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Study of Protective Effect of Nigella Sativa Nanocapsules on 
Tissue Pathology and IL-10 levels in Lung Tissues Exposed to 
NNK

[1] Cancer statistics ... [2] Non-small cell lung ... [3] The changing epidemiology of lung 
cancer in ... [4] Mechanisms of cancer induction by tobacco-specific NNK ... [5] Suppressive 
oligodeoxynucleotides reduce lung cancer susceptibility in ... [6] Annexin A2 is a soluble 
mediator of macrophage ... [7] Cellular mechanisms that cause suppressed gamma 
interferon secretion in ... [8] The paradoxical role of IL-10 in immunity and ... [9] Nutrition 
habits, physical activity, and lung cancer: An ... [10] Therapeutic implications of black seed 
and its constituent thymoquinone ... [11] Thymoquinone supplementation induces quinone 
reductase and ... [12] A review on therapeutic potential of Nigella sativa ... [13] Nigella sativa 
(black seed) oil does not affect the T-helper 1 and T-helper 2 type ... [14] Array CGH analysis 
reveals chromosomal aberrations in mouse lung adenocarcinomas ... [15] Preparation and 
characterization of polyurethane ... [16] Guide to the care and use of experimental ... [17] 
Dose-response relationship between O6-methylguanine formation in Clara ... [18] Lung 
Cancer (Advances in Basic and Clinical ... [19] Investigating the effect of one period of Nigella 
Sativa ... [20] Preparation and in vitro investigation of antigastric cancer ... [21] 
Nanothymoquinone, a novel hepatotargeted delivery ... [22] Cytokine production by 
alveolar macrophages is down ... [23] Immunomodulatory effects of the tobacco-specific ... 
[24] Role of interleukin-10 ... [25] Effects of Nigella sativa oil extract on inflammatory ... [26] 
Effects of thymoquinone (volatile oil of black cumin) ... [27] In vitro investigation of the 
potential immunomodulatory ... [28] Modulation of the oxidative stress and inflammatory ... 
[29] Nigella sativa (black cumin) seed ... [30] Metastatic cancer ... 

Aims It is assumed that nitrosamine ketone derived from tobacco (NNK) which is the most 
important carcinogen in tobacco modulates alveolar macrophage mediator production, such 
as anti-inflammatory cytokine IL-10. The aims of this study were to investigate the effect of a 
Nigella sativa on tissue pathology and IL-10 levels in lung tissues exposed to NNK
Materials & Methods In this experimental study, 46 Wistar rats were randomly divided into 
five groups consist of supplement, supplement+NNK, NNK, solvent and control. NNK-induced 
groups received NNK subcutaneously one day per week at a rate of 12.5 mg per kg body weight. 
Supplemented groups also consumed Nigella sativa Nanocapsules for 12 weeks. Levels of IL-10 
in homogenized lung tissue were measured by ELISA. To analyze the data; ANOVA and Tukey 
test were used at a significance level of p≤0.05.
Findings Exposure to NNK increased levels of IL-10 compared with the solvent group, although 
not statistically significant (p≥0.05). Meanwhile, a period of consumption of Nigella sativa 
Nanocapsules significantly increased levels of IL-10 in NNK + supplement  and the supplement 
groups compared to NNK group (p=0.038, p=0.002; respectively). In addition, the effect of 
Nigella sativa Nanocapsules on IL-10 levels of lung tissue was shown that the levels of this 
variable were significantly higher than the solvent group (p=0.001).
Conclusion Generally it could be confirmed that consumption of Nigella sativa Nanocapsules 
plays an important role in the inhibition of inflammation induced by NNK via Increase of IL-10 
activity.
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بر  دانه اهینانوکپسول س یمطالعه اثر محافظت
بافت  ۱۰ نینترلوکیو سطوح ا یبافت یشناس بیآس
  NNKدر معرض  یها رت هیر
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  چکيده
که  (NNK)مشتق از تنباکو کتون  این فرض وجود دارد که نیتروزآمین اهداف:
های مربوط به  ترین کارسینوژن موجود در دخانیات است، تولید واسطه مهم

را  (IL-10) ١٠ماکروفاژهای آلوئولار از جمله سایتوکین ضدالتهابی اینترلوکین 
بر  دانه نوکپسول سیاهیک دوره مصرف ناثیر تامطالعه حاضر  تعدیل نماید. هدف

