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 ،سرم اكسيدانتي آنتي ظرفيت بر ،ماهي ساردينمخلوط پپتيدهاي زيست فعال  تأثير
ويستار  بزرگ آزمايشگاهي هاي موش در هاي خونيفراسنجه و ها چربي پراكسيداسيون

  حركتي بيتحت استرس 
  2مهدي نيكو و *1، ابراهيم حسين نجدگرامي1شعله حيدري

  شناسي گروه زيستدانشكده علوم، ،دانشگاه اروميهاروميه،  1
  شيلات،گروه منابع طبيعيدانشكده  ،دانشگاه اروميهاروميه،  2

  3/7/96 :تاريخ پذيرش  2/12/95 :تاريخ دريافت

  چكيده
كه داراي اثرات جانبي  شود يمايي مانند فلوكساتين استفاده يعوارض ناشي از انواع استرسها از داروهاي شيم كاهشامروزه براي 

مالون دي آلدئيد ، )TAC( اكسيداني يآنتبر روي ظرفيت استفاده از پپتيدهاي زيست فعال  يرتأثراين تحقيق د. باشند يمفراواني 
)MDA( تحت استرس  بزرگ آزمايشگاهيموشهاي در هاي خوني در مقايسه با داروي شيميايي فلوكساتين و همچنين فراسنجه
، پپتيدهاي Sساعت در روز  2به مدت  حركتي يب، استرس Cرل كنت(تيمار  6عدد موش نر در  30تعداد . بررسي شد حركتي يب

روز تحت تيمار  21به مدت  )S+P ، استرس و پپتيدهاي زيست فعالS+F استرس و فلوكساتين ،F، فلوكساتين P زيست فعال
 شاهده نشدم MDAو  TACدر  S+Fو  S+Pو تيمارهاي  Cتيمار بين  دار يمعناختلاف نتايج طرح نشان داد كه . قرارگرفتند

)0,05>P( . داري يمعن طور بهخون،  ، تعداد گلبولهاي قرمز، ميزان هماتوكريت و هموگلوبينحركتي يبهمچنين در تيمار استرس 
استرس  يرتأثسيستم ايمني سلولي در موشها، تحت  .)P>0,05( افزايش يافت S+P و S+Fنسبت به تيمار كنترل و تيمارهاي 

در حاليكه  .)P>0,05(كاهش يافتند  داري يمعن طور به S+Pسفيد و لنفوسيتها نسبت به كنترل و قرارگرفت و تعداد گلبولهاي 
نتايج اين طرح نشان داد كه باتوجه به اثرات  .)P>0,05( نشان داد يمارهاترا نسبت به ساير  داري يمعنتعداد نوترفيلها افزايش 

يك  عنوان به توانند يم، پپتيدهاي زيست فعال شود يمرواني استفاده  جانبي فلوكساتين كه در درمان برخي از بيماريهاي روحي و
  .قرار گيرند موردمطالعهجايگزين در صنعت دارويي 

  حركتي بي، سيستم ايمني، استرس اكسيدان آنتيفلوكساتين، ماهي ساردين، پپتيد زيست فعال، : كليدي هايواژه

  e.gerami@urmia.ac.ir :نيكيپست الكترو،  04434274545 :نويسنده مسئول، تلفن* 

  مقدمه
 و عمـومي پاسخ هرگونهبه  استرس ،لغوي تعريف ازنظر

هومئوستازي  حفظ جهت در بـدن غيراختصاصـي
)Homeostasis(  گويند ميبدن )شده ثابتامروزه  ).20 

 رواني جسماني و مختلف هاي يماريب يريگ شكلاست كه 
 و ايمني گاهدست ،پوستي قلبي و عروقي، مانند  مشكلات

سرطان ارتباط تنگاتنگي  و معده زخم همچون هايي يماريب
استرس و  تأثيراتبراي بررسي  ).15و  10(با استرس دارد 

بدن از مدلهاي مختلفي استفاده  در پاسخهاي فيزيولوژيكي
به مدل استرس محدوديت  توان ميكه از آن جمله  شود مي

سال  85ر طول داشاره كرد كه ) Restraint stress(حركتي 
 بررسي در مدل يك عنوان بهدر جوندگان، گذشته 
 براي گذشته سال 35 طول در و) 27( انساني بيماريهاي
). 7( است قرارگرفته استفاده مورد رواني بيماريهاي بررسي

 ،رفتاري علائم مطالعه در منظم طور به مدل اين
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، نقص سيستم ايمني بدن كه بخشي از آن فيزيولوژيكي
 شود يماستفاده  باشد يم اكسيداني يآنتبا سيستم مرتبط 

