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 17/9/93تاریخ پذیرش:      5/7/93تاریخ دریافت: 
  چکیده

ذرات نیز در تکنولوژي هاي مدرن افزایش خواهد یافت و شدن فناوري نانو استفاده از نانوبا گسترس صنعتی مقدمه و هدف: 
لذا بررسی اثرات غلظت هاي مختلف این نانوذرات بر سلامتی حائز اهمیت افراد زیادي در معرض مواجهه با این ذرات خواهند بود. 

بیوشیمیایی کبد در سرم خون موش انجام ذرات مولیبدن بر برخی فاکتورهاي ا هدف ارزیابی اثر سمیت حاد نانوباشد. این مطالعه ب می
  .شده است

سر موش صحرایی نر بالغ به صورت تصادفی در چهار گروه شش تایی، یک گروه شاهد و سه  24در این مطالعه تجربی، روش کار: 
 mg/Kgبه ترتیب مقادیرنانوذرات مولیبدن وزانه گروه هاي تیمار ر به گروه تیمار قرار گرفتند. به گروه شاهد یک میلی لیتر آب مقطر و

BW 5 ،10  بعد از آخرین دوز دریافتی از موش ها خونگیري به  روز متوالی به صورت داخل صفاقی تزریق گردید. 28به مدت  15و
آسپارتات  ، ALT)آلانین آمینو ترانسفراز ،(LDH)ایی سرم مانند لاکتات دهیدروژنازسطح برخی فاکتورهاي بیوشیمیعمل آمد و 

  دیگر مقایسه گردید. سنجیده شد و نتایج گروه ها با یک ALP)و آلکالین فسفاتاز((AST) آمینوترانسفراز
) و آنزیم P>05/0(نسبت به گروه شاهد مشاهده گردید 10و mg/Kg/BW 5در مقادیر  ASTکاهش معنی داري در آنزیمیافته ها: 

LDH  در مقدارmg/Kg/BW 5 05/0(هش معنی داري نشان دادوه شاهد کانسبت به گر<P آنزیم .( ALP وALT  نیز داراي اختلاف
  غیر معنی دار بود.
مطالعه حاضر نشان داد که نانوذرات مولیبدن در غلظت هاي پایین با توجه به اثر آنتاگونیستی آن با مس سمیت  نتیجه گیري:

  حادي ایجاد نمی کند. 
  .هاي کبدي، سمیتنانو ذرات مولبیدن، آنزیم واژه هاي کلیدي: 

  مقدمه
) عنصر فلزي بـا عـدد اتمـی    Molybdenumمولیبیدن(

و دوره پــنجم جــدول تنــاوبی جــاي  VI Bدر گـروه   42
دارد. فلز خاکستري با گرد سیاه رنگ بوده و بـه صـورت   
آزاد در طبیعت یافت نمی شـود. مولبیـدن در صـنعت بـه     
عنوان آلیاژ کننده در فولاد و چدن، آلیاژ با تنگسـتن، بـه   
عنوان آنتی کاتـد در لولـه روتنگـتن، مـاده رنگـی بـراي       

تالیزور، روان کننده جوهر چاپ، رنگ ها و سرامیک، کا
در موشک هـا و هواپیمـا، راکتورهـا، پـره هـاي تـوربین،       
باتري ها، آلیاژها و فولادهاي ویژه در صنایع شیمیایی بـه  

کار می رود. بـه عـلاوه ایـن عنصـر از عناصـر کمیـاب و       
ضروري براي گیاهـان، حیوانـات و انسـان اسـت و نقـش      

ه عنـوان  ). مولیبیـدن ب ـ 8، 12مهمی در بدن ایفا مـی کنـد(  
کوفاکتور در سـاختمان آنـزیم هـاي سـولفیت اکسـیداز،      
آلدهیددهیدروژناز و گزانتین اکسـیداز شـرکت نمـوده و    
ــر    ــین اث ــدن دارد و هــم چن ــی در متابولیســم ب نقــش مهم
آنتاگونیستی آن بر متابولیسم مس قابل توجـه مـی باشـد.    

