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  تعهذنامه
 

داوشكذي ، ايدكتري حرفهدَسي داوشجُی  مژگان میلانی مقذو ايىجاوة

بررسی  وامً:پايان وُيسىذي، فردوسي مشهذ، داوشگاي دامپسشكي

روی میسان بیان ژن گیرنذه شبه  Gو  Bهای ثر مخهىط آفلاتىکسینا

گاو در  (PBMCsای خىن محیطی )های تک هستهدر سهىل (TLR4) 4تىل 

 Real-time روش با in vitroهای مختهف انکىباسیىن و شرایط زمان

quantitative (q)PCR  متعٍذ مي آقای دكتر جهیم مهرزاد تحت ساٌىمايی

 شُو:

 وامً تُسط ايىجاوة اوجاو شذي دس ايه پايان تحميمات

 است َ اص صحت َ اصانت تشخُسداس است.

  دس استفادي اص وتايج پژٌَشٍاي محممان ديگش تً مشجع

 مُسد استفادي استىاد شذي است. 

 وامً تاكىُن تُسط خُد يا فشد مطانة مىذسج دس پايان

ديگشي تشاي دسيافت ٌيچ وُع مذسن يا امتياصي دس ٌيچ 

 اسائً وشذي است.  جا

  كهيً حمُق معىُي ايه اثش متعهك تً داوشگاي فشدَسي

داوشگاي »تاشذ َ ممالات مستخشج تا واو مشٍذ مي

تً  «Ferdowsi University of Mashhad»َ يا « فشدَسي مشٍذ

 چاپ خُاٌذ سسيذ. 

  حمُق معىُي تماو افشادي كً دس تً دست آمذن وتايج

اوذ دس ممالات مستخشج ُديوامً تأثيشگزاس تاصهي پايان

 اص سسانً سعايت شذي است. 

 وامً، دس مُاسدي كً دس كهيً مشاحم اوجاو ايه پايان

اص مُجُد صوذي )يا تافتٍاي آوٍا( استفادي شذي است 

 ضُاتط َ اصُل اخلالي سعايت شذي است. 

 وامً، دس مُاسدي كً دس كهيً مشاحم اوجاو ايه پايان

اد دستشسي يافتً يا تً حُصي اطلاعات شخصي افش

استفادي شذي است، اصم ساصداسي، ضُاتط َ اصُل اخلاق 

 اوساوي سعايت شذي است. 

 داوشجُتاسيخ َ امضاي 

 

 

 

 

 

 مانكیت نتایج و حق نشر

 ،كهيً حمُق معىُي ايه اثش َ محصُلات آن )ممالات مستخشج

افضاسٌا َ تجٍيضات اي، وشوٌاي ساياوًكتاب، تشوامً

تاشذ. ساختً شذي( متعهك تً داوشگاي فشدَسي مشٍذ مي

تُنيذات عهمي مشتُطً  ايه مطهة تايذ تً وحُ ممتضي دس

 ركش شُد.

وامً تذَن استفادي اص اطلاعات َ وتايج مُجُد دس پايان

 تاشذ.ركش مشجع مجاص ومي
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 ثڅ ڀبٺ غؽا

 گَاّی اػضبی کویتِ ی پبیبى ًبهِ

 

 4گیشًذُ ضجِ تَل  سٍی هیضاى ثیبى طى B  ٍGی ّبثشسسی اثش هخلَط آفلاتَکسیي

(TLR4) ای خَى هحیغیستِّبی تک ّسلَل دس (PBMCs) ّبی گبٍ دس صهبى

  Real-time quantitative (q)PCR سٍش ثب in vitroٍ ضشایظ هختلف اًکَثبسیَى 

 

 ثڅ ٰڃًٌ:

 هظگبى هیلاًی همذم

 دبیبپ ڀبټڅ

چبی اـائڅ ٌؽڄ ثڅ سطّیلار سٱٽیٹی ؼاڀٍٵبڄ ٨فؼڂوی ټٍڇؽ ثڅ ٠ځڃاپ ثػٍی اق ١٨بٸیز

 ای ؼاټذكٌٱیفی ضف٨څسطّیٹی لاقٺ خڇز اغؿ ؼـخڅ ؼٰش

 ؼـ ـٌشڅ ؼاټذكٌٱی

 اص داًطگبُ فشدٍسی هطْذ

 خٽڇڃـی اولاټی ایفاپ

 75/19ٍ ًوشُ:  ػبلیاسصیبثی کویتِ ی پبیبى ًبهِ، ثب دسجِ: 

