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Abstract 

Aims: Organophosphates such as diazinon (DZN) induce the production of free 

radicals and oxidative stress. The aim of this study was to evaluate the role of 

vitamins E and C as antioxidants in reduction of DZN-induced oxidative stress 

in rat heart. 

Materials & Methods: In present experimental study, 36 male Wistar rats 

were randomly divided into six groups; control (corn oil as DZN solvent), DZN 

(100mg/kg), vitamin E (150mg/kg), vitamin C (200mg/kg), vitamin E+DZN and 

vitamin C+DZN. 24 hours after intraperitoneal injection, animals were 

anesthetized by ether, and heart tissue was quickly removed. After tissues 

hemogenation, superoxide dismutase (SOD), catalase (CAT), glutathione S-

transferase (GST) and lactate dehydrogenase (LDH) activities, as well as 

glutathione (GSH) and malondialdehyde (MDA) levels were determined by 

biochemical methods. The data were statistically analyzed using Instat 3.3 by 

analysis of variance (ANOVA) followed by post hoc Tukey test. 

Findings: DZN increased SOD, CAT and GST activities (p<0.01) and MDA level 

(p<0.05), while decreased LDH activity (p<0.05) and GSH content (p<0.01) in 

heart compared with the control group. Administration of vitamins E and C 

inhibited changing of these parameters.  

Conclusion: Administration of vitamins E and C as antioxidant decreases DZN-

induced oxidative stress by scavenging free radicals. 
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  چکيده

هاي آزاد  ها نظير ديازينون باعث القای توليد راديکال ارگانوفسفره :اهداف

شوند. هدف از مطالعه حاضر، بررسی اثر  و استرس اکسيداتيو مي

اکسيدان در کاهش استرس اکسيداتيو  عنوان آنتي به Cو  Eهاي  ويتامين

 ناشي از ديازينون در قلب موش صحرايي بود.

موش صحرايي نر نژاد  ٣٦ربی، در اين مطالعه تج :ها مواد و روش

عنوان  هروغن ذرت ب(کنترل تايی ۶ گروه ۶طور تصادفي به  ويستار به

 Eگرم بر کيلوگرم)، ويتامين  ميلی۱۰۰، ديازينون ()حلال ديازينون

 ،گرم بر کيلوگرم) ميلی۲۰۰( Cگرم بر کيلوگرم)، ويتامين  ميلی۱۵۰(

ساعت  
۲. سيم شدندتق Cويتامين  - و ديازينون Eويتامين  -ديازينون

 قلبو بافت شده ها توسط اتر بيهوش  صفاقي، موش بعد از تزريق داخل

هاي  ها، فعاليت آنزيم کردن بافت سرعت جدا شد. پس از هموژنه هب

دهيدروژناز  ترانسفراز و لاکتات -S گلوتاتيون ،سوپراکسيدديسموتاز، کاتالاز

هاي بيوشيميايي  روش باآلدئيد  دي گلوتاتيون و مالون هاي و غلظت

و  InStat 3.3افزار  تحليل اطلاعات با استفاده از نرم .دش گيری اندازه

همراه آزمون تعقيبی توکي صورت  طرفه به آزمون آناليز واريانس يک

  گرفت.

 هاي سوپراکسيدديسموتاز، ديازينون باعث افزايش فعاليت آنزيمها:  يافته

غلظت ، افزايش )>۰۱/۰pترانسفراز ( -S گلوتاتيون کاتالاز و

) >۰۵/۰pدهيدروژناز ( لاکتاتفعاليت  اهشو ک) >۰۵/۰pآلدئيد ( دي مالون

د. تجويز ش قلب نسبت به گروه کنترل) در >۰۱/۰pگلوتاتيون ( غلظت و

  د. مانY تغييرات اين پارامترها ش Cو  E هاي ويتامين

اکسيدان از طريق  عنوان آنتي هب Cو  E هاي ويتامين �يري: نتيجه

استرس اکسيداتيو ناشي باعث کاهش در قلب هاي آزاد  راديکال پاکسازي

  د.نشو ديازينون مي از

؛ استرس اكسيداتيو؛ قلب؛ موش C؛ ويتامين E ويتامينديازينون؛  ها: کليدواژه

 صحرايي
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  مقدمه

طور شايع در کشاورزي استفاده  کش به هاي حشره ارگانوفسفره

و حيوانات  زيست محيطيکنندگي آنها روي  شوند و اثرات آلوده می

از طريق پوست،  ها کش اين حشرهمورد توجه قرار گرفته است. 