ــرگ  ــان ب ــدن در گیاه ــیار مولیب ــا و دار و بس ــه ه ي از دان
). مولیبدن به عنوان یـک مـاده   13(ی شودگوشت یافت م

ضد سرطانی شناخته شده است و رابطه بـین کمبـود آن و   
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 1966بروز سرطان مـري در انسـان نخسـتین بـار در سـال      
گزارش شده و در تعدادي از مطالعات حیوانی نیز بـه اثـر   
بازدارندگی مولیبدن بـر سـرطان هـاي معـدي و روده اي     

اس گزارش لئو و همکاران ). بر اس3، 11اشاره شده است(
 – Nمولیبــدن از ســرطان دهانــه معــده القــاء شــده بــا      

) در مـوش ممانعـت   NSEE(نیتروزوسارکوزین اتیل استر
ــاهش      ــب ک ــد موج ــی توان ــل آن م ــذا مکم ــد ل ــی کن م

). بـه  10بر سرطان زایی مري و معده گـردد(   NSEEالقاء
علاوه وئی و همکاران نشان دادند که دوره فحلـی مـوش   

ماده به طور معنی داري با خوراندن مکمل هـاي  صحرایی 
مولبیدن رابطه دارد. از آن جایی که مولیبیدن به عنوان باز 
دارنده تبدیل گیرنده هاي استروژن شناخته شـده احتمـال   
دارد که غیر فعال ماندن گیرنده هـاي اسـتروژن در رحـم    
توسط مولیبیدات موجـب تغییـر دوره فحلـی مـوش مـاده      

ــ9باشــد( ــورت  ). مولیب ــه ص ــتر ب ــار و بیش ــق غب دن از طری
استنشاقی جذب می شود. میزان مولیبدن در هوا در مناطق 

میکروگرم بر متـر مکعـب    01/0 – 03/0شهري در حدود 
میکروگـرم   0032/0و  001/0و در مناطق غیر شهري بـین  

). بـا گسـترس صـنعتی شـدن     8بر متر مکعب متغیر اسـت( 
یـز در تکنولـوژي هـاي    فناوري نانو استفاده از نانو ذرات ن

مدرن افـزایش یافتـه اسـت لـذا افـراد زیـادي در معـرض        
مواجهه با این ذرات خواهند بود. قابلیت هـاي ذرات فلـز   
در ابعاد نانو بـه خـاطر افـزایش مسـاحت سـطح آن بسـیار       
بیشتر از ابعاد عادي آن می باشد، اما علی رغم این توسـعه  

ــدکی د   ــیار ان ــات بس ــاکنون تحقیق ــزون ت ــه روز اف ر زمین
شناسایی پتانسیل اثرات سـوء ایـن نـانو مـواد بـر سـلامتی       

). در سال هاي اخیر 5انسان و محیط صورت گرفته است(
 , TiO2 , Cr , Fe2O3در بررسی اثرات نانو ذراتی از قبیل 

Cu , Fe , Zn , ZnO    و غیره مطالعات گسـترده اي انجـام
ــه ایــن کــه 1، 2، 6، 7، 16، 17شــده اســت( ــا توجــه ب  ). ب

مولیبیدن علاوه بـر ارزش حیـاتی داراي سـمیت ناشـی از     
تولیدات و پسماند صنایع نیز می باشد لذا در این مطالعه به 

بررسی تاثیر نانو ذرات مولیبیدن بر میزان تغییـرات آنـزیم   
هاي کبدي که قـبلاً مطالعـه اي بـر روي آن انجـام نشـده      

 شود.  است پرداخته می

  ها مواد و روش
 تجربی موش این مطالعه در استفاده مورد حیوانات

وزن  با اسپراگ داولی نژاد از بالغ نر صحرایی هاي
دانشکده  حیوانات خانه از که گرم بود 250 -300تقریبی 

 نوري به شرایط هم چنین .شد تهیه داروسازي زنجان

تنظیم  روشنایی ساعت 12 و تاریکی ساعت 12 مدت
 تغذیه و يشهر کشی لوله آب از آشامیدنی گردید. آب

انجام  موش مخصوص خوراك ي وسیله به ي حیوانات
و  استفاده بالغ موش نر سر 24 از مطالعه شد. براي انجام

 تایی، شش گروه چهار در تصادفی صورت به ها موش

 گروه .گرفتند قرار گروه تیمار سه و شاهد گروه یک

 به آزمایش زمان در که نر بود موش سر 6شامل  شاهد

روز به  28 مدت به مقطر آب لیتر میلی یک روزانه ها آن
 سه شامل تیمار گروه .شد تزریق صورت داخل صفاقی