امروزه براي درمان طيف وسيعي از . )46 و 36 ،12(
و افسردگي حاصل از آن و  عصبي ،مشكلات رواني

ديگر ناشي از  هاي بيماريهمچنين كنترل بسياري از 
تين امثل فلوكس ضدافسردگياز داروهاي  ،استرس

)Fluoxetine(،  پاروكسيتين)Paroxetine(،  سرترالين
)Sertraline ( و فلوكسامين)Fluvoxamine ( استفاده

اين داروها باعث بروز  درازمدتكه مصرف  كنند مي
 رو ازاين .)50( شود ميعوارض جانبي زيادي براي بيماران 

جلوگيري از محققان براي كاهش عوارض اين داروها و 
من روشها و داروهاي اي دريافتنسعي  ،منفي آنها تأثيرات

 هايي روشيكي از  .و عوارض جانبي كمتر دارند تأثيراتبا 
است استفاده از  پيشنهادشدهدر صنعت غذايي  اخيراًكه 
كه به نام  باشد ميطبيعي  شدهآبكافت  پروتئيني مواد

يا پپتيدهاي ) Hydrolysate protien( آبكافتهپروتئين 
  .معروف هستند) Bioactive peptides(فعال زيست

اولين بار ، هاآبكافتهپروتئينهاي يا  فعالزيست يپپتيدها
 عنوان به، و شد گزارش 1950در سال ملاندر بوسيله 
از پروتئين مواد غذايي  شده استخراج غذايي تركيبات
از حيث در  ،اي تغذيهاهميت بر علاوه كه شوند مي تعريف

آمينه و ساير تركيبات زيست  اسيدهاياختيار قراردادن 
. )39( هستند بدن در فيزيولوژيكي تأثيرات ، دارايفعال

 با اسيدآمينه 20 تا 2 داراي معمولاًفعال زيستي پپتيدها
بطور معمول هستند و  دالتون 1800تا  200وزن مولكولي 

كه  اند شده تشكيلآمينه  اسيدهايمختلف  هاي توالياز 
آمينه در زنجيره  اسيدهاياين  موقعيت خاص قرارگيري

 باشد ميفعالي پپتيد زيستويژگي  نندهك تعيين، پپتيدي
در بدن فعال داراي اثرات متفاوتي زيست پپتيدهاي .)17(

مثبت  تأثيراتبه  توان ميكه از آن جمله  باشند ميجانداران 
ممانعت از فعاليت آنزيم ( فشارخون روي كاهشآنها بر

 ،بدن اكسيداني آنتيسيستم تقويت  ،)مبدل آنژيوتانسين
همچنين و  ميكروبي ضد ي وانسرط ضد تأثيرات

 كلسترولگي كاهند تأثيرات و ايمني سيستم كننده تقويت
 اكسيداني آنتيسيستم  كنندگي تقويتفعاليت  .)3( اشاره كرد
، )47( مرغ تخم ي زردهفعال حاصل از زيست پپتيدهاي
 )8( پنير آبپروتئين ، )49(ماكرل ، ماهي)40(سويا  آبكافته

همچنين نتايج ساير  .است شده شگزاردر مطالعات مختلف 
فعال حاصل زيست هايپپتيدمطالعات نشان داده است كه 

و  25(و انسان ) 9( در موشكازئين به ترتيب آبكافته از 
در بدن  اكسيداني آنتي هاي آنزيمباعث افزايش فعاليت  )38
برروي  تأثيربا  توانند ميفعال زيستپپتيدهاي . شود مي

و همچنين تكثير  ها بادي آنتي وليدت و ها لنفوسيتتكثير 
باعث تقويت  )34و  6(موش  و )33(در انسان  نوتروفيلها

 پپتيدهاي اكسيداني آنتي فعاليت .سيستم ايمني شوند
سنجش از طريق زيستي غذايي و  هاي مدلدر فعال زيست

كل و تشكيل مالون  اكسيداني آنتيچون ظرفيت  پارامترهايي
  . )42( پذيرد ميدي آلدهيد صورت 

 پپتيدهاي تأثيرعليرغم انجام مطالعات متعدد در رابطه با 
 پپتيدهايمواد غذايي و بخصوص  هاي پروتئينفعال زيست

در رابطه با بحث استرس منبعي ، هيچ زيست فعال آبزيان
فعال در رفع عوارض زيستپپتيدهاي  تأثيراتو  حركتي بي

 .دناشي از اين نوع استرس در منابع علمي يافت نش
- زيستپپتيدهاي  تأثير، هدف اين مطالعه بررسي بنابراين

هاي فراسنجهبر روي تخمير شده فعال ماهي ساردين 
موشهاي حاصل از به  اكسيداني آنتيخوني و همچنين 

