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چکیده 

تکامل   و  رشد  به  منجر  که   است  نیانسول  -گلوکز  محور  یاختصاص  و  حیصح  عملکرد  به  وابسته  یباردار  دوران  اواخر  در  ن یجن  رشد    
رزیستین، هورمونی مترشحه از بافت چربی است که  در این بین    .شوندمی  نیجن رشد و  جفت  عملکرد ن،یجن بدن های دستگاه یاختصاص

مابقی  و   در انسان تنها مقادیر کمی رزیستین در بافت چربی  .  کندمیایفا    گلوکز  وستاز انرژی و متابولیسمئ مو در تنظیم هی متفاوت را  نقش
تجویز خوراکی نانوذره   تأثیرهدف از تحقیق حاضر بررسی      .شودبیان میمغز استخوان، طحال، بافت ریه و جفت  هایی همچون  آن در بافت

به ماه آبستن    4های  رأس از میش  20به این منظور      بود.در جفت میش  رزیستین  برداری از ژن  میزان نسخهبر    میسد  تیسلنیوم و سلن
روزانه تجویز خوراکی انجام گرفت.   صورت  به  مانیبه زا  یروز منته  10در زمان  تصادفی انتخاب و به چهار گروه تقسیم شدند و    صورت
 به ترتیب )  ومینانوذره سلن 3و   2تیمار  هایبه گروه ،وزن بدن( لوگرمیهر ک یبه ازا گرمیلیم  1/0 زانی ه م)ب میسد تیسلن 1تیمار  به گروه

در زمان     با حجم مشابه خورانده شد.  رآب مقط  (شاهدچهارم )وزن بدن( و به گروه   لوگرمیهر ک  یبه ازا  گرم یلیم 0/ 1و    0/ 05در دو دوز  
،  CtΔΔ-2  ای و بر اساس روش مقایسه time PCR-Realروش ها شد و با استفاده از  برداری از بافت جفت کلیه میشزایمان، اقدام به نمونه
 ییغذا  یرهیبه ج  وم یسلن  خوراندن ترکیبات مختلف نتایج حاصل نشان داد که    ژن رزیستین مورد ارزیابی قرار گرفت.    میزان نسخه برداری

یبارزتر از نانوذره   میسد  تینقش سلن  نیب  نیو در ا  شودمیدر جفت    نیست یژن رز  یبردارنسخه  زانیم  شیآبستن، موجب افزا  یهاشیم
. ( 001/0و  0/ 002، 002/0برابر با  p)به ترتیب با اندازه   است میسلن
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آدیپوکینربی یچمترشحه مشتق از بافت   ها شناخته شده  ا 

تولید      .دارند  ضدالتهابیپیش التهابی یا    هایفعالیت است که  

ل عملکرد  لامربوط به اخت  هاآدیپوکیننامنظم این    حو ترش

به    تواندمیربی  چبافت   مرتبط  عوارض  پاتوژنز  اقی  چبه 

کنند طریق آدیپوکین.  (Ouchi et al. 2011)  کمک  از  ها 

پاراکرین،  هایمکانیسم اندوکرین،    و   اوکرین  عملکرد 

از   فیزیولوژیک  و  پاتولوژیک  فرآیندهای  در  ژوکستاکرین 

  . (Lago et al, 2007)  کنندجمله ایمنی و التهاب شرکت می

ربی ممکن است  چها بسته به محل رسوب  بیان آدیپوکین

  های بافت ربی بدن،  چترین رسوب  بیش  تفاوت داشته باشد.  

ضی موارد نشان عدر ب  است.    ی رپوستیز  ربی احشایی وچ

تواند باعث ایجاد  پرکالری می  هایرژیمداده شده است که  

توس پیشعو  حالت  در  ه  و  چ  هایبافت التهابی  شود  ربی 

غغت رژیم  دذییرات  ترشایی،  عملکرد  آدیپوکین  ح ر  و  ها 

 .(Ouchi et al, 2011) است  مؤثرهمراه  هایبافت 

  کیلو دالتون   12/ 5رزیستین آدیپوکینی با وزن مولکولی      

خانواده   به  متعلق   RELMs  (Resistin-Likeکه 

Moleculesپروتئین یا   FIZZ  (Found inهای  ( 

Inflammatory Zone بوده )(Holcomb et al, 2000)  بهو 

موتیف غنی از سیستئین در کربوکسیل انتهایی خود    یوسیله

این خانواده در موش دارای سه عضو    .  است قابل تشخیص  

)  باشد:  می و  FIZZ3  ،)RELMα   (FIZZ1رزیستین   )

RELMβ   (FIZZ2  در کدام  هر  که  مشخصی   های بافت ( 

و   یدر بخش استرومال چرب RELMαبیان  اند. توزیع یافته

بزرگ    RELMβو    هیر روده  می در  از    یکی  دهد.  رخ 

حفاظت    ی این است کهنی خانواده پروتئ  نیمهم ا  هایویژگی

وجود    خانواده  یاعضا  انیدر م  نیدر سطح پروتئ  یکم  نسبتاً

تشابه    ای گونه  بهدارد؛   درون  ایگونهبینکه  به  گونهو  ای 

 ,Holcomb et al)درصد است    21-27و    37-59ترتیب  

2000 .) 

