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  )۴۴پي پي در ( ۴شماره /  ۱۴ره دو/  ۱۳۹۱زمستان  / گرگان پزشكي علوم دانشگاه علمي مجله/  ٢٤

  ٣٠ تا ٢٤ صفحات

 تحقيقي

  
  هاي هپاتوسيت سلول بر آمفتامين مت اکسي متيلن دي اثر

  صحرايي موش هاي آلانين آمينوترانسفراز، آسپارتات آمينوترانسفراز و آلکالين فسفاتاز و آنزيم
  ۳حقيقي باقري اعظم ،۲فروزانفر محسن دکتر ،۱*فتاحي اسماعيل دکتر

  .مرودشت واحد اسلامي آزاد دانشگاه ، شناسي زيست گروه استاديار -۲ .آمل ، آملي اله آيت تحقيقات و علوم واحد ياسلام آزاد دانشگاه ، شناسي زيست روهاستاديار گ -۱
  .جهرم واحد اسلامي آزاد دانشگاه،  شناسي زيستارشد رشته  يکارشناس يدانشجو -۳

  ___________________________________________________________    
  چكيده

 اعضـاء  روي (MethylendioxyMeth Amphetamine: MDMA 3,4) متيلن دي اکسي مت آمفتامينيا  اکستازي هاي قرص : هدف و زمينه
هپاتوسيت  يها و سلول کبدي هاي آنزيم بر MDMA اثر تعيين منظور به مطالعه اين .گذارد مي برجاي مخرب اثر عصبي سيستم ويژه هب مختلف

  .شد انجامموش صحرايي 
. انجـام شـد  گـرم   ١٠٠ يبا وزن تقريب يا هفته ٥-٦ رويستا نژاد نابالغ نر صحرايي موش سر ٥٠ يرو تجربي مطالعه اين : بررسي روش

 ،٢ دوزهايبه ترتيب  ٣و  ٢،  ١ آزمايشي يها هگرو .شدند تقسيم ٣ و ٢ ،١ آزمايشي شم، کنترل،تايي  ده گروه پنج به تصادفي طور هبها  موش
 دوهفتـه  مدت به و ١٤ار در روز در ساعت ب يک صفاقي درونتزريق  روش بهرا  متيلن دي اکسي مت آمفتامين کيلوگرم بر گرم ميلي ٨ و ٤

 سـنجش  يبـرا  دوره پايـان  در .نگرديـد  تزريـق  حلالـي  و دارو کنتـرل  گروهبه  و کرد دريافت فيزيولوژي سرم شم گروه .دريافت نمودند
نمونـه   ،يخص آسـيب کبـد  شـا  به عنوان (ALP)ز فسفاتا آلکالين و (AST) آمينوترانسفراز آسپارتات ،(ALT) آمينوترانسفراز آلانين هاي آنزيم

  آزمـون و  SPSS-16 يافـزار آمـار   نـرم هـا بـا اسـتفاده از     داده .گرديـد  آمـاده  بـافتي  هـاي  برش کبد بافت ازهمچنين . شد تهيهسرم خون 
One-way ANOVA  وTukey's HSD  شدندتجزيه و تحليل.  

 طـور  به فسفاتاز آلکالين و آمينوترانسفراز آسپارتات فراز،آمينوترانس آلانين هاي آنزيم ميزان MDMA کننده مصرف هاي موش در : ها يافته
نسبت به گـروه کنتـرل و    يشيآزما يها ها در گروه تياما تعداد هپاتوس؛ )>٠٥/٠P( يافت افزايش شم و کنترل گروه با مقايسه در داري معني

  .)>٠٥/٠P( نشان داد داري معنيشم کاهش 
ها شده و اين تغييرات وابسته به دوز  تيهپاتوسکاهش و  يکبد يها ميآنزباعث افزايش  MDMA اين مطالعه نشان داد که : گيري نتيجه

  .است
  موش صحرايي يت ،هپاتوس ، فسفاتاز آلکالين ، ترانسفراز آسپارتات ، ترانسفراز آلانين ، متيلن دي اکسي مت آمفتامين : ها واژه کليد