 ؼاڀٍٱؽڄ ؼاټذكٌٱی ؼاڀٍٵبڄ ٨فؼڂوی ټٍڇؽ(دبسڃثیڃٸڃلی ٴفڂڄ  اوشبؼیبـ) خٹیٷ ټڇفقاؼؼٰشف  :اوشبؼ ـاچځٽب

 دكٌٱی ټٍڇؽ( ٍٵبڄ ٠ٹڃٺؼاڀ ، ؼاڀٍٱؽڄ دكٌٱیڃٸڃلیایٽڃڀ ټفٰك سط٭ی٭بر )اوشبؼټطٽڃؼیؼٰشف ټطٽڃؼ ټٍبڂـ: ؼ باوش

 ؼاڀٍٱؽڄ ؼاټذكٌٱی ؼاڀٍٵبڄ ٨فؼڂوی ټٍڇؽ( ثیڃسٱځڃٸڃلیٴفڂڄ  ؼاڀٍیبـ) ضىبٺ ؼچ٭بڀیؼٰشف  ڀبټڅ:ؼاڂـ دبیبپ

 ٍٵبڄ ٨فؼڂوی ټٍڇؽ(ؼاڀٍٱؽڄ ؼاټذكٌٱی ؼاڀ دبسڃثیڃٸڃلیٴفڂڄ اوشبؼیبـ)دفوز٠ٹیفٔب ض٫ؼٰشف ڀبټڅ:ؼاڂـ دبیبپ

  1391 ټڇف
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گانی که باور بىدن، لذت و عسور دانسته، دظارت خىاسته، عظمت رسیدن  لحظات ناب  تقدیم به مهربان فرشت

 .و تمام تجربه های سیبای سندگیم، مدیىن حضىر سبش آنهاست

 

 .تجربه نمایماو که عالمانه به مه آمىخت تا چگىنه در عرصه سندگی، ایستادگی را ;    روح پاک پدرم

 شىق سیبای نفض کشیدن ;  مادر مهربانم

اکاری اع  به پاص عشق، محبت، صبز ، صذشت و فدا

 اسطىري سندگی، پىاي خستگی و امید بىدنم ;مصدقامیزدکتز همسز عزیزم 

 که همىاري در مسیز سندگی همرا ي و تکیً گاهم بىدند:   خانىادي همیشً سبشم

و گرامی استاد  ; مهىدص بهاري دعفریو همسزعزیزع   دکتز امیز میلانی ممهربان برادر   ; مهىدص الهام میلانی عزیزمخىاهر

 ; مسزمه  بامحبتخانىادي و  امیزعباص و آیدا  ناسنینمهای خىاهرسادي;دکتز مجید جمشیدیان عزیز شىهرخىاهر

 طاسد.اوگیش میاطريم را خات سیبایشان تمام لحظ حضىر ;شان همراهی صمیمانهدریغ و های بیبه پاص محبت
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 .که بزرگتزیه امید و یاور در لحظً لحظً سندگیست را، سپاص پروردگار دو عالم

 

 جىاب آقای دکتز محمىد محمىدیو  ماستاد راهنمای گرامی     جلیل مهرساد دکتز جىاب آقای فرهیختًو  محتزم  تیداطااس 

 کمال تشکر را دارم.،  ارر پایان ناه  راهنمایی رردنداستاد مشاور گرانقدر که دلسىسانه و مدبرانه ایه حقیز را در

که سحمت داوری   پرست علیزضا حق دکتز جىاب آقای و حظام دهقانی جىاب آقای دکتز  اس اطاتید محتزم

 را پایان ناه    ایه
م

تقبل 
 سپاطگزارم. شدند

تحصیل در دانشکدي دامپششکی ه  تمام اطاتید بزرضىارمقدردان سحمات 
 ستم.طی دوران 

همچنیه 
 م.کن تشکر میدر طىل ایه مدت  شاندریغ های بیبه دلیل کمک  بهاری عباص آقای دکتز  جىاب اس

کلاسیهای عزیزم در ورودی  تمامی اس  کمال هایی  پر اس خاطرات شیزیه را در کىارشان سپزی رردم،که طال  58هم

 کنم.ها را آرسو میتشکر و سپاص را دارم و برایشان بهتزیه 
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 زٱیؽڄ

 4گیشًذُ ضجِ تَل  سٍی هیضاى ثیبى طى B  ٍGی ّبثشسسی اثش هخلَط آفلاتَکسیي

(TLR4) ای خَى هحیغیّبی تک ّستِسلَل دس (PBMCs) ّبی گبٍ دس صهبى

  Real-time quantitative (q)PCR سٍش ثب in vitroٍ ضشایظ هختلف اًکَثبسیَى 

 ثڅ ٰڃًٌ:

 هظگبى هیلاًی همذم

چب ؼـ چبی وٽی چىشځؽ ٰڅ ثڃویٹڅ ٬بـذچب ڂ ټشبثڃٸیزسفیٿ ټبیٱڃسڃٰىیٿ( اقغٙفڀبٮAFsچب )آ٨لاسڃٰىیٿ

ٰبـویځڃلڀیٯ ڂ س١ٕی٧ ٰځځؽڄ ویىشٻ ثفار وٽی، ټڃسبلڀیٯ، سفاسڃلڀیٯ، ٌڃڀؽ ڂ ؼاـای اټڃاؼ ٤ؿایی سڃٸیؽ ټی

چبی ٴیفڀؽڄ .ؽځثبٌټی بچیٿ وؽ ؼ٨ب٠ی ثؽپ ؼـ ثفاثف دبسڃلپاڂٸ ،ایٽځی ؾاسیویىشٻ چبی دبوع. ثبٌځؽټیایٽځی 

ای غڃپ چىشڅچبی سٯوٹڃٶچبی ټڇٻ ایٽځی ؾاسی ڂ ټڃٸٱڃٶ اق ،TLRs( ثػّڃَ PRRs) ٌځبوبٴف اٸٵڃ

ؼڂق دبییٿ  .ٌڃڀؽټطىڃة ټیچبی ایٽځی ؾاسی سفیٿ وٹڃٶاق ټڇٻ ،چبټبڀځؽ ټڃڀڃویز( PBMCs) ټطیٙی

بر اغیف ڂٸی ټٙبٸ١ ،ز ٬بثٷ ٌځبوبیی ڀجبٌؽټٽٱٿ او ٤ؿای ضیڃاڀبر ڂخڃؼ ؼاٌشڅ ڂؼـ  ټ١ٽڃلا چبآ٨لاسڃٰىیٿ

 ءڂ ا٨كایً اثشلا سڃاڀؽ ؼـ اڀىبپ ڂ ضیڃاڀبر ثػّڃَ ٴبڂ ثب٠ث س١ٕی٧ ویىشٻ ایٽځیڀٍبپ ؼاؼڄ ٰڅ ایٿ ؼڂق ټی

چب ثف ثیبپ ضبٔف ثفـوی اثف ټػٹڃٖ آ٨لاسڃٰىیٿچؽ٦ اِٹی ټٙبٸ١څ چبی ٩٠ڃڀی ڂ ٤یف٩٠ڃڀی ٌڃؼ. ثڅ ثیٽبـی

ثب  PBMCsٴبڂچبی وبٸٻ، اق غڃڀٵیفی  اق . ؼـ ایٿ ټٙبٸ١څ ث١ؽاوزوبٸٻ ٴبڂچبی  PBMCsؼـ  TLR4لپ 

 AFB1، (ng/ml5/0)  (ng/ml1) چبیڂ ؼـ ټ١فْ ؼڂقچبی دبییٿ ټػٹڃٖ آ٨لاسڃٰىیٿ ٌؽـڂي ٨بیٱڃٶ خؽا 

AFB2، (ng/ml25/0)  AFG1ڂ (ng/ml25/0)  AFG25/1، 1ؼ٬ی٭څ،  45، 30، 15چبی ټػشٹ٧ )قټبپ ؼـ ،

 ،وځدیؽڄ ٌؽ. آڀبٸیك ڀشبیح qPCRثب ـڂي  TLR4وب٠ز( ٬فاـ ٴف٨ز ڂ س٥ییفار ثیبپ لپ  18ڂ  6، 5، 4، 3، 2

   ٍبپ ؼاؼ. س٥ییف ثیبپ لپ ؼـ وب٠ز ڀ 5ڂ  2ؼ٬ی٭څ،  45چبی ـا ؼـ قټبپ TLR4ا٨كایً ټ١ځبؼاـ ثیبپ لپ 

وب٠ز ٰبچً  5/1ڂ  1چبی قیبؼ ٬بثٷ سڃخڅ ڀجڃؼ اټب ؼـ قټبپوب٠ز  18ڂ  6، 4، 3ؼ٬ی٭څ،  30ڂ  15چبی قټبپ

اغشلاٶ  ټځدف ثڅ چبؼچؽ ٰڅ ؼـ ټ١فْ ٬فاـٴیفی ثب آ٨لاسڃٰىیٿؼیؽڄ ٌؽ. ایٿ ڀشبیح ڀٍبپ ټی TLR4ثیبپ لپ 