 ها آن به که سر موش نر 6 شامل کدام هر و گروه زیر

نانوذرات مولیبدن روزانه به ترتیب  مختلف مقادیر
شرکت زیست  از که 15و  mg/Kg/BW 5 ،10مقادیر

اخل صفاقی شیمی آزما رشد تهیه شده بود به صورت د
بیست و  روز پایان در ها موش تمام تزریق گردید. از

 سیاهرگ طریق از گیري هشتم پس از بیهوشی خون

 دقیقه 15 مدت به نمونه هر گرفت. سپس چشمی صورت

از  سرم جداسازي از بعد شد. سانتریفیوژ 3000 با دور
 در آنزیمی هاي سنجش انجام زمان تا ها نمونه لخته،

 .شد و نگهداري منجمد سانتی گراد درجه -20 دماي
لاکتات  مانند سرم بیوشیمیایی فاکتورهاي برخی سطح

 آمینوترانسفراز( آلانین ،(LDH)دهیدروژناز

(ALTآمینوترانسفراز ،آسپارتات (AST)آلکالین و 

با استفاده از کیت هاي آنزیمی شرکت  ALP) فسفاتاز
) Hitachi 912بیونیک به روش اسپکتروفوتومتري(
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  22SPSSآماري برنامه توسط حاصله شد. نتایج سنجیده
 و تست توکی مورد تجزیه و تحلیل  ANOVAآزمون و

 معنی p> 05/0احتمال  سطح در اختلاف گرفتند و قرار

  .شد گرفته نظر در دار
  نتایج

نسبت  10و  mg/Kg BW 5در دو گروه  ASTآنزیم 
). P > 05/0به گروه شاهد کاهش معنی داري داشت(

نیز گروه یک نسبت به گروه شاهد کاهش  LDHآنزیم 
) ولی در مورد آنزیم هاي P > 05/0معنی دار نشان داد (

ALP  وALT  اختلاف معنی داري مشاهده نگردید
  ).1(جدول 

 
در  ALPو  AST ،ALT ،LDHبر میانگین و انحراف معیار غلظت فاکتورهاي بیوشیمیایی  تزریق نانوذرات مولیبدناثر  - 1جدول 

 سطح سرم درگروه هاي مختلف مورد مطالعه

 گروه شاهد پارامتر
  1گروه 
 )mg/Kg 5(تیمار با غلظت 

  2گروه 
 ) mg/Kg 10 (تیمار با غلظت 

  3گروه 
 )mg/Kg  15 (تیمار با غلظت

AST 28/56 ± 8/236 a 56/31 ± 6/158 a 593/51 ± 6/177 7/55 ± 175 

ALT 11/9 ± 5/58 23/11 ± 17/57 1/12 ± 61 327/9 ± 5/45 

LDH 76/395 ± 1149 a 77/187 ± 2/606 27/139 ± 4/724 3/188 ± 5/1005 

ALP 65/67 ± 200 899/85 ± 3/343 972/90 ± 3/255 09/202 ± 67/379 

می باشد.  P >05/0نشان دهنده تفاوت معنی دار بین هر یک از گروه هاي تیمار با گروه شاهد در سطح  aانحراف معیار می باشند.  ±یافته ها به صورت میانگین 
ASTترانسفراز،  آمینو : آسپارتاتALT ،آلانین آمینو ترانسفراز ::LDH  ،لاکتات دهیدروژنازALPآلکالین فسفاتاز :  

 بحث و نتیجه گیري

اطلاعات محدودي وجود دارد که بیان می کند 
درصد از دوز خوراکی مولیبدن از طریق  20 – 25حدود 

ادرار دفع می شود. ترکیبات محلول در آب مولیبدن به 
آسانی از طریق ریه، معده و روده جذب می شود اما 
ترکیبات نامحلول بدین صورت نمی باشد. مولیبدن بعد از 
جذب شدن در سراسر بدن در مقادیر بالا و عمدتاً در 

تخوان توزیع می شود. قسمت کبد، کلیه ها، طحال و اس
اعظم مولیبدن یافت شده در کبد در غشاي خارجی 
میتوکندري تجمع می یابد که در آن به عنوان کوفاکتور 
در دسترس واکنش هاي آنزیمی قرار می گیرد. اشکال 
شیمیایی و فیزیکی مولیبدن، چگونگی مواجهه با آن و 
ترکیبات موجود در رژیم غذایی نظیر مس و گوگرد 