  ___________________________________________________________    
  esmail_fattahy@yahoo.com رونيکيالکت پست ، فتاحي اسماعيل دکتر : مسؤول نويسنده *

 ۲۵۱۷۳۱۹ نمابر ،۰۱۲۱-۲۵۱۷۳۲۰ تلفن ، ۶۷۸ پستي صندوق ، شناسي زيست گروه ، آملي اله آيت واحد اسلامي آزاد دانشگاه ، آمل : نشاني
  ۶/۴/۹۱ : مقاله رشيپذ ، ۵/۴/۹۱ : نهايي اصلاح ، ۵/۷/۹۰ : مقاله وصول

  
  

  
  مقدمه
  ير اکسـتاز ی ـنظ آور تـوهم  و زا محـرك  مختلـف  مواد از استفاده

ــ ــی دي متــــــیلنا یــــ    (MDMA) آمفتــــــامین مــــــت اکســــ
(3,4 MethylendioxyMethAmphetamine) در حــــدودي تــــا 

 کرده پیدا رواج انجوان ویژه به مردم مختلف اقشار بین اخیر هاي سال
سـبب   و بـوده  آور شـادي  کـاذب  صـورت  بـه  مـواد  گونه این .است

ــه ــودن  برانگیخت ــاتنم ــ احساس ــعف ،یدرون ــانی و ش ــت مهرب  موق
  ).1( گردد می

MDMA گـردان  روان مواد عنوان به که است داروهایی جمله از 

 سـاخته  درمانی یا و طبی رفامص براي دارو این .گردد می محسوب
 توجـه  یسـت بای .دگرد می مصرف خوراکی صورت به معمولاً و شده

 زیـادي  عـوارض  و بـوده  پـایین  بسیار آن گوارشی جذب که داشت
 بـدن  دماي MDMA ).3و2( است شده گزارش آن مصرف از شینا
 عصـبی  هـاي  پایانـه  بـه  آسـیب  باعث درازمدت در و داده افزایش را

 بـر  داروها گونه این ).5و4( گردد می دوپامینرژیک و سروتونرژیک
 محـور  و ریـز  غـدددرون  سیستم جملهاز بدن مختلف هاي بافت روي

 ـگذار مـی  برجـاي  ئیوس ـ اثـرات  ،تیروئیـد  - تـالاموس  - هیپوفیز  .دن
 اننـد م هـایی  هورمـون  ترشـح  تـا  شـود  می باعث آن مصرف همچنین
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  ٢٥ / همکاران ودکتر اسماعيل فتاحي   

  )۴۴پي در پي ( ۴شماره /  ۱۴دوره /  ۱۳۹۱زمستان  / گرگان پزشكي علوم دانشگاه علمي مجله  

 و کــــورتیزول کورتیکــــوتروپین،، آندروســــترون هیــــدرواپی دي
 آن از حـاکی  مطالعـات  از بسـیاري  ).7و6( یابـد  افـزایش  پرولاکتین

 نیـز  گناد -هیپوفیز -هیپوتالاموس محور روي بر MDMA که، است
 این بر محققیناز  یبرخ همچنین ).9و 8( گذارد می برجاي منفی اثر

 مثــــل مختلفـــی  هـــاي  آنـــزیم  فعالیـــت  MDMA کـــه  باورنـــد 
 سـنتتاز  ATP و تیولازها هیدروکسیلاز، تریپتوفان آلدهیدهیدروژناز،

 آپوپتـوز  آنتـی  هـاي  پـروتئین  سـطح سبب کم شدن  و داده کاهش را
 فعـال  و هـا  میتوکنـدري  از C سیتوکروم آزادشدن با متعاقباً .دنشو یم

 بـدن  هـاي  بافـت  و شـده  شـروع  سلولی مرگ ،3 کاسپاز آنزیم شدن
 بـه  تـوان  مـی  دارو ایـن  دیگـر  اثـرات  از ).10-12( شوند می تخریب

 هاي آنزیم رینظ سیتوزولی هاي پروتئین شدن غیرفعال و اکسیداسیون
ــی ــیدان، آنت ــروتئین اکس ــاي پ ــر ه ــم در درگی ــی متابولیس ــا و چرب  ی