بوده فلوكساتين  در مقايسه با داروي حركتي بياسترس 
  .است

  مواد و روشها
 حقيق،اين ت انجام براي :حيوانات و تيمارهاي آزمايش

 وزن با سالم ويستار نژاد صحرايي نر موش عدد 30 تعداد
 شناسي زيست گروه حيوانات خانه از ،گرم 100± 20اوليه

 در موشها. شدند منتقل قفس 6 بهتهيه و  اروميه دانشگاه
 سانتيگراد درجه 25 حرارت درجه در آزمايش، مدت طول

 با تاريكي ساعت 12 و روشنايي ساعت 12 نوري رژيم و
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 با آداپتاسيون هفته دو از بعد و شدند تغذيه استاندارد يرهج
 تيمارهاي با و تقسيم آزمايشي گروه 6 به آزمايش، شرايط

 آزمايشي تيمارهاي. شدند تغذيه هفته 3 مدت به موردنظر
 گروه ،(C)حركتي بي استرس بدون كنترل گروه: شامل

 تغذيه گروه ،(S)مقطر آب ليتر ميلي 1+  حركتي بي استرس
 آب ليتر ميلي 1در بدن وزن كيلوگرم در پپتيد گرم ميلي10با 

 در فلوكساتين گرم ميلي 20 با تغذيه گروه ،(P)مقطر
 استرس گروه ،(F)مقطر آب ليتر ميلي 1در بدن وزن كيلوگرم

 1 در بدن وزن كيلوگرم در پپتيد گرم ميلي 10+  حركتي بي
 20+ حركتي بي استرس گروه ،(S+P)مقطر آب ليتر ميلي
 ليتر ميلي 1 در بدن وزن كيلوگرم در فلوكساتين گرم ميلي
  .(S+F)مقطر آب

 و فلوكساتين: فعالزيستفلوكساتين و پپتيدهاي 
 موشها بدن وزن براساس) 24( فعال زيست پپتيدهاي
 ساعت نيم و شدند مي حل مقطر آب ليتر ميلي 1 در روزانه
 گاهدست وارد گاواژ طريق از ،حركتي بي استرس از بعد

 )1( حركتي بياسترس  تيمار در. شد مي موشها گوارش
 يك فلوكساتين، و فعالزيست پپتيدهاي محلول جاي به

 كليه همچنين. شد استفاده خالص مقطر آب ليتر ميلي
 و اخلاق كميته دستورالعمل براساس اخلاقي موازين
 انجام اروميه دانشگاه علوم دانشكده حيوانات از مراقبت

  .شد

زيست فعال در اين مطالعه از تخمير ماهي  يدهايپپت
جهت استخراج پپتيد از . ساردين در كنار نمك توليد گرديد
 كن خشكدستگاه در يك محلول تخمير شده ابتدا محلول 

بوسيله يك همزن  انجمادي خشك گرديد و سپس
قسمت آب مقطر  5با  شده خشكقسمت پودر  1 الكتريكي
در ساعت  5/1مدت گراد به  يدرجه سانت 30 يدر دما

در  شده زدهدر انتها، مخلوط بهم . مخلوط شدند حمام آبي
درجه  4 يدر دما قهيدق 15مدت  يبرا g 10000 دور
توسط كاغذ و محلول رويي  گرديد وژيفيگراد سانتريسانت
. حاصل گردد يشفاف يديتا عصاره پپت دهيگرد لتريف تمنوا

 يجمادان كن خشكسپس با استفاده از  يديعصاره پپت
براي گراد يسانتدرجه  - 18 يو در دما دهيخشك گرد

عصاره  نيپروتئ مقدار. بعدي نگهداري شد يها استفاده
 يسرم گاو نيبا استفاده از آلبوم  ورتيبه روش ب يديپپت
)BSA (گردد يم نييتع )22.(   

 از حركتي بي استرس القاي براي: حركتي بياسترس 
 توجه با و يمخروط شكل به كه شفاف پلاستيكهاي

 بودند شده درست  موشهاي بزرگ آزمايشگاهي اندازه به
 تا را حركت قابليت ها موش ها محفظه دراين. شد استفاده

 2 مدت به روزانه ها موش. دادند مي دست از ممكن حد
 اين درون در) صبح 12 تا 10 ساعت از( ساعت

 عوامل تأثير از حدامكان تا و قرارداده ها مهاركننده
 بر و دمايي نوري تغييرات و صدا مانند ديگر زاي استرس

 ،استرس القاي پايان از پس. آمد مي عمل به جلوگيري آنها
 از و پس شدند مي برگردانده خود هاي قفس به حيوانات