)   بارزالقاء    از  رزیستیننام         به   (Resistanceمقاومت 

شده  هاموش  در  انسولین در      است.  گرفته  رزیستین  ژن 

 Steppan, 2004)  ، گاو و موش یکسان است گشامپانزه، س

& Lazar).    صورت  بهین هورمون ابتدا  ا  mRNA  ه جدا شد  

آگونیست  توسط  آن  بیان  که  شد  مشخص  سپس  های  و 

سرکوب  PPARy   زومکننده تکثیر پراکسیفعالهای  گیرنده

توسط  دیپوکین  این آ    .(Moller, 2003 & Berger)  شودمی

جزایر  آدیپوسیت  دوران لانگرهانس  ها،  در  و  پانکراس 

 Schwartz,2011)  شودبارداری در جفت بیان و ترشح می

& Lazar  توسط  (؛ طور عمده  به  رزیستین  انسان  در  ولی 

ها  و در آدیپوسیت   شودمیها ساخته  مونوسیت ماکروفاژها و  

  ن، یعلاوه بر ا    .(Steppan et al, 2001)   دیده نشده است 

 ، یجفت، عضله اسکلت  نظیر  هاییبافت انسان در  رزیستین در  

معده،    یروده طحال،  و    دیروئیت  یغده  ،تیموسکوچک، 

 انیب    .(,Kusminski et al, 2005)  شده است   شناساییرحم  

چرب  نیستیرز بافت  مراتب   دیسف  یدر  بافت    شتریب  به  از 

این    ارانتش    .(Moayeri et al, 2019) ای است  قهوه  یچرب

فرآ  نیپوک یآد با  هIL-6  ،ی التهاب  ندیاغلب  و    یسمیپرگلی، 

هورمون  رینظ  هاییهورمون و  رشد   گناد   یهاهورمون 

 . (Moayeri et al, 2019)  شودمی کیتحر

برای رشد و نمو جنین ضرورت    قطع  طور  بهمواد معدنی      

لنیوم یکی از عناصر کمیاب است که جزء کلیدی  س دارند. 

پروتئین سلنو  از  در  تعدادی  و  است  کاربردی  های 

دارد.   دخالت  بدن  طبیعی  مهم  عملکردهای  از  ترین یکی 

عنصرنقش  این  ساختمانشرکت    های  های آنزیم  در 

از و تیوردوکسین  گلوتاتیون پراکسید  از قبیل  اکسیدانییآنت

های آزاد و ها حذف رادیکالعملکرد آن  که  ،ردوکتاز است 

 . (Moayeri et al, 2019)  باشدمی های اکسیژن فعالگونه

ذرات به مقیاس   یمشخص شده است زمانی که اندازه    

می کاهش  اثرات  نانومتر  مانند  جدیدی  خواص  یابد 

واکنش و  محدوده   یریپذکوانتومی  در  وسیعبالا  را  ای  تر 

می سلن  رو   ینا   از  نمایند.  آشکار  زیستی    یومنانو  قابلیت 

  خواص توکسیک نانو  که  یحال  مشابهی با سلنیت دارد در

 (.Zhang et al, 2005)  تر از سلنیت است برابر کم  7سلنیوم  

این عنصر    است.  دوازدهه    جایگاه اصلی جذب سلنیوم    

از شکمبه و شیردان نشخوارکنندگان و معده خوک جذب  

دسترس   2به    سلنیوم  شود.  نمی در  معدنی  و  آلی  شکل 

رسد که جذب ترکیبات  البته به نظر می  حیوانات قرار دارد.  
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 ,Bauersachs et al) تری صورت گیردآلی با سهولت بیش

در نشخوارکنندگان با توجه به میکروفلور شکمبه    (.  1993

آمینه   اسیدهای  داخل  به  سلنیوم  شدن  وارد  نتیجه  در  و 

سلنیوم عمده  قسمت  جذب   صورت  به  گوگردی، 

و در این بین جذب    باشدو سلنوسیستئین می  سلنومتیونین

رات سلنیوم به شکل فعال و سلنیت سدیم به صورت  ذنانو 

شود که خود منجر به زمان بر شد جذب  غیرفعال انجام می

مطابق      نانوذرات در مقایسه با دیگر ترکیبات سلنیم است.

 بهتجویز سلنیت سدیم    به دنبالمطالعات فارماکوکینتیکی  

داخل رگی در عرض چند دقیقه این ماده حاوی    صورت

گویچه  سلنیوم توسط  توسط  و  شده  برداشته  قرمز  های 

سپس وارد پلاسما شده    شود.به سلنید احیاء می گلوتاتیون

گردد ولی  و به کمک یک آلبومین انتخابی به کبد حمل می

سلنات سدیم به سرعت توسط کبد برداشته شده و یا در 

 (. Zachara et al, 1993) گرددادرار دفع می

بافت      به  از کبد   pها توسط سلنوپروتئین  انتقال سلنیوم 

یواکتیو  رادگیرد به دنبال تجویز وریدی سلنیوم  صورت می

خون    به علت برداشت سریع آن توسط کبد غلظت سلنیوم

آید این در حالی و در عرض چند دقیقه پائین می  سرعت   به

های دیگر مثل مغز تا  است که برداشت سلنیوم توسط بافت 

سلنوپروتئین    3د  حدو که  زمانی  تا  یعنی  کبد   Pدقیقه  در 

 ,Burk et al)  افتدساخته و به خون رها شود به تعویق می

ادرار    (.2003 سدیم  یدفع  داخل   سلنات  تجویز  از    پس 

این مورد برای   البته  ،یابدیمیا خوراکی افزایش    صفاقی و

کم است.  سلنیت  محسوس  نمی   تر  هم  نظر  که به  رسد 

 سولفات بر جذب فرم آلی سلنیوم تأثیر چندانی داشته باشد. 

سلنیوم دفع  اصلی  تک  راه  و یامعدهدر  ادرار  ها 

   نشخوارکنندگان مدفوع است. 

