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Determining the effective dose of cadmium on viability and 

connexin43 gene expression in RAW264-7 cell line 

Vahid Naseh*, Masoud Salehypour, Ameneh Moghadas, Sahar Farzaneh  

Department of Biology, Parand Branch, Islamic Azad university, Tehran, Iran.  

 

Abstract 

Aim and Background: Toxic metals such as cadmium and the oxidative stress caused by them can 

develop many Disease such as atherosclerosis. Atherosclerosis is a progressive chronic inflammatory 

disease that leads to the coronary ischemic with the accumulation of fats at the branching point of the 

vessels. Dysfunction of many genes, such as connexin, which play a role in lipid homeostasis, can cause 

atherosclerosis. The present study investigates the effect of cadmium on the expression level of 

connexin 43 gene in RAW264-7 cell line.  

 

Material and methods: In this study, RAW264-7 cell line was cultured and affected by different 

doses of cadmium chloride. IC50 was determined using MTT test, RNA was extracted and connexin 43 

gene expression was evaluated by Real Time PCR method. The results were analyzed using SPSS 

software with oneway ANOVA statistical method. 

  

Result: Our findings showed that the expression of connexin 43 gene in polluted cells by 6.3 μM 

cadmium had a significant increase compared with control group, especially in a short time. Also, the 

IC50 results indicate a decrease in cell viability in this concentration.  

 

Conclusion: It seems that cadmium in moderate concentrations and in a short time can exert cytotoxic 

effects on the scavenger receptors of macrophage cells by increasing the expression of connexin 43 

gene in RAW264-7 cell line and lead to the development of atherosclerosis. 
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 بیان زیستایی و کادمیوم بر میزان دوز موثر تعیین

 RAW264-7در رده سلولی  43ژن کانکسین  

 فرزانه، مسعود صالحی پور، آمنه مقدس، سحر *وحید ناصح
  ایران .دانشگاه آزاد اسلامی. تهران ، واحد پرند،گروه زیست شناسی

 
 چکیده

ها بسیاری از بیماری تواند موجب پیشرفتها میفلزات سمی مانند کادمیوم و استرس اکسیداتیو ناشی از آن: و هدفسابقه 

ها در محل التهابی مزمن است که با تجمع چربیی پیش رونده پدیدهآترواسکلروزیس یک  .آترواسکلروزیس شوند همچون

ها که در های بسیاری همچون کانکسیناختلال در عملکرد ژن شود.می های ایسکمی دهندهانشعاب عروق منجر به بروز بیماری

زان بیان ژن بروز آترواسکلروزیس شود. مطالعه حاضر به بررسی اثر کادمیوم بر می تواند موجبها نقش دارند میهموستاز چربی

 پردازد .می RAW264-7در رده سلولی  43کانکسین 

کلرید کادمیوم قرار داده  کشت داده و تحت تاثیر دوزهای مختلف RAW264-7رده سلولی  پژوهشدر این  ها:مواد و روش

   Real-time PCRبه روش  43استخراج و میزان بیان ژن کانکسین  RNAتعیین،  MTTبا استفاده از تست  IC50 شد.

 آنالیز گردید.   one way ANOVAبا روش آماری SPSS افزار آماری نتایج با استفاده از نرم ارزیابی شد.

زمان در  ومکادمیمیکرومولار  3/6دوز های آلوده شده توسط سلول در 43دهد که بیان ژن کانکسین نتایج نشان می: هایافته

 این درهای بیانگر کاهش زیستایی سلول 50ICنتایج همچنین . دهدنشان می داریگروه کنترل افزایش معنینسبت به  کوتاه

 باشد.می غلظت

در  43با افزایش بیان ژن کانکسین  تواندمی های متوسط و در زمان کوتاهیدر غلظت کادمیومرسد به نظر می: گیرینتیجه

منجر به پیشرفت گذاشته و  های ماکروفاژیسلول Scavengerهای گیرنده اثرات سایتوتوکسیک بر  RAW264-7رده سلولی

 .آتروسکلروزیس شود

 .Iau Science، ، آتروسکلروزیس  RAW264-7، رده سلولی 43کادمیوم ، کانکسین کلیدی :  گانواژ

