
 

 

 

 اثش سايوتيذيي بش آسيب ّاي حاصل اص تتشاكلشيذ كشبي دس كبذ
 

 ، فشيبا اهيش غلاهي 1هعصَهِ احوذي صادُ
 

چکيذُ 

ايي داسٍ  .ثبليٌي داسدگؼششدُ   هلشف خْز دسهبى ػَصؽ هؼذُ، صخن هؼذُ ٍ صخن اثٌي ػـش ػبيوشيذيي: هقذهِ

ثؼٌَاى حلال، دبن وٌٌذُ ٍ هبدُ (  CCl4)سششاولشايذ  وشثي. هي ؿَدp450 هَخت هْبس فؼبليز آًضين ّبی ػيشَوشٍم

هَخت سضؼيف  (  parent chemical)ايي  سشويت ثلَسر فشم اكلي  . ؿيويبئي ثيٌبثيٌي دس كٌبيغ وبسثشد داسد

ثِ هحلَلار ػوي ٍاوٌـگش سشی ولشٍهشيل   p450سحز سبثيش آًضين ّبی ػيشَوشٍم . ؿَد ػيؼشن ػلجي هي

(CCl3
ثش آػيت  ػبيوشيذييّذف اص هغبلؼِ حبضش ثشسػي اثش . ؿَد دس اسگبى ّبی هخشلف ثذى هي ثبػث آػيت ٍ (.

. ثبؿذ دس وجذ هي CCl4ّبی حبكل اص 

هيلي گشم ثشای ّش ويلَگشم  ٍ ثِ   120دس دٍص  ػبيوشيذييثِ گشٍّي اص هَؽ ّبی كحشائي ًش ثبلغ : بشسسيسٍش 

،  mg/kg 2  ،5/1 ،1ػبػز ثؼذ حيَاًبر  وشثي سششاولشايذ  دس دٍصّبی  12.  دادُ ؿذ ػبيوشيذييگشٍُ  وٌششل  حلال 

ػبػز ثؼذ حيَاًبر  ثب اٍس  24.  ٍ گشٍُ وٌششل حلال وشثي سششاولشايذ اص عشيك سضسيك داخل كفبلي دسيبفز ًوَدًذ 5/0

دبسسبر آهيٌَسشاًغ دٍص ػذين دٌشَ ثبسثيشبل وـشِ ٍ اص خَى حيَاًبر خْز اًذاصُ گيشی آًضين ّبی وجذی  ؿبهل آع

ثبفز ّبی وجذ . اػشفبدُ گشديذ( ALP)ٍ آلىبليي فؼفبسبص ( َََ ALT) ، آلاًيي آهيٌَ سشاًغ آهيٌبص ( AST َ )آهيٌبص  

دس كذ سثجيز ٍ دغ اص اًدبم هشاحل سْيِ ثبفز ٍ سًگ آهيضی ثب ّوبسَوؼيليي ٍ ائَصيي ثب  10خذا ٍ دس فشهبليي 

.  ثشسػي لشاس گشفشٌذ اػشفبدُ اص هيىشٍػىخ ًَسی هَسد

وشثي سششاولشايذ ثلَسر ٍاثؼشِ ثِ دٍص هَخت افضايؾ آًضين ّبی وجذی ٍ آػيت دس ػلَل ّبی وجذ گشديذُ : يافتِ ّا

.  هَخت وبّؾ ّذبسَسَوؼيؼيشي حبكل اص ايي سشويت گشديذُ اػز ػبيوشيذيي. اػز

 ػبيوشيذيي هـخق ؿذ وِاسَلَطی ايي سحميك هغبلؼبر ثيَؿيويبئي ٍ ّؼيشَح اص ثش اػبع ًشبيح حبكل: ًتيجِ گيشي

اص سَليذ  ػبيوشيذيياگشچِ . هَخت وبّؾ ّذبسَسَوؼيؼشي گشديذُ اػز  CCl4اص عشيك وبّؾ صيؼز دگشگًَي 

