و جري ـ  

هاي چپ بعد از تميـز كـردن    كليه. خون مجدداً برقرار گرديد
 Malondialdehyde(مـالون دي آلدئيـد    گيـري  اندازهجهت 
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Colorimetric Assay Kit  (    و تعيـين بيـان پـروتئين هـاي  
 ß-actin Bcl-2,  وBax      استفاده گرديد بـه ايـن ترتيـب كـه

وژ سرم نيزه شده و سپس توسط سانتريفيژابتدا هموها  نمونه 
  . منتقل شد -80جداشده و به فريزر ها  نمونه

بر پايه  Bcl2 , Bax, βactinبافتيهاي  ميزان بيان پروتئين
. شد گيري اندازه)Western Blotting Analysis(وسترن بلات 

ها آزاد  در اين مرحله بافت كليه ابتدا بايد ليز شود تا پروتئين
ــود ــا از . ش ــرديم TritonX100م ــتفاده ك ــراي . اس ــپس ب س

 Leupeptinجلــوگيري از دفسفوريلاســيون و دنــاتوره شــدن 
ميكروليتر بافر به لولـه   300گرم بافت  5براي هر . اضافه شد

دست ه سپس مخلوط ب. را هموژنيزه كرديم اضافه كرده و آن
ميكروليتر بافر شستشـو داديـم و    300بار هر بار با  2آمده را 

گراد قـرار  Ĥنتيجـه س ـ در 4ساعت آنرا در دماي  2سپس براي 
) گرادĤنتيدرجه س ـ rpm 12000 ،4(دقيقه  20داديم و براي 

ــه. در ميكروســانتريفوژ، ســانتريفوژ كــرديم را هــا  ســپس لول
برداشته و سريعاً بر روي يخ قـرار داده و سـوپرناتانت را جـدا    

 گيري اندازهاين . كرده و در لوله تميزي بر روي يخ قرار داديم
، انجـام  Abcamشـركت  ي شـده از  خريـدار  يها كيتتوسط 

بـا برقـرار   . ها را بر روي ژل الكتروفورز قـرار داديـم   نمونه .شد
در . ها به غشا انتقـال يافتنـد   كردن جريان الكتريكي پروتئين

اسـتفاده   Recorderمرحله آخر براي رديابي نهايي از دستگاه 
كرده و بعد از گرفتن عكس تعـداد بانـدهاي نشـاندار توسـط     

  .محاسبه گرديد كامپيوتر
  از آنجـــا كـــه :تجزيـــه و تحليـــل آمـــاري داده هـــا

ــام داده  ــتند  تمــــ ــالي داشــــ ــع نرمــــ ــا توزيــــ   هــــ
Kolmogorov–Smirnov test (K–S test)]  [    مقايسـه بـين

ــره   ــا به ــي ب ــه    گروه ــك طرف ــانس ي ــاليز واري ــري از آن   گي
 analysis of variance (ANOVA) One-way    و بـه دنبـال

 Post Hocآن براي تعيـين تفـاوت بـين دو گـروه از تسـت      

Tukey’s درتمـام آناليزهـا ميـزان    . ده شـد استفاp<0.05   بـه
  .دار تلقي شد عنوان تفاوت معني

  ها يافته
در ابتـــدا و همچنـــين در پايـــان مطالعـــه  هـــا رتوزن 

داري  تغييرات معنيها  ميانگين وزن در گروه. شد گيري اندازه
 .نداشت

ــالون ــد  دي مـ ــاري از   (MDA)آلدهيـ ــوان معيـ ــه عنـ بـ
ليـه مـورد ارزيـابي قـرار     پراكسيداسيون ليپيـدي در بافـت ك  

سـاعت   48و  24،  6كليـوي در   IR، MDAگروه در . گرفت

در  3در صـورتي كـه مصـرف امگـا    . افـزايش يافـت  رپرفيوژن 
را در مقايسه بـا   MDAهاي ذكر شده رپرفيوژن، سطوح  زمان

