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Abstract 

 

Background and purpose: Sodium arsenite (SA) is recognized as a common mineral 

contaminant in drinking water, significantly affecting the cardiovascular, neuroendocrine, urinary, and 

digestive systems. Naringenin (NG) is a flavonoid with antioxidant and anti-inflammatory properties that 

can prevent liver damage caused by various factors. This study was conducted to examine the protective 

role of NG against SA-induced hepatotoxicity in mice. 

Materials and methods: In this experimental study, 28 mice were allocated into four groups: 

(I) Control, (II) NG (50 mg/kg), (III) SA (40 mg/L), and (IV) SA+NG. NG and SA were administered 

orally for five weeks. Histological changes, hepatic enzyme levels (ALT and AST), oxidative stress 

markers (SOD, CAT, and MDA), and inflammatory biomarkers (Nrf2 and NF-kB) were assessed using 

biochemical and histological methods. The data were then analyzed using one-way ANOVA and Tukey’s 

post hoc test in SPSS software. 

Results: SA caused histological damage, characterized by a significant increase in the infiltration 

of inflammatory cells and the accumulation of red blood cells (P< 0.001). It also significantly elevated 

alanine transaminase (ALT) and aspartate aminotransferase (AST) levels (P<0.05). Moreover, SA 

significantly upregulated nuclear factor kappa B (NF-kB) expression and downregulated nuclear factor-

erythroid-2 related factor 2 (Nrf2) expression. NG reduced ALT and AST activity levels, reversed 

histological alterations and antioxidant capacity. Furthermore, NG enhanced catalase activity levels, 

superoxide dismutase (SOD) activity, and Nrf2 expression. 

Conclusion: SA induces hepatotoxicity by increasing oxidative stress and inflammatory responses. 

The administration of NG effectively mitigated the harmful effects of the imbalance of oxidative stress and 

antioxidant pathways and the histopathological changes observed in SA-intoxicated mice. 
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 پژوهشی

 میسد تیاز آرسن یناش یکبد بیدر آس نینجنینار یاثرات محافظت یبررس
 Nrf2 نگیگنالیس ریمس قیاز طر یشگاهیکوچک آزما در موش

 
 2 ،1نسترن آذربرز

 2 ،1فرد یاسد وسفی
 3یخیحنا ش

 4یخرسند اساداتیلع

 چكیده
شوودهه أویریتا  میدنی شناخته مییک آلاینده معدنی رایج در آب آشابه عنوان ( SAآرسنیت سدیم ) و هدف: سابقه

با خووا   دیفلاونوئ کی (NG) ینجنیندارد. نار یهای قلبی عتوقی، نورواندوهتین، ادراری و گوارشقابل أوجهی بت سیستم

 این مطالعه با هود هند.  یتیاز عوامل مختلف جلوگ یناش یهبد بیأواند از آسیاست هه م یو ضد التهاب یدانیاهسیآنت
 .انجام پذیتفت ،در موش هوچک آزمایشگاهی SA در بتابت آسیب هبدی ناشی از  NGحافظتیبترسی نقش م

گوتم بوت میلی NG (05 ( II)( هنتوت،، I) ،موش سوری بوه چهوار گوتوهست  82أجتبی،  مطالعهدر این  ها:روش مواد و
داده  وانوا یهفتوه بوه   0بوه مود   SAو  NG. ، أقسیم شدندSA+NG ( IV)گتم در لیتت( و میلی 05) SA( III)(،  هیلوگتم

، اسوووتت  (ALT, AST) یهبوود یهوووامیشناسووی، آنز. أغییووتا  بافتشووودند زیأجووو یبووه روووور  خوووراه و شوودند

 یشناسوبافت و ییایمیوشویب یهوابوا اسوتفاده از روش( Nrf2, NF-kB) و نشانگتهای التهابی (MDA, SOD, CAT)اهسیداأیو

 .شدند لیأحل Tukey's و طتفهکی  ANOVAیهاو آزمون SPSS رافزاها با نتم. دادهشدند یابیارز

های قتمز های التهابی و أجمع گلبو،باعث آسیب بافت هبد از طتیق افزایش قابل أوجهی در نفوذ سلو، SA ها:یافته
(550/5P < و افزایش سطح آنزیم )( های آلانین أتانس آمینازALT( و آسپارأا  آمینوأتانسفتاز )AST شد )(50/5P <) .

SA ای هاپا داری بیان فاهتور هستهیبه طور معنB  8را افزایش داد و بیان فاهتور ( متأبط با اریتتوئیدNrf2 .را هاهش داد )

NG های داری أولید آنزیمیبه طور معنALT  وAST  .را هاهش دادNG اهسیدانی را أغییتا  بافتی و ظتفیت آنتی

 را افزایش داد. Nrf2د دیسموأاز و بیان هاأالاز، سوپتاهسیچنین سطوح فعالیت معکو  و هم

طور به NGهای التهابی شد. أجویز باعث ایجاد سمیت هبدی با افزایش استت  اهسیداأیو و پاسخ SA استنتاج:
های اهسیدانی و أغییتا  هیستوپاأولوژیکی مشاهده شده در موشمؤرتی ارتا  مضت عدم أعاد، مسیتهای اهسیداأیو و آنتی

 را هاهش داد. SAمسموم با 

 

 ، استت  اهسیداأیو، التهابآسیب هبدینارینجنین، آرسنیت سدیم،  واژه های کلیدی:

 

 :usef.fard@yahoo.com E-mail                                                 اراک، بلوار هتبلا، مجتمع دانشگاهی پیامبتاعظم، دانشکده پزشکی-یوسف اسدی فردمولف مسئول: 

 . متهز أحقیقا  پزشکی و مولکولی، دانشگاه علوم پزشکی اراک، اراک، ایتان0
 دانشکده پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی اراک، اراک، ایتان . استادیار علوم أشتیح، گتوه علوم أشتیحی،8

 ه علوم پزشکی جندی شاپور اهواز، اهواز، ایتان. دانشجوی هارشناسی ارشد علوم أشتیحی، گتوه علوم أشتیحی، دانشکده پزشکی، دانشگا3
 شاپور اهواز، اهواز، ایتان .استاد، گتوه علوم أشتیحی، دانشکده پزشکی، دانشگاه علوم پزشکی جندی0

   : 88/08/0053أاریخ أصویب :              7/00/0053أاریخ ارجاع جهت ارلا ا  :                02/05/0053أاریخ دریافت 
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 پژوهشی

 
 

