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Objectives: Lindane is organochlorine compound which is widely used in agriculture and medicine for treatment of 
pediculosis ( as shampoo) and scabies ( as lotion). Lindane is absorbed through inhalation and leads to intoxication. 
The purpose of this investigation is studying of the effects of Lindane in Tracheal and pulmonary cells of Rats. 
Methods: For this investigation, solvent(Ethyl acetate) and Lindane were intraperitoneally given at doses of 10, 20 
and 40mg/kg.After 24 hours the animal were killed by Ether and The Lung and Tracheal tissues were fixed in 10% 
formalin. After preparation of microscopic segments, H&E ( Hematoxylin & Eosin) staining for histopathologic 
studies and AB ( Alcian Blue) and PAS ( Periodic Acid Schiff) staining for cytochemistry of glycoprotein secreting 
cells were used. Results: The results indicated that the tissue of lung and pneumocyte cells was intact in control 
group. Different cellular damages including  swell of cells, formation of Vacuole, reduction of staining ability in the 
type II pneumocytes, thickening of Alveolar walls and injury in ciliated and nonciliated cells. Lindane caused 
changes of epithelium from pseudostratified to simple. Cytochemically, in control group, the epithelial tissue of 
trachea, neutral (PAS+) and acidic (AB+) glycoprotein secreting cells were observed. In all cases intensity of 
damages was dose dependent. Conclusion: The results indicated that Lindane cause cellular damage in the 
Respiratory system cells. The mechanism of this toxic effects is unknown, but reported that Lindane is converted 
into intermediate substance by the action of hepatic microsomal enzymes, and this new substance can cause cellular 
injuries.  
Key words: Lindane, Lung, Trachea, glycoprotein, Respiratory system. 

 
  و ضد جرب)شامپو  (  به عنوان ضد شپشيع داروسازي و در صناي در كشاورزيعيد كه به طور وسباش يم يب اورگانوكلره ايندن تركيل :نه و هدفيزم
 يب بر روين تركيا  اثراتيق بررسين تحقيهدف ا. دگرديم تيق جذب و موجب مسمومق استنشايندن از طريل. رديگيم مورد استفاده قرار )ونيلوس (

 يق داخل صفاقي  از طرmg/kg40و10،20 ي در دوزهاو ليندن)ل استاتيات  ( حلال به اين منظور:روشها. د باش يم ييه موش صحراي تراشه و ريسلولها
 يبررسبراي  وپي،بعد از تهيه مقاطع ميكروسك. فيكس شد%10 وريه و تراشه آنها در فرمالين  شدند ساعت حيوانات را بوسيله اتر كشته24 بعد از . شدتزريق

 AB ( Alcianيزياز رنگ آمن يكوپروتئيگل ي ترشحي سلولهاييايميتو شي مطالعه  سيو برا H&E ( Hematoxylin & Eosin)  يزي از رنگ آميپاتولوژ ستويه
Blue) و  PAS( Periodic acid Schiff) كاملا دست نخورده تي پنوموسيسلولها ه ويدر گروه كنترل، بافت ر ج نشان داد كهي نتا:افته ها ي .دياستفاده گرد 

م شدن يضخ ،IIت نوعي پنوموسي در سلولهايريجاد واكوئل، كاهش قدرت رنگ پذي، اي شامل تورم سلول هاي ناشي از ليندن در بافت ريهبي آس.باشد  مي
از لحاظ  .دي از مطبق كاذب به فرم ساده گرديم بافت پوشش فرليندن موجب تغيير .دنباش يم  دار دار و غيره مژه  و آسيب به سلولهاي مژهيواره آلوئوليد

 وابسته به دوز آسيب شدت در همه موارد. مشاهده شدو اسيديى ن خنثيكوپروتئي گلي ترشحيدربافت اپي تليال تراشه گروه كنترل، سلولها سيتوشيميايي،
 گزارش يد ول باشيمندن مشخص نيسم اثر ليمكان. شود يم يستم تنفسيب سلولهاي سيندن موجب آسيد كه لده يمج نشان ي نتا :يريجه گينت .دباش يم

 .ددگر يم يب سلوليل شده و موجب آسي واكنشگر تبديابات واسطه يزه شده و به تركيتابول ميكروزومال كبدي ميم هايرآنزيندن در كبد تحت تاثيشده كه ل
 .نيپروتئكويه، تراشه، گليندن، ري ل :يدي كليواژه ها
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 ١٣٤                                                                                             و همكاران  بدير دلف لويمي                                                                              داروئي       علوم 

 
 مقدمه -1

 و  ي بـه دو قـسمت فوقـان       يكيناتومآتنفس از لحاظ     دستگاه
 يم ـله حلـق از هـم جـدا         ي كه به وس   شود  تقسيم مي  يتحتان
 با جداره نازك و طول  استي  لوله ا يا نا ي تراشه   ).1( شوند
 كـه  ياه ي ـ متر كه از قاعده حنجـره تـا ناح  ي سانت 10 يبيتقر
 بـا  ي نـا .ابـد ي يم ـ  ادامـه  شود يمم ي تقسيدو برونش اصل به