ؼـ قټیځڅ ټٙبٸ١څ چبی ضبٔف ثیځً خؽیؽی ٌڃؼ. یب٨شڅټیچبی ایٽځی چب ؼـ وٹڃٶTLRؼـ ټیكاپ ثیبپ لپ 

 ٰځؽ.ایدبؼ ټی ضیڃاڀبرچب ؼـ PRRچب ڂ چبی ټػشٹ٧ ټڃٸٱڃٸی آ٨لاسڃٰىیٿاثفار ڂ خځجڅ

ای چبی سٯ چىشڅچبی ٌجڅ سڃٶ، وٹڃٶچبی ٌځبوبٴف اٸٵڃ، ٴیفڀؽڄٴیفڀؽڄ چب،لاسڃٰىیٿآ٨ کلوبت کلیذی:

 qPCRغڃپ ټطیٙی، 
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 فْشست هغبلت

 4گیشًذُ ضجِ تَل  سٍی هیضاى ثیبى طى B  ٍGی ّبثشسسی اثش هخلَط آفلاتَکسیي

(TLR4) ای خَى هحیغیّبی تک ّستِسلَل دس (PBMCs) ّبی گبٍ دس صهبى

 Real-time quantitative (q)PCR سٍش ثب in vitroٍ ضشایظ هختلف اًکَثبسیَى 
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 همذهِ

چبی ٴڃڀبٴڃپ ؼـ ټڃاؼ ٤ؿایی سڃٸیؽ ای چىشځؽ ٰڅ سڃوٗ ٬بـذچبی وٽی ثبڀڃیڅچب ټشبثڃٸیزټبیٱڃسڃٰىیٿ

بن دڃوشی ټځش٭ٷ ٌؽڄ ڂ سڃاڀځؽ ؼـ اثف غڃـؼپ ټڃاؼ ٤ؿایی، اق ـاڄ سځ٩ىی ڂ یب سٽچب ټیٌڃڀؽ. ایٿ سڃٰىیٿټی

چب ثڅ . آٸڃؼٴی ټڃاؼ ٤ؿایی ثب ټبیٱڃسڃٰىیٿ(1)چبی ٴڃڀبٴڃپ ؼـ اڀىبپ ڂ ضیڃاڀبر ٌڃڀؽ ټځدف ثڅ ایدبؼ ثیٽبـی

ی چبیی اق غبڀڃاؼڄچب سڃوٗ ٬بـذی ټبیٱڃسڃٰىیٿ٠ځڃاپ یٯ ټ١ٕٷ خڇبڀی ٌځبغشڅ ٌؽڄ اوز. ٠ٽؽڄ

4سفیٿ وٽڃٺ سڃٸیؽ ٌؽڄ ٌبټٷ آ٨لاسڃٰىیٿٌڃڀؽ ڂ ټڇٻسڃٸیؽ ټی 3ویٹیڃٺڂ دځی 2، ٨ڃقاـیڃٺ1ڃنآوذفلیٹ
(AFs) ،

ټطّڃلار  %25ثبٌځؽ. ثیً اق ټی 9چبی اـٴڃرڂ آٸٱبٸڃئیؽ 8، اٰفاسڃٰىیٿ7، ٨ڃټڃڀیىیٿ6، سفیٱڃسیىٿ5قـاٸځڃپ

چب ڂ یٱڃسڃٰىیٿسفیٿ ټبچب اقغٙفڀبٮآ٨لاسڃٰىیٿ. ؼـ ایٿ ټیبپ (2)ٍٰبڂـقی ؼـ ؼڀیب آٸڃؼڄ ثڅ ایٿ وٽڃٺ چىشځؽ 

چب ڂ اڀىبپ ؼـ ټڃاؼ ٤ؿایی ؼاٺ ،چبی آوذفلیٹڃن٠ٽؽسب ٴڃڀڅ ،چب٬بـذی ڂویٹڅڅ چبی وٽی ثڃؼڄ ٰڅ ثټشبثڃٸیز

ڂ  ٌڃڀؽټطىڃة ټی٠ڃاټٷ سڃٰىیٯ، ټڃسبلڀیٯ، سفاسڃلڀیٯ ڂ ٰبـویځڃلڀیٯ سفیٿ ټڇٻ اق AFs. ؽڀٌڃسڃٸیؽ ټی