 نظر مورد پپتيدهاي و فلوكساتين با استراحت، ساعتنيم
  . شدند مي گاواژ

 روز 21 انپاي در: يدانياكس يآنتو آنزيمهاي  يريگ خون
 و شدند بيهوش اتر بوسيله حيوانات تمامي تحقيق، ي دوره
 و شد انجام قلب از مستقيم صورت به گيري خون سپس
 g 3500، 10( سانتريفيوژ توسط خوني هاي نمونه سرم
 تام ظرفيت گيري اندازه براي و شد جدا) دقيقه
 سانتي درجه -80 در چربيها پراكسيداسيون و اكسيداني آنتي
 شده گرفته خون از مقداري همچنين. شدند نگهداري گراد
 افتراقي كشت همچنين و خوني فراسنجه گيري اندازه براي

 ظرفيت تام .شد منتقل آزمايشگاه به بلافاصلهخون 
 يها كاليراداز  استفاده با ها موش در سرم يدانياكس يآنت

ABTS از  شده هيتهABTS  به نسبت (و پتاسيم پرسولفات
) 37() 2014(و همكاران نيكو روش  به) 1به  1

 734 موج طول در ها نمونه جذب. قرارگرفتند موردسنجش
 فعاليتو  گرديد قرائت اسپكتروفتومتر از بااستفاده نانومتر

درصد در مقايسه با نمونه كنترل  برحسب يدانياكس يآنت
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 اسپكتروفتومتري توسط سرم آلدئيد دي مالون .بيان گرديد
 Buege and Aust روش از بااستفاده داسي تيوباربيتوريك

 توسط سوپرناتانت جذب. پذيرفت صورت 1978در سال 
 خوانده نانومتر 532 موج طول در اسپكتروفتومتر دستگاه

 مالون معادل گرم يليم برحسب آلدئيد دي مالون مقدار. شد
  .شد تعيين سرم ليتر در آلدئيد دي

 قبل طرح اين در آمده بدست يها داده: آماري محاسبات
 واريانسها بودن همسان ازنظر آماري آناليز هرگونه انجام از

 موجود، روشهاي براساس سپس. قرارگرفتند ارزيابي مورد
 نسخه SPSS آماري افزار نرم در طرفه كي واريانس آناليز

17 )SPSS Inc., IL, USA (و شد اجرا ها داده يرو بر 
 Duncan's multiple range Duncan,s( دانكن تست

multiple range (در ،ها نيانگيم بودن دار يمعن تعيين براي 
  .شد انجام درصد 95 اطمينان سطح

  نتايج
ماهي فعال زيستاستفاده از پپتيدهاي  راتيتأثنتايج 

در ) TAC( يدانياكس يآنتبر روي ظرفيت تام ساردين 
مقايسه با داروي شيميايي فلوكساتين در سرم خون 

 شده ارائه 1 شكل، در يحركت يبموشهاي تحت استرس 
، )S( يحركت يبنتايج نشان داد كه استفاده ازاسترس . است

را نسبت به ساير تيمارها،  TAC ميزان يدار يمعن طور به
ميزان اين پارامتر در ساير  .)P>0,05( دهد يمكاهش 
افزايش يافت و بالاترين ميزان  يدار يمعن طور بهتيمارها 

TAC  در تيمارP )10بدن وزن كيلوگرم در پپتيد گرم ميلي 
 دار يمعنديده شد اگرچه اختلاف ) مقطر آب ليتر ميلي 1در

 .)P>0,05(نداشت  Sتيمار  استثناء بهبا ساير تيمارها 
بين استفاده از  دار يمعنهمچنين نتايج نشان داد كه اختلاف 

و همچنين ) S+P(فعال به همراه استرسزيستپپتيدهاي 
، در ميزان اين )S+F(همراه استرس داروي فلوكساتين به 
پپتيدهاي  گريد عبارت به )P>0,05(پارامتر ديده نشد 

در اين تحقيق، توانايي افزايش  شده استفادهفعال زيست

TAC  را در برابر استرس در مقايسه با داروي شيمايي
  .فلوكساتين داشتند

  
ر روي تاثير استفاده از پپتيدهاي زيست فعال و فلوكساتين ب -1شكل 

ي در سرم موشهاي بزرگ آزمايشگاهي نژاد دانياكس يآنتظرفيت تام 
، استرس Cكنترل : در اين شكل. يحركت يبويستار تحت استرس 

، P ، پپتيدهاي زيست فعالS ساعت در روز 2حركتي به مدت  يب
، استرس و پپتيدهاي زيست S+F استرس و فلوكساتين ،Fفلوكساتين 

 اختلاف داراي انگليسي، متفاوت وفحر با ستونها *. S+P فعال
  باشند يم درصد 95 اطمينان سطح در دار يمعن