 شـكل از جـنس      ي حلقه نعل ـ  16-20مخاط مفروش شده و     
 ي نـا  ير مخاط وجود دارد، مجـرا     ين كه در ز   ياليغضروف ه 
 وجود دارنـد كـه      يش ش يها ه خانه يدر ر . ددار يمرا باز نگه    

 ايه ـ ولي از برونـش   يسه ماننـد  ي ـ ك يهـا  يمدگبه صورت برآ  
 .ندباش ـ  يم ـ يا  جبابچه يها سهي و ك  اي  حبابچه يمجار،يتنفس
دهند و   يمل  ي را تشك  ي درخت برونش  ي انتها ي شش يها خانه

اي ه ن خانه يها هستند و در ا      شش يمسئول ساختمان اسفنج  
 .شـود  يم ـژن هوا و خـون انجـام        ياكس است كه مبادله     يشش
ل شـده  ي تشكي از پنج نوع سلول اصل يش ش يها واره خانه يد

 ـ ي سـلولها  ،رگيال مو ي اندوتل يها  كه شامل سلول   ال ي ـتل ي اپ
 يا چـه با حباي يا وارهيد( II نوع  ي سلولها ،)يسنگفرش( Iنوع  

ــزرگ ــلولها،)ب ــت بي س ــابي باف ــامل فينين ــتهاي ش  ،بروبلاس
  . )2( دباش يم يا  حبابچهيها و ماكروفاژهايتماستوس

 تعـداد   ي دارا يبر اعمالـشان در تبـادلات گـاز       ها علاوه    هير
 اسـتفاده   ي را بـرا   ها سورفكتانت  هي ر .ك هستند ياعمال متابول 
ــ توليموضـــــع ــ  يمـــــد يـــ تواننـــــد  يكننـــــد و مـــ

 را سنتز كـرده  اآنهايو  گرفته ازگردش خون هارا نيپروستاگلاند

  ).3 ( و به داخل خون آزاد كنند
 اسـت و    ي سموم عـصب   ءكلوهگزان جز يا هگزاكلروس يندن  يل

 بافتها  يت آن در چرب   يم با حلال  يآن رابطه مستق    يماثرات س 
  DDT ازشتري ـ بيق دستگاه تنفسيدن از طرنير لي تاث.)4(دارد

  .)5(باشد  يآن م  كمتر ازيق تماسي از طرياست ول
بات كلره  ي ترك .شود يم وارد بدن    يس از جذب پوست   پندن  يل

 ـ   يل قابل يبه دل   مـاده   يدارا كـه    يـي اجزا در   ،يت حل در چرب
د و  ي ـروئي ت ،هـا  ضهي ب ،يويل غدد فوق كل   ي هستند از قب   يچرب

 ـ    ي در كبد و     يادي ز اًن به مقدار نسبت   يهمچن  يا در بافـت چرب
 ، گامـا  ،ابت ـ ، آلفا يزومرهاي ا يندن دارا ي ل .)4 (نددگر يمتجمع  

 يزومر گاما دارا  ي كه فقط ا   .)5(دباش يم ا تت ، اتا ،ونلي اپس ،دلتا
 بـه   ينـدن در حـرارت عـاد      ي ل .)6 ( است يكش خواص حشره 

ن جهـت از راه دسـتگاه       يدد و بـه هم ـ    گر يمد  يسرعت تصع 
 mg/kg88آن LD50  . دارديا قابل ملاحظه  يمز اثر سيتنفس ن

ستم ي ـ سي شده كه اثـر آن رو يل سعين دلي به هم).4 ( است
 ـنـدن بـه عنـوان       ي از ل  . قـرار گيـرد    ي بررس  مورد يتنفس ك ي

از علائـم   . شود يمم استفاده   ه)(fumigant  ينيكش تدخ  حشره
 كـاهش سـرعت     ،ش فـشار خـون    ي افـزا  ،ندنيت با ل  يمسموم

 ـت ز ي حـساس  ،)5 (ضربان قلـب   اد در صـورت و انـدامها و        ي

 ، تهـوع  ، ماننـد نـور و صـدا       يت بـه عوامـل خـارج      يحساس
 ، اغمـا  ،يج ـي گ همچنـين   .)4 (دباش ـ يم ـجه  ي و سـرگ   ،سردرد

ــضلات  ــاض ع ــرزش و آن،انقب ــ ل ــت يم  و در)7 (ك يآپلاس
 ـد باعـث تحر  يت شـد  يمسموم  ي مركـز يستم عـصب ي ـك سي

)(CNS دوز ي اس ـ،يوي ـ كليي نارسـا ، كلاپـس عـروق  ،،تشنج
  ).8( شودي و مرگ ميتميآر ،يويك و ريمتابول