ثبؿذ  ًيض ػوي هي  CCl4 ٍلي  اص آًدب وِ فشم اكلي ،خلَگيشی ًوَدُ اػز CCl4  ساديىبل ّبی آصاد حبكل اص

همبيؼِ ثب هحلَلار ٍاوٌـگش  دس  CCl4سػذ آثبس ػوي حبكل اص فشم اكلي   س هيػثي ػبيوشيذييثٌبثشايي دس حضَس 

 .ػوي آى ثيـشش هي ثبؿذ

 1-9(: 1)2 ؛1389 ةع  ف
 

 .، هَؽ كحشاييوجذ،وشثي سششاولشيذ ػبيوشيذيي، : يكليذ كلوات 

 

 

 

 

                                                 
 ر ػلوي داًـگبُ ػلَم دضؿىي خٌذی ؿبدَس اَّاصئػضَ ّي ،فِ ایاػشبد، داًـىذُ ثْذاؿز،گشٍُ ثْذاؿز حش 

  داًـگبُ ػلَم دضؿىي خٌذی ؿبدَس اَّاص داًـىذُ داسٍػبصی 

 ػٌذُ هؼٍَلیًَ-1
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هقذهِ  
حلال ّبی آلي ثِ كَسر گؼششدُ دس كٌبيغ 

