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Abstract 

Background. Autophagy is responsible for maintaining cellular homeostasis by 

degrading and recycling macromolecules and unwanted intracellular components, 

such as damaged organelles. Trans-chalcone is a compound with anti-cancer and 

anti-inflammatory properties. However, its impact on autophagy in lung tissue has 

not been investigated yet. Therefore, this study evaluated the effects of trans-

chalcone on autophagy-related Gene Expressions in the lung . 

Methods. Twelve male rats were randomly divided into control and chalcone 

groups. In the control group, rats were orally gavaged with Tween 80(10%), while 

in the chalcone group, rats were orally gavaged with trans-chalcone once a day for 

six weeks. Blood and lung samples were collected from overnight fasted rats. 

Serum insulin and glucose levels were used to estimate the fasting glucose-to-

insulin ratio. Further, a real-time polymerase chain reaction was performed to assess 

the levels of p62, LC3, and Beclin-1 gene expression in the lungs of rats. 

Results. Trans-chalcone significantly increased the fasting glucose-to-insulin ratio 

(insulin sensitivity). In addition, this compound significantly increased Beclin-1 

mRNA expression levels and decreased p62 expression levels in the lungs of rats. 

Nevertheless, the upregulatory effect of this compound on LC3 expression was not 

statistically significant. 

Conclusion. Based on the findings, trans-chalcone increases insulin sensitivity and 

has a regulatory effect on autophagy in the lungs of healthy rats. Changes in Beclin-

1 and p62 mRNA levels reflect this issue. 

Practical Implications. The ability of trans-chalcone to up-regulate Beclin-1, a key 

marker of autophagy, and down-regulate p62 mRNA expression indicates its 

regulatory effect on autophagy. Further studies are required to validate the potential 

of this chalcone as a promising treatment for autophagy-related lung diseases. 
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Extended Abstract  

 

Background 

Autophagy is responsible for maintaining 

homeostasis and energy conservation by degrading 

and reutilizing intracellular endogenous (e.g, 

damaged organelles) and exogenous (e.g, bacteria) 

components as a lysosomal catabolic procedure. 

Lungs are vital organs exposed to the external 

environment and pathogenic factors. It seems that 

autophagy regulation can be used to manage various 

health concerns, such as inflammatory diseases and 

metabolic disorders. Given the role of microtubule-

associated Protein 1 Light Chain 3 (LC3), Becline-1, 

and p62 in autophagy, their expression levels are 

considered specific markers for autophagy. 

Chalcones belong to a primary class of flavonoids 

and have anti-cancer and anti-inflammatory 

activities. The autophagy-inducing effects of trans-

chalcone on the human hepatocellular carcinoma cell 

line have recently been suggested. However, its 

impact on autophagy-related gene expressions in 

rats’ lungs has not been studied yet. Therefore, the 

expression levels of p62, LC3, and Beclin-1 genes in 

the lungs of animals were measured in the present 

study. 

 

Methods  

Experimental Protocol 

Wistar rats (body weight: 200‒250g) were 

maintained in an environment with a controlled light-

dark cycle (12/12 hours) at 22 ± 2°C, with free access 

to standard rat food and drinking water. Twelve male 

rats were randomly assigned to the control and 

chalcone groups (6 rats/group).  

In the control group, the rats were orally gavaged 

with a 10% Tween 80 solution. In the chalcone 

group, they were orally gavaged with trans-chalcone 

20 mg/kg, vehicle: 10% Tween 80) once a day for six 

weeks. Finally, overnight fasted (fasting period: 8 

hours) rats were anesthetized, and blood and lung 

samples were collected from their bodies.  

 

Biochemical Assays 

First, the blood samples were centrifuged, and the 

serum samples were separated. Then, a commercial 

glucose kit (Pars Azmoun, Iran) and a rat insulin 

ELISA kit (Mercodia, Uppsala, Sweden) were used 

to measure serum glucose and insulin levels, 

respectively. Eventually, the fasting glucose (mg/dL) 

to insulin (µU/mL) ratio (FGIR) was calculated as a 

marker of insulin sensitivity. 
 

