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 موش در کبد ونیگلوتات سطح بر نونیازید سم اثراتی بررس
  آن بر نیتیکارن- ال و ومیسلنی محافظت نقش ویی صحرا

  
        1محمد شکرزاده
        1نعمت اله آهنگر
        2محمد عبدالهی
  1امیر شادبورستان
        1محمود امیدی

 1سکینه سادات حسینی پیام

  چکیده
 خطـر  شیافـزا  و ستی ـز طیمح ـ یآلودگ باعث بهداشت و یکشاورز در ها کش آفت از عیوس استفاده :سابقه و هدف  

. در جهـان اسـت     ارگانوفسفره باتیترک نیدتررپرکارب ازی  ک ی نونیازید. است شده افراد در مزمن و حاد شکل به تیمسموم
  .شوند یمی دیپیل ونیداسیپراکس و ویداتیاکس استرس جادیا باعث ارگانوفسفره باتیترک که است نیا ازی حاکی مختلف مطالعات

 انجام gr250-200ی وزنی ا محدوده در ستاریو نژاد نری شگاهیآزمای ها موشی رو مطالعه نیا :ها مواد و روش
 -ال ،نونیازید سم(یی ایمیش مواد هفته 4 مدت به و شوند یم میتقس) ییتا 5( گروه 15 بهی تصادف طور به ها نمونه. گرفت
 حلال( ایسو روغن -2 ن،یسال نرمال -1 های گروه( .کنند یم افتیدر (IP)یصفاق داخل صورت به را )ومیسلن و نیتیکارن
 و 8، 7 های  گروه کارنیتین،- ال50، 100 و mg/kg 50دوزهای  – 6 و 5 ،4ی ها گروه ،mg/kg20  نونیازید -3 ،)نونیازید
 سلینت 5/0، 1 و mg/kg 2 دوزهای -12 و mg/kg 20 ،10 ،11دیازینون +  ال کارنیتین50، 100 و mg/kg 150 دوزهای -9

 قیتزر نیآخر از پس ساعت mg/kg 20.( 24دیازینون +  سلینت سدیم5/0، 1 و mg/kg 2 دوزهای -15 و 14، 13سدیم و 
  .شدی ریگ اندازه المن روش از استفاده با ءایاح (GSH) ونیگلوتات و خارج کبد بافت نیکتام لهیوس هب واناتیح نمودن هوشیب با

 کـه  دهـد  یم ـ نـشان  ءای ـاح ونیگلوتـات  سـطح  بـر  نیتیکارن-ال مختلفی  دوزها و نونیازید اثر از حاصل جینتا :ها یافته
 دوز بـه  وابـسته  صورت به نیتیکارن-ال یطرف از و شود یم ونیگلوتات سطح کاهش باعث کنترل گروه با سهیمقا در نونیازید

 کـه  -یگروه ـ به نسبت فوق میآنز دار یمعن شیافزا باعث mg/kg 5/0 دوز با ومیسلن زیتجو. دهد یم شیافزا را GSH سطح
 .)<p 05/0 (شد ،بودند کرده افتیدر تنها نونیازید

 شوند یم نونیازید ارگانوفسفره سم مقابل در بدنی  دانتیاکسی  آنت تیوضع بهبود باعث نیتیکارن-ال و ومیسلن :استنتاج
  .هستند ثرؤم نونیازید ازی ناش آزادی ها  کالیراد ازیی زدا تیسم در ایاح ونیگلوتات شیافزا قیطر از و
  

  ومیسلن ،نیتیکارن-ال ،)GSH(ونیگلوتات ارگانوفسفره، :واژه های کلیدی
  

  مقدمه
 سـطح   ءها به طور گـسترده بـه منظـور ارتقـا           کش آفت

روند که این امر ناشی از توانـایی          تولیدات غذایی به کار می    
ــاقلین بیمــاری اســتهــا در کنتــرل حــشرات مــضر و  آن  . ن
  ثـداشت باعـاورزی و بهـشـا در که ع از آنـیـاده وسـتفـاس

  
  amir.shadboorestan@gmail.com  :E-mail         داروسازی دانشکده اعضم، پیامبر دانشگاهی مجتع آباد، خزر جاده 18 کیلومتر :ساری -امیر شادبورستان :مولف مسئول