چبی ؼوشٵبڄ ٴڃاـي ـیڃی ڂ ڀئڃدلاوٻ چبیجؽی، وف٘بپٰجؽی، غبـج ٰ چبیوف٘بپ ی٠ڃاټٷ ایدبؼ ٰځځؽڄ خكء

 .(4, 3)ثبٌځؽ ټی

چبی چب غٙفڀبٰی آ٨لاسڃٰىیٿڀڃٞ آ٨لاسڃٰىیٿ ٧ٍٰ ٌؽڄ اوز ٰڅ اق ټیبپ آپ 20سبٰځڃپ ضؽڂؼ 

G1(AFG1 ،)G2(AFG2،) B1(AFB1ڂ ) B2(AFB2 ثفای وٹڃٶ )چبی ثیڃٸڃلیٯ ثڅ اثجبر ـویؽڄ چب ڂ ټڃٸٱڃٶ

چبی ٌڃڀؽ ڂ آٸڃؼٴی ثب ڀىجزی ٤ؿایی یب٨ز ټیچب ټ١ٽڃلاً ثڅ ِڃـر ټػٹڃٖ ؼـ خیفڄیٿآ٨لاسڃٰىایٿ  .(5)اوز 

ثبٌؽ. چٽسځیٿ ټیچب پسفیٿ ڂ ٬ڃیشفیٿ آټشؽاڂٶAFB1 (C17H12O6 )ؽ ڂ ا٨شټػشٹ٧ ڂ ثڅ ٘ڃـ چٽكټبپ اس٩ب٪ ټی

-چب ڂ اڀىبپ سڃٸیؽ ټیچب ؼـ ٤ؿای ؼاٺی ایٿ ٴفڂڄ ٬بـذڀیك ثڅ ڂویٹڅ AFG2ڂ AFB2 ، AFG1ټیكاپ ٰٽشفی اق 

اٌز غڃاچځؽ ؼ٤ؿایی اڀىبپ ڂ ضیڃاڀبر ڂخڃؼ  یچٽیٍڅ ؼـ قڀدیفڄچبیٍبپ چب ڂ سڃٰىیٿیٿ ٬بـذٌڃڀؽ. ؼـ ڂا٬ٟ ا
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س١ٕی٧ چب اثفار . یٱی اق اثفار ټػفة آ٨لاسڃٰىیٿؽځؼاٌشڅ ثبٌثڅ چٽفاڄ ای ؽ اثفار وٽی ٴىشفؼڄځسڃاڀټیڂ 

ڂٸی ټٙبٸ١بر اغیف ڀٍبپ ؼاؼڄ  ټٽٱٿ اوز ٬بثٷ ٌځبوبیی ڀجبٌؽ AFB1 دبییٿ چبیؼڂقثبٌؽ. چب ټیآپ 1ایٽځی

ڂ ضىبویز  ٌؽڄؽ ثب٠ث س١ٕی٧ ویىشٻ ایٽځی ځسڃاڀټیؼـ اڀىبپ ڂ ضیڃاڀبر ڀیك  ،ثىیبـ دبییٿ چبیٰڅ ؼڂقاوز 

ؽ. ؼـِؽ س١ٕی٧ ویىشٻ ایٽځی ؼـ ا٨فاؼ ڂ ڀماؼچبی ټػشٹ٧ ؼاټی ځچب ا٨كایً ؼچ٩٠ڃڀز وبیفؼـ اثشلا ثڅ  ـا چبآپ

 . (8 ,7 ,6) ټش٩بڂر اوز

 وكایی ؼـ ٌځبوبییڅ ڂ ڀ٭ً ث ثبٌؽټیاڂٸیٿ وؽ ؼ٨ب٠ی ثؽپ ؼـ ثفاثف ٠ڃاټٷ ثیٽبـیكا  2ویىشٻ ایٽځی ؾاسی

ڂخڃؼ ٩٠ڃڀز ـا ؼـ اٴف ایٽځی ؾاسی ثڅ غڃثی ١٨بٶ ٌڃؼ ثڅ ٠ڇؽڄ ؼاـؼ.  ضیڃاڀبر٠ڃاټٷ ثیٽبـیكای ټػشٹ٧ ؼـ ثؽپ 

٘ڃـ ٰبټٷ اق څ ٠بټٷ ثیٽبـیكا ثغڃاچؽ ٌؽ ڂ ١٨بٶ څ ٘ڃـ ټځبوت ثڀیك  3ویىشٻ ایٽځی اٰشىبثیثؽپ چٍؽاـ ؼاؼڄ ڂ 