Real-time Polymerase Chain Reaction 

The RNX-Plus solution kit (Cinagen Company, 

Iran) was utilized for the extraction of total RNA 

from homogenized lung samples. Subsequently, 

complementary DNA was produced using Thermo 

Scientific RevertAid Reverse Transcriptase (Thermo 

Fisher Scientific, USA) according to the 

manufacturer’s instructions. To evaluate mRNA 

expression levels of p62, LC3, and Beclin-1, RT-

PCR was conducted using a SYBR Green PCR 

Master Mix (Cinagen Company, Iran). In addition, a 

housekeeping gene (β-actin) was used for data 

normalization. Gene expression results were 

calculated using the 2−ΔΔCt method. 

 

Statistical Analysis 

All data were analyzed using GraphPad Prism 7 

software, and related graphs were drawn with the 

same software. Values are displayed as means± 

standard error of the mean. The unpaired t-test was 

employed to assess the difference between groups, 

and P-values less than 0.05 were considered 

statistically significant.  

 

Results 

In the present study, FGIR was calculated to 

investigate the effect of trans-chalcone on insulin 

sensitivity. In this case, the levels of FGIR in the 

animals treated with trans-chalcone were 

significantly (P<0.001) higher than in control rats. 

The measurement of Beclin-1 and LC3 expression 

levels is one of the standard methods used for the 

assessment of the levels of the autophagy process. 

The present study was undertaken to elucidate 

whether oral treatment of healthy Wistar rats with 

trans-chalcone for six weeks affects autophagy levels 

in the lung tissue under physiological conditions. 
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Therefore, the mRNA expression of autophagy-

related genes, including Beclin-1, LC3, and p62, was 

estimated through the RT-PCR method. The analysis 

of data obtained from the RT-PCR assay indicated 

that mRNA expression levels of Beclin-1 were 

significantly increased (P<0.05) in the lungs of rats 

treated with trans-chalcone when compared to the 

control group. In addition, LC3 showed a non-

significant increase in the lungs of animals in the 

chalcone group compared to the rats in the control 

group. The administration of this chalcone resulted in 

a significant (P<0.01) decrease in the mRNA 

expression level of p62 in the chalcone group when 

compared to the control group. 

 

Conclusion 

Trans-chalcone significantly increased Beclin-1 

mRNA expression in rats’ lungs, indicating the 

autophagy process’s induction. Although this change 

was insignificant, trans-chalcone caused a mild 

increase in LC3 mRNA expression. Consistent with 

these results, trans-chalcone has recently been 

introduced as an autophagy inducer under cancer 

conditions. In addition, the anti-inflammatory 

properties of this chalcone have recently been 

confirmed in the lungs of rats fed a high-fat diet. 

Considering the role of p62 in the production of 

inflammatory cytokines, the anti-inflammatory effect 

of trans-chalcone may be partially attributed to its 

ability to decrease the expression of p62 in the lungs 

of animals. Regarding the role of p62 in autophagy, 

chalcone reduced the mRNA expression of p62. 

However, the protein expression levels of p62 were 

not measured, which is a limitation of this study. 

Further studies are needed to examine the potential 

effects of trans-chalcone as a promising treatment for 

autophagy-related lung diseases. 
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 چکیده 
های سلولی ناخواسته مانند اندامک ها و اجزای درون اتوفاژی با تخریب و بازیافت ماکرومولکول  .زمینه 
ساده با خاصیت ضدالتهابی،  کند. ترانس چالکون یک نوع چالکون دیده، هومئوستاز سلولی را حفظ می آسیب 

حال، تاکنون اثرات ترانس چالکون بر فرآیند اتوفاژی در بافت ریه اکسیدانی است. بااین آنتی ضد سرطان و 
های مرتبط با اتوفاژی در بررسی نشده بود. بنابراین، این مطالعه باهدف بررسی اثرات ترانس چالکون بر بیان ژن 

 ریه انجام شد.
طور تصادفی به دو گروه تقسیم شدند: گروه  سر موش صحرایی نر بالغ به  12در مطالعه حاضر،  . کار روش 

در   80کننده ترانس چالکون(. تجویز توئین %(، و گروه چالکون )دریافت 80/10کننده توئین کنترل )دریافت 
هفته و روزانه یک مرتبه  6صورت گاواژ دهانی و طی مدت گروه کنترل و ترانس چالکون در گروه چالکون به 

