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   چكيده
. شـود    در بيماريهاي مختلفي دچار تغيير مي       كه اختلالات كبدي است  نشانگرهاي  فعاليت آلكالين فسفاتازي سرم يكي از       : سابقه و هدف  

مـورد   سـرم موشـهاي نرمـال      بـا يـشمانيا مـاژور     ل آلوده شده با انگل      Balb/cسفاتازي در سرم موشهاي     در اين بررسي فعاليت آلكالين ف     
  .استمقايسه قرار گرفته 

 ميلي ليتـر محـيط      05/0 در حجم    MRHO/IR/76/ERپروماستيگوت تهيه شده از انگل ليشمانيا ماژور سويه         106تعداد  : ها  مواد و روش  
.  روز با خونگيري از قلب موش اندازه گيري فـسفاتاز آلكـالين انجـام شـد                50بعد از   . ريق شد  تز Balb/cبه كف پاي موش      RPMIكشت  

  . مورد مقايسه قرار گرفتtيافته ها با الكالين فسفاتاز گروه كنترل با استفاده از آزمون 
در . آلكالين فسفاتاز در سرم وجود دارداز نظر ميزان فعاليت  داري بين دو گروه        تفاوت معني  دهد كه   نتايج اين مطالعه نشان مي    : ها  يافته

باشد در حاليكـه در موشـهاي           مي  U/l 33 حدودگروه موشهاي مبتلا به شكل پيشرفته بيماري ميانگين فعاليت آلكالين فساتازي سرم             
   .دار است   معني>p 005/0اختلاف بين دو گروه با .  استتقريبا دو برابرنرمال اين فعاليت 

تواند بـه     يابد، كاهش مشاهده شده مي       افزايش مي  فعاليت آلكالين فسفاتازي  ه به اينكه در بيماريهاي التهابي معمولا        با توج : گيري  نتيجه
  .پيشرفت بيماري و اسيب كبدي ناشي از آن نسبت داده شود

  ، سرمBalb/cليشمانيوز، آلكالين فسفاتاز، موش : كليدي واژگان
  

  مقدمه
 كـشور ماسـت كـه بعـضا بـا           يبومشمانيوز يكي از بيماريهاي     يل

هــايي در برخــي از منــاطق گرمــسيري كــشور   ايجــاد اپيــدمي
. مشكلات فراواني را براي ساكنين اين مناطق فراهم آورده است         

ود برخي موارد غير قابـل درمـان و همچنـين           ج و  مشكل عمده 
يافتن هـر گونـه راهكـار       . باشد  مواردي از ليشمانيوز احشائي مي    

شناخت دقيق پـاتوفيزيولوژي و بيولـوژي       جديد درماني نيازمند    
لذا جستجوي تغيييرات مختلف بـه ويـژه        . ملكولي بيماري است  

تواند كمكي در جهت شناخت       در پارامترهاي مربوط به سرم مي     
فعاليت آلكالين فسفاتازي كـه يكـي از        . )1،2(بهتر بيماري باشد  

ماركرهاي اختلالات كبدي است در بيماريهـاي ديگـر از جملـه            
ريهاي اتوايميون و برخي بيماريهاي عفوني و شرايط التهابي         بيما

 بـه دليـل حـساسيت       Balb/cموش  ). 3(تغييرات آشكاري دارد    
ـــب ــشمانيا مـــ ــل لي ـــه انگ ــه  ــــ ــاري ب ــسترش بيم اژور و گ

اسبي جهت بررسي موارد غير قابـل       ـــدل من ــــوان م ــــــعن
شمانيوز درمان ليشمانيوز جلدي و همچنين به عنوان مـدل لي ـ         

ــي    ــتفاده م ــاري اس ــشرفته بيم ــه پي ــشائي در مرحل ــردد  اح   گ
)4 .( 

 در تحقيق حاضر فعاليت آلكالين فـسفاتازي در سـرم موشـهاي           
Balb/c            آلوده به انگل در مرحله پيشرفتة بيماري در مقايسه بـا 

  .موشهاي سالم مورد بررسي قرار گرفته است
  ها مواد و روش

 هفته  5 ماده در سن     Balb/cاز موش     :حيوان آزمايشگاهي 
 در محل مخصوص نگهداري حيوانـات       ها  اين موش . استفاده شد 

در دانشكده پزشكي دانشگاه شاهد تحت شرايط استاندارد آب و          
 .شدند غذا و دما نگهداري مي

  MRHO/IR/76/ERانگل ليشمانيا ماژور سوية  :ليشمانيا ماژور
جـذام  ركز تحقيقـات و آمـوزش بيماريهـاي پوسـت و            ـــــاز م 

دانشگاه علوم پزشكي تهران تهيه گرديد و تا زمـان اسـتفاده در             
 هنگـام اسـتفاده در محـيط       .   نگهداري شد   NNNمحيط كشت   

ــشت  ــاوي RPMIك ــيIU/ml 100  و FCS%10 ح ــيلين   پن س
ــد   ـــاست ــستاي رش ــاز اي ــده در ف ــشت داده ش ــسين ك رپتوماي

 تشمارش شده براي آلوده سازي حيوان مورد استفاده قرار گرف         
)5(.  
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   پروماسـتيگوت در حجـم     106تعـداد    :آلوده سـازي حيـوان    
ml 05/0 محــيط كــشت RPMIحيــوان تزريــق   بــه كــف پــاي

ه گروه كنترل حجم مـشابه از محـيط فاقـد انگـل             ـــب. دـگردي
ل ــــــم قابـــــ روز زخ30پــس از گذشــت  .  تزريــق شــد 

طر زخمهـا بـا كـوليس       ــ روز ق  50عد از   ـــب. ودــده ب ــــمشاه
گيري شد و پس از بيهوش كردن حيوان خونگيري از قلب             زهاندا