 
 مقدمه
فلزی سمی بوده که عمدتا در  (Cadmium)کادمیوم 

ها به عنوان ثبات بخش ها و پوشش آبکاریها، رنگباطری

روند. نشان داده شده که در مواد پلاستیکی بکار می

رفتن در معرض گپراکسیداسیون لیپیدها نتیجه اولیه قرار 

ت تواند سبب کاهش فعالی. کادمیوم می (1)کادمیوم است 

اکسیدانی مانند سوپراکسید های آنتیبرخی از آنزیم

دیسموتاز در روده، کبد وکلیه، گلوتاتیون پراکسیداز و 

ترانسفراز در  Sگلوتاتیون ردوکتاز در خون و گلوتاتیون 

. قرار گرفتن در معرض کادمیوم سبب (2)پلاسما شود 

Signal T(STAهای افزایش قابل توجه بیان ژن

activator of transcription)transducer and  ، 6-LI

)6Interleukin(های التهابی،، آنزیمMatrix ( 2-MMP

 metalloproteinases)  وCyclooxygenase)( COX 

های بالای اند که غلظت. تحقیقات نشان داده(3،4)شودمی

های کم آن موجب القا کادمیوم سبب مرگ سلولی و غلظت

کادمیوم دارای نیمه عمر . (5،6)شودتکثیر سلولی می

سال است که پس از ورود به بدن دفع نشده  30طولانی تا 

هایی همچون کبد، کلیه، چربی، عضلات، و در بافت

و جایگزین دیگر املاح  هها و مفاصل رسوب کرداستخوان

گردد. این فلز به طور معمول از معدنی مورد نیاز بدن می

ها و دستگاه یهطریق نوشیدن آب و غذای آلوده توسط ر

دهند که شود. شواهد نشان میگوارش وارد بدن می

 0G ،1Gتواند با اثر بر چرخه سلولی در فازهای کادمیوم می

سبب افزایش یا توقف چرخه سلولی و در عین حال  2Gو 

های های آپوپتوتیک در غلظتافزایش یا کاهش بیان ژن

شدن . کادمیوم در هسته، سبب فشرده (7)گوناگون شود 

. این (8)شودتر شدن هسته سلول میکروماتین و کوچک

های آزاد موجب فلز متحرک در بدن با تولید رادیکال

های ها و آغاز آسیبها و پروتئیناکسیداسیون چربی

 شود.پاتولوژیک مختلف می

 ـــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ 

  نویسنده مسئول:

 . ایراندانشگاه آزاد اسلامی واحد پرند. تهران ،گروه زیست شناسی

 Vahid55vet@yahoo.com :: پست الکترونیکی

 15/07/1401 :دریافت تاریخ
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-عامل اصلی بیماری  (Atherosclerosis)آترواسکلروزیس