  بود. NNKدر معرض  های رت بافت ریه IL-10و سطوح شناسی بافتی  آسیب
سر موش صحرایی بالغ نژاد ویستار  ٤٦ در مطالعه تجربی حاضرها:  مواد و روش

، حلال و کنترل NNK ،NNK+مکمل، مکملصورت تصادفی به پنج گروه  به
بار در هفته  یکصورت زیرجلدی  به NNKهای تحت القای  بندی شدند. گروه دسته

دریافت کردند.  NNKهفته  ١٢گرم بر کیلوگرم وزن بدن در  میلی٥/١٢و به میزان 
. مقادیر دانه مصرف نمودند نانوکپسول سیاههفته  ١٢مدت  نیز به مکملهای  گروه

 برایگیری شد.  شده ریه با روش الایزا اندازه در بافت هموژنیزه IL-10سطوح 
  .شدطرفه و توکی استفاده  ها از آنالیز واریانس یک یل دادهتجزیه و تحل

در مقایسه با  IL-10موجب افزایش سطوح  NNKقرارگرفتن در معرض  یافته ها:
). ضمناً یک دوره ≤٠٥/٠pدار نبود ( گروه حلال شد، گرچه از نظر آماری معنی

گروه  IL-10دار سطوح  دانه موجب افزایش معنی مصرف نانوکپسول سیاه
، p=٠٣٨/٠ترتیب  شد (به NNKو گروه مکمل در مقایسه با گروه  NNKمکمل+
٠٠٢/٠=pدانه بر سطوح  ). علاوه بر این با بررسی اثر مکمل نانوکپسول سیاهIL-10 

ها نسبت به گروه  بافت ریه نشان داده شد که سطوح این متغیر در بافت ریه رت
  )p=٠٠١/٠داری داشته است ( حلال افزایش معنی

 یمهار آثار التهاب در دانه مصرف نانوکپسول سیاه رسد به نظر می گیری: نتیجه
  نقش موثری دارد.، IL-10افزایش سطوح  با NNKناشی از القای 

  ، ساختار هیستولوژیکNNK، ۱۰اینترلوکین  دانه، نانوکپسول سیاه :ها کلیدواژه
  

  ۳۰/۱۱/۱۳۹۶ تاريخ دريافت:
  ۱۴/۰۱/۱۳۹۷ تاريخ پذيرش:

  ali_barzegari@pnu.ac.irنويسنده مسئول: *
  

  مقدمه
  

ترین  مهم و بدخیم بوده های بیماری ترین شایع از یکی ریه سرطان
 سال هر و است جهان سراسر در سرطان از ناشی ومیر مرگ علت
تنهایی  بهشود که  می زده تخمین جدید مورد میلیون۳/۱ از بیش

انواع سرطان در  شیوع. ومیر در دنیا است مرگ% ۲۲علت حدود 
کشورهای مختلف دنیا متفاوت است، با وجود این در کشورهای در 

مردان و دومین  میانترین سرطان در  حال توسعه سرطان ریه شایع
غیرکوچک  های سلول ریه . سرطان[1]تسرطان شایع بین زنان اس (NSCLC) و  دهد می تشکیل را ریه های سرطان % کل۸۵ تا

 و ۵۰ ترتیب به (SCC)سنگفرشی  سلول کارسینوم و آدنوکارسینوما
مصرف دخانیات یک . [3 ,2]شوند % کل سرطان را شامل می۳۰

گیر و یک مشکل بهداشت عمومی جهانی است که با  بیماری همه
 جینتا. است سرطان سیستم تنفسی مرتبط از جملها، ه نانواع سرطا

 مصرف با هیر سرطان از یناش مرگ% ۹۰ دهد یم نشان قاتیتحق
ت لانیکوتین عنصر اصلی انواع محصو. [4]دارد ارتباط اتیدخان

 با این حالزا است.  تنباکو و سیگار است که اعتیادآور و غیرسرطان
کارسینوژن است نوع  ۷۰های متابولیکی آن شامل بیش از  وردهآفر

 قبیل(از های مشتق از تنباکو  نیتروزآمینشامل ترین آنها  که مهم

های  یدروکربنه ،)NNKنیتروزآمین کتون مشتق از تنباکو؛ 
های  و آمین (مانند بنرو (ای) پیرن) ای آروماتیک چندحلقه

