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 چکيده

های مؤثر بر رشد بافت پستان گاوهای ارزیابی تأثیر مصرف روغن ماهی در مقایسه با روغن پالم بر بیان ژن منظور به طالعهماین 

روز پس از  63روز پیش از تاریخ احتمالی زایش تا  42فی از تصاد طور بهکم یک شکم زایش  هلشتاین انجام شد. ده رأس گاو با دست
گیری از بافت پستان روز و نمونه 21ی با فاصلۀ ریگ خون( اختصاص یافتند. PO( و گروه روغن پالم )FOآن به دو گروه روغن ماهی )
ز نظر غلظت استرادیول و پروژسترون داری بین دو گروه اپس از زایش( انجام شد. تفاوت معنی 63و  7با فاصلۀ دو ماهه )روزهای 

( و بیان نسبی >05/0Pدر گروه روغن ماهی کاهش ) IGF-I سرم خون وجود نداشت. نتایج بررسی بیان ژن نشان داد، بیان نسبی ژن 

در گروه روغن ماهی در طول زمان تمایل به افزایش داشت  Bcl-2بیان ژن (. =06/0Pتمایل به کاهش داشت ) TNF-αژن 
(10/0P=نسبت .)  بیان ژنBCL-2/BAX  با نزدیک شدن به اوج تولید شیر، برای گروه روغن پالم روندی کاهشی نشان داد، اما برای

( در بافت پستان است. بنابراین، ای یا پسرفت )آپوپتوزیسیاختهگروه روغن ماهی روندی افزایشی داشت که نشانۀ کاهش خودکشی 

های دورۀ خشکی تا اوج شیردهی، سبب به تعویق در جیرۀ گاوهای شیری هلشتاین از نیمهرود که مصرف روغن ماهی احتمال می
 انداختن روند آپوپتوزیس پستان شود.

 
 ، بیان ژن، غدۀ پستان، گاو هلشتاین.3-اسیدهای چرب امگا کليدي: هايهواژ
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ABSTRACT 

This study was conducted to evaluate the effects of feeding fish oil on the expression of genes affecting the mammary 
gland growth and development in Holstein cows compared to palm oil. Ten cows with at least one parturition were 
randomly assigned to fish oil (FO) or palm oil (PO) groups. Experiment period started from 42 days before expected 
parturition date and finished at day 63 of lactation. Blood samples were taken at 21 days intervals and mammary 
tissue sampling were taken in two-month intervals (seven and 63 days after parturition). There was no significant 
difference in serum estradiol and progesterone concentration between two groups. The result of gene expression 
analysis showed that the relative expression of IGF-I gene in the fish oil group decreased (P<0.05) and the relative 
expression of TNF-α gene in this group tended to decrease (P=0.06). Expression of Bcl-2 in fish oil group tended to 
increase over time (P=0.10). The ratio of BCL-2/BAX gene expression with approaching to lactation peak, showed a 
decreasing trend for the PO group but, for the FO group, an increase was observed indicating that apoptosis in 
mammary gland tissue was decreased. In conclusion, it is probable that the consumption of fish oil from mid dry 
period to lactation peak can postpone the apoptosis process in Holstein cow’s mammary gland. 
 
Keywords: Gene expression, Holstein cow, mammary gland, n-3 fatty acids. 
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 مقدمه

در فرایند آن رخ بازسازی غدة پستان که  دورة خشکی

یکی از مراحل بحرانی در رشد پستان به  دهد،می

 پسرفتمراحل دربرگيرندة این دوره  رود.شمار می

های پستانی است. )آپوپتوزیس(، افزایش و تمایز یاخته

بازسازی غدة پستان که  تغيير در روند هرگونه ،لذا

در طول  یپستان هاییاخته مانیدهزنمنجر به افزایش 

تواند ميزان شير توليدی را در می، دورة خشکی شود

 (.Wall et al., 2005) دورة شيردهی آتی افزایش دهد

پستان و  (اپيتليال) بافت پوششی هایشمار یاخته

شکل منحنی شيردهی را تعيين ، ها فعاليت ترشحی آن

یا  شمار و، افزایش در ۀ حيوانبسته به گون. کندمی

های ترشحی پستان موجب افزایش توليد فعاليت یاخته

 هاآنکاهش و در مقابل  شدهشير تا اوج شيردهی 

 کاهش توليد شير پس از اوج شيردهی است سبب

(Capuco et al., 2003)،ميزانافزایش در  . اگرچه 

د يطور موقت ميزان تول ای ممکن است به فعاليت یاخته

ای  یاخته جمعيتما افزایش شير را افزایش دهد، ا

خواهد بر توليد شير  ایپيوستهو  بيشتر پستان تأثير

 (.Wall & McFadden, 2010) داشت

ای که از بافت پستان منشأ های رشد ویژه عامل

نقش که  -استروژن و هورمون رشد افزون برگيرند، می

در  -اصلی را در تحریک رشد پستان بر عهده دارند

های  این عامل ند.دار تان اهميتتنظيم رشد غدة پس

 عنوان ميانجی تأثير استروژن و به توانندمیرشد 

تأثير اختصاصی  طور و یا بههورمون رشد عمل کرده 

 ینيهای رشد شبه انسول عامل. ندکنل اعمرا ا خود

(IGF-I  وIGF-IIعامل رشد ،) اپيدرمی  روپوستی یا

(EGFعامل ،) یاختۀ بافت همبند یا های رشد 

های رشد  (، عاملbFGFو  aFGFروبلاستی )فيب

مشتق از (، عامل رشد TGFβو  TGFα) تغييردهنده

 1-مشتق از پستان( و عامل رشد PDGF) پلاکت

(MDGF-1 که بسته به نوع بافت یا یاخته، ميزان )

 ،ها و نيز مسيرهای انتقال سيگنالحساسيت گيرنده

ن کنند، در ایایجاد میگوناگونی را  هایاثرگذاری

 Weber et al., 2000; Purup et)خانواده جای دارند 

al., 2000.)  