 مهمقد
ای از فلزا  سمی آلودگی محیطی ناشی از مجموعه

ها جادهها، به دلیل نیاز روزافزون به غذا و أوسعه هارخانه

 هوای معودنی ایجوواد شوده اسووت. یکوی از ایوونو فعالیت

 هاهشها، آرسنیک است هه در أولید شیشه، آفتآلاینده

. بوه دلیول سومی بوودن (0 - 0)شودها یافت میو افزودنی

ه عنووان یووک آن در سوطح جهوانی، آرسوونیک بوبوالای 

آلاینده در آب آشامیدنی نگتانی خاری را در بسیاری از 

وارد . هنگامی هه آرسنیک (0)هشورها ایجاد هتده است

به  های نامحلو،أواند از شکلشود، میمحیط زیست می

آرسنا  و آرسنیت محلوو، أبودیل شوود. ایون أغییوت بوه 

آشووامیدنی همووک آب  نوابعآلوودگی منووابع طبیعووی و م

( است SAهند. یک أتهیب خا ، آرسنیت سدیم )می

های مختلف بدن ایجاد هه استت  اهسیداأیو را در بافت

گذارد. مکانیزم اسوتت  هند و به ویژه بت هبد أیریت میمی

أتین أوضیح بتای آسویب اهسیداأیو در  ا،  اضت رایج

هووای آرسوونیک بووا آنزیم .(0)ناشووی از آرسوونیک اسووت

هند نفس سلولی را مختل مییتوهندری أداخل هتده، أم

أواند واسطه شود. این ماده میو باعث آسیب سلولی می

های فسفا  را در فتآیندهای متابولیک جوایگزین هنود 

هه ممکن است ستعت متابولیسم را هند هوتده و أولیود 

انود هوه بوین . مطالعا  نشوان داده(6)انتژی را مختل هند

ح پتاهسیداسیون لیپیدی در هبود، و سطنیک غلظت آرس

. افووزایش (7)هلیووه و قلووب رابطووه موبووت وجووود دارد

هوا  ( یا  ذ  ناهوافی آنROSهای فعا، اهسیژن )گونه

أوانوود منجووت بووه اسووتت  اهسوویداأیو شووود هووه بووه می

هووای نوهلئیووک آسوویب هووا، لیپیوود هووا و اسوویدپتوأئین

ح مود  در معوتس سوطو . قتارگیتی طولانی(2)زندمی

آلوی در آب آشوامیدنی بوا چنودین  غیوتبالای آرسنیک 

های پوست، ریوه، مشکل جدی سلامتی از جمله ستطان

های بودخیم، دیابوت و چنوین نئوپلاسومهبد و موانوه، هوم

. عوولاوه بووتاین، (9)هووای عتوقووی مووتأبط اسووتبیماری

أوانود باعوث اخوتلا، قتارگیتی در معتس آرسنیک می

 .(05)ها شودو ریه هبد جملهعملکتد چندین ارگان از 

هبد هد  ارلی آسیب با آرسنیک به دلیول نقوش 

زدایوی،  . سم(00)اساسی آن در متابولیسم آرسنیک است

متابولیسم، سنتز پتوأئین، دفاع میزبان و پاسخ ایمنوی أنهوا 

. مطالعوا  (08)بتخی از عملکتدهای اساسی هبد هسوتند

عوتس انود هوه قتارگیوتی موزمن در ممتعدد نشوان داده 

أوانود منجوت بوه آسویب هبودی، اسووکلتوز آرسونیک می

. بوووا وجوووود (03)درموووا، و سوووتطان هبووود شوووودهپاأو

هایی هه در درک ارتا  آسیب هبدی ناشوی از پیشتفت

 ارل شوده  vivo inقتارگیتی در معتس آرسنیک در 

های مولکولی دقیق هنوز به خوبی شناخته است، مکانیزم

هوه التهواب موزمن دهود موی اند. شواهد اخیت نشاننشده

( و ROSهای فعا، اهسیژن )أواند به طور مداوم گونهمی

أواننود باعوث ( را أولید هنود هوه میNOنیتتیک اهسید)

آسویب سولولی شووند، أکویوت سولو، را أحتیوک هننوود، 

هوای ژنوی ایجواد هننود و منجوت بوه جهش DNAآسویب 

 .(00)هنندشوند هه نهایتاً به أوسعه أومور همک می

دهوی ماننود  أواند مسیتهای سویگنا،می ROS مازاد

 ( و فاهتورMAPKشده أوسط میتوژن ) پتوأئین هیناز فعا،

( را فعوا، هنود هوه Nrf2) 8متأبط با فاهتور  E2ای هسته

. (00)زایی دخیوول هسووتندهووتدو در فتآینوودهای سووتطان

 أواند این مسیتها را فعا،قتارگیتی در معتس آرسنیک می

 IL-1β ،TNF-α ،IL-6تهوابی ماننود ل العواموهتده و بیان 

را أحت أویریت قوتار دهود هوه منجوت بوه التهواب  IL-12و 

بوتای محافظوت از  Nrf2. (06)شوودعصبی و اأوفاژی می

ها در بتابت اسوتت  اهسویداأیو بوالا و آسویب سومی بافت

بوه  Nrf2. أحت شوتایط عوادی، فعالیوت (07) یاأی است

. (02)شوودیم میدر سیتوپلاسم أنظو Keap1شد  أوسط 

هووای خووا ، پووس از قتارگیووتی در معووتس محتک

Keap1  ازNrf2 دهود أوا جدا شده و اجوازه میNrf2  بوه

. ایون (09)های هد  را فعوا، هنودهسته منتقل شده و ژن

هووای هووا و پتوأئینسووازی آنزیمانتقووا، منجووت بووه فعا،

، گلوأواأیون أتانسوفتاز Hmox-1 ،Nqo1زدایی ماننود سم

(GST )وأووواأو گل( یونGSHمی )مطالعوووا  (85)شوووود .