آوری گردید. مقادیر سرمی انسولین های خون و ریه از حیوانات ناشتا جمع ، نمونه هاانجام شد. در پایان آزمایش 
و  p62 ،LC3های گیری شد. میزان بیان ژن شتا اندازه منظور محاسبه نسبت گلوکز به انسولین نا و گلوکز ناشتا به 

Beclin-1   های صحرایی به روش در ریه تمامی موشQuantitative real-time PCR  سنجش گردید. 
دار نسبت گلوکز به انسولین ناشتا )شاخص تیمار خوراکی با ترانس چالکون منجر به افزایش معنی  .ها یافته 

 mRNAدار باعث افزایش بیان طور معنی . همچنین، این چالکون به گردید (  >001/0P)  حساسیت به انسولین(

Beclin-1 05 /0P<  و کاهش سطح بیانp62 01/0P<  حال، اثر بااین شد. های صحرایی در بافت ریه موش
 دار نبود.از نظر آماری معنی   LC3تحریکی این ترکیب بر بیان  

گردد و یک اثر تنظیمی بر اتوفاژی در افزایش حساسیت به انسولین می ترانس چالکون باعث  . گیرینتیجه 
های مرتبط با اتوفاژی منعکس ژن  mRNAهای صحرایی سالم دارد که با تغییرات در سطوح های موش ریه 
  شود. می 

، یک مارکر کلیدی برای اتوفاژی، و Beclin-1توانایی ترانس چالکون برای تنظیم افزایشی  پیامدهای عملی. 
دهنده اثر تنظیمی آن بر اتوفاژی است. مطالعات بیشتری برای تأیید نشان  mRNA p62تنظیم کاهشی بیان 

 وفاژی موردنیاز است.های ریوی مرتبط با ات عنوان یک درمان امیدوارکننده برای بیماری پتانسیل این چالکون به 

 
 مقدمه 

ها تحویل اکسیژن به سیستم شریانی و دفع  عملکرد اصلی ریه 
طور مستقیم با ها به اجزای ریه  1اکسید از بدن است.کربن دی 

ها و ها، ویروس باکتری محیط بیرون و عوامل پاتوژن از قبیل 
اکسیداتیو مواجه هستند. بر اساس شواهد، اتوفاژی در استرس 

عنوان یک های محیطی و سلولی فعال شده و به پاسخ به استرس 
ها فرآیند داخل سلولی حیاتی باعث حفظ هومئوستاز ریه 

های در فرآیند اتوفاژی، مواد سیتوپلاسمی مانند پروتئین  1گردد. می 
های ها، اندامک ناخواسته، ماکرومولکول سیتوپلاسمی 

ها و دیده، قطرات چربی و عوامل پاتوژن مانند باکتری آسیب 
ها پوشانده های تحت عنوان اتوفاگوزوم ها در وزیکول ویروس 

های ها، از طریق عملکرد آنزیم شده و پس از ترکیب با لیزوزوم
ی در برابر ها از طریق اتوفاژ سلول 5-2گردند. هیدرولیتیک تخریب می 

رسان خارجی مانند شرایط محیطی منفی یا عوامل آسیب 
کنند. از خود محافظت می  DNAهیپوکسی، گرسنگی و آسیب 

جویی انرژی و مواد مغذی ضروری پدیده اتوفاژی باعث صرفه 
طورمعمول زنده ماندن گردد و به سلول و حفظ هومئوستاز می 

ازحد روند یت بیش مهار و یا فعال  6،7دهد. سلول را افزایش می 
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تواند باعث بروز و اتوفاژی، از طریق مسیرهای متفاوت، می 
ثابت شده است   8های مزمن گردد. پیشرفت سرطان و سایر بیماری 

که اختلال در تنظیم اتوفاژی اثرات مخربی بر سلامت و حفظ 
عملکرد بدن دارد. در این مورد، بیماری کبد چرب غیرالکلی،  

های مزمن التهابی یوی حاد و مزمن، بیماری های کل دیابت، بیماری 
های نورودژنراتیو با اختلال و در واقع مهار روند اتوفاژی و بیماری 

گیری ها از طریق اندازه میزان اتوفاژی در سلول  8مرتبط هستند. 
-microtubularسطوح بافتی مارکرهای اختصاصی آن شامل 

associated protein 1 light chain 3 (LC3)  ،Becline-1  وp62  قابل
ها یک گروه اصلی از فلاونوئیدها و چالکون  9ارزیابی است. 