نـدن باعـث   ي كـه ل ه نـشان داد stohs & Bogchiمطالعه توسط 
 ژنيداكـس يتول كهشـود  يم ـژن واكنشگر   ي اكس يها د گونه يتول

 يايون و اح  يداسيور حاصل از اكس   د ن يله تول يواكنشگر به وس  
مطالعات نـشان داده كـه       .)9 ( شود يم مشخص   Cتوكروم  يس
رنس ي ـ باعث كـاهش كل يوي ريم هايل وقفه آنزيندن به دل  يل
 ينـدن رو  يم ل ير مـستق  يك اثر غ  ين  ي شود و ا   ي مواد م  يوير

 ـ ر يسلولها نـدن موجـب    ين ل يهمجن ـ ).10(  باشـد  ي م ـ يوي
ــزا ــخ و تولياف ــش پاس ــد نوتروفي ــه فعالل ي ــا و وقف ــه ت ي
نـاز  ي ك 4تولينوزيل ا يديت فسفات ي وكاهش فعال  Cز  اديپيفسفول

  ).11(  شوديم
ن وي ـ و همكـارانش نـشان داده كـه آن         Hobsonمطالعه توسط   

 ـ يم ـ ،نـدن يز ليد شده از تجو  يد تول يسوپراكس د بـا عمـل   توان
ــد ــس )(Dismutation ونيسموتاسي ــه پراك  H2O2دروژنيدهي ب

هـا   ب مـژه  يدروژن موجـب آس ـ   ي ـد ه يكه پراكـس   ل شود يتبد
توانـد   يداز م ـ يكـال سوپراكـس   يراد نيهمجن ـ ).12 (ددگر يم

كـنش داده و باعـث كـاهش         وا P450توكرومي س ـ يها ميباآنز
   سموتاز و كاتالازيد دازيت سوپراكسيفعال
كـوژن و   يندن باعث كاهش سطح گل    يز ل يتجو ).13( گردد يم

دكتاز تروريت ن ي و فعال  يروات و لاكتات كبد   يش سطح پ  يافزا
 ـ ريندن رويل ).14( شوديو آزوردكتاز در روده كوجك م      ه ي

ش سـرعت   ي، افـزا  يوي موجب ادم، احتقان ر     گذارد و  ياثر م 
ب سـاختمان   ي در مغز و تخر    ي مركز تنفس  ير رو يتنفس ، تاث  

  ).15(  شوديه مير
  
  مواد و روش ها -2
  ه به كار رفتهي مواد اول:1-2

سـرم   و مقطر آب،)انري ا ،پارسان ه شده از شركت   يته(اتانول
 ـ ا ،داروپخـش (يولوژيزيف  ،بهـورزان  ( كـال ينـدن تكن  يل ،)راني
 يسرم سـاز   ( g220-180ماده با وزن     يي موش صحرا  ،)رانيا

 ،اليسيـــك گلايداســـتي اس، اتـــانول مطلـــق.)رانيـــ ا،يراز
ــ ــوم ميپتاس ــ،آل ــاز ني فوش ــات ل،يب ــي كربن ــ گل،ميت  ،نيسري
 ـكلر ديس ـ ا ،زغال فعـال   ن،يپاراف ،ميت سد يسولف يمتاب ك يدري
 ـن كر يلي هماتوكـس  ،دياس كيوديرپ ،ني ائوز ،ك نرمال ي  ،ستالي
 كيكورردميسك ا،لولي گز، درصد10ن ي فرمال ، اتر ،استات ليات
 8 آلش بلـو     ،) آلمان ،مرك از شركت      يهمگ ( كيدفريكلر و
   .)كاي آمر،چي آلدر-مايسگ (كسيا يج
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 ١٣٥                                                                                      تنفسي در موش صحرايياثرات ليندن بر روي دستگاه                                                       علوم داروئي        

 

   ل مورد استفادهي وسا:2-2
، قطره چكـان، سـرنگ دو       يزياستوانه مدرج، ظرف رنگ آم    

 يگـرد، تـرازو    ، سوزن تـه   ي جراح يچيتر، ق ي ه ،  يتري ل يليم
 برچـسب،  ،) آلمـان ،وسي سـارتا g 01/0 بـا دقـت    (يتاليجيد

، ن، حمـام آب گـرم     يه بلوك پاراف  ي ته يبرا  يموينيقالب آلوم 
، يا شهيو لامل، به همزن ش     ، لام يانكوباتور، بشر، كاغذ صاف   

، پنبـه، كرونـومتر،     م لا ي نگهـدار  ، جعبـه  يستوريغ ب يپنس، ت 
ف، ي ـ ارلـن، ق   ،كس نمـودن بافـت    ي جهت ف  يا شهيظروف ش 

ك ي ـن  (متر pHسنج،  ما د ،)، آلمان ZEISS ( يكروسكوپ نور يم
  .دن لامليو چسب جهت چسبان) رانيافزار، ا