  های اهلی دامدر  سلنیم  عملکرد    هایمکانیسمدر مجموع،  

متابول سطح  ن  سمیدر  به  و  است  ناشناخته  به    ازیگلوکز 

هدف از    اشاره دارد.    سمی مربوط به متابول  ترشیمطالعات ب

با بهره آن است که  ترکیبات  انجام تحقیق حاضر  از  گیری 

  ی مختلف سلنیوم )سلنیت سدیم و نانوذره سلنیوم( در دوره 

برداری ژن  ها بر میزان نسخهآناثرات    یمقایسهانتقالی به  

پرداخته شود.   ترتیب ق  رزیستین جفت  ادر خواهیم  بدین 

گروه   با  مقایسه  در  را  فاکتورها  این  احتمالی  نقش  تا  بود 

و  مقاومت  بروز  احتمال  و  ارزیابی  حساسیت    شاهد  یا 

 انسولینی را گزارش نماییم. 

  

 کار   مواد و روش

حاضر       پژوهش  متعلق  20در  میش   واحد  به  رأس 

 در  شهرکرد  دانشگاه  کشاورزی   دانشکده  پروریدام

صورت    ماه آبستن بودند، به  4یکسان که    سنی  یمحدوده

آزمایش در دانشگاه   لتمامی مراح تصادفی انتخاب شدند.  

رسی انجام  به   به   توجه  با  هامیش  سن  تعیین  د.  شهرکرد 

انجام    دامداری  در  هاآن   از  موجود  یپرونده   و  دندانی  فرمول

 انجام  و  هاآن  یپرونده  اساس   بر  نیز  آبستنی   تعیین  .  شد

  میانگین   تحقیق،  شروع  از  قبل  .  صورت پذیرفت   سونوگرافی 

  سرمی  سطح گیریخون از  پس و تعیین جیره سلنیوم سطح

زمان    .  شد  سنجیده  هامیش  سلنیوم به    21از  منتهی  روز 

های  گرفتند و تجویز خوراکی مکمل  قرار  پایش  زایمان مورد

ازای  گرم به  میلی  0/ 1( )به میزان  3Seo2Naسلنیت سدیم )

  0/ 05هر کیلوگرم وزن بدن( و نانوذره سلنیوم )در دو دوز  

  ی وسیله  گرم به ازای هر کیلوگرم وزن بدن( بهمیلی  0/ 1و  

متوالی صورت  انتهای آبستنی و به طور    روز  10  درسرنگ و  

مساوی   حجم  مذکور به گروه شاهد به یگرفت و در دوره 

 زایمان،   انزم  تا   که  است   ذکر   شایان  آب مقطر خورانده شد.  

علائم   بررسی)   آزمایشگاهی  و   درمانگاهی  نظر  از  هامیش

  مورد   (روزانه   طور  به  خونی  گسترش  بررسی  و  اخذ  و  حیاتی

 هنگام  در  جفت  از  بردارینمونه  .  گرفتند  قرار   دقیق   پایش

پذیرفت.   منظور  زایمان صورت    تخریب  از  جلوگیری  به 

RNA،  روی   بر  منتقل و  آلومینیومی  پاکت   به  سریعاً هانمونه  

 یدرجه  -70  فریزر  در  و  انتقال یافته   آزمایشگاه  به  مایع  ازت

 . شدند نگهداری  بعدی مراحل در استفاده جهت  گرادسانتی

 RNAX  تجاری   کیت   از  استفادهبا    RNA  جداسازی    

Plus،  دستورالعمل    اساس   بر  و  سیناکلون شرکت   ساخت

 هایتمام نمونه  ،DNAمنظور حذف    به   شد.  انجام  شرکت



 پدرام معیری، غلامعلی کجوری و همکاران

   1399 زمستان،  4نشریه دامپزشكي ایران، دوره شانزدهم، شماره        100

RNA آنزیم 1مدت    هب با  ،  DNase  (Fermentase  ساعت 

  و مطابق روش ارائه شده توسط شرکت تیمار شدند.   امریکا(

  آگارز   ژل  از  استفاده  با  شده  استخراج  RNA کمیت   و   کیفیت 

  بیوفتومتر   دستگاه  از  استفاده  با  وفتومتریراسپکت  روش  و

 برای.   شد  سنجیده  آلمان   اپندورف  شرکت   ساخت 

ساخت   Two-step cDNA Synthesisاز کیت  cDNAسنتز

از    VIVANTISشرکت   استفاده  با  کیت  کار  دستور  طبق 

Oligo-dt  سازی شرایط  ینهبهبه منظور    .  شد  استفادهRT 

PCR  ،PCR    استاندارد بر رویcDNA    سنتز شده با استفاده

شد. انجام  اختصاصی  پرایمرهای  پرایمرها    از    با   طراحی 

گرفت   Vector NTI  افزارنرم  از   استفاده توالی    .  صورت 

  PCR  محصول  یاندازه  و طول  هاآن  اتصال  دمای  ها،پرایمر

 . است  شده داده نشان Table 1 در

 

