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	�تبا� بين 	�تبا� بين 
	سيدها� چر 	مگا ـ 3	سيدها� چر 	مگا ـ 3 

� 	فسر�گي� 	فسر�گي
سميه �طها�� نيك عز�، عاتكه موسو�، مهيشد �قاسي

كا	شنا� 	شد تغذيه

1 ـ مقدمه
ختلا� فسر�گي عمد� 1(MDD) يك بيما	� 
تا 10 �	صد بو�� كه  با شيو' 5  تاثيرگذ	 جد� 
فعاليت ها�  به  علاقه  كاهش  خُلق،  كاهش  با 
 ...  :  ;<:  :  =خو لگوها�   	� تغيير  خوشايند، 
بهدشت  سا>ما;  بر	سي ها�  مي شو�.  شناخته 
ست كه ين ختلا�  ��جهاني (WHO) نشا; �
فسر�گي عمد� بعد > بيما	� قلبي �:مين علت 
تا سا� 2020  �	 سرسر جها;  ناتوني  به  منجر 

خوهد بو�.
كه   �	� مختلفي  علت ها�  فسر�گي  ختلا� 
> جمله J; ها مي تو; به عومل ژنتيكي، ختلا� 
نو	:ترنسميترها : عومل 	:ني ـ جتماعي شا	� 
نقش  سر:تونين  نو	:ترنسميترها،  جمله   < نمو�. 

 	� .�	مهمي �	 تنظيم 	فتا	ها� عاطفي : 	:ني �
نسا; ها : خرگوP ها مد	 عصبي كو	تيكوليمبيك 
كه 	فتا	ها� عاطفي : 	:ني 	 تنظيم مي كند : �	 
ني �	گير ست به طو	 عمد� :	 Qختلالاپاتولوژ� 
با نو	:; ها� سر:تونرژيك عصب �هي شد� : بيا; 
بالايي > 	سپتو	ها� سر:تونين 	 نشا; مي �هد. 
بنابرين غيرطبيعي بو�; ميز; يا فعاليت سر:تونين 
: نيز نو	پي نفرين : �:پامين �	 پاتولوژ� فسر�گي 

�	گير هستند.
ساعته   24 فزيش  با  فسر�گي،  همچنين 
 ;ميز نيز   : J�	نوكو	تيكوتر:پيك  هو	مو; 
پلاسمايي كو	تيز:� مرتبط ست كه ناشي > به هم 
خو	�; تنظيم فيدبك منفي محو	 هيپوتالامو� ـ 
هيپوفيز ـ J�	نا� مي باشد. مطالعاQ نشا; مي �هند 
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 ;بيما	  	� سر:تونين  عملكر�   	�  Qتغيير كه 
فزيش ميز; ترشح  <فسر�� ممكن ست ناشي 

كو	تيز:� باشد.
> Jنجايي كه شيو' فسر�گي �	 �هه ها� خير 
 ;J ':يش يافته : سن شربه طو	 قابل توجهي فز
ست،  Jمد�  پايين  غربي  كشو	ها�   	� خصوصاً 
�� ها� پيدميولوژيك نشا; مي �هند كه عليرغم �
نقش ژنتيك �	 ين ختلا�، يك عامل محيطي 
بسيا	 مهم �	 J; نقش �	�. با بر	سي ها� بيشتر 
مشخص شد كه يكي > فاكتو	ها� محيطي عمد� 
يجا� كنند� تغييرQ �	 شيو' فسر�گي، �	يافت 
	ژيمي سيدها� چر= مگا ـ 3 : به عبا	تي تغيير 
مگـا ـ 6 به  نسبـت �	يافـت سيدهـا� چـر= 
مگا ـ 3 مي باشـد. بنـابرين يكي > فرضيه ها� 
سيدها�  فسر�� كاهش   ;بيما	  	� مطرd شد� 

چر= مگا ـ 3 مي باشد.
شيد:نيك 	J يش نسبتفز Qمطالعا <بسيا	� 
 	�  	  (EPA) سيد  يكو>پنتانوييك  به  سيد 
كاهش   :  eسر كلستر:�  سترها�   : فسفوليپيد 
سيد  �:كو>هگزنوييك  : خصوصاً   eتا  3 ـ  مگا 
فسر��  ; �	 غشا گلبو� ها� قرمز بيما		 )DHA(

ند. ��نشا; �

2 ـ فرضيه ها
بر� توضيح كاهش سيدها� چر= مگا ـ 3 �	 
 dست كه به شرفسر�گي 3 فرضيه مطرd شد� 

>ير مي باشد:
1 ـ 2 ـ متابوليسم غيرطبيعي فسفوليپيد # كاهش 

بر�9شت �سيدها� چر0 �مگا ـ 3
معمو� ترين توضيح بر� كمبو� سيدها� چر= 

فسر��  ;مگا ـ 3 �	 فسر�گي ين ست كه بيما	
 <سيدها� چر= مگا ـ 3  <مقا�ير بسيا	 پاييني 
چنين   �بر شوهد  مي كنند.  �	يافت  خو�  	ژيم 
 ًخير كه  ين  با  ست.  ضعيف  بسيا	   �فرضيه 
مشا	كت  كه  ند  ��� نشا;   Qمطالعا  < بسيا	� 
سيدها� چر= مگا ـ 3 : مگا ـ 6 �	 غشا سلو� 
به طو	   : شو�  تنظيم   Q:متفا به طو	  نمي توند 
گستر�� بستگي به >يست �سترسي هر يك > J; ها 
ما ��� ها� بيوشيميايي خير نشا;  ،�	�	 	ژيم �
مي �هد كه تنظيم متفا:تي بر� هر يك > J; ها 
سيدها� چر=  ;:جو� �	�. بنابرين كاهش ميز
مگا ـ 3 �	 فسر�گي ناشي > مكانيسم غيرطبيعي 