 

 ،راشباعيبا چند پيوند غ بلند زنجير اسيدهای چرب

التهاب، در ای  عنوان کليدهای ميانجی یاخته به

، (اکسيداتيواکسایشی ) تنشایمنی،  حساسيت،

های عروقی و ترومبوز عمل ها، پاسخنایژهانقباض 

ای وجود دارند فزاینده ستنداتم ،کنند. همچنين می

هایی که توانند بر بيان ژنمی، اسيدهای چرباین که 

اثر بگذارند  ،نندکای را تنظيم می تمایز و رشد یاخته

(Dangour & Uauy, 2008.) در رابطه با باوجود آنکه 

های ژن هایبر فعاليت زنجير تأثير اسيدهای چرب بلند

 Bernard)گاو و بز در  انپست ليپوژنيک بافتهای آنزیم

et al., 2017و همچنين ميش ) (Carreno et al., 

2016; Frutos et al., 2017; Toral et al., 2017 )

های کمی  ولی بررسیهای چندی انجام شده،  بررسی

غدة پستان رشد و نمو بر  ها تأثير این ترکيب درزمينۀ

های بافت رشد یاختههای شيرده وجود دارد.  در دام

و  راشباعيغپوششی پستان توسط اسيدهای چرب 

شود. اسيدهای چرب ناشی تحریک می ها آنمشتقات 

 توانند بااز تجزیۀ بافت چربی استرومای پستان، می

، رشد اپيتليوم ميرمستقيغهای مستقيم و سازوکار

آن را تنظيم کنند  1زاییاحتمال ریخت پستان و به

(Hovey et al., 1999 .)Mach et al. (2011)  در نتایج

های خود با تغذیۀ منابع مختلف اسيدهای  بررسی

گيری از به گاوهای شيرده و نمونه راشباعيغچرب 

بافت پستان در مراحل مختلف رشد پستان، گزارش 

های چندی تحت تأثير برداری از ژن کردند، نسخه

، بيترت نیا بهگيرد. مصرف مکمل چربی قرار می

ای، چرخۀ  ا رشد یاختههای مرتبط ب مجموعۀ ژن

یاخته، بازسازی و مرحلۀ پسرفت و نيز مسيرهای 

 ، وساز سوختکنندة  )کنترل mTORسيگنالينگ 

)سازوکار  JAK/STATو  رشد و افزایش یاخته(

ها و سيگنالينگ اصلی برای شمار زیادی از سایتوکين

های رشد که موجب افزایش، تمایز، مهاجرت و  عامل

( تنظيم کاهشی یافتند. این شوند پسرفت یاخته می

های دهندة تغيير در ویژگی احتمال نشان موضوع به

های غنی از اسيدهای بافت غدة پستان با مصرف جيره

هایی که در رابطه با است. پژوهش راشباعيغچرب 

                                                                               
1. Morphogenesis 
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با چند اتصال دوگانه  راشباعيغتأثير اسيدهای چرب 

عمده شامل  طور بهاند، بر بافت پستان انجام شده

ها روی انسان یا جوندگان آزمایشگاهی و یا  بررسی

اند که به ارزیابی تأثير این  کشت یاخته/ بافت بوده

اسيدهای چرب بر غده )تومور(زایی یا مهار رشد و 

 Gabor et) اندهای سرطانی پرداختهگسترش یاخته

al., 1985; Welsch, 1992; McLennan & Ma, .

2010, Liu & Ma, 2014)های انجام ررسی. نتایج ب

های شده روی نشخوارکنندگان نيز بيشتر روی جنبه

های نابالغ  رشدی بافت پستان در حوالی بلوغ و در دام

ها بر ميزان  اند و تکيۀ بيشتر این بررسیصورت پذیرفته

انرژی دریافتی و تأثير منفی ازدیاد آن بر رشد و نمو 

 Hovey et al., 1999; Sejrsenبافت پستان بوده است )

et al., 2000شود که در (. به این ترتيب ملاحظه می

ارتباط با نقش زیستی این اسيدهای چرب کنشی در 

دورة خشکی( و  ژهیو بهمراحل بحرانی رشد پستان )

تأثير آن بر رشد و تکامل پستان در گاو شيری، 

 ، طالعهماطلاعات بسيار محدود است. هدف این 

درگير در رشد و نمو  های ارزیابی روند تغييرپذیری ژن

 و  راشباعيغچربی  بافت پستان با مصرف مکمل

 اشباع بود.

 

 هامواد و روش

این آزمایش در مزرعۀ آموزشی پژوهشی گروه علوم 

دامی پردیس کشاورزی و منابع طبيعی دانشگاه تهران 

به مدت شش ماه انجام شد. از بين گاوهای موجود در 

کم  شتاین با دستمزرعه، شمار ده رأس گاو شيری هل

زایش انتخاب شدند. توليد شير دورة پيشين  بار کی

این گاوها با هم همسان بوده و در اوایل دورة خشکی 

بر پایۀ شمار زایش و توليد  ها خود قرار داشتند. دام

شير پيشين، به دو گروه یکسان تقسيم شده و 

های انفرادی جای داده شدند. در جایگاه ازآن پس

تعيين نمرة وضعيت بدنی پيش از آغاز و  کشی وزن

 صورت بهآزمایش انجام شده و در طول آزمایش 

های استفاده شده در این هفتگی ادامه یافت. جيره

آزمایش تنها از نظر منبع مکمل چربی با یکدیگر 

تفاوت داشتند و از نظر انرژی و نيتروژن یکسان بودند. 