 بـر  داروهـا ن ی ـا یل اثـر منف ـ یبه دل ).13( نمود اشاره ها کربوهیدرات
 و ژنوتوکسیک ترکیبات عنوان؛ از آنها به ها سلول وراثتی مواد روي

 محققـین،  از برخی لذا، ).15و14( شود می برده نام سیتوتوکسیک یا
 آزاد، هـاي  رادیکـال  ایجـاد  پـذیر،  واکـنش  هـاي  اکسیژن انواع تولید

ــترس ــیداتیو اس ــیون و اکس ــديل پراکسیداس  مصــرف از حاصــل یپی
MDMA و هــا ســلول تخریــب در آن اصــلی مکانیســم عنــوان بــه را 

 MDMA مـاده  هـاي  مـوش  در ).16( دانند می بدن مختلف هاي بافت
 مربوط هاي اندام و سلولی ساختار در بافتی تغییرات سري یک باعث

 اثـر  سـبب  فولیکـولی،  بلـوغ  سـرعت  افـزایش  با و شده مثل تولید به
 ایـن  گرچه .)17( گردد می سفید جسم به آنها تبدیل روند بر مهاري
 آن از زیـادي  مقدار و شده تبدیل فعال هاي متابولیت به کبد در دارو

 بـه  و بـوده  بـالا  بسیار دارو این بافتی اتصال ولی ؛شود می دفع بدن از
 اثـر  تواند می کبد جمله از بدن هاي بافت در آن باقیمانده دلیل همین
بر  MDMAاین مطالعه به منظور تعیین اثر  ).18( گذارد برجاي منفی
  .هاي هپاتوسیت موش صحرایی انجام شد هاي کبدي و سلول آنزیم

  بررسي روش
سـر مـوش صـحرایی نـر نابـالغ نـژاد        50این مطالعه تجربی روي 

 آزمایشــگاه درگــرم  100 یبــا وزن تقریبـ ـ يا هفتــه 5-6 ویســتار
 اسلامی آزاد انشگاهد شناسی زیست گروه جانوري تکوین تحقیقاتی

   .گردید انجام 1389در سال  جهرمواحد 
 علـوم  دانشـگاه  آزمایشـگاهی  حیوانات پرورش مرکزها از  موش
 جدیـد،  محیط باحیوانات  سازگاري براي .شدند تهیه شیراز پزشکی

 در مخصـوص  هـاي  قفـس  در هفتـه  یک مطالعه آغاز از قبلها  موش
درجه  23±2 دماي و تاریکی ساعت12 و روشنایی ساعت12 شرایط
 غــذاي و آب دلخــواه مقــادیر بــه انــهآزاد دسترســی وگــراد  یســانت

 اخلاقـی  ملاحظـات  کلیـه  مطالعـه  این در .دشدن نگهداري استاندارد
 بـر  نظـارت  کمیتـه  تائیـد  مـورد  آزمایشـگاهی  حیوانات روي برکار 

 اسـلامی  آزاد دانشگاه تحقیقات مرکز آزمایشگاهی حیوانات حقوق

  .رعایت شد
  MDMA تزريق و يهته

 دانشـگاه  دارو و غـذا  معاونـت  از آبـی  شنل نوع MDMA قرص
 کرومـاتوگرافی  روش به يساز عمل خالص و تهیه فسا پزشکی علوم

ــا ــالا کــارایی ب ــپس  .شــد انجــام )HPLC( ب ــوس ــا MDMA لمحل  ب
 هـا  موش به انسولین سرنگ از استفاده با و آماده فلمخت هاي غلظت
  ).19( گردید تزریق

تـایی کنتـرل، شـم،     بـه پـنج گـروه ده    طـور تصـادفی   بـه  هـا  موش
 تزریقی گونه هیچ کنترل گروه يبرا .تقسیم شدند 3و  2، 1آزمایشی 

 .شـدند  نگهداري غذا و آب به انهآزاد دسترسی باصورت نگرفت و 
 دریافـت  صـفاقی  داخل صورت به را فیزیولوژي سرم تنها شم گروه
 8و  4، 2دوزهـاي  ترتیـب  بـه   3و  2،  1هـاي آزمایشـی    گروه .نمود
را بـه روش   متـیلن دي اکسـی مـت آمفتـامین    گرم بر کیلوگرم  میلی