  روش كار: 3-2
  ندني مختلف ليه غلظت هايته: 1-3-2

 ـ يب سـلولها  ي آس ينظور بررس مبه    ـ و ر  ال تراشـه  ي ـلت ي اپ ه ي
را در  نــدني ابتــدا پــودر ل،نــدني از لي ناشــييمــوش صــحرا

استات به صورت محلول درآورده و محلول به صـورت           ليات
اسـتات نـسبت     لي ات .ديق گرد يوانات تزر ي به ح  يداخل صفاق 

و بـه    )16 (  دارد ير حلالهـا اثـرات نـامطلوب كمتـر        يبه سا 
 ي مختلف ـ يها  غلظت .استات استفاده شد   لين جهت از ات   يهم

 و  10،20 يكه غلظـت هـا    يه شد به طور   يندن ته ياز محلول ل  
mg/kg40 ق شده به هر موش     يزرتد و مقدار حجم     يه گرد ي ته
  را وانـات ي ح بعد .دباش  يمتر  ي ل يلي م 2/0 در حدود    ييصحرا

 mg/kg40 و   10،20وگروههاى دريافت كننده    كنترل به  گروه  
  .م شدنديتقسليندن 

  يزي رنگ آم:2-3-2
از رنـگ    يكروسـكوپ نـور   ي با م  ،يمقطع بافت  مشاهده   يبرا
جاد يرات ا يي مطالعه تغ  ين و برا  ين و ائوز  يلي هماتوكس يزيآم

ال تراشـه از  يلت ين اپيكوپروتئي گلي ترشحيها شده در سلول 
 ـودي و پر  )(AB آلـشن بلـو    ي اختـصاص  ي ها يزيرنگ آم  ك ي

  . استفاده شده است)(PAS  (فيد شياس
دها يسـاكار  ير موكوپل يظ ن ي مواد يار ب  آلشن بلو  يزيرنگ آم 

كانهـا  يگل نويآم كوزيلگد و يساكار يد موكوپليبه خصوص اس
   .)18،17( رود يمبه كار 
ل عامـل   ي تبـد  ي بر مبنـا   فيد ش يك اس يودي با پر  يزيرنگ آم 

رنگ بنفش را    ،في بوده و در اثر معرف ش      يدي به آلده  يالكل
   .)19( رديپذ يم
جهت  ى و سيتوشيمياييپاتولوژ وتسيروش ه: 3-3-2

  تراشه الي تلياپ يب سلولهاي آسيبررس
رنـگ  ندن از   يب ل ي از ترك  ياشنب  يزان آس يبه منظور مطالعه م   

آسـيب سـلولي     شده و    استفادهن  يائوزون  يلي هماتوكس يزيآم
 تـورم   ،ي به صورت تورم سلول    يب سلول يآس .بررسي گرديد 

 ،يتوپلاسم سلول ي س يري قدرت رنگ پذ   دادن از دست    ،هسته
ر شـكل بافـت     يي ـهـا و تغ     از دست دادن مـژه     ،لزان واكوئ يم

گـر مـورد    ي د يدار به شكلها   مطبق كاذب مژه   از  تراشه يمخاط
 ي برايستوپاتولوژي هي جهت بررس. قرار گرفته است يبررس
  . مقطع مورد مطالعه قرار گرفت6وان يهر ح

 ترشح كننده يهالرات در تعداد و نوع سلويي تغيجهت بررس
  يزيــبلــو و رنــگ آم  آلــشنيزيــاز رنــگ آم نيكــوپروتئيگل
جهـت شـمارش تعـداد      . دياستفاده گرد ف  يش ديك اس يدويپر

ــواع ســلولها  يكروســكوپي مقطــع م16 ،نيكــوپروتئي گليان
 سلولها را  يري بر اساس نوع رنگ پذ     .ده است يشمارش گرد 

   .اند م شدهي گروه تقس4به 
 يد قـو  ي اس ـ ي مـواد ترشـح    ي حاو يهال سلو ،+AB يسلولها

  .رنديگ يم كم رنگ به خود يبوده و رنگ آب
 يدي اســي مــواد ترشــحي حــاوي ســلولها،++AB يســلولها

  .رنديگ يمره به خود ي تيف بوده و رنگ آبيضع
 بـا   ي خنث ـ ي مـواد ترشـح    ي حـاو  ي سلولها ،+PAS يسلولها

  .رنديگ يم به خود يتراكم كم بوده و رنگ صورت
 بـا   ي خنث ـ ي مـواد ترشـح    ي حاو يسلولها،  ++PAS يسلولها

 پـر رنـگ تـا قرمـز         ياد بوده و رنـگ آنهـا صـورت        يتراكم ز 
  .دباش  يم

  
  ي آماري روشها:4-3-2

 شـمارش شـده از مقـاطع        ينكه تعداد سـلولها   يبا توجه به ا   
 ـز وار ي آنـال  يور از تئ  توان  يم لذا   .اد بوده است  ي ز يبافت انس ي