ب تأمين مکمل چربی حاوی اسيدهای چر منظور به

اشباع از روغن پالم هيدروژنه و برای تأمين مکمل 

 راشباعيغچربی حاوی اسيدهای چرب با چند پيوند 

، شرکت اپتووایت، 50-از روغن ماهی )اپتومگا 3-امگا

های مورد انگلستان( استفاده شد. بنابراین، جيره

( جيرة حاوی مکمل روغن 1استفاده عبارت بودند از: 

ل چربی روغن ماهی. این جيرة حاوی مکم (2پالم و 

روز  63روز پيش از زایش احتمالی تا  42ها از جيره

پس از زایش در اختيار گاوهای هر دو گروه قرار 

های غذایی در دورة پيش و پس از زایش گرفتند. جيره

تنظيم و  NRC 2008های گاو شيری بر پایۀ نيازمندی

د. متوازن شدن Aminocow NRC افزار نرمبا استفاده از 

در جدول  ها آنهای آزمایشی و ترکيب شيميایی جيره

اند. ترکيب اسيدهای چرب موجود نشان داده شده 1

 2های چربی مورد استفاده نيز در جدول در مکمل

لازم به یادآوری است که تنها نيمی اند. نشان داده شده

را روغن ماهی تشکيل داده و  50-از ترکيب اپتومگا

مل مانند زئوليت تشکيل شده مابقی آن از مواد حا

 است. 

بر پایۀ تاریخ تلقيح و محاسبۀ تاریخ احتمالی زایش 

 بار کروز ی 21هر  ها یريگ خونبرای هر دام، فاصلۀ بين 

برای هر دام،  یريگ خونتعيين شد. به این ترتيب، تاریخ 

پيش از  21(1/21±8/5و ) 42(2/42±2/9روزهای )

از  روز پس 42و  21 تاریخ احتمالی زایش، روز زایش،

زایش در نظر گرفته شد. چرخۀ تخمدانی گاوها با 

به  F2αاستفاده از دو تزریق متوالی پروستاگلاندین 

روز پس از تأیيد فعال بودن تخمدان،  14فاصلۀ 

ی در صبح، پيش از عرضۀ ريگ خونهمزمان شد. 

خوراک وعدة صبح به حيوان، از طریق سياهرگ دمی 

انجام شد. پس  خلأهای تحت وجکتو با استفاده از ون

های استرادیول سازی سرم خون، مقادیر هورموناز جدا

های تجاری و پروژسترون خون با استفاده از کيت

(Diaplus inc., USA)  .و به روش الایزا تعيين شد

ضریب تغييرپذیری داخل  درصدحساسيت کيت و 

(Intra-Assay Coefficients of Variability )

 5/6استرادیول برابر  برای، به ترتيب شده محاسبه

درصد و برای  26/11ليتر و پيکوگرم در ميلی

 73/8ليتر و نانوگرم در ميلی 1/0پروژسترون  برابر 

 .بودنددرصد 
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 ها. اجزاء تشکيل دهنده و ترکيب شيميایی جيره1جدول 
Table 1. Ingredient and chemical composition of diets 

PO *کنندة چربی اشباع پالم؛ : گروه دریافتFOکنندة روغن ماهی.: گروه دریافت                                          * PO: Palm oil group; FO: Fish oil group. 

 
 های چربی. پروفيل اسيدهای چرب مکمل2جدول 

Table 2. Fatty acids profile of fat supplements 
Index Palm oil (%) Fish oil (%) 

C16:0 71-76  
C18:0 4-6 - 

C18:1 13-17 - 

C18:2 2-4 4 
C18:3 - 2 

C18:4 - 2 

C20:4 - 2 
C20:5 - 6-8 

C22:5 - 3 

C22:6 - 9-11 

 

