
 2045- ایران فارماكولوژی – كنگره فیزیولوژی نیو ششم ستیب ه نامهویژ، 52جلد  -كومش 

 رانیا یو فارماکولوژ یولوژیزیکنگره ف نیو ششم ستیو ب یالملل نیکنگره ب نینجمپ
5th International and 26th National Congress of Physiology and Pharmacology 

854  

 

 

نر  بزرگ آزمایشگاهی یهادر موش MAPK6و  Mir-374a-5p ،Smad6 راتییتغ

 نیستئیس لیاست-Nاثر  ؛یمغز وژنیپرفیر/یسکمیاز ا یناش
 

 4،3ینادر ای، رو3،2رپوریش رضایعل ،1یعیحامد صن

 رانیا ه،یاروم ه،یاروم یدانشگاه علوم پزشک ،ییدانشجو قاتیتحق تهیکم -1

 رانیا ه،یاروم ه،یاروم یدانشگاه علوم پزشک ،ینیپژوهشکده بال ه،یکل وندیو پ ینفرولوژ قاتیمرکز تحق -2

 رانیا ه،یاروم ه،یاروم یدانشگاه علوم پزشک ،یو مولکول یسلول یپژوهشکده پزشک ،یعصب یولوژیزیف قاتیمرکز تحق -3

 رانیا ه،یاروم ه،یاروم یدانشگاه علوم پزشک ،یدانشکده پزشک ،یولوژیزیگروه ف -4

 

 ده یچك
 

این مطالعه با هدف تعیین  .باشد( یکی از دلایل اصلی ناتوانی عصبی میIS)  Ischemic strokeهدف: سکته مغزی ایسکمیک
در ایسکمی مغزی  NACمارکرهای بالقوه مرتبط با تشخیص و درمان سکته مغزی ایسکمیک انجام شد و سپس اثر حفاظتی عصبی 

 بررسی گردید.
 IRطور تصادفی در سه گروه تقسیم شدند: گروه شم، گروه نر ویستار به یشگاهیبزرگ آزماهای : موشهامواد و روش

(ischemia reperfusion)،  گروهIR+NAC (NAC دقیقه قبل از  5ساعت قبل از ایسکمی و  0 گرم/کیلوگرممیلی 051 صفاقی،داخل
ارزیابی شد و برای تعیین آسیب ناشی از  دیکلر ومیتترازول لیفن یتر-2،،،5 آمیزیحجم انفارکتوس با رنگ ریپرفیوژن(.

، MAPK6 ،NLRP3، سطح پروتئین miR-374a-5pبیان ژن تعیین  انجام گردید. Nisslو  H&Eآمیزی ریپرفیوژن، رنگایسکمی/
smad6 ،TNF-α  وIL-1β  در قشر مغز توسطReal Time PCR ،Western blot  وElisa  .انجام شد 

ما نشان دادند که ایسکمی ریپرفیوژن گلوبال، سایز انفارکتوس و آسیب پاتولوژیک به قشر مغز را افزایش  هایها: یافتهیافته
 TNF-α و سطح پروتئین smad6و  MAPK6 ،NLRP3که بیان پروتئین حالیگردید، در miR-374a-5pداد و باعث کاهش بیان ژن 

چنین التهاب را کاهش داد توجهی اندازه انفارکتوس و همطور قابلبه NACدر قشر ایسکمیک افزایش نشان داد. درمان با  IL-1βو 
 الذکر را معکوس کرد. های فوقو سطوح مولکول

از  حتمالاًا ،گیری: نتایج حاصله نشان داد که ایسکمی ریپرفیوژن سبب افزایش سایز انفارکت، آسیب عصبی و التهابنتیجه
های جدیدی برای تواند سرنخدر قشر مغز شد که می miR-374a-5p ،MAPK6 ،NLRP3 ،smad6در مسیر  تغییرطریق 

های تواند باعث کاهش آسیبمی NACهای مولکولی و اهداف درمانی در سکته ایسکمیک مغزی ارائه دهد. استفاده از مکانیسم
 مد نظر قرار گیرد. IRعنوان یک درمان بالقوه در ناشی از ایسکمی شده و به

 
 ، التهابنیستئیساستیل -ایسکمی/ریپرفیوژن، مغز، ان: یدیکلی هاواژه
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Mir-374a-5p, Smad6, and MAPK6 alterations in male rats 

induced by cerebral ischemia-reperfusion; the effect of N-

acetylcysteine 
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Introdutcion: Ischemic stroke (IS) is still a major cause of neurological disability. This study aimed to ascertain 

potential markers closely related to IS diagnosis and treatment and then we examined neuroprotective effect of NAC 

in a transient cerebral ischemia.  

Methods and Materials: Male Wistar rats were randomly divided to three groups, including sham, IR (ischemia 

reperfusion), IR+NAC (N-Acetylcysteine, 150 mg/kg, ip; intraperitoneally, 1 hour prior to ischemia and 5 min before 

reperfusion). The infarct volume was evaluated by 2,3,5-triphenyl tetrazolium chloride staining. H&E and Nissl 

staining were performed to evaluate cerebral ischemia-reperfusion injury. miR-374a-5p gene expression, MAPK6, 

NLRP3, smad6, TNF-α and IL-1β protein levels were determined by Real time PCR, Western blot and Elisa in the 

cerebral cortex exposed to IR. 

Result: Herein, we found that IR increased infarct volume and pathological damage to the cerebral cortex after 

global cerebral artery occlusion/reperfusion. In addition, miR-374a-5p gene expression decreased, while MAPK6, 

NLRP3 and smad6 protein expressions increased in IR group. TNF-α and IL-1β protein levels increased in ischemic 

cortex. Treatment with NAC significantly attenuated infarct size as well as inflammation and reversed aforementioned 

molecule levels.  

Conclusion: Taken together, these results suggested that ischemic insult can increase infarct size, neuronal damage 

and inflammation possibly by modulating miR-374a-5p, MAPK6, NLRP3, smad6 pathway in the brain cortex after 

cerebral IR insult and provide new clues to molecular mechanisms and treatment targets in IS. It can be alleviated by 

NAC as a potential therapy for someone afflicted with ischemia. 
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