اق ثیٿ ثفؼپ ٠ڃاټٷ  ڂ ثؽپ ثفای ٨بٴڃویشڃق ؾاسیاڂٸیٿ وؽ وٹڃٸی ؼ٨بٞ  چب4. ڀڃسفڂ٨یٷ(9) ٌڃؼټیثؽپ دبٮ 

څ ویىشٻ ایٽځی ؾاسی ثؽپ ضیڃاڀبر ث .(11, 10) ؽځثبٌټی AFB1ق خٽٹڅ چبی وٽی اڂ سػفیت ټڃٸٱڃٶثیٽبـیكا 

ٌڃؼ. یٱی اق ټطٹڃٶ ٰځشفٶ ڂ ١٨بٶ ټی ٤یف ڂچبی ټطٹڃٶ ی ټڃٸٱڃٶچبی ٰؽٰځځؽڄی ثىیبـی اق لپڂویٹڅ

چبی ٌجڅ ٴیفڀؽڄ .ثبٌځؽټی (PRRs) 5چبی ٌځبوبٴف اٸٵڃٴیفڀؽڄ ،ایٽځی ؾاسی ویىشٻ چبی ټڇٻ ټڃٸٱڃٸیثبقڂ

-چبی ثؽپ ټػّڃِب ؼـ وٹڃٶچب ؼـ ثىیبـی اق وٹڃٶPRRsی سفیٿ ؼوشڅ( ثڅ ٠ځڃاپ یٱی اق ټڇٻTLRs) 6سڃٶ

چبی ټڃٸٱڃٸی ڂاثىشڅ ثڅ ٠ڃاټٷ اٸٵڃ غبِی اق یټدٽڃ٠څ چبی ایٽځی ؾاسی ضیڃاڀبر ثڅ ڂ٨ڃـ ڂخڃؼ ؼاـڀؽ ڂ

ده اق  ٰځځؽ.( ـا ٌځبوبیی ټیMAMPs)8ی ڂاثىشڅ ثڅ ٠ڃاټٷ ټیٱفڂثیچبی ټڃٸٱڃٸیب اٸٵڃ ( PAMPs) 7ثیٽبـیكا

چب ڂ ، یٱىفی س٥ییفار ؼـ ثیبپ لپPRRsټڃخڃؼ ؼـ وٙص ٠ڃاټٷ ثیٽبـیكا سڃوٗ  M/PAMPsٌځبوبیی 

سفیٿ اق ټڇٻٰڅ  TLR4 .(12) ٌڃؼچبی ایٽځی ټځبوت ایدبؼ ټیټىیفچبی ویٵځبٸیځٳ ڂ ؼـ ڀشیدڅ دبوع

PRRs څ ایٽځی ؾاسی ڀ٭ً ثىیبـ ثچبی ویىشٻ چب ټػّڃِب وٹڃٶوٹڃٶچبی ویٵځبٸیځٳ ټىیف ؼـ اوز،چب

ٰڅ خكء اِٹی ٤ٍبی (، LPS) 9وبٰبـیؽچبٸیذڃدٹی ټػشٹ٧ اق خٽٹڅ PAMPsؼاٌشڅ ڂ ثفای دبوع ثڅ وكایی 

  .(13) ثبٌؽټیؼ، لاقٺ ڂ ٔفڂـی ٌڃچبی ٴفٺ ټځ٩ی اوز ڂ ټځدف ثڅ ایدبؼ ٌڃٮ وذشیٯ ټیغبـخی ثبٰشفی
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ؼـ وفسبوف ثؽپ  3چبڂ ټڃڀڃویز 2چب( اق خٽٹڅ ٸځ٩ڃویزPBMCs) 1ای غڃپ ټطیٙیچبی سٯ چىشڅوٹڃٶ

چبی ټٍش٫ اق چب ڂ وٹڃٶؼـ وٙص ایٿ وٹڃٶ TLR4ثبٌځؽ. ثفای ضیبر ضیڃاڀبر ثىیبـ ٔفڂـی ټی دػً ثڃؼڄ ڂ

سفیٿ چبی آټبوی وٹڃٶ ؼغیٷ ثڃؼڄ ڂ یٱی اق ټڇٻؼـ اٰثف دؽیؽڄ TLRٌڃؼ. ایٿ چب ثڅ ڂ٨ڃـ یب٨ز ټیآپ

TLRڅ ؼـ ټڃـؼ چبیی اوز ٰڅ ـڂی آپ ؼـ ضیڃاڀبر ټػشٹ٧، ټٙبٸ١بر ٨فاڂاڀی ِڃـر ٴف٨شڅ اوز. ایٿ ټىئٹ