ساز فلاونوئیدها و ایزوفلاونوئیدها هستند. همچنین پیش 
های درمانی وسیع از قبیل خاصیت ضد ها دارای ویژگی چالکون 

کننده ریوی سرطانی، ضد التهابی، ضد دیابتی و محافظت 
اگرچه مطالعات بالینی در رابطه با اثرات ترانس  01-31باشند.می 

چالکون در شرایط مختلف فیزیولوژیک و پاتولوژیک صورت 
-نگرفته است اما بر اساس مطالعات حیوانی انجام شده در سال 

کنندگی در مقابل های اخیر، ترانس چالکون دارای اثرات محافظت 
ین، کبد مشکلات تهدیدکننده سلامت از قبیل مقاومت به انسول 

اثرات حفاظتی  10،13،14باشد.چرب غیرالکلی، و التهاب ریوی می 
واسطه بهبود متابولیسم  ترانس چالکون بر کبد چرب غیرالکلی به 

ویژه از طریق تأثیر بر بیان های التهابی و به کبدی، مهار واکنش 
miRNA وجود، تاکنون اثرات بااین  10،14باشد. های کبدی خاص می

های مرتبط با اتوفاژی در بافت ریه بر میزان بیان ژن ترانس چالکون 
بررسی نشده است. بنابراین، در مطالعه حاضر اثر این ترکیب بر 

های صحرایی های مرتبط با اتوفاژی در ریه موش میزان بیان ژن 
 بالغ بررسی شد.

 
 کار روش 

 بندیحیوانات و گروه 
ویستار در سر موش صحرایی نر نژاد  12در مطالعه حاضر، 

گرم از حیوان خانه مرکز تحقیقات کاربردی   200-250محدوده وزنی 
دارویی تهیه شدند. قبل از شروع مداخلات، حیوانات به مدت یک 

منظور سازگاری با محیط در آزمایشگاه نگهداری شدند. در هفته به 
های صحرایی داری موش این مدت و در طول انجام تحقیق، نگه 

گراد(، درجه سانتی  22±2شده ) ه با دمای کنترل در محیط آزمایشگا 
ساعت( و با دسترسی آزادانه به  12/ 12تاریکی )-سیکل روشنایی 

های صحرایی آب و غذا صورت گرفت. در این تحقیق، موش 
موش صحرایی در هر گروه(  6دو گروه ) 2صورت تصادفی به به 

 تقسیم شدند:

لیتر( روزانه میلی  2)  %10، 80(: گاواژ توئین Controlگروه کنترل )   -1
 هفته.  6یک مرتبه و به مدت  

گرم بر  میلی   20(: گاواژ ترانس چالکون ) Chalconeگروه چالکون )  -2
( روزانه یک مرتبه و % 10، 80شده در توئین صورت حل کیلوگرم به 

  15هفته.  6به مدت  

ساعت )در طول  8بعد از اتمام مدت زمان تیمارها، حیوانات 
صورت ناشتا نگهداری شدند. صبح روز بعد، حیوانات به شب( 

گرم بر  میلی  60توسط تزریق داخل صفاقی ترکیب کتامین ) 
در  15هوش شدند.گرم بر کیلوگرم( بی میلی  10کیلوگرم( و زایلازین ) 

 Posterior Venaسیاهرگ خلفی ) طی بیهوشی، خونگیری از بزرگ 

Cava ر این، جهت سنجش ( تمام حیوانات صورت گرفت. علاوه ب
آوری  های بافت ریه از ریه چپ تمام حیوانات جمع بیان ژن، نمونه 

 گردیده و بلافاصله فریز شدند. 
 

 های بیوشیمیاییسنجش 
آوری شده های خون که از حیوانات ناشتا جمع در ابتدا نمونه 

ها جدا شد. سپس، مقادیر گلوکز و بود، سانتریفوژ گشته و سرم آن 
های سرم به ترتیب توسط کیت تجاری گلوکز انسولین در نمونه 

)شرکت پارس آزمون، ایران، حداقل میزان قابل سنجش گلوکز 
mg/dl 5 مخصوص رت ) انسولین ( و کیت الایزایRat insulin 

ELISA; Mercodia, Uppsala Sweden حداقل میزان قابل سنجش ،
( mg/dlبت گلوکز )( سنجش شد. در نهایت، نس µg/dl 450انسولین 

اعتماد برای عنوان یک شاخص قابل ( ناشتا به µU/mlبه انسولین ) 
 61،71تعیین حساسیت به انسولین محاسبه شد. 

