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 چکیده

ؽدجیِ  ػلائدن ػفًَدت ددبد     ؽدَد.  يددبد هدی  ا تَوغَپلاعوب گًَدذی ػفًَت اًگلی ثب ؽیَع خْبًی اعت وِ ثَعیلِ يه تَوغَپلاعوَس  :زمینه و هدف

ّدبی هجدتلا ثدِ    تیتدز اًگدل ٍ پبعدل التْدبثی در هودش هدَػ       ثز وبوغبسٍليوَتز هطبلؼِ اثز ييا درػفًَت هشهي ثذٍى ػلاهت اعت.  لیٍ اعتعزهبخَردگی 
 .ؽذُ اعت یثزرعتَوغَپلاعوَس 

)هؼیدبر پبعدل   TNF-α ٍ )هؼزف  ثبر اًگدل    REP-529 یتَالؽذًذ.  تلااًگل ثِ تَوغَپلاعوَس هجیغت وففبلی ثب تشريك ّبی عَری  هَػ :ها روش

 گیزیپظ اس تشريك ویغت ٍ ًیش هتؼبلت درهبى ثب وَتزيوَوغبسٍل اًذاسُ 8تب  1ّبی در ّفتِ ،ووی وزاسیپل یازُیٍاوٌؼ سًد رٍػثب ّب هَػدر هوش التْبثی  
 . اداهِ يبفترٍس  10 ػفًَت ؽزٍع ؽذ ٍ ثوذت ْبرم ٍ ّؾتن ّفتِ چ پیؼ اس ؽزٍعرٍس درهبى ثب وَتزيوَوغبسٍل دُ ؽذ. 

ٍ ّفتِ دٍم ٍ  ًُؾبى داد اًگل ّفتِ اٍل ٍارد هوش ؽذ REP-529همبديز . ًذؽذؽذيذ  تیآعّب دچبر هَػ پظ اس تشريك ویغت، 14تب  4اس رٍس  :ها افتهي

 یدار یطدَر هؼٌد  iة وَوغدبسٍل يوَتز. ثذيبهیوبّؼ ّبی ثؼذ  ّفتِذ ٍ رعهیج ثِ اٍؽزٍع ؽذُ ٍ ّفتِ دٍم  اس  TNF-αثیبى . يبثذ هی تىثیزعزػت iعَم ة
ًغجت ثدِ    p< 05/0)  ّب هَػ ٍسىدار هؼٌی افشايؼثب  4ّفتِ در ؽذ. درهبى  ػفًَت 8ٍ  4ّفتِ در  REP-529  ٍTNF-α یغيرًٍَ دارهَخت وبّؼ هؼٌی

 .دثَ ّوزاًُؾذُ  گزٍُ درهبى

 اًگدل ٍ پبعدل   زید تىثثب هْبر  وَوغبسٍليوَتزتدَيش هشهي  ،تَوغَپلاعوَس ّبی عَری هجتلا ثِدر هَػًؾبى داد وِ  ًتبيح ايي هطبلؼِی: ریگ جهینت

  .ٍ ثْجَد ثیوبری ّوزاُ اعتّب  در هوش هَػی التْبث
 

 

 TNF-α ،REP-529، وَتزيوبوغبسٍل، تَوغَپلاعوب گًَذیی کلیدی: ها واژه
  

 

  مقدمه 
علَلی اخجدبری اعدت    درٍىاًگل  يه 1تَوغَپلاعوب گًَذی

 ثبؽدذ.  وِ لبثلیت ايدبد ػفًَت در توبم دیَاًبت خًَگزم را دارا هی
 ًشديده ثدِ    -خوؼیدت خْدبى   %30- 50ؽَد وِ  تخویي سدُ هی

در  .را داؽدتِ ثبؽدٌذ  ثدِ ايدي اًگدل    عبثمِ ػفًَت  -هیلیبرد ًفز 2

                                                           
1
 Toxoplasma gondii (T. gondii) 

ؽذ ، ًؾبى دادُ 2014ٍ ّوىبراى در عبل  دريبًیآًبلیش -هطبلؼِ هتب
ولی طَرِث ايزاىدر  ػفًَت تَوغَپلاعوب 2وِ هیشاى ؽیَع عزهی

% هتویددز 66% تددب 14% ٍ در هٌددبطك هختلددو وؾددَر ثددیي  3/39 
: ؽدَد  ديدذُ هدی   ػفًَی ِ عِ ؽىلث تَوغَپلاعوب.  [1]ثبؽذ  هی

                                                           
2
 Seroprevalence 
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)در داخدل   4تايد سٍ ی، ثدزاد ّدب   )در گزٍُ ٍ يب ولدًَی  3تايسٍ یتبو
.  7غددت یاٍٍع)در داخددل   6اعددرَرٍسٍايت  ٍ  5ویغددت ًغدددی  

 ؾدىیل ت -عبًبى گزثِخبًَادُ  -ًْبيی شثبىیّب فمط در ه غتیاٍٍع
ؽدذُ ٍ خدَردُ    دفدغ هذفَع  اس طزيك یّب ٍلت غتیؽًَذ. اٍٍع هی

را آلدَدُ وٌٌدذ.    ٍاعدط  یّدب  شثبىیه زيتَاًٌذ اًغبى ٍ عب ؽًَذ، هی
ٍ  لييدت تجدذ  اسٍ ثِ تدبوی  در هیشثبى خذيذّب  غتیاٍٍع  ٍارد ؽدذُ 
دٍرُ فدبس   ييد ؽدًَذ. ا  هی زیٍ تىث ؽذُ شثبىیه دار  ّغتِ یّب علَل