ر نظـر گرفتـه     دكـسان   يوانـات همـه     ي چـون ح   .استفاده كرد 
 ـارز وينـال آن ازي  بنابرا،اند شده  ـانس ي  (univariateهيك سـو ي

ANOVA(  05/0 با در نظر گرفتن    .استفاه شده است < P،  بعد 
 با اسـتفاده از آزمـون       ،ها نيانگي م  بودن   يه مساو ياز رد فرض  

 ، مورد نظـر يها نيانگيان زوج ميتفاوت م)Tukey) Test يتوك
 HSDهـر جـا كـه قـدر مطلـق تفـاوت از              . ددگر يم يبررس
  .)21،20 (دار خواهد بود يد تفاوت معن باشگترربز
  
  ج ي نتا-3
 ـج ه ينتا  ـ بافـت ر   ينـدن رو  ي اثـر ل   يستوپاتولوژي  هي

   يي موش صحراوسلولهاي اپي تليال تراشه
ط يار مـشابه ش ـ   ، گروه كنترل منظـور شـده      ي كه برا  يطيشرا

 در  .انـد  افـت نمـوده   ينـدن در  يب ل ي ـ كه ترك   است ييگروهها
حـلال    (اسـتات  لي ـافـت كننـده ات    يوانات گروه كنتـرل در    يح
 يه بـه صـورت دسـت نخـورده و سـلولها           ي بافت ر  ،)ندنيل

ــ ــوع يپنوموس  ــIIت ن ــد آس ــلولي فاق ــيب س شده  مشاهده
  .)1شكل  (است

ــايدر گروه ــدار  يه ــه مق ــه ب ــدن ي لmg/kg40 و 10،20  ك ن
 بـه   يب سلول ي آس ،سه با گروه كنترل   ياند در مقا   افت كرده يدر
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 ـش ضخامت د  يصورت افزا   ي تـورم سـلولها    ،يواره آلوئـول  ي

 سـلولها و    يريپـذ        ، كاهش قـدرت رنـگ     IIت نوع   يپنوموس
بطور كلي ليندن باعث آسيب در       .اند  جاد واكوئل نشان داده   يا

شكل  (بافت ريه شده و شدت آسيب وابسته به دوز مي باشد          
  .)4و2،3

نشان دهنده تفاوت در تعداد      يستوپاتولوژيهج  ينتادر تراشه   
دار  ر مـژه ي ـدار و غ ه مـژ يده شامل سلولهايب دي آس يسلولها
 ،وانات گروه كنتـرل ي در ح.دباش يم مختلف تراشه   يحدر نوا 

 دار مـژه    مطبـق كـاذب  يا نهااستو فرم  به   تراشهيبافت مخاط

Pseudo Startified Ciliated Columnar)( ــوده و ســلولها  يب
دار به صورت دست نخورده قابل مـشاهده          مژه  ر  يدار و غ    مژه
  ).5شكل  (است  مشاهده نشدهيب سلوليباشند وآس  يم

افت يندن در   ي ل mg/kg40 و   10،20 كه به مقدار   هاييدر گروه 
اسـتات   لي ـات افت كنندهيسه با گروه كنترل دريمقا  در اند،  كرده

 تـورم   ،شـامل تـورم سـلول     نشان داده اند كه      يب سلول يآس،
كـاهش   و  اكوئـل  و داج ـي ا ،يري كاهش قدرت رنگ پذ    ،هسته

 ،در گـروه كنتـرل     .)8و6،7شـكل    ( سـت بـوده ا   ها تعداد مژه 
بـر اسـاس    ن  يكـوپروتئ يگل مـواد مترشـحه      ي حـاو  يسلولها
 ي مخصوص رنگ،  ي بودن مواد داخل   يا خنث ي يديت اس يخاص

 و  10،20كـه بـه مقـدار       گروههـايي   در   .رنديگ يمرا به خود    
mg/kg40 كنتـرل    گـروه  بـا سه  ياند در مقا    افت كرده يندن در ي ل

ش قابــل يافــزا )نــدنيحــلال ل ( اســتات ليــافــت كننــده اتيدر
ن يكـوپروتئ يگل ي ترشـح  ي در تعداد انواع سلولها    يا ملاحظه
 يش تعـداد سـلولها از لحـاظ آمـار         ي افـزا  .شـود  يممشاهده  

  ).4و1،2،3 نمودارهاي (باشد  يدار م يمعن
 

 
 
  
  
  
  
  
  
  

  
رنگ آميزى هماتوكسيلين (.باشند مي ولى و اندازه هسته طبيعىئديواره آلوكه ضخامت  نماى ريزبينى سلولهاى ريه گروه كنترل دريافت كننده اتيل استات .1تصوير

 40x)  درشت نمايى- وزينئا

  
  
  
  
  
  
  
  
 
 

  
  

