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  چکيده

ارگانوفسـفره سـبب افـزايش توليـد      سـموم  بعضـي از . شـود در کشـاورزي اسـتفاده مـي    کـه  ترين سموم ارگانوفسفره اسـت ديازينون از گسترده :اهداف

 .بوداکسيدان قلب موش صحرايي هدف اين مطالعه بررسي اثر ديازينون بر سيستم آنتي . شونداکسيدان بدن ميهاي آزاد و تخريب سيستم آنتي راديکال

صـورت تصـادفي در چهـار    بـه  شهر تهـران  پزشکيعلومهاي يکي از دانشگاهشده در دارينگههاي نر نژاد ويستار موشدر اين مطالعه  :هاروشمواد و 

گـرم بـر   ميلـي ۱۰۰و  ۵۰ ،۳۰گـروه آزمـايش ديـازينون را در دوزهـاي      ۳ عنوان حلال ديازينون وگروه کنترل روغن ذرت را به .قرار گرفتندتايي ۷گروه 

بعـد از  . شـد و بافـت قلـب جـدا    شـدند  هـوش  اتر بيساعت پس از تزريق حيوانات با ۲۴. صورت تزريق داخل صفاقي دريافت کردندهکيلوگرم وزن بدن ب

لاکتـات دهيـدروژناز    و (GST)ترانسـفراز   -Sگلوتاتيون  ،(CAT)کاتالاز  ،(SOD)هاي سوپر اکسيد ديسموتاز کردن بافت قلب، فعاليت آنزيمهموژنه

(LDH)  نيز ميزان گلوتاتيونو (GSH) آلدئيد و مالون دي(MDA)  افـزار  تحليـل اطلاعـات بـا اسـتفاده از نـرم      .گيـري شـد  انـدازهINSTAT   و بـا

  .توکي انجام شد آزمون وطرفه آناليز واريانس يکهاي آماري  آزمون

در مقايسه  GSHميزان ولي ، داشتديازينون افزايش گرم بر کيلوگرم  ميلي ٣٠ در دوزهاي بالاتر از GST و SOD ،CATهاي فعاليت آنزيم: هايافته

  .بود دارديازينون معني گرم بر کيلوگرم ميلي ۱۰۰در دوز  LDHو فعاليت آنزيم  MDAافزايش غلظت  .يافتبا گروه کنترل کاهش 

تخليه و  اکسيدانآنتيهاي افزايش فعاليت آنزيم. شودميوابسته به دوز و استرس اکسيداتيو هاي آزاد توليد راديکال باعث القا ديازينون :گيريتيجهن

   .ناشي از پراکسيداسيون ليپيدهاي غشاي قلب است MDAو افزايش سطح  دهنده آسيب اکسيداتيو بافتينشانسطح گلوتاتيون 

  HSE نامهاسترس شغلي، کارکنان نظامي، پرسش :هاکليدواژه
 

Acute effect of diazinon on the antioxidant system of rat’s heart tissue 
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Abstract 

Aims: Diazinon is one of the most frequent organophosphate (Ops) insecticides that is widely used in 

agriculture. Some OPs are capable to produce free radicals and induce disturbance in body antioxidant systems. 

The aim of this study is to evaluate the effects of diazinon on antioxidant system in rat’s heart. 

Materials & Methods: Male Wistar rats of One of Tehran medical universities were randomly divided into four 

7-member groups. The control group received corn oil as diazinon solvent and three experimental groups 

received 30, 50 and 100 mg/kg of diazinon by intra-peritoneal injection. 24 hours after injection, the animals 

received ether anesthesia and heart tissue was removed. After heart tissue homogenization, superoxide dismutase 

(SOD), catalase (CAT), glutathione S- transferase (GST) and lactate dehydrogenase (LDH) activities, as well as 
glutathione (GSH) and malondialdehyde (MDA) levels were determined by biochemical methods data was 

analyzed by INSTAT software using one-way variance analysis and Tukey’s test. 

Results: At doses higher than 30 mg/kg of diazinon, enhanced activities of SOD, CAT and GST were observed, 

while GSH level significantly decreased compared to the control group. MDA level and LDH activity increased 

at 100 mg/kg dose of diazinon. 

Conclusion: Diazinon induces the production of free radicals and oxidative stress in a dose- dependent manner. 