عددزيغ  یّددب يددتاسٍ هزدلددِ، تددبوی ييدددددبد ػفًَددت اعددت. در ا
خقَؿ عیغدتن ػقدجی هزودشی،    ِدر عزاعز ثذى ثؽًَذُ  تىثیز
هٌتؾدز ؽدذُ ٍ در اثدز پبعدل عیغدتن       هخططّب ٍ ػضلات  چؾن
ّبی ًغددی   ٍ تؾىیل ویغت يبفتِّب توبيش  سٍايت ثِ ثزادیايوٌی 

 . [2] دٍرُ فبس هشهي ػفًَت اعت ييدٌّذ. ا هیرا 
 یّدب  ثب رٍػ نیهغتم             زیطَر غثِ یتَوغَپلاعوب گًَذػفًَت 
  8وددزاسیپل یازُیددٍاوددٌؼ سًد لِیٍعددثددِ نیٍ هغددتم یىيعددزٍلَص

(PCRیّددبُ اًگددل ثددب رٍػ اًگددل ٍ هؾددبّذ  ی ، خذاعددبس 
 ثدب تَخدِ ثدِ دغبعدیت      .ؽدَد  یدادُ هد  ـیتؾدخ  یؽٌبعد  ثبفت

 اهددزٍسُ اس ايددي تىٌیدده ثددزای تؾددخیـ اًگددل  ، PCR ثددب ی
 تَاًددذ ثددب اعددتفبدُ اس   هددی PCRت یدغبعددؽددَد. اعددتفبدُ هددی

  ِ  تددز ثددزای   ای افددشايؼ يبثددذ. پددیؼ   تددَالی ّددذف چٌذًغددخ
 ارد  اعدتفبدُ وری د 35)وِ  B1تؾخیـ ايي ػفًَت اس تَالی صى 

 REP-529ًدبم  ِخفدت ثدبسی ثد    529ؽذ. يه تَالی تىزاری  هی
(accession No. AF146527 ؽٌبعبيی ؽذ وِ  2000  در عبل

تدز   ، هٌبعدت PCRوری در صًَم، ثِ ػٌدَاى ّدذف    300ثب داؽتي 
فدز صًتیىدی   ّبی تىدزاری ًیدش هثدل ػٌب    . عبيز تَالی[3]ثبؽذ  هی

وری  در تؾخیـ تَوغَپلاعدوَس اعدتفبدُ    100-500) 9هتحزن
 ؽًَذ. هی

 پدش ٍ هدَاد غدذايی    ًدین گَؽت خبم ٍ اًَاع هقزف در اًغبى، 
ٍ  عجشيدبت ،يیهَاد غذا هزؽ  ٍ يب )هبًٌذ ؽیز ٍ تخن غتیو دبٍی

ّدبی   ویغدت  ثبؽدٌذ.  اس هٌبثغ آلَدگی هیّب  غتیآة آلَدُ ثِ اٍٍع
ٍعدیلِ  ِثد دتی ٍ  هبًٌذ ر ثذى هیشثبى ثبلی هیًغدی تب آخز ػوز د

MRI
لبثدل تؾدخیـ   ًیدش  ٍ آًبلیش رٍتیي هبيغ هودشی ًخدبػی    10

                                                           
3 Tachyzoites  
4
 Bradyzoites  

5
 Tissue cysts 

6
 Sporozoites 

7
 Oocysts 

8
 Polymerase chain reaction (PCR) 

9
 Mobile genetic elements 

10
 Magnetic resonance imaging (MRI) 

در فددزم ًْفتددِ خددَد تَوغَپلاعددوب گًَددذی  ظددبّزاً. [4] ًیغددتٌذ
ػلاهت ثبلیٌی ًذارد ٍلی در فَرت عزوَة عیغتن ايوٌدی )هثدل   

ثیودبری   ٍ عیغدتن ايوٌدی  وٌٌدذُ   عزوَةهَالغ هقزف دارٍّبی 
اًغفبلیت  ثیوبری عیغتویه ٍ ايذس  ػفًَت ػَد وزدُ، ٍ هٌدز ثِ

 یًغدد  یّدب  غتیو .[5] تَاًذ وؾٌذُ ثبؽذ ؽَد وِ هی هوشی هی
، یهبًٌذ ػضلات اعدىلت  پذيزتحزيه یّب ثِ ثبفتگزايؼ خبفی 

 .ؽدًَذ  تؾدىیل هدی  ّدب   اًدذام  ييد ٍ ػودذتبً در ا  ًدذ دارللت ٍ هوش 
یغدتن ػقدجی   هطبلؼبت ًؾبى دادُ اعدت ودِ دضدَر اًگدل در ع    

هزوشی ثب ثزخی اس هؾىلات ػقدجی ٍ رفتدبری در ارتجدبس اعدت.     
اًذ وِ  را ارائِ دادُ ؽَاّذ هحىوی یٍ تدزث یٌیهطبلؼبت ثبل یثزخ

 در هوش هوىي اعت ًمؼ هْوی یالتْبث یٌذّبيدّذ فزآ ًؾبى هی
. [6] وٌدذ  یثدبس  ايي هؾىلات ػقجی ٍ رفتبری یَلَصيشیدر پبتَف 
 ليرا تؼدذ  یالتْدبث  یٌدذّب يودِ فزآ  يیّدب  يیپدزٍتئ -ّدب  يیتَوبيع
  ّدبی  ٍعدیلِ عدلَل  ِثد التْدبة هودش    اٍلدیي هزاددل  در  -وٌٌذ هی

آلفدب  -یرفبوتَر ًىزٍس تَهَ. [7] ؽًَذ هی ذیّب تَل ٍ ًَرٍى بیًَرٍگل
(TNF-α  ًمدؼ   هیغدتو یاعت وِ در التْبة ع يبيتَوبيع هي

ثَخدَد  اعت وِ ٍاوٌؼ فبس دبد را  يیّب ييتَوبياس عب یىيدارد ٍ 
تَعددط  TNF-α، هيددپبتَلَص طي. در پبعددل ثددِ ؽددزا  آٍرد هددی