تواند سمیت مولیبدن را تحت تأثیر قرار دهد. مکانیسم  می
سمیت آن هنوز ناشناخته است اما فرض شده است که 
فاکتور اولیه تشکیل کمپلکس تتراتیومولیبدات در محیط 

اي، موجب کاهش خواص  روده-احیاگر مجراي معده اي
تحقیقات اولیه سم شناسی . )8بیولوژیکی مس می گردد(

طور معنی داري ه سمیت نانو ذرات بهنشان داده است ک
با خصوصیات نوظهور فیزیکوشیمیایی این مواد ارتباط 
دارد. این خصوصیات که در مقیاس نانو مطرح می شود 
با تغییر شیمی و فیزیک این ذرات موجب بروز رفتارهاي 
جدید شده و منجر به عملکرد متفاوت این ذرات در 

توان انتظار داشت سیستم هاي بیولوژیکی می گردد. می 
که سایز کوچک نانو ذرات نقش مهمی در سمیت این 
مواد داشته باشد. خصوصاً اگر اندازه این 

) با سایر اجزاء بیولوژیکی بدن انسان >nm100ذرات(
) مورد مقایسه قرار گیرد. nm 700مانند گلبول هاي قرمز(

نانو ذرات این توانایی را دارند که با عبور از غشائ 
ورود به سلول مستقیماً باعث آسیب سلولی  سلولی و

تأثیر تزریق نتایج به دست آمده از بررسی  ).15شود(
داخل صفاقی نانو ذرات مولبیدن نشان می دهد که هیچ 
گونه علائم بیماري ظاهري و مرگ و میر در دوزهاي 

در  ASTآنزیم  مصرف شده مشاهده نگردید و هم چنین
به گروه شاهد نسبت  10و  mg/Kg/BW 5دو گروه 

 LDH). آنزیم P > 05/0داري را نشان داد( کاهش معنی
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دار نشان  نیز گروه یک نسبت به گروه شاهد کاهش معنی
 ALTو  ALP) ولی در مورد آنزیم هاي P > 05/0داد(

براي  ALTآنزیم  داري مشاهده نگردید. اختلاف معنی
کبد اختصاصی بوده و آسیب سلول هاي کبدي باعث 

گردد. به علاوه انسداد  افزایش سطح سرمی این آنزیم می
 ALPمجاري صفراوي باعث افزایش غلظت سرمی آنزیم 

 ALTو  ASTمی گردد. هم چنین افزایش غلظت سرمی 
ممکن است به دلیل افزایش آنابولیسم و یا کاهش 

). به علاوه اثر آنتاگونیستی 4کاتابولیسم آن ها باشد(
مولیبدن و مس می تواند نتایج را تحت تأثیر قرار دهد لذا 
احتمال دارد که این اثر بازدارندگی مولیبدن از طریق 

ها و هم چنین  هاي فلزي ترك کننده اپوآنزیم  حذف یون
هاي پروتئینی که مخلوطی از  جایگزینی برخی از گروه

لز تشکیل می دهند ایجاد ف - کمپلکس آنزیم بازدارنده 
هاي آنزیم شناسی کولین استراز،  . یافته)14گردد(

فسفاتاز، اسید فسفاتاز و لیپاز  6آلکالین فسفاتاز، گلوکز 
به دست آمده از کلیه موش که در مطالعه رانا و همکاران 

) در تیمار با مولیبدن، مس و هم چنین گاواژ هم 1981(
مولیبدات) گزارش  زمان آن ها(سولفات مس و آمونیوم

شده است نشان می دهد که مصرف مولیبدن موجب 
ها غیر از لیپاز و اسید فسفاتاز می  بازدارندگی این آنزیم

شود. بازدارندگی کامل آلکالین فسفاتاز نیز بعد از 
مصرف مس بوده است، اما مصرف هم زمان مولیبدن و 
مس فقط بر کولین استراز اثر بازدارندگی داشته 

). در سال هاي اخیر مطالعات فراوانی پیرامون 14است(
سمیت شناسی نانوذرات مختلف انجام گرفته است. بینگ 

) در بررسی تاثیر سمیت حاد نانو 2007وانگ و همکاران(
ذرات و میکرو ذرات روي در موش بالغ با وارد کردن 

معده)  - از طریق لوله گوارشی (روده g/Kg/BW 5مقدار 
ی و خون شناسی بعد از طی دو و مطالعات بافت شناس