Table 1. Sequence and properties of primers used in this study 

PCR product 

size (bp) 
melting 

point (C° ) Sequence primer Gene 

name 

113 
83 /58 3-GGCTCTCTCCTTCCTCTTC-5 F 

res1 
83 /58 3-GTAGGGAGGTGGTGACATC-5 R 

277 
67 /56 3-TCAGAGCAAGAGAGGCATC-5 F 

ACTB 
67 /56 3-GCTCGTTGTAGAAGGTGTG-5 R 

در زمان    PCRادیپونکتین    برای ارزیابی تغییرات بیان ژن    

از  ΔΔCt  ایمقایسه  روش  به  حقیقی استفاده  با    کیت  و 

SYBR Premix Ex Taq    ساخت شرکتTakara   و دستگاه  

Rotor gene 6000  .از   حاصل  نتایج  کمی   بررسی    انجام شد  

 Geneافزار  نرم  از  استفاده  با   Real-time PCR  روش

Expression Relative Quantitation  شرکت  ساخت  

   . گرفت   انجام  کنترل،  نمونه  با  مقایسه  در  (Biorad) بایورد

  افزار نرم )  تصادف  تست   با   هاآنالیز  کل  تر،بیش  اعتبار  برای

RES 2009  )هایداده  آنالیز  مخصوص  که  Real-time  

ی ژنگوسفندی که    ACTBژن  از      . شد  انجام  نیز  باشد،می

ها  تمام سلولو در   (Housekeeping geneخانه پای )  است 

استثنا   ثابت  بدون  طور  به  سلول  عمر  طول  تمام  بیان  در 

و    به شود،  می شد  استفاده  داخلی  کنترل    ی همهعنوان 

 .صورت تکرار سه تایی ارزیابی شدند ها بهنمونه

نمک سدیم      احیای شیمیایی  به روش  ذره سلنیوم  نانو 

سیستئین طبق روش گزارش شده  -سلنیت با اسید آمینه ال

  سنتز شد.   2010و همکاران در سال    Fesharakiاز سوی  

گرم از نمک سدیم سلنیت در    0/ 1738برای این کار ابتدا  

مولار آن   0/ 1لیتر آب مقطر حل گردید تا محلول  میلی  50

آید.  دسه  ب تهیه  ت  برای  ال  یهمچنین  سیستئین  -محلول 

لیتر آب میلی   50گرم آن در    0/ 3044مولار، مقدار  میلی  50

لیتر از محلول سدیم سلنیت حاصل  میلی  10  مقطر حل شد.  

سپس      لیتری( منتقل شد.میلی  1000به یک بالن حجمی )

صورت قطره قطره  ه  سیستئین ب-لیتر از محلول المیلی  40

با پیپت مدرج، به بالن محتوی محلول سدیم سلنیت اضافه  

لیتر افزایش میلی 1000شد و با افزودن آب مقطر، به حجم 

کرد.   مدت    پیدا  به  فوق  دمای    30ترکیب  در    25دقیقه 

  6000زدن مداوم با سرعت    گراد تحت همسانتی  یدرجه

این مد  دور در دقیقه قرار گرفت.   از طی  ت محلول بعد 

کلوئیدال نانوذرات سلنیوم به رنگ قرمز تا آجری تشکیل  

 یدرجه  25-30دستگاه آون در دمای    یوسیلهه  شد که ب

خشسانتی ذرات  نانو  پودر  و  خشک  منظور   کگراد  به 

برای تأیید سنتز   آوری و نگهداری شد.  مطالعات بعدی جمع

آزمون از  سلنیوم،  طیفنانوذرات  ،  UV-Visسنجی  های 

پرتو  تعی پراش  الگوی  تور X  (XRDین  تفرق  بررسی  ( و 
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همچنین پتانسیل زتا و شاخص    ( استفاده شد.  DSLپویا )

 گیری شد. ( نانوذرات سنتز شده اندازهPDIپراکندگی )

اقدام    (Ver 3.1)افزار سیگمااستات  گیری از نرمبا بهره    

با    ها به روش آنالیز واریانس و مقایسه میانگینبه آنالیز داده

 شد.  >0P/ 05  در سطح t-Testاستفاده از آزمون 

 

 نتایج 

ژن رزیستین در تیمارهای   بردارینسخه میزان    Fig1در      

نانوذره سلنیم و سلنیت سدیم به همراه گروه شاهد نشان 

دست آمده، ژن رزیستین    بر اساس نتایج به   .  اده شده است د

گروه شاهد دارای در کلیه تیمارهای مورد مطالعه بیان شد و  

)کم بود  مقدار  آماری    (،231/ 13±11/ 55ترین  آزمون 

اختلافی   از حضور  گروه شاهد و    ن یماب  دارمعنیحکایت 

سلنیت  نانوذره(544/ 73±4/ 86)  سدیم  تیمارهای    سلنیم   ، 

)میلی  0/ 05 نانوذره373/ 86±6/ 61گرم  و    0/ 1  سلنیم  ( 

اندازه  477/ 86±11/ 17گرم )میلی با  ترتیب    p( داشت )به 

با     افزودن بنابراین  ؛  (0/ 001و    0/ 002،  0/ 002برابر 

جیرهمکمل به  سلنیومی  میش  یهای  آبستن،  غذایی  های 

ژن رزیستین در جفت    بردارینسخه  زانیم  شیافزا موجب  

 . شودمی
 

control             selenium0/05mg            selenium 0/1mg        sodium selenium 
Fig1. Transcription rate of resistin gene in selenium nanoparticles and sodium selenite treatment in ewes’ 
placenta (a: The difference compared to the control is significant. b: The difference compared to the 
sodium selenite is significant. c: The difference compared to the selenium nanoparticles 0/1 mg is 
significant) 

مقایسه     میزان   یبا  که  شد  مشخص  سلنیمی  تیمارهای 

سلنیت نسخه تیمار  در  رزیستین  ژن   سدیم  برداری 

نانوذره(544/ 4±73/ 86) به  گرم میلی  0/ 05  سلنیم  ، نسبت 

نانوذره 373/ 6±86/ 61) و  گرم میلی  0/ 1  سلنیم  ( 

برابر    p  یترتیب با اندازهتر بود )به  ( بیش477/ 11±86/ 17)

تر بودن توان به بیشاز دیگر نتایج می    (.0/ 001و    0/ 001  با

  0/ 1  سلنیم  برداری ژن مذکور در تیمار نانوذرهنسخه  زانیم

)میلی نانوذره 477/ 86±11/ 17گرم  تیمار  با  مقایسه  در   )  

)میلی  0/ 05  سلنیم )با  373/ 86±6/ 61گرم  کرد  اشاره   )

 (. 0/ 001برابر با  p یاندازه

 

 بحث 
طور قطع برای رشد و نمو جنین ضرورت  ه  مواد معدنی ب    

لنیوم یکی از عناصر کمیاب است که جزء کلیدی  س  دارند.