رنگ آميزى .(بزرگتر شده اند ولي ضخيمتر شده و اندازه سلولهائليندن، كه ديواره آلو mg/kg  10كننده   نماى ريزبينى سلولهاى ريه گروه دريافت.2تصوير 
    40x)   درشت نمايى-وزينئاهماتوكسيلين 
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رنگ آميزى هماتوكسيلين .(شده اند  ولى ضخيمتر شده و سلولها متورم ئليندن، كه ديواره آلو mg/kg20  نماى ريزبينى سلولهاى ريه گروه دريافت كننده .3تصوير
    40x)       درشت نمايى- وزينئا

   
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  
رنگ آميزى .(ولها مشاهده مي شودئليندن، كه تخريب سلولها و وجود خونريزى شديد در آلو mg/kg20   اى ريه گروه دريافت كننده  نماى ريزبينى سلوله.4تصوير

    40x)  درشت نمايى-وزينئهماتوكسيلين ا
    
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

رنگ آميزى ( .راشه به صورت مطبق كاذب مژه دار مي باشداتيل استات، كه بافت ت  نماى ريزبينى سلولهاى اپي تليال تراشه گروه دريافت كننده.5تصوير
  40x)  درشت نمايى-وزينئهماتوكسيلين ا
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رنگ آميزى . (تعداد مژه ها و رنگ پذيرى سلولها كاهش يافته است ليندن، كه10mg/kg  تراشه گروه دريافت كننده  تليال  نماى ريزبينى سلولهاى اپي - 6تصوير 

  40x)  درشت نمايى-وزينئهماتوكسيلين ا
  
  
 
  
  
  
  
  
  

  
  

رنگ آميزى  (. مى شود ل مشاهدهئليندن كه اندازه سلولها كوتاهتر شده و واكو mg/kg20  تليال تراشه گروه دريافت كننده   نماى ريزبينى سلولهاى اپي.7تصوير
 40x)  درشت نمايى-وزينئهماتوكسيلين ا

  
  
  
  
  
  
  
  
  

ل مشاهده ئليندن، كه اندازه سلولها كوتاهترشده، تعداد مژه ها كاهش يافته و واكو40mg/kg    تليال تراشه گروه دريافت كننده   نماى ريزبينى سلولهاى اپي.8تصوير
  40x)      درشت نمايى- وزينئرنگ آميزى هماتوكسيلين ا. (مي شود
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  يي در تراشه موش صحراAB+يديسن ايئكوپروتي گلي ترشحي سلولهايندن بر روياثر ل. 1نمودار
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 يي در تراشه موش صحراAB++يدي اسيكوپروتئي گلي ترشحي سلولهايدن بر روي اثر ل.2نمودار

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

0

2

4

6

8

10

12

control 10 mg/kg 20mg/kg 40mg/kg
دوز تجويزي

PA
S+

ي 
ها
ول
سل

اد 
عد
ن ت
گي
يان
م

  
 يي در تراشه موش صحراPAS+ي خنثنيئكوپروتي گلي ترشحي سلولهايدن بر روي اثر ل.3نمودار
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+ 
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نگ
ميا

  
  در تراشه موش صحراييPAS++ خنثيناثر ليدن بر روي سلولهاي ترشحي گليكوپروتئي .4نمودار 

  
  
   بحث-4

 ي ارگانهايها بر رو كش  آفتمطالعه در مورد اثرات نامطلوب 
بات ين تركير نامطلوب ا آثا.دباش يمار محدود يمختلف بس

 اختلال ،)بات ارگانوكلرهيتوسط ترك ( يشامل اختلالات عصب
 ييايمي شيها ي سوختگ،)توسط پاراكوآت ( يستم تنفسيس
توسط  ( نوزادان يمني و هموگلوب)اك بدون آبيتوسط آمون (
ژه ي از سرطانها به وي انواع.دباش يم )ترات موجود در آبين

ن اختلالات يساز و همچن خون يسلولهاسرطان مربوط به 
خاط وم مي تليد در اپيرات شدييو تغ )22 (يكيونولوژميا

 ي سلولها(desquamation)زشي و ريپرتروفيدستگاه گوارش، ه
 ي مخاطي در سلولهايكين اختلالات ژنتيو همچن )13(يمخاط

ديده  ها كش ت انسان با انواع آفتي پس از مسموم و معدهينيب
  ).23( شده است

اد در يت زيبات كلره پس از جذب در بدن به علت حلاليترك
ره ي ذخيه و بافت چربي كل، كبد،يوي در غدد فوق كليچرب
 ي به غلظت مصرف،ر بدندها كش  تجمع آفت.دندگر يم

 بدن يو مقدار بافت چرب  مدت زمان مصرف،ها كش آفت
 ياپ ي سلولهايندن رويق اثرات لين تحقيدر ا  .)4 ( دارديبستگ

 . قرار گرفته استي مورد بررسييتراشه موش صحرا اليتل
 يروب ي آسمي دهد كه ايجاد نشان ين بررسيج حاصل از اينتا