The enhanced activity of antioxidant enzymes and depleted GSH content is indicative of oxidative tissue injury 

and the increased MDA level is indicative peroxidation of membrane lipids of heart.  
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  مقدمه

کش در صنعت و مزارع کشاورزي عنوان حشرهسموم ارگانوفسفره به

 گروهـي نيـز ماننـد تـابون، سـارين و      .نـد گيرمورد استفاده قرار مي

عنـوان عوامـل مخـرب اعصـاب     هاي شيميايي بهجنگ مالاتيون در

هـزار  ١٠٠اين ترکيبات، سـالانه مسـئول حـدود    . ]١[ روندکار مي هب

ومير ناشي از و در ايران يکي از علل مرگ مسموميت در دنيا هستند

 اين ترکيبات از طريق فسفريلاسيون]. ٢[آيند شمار میمسموميت به

اســتراز موجــب اســيدآمينه ســرين در جايگــاه فعــال آنــزيم کــولين

بـوده و   غيرفعـال  ،آنزيم فسـفريله . شوندشدن اين آنزيم ميغيرفعال

منجـر بـه تجمـع     ،در نتيجـه  .يسـت کولين نقادر به هيدروليز استيل

هاي سيستم عصبي مرکـزي و محيطـي و   کولين در سيناپساستيل

ــيناپس  ــد س ــيش از ح ــک ب ــوتيني و  تحري ــک نيک ــاي کولينرژي ه

فسفريلاسـيون  ( شـدن سـرعت غيرفعـال  . ]٣[شـود  موسکاريني مي

طـور قابـل   ، بـه )دفسفريلاسـيون آنـزيم  ( شدن مجـدد و فعال) آنزيم

توجهي براي عوامل مختلف ارگانوفسفره متفاوت اسـت و ايـن امـر    

اکثـر ترکيبـات   . ]٤[است ها مسئول اختلاف در سميت ارگانوفسفره

ــد ارگانوفســفره در ــق  ۴۵۰P توســط سيســتم ســيتوکروم کب از طري

تبـديل   متابوليـت فعـال سـمي خـود     دسولفوراسيون اکسـيداتيو بـه  

مهـار آنـزيم    اثرات مخرب اين ترکيبـات ارگانوفسـفره بـه   . ندشو می

شود، بلکـه تـاثيرات غيرکـولينرژيکي ماننـد آسـيب بـه       محدود نمي

غشــاهاي ســلول، توليــد راديکــال آزاد و اخــتلال در سيســتم      

  . ]٥[اکسيدانت نيز مشاهده شده است  آنتي

ست که از طريق هاي ارگانوفسفره اکشترين حشرهديازينون از مهم

 ،و تـنفس ) شـاميدن آخـوردن،  (تماس از راه پوست، دستگاه گوارش 

بـه ديازوکسـون   سرعت در زمـان كوتـاهي در کبـد    جذب شده و به

هـاي  يازينون ممكـن اسـت در خـاك   دعمر  نيمه .شودميمتابوليزه 

هـاي آبـي   معدني هوازي بـيش از يـك مـاه باشـد، امـا در محـيط      

راديکال آزاد  داريدر حالت طبيعي مق .]٦[ دشوسرعت تخريب مي به

وسيله عوامـل  هبشود که ميها توليد م سلولزدر اثر فعاليت و متابولي

 ، کاتـالاز (SOD)نظير سوپراکسيدديسـموتاز   اکسيدان در بدنآنتي

(CAT)  و گلوتاتيون(GSH) ينـد آبين ايـن دو فر  .شودخنثي مي 

 لذا هر عاملي که با توليد زياد راديکال آزاد .تعادل وجود دارد در بدن

باعـث  در نهايت ، هم بزندهاين تعادل را ب هااکسيدانتيا کاهش آنتي

 ـ شودمیاسترس اکسيداتيو  تغييـرات   شـرايط ايجـاد   ،دنبـال آن هو ب

  .]٨، ٧[ آيدوجود میبه هاپاتولوژيک در سطح سلول

ا از طريـق توليـد   ه ـارگانوفسـفره بعضي  د کهندهمطالعات نشان مي

هاي آزاد باعث استرس اكسيداتيو و پراكسيداسيون ليپيـدها  راديكال

اثر تجويز خـوراکي مـالاتيون بـه     در .]٩، ١[شوند در پستانداران مي

اکسـيدان و افـزايش   هـاي آنتـي  تغيير فعاليت آنزيم ،صحرايي موش

 بزاق و پلاسما گـزارش شـده   ها در اريتروسيت،پراکسيداسيون ليپيد

نتايج مشابهي با مطالعه اثـر لينـدان بـر قلـب مـوش      ]. ١۰، ٢[است 

از طـرف ديگـر، بـا مطالعـه اثـر      . ]١١[دست آمده است هصحرايي ب

کلرپيريفوس و سيپرمترين بـر کبـد مـوش کوچـک آزمايشـگاهي،      

هاي عملکرد کبـدي و تغييـر در   هاي سرمي شاخصافزايش غلظت

دليـل تنـوع   بـه  .]١٢[اکسيدان گزارش شده اسـت  هاي آنتيشاخص

 تفـاوت و اثـرات م ها در ساختمان شيميايي ارگانوفسفره هااستخلاف

منظـور درک مکـانيزم   هاي مختلف، مطالعات تکميلي بـه روي بافت

مطالعـات روي اثـر ديـازينون بـر     . عمل اين ترکيبات ضروري است

   .بسيار اندک است "در محيط زنده" هااکسيدان بافتسيستم آنتي

طالعه حاضر، بررسی اثر تجويز دوزهاي حاد ديـازينون بـر   هدف از م

  .هاي استرس اکسيداتيو در قلب موش صحرايي بودشاخص

  