  مازندران پزشکی علوم دانشگاه داروسازی، دانشکده ،دارویی ومعل تحقیقات مرکز ،شناسی سم  گروه.1
  تهران پزشکی علوم دانشگاه  داروسازی،دانشکده ،شناسی گروه سم. 2

  27/4/91 :      تاریخ تصویب       7/4/91 :  تاریخ ارجاع جهت اصلاحات          16/2/91: تاریخ دریافت  
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بـه  آلودگی محیط زیست و افزایش ریـسک مـسمومیت          
بر اسـاس تخمـین     . شکل حاد و مزمن در افراد شده است       

WHO    ها در طی دهه اخیر      کش  شیوع مسمومیت با آفت
از میـان   . در کشورهای توسعه یافته دو برابـر شـده اسـت          

هــا ترکیبــات ارگانوفــسفره بیــشترین   کــش تمــامی آفــت
 دیـازینون پـس از      .)1(سمیت را بـرای مهـره داران دارنـد        

ن ترکیبات ارگانوفسفره در    دتریرمالاتیون یکی از پرکارب   
  .)2(جهان است

های مختلف  سمیت ترکیبات ارگانوفسفره در ارگان  
تناسلی دیده شده اسـت       -از جمله سیستم ایمنی، ادراری    

ــ ــیمی   هو ب ــرات بیوش ــلاوه باعــث تغیی ــز  ع ــونی نی ایی و خ
به دنبـال مـسمومیت بـا سـموم ارگانوفـسفره،            .)3(شود  می
شود، بحران کـولینرژیکی      هار مرحله بالینی مشاهده می    چ

، ســـندرم بینـــابینی )Acute cholinergic crisis(حـــاد 
)Intermediate syndrome(ــ ــاتی ت ــاء أ، نوروپ خیری الق

 Organophosphate induced(شــــده ارگانوفــــسفره 

delayed neuropathy( اخــتلال مــزمن عــصبی روانــی ،
 Chronic organophosphate(القاء شده با ارگانوفسفره 

induced disorder (  که سه مرحله اول آن حادو مرحلـه
اگرچــه شــکل اصــلی و غیــر   .)4(باشــد آخــر مــزمن مــی

هـای   هـای ارگانوفـسفره مهارکننـده      متابولیزه حشره کش  
هـای   ضعیف استیل کولین اسـتراز هـستند ولـی متابولیـت     

ــسم آن  ــی از متابولی  ــ ناش ــا ب ــیتوکروم   هه ــیله س  p450وس
تـر آنـزیم مـذکور تلقـی         های قوی  مهارکننده) ها  اکسون(

  .)5(شوند می
مواجهه هپاتوسیت ها با دیـازینون باعـث تـسریع در           

در مطالعـه   .شـود    مـی  ATPمرگ سلولی واز دست دادن      
 نشان داده شد که مواجهـه       Kalenderوسیله   هانجام شده ب  

 ALP و ALT ،ASTبـا دیـازینون باعـث افـزایش ســطح     
در حالت طبیعـی مقـداری رادیکـال آزاد در           .)6(شود  می

وسیله  هشود که ب    ها تولید می   اثر فعالیت و متابولیسم سلول    
 اکسیدان در بدن نظیر سوپراکـسید دسـموتاز        عوامل آنتی 

)SOD(ــالاز ــاتیون) CAT( ، کات ــی ) GSH( و گلوت خنث
. ینـد در بـدن تعـادل وجـود دارد         آبین این دو فر   . شود  می

ولیــد رادیکــال آزاد یــا کــاهش لــذا هــر عــاملی کــه بــا ت
هـا ایـن تعـادل را بـرهم بزنـد، در نهایـت               اکسیدانت آنتی

شود و بـه دنبـال آن، شـرایط       باعث استرس اکسیداتیو می   
ــی   ــراهم م ــدن ف ــرات پاتولوژیــک در ب ــد ایجــاد تغیی  .آی

مطالعــات مختلفــی حــاکی از ایــن اســت کــه ترکیبــات   
ارگانوفـــسفره باعـــث ایجـــاد اســـترس اکـــسیداتیو و     