  ).1نمودار) (>05/0p(پايين تر نگاه داشت  IRگروه هاي 

  
) EPA-DHA(  3- رب امگااثر درمان با اسيدهاي چ . 1نمودار 

)mg/kg 200 ( بر سطح  مالون دي آلدهيد)MDA ( در بافت كليه
  .ساعت رپرفيوژن 48و  24،  6ها پس از   رت

 p<0.05  *  وp<0.01  ** در مقايسه با گروهsham   و†p<0.05  در
  3در مقايسه با گروه امگا *  p<0.05 و IRمقايسه با گروه

  
 :آپوتوتيك آنتيتيك و يا پروآپوپتوهاي  بيان پروتئين

هـاي   نتايج نشان داد بيـان پـروتئين بتـا اكتـين بـين گـروه      
 آنتيميزان بيان پروتئين  .نداشت داري معنيمختلف تفاوت 

ســاعت  48تــا  6در زمــان   IRدر گــروه Bcl-2آپوپتوتيــك 
) >05/0P() 2نمـودار  (داري نداشـت،   رپرفيوژن تغيير  معني

و  24ان اين پـروتئين پـس از   بي 3ي گروه امگاها رتولي در 
افزايش داشـته و   IRساعت رپرفيوژن در مقايسه با گروه  48
 IRدر گروه .نداشت  داري معنيساعت رپرفيوژن تغيير  6در 

سـاعت رپرفيـوژن افـزايش     48و  24 در  Baxبيان پـروتئين 
سـاعت رپرفيـوژن    6ولي ايـن ميـزان در    .داشت داري معني
 3ي گروه امگـا ها رتدر ) >05/0p( نداشت داري معنيتغيير 

) >05/0p( ساعت رپرفيـوژن  48تا  6در  Baxبيان پروتئين 
  ).3نمودار(نداشت  IRنسبت به گروه  داري معنيتغيير 
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) EPA-DHA( 3- اثر درمان با اسيدهاي چرب امگا  .2نمودار 

)mg/kg 200 (آپوپتوتيك  آنتي بر ميزان بيان پروتئينBcl2  در
  .ها بافت كليه رت

p<0.05  * 05/0 در مقايسه با گروه كنترلp< #هاي  براي مقايسه ميزان
Bcl23هاي مختلف رپرفيوژن در گروه امگا در مدت زمان  

  

  
) EPA-DHA(  3- اثر درمان با اسيدهاي چرب امگا .3نمودار 

)mg/kg 200 ( بر ميزان بيان پروتئين پروآپوپتوتيكBax  در
  .ها بافت كليه رت

p<0.05  *  ــرل  در مقاي ــروه كنت ــا گ ــه ب ــه   # >05/0p س ــراي مقايس ب
  3هاي مختلف رپرفيوژن در گروه امگا در مدت زمانBaxهاي  ميزان

  بحث 
براي اولين بار جهت تعيين نقش مصرف اسيدهاي چرب 

 يح ـاكليوي مطالعه حاضـر طر  IRسيب ناشي از آروي  3امگا
شد تا عواملي چون ميزان اسيب بافتي، استرس اكسـيداتيو و  

 48و  24، 6در مـدت زمـان    Bax ،Bcl2هـاي   پروتئينبيان 
نتـايج مطالعـه حاضـر    .ساعت ايسكمي رپرفيوژن بررسي شود

قبـل از ايسـكمي سـبب     3نشان داد كه دو هفته مصرف امگا
  .كاهش استرس اكسيداتيو گرديد

اخيـر بـر اثـر اسـيدهاي      تحقيقـات  تعداد قابل توجهي از
ــا ــيداتيو و   3-چــرب  امگ ــاهش آســيب اكس ــرات در ك تغيي

رسـد   مـي  بـه نظـر  . اند آپوپتوتيك بعد از ايسكمي تأكيد كرده
كليه معرف پراكسيداسيون ليپيد پـس   MDAافزايش ميزان 