و از  سيستم گوارش و مسير هوايي (در صورت تبخير) جذب شده

مسئول  ،اين مواد روند. هاي مختلف بدن می طريق خون به قسمت

در ايران اين هستند. هزار مسموميت در سال در دنيا ۱۰۰حدود 

اثرات  .هستندومير ناشي از مسموميت  تركيبات يكي از علل مرگ

ناشي از مسموميت با اين تركيبات بسيار متنوع و پيچيده است. 

ها ناشي از  ترين عوارض کلينيکي مسموميت با ارگانوفسفره مهم

کولين در  استراز است که منجر به تجمع استيل کولين ستيلمهار ا

هاي سيستم عصبي مرکزي و محيطي و تشنج و در نهايت  سيناپس

يكي از تركيبات مهم ارگانوفسفره  ديازينون]. ۱- ۴شود [ مرگ می

حشرات منازل  كش عليه آفات نباتي و عنوان حشره است كه به

وسيع براي  طور سم بهاين ، هاي اخير در سال شود. مياستفاده 

قرار گرفته است و همچنين استفاده مورد خوار برنج  كنترل كرم ساقه

آساني از  اين ترکيب به رود. کار می به نيزعنوان داروي ضدانگل  به

سرعت طي چند ساعت صورت  شود و اين جذب به روده جذب می

د شو ديازوکسون متابوليزه می و در زمان كوتاهي در کبد بهگيرد  می

  .]۵،  ۴[ استراز است كولين قوي آنزيم استيل های که از مهاركننده

ها  در معرض قرارگيري حاد و تحت حاد با بعضي از ارگانوفسفره

هاي  استراز، باعث افزايش توليد راديکال کولين استيلعلاوه بر مهار 

هاي  قادرند به ماکرومولکولهاي آزاد  راديکال .]۵، ۴[ شود آزاد می

و اسيدهاي نوکلئيک اتصال ليپيدها ها،  بدن نظير پروتئين مختلف در

اثرات مضر  يابند و باعث تخريب ساختمان و عمل آنها شوند.

اکسيدان سلولي  هاي آزاد از طريق سيستم حمايتي آنتي راديکال

و  )CAT(، کاتالاز )SOD(از سوپراکسيدديسموت هاي شامل آنزيم

اکسيدان غيرآنزيمی مانند  و آنتي )GST(ترانسفراز  - S گلوتاتيون

عدم تعادل بين توليد  .دنشو خنثي می )(GSHگلوتاتيون 

باعث اکسيدان در بدن  هاي آزاد و سيستم دفاعي آنتي راديکال

 ها است که علت ايجاد بسياري از بيماريشود  میاسترس اکسيداتيو 

ز ها ا دهد که بعضي ارگانوفسفره مطالعات مختلف نشان می ].۷، ۶[

هاي  هاي آزاد باعث تغيير فعاليت آنزيم طريق توليد راديكال

اکسيدان، کاهش غلظت گلوتاتيون و افزايش پراكسيداسيون  آنتي

ها شده که در نهايت منجر به استرس اكسيداتيو و  ليپيدها در بافت

  ]. ۹، ۸، ۵، ۴[شود  مرگ سلولي می

سيدان احتمالاً اک ها روي سيستم آنتي با توجه به تاثير ارگانوفسفره

تواند  ها در جهت درمان اين افراد می اکسيدان استفاده از آنتي

 ،ل)وتوکوفر - (آلفا E. ويتامين ]۱۱، ۱۰، ۲[ کننده باشد کمک

ليپوفيلي در غشاي بيولوژيکي است که به و اکسيدان فعال  آنتي

هاي آزاد و کاهش  پاکسازي راديکالاز طريق پايداري غشا 

در تمام اين ويتامين کند.  پراکسيداسيون ليپيدها در غشا کمک می
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از  Eشود. ويتامين  میيابد و در بافت چربي ذخيره  ها انتشار مي بافت