به مـدت دوهفتـه    14بار در روز در ساعت  یک تزریق درون صفاقی
  .دریافت نمودند

  بيوشيميايي عوامل سنجش
هــاي آلانـــین   بــراي ســـنجش آنــزیم  تزریــق،  در پایــان دوره  

و آلکالین  (AST)رانسفراز ، آسپارتات آمینوت(ALT)آمینوترانسفراز 
ــونگ (ALP) فســفاتاز ــب خ ــه يریاز قل ــد ب ــل آم ــا .عم ــتفاده ب  از اس

 جـدا  خـون  سـرم  )دقیقه15 مدت به دقیقه در 3000 دور( سانتریفیوژ
 تهیـه  کیـت  و )RIA( ایمنواسـی  رادیو روش از استفاده با سپس .دش

 قـرار  سـنجش  مـورد  يکبـد  هاي آنزیم مقادیر ایران کاوشیار از شده
 .فتگر

  هيستوپاتولوژيکي مطالعات
 و دش خارج موش بدن از کبد بافت میکروسکوپی، ارزیابی براي

 انجـام  از پس .گرفت قرار ده درصد فرمالین داخلون یکساسیف يبرا
بـا   بـافتی  هاي برش پارافینی، هاي بلوك از بافت، تهیه روتین مراحل

 بـه  اه ـ بـرش  انتخـاب  .گردید تهیه سریالی صورت به میکرون 5قطر 
 حــدود کبــد بافــت هــاي قســمت تمــامی از تــا شــد طراحــی شــکلی

 هـا  نمونـه  سـپس  .گیـرد  قـرار  ارزیابی مورد گروه هر براي برش100
 ائـوزین  -هماتوکسـیلین  بـا  یکیسـتوپاتولوژ یه راتییتغ یبررس يبرا

 اسـتفاده  بـا  هپاتوسیت، هاي سلول شمارش ). 20( شدند آمیزي رنگ
 عدسـی  و مـدرج  چشمی قطعه یک به مجهز زایس میکروسکوپ از

 بـه  مجهـز  چشـمی  عدسـی  کمـک  بـه  و 400X نمایی بزرگ با شیئی
 بـا  برابـر  سـطحی  در میکرومتر 50×25 ابعاد به مانندي مستطیل کادر

  ).21( شد انجام میکرومترمربع 1250
  يهـا  نو آزمـو  SPSS-16افـزار آمـاري    ها با اسـتفاده از نـرم   داده

One-way ANOVA  وTukey's HSD ــ ــدند تجزی ــل ش  .ه و تحلی
  .دار در نظر گرفته شد یمعن 05/0ر کمتر از یمقاد
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  هاي هپاتوسيت موش صحرايي و سلول يهاي کبد بر آنزيم اثر اکستازي / ٢٦

  )۴۴پي در پي ( ۴شماره /  ۱۴دوره /  ۱۳۹۱زمستان  / گرگان پزشكي علوم دانشگاه علمي همجل

  ها يافته
که تغییـرات سـلولی و آنزیمـی     دست آمده بیانگر آنست هنتایج ب

گرم بر  میلی 4و  2گرم بر کیلوگرم نسبت به دوزهاي  میلی 8در دوز 
  .کیلوگرم بیشتر بوده است

  )ALT( آمينوترانسفراز آلانين آنزيم گيري اندازه
ــرل هگــرو بــه نســبت آزمایشــی يهــا هگــرو در ALT یــزانم   کنت

)U/L 39/4±32/76 (شم و )U/L 57/5±53/83 (داري معنی افزایش 
ــان داد  ــانگین ).>05/0P(نشــ ــرو رد ALT میــ ــیه گــ   1 آزمایشــ

U/L 92/5±78/101  ،2 یشــــیگــــروه آزما U/L 83/9±31/127  و
 )کی ـ جـدول (ن شـد  یـی تع U/L 62/10±52/155 3 یشیگروه آزما