  هاروشمواد و 

هاي آزمايشگاهي نر نژاد ويستار بـا محـدوده   اين مطالعه روي موش

حيوانـات در مرکـز نگهـداري     .شـد گـرم انجـام    ٢٥٠تا  ٢٠٠ وزني

شـهر   پزشـکي علـوم هـای  دانشگاهدر يکی از حيوانات آزمايشگاهي 

 .تـاريکي، غـذا و آب قـرار گرفتنـد     تحت شرايط طبيعي نور،تهران، 

کميتـه   يـد يموازين اخلاقي کار با حيوانات آزمايشگاهي که مـورد تا 

 .دش ـهنگام کار با حيوانات آزمايشگاهي رعايت  ،بوده اخلاق دانشگا

بنـزن  نيتـرو دي٤ ،٢کلـرو -١ مـورد اسـتفاده، شـامل    مواد شـيميايي 

(CDNB)نيتروبلوتترازوليـــــــوم ، (NBT)، تيـــــــوبيسدي- 

و  (TCA)اسـيد  کلرواسـتيک ، تـري (DTNB)اسيد يکئنيتروبنزو

از شرکت مـرک و   شيميايي مورد نياز با درجه خلوص بالا ديگر مواد

ــيگما ــد س ــداري ش ــره  .ندخري ــول ذخي ــتوک(محل ــازينون ) اس دي

)Supelcoليتر در گرم بر ميلیميلی  ٤٠٠ با غلظت )؛ ايالات متحده

  .صورت تازه تهيه شدهب روغن ذرت

 ٧هر گـروه  ( گروه ٤روش تصادفي به حيوانات به: تيمار حيوانات

 ـ ،گروه کنترل. تقسيم شدند) سر  ٣عنـوان حـلال و   هروغن ذرت را ب

گـرم  ميلی ١٠٠ و ٥٠، ٣٠( گروه آزمايشي دوزهاي مختلف ديازينون

سـاعت   ٢٤. صفاقي دريافـت نمودنـد  صورت داخل هرا ب )بر کيلوگرم

خارج بافت قلب  ،وسيله اترنمودن حيوانات بهاز تزريق با بيهوش بعد

هاي زايد، شد و بعد از شستشو با سرم فيزيولوژي و جداکردن قسمت

درجــه  -٧٠در دمــاي بــه نيتــروژن مــايع انتقــال يافــت و ســپس  

 ،زمـايش در روز آ .تا زمان انجام آزمـايش نگهـداري شـد   گراد  سانتی

سـالين  فسـفات  در بـافر  ١٠بـه   ١با نسبت  توزين و ،بافت مورد نظر

درجـه   ٤ در g١٢٠٠٠دور  بـا  دقيقه ١٥مدت بهسپس و شد هموژنه 

هـاي  سـنجش شـاخص   بـرای رويي  مايع .دشسانتريفوژ  گرادسانتی

  .قرار گرفتاستفاده مورد مورد نظر 

 بـا روش   SODفعاليـت آنـزيم  : SODسنجش فعاليت آنزيم 

حجـم مناسـبي از    بـه  ،در يک کووت. ]١٣[ سنجيده شد وينتربورن

مولار و ميلي ٣/٠ سيانيدسديم در مولار EDTA١/٠ ، بافت هموژنه

NBT ٥مـدت  کردن بـه و بعد از مخلوط شد مولار اضافهميلي ٥/١ 

فلاويـن  سپس ريبو .قرار گرفت گراددرجه سانتی ٣٧ دمای دقيقه در

 pH=٨/٧ مـولار بـا   ٠٦٧/٠پتاسيم فسفات بافر مولار درميلي ١٢/٠
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. دقيقه در درجه حـرارت اتـاق قـرار گرفـت     ١٠مدت و به شد اضافه