ها متصل شده و به  طريق لنف وارد جريان خون شده، به ليپوپروتئين

 يزانم و بهرا عمدتاً در صف شدن يابد و بعد از متابوليزه كبد انتقال مي

(اسيدآسکوربيک)  C. ويتامين ]۱۲[ شود کمی از طريق ادرار دفع مي

هاي  راديکال یپاکسازاست که  محلول در آبمهم اکسيدان  آنتي

تواند  اين ويتامين می عهده دارد. را بهآزاد در مايعات خارج سلولي 

همراه يکديگر از  اکسيدشده را مجدداً احيا نمايد و به Eويتامين 

هاي آزاد و ايجاد استرس اکسيداتيو  هاي ناشي از راديکال سيبآ

صورت  طور کامل جذب شده و به به Cويتامين  د.نجلوگيري نماي

بعد از شود و  ها می انتشار ساده و انتقال فعال وارد سلول

مطالعه  چند]. ۱۳، ۱۰شود [ شدن، از طريق ادرار دفع می متابوليزه

توانند سميت سلولي  می Cو  Eهاي  نشان دادند که ويتامين

عضي از پارامترهاي از تغييرات بها را کاهش دهند و  ارگانوفسفره

و همکاران  شناوي � ال مطالعه]. ۸- ۱۱[کنند جلوگيري بيوشيميايي 

روي سميت ديازينون در کبد موش  Eاثر حفاظتي ويتامين  در مورد

استرس  یاز القا Eروز نشان داد که ويتامين  ۱۴سوري بعد از 

و  اروگلو مطالعه]. ۱۴[کند  اکسيداتيو ناشي از ديازينون جلوگيري می

کلروس  نشان داد که تجويز دي "در آزمايشگاه"همکاران 

)Diclorvos( اکسيدان و  هاي آنتي کاهش فعاليت آنزيم باعث

ها شده و تجويز  افزايش پراكسيداسيون ليپيدها در اريتروسيت

و  الزوقباي .]۱۵[شود  ن تغييرات میمانع اي C و Eهاي  ويتامين

کاهش استرس اکسيداتيو  را در Cويتامين اثر حفاظتي  نيز همکاران

  ].۱۶[ دادندنشان هفته  ۴مالاتيون بعد از القاشده توسط 

ها و اثرات متفاوت  با توجه به تنوع ساختمان شيميايي ارگانوفسفره

ها  اکسيدان آنتيهاي مختلف و همچنين اثرات مختلف  آنها بر بافت

درک مکانيزم عمل دقيق اين  برایبر اين سميت، مطالعات تکميلي 

چه اثر حفاظتي و درماني  د. اگررس مینظر  بهترکيبات ضروري 

مورد ها روي پارامترهاي آسيب سلولي در خون و سلول  ويتامين

ه، وليکن مطالعات اندکي روي تجويز اين قرار گرفتبررسي 

صفاقي روي  صورت داخل ديازينون بهها و  اکسيدان آنتي

هاي مختلف انجام شده  بيومارکرهاي استرس اکسيداتيو در بافت

شده در دوز سم، مسير تزريق، نوع  در ضمن مطالعات انجام. است

 متفاوت هستند يکديگرزمان تماس با  بافت، نوع حيوان و مدت

]۱۱ -۸[.  

عنوان  به Cو  Eهاي  اثر ويتامين ، بررسیمطالعه حاضرهدف از 

قلب در کاهش استرس اکسيداتيو ناشي از ديازينون در اکسيدان  آنتي

  .بودهاي استرس اکسيداتيو  موش صحرايي با سنجش شاخص

  

  ها روشمواد و 

موش صحرايي نر نژاد ويستار در  ۳۶اين مطالعه تجربي روي 

 ١٢در شرايط ها  گرم انجام شد. موش۲۰۰-۲۵۰محدوده وزني 

در محل  C۲±۲۲°در دماي ت تاريکي ساع ١٢ساعت نور و 

های علوم پزشکي  يکی از دانشگاه نگهداري حيوانات آزمايشگاهي

دسترسي حيوانات به آب و غذا آزاد بود. قرار گرفتند. شهر تهران 

آزمايشگاهي که مورد تاييد کميته  اتموازين اخلاقي کار با حيوان

مورد نياز با کليه مواد شيميايي  اخلاق دانشگاه بود، رعايت شد.

