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 دهیچک

و باعث کاهش ظرفیت آنتي  شودبه طور وسیع در کشاورزی استفاده مي ،های ارگانوفسفرهیكي از سمي ترین آفت کشبه عنوان پاراکسون  :هدف و زمینه

به عنوان آنتي اکسیدان در کاهش استرس اکسیداتیو ناشي از پاراکسون در کبد  (NACاستیل سیستئین ) – Nدر این مطالعه اثر شود. ها مياکسیداني سلول

 و کلیه موش صحرایي بررسي شد.

عنوان حلال پاراکسون(، پاراکسون ه گروه کنترل )روغن ذرت ب 4در این مطالعه تجربي، موش صحرایي نر نژاد ویستار به طور تصادفي به  :هاروش و مواد

(mg/kg 7/0 ،)NAC (mg/kg 160و پاراکسون )-NAC های کبد و کلیه جدا و ها بیهوش و بافتصفاقي، موش داخل تزریق ساعت بعد از 24 .تقسیم شدند

و غلظت ( (LDHو لاکتات دهیدروژناز ( GSTترانسفراز ) – S(، گلوتاتیونCAT(، کاتالاز )SODهای سوپراکسیددیسموتاز ). سپس فعالیت آنزیمندنه شدهموژ

به همراه  ANOVAواریانس  زیآنال توسط جینتا بودن داري معنهای بیوشیمیایي تعیین شدند. ( توسط روشMDA( و مالون دی آلدئید )GSHگلوتاتیون )

 تست توکي تعیین شد.

گردد. همچنین های کبد و کلیه در مقایسه با کنترل ميدر بافت GSHو کاهش غلظت  GST و CAT ،SODهای پاراکسون باعث افزایش فعالیت آنزیم :نتایج

 کند.جلوگیری ميارامترها تغییرات این پ ازتاحدی  NACشود. تجویز در بافت کبد مشاهده ميLDH  و کاهش فعالیت MDA افزایش غلظت

استرس اکسیداتیو القاء شده باعث کاهش تا حدی های آزاد و افزایش سنتز گلوتاتیون عنوان آنتي اکسیدان از طریق حذف رادیكاله ب  NAC گیری:نتیجه

 شود.مي در کبد و کلیه پاراکسون توسط

 

 استیل سیستئین، استرس اکسیداتیو، کبد، کلیه، موش صحرایي –Nپاراکسون،  :کلیدی کلمات

 

 

 

 

 مقدمه
های محیطي به شمار ها گروه بسیار مهمي از آلودگيحشره کش

شوند. روند که در کشاورزی، پزشكي و صنعت استفاده ميمي

دهند ها را تشكیل ميها گروه بزرگي از حشره کشارگانوفسفره

سال جهت حفاظت از محصولات، احشام و  60که بیشتر از 

ایران  –همچنین به عنوان عوامل اعصاب در جنگ بین عراق 

شوند. مسمومیت با این مواد مسئول حدود صد هزار استفاده  مي

مسمومیت در هر سال در دنیا است که در ایران این ترکیبات 

یكي از علل مرگ و میر ناشي از مسمومیت هستند. اثرات ناشي 

باشد. از مسمومیت با این ترکیبات بسیار متنوع و پیچیده مي

ها ناشي از ترین عوارض کلینیكي مسمومیت با ارگانوفسفرهمهم

باشد که منجر به تجمع استیل مهار استیل کولین استراز مي

های سیستم عصبي مرکزی و محیطي و تشنج کولین در سیناپس

توجه به ساختمان  (. با1-3شوند )و در نهایت مرگ مي

ها متفاوت است، برای ها، شدت سمیت و عوارض آنارگانوفسفره

ه سرعت اتفاق ( بDichlorvosمثال سمیت دی کلرووس )

( چندین Dimethoateکه سمیت دی متوات ) افتد، در حاليمي

 (. 4انجامد )ساعت به طول مي

ها، از متابولیسم پاراکسون به عنوان سمي ترین آفت کش

که منجر به افزایش  شوداکسیداتیو پاراتیون در کبد تولید مي

گردد. این ترکیب در بدن مهار آنزیم استیل کولین استراز مي

مقاله پژوهشی

  

سئول:* سنده م سیب تحقیقات مرکز، مهوش جعفری نوی شگاه شیمیایي، هایآ  علوم دان

 Email: m.jafari145@gmail.com                                    ایران تهران، ،(عج...)ابقیه پزشكي
 

 [
 D

O
R

: 2
0.