گيری از بافت پستان در دو نوبت به فاصلۀ دو نمونه

 Safayi etپس از زایش( به روش  63و  7ماه )روزهای 

al. (2010) ا اندکی تغيير انجام شد. روش کار به این ب

صورت بود که پس از دوشش وعدة شير صبحگاهی، دام 

با  ازآن مقيد شده و پستان در آغاز با آب گرم و پس

های عقب بتادین اسکراب کامل شسته شد. موهای کارتيه

کامل تراشيده شد. پس از شستشو با ميزان کافی بتادین 

د. سپس با تزریق درصد ضدعفونی ش 70با الکل 

ليدوکائين بيحسی موضعی انجام شد و با استفاده از 

و طول سوزن  14برداری )بيوپسی( با درجۀ سوزن بافت

هایی از بافت پستان برداشته شدند. متر نمونه سانتی 13

 6برداری، کارتيۀ عقبی سمت راست حدود  محل بافت

کارتيه تر از قاعدة پستان و در خط ميانی متر پایين سانتی

متری از خط وسط پستان( در نظر  سانتی 4-3)در فاصلۀ 

های بزرگ پستان به گرفته شد تا احتمال آسيب به رگ

برداری  کمترین ميزان برسد. پس از پایان کار، محل بافت

منظور درصد ضدعفونی شد. سپس به 70دوباره با الکل 

تر خونریزی، کيسۀ یخ روی موضع قرار گرفته قطع سریع

ا پاشش )اسپری( تتراسيکلين پوشانده شد. کارتيه با و ب

های خون تشکيل شده، از راه دست دوشيده شد تا لخته

ای در پستان باقی نماند. نوک پستان خارج شوند و لخته

 2گرم وزن، حدود ميلی 20الی  10هر نمونه بافت حدود 

متر قطر داشت. ميلی 2/0متر طول و در حدود  سانتی

از شستشو در سرم فيزیولوژیک در ها پس نمونه

قرار گرفته و  RNase و DNaseبدون های کرایوتيوپ

های بافت درنگ در نيتروژن مایع انداخته شدند. نمونه بی

 Close up diets Fresh diets Early Lactation diets 
 PO* FO PO FO PO FO 

Ingredient composition (% of DM) 
Alfalfa hay 32.1 32.1 28.6 28.6 19.5 19.5 
Corn silage 10% grain 28.2 28.2 15.9 15.9 24.0 24.0 
Beet pulp - - 6.57 6.57 4.33 4.33 
Barley grain 11.9 11.9 14.0 14.0 14.6 14.6 
Corn grain 5.95 4.27 8.00 7.75 5.22 4.96 
Soybean meal 7.52 7.52 13.5 13.5 9.39 9.39 
Corn gluten meal - - 1.50 1.50 1.04 1.04 
Meat meal - - 0.50 0.50 1.04 1.04 
Cottonseed whole - - 3.75 3.50 2.61 2.61 
Wheat grain 3.96 4.36 2.50 2.50 5.22 5.22 
Sunflower meal - - - - 6.78 6.78 
Optomega 50 - 0.80 - 2.00 - 2.08 
Palm oil hydro. 0.40 - 1.00 - 1.04 - 
Wheat barn 5.94 6.14 - - 0.89 0.63 
Vit. & Min. supplement 0.47 0.47 0.50 0.50 0.73 0.73 
Sodium bicarbonate - - 0.75 0.75 0.83 0.83 
Salt  0.08 0.08 0.15 0.15 0.21 0.21 
Limestone 0.55 0.55 0.10 0.10 0.41 0.41 
Dicalcium phosphate 0.16 0.16 0.55 0.55 0.31 0.31 
Anionic salt 1.52 1.52 - - - - 
Zeolit - - 0.90 0.40 1.56 1.04 
Biotin vit. - - 0.07 0.07 0.08 0.08 
Glycoline 1.19 1.19 1.00 1.00 - - 
Micozorb 0.08 0.08 0.07 0.07 0.05 0.05 
Magnesium oxide - - 0.15 0.15 0.17 0.17 
Chemical composition (g/Kg)       
NEL(Mcal/ Kg) 1.50 1.50 1.64 1.64 1.60 1.60 
NDF 37.0 37.2 32.2 32.0 31.8 32.0 
NFC 37.3 37.0 37.2 37.0 36.9 37.0 
CP 15.0 15.0 17.4 17.3 17.1 17.2 
Fat 3.10 3.10 4.10 4.10 3.98 4.01 
Ca 0.84 0.87 0.83 0.82 0.91 0.92 
P 0.43 0.44 0.44 0.44 0.49 0.50 
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درجۀ سلسيوس نگهداری  -80تا زمان تجزیه در فریزر 

های های بافت، برای سنجش بيان ژنشدند. از این نمونه

IGF-I ،aFGF ،bFGF ،TGF-α ،TGF-β ،Bax ،Bcl-2 ،

Cox-2 ،TNF-α .پلاسمينوژن و فيبرونکتين استفاده شد ،

درصد  10های بافت در فرمالين همزمان، شماری از نمونه

شناسی برای تهيۀ قرار داده شده و به آزمایشگاه بافت

بافت پستان با  ازRNA جداسازی اسلاید ارسال شدند. 

 Rocheتوليدی شرکت  RNAاستخراج کمک کيت 

صورت پذیرفت.  TriPure Isolation Reagent ان با نامآلم

مراحل کار بر پایۀ روش کار  یادشده در بروشور کيت 

استخراج  RNAانجام شد. غلظت نمونۀ  RNAاستخراج 

 ,Nanodropنانودراپ )شده با استفاده از دستگاه 

ND1000, USA.مراحل ساخت  ( آزمون شدcDNA  بر

برای اطمينان از جام شد. پایۀ دستورکار کيت مربوطه ان

با دستگاه  cDNAو کيفيت آن، غلظت  cDNAساخت 

ها روی ژل نانودراپ خوانده شده و آنگاه شماری از نمونه

توليدی اطمينان به  cDNAبرده شدند تا از کيفيت 

از ، Real-time PCRهای دست آید. برای انجام واکنش

 ،GAPDH، IGF-I، aFGF، bFGFآغازگرهای ویژه 

TGF-α، TGF-β ،Bax ،Bcl-2 ،Cox-2 ،TNF-α ،

ویژة گاو ساخت شرکت  پلاسمينوژن و فيبرونکتين

Generay Biotech  کيتوaxima SYBR Green. 

ROXq PCR  ساخت شرکتThermo Scientific  و

ساخت کشور امریکا استفاده شد.  ABI 7500دستگاه 

دهد. توالی آغازگرهای مورد استفاده را نشان می 3جدول 

ژن مورد نظر،  11ها و برای هر ر مورد هر یک از نمونهد

( از روی نمودار تعيين شد و با توجه CTچرخۀ آستانه )

 Pfafflو روش  GAPDHبه بيان ژن مرجع )رفرنس( 

 گيری شدند. های هدف اندازهبيان ژن

طرح آماری مورد استفاده، طرح کامل تصادفی بود. 