درجه خلوص بالا از شرکت مرک و سيگما (آلمان) خريداري شد. 

گرم بر  ميلی۴۰۰؛ ايالات متحده) با غلظت Supelcoديازينون (

گرم بر  ميلی۶۰۰(سيگما؛ آلمان) با غلظت  Eليتر و ويتامين  ميلی

(سيگما؛ آلمان) با غلظت  Cليتر در روغن ذرت و ويتامين  ميلی

 صورت تازه تهيه شد. ليتر در آب مقطر به ميلیگرم بر  ميلی۲۰۰

 تايی تقسيم شدند؛ گروه۶گروه  ۶روش تصادفي به  حيوانات به

 ديازينون، گروه )عنوان حلال ديازينون به(كنترل روغن ذرت 

 E ويتامين ، گروه]۴[ گرم بر کيلوگرم ديازينون ميلی۱۰۰

گرم  ميلیC ۲۰۰ ويتامين گروه ،Eگرم بر کيلوگرم ويتامين  ميلی۱۵۰

گرم بر  ميلیC ۱۰۰-ديازينون ، گروه]C ]۱۷بر کيلوگرم ويتامين 

و گروه  Cگرم بر کيلوگرم ويتامين  ميلی۲۰۰کيلوگرم ديازينون و 

گرم بر  ميلی۱۵۰گرم بر کيلوگرم ديازينون و  ميلیE ۱۰۰-ديازينون

   دريافت کردند. صفاقي صورت تزريق داخل به را Eکيلوگرم ويتامين 

 ،وسيله اتر نمودن حيوانات به هوش ساعت بعد از تزريق با بي ۲۴

شدن  خارج شد و بعد از شستشو با سرم فيزيولوژي و خارج قلببافت 

درجه  - ۷۰ خون، به نيتروژن مايع انتقال داده شد و سپس در دماي

 ،تا زمان انجام آزمايش نگهداري شد. در روز آزمايش گراد سانتی

در  ۱۰به  يکو با نسبت شد دقت توزين  هب طور کامل بافت قلب به

 g۱۶۰۰۰دقيقه با دور  ۱۵مدت  و به شدسالين هموژنه  بافر فسفات

سنجش  منظور بهسانتريفوژ شد. از مايع رويي گراد  درجه سانتی ۴ در

  هاي مورد نظر استفاده شد.  شاخص

براي  ]،۱۸[ وينتربورن روش از  SODسنجش فعاليت آنزيم برای 

 ] و برای۱۹[ ابیگيري فعاليت آنزيم کاتالاز از روش  اندازه

 شد. ] استفاده۲۰[ هابيگ روش از  GST گيري فعاليت آنزيم اندازه

با استفاده نيز  )LDH(دهيدروژناز  گيري فعاليت آنزيم لاکتات اندازه

ها بر حسب واحد  . فعاليت ويژه آنزيمشدآزمون انجام  از کيت پارس

براي تعيين همچنين . قرار گرفتمحاسبه مورد گرم پروتئين  بر ميلي

عنوان محصول نهايي  به )MDA(آلدئيد  دي مالونغلظت ميزان 

 براي سنجش ميزان ]،۲۱[ ساتو پراکسيداسيون ليپيدها از روش

براي تعيين غلظت  ] و۲۲[ تيتزبافت از روش  (GSH) گلوتاتيون

  .استفاده شد ]۲۳[ برادفوردپروتئين از روش 

انجام  InStat 3.3افزار  حليل اطلاعات با استفاده از نرمتجزيه و ت

آناليز ها از  ها با گروه کنترل و بين گروه شد. براي مقايسه گروه

  شد. ستفادهتوکي ا آزمونهمراه  طرفه به واريانس يک

  

  ها يافته

و  SOD ،CATهاي  دار فعاليت آنزيم ديازينون باعث افزايش معني

GST )۰۱/۰p< و کاهش فعاليت آنزيم (LDH )۰۵/۰p< در (



 ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــو هم-اران  کاوس طهماسبي  ١٦