پروتئین سلنو  از  در  تعدادی  و  است  کاربردی  های 

دار دخالت  بدن  طبیعی  مهم    د.عملکردهای  از  ترین یکی 
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-های آنتیهای این عنصر، نقش آن در ساختمان آنزیمنقش

تیوردوکسین   و  پراکسیداز  گلوتاتیون  قبیل  از  اکسیدانی 

های آزاد  ها حذف رادیکالکه عملکرد آن  ،ریدوکتاز است 

در    (.  Behne et al, 1982است )  های اکسیژن فعالو گونه

نشان داده    2017و همکاران در سال    Tabatabaeiتحقیق  

 یازا  به  گرممیلی  0/ 1  مقدار  با  سلنیوم  نانوذره  تجویز  شد که

  تری مطلوب  اثرات  آبستن  هایمیش   به  بدن  وزن  کیلوگرم  هر

  و   تیروکسین  گلوکز،  انسولین،  ،IGF-1  سرمی  سطوح  بر  را

  وارده   هایتنش  از  کاستن   ضمن  و  داشته   نوزاد   بره  کورتیزول

  نموده   فراهم  بره  رشد  برای  را  تریمطلوب  شرایط  نوزاد  به

  از   همچنین  .  نمایدمی  تسهیل  را  سلول  به  گلوکز   ورود   و

-نانوذره  با  مقایسه  در  و  کاسته  انسولینی  مقاومت   گیریشکل

 0/ 1  مقدار   با  سدیم  سلنیت   و  0/ 05  مقدار  با  سلنیوم  ی

  از   حکایت   نتایج  دیگر  سوی  از  .  نمایدمی  عمل   تر مناسب 

  0/ 1  مقدار  در  سدیم  سلنیت   تجویز  ترمناسب   عملکرد

 گرممیلی  0/ 05  مقدار  با  سلنیوم   نانوذره  به   نسبت   گرممیلی

حکایت از   2014در سال    Khoshnevisanپژوهش    داشت.  

نسخه سطح  ژنافزایش  از  و  برداری  انسولین   IGF1های 

ت مختلف سلنیوم به میش  بافت جفت در پی تجویز ترکیبا

  .(Moayeri et al, 2019) آبستن دارد

بافت چربی و       آزاد روشن شده است  اسیدهای چرب 

هستند.   یها کنندهم یتنظ انسولین  به  حساسیت   کلیدی 

فرض   ینابجا  یرهیذخ به  منجر  بدن  در  جدید   یاهیچربی 

  شده که مبتنی بر ارتباط بین چاقی و مقاومت انسولین است

(Ravussin, 2002 & Smith)  . نقش از  غدد   یهایکی 

کننده  شحعنوان تر  ریز اثر بر بافت چربی است که بهدرون

شناخته   پروتئین  زیادی  این    .  است   شدهتعداد  میان  در 

تولید  جدیدی است که طی    هورمون  ها، رزیستینهورمون

رزیستین در بافت چربی     .یابدکاهش می  های چربیسلول

سطح    نیدر بافت چربی غدد جنسی زنان با بالاترو  سفید  

  رزیستین به اخیراً    .  (Ahima, 2000 & Flier)  شودبیان می

عنوان یک هورمون آدیپوسیت شناخته شده است که ارتباط  

 های ترکیب بدن و مقاومت به انسولین داردمثبتی با ویژگی

(Elloumi et al, 2009)  .    افزایش با  رزیستین  افزایش 

اگر انسولین همراه است،  های دقیق  چه مکانیسم  مقاومت 

 ،س ژن رزیستینی ترانلایان با ب  .  باشدمیآن هنوز ناشناخته  

متابولیسم گلوکز عضلات اسکلتی را مختل و عدم تحمل  

افزایش را  است   بنابرایندهد  می  گلوکز  ممکن  رزیستین 

گلوکز   یا هموستاز  انسولین و  به  مقاومت  در  نقش مهمی 

کند. بر      بازی  رزیستین  فیزیولوژیکی  نقش  حال،  این  با 

 Savage et)  مقاومت به انسولین و چاقی نامشخص است 

al, 2001).   های چربی منجر به  رزیستین آزاد شده از بافت

شود، به عبارت دیگر این هورمون  نقص تحمل گلوکز می

این   در  انسولینی  مقاومت  به  منجر  تأثیر گذارده و  کبد  بر 

میزان این هورمون   (. Steppan et al, 2001شود )ارگان می

غذایی نیز قرار گرفته و    یعلاوه بر ژنتیک تحت تأثیر جیره 

حتی تولید آن پس از تجویز داروهای ضد دیابت کاهش  

نکته قابل توجه آن که گوسفندان مبتلا به توکسمی    یابد.  می

 Ward etبرند )آبستنی از تجمع چربی در کبد نیز رنج می

al, 2004.)    سیتوکین التهابی،  عوامل  نقش  و  نباید  ها 

سرمی رزیستین از نظر دور   ها را در تعیین میزانهورمون

چرا موقعیت   داشت،  در  )بیماریکه  شده  یاد  های  های 

کاهش خون از  عفونی،  به جفت، جدا شدن جفت  رسانی 

-جنین و وارد شدن هرگونه استرس به مادر یا جنین( پاسخ

های ضدانسولینی در جنین شکل گرفته و در نتیجه آن از 

تو  حجم  از  همچنین  و  گلیکوژن  و  چربی    ی دهتجمع 

ای  گیری چنین چرخهشکل    شود.ای جنین کاسته میماهیچه

منجر به از دست رفتن ذخائر گلیکوژن شده و از مقاومت  

به عبارت دیگر این      کاهد.نوزاد در برابر عوامل محیطی می 

دسته از نوزادان نسبت به هیپوگلیسمی و هیپوترمی بسیار  

واهد بود  تر خها بیشحساس بوده و امکان مرگ و میر آن

(Howard, 2015 & Smith). 