أوانود می Nrf2سازی مسویت اند هه فعا،متعدد نشان داده
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. بنوابتاین (80)های مختلف هبدی را هاهش دهودبیماری

اهسیدان ممکن است آسیب هبدی متأبط آنتی داروهای

. (0)با قتارگیتی در معوتس آرسونیک را هواهش دهنود

با  گیاهی هستند هه فلاونوئیدها، گتوه متنوعی از أتهی

عوامول مضوت مختلوف محافظووت هوا در بتابوت ارگواناز 

(، هوه در متهبوا  NGهنند. بیوفلاونوئید نارینجنین )می

 شود، خوا  بیولوژیکی و دارویی مختلفی مانندیافت می

 آوری سوپتاهسید،مبارزه با ستطان، هاهش لیپیدها، جمع

یووک  پیشووگیتی از أصوولب شووتایین و عموول بووه عنوووان

 NGدهد هوه شواهد نشان می .(88-80)اهسیدان داردآنتی

 .(80)است in vitroو  vivoاهسیدانی در دارای فعالیت آنتی

ارتا  مضت آن با أوجه به استفاده گستتده از آرسنیک و 

ارتا  منفی  بت سلامت انسان، شناسایی أتهیباأی هه بتوانند

 آن را هاهش دهند ضتوری است. ایون مطالعوه أویریتا 

NG  بت آسیب هبدی ناشوی ازSA  را از طتیوق  مووشدر

 هند.می أعدیل استت  اهسیداأیو و التهاب بترسی

 

 هامواد و روش
، NMRIموش بوال  نوژاد  82این مطالعه أجتبی،  در

گوتم، از  35أوا  80هفتوه و بوا وزن بوین  2أوا  6در سونین 

متهز متاقبت از  یوانا  دانشگاه علوم پزشوکی جنودی 

هوا أحوت شوتایط اسوتاندارد أهیه شد. موشواز ر اهشاپو

، چتخووه درروود 0±05آزمایشووگاهی شووامل رطوبووت 

درجووه  0±88سوواعته و دمووای  08نور/أوواریکی رابووت 

گتاد در طو، آزمایش نگهداری شدند. این مطالعه سانتی

در متهوز أحقیقوا  سولولی و مولکوولی  0053در سا، 

ه مطابق دانشگاه علوم پزشکی اراک انجام شد. این پتوژ

های همیته اخلاق  یوانا  دانشگاه علووم با دستورالعمل

( IR.ARAKMU.AEC.1403.005پزشووووووووکی اراک )

طور أصادفی به چهوار های مطالعه بهانجام گتدید. موش

 گتوه أقسیم شودند هوه هوت گوتوه شوامل هفوت  یووان

نتمووا، سووالین )همووتاه بووا آب  ،گووتوه هنتووت، بودنوود.

 NGگوتوه  افوت هوتد.رید وزر 30آشامیدنی( به مود  

گوتم بوت هیلووگتم )هموتاه بوا آب میلی 05 هه )سیگما(

 SA. گوتوه (86)أجوویز شود روز 30آشامیدنی( به مد  

در لیتت در آب آشامیدنی به مد  گتم میلی 05 ،)سیگما(

طور به SAو  SA +NG، NGگتوه  .(87)داده شد روز 30

قطت در آب م SA .دریافت هتدند روز 30همزمان به مد  

و رقیق گتدید. یک روز پس از  در نتما، سالین  ل NGو 

 و زایلازین (mg/kg 05ها با هتامین )آختین أجویز، موش

(mg/kg 0) بیهوش شدند و أحت جتا ی قتار گتفتنود. 

بتداشته و بخشی از آن در فتمالین فیکس سپس بافت هبد 

شد و بخش دیگت جهت سنجش مارهتهای اهسیداأیو در 

گتاد ذخیته گتدید. نمونه خوون از سانتیرجه د 85منفی 

آوری و بعد سانتتیفیوژ، ستم جداسازی شده و قلب جمع

 گتاد ذخیته گتدید.درجه سانتی 85در دمای منفی 

 

 ارزیابی هیستوپاأولوژیکی
 NGو  SAشناسی و بترسی ارتا   بتای سنجش بافت

 05سواعت در فتموالین  80ها بوه مود  روی هبد، نمونه

أوبیووت شوودند. پووس از پووتدازش و جاسووازی در  درروود

 0 پارافین با استفاده از پتوأکل استاندارد، مقاطع با ضخامت

آمیزی شدند أوا میکتومتت با هماأوهسیلین و ائوزین رنگ

نمونوه بوا بزرگنموایی آسیب هبدی ارزیابی شود. مقواطع 

شودند.  بترسوی ،بتای ارزیابی میزان آسیب هبدی 055×

شناسوی بوا  موی، أصواویت بافوتیول هأحل بوتای أجزیوه و

بوت اسوا  میوزان نفووذ  سیستم امتیازدهی ارزیابی شودند.

 0)طبیعی(،  5امتیازا  های التهابی و أتاهم عتوق، سلو،

. هوا داده شودبوه آن )شودید( 3)متوسط( یا  8)خفیف(، 

 هوای میکتوسوکوپی بووا اسوتفاده از میکتوسووکو عکس

(Japan)Olympus BX43  ینمجهووز بووه دوربوو DP26 

 .(82)گتفته شدند

 

 ستم ASTو  ALTأعیین سطوح 

هوووای های سووتم از موشروز، نمونوووه 30پووس از 

آوری شوده و سونجش جموع های هنتوت، و درموانگتوه

های أجاری طبق با استفاده از هیت ALTو  ASTسطوح 

 انجام شد. ( Biorex) دستورالعمل أولیدهننده
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 ارزیابی پتاهسیداسیون لیپیدی

، یووک موارهت اسووتت  (MDA) هیودآلددیموالون

اهسیداأیو و محصو، نهایی پتاهسیداسیون لیپیدی است. 

پس از هموژنایز هوتدن بافوت ، MDAگیتی بتای اندازه

اسید أتی دررد  05میکتولیتت از ستم رویی با  055هبد، 

دقیقه  05به مد   g×7555هلتو استیک أتهیب شده و در 

لیتت اسید أتی یی، دو میلی. سپس به ستم روسانتتیفیوژ شد

، هت N-butanolهلتو استیک اضافه گتدید. پس از افزودن 

دقیقه سانتتیفیوژ شد.  05به مد   g×7055نمونه دوباره در 

نوانومتت بوا  030چگالی نوری ستم رویی در طوو، موو  

گیتی شد. عدد به دسوت استفاده از اسپکتتوفتومتت اندازه

 پتوأئین می باشد. nmol/mg با وا د MDAآمده بیانگت 

 