   �١٣٩ �هار ،١، شماره ٢١دوره                       نامه افق دانش فصل

همراه  مقايسه با گروه کنترل شد. همچنين تجويز ديازينون به

 SODهاي  دار فعاليت آنزيم باعث افزايش معني Cو  Eهای  ويتامين

) و >C )۰۵/۰p-ديازينونو گروه  E-ديازينوندر گروه  GSTو 

 C-ديازينوندر گروه  LDHدار فعاليت آنزيم  کاهش معني

)۰۵/۰p< در مقايسه با گروه کنترل شد. تغيير فعاليت ساير (

در  C-ديازينونو  E-ديازينونهاي  اکسيدان در گروه هاي آنتي آنزيم

 دار نبود. مقايسه با گروه ديازينون معني

) >GSH )۰۱/۰pدار غلظت  همچنين ديازينون باعث کاهش معني

ه با گروه ) در مقايس>MDA )۰۵/۰pدار غلظت  و افزايش معني

در  GSHو افزايش غلظت  MDAکنترل شد. کاهش غلظت 

در مقايسه با گروه ديازينون  C-ديازينونو  E-ديازينونهاي  گروه

  ).۱دار نبود (جدول  معني

  

در  )MDA(آلدئيد  دي مالون و )GSH(گلوتاتيون  هاي غلظتو اکسيدان  هاي آنتي فعاليت آنزيم بر ،تنهايي و در ترکيب با هم به Eو  Cهاي  اثر ديازينون و ويتامين )۱جدول 