ــابراین اســترس . )7(شــوند کــسیداسیون لیپیــدی مــیپرا بن
اکسیداتیو به عنـوان مکانیـسم دیگـری در مـسمومیت بـا             

  .)2(ترکیبات ارگانوفسفره مطرح است
توانند بـدن انـسان را در مقابـل          ها می  اکسیدانت آنتی
 حفاظــت کننــد و  ROSهــای آزاد و اثــرات   رادیکــال

پراکـسیداسیون  هـای مـزمن و       پیشرفت بسیاری از بیماری   
سـلنیوم عنـصری کمیـاب       .)8(خیر بیندازند ألیپیدها را به ت   

سـت و   اهـا  هـا، حیوانـات و برخـی از بـاکتری      برای انسان 
 زیـرا  اسـت  ضـروری  سلولی یندهایآبرای بسیاری از فر    

هـای   کـه نقـش    اسـت  لنوپروتئینس ـ چندین از جزیی که
 سـلنوپروتئین   25حداقل  . بیولوژیک مهمی در بدن دارند    

برخـی از ایـن     .  نوع موشی از آن وجود دارد      24 انسانی و 
 سلنوآنزیم هستند از جمله تیوردوکـسین       ،سلنوپروتئین ها 

هــای  ردوکتــاز و گلوتــاتیون پراکــسیداز کــه سیــستم    
دوکــس اکــسیدانتی بــدن بــرای حفــظ هموســتاز ر  آنتــی

 در بـدن    سـلنیوم رو،   از این . )9(دهند  سلولی را تشکیل می   
اکــسیدان، در متابولیــسم هورمــون  عــلاوه بــر نقــش آنتــی

هــای ردوکــس، تولیــد مثــل و اعمــال   تیروئیــد، واکــنش
  .کند ایمونولوژیکی دخالت می

) trimethylamino-hydroxybutyrate(کــارنیتین -ال
 فیزیولوژیـک بـسیار مهمـی از جملـه در انتقـال        های نقش

اسیدهای چرب بلند زنجیر از غشای داخلی میتوکنـدری         
های محیطی    در بافت  ATPبرای بتا اکسیداسیون و تولید      

 وهـم   ) درصد 75(کارنیتین هم در منابع غذایی      -ال. دارد
به صـورت انـدوژن از آمینواسـیدهای ضـروری لیـزین و             

ــونین ــی )  درصــد25 (متی ــد م ــسان تولی ــدن ان ــود در ب   .ش
کنـد و      کارنیتین از استرس اکسیداتیو جلوگیری مـی       -ال

تنظــیم کننــده نیتریــک اســید، تــنفس ســلولی و فعالیــت  
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نقـش آن   .  اکـسیداتیو اسـت    دخیل در استرس  های   آنزیم
ــده رادیکــال  ــوان کاهن ــه عن ــری   ب ــد پی هــای آزاد در رون

در ایــن مطالعــه اثــر حفــاظتی . )10(مــشخص شــده اســت
ــای م دوز ــف اله ــطح    -ختل ــر س ــلنیوم ب ــارنیتین و س  ک

 به عنوان شاخص اسـترس اکـسیداتیو در   ءگلوتاتیون احیا 
 که به صورت تحت حاد با دیازینون مواجهـه           هایی موش
  . مورد بررسی قرار گرفت،داشتند
  

  ها مواد و روش
 کارنیتین، سلنیت سدیم، دی تیـو       -ال: مواد شیمیایی 

کلـرو اسـتیک    ، تری   DTNB)(بیس نیتروبنزوئیک اسید    
از شرکت مـرک و دیـازینون تکنیکـال بـا           ) TCA( اسید

از ) بـا مـارک فورتـون چـین        ( درصـد  95درجه خلـوص    
این مطالعـه روی     .شرکت گل سم گرگان خریداری شد     

ای  های آزمایشگاهی نـر نـژاد ویـستار در محـدوده           موش
 بـه طـور   ها نمونه. )=5n( انجام گرفت   gr250-200وزنی  