 IR به علت افزايش استرس اكسيداتيو كليه بر اثر ،از ايسكمي
همســو  همكــارانو  Yamanobeايــن امـر بــا مطالعـه   . باشـد  

 45ي پـس از  دهدكه نارسايي حاد كليـو  مي و نشان باشد مي
 كـافي افـزايش    SODدقيقه  ايسـكمي كليـوي در رت فاقـد   

توانـد باعـث    يابدو اين به اين معناست كـه ايسـكمي مـي    مي
). 12(شـود   SODاكسـيداني نظيـر   آنتـي هـاي   كاهش آنزيم

در مطالعه ما اثـر مثبتـي را    3چرب امگاهاي  استفاده از اسيد
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ه به نظر رويدادي ك. در كاهش استرس اكسيداتيو اعمال كرد
رسد اين است كه يك واكنش جهت كاهش استرس  مي مؤثر

 3ي گروه امگـا ها رتاكسيداتيو در ساعات اوليه رپرفيوژن در 
افتد،  در ضمن ايسكمي كـه منجـر بـه هيپوكسـي      مي اتفاق

هاي پرو آپوپتيك  شود، پروتئين مي )كمبود اكسيژن در بافت(
)Bax (ر مكان داده و از سيتوپلاسم به جدار ميتوكندري تغيي

شود كه خـود   مي سبب نفوذپذيري جدار خارجي ميتوكندري
   شـود  مـي  آپوپتـوز و شـروع   cمنجر به آزاد شدن سـيتوكروم 

ــروتئين  ) 14-13، 7( ــرد پ ــر خــلاف عملك ــروتئين Baxب ، پ
از پــارگي جــدار ميتوكنــدري جلــوگيري  Bcl2 آپوپتــوز آنتــي
چـرب  ي هـا  اسيدنتايج مطالعه حاضر نشان داد ). 15(كند مي
و جلوگيري از بيان بيش  Bcl2فزايش بيان پروتئين ابا  3امگا

 بوده كه MDAپس از رپرفيوژن همراه با كاهش  Baxاز حد 
ناشـي از اسـترس اكسـيداتيو     آپوپتوزتوانند سبب كاهش  مي

كه تنظيم بيان پروتئين مشخص در نتيجه اين مطلب . شوند
Bcl2 در محافظت از تواند نقش مهمتري را  مي 3بواسطه امگا

  .كليه در رپرفيوژن ايفا كند
كليــه بخــوبي در مــدلهاي تجربــي هــاي  ســلول آپوپتــوز

ــكمي     ــي از ايس ــيب ناش ــاد و آس ــكمي ح در  )16-18(ايس
پيوندي در انسان با مستندات بـه اثبـات   هاي  هاي كليه توبول

ــد كــاهش اســترس اكســيداتيو و پراكسيداســيون  .رســيده ان
 3-اسـيدهاي چـرب امگـا   ناشـي از  ) MDAكاهش (  ليپيدي

)DHA-EPA (   ــوي ــرد كلي ــود عملك ــث بهب ــي باع ــود  م   ش
)20-19.(  

 Bcl-2بيان پروتئين  3هاي امگا در مطالعه حاضر در گروه
 داري معنـي تغييـر    Bax داشت ولي بيـان  داري معنيافزايش 

 3نداشت، هم چنين نشان داده شد كه درمان قبلـي بـا امگـا   
فـت كليـه نسـبت بـه     براي دو هفته سبب افـزايش تحمـل با  

 بعـد از ايسـكمي جلـوگيري    آپوپتـوز مي شود و از IRآسيب 

كليه، عملكرد پيوند اوليـه  هاي  سلول آپوپتوزشدت . نمايد مي
 آنتـي هـاي   را پيش بيني و از ايجاد بيان بيش از حد پروتئين