به  لا. این مواد باعث ابت) هستندآمینوبیفنیل- ۴ (مانندآروماتیک 
از  .[4]دشون به آن در حیوان و انسان میلا سرطان یا افزایش خطر ابت
های مشتق از تنباکو، نیتروزآمین  وزآمینبین ترکیبات خانواده نیتر

 - ۳( - ۱- متیل نیتروزآمینو -۴کتون مشتق از نیکوتین یا 
ترین ترکیب  ترین و قوی فراوان، (NNK)بوتانون  -۱ -پیریدیل)

 منجر شده، متصل DNA به توانند می راحتی به شوند، فعال NNK زای سرطان مواد و NNK که د. هنگامیرو کارسینوژن به شمار می
 شوند، سلول در جهش آغاز و DNA افزایشی ترکیبات تشکیل به

  .[5]دهند می گسترش را التهاب و تومور رشد طریق این از همچنین
برخی مطالعات ضرورت تنظیم سیستم دفاعی سریع و کارآمد در 

ها در سطح لوکال و سیستمیک توسط  زمبرابر حمله میکروارگانی
التهاب و پاسخ فاز حاد را ضروری کننده  های هماهنگ پروتئین
های دخیل در این زمینه، عمدتاً  اند. بسیاری از پروتئین دانسته
ها نشان  پژوهش در این راستا. [6]التهابی یا ضدالتهابی هستند پیش

یتوکین با اثرات ایک س (IL-10) ۱۰داده است که اینترلوکین 
بیان  IL-10. استمتعدد و پلیوتروپی در تنظیم ایمنی و التهاب 

های  و مولکول (Th1) ۱کمکی  Tهای  سلول های یتوکیناس
همچنین موجب بهبود بقا،  ،ماکروفاژها را کاهش داده کننده تحریک

. مطالعات در خصوص [7]شود می Bبادی سلول  تکثیر و تولید آنتی
نقش بسیار مهمی در  IL-10 است که داده ایمنی و سرطان نشان

  .[8]و التهاب در بدن دارد نهای آسیب بد تعدیل سلول
چندعاملی است و عوامل ژنتیکی و  یک بیماریسرطان  از آن جا که

محیطی متعددی در بروز انواع گوناگون آن نقش دارد، مطالعات 
تواند  میتغذیه  های درمانی موثر مانند ست که استراتژیا نشان داده

 فرآیندبه پیشگیری و درمان سرطان ریه از طریق تنظیم و تعدیل 
های مختلف نشان  در این راستا پژوهش. [9]نمایدالتهابی کمک 

روز در  داده است مصرف گیاهان دارویی در کشورهای مختلف روزبه
دلیل نگرانی روزافزون در خصوص عوارض  ست و بهاحال افزایش 

اثربودن تعدادی از آنها در مصرف  داروهای شیمیایی و بی
صورت جایگزین یا  ات طبیعی بهمدت، استفاده از ترکیب طولانی

 از یکی .[10]ازپیش مورد توجه قرار گرفته است مکمل درمان، بیش
 ها نقش سرطان نیز و تنفسی های بیماری در که گیاهان دارویی

تحقیقات متعددی نشان دادند  .است دانه سیاه کند، می ایفا مهمی
در سلامت انسان و  دانه است که از اجزای اصلی سیاه نوکه تیموکین

. این نقش از طریق کند میجلوگیری از سرطان نقش موثری ایفا 
، PPARs های بازدارنده بازدارنده تومور، آنزیم یها سازی ژن فعال

گرچه ا .[11]گیرد آپوپتوز صورت می یو القا زسازی آنژیوژن غیرفعال
ای محتملی پیشنهاد شده است اما نتایج مطالعات در ه مزمکانی
 ١٠ اینترلوکین سطوح و دانه سیاه مکمل میان ارتباط صخصو

مروری خود  مطالعه در همکاران و احمدطوری که  ، بهاست متناقض
 های رت در تیموکینون ضدسرطانی و اکسیدانی آنتی فعالیت مورد در
 که کردند گزارش کلاژن از ناشی های آرتریت به مبتلا ویستار نژاد

 IL-10سطوح  افزایش موجب تیموکینون خوراکی مصرف
 که داشتند اظهار همکاران و بویوکوزترک که حالی در ،[12]شود می

 های موش به دانه سیاه هفته تزریق روغن یک از پس IL-10میزان 
  .[13]است نداشته داری معنی تغییر کنترل گروه با مقایسه در آلرژیک

