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 آًسیوْب -1

قٜبؾیٖ حیبر ضا آٛچٜبٙ ٠ً ٗی كطآیٜس١بی ٗشؼسز دٞیب، آٛعی٢٘ب دٔی٘ط١بی ظیؿشی ١ؿشٜس ٠ً ثب ًبسبٓیع

ٓصا ٛوكی ٗحٞضی  آٛعی٢٘ب ؾطػز اٛجبٕ ٝهبیغ كیعیٞٓٞغیي ضا سؼییٚ ٗی ًٜٜس ٝ ؾبظٛس.ٗی اٌٗبٙ دصیط

  ٝثی٘بضی زاضٛس.زض ؾلاٗز 

ُطزآٝضی ایٚ ٝاحس١بی ؾبظٛسٟ  سجعی٠ ؿصا١ب ثطای سأٗیٚ اٛطغی ٝ ٝاحس١بی قی٘یبیی ؾبظٛسٟ آ٢ٛب،

٠ً حبْٗ اَلاػبر غٛشیٌی اؾز ٢ٗبض اٛطغی ثطای ایجبز حطًز ؾٔٞٓی،  DNA  ؿكب١ب ٝ  دطٝسئی٢ٜب،

١ؿشٜس ٠ً ثب ًبض زهیوبً ١٘ب١َٜ آٛعی٢٘ب اٌٗبٙ دصیط ٗی قٞٛس.س٘بٕ كطایٜس١بی  ی١ِ٘ی اػ٘بٓ

كیعیٞٓٞغیي زض ؾلاٗز ث٠ نٞضر ٗطست ٝ ٜٗظٖ اٛجبٕ ٗی ُطزٛس ٝ ١ٞٗئٞؾشبظ حلظ ٗی قٞز، حبّ 

ث٠ قسر ٗرشْ قٞز. ُؿشطٟ ای اظ ثی٘بضی٢بی ٛبزض ٝٓی  سٗی سٞاٛ ثی٘بضیآ٠ٌٛ ١ٞٗئٞؾشبظ زض حبلار 

ٗطُجبض غٛشیٌی ١ٖ ٝجٞز زاضٛس ٠ً ٛ٘بیبِٛط ػٞاهت كیعیٞٓٞغیي قسیس اذشلاّ  ظا ٝیزؿبٓجبً ٗؼٔٞٓ

 كؼبٓیز نطكبً یي آٛعیٖ ٗی ثبقٜس.

سٞاٙ زض چٜس ج٠ٔ٘ ذلان٠ ًطز ث٠ ایٚ سطسیت ٠ً ثركی اظ ٝیػُی٢بی ػ٘ٞٗی ثؿیبضی اظ آٛعی٢٘ب ضا ٗی

بٕ ٝاًٜف ث٠ سطًیجبر زیِطی ث٠ ٛبٕ آٛعی٢٘ب ًبسبٓیعٝض١بیی ٗی ثبقٜس ٠ً ػلاٟٝ ثطؾٞثؿشطا ج٢ز اٛج

قبیس ٢ٗ٘شطیٚ ذبنیز ١ط آٛعیٖ هبثٔیز آٙ زض  ًٞآٛعیٖ ٛیبظ زاضٛس ٝ ثسٝٙ آٙ ؿیطكؼبّ ٗی ثبقٜس.

سوطیجبً ١یچ ٠ُٛٞ ٝاًٜف زیِط اؾز. آ٢ٛب اظ ٛظط قٌْ كًبیی سطًیت, ٛیع  ًبسبٓیع یي ٝاًٜف ذبل ٝ

 اذشهبنی ػْ٘ ٗی ًٜٜس.

ٗوساض اٛسى آٛعی٢٘بی ٗٞجٞز زض ؾ٢ٓٞٔب  ًٜس.قٜبؾبیی آٙ ضا سؿ٢یْ ٗیكؼبٓیز ًبسبٓیعی ١ط آٛعیٖ 

ذٞقجرشب٠ٛ كؼبٓیز  قٞز.١بی ثبكشی ٗیُیطی ١ط آٛعیٖ زض ٗبیؼبر یب ػهبضٟثبػث زقٞاضی اٛساظٟ

هسضر ٌٗٔٞٓی ١عاض١ب  ًبسبٓیعی ١ط آٛعیٖ ضا١ٜ٘بیی حؿبؼ ٝ اذشهبنی ثطای اٛساظٟ ُیطی آٙ اؾز.

ایٚ هبثٔیز ضا ث٠ ١ط  ،ز ثیكشطی ٌّٗٔٞ ؾٞثؿشطا ث٠ ٗحهّٞ َی ٗسسی ًٞسبٟٝ ز٢١ب ١عاض یب سؼسا

 .>1=َطین قی٘یبیی ثعضُشط اظ آٛچ٠ ١ؿز جٟٔٞ ز١س اظز١س ٠ً حًٞض ذٞز ضا ٌّٗٔٞ آٛعیٖ ٗی

 ِ بٌذی آًشیوْبقطب1-1

ث٠ قف زؾش٠ انٔی  (IUB)ٌٗبٛیؿٖ ٝاًٜف زض اسحبزی٠ ثیٚ آ٘ٔٔی ثیٞقی٘ی  آٛعی٢٘ب ثط اؾبؼ ٛٞع ٝ

 .[2]َجو٠ ثٜسی قسٟ اٛس



 

 

یب آٌشط٢ٛٝب ضا زض یي ؾٞثؿشطا ث٠ زیِطی  H ٝ O2اًؿیسٝضزًٝشبظ١ب: ایٚ آٛعی٢٘ب اٛشوبّ اس٢٘بی  (1

ضا ث٠ دصیطٛسٟ زیِطی ؿیط  H)ز١یسضٝغٛبظ١ب (ز١ٜس.اٛشوبّ ٗی O2ضا ث٠  H)ًبسبٓیع ٗی ًٜٜس.اًؿیساظ١ب 

 ؾ٠ ُطٟٝ انٔی ایٚ زؾش٠ ٗی ثبقٜس.  اظ١بدطاًؿیس ٝ (اٛشوبّ ٗی ز١ٜس O2 اظ

 آؾیْ، آٓس١یس، ًشٞٙ، ٗشیْ،)آٛعی٢٘بی هطاض ُطكش٠ زض ایٚ زؾش٠ ثب اٛشوبّ یي ُطٟٝ  سطاٛؿلطاظ١ب:( 2

ز١ٜس. اظ یي ؾٞثؿشطا ث٠ ؾٞثؿشطای زیِط ػْ٘ ًبسبٓیعی ذٞز ضا اٛجبٕ ٗی >كؿلبر ٌُٔٞظیْ ٝ

 ُیطٛس. ٗی سطاٛؽ ًشٞلاظ زض ایٚ ُطٟٝ هطاضًیٜبظ١ب، كؿلٞ ٗٞسبظ١ب، سطاٛؽ آٓسٝلاظ، 

١ب ػْ٘ قٌؿشٚ دیٞٛس١بی ثیٚ یي ًطثٚ ثبؾبیط اسٖ ١ب ضا ثب ً٘ي اكعٝزٙ ایٚ آٛعیٖ  :١یسضٝلاظ١ب (3

 سٞاٙ ٛبٕ ثطز.آٗیلاظ١ب ٝ اؾشطاظ١ب ضا زض ایٚ زؾش٠ ٗی ،آة ًبسبٓیع ٗی ًٜٜس.آٛعی٢٘بی دطٝسئٞٓشیي 

ٓیبظ١ب ًبسبٓیع ًطزٟ ٝاؿٔت دیٞٛس زُٝب٠ٛ ایجبز  ٢١ٝب اظ ؾٞثؿشطا ضا: ثطزاقز ؿیط١یسضٝٓشیي ُطٓیبظ١ب( 4

 ؾٜشبظ ٝ آٓسٝلاظ زض ایٚ ُطٟٝ َجو٠ ثٜسی  ،ز١یسضاسبظ،ٗی ًٜٜس. زًطثًٞؿیلاظ، ١یسضاسبظ

 ٗی قٞٛس.

 ًٜٜس. اظ آٙ ج٠ٔ٘ ایٚ آٛعی٢٘ب سجسیْ ایعٝٗط١بی ٗرشٔق ث٠ یٌسیِط ضا ًبسبٓیع ٗی :ایعٝٗطاظ١ب (5

 ٛبٕ ثطز. ضا ٝ آٓس١یس ث٠ ًشٞٙ Dث٠   L سجسیْ ؾیؽ ث٠ سطاٛؽ،سٞاٙ ٗی

 ٛیشطٝغٙ ٝؾبیط  ُُٞطز، اًؿیػٙ، ًطثٚ ثب ٞٛس١بی جسیسیدآٛعی٢٘بی ایٚ َجو٠ سكٌیْ  :ٓیِبظ١ب (6

 قٞز.سبٗیٚ ٗی ATPاؿٔت اظ ١یسضٝٓیع ٛیبظ ثطای سكٌیْ دیٞٛس، اٛطغی ٗٞضز ًٜٜس.١ب ضا ًبسبٓیع ٗیاسٖ

 ٠ٛٞ٘ٛ اظ ایٚ آٛعیٖ ١ؿشٜس. زٝ ٛبٕ زیِط ایٚ َجو٠ اؾز. سیًٞیٜبظ ٝ ًطثًٞؿیلاظانُلاح ؾٜششبظ 

 اعتزاس ّب 1-1-2

اؾشط ضا ث٠ اؾیس ٝآٌْ سجسیْ  ،اؾشطاظ١ب آٛعی٢٘بی ١یسضٝلاظی ١ؿشٜس ٠ً زض یي ٝاًٜف قی٘یبیی ثب آة

ٚ ٝكؼبٓیز یسئ، ؾبذشبض دطٝشطاظ١ب ثط اؾبؼ ؾٞثؿشطای اذشهبنیٝؾیؼی اظ اؾ ٗحسٟٝٗی ٛ٘بیٜس. یي 

 ثیٞٓٞغیٌی ٗٞجٞز ٗی ثبقس.