ها در ایران و حدود درصد مرگ 38های قلبی عروقی و علت 

باشد. افراد دارای میر در جهان میودرصد تمام مرگ 50

های غذای پرچرب، قرار گرفتن در معرض مواد رژیم

توانند از عوامل می، مصرف دخانیات و ... شیمیایی

اند که مطالعات نشان داده. (9)آترواسکلروزیس باشند

density -Low( LDL ها مانندچربی اکسیداسیون

)poproteinli  یک مرحله کلیدی در شروع

 های التهابی مانندآترواسکلروزیس و جذب سلول

ها از . مونوسیت(9)ها به محل التهاب عروق استمونوسیت

Oxidized low(LDL-ox-های خود طریق گیرنده

density lipoprotein) و  و لیپیدهای دیگر را جذب کرده

ابند که موجب یتمایز می( Foam Cellهای کفی )به سلول

غالب  .(10)شوندتجمع و تشکیل پلاک در عروق می

داری میان اثر فلزات سمی مانند ارتباط معنی هاسیبرر

-بیماری و ها همچون سرطانسیاری از بیماریکادمیوم و ب

های آسیب کادمیوم به مکانیسم اند.نشان داده های قلبی

DNA  تواند می شده کههده مشااما  تهنوز مشخص نیس

تولید ، های غشاییاثر بر پروتئین به طور غیرمستقیم با

reactive oxygen  =(ROSهای فعال اکسیژن گونه

)speciesشکستن اتصالات پروتئین ،-DNA ، یا به طور

اثرات خود   DNAهای رشته یا شکستنآسیب  مستقیم با

-پروتئین (Connexins) هاکانکسین .(1)را اعمال نماید

هستند که با ایجاد  اتصالات شکافدار غشایی در محل های

های کوچک بین ها و متابولیتتغییرات یون در هاکانال

های همسایه سیتوزول و فضای خارجی سلولی یا بین سلول

-ها با ایجاد اختلال در عملکرد سلول. کانکسیننقش دارند

رویداد در پیشرفت های اندوتلیال به عنوان اولین 

مهم  عروقدر فیزیولوژی  و آترواسکلروزیس نقش دارند

را حمایت ها ا ارتباط سلول به سلول در دیوارهزیر ،هستند

های سلولهایی که در ترین کانکسینیکی از مهم .کنندمی

-می Cx43شود، ف عروق به طور پراکنده بیان میعضله صا

اتصالات  در Tهای لنفوسیت CDsکه به وسیله  باشد

و در سیستم  (11)ها بیان شده دار سیناپسشکاف

موجب   Tفعال شدن لنفوسیت ایمینولوژیک دخیل است.

کاهش تجمع و در نتیجه   43افزایش فعالیت کانکسین 

 دارها موجب تشکیل اتصالات شکافشود. پلاکتپلاکتی می

که در پیشرفت  دنشوپرولیفراسیون میزایی و رگافزایش  و

 . (12،13)آترواسکلروزیس نقش دارد

-های گوناگون کادمیوم میاند که غلظتشواهد نشان داده

ها اثرات مهمی داشته ها و بروز بیماریتواند بر بیان ژن

ت شده است که کادمیوم با باشد. در مطالعات مختلف ثاب

پیشرفت سبب  هاسلولغشای  بیان کانکسین درتغییر  القا

با توجه به مطالب گفته  .(14،15)گرددمیها آسیب در آن

و  دوز کشندهثر شده، هدف از این مطالعه تعیین ا

کادمیوم بر میزان بیان ژن دوزهای گوناگون  سایتوتوکسیک

 Raw264-7های ماکروفاژی رده در سلول 43کانکسین 

 .دارند آترواسکلروزیس نقشفت بوده که در پیشر

 