 CATو  SODهای اهسیدانسنجش سطوح آنتی
بوا  CATو  SODهوای اهسویدانآنتوی گیوتیاندازه

و طبق دستورالعمل  Zellbioهای شتهت استفاده از هیت

گیتی بیومارهتهای اهسیداأیو، . بتای اندازهدهیت انجام ش

بووه آن أووتی بافووت هبوود هموووژنیزه شووده را بتداشووته و 

بعد از ورأکس،  .رد اضافه گتدیددر 85ستیک اسید هلتوا

دقیقه با  85مایع هموژن با دستگاه اولتتاسانتتیفوژ بمد  

گتدد، به مایع شفا  رویی سانتتیفیوژ می g×06555دور 

، اضافه و به مد  DTNBدی سدیم هیدروژن فسفا  و 

دقیقه انکوبه شد أا واهنش هامل شود. سوپس میوزان  00

 نانومتت خوانده شد. 008، مو  جذب نوری در طو

 

 ( Real time PCRای پلیمتاز بی درنگ )واهنش زنجیته
های هبدی بوا اسوتفاده از هیوت از بافت RNAابتدا 

RNeasy  أولید شده أوسطQiagen .از  استختا  گتدید

RNA بتای سنتز  استختا  شدهDNA  مکمول(cDNA) ،

 اسووتفاده شوود. Qiagenبوت اسووا  دسووتورالعمل شوتهت 

، DEPC، آب cDNAشوووامل  PCR مخلووووا واهووونش

و یووووووووووک  Reverseو  Forwardپتایمتهووووووووووای 

(Qiagen)Master Mix   .بودRT-PCR  00با اسوتفاده از 

درجوه  90رانیوه،  05گتاد بوتایدرجه سوانتی 90 ،چتخه

گتاد بوتای درجوه سوانتی 65رانیوه و  35گتاد بتای سانتی

 انجام شد.، رانیه 30

نتمالیزه شود.  GAPDHاستفاده از ها با بیان نسبی ژن

 ،پتایمتهای أحلیل شدند. RESTافزار ها با استفاده از نتمداده
 Nrf2 (F): CAGCATAGAGCAGGACATGGAG: 

GAACAGCGGTAGTATCAGCCAG: Nrf2 (R) ؛ 

 ،طو، پتایمت
057 bp  ؛NF-kB (F): GCT GCC AAAG AAGG ACAC 

GACA  :NF-kB (R), GGCAG GCTAT TGCTC ATCA 

CAG ؛ 

 ،طو، پتایمت
030 bp GAPDH ؛   (F): CATC ACTG CCAC CCAG 
AAGA CTG: ATGCCAGTGAGCTTCCCGTTCAG  
:GAPDH (R)؛ 

 .استفاده شدند PCRبتای  bp 003طو، پتایمت: 

 

 أحلیل آماری

انحتا  معیار از  ±ها به رور  میانگین أمامی داده

سه بار آزمایش مسوتقل ارائوه شود. جهوت انجوام آنوالیز 

های مختلف مانند ها با استفاده از أکنیکطلاعا ، دادها

( و پوس از انجوام ANOVA) one-wayواریوانس آنوالیز 

( بتای هتبار آزمایش، مورد Tukey’s test) Tukeyآزمون 

های نان پارامتتیک أوسط داده أجزیه و أحلیل قتار گتفتند.

  داریمعنیطح ها سدرهلیه آزمون Kruskal-Wallisآزمون 

50/5P<، 50/5P< 550/5 و P< .در نظتگتفته شد 

 

 هایافته
 ارزیابی هیستوپاأولوژیکی

 NGهای بافت هبود در گوتوه هنتوت، و أمامی بتش

گوتم بووت هیلووگتم( ظوواهت طبیعوی داشووتند. در میلی 05)

منجت به افزایش قابل أوجهی در نفووذ  SAمقابل، أجویز 

( در RBCsهای قتموز )های التهابی و أجمع گلبو،سلو،

بوا  NG(. أتهیوب >P 550/5مقایسه با گتوه هنتت، شود )

SA  منجت به هاهش أجمعRBC  و همچنین هاهش نفووذ

شود  SAهای التهابی در مقایسه با گتوه أحت أیریت سلو،

(50/5 P<( )0 شماره أصویت.) 
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هوای هبودی در از بافت نوری عکس میکتوسکو  :1 شماره تصویر

دارای  (Control) گوووتوه هنتوووت، ای موووورد مطالعوووه.گوووتوه هووو

 (SAگوتوه آرسونیت سودیم ) ،هیستوپاأولوژی هبدی طبیعوی اسوت

ارأشواح سولو، التهوابی  دهود هوه شواملأغییتا  وسیعی را نشان می

(Inflammatory cell infiltration )و ا تقووان (Congestion )

أغییوتا  ( SA+NG)گوتوه نوارینجنین و آرسونیت سودیم  ،شوودمی

. 055×؛ بزرگنموایی: H&Eزی آمیدهود. رنوگشوان میمتوسطی را ن

( نموایش داده n=  0انحوتا  معیوار ) ±ها به روور  میوانگین داده

. نمادهووا > P <، *** :550/5 P <، ## :50/5 P 50/5: * اند.شوده

 دهند.( را نشان می#) SAمقایسه با گتوه هنتت، )*( و گتوه 

 

 آنزیم های هبدی

 ASTهی در سطح ستمی افزایش قابل أوج SAگتوه 

(. در گتوه >P 50/5نسبت به هنتت، نشان دادند ) ALTو 

SA +NG سطح ستمی ،AST  به طور قابل أوجهی أوسط

NG ( 50/5هاهش یافوت P< در گوتوه )SA +NG ،NG 

ستمی را در مقایسه با گتوه  ALTطور قابل أوجهی سطح به

 (.8 شماره أصویت( )>P 50/5هاهش داد ) SAأحت أیریت 

 

 مارهتهای استت  اهسیداأیو

 NGدر گووتوه  CATو  SODهووای سووطوح آنووزیم

 نسبت به گتوه هنتت، افزایش قابل أوجهی را نشان ندادند.