)05/0P<.(  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  
آميزي شده با  تصوير ميکروسکوپي از ساختمان کبد رنگ:  ۱شکل 

  ).۴۰ايي برابر بانم بزرگ( هماتوکسيلين و ائوزين
)A :(گروه کنترل، )B :( هاي کبدي و نفوذ  نکروز سلولنشانگر
ال را اي به صورت کانوني در فضاي پورت هسته هاي آماسي تک سلول

  .دهد نشان مي يآزمايش يها گروه يها نمونهدر 

 
  )AST( آمينوترانسفراز آسپارتات آنزيم گيري اندازه
ــه نســبت آزمایشــی هــاي گــروه در AST میــزان ــرلکگــروه  ب   نت

)U/L 04/7±45/254 (شــــــم  و )U/L 04/7±5/262 (افـــــــزایش 
  ).>05/0P( داد نشان يدار معنی

گـروه  ،  U/L 04/7±72/304 1 آزمایشیگروه  رد AST میانگین
  3 یشـــــــ ـیگــــــــروه آزما  وU/L 03/7± 367 2 یشــــــــیآزما
U/L 046/7±28/422 05/0( )کی جدول(ن شد ییتعP<.(  

  )ALP( فسفاتاز آلکالين آنزيم گيري اندازه
ــه نســبت آزمایشــی هــاي گــروه در ALP میــزان ــرلکگــروه  ب   نت

)U/L 12/6±14/181 (شــــــم و )U/L 13/4±72/194 (افــــــزایش 
  ).>05/0P( داد اننش يدار معنی

گـروه   ،U/L 52/3±92/240 1 آزمایشـی  ر گروهد ALP میانگین
ــیآزما ــروه آزما U/L 64/3±34/285 2 یشـــــ ــیو گـــــ   3 یشـــــ
U/L 21/4±05/314 05/0( )کی جدول(ن شد ییتعP<.(  

  ها هپاتوسيت تعداد
 تعـداد  آزمایشـی  هـاي  گروه هاي نمونه میکروسکوپی بررسی در
 بــه نسـبت  مربــع میکرومتـر  طحســ واحـد  در هپاتوســیت هـاي  سـلول 
نشـان   کاهش )28/62±34/2( و شم) 35/62±4/2(کنترل  يها گروه
 تفـاوت  شـم  و کنتـرل  گـروه  دو بین آنها تعداد ولی ؛)>05/0P(داد 

هـاي   هـا در گـروه   میـانگین ایـن سـلول    .نداشـت  داري معنـی  يآمـار 
 و 32/47±38/2، 87/50±36/2بـه ترتیـب برابــر    3و  2 ،1آزمایشـی  

  .)1نمودار ( تعیین شد 33/2±94/41
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

 هاي گروهدر هاي هپاتوسيت  مقايسه ميانگين تعداد سلول: ۱ نمودار
 ۸و  ۴، ۲دوزهاي  دريافت کننده ۳و  ۲، ۱کنترل، شم، آزمايشي 

بعد  درون صفاقي متيلن دي اکسي مت آمفتامينگرم بر کيلوگرم  ميلي
  )>۰۵/۰P<  ،**۰۰۱/۰P*(از دو هفته 

  
  

   ۳و  ۲، ۱کنترل، شم، آزمايشي  هاي گروهدر  يي کبدها غلظت آنزيماف معيار و انحرميانگين :  ۱جدول 
  درون صفاقي متيلن دي اکسي مت آمفتامينگرم بر کيلوگرم  ميلي ۸و  ۴، ۲دوزهاي  دريافت کننده
  ها گروه

  ۳آزمايشي   ۲آزمايشي   ۱آزمايشي   شم  کنترل  يکبد هاي ميآنز
  U/L(  ۳۹/۴±۳۲/۷۶  ۵۷/۵±۵۳/۸۳  ۹۲/۵±۷۸/۱۰۱  ۸۳/۹±۳۱/۱۲۷  ۶۲/۱۰±۵۲/۱۵۵( آلانين آمينوترانسفراز