 

 
 ٝاًٜف ١یسضٝٓیعی اؾشطاظ١ب1-1قٌْ



 

 

Aldridge =3< ثطاؾبؼ ٝاًٜف ثب سطًیجبر اضُبٛٞكؿلبس٠ ث٠ زٝ زؾش٠ انٔی سوؿیٖ ثٜسی  اؾشطاظ١ب ضا

 اؾشطاظ١ب-Bاؾشطاظ١ب ٝ -.Aٛ٘ٞزٟ اؾز

A – كؿلبس٠ ١ب ضا ١یسضٝٓیع ٗی ًٜٜس ٠ً قبْٗ آٛعیٖ ١بی هطاضزازٟ قسٟ زضایٚ زؾش٠ اضُبٛٞ  :اؾشطاظ١ب

( ٗی DFP ases) 2ٝ زی ایعٝدطٝدیْ كٔٞضٝكؿلبسبظ (PON) 1زٝ آٛعیٖ ٢ٖٗ ث٠ ٛب٢ٗبی دبضاًؿٞٛبظ

قٞٛس ٛیبظ آ٢ٛب ث٠  ثبقٜس.  اظ ذهٞنیبر ٢ٖٗ ٝ ثبضظ آٛعی٢٘بیی ٠ً زضایٚ  ُطٟٝ سوؿیٖ ثٜسی ٗی

كؼبٓیز ٝ دبیساضی آٛعیٖ ٗٞضز ٛیبظ اؾز. حًٞض ی٢ٛٞبی كٔعی ث٠ ػٜٞاٙ ًٞكبًشٞض ٗی ثبقس ٠ً ج٢ز 

Caيطٝضی 
Coثطای دبضاًؿٞٛبظ ًٝجبٓز  2+

Mn، ِٜٜٗع2+
Mgٝ ٜٗیعیٖ  2+

 DFP asesثط ضٝی 2+

 ثیبِٛط ایٚ ٗٞيٞع ٗی ثبقس.

-B زضایٚ  4ٝ ًٞٓیٚ اؾشطاظ  3قٞٛس. ًطثًٞؿیْ اؾشطاظسٞؾٍ سطًیجبر اضُبٛٞكؿلبس٠ ٢ٗبض ٗی :اؾشطاظ١ب

 ٗی قٞٛس.ُطٟٝ َجو٠ ثٜسی 

سطًیجبر اضُبٛٞكؿلبس٠ ٠ً ث٠ َٞض ٝؾیغ زض ؾبذز حكطٟ ًك٢ب ٝ ُبظ١بی ػهجی ٗٞضز اؾشلبزٟ هطاض 

اؾشطاظ١ب ثب  – Aقی٘یبیی ذُطٛبًی ضا ایجبز ًطزٟ ٠ً 1ثب ٢ٗبض اؾشیْ ًٞٓیٚ اؾشطاظ اثطار ثیٞ ،ٗی ُیطٛس

 ١یسضٝٓیع ایٚ سطًیجبر ٛوف حلبظشی ٢ٗ٘ی ضا ایلب ٗی ٛ٘بیٜس.

 

 

 

 

 

 

                                                           
1-paraoxonases 

2- Diisopropyl fluorophosphatese 

3- Carboxylase 

4- cholinestrases 

 

 

 

 

 



 

 

 PON خوشه شنی پاراکسوناز 1-2

٠ً  ث٠ نٞضر  PON1،PON2،PON3سب ًٜٞٙ ؾ٠ كطٕ غٛشیٌی دبضاًؿٞٛبظ قٜبذش٠ قسٟ اؾز قبْٗ 

ٗٞـ  6زض اٛؿبٙ ًٝطٝٗٞظٕٝ ق٘بضٟ ( q21 .3) 7ذٞق٠ غٛی ثط ضٝی ثبظٝی ثٜٔس ًطٝٗٞظٕٝ ق٘بضٟ 

 .>4=هطاض ُطكش٠ اؾز 

.  

 7ًطٝٗٞظٕٝ ق٘بضٟ 2-1قٌْ 

زضنس قجب١ز زض  70سب  ١٘ٞٓٞغی ثیٚ اؾیس١بی آٗی٠ٜ ٝ زضنس سكبث٠ ٝ 60دؿشبٛساضاٙ حسٝز زض ثیٚ 

سلبٝر ٗكب١سٟ قسٟ قبْٗ ٝجٞز ؾ٠ ضیك٠  قٞز.ؾُح ًٛٞٔئٞسیس١ب زض ثیٚ ایٚ ؾ٠ دطٝسئٚ زیسٟ ٗی

  PON1زض غٙ  105ٛبحی٠ ًسیَٜ ثطای اؾیس آٗی٠ٜ ق٘بضٟ  4ايبكی ًٛٞٔئٞسیس زض اُعٝٙ ق٘بضٟ 

 .>5=ٝجٞز ٛساضز  ٠ًPON2،PON3 زض ثبقس ٗی

غٙ ًس ًٜٜسٟ آٛعیٖ دیطٝار ز١یسضٝغٛبظ ًٜیبظ هطاض ُطكش٠ اؾز ٠ً  PONزض ٗجبٝضر ذٞق٠ غٛی

 .>7-6=ثب ثی٘بضی ُلایؿ٘یي زیبثز ثبقس  PONٌٗ٘ٚ اؾز ثشٞاٛس سٞيیح ز١ٜسٟ اضسجبٌ غٛٞسیذی

 

N 
 

 PONٛوك٠ غٛشیٌی ذٞق٠ غٛی 3-1قٌْ

 1-پاراکسونازپلی مورفیسم شن 1-3



 

 

هطاض زاضز. زٝ دٔی ٗٞضكیؿٖ قٜبذش٠  2ٝ دطٝٗٞسٞض 1زض زٝ ٛبحی٠ ًسیَٜ PON1دٔی ٗٞضكیؿ٢٘بی غٙ 

٠ً اؾیس آٗی٠ٜ ُٔٞسبٗیٚ ث٠ جبی آضغٛیٚ هطاض  ثبقسٗی 192قسٟ زض ٛبحی٠ ًسیَٜ غٙ یٌی ٗٞهؼیز 

ٓٞؾیٚ  اؾیس آٗی٠ٜ  ، 55قٞز. ٝ زیِط ٗٞهؼیز ثیبٙ ٗی R/Q192 PON1ث٠ نٞضر  ُٝیطز ٗی

 .>9-8=قٞز ٛٞقش٠ ٗی   PON1N/L 55ث٠ نٞضر ٝجبیِعیٚ ٗشیٞٛیٚ قسٟ 

 -907/909دٔی ٗٞضكیؿٖ ُعاضـ قسٟ اؾز ٠ً زض ٗٞهؼیش٢بی  5 ثطای ٛبحی٠ دطٝٗٞسٞض غٙ آٛعیٖ

ثطضؾی  . هبثْ شًط اؾز ٠ً ُٗبٓؼبر ٝ>10=هطاض ُطكش٠ اٛس 108/107 -824/832-160/162-126

ٛبحی٠ ًسیَٜ ٗش٘طًع ثٞزٟ اؾز.  55 ٠192ٝ ثیكشط ثط دٔی ٗٞضكیؿ٢٘بی ٗٞهؼیش٢بی ١بی نٞضر ُطكش

 ،ثطضؾی اضسجبٌ ایٚ دٔی ٗٞضكیؿ٢٘ب ثب اٛٞاع  ثی٘بضی٢ب، كؼبٓیز آٛعیٖ ١ٝ٘چٜیٚ ؾُح كبًشٞض١بی ؾطٗی

 ١بیی اظ ُٗبٓؼبر اٛجبٕ قسٟ ٗی ثبقس.٠ٛٞ٘ٛ

 Met  55. كطًبٛؽ آْ اؾزٛی ٗشلبٝر زض ثیٚ ج٘ؼیش٢بی اٛؿب PON1دطاًٜسُی دٔی ٗٞضكیؿٖ ١بی 

-ثط ػٌؽ ٗی Arg192 ٠ً كطًبٛؽ آْاؾز زض حبٓی  ٝ ایٚ  دٞؾشبٙزض ؾلیسدٞؾشبٙ ثبلاسط اظ ؾیبٟ

 ثبقس ٠ً زض چیٚ ُعاضـ قسٟ اؾز ٝٗی Met 55 PON1ً٘شطیٚ كطًبٛؽ ٗطثٌٞ ث٠  .>11=ثبقس 

ثبقس. ٗی Arg192زض اضسجبٌ ثب  ؾزغادٚ ثطضؾی قسٟ ا ثبلاسطیٚ كطًبٛؽ ٠ً زض ؾیبٟ دٞؾشبٙ چیٚ ٝ

 .>213-12=ضا زض ثطُطكش٠ اؾز  PON1زضنس دٔی ٗٞضكیؿٖ  65سب  ٠ً58 حسٝز 

 ٍفعبلیت آًشین PON1پلی هَرفیغن صى 1-3-1

ثبقس ٠ً ثبػث سلبٝس٢بی كطزی زض ثیٚ اكطاز ثؿیبض ٗشلبٝر ٗی زض PON1ؾُح ؾطٗی كؼبٓیز

ضؾس اؾبؼ ٌٗٞٓٞٓی ایٚ سلبٝر زض اضسجبٌ ثب دٔی ٗی ُطزز. ث٠ ٛظط١ب ٗیٗؿ٘ٞٗیز اضُبٛٞكؿلبس٠

 ثبقس. PON1ٗٞضكیؿٖ غٙ 

ثبلاسطیٚ ١PON1 RR 192 ٝ PONLL155بی ٗٞضكیؿٖزض دٔی  PON1 ١یسضٝٓیع دبضاًؿٞٙ ثب

ثب حساهْ  كؼبٓیز ١یسضٝٓیشیٌی  PON1 QQ 192 ٝPON MM 155حس ٝ زض دٔی ٗٞضكیؿٖ ١بی 

>. آِٞی 14-١15٘طاٟ ٗی ثبقس. زض ١شطٝظیِٞر ١ب ؾُح ٗشٞؾُی اظ كؼبٓیز ُعاضـ قسٟ اؾز = 

ٛیع 4اًؿیٚ –ًٔطكیعیؽ  3ٝ ٗكبث٢ی زض ٗٞضز زیِط ؾٞثؿشطا١بی اذشهبنی ٗبٜٛس ٗشیْ دبضاًؿٞٙ