 هفتـه   4شوند و بـه مـدت        تقسیم می  گروه   15تصادفی به   
را به  )  ال کارنیتین و سلنیوم    ،سم دیازینون (مواد شیمیایی   

  .کنند  دریافت می(IP) صورت داخل صفاقی
 حـلال ( ایسو روغن -2 ن،یسال نرمال -1 های گروه(

   و 4،5ی هـا  گـروه  ،mg/kg20  نونیازی ـد -3 ،)نونیازی ـد
 و 8، 7 کارنیتین، - ال50، 100 و mg/kg 50 دوزهای -6
 دیازینون+  ال کارنیتین50، 100 و mg/kg 150 دوزهای -9

mg/kg 20 ،10 ،11 دوزهــای -12 و mg/kg 2 5/0، 1 و 
، 1 و   mg/kg 2 دوزهـای    -15 و   14،  13سلینت سـدیم و     

 ســاعت mg/kg 20 .(24دیــازینون +  ســلینت ســدیم5/0
ایلزین ز -وسیله کتامین  هپس از آخرین تزریق حیوانات ب     

ــی 10( ــا غلظــت   میل ــامین ب ــر از کت  5/1و mg/kg 100لیت
لیتر از زایلزین با همان غلظت را با هـم مخلـوط و از               میلی

گـرم وزن   100لیتر بـه ازای هـر         میلی 1/0ترکیب حاصله   
ایـن  . کـردیم بدن حیوان به صورت داخل صفاقی تزریق        

 عمـومی  بیهوشـی  نـیم سـاعت بـه حیـوان     ،مـاده بیهوشـی  
 )11( جراحی گردیدنـد  وشیو پس از بیه   بیهوش  ) دهد  می

لیتـر    میلـی 3بلافاصله بعد از شکافتن شکم و سینه حیـوان       

میزان هپارین مورد نیـاز بـه ازای        (خون با سرنگ هپارینه     
از قلـب   ) باشـد   واحد می  25 -100هر میلی لیتر خون بین      

 از  ءگیری گلوتـاتیون احیـا      برای اندازه . حیوان گرفته شد  
 از   گـرم  1/0بـدین منظـور     . )12(روش المن اسـتفاده شـد     

لیتــر   میلــی1کبــد مــوش رابــه لولــه هموژنــایزر انتقــال و  
EDTA     و چند بار عمل هموژن کـردن        شد به آن افزوده 
. دسـت آیـد    هنـواختی ب ـ    تـا مخلـوط یـک      گرفتصورت  

منتقـل کـرده و      سپس محتویات آن را به لوله سانتریفیوژ      
در . شـود    افـزوده مـی    EDTAلیتر دیگـر بـه آن         میلی 5/0

ــانتریفیوژ    ــه س ــه لول ــد ب ــه بع ــر5/1مرحل ــی لیت    TCA  میل
 بــه 3000هــا در دور  ســپس لولــه. شــد اضــافه  درصــد10

لیتر از محلـول      میلی 1و سپس     دقیقه سانتریفیوژ  15مدت  
   و بـه آن     گردیـد دیگـر منتقـل      رویی به لولـه سـانتریفیوژ     

  و )  مــولار pH=) 4/0 9/8 لیتــر بــافر تــریس    میلــی5/2
 سـپس لولـه بـه آرامـی         شـد  اضـافه    DTNBلیتر    میلی 5/0

نواختی در لولـه حاصـل        تا رنگ زرد یک    شدتکان داده   
ــول حاصــل در  . گــردد  nm 412در نهایــت جــذب محل
با مقایسه جذب حاصل بـا منحنـی اسـتاندارد          . شدقرائت  

غلظت گلوتاتیون محاسبه شده و براساس میکرو مول بـر          
  .شدکبد ارائه ) mol/gµ( هر گرم وزن

  
  یآنالیز آمار
 و بـا اسـتفاده   SPSS 18افزار  ها با استفاده از نرم داده

 و تــست تــوکی One-way ANOVAآزمــون آمــاری 
ــه  ــدندو تجزی ــل ش ــوان ســطح  )>05/0p( و تحلی ــه عن  ب