  U/L(  ۰۴/۷±۴۵/۲۵۴  ۰۴/۷±۵/۲۶۲  ۰۴/۷±۷۲/۳۰۴  ۰۳/۷±۳۶۷  ۰۴۶/۷±۲۸/۴۲۲(آسپارتات آمينوترانسفراز 
  U/L(  ۱۲/۶±۱۴/۱۸۱  ۱۳/۴±۷۲/۱۹۴  ۵۲/۳±۹۲/۲۴۰  ۶۴/۳±۳۴/۲۸۵  ۲۱/۴±۰۵/۳۱۴(آلکالين فسفاتاز 
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  ٢٧ / همکاران ودکتر اسماعيل فتاحي   

  )۴۴پي در پي ( ۴شماره /  ۱۴دوره /  ۱۳۹۱زمستان  / گرگان پزشكي علوم دانشگاه علمي مجله  

  رات هيستوپاتولوژيکيتغيي
 بـه  منجـر  یآزمایش يها هگرو حیواناتتوسط  MDMAدریافت 

 بـه  اي هسـته  تک هاي سلول نفوذ و نکروز چون کبدي ضایعات بروز
  .گردید پورتال فضاي در کانونی صورت

  بحث
 هـاي  آنزیم سرمی سطحش یسبب افزا MDMAمطالعه حاضر  در
 فسـفاتاز  آلکالین و سفرازآمینوتران آسپارتات آمینوترانسفراز، آلانین
 شـم  و کنتـرل  يهـا  گـروه  بـه  نسـبت  یش ـیآزما سه گـروه   هاي موش
 بـالا،  دوز در خصـوص بـه   کبـد  بافتدر  MDMA همچنین .دیگرد

  .نمود ایجاد ها هپاتوسیتو کاهش  يبافت کبد در را اختلالاتی
 از هـایی  ایزوفـرم  توسـط  کبـد،  بافـت  داخـل  در MDMA گرچه
 در بایـد  ولـی  ؛شود می تبدیل فعال هاي ولیتمتاب به P450 سیتوکروم

 گونـاگون  عناصـر  متابولیکی تغییرات در کبد توانایی که داشت نظر
 بـیش  اگر مختلف، سموم با کبد بافت شدن مواجه لذا .است محدود

 ؛دهـد  تغییـر  یـا  و دفـع  نـوعی  هب ـ آنـرا  نتواند که باشد معینی اندازه از
  ).22( کند می ایجاد کبد دعملکر و ساختار در را اختلالاتی لاجرم
 باعـث  MDMAاست که  یمطالعات بر منطبقطالعه حاضر مج ینتا

). 24و23(شـده اسـت    خـون  پلاسـماي  در يکبد يها آنزیم افزایش
 سـنتتاز  ATP مهار با MDMA همکاران و Moonن در مطالعه یهمچن

 تغییـرات  موجـب  آمینازهـا  ترانس سطح در افزایش و انرژي تولید و
 بافـت  روي بـر  ءسـو  اثـر  بـا  MDMA لذا ).11(د یگرد بدک در بافتی

 توانـد  مـی ، کبـدي  هاي آنزیم سطح درا اختلال سبب شده یو  کبدي
 یاز طرف .نماید مختل ناپذیري جبران شکل به را بدن متابولیتی سیستم

 بـر به خصـوص   MDMA صفاقی داخل تزریق سوء اثر يا در مطالعه
مواجـه شـده اسـت     یـد ترد و شـک  بـا  خون، سرم ALT آنزیم روي

آن  دلیـل  بـه  گـردان،  روان داروهاي که باورند این بر محققین ).18(
 برجـاي  عوارضـی  کبـد،  جملـه  از بدن مختلف هاي اندام روي برکه 
 ایجـاد  و اکسـیدانی  آنتـی  هـاي  آنـزیم  فعالیـت  در تغییر با ؛گذارد می

القـاء   را سلولی مرگ پذیر، واکنش هاي اکسیژن و آزاد هاي رادیکال
  ).16و15(د نکن یم

 لپیپـدهاي  پراکسیداسـیون  باعـث  ،MDMA کـه  رسـد  مـی  نظر به
 مـواد  روي بـر  اثـر  و سـیتوزولی  هـاي  پـروتئین  اکسیداسیون غشایی،
 سـلول  غشاء رفتن بین از موجب نهایت در عمل این .شود می وراثتی