كند و عملكرد كليوي را  كليه جلوگيري مي آپوپتوزو  آپوپتوز
طالعه حاضر يك ارزيابي مقـدماتي  م). 21-23( نمايد مي بهتر

در سطح مولكولي براي تعيين اثرات مفيـد اسـيدهاي چـرب    
آپوپتوتيك دخيـل در   آنتيبر مسيرهاي آپوپتوتيك و  3-امگا

قطعـاً بـا   . باشـد  مـي  ژن كليـه  آسيب ناشي از ايسكمي رپرفيو
تـوان بـه    مـي  روشن شدن بيشـتر ايـن مسـيرهاي سـيگنالي    

اي مناسب براي كاهش شدت و  هاي مولكولي و تغذيه درمان
كمـك   (ARF)هايي مانند نارسايي حاد كليـه   درمان بيماري

  .كرد
  نتيجه گيري

در مطالعه حاضر مدلي از بيماري نارسـايي حـاد كليـوي    
ي ويسـتار ايجـاد شـد و    هـا  رتتوسط ايسكمي رپرفيوژن در 

قادر است  3-نشان داده شد كه درمان با اسيدهاي چرب امگا
ايسكمي رپرفيوژن بر كليـه بكاهـد و در ايـن     از اثرات مخرب

راستا مسيرهاي مولكولي و سـيگنال هـاي سـلولي بسـياري     
اكســيداني  آنتــيتــوان بــر نقــش  درگيرنــد كــه از جملــه مــي

اشاره كرد، چرا كه درمان با اسيدهاي  3-اسيدهاي چرب امگا
بـر اثـر    MDAتوانست سطوح افـزايش يافتـه     3-چرب امگا

ايســـكمي را كـــاهش دهـــد و از طرفـــي بيـــان پـــروتئين  
ي درمـان شـده بـا اسـيدهاي     ها رتدر  Bcl2آپوپتوتيك  آنتي

  .را افزايش دهد 3-چرب امگا
 قطعاً با روشـن شـدن بيشـتر ايـن مسـيرهاي سـيگنالي      

اي مناسـب بـراي    هـاي مولكـولي و تغذيـه    به درمـان  توان مي
 نارسايي حاد كليويهاي مانند  كاهش شدت و درمان بيماري

  .كمك كرد
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Abstract 
 

Background and Objective: The effect of pretreatment with omega 3 fatty acids on oxidative stress and 
apoptosis induced by ischemia-reperfusion  were evaluated. 

Materials and Methods: Right nephrectomy was completed on 81 male Wistar rats (255-300g). The rats 
received omega 3 fatty acids (DHA+EPA 200 mg/kg/day) or distilled-water orally for 14 days before 
ischemia reperfusion(6,24,48 hour reperfusion) (IR) or sham operation. Tissue levels of malondialdehyde 
(MDA), Bax and Bcl-2 proteins expression, were determined. 

Results: Tissue MDA content and Bax expression increased (p<0.05) in IR group.for 6 to 48 hours after 
ischemia Omega 3 fatty acids decreased tissue MDA levels (p<0.05 vs. IR) increased Bcl-2 After 24 and 
48 hours of reperfusion in IR groups the expression of pro-apoptotic protein Bax significantly increased 
(p<0.05 vs. sham;). In IR group expression of Bax after 24 and 48 hours of reperfusion was significantly 
more than the expression of this protein after 6 hours of reperfusion (p<0.05). Conversely, in omega 3(200 
mg/kg/day)+IR treated rats expression of Bcl-2 protein after 24 and 48 hours was significantly more than 
the value of 6 hours of reperfusion (p<0.05). 

Conclusion: In conclusion, the results suggested that pre-ischemic exposure to omega 3 fatty cids by 
inhibition of IR induced oxidative stress and apoptotic cell death could improve the outcome of early graft 
function. 

Keywords: Omega 3 fatty acids(DHA+EPA), Ischemia reperfusion, MDA, Proapoptotic protein Bax, 
Antiapoptotic protein Bcl2 
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