فعاليـت   .نـانومتر قرائـت شـد    ٥٦٠دقيقه در طول موج  ٥جذب طي 

  .گرم پروتئين محاسبه شدويژه برحسب واحد بر ميلي

 روش بـا  CATفعاليـت آنـزيم   : CATسنجش فعاليت آنزيم 

اتـانول   ،حجـم معينـي از عصـاره بـافتي     به. ]١٤[سنجيده شد  آئبی

مدت نـيم سـاعت در   اضافه و به) ليترليتر بر ميلیميلی ٠١/٠(مطلق 

ت نهـايي  ظبا غل %١٠ -١٠٠Xتريتون  ،سپس به آن .دشيخ اينکوبه 

مـورد  گيري فعاليت آنزيم اندازه منظوربهاين محلول . شد افزوده %١

 مولار بهميلي ٣٠ ۲O۲Hکردن نش با اضافهواک. قرار گرفتاستفاده 

 ٥٠سـديم  فسـفات  بـافر  حجم مناسـبي از عصـاره نمونـه بـافتي در    

دقيقه در طـول   ٣سپس جذب طي . شروع شد pH=٧با  مولار ميلي

گرم ه برحسب واحد بر ميليژفعاليت وي. نانومتر قرائت شد ٢٤٠موج 

  .پروتئين محاسبه شد

 :)GST(ترانسـفراز   -Sگلوتاتيونسنجش فعاليت آنزيم 

يــک . ]١٥[ســنجيده شــد  هابيــگ روشبــه GST فعاليــت آنــزيم

بـا   مولارميلي ٥٠پتاسيم فسفات محلول واکنش حاوي بافر ليتر ميلي

٤/٧=pH ،شامل EDTA مولار، يک ميليGSH مولار و ميلي ٢٠

CDNB کردن حجم معينـي از واکنش با اضافه. بودمولار ميلي ٢٠ 

نـانومتر   ٣٤٠ طـول مـوج   تغييرات جذب در. شدعصاره بافتي شروع 

گـرم  فعاليت ويژه برحسب واحـد بـر ميلـي    .دشدقيقه قرائت  ٥طي 

  .پروتئين بيان شد

فعاليت  :(LDH)دهيدروژناز لاکتاتسنجش فعاليت آنزيم 

 )ايـران  ؛آزمـون پـارس ( مخصـوص  استفاده از کيت با LDHآنزيم 

دقيقه در طول مـوج   ٣ها طي جذب نمونه. قرار گرفت سنجشمورد 

گـرم  نانومتر قرائت شد و فعاليت ويژه برحسـب واحـد برميلـي    ٣٤٠

  .پروتئين بيان شد

 روش ،بافـت  GSHبـراي تعيـين ميـزان     :GSHتعيين غلظت 

نمونه هموژنه  غلظت مناسبي از. ]١٦[قرار گرفت استفاده مورد  تييِتز

دقيقه  ١٠مدت بهها نمونهو  مخلوط شد %٥با اسيدسولفوسالسيليک 

 ١٠٠ .ندشــد سـانتريفوژ  گـراد درجـه ســانتی  ٤در  ٢٠٠٠  gدور بـا 

 ٣/٠فسـفات  سديميد ميکروليتر ٨١٠ميکروليتر از محلول رويي به 

 ـميکرولي ٩٠کـردن  سـپس بـا اضـافه    .مولار اضـافه شـد   معـرف   رت

DTNB ــيترات %٠٤/٠ ــديم در س ــروع  %١/٠س ــنش ش ــواک . دش

دقيقه قرائت شـد و   ٥نانومتر طي  ٤١٢تغييرات جذب در طول موج 

منحنـي  ليتـر،  گرم بر ميلـی ميلی يکبا استفاده ازمحلول گلوتاتيون 

  .ها محاسبه شدغلظت گلوتاتيون نمونه استاندارد رسم و

بــراي تعيــين  :(MDA) آلدئيــددیمــالون تعيــين غلظــت

 سـاتوه  از روش (MDA) محصول نهايي پراکسيداسـيون ليپيـدها  

 ليتـر ميلـي  ٥/١بـا   از بافت هموژنه ليترميلي ٥/٠. ]١٧[ استفاده شد

TCA ۱۰%، ٥/١بـه  . دش ـ ژدقيقـه سـانتريفو   ١٠مدت و به مخلوط 