در ایجاد التهاب و متعاقب آن ایجاد سرطان و  NNKبا توجه به اثر 
در  IL-10های متعدد  از یک سو و نقش [14]های ریه بدخیمی

شان داده ن [8 ,7]کنترل فرآیندهای التهابی و نیز سرکوب رشد تومور
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 نانوکپسول صورت به ییدارو اهانیگ موثره مواد از استفاده که است
 کنترل قابل دارو رهایش سامانه در وهله اول که شود می سبب
 زمان مدت یبرا خون یپلاسما در دارو غلظت زانیم، سپس باشد
 و نیز شود حفظ ناموثر و نامطلوب نواحی به رسیدن بدون یطولان
 دوز ای تر کوتاه زمان مدت در که شود فراهم ییداروها هیته امکان
 رود یم انتظار بنابراین .[15]باشند داشته یشتریب یاثربخش کمتر،
 درمان زین و شرفتیپ مهار در بتواند دانه اهیس نانوکپسول یالقا
 اثر بررسی به که ای مطالعه که این به توجه با .باشد موثر ها نسرطا
 ریه بافت در IL-10سطوح  بر دانه سیاه نانوکپسول اکسیدانی آنتی
 یافت ،باشد پرداخته NNKمانند  زا سرطان عوامل معرض در های رت
 آیا که است پرسش این به پاسخ پی در حاضر پژوهش است. نشده
 احتمالی تواند آثار مخرب می دانه سیاه نانوکپسول مصرف دوره یک

  دهد؟ کاهش دود سیگار را در موجود NNKمعرض  در قرارگرفتن
  

  ها مواد و روش
 شد، انجام مازندران آزمایشگاه دانشگاه در که تجربی مطالعهدر این 
سرموش صحرایی بالغ نژاد ویستار با میانگین وزنی  ٤٦تعداد 
دو هفته یتو پاستور خریداری و پس از ترم از انسگ٨٤/١٠٥±٩٣/٢٧

گروه  ٥تصادفی به  طور ، بهپژوهشپروتکل محیط و آشنایی با 
سر) ١٠سر)، حلال (١٠( NNK+مکملسر)، ١٠( NNKسر)، ٩( مکمل

سر) تقسیم شدند. حیوانات در محیطی با میانگین ٦و کنترل (
 ١٢:١٢تاریکی  و چرخه روشنایی% ٥٥، رطوبت ٢٢±C٤/١° دمای
داری شدند.  کربنات نگه های مخصوص از جنس پلی اعت در قفسس
 سلامت المللی بین انستیتوی راهنمای با مطابق حیوانات داری نگه
 و هلسینکیاعلامیه  اصول رعایت با مطالعه این های پروتکل و

حیوانات از غذای پلت و آب  .[16]شد انجام پزشکی اخلاق ضوابط
گرفت، تیمار شدند. غذای  قرار می شانصورت آزاد در اختیار که به

گرم به ١٠کشی هفتگی به میزان  مصرفی حیوانات با توجه به وزن
 NNKتزریق  قرار داشت.گرم وزن بدن در اختیار حیوان ١٠٠ازای هر 

گرم بر  میلی٥/١٢بار در هفته و به میزان  یک صورت زیرجلدی به
گروه حلال نیز آب مقطر هفته انجام شد.  ١٢کیلوگرم وزن بدن در 

  .[18 ,17]دریافت کرد
منظور تهیه عصاره  بهدانه:  نحوه تهیه عصاره هیدروالکلی سیاه

دانه  رم پودر سیاهگ٥٥دانه به روش خیساندن،  هیدروالکلی سیاه
% خیسانده شد و در ظرفی در بسته ٧١ساعت در اتانول ٧٢مدت  به

تا  C٢١°که درب آن پوشیده از پارافیلم بود قرار داده شد و در دمای  °Cدانه، آب مقطر و  دور از نور نگهداری شد. مخلوط پودر سیاه ٢٥
زده شد و در نهایت  ای هم بار با میله شیشه ساعت یک٦اتانول هر 

پس از عبور از کاغذ صافی با استفاده از دستگاه روتاری، اتانول آن 
  .[19]حذف شد C٦١°در دمای 
ومین سرم گرم آلب میلی٥٠دانه:  سیاه نانوکپسول سازی آماده روش