دار در  ر مژهيدار و غ  مژهيال تراشه شامل سلولهايتل ي اپيسلولها
زان يش ميج نشان دهنده افزاين نتاي همچن.دباش يمندن ياثر ل
 يافتيش دوز دريافزاال  تراشه به موازات يتل ي اپيب سلولهايآس
  .)4و1،2،3يشكلها( دباش يمندن ياز ل

 ي بر اثرات آن روشتري ب، بدنيندن بر رويمطالعه اثرات ل
ار يه متمركز بوده و اطلاعات بسي كل، كبد، خونيسلولها

ال تراشه يتل ي اپي سلولهايندن روي در مورد اثرات ليمحدود
 است كه يباتيكندن از جمله ترينكه لي با توجه به ا.وجود دارد

جاد يب اي آس،شود يم زهيمتابول P450 توكرومي سيمهاينزآتوسط 
ال تراشه ممكن يتل يدار اپ رمژهيغ  يندن در سلولهايشده توسط ل

 ييا تواندار رمژهي غي سلولهااين باشد كهشان دهنده است ن
  يم سيها تياند متابول سته توانندن را داشته ويزه نمودن ليمتابول
ر ي غيب سلولهايها موجب آس تين متابوليند و ايد نمايتول
زه ي با متابوليكروزومال كبدي ميها ميا آنزيدند و گر يمدار  مژه

ن يد نموده و ايتول  يم سيها تي متابول،ندنينمودن ل
دار تراشه  ر مژهي غيان خون به سلولهايق جريها از طر تيمتابول
 با ).24(دندگر يمدار  ر مژهي غيب سلولهايده و موجب آسيرس

و  ندن داردي لمسيدر متابول ينكه كبد نقش قابل توجهيتوجه به ا
ش خروج لاكتات ي و افزايون كبديموجب كاهش گلوتات

ندن ين لي بنابرا ،)25(شود ي مي كبديادروژناز سلولهيده
 يها تيزه شده و متابوليدار تراشه متابول ر مژهي غيتوسط سلولها

كروزومال ي ميمهاي آنزطشوند و هم توس يمد يتول  يمس
ن ي و ا شدهليتبد يم سيها تيزه شده و به متابولي متابوليكبد
دار تراشه  ر مژهي غيان خون به سلولهايق جريها از طر تيمتابول
  .دندگر يمدار  ر مژهي غيب سلولهايده و موجب آسيرس
ال يتل يدار اپ  مژهيندن در سلولهايجاد شده توسط ليب ايآس

 و تبديل اين تركيب ندنيسم ليبه علت متابولتراشه ممكن است 
 ال تراشهيتل يدار اپ  مژهي توسط سلولهابه متابوليت هاي سمي

اند  ن گزارش دادهيمحقق .دباش  يكروزومال كبدي ميمهاييا آنز و
 اتصالات يال تراشه خوكچه هنديتل ي اپي سلولهان يكه ب
ند انتو  ي م يموجود داشته و مواد س)(Gap junctionيشكاف

دار   مژهيدار به سلولها ر مژهي غين اتصالات از سلولهايتوسط ا
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ب ي نشان دادند كه آسBagchi و Stohs  .)24 ( منتقل شوند
 عدم .دباش  يمكسان ني مختلف تراشه يندن در نواحياز ل حاصل

 ييا توان از تفاوتيب ممكن است ناشيكسان بودن مقدار آسي
نشان ن ي همچن.دباش ندن ي كردن لزهيال در متابوليتل ي اپيسلولها

 ي كبديكروزوم سلولهاي و ميتوكندريون ميدادند كه انكوباس
 ياه د گونهيندن باعث توليقه در حضور لي دق30 مدت يبرا
له يژن واكنشگر به وسيد اكسيشوند كه تول يمژن واكنشگر ياكس
 ياي و احchemiluminescenceون يداسيد نور حاصل از اكسيتول
د نور حاصل از ي تول.شود يم مشخص C توكروميس

 ي برايراختصاصي حساس اما غيريگ ك اندازهيون يداسياكس
كال آزاد ممكن است يك رادي). 9( دباش يمكال  آزاد يد راديتول

 )ا كنندهيكال احيراد ( گر بدهدي ديالكترون خود را به ملكولها
گر ي ديل زوج الكترون از ملكولهاي تشكيا ممكن است برايو 

كال آزاد يراد ني همچن.)دهند كنيكال اكسيراد  ( دريالكترون بگ
ن يك از اي اگر هر .كال ملحق شودير راديك غيد به توان يم

ل ي تبديكاليك ماده رادي به يكالير راديحالات رخ دهد ماده غ
د ي تولي متعدديكالهاي راد،ن واكشنهايجه اي و در نتشود يم

د ي تول.)26 (ندورآ يم به وجود يريك واكنش زنجيشده و 
O2 ( ديون سوپراكسيآن

 توسط توان يمندن را يز لي از تجويناش )¯
ون ي در اثر انكوباس. نموديريگ  اندازهCتوكروم ي سيايمقدار اح

 ياي در احيشيندن افزاي به همراه لي كبدي سلولهايتوكندريم
  وJunqueira .)9 ( شود يمده ي برابر د5/7زان ي به مCتوكروم يس