اضافه  %٦٧/٠اسيد ليتر تيوباربيتوريکميلي ٢رويي،  ليتر از مايعميلي

 ٢سـپس  . ماري جـوش قـرار گرفـت   دقيقه در بن ٣٠مدت و به شد

اضافه و بعد از ورتکـس   فوق، محلول بوتانل به -nل وليتر محلميلي

جـذب محلـول   . سـانتريفوژ شـد   ٤٠٠٠ gدقيقه در ١٥مدت شديد به

غلظـت  . نـانومتر قرائـت شـد    ٥٣٢رنگ در طول موج رويي صورتي

MDA  عنـوان  بـه (پروپـان  اتوکسـي  -تتـرا  ٣ ,٣ ،١، ١با استفاده از

  .تعيين شد )استاندارد

بـراي تعيـين غلظـت پـروتئين از روش     : تعيين غلظت پروتئين

حجـم   حجم مناسبي از عصاره بافتي بـه . ]١٨[ه شد داستفا برادفورد

بـه   برادفـورد ليتر از محلول ميلي ٣ سپس. شدليتر رسانده ميلي يک

در طـول مـوج    آن جذب و دشدقيقه انکوبه  ١٠مدت آن اضافه و به

با اسـتفاده   ،روتئين با رسم استانداردغلظت پ. نانومتر قرائت شد ٥٩٥

 (BSA) آلبومين سـرم گـاوي   ليترگرم بر ميلیميلی يک از محلول

  .دشمحاسبه 

تجزيه و تحليل اطلاعات با اسـتفاده از   :هاتجزيه و تحليل داده

 هـاي آمـاري پارامتريـک   و با استفاده از آزمون INSTATافزار نرم

تـوکي   آزمـون همـراه  طرفـه بـه  صورت آزمون آناليز واريانس يکبه

. داربودن اطلاعات در نظر گرفته شـد مرز معني>p ٠٥/۰ .انجام شد

  .بيان شدند معيارانحراف±ميانگين صورتنتايج به

  

  
 دوزهاي مختلف ديازينون بر فعاليت آنزيم سوپراکسيدديسموتاز اثر )١ نمودار

  . ساعت ٢٤بعد از  قلب موش صحرايي )گرم پروتئينواحد بر ميلي(

٠٥/٠*p<  ۰۱/۰و**p< دار استنسبت به گروه کنترل، معنی.  

  

  نتايج

گـرم بـر کيلـوگرم    ميلي ۱۰۰ و ۵۰در دوزهاي  SOD آنزيم فعاليت

 يافـت داري افزايش طور معنيهديازينون در مقايسه با گروه کنترل ب

گـرم بـر کيلـوگرم    ميلـی  ۱۰۰ آنـزيم در دوز اين و همچنين فعاليت 

دار طور معنـي هب گرم بر کيلوگرمميلی ۳۰ ديازينون در مقايسه با دوز

 افـزايش فعاليـت آنـزيم کاتـالاز در    . )۱نمـودار  (پيـدا کـرد   افزايش 

ديـازينون در مقايسـه بـا     گرم بر کيلوگرمميلی ۳۰از دوزهاي بالاتر 

گـرم بـر   ميلـی  ۵۰ و فعاليت آنـزيم در دوز  بوددار گروه کنترل معني

طــور هبــ گــرم بــر کيلــوگرمميلــی ۳۰ر مقايســه بــا دوز د کيلــوگرم

  .)۲نمودار (يافت افزايش  یدار معني
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                 ۱۳۹۰ تابستان، ۲، شماره ۱۶دوره                                     مجله پزشکي کوثر

  
واحد بر (دوزهاي مختلف ديازينون بر فعاليت آنزيم کاتالاز  اثر )٢نمودار 

  . ساعت ٢٤بعد از  قلب موش صحرايي )گرم پروتئين ميلي

٠٥/٠*p< ٠٠١/٠ و***p< دار استمعني ،نسبت به گروه کنترل.  