  .داری تلقی گردید یمعن
  

  ها یافته
  نتایج حاصـل از اثـر دیـازینون و دوزهـای مختلـف             

اره  شـم  جـدول  در   ءکارنیتین بر سطح گلوتاتیون احیا    -ال
دهد که دیازینون در مقایسه بـا گـروه کنتـرل             مینشان   1

ــاتیون مــی     ). <05/0p( شــود باعــث کــاهش ســطح گلوت
ــا دوز-ال توانــست ســطح  mg/kg150  کــارنیتین تنهــا ب

  داری  یگلوتاتیون را نسبت به گروه کنترل به صورت معن        
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ســـطح آنـــزیم مـــذکور در  .)<05/0p (افـــزایش دهـــد
ــازینون  کــههــایی گــروه ــا دوزهــای - ال+ دی کــارنیتین ب

mg/kg 150   نسبت به گروهی کـه تنهـا دیـازینون       100 و 
). <001/0p( داری داشـت   یدریافت کرده بود افزایش معن ـ    

نتایج حاصل از اثر دیازینون و دوزهای مختلـف سـلنیوم           
 نـشان داده    2 شـماره    جدول در   ءبر سطح گلوتاتیون احیا   

باعــث 5/0 و mg/kg 1 ســلنیوم بــا دوزهــای. شــده اســت
هـای دریافـت کننـده آن         در گـروه   GSHافزایش سـطح    

دار نبـود    ینسبت به گروه کنترل شد ولی این افزایش معن        
 دار بــود یامــا ایــن افــزایش نــسبت بــه گــروه کنتــرل معنــ

)001/0p>(    کـه فقـط دیـازینون       اسـت    نکته دیگر ایـن +
دار آنـزیم    ی باعث افزایش معن   mg/kg 5/0سلنیوم با دوز    
  ).<05/0p( وه دیازینون شدنسبت به گر

  
 کبــدی GSH  مقایــسه میــانگین و انحــراف معیــار:1جــدول شــماره 

)mol/gµ (     حیوانات مواجهه یافته باDAZ )هـای    تضو غل ) دیازینون
  )p <05/0) (ال کارنیتین (L-C مختلف

  

GSH کبدی )mol/gµ( ها گروه 
43/0 ± 4/5 NS 
82/0± 5/5 SO 
80/0± 1/4 DAZ 20 mg/kg 

5 /57/0± 1 L-C 50mg/kg 
79/0± 4/6 L-C 100mg/kg 
36/0± 59/7 L-C 150mg/kg 

47/0± 9/4 DAZ 20mg/kg+ L-C 50mg/kg  
50/0± 9/5 DAZ 20mg/kg+ L-C 100mg/kg 
38/0± 7/6 DAZ 20mg/kg+ L-C 100mg/kg 

  

L-C )05/0)( کارنیتین-ال> p(  

  
ــماره   ــدول ش ــار   :2ج ــانگین و انحــراف معی ــسه می ــدی GSH مقای  کب

)mol/gµ(  حیوانات مواجهه یافته بـا  DAZ) هـای   و غلـضت ) دیـازینون
  )p <05/0() سلنیت سدیمSe (مختلف 

  

GSH کبدی )mol/gµ( ها گروه  
43/0 ± 40/5 NS 

82/0± 5/5 SO 
80/0± 1/4 DAZ 20mg/kg 
80/0± 2/6 Se 0.5 mg/kg 
43/0± 9/5 Se1 mg/kg 
57/0± 2/4 Se2 mg/kg 
41/1± 6/5 DAZ 20mg/kg+  Se 0.5 mg/kg 
55/0± 9/4 DAZ 20mg/kg+ Se 0.5 mg/kg 
76/0± 8/3 DAZ 20mg/kg+  Se 0.5 mg/kg 

  بحث
هـای آزاد باعـث       دیازینون از طریق ایجـاد رادیکـال      

های حاصل از این     یافته. شود  القای استرس اکسیداتیو می   
 در گروه دیازینون    ء احیا GSHتحقیق نشان داد که سطح      

بت به گروه کنترل کـاهش یافتـه اسـت و دو ترکیـب              نس
 نــسبت بــه GSH کـارنیتین و ســلنیوم باعــث افـزایش   -ال