با استفاده از  بيان ژن طالعاتمآمده از دستمقادیر به

MIXED Proc  افزار نرمدر SAS  تحليل  4/9نسخۀ

مدل آماری شامل اثر ثابت جيره، زمان  شدند.

ها و اثر تصادفی گاو درون گيری و اثر متقابل آن نمونه

در  ها و ساختار مدل خود برگشتی بود.جيره

ها به همراه نتایج حداقل مربعات ميانگين های جدول

اند. مقایسۀ ندارد ميانگين گزارش شدهخطای استا

ها با استفاده از آزمون توکی انجام و سطح ميانگين

درصد در نظر گرفته شد. مدل ریاضی  5داری معنی

 زیر است: صورت بهطرح 

Yijk = μ+Ti+ A (i)j+Sk+ (T×S)jk+εijkl. 

 که در آن:

Yijk هر مشاهده از آزمایش؛ =μ ميانگين جامعه؛ =Tj اثر =

= زمان Skاثر تصادفی حيوان در تيمار؛  =A (i)j؛ تيمار

-= اثر متقابل تيمار در زمان نمونهjk(T×S)؛ گيرینمونه

 یا خطای آزمایش هستند. مانده یباق= اثر εijklگيری و 

 
 Real-time PCRهای رفت و برگشت آغازگرهای مورد استفاده در واکنش توالی .3جدول 

Table 3. Forward and Reverse primers used in Real time PCR analysis 
Accession No. Primers (5’ to 3’) Length Gene Symbol 
XM001252479 gggTCATCATCTCTgCACCT Forward 177 bp GAPDH 

ggTCATAAgTCCCTCCACgA Reverse 
AY277406 TCTCATAATACCCACCCTgACC Forward 195 bp IGF-I 

ACTggAgAgCATCCACCAAC Reverse 
XM_593710 gCTgTgAACACgCAgACCTC Forward 135bp TGF-α 

CCTCgCAgCAgTgTATCAgC Reverse 
M36271 ggTggAATACggCAACAAAATC Forward 118bp TGF-β1 

CCgAgAgAgCAACACAggTTC Reverse 
NM_174055.2 gACACCCAATgAggAATgTTTg Forward 104bp aFGF (FGF-1) 

TgAgACCAACgAACCAATgC Reverse 
NM_174056.3 gCAgAAgAgAgAggggTTgTg Forward 199 bp bFGF (FGF-2) 

gCCCAgTTCgTTTCAgTgC Reverse 
NM_173894.1 TTTgCTTCAgggTTTCATCC Forward 120 bp Bax 

CgCTTCAgACACTCgCTCAg Reverse 
U92434 ACgCCTTTgTggAgCTgTATg Forward 69 bp Bcl-2 

CCTTCAgAgACAgCCAggAgA Reverse 
NM_173966.3 CCAgAgggAAgAgCAgTCCC Forward 114 bp TNFα 

TCggCTACAACgTgggCTAC Reverse 
AF004944 TgATTgACAgTCCACCAACTT Forward 109 bp COX-2 

CAgTCATCAggCACAggAgg Reverse 
NM_001163778.1 TTTACCACCACCAgCACgAg Forward 135 bp Fibronectin1(FN1) 

gACCCAggAAACCACAAAgC Reverse 
NM_173951 gCggTggTgTTCCTACTTCTC Forward 203 bp Plasminogen 

TgTTgCTCTTTACTgTggTACTgg Reverse 
 

 

 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/nuccore/XM_593710
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 نتایج و بحث

و روند  4از بيان ژن در جدول  آمده دست بهنتایج 

نشان داده  1 ها در نگارهتغييرپذیری برخی از آن

شود که مشاهده می 4اند. با مراجعه به جدول  شده

ندة روغن پالم کن گروه دریافتدر  TNF-αبيان ژن 

ولی اثر زمان و اثر  (=06/0Pتمایل به افزایش داشت )

(. با توجه <05/0Pدار نشد )متقابل تيمار و زمان معنی

بيان این ژن  شود، ميـزان( ملاحظه میB)1به نگارة 

گيری از بافت پستان در گروه در هـر دو نوبت نمونه

ندة کن کنندة روغن پالم بيشتر از گروه دریافت دریافت

روغن ماهی بوده و با گذشت زمان در هر دو گروه روند 

افزایشی داشت، وليکن شدت این افزایش در گروه 

کنندة  کنندة روغن پالم بيشتر از گروه دریافت دریافت

عامل بافت مردگی )نکروز( غدة آلفا روغن ماهی بود. 

(TNF-α ،سایتوکينی است که در ایجاد التهاب )

ی و مقاومت به انسولين نقش چرب وساز سوختپسرفت، 

 ,.Fernyhough et al., 2007; Flachs et alدارد )