  ساعت ۲۴موش صحرايي بعد از  قلب

  پارامترها
  گروه 

  کنترل

  گروه 

  ديازينون

  گروه 

  Eويتامين 

  گروه 

  Cويتامين 

  گروه 

  �Eديازينون

  گروه 

  �Cديازينون

 گرم پروتئين)ميلی(واحد براکسيدان  هاي آنتيآنزيم

 ۱۸/۳۳±۳۸/۴  سوپراکسيدديسموتاز
**

۷۲/۴±۸۸/۴۳ ۶۷/۴±۳۲/۳۶  ۶۵/۳±۷۵/۳۷  
*

۶۸/۳±۶۴/۴۲  
*

۵۸/۴±۵۹/۴۱  

 ۸۳/۲۴±۹۱/۱ کاتالاز
**

۹۱/۱±۴۳/۲۹ ۹۸/۱±۵۵/۲۴  ۸۷/۱±۸۱/۲۲  ۸۶/۱±۲۲/۲۷  ۷۲/۱±۵۹/۲۷  

 ۴۵/۴۲±۱۶/۴  ترانسفراز �Sگلوتاتيون
**

۹۴/۴±۲۶/۵۳ ۱۲/۳±۱۴/۴۴  ۴۸/۳±۵۶/۴۱  
*

۳۱/۴±۴۴/۵۱  
*

۸۴/۳±۵۹/۵۱  

۸۶/۱۳۲±۳۶/۱۴  دهيدروLناز لاکتات
*

۵۲/۱۱±۰۹/۱۰۸ ۴۵/۱۰±۶۷/۱۳۴  ۷۲/۱۲±۵۹/۱۳۱  ۲۳/۱۳±۹۲/۱۱۳ 
*

۲۵/۹±۱۲/۱۰۹  

  گرم پروتئين) (نانومول بر ميلی آلد3يد دي گلوتاتيون و مالون هاي غلظت

  ۶۱/۱۰±۰۸/۱  گلوتاتيون
**

۸۵/۰±۹۲/۷  ۱۴/۱±۴۴/۱۰  ۱۵/۱±۹۱/۹  ۴۴/۱±۱۶/۹  ۰۶/۱±۸۹/۸  

  ۷۴/۹±۹۹/۰  آلدئيد دي مالون
*

۰۲/۱±۹۸/۱۱  ۰۷/۱±۵۱/۹  ۰۱/۱±۲۵/۹  ۰۷/۱±۲۹/۱۱  ۳۹/۱±۴۲/۱۱  

٠٥/٠<*p ٠١ و/�<**pنسبت به گروه کنترل  

   بحث

ها  رساني به ساير بافت خون منظور بهصورت يک پمپ  بافت قلب به

استفاده ذخيره  برایتواند اکسيژن را  کند. ماهيچه قلب نمی عمل می

عمل مناسب  منظور بهکند و بايد اکسيژن و ساير مواد مغذي پيوسته 

اکسيدان اين  هاي آنتي ميزان آنزيم ،قلب تامين شود. از طرفي ديگر

همين دليل  به، هاي ديگر اندک است بافت در مقايسه با ساير بافت

نتايج براساس . ]۹، ۴[تر است  حساس نسبت به استرس اکسيداتيو

 SODهاي  تجويز ديازينون باعث افزايش فعاليت آنزيم ،اين مطالعه

 تا C و Eهاي  د. تجويز ويتامينشقلب موش صحرايي  CATو 

ها در مقايسه با گروه ديازينون  حدي سبب کاهش فعاليت اين آنزيم

شدن  هاي آزاد سبب فعال افزايش راديکالد. ديازينون با ش

 CATو  SODهاي  اکسيدان شامل آنزيم هاي دفاعي آنتي سيستم

در اين مطالعه باعث کاهش راديکال  SODشود. افزايش فعاليت  می

د و افزايش شو در بافت قلب می H2O2سوپراکسيد و افزايش 

. ]۷، ۶[شود  می H2O2شدن  فعاليت آنزيم کاتالاز باعث خنثي

هاي  بعد از تجويز ويتامين CATو  SODهاي  کاهش فعاليت آنزيم

E  وC احتمالاً مربوط به توانايي آنها در حذف مستقيم ،ROS ها

اند که تجويز ديازينون،  . مطالعات نشان داده]۲۴، ۱۱[است 

موجب افزايش فعاليت  )Dimethoate(پاراکسون و ديمتوات 

ختلف در موش صحرايي و هاي م در بافت CATو  SODهاي  آنزيم

که مطالعات ديگر کاهش  ، در حالي]۲۶، ۲۵، ۱۱، ۵[ شود ماهي می

بعد از هاي مختلف  را در بافت CATو  SODهاي  فعاليت آنزيم

 کلروپيريفوس مالاتيون، ،ديمتواتتجويز ديازينون، 

)Chlorpyrifos(  ۲۷- ۲۹، ۱۶، ۸[ دهند نشان میو آندوسولفان[ .