 ها مواد و روش
 RAW264-7 (ATCCی سلولی دهر در این مطالعه

#TIB-71,Iran) سلولی از بانک ذخایر موش اژ ماکروف

 RPMI640و در محیط کشت  و پاستور تهیه گردیدیتستان

درصد 1و  (Gibco,USA) (FBS)سرم گاوی  %10حاوی 

اتور در انکوباستروپتومایسین -سیلینهای پنیآنتی بیوتیک

تکثیر داده شدند.  %5دار  2CO سلسیوسدرجه  37دمای 

های کشت به تعدادی از محیطها، پس از آماده سازی سلول

ای به های شاهد در نظر گرفته شد و هیچ مادهعنوان نمونه

های های مورد آزمون غلظتاما به محیط .اضافه نشد هاآن

، 05/0، 25/0 زهایدر دو رقیق شده کلرید کادمیوممختلف 

 50و  25، 5/12، 3/6، 1/3، 8/1، 8/0، 4/0، 2/0، 1/0

های انکوباسیون و شمارش زمان اضافه گردید. میکرومولار

برای و  ساعت بود 72و  48، 24های سلول نیز شامل زمان

جهت . ن انکوباسیون سه تکرار گذاشته شدهر رقت و هر زما

 MTTها از روش سنجش میزان تکثیر و زنده ماندن سلول

)Austria ,(Atocel استفاده گردید.MTT  نمک محلول

توانایی احیا  های زندهسلول زرد رنگی است که میتوکندری

به نام رنگ بنفش  نامحلولهای را دارد و کریستال آن

 24های زمانی در بازهبه این منظور  کنند.تولید می فرمازان

ها ساعت پس از تیمار، محیط کشت رویی سلول 72و  48 ،

 %10ها محیط کشت جدید حاوی به آنجدا گردید و 

 4-3ها به مدت اضافه گردید. سپس سلول MTTمحلول 

و در شرایط تاریکی نگه داری شدند تا  ساعت در انکوباتور

 الایزاهای فرمازان تشکیل شود و توسط دستگاه کریستال

BioTek  (A DYNA Tech, MR)  570در طول موج 

میزان رنگ تولید شده با تعداد د. ر اندازه گرفته شنانومت

ه مستقیم طهایی که از نظر متابولیک فعال هستند رابسلول

هرچه شدت رنگ بیشتر باشد نشانگر که  ، به این صورتدارد

از  50ICیین ع. جهت تاستی بیشتر های زندهتعداد سلول

استفاده   Pharm-PCS statistical packageر نرم افزا

جهت  شد و نمودار مربوط به هر بازه زمانی رسم گردید.

 Real روش  از 43ژن کانکسین  میزان بیان کمی سنجش

time PCR  استفاده گردید. به این صورت که پس از لیز

به سریعا به روش ترایزول  RNA و استخراج هاسلول

جهت بررسی  .منتقل شدند RNase-freeهای میکروتیوب
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استخراج شده، چند نمونه به صورت های RNAکیفیت 

و توسط  شده درصد، الکتروفورز 2آگارز رندوم بر روی ژل 

نانومتر  280و  260ها روفتومتری در طول موجاسپکت

سنتز توسط  RNAگیری شدند. به دلیل ناپایداری اندازه

cDNA تا در  رشته مکمل درآمدندبه صورت  زولکیا

-سپس در دمای مراحل بعدی مورد استفاده قرار گیرند. 

70˚C  نگه داری گردید. سنجش بیان ژن(Real Time 

PCR)  توسط کیتSYBER Green (Takara ,Japan) 

به صورت زیر بود:  PCRهای عمل صورت پذیرفت. شاخص

 C 95˚سیکل ) 40دقیقه،  10به مدت  سلسیوسدرجه  95

در این مطالعه  .ثانیه( 60به مدت   C60˚ ثانیه، 15به مدت 

به عنوان ژن خانه دار استفاده شد. توالی  GAPDHاز ژن 

 باشد:پرایمرها به شرح زیر می
GAPDH: 

Forward”TGCCACTGAAGACTGTGC”, 

Reverse”GCATGCAGGGATGATGTTCT” 

Cx43: F”CACTCTCACCTATGTCCTCCTG”, 

R”GCTGGCTTGCTTGTTGTAATTGC” 

 

با  Delta Delta CTنتایج واکنش با استفاده از روش 

تصحیح شده، مورد بررسی قرار  Efficiencyاستفاده از 

ها به طور اختصاصی هر یک از واکنش Efficiencyگرفتند. 

محاسبه و در معادله مورد  LinRegو با استفاده از نرم افزار 

انحراف  ±تمام نتایج به صورت میانگین استفاده قرار گرفت. 

ها توسط تست ارائه شدند. تفاوت میان گروه (.S.D)معیار 

ANOVA one-way وTurkey multiple 

comparision  افزار در نرمSPSS  و سطح مشخص گردید

 .در نظر گرفته شد P≤0.05دار بودن در معنی

 

 نتایج 
های مختلف غلظت سایتوتوکسیتی اثر 3و  2و  1نمودارهای 

 پس از RAW264-7ی سلولیکادمیوم بر روی ردهکلرید

با بررسی و مقایسه  .دهدنشان میرا ساعت  72و  48 ، 24

مشخص است که های مختلف نمودار در ساعت 3

کلریدکادمیوم از همان ساعات ابتدایی اثرات سایتوتوکسیک 

-سبب کاهش تعداد سلولها اعمال کرده و خود را بر سلول

این مقایسه به خوبی در  شود.های زنده در محیط کشت می

های در بازه 50ICمقدار اینجا  درقابل مشاده است.  4نمودار 

کنترل مقایسه شده با گروه و  نشان داده شدهزمانی مختلف 

های در زمان 43میزان بیان ژن کانکسین  5نمودار  است.

بررسی  GAPDHیعنی قایسه با ژن مرجع مختلف در م

-را نشان می (p<0.05)داری سطح معنی شده است. نتایج

  دهد.