ؽدَد ٍ در   هدی  ذید تَل بید ىزٍگلیه ّب ٍ ػودذتبً  ّب، ًَرٍى تیآعتزٍع
 ذید تَل. [8 ،9] دارد ی مدؼ هْود  هوش ً یلتْبثٍ ا یوٌيا یّب تیفؼبل

TNF-α يياعت وِ ثب چٌدذ  یػقج یػبهل هْن پبعل التْبث هي 
  .[8] اعت در ارتجبس یاختلال ػقج

در  وبوغبسٍليوَتز یاثز ثخؾ یهطبلؼِ، ثزرع ييا یّذف افل 
ی ًبؽد  11آلفب یوبّؼ ؽذت ػفًَت ٍ وٌتزل فبوتَر ًىزٍس تَهَر

تَوغَپلاعدوب   II تید  اس در ايي هطبلؼِ هب  تَوغَپلاعوَس ثَد. اس
وؾٌذُ  زیوِ ثبػث ػفًَت غ نياعتفبدُ وزد)عَػ تْزاى   گًَذی
 پیؾدزًٍذُ ِ تَوغَپلاعدوَس  ثد  ِیؽج اس ايي رٍؽَد  ّب هی در هَػ

ثدب اًدذاسُ گیدزی تؼدذاد وردی تدَالی       در هزدلِ ثؼدذ   اعت. یاًغبً
ّبی در هوش هَػ TNF-αٍ هیشاى رًٍَيغی  REP-529 تىزاری

 رؽدذ  هْدبر ثدز   آلَدُ ثِ اًگل اثز دارٍدرهبًی ثب وَتزيوَوغدبسٍل  
 .را ثزرعی وزدينوبّؼ التْبة ًبؽی اس آى اًگل 

 

 ها مواد و روش
 استفاده مورد توانایح

 هددَط)گًَددِ  12یآرآام اى ًددضاد ًددز یعددَر یّددب هددَػ

                                                           
11

 TNF-α 
12

 NMRI 
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 پبعدتَر تْدزاى، تؼدذاد     تَیاًغدت  ،یگزه 25تب  20)  13هَعىَلَط
اعتبًذارد  یلٌیپزٍپ یپل یّب در لفظ يیتب 7 یّب   در گزٍُعز 98

oثب دهب ) یا َاًخبًِیلزار دادُ ؽذ ٍ در د
C0/2  ±23  ٍ ُیّدب  دٍر 

 ؽددذُ وٌتددزل  18:00 تددب 6:00) عددبػتِ 12 یىيتددبر ٍ يیرٍؽددٌب
 در هطبلؼِ ؽزٍع اس لجل ّفتِ هي َاًبتید توبهی. ؽذًذ یًگْذار

 خْدت . ؽذًذ داؽتِ ًگِ ذيخذ طیهح ثب یعبسگبر خْت َاًخبًِید
 ًدز  خدٌظ  اس ،یخٌغ دٍرُ ثِ ٍاثغتِ زاتییتو زاتیتبث اس یزیخلَگ
 یفدَرت تقدبدف  ِثد  َاًدبت یّب در هطبلؼدِ اعدتفبدُ ؽدذ. د    هَػ

اعدتفبدُ   ؾدبت يثدبر در آسهب  هيفمط  َاىیؽذُ ٍ ّز د یثٌذ زٍُگ
 یّدب  يیراٌّودب  ثدب  هطبثك ٍ يیرٍؽٌب دٍرُ در ؾبتيآسهب توبمؽذ. 
ٍ  14زاىيا پبعتَر تَیاًغت یؾگبّيآسهب َاًبتیدوبر ثب  اخلاق تِیوو

ECCD یّب يیراٌّوب
  خْت EEC/86/609) 1986 ًَاهجز 24 15

ايدي  گزفدت.   اًددبم ّب ٍ درد آى َاًبتیثِ دذالل رعبًذى تؼذاد د
ّ يآسهب َاًدبت یدوبر ثدب  هطبلؼِ دارای هقَثِ وویتِ اخلاق   یؾدگب

عددبل ، 93-0201-13085)ًبهددِ ؽددوبرُ  زاىيددا پبعددتَر تَیاًغددت
 هی ثبؽذ.  1393
 

 توکسوپلاسموز جاديا
 یتَوغَپلاعدوب گًَدذ   غتیتَوغَپلاعوَس اس و دبديخْت ا 

اًگدل ثدَدُ ٍ    IIًَع   یعَػ اس ت ييعَػ تْزاى اعتفبدُ ؽذ. ا
 تید اس لٌفبدً ٍ عبهی یدوتز لزثبً لِیٍعِ  ث1973) 1352در عبل 

 یاس اًگل در هَػ عدَر   یت ييا .[10] خذا ؽذُ اعت وبریث هي
 تیهؾددبثِ اًغددفبل-تیٍ اًغددفبل یهوددش غددتیو دددبديهٌدددز ثددِ ا
 هيد َلَصیاس وتبثخبًِ ث ویغتؽَد.  هی-در اًغبى يیتَوغَپلاعوب
ْ  تَیاًغت یؽٌبع ثخؼ اًگل ّدبی هدَرد    گدزٍُ  ؽدذ.  ِید پبعدتَر ت
 یعدبس آلدَدُ  یثدزا  ٍ ؽدذ  ثٌدذی تمغین 1ثك خذٍل بطهآسهبيؼ 
 ثِ یداخل ففبل فَرت ِث  غتیو  10تؼذاد   یعَر  یّب هَػ