  

  
دهيدروژناز لاکتاتدوزهاي مختلف ديازينون بر فعاليت آنزيم  اثر )٣نمودار 

  .ساعت ٢٤بعد از  قلب موش صحرايي )گرم پروتئينواحد بر ميلي(

۰۱/۰**p< دار استنسبت به گروه کنترل معني.  
  

ديـازينون در   گرم بر کيلوگرمميلی ۱۰۰ در دوز LDHفعاليت آنزيم 

و  )۳نمـودار  (يافت داري کاهش طور معنيهمقايسه با گروه کنترل ب

 گرم بـر کيلـوگرم  ميلی ۳۰ بالاتر از هايدر دوز GSTفعاليت آنزيم 

داري افـــــزايش  طور معنـي هديازينون در مقايسه با گروه کنترل ب

تغيير فعاليت هر دو آنزيم در دوزهـاي مختلـف   . )۴نمودار (پيدا کرد 

  .بوددار نمعنيديازينون در مقايسه با دوزهاي ديگر 

  
 ترانسفراز - Sيونگلوتاتنون بر فعاليت آنزيم يازيمختلف د يدوزها اثر )٤نمودار 

  .ساعت ٢٤بعد از  ييقلب موش صحرا )گرم پروتئينواحد بر ميلي(

۰۱/۰**p< ٠٠١/٠و***p< دار استنسبت به گروه کنترل معني.  

  

ديازينون  گرم بر کيلوگرمميلی ٣٠ در دوزهاي بالاتر از GSHغلظت 

افزايش . يافتداري کاهش طور معنيهدر مقايسه با گروه کنترل ب

ديازينون در مقايسه  گرم بر کيلوگرمميلی ۱۰۰ در دوز MDAغلظت 

گرم بر ميلی ۱۰۰ در دوز MDAغلظت . بوددار معني ،با گروه کنترل

طور هديازينون ب گرم بر کيلوگرمميلی ۳۰ در مقايسه با دوز کيلوگرم

  .)۱جدول (پيدا کرد افزايش  یداريمعن

  

 .ساعت ٢٤بعد از  قلب موش صحرايي) گرم پروتئيننانومول بر ميلي( MDA و GSH بر غلظت )گرم بر کيلوگرمميلي( اثر دوزهاي مختلف ديازينون )۱جدول 

  ←گروه

  ↓ماده
  کنترل

  ديازينوندوزهاي مختلف 

١٠٠  ٥٠  ٣٠  

GSH ٩٨٧/٦±٧٥٩/١** ٧٥٣/٧±٣٤/١*  ٤٥٩/٨±٠٧٢/١  ٠١١/١١±٩٤٣/١ 

MDA ٨٤٢/١١±٩٤٦/٠* ٤٣٠٧/١٠±٠٤٨/١ ٠١٣٨/١٠±٠٨٣/١  ٩٨٦/٩±٨٣٥/٠ 

٠٥/٠*p<  ۰۱/۰و**p< دار استنسبت به گروه کنترل، معنی.  

  
  