استفاده از تيمارهاي اين آزمايش بر روي ميزان  راتيتأث
MDA  در  باشد يمكه شاخصي براي پراكسيداسيون چربيها

  ارائه 2شماره  شكلسرم خون بررسي شد و نتايج آن در 
  . است شده

  
از پپتيدهاي زيست فعال و فلوكساتين بر روي  استفاده ريتأث -2شكل 

پراكسيداسيون چربيها در سرم موشهاي بزرگ آزمايشگاهي نژاد ويستار 
حركتي به  ي، استرس بCكنترل : در اين شكل. يحركت يبتحت استرس 

 ،F، فلوكساتين P ، پپتيدهاي زيست فعالS ساعت در روز 2مدت 
. S+P اي زيست فعال، استرس و پپتيدهS+F استرس و فلوكساتين

 سطح در دار يمعن اختلاف داراي انگليسي، متفاوت ستونها با حروف*
  باشند يم درصد 95 اطمينان
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در تيمارهاي  MDAاساس اين نتايج، بالاترين ميزان  بر
S+F  وS  دار يمعنمشاهده شد كه با ساير تيمارها اختلاف 

 Cدر تيمار  MDAكمترين ميزان  ).P>0,05(داشتند 
داشت  دار يمعنده شد كه با ساير تيمارها اختلاف مشاه

)0,05<P(. فعال استفاده از پپتيدهاي زيست گريد عبارت به
 Sو  S+Fرا نسبت به تيمار  MDAبه همراه استرس ميزان 

  .)P>0,05( دهد يمدر سرم خون كاهش 

-زيستپپتيدهاي با  شده هيتغذ يها موشپارامترهاي خوني 

 1در جدول شماره  يحركت يباسترس  در شرايطفعال 
 ريتأثبراساس اين نتايج استفاده از پپتيدها  .است شده ارائه
گذاشته  يموردبررس خوني هايفراسنجهبر روي  دار يمعن

 طور بهتعداد گلبولهاي قرمزخون  .)P>0,05( است
 )P>0,05( كاهش يافت Sو  S+F هايدر تيمار يدار يمعن
 ديده شدS+F در تيمارتعداد گلبولهاي قرمز  ترين يينپاو 

تعداد  ييرتغ عدماستفاده از پپتيدها باعث در حاليكه 
شد كه اختلاف  S+Pتيمار گلبولهاي قرمزخون در موشهاي 

و بالاترين  .)P>0,05(نداشت  Cبا تيمار  دار يمعن
در به ترتيب گلبولهاي سفيد خون  تعداد ترين يينپا

 دار يمعن مشاهده شد كه داراي اختلاف S+Pو  Sتيمارهاي 
بودند  Cبا تيمار  مخصوصاً ،مطالعهاينبا ساير تيمارهاي 

)0,05<P(.  همچنين نتايج نشان داد كه استفاده از پپتيدهاي
در خون  اين سلولها دار يمعنل باعث كاهش فعازيست

 Cنسبت به تيمار  )S+P( حركتي يبموشهاي تحت استرس 
ميزان ) S( حركتي يباسترس  .)P>0,05( شود يم

 داري يمعن طور بهخون موشها را و هموگلوبين هماتوكريت 
در حاليكه  .)P>0,05(افزايش داد  Cنسبت به تيمار 

به همراه  فعالزيستو پپتيدهاي استفاده از فلوكساتين 
 پارامترهااين  دار يمعنباعث كاهش ) S+F ،S+P(استرس 

خون  .)P>0,05( در خون موشهاي مورد بررسي شدند
كشت افتراقي گلبولهاي سفيدخون در اين  ازنظرموشها 
قرارگرفت و نتايج كشت افتراقي نشان  يموردبررسمطالعه، 

 دار يمعنباعث كاهش ) S( حركتي يبداد كه استرس 
 شود يمدر خون موشها  Cلنفوسيتها نسبت به تيمار 

)0,05<P(.  همچنين نتايج نشان داد كه استفاده از پپتيدهاي
به همراه استرس تغييري در تعداد فعال و فلوكساتين زيست

و تغييرات آنها با تيمار  كند ينماين دسته از سلولها ايجاد 
C 0,05(نيست  دار يمعن<P(.  الگوي تغييرات نوتروفيلها

طوريكه استرس بهدر خون موشها برعكس لنفوسيتها بود 
اين دسته از سلولها در  دار يمعنباعث افزايش  حركتي يب

در تيمارهاي  دار يمعناختلاف  .)P>0,05(خون موشها شد 
S+F  وS+P  با تيمارC  0,05(مشاهده نشد<P(.  مونوسيتها