بر�شت سيدها� چر= مگا ـ 3 مي باشد.
1 ـ 1 ـ 2 ـ مر#�� بر متابوليسم �سيدها� چر0

 Qطلاعابه منظو	 بر	سي ين فرضيه، �شتن 
سيدها� چر=  عملكر�   : متابوليسم  �	با	�  پايه 

مو	� نيا> ست.
جـز ضر:	� غشـا سـلو�  <سيدهـا� چر= 
بـو�� كه به 3 گر:� تقسيم مي شـوند: سيدهـا� 
چر= شبـا' كه تماe موقعيت تم هـا� هيد	:ژ; 
سيدهـا� چـر=  ،)SFA(2 سـتقابل �ستر� پر 
 : (MUFA)3 شبـا' بـا يـك پيـوند �:گـانهغير
سيدهـا� چـر= غيرشبـا' بـا چند بـاند �:گـانه 

.(PUFA)4

سيدها� چر= PUFA بسته به محل قر	 گرفتن 
�: گر:�  به  مگا) ) نتهايي  > كربن  �:گانه  پيوند 
تقسيم مي شوند: سيدها� چر= مگا ـ 6 شامل 
سيدها� چر= مگا ـ 3 نظير  : )LAسيد (لينولئيك 
 < ALA : LA .مي باشد (ALA) سيدJلفالينولئيك 
سيدها� چر= ضر:	� مي باشند >ير سلو� ها� 

	تباk بين سيدها� چر= مگا ـ 3 : فسر�گي
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; قا�	 به سنتز ين سيدها� چر= نيستند. 	پستاند
LA مي توند به  PUFAها� با >نجير� بلندتر نظير 

�� هموگامالينولئيك   ،(AA) سيد  شيد:نيك 	J
نظير  به  PUFAهايي   ALA  :  (DGLA) سيد 
يكو>پنتانوييك سيد (EPA) : �:كو>هگزنوييك 
نشا; مي �هد  مشتق شو�. شوهد    (DHA) سيد 
 �بر ست.  پايين  نسا; ها   	� تبديل   ;ميز كه 
به   ALA ،LA تبديل   ;ميز بز	گسالا;   	� مثا� 
متابوليت هايشا; تنها حد:� 2 �	صد ست. بنابرين 
نشا; مي �هد كه منبع مهم PUFA بلند >نجير نظير 

EP ،DHA 	ژيم غذيي مي باشد.

; بو�� : 20 :سيدها� چر= PUFA �	 مغز فر
�	صد كل تو�� مغز 	 تشكيل مي �هند كه > بين 
; تر :J; ها  (6 �	صد) :  (8 �	صد) فر
EPA �	 مقا�ير  ين كه  با  بقيه مي باشند :لي   <
كنش ها� : 	� ما نقش مهمي 	 �	كمتر� :جو� �

سيگنالي سلو� با>� مي كند.
PUFA 02 ـ 1 ـ 2 ـ عملكر9ها� �سيدها� چر

 PUFA =سيدها� چرمهم ترين عملكر�ها� 
شامل:

 <� تشكيل �يكو=�نوييدها # 9#كو=�نوييدها: برخي 
 PUFAها > قبيل EPA : AA ،DGLA مي تونند 
كنش ها� كسيژنا> شركت نمو�� : منجر به : 	�
�:كو>نوييدها   : كربنه)   20) يكو>نوييدها  توليد 
(22 كربنه) شوند. ين ملكو� ها �	 تنظيم نتقا� 
عصبي سر:تونرژيك، �:پامينرژيك، گلوتامينرژيك 
 : �	� ،=: نيز مرحل گوناگوني نظير پتانسيل خو

فسر�گي نقش �	ند.
� سياليت غشا:  PUFAها� بلند>نجير خصوصاً 
كه  بو��  غشا  سياليت  تعيين كنند�   AA  :  DHA

 : نو	:ترنسميتر  ـ  	سپتو	  كنش : كفايت   �بر
نتقا� �هند� ها حايز هميت ست.

با   �همر بلند>نجير  ژ?:  PUFAها�  بيا?   �
�	گير  ژ;  بيا;   	� J; ها  يكو>نوييد   Qمحصولا
هستند. بر� مثا�  PUFAها� بلند>نجير 	ژيمي، 
 Qمطالعا مي باشند.   5PPARs  �بر ليگاندهايي 
كه  ست   ��� نشا;  �	  ratها   Nutrigenomic

 (DHA EPA ًخصوصا) مگا ـ 3سيدها� چر= 
 > ژ; ها� �	:; مغز� 	 ��بيا; : سركوبي تعد
نرژ�،  متابوليسم  �	 ساختا	،  تنظيم مي كنند كه 
�	گير  سيگنا�  نتقا�   : نو:ترنسميترها  نتقا� 

هستند.
� عملكر9 مطلو0 غشا: سيدها� چر= مگا ـ 3 با 
�; تركيب : به هم فشر�گي ها� � 	تحت تاثير قر
غشا : نيز :كنش پر:تئين ها با غشا يا با يكديگر 