  بحث

را هـا  ساير بافت رساني بهخون عمل ،يک پمپ صورتهبافت قلب ب

 ،اسـتفاده  بـرای توانـد اکسـيژن را   ماهيچه قلب نمـي . دهدانجام می

پيوسـته،   عمـل مناسـب قلـب بايـد     بـرای  ، در حالی کهذخيره کند

ميـزان   ،از طرفـي ديگـر   .شـوند اکسيژن و ساير مواد مغذي تـامين  

ي ديگـر  هـا اکسيدانت اين بافت در مقايسه با بافـت هاي آنتيآنزيم

 نسبت به اسـترس اکسـيداتيو  بافت قلب به همين دليل  .است اندک

   .]٢٠، ١٩[ تر استحساس

دهـد کـه تجـويز ديـازينون     نتايج حاصل از اين مطالعه نشـان مـي  

موجـب   گرم بر کيلوگرمميلی ٣٠ صورت حاد در دوزهاي بالاتر از به

فعاليت افزايش . شودمي CATو  SODهاي افزايش فعاليت آنزيم

بيانگر مقابله بافـت هـدف در جلـوگيري از     اکسيدانهاي آنتيآنزيم

بـا تبـديل    SODافـزايش فعاليـت   . ايجاد استرس اکسيداتيو اسـت 

و  ۲O۲Hباعــث افــزايش ميــزان  ۲O۲Hراديکــال سوپراکســيد بــه 

 CATو افـزايش فعاليـت   شـده  هـاي سوپراکسـيد   کاهش راديکال

، ۷[ دشـو آسيب بافتي مي و جلوگيري از ۲O۲Hباعث کاهش ميزان 

د ندهنشان ميکه  ي استنتايج اين تحقيق موافق نتايج مطالعات]. ۸

لينـدان   کلروپيريفـوس و مصرف ديـازينون، مـالاتيون، پاراکسـون،    

و SOD هـاي  توسط موش صحرايي موجب افزايش فعاليت آنـزيم 
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Kowsar Medical Journal                  Vol. 16, No. 2, Summer 2011                      