هاهش قابل أووجهی در  SAدر مقابل، گتوه أحت أیریت 

اهسیدانی نسبت به گتوه هنتوت، داشوتند مارهتهای آنتی

(50/5 P<به .) در  اهواهسویدانآنتویطور خا ، سطوح

 SAطور قابل أووجهی بوالاأت از گوتوه به SA+NGگتوه 

 (.>P 50/5) بودند

 

 

 

هوای مختلوف. در گوتوه ALTو  ASTهوای غلظت :2 شماره تصویر

( نموایش داده n=  0انحوتا  معیوار ) ±ها به رور  میوانگین داده 

. نمادها مقایسه بوا گوتوه هنتوت، > P < ،:# 50/5 P 50/5: اند. *شده

 دهند.( را نشان می#) SAگتوه )*( و 
 

 NGداری در گوتوه ی، أفاو  معنوMDAدر مورد 

ایون  وا،، گوتوه نسبت به گتوه هنتت، وجود نداشت. با 

SA  افزایش قابل أوجهی در میزانMDA  را در مقایسه با

طور متقابل، میزان به (.>P 550/5گتوه هنتت، نشان داد )

MDA  در گتوهSA+NG ی نسوبت بوه طور قابل أوجههب

ها در (. ایوون یافتووه>P 50/5هوواهش یافووت ) SAه گووتو

 اند.نشان داده شده ،3 شماره أصویت

 

 RT-PCRنتایج 

نشوان  RT- PCRهای همی به دسوت آموده از داده

داری در یهنتت،، أفواو  معنو گتوهدر مقایسه با داد هه 

مشاهده نشود.  NGدر گتوه  NF-κBو  Nrf2های بیان ژن

 NF-κBیش قابوول أوووجهی در بیووان فووزا، اSAدر گووتوه 

(. بیوان >P 550/5نسبت به گوتوه هنتوت، مشواهده شود )

NF-κB  در گتوهSA+NG طور قابل أوجهی نسبت بوه به
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(. در مقابوول، بیووان >P 50/5هوواهش یافووت ) SAگووتوه 

Nrf2 طور قابل أووجهی در گوتوه بهSA  ،هواهش یافوت

 50/5یش یافوت )افوزا SA+NGدر  الی هوه در گوتوه 

P<( )0 أصویت شماره.) 

 

 

 

های مورد ها در گتوهاهسیدانو آنتی MDAسطوح  :3 شماره تصویر

( نمایش n=  0 انحتا  معیار ) ±ها به رور  میانگین داده  ،مطالعه

 ،> P <، ** :50/5 P <، *** :550/5 P 50/5: * اند.داده شووده

#:50/5 P <، ## :50/5 P <ت، )*( و . نمادهوا مقایسوه بوا گوتوه هنتو

 دهند.( را نشان می#) SAگتوه 

 

 بحث
در بتابوت  NGدر مطالعه  اضت به بترسی ارتا  محافظتی 

در هبد موش هوچک آزمایشگاهی  SAآسیب ناشی از 

از طتیق بترسی مارهتهای اهسیداأیو و التهابی پتداختوه 

بووا خوووا   NGهووه  . نتووایج ایوون مطالعووه نشووان دادشوود

رتی از آسیب هبدی ناشی مؤ طوردانی خود بهاهسیآنتی

قوتار گوتفتن در . هنودها جلووگیتی میدر موش SAاز 

های آزاد می أواند بوه معتس آرسنیک با أولید رادیکا،

سلو، های بودن آسویب وارد  DNAها و لیپیدها، پتوأئین

دهود هوه آرسوونیک های اخیوت نشووان می. یافتوه(89)هنود

شوود. ایون غیتآلی باعث اهسیداسیون لیپیدها در هبد می

ای از استت  پتاهسیداسیون لیپیدی به عنوان نتیجهافزایش 

دهد هه شود و زمانی رخ میاهسیداأیو در نظت گتفته می

 .(80)ها در أعاد، نباشنداهسیدان ها و آنتیپتوأئین
 

 

 

هوا بوه روور  های مختلوف. دادهبیان ژن در گتوه :4 شماره تصویر

 > P 50/5: * اند.( نمایش داده شدهn=  0نحتا  معیار )ا ±میانگین 

، *** :550/5 p < ، # :50/5 P <،## :50/5 P < نمادهوا مقایسوه بوا .

 دهند.( را نشان می #) SA( و گتوه  گتوه هنتت، )*
 

منجوت بوه أغییوتا   SAنشوان داد هوه   اضت مطالعه

ساختاری، افزایش فاهتورهای ستم و استت  اهسویداأیو 

گوزارش  چنوین در مطالعوه دیگوتیهومشود. در هبد می

آسیب هبدی ایجاد هتده، وزن هبود را  SAهتده اند هه 

. بوه (35)هاهش داد و عوامل ستمی را افزایش داده است

و همکوواران گووزارش هتدنوود هووه  Singhطووور مشووابه، 

اهسید آرسنیک به طور قابل أووجهی بیومارهتهوای أتی

هش و هووتاأینین را هووا SGOT ،SGPTسووتمی از جملووه 

در مود،  NG. نتایج این مطالعه نشان داد هوه (30)دهدمی

هنندگی  محافظت ارت ، دارایSAسمیت هبدی ناشی از 

التهواب را  SAانود هوه است. أحقیقا  قبلوی نشوان داده

هند و منجوت د أولید میهای آزاأحتیک هتده، رادیکا،

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jm

um
s.

m
az

um
s.

ac
.ir

 o
n 

20
25

-1
2-

11
 ]

 

                             7 / 12

http://jmums.mazums.ac.ir/article-1-21693-en.html


 میسد تیاز آرسن يناش یکبد بیدر آس نینجنینار ياثرات محافظت يبررس
 

 4242، اردیبهشت 422شماره  ،پنجمدوره سي و مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                                                                       44

شوود هوه در نهایوت باعوث به پتاهسیداسیون لیپیودها می

از  NG. در ایون مطالعووه، (33 ،38)شووودمیآسویب هبودی 

از ایجواد  NF-κBو هاهش بیوان  Nrf2طتیق افزایش بیان 

 پاسخ التهابی در هبد جلوگیتی هتد.