  های آزمودنی افزایش بیان ژن رزیستین در    هایمکانیسم    

ولی با مروری  .   این تحقیق به طور واضح مشخص نیست 

  توان میبر مطالعات انجام شده بر سطوح سرمی رزیستین  

 احتمالاتیکی از این      احتمالی را برشمرد.  مکانیسمچند  

پیش  سایتوکاین شامل  های   TNFα و  IL،6-IL-1التهابی 

رزیستین   ژن  بیان  تحریک   ,Qi et al)  شوندمیموجب 
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واسطه  ویژه  توجهی  اخیر  هایسال  در  .  (2008   ی هابه 

  آبستنی   دوران  در   که  شده  رزیستین  نظیر  انسولینی  مقاومت 

  خود   اثرات  طریق  این  از  و   شده  بیان  و   تولید  جفت   بافت   در

نمایند  می  القاء  مادر  سلامت   و  رشد  حال  در  جنین   بر  را

(Lappas et al, 2005 .)  رأس   20در پژوهش حاضر که بر

روز تجویز   10ماه آبستن صورت گرفت، پس از    4میش  

گرم میلی  0/ 1های سلنیت سدیم )به میزان  خوراکی مکمل

به ازای هر کیلوگرم وزن بدن( و نانوذره سلنیوم )در دو دوز  

هر کیلوگرم وزن بدن( اقدام   گرم به ازایمیلی  0/ 1و    0/ 05

نسخه میزان  رزیستین  هایژنبرداری  به سنجش    و   لپتین، 

و بر اساس    Real-time RT-PCRادیپونکتین جفت توسط  

مقایسه حاصل    شد.  CtΔΔ-2ای  روش  م نتایج    زان یاز 

تجویز    بردارینسخه حاوی  تیمارهای  در  رزیستین  ژن 

خوراکی نانوذره سلنیم و سلنیت سدیم به همراه گروه شاهد  

(Fig.1  نشان داد که )های سلنیومی به جیره  مکمل  افزودن

  برداری نسخههای آبستن، موجب افزایش میزان  غذایی میش

و در این بین نقش سلنیت    شودمیژن رزیستین در جفت  

 سلنیم است.  ینوذرهناسدیم بارزتر از 

رزیستین، هورمونی مترشحه از  گونه که بیان شد    همان    

که نقش مهمی را در تنظیم هموستاز انرژی    بوده  بافت چربی 

در انسان تنها مقادیر کمی رزیستین    .  کندمیو متابولیسم ایفا  

چربی بافت  بیش  شودمیبیان    در  استخوان، و  مغز  در  تر 

و جفت   ریه  بافت  تمایز .   است طحال،  در طی  همچنین 

تولید  و    مونوسیت  نیز    هایی گزارش  .  ,شودمیماکروفاژ 

آزاد اسید چرب  که  دارد  نکروز    و  وجود    ی کننده فاکتور 

  توانند مانع بیان رزیستین شوند می (TNF- α)  آلفاتوموری  

(Elloumi et al, 2009  .)   مطالعات عنوان شده برخی    در 

 یدچون افزایش اس   رزیستین با عواملی همژن  بیان    است که

و   سرم  متابولیسم    دیسر یگلیترچرب  اختلال  عضلات، 

  و عدم تحمل قند همراه است  یعضلان  -  گلوکز اسکلتی

(Behne et al, 1982  .)  ها در یان رزیستین در آدیپوسیت ب

افزایش   تغذیه  با  ناشتا کاهش و     وهمچنین    یابدمیحالت 

که   است  شده  توسط  مشخص  انسانی  رزیستین  بیان 

هستهکموسیت  رونویسی  فاکتور  به  وابسته  خاص  ها  ای 

بالاترین سطح رزیستین در مغز استخوان پیدا   میلوئید است.  

( است  -تک  هایسلولدر      (.Nagaev et al, 2006شده 

میستهه نظر  به  انسان  محیطی  خون  ترشح ای  که  رسد 

-ILو    TNFلید  و تالقا شده و    TNFو    IL-6رزیستین توسط  

به علاوه رزیستین    (.  Krysiak et al, 2012)  کندمیرا القا    6

ضدالتهابی   اثرات  مخالف  جهت  در  مستقیم  طور  به 

به   کندمیاندوتلیال عروق عمل    هایسلولادیپونکتین روی  

 VCAM-1  (Vascularهای  باعث بیان مولکول  که  یطور

Cell Adhesion 1  و )ICAM-1  (Intercellular Adhesion 

Molecule 1  3  نیپنتراکس( و  (Pentraxin3در این سلول ) ها

لکوسیت شودمی بنابراین چسبندگی  تقویت  ،  را   کند میها 

(Ouchi et al, 2011.)    Ilcol  همکاران  2008در سال    و 

افزایش سطح رزیستین در شیردهی در سرم و شیر مادر را  

افزا  با  جهت  هم  را  آن  تغییرات  و  نموده  یش گزارش 

و   نمودند.    CPRپرولاکتین    همکاران  و  Kaser  ارزیابی 

  LPS  توسط  را  رحم  بافت   در  رزیستین  بیان  افزایش(  2003)