 به mg/kg60ندن با دوز ي ليقتوكه ن دادند ارانش نشاهمك
 يمحتوز شد ي تجويي صحرايشهاو به ميصورت خوراك

در  ديكال سوپراكسيد رادين تولي همچنو ي كبدP450توكروم يس
ون يآن). 27 ( افتيش يندن افزايز لي ساعت بعد از تجو 24

 يك تومورزاهايتوژنيد به عنوان رابط اثرات ميسوپراكس
. )28 (  استي كبديها تهخايندن در يل از جمله مختلف
Hobson د يد توليون سوپراكسينآ و همكارانش نشان دادند كه

 ونيسموتاسيد با عمل دتوان يم ،ندنيز ليشده از تجو
Dismutation)( دروژنيد هيبه پراكسH2O2 پرل شود كه يتبد 

اگر  دد وگر يم ها ب مژهي آسد شده موجبيدروژن تولي هدياكس
 داشته حضور )(Transitional-metal ionsي انتقالي فلزينهاوي

 شود يمد يتول زين )˙OH(ليدروكسيه كال واكنشگري رادند،باش
د يدروژن توليه ديپراكس و دياكس ون سوپرين آنيهمچن). 12 (

ل و يدروكسيون هيب شوند و يگر  تركيتوانند با همد  يم شده
كال يد راديتولوقفه . نديد نمايل توليدروكسيكال هيراد
ب يسموتاز و كاتالاز به ترتيد ديل توسط سوپر اكسيدروكسيه

O2 نشان دهنده دخالت
ل يدروكسيكال هيد راديدر تول H2O2 و ¯

ب يتواند موجب آس يل ميدروكسيكال هيراد). 29 ( است
ن و ي پوريتواند با بازها يل ميدروكسيكال هيراد.  شوديسلول

د كه يد نماي تولييكالهاي راد و واكنش دهدDNAن يديميريپ
 جدا ييكال تواناين راديا.  داشته باشندي متفاوتييايميخواص ش

را  ولهاي مثل تيكيولوژي بياز ملكولها دروژن راينمودن اتم ه
ژن تركيب شده و ي تواند با اكسي م.RSكال يراد. باشد يدارا م
د كه ينماRSO ·وRSO2 · سولفور مثل يكال اكسيد راديتول

.  شونديك ميولوژي بيب ملكولهاي آنها موجب آس ازيتعداد
 يري زنجيشبرد واكنشهايل باعث پيدروكسيكال هين راديهمچن
 Stohs).  26(  شوديد ميپيون ليداسي به نام پر اكسيكاليراد
ندن با يون لين نشان دادند كه انكوباسي همچنBagchiو
، توسط روش ي كبدي سلولهايها كروزوميم

. نشان داده اند ت غشايالي در سيراتيي تغياسپكتروفلورومتر
 ي كبديكروزوم سلولهاي غشا ميته ظاهريسكوزيكروويندن ميل

ك كاهش قابل ين نشان دهنده يش داده كه اي برابر افزا5/2را 
گر نشان داده ي مطالعات ديول .ت غشا استيالي در سيتوجه
  .)9 ( شوديم ت غشا سلولهاياليش سيندن باعث افزاي ليكه گاه

  
   يريجه گي نت-5
جاد ي ادرندن ي لييا توان نشان دهندهين بررسيج حاصل از اينتا
ب در بافت ي آسكه مقدار .دباش يمه و تراشه يب در بافت ريآس
 علاوه بر .دباش يمندن ي از ليافتيش دوز دريه به موازات افزاير
 يندن موجب كاهش سلولهايگر نشان داده كه لين مطالعات ديا

 يدر سلولها ).30( شود يمه يود در رــوجت كننده ميفاگوس
ناز وابسته به  ژي منواكسياه ستمي س،IIت نوع يپنوموس

ندن را يند لتوان يمها  ستمين سيوجود دارد و ا P450توكروميس
قات انجام شده در ينكه اغلب تحقي با توجه به ا.نديزه نمايمتابول

بد و  ك،ي خوني سلولهايشتر درباره اثر آن رويندن بيمورد ل
در مورد اثر آن   يمار كيق بسيد و تحقباش  يمه متمركز يكل
ب ي آسياحتمال يها سمي مكان،ه انجام شده استي بافت ريرو

ندن و يزه نمودن لي از متابولي ناشIIت نوع ي پنوموسيسلولها
ها موجب  تين متابوليد و اباش ي ميم سيها تيجاد متابوليا

 يهامينزآ .وندش يم IIت نوع ي پنوموسيب سلولهايآس
 يم سيهاتيندن متابولي لزه نمودنيمتابول  باي كبدكروزوماليم

 يان خون به سلولهايق جرياز طر هاتين متابولي اد نموده ويتول
ها  ن سلوليب اـــــيده و موجب آسي رسIIت نوع يپنوموس

  .گردند يم
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