اهسویدانی و ضود أتهیبا  متنوعی با خوا  آنتوی 

، یک NGاند. التهابی أوجه زیادی را به خود جلب هتده

ادویوه در طور گستتده به عنوان اهسیدان قوی هه بهآنتی

شود و بوه خواطت فوایود آن در ستأاست جهان استفاده می

فوایود طب سنتی شناخته شده است. بسیاری از مطالعا  

شامل  اند ههرا مورد أیهید قتار داده NGپزشکی مختلف 

اهسویدانی، ضود سوتطانی، ضود التهوابی و خوا  آنتوی

و همکاران نشان  Jiرادیو محافظتی است. به عنوان موا،، 

گوتم میلی 055بوا دوز  NGاند هه أجویز خووراهی دهدا

اهسیدانی و ضد التهابی داشوته و بت هیلوگتم ارتا  آنتی

 .(38)را هواهش داده اسوت LPSسمیت هبودی ناشوی از 

، IL-1β ،IL-6ها دریافتنود هوه عوامول التهوابی ماننود  آن

MCP-1  وTNF-α  پس از درمان بوا نوارنجنین نسوبت بوه

انود. قابل أوجهی هواهش پیودا هوتده به طور LPSگتوه 

و همکاران گزارش  Hernández-Aquinoعلاوه بت این، 

دهی با مسدود هوتدن مسویتهای سویگنا، NGهتدند هه 

TGFβ-Smad3، JNK-Smad3  اسووووتت  اهسوووویداأیو و

التهاب را مهار هوتده و اروتا  ضود فیبتوأیوک خوود را 

قبلوی  نتایج مطالعه  اضت بوا مطالعوا  .(33)دهدنشان می

در  NGهمخوانی دارد. در این مطالعه مشواهده شود هوه 

بووا خوووا  آنتووی  SAموود، سوومیت هبوودی ناشووی از 

در مطالعوا   NGشوده  اهسیدانی و ضد التهابی گزارش

ممکون  NGدهود هوه قبلی سازگار است. ایون نشوان می

را مشوابه اروتا  آن در  SAاست آسیب هبدی ناشوی از 

 دهد.های سمیت هبدی هاهش سایت مد،

هوای هبودی آنزیمافزایش سطوح سوتمی بت  SAارت 

 .(32 ،37)به خوبی مسوتند شوده اسوت ALTو  ASTمانند 

در  ALTو  ASTهووای سووتمی در ایوون مطالعووه، غلظووت 

نسبت به هنتت، به طور قابول أووجهی افوزایش  SAگتوه 

گتم بت هیلوگتم( میلی 05) NGیافته بود. اما هنگامی هه 

 ALTو  ASTهووای سووتمی أجووویز شوود، هوواهش غلظت

مشواهده شود. أحقیقوا  قبلوی نشوان  SAنسبت به گتوه 

را افزایش داده و بوه غشوا   MDAسطح  SAاند هه داده

. در مطالعوه (89)زنودها در بافت هبد آسویب میلیزوزوم

و  MDAافزایش قابل أوجهی در سطح  SAفعلی، گتوه 

 نسبت به هنتت، را نشان دادند. CATو  SODهاهش سطح 

أووجهی در ، هاهش قابولSAو  NGبا أجویز همزمان اما 

 SA( نسووبت بووه گووتوه  MDAپتاهسیداسوویون لیپیوودی )

 CATاز هواهش سوطوح  NGمشاهده شد. علاوه بت این، 

 جلوگیتی هتد. SAنسبت به گتوه  SODو 

باعووث  SAانود هوه مطالعوا  متعودد گووزارش داده

ت های هبدی و آسیب شدید به ساختار بافأختیب سلو،

های هیسووتوپاأولوژیک در ایوون . یافتوه(39)شووودهبود می

مطالعه این مشاهدا  را أایید هتد. قابل أوجه اسوت هوه 

شوتایط هیسوتوپاأولوژیک هبود را نسوبت بوه  NGأجویز 

طور قابل أوجهی بهبود بخشویده اسوت. هوت به SAگتوه 

آنزیموی بوتای  اهسویدانی آنزیموی و غیوتدو سیستم آنتی

 مقابله با استت  اهسیداأیو در شتایطظور پاسخ سلولی به من

هووای فیزیولوووژیکی ضووتوری هسووتند. بنووابتاین، آنزیم

و  GSH-Px و CAT ،SOD اهسوووووویدانی ماننوووووودآنتی

أحوت أویریت  GSH های الکتتون غیتآنزیمی ماننودگیتنده

هایی بوتای ارزیوابی گیتند و بوه عنووان شواخ قتار می

 . شایان ذهت(05)شوندسطح استت  اهسیداأیو استفاده می

أنظویم هننووده ارولی أعوواد، واهونش هووای  Nrf2 اسوت،

در شوووتایط  .(32)اهسوووایش و هووواهش سووولولی اسوووت

در سیتوپلاسووم  Keap1 بووه پووتوأئین Nrf2فیزیولووژیکی، 

 فعا، شده و غیت آزاد هستند،هایی هه شود، و آنمتصل می

شوند. با این  ا،، در شتایط اسوتت  به را تی أجزیه می

یووووا  Keap1از طتیووووق اروووولاح  Nrf2یو، اهسوووویداأ

جودا شوده و در نتیجوه  Keap1 از  Nrf2فسفوریلاسویون

فعوا، شوده بوه هسوته منتقول شوده و  Nrf2 .شودفعا، می

های هد  محافظت هننده سلولی باعث افزایش بیان ژن

زدایی های سماهسیدانی و آنزیمهای آنتیاز جمله آنزیم

 سازیه افزایش فعا،نشان داده شده است ه .(39)دشومی
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Nrf2،های دارویی یا مهندسوی ژنتیوک از أوسط مولکو

های مختلف اسوتت  اهسویداأیو محافظوت هبد در مد،

 در این مطالعه نیز، نارینجنین از طتیق افزایش .(05)هندمی

هوای آنتووی ، باعوث افووزایش سوطح آنووزیمNrf2بیوان ژن 

 اهسیدانی و نیز هاهش پتاهسیداسیون لیپیدی شد.

العه به اهمیت استت  اهسویداأیو در سومیت ن مطای

اشاره دارد. با أوجه به عوارس جانبی  SAهبدی ناشی از 

ها و عواموول اهسوویدانآسوویب هبوودی، اسووتفاده از آنتی

أواند استتاأژی مؤرتی بتای هاهش هننده هبد میمحافظت

باشد. به طور هلی، نتایج این  SAعوارس متأبط با مصت  

اهسیدانی خود با خوا  آنتی NGدهد هه مطالعه نشان می

هوا در موش SAبه طور مؤرتی از آسیب هبدی ناشی از 

أوتی بوتای أیییود ایون  هند. أحقیقا  بیشجلوگیتی می

 ها و ارائه نتایج قطعی مورد نیاز است.یافته

 

 سپاسگزاری
ی  اضت بت اسا  طوتح أحقیقواأی مصووب مطالعه

پزشکی اراک با  علوممعاونت أحقیقا  و فناوری دانشگاه 

رمیمانه از همه افتادی انجام شده است.  0022شماره طتح 

 هنیم.أشکت می ،هه با این مطالعه همکاری نمودند

 

References 

1. Mishra S, Dwivedi S, Gupta A, Tiwari RK. 

Evaluating the efficacy and feasibility of post 

harvest methods for arsenic removal from rice 

grain and reduction of arsenic induced cancer 

risk from rice-based diet. S Sci Total Environ 

2023; 874: 162443 PMID: 36858216. 