  
در مطالعات مختلف ناشي از نوع، نژاد و گونه  اين اختلاف نتايج

و دوز و زمان تيمار  حيوان، نوع سم و بافت، مسير تجويز ماده سمی

است. نتايج اين تحقيق موافق نتايج مطالعاتي است که نشان 

هايي  باعث کاهش سميت ارگانوفسفره Cو  Eهاي  دهند ويتامين می

در  و کلروپيريفوسپاراتيون، مالاتيون  مانند ديازينون، ميتل

  . ]۲۶- ۲۹، ۱۶، ۱۱[ دنشو هاي مختلف می بافت

GST اکسيدان است که با اتصال  هاي آنتي يکي ديگر از آنزيم

GSH  به تعدادي از سوبستراهاي الکتروفيل، ترکيباتي با سميت

که  دادنتايج مطالعه حاضر نشان  .]۲۰، ۶[ کند کمتر ايجاد می

در قلب موش صحرايي شده و  GSTديازينون سبب افزايش فعاليت 

سبب کاهش فعاليت اين آنزيم در  Cو  Eهاي  تجويز ويتامين

با  GST. افزايش فعاليت شده استمقايسه با گروه ديازينون 

در اثر تزريق  GSTهمراه است. افزايش  GSHافزايش مصرف 

دهنده افزايش دفاع بدن در مقابل اين سم و دفع  نديازينون نشا

دنبال  هدهند که ب . مطالعات ديگر نشان می]۲۰[تر آن است  سريع

بوده  ]۳۰[ بدون تغيير GSTها، فعاليت  تجويز بعضي از ارگانوفسفره

. ] داشته است۳۱، ۲۸، ۲۷، ۲۴[ يا کاهش ]۲۹، ۲۵، ۵[يا افزايش 

افزايش و دوزهاي بالاي آن معمولاً دوزهاي کم سموم منجر به 

شوند. همچنين چندين بررسي نشان  ها می باعث مهار فعاليت آنزيم

 GSTاز تغييرات فعاليت  Cو  Eهاي  دهند که تجويز ويتامين می

، ۱۱[ کند هاي مختلف جلوگيري می ها در بافت ناشي از ارگانوفسفره

۲۹ -۲۷ .[MDA ليپيدها ترين بيومارکرهاي پراکسيداسيون  از مهم

هاي  دهنده اختلال در مکانيزم نشانآن  است و افزايش غلظت



 E   ۱۷و  Cهاي  هاي استرس اکسيداتيو در قلب موش صحرايي بعد از مواجهه با ديازينون و ويتامين ارزيابي شاخصــــ  ـــــــــــــــــــــــــــــــ
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. در مطالعه ]۳۲[ است و آنزيمی هاي غيرآنزيمی اکسيدان دفاعي آنتي