كه در  باشند يماز دسته سلولهاي سيستم ايمني ذاتي بدن 
يافت نشدند ) S( حركتي يبخون موشهاي تحت استرس 

)not detection .(تعداد اين دسته از  ترين يينپا حال ينباا
ايي يافت شدند كه فلوكساتين سلولها در تيماره

-زيستموشهاي تغذيه شده با پپتيدهاي . بود شده استفاده

 Cنسبت به تيمار  پارامتررا در اين  يا عمدهفعال تغييرات 
  .نشان نداند

ويستار تحت استرس  هاي خوني در موشهاي بزرگ آزمايشگاهي نژادفعال و فلوكساتين بر روي فراسنجهاستفاده از پپتيدهاي زيست ريتأث -1جدول 
  يحركت يب

Monocyte Neutrophil Lymphocyte WBC (103 

/ml) 
Hb (g/dl) PCV (%) RBC (106 

/ml) 
 

0/5  ± 0/1  6/21  ± 5/7  c 6/72  ± 5/2  a 2/5  ± 2/0 a 2/13  ± 2/0 d 5/33  ± 05/4 d 1/7  ± 1/0  c C 

nd 0/39  ± 4/1  a 5/60  ± 6/0  b 9/3  ± 2/0 b 2/15  ± 3/0 a 3/50  ± 2/1 a 5/8  ± 3/0  a S 

5/4  ± 7/0  0/28  ± 5/8  bc 0/68  ± 9/9  ab 0/5 ± 6/0 a 3/14  ± 1/0 b 8/39  ± 5/2 c 5/7  ± 07/0  b P 

7/1  ± 5/0  2/36  ± 3/4  ab 0/62  ± 1/4  b 4/5  ± 2/0 a 8/14  ± 2/0 a 4/45  ± 7/1 b 2/8  ± 2/0  a F 

0/5  ± 0/1  0/28  ± 2/6  bc 6/68  ± 7/7  ab 7/5  ± 1/0 a 3/12  ± 3/0 e 8/27  ± 6/2 e 5/6  ± 3/0  d S+P 

3/2  ± 5/0  0/26  ± 0/1  c 6/71  ± 1/3  a 2/3  ± 1/0 c 7/13  ± 3/0 c 3/37  ± 5/0 cd 3/7  ± 1/0  bc S+F 

  باشند يمدرصد  95در سطح اطمينان  دار يمعنبا حروف متفاوت انگليسي در هر ستون داراي اختلاف  ها داده* 
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، استرس S+F استرس و فلوكساتين ،F، فلوكساتين P فعال، پپتيدهاي زيستS ساعت در روز 2حركتي به مدت  ي، استرس بCكنترل : در اين شكل* 
 S+P فعالو پپتيدهاي زيست

  بحث
فعال زيستاستفاده از پپتيدهاي  تأثيراتين تحقيق ا در

در مقايسه با داروي شيميايي فلوكساتين بر ماهي ساردين 
و پراكسيداسيون چربيها در  اكسيداني آنتيروي ظرفيت 

 حركتي بيتحت استرس بزرگ آزمايشگاهي موشهاي 
پپتيدهاي بررسي شد و نتايج نشان داد كه استفاده از 

در سرم را  اكسيداني آنتيرفيت تام ميزان ظ فعالزيست
و پراكسيداسيون چربيهاي  موشهاي تحت استرس افزايش

هاي خوني فراسنجههمچنين ميزان . دهد مي كاهشآن را 
فعال و زيستاسترس همراه با پپتيدهاي موشهاي تحت 

در اين تحقيق بررسي شد كه نتايج  همچنين فلوكساتين
 بهبوداعث زيست فعال باستفاده از پپتيدهاي نشان داد كه 

سلولهاي خوني بخصوص انواع  ددر تعدا دار معني
كه  شود ميدر موشهاي تحت استرس ون خگلبولهاي سفيد 

  .باشد ميباط تبا سيستم ايمني موش در ار

استرس در انواع مختلف  شده انجاماساس مطالعات  بر
 Free Radical(توليد راديكالهاي آزاد فعال  باعث ،خود

Reaction ( پس از  ها يكالراداين . شود يمدر بدن جانداران
غشاء، پروتئينها، آنزيمها و همچنين تخريب  تشكيل سبب

تغيير ساختار و ). 16( شوند يم در سلولها DNAساختار 
عملكرد اين اجزاء سلولي، با بسياري از بيمارهاي مهم در 

در انواع سرطانها و بيماريهاي عصبي  ازجمله جانداران بدن
 كردنفعال  بدن جانداران با. )28( باشند يمتباط ار