ــیب و ــه آس ــلول ب ــدي س ــ کب ــردد یم ــا .گ ــه ب ــه توج ــن ب ــه ای  ک
 و تـرین  حساس از ALTو  AST هاي نزیمآ ویژه به آمینوترانسفرازها

 داخـل  در معمول طور هب و باشند یم کبدي هاي آنزیم ترین پرمصرف
 مـرگ  وقـوع  و غشـاء  بـه  آسـیب  بالذا  ؛دارند قرار کبدي هاي سلول

ــلولی  ــ  س ــا م ــردش خــون ره ــد یدر گ ــه  گردن ــیک ــد م ــانه توان  نش
 تبـدیل  کـه  آمینوترانسـفراز  آلانـین  .باشد يکبد بافت پذیري آسیب
 کبــد بــراي ؛کنــد مــی کاتــالیز را گلوتامــات و پیــرووات بــه آلانــین

  .است کبدي آسیب تشخیص براي مناسبی اریمع و بوده تر اختصاصی
 فسفاتاز آلکالین آنزیم سطح در داري معنی افزایشن مطالعه یدر ا

 MDMA سـوء  اثـر دهنده وابسته به دوز بـودن   که نشان آمد وجود به
 افـزایش  نیـز  کبـدي  هـاي  آنـزیم  سـطح  رو،دا میزان افزایش با. است

 يهـا  آنزیم پلاسمایی فعالیت افزایش ).26و25( دنکن می پیدا بیشتري
 ).18(دانسـته شـده اسـت     کبـد  بافـت  دیـدن  صـدمه  از ناشـی  يکبد

شـده اسـت    دانسته کبد بافت شدن نکروزه باعث MDMAن یهمچن
 اثر در کبد هیستوپاتولوژیکی تغییر بر مبنیمطالعه ما  هاي یافته). 27(

 مطابقـت و همکـاران   Carvalhoمطالعـه   نتـایج  بـا  MDMA مصرف
 هاي سلول که است بارزي هنشان سلولی غشاء رفتن بین از ).28( دارد
 یدر بعض ـ اسـت  ممکـن  گرچـه  .دهـد  ینشان م ـ دژنره حال در بافت

 از مشخصـی  بافـت  در طبیعـی  صـورت  به سلولی غشاء حذفمواقع 
 بافـت  ماننـد  هـایی  سـلول  شامل و بوده یزناچ بسیار اما ؛دهد رخ بدن

 و شــده احیـاء  گلوتـاتیون  ســطح MDMA ).29( بـود  نخواهـد  کبـد 
 را اکســیداتیو اسـترس  و داده کـاهش  را اکســیدان آنتـی  هـاي  آنـزیم 
 خواهنـد  دنبال به را کبد سلولی مرگ نهایتدر  که دهند می افزایش
 بـا  رکیبـات ت ایـن  کهان شده یب احتمال این یدر مطالعات ).30( داشت
 هـاي  اکسـیژن  انـواع  و سوپراکسـید  قبیـل  از آزاد هاي رادیکال تولید

 همچنــین و غشـایی  لیپیــدهاي پراکسیداسـیون  باعــث پـذیر،  واکـنش 
 در لــذا .شـوند  یمــ سیتوپلاسـمی  داخــل غیراشـباع  چــرب اسـیدهاي 

 کبـدي  هـاي  سلول و رفته بین از سلول غشاء عمل، این بروز صورت
  ).32و31( شوند می آسیب دچار

 در کنـدي  بـه ، MDMAن ییار پـا یبس ـ گوارشـی  جذبباتوجه به 
بـه   طرفـی  از .شـود  مـی  تبدیل فعال هاي متابولیت به کبد بافت داخل

اثـرات   از بـدن؛  دفـع  از قبـل  رسد می نظر به ،بافتی يبالا اتصالل یدل
 کبـد  بافـت  خصـوص  به بدن مختلف هاي اندام روي برسوء خود را 

 در هـایی  مـاکرومولکول  بـا  MDMA گرچـه  ).32( خواهد گذاشـت 
 آن در موجـود  ها پروتئین با یا و نوکئیک اسیدهاي مثل سلول داخل