. شدحل  ۴/۷برابر  PH لیتر آب با شرایط میلی یکانسانی در داخل 
به نمونه اضافه شده و نمونه با  ٨٠از حجم تویین % ٥/٠سپس 
دقیقه با استفاده از مگنت بهم زده ٣٠دور بر دقیقه برای ٣٠٠سرعت 
 و فهضاصورت تدریجی به محلول ا هلیتر اتانول ب میلی٤. سپس شد

میکرولیتر گلوتارآلدهید به نمونه اضافه شد. این عمل ١١٧در ادامه 
ساعت ادامه ٢٤مدت  و بهشد دور بر دقیقه انجام ٥٠٠زدن  تحت بهم
روز در هفته و به میزان  یکیاه دانه س مکمل .[20]پیدا کرد

تزریق زیرجلدی صورت  میکروگرم بر کیلوگرم وزن بدن به٥/١٢
  .[21]صورت پذیرفت

با استفاده ابتدا  ،حیوانات گیری از منظور نمونه بهآزمایشات تجربی: 
) و زایلازین گرم بر کیلوگرم میلی٥٠-٣٠( از تزریق صفاقی کتامین

هوش و سپس کشته شدند. پس از  ) بیگرم بر کیلوگرم میلی٥- ٣(
با استفاده از  وشکافتن قفسه سینه، بافت ریه از ناحیه ناف جدا 

و کشی شده  وزن ٠٠١/٠با دقت  ١٥٠٠ال  بی سارتوریوسترازوی 
سپس لوب فوقانی ریه چپ جدا و به داخل میکروتیوپ قرار گرفت 

منظور تهیه سرم و انجام  به و با استفاده از ازت مایع منجمد شد.
با  ریه گرم از بافت میلی١٠٠ تجزیه و تحلیل آزمایشگاهی

هموژنیزه و  مولار میلی١٠٠ )PBS( نمکی فسفات لیتر بافر میلی یک
دور در دقیقه سانتریفیوژ شد و ٦٠٠٠دقیقه با سرعت ١٥مدت  به

های مورد نظر، پس  آمده برای سنجش شاخص دست محلول رویی به
از جداسازی با استفاده از یخ خشک به آزمایشگاه منتقل شد. برای 

کیت الایزا  بافت ریه از IL-10 سنجش مقادیر
)IBLInternational GmbHپیکوگرم ٥/١ ا حساسیت؛ آلمان) ب

  .لیتر استفاده شد بر میلی
شو در سرم و پس از شستلوب تحتانی ریه چپ جدا همچنین 

منظور تثبیت در محلول  سکوپیک بهوفیزیولوژی و بررسی ماکر
تا در مطالعات هیستوپاتولوژیک  قرار داده شدند% ١٠فرمالین بافر 

  مورد بررسی قرار گیرند.
های بافتی،  از تحلیل آزمایشگاهی نمونه : پسهای آماری روش

های آمار توصیفی شامل  ها از شاخص برای توصیف کمی داده
و آمار استنباطی استفاده شد. ابتدا معیار  میانگین و انحراف

ها از آزمون شاپیروویلک و  بودن توزیع داده تعیین طبیعی منظور به
د. سپس با برای تعیین تجانس واریانس از آزمون لون استفاده ش

ها از آزمون پارامتریک شامل  بودن نحوه توزیع داده توجه به طبیعی
طرفه و آزمون تعقیبی توکی در سطح  آزمون تحلیل واریانس یک

استفاده  IL-10برای بررسی تغییرات سطوح  p≥٠٥/٠ داری یمعن
و برای رسم  SPSS 20 افزار شد. برای انجام کلیه امور آماری نرم

  به کار رفت. ۲۰۱۳ اکسلار افز نمودار نرم
  

  ها یافته
های مختلف  های گروه معیار وزن موش میانگین و انحراف ١جدول 

طرفه  آزمون تحلیل واریانس یکنتایج دهد.  تحقیق را نشان می
 های گروه های موش وزن در داری  تفاوت معنینشان داد که 

  ).p≤٠٥/٠( نداشت وجود تحقیق مختلف
  

  های مختلف تحت مطالعه های گروه وزن موشمیانگین آماری  )١جدول 
  میانگین آماری  ها گروه
  ٥/٢٤٩±٤٦/١٦  کنترل
٥/٢٥٩±٢٣/٢٤  حلال  