غذايي مواد  دريافتو همچنين  اكسيداني يآنتآنزيمهاي 
تحت  شده يهتجزو مواد پروتئيني  ها يوهممانند سبزيجات، 

سبب  تواند يم پپتيدهادستگاه گوارش به  هاي يمآنزعملكرد 
يق اين تحقنتايج ). 36 و 28 ،21( گردد ها يكالرادمهار اين 

، باعث افزايش ظرفيت تام پپتيدهانشان داد كه استفاده از 
كه  شود يم ي تحت استرسدر موشها اكسيداني يآنت

طبيعي در  تركيب عنوان بهپپتيد مفيد  يراتتأث دهنده نشان

، شده انجامبراساس تحقيقات . باشد يمبهبود شرايط موشها 
 نژو هيدروفعال داراي خاصيت الكترون زيستپپتيدهاي 

و از اين طريق  باشند يمكنندگي احياء  دهندگي و همچنين
در اثر استرس را به شكل پايدار  يدشدهتولراديكالهاي آزاد 

 سازند يم اثر يبمضر آنها را  يراتتأث و كنند يمآن تبديل 
-زيستهمچنين باتوجه به اينكه پپتيدهاي ). 41 و 30، 8(

 اند شده يلكتش يدآمينهاس 20تا  2ساختاري از  ازنظرفعال 
تريپتوفان، تيروزين، مانند  برخي از اين اسيدهاي آمينه

متيونين، سيستئين، هيستامين و فنيل آلانين داراي خواص 
 Scavenging( يمهاركنندگو فعاليت  اكسيداني يآنتبالاي 

activity (باشند يم )خاصيت بنابراين وجود ). 29و  12
 اكسيداني يآنت اسيدهاي آمينهاحياء كنندگي و دارا بودن 

را در بدن موشها افزايش  مقابله با استرسظرفيت  تواند يم
فعال بر زيستتيدهاي استفاده از پپ يراتتأثهمچنين  .دهد

 يريگ اندازهاز طريق  ،چربيها در سرم يداسيونپراكسميزان 
بررسي شد و نتايج نشان داد كه ) MDA(مالون دي آلدئيد 

فعال برخلاف فلوكساتين، باعث زيستپپتيدهاي استفاده از 
كاهش پراكسيداسيون چربيها در موشهاي تحت استرس 

و  خالد نتايج اين تحقيق با نتايج مطالعات. شود يم
بازدارندگي پپتيدهاي  يراتتأثكه به  2012همكاران در سال 

فعال بر پراكسيداسيون چربيها بر بافت مغز و كبد زيست
  .اردبودند همخواني د كرده اشارهموش 

از نوع  مخصوصاًاسترس  شده انجاماساس تحقيقات  بر
سيستم قلبي و عروقي، دستگاه  تواند يم ،حركتي يب

و همچنين پاسخهاي ايمني را در بدن جانداران  ساز خون
و ميلان  ).48و  43، 19 ،14(قراردهد  يرتأثتحت 

، گزارش دادند كه استفاده از 1996همكارانش در سال 
 به مدتساعت  2( در زمانهاي مختلف حركتي يباسترس 

بر ميزان  دار يمعن يرتأث ،)روز 6ساعت به مدت  6دو روز و 
مطالعه نتايج مشابه در . ندارد موش ونخگلبولهاي قرمز

در موشهاي تحت استرس  2012و همكاران در سال رايان 
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در . بدست آمد) روز 3ساعت به مدت  2( حركتي يب
 دار يمعنباعث افزايش  حركتي يباسترس حاضر، مطالعه 

شد كه  گلبولهاي قرمز، هماتوكريت و هموگلوبولين خون
 رسد يمبه نظر . باشد يمبا نتايج مطالعات قبلي در تضاد 

اين  دار يمعنباعث تغيير  حركتي يباسترس  زمان مدت
همچنين نتايج نشان داد كه استفاده از . پارامترها شده است

باعث  حركتي يبسترس به همراه افعال زيستپپتيدهاي 
در حاليكه استفاده از  شود يماين پارامترها  دار يمعنتعديل 

تعديلي را  گونه يچه حركتي يبداروي فلوكساتين و استرس 
خاصيت  رسد يمبه نظر . كند ينمدر پارامترها ايجاد 

يك عامل مهم،  عنوان بهفعال زيستپپتيدهاي  اكسيداني يآنت
. كند يمگالي خون بازي نقش بازدارنده در افزايش چ

هموگلوبين پروتئين اصلي در گلبولهاي ، ها يافتهبراساس 
درصد وزن خشك آن را تشكيل  90و باشد يم قرمز خون

در زمان استرس، آهن موجود در هموگلوبين ). 45( دهد يم
 تبديل به حالت Fe+2از حالت پايدار 