 نمودند.  اعلام TNF اثر در را آن کاهش و

نشان داد که ژن  (Yang et al. 2003)تحقیقات  ینتیجه    

بافت  در  میرزیستین  بیان  انسانی  چربی  در های  و  شود 

  باشد. ( می1/ 250مقایسه با مقدار متناظر در موش بسیار کم )

نشان داد که افزودن    (Jablonska et al, 2016)نتایج تحقیق  

موجب مکمل غذایی  برنامه  به  سلنیمی  بیان   های  کاهش 

،  INSR  ،ADIPOR1  ،LDHA  ،PDHA  ،PDHBهای  ژن

MYC    وHIF1AN  این محققین همچنین اظهار   شود.  می

که   گل  ومی سلنداشتند  کنترل  است  در   یسمیکممکن  را 

تنظ مختلف  کهمیسطوح  با    ی    ن، یانسول  سیگنالینگمرتبط 

متابول  زیکولیگل تحت   سمیو  را  است  قرار  تأثیر    پیرووات 

نشان   2014و همکاران در سال    Zareنتایج تحقیق      .دهد

سطوح سرمی رزیستین با مقاومت به انسولین و میزان  داد که  

تام،لابا کلسترول  تر LDL کلسترول  ی  در   دیسریگلیو 

مبت بارداریب  لابیماران  دیابت  ارتباط  ه  ایرانی  در جمعیت 

 .دارد

    Nazem    چ یکه هبیان داشتند    2011و همکاران در سال  

درصد   و  یرشد  فاکتورهای  نوزادان و  نیستیرز  نیب  یارتباط
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ب  یچرب اما  ندارد  وجود  نوزادان    ن یلپت  و  نیستیرز  نیدر 