ايي سشويجبر اص ساُ ّبی هخشلف ٍاسد . هخشلف وبس ثشد داسًذ

سَخِ ثِ لذسر حلاليز آًْب دس چشثي اص ػذ  ثذى ؿذُ ٍ ثب

خًَي هغضی ػجَس ًوَدُ ٍ هَخت سضؼيف ػيؼشن اػلبة 

اص عشف ديگش ايي سشويجبر ػوذسب سحز . هشوضی هي ؿًَذ

صيؼز دگشگًَي هي  p450سبثيش آًضين ّبی ػيشَوشٍم 

هحلَلار حبكل اص هشبثَليضم آًْب هَخت آػيت دس . يبثٌذ

سششاولشيذ  . ( 1-3 )ًٍذ اٍسگبى ّبی هخشلف ثذى هي ؽ

ثِ كَسر گؼششدُ دس كٌبيغ هخشلف  ( CCl4     )وشثي

ايي هبدُ ثبػث اًحغبط ػيؼشن اػلبة . هلشف هي ؿَد

گبّي ّوشاُ ثب ػَاسم ديگشی  هشوضی  اخشلال حَاع ٍ

. ضؼف سٍاًي هي ثبؿذ افؼشدگي ٍ ػشدسد، چَى گيدي،

گبى هغبلؼبر اًدبم ؿذُ ًـبى دادُ اػز وجذ يىي اص اٍس

ثب ًبم ػبيوشذيي  .(4-8)ّبی ّذف ثشای ايي هبدُ هي ثبؿذ 

. سدبسسي سبگبهز ثشای دسهبى صخن هؼذُ هلشف ثبليٌي داسد

 p450ايي داسٍ دس وجذ سحز سبثيش آًضين ّبی ػيشَوشٍم 

هغبلؼبر ًـبى دادُ ايي سشويت هَخت .  هشبثَليض هي ؿَد

. ( 10)دس وجذ هي گشدد  p450هْبس آًضين ّبی ػيشَوشٍم 

اسلبل  p450گضاسؽ ؿذُ اػز ػبيوشيذيي ثِ ػيشَوشٍم 

ٍ  NADPهي يبثذ ٍ دس ًشيدِ ثبػث ػذم فؼبليز 

هْبس آًضين ّبی . (10)سدٍوشبص هي ؿَد  Cػيشَوشٍم 

هيىشٍصٍهبل وجذی سَػظ ػبيوشيذيي هَخت سذاخل 

صيشا ثؼيبسی اص داسٍّب سحز سبثيش آًضين  ،داسٍئي هي ؿَد

ّبی هيىشٍصٍهبل وجذی لشاس هي گيشًذ ٍ دس ًشيدِ 

طيىي    ػبيوشيذيي هوىي اػز ثبػث سغييش دس آثبس فبسهبوَلَ

اگشچِ هغبلؼبر گؼششدُ دس صهيٌِ . (10-11) داسٍّب گشدد

سذاخل داسٍئي اًدبم گشديذُ ٍلي سذاخل داسٍ ٍسشويجبسي وِ 

اسخبًدبر افشاد دس هؼشم آًْب لشاس هي گيشًذ دس كٌبيغ ٍ ن

. (9 )ثِ كَسر ثؼيبس هحذٍد هَسد ثشسػي لشاس گشفشِ اػز

ثِ هٌظَس ثْشش ؿٌبػبئي آثبس داسٍّب دس افشادی وِ دس 

 هؼشم سشويجبر ؿيويبئي دس هحيظ وبس لشاس هي گيشًذ،

ّذف اص ايي هغبلؼِ  اثش ػبيوشيذيي ثش آثبس ػوي سششاولشيذ 

. د هي ثبؿذوشثي دس وت

 

  

 

بشسسي سٍش 
ثشای اًدبم ايي سحميك اص هَؽ كحشائي ًش 

 250-300-250دس هحذٍدُ ٍصًي   Wistarثبلغ ًظاد

 حيَاًبر اص. گشم ثؼٌَاى هذل حيَاًي اػشفبدُ ؿذ

سىثيش ٍ ًگْذاسی حيَاًبر آصهبيـگبّي داًـگبُ  هشوض

خٌذی ؿبدَس اَّاص سْيِ ٍ دس لفغ  ػلَم دضؿىي

.  ّبی اػٌبًذاسد دس هشوض حيَاًبر ًگْذاسی گشديذًذ

دسخِ  20±2دهبی اعبق حيَاًبر دس هحذٍدُ 

ػبػز سٍؿٌبئي ٍ  12حيَاًبر دس ؿشايظ  ػبًشيگشاد ٍ

ػبػز سبسيىي ًگْذاسی ٍ اص غزای فـشدُ  12

ة سلفيِ ؿذُ لَلِ وـي هخلَف خًَذُ گبى  ٍ آ

هيلي  120ػبيوشيذيي دس دٍص . ًذؿذؿْش سغزيِ 

ٍ ثِ گشٍُ وٌششل  ويلَگشم ٍصى ثذى گشم ثِ اصای ّش

سضسيك داخل كفبلي ثِ حلال ػبيوشذيي اص عشيك 

ػبػز ثؼذ حيَاًبر  12. (9 )حيَاًبر دادُ ؿذ 

هيلي  5/0، 1، 1/ 5، 2دس دٍصّبی سششاولشيذ وشثي

گشم ثِ اصاء ّش ويلَگشم ٍصى ثذى ٍ يب حلال آى اص 

ػبػز ثؼذ  24. ق سضسيك داخل كفبلي دادُ ؿذعشی

ًشَثبسثيشبل  حيَاًبر اص عشيك اٍس دٍص ثب ػذين ی

اص خَى حيَاًبر خْز اًدبم آصهبيؾ ّبی . وـشِ

آهيٌَسشاًؼفشاص  اسسيزحثيَؿيويبئي آع

 Aspartate aminotransferase, AST)) 

 ,aminotransferase)آلاًيي آهيٌَسشاًؼفشاص 

ALT alanine,)  