 راشباعيغبا چند پيوند  3-اسيدهای چرب امگا (.2009

های حيوانی مختلف قادر به کاهش توليد در گونه

TNF-α  هستند. این اسيدهای چرب احتمال دارد بيان

TNF-α سازی یک یا چند عامل رونویسی را با فعال

(. Huang et al., 2008) کنندتنظيم  PPARانند م

خوار  ها و درشتبيشتر از لنفوسيت TNF-αاگرچه 

گيرد، اکنون روشن شده است می منشأ)ماکروفاژ(ها 

 طورمعمول بههایی که ها، توسط یاختهکه سایتوکين

آیند نيز توليد شمار نمی بهبخشی از سامانۀ ایمنی 

های چربی و یاختهها شامل شود. این یاختهمی

های  های عضلانی هستند که منابع توليد و هدف یاخته

ها گزارش  ها هستند. نتایج بسياری از بررسیسایتوکين

)مانند اسيد لينولنيک،  PPARهای کنندهاند، فعالداده

و  J2پروستاگلاندین  اسيد لينولئيک، اسيد اولئيک و

ی شامل های التهاب سازی ژنغيره(، بازدارندة فعال

TNF-α ای نشان  های کشت یاخته شوند. بررسیمی

های توانند توليد سایتوکينمی DHAو  EPAاند، داده

يدشده تول IL-8، و TNF-α ،IL-1b ،IL-6التـهابی مانند 

پوششی  هایها و یاخته خوار ها، درشتاز مونوسيت

)اندوتليالی( را مهار کنند. مصرف روغن ماهی، توليد 

 IL-6و  TNF-α ،IL-1bموجود زنده  خارج از بدن

های جوندگان را کاهش داد  خوار توسط درشت

(Calder, 2008) بر پایۀ این نتایج مصرف اسيدهای .

احتمال توانسته است سبب کاهش  به 3-چرب امگا

 التهاب در غدة پستان شود.

دار شد معنی Bcl-2تأثير زمان تنها برای ژن 

(05/0P< تغيير بيان نسبی ژن .)BCL-2  در بافت

( نشان داده شده است. مشاهده C) 1پستان در نگارة 

از  کی چيههای آزمایشی در شود، بين گروهمی

داری وجود نداشت گيری اختلاف معنیهای نمونه دوره

(05/0P> اما بيان ژن با گذشت زمان در هر دو گروه .)

( که ميزان این =09/0Pآزمایشی افزایش یافت )

کنندة روغن ماهی به لحاظ  دریافت افزایش در گروه

کنندة روغن پالم بيشتر بود، اما  عددی از گروه دریافت

 دار نشد.این تفاوت از نظر آماری معنی

 
 ایشی در طول هشت هفته پس از زایشهای بافت پستان در دو گروه آزمژن 1بيان. 4 جدول

Table 4. Mammary gland genes expression in two experimental groups during 8 weeks after parturition 

Gene Symbol PO FO SEM 
P Value 

Treatment Time Treatment × Time 

BAX 1.62 1.59 0.08 0.75 0.38 0.89 

BCL-2 1.67 1.70 0.02 0.29 0.05 0.67 

BCL-2/BAX 1.04 1.07 0.06 0.58 0.58 0.66 
COX-2 1.45 1.44 0.05 0.87 0.27 0.26 

TNF-α 1.69 1.60 0.04 0.06 0.17 0.64 

FGF-1(aFGF) 1.58 1.54 0.10 0.68 0.26 0.69 
FGF-2(bFGF) 1.49 1.58 0.14 0.52 0.97 0.52 

IGF-1 1.86 1.80 0.02 0.03 0.33 0.89 

TGF - α 1.51 1.56 0.06 0.46 0.23 0.95 
TGF - β 1.67 1.64 0.04 0.54 0.11 0.37 

Fibronectin1(FN1) 1.37 1.62 0.24 0.34 0.69 0.86 

Plasminogen 1.65 1.25 0.21 0.13 0.12 0.29 

 .Expressions of genes are based on the logarithm in Section 10 .1                               اند.ذکر شده 10ها بر اساس لگاریتم در مبنای مقادیر بيان ژن .1

POندة چربی اشباع پالم؛ : گروه دریافت کنFO .گروه دریافت کنندة روغن ماهی :                                            PO: Palm oil group; FO: Fish oil group. 

 .Significantly differences is considered at P<0.05                                                                                    ( در نظر گرفته شده است.>05/0Pداری )معنیسطح 
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در بافت پستان  BCL-2 (D) و BAX( و نسبت بيان دو ژن C) IGF-I (A) ،TNF-α (B ،)BCL-2 تغييرات بيان نسبی ژن .1نگاره 

کنندة روغن ماهی. سطح : گروه دریافتFOپالم؛ : گروه دریافت کنندة چربی POدو گروه آزمایشی طی هشت هفته پس از زایش. 
 ( در نظر گرفته شده است.>05/0Pداری )معنی

Figure 1. Changes in genes expression of IGF-1 (A), TNF-α (B), BCL-2 (C) and BCL-2/BAX ratio (D) in mammary 
gland tissue of two experimental groups during 8 weeks after parturition. PO: Palm oil group; FO: Fish oil group. 

Significant level considered P<0.05. 
 

عنوان عامل ضدپسرفت )به BCL-2بيان نسبت ژن 

عامل آغاز  عنوان به) BAXیا آنتی آپوپتوتيک( به ژن 

پسرفت یا پروآپوپتوتيک( با گذشت زمان و نزدیک شدن 

هی افزایش یافت. نسبت به اوج توليد در گروه روغن ما

BCL-2/ BAX کنندة روغن پالم در  برای گروه دریافت

 Colliti & Farinacci (2009)همين دوره کاهش یافت. 

های های خود نشان دادند، پروتئين در نتایج بررسی

های بافت بر مرحلۀ پسرفت یاخته BCL-2خانوادة 

پوششی پستان در فرایند پسرفت و شيـردهی اثر 

کنترل( تعادل بين مرگ و افزایش . مهار )ندگذار می

تواند یاخته در چرخۀ رشد یاخته در بافت پستان می

کاربرد عملی در تنظيم نمو غدة پستان، شيردهی موفق و 

در نتایج  Norgaard et al. (2008)توليد شير داشته باشد. 