ثبٌؽ، ثیٍشف ڀٽبیبپ اوز. ایٿ ضیڃاپ ټؽاٺ چب ټیسفیٿ ټځبثٟ ٤ؿایی اڀىبپضیڃاڀبر اچٹی ټثٷ ٴبڂ ٰڅ یٱی اق ټڇٻ

ثڅ ای ؼـ ایٿ قټیځڅ ثىیبـ ٔفڂـی ؼاڀىشڅ ٌؽ. ٴیفؼ. ثڅ چٽیٿ ؼٸیٷ ڀیبق ثڅ سط٭ی٫ دبیڅ٬فاـ ټی AFsؼـ ټ١فْ 

-چبی سڃو١څ یب٨شڅ، ٌیڃٞ آٸڃؼٴی ټڃاؼ ٤ؿایی ثب آ٨لاسڃٰىیٿـٴیفاڀڅ ؼـ ٍٰڃ٠ٹز اڀدبٺ ا٬ؽاټبر ټؽیفیشی وػز

چبی ای ٰبچً دیؽا ٰفؼڄ اوز، ثب ایٿ ضبٶ سدكیڅ ڂ سطٹیٷ ؼاؼڄثڅ ٘ڃـ ٬بثٷ ټلاضٝڅ، AFB1چب ڂ ثڅ ڂیمڄ 

چىشځؽ، ثځبثفایٿ  AFsچب ڂ اڀىبپ ڀیك ضشی ؼـ اـڂدب ؼـ ټ١فْ وٙڃش دبییٿ ؼچؽ ٰڅ ؼاٺادیؽټیڃٸڃلیٯ ڀٍبپ ټی

ی قټیٿ ی آٸڃؼٴی ټڃاؼ ٤ؿایی ثب ایٿ وٽڃٺ چٽیٍڅ ڂخڃؼ غڃاچؽ ؼاٌز. ثڅ ٠لاڂڄ ثڅ ؼٸیٷ ٴفٺ ٌؽپ ٰفڄټىئٹڅ

ڂ ټىٽڃټیز ټكټٿ ڀبټفئی ؼـ  AFsسف ثب ټڃٔڃٞ چبی ٌؽیؽسف ڂ وػزڂ س٥ییفار آة ڂ چڃایی ٌؽیؽ، ټب ثب زبٸً

ڀ٭ً ثیڃٸڃلیٱی ایٿ وٻ ؼـ ی ـڂ چىشیٻ، ثځبثفایٿ ټځٝ٭ی ڂاوبوی اوز ٰڅ ثڅ ټٙبٸ١څچبی ٌیفی ـڂثڅٴبڂ

چبی ثب سڃخڅ ثڅ ڂخڃؼ ٧١ٔ ټؽیفیشی ؼـ ٰځشفٶ ڂ ٌځبوبیی آ٨لاسڃٰىیٿ .(7)ویىشٻ ایٽځی ؾاسی دفؼاغشڅ ٌڃؼ 

چبی ای ثیٿ اضشٽبٶ ثفڂق ثیٽبـیی ټ١٭ڃلاڀڅوبؼٴی ـاثٙڅڅ سڃاپ ثټی، ؼـ ایفاپ ی ٤ؿایی ضیڃاڀبر ټكـ٠څخیفڄ

 چب ټشّڃـ ٌؽ.٩٠ڃڀی ڂ ڂخڃؼ آ٨لاسڃٰىیٿ

، و١ی ثف ایٿ ٌؽ سب اثفار یٯ ؼڂق Real-time qPCRی ضبٔف ثب اڀدبٺ آقټبیٍبر ټڃٸٱڃٸی ؼـ ټٙبٸ١څ

چبی ټش٩بڂر ـڂی ؼـ قټبپچبی ټػشٹ٧ ڂ ( ثڅ ڀىجزAFG2 ڂ AFB1، AFB2 ،AFG1)AFs  زڇبـ ڀڃٞ ټػٹڃٖ

TLR4 چبی ؼـ وٹڃٶPBMCs.ثڅ ٘ڃـ ٰبټٷ وځدیؽڄ ٌڃؼ ، 
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 ټفڂـی ثف سط٭ی٭بر اڀدبٺ ٌؽڄ -1

 

 ټبیٱڃسڃٰىیٿ -1-1

چبی غبِی اق ثبٌځؽ ٰڅ سڃوٗ وڃیڅچبی وٽی ثبڀڃیڅ ثب ڂقپ ټڃٸٱڃٸی ٰٻ ټیچب ټشبثڃٸیزیٱڃسڃٰىیٿټب