 ,alkaline phosphatase  )ٍ آلىبليي فؼفبسبص

ALP  )  ثبفز ّبی وجذ خذا ٍدس . اػشفبدُ گشديذ

دغ اص سًگ آهيضی . فشهبليي دُ دس كذ فيىغ گشديذ

ثب ّوبسَوؼيليي ٍ ائَصيي ثب اػشفبدُ اص هيىشٍػىخ 

 5اص ّش ثبفز حذالل . ًَسی هَسد ثشسػي لشاس گشفشٌذ

ٍى اص يىذيگش سْيِ هيىش 15لام هيىشٍػىذي ثب فبكلِ 

ًشبيح آصهبيـبر  .ٍ هَسد ثشسػي لشاس دادُ ؿذ

ثيَؿيويبئي ثب اػشفبدُ اص سٍؽ آًبليض ٍاسيبًغ 

ثب عشح  وبهلا سلبدفي هَسد   (ANOVA)آًبليض

سفبٍر هيبى  .سدضيِ ٍ سحليل آهبسی لشاس گشفشِ اػز

گيي ّبی هَسد ًظش اص عشيك آصهَى سَوي ثب صٍج هيبى

.   هـخق گشديذ p<0.05) (دس  ًظشگشفشي
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يافتِ ّا 
هَخت  ،سششاولشيذ وشثي ثِ كَسر ٍاثؼشِ ثِ دٍص

اسسيز آهيٌَ حافضايؾ آًضين ّبی وجذی اص خولِ آع

ٍ   (ALT)، آلاًيي آهيٌَسشاًؼفشاص (AST  )سشاًؼفشاص 

ٍ آػيت دس ػلَل ّبی وجذ  (ALP  )آلىبليي فؼفبسبص 

سَلَصيىي آػيت ػلَلي ػوذسب دباص ًظش ّيؼشَ. گشديذُ اػز

سلبٍيش )دس لؼوز اعشاف ٍسيذ هشوضی  هلاحظِ گشديذ  

آػيت ػلَلي ثِ كَسر سَسم ػيشَيلاػن ٍ ّؼشِ، . (1-3

 )ريشی ٍ ايدبد ٍاوَئل هلاحظِ گشديذ حوبّؾ لذسر سًگ 

هَخت   ( 9 )ػبيوشذيي دس دٍصغيش ػوي . (4-3سلبٍيش

ى آًضين ّبی سغييش دس آًضين ّبی وجذی ًٌوَدُ ٍ هيضا

اص ًظش  .وجذی هـبثِ گشٍُ وٌششل هلاحظِ گشديذ

ی ًيض ثبفز وجذ ثِ كَسر دػز ًخَسدُ ٍ ط  اسَلَحّيؼشَ

ػبيوشذيي هَخت  .فبلذ آػيت ػلَلي هلاحظِ گشديذ

ٍ ثبػث   AST,ALT ,ALPوبّؾ هيضاى آًضين ّبی 

وبّؾ آػيت ّبی ػلَلي حبكل اص سششاولشيذ وشثي 

.  گشديذُ اػز

 
ٍ حيَاًات دسيافت  (دٍصّاي هختلف )تتشاكلشيذ كشبي   ٍ  (mg/kg120  ) سايوتيذييهقايسِ گشٍُ دسيافت كٌٌذُ  :1تصَيش

تعذاد حيَاًات ّش  .صحشائي  هَش  خَى   AST  دس هيضاى (دٍصّاي هختلف  )ٍ تتشاكلشيذ كشبي   كٌٌذُ حلال سايوتيذيي

 سش است 10گشٍُ 

 .( (P<0.05  (دٍصّاي هختلف  )تفاٍت با گشٍُ دسيافت كٌٌذُ تتشاكلشيذ كشبي *

 

ٍ حيَاًات دسيافت  (دٍصّاي هختلف )تتشاكلشيذ كشبي   ٍ  (mg/kg129  )هقايسِ گشٍُ دسيافت كٌٌذُ سايوتيذيي  :2تصَيش

تعذاد حيَاًات ّش  .صحشائي  هَش  خَى  ALT  دس هيضاى ( دٍصّاي هختلف )تتشاكلشيذ كشبي  كٌٌذُ حلال سايوتيذيي ٍ

 سش است 10گشٍُ 

 .( (P<0.05 (دٍصّاي هختلف )تفاٍت با گشٍُ دسيافت كٌٌذُ تتشاكلشيذ كشبي *
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ٍ حيَاًات دسيافت  (دٍصّاي هختلف )تتشاكلشيذ كشبي   ٍ  (mg/kg120  )هقايسِ گشٍُ دسيافت كٌٌذُ سايوتيذيي  :3تصَيش