2. Abdul KSM, Jayasinghe SS, Chandana EP, 

Jayasumana C, De Silva PMC. Arsenic and 

human health effects: A review. Environ 

Toxicol Pharmacol 2015; 40(3):828-846 

PMID: 26476885. 

3. Barral-Fraga L, Barral MT, MacNeill KL, 

Martiñá-Prieto D, Morin S, Rodríguez-

Castro MC, et al. Biotic and abiotic factors 

influencing arsenic biogeochemistry and 

toxicity in fluvial ecosystems: a review. J 

Environ Res Public Health 2020; 17(7): 

2331 PMID: 32235625. 

4. Ivy N, Mukherjee T, Bhattacharya S, Ghosh A, 

Sharma P. Arsenic contamination in 

groundwater and food chain with mitigation 

options in Bengal delta with special reference 

to Bangladesh. Environ Geochem Health 

2023; 45(5): 1261-1287 PMID: 35841495. 

5. Li S, Ding Y, Niu Q, Xu S, Pang L, Ma R, et 

al. Lutein has a protective effect on 

hepatotoxicity induced by arsenic via Nrf2 

signaling. Biomed Res Int 2015; 2015(1): 

315205 PMID: 25815309. 

6. Sarkar M, Chaudhuri GR, Chattopadhyay A, 

Biswas NM. Effect of sodium arsenite on 

spermatogenesis, plasma gonadotrophins 

and testosterone in rats. Asian J Androl 

2003; 5(1): 27-31 PMID: 12646999. 

7. Dröge W. Free radicals in the physiological 

control of cell function. Physiol Rev 2002 

PMID: 11773609. 

8. Chen CJ, Hsueh YM, Lai MS, Shyu MP, 

Chen SY, Wu MM, etal. Increased 

prevalence of hypertension and long-term 

arsenic exposure. Hypertension 1995; 25(1): 

53-60 PMID: 7843753. 

9. Chen QY, DesMarais T, Costa M. Metals 

and mechanisms of carcinogenesis. Annu 

Rev Pharmacol Toxicol 2019;59(1):537-554 

PMID: 30625284. 

10. Liu J, Waalkes MP. Liver is a target of 

arsenic carcinogenesis. Toxicol Sci 2008; 

105(1): 24-32 PMID: 18566022. 

11. Zhang F, Wang X, Qiu X, Wang J, Fang 

H, Wang Z, et al. The protective effect of 

Esculentoside A on experimental acute 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jm

um
s.

m
az

um
s.

ac
.ir

 o
n 

20
25

-1
2-

11
 ]

 

                             9 / 12

http://jmums.mazums.ac.ir/article-1-21693-en.html


 میسد تیاز آرسن يناش یکبد بیدر آس نینجنینار ياثرات محافظت يبررس
 

 4242، اردیبهشت 422شماره  ،پنجمدوره سي و مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                                                                       42

liver injury in mice. PloS One 2014;9(11): 

e113107 PMID: 25405982. 

12. Singh N, Baby D, Rajguru JP, Patil PB, 

Thakkannavar SS, Pujari VB. Inflammation 

and cancer. Ann Afr Med 2019; 18(3): 121-

126 PMID: 31417011. 

13. Peng L, Hu C, Zhang C, Lu Y, Man S, Ma 

L. Anti-cancer activity of Conyza blinii 

saponin against cervical carcinoma 

through MAPK/TGF-β/Nrf2 signaling 

pathways. J Ethnopharmacol 2020; 251: 

112503 PMID: 31891798. 

14. Afolabi OK, Wusu AD, Ogunrinola OO, 

Abam EO, Babayemi DO, Dosumu OA, et 

al. Arsenic-induced dyslipidemia in male 

albino rats: comparison between trivalent 

and pentavalent inorganic arsenic in 

drinking water. BMC Pharmacol Toxicol 

2015; 16:1-15 PMID: 26044777. 

15. Lau A, Whitman SA, Jaramillo MC, 

Zhang DD. Arsenic‐ mediated activation 

of the Nrf2‐ Keap1 antioxidant pathway. J 

Biochem Mol Toxicol 2013;27(2):99-105 

PMID: 23188707. 

16. Hirotsu Y, Katsuoka F, Funayama R, 

Nagashima T, Nishida Y, Nakayama K, et 

al. Nrf2–MafG heterodimers contribute 

globally to antioxidant and metabolic 

networks. Nucleic Acids Res 2012; 

40(20): 10228-10239 PMID: 22965115. 

17. Liu D, Duan X, Dong D, Bai C, Li X, Sun 

G, et al. Activation of the Nrf2 pathway by 

inorganic arsenic in human hepatocytes 

and the role of transcriptional repressor 

Bach1. Oxid Med Cell Longev 2013; 

2013(1): 984546 PMID: 23738048. 

18. Kudoh K, Uchinami H, Yoshioka M, Seki 

E, Yamamoto Y. Nrf2 activation protects 

the liver from ischemia/reperfusion injury 

in mice. Ann Surg 2014; 260(1):118-127 

PMID: 24368646. 

19. Qiu M, Wei W, Zhang J, Wang H, Bai Y, 

Guo DA. A scientometric study to a 

critical review on promising anticancer 

and neuroprotective compounds: Citrus 

flavonoids. Antioxidants 2023;12(3):669-

692 PMID: 36978916. 

20. Han X, Parker TL. Antiinflammatory 

activity of cinnamon (Cinnamomum 

zeylanicum) bark essential oil in a human 

skin disease model. Phytother Res 2017; 

31(7): 1034-1038 PMID: 28444928. 

21. Mehranfard N, Ghasemi M, Rajabian A, 

Ansari L. Protective potential of 

naringenin and its nanoformulations in 

redox mechanisms of injury and disease. 

Heliyon 2023; 9(12): e22820 PMID: 

38058425. 

22. Elhemiely AA, Yahia R, Gad AM. 

Naringenin alleviate reproductive toxicity 

evoked by lead acetate via attenuation of 

sperm profile and biochemical alterations 

in male Wistar rat: Involvement of 

TGFβ/AKT/mTOR pathway. J Biochem 

Mol Toxicol 2023; 37(6): e23335 PMID: 

36807407. 