 
  به روش  Beclin-1 و  p62 ،LC3 های سنجش میزان بیان ژن 

   
های ریه هموژن شده با استفاده از کل از نمونه   RNAاستخراج 

RNX-Plus solution kit  شرکت سیناژن، تهران، ایران( و با توجه به(
دستورالعمل کارخانه سازنده کیت صورت گرفت. به منظور سنتز 

cDNA  ازRNA  کل، از آنزیم Thermo Scientific RevertAid 

Reverse Transcriptase  تفاده )ترموفیشر ساینتیفیک، آمریکا( اس
منظور سنجش به  Quantitative real-time PCRشد. مراحل انجام 

با استفاده از یک  Beclin-1و  p62 ،LC3های میزان نسبی بیان ژن 
)شرکت سیناژن، تهران، ایران( و   SYBR Greenمستر میکس حاوی 

 18باشد. مطابق یک مطالعه قبلی توسط غلامی و همکاران می 
 real-time PCR machine) ور ژن روت در دستگاه  PCRپروتکل 

Rotor-Gene 3000 عنوان ژن رفرنس برای اکتین به ( اجرا شد. ژن بتا
 های هدف استفاده گردید.سازی بیان ژن نرمال 



 .و همکاران مزدهصالحی 

 1  شماره   47دوره    مجله پزشکی دانشگاه علوم پزشکی تبریز    |    12

شامل مقادیر  Quantitative real-time PCRهای حاصل از داده 
CT  های مورد مربوط به ژن رفرنس و ژن هدف تمام نمونه

به  2013افزار اکسل و در نرم  CtΔΔ 2−از متد سنجش، با استفاده 
های در ادامه، داده  18های هدف تبدیل شدند.میزان نسبی بیان ژن 

 GraphPadافزار های هدف به نرم مربوط به میزان نسبی بیان ژن 

Prism 7  .منتقل شدند 

 GraphPadافزار آمده از نرم دست وتحلیل آماری به جهت تجزیه 

Prism 7  ها از نظر توزیع با روش استفاده شد. ابتدا دادهK-S 
 (Kolmogrov-Smirnov )   کنترل شدند. بعد از اطمینان از نرمال بودن

از آزمون تی تست  منظور مقایسه میانگین دو گروه ها، به داده 
دار در نظر  معنی  P<0/ 05ین مطالعه مستقل استفاده شد. در ا 

 (.1)جدول    گرفته شد
 

 Real-time PCRتوالی پرایمرهای استفاده شده در    .1جدول  

 گرفته شده است. )NCBI  )www.ncbi.nlm.nih.gov  توالی پرایمرها از
 

 هایافته 
منظور بررسی در این مطالعه نسبت گلوکز به انسولین ناشتا به 

اثر ترانس چالکون بر میزان حساسیت به انسولین محاسبه شد. 
نشان داده شده است، میزان شاخص   1طور که در شکل همان 

کننده ترانس چالکون حساسیت به انسولین در حیوانات دریافت 
 ( بیشتر از حیوانات گروه کنترل بود.>001/0Pداری )طور معنی به 

 
تأثیر تیمار خوراکی با ترانس چالکون بر شاخص حساسیت به انسولین   . 1شکل 

FGIR))  های آزمایشی ) در حیوانات گروهControl 10، 80کننده توئین : دریافت % 
هفته(.  6کننده ترانس چالکون به مدت : دریافت Chalconeهفته و  6به مدت 

در  >001 /0P ***(. =6nاند ) نشان داده شده  mean±SEMت صور ها به داده 
   FGIR ،.Fasting Glucose to Insulin ratioمقایسه با گروه کنترل.  