زض ثطاثط  LDLاظ  ززض حلبظ 1->. سٞاٛبیی آٓٞ آٛعی٢٘بی دبضاًؿٞٛبظ16ٗكب١سٟ قسٟ اؾز=

 M55/ QQ 192ثبقس. ثٜبثطایٚ اكطازثط ػٌؽ كؼبٓیز ١یسضٝٓیشیٌی دبضاًؿٞٙ ٗیاًؿیساؾیٞٙ ًبٗلاً 

                                                           
1-codding 

2-promoter 

3-methyl paraoxon 
4-chloropyrifos oxon 



 

 

ثب ظطكیز حلبظشی ثبلاسطی ٗی ثبقس. ایٚ آٓٞآٛعی٢٘ب ١٘چٜیٚ  HDLكؼبٓشط ٝ زض ٛشیج٠  PON1زاضای 

 >. 16ثبقٜس =ٗی سط( كؼب3ّٝ ؾٞٗبٙ 2ٝ ُبظ١بی ػهجی )ؾبضی1ٚزض ١یسضٝٓیع زیبظًٝؿٞٙ 

زٝ ٛلشیْ اؾشبر آٓٞ  ًٔطٝدیطیلیٞظ اًؿیٚ ٝ ،4زض ٗٞضز زیِط ُط٢١ٝبی ؾٞثؿشطا ٗشیْ اؾشبر

ٗٞضكیؿٖ >. زض ذطُٞـ ١ط زٝ دٔی16كؼبٓیز ١یسضٝٓیشیٌی یٌؿبٙ زاضٛس =  PON1آٛعی٢٘بی

R/Q192 اٗبٗكبث٢ی زاضٛس  كؼبٓیز ١یسضٝٓیٌی  R192 ٞز ٛكبٙ كؼبٓیز دبضاًؿٞٛبظی ثبلاسطی اظ ذ

 .>17= ٗی ز١س

ُعاضـ زازٟ اؾز ٠ً > Brophy =18كؼبٓیز آٛعیٖ  ضكیؿ٢٘بی ٛبحی٠ دطٝٗٞسٞض ٝٞزض ٗٞضز اثط دٔی ٗ

 162زاضز زض حبٓی ٠ً دٔی ٗٞضكیؿٖ  PON1اثط هبثْ سٞج٢ی ثط ؾُح كؼبٓیز  108دٔی ٗٞضكیؿٖ 

 زضPON1 سبثیط ٗؿشوْ ٝ ذیٔی ًٖ ضا ثط ؾُح كؼبٓیز 909 ثبقس. دٔی ٗٞضكیؿًٖ٘شطیٚ اثط ضا زاضا ٗی

invivo  ١بی ٛبحی٠ دطٝٗٞسٞض غٙ ٗٞضكیؿٖدٔی >19=ثطضؾی ١ب ٛكبٙ ٗی ز١س ز١س.اظ ذٞز ٛكبٙ ٗی

PON1 ٝ ٙ106ؾُح ؾطٗی آٛعیٖ زاضز. زض دٔی ٗٞضكیؿٖ ١بی ٗٞهؼیش٢بی  سبثیط ثؿیبض هٞی ثط ثیب ،

ث٠ ٛظط  ١107٘چٜیٚ ٛبحی٠ دٔی ٗٞضكیي  زیسٟ قسٟ اؾز.ثبلاسطیٚ ؿٔظز ٝكؼبٓیز آٛعیٖ  827،907

 زاقش٠ ثبقس. PON1ٗی ضؾس یي اثط ؿبٓت ثطثیبٙ غٙ 

 ایٚ زض حبٓی اؾز ٠ً دٔی ٗٞضكیؿٖ ٛبحی٠ سٜظی٘ی ث٠ س٢ٜبیی هبزض ث٠ سبثیط ثط ؾُح ؾطٗی آٛعیٖ 

سٞاٛس دبؾد ٗی كؼبٓیز آٙ ضا ًب١ف ز١ٜس ٠ً ثبقس. كبًشٞض١بی ٗحیُی ٌٗ٘ٚ اؾز ثیبٙ غٙ ٝٛ٘ی

ٝ ٗٞثط ؾُح كؼبٓیز آٛعی٘ی ً٘ی زاضٛس ز١ٜسٟ ایٚ ُٗٔت ثبقس ٠ً چطا اكطاز ثب ٛبحی٠ سٜظی٘ی ًبضآٗس ٝ

اًؿیسا٢ٛب ٌٗ٘ٚ اؾز زض یي كطز ثب ٛبحی٠ سٜظی٘ی ؿیط ٗٞثط ؾُح ؾطٗی ٗشٞؾُی ػٌؽ ٗهطف آٛشی

3.>23-22-21-20= آٛعیٖ ٛجبقٜسضا ثیبٙ ًٜس اُطچ٠ ث٠ ٛظط ٗی ضؾس ایٚ اكطاز هبزض ث٠ ثیبٙ ؾُح ثبلای 
 

 

 

 

 لیپَ پزٍتئیي ّبی پلاعوب ٍ PON1پلی هَرفیغن صى 1-3-2

                                                           
1-diazoxon 

2-sarin 

3-soman 

4-methylacatat 

 

 

 



 

 

ٝؿٔظز ٓیذٞ دطٝسئیٚ ١بی دلاؾ٘ب PON1 ُٗبٓؼبر ظیبزی ٛكبٙ ز١ٜسٟ اضسجبٌ ثیٚ دٔی ٗٞضكیؿٖ غٙ

4ًٔؿشطّٝ،  –  apoA1 ،apoB،LDLٗی ثبقس.دطٝكبیْ ٓیذسی قبْٗ 
HDL-  ًّٝٔؿشطّٝ، ٝ ًٔؿشط

سٞسبّ زض دٔی ٗٞضكیؿٖ آٛعیٖ ٗٞضز ثطضؾی هطاض ُطكش٠ اؾز.سلبٝس٢بی ٗكب١سٟ قسٟ زض ٛشبیج ٗی سٞاٛس 

 ٗحیُی ثبقس. كبًشٞض١بی غٛشیٌی ٝ ،ث٠ ػٔز ُٞٛبُٞٛی ٗحی٢ُبی جـطاكیبیی

 ٝ apoBدطٝكبیْ ٓیذٞدطٝسئیٜی ث٢شط ثب ً٘شطیٚ ؾُح دلاؾ٘بیی  PON1 Q192 زض ١٘ٞظیِٞس٢ب

ؾُح  .>24= زیسٟ ٗی قٞز PON1R192ث٠ كطٕ ١٘ٞظیِٞر یب ١شطٝظیِٞر ًٔؿشطّٝ سٞسبّ ٛؿجز 

آٛعیٖ اؾیس آٗی٠ٜ ٓٞؾیٚ ضا ث٠ نٞضر  55 ٝ ًٔؿشطّٝ سٞسبّ زض اكطاز ٠ً زض ٗٞهؼیز LDLثبلای 

دطٝكبیْ ٓیذٞدطٝسئیٚ  PON1M55قٞز. زض حبٓی ٠ً دٔی ٗٞضكیؿٖ ١٘ٞظیِٞر زاضٛس زیسٟ ٗی

. اُط چ٠ ُعاضقبسی ٠ً ػٌؽ ایٚ ٗٞيٞع ضا ثطضؾی ًطزٟ >25= دلاؾ٘بئی ث٢شط اظ ذٞز ٛكبٙ ٗی ز١س

ثبلاسطی  LDL ،apoBًٔؿشطّٝ  PON1M55اؾز ٛیع ٗٞجٞز ٗی ثبقس ٠ً زض دٔی ٗٞضكیؿٖ 

 .>26=ٛؿجز ث٠ اكطاز ؿیط حبْٗ زیسٟ قسٟ اؾز 

ضا زاضا ٗی ثبقٜس ٝ  HDLٛؿجز ث٠ ٗیعاٙ ٛطٗبّ اكعایف ؿٔظز  Mزض نٞضسی ٠ً ١٘ٞظیِٞس٢بی 

زض زضٗبٙ ثب  R/Q192>. غٛٞسیخ 27س٘بیْ زاضٛس = ١apoA1٘چٜیٚ ث٠ زاقشٚ ؿٔظز ثبلای 

  PON1 M/L 55ثیكشطی ٛؿجز ث٠  apoA1 ًٔؿشطّٝ ٝ HDLاكعایف ؿٔظز  1دطاٝااؾشبسیٚ

ی هبثْ شًط اؾز ٠ً ُٗبٓؼبسی ١ٖ زض ج٘ؼیش٢بی ٗرشٔق ٗٞجٞز ٗی ثبقس ٠ً ١یچ اضسجبَ .>27= زاضٛس

اضسجبٌ ثیٚ غٛٞسیخ  .>30-29-28= ٝ ٓیذٞدطٝسئیٚ ١بی دلاؾ٘ب ٝجٞز ٛساضز PON1ثیٚ دٔی ٗٞضكیؿٖ 

PON  ًّٝٝٔؿشطّٝ سٞسبّ، ًٔؿشطHDL  ًّٝٔؿشط ٝLDL  ٝapoA ،apoB ز١س ٠ً ٛكبٙ ٗی

 ثط ٗشبثٞٓیؿٖ ٓیذیس١ب ٗٞثط اؾز اٗب ٌٗبٛیؿٖ آٙ ١ٜٞظ ٛب ٗكرم اؾز. PONغٛٞسیخ 

 (PON1) 1پاراکسونازآنسیم  5 -1

١بی حیٞاٛبر ٗٞجٞز ُعاضـ زاز ٠ً آٛعی٘ی زض ثبكز Abraham Mazur، 1946اٝٓیٚ ثبض زض ؾبّ  

ٝ ٜٗجط ث٠ قٜبؾبیی اٝٓی٠ دبضاًؿٞٛبظا  >31= ٗی ثبقس ٠ً هبزض ث٠ ١یسضٝٓیع سطًیجبر اضُبٛٞكؿلبس٠ اؾز

 .>33-32=ُطزیس  1950اظ ؾطٕ اٛؿبٙ زض اٝایْ ز٠١ 

١بی ؾ٘ی دبضاقیٞٙ ؾٞثؿشطای اضُبٛٞكؿلبس٠ دبضاًؿٞٙ ٠ً اظ ٗشبثٞٓیز سٞاٛبیی ١یسضٝٓیعآٛعیٖ ث٠ ػٔز 

هبزض ث٠ ١یسضٝٓیع PON1  ثبقس دبضاًؿٞٛبظ ٛبٕ ُطكز. اظ َطكی ث٠ ذبَط ایٚ ٠ًٗی (حكطٟ ًف)

                                                           
 

pravastatin 11- 



 

 

 ثطزٟ قساؾشطاظ ثطای ٗؼطكی آٙ ث٠ ًبض -Aثبقس انُلاح اؾشط١بی آضٝٗبسیي ٗبٜٛس كٜیْ اؾشبر ٗی

=32-33< . 