تعذاد حيَاًات ّش  .صحشائي   هَش خَى P   ALدس هيضاى   (دٍصّاي هختلف  )كٌٌذُ حلال سايوتيذيي ٍ تتشاكلشيذ كشبي 

 سش است 10گشٍُ 

 .( (P<0.05 (دٍصّاي هختلف )تتشاكلشيذ كشبي  تفاٍت با گشٍُ دسيافت كٌٌذُ* 

 

بصَست دست  (پيکاى) ّاي كبذ سلَل. (حلال تتشاكلشيذ كشبي)سٍغي رست بافت كبذ گشٍُ كٌتشل دسيافت كٌٌذُ  :4تصَيش

 (E  x200) H&ًخَسدُ ٍ فاقذ آسيب سلَلي هي باضٌذ 
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ٍ  آسيب سلَلي ضاهل تَسم سيتَپلاسن. ( mg/kg2)بافت كبذ اص گشٍُ حيَاًات دسيافت كٌٌذُ تتشاكلشيذ كشبي  : 5تصَيش

 ( E  x200) H&ّاي كبذٓ هلاحظِ هي گشدد  دس سلَل (پيکاى)كاّص قذست سًگ پزيشي  ّستِ، ايجاد ٍاكَئل ٍ

 

 

آسيب سلَلي دس هقايسِ با . ( mg/kg2)بافت كبذ اص گشٍُ حيَاًات دسيافت كٌٌذُ سايوتيذيي ٍ تتشاكلشيذ كشبي   :6تصَيش

كوتش هلاحظِ هي   (پيکاى)دس سلَل ّاي كبذ  (5تصَيش )دسيافت ًوَدُ ( mg/kg2) حيَاًاتي كِ فقط تتشاكلشيذ كشبي 

 .(  E x200) H&ضَد

 

 

 ٍ ًتيجِ گيشيبحث 
سششاولشيذ وشثي يه هبدٓ ؿيويبيي كٌؼشي اػز 

وِ هلشف ٍػيؼي ثِ ػٌَاى حلالْبی كٌؼشي، هَاد دبن 

اػز ٍ اص ػَاهل  وٌٌذُ سٍغي ٍ هَاد سويض وٌٌذُ يبفشِ

هغبلؼبر .  (1).ايدبد وٌٌذُ ی هؼوَهيز وجذی اػز

ًـبى دادُ اًذ ايي سشويت آثبس ًبهغلَة  لبثل هلاحظِ ای 

. ّبی هخشلف اًؼبى ٍ حيَاًبر ايدبد هي ًوبيذ دس اسگبى

ثبؿٌذ وِ سحز سبثيش  وجذ يىي اص اسگبى ّبی اكلي ثذى هي

سحميك ًـبى ًشبيح ايي  .لشاس هيگيشًذ CCl4آثبس هخشة 

هَخت افضايؾ آًضين ّبی  CCl4داد سضسيك داخل كفبلي 

اص ًظش . هي گشدد AST, ALT, ALPوجذی اص خولِ 
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ّبی ّذبسَػيز   ّيؼشَدبسَلَطی آػيت ػلَلي دس ػلَل