10
01

.1
.2

22
85

10
5.

20
16

.6
.1

.2
.4

 ]
 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 ja

bs
.f

um
s.

ac
.ir

 o
n 

20
25

-1
2-

24
 ]

 

                               1 / 9

http://journal.fums.ac.ir/
mailto:jafari145@gmail.com
https://dor.isc.ac/dor/20.1001.1.22285105.2016.6.1.2.4
http://jabs.fums.ac.ir/article-1-786-en.html


 

 

1395بهار  | 1شماره  | ششمسال  |مجله دانشگاه علوم پزشکی فسا   
 و همکارانصالحی  مریم

 

journal.fums.ac.ir 
36 

شود. ما و کبد متابولیزه ميتوسط پاراکسوناز موجود در پلاس

های و ناهنجاری DNAهمچنین پاراکسون باعث آسیب به 

 (.6 و 5گردد )کروموزومي مي

ها دارای اثرات مختلفي بر روی بدن هستند که از ارگانوفسفره

های مختلف نظیر مهار آنزیم کولین استراز و القاء طریق مكانیسم

مطالعات مختلف نشان (. 5-6کنند )استرس اکسیداتیو عمل مي

های ها از طریق تولید رادیكالدهد که بعضي از ارگانوفسفرهمي

های آنتي اکسیدان نظیر آزاد باعث تغییر فعالیت آنزیم

گلوتاتیون  - S( و CAT(، کاتالاز )SODسوپراکسیددیسموتاز )

( و افزایش GSH(، کاهش غلظت گلوتاتیون )GST) ترانسفراز

ها شده که در نهایت منجر به در بافت پراکسیداسیون لیپیدها

(. آنتي 7-9شوند )استرس اکسیداتیو و مرگ سلولي مي

باعث  و وجود دارند غلظت کم در که موادی عنوان به هااکسیدآن

 اکسید شونده مواد به تاخیر افتادن و یا مهار اکسیداسیون

 محیطي عوامل زیان آور اثرات در برابر را سلول و شوندمي

استیل سیستئین یک ترکیب  -N .(10-11کنند )مي محافظت

که به  باشدسیستئین مي -Lسولفیدریلي و مشتق از اسید آمینه 

طور ه تواند بعنوان یک آنتي اکسیدان و پیش ساز گلوتاتیون مي

های آزاد را خنثي های داخل سلولي رادیكالطبیعي اثرات آسیب

کبدی ناشي از  کند. این ماده برای جلوگیری یا کاهش صدمات

اثر چندین مطالعه  (.12-13شود )استامینوفن استفاده مي

در کاهش استرس اکسیداتیو القا شده توسط را  NAC حفاظتي

-18اند )نشان دادهحیوانات  های مختلفها در بافتارگانوفسفره

14  .) 

ها بعد از تماس با توجه به کاهش ظرفیت آنتي اکسیداني سلول

با توجه به تنوع  ا و اثرات متفاوت این ترکیباتهبا ارگانوفسفره

های مختلف و همچنین بر روی بافتها آنساختمان شیمیایي 

مطالعات تكمیلي ، ها بر این سمیتاثرات مختلف آنتي اکسیدان

اگرچه چندین مطالعه روی نقش  .رسدبه نظر ميضروری 

ها انجام شده است کاهش سمیت ارگانوفسفره بر NACحفاظتي 

مطالعاتي روی تجویز این آنتي اکسیدان و (، ولیكن 18-14)

بر روی بیومارکرهای استرس صورت داخل صفاقي ه بپاراکسون 

های مختلف انجام نشده است. در مطالعه اکسیداتیو در بافت

در کاهش استرس اکسیداتیو ناشي از  NACحاضر نقش 

ارگانوفسفره(  متابولیسم اصلي کبد )محل هایبافت پاراکسون در

موش صحرایي با و کلیه )محل دفع مواد متابولیزه ارگانوفسفره( 

 های استرس اکسیداتیو بررسي شد.سنجش شاخص
 

 ها مواد و روش

 مواد شیمیایی 

(، نیتروبلوتترازولیوم CDNBدی نیترو بنزن ) 4، 2کلرو -1

(NBT دی تیو ،)– بیس- ( نیتروبنزوئیک اسیدDTNB تری ،)