١بی ٗرشٔق ثط ؾط ایٚ ٗٞيٞع ُطزیس ٠ً ٌٗ٘ٚ ١یسضٝٓیع زٝ ٛٞع ٗشلبٝر ؾٞثؿشطا ثبػث ایجبز ثحث

اؾز زٝ آٛعیٖ ثب زٝ ػٌ٘ٔطز ٗشلبٝر دبضاًؿٞٛبظی ٝ آضیْ اؾشطاظی ٗٞجٞز ثبقس یب یي آٛعیٖ ١ط زٝ 

اًؿٞٛبظا ٗؿئّٞ ١ط زٝ كؼبٓیز ١بی ٗشؼسز ٛكبٙ زاز ٠ً دبضز١س. ؾطاٛجبٕ ثطضؾیكؼبٓیز ضا اٛجبٕ ٗی

 . >34= ٗی ثبقس

 ًیٔٞزآشٞٙ  43یي دطٝسئیٚ ُٔیٌٞظی٠ٔ ثب ٝظٙ ٌٗٞٓٞٓی  Ec(3.1.8.1 ((PON1)دبضاًؿٞٛبظا 

 هطاض  HDLُطزز ٝ ثط ضٝی شضٟ ٠ً ث٠ نٞضر اٝٓی٠ زض ًجس ؾٜشط قسٟ ٝ زض ذٞٙ سطقح ٗی اؾز

 .>35= ٗی ُیطز

 PON1 جبیگبُ عٌتش 1-4-1

آٛعیٖ س٢ٜب زض  mRNAآٛبٓیع١بی ٛٞضسطٙ ثلار زض اٛؿبٙ ٝ ثبكز ١بی ذطُٞـ ٗكرم ًطز ٠ً  

RT-PCRًجس ٗٞجٞز اؾز زض حبٓی ٠ً 
آٙ ضا زض ًجس، ًٔی٠، هٔت، ٗـع، ضٝزٟ ٝ  mRNAزض ٗٞـ  1

ٛكبٙ   ESTs   2ثب اؾشلبزٟ PON1  ثطضؾی ثبٛي غٛی سطازف زض ازا٠ٗ >.36= ضی٠ ٛكبٙ زاز

  زاضٛسؾطٕ  ثب دبضاًؿٞٛبظ %70سكبث٠ زازآٛعی٢٘بی ٗٞجٞز زض  ضی٠، ٗـع، ًجس، ثبٌٛطاؼ ٝ جلز س٢ٜب

   %100 ث٠  سكبث٠ ایٚ اؾز ٠ً زضٗٞضز دبضاًؿٞٛبظ ًجس ٝ َحبّ جٜیٚ ٝ ًجس ثبٓـیٚزض حبٓی ایٚ 

می 
5

ٛی٘ی اظ ؾُح كؼبٓیز آٛعیٖ زض زض ٛٞظازاٙ ٝ جٜیٚ ٛبضؼ زض حسٝز PON1 كؼبٓیز .>37= رسد.

. ؾُح كؼبٓیز زض ثبٓـیٚ حسٝز یي ؾبّ ثؼس اظ سٞٓس حبنْ قسٟ ٝ زض َّٞ >38=ثبٓـیٚ ٗی ثبقس

١ٖ چٜیٚ سلبٝسی زض ثیٚ ؿٔظز ٝ كؼبٓیز ًٔی ثیٚ زٝ جٜؽ ظٙ ٝ ٗطز  ظٛسُی ثبثز ثبهی ٗی ٗبٛس.

 . >38=زیسٟ ٛكسٟ اؾز

. دطٝؾ٠ قبْٗ >39= ًجس ضر ٜٗشكط قسPON1 اٝٓیٚ ٗشس ج٢ز ذبٓم ؾبظی ٛؿجی  1993زض ؾبّ 

جصة ثط ضٝی ١یسضًٝؿی آدبسیز ٝ  ٝ X-100ؾبظی ٗیٌطٝظٕٝ، حلآیز ثبسطیشٞٙآٗبزٟ

ث٠ زؾز آٗسٟ اؾز.  fold-77ثبقس ٠ً ٗحهّٞ ذبٓم قسٟ ؾٔٞٓع ٗی DEAE-52ًطٝٗبسُٞطاٛی ثب 

Huany ٌ٘١بی ًجس ٗٞـ ٝ اظ ٗیٌطٝظٕٝ> 40=بضاٛف ٝ ١Rodrig  ّ415آٛعیٖ ثب 1997زض ؾب-

                                                           
1- reverase  transciptase polymrase chaine reaction 

identified expressed sequence tags 5 2- 

 

 

 



 

 

fold  ْٗث٠ زؾز آٝضزٛس. آٙ ١ب اظ ؾ٠ ٗطح٠ٔ ًطٝٗبسُٞطاكی قبDEAE  ًطٝٗبسُٞطاكی  ،ؾلبضٝظ

 اؾشلبزٟ ٛ٘ٞزٛس.  Mono QHR fast Performane liquideٗیْ سطًیجی  ٝ  

سطازف زاذٔی زیِط ٗكبث٠ ث٠ آٛعیٖ ث٠ زؾز آٗسٟ اظ ؾطٕ سطٗیٜبّ ٝ زٝ -Nسطازف اؾیسآٗی٠ٜ ٛبحی٠ 

ٝ ثبثز ًیٜشیي،  PON1ادشیٖ، ١pHبی زیِط قبْٗ ثؿیبضی اظ ٝیػُی .اٛؿبٙ ٝ ٗٞـ ٝ ًجس ٗٞـ ثٞز

ٗیٌطٝظٕٝ ١بی ًجسی جبیِبٟ انٔی  .>41=ادشیٖ٘ زٗب ٝ احشیبج ث٠ ًٔؿیٖ زض ١ط زٝ آٛعیٖ یٌؿبٙ ثٞز 

 Rodringoٗی ثبقٜس ٠ً ضازیٌبّ ١بی آظاز ظیبزی سٞٓیس ٗی ٛ٘بیس.  ًبسبثٞٓیؿٖ سطًیجبر ُعٛٞثیٞسیي

١بی ًجس اظ ٛبحی٠ ث٠ نٞضر انٔی زض ؾPON1ّٞٔ ٠ً ثیبٙ دطٝسئیٚ > 42=ٗكب١سٟ ًطز

زاذْ ؾّٔٞ ١بی ًجس PON1 سٞاٛس حبٗی ایٚ ٛظطی٠ ثبقس ٠ً ٗی ُیطز ایٚ ٗی نٞضر2ؾٜشطآٞثٞلاض

 ًطزٙ ٗحهٞلار اًؿیساسیٞ قطًز ٗی ًٜس.زض ؿیط كؼبّ 

 عبختبر آًشین  1-4-2

١بی اٝٓی٠ زض ج٢ز قٜبؾبیی ؾبذشبض دطٝسئیٜی آٛعیٖ ث٠ ػٔز ٛبدبیساضی ثؿیبض ثبلای آٛعیٖ سلاـ

٠ُٛٞ  4زضPON1  غٙ 4ثیٚ  اٛجبٕ قسٟ  ی١بثطضؾی .>43= ذبٓم قسٟ اظ ؾطٕ اٛؿبٙ ثی ٛشیج٠ ٗبٛس

ذطُٞـ PON1 ث٠ َٞضی ٠ً س٢ٜب   ٛكبٙ زاز ضااٛؿبٙ، ٗٞـ، ضر ٝ ذطُٞـ قجب١ز ثؿیبض ثبلایی 

 ثب ؾ٠ ٠ُٛٞ زیِط ٗشلبٝر  ٗی ثبقس.  14-31زض ضیك٠ ١بی 

ثیبٙ ُطزیس. آٛعیٖ ثیبٙ قسٟ اظ ٛظط  E.coliغٙ ١بی ایٚ چ٢بض٠ُٛٞ ثب ١ٖ سطًیت قسٟ ٝ زض ثبًشطی 

قس ٝ ١ٖ چٜیٚ كؼبٓیز ١بی آٛعی٘بسیي يطٝضی ٠ً زض ٛٞع ٝحكی آٛعیٖ یبكز ٗیٝیػُی

ٗٞضز ثطضؾی هطاض ُطكز ٠ً ٛشبیج ًبٗلاً ثب ٛٞع LDL كیعیٞٓٞغیٌی ث٠ ذهٞل ٢ٗبض اًؿیساؾیٞٙ 

ٛساقز زض حبٓی ٠ً ٝحكی ١٘رٞاٛی زاقز. آٛعیٖ سٞٓیس قسٟ اظ ٛؿْ اّٝ دبیساضی لاظٕ ضا 

ٛبٗیسٟ قس  PON1 re . ایٚ آٛعیٖ ثب ٛبٕ>44= ًطیؿشبٓیعاؾیٞٙ ٛؿْ زٕٝ دبیساضی ٗٞضز ٛظط ضا ٛكبٙ زاز

ذطُٞـ زاقز ٝ زضنس ثبلایی اظ سكبث٠ ثب اٛؿبٙ، ضر  PON1زضنس قجب١ز ثب سبیخ ٝحكی  ٠ً91 

  .>45=ٛس زسلبٝر ١بی ٗٞجٞز ثط كؼبٓیز ٝ قٌْ ؿبٓت آٛعیٖ ٗٞثط ٛجٞ .ٝ ٗٞـ ٛكبٙ ٗی زاز

 

 

 Hu  PON1زض آٛبٓیع دبضاًؿٞٛبظا اٛؿبٙ  ز١ٜس.اؾیس آٗی٠ٜ ؾبذش٘بٙ اّٝ آٛعیٖ ضا قٌْ ٗی 354