در غدة پستان بز، سطح های خود مشاهده کردند،  بررسی

وج شيردهی پایين بوده و در اواخر در ا BAXپروتئين 

شيردهی و در فرایند زمان خشکی افزایش یافت. 

با جلوگيری از  DHAمشاهده شده است، همچنين 

های نوری مرحلۀ پسرفت موجب سرکوب انحطاط گيرنده

شود. های آزمایشگاهی بزرگ میدر شبکيۀ چشم موش

را  BCL-2بيان پروتئين ضد پسرفت  DHAهمچنين 

های  کند. این اسيد چرب همانند دیگر عاملتحریک می

ای را فعال  ای یک یا چندین مسير داخل یاختهتغذیه

احتمال دارد در  BCL-2کرده و تنظيم افزایشی بيان 

ميان نخستين مراحل تأثير ضد پسرفتی آن قرار داشته 

و  Bcl-2های خانوادة (. بيان ژنPoliti et al., 2001)باشد 

COX-2 ها در سرفت را مهار کنند تا یاختهتوانند پمی

با   3-زمان نامناسب از بين نروند. اسيدهای چرب امگا

که به نوبۀ خود موجب تنظيم  NFB کاهشیتنظيم 

شود و نيز با تنظيم افزایشی می COX2کاهشی بيان 

توانند موجب بازیابی ، می BCL-2های خانوادةبيان ژن

(. Hardman, 2004عملکرد پسرفت و کاهش آن شوند )

و نسبت  BCL-2و  BAXاگرچه تغييرپذیری دو ژن 

BCL-2/ BAX دار در این پژوهش به لحاظ آماری معنی

( D و C) 1و نگارة  4نشد، وليکن با توجه به جدول 

A B 

A B 



 ... با گاو پستان غدة نمو و رشد بر مؤثر هایژن بيان ارزیابیجواهری بارفروشی و همکاران:  50

 

های ضدپسرفت و روند توان روند افزایشی را برای ژن می

های آغاز پسرفت را در گروه کاهشی بيان ژن

توان  هی مشاهده کرد. بنابراین میکنندة روغن ما مصرف

احتمال داد که با مصرف روغن ماهی و به تعویق افتادن 

های بافت طبيعی در یاخته طور بهروند پسرفت که 

پوششی پستان با نزدیک شدن به اوج شيردهی رخ 

دهد، ساختارهای آلوئولی توليدکنندة شير حفظ شده  می

ليد شير تری تو و در نتيجه برای مدت زمان طولانی

 Javaheriکنندة روغن ماهی ) بالاتری را برای گروه مصرف

Barfourooshi et al., 2014 .شاهد خواهيم بود ) 

تحت تأثير مصرف روغن ماهی  IGF-Iبيان ژن 

کنندة  داری را در مقایسه با گروه دریافتکاهش  معنی

( روند A) 1(. نگارة >05/0Pروغن پالم نشان داد )

. بيان نسبی این ژن دهد یمن را نشان تغييرپذیری این ژ

کنندة روغن پالم در هر دو نوبت  در گروه دریافت

کنندة  از بافت پستان نسبت به گروه مصرف گيری نمونه

روغن ماهی بالاتر بود و با گذشت زمان )دو ماه پس از 

زایش( در هر دو گروه کاهش یافت، وليکن این تغيير به 

(. اگرچه <05/0P)دار نبودند لحاظ آماری معنی

ممکن است بر غدة پستان  IGF-Iهای در گردش  غلظت

اثر اندوکرینی داشته باشند، مدارک زیادی مبنی بر اثر 

بر رشد غدة پستان وجود  IGF-Iپاراکرین یا اتوکرینی 

های استرومایی غدة پستان رسد قسمتنظر میدارد. به

 ,Cohickباشند ) IGF-Iمسئول ساخت )سنتز( موضعی 

1998; Flint et al., 2005های (. برهمکنش بخش

استرومایی و بافت پوششی غدة پستان اثرهای 

ای دارد، لذا  زایی یاختهچشمگيری بر رشد و ریخت

پيشنهاد شده است که اپيتليوم در حال افزایش، احتمال 

ی قابل انتشار، بازخورد ها عاملی موضعی آزادسازدارد با 

اعمال کند تا بيان  اش نندهک احاطهمثبتی بر استرومای 

IGF-I  وIGF-II ( را افزایش دهدHovey et al., 1999.) 

های بافت رشد یاخته راشباعيغاسيدهای چرب 

تأثير برون  توانندمیپوششی پستان را تحریک کرده و 

را افزایش  EGFو IGF-I ی رشد مانند ها عاملتنی دیگر 

دکی به های ان بررسی(. Hurley & Ford, 2002دهند )

های بر پروتئين 3-بررسی تأثير اسيدهای چرب امگا

اند و همگی بر تأثير کاهشی این پرداخته IGFمسير 

زایی و های مرتبط با سرطاناسيدهای چرب بر پروتئين

های مرتبط با تنظيم بر پروتئين ها آنرشد و اثر افزایشی 

اند داشته ديتأک IGFBP-3مانند  IGFمنفی بر مسير 

(Calviello & Serini, 2010 اما .)Plath-Gabler et al. 