Fe+3   و  شود يمتبديل
ين لوبگموبه نام مت يا مادهباعث تشكيل 

)Methemoglobin (كه ظرفيت حمل اكسيژن در  شود يم
و بدن براي مقابله با كاهش ظرفيت  دهد يمبدن را كاهش 

كه  دهد يمحمل اكسيژن، تعداد گلبولهاي قرمز را افزايش 
   ).2( يابد يمچگالي آن افزايش  يتدرنها

از  حركتي يباساس نتايج مطالعات گذشته، استرس  بر
غده فوق كليوي  - هيپوفيز - الاموسطريق محور هيپوت

بر روي تعداد و انواع گلبولهاي سفيد خون و  تواند يم
). 11و  5(باشد  يرگذارتأثسيستم ايمني  يتدرنها

هورمونهاي اصلي مترشحه از غده فوق كليوي مانند انواع 

 ,Corticosterone, Cortisol(گلوكوكورتيكوئيدها 

Cortisone ( ايمني از طريق نقش اساسي در كاهش پاسخ
ها كه مسئول توليد و سيتوكينينكاهش التهاب و توليد انواع 

). 31و23، 18( كنند يمبازي  باشند يمتكثير انواع لنفوسيتها 
گلبولهاي سفيدخون و همچنين  ددر مطالعه حاضر تعدا

لنفوسيتها كه از اجزاي اصلي سيستم ايمني اكتسابي 
 داري يمعن طور به حركتي يبدر تيمار استرس  باشند يم

ضعيف شدن سيستم ايمني  دهنده نشانكاهش پيدا كرد كه 
نوتروفيلها  دهمچنين تعدا. باشد يمدر اين دسته از موشها 

اختلاف . افزايش پيدا كرد داري يمعن طور بهدر اين تيمار 
مشاهده نشد كه كنترل  با تيمار Pو  S+Pتيمار  بين دار يمعن

پپتيدهاي  اكسيداني يتآنمثبت و  يراتتأث دهنده نشان
استرس  باوجودفعال در افزايش سيستم ايمني زيست

  .باشد يم حركتي يب

حين  يدشدهتول يدهايپپتنتايج اين تحقيق نشان داد كه 
موشها را  اكسيداني يآنتظرفيت تخمير ماهي ساردين فرايند 

همچنين مقابله با و  حركتي يبدر مقابله بااسترس 
همچنين پارامترهاي . دهد يمفزايش پراكسيداسيون چربيها ا

و سيستم ايمني بدن در شرايط تعديل  ها موشخوني 
نتايج بدست آمده در اين . بهبود يافت حركتي يباسترس 

پارامترها با نتايج بدست آمده با داروي فلوكساتين كه يك 
از اينرو، پپتيد  .دار نيستمعني باشد يمايي يداروي شيم

يك  عنوان بهعملكرد بالقوه ماهي ساردين تخمير شده 
از خود نشان داده و در مدل موش تركيب فراسودمند 

يكي از مواد جايگزين با داروهاي شيمايي  عنوان به تواند يم
   .دنقرارگير يموردبررس مانند فلوكساتين
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The effect of bioactive peptides mixture extracted from sardine on 
total antioxidant capacity of serum, lipid peroxidation and blood 

parameters in rats exposed to restraint stress 
 

Abstract 

Todays, chemical drugs such as fluoxetine with different side effects are used to reduce 
stress effects. In the current study, the effects of Bioactive peptides from fermented 
sardine fish mixture on the total antioxidant capacity (TAC) and lipid peroxidation 
(MDA) of plasma and blood parameters as well was investigated in comparison with 
Fluoxetine in restrained male rat. Thirty healthy male rats (100 ± 20 g) were randomly 
distributed in 6 cages at a density of 5 rat/cage and treated experimental groups (Control 
C, 2 hours restrained per day S, Bioactive peptides P, Fluoxetine F, S+F, S+P. After 21 
days, the results indicated that the lowest TAC and highest MDA was observes in 
restrained rats than control and S+P (P<0.05) whereas no significant difference was 
seen between control, S+F and S+P (P>0.05). The red blood cells, hematocrit and 
hemoglobin significantly increased in restrained rats than control and S+P (P<0.05). 
The cellular immunity was affected by restrained stress and a significant decrease was 
observed in the number of leukocytes and lymphocytes than control, S+P and S+F 
(P<0.05) whereas the number of neutrophils showed a significant increase then the 
others. Overall, our results indicate that bioactive peptides derived from fermented 
sardine could act as a potential functional ingredient with antioxidant activity for 
medicinal preparations. 

Key word: Bioactive peptides, Sardine, fluoxetine, antioxidant, immune system, 
restrained stress 