 اسـت  آن از حـاکی  يا مطالعـه  ولی؛ )15و14( دهد می نشان واکنش
 دارد بستگی آن غلظت و تماس زمان مدت به دارو این اثر میزان که

 وثرم ـ چنـدان  MDMA دوز افـزایش ز یمطالعات ن از برخی در ).25(
ارائـه نشـده اسـت     شـتر یب تغییـرات  از سـبب شـدن   یگزارش ـ و نبوده

 بـافتی  و آنزیمی تغییرات که داد نشان مطالعه این نتایج اما ).29و19(
 روي بـر  مخربـی  اثـرات  دارو ایـن  دوز افزایش و بوده وابسته دوز به

  .داشت خواهد دنبال هب کبد بافت
  گيري نتيجه
 قرار کبد در منحصراً يکبد يها آنزیم که گفت توان نمی اگرچه

 ایـن  غلظـت  بیشـترین  برگیرنـده  در کـه  اسـت  جـایی  کبد اما ؛دارند
 باعـث  کبـدي،  هـاي  سـلول  بـه  آسـیب  بـا  MDMA و بـوده  ها آنزیم

 ایـن  هـاي  یافتـه  .شـود  مـی  خـون  در هـا  آنزیمن یا افزایش و رهاشدن
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  هاي هپاتوسيت موش صحرايي و سلول يهاي کبد بر آنزيم اثر اکستازي / ٢٨

  )۴۴پي در پي ( ۴شماره /  ۱۴دوره /  ۱۳۹۱زمستان  / گرگان پزشكي علوم دانشگاه علمي همجل

 روي بـر  MDMAو وابسـته بـه دوز    منفـی  اثراتدهنده  نشانمطالعه 
  .استها  تیو تعداد هپاتوس کبد یبافت ساختار ،یسرم ياه آنزیم

  قدرداني و تشكر
اخـذ درجـه    يبـرا  نامه اعظم باقري حقیقی این مقاله حاصل پایان

شناسـی علـوم جـانوري گـرایش      رشـته زیسـت  ارشـد در   یکارشناس

 هـاي  حمایـت  از .واحد جهـرم بـود   دانشگاه آزاد اسلامیاز تکوینی 
 و تشـکر  جهـرم  واحـد  اسـلامی  آزاد اهدانشگ پژوهشی معاونت مالی

  .گردد میقدردانی 
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 ______________________________________________________________  
Abstract 
Background and Objective: Ecstasy [3,4 Methylendioxy Meth Amphetamine (MDMA)] exerts 
destructive effects on body organs particularly on the nervous system. The current study was carried out 
to measure the adverse effects of MDMA on hepatocyte and liver-specific enzymes. 

Materials and Methods: In this experimental study, 50 male Wistar rats were randomly divided in equal 
numbers into 5 groups: control, sham, experimental 1, 2, and 3. Animals in the experimental groups were 
received, intraperitoneally 2, 4 and 8 mg/kg of MDMA, respectively. The sham group were received 
normal saline but the control group was not subjected to any injection. Serum samples were collected and 
levels of three enzymes under study: alanine aminotransferase (ALT), aspartate aminotransferase (AST) 
and alkaline phosphatase (ALP) were measured. The sections from the liver tissue were prepared 
counting the hepatocytes. Data were analyzed using SPSS-16 and One-way ANOVA and Tukey's HSD 
tests. 

Results: Data indicated the levels of all three enzymes had been elevated in the animal groups that 
received MDMA and that the increase was statistically significant compared to sham and control groups 
(P<0.05). Also, in experimental groups the number of hepatocyte were reduced in comparison with 
controls (P<0.05). 

Conclusion: This study showed that the MDMA significantly increased ALT, AST, ALP and reduced the 
number of hepatocytes and these effects are dose depended. 
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 ______________________________________________________________  
* Corresponding Author: Fattahi E (PhD), E-mail: esmail_fattahy@yahoo.com 
 
 Received 27 Sep 2011 Revised 25 Jun 2012 Accepted 26 Jun 2012 
 

 

 

 

 