 
 ّبی هَرد هطبلؼِ خذٍل سهبًی گزٍُ -8 جدول

 1 3 9 2 8 1 هفته عفونت
 * * * * * * REP-529 گیزیاًذاسُ

 * * * * * * TNF-α گیزیاًذاسُ

درهبى ثب وَتزيوبوغبسٍل، ثزرعی ٍسى ٍ 
   RT-qPCR اًدبم 

    * * 

 عز هَػ در ّز گزٍُ 7تؼذاد 
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 Mus musculus 
14

Institutional Animals Ethics Committee of Pasteur 

   Institute of Iran 
15

 European Communities Council Directive 

در  ]10[ّبی هطبلؼِ لجلی هدب  ثب تَخِ ثِ يبفتِ ؽذ. كيّب تشر هَػ
ػٌَاى فبس ايي هطبلؼِ تب آخز ّفتِ  عَم پظ  اس  تشريك ویغت  ثِ

ػٌَاى فبس هشهي در ًظدز  ِػفًَت تَوغَپلاعوب ٍ پظ اس آى ثدبد 
 گزفتِ ؽذ.

 

 ماکسازوليکوتر بادرمان 

 ،یگًَدددذوب  تَوغَپلاعددد  ػفًَدددت هٌظدددَر درهدددبىثدددِ
گدزم   یلیه 80گزم عَلفبهتَوغبسٍل ٍ  یلیه 400) وَوغبسٍليوَتز
لیتدز اس   هیلدی  800  ثِ زاىيا ي،یوبعر يیؽزوت دارٍ ن؛يهتَپز یتز

 یعدَر  یّدب  هدَػ  عبػت آة  24هؼبدل هقزف  یذًیآة آؽبه
رٍس  10عدبػت  ثدِ هدذت    24در  لدَگزم یو/گدزم  یلیه 95)ثزاثز ثب 
 وَوغدبسٍل يثب وَتز یعَر یّب گزٍُ اس هَػ دٍ. [11] اضبفِ ؽذ

. درهدبى دُ رٍس لجدل اس ّفتدِ     1)خذٍل  تحت درهبى لزار گزفتٌذ
ّدن   گزيآغبس ؽذ. دٍ گزٍُ د پظ اس تشريك ویغتچْبرم ٍ ّؾتن 

عي ثذٍى درهدبى، در ًظدز گزفتدِ ؽدذ.      ثِ ػٌَاى گزٍُ وٌتزل ّن
درهددبى ثددب پددظ اس دُ رٍس ّددب در سهددبى تشريددك ویغددت ٍ هددَػ
خذا  ّبآىهوش وزدى ٍ ثؼذ اس لزثبًی ًذذؽ تَسيي، وَوغبسٍليوَتز

 .ٍ در ًیتزٍصى هبيغ ًگْذاری ؽذ
 

  RT-qPCR انجام
 اًددبم وودی   یثدزا  یٍ وبرثزد كیدل بریثغ یّب اس رٍػ یىي 
 صى یدددبٍ یذّبیاعدتفبدُ اس پلاعدو   ، real time-PCR ٌدذ يفزا

ٍ  ذیپلاعو هیتىٌ ييثبؽذ. در ا ّذف هی ّدذف عدبختِ    صى یددب
ثذعدت آهدذُ ٍ اس آى    تزیل ىزٍیدر ّز ه ذیپلاعو كیدل تؼذاد ؽذُ،
 یزید گ اًدذاسُ  یؽدَد. ثدزا   اعتبًذارد اعتفبدُ هی یهٌحٌ ِیتْ یثزا

 ذیدر پلاعددو TNF-α  ٍREP-529 لطؼددِ دٍ ،16یوودد وددبهلاً
pTZ57R/T ّب ٍ ًتبيح ارائدِ ًؾدذُ اعدت     )دادُ ولَى ؽذ.  ِ -ثد

ثب داؽدتي تؼدذاد    ٍ ذ،یغلظت ّز پلاعو يییپظ اس تؼطَرخلافِ، 
ّز  یهَخَد ثزا ذیپلاعو زيهمبد ذ،یّز پلاعو یذّبیَتئًَول كیدل
 ٍ DNAًوًَدِ   .[12] هحبعجِ ؽذ تیًَتزو یذّبیاس پلاعو هي

RNA تخلیـ ؽذ ٍ ّب  هوش هَػcDNA  ِ  RNAّدبی   اس ًوًَد
-RTعٌتش ؽذ. ثب تْیِ عِ غلظت دلیك اس ّز پلاعدویذ ٍ اًددبم   

qPCR صى  دلیدك ٍ وودی رًٍَيغدی    زيهمبدTNF-α  هیشثدبى ٍ ،
وب ثدِ  اًگدل تَوغَپلاعد  ی صًدَه  DNA زيهمبد زاتییتو يیّوچٌ

ػفًَدت   هدشهي  ٍ دبد سفب دٍ، در REP-529 یتىزار یووه تَال
  هَرد عٌدؼ هطلك لزار گزفت.
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 Absolute quantification 
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 ٍ ّوىبراىثبثبيی       آلفب-یفبوتَر ًىزٍس تَهَروَتزيوَوغبسٍل ٍ 

 

 99-107، ففحِ 10، پیبپی دٍمم، ؽوبرُ عَ، دٍرُ 98 تبثغتبى 102 فبرهبوَلَصی ايزاىهدلِ فیشيَلَصی ٍ 
 

 
آلَدُ  یعَر یّب در هوش هَػ REP-529لطؼِ  یٍ تؼذاد تَال TNF-α یغيرًٍَ شاىیه. یهَػ عَر هوشدر  TNF-α یغيرًٍَ ٍ یتَوغَپلاعوب گًَذ زیتىثرًٍذ  -8نمودار 