هفته، دریافتند که در روزهاي آغازین علائمی نظیر 
اسهال، استفراق و خواب آلودگی ایجاد شد. تست سرمی 

 ALT, AST, ALPعملکرد کبد نیز نشان داد که مقادیر 
در موش هایی که در معرض میکرو ذرات روي  LDHو 

وش در م LDHو  ALT ،ALPبودند و هم چنین مقادیر 
هایی که در معرض نانوذرات روي بودند نسبت به گروه 

) که P>05/0شاهد افزایش معنی دار نشان داده است(
ه می گر آسیب کبدي توسط نانوذرات مورد مطالع بیان

 ) با بررسی سمیت2007(). جیانگسو و همکاران2باشد(
) و توزیع زیستی TiO2(حاد نانو ذرات تیتانیم دي اکسید

نانومتر) در موش  80و  25با ابعاد مختلف(این نانو ذرات 
بالغ دریافتند که با وارد ساختن این مواد به مقدار 

g/Kg/BW 5 صورت سوسپانسیون از طریق لوله به
گوارشی طی دو هفته، ذرات تیتانیم دي اکسید سمیت 
حادي نشان نداد. تغییرات پارامترهاي بیوشیمیایی 

گر بیان ) و آسیب شناسی کبدALT/AST ،LDHسرم(
این بود که این ذرات موجب ایجاد جراحات کبدي بعد 
از در معرض قرار گرفتن موش ها گردید. تغییر 

سرم در گروه ذرات  HBDH-αو  LDHداري در  معنی
 نانومتر در مقایسه با گروه شاهد بوده که نشان 80و  25

). زا لانگ ینگ و 7ل است(گر آسیب هاي میوکاردیا
ررسی اثرات مقادیر مختلف ) در ب2007(همکاران

نانوذرات کروم در رشد، ترکیب بدن، بافت و هورمون 
طی یک دوره اسپراگ داولی  هاي سرمی در رت هاي

هده کردند که توده بدون چربی اي مشا مطالعه شش هفته
از   450و  ppb 300 ) زمانی که دوزLBM(بدن
طور معناداري افزایش ذرات کروم استفاده شد بهنانو

، ppb 150 ،300 ،450). دوزهاي مصرفی P>05/0یافت(
دار با کاهش میزان  طور معنیذرات کروم بهنانو 600

 ppbعلاوه دوزهاي) همراه بود. بهP>05/0چربی بدن(
دار سطح انسولین  طور معنینانوذرات کروم به 450، 300

نین یافته هاي چ). همP)(17>05/0سرمی را کاهش داد(
) در بررسی تزریق نانوذرات 2013(حمزه اي و همکاران

 ,ALT, ASTهاي کبدي نقره بر سطوح پلاسمایی آنزیم

www.sid.ir


www.SID.ir

Arc
hive

 of
 S

ID

  93 زمستان،4، شماره 8جلد ، 28فیزیولوژي و تکوین جانوري ، شماره پیاپی علمی پژوهشی فصلنامه                                         

 

53 

ALP  در غلظت هايموش صحرایی مادهppm 5 ،10 ،
روز نشان داد که  10ذرات نقره به مدت نانو 80و  40، 20

هاي شم هاي کنترل و گروهاختلاف معنی داري بین گروه
ظت هاي بالا وجود نداشته و تنها نانوذرات نقره در غل

د نظر هاي مورموجب کاهش معنی دار میزان آنزیم
ج گزارش شده توسط نجفی و ). نتای1(گردید

) در بررسی تاثیر نانوذرات اکسید آهن 2012(همکاران
در غلظت  ALT, AST, ALPهاي کبدي بر سطح آنزیم

روز اختلاف  15به مدت  150و  kg gµ20 ،50/ هاي
) 2013(). فضیلتیP)(16>05/0معنی داري را نشان داد(

تاثیر نانوذرات اکسید روي بر  دست آمده مطالعهنتایج به
از طریق تزریق  ALT, AST, ALPآنزیم هاي کبدي

 200و  ppm 25 ،50 ،100داخل صفاقی در غلظت هاي
نانوذرات اکسید روي به مدت یک هفته را افزایش 

-به). نتایج حاصل از این مطالعه 6دارگزارش نمود( معنی

طور کلی نشان می دهد که نانوذرات مولیبدن در 
دوزهاي پایین با توجه به اثر آنتاگونیستی آن با مس 

  سمیت حادي ایجاد نمی کند.
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