٣/٢٨٢±٤٨/٦٠  NNKمکمل+  
NNK  ٦/٢٨٥±٤٧/٧٠  
٢/٢٦٥±٤٧/٦١  مکمل  

  
 طرفه نشان داد که میان مقادیر همچنین نتایج آنالیز واریانس یک

های تحقیق تفاوت آماری  گروه دربافت ریه  IL-10 سطوح
نتایج آزمون توکی نشان داد . )p≥٠٠١/٠داشت (داری وجود  یمعن

در  IL-10موجب افزایش سطوح  NNKکه قرارگرفتن در معرض 
دار نبود  مقایسه با گروه حلال شده است، اگرچه از نظر آماری معنی

)٠٥/٠≥p.(  
یش دانه موجب افزا ضمناً یک دوره مصرف نانوکپسول سیاه

%) و گروه ٨٨/٤٢( NNKگروه مکمل+ IL-10دار سطوح  معنی
ترتیب  شد (به NNK%) در مقایسه با گروه ٣٤/٥٩مکمل (

٠٣٨/٠=p ،٠٠٢/٠=pهای مربوط به آزمون  ). از سوی دیگر یافته
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گروه  IL-10داری میان سطوح  توکی نشان داد تفاوت معنی
  ).≤٠٥/٠pو گروه مکمل مشاهده نشده است ( NNKمکمل+

-ILدانه بر سطوح  علاوه بر این با بررسی اثر مکمل نانوکپسول سیاه بافت ریه نشان داده شد که سطوح این متغیر در بافت ریه  10
داری داشت  %) افزایش معنی٩٦/١٠٤ها نسبت به گروه حلال ( رت

)٠٠١/٠=p ١؛ نمودار.(  
  

  
 ریه بافت در) لیتر بر نانوگرم بر حسب IL-10شاخص ( مقادیر تغییرات )۱ نمودار
؛ حلال گروه به نسبت دار معنی تغییر نشانه*؛ تحت مطالعه مختلف های گروه

 به نسبت دار معنی تفاوت نشانه¥؛ NNK گروه به نسبت دار معنی تفاوت نشانه#
  مکمل+NNK گروه

  

  NNK+مکمل  کنترل

 حلال مکمل

 NNK 
 تحقیق مختلف های گروه در ریه بافت هیستوپاتولوژیک ساختار )١ شکل

 التهابی های سلول همراه به آتیپیک های سلول تجمع دهنده نشان زرد های فلش(
  )شد مشاهده تومورال منطقه از کوچکی کانون که طوری به است،

 بخش که ساختار همچنین مطالعات هیستوپاتولوژیک نشان داد
 طبیعی کاملاً  حلال و کنترل های گروه در ریه بافت پارانشیمی

های  با افزایش نفوذ سلول ،NNKگروه  حالی که در در است،
ها  ها و سلول ها، ماکروفاژها، نوتروفیل التهابی شامل لنفوسیت

پلاسما در بافت همبند اطراف مجاری تنفسی، عروق و حتی 
ب شده است تا تغییرات افزایش شدید آنها در بافت بینابینی سب

ناشی از آمفیزم در این نواحی دیده شده و حجم فضای آلوئلی 
کاهش یابد. ضمناً کانون کوچکی از منطقه به ظاهر تومورال نیز 
رویت شد. همچنین در گروه مکمل، التهاب حاد بسیار کم بوده و 
کاهش ناچیزی در تعداد و حجم آلوئول به وجود آمده و ساختار 

نیز  NNKریه نیز اغلب حفظ شده است. در گروه مکمل+ پارانشیمی
ها کاملاً حفظ  التهاب حاد خفیف مشاهده شد ولی ساختار آلوئول

  ).١شده و از وضعیت طبیعی برخوردار بود (شکل 
  

  بحث
 دانه در تحقیق حاضر تاثیر یک دوره برنامه مصرف نانوکپسول سیاه

 کتون یننیتروزآمدر معرض های  رت IL-10بر سطوح استراحتی 
مورد بررسی قرار گرفت. نتایج این تحقیق نشان داد  تنباکو از مشتق

های  نسبت به گروه NNKبافت ریه در گروه  IL-10سطوح که 
. دار نبود یافت، اگرچه از لحاظ آماری معنیافزایش  حلال کنترل و

نتایج مطالعه حاضر با نتایج محققان دیگر که گزارش کردند 
شود،  می IL-10موجب تحریک سطوح  NNKمعرض  قرارگیری در

شد گزارش  و همکاران پرولوکسدر مطالعه  .[23 ,22]استراستا  هم
تحریک  PGE2تولید  در برایماکروفاژهای آلوئلار را  NNK که