هـای   چند این افزایش در گـروه      هر. اند  گروه کنترل شده  
هـــای   کـــارنیتین بـــیش از گـــروه-دریافـــت کننـــده ال

کننــده ســلنیوم اســت و نیــز در مــورد کــارنیتین   دریافــت
ه به دوز بـوده ولـی   به صورت وابستGSH افزایش سطح 

  .کند در مورد سلنیوم این امر صدق نمی
 روی بـر ) 1386( همکاران  و شادنیا ای که   در مطالعه 

 توکوفرول آلفا و )سیستئین استیل ان (NAC حفاظتی اثر
 مـشخص شـد کـه      ،مسمومیت با دیازینون انجام دادند     در

هایی که به مـدت یـک مـاه دیـازینون دریافـت              در موش 
بـه عنـوان     )مـالون دی آلدئیـد     (MDAکردنـد سـطح       می

در . )13(یابـد   یک شاخص استرس اکسیداتیو افزایش مـی      
 نـشان   )1389 (و همکـاران  داوود شـاه    ای دیگری    مطالعه

 باعـث   dose-dependentدادند کـه دیـازینون بـه شـکل          
هـای صـحرایی     القای استرس اکـسیداتیو در کلیـه مـوش        

اکسیدانت  های آنتی   در این مطالعه سطح آنزیم    . گردد  می
ــاز،   ــاتیون ردوکت ــاتیون پراکــسیداز، گلوت ــه گلوت از جمل

 Gokalp. )1( کاهش یافـت   ءگلوتاتیون احیا کاتالاز و نیز    
ای کـه بـه بررسـی اثـرات            در مطالعه  )2005 (و همکاران 

های صحرایی ونقـش تعـدیل        دیازینون بر پانکراس موش   
 اختصاص داشـت نـشان دادنـد     E,Cکننده ویتامین های 

کــه دیــازینون باعــث افــزایش فعالیــت آلکــالن فــسفاتاز، 
 از و شــود  یگاماگلوتامیــل ترانــسفراز، آمــیلاز و لیپــاز مــ

 TBARS)Thiobarbitoric  سـطح  افزایش باعث طرفی

Acid Reactive Substance ( بــــه عنــــوان شــــاخص
  .)14(شود پراکسیداسیون لیپیدی می

با بررسی اثر دیـازینون     ) 1389( و همکاران    جعفری
لیپیـدهای  های آنتی اکـسیدان و پراکـسیداسیون          بر آنزیم 

مغـز مـوش صـحرایی نـشان دادنــد کـه بـه دنبـال تجــویز        
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ــالاتر از   ــای بـ ــازینون در دوزهـ ــت mg/kg 50دیـ  فعالیـ
در مقایــسه بــا گــروه LDH  و SOD ،GSTهــای  آنــزیم

کـه   در حـالی  . داری افـزایش یافـت     یطـور معن ـ   هکنترل ب ـ 
 ــ ــر معن ــالاز تغیی ــزیم کات ــزان آن ــداد یمی ــشان ن . داری را ن

ن گلوتاتیون مغز در دوزهـای بـالاتر     همچنین کاهش میزا  
 فقــط در دوز MDAمیــزان .  مــشاهده شــدmg/kg 50از 

mg/kg100       داری  ی در مقایسه با گروه کنترل افزایش معن
  .)15(داشت

Gulcin )2006 (   تواند    کارنیتین می  -نشان داد که ال
های سوپراکـسید و هیـدروژن      باعث از بین رفتن رادیکال    

توانــد از   کـارنیتین مـی  -همچنـین ال . شـود  پراکـسید مـی  
  .)16(ممانعت کندلیپیدی پراکسیداسیون 
El-habitای بــه اثــر   در مطالعــه)2000 ( و همکــاران

 کارنیتین بر سمیت قلبی و سمیت ژنتیکـی         -گر ال   تعدیل
 ــ ــسین پرداخت ــه  هناشــی از دوکسوروبی ــد ک ــشان دادن  و ن

 باعـث افـزایش سـطوح    mg/kg 3دوکسوروبیسین با دوز  
LDH, CPK, GOT و MDAشود و از طرفی باعـث    می
تجـویز  . شـود    مـی  palmitoyl-CoA کاهش گلوتاتیون و  