تعداد موشها در گروه آلوده چهار و در گروه نرمـال       . انجام گرفت 
  . سه عدد بود

از كيـت سـنجش آلكـالين       :زسنجش فعاليت آلكالين فسفاتا   
ــسفاتاز  ــستراي ( Granutestف ــا سوب ــسفات -4ب ــل ف ) نيتروفني

يتر از هـر نمونـه سـرم در     ميكرول 4به اين نحو كه     . استفاده شد 
 ميكروليتـر   200هاي پليت الايزا قرار گرفت و بلافاصـله           چاهك

 nm 405محلول واكنش به آن اضافه گرديـد، جـذب اوليـه در             
اي     دقيقه در فواصل يك دقيقه     5قرائت گرديد و سپس به مدت       

جذب در هر چاهك قرائـت و تغييـرات جـذب در واحـد زمـان                
  المللـي در ليتـر       ل كيت به واحد بين    محاسبه و طبق دستورالعم   

)U/l (تبديل گرديد .  
  ميانگين به دست آمده در هـر گـروه محاسـبه و           : روش آماري 

 T-test  05/0.  انجام شدp<    دار در نظـر       به عنوان اختلاف معني
  .گرفته شد

  
  ها يافته

تزريـق   تمامي موشهاي آلـوده دچـار زخـم گـسترده در ناحيـه            
 55/3±4/0 هـاي آلـوده     ر مـوش   ميـانگين قطـر زخـم د       . شدند
ميـانگين فعااليـت آلكـالين فـساتازي سـرم در            .بـود متـر     ميلي

ــوش ــوده   م ــاي آل ــال U/l 9/5±02/33ه ــهاي نرم            و در موش
U/l 7/5±67/59 ــ ــا. ه دســت آمــدب ــين دو گــروه ب    اخــتلاف ب

005/0p<1شكل(دار است    معني .(  
  

0

10

20

30

40

50

60

70

آلوده طبيعي

(U
/l )

م  
سر

از 
فات

فس
ن 
الي
آلك

ت 
عالي

ف

  
وده به انگل لشمانيا ماژور و  فعاليت آلكالين فسفاتازي سرم موش آل-1شكل

  موش نرمال

  
       بحث 

فعاليت الكالين فـسفاتاز در بافتهـاي مختلـف و از جملـه سـرم               
مقدار آن در سرم در بيماريهـاي مختلـف بـه           . شود  مشاهده مي 

ويژه كبدي، صفراوي و افـزايش فعاليـت استئوبلاسـتيك مـورد            
يش آلكـالين   فزابا ا  به طور معمول در اين بيماريها        ت و توجه اس 
 مـواردي كـه كـاهش فعاليـت         .)6،  3 (مواجـه هـستيم   فسفاتاز  

سوء تغذيه به ويژه كمبود روي      و  گزارش شده باشد شامل آنمي      
هـاي     مثل آسيبهاي ناشي از پاسخ     آسيبهاي شديد كبدي   و   )7(

در تحقيـق حاضـر مـشاهده       ). 8 (است Balb/cايمني در موش    
  م در مــوش  ســر فعاليــت الكــالين فــسفاتازيشــده اســت كــه

Balb/c         در .  آلوده به ليشمانيا نسبت به نرمال كاهش يافته است
فعاليـت  گيـري    مـورد انـدازه   تنها گزارش موجـود در      حاليكه در   

آلــوده بــه ليــشمانيا دونــواني   در ســرم مــوشالكـالين فــسفاتاز 
مشاهده شده است كه همراه با آلودگي حيوان به انگل فعاليـت            

ش يافته و با كاهش انگـل و بهبـود          آلكالين فسفاتازي سرم افزاي   
البتـه در   . )9(رسـد      و به حد طبيعي مـي      يابد  حيوان كاهش مي  

استفاده شده است كـه نـژاد    B10.Lpa اين تحقيق از نژاد موش 
بـا توجـه بـه ايـن كـه مـوش            . اسـت ) از ليشمانيا (بهبود يابنده   

Balb/c       نسبت به اين انگل حساس     مورد استفاده در اين تحقيق
يابد كاهش فعاليـت آلكـالين فـسفاتاز          عمولا بهبود نمي  بوده و م  

 به شكل ديگري قابـل توجيـه        سرم در مراحل پيشرفته بيماري    
آلـودگي  كه است، چرا كه تحقيقات متعددي حاكي از اين است          

از جمله در   تواند موجب آسيب كبدي شود        ليشمانيا مي مزمن با   
اهده بيماران مبتلا بـه ليـشمانيوز احـشائي آسـيب كبـدي مـش          

در هامـستر    L.donovaniو نيز آلودگي مزمن بـا       ) 10(شود    مي
توان انتظـار     لذا مي ). 11(گردد    موجب تخريب وسيع كبدي مي    

به دليل حساسيت به انگل ليشمانيا      كه  ( Balb/cداشت در موش  
ماژور و گسترش بيماري به عنوان مدل مناسبي جهـت بررسـي            

نيز فعاليت  ) ري است ليشمانيوز احشائي در مرحله پيشرفته بيما     
تـوان ايـن كـاهش را بـه           الكالين فسفاتازي كـاهش يابـد و مـي        

 روز از آلودگي و تخريـب       50پيشرفت و گسترش بيماري ظرف      
توان كـاهش فعاليـت    با توجه به اين يافته مي . كبدي نسبت داد  

الكالين فسفاتازي را به عنوان نشانگري كه احتمالا بتواند بـراي           
ش و پيشرفت بيماري نقش كمكـي داشـته         ارزيابي ميزان گستر  

 .باشد مورد بررسي و تحقيقات بيشتر قرار داد
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