در  IGFهای خانوادة  با بررسی روند بيان ژن  (2001)

مراحل مختلف رشد پستان در گاو چنين فرض کردند که 

IGF-I  های عمده توسط یاخته طور بهدر غدة پستان

شود و به همين دليل ميزان بيان آن در چربی بيان می

در اواخر آبستنی بالاتر بوده و طی  هابافت پستان تليسه

شيردهی )لاکتوژنز( و استمرار شيردهی )گالاکتوپوئز( به 

  رسد.ترین ميزان بيان خود میپایين

های بافت شناختی  شایان یادآوری است در بررسی

)نتایج در حال انتشار( نشان داده شد، در گروه روغن 

روغن گيری نسبت به گروه ماهی در هر دو نوبت نمونه

 که یدرحالهای بافت پوششی بيشتر، پالم، درصد یاخته

درصد بافت استرومایی کمتر بود. با توجه به نتایج 

رود بافت می احتمالشده و این آزمایش  های بيان بررسی

کنندة روغن پالم، عامل استرومای بيشتر در گروه دریافت

شاید بتوان چنين گفت که  باشد. IGF-Iتوليد بالاتر 

ن ماهی به دليل غنی بودن از اسيدهای چرب روغ

احتمال موجب  ، به3-غيراشباع با چند اتصال دوگانۀ امگا

در بافت شده و   IGF-Iپيشبرد بيان و توليد زودهنگام

های بافت پوششی پستان افزایش و نمو یاخته لهيوس نیبد

در کل  IGF-Iرا شتاب بخشيده است. همچنين بالا بودن 

 حتمبهتواند کنندة روغن پالم می ریافتدوره برای گروه د

دليل بر بالاتر بودن تأثيـر آن بر بافت پستان نباشد، 

( بر اثر IGFBPsهای اتصالی زیادی )پروتئـين چراکه

IGF-I گذارند. به دليل محدودیت منابع تأثير می

هایی که تأثير این اسيدهای چرب را بر بافت سالم  بررسی

يرده بررسی کرده باشند، پستان گاوهای آبستن و ش

ی دخيل سازوکارهادر این زمينه و بيان دقيق  اظهارنظر

در این امر مشکل است و نياز به تحقيقات بيشتر دارد. 

ماندة  ی باقیها ژنبرای دیگر  برهمکنش تيمار و زمان

aFGF ،bFGF ،TGF-α ،TGF-β،COX-2 ، BAX ،

 دار نبود. معنی -پلاسمينوژن و فيبرونکتين

های سرم خون مشخص شد که جش هورمونبا سن

مقادیر استرادیول و پروژسترون بين دو گروه آزمایشی 

 و 5 ، جدول<05/0Pداری وجود ندارد )تفاوت معنی

  (.2 نگاره
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 روز پس از زایش( 42ش از زایش تا روز پي 42) . غلظت استرادیول و پروژسترون سرم خون بين دو گروه آزمایشی5جدول 
Table 5. Serum Estradiol and Progesterone concentration between two experimental groups (-42 to 42 days of parturition) 

Hormones PO FO SEM 
P Value 

Treatment Time Treatment× Time 

Estradiol (pg/ml) 116.35 108.95 32.25 0.69 0.43 0.79 
Progesterone (ng/ml) 6.50 5.47 1.52 0.53 <0.01 0.78 

PO گروه دریافت کنندة چربی اشباع پالم؛ :FO.گروه دریافت کنندة روغن ماهی :                                             PO: Palm oil group; FO: Fish oil group. 

 .Significantly differences is considered at P<0.05                                                                 ( در نظر گرفته شده است.>05/0Pسطح معنی داری )

 

     
روز پيش از  42( سرم دو گروه آزمایشی طی شش نوبت خونگيری )B( و پروژسترون )A) روند تغييرات غلظت استرادیول. 2نگاره 

 (>05/0Pج درصد در نظر گرفته شده است )روز پس از زایش. معنی داری در سطح پن 42زایش تا 

Figure 2. Changes in serum Estradiol and Progesterone concentration in two experimental groups during six blood 

samplings (-42 to 42 days of parturition). Significant level considered P<0.05. 

 

های شير  که در  کيبنتایج مربوط به توليد و تر

گزارش  Javaheri Barfourooshi et al. (2014)بررسی 

شده، نشان داد مصرف روغن ماهی موجب افزایش 

دار توليد شير از هفتۀ ششم شيردهی به بعد شد،  معنی

اما درصد و ميزان چربی شير با مصرف روغن ماهی 

( و تأثير مصرف روغن ماهی بر >05/0Pکاهش یافت )

 صورت بههای بدنی )سوماتيک( شير نيز شمار یاخته

(. این نتایج همراه با >05/0Pکاهشی نمایان شد )

در این مقاله بيانگر آن است که  شده ارائهی ها داده

روغن ماهی بر  3-تأثير سودمند اسيدهای چرب امگا

های توليد شير در گاو ممکن است با تأثير بر بيان ژن

رفت غدة پستان درگير در رشد و تکامل و مرحلۀ پس

 گری شود. ميانجی

 یریگ جهینت

، افزودن روغن ماهی توانست با آمده دست بهبر پایۀ نتایج 

های عامل ضدپسرفت در اوج شيردهی، افزایش نسبت ژن

سبب به تعویق انداختن روند طبيعی مرحلۀ پسرفت و 

شود. همچنين  بهبود شرایط شيردهی در بافت پستان

کنندة  ستان گروه دریافتدر پ TNF-αکاهش بيان ژن 

 ها است. ای از کاهش التهاب در این دامروغن ماهی نشانه

 

 سپاسگزاري

ی مالی دانشگاه تهران در ها تیحمااین پژوهش با 

انجام  18/6/7108017قالب طرح نوع ششم به شمارة 

 ، تشکر ومسئولان مربوطاز بدینوسيله شده است. 
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