 
کلریدکادمیوم  میکرومولار 50و  25، 5/12، 3/6، 1/3، 8/1، 8/0، 4/0، 2/0، 1/0، 05/0، 25/0 های بررسی اثر غلظت :1نمودار

به ویژه های بالا افزایش سایتوتوکسیتی این فلز در غلظتکه حاکی از  RAW264-7ی سلولی ساعت بر روی رده 24به مدت 

 .میکرومولار است 4/98برابر  50ICکه مقدار  دارد 3/6در غلظت 
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کلریدکادمیوم  میکرومولار 50و  25، 5/12، 3/6، 1/3، 8/1، 8/0، 4/0، 2/0، 1/0، 05/0، 25/0 های بررسی اثر غلظت : 2نمودار 

پس از  1/3 در غلظتمیکرومولار  01/93برابر  50IC در این نمودار.  264RAW-7ی سلولی ساعت بر روی رده 48به مدت 

 .باشدمیساعت  48

 
میکرومولار کلریدکادمیوم  50و  25، 5/12، 3/6، 1/3، 8/1، 8/0، 4/0، 2/0، 1/0، 05/0، 25/0 های بررسی اثر غلظت : 3نمودار 

پس از  1/3میکرومولار در غلظت  30/49برابر  50IC. در این نمودار  264RAW-7ی سلولی ساعت بر روی رده 72به مدت 

 .باشدساعت می 72
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شود طور که مشاهده میدر شیب زمان. همان RAW264-7های سلولزیستایی مقایسه تاثیر کلریدکادمیوم بر روی : 4نمودار 

50IC های بالای کادمیوم و غلظتتر در بازه زمانی طولانیمی باشد، اما به تدریج  100در گروه کنترل ثابت بوده و حدود ها سلول

ها درصد سلول 90میکرومولار کلریدکادمیوم، تقریبا  1/3ها با غلظت ساعت پس از تیمار سلول 48به طوری که  یابدکاهش می

به دست  48نتایجی مشابه با ساعت  پس از تیمار با کلریدکادمیوم، تقریبا 72 . این درحالیست که در ساعتدچار مرگ شدند

 .آمد

 
ساعت پس از تیمار با کلریدکادمیوم نسبت به گروه کنترل. 72و  48 ، 24های در زمان Cx43میزان بیان ژن : 5نموادر 

پس  24های آلوده شده توسط کلریدکادمیوم در ساعت در سلول Cx43ژن  mRNAشود میزان بیان طور که مشاهده میهمان

. همچنین در مقایسه با (p=1.1) دهدداری نشان میدر مقایسه با گروه کنترل افزایش معنی 3/6به ویژه در غلظت از تیمار 

نتایج . دهدنشان نمی هاغلظتداری در هیچ از تغییر معنی 72و در ساعت  (p=0.7)برابر  1/3در غلظت  این میزان 48ساعت 

نرمالایز شدند.  P<0.05داری در سطح معنی GAPDHژن  نسبت به بیانو  (.S.D ±)انحراف معیار  ±به صورت میانگین 

مشخص  SPSSدر نرم افزار   Turkey multiple comparisionو  ANOVA one-wayها توسط تست تفاوت میان گروه

 گردید.

 

 بحث 
کادمیوم یک فلز سمی بوده که از طریق استنشاق و یا همراه 

با مواد غذایی وارد بدن شده و سبب ایجاد مشکلات بسیاری 

هایی که شود. یکی از بیماریهای مختلف بدن میدر اندام

تواند تحت تاثیر کادمیوم ایجاد شود آترواسکلروز می می

نشان داد که  نتایج حاصل از این تحقیقباشد. 
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اثر سایتوتوکسیتی  حتی پایینهای ریدکادمیوم در غلظتکل