ــا دوز  ــmg/kg 100کــارنیتین ب داری ایــن  ی بــه طــور معن
 GSHبخشد و منجر به افـزایش سـطح           اثرات را بهبود می   

  .)17(گردد می
Arockia Rani    و همکاران در یـک بررسـی نـشان 

دادند که در پیری سطح گلوتاتیون، آسکوربیک اسید و         
کارنیتین بـه رژیـم     -افزودن ال . یابد   کاهش می  Eویتامین  

صـــحرایی باعـــث بهبـــود وضـــعیت     غـــذایی مـــوش 
 در )1385(منــصور . )10(هــا شــد اکــسیدانتی در آن آنتــی
 کـارنیتین بـر اسـترس       -ای که بـه اثـر حفـاظتی ال          مطالعه

های صحرایی پرداختـه      اشعه در موش  اکسیداتیو ناشی از    
 mg/kg 250 کـارنیتین در دوز   -نشان داده است استیل ال    

 SOD ،GST روز متوالی باعث افزایش سطح  5و در طی    
ــاو  ــاتیون احی ــایی کــه اشــعه   گــروه درءگلوت ) Gy 6( ه

  .)18( شد،کرده بودنددریافت 
Gulcinاکــسیدانتی ال ای اثــرات آنتــی  در مطالعــه-

 و Augustyniak .)16(کــــارنیتین را نــــشان داده اســــت

کـارنیتین  -ای اثر حفاظتی ال      در مطالعه  )2009 (همکاران
 . اکسیداتیو ناشـی از اتـانول را بررسـی کردنـد           بر استرس 

ــطوح     ــزایش ســــ ــث افــــ ــل باعــــ -MDA، 4الکــــ

hydroxynonenal (4-HNE) و کاهش سطح ویتـامین E 
 MDA کارنیتین سطوح    -تجویز ال . شود  گلوتاتیون می  و
 را کاهش و منجر به افزایش سطح گلوتـاتیون           HNE-4و

نتایج حاصل از این تحقیقات با نتـایج        . )19(شود   می ءاحیا
 -ای این امر است کـه ال        وانی دارد و نشان دهنده    ما همخ 

 . را دارد   احیـاء  کارنیتین توانایی افزایش سطح گلوتاتیون    
سلنیوم جزیـی از چنـدین آنـزیم سـلنوپروتئینی از جملـه             
گلوتــاتیون پراکــسیداز کــه نقــش مهمــی در سیــستم      

تیوردوکسین ردوکتـاز نیـز آنـزیم       . اکسیدانتی دارند  آنتی
 ترکیبـات  ء اسـت کـه باعـث احیـا     سلنوپروتئینی دیگـری  

 داخـل   redox و نیز در کنترل وضعیت       می شود سلنیومی  
یــدوتیرونین دیــدیناز آنــزیم . )21، 20(ســلولی نقــش دارد

 از  T3بوده باعـث تولیـد      دیگری است که حاوی سلنیوم      
T4 سلنوپروتئین  . شود   میP       نیز دارای سلنیوم در سـاختار 

های اندوتلیال در  ظت از سلول  می باشد و باعث حفا    خود  
 ).22 -24(شود های آزاد می های ناشی از رادیکال برابر آسیب

اکـسیدانتی   های آنتـی    اثر حفاظتی به حضور آن در آنزیم      
ــسیداز و   ــاتیون پراک ــل گلوت ــاز  مث ــسین ردوکت تیوردوک

 و DNAمربــوط اســت کــه نقــش مهمــی در حفاظــت از 
. دیگر اجزای سلولی در مقابـل آسـیب اکـسیداتیو دارنـد     

ــسم  ــی از مکانی ــی     برخ ــرات آنت ــاکی از اث ــه ح ــایی ک ه
نقــــش : کارســــینوژنیک ســــلنیوم اســــت عبــــارت از

، تعـدیل اکـسیداتیو    DNAها در احیای آسیب       سلنوآنزیم
میت زدایـی، بهبـود عملکـرد       استرس، کاهش التهاب، س   