موجب عملكر� مطلو= غشا مي گر�ند.
غشا  چر=  سيدها�  سر#تونين:  متابوليسم   �
	ند. � سر:تونين  متابوليسم   	� مستقيمي  نقش 
بر�شت   : 	هايي  مي تونند  غشا   PUFAها� 
سر:تونين 	 تنظيم كنند. سيدها� چر= همچنين 
فعاليت تريپتوفا; هيد	:كسيلا>، Jنزيم محد:�كنند� 
�	 سنتز سر:تونين : �	 نتيجه غلظت سر:تونين مغز 
: 5 ـ هيد	:كسي يند:� ستيك سيد (متابوليت 

عمد� سر:تونين) 	 تنظيم مي كنند.
� تكامل # عملكر9 مغز: بر� تكامل : عملكر� 

:�	مغز 3 سيد چر= هميت �
 <  (C22  :  6) سيد  �:كو>هگزنوييك   �

مگا ـ 3 ��خانو
 ��خانو  <  (C20 : 4) سيد  شيد:نيك 	J  �

مگا ـ 6

سميه طها	� نيك عزe، عاتكه موسو�، مهيشد Jقاسي
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مگا ـ 9  ��> خانو )C24 : 1سيد (� نر:نيك 
(نر:نيك سيد جزء مهم غشاها� ميلين ست)

عملكر�ها�   < بسيا	�  �سپتو�ها:  عملكر9   �
	سپتو	ها� پر:تئيني نظير تمايل تصا� 	سپتو	ها� 
 Qتا	سپا متيل  ـ   N 	سپتو	ها�   : �:پامينرژيك 
توسط سيدها� چر= مگا ـ 6 : خصوصاً مگا ـ 3 

صلاd مي شو�.
چر=  سيدها�  پر#تئيني:  �سپتو�ها�  بيا?   �
بيا;  تصا� 	سپتو	ها،  تمايل  بر  مگا ـ 3 علا:� 
	سپتو	ها� پر:تئيني نظير 	سپتو	ها� ينترفر:; 
گاما، 	سپتو	ها� نو' 2 سر:تونين، ينترلوكين 2 : 

گاماJمينوبوتيريك سيد 	 تنظيم مي كنند.
ند كه مغز  ��� مطالعاQ تجربي حيوني نشا; 
نسبت به >يست �سترسي 	ژيمي سيدها� چر= 
تعيين كنند�  	ژيمي  :  PUFAها�  بو��  حسا� 
عمد� تركيب سيدها� چر= غشا �	 مغز مي باشند. 
بنابرين يك 	ژيم فاقد مگا ـ 3 نه تنها غشاها� 
سيدهـا� چـر=  < نو	:; هـا : Jستر:سيت هـا 	
مگا ـ 3 نظير DHA تخليه مي كند بلكه همچنين 
به  كنش : فزيش  نظير  	فتا	�   Qتغيير موجب 
ستر�، كاهش ظرفيت يا�گير�، فزيش �لوپسي 

خوهد شد.
با  مغز   	� چر=  سيدها�  پر:فايل  طرفي   <

پر:فايل J; ها �	 	يتر:سيت ها مرتبط مي باشد.
 �بر سيدها� چر=  صلي  منبع  فسفوليپيدها 
هم  بنابرين  مي باشند  سيگنالي  كنش ها� :
كنش :  �بر : هم  فسفوليپيد   Turnover  �بر
Jنزيم  توسط  تا  ست  نيا>   PUFA سيگنالي، 
> فسفوليپيدها جد گر��. بنابرين  A2 <فسفوليپا
كنند�  محد:�  مرحله  يك   A2 فسفوليپا>  فعاليت 

 : بو��  يكو>نوييدها : �:كو>نوييدها  �	 تشكيل 
>يست �سترسي PUFA نقش مهمي �	 تشكيل 

.�	J; ها �
سيدها� چر= به  2	P: مي تونند به ملكو� 

فسفوليپيد ملحق شوند:
سيد  ;J 	� كه denevo كنش سنتتيك1 ـ :
چر= با ملكو� گليسر:� ستريفيه شد� : سپس 
شد;  ضافه  با  شد�  تشكيل  گليسر:�  �� Jسيل 
يك گر:� سر قطبي به ملكو� فسفوليپيد تبديل 

مي گر��.
(محصو�  ليز:فسفوليپيدها  با  كنش : ـ   2
سيد  ملكو�  يك  حا:�  تنها  كه   A2 فسفوليپا> 

چر= مي باشد).
مطالعاQ كشت سلولي in vitro نشا; مي �هند 
كه مسير �:e مهم ترين 	:P بر�شت توسط سلو� 
مي باشد >ير مها	 فسفوليپا> A2 به طو	 قابل توجهي 
 �	 غشا سلو� مها	 مي كند. مرحله 	 PUFA tلحا
سيد چر= با فعا� شد; سيد چر=  tلحاشر:' 
مي باشد   A كوJنزيم  با  ستريفيكاسيو;  طريق   <
 (FACL)6 <ليگا CoA =سيد چركه توسط Jنزيم 

كاتاليز مي گر��.
3 ـ 1 ـ 2 ـ �ختلالاH ژنتيكي

سيد  Jنزيم ها�   	� معمولاً  ژنتيكي   Qختلالا
 <چر= CoA ليگا>، ليز:فسفوليپيد Jسيل ترنسفر

: فسفوليپا> A2 مشاهد� مي شو�.
 (FACL) <ليگا CoA =سيد چر1 ـ 3 ـ 1 ـ 2 ـ 

(LA) <: ليز:فسفوليپيد Jسيل ترنسفر
نو'،   5 هر  گرچه   .�	� :جو�   FACL  eفر  5
22ـ8  >نجير�  با  غيرشبا'   : شبا'  چر=  سيد 
قابل  به طو	   FACL4 مي كنند،  ستفا��   	 كربن 

	تباk بين سيدها� چر= مگا ـ 3 : فسر�گي
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 EPA ،DHA ها� بلند>نجير نظيرPUFA  توجهي
 ترجيح مي �هد.	