چب یب . ایٿ ٬بـذ(14, 2)ٌڃڀؽ ویٹیڃٺ ڂ ٨ڃقاـیڃٺ سڃٸیؽ ټیټبڀځؽ آوذفلیٹڃن، دځی چبی ـٌشڅ ای )ټیٹڅ ای(٬بـذ

-وبقی ټڃاؼ ٤ؿایی سطز ٌفایٗ ٴفٺ ڂ ټف٘ڃة ـٌؽ ټیثڅ ټطّڃلار ٍٰبڂـقی ضٽٹڅ ٰفؼڄ ڂ یب ؼـ قټبپ ؾغیفڄ

څ . ؼـ ایٿ وٽڃٺ ٰڅ ث(14)ٴفؼڀؽ چبی ټػشٹ٧ ؼـ اڀىبپ ڂ ضیڃاڀبر ټیٰځځؽ ڂ ټځدف ثڅ سڃٸیؽ وٻ ڂ ایدبؼ ثیٽبـی

اوشفن ، ٌڃڀؽټی چب سڃٸیؽی ٬بـذثڅ ڂویٹڅِڃـر ٘جی١ی سطز ٌفایٗ ٨یكیٱی، ٌیٽیبیی ڂ ثیڃٸڃلیٱی ټځبوت 

اقخٽٹڅ ٨بٰشڃـچبی س١ییٿ  ،%( ڂ آویت ټطّڃلار ٍٰبڂـقی سڃوٗ ضٍفار17)ضؽا٬ٷ  ـ٘ڃثز قیبؼ ،ٴفټبیی ثبلا

ثڇؽاٌشی ا٬شّبؼی ڂ سڃاڀؽ غٙفار ټیچب ثڅ ټبیٱڃسڃٰىیٿڄ ټّف٦ ټڃاؼ ٤ؿایی آٸڃؼ ثبٌؽ.ٰځځؽڄ ؼـ سڃٸیؽ وٻ ټی

-ایٿ ټشبثڃٸیز ،٠لاڂڄ ثف ټّف٦ ټڃاؼ ٤ؿایی آٸڃؼڄ. (15, 2) ٨فاڂاڀی ثفای خٽ١یز اڀىبڀی ڂ ضیڃاڀبر ؼاٌشڅ ثبٌؽ

 . (16) ٌڃڀؽچبی وٽی ٴبچی اق ٘فی٫ سٽبن ڂ سځ٩ه ټځش٭ٷ ټی

% ټطّڃلار ٤ؿایی ؼـ ؼڀیب آٸڃؼڄ ثڅ 25( ضؽڂؼ FAO)1ثف اوبن سػٽیٿ وبقټبپ ثڇؽاٌز ټڃاؼ ٤ؿایی

چب ؼـ اټبپ ڀجڃؼڄ ڂ سػٽیٿ ثبٌځؽ ڂ چیر ڀ٭ٙڅ ای اق ؼڀیب اق ټٍٱلار ڀبٌی اق ټبیٱڃسڃٰىیٿب ټیچټبیٱڃسڃٰىیٿ

٠ٹٽی چب سط٭ی٭بر اټب ـڂی س١ؽاؼ ٰٽی اق آپڀڃٞ ټبیٱڃسڃٰىیٿ غٙفڀبٮ ڂخڃؼ ؼاـؼ،  300قؼڄ ٌؽڄ ٰڅ ثیً اق 

ٌڃؼ. ټی2. ټىٽڃټیز ثب ایٿ سفٰیجبر ؼـ ڀڇبیز ټځدف ثڅ ایدبؼ ټبیٱڃسڃٰىیٱڃقیك (14) اوز ٌؽڄٴىشفؼڄ اڀدبٺ 

ی ضیڃاپ، ڀماؼ، وٿ، ثڅ ټ٭ؽاـ وٻ غڃـؼڄ ٌؽڄ، قټبپ ؼـ ټ١فْ ٬فاـٴیفی، ٴڃڀڅچب اثفار ثیڃٸڃلیٯ ایٿ سڃٰىیٿ

چب ڂ ؼـخڅ ـیچب اق خٽٹڅ سفاٰٻ ضیڃاڀبر، ضٕڃـ ثیٽبچب ثىشٵی ؼاـؼ. وبیف دبـاټشفخځه ڂ ڂ١ٔیز ولاټز آپ

 .(15, 14)ضفاـر ڀیك ثبیؽ ؼـ ڀٝف ٴف٨شڅ ٌڃؼ 
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