)تؼدذاد   برید هؼ اًحدزاف  ± يیبًگیدٌّذُ ه ّز ًمطِ ًؾبىگیزی ؽذ.  اًذاسُ RT-qPCRثب اعتفبدُ اس هختلو پظ اس ؽزٍع ػفًَت  یّب تْزاى در ّفتِ ِيَع یتَوغَپلاعوب گًَذثِ 
  اًذ. ًؾبى دادُ ؽذُ  تویيثِ فَرت ٍادذ لگبر  REP-529  ٍ لطؼِ صًَهی TNF-α زيهزثَس ثِ همبد یّب عز در ّز گزٍُ . دادُ 7هَػ 

 

 ها تهافي
 آلوده  یهاموشدر  ینیتظاهرات بال

  كياس تشر ّفتِ  پظ 3در ػزك  وبریث یعَرهَػ  ييچٌذ
 ذيؽذ 17تیآع ٍ  ، آثغِغتیو  كيتشر   اس  پظ. هزدًذ  غتیو
اس ّفتدِ   ثؼدذ هؾدبّذُ ؽدذ.    یعَر یّب هَػًبدیِ ؽىوی در 

تؼذاد  یزیگ اًذاسًُذرت هؾبّذُ ؽذ. ِث زیعَم ػفًَت، هزي ٍ ه
ًؾدبى داد در ّفتدِ اٍل اًگدل     REP-529 یتىزار یالتَ یور

در عِ هَػ اس ّفدت هدَػ    REP-529 یتَالٍارد هوش ؽذُ ٍ 
ثب تَخِ ثِ ايي در هوش .  یور 46/2 × 104اعت ) ـیلبثل تؾخ

ّدب در هودش دضدَر دارًدذ.      تيسٍا یتبووِ رعذ  ثِ ًظز هیًتبيح 
 ؼياعزػت افشِدر ّفتِ دٍم ٍ عَم ث REP-529 یتَال زيهمبد
 هودش  در یورد  41/3 × 106 ٍ 63/3 × 105ثدِ   تیٍ ثِ تزت بفتِي
تدب ّفتدِ    جبًيٍ تمز ذیرع ثزاثز ًغجت ثِ ّفتِ اٍل ػفًَت  138)

  .1 ًوَدارهبًذ ) یثبل بفتِیً زییفَرت تو ِّؾتن ػفًَت ث
 یغيرًًٍَؾبى داد وِ  TNF-αصى  یغيرًٍَ شاىیه یثزرع

 جدبً يتمزػفًَدت در هودش   ّفتِ اٍل اٍل ػفًَت تب  رٍسصى اس  ييا
 یغد يرًٍَ. اعت ًذاؽتِدر هوش   یور 06/2 × 104) یزییتو چیّ

ثزاثز  26 اس ؼیثٍ  ذُیّفتِ دٍم ثِ اٍج خَد رع در TNF-αصى 
. اعت ذُیرع هوش در یور 54/5 × 105 شاىیٍ ثِ ه بفتي ؼيافشا

تدب  آى  رًٍَيغدی  شاىید هّدبی ثؼدذ اس آى    ٍ ّفتِدر ّفتِ عَم 

                                                           
17  Ascites 

 ودِ هیدشاى رًٍَيغدی در ّفتدِ      طدَری ثِ ِبفتيوبّؼ  دذٍدی
دٍ ثزاثدز ووتدز     وری در هوش )تمزيجدبً  89/2 × 105ػفًَت ثِ  8

 ّدبی اٍل ٍ دٍم ثدَد    ثَد وِ ٌَّس ثیؾتز اس دُ ثزاثز ّفتِرعیذُ 
  . 1 ًوَدار)

 

 منجر بهه کهاهص مقهادير    موکسازوليدرمان با کوتر

 ضد  REP-529قطعه
وددِ درهددبى ثددب  ًؾددبى داد qPCR-RTًتددبيح دبفددل اس 

را در ّدز دٍ   REP-529 DNAلطؼدِ   همبديزوَتزيوَوغبسٍل 
ثؼذ اس ػفًَت، در همبيغدِ   8ٍ يب  4ّبی آلَدُ ّفتِ  گزٍُ هَػ
ِ ثب هَػ    p < 05/0)تدَخْی  لبثدل  طدَر ّبی آلَدُ ّن عي ثد

 REP-529 10ثدزای تدَالی    هیدبًگیي وبّؼ  دّذ. وبّؼ هی
در توددبم  REP-529ثددَد. ثددب ايددي دددبل، ٌّددَس تددَالی   ثزاثددز
 . الو2 ًوَدارتؾخیـ ثَد )ؽذُ لبثل  ّبی درهبى هَػ
 

منجر به کاهص رونويسی  موکسازوليدرمان با کوتر

TNF-α ضد 
 ػفًَدددت در دٍرُ سهدددبًی  وَوغدددبسٍليوَتز ثدددب درهدددبى
ِ دبد ٍ هشهي  ٍ   p < 001/0، داری )ثدِ تزتیدت   طدَر هؼٌدی   ثد

01/0 > p  ِیغد يرًٍَ زيهمدبد  ودبّؼ  هٌدز ث TNF-α   .ؽدذ
 ؽذُ درهبى  ّبی در هَػ  TNF-α  رًٍَيغی  همبديز ّوچٌیي
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 ٍ ّوىبراىثبثبيی       آلفب-یفبوتَر ًىزٍس تَهَروَتزيوَوغبسٍل ٍ 

 

 99-107، ففحِ 10، پیبپی دٍم، ؽوبرُ معَ، دٍرُ 98 تبثغتبى 103 هدلِ فیشيَلَصی ٍ فبرهبوَلَصی ايزاى
 

 
 

-TNF یغيرًٍَ شاىیهة  ٍ  REP-529 یتَالتىثیز اًگل ثب اعتفبدُ اس  شاىیه ی. الو هَػ عَرهوش در  TNF-α یغيرًٍَ تىثیز اًگل ٍ ثز  وَوغبسٍليوَتز تبثیز -2نمودار 