نماید. بنابراین  را تحریک می IL-10تولید نیز  PEG2 نموده و
 PGE2تحریک تولید  با IL-10ازی سممکن است افزایش آزاد

آنها همچنین نشان دادند که  .شودگری  واسطه NNKتوسط 
را  NNKتوسط  PEG2تحریک ماکروفاژهای آلوئولار، تولید 

را  COX-2، بیان NNKنماید.  گری می میانجی COX-2وسیله  به
شود که  می PGE2تحریک نموده و منجر به تنظیم مثبت تولید 

ماکروفاژهای آلوئلار را تنظیم  توسط IL-10تواند آزادسازی  می
را تحریک  IL-10که تولید  PGE2مثبت نماید. حتی با حضور 

توان پیشنهاد نمود که یک مسیر متفاوت در اثر  نماید، می می
ماکروفاژهای آلوئولار دخیل  IL-10بر تولید  NNKمهاری 
و همکاران نیز گزارش نمودند که  تریالت از سویی دیگر .[22]باشد IL-10 لتهابی بوده که عملکردهای متعدد ایتوکین ضدایک س
ها را مهار  التهابی و کموکین پیش یها توکینایو تولید س داشته
های  ، یک مهارکننده قوی برای فعالیتIL-10نماید.  می

های کشنده طبیعی به  ضدتوموری ماکروفاژهای آلوئولار و سلول
افزایش  .شود های توموری تولید می توسط سلول و آید حساب می

ممکن است به ، NNKماکروفاژهای آلوئلار ناشی از  IL-10 سطوح
که  TGF-βتولید  NNKچند  هر، پیشرفت سرطان ریه کمک نماید

احتمالاً علت  .[23]نماید در رشد تومور موثر است، تعدیل نمی
در مطالعه حاضر ممکن است  IL-10 سطوح دار غیرمعنی افزایش

در طول این مطالعه مرتبط باشد.  NNKبا مدت و دوز تزریق 
القای یک مرتبه و همکاران گزارش نمودند  تریالتطور که  همان NNK  لیتر) افزایش  گرم بر میلی میلی٥/١دوز کم به میزان (با
ماکروفاژهای آلوئولار را به دنبال نخواهد  IL-10 سطوحدار  معنی

پنج روز  مدت بهداشت، با این حال همان میزان غلظت 
 برابری٨/٢) موجب افزایش NNK لیتر رم بر میلیگ میلی٥/٧(

در مطالعه نقش نیز  و همکاران هحمیدولا .[23]شد IL-10 سطوح
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IL-10  در سرطان سینه اظهار داشتند کهIL-10  سایتوکین یک
سرکوب نقص در سیستم ایمنی و کمک  موجبضدالتهابی بوده که 
 نقش تکثیری تواند همچنین می IL-10. شود به مهار تومور می

که  نماید ایفاهای سرطانی پستان  دوگانه و اثر مهاری روی سلول
شروع سرطان پستان و  در IL-10 دهنده نقش پیچیده نشان

  .[24]استپیشرفت آن 
یک  آمده از این پژوهش مشاهده شد که دست هبراساس نتایج ب

دار سطوح  دانه موجب افزایش معنی دوره مصرف نانوکپسول سیاه IL-10 +گروه مکملNNK  و گروه مکمل در مقایسه با گروهNNK 
و همکاران نشان دادند  هادیهمسو با نتایج تحقیق حاضر،  شد.

روماتوئید  دانه در بیماران مبتلا به آرتریت هشت هفته مصرف سیاه
شد، در حالی  IL-10دار سایتوکین ضدالتهابی  موجب افزایش معنی

آلفا -که کاهش سایتوکین التهابی فاکتور نکروزکننده توموری (TNF-α) و همکاران نیز  تکوگلودر مطالعه  .[25]دار نبود معنی
تواند منجر به کاهش  نشان داده شده که درمان با تیموکینون می TNF-α در همین راستا  .[26]های مبتلا به آرتریت شود در رت

دانه  را پس از مصرف سیاه IL-10فزایش سطوح محققین دیگر نیز ا
و همکاران در مطالعه مروری خود در  احمد .[28 ,27]گزارش نمودند

اکسیدانی و ضدسرطانی تیموکینون در  خصوص فعالیت آنتی
های ناشی از کلاژن گزارش  های نژاد ویستار مبتلا به آرتریت رت