 	� C به جا� T) فيسم تك نوكلئوتيد�	پلي مو
ژ; كد كنند� FACL4) مي توند منجر به كاهش 
فعاليت FACL : �	 نتيجه كاهش سيدها� چر= 
مگا ـ 3 �	:; فسفوليپيد شو�. با ين حا� نتظا	 
فقط  نه   ،FACL4 فعاليت  كاهش  كه  مي 	:� 
سيدها� چر= مگا ـ 3 بلكه  PUFAها� مگا ـ 
شيد:نيك سيد 	 تحت تاثير قر	 �هد. 	J 6 نظير
�	 پاسخ مي تو; گفت ين مكا; :جو� �	� كه 
 �مگا ـ 6 : مقا�ير كم مگا ـ 3 همر <	ژيم غني 
ثر بيشتر� 	:� مگا ـ 3  FACL4 با فعاليت پايين

خوهد گذشت : > Jنجايي كه �	 :كنش ها� سنتز 
� مها	 	� ـ 3  مگا  سيدها� چر=  فسفوليپيد، 
	قابتي توسط سيدها� چر= مگا ـ 6 هستند كه 
; مي باشند، چنين چيز� مكا; پذير :�	 	ژيم فر
بو�� : سيدها� چر= مگا ـ 3 محد:�كنند� :كنش 

خوهند بو�.
 <طلاعاQ كمي �	با	� ليز:فسفوليپيد Jسيل ترنسفر
ما مطالعاQ نشا; مي �هند كه كاهش فعاليت  �	:جو� �
نو' J; نيز مي توند موجب  <يك يا تعد� بيشتر� 
فسر�� گر��. ;غيرطبيعي شد; مگا ـ 3 �	 بيما	

(PLA2) A2 <2 ـ 3 ـ 1 ـ 2 ـ فسفوليپا
گر چه Jنزيم فسفوليپا> A2 يك Jنزيم كاتابوليك 

CDP-etanolamin
CEPT

Diacyl-PE

PECT DAG
AT

Fatty acid CoAphospho-
etanolamin

EK

PD
GPL

FACL

PLA2

etanolamin

FA + Lyso-PE

شكل 1 ـ مسير Turnover فسفوليپيد
Turnover �سيد چر# "! موقعيت 2 فسفاتيديل �تانو� �مين مي تو�ند �� طريق مسير كوتا� شامل فسفوليپا� A2، �سيد 

چر# CoA ليگا� * ليز*فسفوليپيد �سيل تر�نسفر�� * يا �� طريق مسير بلندتر denovo �تفا' بيافتد.
FACL = �سيد چر# CoA ليگا� PE = فسفاتيديل �تانو� �مين 

LPL = ليز*فسفوليپا� AT = �سيل تر�نسفر�� 
EK = �تانو� �مين كينا� GPL = گليسر*فسفو�تانو� �مين 

�DAG = "/ �سيل گليسر* CDP = CEPT ـ �تانو� �مين فسفوتر�نسفر�� 
PECT = فسفو�تانو� �مين سيتيديل تر�نسفر��
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بر�شت  تنظيم كنند� مهم �	  مي باشد :لي يك 
 	� بنابرين   .(16  ،15) مي باشد  چر=  سيدها� 
سلو� ها� با بيا; بالا� PLA2، بر�شت سيد چر= 
 ،PLA2 مها	كنند�  كه  حالي   	� مي يابد  فزيش 
بر�شت سيد چر= 	 كاهش مي �هد. > Jنجـايي 
 كـه PLA2 تـوليد ليـز:فسفـوليپيد Jسيـل ـ 1 	
كاتاليز مي كند كه مي توند با Jسيل CoA تشكيل 
چيز�  چنين  �هد  كنش :  FACL توسط  شد� 
طمينا;  ين چرخه  بنابرين  مي باشد.  مكا; پذير 
مي يابد،  فزيش  كاتابوليسم  كه  >ماني  مي �هد 
بنابرين   : يافته  فزيش  فسفوليپيد  سنتز   ;ميز

موجب ستحكاe غشا مي گر��.
بين   kتبا	 >مينه،  ين   	� ژنتيكي   Qمطالعا
نشا;   	  PLA2 كدكنند�  ژ; ها�   : فسر�گي 
ختلالاQ بي مو	فيسم �	 ژ;  <ست. يكي  ���
مي باشد.   (cPLA2)7 سيتو>:لي  يا   4 نو'   PLA2

توسط  كاتاليز  كه  ست   ��� نشا;  جديد  شوهد 
cPLA2 نقش مهمي 	 �	 بر�شت سيدها� چر= 

مگا ـ 3 ما نه مگا ـ 6 �	�. بنابرين مها	 نو' 4 
فسفوليپا> A2 بر�شت سيدهـا� چر= مگا ـ 3 
 مهـا	 كـر�� مـا ثـر� �	 بر�شـت سيدهـا� 	
 A2 <فسفوليپا 	مقابل مها 	� .�	چر= مگا ـ 6 ند
نو' 6 يا مستقل > كلسيم 8(iPLA2) به طو	 قابل 
 مها	 مي كند ما ثر كمي 	 AA شتتوجهي بر�

.�	� EPA  شت	:� بر�
پيشنها� شد�   Q	ين صو به  ثر  ين  مكانيسم 
ست كه پذيرند� عمد� EPA-CoA، ليز:فسفوليپيد 
Jمين،  تانو�  ليز:فسفاتيديل  Jمين،  تانو�  حا:� 
توليد مي شو�. �	 حالي   cPLA2 ست كه توسط 
كه پذيرند� عمد� AA-CoA، ليز:فسفاتيديل كولين 

بـو�� كه توسط iPLA2 توليد مي گـر��.
بنابرين، با ستفا�� > مد� ها� تجربي حيوني كه 
	ژيم مي توند به �قت كنتر� شو�، Jشكا	 ست كه 
ثر 	ژيم �	 بر�شت سلولي سيد چر= با ژنوتيپ 
صلاd مي شو�. پس مي تو; نتيجه گرفت  ;حيو
كه كاهش سيدها� چر= مگا ـ 3 �	 فسر�گي 
تنها نـاشي > فرهم شـد; 	ژيمي سيـد چـر= 
 : 	ژيم  بين  تدخل  يك  بلكه  نيست   3 ـ  مگا 
متابوليسم :جو� �	�. بنابرين ختلا� ژنتيكي �	 
�سترسي  >يست  با   �همر فسفوليپيد  متابوليسم 
مي توند   3 ـ  مگا  چر=  سيدها�  پايين  	ژيمي 
ني سيدها� چر= مگا ـ 3 :منجر به كاهش فر

فسر�گي گر��. 	�
2 ـ 2 ـ فرضيه ماكر#فاژ

يـن حقيقت منشـا مـي گير� كـه فسر�گـي  <
بـا فعــا� شــد; سيستــم پـاســخ لتهـابــي 
(InfLammatory Response System) شامل 

نظير  لتهابي  پيش  سيتوكين ها�  ترشح  فزيش 
ينترفـر:;   ،6 ينترلوكيـن   ،β ـ   1 ينترلوكيـن 
ترشح  فزيش   :  eسر  �:	 غلظت  كاهش  گاما، 
  (PG) لتهابي نظير پر:ستاگلاندينيكو>نوييدها� 

�	 خو; : مايع مغز� نخاعي همر� مي باشد.
تو>يع سيتوكين ها� لتهابي نظير Jلفا ينترفر:; 
> علايم 	:ني  �نسا; ها موجب 	نج گستر��  	�
شد� كه شبيه علايم مشاهد� شد� �	 فسر�گي ست.

بنابرين > Jنجايي كه �	 مسير توليد يكو>نوييدها 
به عنو; سوبستر� كمپلكس Jنزيمي سيكلوكسيژنا> 
: ليپوكسيژنا>، سيدها� چر= مگا ـ 3 : مگا ـ 6 
 : PGE2 يش� 	قابت با يكديگر هستند، فز	�
فسر�� نشا; �هند�  ;لكوترين (LTB4) �	 بيما	

	تباk بين سيدها� چر= مگا ـ 3 : فسر�گي
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سيدها� چر= مگا ـ 6 : كاهش  ;فزيش ميز
سيدها� چر= مگا ـ 3 : به هم خو	�; تعا�� 
سيد چر= مگا ـ 3 توليد  ميا; J; ها مي باشد، >ير

ين يكو>نوييدها 	 كاهش مي �هد.
لينولئيك   ;Jنجايي كه �	 فسفوليپيدها ميز  <
:لي  ست  طبيعي  سيد  لينولئيك  لفا J  : سيد 
لانگاسيو; : �ساچو	سيو; J; ها پايين  Qمحصولا
ست، بنابرين ين مكا; :جو� �	� كه نقص �	 
Jنزيم �ساچو	> موجب كاهش ين سيدها� چر= 
 eسترها� كلستريل سرمگا ـ 3 �	 فسفوليپيد : 

شد� ست.
 Micheal Maes شد� توسط eنجا�	 مطالعه 
: همكا	نش �	 سا� 1999، ��� ها نشا; �� كه 
 : EPA : e:� سر	مثبت : قابل توجهي بين  kتبا	
 e:� سر	منفي بين  kتبا	DHA فسفوليپيد : يك 

 	� EPA به AA مگا ـ 3 : نيز: نسبت مگا ـ 6 به 
فسر��  ;فسفوليپيدها :جو� �	�. همچنين بيما	
فسر�� كه  ;با كاهش 	:� سرe نسبت به بيما	
	:� J; ها طبيعي بو� تغييرQ بيشتر� �	 سيدها� 

چر= خو� نشا; ��ند.
ين نتايج به خو� با فرضيه ماكر:فاژ قابل توجيه 
با  معكوسي  بطه 	  6 ـ  ينترلوكين  غلظت  ست. 
	�. 	:� سرe نيز كوفاكتو	� � e:� سر	غلظت 
 ;بر� Jنزيم �ساچو	> مي باشد. بنابرين �	 بيما	
فسر�� با فعا� شد; IRS، غلظت ينترلوكين ـ 6 
فزيش : 	:� سرe كاهش يافته كه موجب نقص 
�	 فعاليت Jنزيم �ساچو	> : كاهش سيدها� چر= 

مگا ـ 3 بلند >نجير مـي گر��.
فعاليت  كاهش  فسر��   ;بيما	  	� طرفي   <
 (LCAT) <Jنزيم لسيتين كلستر:� Jسيل ترنسفر