دس هَؿْبی كحشائي دسيبفز وٌٌذُ سششاولشيذ وشثي 

هغبلؼبر گؼششدُ .  ثلَسر ٍاثؼشِ ثِ دٍص هـبّذُ گشديذ

ًـبى دادُ  ّذبسَسَوؼيؼيشي حبكلِ اص  دس ايي صهيٌِ

CCl4   ثؼلز  ايدبد دش اوؼيذاػيَى اػيذ ّبی چشة غيش

ػبيوشيذيي . (4-8)اؿجبع دس وجذ هَؽ كحشائي هي ثبؿذ 

ثبػث  P450ثؼٌَاى ٍلفِ دٌّذُ آًضين ّبی ػيشَوشٍم 

ثب ديگش داسٍّبئي هي ؿَد وِ سحز سبثيش  سذاخل داسٍئي

 9-12)دگشگًَي هي يبثٌذ  آًضين ّبی هيىشٍصٍهبل صيؼز

 120ًشبيح سحميك هب ًـبى دادُ ػبيوشذيي دس دٍص   .(

هيلي گشم ثِ اصای ّشويلَگشم ٍصى ثذى آثبس ًبهغلَثي ثش 

سٍی آًضين ّبی وجذی ايدبد ًٌوَدُ ٍ هيضاى آًضين ّبی 

ايي ًشبيح ثب . وجذی هـبثِ گشٍُ وٌششل هلاحظِ گشديذ

ٍ ّوىبساى  Landriaultهغبلؼب ر گضاسؽ ؿذُ سَػظ 

سششاولشيذ وشثي ثِ ػٌَاى حلال دس . داسد ( 9 )ّوخَاًي 

وشثي سشويجي ثب سششاولشيذ . كٌبيغ هخشلف وبس ثشد داسد

ايي سشويت اص عشيك آًضين ّبی . ػبخشوبى ػبدُ اػز

صيؼز دگشگًَي هي يبثذ ٍ سجذيل ثِ    p450ػيشَوشٍم 

فشم . سشويت ٍاػغِ ای ػوي سشی ولشٍهشيل هي ؿَد

اكلي ايي سشويت ػوذسب هَخت سضؼيف ػيؼشن اػلبة 

  (سشی ولشٍهشيل)هشوضی ٍ فشم حبكل اص صيؼز دگشگًَي 

ساوؼيذاػيَى اػيذ ّبی چشة غيش اؿجبع ٍ يب حاص عشيك 

اسلبلار وَالاًشي ٍ يب ثب ّشدٍ هىبًيضم هَخت آػيت دس 

سششاولشيذ وشثي ثِ  .(5)اٍسگبى ّبی هخشلف ثذى هي ؿًَذ

اثؼشِ ثِ دٍص  افضايؾ آًضين ّبی وجذی اص خولِ كَسر ٍ

، آلاًيي آهيٌَسشاًؼفشاص (AST)اسسيز آهيٌَ سشاًؼفشاص حآع

(ALT)   آلىبليي فؼفبسبص ٍ(ALP )  آػيت دس ػلَل ٍ

اسَلَصيىي آػيت حاص ًظش ّيؼشَ. ّبی وجذ گشديذُ اػز

ػلَلي ػوذسب دس لؼوز اعشاف ٍسيذ هشوضی  هلاحظِ 

 p450ايٌىِ آًضين ّبی ػيشَوشٍم ثب سَخِ ثِ . گشديذ

ػوذسب دس اعشاف ٍسيذ هشوضی ثيـششيي فؼبليز سا داسًذ 

ثٌبثشايي آػيت ػلَلي حبكل اص سششاولشيذ وشثي وجذ . (13)