α  ثب اعتفبدُ اس  یعَر یّب در هوش هَػ رم ٍ ّؾتن تَوغَپلاعوَسدر ّفتِ چْب وَوغبسٍليوَتزثؼذ اس درهبى ثبRT-qPCR ُيیبًگیدٌّذُ ه ّز ًمطِ ًؾبىگیزی ؽذ.   اًذاس ± 
ثب  غِير همبد p ٍ  :** 01/0 > p < 05/0*:  اًذ. ًؾبى دادُ ؽذُ  تویيثِ فَرت ٍادذ لگبر TNF-α زيهزثَس ثِ همبد یّب عز در ّز گزٍُ . دادُ 7َػ ه )تؼذاد  برهؼی اًحزاف

 عي. ّن ثذٍى درهبىگزٍُ وٌتزل 

 
ِ   عي عبلن ّنآلَدُ  غیز ػووتز اس هَ  ودِ همدبديز  طدَری ثدَد. ثد
 در هودش  یورد  06/2 × 104 ّبی عبلن در هَػ TNF-αرًٍَيغی 

وردی   1000ثَد در دبلی وِ ثؼذ اس درهبى رًٍَيغی آى ثِ ووتز اس 
 . ة2 ًوَدار)وزدُ ثَد وبّؼ پیذا 

 

 یریههگ وزنمنجههر بههه  موکسههازوليدرمههان بهها کوتر

 ضد یسور یها موش

ػفًَت دبد ٍ  یّز دٍ دٍرُ سهبً در وَوغبسٍليدرهبى  ثب وَتز
آلدَدُ ثدِ    یعدَر  یّدب  هدَػ ثْتز در  یزیگ هشهي هٌدز ثِ ٍسى

 فمددط در ٍسى هیدشاى افددشايؼ دددبل  ييددؽددذ. ثدب ا تَوغَپلاعدوب  
 لوَوغبسٍيوَتزؽذُ ثب  ی دارای ػفًَت دبد درهبىعَر یّب هَػ

  p < 01/0) یدار یهؼٌ طَر ثِگزم   7/37 ± 0/1ى: )هیبًگیي ٍس
گدزم    8/27 ± 0/2ًؾذُ )هیبًگیي ٍسى: ثیؾتز اس گزٍُ آلَدُ درهبى

  . 3 ًوَدار) ّن عي ثَد

 

 بحث

ثِ هوش ٍ تىثیز  تَوغَپلاعوب گًَذیرًٍذ ٍرٍد  در ايي هطبلؼِ
ِ آى ٍ ّوچٌیي تبثیز آى در المب عیغتن التْبثی ثِ  TNF-α ٍاعدط

 ای هَرد ثزرعی لزار گزفدت. ّوچٌدیي تدبثیز   ّفتِ 8در دٍرُ ای 

ٍ   وَوغدبسٍل يوَتزثَعیلِ درهبى آًتی ثیَتیىی   در وٌتدزل اًگدل 
ّدبی   ػٌَاى يىدی اس عدبيتَوبيي  ثِ TNF-αآى در وٌتزل تبثیزات 

ًتددبيح ايدي هطبلؼدِ ًؾدبى داد وددِ     ؽدذ.  یثزرعد افدلی التْدبثی   
د هودش ؽدذُ ٍ هٌددز ثدِ المدب      ثِ عزػت ٍار یگًَذ تَوغَپلاعوب

ثدب  ؽدَد. ّوچٌدیي درهدبى تَوغَپلاعدوَس      عیغتن التْدبثی هدی  
 ّدبی  پبعدل اس ٍ را هتَلدو ودزدُ   اًگدل   زید تىث وَوغبسٍليوَتز
 وٌذ. هی یزیآلَدُ خلَگ یّبدر هوش هَػی ؽذيذ التْبث

 اس لحددبب ثیوددبريشايی ثددِ عددِ تیدد    تَوغَپلاعددوب گًَددذی
 RHاًگل وِ ؽبهل عدَػ   I  ّبی تی عَيِ. ؽَد ثٌذی هیطجمِ
 ویغدت، در ػدزك   اس تؾدىیل  َدُ ٍ لجدل ثثبؽذ ثغیبر وؾٌذُ  هی

ٍ  IIّدبی تید     عَيِ. [13]ثزد را اس ثیي هی چٌذ رٍس هیشثبى خَد
III  .ًَع  یّبِ ي، عَييثٌبثزاتب دذٍدی غیزوؾٌذُ ّغتٌذII یثزا 

 هٌبعدت ّغدتٌذ.  در هودش  تَوغَپلاعوَس  هياثزات پبتَلَصِ هطبلؼ
در  ودِ ؽدبهل عدَػ تْدزاى اعدت      IIّدبی تید     عَيِّز چٌذ 
ّدب ثدب تؾدىیل ویغدت     ّب غیزوؾٌذُ ثَدُ ٍ ػفًَدت در آى  هَػ

هطبلؼبت لجلی هدب ًؾدبى دادُ ثدَد ودِ      هبا .[13 ،14]ّوزاُ اعت 
تدَام ثدب    NMRIّدبی عدَری    ػفًَت ثب عَػ تْزاى در هدَػ 

ايدي   . در[10]ػلائن ؽذيذ ٍ هزي ٍ هیز در فبس دبد ػفًَت اعدت  
  یؼیزطجیغ ٍسى  ؼيافشا ٍ  ، آثغِ غتیو  كيتشر اس  پظ هطبلؼِ 
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 ٍ ّوىبراىثبثبيی       آلفب-یفبوتَر ًىزٍس تَهَروَتزيوَوغبسٍل ٍ 

 

 99-107، ففحِ 10، پیبپی دٍموبرُ م، ؽعَ، دٍرُ 98 تبثغتبى 104 هدلِ فیشيَلَصی ٍ فبرهبوَلَصی ايزاى
 