مشاهد� شد� ست. ين Jنزيم منبع عمد� سترها� 
كلستريل �	 پلاسما بو�� كه با نتقا� يك گر:� 
 	  �<J كلستر:�  كلستر:�،  به  لسيتين   < Jسيل 

ستريفيه مي كند.
فزيش   < ناشي  لتهابي  پيش  سيتوكين ها� 
Jنزيم  ين  فعاليت  كاهش  موجب   IRS فعاليت 
مي گر�ند : > Jنجايي كه LCAT به طو	 ترجيحي 
كلستريل  ستر  تشكيل   �بر  	 سيد  لينولئيك 
مو	� ستفا�� قر	 مي �هد، لذ كاهش فعاليت ين 
كاهش  موجب  عمد�  به طو	  فسر�گي   	� Jنزيم 
كلستريل  سترها�   	�  3 ـ  مگا  سيدها� چر= 

سرe مي گر��.
شد;  فعا�  كه   �	� :جو�  شوهد�  طرفي   <
 �<J يكا��سلو� ها� يمني با توليد بيش > حد 	
كسيژ; مرتبط ست. علا:� بر ين تصو	 مي شو� 
فسر�گي : برخي > بيما	� ها با توليد بيش > حد 
� (ROS) مرتبط ست. چنانچه �	 مطالعه <J يكا��	
نجاe شد� توسط M Bilici : همكا	نش �	 سا� 
فزيش  با  توجهي  قابل  به طو	  فسر�گي   2001
Jنزيم ها� Jنتي كسيد; : غلظت مالو; �� Jلدييد 
همر� بو� كه نشا; �هند� فزيش پركسيدسيو; 
 ROS حد <ليپيدها مي باشد. همچنين توليد بيش 
با ساختا	 : نسبت PUFA مدخله كر�� : موجب 
كاهش سياليت غشا مي شو�. ين تغييرQ منجر به 
توليد سيتوكين ها توسط غشا بيولوژيك مي گر��. 
 �	� به طو	 مستقيم  مالو; �� Jلدهيد  همچنين 
سر:تونين  شوند�  باند  نوحي   �:	 مها	�   Qثر
ين حا� هنو> قابل بحث  با  به 	سپتو	 مي باشد. 
ست كه فزيش ROS علت : يا نتيجه فسر�گي 

ست؟!
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 O3 ـ 2 ـ فرضيه بيش فعالي محو� هيپوتالامو
Qـ هيپوفيز ـ ��9نا

ثباQ شد�  هما; طو	 كه �	 مطالعاQ گذشته 
> حد  بيش  فعاليت  فسر�گي  > علل  ست يكي 
محو	 هيپوتالامو� ـ هيپوفيز ـ J�	نا� مي باشد. 
چنانچه فزيش 24 ساعته كو	تيز:� �	 پلاسما� 
 Qطرفي مطالعا <فسر�� مشاهد� شد� ست.  �فر
 :  5 ـ  �لتا  Jنزيم ها�  هو	موني  تنظيم  حيوني، 
 ;به عنو ست.   ��� نشا;   	  <�ساچو	  6 ـ  �لتا 
موثر  Jنزيم   :� هر  كر�;  فعا�   	� نسولين  مثا� 
ست. �	 حالي كه J�	نالين، گلوكوكو	تيكوييدها، 
 : تستوستر:;  ستر�يو�،  مينرلوكو	تيكوييدها، 
كو	تيكوتر:پين مي تونند ين Jنزيم ها 	 غيرفعا� 

كنند.
پس �	 مجمو' مي تو; نتيجه گرفت كه 	ژيم، 
موجب  مي تونند  هو	موني  فاكتو	ها�   : ژنتيك 
فسر��  ;كاهش سيدها� چر= مگا ـ 3 �	 بيما	

گر�ند.
 : فسفوليپيد   PUFA كه  Jنجايي   < بنابرين 
 : تنظيم  موجب  كلستر:�  به  فسفوليپيد  نسبت 
تثبيت سياليت فسفوليپيد �	 غشا : كنتر� ساختا	 
: عملكر� غشا سلو� مي گر��، با كاهش كلستر:� 
 �<J �:يش كلسترستريفيه سرe : �	 نتيجه، فز
لسيتين  Jنزيم  فعاليت  كاهش  علت  به  غشا   	�
كلستر:� Jسيل ترنسفر> : نيز كاهش سيدها� 
چر= مگا ـ 3 �	:; فسفوليپيد، :يسكو>يته غشا 
فزيش يافته : �	 نتيجه مرحل مختلف �	 نتقا� 
خصوصاً  نو	:ترنسميترها   : سلولي  سيگنا� ها� 
نقش  كه  مي �هد   	قر تاثير  تحت   	 سر:تونين 

.�	كليد� �	 پاتوفيزيولوژ� فسر�گي �

با   3 ـ  مگا  چر=  سيدها�  كمبو�  طرفي   <
(Jنزيم   β  <كسيد منوJمين  فعاليت  بالا�   ;ميز
ست.   �همر سر:تونين)  كسيدسيو;   	� �	گير 
فاقد  	ژيم ها�   Qمد طولاني  �	يافت  همچنين 
Jلفالينولنيك سيد منجر به فزيش قابل توجه �	 
 	� (5HT

2
تركم 	سپتو	ها� نو' 2 سر:تونين 9(

مغز مي شو�. بنابرين نقص عملكر� سر:تونرژيك 
 �	كه نقش مهمي �	 پاتوفيزيولوژ� فسر�گي �
سر:تونين   2 نو'  	سپتو	ها�  بيا;  فزيش  مثلاً 
 < ناشي  مي توند  سر:تونين  بر�شت  كاهش   :
كاهش سيدها� چر= مگا ـ 3 : كاهش كلستر:� 

ستريفيه باشد.