گرم  میلی٥ کردند که مصرف خوراکی تیموکینون به میزان روزانه
روز منجر به کاهش  ٢١مدت  ازای هر کیلوگرم وزن بدن به به

گاما، - التهابی (اینترفرون های پیش دار در سطوح واسطه معنی
و  1B، اینترلوکین ٦آلفا، اینترلوکین - فاکتور نکروزکننده توموری

مطالعات  .[12]شود می IL-10و افزایش سطوح ) Eپروستاگلاندین 
دانه و تیموکینون  ات فارماکولوژیک سیاهگذشته در خصوص اثر

های  تایید کردند که تیموکینون نقش مهمی در سرکوب سایتوکین
های ضدالتهابی  ها و تقویت برخی سایتوکین التهابی، اکسیدان پیش
های حیوانی با درجات مختلف التهاب داشته  در مدل IL-10مانند 
شان دادند که و همکاران ن بویوکوزترکاز سویی دیگر  .[27]است

گاما پس از یک هفته تزریق - و اینترفرون IL-10 ،IL-4میزان 
های آلرژیک در  لیتر به موش میلی٣/٠ دانه به میزان روغن سیاه

که با  ،[13]داری نداشته است مقایسه با گروه کنترل تغییر معنی
و همکاران  دانکرنتایج تحقیق حاضر ناهمسو است. همچنین 

را پس از  IL-10و  IL-4 ،IL-5گاما، - کاهش مقادیر اینترفرون
سی گزارش  های بالب القای داخل معدی تیموکینون به موش

تواند با مقدار دوز تزریق  ها می که علت تناقض یافته ،[29]کردند
دانه مرتبط باشد.  نانوکپسول و طول مدت القای نانوکپسول سیاه

دانه روی  احتمالی عملکرد عصاره سیاههای  یکی از مکانیزم
 TH2و  TH1ها و تغییرات پاتولوژیک، تنظیم تعادل  سایتوکین
نمودن ماکروفاژ شده و پاسخ  موجب فعال TH2های  است. سلول

فعالیت  TH1های  نمایند در حالی که سلول التهابی را تنظیم می TH2 های  کند. سلول را مهار میTH1  رونو اینترف ٢اینترلوکین -
 IL-10و  TH2 ،IL-4های  نماید در حالی که سلول گاما را تولید می
 TH2و  TH1های  تعادل میان سایتوکین .[26]کنند را تولید می
های سلولی یا  سوی پاسخ های التهابی به دهی پاسخ برای جهت

 IL-10ها نیز موثر باشد.  واند بر پاسخت اثر بگذارد می TH1/TH2هورمونی ضروری است. بنابراین هر عاملی که بتواند روی تعادل 
عنوان فاکتور مهارکننده اصلی ایمنی شناخته شده که از طریق  به

و فعالیت سیتوتاکسیت  TH1 های ایمنی جلوگیری از پاسخ
  .[30]نماید نقش خود را ایفا می Tهای  سلول

 عوامل وزن و جنس، نژاد، مانند گونه، متغیرها از بسیاری اگرچه
 پژوهش وجود بودند. با این کنترل تحت غذایی برنامه و محیطی
 شبانه فعالیت کنترل هایی از جمله عدم محدودیت با حاضر

تحقیق، عدم  نتایج بر احتمالی آن تداخل و پژوهش های آزمودنی
گیری میزان جذب  اندازه عدم کنترل اثر تزریق ماده بیهوشی و نیز NNK مواجه بود. ها در آزمودنی  

با تغییر در تعداد روز و دوز مصرف  که داردوجود احتمال این 
 ، تغییراتکتون مشتق از تنباکو و نیتروزآمین دانه نانوکپسول سیاه

انجام  ، بنابراینرخ دهد بافت ریهدیگری در پاتولوژیک 
  .شود می پیشنهادهایی در این راستا  پژوهش

  
  گیری نتیجه

دار سطوح  موجب کاهش معنی NNKقرارگیری در معرض 
با این حال  و بالارفتن سطوح التهاب شده است. IL-10اینترلوکین 

دانه تا حدود زیادی  دلیل نقش ضدالتهابی مکمل نانوکپسول سیاه به
در ریه  NNKآور قرارگیری در معرض  در جلوگیری از شرایط زیان

کار عنوان یک راه تواند به های صحرایی اثربخش بوده و می موش
  درمانی مد نظر قرار گیرد.
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