 

منظور بررسی اثرات احتمالی ترانس چالکون بر میزان به 
های صحرایی بالغ در شرایط فیزیولوژیک، اتوفاژی در ریه موش 

های های مرتبط با اتوفاژی در بافت ریه موش میزان بیان ژن 
کننده ترانس چالکون به روش ل و گروه دریافت صحرایی گروه کنتر 

real-time PCR  مورد سنجش قرار گرفت. بر اساس نتایج حاصل از

، تیمار خوراکی با ترانس چالکون real-time PCRهای آنالیز داده 
نسبت  Beclin-1( میزان بیان ژن >0P/ 05دار )باعث افزایش معنی 

الف(. علاوه بر این، تیمار خوراکی با  2به گروه کنترل شد )شکل 
هفته باعث افزایش مختصر میزان بیان  6ترانس چالکون به مدت 

در حیوانات گروه چالکون نسبت به گروه کنترل شد اما  LC3ژن 
 ب(.  2دار نبود )شکل  این تغییر معنی 

 
بر میزان بیان ژن )الف(  تأثیر تیمار خوراکی با ترانس چالکون  . 2شکل 
Beclin-1  )و )بLC3 های آزمایشی ) در حیوانات گروهControl کننده : دریافت

کننده ترانس چالکون به : دریافت Chalconeهفته و  6به مدت  % 10، 80توئین 
اند. نشان داده شده  mean±SEMصورتها به هفته(. داده  6مدت 

 (4n= ،duplicated  .)*  05 /0P<   مقایسه با گروه کنترل.  در 

Primer name 
Gene bank 

Accession No. 
Primer sequence (5´→3') 

LC3 NM_022867.2 
Forward: ACGGCTTCCTGTACATGGTC 

Reverse: GTGGGTGCCTACGTTCTG AT 

Beclin 1 NM_001034117.1 
Forward: TGGCACAGCGGACAATTTGG 

Reverse: CAGTACAACGGCAACTCCTTA 

P62 
NM_130405.2 

 

Forward: CAGCTGCTGTCCGTAGAAATTG 

Reverse: ACCCGCTCTTTCAGCTTCAT 

ß-actin NM_031144.3 
Forward: GCGTCCACCTGCTAGTACAAC 

Reverse: CGACGACTAGCTCAGCGATA 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/nuccore/NM_130405.2
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نشان داده شده است، تیمار خوراکی  3طور که در شکل همان 
( میزان بیان ژن >0P/ 01دار ) با ترانس چالکون باعث کاهش معنی 

p62  .در ریه حیوانات گروه چالکون نسبت به گروه کنترل شد 
 

 
در حیوانات    p62  . تأثیر تیمار خوراکی با ترانس چالکون بر میزان بیان ژن 3شکل  

:  Chalcone و  % 10، 80توئین  کننده افت ی در : Control) های آزمایشی گروه 
  mean ± SEM  صورتبه ها  هفته(. داده   6ترانس چالکون به مدت   کننده افت ی در 

 در مقایسه با گروه کنترل.  >01 /0P  **(.   4n= ،duplicated)   اند نشان داده شده 

 
 بحث 

تواند در مقابله تنظیم اتوفاژی می رویکردهای درمانی مبتنی بر 
های التهابی و های تهدیدکننده از قبیل سرطان، بیماری با بیماری 

های مرتبط با پروتئین 19-20، 8، 5نوردژنراتیو مورد استفاده قرار گیرد. 
در تشکیل اتوفاگوزم نقش مهمی LC3 وBecline-1 اتوفاژی از قبیل 

ی ضروری برای شروع اتوفاژی یکی از اجزا  Becline-1ویژه دارند؛ به 
کی از ی  LC3 و  Becline-1گیری میزان بیان رو، اندازه است. ازاین 

ها های پرکاربرد برای سنجش میزان تشکیل اتوفاگوزوم روش 
های مطالعه حاضر، تیمار خوراکی با بر اساس یافته  22،32باشد. می 

هفته در شرایط فیزیولوژیک، منجر به  6ترانس چالکون به مدت 
های صحرایی شد. در بافت ریه موش  Beclin-1افزایش بیان ژن 

در ریه  LC3وجود، اثر ترانس چالکون در افزایش بیان ژن بااین 
مکان دار نبود. این ا کننده ترانس چالکون معنی حیوانات دریافت 

زمان تیمار با ترانس چالکون و یا در وجود دارد که با افزایش مدت 
های مرتبط با اتوفاژی، تأثیر این چالکون بر بیان ژن شرایط بیماری 

LC3   دار گردد.معنی 
از طرف دیگر، تجویز خوراکی چالکون، منجر به کاهش بیان   
ر، در مطالعه حاضهای صحرایی گردید. در بافت ریه موش  p62ژن 