3 ـ فاكتو�ها� محيطي # كاهش �سيدها� 
چر0 �مگا ـ 3 �9 �فسر9گي

يا   : فسر�گي  به  مبتلا   ;بيما	 >ندگي  شيو� 
ست. يك  Q:سالم متفا �ختلالاQ مرتبط با فر
تفا:J Qشكا	 بين �: گر:�، �	ما; �	:يي ست. 
ين ست كه  بنابرين سئولي كه مطرd مي شو� 
Jيا �	:ها� ضدفسر�گي موجب كاهش سيدها� 

چر= مگا ـ 3 �	 ين بيما	; شد� ست يا خير؟
نجاe شد� ين عقيد� 	 كه كاهش  Qنتايج مطالعا
فسر�� به علت  ;سيدها� چر= مگا ـ 3 �	 بيما	
مصر} �	:ها� ضدفسر�گي ست حمايت نمي كند.
ين   :	� حتمالي  ثر  تعيين   �بر �يگر   �	
ست كه بر	سي گر�� گر �	:ها� ضدفسر�گي 
موجب كاهش سيدها� چر= مگا ـ 3 مي شو�، 
چه تغييرQ �يگر� به �نبا� مصر} J; ها مشاهد� 
موجب  	:ها � ين  گر  مثا�،   ;به عنو مي گر��. 
بايد  مي شو�،   3 ـ  مگا  چر=  سيدها�  كاهش 

	تباk بين سيدها� چر= مگا ـ 3 : فسر�گي
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به �نبا� �	ما; با ين �	:ها مشكلاQ قلبي نيز 
مشاهد� شو�. چر كه Jشكا	 ست كاهش سيدها� 
ـ  قلبي  بيما	�  خطر  فزيش  با   3 ـ  مگا  چر= 

عر:قي مرتبط ست.
�:با	�  بر�شت  مها	كنند� ها�   < ستفا�� 
سر:تونين 10(SSRI) هيچ ثر� بر خطر مرگ قلبي 
ضدفسر�گي ها�   .�	ند ميوكا	�  نفا	كتو�   :
 100  < بالاتر  �:>ها�   	� تنها  هم   �سه حلقه 
ناگهاني  مرگ  خطر  فزيش  با   <:	  	�  eميلي گر
ست، :لي تغيير� �	 خطر نفا	كتو�  �قلبي همر

ميوكا	� > J; ها گز	P نشد� ست.
	:ها� ضدفسر�گي � كه  عقيد�  ين  بنابرين 
 ;موجب كاهش سيدها� چر= مگا ـ 3 �	 بيما	

فسر�� مي گر��، حمايت نمي شو�.
ست.  سيگا	  �يگر  مخد:P كنند�  فاكتو	 
� شد� : <J يكا��سيگا	 موجب فزيش فعاليت 	
سيدها� چر= غشا 	 كاهش �هد  ;مي توند ميز
: همچنين 	تباk قو� بين فسر�گي : كشيد; 
نجاe شد� �	  Qمطالعا 	لي �: .�	سيگا	 :جو� �
فسر��، كاهش سيدها� چر= مگا ـ 3  ;بيما	
حتي با كنتر� سيگا	 به عنو; عامل مخد:P كنند� 

همچنا; مشاهد� شد.

4 ـ فرضيه ها� تاييدكنندT كاهش �سيد چر0 
�مگا ـ 3 �9 �فسر9گي

1 ـ 4 ـ �فسر9گي بعد �= =�يما?
(Postantal Depression; PND)

 5 >نا;  بين   	� يما; <  < بعد  فسر�گي  شيو' 
تا 20 �	صد ست كه مي توند ثر منفي بر 	:بط 
 kتبا	ما�	 : كو�~ �شته باشد. به منظو	 بر	سي 

بين كاهش سيدها� چر= مگا ـ 3 : فسر�گي، 
ما�	ني كه تا>� >يما; كر�� ند، نمونه بسيا	 خوبي 
تا>�   �نو> بو�ند، چر كه جنين �	 حا� تكامل : 
متولد شد� به سيد چر= مگا ـ 3 نيا> �	ند كه ين 
سيد چر= به جنين �	 حا� تكامل : > طريق شير 
به نو>� متولد شد� منتقل مي شو�. بد:; �	يافت 
 �		ژيمي كافي، سيد چر= مگا ـ 3 ما�	 طي با	�
ين كاهش، خطر   : تخليه شد�  يما; <  < بعد   :

فسر�گي 	 �	 J; ها فزيش مي �هد.
سيدها� چر=  ;تا به مر:>، 6 مطالعه ميز
با  يما; <  < بعد  فسر�گي   	�  	  3 ـ  مگا 
فسفوليپيدها�  كلستر:�،  سترها�   < ستفا�� 
بر	سي  	يتر:سيت  فسفوليپيدها�  يا   : پلاسما 
كر�� سـت. همه 6 مطالعه گز	P كر�نـد كه 
سيدهـا�  <نـي يكي يـا تعد� بيشتـر� :فر
چر= مگا ـ 3 نظير ALA : EPA DHA به طو	 
 �قابل توجهي بين 17 تا 72 �	صد �	 ين فر