ماکروفاژی دارد  RAW264-7سلولیی بالایی بر روی رده

باشد. ها میالقای آپوپتوز در این سلولکه این امر به دلیل 

Keli  دریافتند که کادمیوم  2013و همکارانش در سال

تواند سبب افزایش استرس اکسیداتیو در محل انشعاب می

 ایجاد آن نتیجهعروق به ویژه آئورت شود که 

ر معرض کادمیوم با قرار گرفتن د .باشدآترواسکلروزیس می

-می II آنژیوتانسینی عروق تنگ کننده افزایش فعالیت

اثر  ترکوتاهزمانی  یکلریدکادمیوم در بازه .(16)باشد

 RAW264-7سایتوتوکسیتی بیشتری روی رده سلولی 

ها با ساعت بعد از تیمار سلول IC50 24دارد؛ به طوری که 

 48بوده در حالی که   4/98میکرومولار برابر  3/6 غلظت

تقریبا  میکرومولار 1/3ها با غلظت ساعت پس از تیمار سلول

 و این نتیجه پس از شدندها دچار مرگ درصد سلول 90

ساعته نشان  48ی زمانی ساعت تفاوت چندانی با بازه 72

این نتایج بر خلاف نتایج تحقیقات پیشین که انتظار  نداد.

، کادمیوم سبب و طولانی مدت های بالارفت در غلظتمی

تواند احتمالا به دلیل می (5،6) افزایش مرگ سلولی شود

این های ویژه سلول در مواجهه با استرس باشد. به پاسخ

دنبال قرار گرفتن در معرض کادمیوم  بهها صورت که سلول

حساسیت بالایی نشان اندازد، را به خطر می هابقای آنکه 

در طول  53Pتواند نقش متفاوت ژن می ودلیل آن دادند

کادمیوم با  .(17)سلولی ناشی از کادمیوم باشداسترس 

 آنیونپذیری اکسیژن مانند گیری واکنشتسریع شکل

های هیدروکسیل و پراکسید هیدروژن سوپراکسید، رادیکال

برهم زدن تعادل بین  و (18) که واسطه سمیت سلولی است

-مولکول هسلولی بی کنندهها و عوامل اکسیدآنتی اکسیدان

های ها و لیپیدها، پروتئینمانند آنزیمهای حیاتی با ارزش 

مولکولی اثر  بررسینتایج  .(19)رساندغشایی آسیب می

های در سلول 43بیان ژن کانکسین  کادمیوم بر

RAW264-7  دارمعنی نیز حاکی از افزایشماکروفاژی 

همچنین و  3/6پس از تیمار در غلظت  24در ساعت بیان 

 48میکرومولار در ساعت  1/3در غلظت  mRNAافزایش 

-می باشد که دلیل آنپس از مواجهه با کلریدکادمیوم می

های آهن و روی در ساختار شباهت این فلز با گروهتواند 

دقیق با اینکه هنوز مکانیسم باشد. ها میها و آنزیمسلول

کادمیوم با  ، اما احتمالاباشدروشن نمینحوه عمل کادمیوم 

سبب  مانند متالوتیونین اتصال به پروتئین غنی از سیستئین

ه و به دلیل تشابه برابری فولدینگ شد 3000افزایش 

جذب و وظایف متابولیسمی روی را  znشیمیایی با 

نماید. این عنصر میل شدیدی جهت ترکیب با میجایگزین 

ساز دارد. تغییرات در های پروتئینهای تیول در آنزیمگروه

 و با فلز ضروری روی با متابولیسم کادمیوم مرتبط است

در  . همچنین(22-20)گرددانجام می  SLC39A14کمک

-مشابهت ساختمان شمیایی کادمیوم و آهن میبدن نیز 

تواند منجر به بروز اختلالات مختلف در مسیر متابولیسمی 

به حالت کادمیوم اند که تحقیقات نشان داده آهن گردد.