DSSPثب
 turn ٝ28%%15ثشبٝ  نلحبر %43ٗكرم ُطزیس ؾبذشبض زٕٝ آٛعیٖ ٗشكٌْ اظ  1



 

 

سیـ٠  6دطٝا٠ٛ ای β>. زٝٗیٚ ١بی سكٌیْ ز١ٜسٟ ؾبذشبض ؾٕٞ آٛعیٖ اظ ٛٞع 46آٓلب١ٔیٌؽ ٗی ثبقس =

 اؾز. βنلح٠ 4ٗی ثبقس ٠ً ١ط سیـ٠ آٙ قبْٗ  2ای

6
 

 PON1ؾبذشبض زٕٝ 6-1قٌْ

 

 

                                                           
 

1- Definaion of secondary stracture protein 

2-six-blad  propeller-β 



 

 

 

 PON1ؾبذشبض ؾٕٞ  7-1قٌْ

-ًبْٗ ٗی >6cضقش٠ = 6D< ٝcys353ضقش٠ = cys42ایٚ ؾبذشبض ثب یي دیٞٛس زی ؾٞٓلیسی ثیٚ 

-سیـ٠ زیسٟ ٗی 4ای ثب دطٝا٠ٛ βسطٗیٜبّ ث٠ ٛسضر زض ؾبذشبض١بی  N  ٝCُطزز. دیٞٛس ًٞٝالاٛؿی ثیٚ 

  >47=زض ذبٛٞازٟ دبضاًؿٞٛبظ ًبٗلاً حلظ قسٟ اؾز. زض حبٓی ٠ًقٞز 

 زیسٟ   rePON1یٞٙ ًٔؿیٖ زض ًطیؿشبّ قٌْ ُطكش٠ اظ 2ٌّٗٞٓٞ آة، یي یٞٙ كؿلبر ٝ  115

زض ٗٞهؼیز ٗطًعی زیِطی ٝ) ca1)ٌی زض ثبلا ی،زٝ یٞٙ ًٔؿیٖ زض ٗطًع سْٞٛ دطٝا٠ٛ  .>48= قٞزٗی

(ca2هطاضُطكش٠ اؾز).  ca2حصف آٙ ٗٞجت ث٠ ایٚ زٓیْ ٠ً قٞز اؿٔت ًٔؿیٖ ؾبذشبضی ٛبٗیسٟ ٗی

ضیك٠  5 ضؾس ثبًٔؿیٖ ًبسبٓیشیٌی ث٠ ٛظط ٗی بی Ca1ٗی ُطزز. آٛعیٖ زٛبسٞضاؾیٞٙ ؿیط هبثْ ثطُكز

 اسهبّ زاضز. Asp269 ،Asn224،Asn270،Asn168ای قبْٗ اًؿیػٙ ظٛجیطٟ جبٛجی آٗی٠ٜ اؾیس

زض ًطیؿشبّ سكریم زازٟ ca1 ٞٙ كؿلبر زٝ ٗٞهؼیز اسهبٓی زیِط ثطای ی ٌّٗٞٓٞ آة ٝ اًؿیػٙ

 .  >49= قسٟ اؾز

. >50= قجب١ز زاضز ٓٞٓیِبِٝٓبضیؽ (Dfpase)ایعٝدطٝدیْ كٔٞضٝكؿلبسبظ ث٠ آٛعیٖ زیPON1  ؾبذشبض

كؼبٓیز ) یػٌ٘ٔطز ٗكبث٢ ٝدطٝا٠ٛ ای ثب زٝ اسٖ ًٔؿیٖ زض ٗطًع سْٞٛ زاضٛس - βؾبذشبض آٛعیٖ ١ط زٝ

 آ٢ٛبثیٚ  ایٚ زض حبٓی اؾز ٠ً ١ٜٞظ سطازف ٗكبث٢ی زضاظ ذٞز ٛكبٙ ٗی ز١ٜس (كؿلٞسیٞاؾشطاظی

ٌٗبٛیؿٖ ٝ ،سلبٝر ١بی ًبٗلاً ٗك٢ٞز زض ؾبذشبض جبیِبٟ كؼبّ  اظ١ب حبًی قٜبؾبیی ٛكسٟ ٝ ثطضؾی

 >43اؾز. =َطاحی ایٚ زٝ آٛعیٖ 

 ای ضا ایجبز زض س٘بؼ ثب اؾٌٔز آٛعیٖ یي جبیِبٟ كؼبّ ًبٗلاً ثؿش٠ H1  ٝH2ٓٞد٢بی PON1 زض 

دطٝا٠ٛ ای یي جبیِبٟ كؼبّ ثبظ هبثْ  β –ًٜٜس ایٚ زض نٞضسی اؾز ٠ً زض اؿٔت ؾبذشبض١بی ٗی



 

 

ثبقس. كطٕ حْ  PON1 ٌٗبٛیؿٖ ٗشلبٝر  ز١ٜسٟ  سٞاٛس سٞيیحقٜبؾبیی اؾز ٝ ١٘یٚ ٗٞيٞع ٗی

اٗب زض ًطیؿشبّ ث٠ اظای ١ط ٝاحس سوبضٙ یي  ،آیِٞٗط اؾز ٝثیكشط زی٘طPON1 قسٟ ثب زسطجٜز 

ضؾس ث٠ ٛظط ٗی طآٛعیٖ زیسٟ ٗی قٞز.ًطیؿشبٓیعاؾیٞٙ كطٕ ٗٞٛٞٗث٠ ػجبضسی زضٌّٗٞٓٞ ٗٞجٞز اؾز ٝ 

 .  >48= ثبقس ١HDLبی ثیكشط حبنْ هلاة اٛساذشٚ آٛعیٖ زض ٗیؿْ ،كطٕ آیِٞٗط آٛعیٖ زض زسطجٜز

  PON1ُٔیٌٞظیلاؾیٞٙ ج٢ز  >51112= قٞز ُٔیٌٞظی٠ٔ اؾز٠ً زض ؾّٔٞ ١بی جبٛٞضاٙ ثیبٙ ٗی

ٝ اكعایف حلآیز ٝ دبیساضی آٙ  آٛعیٖ يطٝضی ٛ٘ی ثبقس اٗب ٌٗ٘ٚ اؾز زض كؼبٓیز ١یسضٝٓیشٌی

–ٛبحی٠ ثب دشبٛؿیْ  4، ٢ٖٗ ثبقس ١باسهبلار ؿیطاذشهبنی ث٠ ؿكبی ؾّٔٞ ظجُٔٞیطی ا زض ١٘چٜیٚ 

N  ُٔیٌٞظیلاؾیٞٙ زض PON1 ٗٞجٞز اؾز. زٝ ٗٞهؼیز زض ضیك٠ ١بیAsn227 ٝAsn270   زض

 Asn253 ٗٞهؼیز زض ضیك٠ ١بی  ٝزٝ ٠ً ؿیطهبثْ حْ قسٙ ٗی ثبقٜس ،ٗطًع سْٞٛ دطٝا٠ٛ

Asn324،  ٠ً ث٠ احش٘بّ ثیكشط،زض ؾُح ٓٞح ١بPON1ُٔیٌٞظیلاؾیٞٙ  سحز ایٚ زٝ ٗٞهؼیز  زض 

 .>53-52هطاضٗی ُیطز =

ػٌ٘ٔطز آٛعیٖ زض اٛشربة سٞاٛس زیسُب١ی زض ٗٞضز چِِٞٛی ٗیثطضؾی ؾبذشبض ؾ٠ ثؼسی آٛعیٖ 

س ٠ً دٔی ٜؾٞثؿشطا١بی ٗرشٔق ٝ ث٠ زٛجبّ آٙ ٝاًٜك٢بی ٗشلبٝر ثیبٙ ٛ٘بیس. ثطضؾی ١ب ٛكبٙ ٗی ز١

( ٠ً زض ذبٛٞازٟ دبضاًؿٞٛبظ ضایج ٗی ثبقس )سب آٛجبیی ٠ً SNPs)1ٗٞضكیؿ٢٘بی سي ًٛٞٔئٞسیسی 

ض كؼبٓیز ٝ ١ٖ زض سكریم زازٟ قسٟ اؾز( ٗی سٞاٜٛس ١ٖ ز pon1س٢ٜب زض SNPs 200حسٝز 

دطٝا٠ٛ -βاؾیس١بی آٗی٠ٜ ٛبحی٠ ٗطًعی ؾبذشبض  ،دبیساضی آٛعیٖ ٗٞثط ثبقٜس. زض س٘بٕ ذبٛٞازٟ دبضاًؿٞٛبظ

١بیی ٠ً ثب جلز ١بی ٗشهْ ث٠ ًٔؿیٖ ٝ ضیك٠ضیك٠ ،زٝ ًٔؿیٖ هطاض ُطكش٠ زض ٗطًع ؾبذشبض آٛعیٖ ،ای

ثٜبثطایٚ ذبٛٞازٟ آٛعی٘ی ث٠ ؾ٠ دطٝسئیٚ ًبٗلا ثبقٜس. ثبقٜس ًبٗلا حلظ قسٟ ٗی١یؿشیسیٚ زض اضسجبٌ ٗی

ٗجعا سوؿیٖ ٗی قٞٛس زض حبٓی ٠ً ؾبذشبض جبیِبٟ كؼبّ ٝ ٌٗبٛیؿٖ ًبسبٓیشیٌی ًبٗلا یٌؿبٙ ٝ حلظ 

زض  ٝی ؾبذشبض ؾ٠ ثؼسی7قسٟ ای زض آ٢ٛب زیسٟ ٗیكٞز. ث٠ زٛجبّ ُٗبٓؼبر نٞضر ُطكش٠ ثط ض

اؾز ٠ً زیٞاضٟ جبیِبٟ كؼبّ ٝ  قسٟ  ییقٜبؾب ای  اؾیسآٗی٠ٜ 16 ٗج٘ٞػ٠  ،دطٝسئی٢ٜبی دبضاًؿٞٛبظ

ثٜبثطایٚ زض اٛشربة ؾٞثؿشطا ٛوف ٢ٗ٘ی زاضٛس ٠ً زض ظیطُط٢١ٝبی ٝاَطاف آٙ ضا سكٌیْ ٗیس١ٜس 