در قلب در اثر تجويز ديازينون  MDAافزايش سطح  ،حاضر

هاي آزاد توسط  که اين افزايش ناشي از توليد راديکال شدمشاهده 

کسيداسيون ليپيدهاي غشا است. استفاده از ديازينون و افزايش پرا

د. کاهش ش MDAدر قلب سبب کاهش سطح  Cو  Eهاي  ويتامين

ها در حذف  تواند مربوط به قابليت اين ويتامين می MDAسطح 

وسيله  ههاي آزاد و مهار پراکسيداسيون ليپيدها ب مستقيم راديکال

يز خوراکي دهند که تجو هاي آزاد باشد. مطالعات نشان می راديکال

هاي  ديازينون موجب افزايش پراکسيداسيون ليپيدها در بافت

که تجويز  . چندين مطالعه نشان دادند]۳۴، ۳۳، ۸[ شود مختلف می

هاي مختلف نظير ديازينون، کلروپيريفوس و ديمتوات  ارگانوفسفره

 Cو  Eهاي  شده و تجويز ويتامين MDAباعث افزايش غلطت 

   ].۲۷-۲۹، ۲۴، ۱۶، ۱۱[ دشو باعث کاهش غلظت آن می

 انندهاي سيتوزولي م ليپيدپراکسيداسيون غشا باعث تراوش آنزيم

LDH شود می .LDH  شاخص سميت يک ماده شيميايي و ليز

ديازينون سبب کاهش فعاليت  ،. در اين مطالعه]۲۵[ سلولي است

LDH هاي  قلب شد که تجويز ويتامينC  وE  تا حدي فعاليت اين

د. کاهش فعاليت اين داآنزيم را در مقايسه با گروه ديازينون افزايش 

آنزيم احتمالاً ناشي از افزايش آسيب بافتي و تراوش آن به داخل 

 یاحيا علت به Eو  Cهاي  . استفاده از ويتامين]۳۵[ سرم است

ي از هاي آزاد ناشي از تجويز ديازينون و در نتيجه جلوگير راديکال

شود.  می LDHپراکسيداسيون ليپيدهاي غشا مانع از آزادشدن آنزيم 

هاي طحال، مغز،  در بافت LDHدهد که فعاليت  مطالعات نشان می

 يابد قلب، کبد و کليه بعد از تجويز ديازينون و پاراکسون کاهش می

را در کبد،  LDH. وليکن مطالعات ديگر، افزايش فعاليت ]۳۱، ۲۵[

، ۱۴[ دهد و قلب پس از تجويز ديازينون نشان میپانکراس، مغز 

د که تجويز نده ، همچنين مطالعات ديگر نشان می]۳۳، ۱۷

و ايجاد استرس اکسيداتيو  LDHکلروس باعث افزايش فعاليت  دي

فعاليت اين  Eو  Cهاي  د و تجويز ويتامينشو در موش صحرايي می

که  ه شددادنشان  ای مطالعهدر . ]۳۶[د بخش بهبود میرا آنزيم 

کبد  LDHروز باعث افزايش فعاليت  ۱۴تجويز ديازينون براي 

کاهش فعاليت  Eو  A، Cهاي  و تجويز ترکيبي با ويتامين شود می

  .]۳۷[دنبال دارد  هآنزيم را ب

ترين  پپتيد حاوي تيول و يکي از مهم تري ،گلوتاتيون

ها ROSآوري مستقيم  هاي سلولي است که باعث جمع اکسيدان آنتي

هاي  عنوان يک سوبسترا براي آنزيم تواند به شود. همچنين می می

در نهايت  GSHعمل کند. تخليه  GSTپراکسيداز و  گلوتاتيون

. در اين ]۳۱، ۲۵[شود  باعث افزايش پراکسيداسيون ليپيدي می

تجويز ديازينون سبب کاهش غلظت گلوتاتيون در قلب  ،مطالعه

تيون بافت قلب تا حدي در . کاهش غلظت گلوتاشدموش صحرايي 

 GSTکه فعاليت  ييشود. از آنجا جبران می C و Eهاي  اثر ويتامين

نيز در بافت قلب در اثر ديازينون افزايش پيدا کرده است، کاهش 

تواند ناشي از افزايش فعاليت آنزيم  میهم  ،گلوتاتيون اين بافت

GST عنوان سوبسترا توسط اين آنزيم باشد و هم  و مصرف آن به

هاي آزاد  حذف راديکال برایتواند مربوط به عملکرد مستقيم آن  می

حذف  برای C و Eهاي  با توجه به نقش ويتامين و باشد

و مصرف گلوتاتيون را  GSTهاي آزاد، کاهش فعاليت  راديکال

د که تجويز خوراکي نده دنبال دارد. مطالعات ديگر نشان می هب

، ۱۴، ۸[ دشو ديازينون موجب کاهش گلوتاتيون کبد، کليه و قلب می

هاي مختلف  که تجويز ارگانوفسفره چندين مطالعه نشان دادند ].۳۸

هاي  هاي مختلف و تجويز ويتامين باعث کاهش گلوتاتيون در بافت

A ،E  وC  ۳۹، ۲۷، ۱۶، �١[شود  میباعث بهبود آن.[  

 تيفعال يريگ اندازه عدم به توان يم مطالعه نيا های تديمحدو از

 غلظت و ردوکتاز ونيگلوتات و دازيپراکس ونيگلوتات يها ميآنز

 انجام بودجه کمبود ليدل به که کرد اشاره دشدهياکس ونيگلوتات

 و ها ارگانوفسفره اثرات قيدق سميمکان درک يبرا ضمن در. نشد

 ستميس يها ميآنز ژن انيب که شود يم شنهاديپ C و E يها نيتاميو

 در نکروز اي آپوپتوز نوع از يسلول مرگ يالقا و دانياکس يآنت

  .شود يبررس مختلف يها بافت

  

  گيري نتيجه

هاي  هاي آزاد و تغيير فعاليت آنزيم ديازينون با توليد راديکال

اکسيدان و افزايش پراکسيداسيون ليپيدهاي غشا و کاهش  آنتي

استرس اکسيداتيو در بافت قلب  يباعث القاغلظت گلوتاتيون 

اکسيدان از طريق  عنوان آنتي به Cو  Eهاي  شود. ويتامين مي

هاي آزاد باعث کاهش استرس اکسيداتيو ناشي از  پاکسازي راديکال

  د.نشو ديازينون مي

  

مريم از  دانند ميلازم بر خود نويسندگان  :تشكر و قدرداني

ياري در مراحل  خاطر به 1سب مهدويحسين و  جواد رسولي، صالحي

اوليه مطالعه تشکر نمايند. اين طرy تحقيقاتي با حمايت مالي مرکز 

شهر  (�ج)ا... بقيه هاي شيميايي دانشگاه علوم پزشکي تحقيقات آسيب

ن مرکز ولائانجام شده است که بدين وسيله از کليه مس تهران

  شود.  مربوطه تشکر و قدرداني مي

موازين اخلاقي کار با حيوانات آزمايشگاهي  اخلاقي:تاييديه 

 مورد تاييد کميته اخلاق دانشگاه علوم پزشکي مربوطه بود.
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