 و سبب شودبه ترانسفرین متصل میرقابتی به جای آهن 

گیرنده ترانسفرین با سوخت و ساز کادمیوم تغییرات در ژن 

و همکارانش در  Daniel Rodjakovic .(23) دشومی

در  43ن کانکسین ژمطالعاتی که بر روی عملکرد 

ژن بیان  که ندبررسی نمودند چنین توصیف کرد ماکروفاژها

به طور سیستمیک با  43کننده پروتئین کانکسین

، هابه عنوان اولین خط دفاعی در برابر پاتوژنماکروفاژها که 

التهابات، کلسترول بالا و بسیاری موارد دیگر نقش دارند در 

ای به محیط پیرامون ماکروفاژها به عنوان دروازهاند و ارتباط

سبب افزایش  Cx43. افزایش بیان دهنداجازه عمل می

ها ه مونوسیتها بو تمایز آن توانایی مهاجرت ماکروفاژها

در محل التهاب در پاسخ به فاکتورهای  هاشود. مونوسیتمی

ها و عوامل التهابی شروع به فاگوسیت و هضم پاتوژن

داروها و مواد فلزی د. حال با ورود کنناکسیداسیون می

تغییر یافته که فاگوسیتوز نیز در پی آن  Cx43سمی بیان 

های در واقع با ورود کادمیوم واکنش. (24)یابدتغییر می

و  ها و تنظیم عوامل التهابی و آپوپتوزیالتهابی ماکروفاژ

جهت فعال شدن  همچنین اختلال عملکرد میتوکندری

از بدین صورت که  .(25)یابدپاسخ دفاعی ایمنی افزایش می

به واسطه توکندری یدر مجیره انتقال الکترون نمهار زطریق 

سبب  IIIو  IIهای سبب جداسازی کمپلکس 2Oآزادسازی 

های سلولی و افزایش ردوکس بر هم خوردن تعادل

 .(27،26)شودو ... می OH ،2O2Hمانند  ROSمحصولات 

مورد  2014در سال  شو همکاران yinای که توسط در مقاله

ترین عامل خطر به بررسی مهم ر گرفتمطالعه قرا

اثرات  هاآن .پرداختند OX-LDL آترواسکلروزیس یعنی

OX-LDL  قراردادند و مورد بررسی  را 43بر کانکسین

گسترش  سبب 43کانکسین  siRNAکه  دریافتند

HUVEC  و مهارOX_LDL ایمطالعه. در (28)شودمی 

بر روی  2013در سال  شو همکاران Camila که توسط

در خون  2NOXبیان که  دادندنشان ها انجام گرفت موش

است هستند مشابه افرادی  کادمیومافرادی که در معرض 

و کاهش  انداسترس اکسیداتیو قرار کرفته رضعدر مکه 

NO از سوی دیگر کادمیوم با هدف  .(29)دهندرا نشان می

 حذف هاماکروفاژ Scavengerهای قرار دادن گیرنده

 و ROSیش ها گرفته و سبب افزارا از آن های آزادرادیکال

بدین ترتیب اکسیدانی و بر هم خوردن تعادل سیستم آنتی

ها نشان این یافته .(27)شودمیپیشرفت آترواسکلروزیس 

 گسترش موجبدهد که قرار گرفتن در معرض کادمیوم می
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 ایجادآسیب عروق و  ،التهاب ،ندوتلیالاآسیب 

با توجه به اینکه بنابراین  .(29)شودمی یسآترواسکلروز

مختلف همچون مصرف دخانیات و سیگار،  هایاز راهافراد 

از طریق مصرف موادغذایی مانند برنج، غلات و سبزیجات 

و سبب  شوندآلوده به کادمیوم که توسط خاک جذب می

های کلیوی، اسکلتی استخوانی و ایجاد انواع انواع آسیب

 ر معرض این فلز سمی قرار دارند،دشوند ها میسرطان

لی اثر این ماده دارای اثرات های مولکوبررسی مکانیسم

 باشد. ای بر سلامت افراد میدرمانی گسترده

 

 

 گیرینتیجه
ها با کلرید کادمیوم اثرات رسد تیمار سلولبه نظر می

. همچنین بیان ژن اردها دآنبر مخربی سایتوتوکسیتی 

بروز آترواسکلروزیس های دخیل در که از ژن 43کانکسین 

اندوتلیال عروق است پس از  ماکروفاژهای با اختلال در

یابد افزایش میمواجهه با کلریدکادمیوم به طور چشمگیری 

و این نتایج مختلف به دست آمده توسط محققین را توجیه 

و نقش  فلزات سمیشناخت کامل و دقیق اثر نماید. برای می

های گوناگون بر روند آترواسکلروزیس، ها و پروتئینژن

ایی مانند وسترن هشسایر فلزات توسط رو اثر مطالعه

 تواند سودمند باشد. شناسی میه بافتعبلاتینگ و مطال
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