سیستم ایمنـی، افـزایش پـروتئین سـاپرس کننـده تومـور             
p53  ــاز ــروتئین کینـ ــازی پـ ــال سـ ــر در C، غیرفعـ ، تغییـ

هـای سـرطانی      ، القای آپوپتوز در سلول    DNAمتیلاسیون  
  .)25(باشند و مهار رگ زایی می
Chakroborty    در یک مطالعـه    ) 2009( و همکاران

به بررسی اثرات تعدیل کننده سلنیوم بـر سـمیت سـلولی            
سفامید پرداختـه و نـشان دادنـد کـه دی           ناشی از سیکلوف ـ  
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هـای    فنیل متیل سلنوسیانات باعث افزایش فعالیت آنـزیم       
ترانسفراز، گلوتاتیون پراکسیداز و کاتـالاز      -S-گلوتاتیون

  .)26(شود  میMDAو کاهش سطح 
El-demerdash ــه) 2004( و همکــاران ای  در مطالع

 و سـلنیوم بـر سـمیت        Eبه بررسی اثر محـافظتی ویتـامین        
 به طور AlCl3 نشان دادند که    ،ناشی از آلومینیوم پرداخته   

و ) TBARS(  آزاد هـای   داری باعث القای رادیکال    یمعن
) GST( ترانـسفراز    -S–کاهش فعالیت آنزیم گلوتاتیون     

هـای صـحرایی     های سـولفیدریل در مـوش      و سطح گروه  
 ایــن وضــعیت را بهبــود Eشــود و ســلنیوم و ویتــامین  مــی
 نشان دادند که مکمـل      نغفاری و همکارا  . )27(بخشند  می

هـای صـحرایی       و سـلنیوم در مـوش      Eم ویتامین   أیاری تو 
 از طریـق کـاهش      دیابتیک شده با استرپتوزوسین احتمالاً    

های آنتی اکـسیدانت       افزایش آنزیم   و سطح گلوکز خون  
 .)28(شـود   بدن موجب کاهش پراکسیداسیون لیپیدی مـی      

  اکـسیدانتی   هـد کـه اثـرات آنتـی         د این مطالعـه نـشان مـی      
باشـد بـه نحـوی کـه در           کارنیتین وابـسته بـه دوز مـی       -ال

ــالا  ــای ب ــذف    دوزه ــایی ح ــوده و توان ــذارتر ب ــر گ تر اث
 امـا ایـن   ،شود های آزاد در این دوزها افزوده می     رادیکال

 سلنیوم صادق نیـست زیـرا بـا افـزایش           ارتباط با  در   مورد

شود به    اکسیدانتی آن کاسته می    دوز سلنیوم از نقش آنتی    
در . شـود  نحوی که خود باعث کاهش سـطح آنـزیم مـی         

 سلنیوم که همراه با دیازینون  ثرترین دوز ؤمطالعه حاضر م  
ه آنزیمـی  ی ـ بود و توانـست تخل     mg/kg 5/0داده شد دوز    

  .داری بهبود بخشد ی را به طور معنناشی از دیازینون
های حاصـل از ایـن تحقیـق و مطالعـات دیگـر               داده

کـارنیتین و سـلنیوم    -اکـسیدانتی ال   حاکی از اثرات آنتـی    
بهبــود هــای آزاد و  اســت کــه توانــایی حــذف رادیکــال 

اکـسیدانتی بـدن را دارنـد و ایـن ترکیبـات             وضعیت آنتی 
اکـسیدانت از جملـه       آنتی همراه دیگر عوامل  توانند به     می

هــا، در تعــدیل اســترس اکــسیداتیو ناشــی از      ویتــامین
  .ثر باشندؤترکیبات ارگانوفسفره م

  

  سپاسگزاری
این مقاله نتیجه کار تحقیقـاتی مـصوب در دانـشگاه           

ان و بخشی از پایان نامـه آقـای امیـر    علوم پزشکی مازندر 
شادبورستان، دانـشجوی کارشناسـی ارشـد سـم شناسـی           

 از تمـام کـسانی   .باشـد  دانشکده داروسازی مازندران مـی  
که ما را در انجام این پروژه یاری کردند کمال تقـدیر و              

  .تشکر را داریم
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