ثِ ػلز صيؼز گشگَ ًي سَػظ آًضين ّبی ػيشَوشٍم 

p450 هغبلؼبر ًـبى دادُ ػبيوشذيي  . ايدبد هي گشدد

اص عشيك اسلبل ثب  p450ثبػث هْبس آًضين ّبی ػيشَوشٍم 

ٍ ػيشَوشٍم   NADPٍ ٍلفِ دس فؼبليز  p450ػيشَوشٍم

 p450 هْبس آًضين ّبی ػيشَوشٍم. سدٍوشبص هي ؿَد  

ثؼيبسی اص صيٌَثيَسيه ّب . هَخت سذاخل داسٍئي هي ؿَد 

اص خولِ داسٍ ّب ٍ ثيـشش سشويجبر ؿيويبئي وِ دس كٌبيغ 

م ّب لشاس هي وبسثشد داسًذ سحز سبثيش ايي گشٍُ اص آًضی

گضاسؿبر ٍػيؼي دس صهيٌِ سذاخل داسٍئي اسائِ . گيشًذ

ػبيوشذيي هَخت سغييش دس آثبس . گشديذُ اػز

فبسهبوَلَطيىي ثؼيبسی اص سشويجبر داسٍئي اص خولِ   

، امحسئَفيليي،  ديبصدوؼششٍهشَسفبى،  ػيىلَفؼفبهيذ، 

سذاخل ػبيش صيٌَثيَسيه ّب .  (14-16)يي  هي ؿَد حًيفيذ

هغبلؼبر . كَسر هحذٍد هَسد ثشسػي لشاس گشفشِ اػزثِ 

آثبس ػوي حبكل اص  ًـبى دادُ ػبيوشذيي هَخت وبّؾ

ًشبيح  .(19،9-17)الىل گشديذُ اػز اٍ  سشی ولشٍاسيلي

سحميك هب ًـبى دادُ ػبيوشذيي هَخت وبّؾ آثبس 

ثٌبثشايي ثِ ًظش هي . ًبهغلَة سششاولشيذ وشثي گشديذُ اػز

سػذ دس حضَس سشويجبر ٍلفِ دٌّذُ ّبی آًضين ّبی 

هيىشٍصٍهبل وجذی صيؼز دگشگًَي سششاولشيذ وشثي وبّؾ 

دس ًشيدِ آثبس ػوي حبكل اص سشويجبر ٍاػغِ ائي . هي يبثذ

دس حبليىِ فشم اكلي ثِ . ووشش هلاحظِ هي ؿَدػوي  

ػلز وبّؾ صيؼز دگشگًَي هَخت سضؼيف ثيـشش 

ثٌبثشايي ثب سَخِ ثِ . ػيؼشن اػلبة هشوضی هي ؿَد

طيـشفز كٌؼز ٍ افضايؾ ثيوبسی ّبی ًبؿي اص وبس ًيبص ثِ 

هغبلؼِ ثيـشش دس صهيٌِ سذاخل صيٌَثيَسيه ّب ثِ خلَف 

 .ثيـشش هَسد سَخِ لشاس گيشدداسٍّب ٍ آلايٌذُ ّبی كٌؼشي 
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Effects of cimetidine on CCl4-induced hepatotoxicity 
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Abstract 

Introduction: Cimetidine (CIM) is used for treatment of ulcers and hyperacidity. This drug 

also is used as inhibitor of the microsomal monooxygenase system activity. Carbon 

tetrachloride (CCL4) is widley used as an industrial solvent as well as a cleaning agent. This 

chemical is biotransformed by cytochrome p450 to trichloromenthl radial, which binds 

irreversible to the essential macromolucles induced toxicity. The purpose of the present study 

was to investigate the effect of CIM on CCL4 produced liver injury in the rats. 
Methods: The animals were given 120 mg/kg (ip) of CIM . Control rats were received vehicle 

only.The animals were given CCl4 at doses of 0, 0.5,1, 1.5 or 2 mg/kg 12 h later. The rats were 

killed with over dose of sodium pentobarbital 24 h later. The blood was collected to determine 

of ALT, AST, ALP changes .The liver tissues were removed, fixed and processed to light 

microscopy, using H&E staining method. 
Results: The results of this study revealed that CCL4 had induced a dose- dependent injury in 

the liver of rat tissues. Statistical analysis showed a significant increase in all of biochemical 

parameters  in CCl4-treated rats when compared to the control groups (P<0.05). The findings 

of this study also showed that CIM had no adverse effect on the rat  liver and this agent 

protected cells against CCl4 toxicity.  

Conclusion: The results of this study support the view that CIM has ability to reduce CCl4 –

induced  hepatotoxicity.  Our findings suggest that  in the presence of CIM , parent form of 

CCl4  could  induce more adverse effects than its toxic reactive metabolite(s). 

 
Keywords: cimetidine, CCl4, liver of rat, hepatotoxicity.  
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