 
 

ثؼذ  ّب ٍسى هَػ آلَدُ.  یّب ٍسى هَػ ثز وبوغبسٍليوَتز ثب درهبى زیتبث -9نمودار 

گیزی ؽدذ.  اًذاسُ وزٍتزيوبوغبسٍل در ّفتِ چْبرم ٍ ّؾتن تَوغَپلاعوَساس درهبى ثب 
 عدز در ّدز گدزٍُ .     7)تؼدذاد هدَػ    برهؼید  اًحدزاف  ± يیبًگیدٌّذُ هّز ًمطِ ًؾبى

:** 001/0 > p  عي. ّن ثذٍى درهبىثب گزٍُ وٌتزل  غِيدر همب 

 
ّوچٌیي  ٍ هؾبّذُ ؽذ یعَر یّب در هَػ ذيؽذ تیآع ػلت ثِ
ِ . هزدًدذ در فبس دبد ػفًَدت   وبریث یعَر هَػ ييچٌذ ّدبی   يبفتد

ِ  ا تبيیذ هدی هَلىَلی ّن ايدبد آلَدگی ؽذيذ ر ودِ  طدَری وٌدذ ثد
فًَت ثب تىثیز گغتزدُ اًگل ّوزاُ ثَد ٍ تَوغَپلاعوب اس ّودبى  ػ

وٌدذ. ّوچٌدیي ثزرعدی     ّفتِ اٍل ٍارد هوش ؽذُ ٍ تىثیز پیذا هدی 
 26افشايؼ ؽذيذ ٍ  ًؾبى داد وِ آلَدگی هٌدز ثِ TNF-αهمبديز 

ثزاثزی در همبديز ايي عبيتَوبيي پیؼ التْبثی در هوش ؽدذُ اعدت   
دٌّذُ ايدبد التْبة گغتزدُ در عیغتن ػقدجی هزودشی   وِ ًؾبى
ِ    عدبيتَوبيي  يده  ،TNF-αاعدت.    تَعدط  ضدذالتْبثی اعدت ود

 در ٍ ؽَد هی تزؽح Th1 ًَع ّبیعلَل ٍ ؽذُفؼبل هبوزٍفبصّبی
 .[15 ،16]اعدت   دخیدل ّدب   اًگل ثزاثز در هیشثبى ايوٌی یّب پبعل
 یّبعبيتَوبيي تَلیذ ٍ 18Th1 ًَع علَلی ايوٌی ٍاعطِثِ هیشثبى
 ًمدؼ  .وٌدذ  هدی  تَوغَپلاعدوب همبٍهدت   ػفًَدت  ثزاثز در التْبثی

TNF-α عَيِ اًگل، ثِ سيبدی دذ تبّب  اًگل ثِ آلَدگی ٌّگبم در 
 .[17]دارد  ثغدتگی  آى اس ًبؽی TNF-α هیشاى ٍ ػفًَت ٍضؼیت

لتْبثی ديدذُ ؽدذ   ثؼذ اس ّفتِ دٍم وِ اٍج ٍاوٌؼ ادر ايي هطبلؼِ 
در ّفتِ ّؾدتن   TNF-αوِ همبديز طَریِالتْبة وبّؼ يبفت، ث

تب ًقو هیشاى آى در ّفتِ دٍم ػفًَت وبّؼ يبفتِ ثدَد.   ػفًَت
ايي در دبلی ثَد وِ در ّویي دٍرُ سهبًی همبديز اًگل در هودش )اس  

رعدذ   ّفتِ عَم تب ّؾتن  تمزيجب ثبثت ثبلی هبًذُ ثَد. ثِ ًظز هدی 
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 T helper 

ٍعدیلِ عیغدتن ايوٌدی    ِّبی دٍم ٍ عَم پبعل هٌبعت ث ثیي ّفتِ
 در ًتیدِ آى رؽذ اًگل وٌتزل ؽذُ اعت.  هیشثبى ايدبد ؽذُ ٍ

ٍ  19نيهتدَپز  یتدز  هیَتیث یدٍ آًت تیاس تزووَتزيوَوغبسٍل 
 اعدت.     عدبختِ ؽدذُ  21ذّبیگزٍُ عَلفًَبه )اس 20عَلفبهتَوغبسٍل

 را فَلیده  اعدیذ  هتبثَلیغن هتفبٍت هىبًیغن ايي دارٍ اس طزيك دٍ
 حيد هدَثز ٍ را  دارٍيی تیتزو هي وَوغبسٍليوَتز .وٌذ هی هختل
  ؽددذثب درهددبى تَوغَپلاعددوَس در خًَددذگبى ٍ اًغددبى هددی خْددت

 تَوغَپلاعدوب خَثی رؽذ ٍ فؼبلیت  ثِ ثیَتیهايي آًتی .[18 ،19]
در  رٍسُ وَتزيوَوغبسٍل 10 . در هطبلؼِ هب تدَيشوٌذ وٌتزل هی را

ِ  داریطَر هؼٌیّفتِ چْبرم ٍ ّؾتن ػفًَت، ثِ  ودبّؼ  هٌدز ثد
 ؽدذ. ّوچٌدیي دٍرُ درهدبًی يدبد ؽدذُ       REP-529تَالی  زيهمبد
ثِ ًظدز   ؽذ. TNF-α یغيرًٍَداری هٌدز ثِ وبّؼ طَر هؼٌیثِ
ّب را  آهیشی فؼبلیت هدذد ویغتَر هَفمیتطِرعذ وِ درهبى ث هی

ودبّؼ  هٌددز ثدِ   ُ اعت ٍ ثب خلَگیزی اس تىثیز اًگدل  هْبر وزد
 .ؽذُ اعت  TNF-αؽذيذ هیشاى رًٍَيغی صى