CAT ٢٢، ٢١، ١١[شـود  هاي مغز، قلب و اريتروسيت ميدر بافت ،

هـاي  که مطالعات ديگر کاهش فعاليت آنزيم ، در حالي]٢٥، ٢٤، ٢٣

SOD  وCAT ـدهنشان مـي را هاي مختلف در بافت  ، ٢٧، ٢٦[ دن

اين اختلاف نتايج در مطالعات مختلف ناشي از نوع، نژاد و . ]٢٩، ٢٨

دوز و زمـان   ،گونه حيوان، نوع سم و بافت، مسير تجويز ماده سـمي 

  .استمواجهه 

گـرم بـر   ميلـی  ١٠٠ در دوز قلـب  LDHاليـت  فع ،در مطالعه حاضر

آنزيمـي   LDH. تغييـر يافـت   یدارطور معنـي هديازينون ب کيلوگرم

بررسي سميت يک ماده  برایعنوان مارکر سيتوپلاسمي است که به

غلظت  و گيردمي بررسي آسيب سلولي مورد استفاده قرارو شيميايي 

 .]۳۰[ مسـتقيم دارد طـه  بسـلولي را  اين آنزيم با ميزان مـرگ و ليـز  

پـس از مسـموميت بـا     LDHافـزايش فعاليـت   ، مطالعات حيـواني 

] ٣٤[ و کلرپيريفـوس ] ٣٣[ نا، ليند]٣٢[ ، ديازينون]٣١[ سيپرمترين

که تجويز اندوسـولفان بـه مـاهي موجـب      ، در حالياندرا نشان داده

نتـايج  ]. ٣٥[ دشـو کبد و عضله اسکلتي مـي  LDHکاهش فعاليت 

ناشي از اختلاف در غلظت سم مورد اسـتفاده، نـوع    تواندمختلف مي

  .باشد LDHهاي خاص بافت و حتي ايزوآنزيم

 باعث افـزايش حلاليـت سـموم و    GSHبا استفاده از  GSTآنزيم 

هـا  محافظت بافـت  بنابراين نقش مهمي در. دشودفع آنها از بدن مي

ديازينون  ،در اين مطالعه. ]۳۶[استرس اکسيداتيو دارد  عليه آسيب و

افزايش فعاليت  موجب گرم بر کيلوگرمميلی ٣٠ در دوزهاي بالاتر از

دهنـده افـزايش   اين افـزايش نشـان   .دشدر بافت قلب  GSTآنزيم 

منظـور  بـه افزايش دفاع بدن در مقابـل ايـن سـم    و  GSHمصرف 

دهنـد کـه   مطالعات ديگر نيز نشان مـي  .]۳۱[ استآن  سازيخنثي

 بـدون تغييـر   GSTها، فعاليت ز ارگانوفسفرهدنبال تجويز بعضي ا هب

نشان ] ٢٥[يا کاهش ] ٣٩، ٣٨، ٢٧[ افزايشاين که يا ] ٣٧[ماند می

معمولاً دوزهاي کم سموم منجـر بـه افـزايش و دوزهـاي     . دهدمي

  .ندشوها ميبالاي آن باعث مهار فعاليت آنزيم

هـاي  آنزيمعنوان سوبستراي طور مستقيم يا بههتواند بمي گلوتاتيون

ــاتيون ــاتيون گلوت ــيداز و گلوت ــم  -Sپراکس ــفراز در س ــي ترانس زداي

پراکسيدهيدروژن، ليپيدهيدروپراکسـيدها و ترکيبـات الکتروفيليـک    

تخليـه گلوتـاتيون ممکـن اسـت منجـر بـه افـزايش        . شرکت نمايد

، توقـف تکامـل و کـاهش    DNAليپيدها، آسيب به  پراکسيداسيون

مطالعـه حاضـر    ].٤١، ٤٠[ دشـو تيو مقاومت در برابر آسـيب اکسـيدا  

گرم ميلی ٣٠ دهد که تجويز ديازينون در دوزهاي بالاتر ازنشان مي

. دشـو مي قلبموجب کاهش غلظت گلوتاتيون در بافت  بر کيلوگرم

هـايي ماننـد   از افزايش فعاليـت آنـزيم   ناشي احتمالاً GSHکاهش 

کـاهش   .دننياز دار GSHاست که به  GSTپراکسيداز و گلوتاتيون

GSH   ــي ــازينون م ــميت دي ــزايش س ــث اف ــود باع ــات . ش مطالع

 ٢٤بعـد از   نتيـون مصـرف ف  که و همکاران نشان داد بيوکوکوراوغلو

. ]٤٢[ دهــد ماهيچـه انسـان را کـاهش مـي     GSHسـطح   ،سـاعت 

مصــرف  کــه همکــاران نشــان داد و مــونتيرومطالعــات همچنــين 

ــل ــاراتيون  متي ــاتيون  در  (MP)پ ــاهش گلوت ــب ک ــاهي موج در م

مطالعـه  در  ].۳۹[ شـود  هاي کبد، ماهيچه سفيد و آبشـش مـي   بافت

 GSHکلـروفن سـطح   تري ،و همکاران گولکاتالشده توسط انجام

 ].٤۳[هاي انسـان کـاهش داد    در اريتروسيت %٧٩تا  ٦٦را در حدود 

نشـان داد، مصـرف سـيپرمترين و    نيـز   و همکـاران  خـان  مطالعات

 شـود  موش صحرايي موجب کاهش گلوتاتيون کبد مـي  درمالاتيون 

]٢٥.[  

 MDA ترين مارکرهاي پراکسيداسيون  رايج ترين و يکي از مهم

هاي دفاعي  مزاختلال در مکاني آن،افزايش سطح  کهليپيدي است 

در . ]٤٤[ دهدمی نشانرا   و آنزيمي  هاي غيرآنزيمي اکسيدان آنتي

 گرم بر کيلوگرمميلی ١٠٠تجويز ديازينون در دوز  ،مطالعه حاضر

د که منجر به ش MDAباعث افزايش غلظت  یدارطور معني هب

. شوداکسيداتيو مي پراکسيداسيون ليپيدهاي غشا و ايجاد استرس

MDA يدهاي مهم ناشي از پراکسيداسيون ليپيدهاي غشا ئيکي از آلد

متوآت، ي ديدهند که تجويز خوراکمطالعات نشان مي .است

صحرايي موجب تغيير فعاليت  پاراتيون و مالاتيون به موش متيل

اکسيدان و افزايش پراکسيداسيون ليپيدها در اريتروسيت هاي آنتي آنزيم

هاي با مطالعه اثر ديازينون بر بافت ،علاوهبه. ]٤٥، ١١[ دشومي

آبشش، ماهيچه و ( MDA ها افزايشدر بعضي بافت ،مختلف ماهي

  ].٤٦[ مشاهده شده است) کليه(و در بعضي عدم تغيير ) لوله گوارش

  

  گيرينتيجه

يـک طـرح   قلب در اکسيدانت روي سيستم دفاعي آنتي ديازينوناثر 

اکسيدان احتمالاً هاي آنتيافزايش فعاليت آنزيم. وابسته به دوز است

کـاهش ميـزان    زدايي بافت قلب بوده وناشي از افزايش ظرفيت سم

اکسيدانت بـراي  دهنده نارسايي سيستم دفاعي آنتيگلوتاتيون نشان

تواند ناشي از مي MDAافزايش ميزان  .استمقابله با راديکال آزاد 

  .بافت قلب باشدو آسيب اکسيداتيو ي يپراکسيداسيون ليپيدهاي غشا
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