سٞاٛس ًٔیس اٛشربة دبضاًؿٞٛبظ ًبٗلا ٗشلبٝر ٝ آجش٠ ًبٗلا حلظ قسٟ ُعاضـ ُطزیسٟ اؾز ٝ ایٚ ٗی

-. ػلاٟٝ ثطایٚ ضیك٠ ١بی زض ذبضج اظ جبیِبٟ كؼبّ زیسٟ ٗیؾٞثؿشطا١بی كیعیٞٓٞغیٌی ُٞٛبُٞٙ ثبقس

٠ً یٌی اظ ٗٞهؼیش٢بی احش٘بٓی  Asn253قٞز ٠ً زض ؾ٠ دطٝسئیٚ ًبٗلا ٗشلبٝر اؾز اظ ج٠ٔ٘ 

دطٝسئیٚ زیِط ًبٗلا اظ ثیٚ ضكش٠ اؾز. ایٚ ضیك٠ ١ب  زٝٗی ثبقس ٠ً زض PON1ُٔیٌٞظیلاؾیٞٙ زض 

                                                           
single-nucleotide polymorphism 1- 



 

 

 PON1ٛوف زاضز ) آ٢ٛب ١یسضٝٓیع آٛعی٢٘ب ٝ جبیِبٟ هطاض ُیطی احش٘بلاً زض كؼبٓیش٢بیی ث٠ جع كؼبٓیز

ٝPON3 ٟثط ضٝی شضHDL   ٝPON2  زض ثؿیبضی اظ ثبكش٢ب هطاض زاضز( ٛظطی٠Michal harel  ٝ

ًٜس ١یسضٝكٞثیؿش٠ ؾٞثؿشطا ػبْٗ ٢ٗ٘ی اٛشربة ؾٞثؿشطا زض آٛعیٖ اؾز. ٠ً ایٚ ١ٌ٘بضاٛف ثیبٙ ٗی

جبیِبٟ كؼبّ ُٗبثوز زاضز. آ٢ٛب ٗؼشوسٛس ؾٞثؿشطا١بی يؼیق ٝ  ٛظطی٠ ثب ١یسضٝكٞثیي ٝ ػ٘ین ثٞزٙ

آ٢ٛب ٗشلبٝر اؾز. ث٠ ػجبضسی ٛحٟٞ اسهبّ آ٢ٛب ث٠   kcatقٞٛس اٗبٗكبث٠ ٗشهْ ٗیkm هٞی ١ِ٘ی ثب 

چٜبٛچ٠ ؾٞثؿشطا١بی يؼیق ٛؿجز ث٠ ؾٞثؿشطا١بی هٞی زض ٗٞهؼیز ،ًٔؿیٖ ٗشلبٝر ٗی ثبقس

 جبیِبٟ كؼبّ هطاض ٗی ُیطٛس. ٝ ضیك٠ ١بیca1 ٛبٜٗبؾجشطی ٛؿجز ث٠ 

 جبیگبُ فعبل آًشین 1-4-3

-١بی جبیِبٟ كؼبّ آٛعیٖسطیٚ ضٝـ ٗٞضز اؾشلبزٟ زض سكریم ضیك٠ٗؼ٘ٞٓی 1ج٢ف زض جبیِبٟ ذبل

سٞاٙ ػسٕ كؼبٓیز ؾبذشبضی ٠ً زضایٚ ضٝـ حبنْ ٗی قٞز ٛ٘ی ثبقس. اُطچ٠ ثب ٝجٞز  سرطیت١ب ٗی

 ٗحووبٙ ثؼس .>54-53=ضا زٓیْ حًٞض آٙ زض جبیِبٟ كؼبّ زاٛؿز آٛعیٖ ث٠ ػٔز سـییط ضیك٠ اؾیس آٗی٠ٜ

 ،ضر،ذطُٞـ ،ٗٞـ،اٛؿبٙ ١8بی ٗرشٔق اظ ج٠ٔ٘ زض ٠ُٛٞ PON1آٗی٠ٜ   ثطضؾی سطازف اؾیس اظ

ث٠ ایٚ سطسیت ًشبثرب٠ٛ >ٝ 55قٜبؾبیی ًطزٛس =چٜسیٚ ضیك٠ اؾیس آٗی٠ٜ ًبٗلا حلظ قسٟ ضاٗطؽ  ؾَ ٝ

ثبًشطیبیی ٝ ) زض ًٝشٞض١بی ُٞٛبُٞٙ ١بی حلظ قسٟ س٢ی٠ ٝض ضیك٠سطجیحب ثب سـییط ز PON1غٛی اظ 

ًسإ ثب ؾٞثؿشطا١بی آٛعیٖ  ١ب زض ٗحیٍ ًكز آُبضظ ضقس ًطزٟ ٝ ١طًٜٔی ًٔٞٙ ُطزیس.( دلاؾ٘یس

اظ ٛظط ؾُح كؼبٓیز ٗٞضز ثطضؾی هطاض  (زیبظًٝؿٞٙ ًٝٔطٝدیطیلیٞظ اًؿیٚ، كٜیْ اؾشبر، دبضاًؿٞٙ)

 .>56= ُطكز

١بی ١بی ایجبز قسٟ زض اثط جبیِعیٜی آلاٛیٚ ث٠ جبی ضیك٠ٗٞسبٙ اؾیس/ُٔٞسبٗیي اؾیس: اؾذبضسیي

آٛعیٖ   Kcatزض  273ٝ   121 ,107, 88 ,48 ,32ٗٞهؼیز ١بی  اؾذبضسیي اؾیس/ُٔٞسبٗیي اؾیس زض

 ٝ  (D53) ١53بی اؾذبضسیيػٞو ٗٞسبٙ زض كؼبٓیز آٙ ٛساضٛس. اٗب سبثیطی ثط ،ًٜٜسًب١ف ایجبز ٗی

 ًب١ف هبثْ چكِ٘یطی زض كؼبٓیز آٛعیٖ ٛكبٙ ٗی ز١ٜس.  (E52) 52 ُٔٞسبٗیي

١بی آة، اًؿیػٙ یٞٙ كؿلبر ٝ ضیك٠ ٠ً ثب ٌّٗٞٓٞ ca1ثبسٞج٠ ث٠ ٓیِبٛس١بی ٗكرم قسٟ ثطای

ضؾس حًٞض ضیك٠ ١بی اؾیس اؾذبضسیي ٝ ؾذبضغیٚ ُٝٔٞسبٗیٚ ثطهطاض ٗیٌٜس ث٠ ٛظط ٗیآؾذبضسبر، آ ١بی

 .>56= يطٝضی ثبقس PON1جبیِبٟ كؼبّ آٛعیٖ  اؾیسُٔٞسبٗیي زض

                                                           
Site-directed mutagenesis8 1-

8 1- 

 



 

 

كؼبٓیز سبیخ ٝحكی  %60-10حسٝز  H160 , H 245 , H250 ٝH347 ٗٞسب٢ٛبی ١یؿشیسیٚ:

آٛعیٖ ضا زاضٛس ث٠ ٝیػٟ ثطای ؾٞثؿشطا١بی اضُبٛٞ كؿلبس٠ اٗب ٌٛش٠ ٗٞضز سٞج٠ ًب١ف كؼبٓیز آٛعیٖ زض 

دبیساضی ٝ حلظ جبیِبٟ اسهبّ زض آٛعیٖ  سبثیط زض ٗیجبقس. H115, H134, H155, H242ٗٞسب٢ٛبی 

سٞؾٍ ایٚ ضیك٠ ١بی ١یؿشیسیٚ ٝ ١٘چیٚ ٛوف كؼبّ زض ٌٗبٛیؿٖ ًبسبٓیشیٌی اظ ج٠ٔ٘ ٛوف ١بی ٢ٖٗ 

ثبػث ًب١ف كؼبٓیز آٛعیٖ ٗیِطزز  W280آٛچٜبٙ ٠ً ٗٞسبٙ  .سطیذشٞكبٙ:>56= آ٢ٛب ق٘طزٟ ٗی قٞز

 .>56= ٜس ایٚ ًب١ف ضا ایجبز ٛ٘بیٜسٛ٘یشٞا201ٛ 193ٝبز قسٟ زض ٗٞهؼیز ١بی جٞسب٢ٛبی ایٗ

 

 
 PON1جبیِبٟ كؼبّ 8-1قٌْ

 هکبًیغن کبتبلیتیکی آًشین 1-4-4

٠ً ثب  آٗی٠ٜ ١یؿشیسیٚ ث٠ ػٜٞاٙ یي ثبظ ػْ٘ ٗی ًٜس اؾیس ،ث٠ نٞضر ًٔی زض آٛعی٢٘بی ١یسضٝٓیشیي 

ج٢ز  ٗیكٞز.زدطٝس٠ٛٞ ًطزٙ ٌّٗٞٓٞ آة ٝ سٞٓیسیٞٙ ١یسضًٝؿیس ح٠ٔ٘ ًٜٜسٟ ثبػث ١یسضٝٓیع 

 ُٗبٓؼ٠ هطاض اثشسا كؼبٓیز ًبسبٓیشیٌی آٛعی٢٘بی ٗكبث٠ آٙ ٗٞضز PON1ثطضؾی ٌٗبٛیؿٖ ًبسبٓیشیٌی

 ٗیكٞز آؾذبضغیٚ ایجبز-جلز ١یؿشیسیٚ ١یسضًٝؿیسح٠ٔ٘ ًٜٜسٟ ثبA2  (PLA2)كؿلٞٓیذبظزض ُطكز.