مي يابد. كاهش 
2 ـ 4 ـ بيما�� قلبي ـ عر#قي

همچنين �	 بيما	; با نا	حتي عر:t كر:نر كه 
مبتلا به فسر�گي بو�نـد، ميز; پايين سيدهـا� 
چـر= مگـا ـ 3 : نسبـت بـالا� مگـا ـ 6 بـه 
مگـا ـ 3 نسبت به فر�� كه نا	حتي عر:t كر:نر 

:لي بد:; فسر�گي �شتند مشاهد� شد.
> Jنجـايي كـه ميـز; پـايين سيدهـا� چـر= 
فزيش   	 كر:نر   t:عر بيما	�  3 خطر  ـ  مگـا 
مي �هد، پيشنها� شد� ست كه ميز; پايين سيد 
 �چر= مگا ـ 3 يك عامل تيولوژ� مشتر~ بر
هر �: ختلا� بو�� كه به خوبي با فرضيه ماكر:فاژ 

فسر�گي قابل توجيه مي باشد.
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5 ـ مكمل يا�� با �سيد چر0 �مگا ـ 3
ين مطلب كه كاهش سيد چر=  dطر <بعد 
مگا ـ 3 منجر به فزيش خطر فسر�گي مي شو�، 
ين فرضيه مطرd شد كه مكمل يا	� با سيد چر= 
فسر�گي 	نج  <مگا ـ 3 ممكن ست �	 كساني كه 

مي برند موجب بهبو� خلق : يا تثبيت J; شو�.
نجاe شد�، مكمل EPA به تنهايي،  Qمطالعا 	�
DHA به تنهايي : يا تركيبي > DHA : EPA به 

�� شد. ما نتايج مطالعاQ متناقض بو�� � ;بيما	
 DHA �: تنها مكمل EPA به تنهايي : يا به همر

.�نتايج خوبي 	 نشا; �

6 ـ بحث
نكته  چندين  شد�   eنجا  Qمطالعا تمامي   	�
نتايج  تناقض  �ليل  شايد  كه   �	� :جو�  ساسي 
بو�� : بنابرين بايستي �	 مطالعاJ Qتي به J; ها 

توجه شو�.
1 ـ سن بيما��? # تعد�9 ساQ ها� بيما��

سن نكته بسيا	 مهمي ست، > Jنجايي كه سن 
با �فا' Jنتي كسيدني بد; مرتبط ست : سا� ها� 
بيما	� : �	ما;، خصوصاً با Jنتي سايكوتيك ها� 
قديمي (typical) ممكن ست منجر به :ضعيتي 

شو� كه شايد صلاJ d; سخت باشد.
2 ـ �ستفاT9 �= ��9# به همر�T مكمل

نظير   (Typical) قديمي  Jنتي سايكوتيك ها� 
 : 	ند � پر:كسيدني  خصوصيت  هالوپريد:� 
متابوليسم سيدها� چر= ضر:	� 	 تحت تاثير 
Jنتي سايكوتيك ها�  كه  حالي   	� مي �هند.   	قر
جديد (atypical) خصوصيت Jنتي كسيدني �شته 
بهبو�   	 غشا  ضر:	�  چر=  سيدها�   ;ميز  :

ين مطالعاQ هم مكمل  <مي بخشند. �	 بعضي 
�� شد� بو�.� �علا:� بر �	ما; �	:يي به فر

3 ـ نوV �سيد چر0 �مگا ـ 3
 P	گز شد�  طرحي  خو=  مطالعه  يك   ًخير
 �كر�� ست كه EPA به تنهايي ممكن ست بر
: علايم  بو�  كافي  غشا   EPUFA كمبو�   dصلا
ني 	 بهبو� بخشد. پاسخ سريع به مكمل يا	� :	
با EPA ممكن ست با عملكر� J; به عنو; پيش سا> 
 Qنجا كه مطالعاJ <پر:ستاگلاندين مرتبط باشد، 
كنند�  تنظيم  يك  پر:ستاگلاندين ها   ��� نشا; 

عصبي سريع لاثر مي باشد.
 DHA  :  EPA تركيب   < ستفا��  حا�  ين  با 
ممكن ست 	جح باشد، > Jنجايي كه �	صد بالايي 
: ممكن  تبديل شد�  پر:ستاگلاندين  به   EPA  <
جزء  كه   DHA  �بر سوبستريي   ;به عنو ست 
مهم غشا عصبي ست كافي نباشد. با ين :جو� 
مطالعه � توسط Fenton : همكا	نش �	 سا� 
2001 هيچ شوهد� > كفايت مكمل يا	� با 3 
ين نويسندگا; به ين نكته  .�گرEPA e نشا; ند
 Qمطالعا 	� �	ند كه كفايت مكمل ياشا	� كر�� 
�يگر به �ليل سن كم بيما	; : �:	� كوتا� بيما	� 
 Qين مطالعه بو�� ست. ثر ;�	 مقايسه با بيما	
مفيد كمتر DHA �	 مقايسه با EPA ممكن ست 
 �بر سوبستريي   DHA كه  باشد  علت  ين  به 

پر:ستاگلاندين نيست.
4 ـ 9#= # مقد�� �سيد چر0 �مگا ـ 3

به خوبي :ضح ست كه �:>ها� بالا� سيدها� 
	ژيمي  Jنتي كسيد; ها�  با  گر  ضر:	�،  چر= 
پركسيد  بالايي  مقا�ير  مي توند  نباشد،  تعا��   	�
نتقا�  نظير  غشا  عملكر�   �بر كه  �هد  تشكيل 

	تباk بين سيدها� چر= مگا ـ 3 : فسر�گي
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