در  TNF-αهمدبديز رًٍَيغدی   ًتبيح ايي هطبلؼِ ًؾبى داد وِ 
عبلن ّن عدي  ػ غیزآلَدُ دتی ووتز اس هَؽذُ ّبی درهبى هَػ

  خددشٍ ثددَد. هطبلؼددبت ًؾددبى دادُ اعددت وددِ وَتزيوَوغددبسٍل  
 آى تزؽددح ثددبلیٌی یّددب غلظددت اعددت وددِّددبيی  ثیَتیددهآًتددی

TNF-α ثٌبثزايي، ايي ادتوبل ٍخَد دارد  .[20]وٌذ  هی عزوَة را
ٍ ثذٍى دخبلت در رؽذ اًگدل هٌددز    وِ وَتزيوَوغبسٍل هغتمیوبً

ّوچٌیي ًتبيح ًؾدبى داد  ؽذُ ثبؽذ.  TNF-αثِ وبّؼ رًٍَيغی 
سُ هٌدز ثِ ثْجَد ػَارك ثیودبری ٍ ٍسى گیدزی   رٍ 10وِ درهبى 

ؽَد. ٍلی ايي افشايؼ ٍسى فمط در گزٍّی ودِ دارای   ّب هی هَػ
دار ؽدذ. طجدك خدذٍل    ثِ افدشايؼ هؼٌدی   آلَدگی دبد ثَدًذ هٌدز

ّدبی عدَری    هدَػ  22گیزی هَعغدِ تبوًَیده ثیَعدبيٌظ   ٍسى
NMRI ِثؼددذ اس تَلددذ افددشايؼ ٍسى را تدزثددِ  12ّددبی  تددب ّفتدد

 فبس ددبد تمزيجدبً  ؽزٍع درهبى در ّب در  ذ. در هطبلؼِ هب هَػوٌٌ هی
ّدب در  رٍسُ  ٍ خَاى ّغتٌذ در دبلی ودِ عدي آى   46ّفتِ ای ) 7

ثبؽدذ. اس   هدی  رٍسُ  95) ّفتِ 14ؽزٍع درهبى فبس هشهي در دذٍد 
در فدبس هدشهي    هٌبعت گیزیايي رٍ ؽبيذ يىی اس د يل ػذم ٍسى

رعذ ثب تَخِ ثِ هىبًیغدن اثدز    هیًظز ثِّب ثَدُ ثبؽذ.  پیزی هَػ
تدَاى   اًگل را هدی  DNAوَتزيوبوغبسٍل، وبّؼ ٍ يب هْبر عٌتش 

ّدب داًغدت. ًتدبيح     يىی ديگز اس ػَاهل ٍسى گیزی ٍ رؽذ هدَػ 
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دًجبل درهبى آًتی ثیَتیىی ثب ِهطبلؼبت لجلی ًؾبى دادُ اعت وِ ث
)آًتددی صى   BAG1وَتزيوبوغددبسٍل ًددِ تٌْددب رًٍَيغددی صى    

ؽدَد   ّب تَلو هدی  ادی سٍايت  ٍ تىثیز ثزادی سٍايتاختقبفی ثز
-REP ر تؼدذاد لطؼدِ صًدَهی   داثلىِ ثب تَخِ ثِ وبّؼ هؼٌی [10]

ت . ثدب تودبم ايدي تَفدیفب    [10]وٌذ  تؼذاد اًگل را ًیش ون هی 529
اثدز   ًبؽی استَاى  ثیَتیىی را هیٍاعطِ درهبى آًتیِثافشايؼ ٍسى 

تىثیدز اًگدل، عدي دیَاًدبت هدَرد آسهدبيؼ ٍ       ودبّؼ  ّوشهبى 
 .داًغتدر هوش  ّوچٌیي هْبر پبعل عیغتن ايوٌی

 

 گیری  نتیجه
ی التْبث ّبی پبعلٍ اًگل  زیتىثًؾبى داد وِ  دبضز، یّب بفتِي

ثیودبريشايی تَوغَپلاعدوَس   ؽذيذ هتؼبلدت آى ًمدؼ ثغدشايی در    
 وَوغبسٍليوَتز ثب ی يیوبرآ ،ّوچٌیي ايي ًتبيحٌذ. ٌو هیثبسی 

را  NMRIعدَری   یّب در هَػ یدر درهبى تَوغَپلاعوَس تدزث
 وٌذ. هی ذيیتأ
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Abstract 
 

Background and aims: Toxoplasmosis is a globally prevalent parasitic infection caused by Toxoplasma gondii. 

A flu-like syndrome is seen in the acute phase of infection with no obvious symptoms in the chronic phase. In this study 

effect of co-trimaxazole on parasite load and inflammation in the brain of infected mice was examined. 

Methods: Mice were infected by intraperitoneal injection T. gondii cysts. Transcription of REP-529 (as indicator of 

parasite load) and TNF-α (as indicator of inflammation) were measured in the mice brain by RT-qPCR, at weeks 1-8 

after injection of cysts, and after treatment with co-trimoxazole. Co-trimoxazole was administered 10 days before the 

weeks 4 and 8 of the infection for 10 days.  

Results: Severe ascites was observed during 4-14 days after injection of cysts. The REP-529 transcription level 

indicates that the parasite enters the brain 1 week after cyst injection and proliferated rapidly in the second and third 

weeks. TNF-α level increased and reached the maximum level in the second week and then decreased in the next 

weeks. Co-trimoxazole significantly reduced transcription of both REP-529 and TNF-α during 4 and 8 weeks of 

infection. Co-trimoxazole caused significant (p < 0.01) weight gain in mice at the week 4 of infection compared to the 

untreated group. 

Conclusion We found chronic administration of co-trimoxazole to mice infected by T. gondii can inhibit parasite 

proliferation and inflammation in the brain and cure the disease. 
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