ًٜس ٝ زًطثًٞؿیلار آؾذبضسبر ذبنیز ٌّٗٞٓٞ آة ضا زدطٝس٠ٛٞ ٗی ،٠ً ای٘یساظّٝ ث٠ ػٜٞاٙ یي ثبظ



 

 

ٛعزیٌشطیٚ ٛیشطٝغٙ ای٘یساظّٝ اظ ًٔؿیٖ  قبسْ اكعایف ٗیس١س.-ثبظی ای٘یساظّٝ ضا ثبٌٗبٛیؿٖ دطٝسٞٙ

ٌّٗٞٓٞ آة  ًٜٜس.ٗی زض ًبسبٓیع ایلب ٌّٗٞٓٞ آة ٛوف ٢ٗ٘ی ضا زٝ كبن٠ٔ زاضز. A 3/6ْ  ًبسبٓیشیٌی

زیِطی ٌّٗٞٓٞ آة ًبسبٓیشیٌی اؾز  ًٜس ٝشطا ح٠ٔ٘ ٗیزدطٝس٠ٛٞ قسٙ ث٠ ؾٞثؿ ح٠ٔ٘ ًٜٜسٟ ٠ً ثؼس اظ

 ثبظ ١یؿشیسیٚ ػْ٘ ٗیٜ٘بیس. ٠ً ث٠ ػٜٞاٙ حسٝاؾٍ ثیٚ ٌّٗٞٓٞ ح٠ٔ٘ ًٜٜسٟ ٝ

ُٔٞسبٗیٚ اؾز ٠ً ٛیشطٝغٙ ١یؿشیسیٚ -قبْٗ جلز ١یؿشیسیٚ ١DFPase٘چٜیٚ جبیِبٟ كؼبّ 

٠ً زض جبیِبٟ  ٛكبٙ زاز rePON1 زض ؾبذشبض ُٗبٓؼبر ثیكشط كبن٠ٔ زاضز. A7.2ْ  ثبًٔؿیٖ ًبسبٓیشیٌی

 ca1اظ  Aْ11 حسٝز His184 زاضز. ٝجٞز His184-Asp183جلز  PLA2 كؼبّ آٛعیٖ ١ٖ ٗبٜٛس

  ٛیع زض جبیِبٟ كؼبّ آٛعیٖ هطاضُطكش٠ اؾز.His285-Asp269 ػلاٟٝ ثط ایٚ جلز  كبن٠ٔ زاضز.

Asp269 ثبca1  اؾز ٝ  ٓیِبٛسHis285  حسٝزA ْ8 اظ ca1ٝA5ْ ٛعزیٌشطیٚ اًؿیػٙ كؿلبر  اظ

آؾذبضغیٚ زض ٌٗبٛیؿٖ ًبسبٓشیٌی -جلز ١یؿشیسیٚ حًٞض اظ دیك٢ٜبزار اٝٓی٠ حبًی كبن٠ٔ زاضز.

PON1 .٠ً ١ٖ ٛعیي  ١یؿشیسیٚ ُطزیس-ثطضؾی ١بی ثیكشط ٜٗجطث٠ قٜبؾبیی جلز ١یؿشیسیٚ اٗب ثٞز

Ca1 ٝ .َجن ایٚ ُٗبٓؼ٠ دیك٢ٜبز قس ١ٖ یٞٙ كؿلبر ثٞز His115 (یٚ ٛیشطٝغٙ آٙ س٢ٜب ٛعزیٌشط

Aْ4.1ثبca1 زض زدطٝس٠ٛٞ قسٙ ٌّٗٞٓٞ آة ٛوف زاضز. ث٠ ػٜٞاٙ ثبظ ػ٘ٞٗی ػْ٘ ًطزٟ ٝ( كبن٠ٔ زاضز 

قبسْ ثبػث -ثب ٌٗبٛیؿٖ دطٝسٞٙ His134ٞٙ ١یسضًٝؿیس ح٠ٔ٘ ًٜٜسٟ سٞٓیس ٗیٜ٘بیس زض حبٓی ٠ً ی ٝ

 ُطزز. ٗی His115اكعایف ذبنیز ثبظی 

 
 جلز یٞٙ كؿلبر زضهؿ٘ز س٠ جبیِبٟ ٝ ،ca1جبیِبٟ ًبسبٓیشیٌی قبْٗ  .PON1 ٌٗبٛیؿٖ ًبسبٓیشیٌی9-1قٌْ

His115-His134  ٗی ثبقس. ٌٗبٛیؿٖ ػْ٘ ًبسبٓیشیٌیPON1 ضٝی یي اؾشط ٗبٜٛس كٜیْ اؾشبر ٛكبٙ زازٟ قسٟ  ثط
 ١یسضًٝؿیسسٞٓیس آٛیٞٙ  ١یؿشیسیٚ ٝ -اٝٓیٚ ٗطح٠ٔ قبْٗ زدطٝس٠ٛٞ قسٙ ٌّٗٞٓٞ آة سٞؾٍ جلز ١یؿشیسیٚ اؾز.

ایٚ حسٝاؾٍ  ٠ً ث٠ ًطثٞٛیْ اؾشط ح٠ٔ٘ ٗیٌٜس ٝ یي حسٝاؾٍ اًؿی آٛیٞٛیي چ٢بضٝج٢ی ایجبز ٗی ٛ٘بیس. ٗی ثبقس.
 ث٠ یي ٌّٗٞٓٞ اؾشط ٝ یي كّٜٞ. ؾذؽ قٌؿش٠ ٗیكٞز

 



 

 

 عَبغتزاّبی آًشین 1-4-5

١٘یٚ اؾبؼ ثبقس ٠ً ثط ٗی 1-قٜبؾبیی قسٟ ثطای آٛعیٖ دبضاًؿٞٛبظ دبضاًؿٞٙ اٝٓیٚ ؾٞثؿشطای

چٜس ؾٞثؿشطایی چٜس كؼبٓیشی ٗی ثبقس  ٖاظ ایٚ ج٢ز ٠ً یي آٛعی 1-ٛبِٗصاضی ُطزیس. دبضاًؿٞٛبظ

 ٗٞضز سٞج٠ هطاض زاضز. 

كؿلٞسیٞاؾشط١ب اظ ج٠ٔ٘ ؾٞثؿشطا١بی قٜبؾبیی قسٟ ثطای  لاًش٢ٛٞب، سیٞلاًشٞٙ ١ب، ًطثٜبر ١ب، اؾشطٝ

ثطذی ،قٜبذش٠ ٛكسٟ اؾز  PON1ثطای . اُطچ٠ سبًٜٞٙ ؾٞثؿشطای كیعیٞٓٞغیٌی ١ؿشٜسآٛعیٖ 

١ب، كؿلٞٓیذیس١بی ذبل اًؿیس قسٟ ٝ ٗحهٞلار ًٜٜس ٠ً ثطذی لاًشُٞٙٗبٓؼبر دیك٢ٜبز ٗی

 ٠ً اظ)اؾیْ ١٘ٞؾطیٚ لاًشٞٙ N–ؿیط آٛعی٘بسیي اًؿیساؾیٞٙ آضقیسٝٛیي ٝ ١ٖ چٜیٚ  ٝ آٛعی٘بسیي

-اظ ج٠ٔ٘ ؾٞثؿشطا١بی َجیؼی دبضاًؿٞٛبظ (ثبقٜس١بی دبسٞغٛیي ٗیؾیِٜب٢ٓبی حؿبؼ قسٟ زض ثبًشطی

اؾشط١بی )١ب ًٜس ٠ً كؼبٓیز ١یسضٝٓیشیٌی لاًش١ٙٞبی اذیط دیك٢ٜبز ٗیثطضؾی[59ضٝٛس =ث٠ ق٘بض ٗی 1

 ١بز١س ٠ً لاًشٞٙكؼبٓیشی ٛكبٙ ٗی-ُٗبٓؼبر ؾبذشبضی ثبقس.ٗی PON1كؼبٓیز انٔی (حٔوٞی

حًٞض حلظ قسٟ ایٚ كؼبٓیز زض س٘بٕ ثبقٜس ٗی ثطای آٛعیٖ ج٢ز ١یسضٝٓیع سطجیحی ؾٞثؿشطای

 . >60= دطٝسئیٚ ١بی دبضاًؿٞٛبظ ٝ زض َّٞ سٌبْٗ ٗی سٞاٛس ٗٞیس ایٚ ٗٞيٞع ثبقس

١ب ًفقبْٗ حكطٟ ،١بسٞاٛس اضُبٛٞكؿلبس٠ؾطٕ اٛؿبٙ ٗی PON1اثجبر ضؾیسٟ اؾز ٠ً  ١٘چٜیٚ ث٠ 

 . >61= ُبظ١بی ػهجی ٝ ١ٖ چٜیٚ سؼسازی اظ اؾشط١بی اؾیس ًطثًٞؿیي آضٝٗبسیي ضا ١یسضٝٓیع ٛ٘بیس،

PON1 ضیْ اؾشطاظی ٝ كؿلٞسیٞآ١بی ١یسضٝٓیشٌی قبْٗ لاًشٞٛبظی، اظ كؼبٓیز ٝؾیؼیزا٠ٜٗ ی ي ی 

ؾٞثؿشطا١بی  ٗؼ٘ٞلا اظ  invitroزض   PON1. ج٢ز سؼییٚ كؼبٓیز اؾشطاضی اظ ذٞز ٛكبٙ ٗی ز١س

 اُعٝغٙ ٗبٜٛس دبضاًؿٞٙ، كٜیْ اؾشبر ٝ چٜسیٚ لاًشٞٙ اؾشلبزٟ ٗی ٛ٘بیٜس. 



 

 

 
 PON1ؾٞثؿشطا١بی10-1قٌْ

 PON1تنظیم  5 -1

دبضاًؿٞٛبظا اظج٠ٔ٘ آٛعیٖ ١بیی اؾز ٠ً ١ٖ كبًشٞض١بی غٛشیٌی ٝ ١ٖ كبًشٞض١بی  ٗحیُی ثط كؼبٓیز آٙ ٗٞثط 

  >.63-62ٗی ثبقٜس =

 بب تزکیببت خبرجی   PON1تٌظین  1-5-1 

یي آٛعیٖ  PON1 اٛٞاع یٞٙ ١بی كٔعی ٝ زاض١ٝب ثب٢ٗبض یب كؼبّ ؾبظی آٛعیٖ هبزض ث٠ سٜظیٖ آٙ ٗی ثبقٜس. 