های در بافت ریه موش  Beclin-1دار میزان بیان ژن افزایش معنی 
کننده ترانس چالکون حاکی از اثر پیش برنده صحرایی دریافت 

 باشد. اتوفاژی این چالکون می 

بر اساس نتایج حاصل از یک مطالعه پیشین، در قلب 
 ساکارید، شده توسط لیپوپلی ء القا  sepsisهای سوری مبتلا به موش 

در اثر دستکاری ژنتیکی منجر به تحریک  Beclin-1ازحد بیان بیش 
ها، بهبود عملکرد قلب اتوفاژی و میتوفاژی، محافظت میتوکندری 

بنابراین، افزایش بیان  24و کاهش التهاب و فیبروز گشته است.
Becline-1  تواند باعث در اثر عوامل ژنتیکی و فارماکولوژیکی می

و مهار التهاب و فیبروز گردد. همسو با مطالعه  تحریک اتوفاژی 
که اثرات ترانس چالکون بر میزان   in vitroحاضر، در یک مطالعه 

های سرطانی بررسی گردیده است، مشاهده شد  اتوفاژی در سلول 
که ترانس چالکون از طریق القا اتوفاژی باعث القا مرگ سلولی در 

  3شود. می   uH7.5Hهای هپاتوسلولار کارسینومای رده  سلول 
رسد که در این مطالعه نیز ترانس به نظر می در مجموع، 

های صحرایی چالکون منجر به القا فرآیند اتوفاژی در ریه موش 
ترانس سالم گردیده است.از طرف دیگر، در تحقیق حاضر، 

های صحرایی بالغ را در ریه موش  p62چالکون میزان بیان ژن 
یک  p62مشخص شده است که  طور قابل توجهی کاهش داد. به 

بر اساس دانش  25پروتئین با عملکردهای چندگانه و پیچیده است.
قادر به تعامل با مسیرهای سیگنالینگ مورد نیاز برای  p62فعلی، 

هایی از قبیل سرطان است. حفظ هومئوستاز، التهاب و بیماری 
 این پروتئین یک گیرنده انتخابی برای اتوفاژی و میتوفاژی است و

حال،  گردد. درعین سازی اینفالاموزوم و التهاب می باعث مهار فعال 
-می  NF-κBسازی باعث فعال  p62گزارش شده است که پروتئین 

  25،26گردد. 
عنوان یک به  sepsis ،p62پیشنهاد شده است که در بیماری 

-می  NF-κBسازی کند و منجر به فعال واسطه التهابی عمل می 
ها شرایط پاتولوژیک، ماکروفاژها و مونوسیت گردد. در طی این 

  p62صورت غیرفعال های پیروپتوتیک به صورت فعال و سلول به 
باعث تولید  NF-κBصورت وابسته به نیز به  p62کنند و ترشح می 
  25،27گردد. های التهابی می سایتوکاین 

با توجه به موارد مذکور و نتایج یک مطالعه قبلی در این راستا  
ار حیوانات سالم با ترانس چالکون دارای اثرات ضد التهابی که تیم 

در مطالعه   p62اثر مهاری ترانس چالکون بر بیان    15باشد،  در کبد می 
حاضر، ممکن است در اثرات ضد التهابی ترانس چالکون دخیل 

بر میزان  Quercetinباشد. در مطالعه دیگری اثر تیمار بیماران با 
طانی بررسی شده و نشان داده شد اتوفاژی در بافت ریه سر 

Quercetin  بیانLC3-II  وBecline-1  را ارتقا داده و بیانp62   را
های کند که در نهایت باعث القای اتوفاژی در سلول سرکوب می 

 28.شود سرطانی بافت ریه می 
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بیان های حاصل از این مطالعه، افزایش طورکلی، طبق یافته به 
در بافت ریه موش صحرایی   p62و کاهش بیان ژن  Beclin-1ژن 

تواند اند، می هفته با ترانس چالکون تیمار شده  6که به مدت 
دهنده افزایش فرآیند اتوفاژی در ریه باشد که تأییدی بر موارد نشان 

به شاخص حساسیت . از طرف دیگر، افزایش ذکر شده است
کننده ترانس چالکون، حاکی از در حیوانات دریافت  انسولین

باشد. توانایی این چالکون در افزایش حساسیت به انسولین می 
دیابت، یک بیماری با شیوع جهانی رو به افزایش است و پیشنهاد 

ها شده است که مقاومت به انسولین باعث کاهش عملکرد ریه 
درمانی در راستای کاهش رو، مداخلات ازاین  30-29گردد. می 

تواند اثرات مقاومت به انسولین از جمله ترانس چالکون می 
 مفیدی در راستای بهبود عملکرد تنفسی داشته باشد. 