ارزشمند ارتباط  دارد  ینوزادان  پیشنهاد      .وجود  نتیجه  در 

که   بنمودند  نه  واسطهه  رزیستین  به  بلکه  مستقیم   یطور 

هموستاز   آدیپوژنزیس،  لپتین در تنظیم مقاومت به انسولین،

تعیین وزن بدن نوزاد در دوران جنینی مشارکت    وانرژی  

و همکاران    Moayeriپژوهش   ،رای دیگدر مطالعه    .کندمی

که  2019) داد  نشان    تی سلن  یهامکمل  یخوراک   زیتجو ( 

 ش یشاهد، موجب افزا   مارینسبت به ت  میو نانوذره سلن   میسد

پژوهش،    شد.    لپتینژن    انیب  داریمعن این  اختلاف  در 

  مورد مطالعه مشاهده شد؛ به   یها مکمل  ن یب  زین  یداریمعن

نانوذره    ماریدر جفت، در ت  نیژن لپت  انیب   نیکه بالاتر  یاگونه

از آن مکمل    دمشاهده ش  mg   1 /0با دوز    ومی سلن و پس 

 Moayeri et) قرار داشت  mg  05 /0با دوز  ومی نانوذره سلن

al, 2019).    همچنین در مطالعه ای دیگر از همین نویسنده  

  ی ومیسلن   ی هاحاصله نشان داد که اضافه نمودن مکمل  جینتا

در   داریآبستن، موجب کاهش معن  یهاشیم  ییغذا  رهیبه ج

اد  یبردارنسخه  زانیم ا  شودیم  نی پونکت یژن  در    ن یکه 

به مراتب    ومینانوذره سلن   یگرخصوص، عملکرد سرکوب

 (.Moayeri et al, 2019) بود میسد ت ی برتر از سلن

جنین     در  انرژی  اصلی  منبع     . است   پستانداران  گلوکز 

کننده تنظیم  یک  فاکتور    یانسولین  گلوکز،  متابولیسم 

بافت  سریع  رشد  برای  رشد  ضروری  حال  در  های 

بافت  جمله  از  جنین  پستانداران،    است  گوسفندهای 

(Gabbe et al, 1977)  .    با این حال، لوزالمعده جنین شروع

و   (Moore, 2003 & Persaud)  کندانسولین میبه ترشح  

به   محدود  تنها  جنین  لوزالمعده  توسط  انسولین  ترشح 

 باشدپاسخی حاد به تغییرات در سطح قند خون بند ناف می

(De Los Monteros, 1970 ).    آخر  هایهفته  طول  در 

  قلوتک هایمیش )برای گلوکز به شدید احتیاجات آبستنی،

آبستنو    1/ 5  آبستن  برای  نگهداری(  سطح  برابر  2  دوقلو 

 به   شد  اشاره  قبلاً  که  طور  که همان  آیدمی  وجود  به  مادر

  کاهش   بااست، همچنین  جنین    برابر  چند  گیریوزن  خاطر

مایعات   جنینی  جثه  افزایش   خاطر  )به  شکمی  فضای   و 

  بافت چربی   ریذخا   و  شده  محدود  خوراک   مصرف  جنینی( 

  افزایش اسیدهای   با  البته  که  شوندمی  بسیج  روزافزون  طور  به

 Sano et)  است   همراه  خون  در  هابادی  کتون  و  آزاد  چرب

al, 1992, Torres-Acosta et al, 2012)  .  این   البته 

  زیرا   واقع شوند  جنین  استفاده  مورد  توانندنمی  هامتابولیت 

؛  (Petterson et al, 1993)   است   گلوکز  جنین  اصلی  سوخت 

 مصرف   در  مادر   که  توان کردگیری میچنین نتیجهبنابراین  

صرفه   نفع  به  گلوکز   ر یذخا  از  خود  و  کردهجویی  جنین 

 رساندمی  جنی  مصرف  به را  و گلوکز  کندمی   ادهاستف  چربی

(Ehrhardt, 1997 & Bell).    گیری توکسمی  از این رو شکل

میش خصوص  به  میش  نزد  در  چندقلوزا  آبستنی  های 

می وقوع      یابد.افزایش  بر  مبنی  گزارشاتی  بین  این  در 

میش نزد  در  انسولینی  مقاومت  از  به  درجاتی  مبتلا  های 

نظر  گلومرونفریت،  همزمان  وقوع  و  آبستنی  توکسمی 

چرا  است  کرده  به خود جلب  را  محققین  از  که    بسیاری 

های مبتلا به دیابت و مادران شرایط مشابهی نیز در انسان

دارد )دچار مسمومیت   به   (.  Smith, 2015آبستنی وجود 

سال در  که  واسطهطوری  به  ویژه  توجهی  اخیر  های  های 

( لپتین  نظیر  انسولینی  و  Leptinمقاومت  رزیستین   ،)

( در  Adiponectinادیپونکتین  آبستنی  در دوران  که  ( شده 

بافت جفت تولید و بیان شده و از این طریق اثرات نامطلوب  

نمایند ل رشد و سلامت مادر القاء میخود را بر جنین در حا

(Lappas et al, 2005  .)   وقوع توکسمی    شایان ذکر است

های چند قلو آبستن منجر به خسارت  آبستنی در بین میش

اقتصادی و حذف اجباری دام خواهد شد، از این رو توجه  

گیری این بیماری در اواخر  زایی و چگونگی شکل به بیماری

یری از پیدایش آن بسیار مهم و قابل  گ آبستنی با هدف پیش

 نماید.تأمل می

رزیستین  اند،  گونه که تحقیقات مختلف نشان داده  همان    

کبد   و  عضله  بافت  در  انسولین  به  مقاومت  القای  باعث 

شود و بدین ترتیب اثرات مهمی در تنظیم اشتها و قند می

نتایج لذا با توجه به    (.  Hashemi et al. 2015خون دارد )

می در  حاضر  تحقیق  از  ترکیبات  حاصل  تجویز  که  یابیم 

سلنیو  دوره  ممختلف  اواخر  به   یدر  منجر  میش  آبستنی 

نقش   کهشود  برداری از ژن رزیستین مینسخهمیزان  افزایش  
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افزایش بیش این  در  نانوذرهسلنیت سدیم  از  سلنیوم   یتر 

بیان   است.   مهم  نتیجهاین  تأمل است چراگر  قابل  که    ای 

اواخر   در  سلنیوم  تجویز  مطلوب  اثرات  به  این  از  پیش 

نت  ، حال آنشدهای فراوان  آبستنی اشاره ج ایکه بر اساس 

گیری مقاومت انسولینی در جفت  تحقیق حاضر شاهد شکل

ای دور از انتظار را رقم میش هستیم که در نگاه اول نتیجه

اید مورد  ب آبستنی را لااقل از دو منظر    یاواخر دوره  زند.  می

داد:  قرار  دیگری      بررسی  و  نوزاد  و  جنین  سلامت  یکی 

آبستن.   مادر  نسخه  سلامت  افزایش  ژن با  از  برداری 

می مشخص  جفت  بافت  در  جفت  رزیستین  که  شود 

می مخابره  جنین  برای  را  ذخایر  سیگنالی  از  جنین  تا  کند 

تأم برای  واسطهیخود  با  و  نیاز  مورد  انرژی  انسولین   ین 

نماید اقدام  نوزادی  و  بروز  جنینی  از  و    و  هیپوگلیسمی 

و دوم  شود  تولد جلوگیری میعوارض نامطلوب آن در بدو  

از  آن جفت    که  بافت  توسط  مادر  خون  گلوکز  برداشت 

کاسته و در جهت تأمین انرژی مورد نیاز مادر و جلوگیری  

العه و این مط بنابر دارد. روز توکسمی آبستنی گام برمیباز 

توان اظهار نمود تجویز ترکیبات مختلف  مطالعات قبلی می

آبستنی میش با افزابش در میزان   یسلنیوم در اواخر دوره

برهنسخه سلامت  در  رزیستین  ژن  و  برداری  نوزاد  های 

میش در  آبستنی  توکسمی  از  ماجلوگیری  دارای های  در 

 اثرات مطلوبی بوده است. 
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Abstract 
    Resistin is a hormone secreted from adipose tissue that plays an important role in regulating 

energy homeostasis and glucose metabolism. In humans, only a small amount of resistin is 

expressed in adipose tissue and is most commonly found in the bone marrow, spleen, lung 

tissue, and placenta. The purpose of this study was to investigate the effect of oral 

administration of selenium and selenite sodium nanoparticles on the transcription rate of the 

resistin gene in pregnant ewes. For this, 20 pregnant ewes were randomly selected and divided 

into four groups and were administered daily for 10 days leading up to birth. In treated group 1 

sodium selenite (0.1 mg/kg body weight), while in treated groups 2 and 3 selenium 

nanoparticles (at doses of 0.05 and 0.1 mg/kg body weight, respectively) were administered. 

The fourth group was received distilled water and served as a control group. At the time of 

parturition, samples were taken from the placenta and the transcription rate of the resistin gene 

was determined by RT-PCR Real-Time based on a comparison assay of 2-ΔΔCt. The results 

showed that oral selenium administration to pregnant ewes caused a significant increase in the 

amount of resistin gene transcription rate which the role of sodium selenite was more 

pronounced than that of selenium nanoparticles (With p, equal to 0.002, 0.002 and 0.001 

respectively). 
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