ایٚ ٗٞيٞع اثجبر ٗی ُطزز. ًبسیٞٙ ١بیی ٗبٜٛس  ٠ًEDTA ثب ٢ٗبض سٞؾٍ  اؾزًبٗلاً ٝاثؿش٠ ث٠ ًٔؿیٖ 

>. ث٠ ٛظط 64ثبضیٕٞ، لاٛشبٕٛٞ، ٗؽ، ضٝی ٝ جیٟٞ ثبػث ٢ٗبض آٛعیٖ ذبٓم قسٟ اظ ًجس ٗٞـ ٝ اٛؿبٙ ٗیِطزٛس=

ٛؿجز ث٠ ٢ٗبض یٞٙ ١بی كٔعی حؿبؾیز ً٘شطی زاقش٠ ثبقٜس. اُط چ٠  Q192  PON1ضؾس دٔی ٗٞضكیؿٖ ٗی

>. جیٟٞ ٝ ٗؽ ثب اثط ثط 65ًبزٗیٕٞ ٝ ٛیٌْ ثبلاسطیٚ اثط ٢ٗبضی ثط آٛعیٖ ضا زض ایٚ اكطاز زاضٛس =ِٜٜٗع، ًجبٓز، 

>. 65-64ث٠ ػٜٞاٙ ٌّٗٞٓٞ ١سف اثط ٢ٗبضی ذٞز ضا اػ٘بّ ٗی ًٜس = cys285ُطٟٝ سیّٞ آظاز ثط ضٝی ضیك٠ 

١بی ًبزٗیٕٞ، آ١ٚ، سٞؾٍ یR192  PON1ٙٞزض دٔی ٗٞكیؿٖ PON1 ثیكشطیٚ دشبٛؿیْ ٢ٗبضی ثط كؼبٓیز 

 . >65ٛكبٙ زازٟ قسٟ اؾز = 100mM ضٝی ٝ جیٟٞ زض ؿٔظز

ٗؿ٘ٞٗیز ٗٞـ ثب ًبزٗیٕٞ، ٗشیْ جیٟٞ ٝ یب  ،نٞضر ُطكش٠ اؾز invitroػٔی ضؿٖ ُٗبٓؼبر ٢ٗبضی ٠ً زض 

زض  PON1 ثط سـییط كؼبٓیز یُطزز زض حبٓی ٠ً اثطٗی 1mMآ١ٚ ثبػث اكعایف ؿٔظز كٔع ؾطٕ ثیكشط اظ 

سٞاٛس ٗسضًی ثطای زض ٗؼطو هطاض ٛ٘ی invitro>. ثٜبثطایٚ اثطار ٢ٗبضی ٗكب١سٟ زض 66ؾطٕ ٝ ًجس ٛساضز =



 

 

ضا PON1 ١بی ثبٛسٟ قٞٛسٟ ثب كٔعار زض دلاؾ٘ب ث٠ اٛساظٟ ًبكی قبیس ٝجٞز دطٝسئیٚ.ُطزز  invivoُطكشٚ زض 

 ٗی ٛ٘بیس. اظ ٢ٗبض حلبظز 

 دارٍّب  1-5-2

ثب سطًیجبر زاضٝیی ثط ضٝی زاض١ٝبی ًب١ٜسٟ چطثی ٗش٘طًع PON1 اؿٔت ُٗبٓؼبر ثط ضٝی سٜظیٖ 

, 1( ثب كلاٝاؾشبسیHuH7ٚؾّٔٞ ١بی ًجسی اٛؿبٙ ) invitroاؾز. زض ٗؼطو هطاض ُطكشٚ 

زضنسی زض  25-50ٗیٌطٝٗٞلاض( یي ًب١ف  10-100)ثب ؿٔظز  3ٝ دطاٝااؾشبسیٚ 2ؾی٘ٞااؾشبسیٚ

آٙ  mRNAزض ٗحیٍ ًكز ٛكبٙ ٗی ز١س ١٘چٜیٚ ثیبٙ آٛعیٖ ثب اثط ٢ٗبضی ثط سٞٓیس PON1 ز یكؼبٓ

 ١لش٠ ثبػث ًب١ف كؼبٓیز 3ٗیٔی ُطٕ كلاٝاؾشبسیٚ زض ضر ث٠ ٗسر 20>. ضٝظا٠ٛ 67ًب١ف ٗی یبثس =

PON1 زض حبٓی ٠ً ًب١ف زٝظ سب حسٝز ،ُطززًجسی ٝ دلاؾ٘ب ٗیmg 2  س٢ٜب ثط كؼبٓیز آٛعیٖ ًجسی

 ایٚ ٗٞيٞع  ُصاضز. ٛشبیج ث٠ زؾز آٗسٟ اظ ثی٘بضاٙ زضٗبٙ قسٟ ثب اٛٞاع اؾشبسیٚ ١ب ًبٗلاً ػٌؽاثط ٗی

كعایف كؼبٓیز آٛعیٖ ١ٖ زض ًجس ٝ ١ٖ ثبػث ا 6، ٓٞٝااؾشبسی5ٚ، ٗٞااؾشبسی4ٚسطٝاؾشبسیٚآٗهطف .ٗی ثبقس 

زاضٝیی زض اٛؿبٙ 9یٌی زیِط اظ اثطار سطًیجبر  ًب١ف ؾُح اؾشطؾ٢بی اًؿیسایشٞ .قٞززض دلاؾ٘ب ٗی

ثب زٝظ  اٛؿبٙ ثب آسطٝاؾشبسی١ٚبی ایع٠ٓٝ قسٟ اظ ؾطٕ >. ٗجبٝضر ٓیذٞدطٝسئی70ٚ-69-68ٗی ثبقس =

mM 50-5  كؼبٓیز PON1  ٝاثؿش٠ ث٠HDL 71ز١س =ضا اكعایف ٗی.< 

 

 

 

 

 

 

 

 

                                                           
fluvastatin  1- 

2- simvastatin 

3- pravastatin 

4- atherostatin 

5- mevastatin 

6- lovastatin 

 



 

 

 mRNAثب ؾّٔٞ ١بی ًجسی اٛؿبٙ زض ٗحیٍ ًكز ثب اثط اكعایكی كؼبٓیز ٝ سٞٓیس 1س٘بؼ ٗٞآٞٛبر

PON1 ثب ؿٔظز  2ثبقس. ١ٖ چٜیٚ ایٚ اثط زض ؾّٔٞ ١بی ٗكبث٠ ثب كٜٞكیجطیي اؾیس١٘طاٟ ٗی

mM250 بٙ یزضنس ث 30آٛعیٖ ٝ  10زضنس كؼبٓیز 50ایٚ زاضٝ حسٝز  .هبثْ ٗكب١سٟ اؾزmRNA 

-اثط كؼبّ ؾبظی ذٞز ضا اػ٘بّ ٗیآٙ ضا اكعایف ٗی ز١س٠ً ث٠ ٛظط ٗی ضؾس ثب آوب كؼبٓیز دطٝٗٞسٞضغٙ 

ُعاضقبسی ٛیع ٗٞجٞز ٗی ثبقس ٠ً ؾُح كؼبٓیز آٛعیٖ زض  ،>. ػلاٟٝ ثط ایٚ ٛشبیج ثسؾز آٗس72ٟٛ٘بیس=

 >. 74-١73یچ سـییطی ٌٛطزٟ اؾز= 4ٝ ثعاكیجطار 3ثی٘بضاٙ زضٗبٙ قسٟ ثب ؾیذطٝكیجطار

ای زض كؼبٓیز ٝ ؿٔظز آٛعیٖ زض ؾطٕ زض ٗهطف ًٜٜسُبٙ آؾذیطیٚ اكعایف چكِ٘یط ٝ هبثْ ٗكب١سٟ

زض ؾطٕ زض PON1 آش٢بثی آؾذیطیٚ ثبقس. ؾُح  زیسٟ قسٟ اؾز. ٠ً ایٚ ٌٗ٘ٚ اؾز ث٠ ػٔز اثط يس

دبؾد ث٠ آش٢بة زض ٗسّ ١بی حیٞاٛی ًب١ف ٗی یبثس آؾذیطیٚ ٌٗ٘ٚ اؾز ث٠ ػٜٞاٙ یي آٛشی اًؿیساٙ 

 >. 75ػْ٘ ٛ٘بیس =

زض  mRNAثطاثطی  8( ثبػث اكعایف 1mM)5ًُٔٞٞضسیٌٞئیس١بی يس آش٢بثی ٗبٜٛس زُعاٗشبظٝٙ 

 >. 76ٗی ُطزز = invivoٝ ١ٖ چٜیٚ زض   invitro(زضHepa cellؾّٔٞ ١بی ًجس ٗٞـ )

١بی ٗیٌطٝثی ٗٞضز اؾشلبزٟ هطاض ١ب ث٠ ػٜٞاٙ زؾش٠ ثعضُی اظ زاض١ٝب ٠ً زض اٛٞاع آٓٞزُیآٛشی ثیٞسیي

 عیٖ دبضاًؿٞٛبظ زاض١ٝب ٗٞضز ثطضؾی ثط ؾُح كؼبٓیز ٝ ؿٔظز آٛ اظای زیِطی زؾش٠ ،ُیطٛسٗی

 ،زض ٗٞـ invivoثب آٛعیٖ ذبٓم قسٟ invitroٝ ١ب ث٠ نٞضر ثیٞسیيثبقٜس. ثطضؾی اثط آٛشیٗی

 ١ب ثب ؿٔظز ١بی ٗكرم ثط ؾُح كؼبٓیز آٛعیٖ ؾطٗی ٝ ًجسی ٗی ثبقس. ثیبِٛط ٛوف ٢ٗبضی آٙ

، ًٔیٜساٗبیؿیٚ 9، ؾیذطٝكلاًؿبٗی8ٚ، ؾسیٖ آٗذی ؾیٔی7ٚ، ؾلبظٝٓیٚ ؾسی6ٖجٜشب ٗبیؿیٚ ؾٞٓلبر

ث٠  اثط ٢ٗبضی آ٢ٛب ٠11اظ ج٠ٔ٘ زاض١ٝبیی ٗی ثبقٜس ً 13ٝ ٗبًطٝٓیس 12، دٜی ؾیٔی11ٚ، ؾٞٓلبٛبٗیس10كؿلبر

  >.78-77اثجبر ضؾیسٟ اؾز =

                                                           
10  

mevalonate                                10- Clindamycin  phosphate -1 
2- phenofibric acid                           11- sulfanamid 

3- ciprofibrate                                  12- Penicillin 

4- bezafibrate                                   13- macrolide 

5- Dexamethasone 
6- Gentamicin Sulfate 
7- cefazolin sodium 
8- ampicillin sodium 
9- Ciprofloxacin 

 