 
 گیرینتیجه 

این مطالعه برای اولین بار، اثرات ترانس چالکون بر میزان بیان 
وجود، های مرتبط با اتوفاژی در بافت ریه را ارزیابی نمود. بااین ژن 

 LC3و  p62 ،Becline-1های در مطالعه حاضر میزان بیان پروتئین 
گردد. بر نجش نشد که محدودیت این مطالعه محسوب می س 

های صحرایی با ترانس تیمار موش  های این مطالعه، طبق یافته 
 Becline-1بیان ژن فزایش ا  هفته منجر به  6چالکون به مدت 

دهنده القا فرآیند مرتبط با اتوفاژی در بافت ریه شد که نشان 
 اتوفاژی است. 

گردید.   LC3طور مشابه، این چالکون باعث افزایش بیان ژن به 
دار نبود. با توجه به اثر  اگرچه، این افزایش از لحاظ آماری معنی 

، ممکن است اثر p62کاهنده ترانس چالکون بر میزان بیان ژن 
ضدالتهابی ترانس چالکون حداقل تا حدودی به علت کاهش 

ریوی در حیوانات تیمار شده با ترانس چالکون  p62میزان بیان ژن 
ترانس چالکون در نتیجه، مطالعه حاضر پیشنهاد کرد که  باشد.

کند. های صحرایی القا می فرآیند اتوفاژی را در ریه موش 
بیشتری برای بررسی توانایی ترانس چالکون حال، مطالعات بااین 

های ریه مورد نیاز عنوان یک درمان امیدوارکننده برای بیماری به 
 است. 

 قدردانی 
 یاد ی بن  ی ها سلول  قات ی مرکز تحق این پژوهش با حمایت 

 صورت گرفته است.  ز یتبر   یدانشگاه علوم پزشک 
 

 ان مشارکت پدیدآورند 
ی م ی الهام کر  و  پور ی محمدرضا عل : پردازی و طراحی اثر ایده 

و  مزده  ی : فاطمه صالح ها ی داده آور جمع انجام پژوهش و  ، ثالث 
الناز : ها و رسم نمودارها تحلیل و تفسیر داده  ثالث ی م ی الهام کر 

الناز نخجیری و : مقاله  س ینو ش یپ  تهیه  نخجیری و پرویز شهابی؛ 
: نسخه نهایی مقاله  دیی تأ نقد و بررسی و  ؛ مزده  ی فاطمه صالح 

 .تمام نویسندگان 
 

 منابع مالی 
عمومی خانم فاطمه  ی دکترا  نامه ان ی از پا  حاصل مقاله  ن ی ا 

پرچرب  یی غذا  می ترانس چالکون و رژ  ر ی "تأث  ا عنوانب  صالحی مزده 
 هی در ر  ی مرتبط با اتوفاژ  ی ها ژن  ان ی ب  زان ی و م  Nrf-2/HO-1 ر ی بر مس 

 ی ها سلول  قات ی مرکز تحق مالی توسط  ن ی تأم باشد. می نر"  ی ها رت 
)شماره گرنت:  ران یا  ز، یتبر  ز، ی تبر  ی دانشگاه علوم پزشک  ، ی اد ی بن 

 ( صورت گرفته است.71209
 

 ها دسترسی پذیری داده 
 سنده ی ها در صورت درخواست معقول از نو مجموعه داده 

 در دسترس است.  ل ؤو مس 
 

  ملاحظات اخلاقی 
 تهی کم   دیی مورد تأ  ، وانات ی ح  ی رو بر  شدهانجام  مطالعات  ه ی کل 

 ز ی تبر  یاخلاق دانشگاه علوم پزشک 
 .ه است( قرار گرفت IR.TBZMED.AEC.1402.002)کد: 

 
 تعارض منافع 

لیف یا انتشار این أکنند که منافع متقابلی از ت لفان اظهار می ؤ م 
مقاله ندارند. 
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