23. Jain A, Yadav A, Bozhkov A, Padalko V, 

Flora S. Therapeutic efficacy of silymarin 

and naringenin in reducing arsenic-induced 

hepatic damage in young rats. Ecotoxicol 

Environ Saf 2011; 74(4): 607-614 PMID: 

20719385. 

24. Jin B, Li H, Zhang H, Yang J, Ma W, LV 

M, et al. Effects of carnosic acid on 

arsenic-induced liver injury in mice: A 

comparative transcriptomics analysis. J 

Trace Elem Med Biol 2022; 71:126953 

PMID: 35202923. 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jm

um
s.

m
az

um
s.

ac
.ir

 o
n 

20
25

-1
2-

11
 ]

 

                            10 / 12

http://jmums.mazums.ac.ir/article-1-21693-en.html


   
 انو همکار نسترن آذربرز     

 45         4242، اردیبهشت 422، شماره پنجمدوره سي و                            مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                                           

 پژوهشی

 
 

25. Mohammadian M, Mianabadi M, Zargari 

M, Karimpour A, Khalafi M, Amiri FT. 

Effects of olive oil supplementation on 

sodium arsenate-induced hepatotoxicity in 

mice. Int J Prev Med 2018; 9(1):59-66 

PMID: 30079156. 

26. Zhou X, Speer RM, Volk L, Hudson LG, 

Liu KJ. Arsenic co-carcinogenesis: 

Inhibition of DNA repair and interaction 

with zinc finger proteins. Semin Cancer 

Biol 2021 PMID: 33984503. 

27. Ayala A, Muñoz MF, Argüelles S. Lipid 

peroxidation: production, metabolism, and 

signaling mechanisms of malondialdehyde 

and 4‐ hydroxy‐ 2‐ nonenal. Oxid Med 

Cell Longev 2014; 2014(1): 360438 

PMID: 24999379. 

28. Barai M, Ahsan N, Paul N, Hossain K, 

Rashid MA, Kato M, et al. Amelioration 

of arsenic-induced toxic effects in mice by 

dietary supplementation of Syzygium 

cumini leaf extract. Nagoya J Med Sci 

2017; 79(2): 167-177 PMID: 28626252. 

29. Singh MK, Dwivedi S, Yadav SS, Sharma 

P, Khattri S. Arsenic-induced hepatic 

toxicity and its attenuation by fruit extract 

of Emblica officinalis (amla) in mice. 

Indian J Clin Biochem 2014; 29: 29-37 

PMID: 24478546. 

30. Gencer S, Gür C, İleritürk M, Küçükler S, 

Akaras N, Şimşek H, et al. The ameliorative 

effect of carvacrol on sodium 

arsenite‐ induced hepatotoxicity in rats: 

Possible role of Nrf2/HO‐ 1, 

RAGE/NLRP3, Bax/Bcl‐ 2/Caspase‐ 3, and 

Beclin‐ 1 pathways. J Biochem Mol Toxicol 

2024; 38(10): e23863 PMID: 39318027. 

31. Singh S, Sharma A, Monga V, Bhatia R. 

Compendium of naringenin: Potential 

sources, analytical aspects, chemistry, 

nutraceutical potentials and 

pharmacological profile. Crit Rev Food Sci 

Nutr 2023; 63(27): 8868-8899 PMID: 

35357240. 

32. Ji M, Deng Z, Rong X, Li R, You Z, Guo 

X, et al. Naringenin prevents oxidative 

stress and inflammation in LPS-induced 

liver injury through the regulation of 

LncRNA-mRNA in male mice. Molecules 

2022; 28(1): 198-213 PMID: 36615393. 

33. Hernández-Aquino E, Quezada-Ramírez 

MA, Silva-Olivares A, Casas-Grajales S, 

Ramos-Tovar E, Flores-Beltrán RE, et al. 

Naringenin attenuates the progression of 

liver fibrosis via inactivation of hepatic 

stellate cells and profibrogenic pathways. 

Eur J Pharmacol 2019; 865: 172730 

PMID: 31618621. 

34. Duan X, Xu G, Li J, Yan N, Li X, Liu X, 

et al. Arsenic induces continuous 

inflammation and regulates 

Th1/Th2/Th17/Treg balance in liver and 

kidney in vivo. Mediators Inflamm 2022; 

2022(1): 8414047 PMID: 35210942. 

35. Santra A, Maiti A, Das S, Lahiri S, 

Charkaborty SK, Guha Mazumder DN, et 

al. Hepatic damage caused by chronic 

arsenic toxicity in experimental animals. J 

Toxicol Clin Toxicol 2000; 38(4): 395-405 

PMID: 10930056. 

36. Nozohour Y, Jalilzadeh-Amin G. 

Histopathological changes and antioxidant 

enzymes status in oxidative stress 

induction using Sodium arsenite in rats. J 

Appl Biotech Rep 2019;6(1):40-44. 

37. Mallikarjuna K, Shanmugam K, Nishanth 

K, Wu MC, Hou CW, Kuo CH, et al. 

Alcohol-induced deterioration in primary 

antioxidant and glutathione family 

enzymes reversed by exercise training in 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jm

um
s.

m
az

um
s.

ac
.ir

 o
n 

20
25

-1
2-

11
 ]

 

                            11 / 12

http://jmums.mazums.ac.ir/article-1-21693-en.html


 میسد تیاز آرسن يناش یکبد بیدر آس نینجنینار ياثرات محافظت يبررس
 

 4242، اردیبهشت 422شماره  ،پنجمدوره سي و مجله دانشگاه علوم پزشكي مازندران                                                                                       46

the liver of old rats. Alcohol 2010; 44(6): 

523-529 PMID: 20705416. 

38. Tang W, Jiang YF, Ponnusamy M, Diallo 

M. Role of Nrf2 in chronic liver disease. 

World J Gastroenterol 2014; 20(36): 13079-

13087 PMID: 25278702. 

39. Zhang Y-KJ, Wu KC, Klaassen CD. Genetic 

activation of Nrf2 protects against fasting-

induced oxidative stress in livers of mice. PloS 

One 2013;8(3): e59122 PMID: 23527105. 

40. Klaassen CD, Reisman SA. Nrf2 the rescue: 

effects of the antioxidative/electrophilic 

response on the liver. Toxicol Appl 

Pharmacol 2010; 244(1): 57-65 PMID: 

20122946. 

 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jm

um
s.

m
az

um
s.

ac
.ir

 o
n 

20
25

-1
2-

11
 ]

 

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

                            12 / 12

http://jmums.mazums.ac.ir/article-1-21693-en.html
http://www.tcpdf.org