( و دیگر مواد شیمیایي مورد نیاز با TCAکلرواستیک اسید )

لمان( خریداری شد. آدرجه خلوص بالا از شرکت مرک و سیگما )

NAC  درصد از شرکت سیگمای  99و اتیل پاراکسون با خلوص

در روغن  mg/ml  4آلمان خریداری شد. اتیل پاراکسون با غلظت 

صورت تازه ه در آب مقطر ب mg/ml 160 با غلظت NACذرت و 

 تهیه شد.

 حیوانات 

های صحرایي نر نژاد ویستار در این مطالعه بر روی موش

 12ها در شرایط گرم انجام شد. موش 200-250محدوده وزني 

درجه سانتي  22±2ساعت تاریكي در دمای  12ساعت نور و 

نات آزمایشگاهي دانشگاه علوم گراد در محل نگهداری حیوا

پزشكي بقیه ا... قرار گرفتند. دسترسي حیوانات به آب و غذا آزاد 

های آزمایشگاهي که مورد تایید بود. موازین اخلاقي کار با حیوان

دانشگاه علوم پزشكي بقیه ا... )عج( بود، ( 234)کد:  کمیته اخلاق

 های آزمایشگاهي رعایت شد.هنگام کار با موش

 حیوانات تیمار 

گروه  4 به طور تصادفي به در این مطالعه تجربي، حیوانات 

 را ذرت روغن که کنترل شدند: گروه سر( تقسیم 6گروه  هر )در

 mg/kg 7/0حلال پاراکسون، گروه پاراکسون که  عنوان به

و گروه  mg/kg 160 NACکه  NACپاراکسون، گروه 

 به را NACون و پاراکسکه به طور هم زمان  NAC -پاراکسون

 با تزریق بعد از ساعت 24کردند.  دریافت صفاقي داخل صورت

های کبد و کلیه خارج اتر، بافت وسیله به حیوانات نمودن بیهوش

گردید و بعد از شستشو با سرم فیزیولوژی و خارج شدن خون و 

های زاید، به نیتروژن مایع انتقال داده شد و جدا کردن قسمت

 تا زمان انجام آزمایش نگهداری شد. -C70°سپس در دمای 

در بافر  10به  1ها توزین و با نسبت در روز آزمایش بافت

دقیقه با دور  15فسفات سالین هموژنه نموده و به مدت 

g16000  در°C4  سانتریفوژ گردید. از مایع رویي جهت سنجش

 های استرس اکسیداتیو استفاده شد.شاخص

 SODسنجش فعالیت آنزیم  

سنجیده شد  Winterbournبه روش  SODفعالیت آنزیم  

مولار در  EDTA1/0 ، از بافـت هموژنـه (. به حجم مناسبي19)
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میلي مولار در یک  NBT 5/1میلي مولار و  3/0سدیم سیانید 

 C37°دقیقه در  5کووت اضافه و بعد از مخلوط کردن به مدت 

بافرفسفات  میلي مولار در 12/0قرار گرفت. سپس ریبو فلاوین 

دقیقه در  12اضافه و به مدت  pH=8/7مولار با  067/0پتاسیم 

دقیقه در طول  5درجه حرارت اتاق قرار گرفت. جذب در طي 

نانومتر قرائت شد و فعالیت ویژه بر حسب واحد بر  560موج 

 محاسبه شد.     میلي گـرم پروتئین

 CATسنجش فعالیت آنزیم   

استفاده  Abeiزیم کاتالاز از روش برای اندازه گیری فعالیت آن

میلي مولار به حجم  2O2H 30(. واکنش با اضافه کردن 20شد )

میلي  50در بافر فسفات سدیم  مناسبي از عصاره نمونه بافتي

دقیقه در  3شروع شد. سپس جذب را در طي   = 7pHمولار 

نانومتر قرائت شد. فعالیت ویژه بر حسب واحد بر  240طول موج 

 میلي گرم پروتئین محاسبه شد.

 GSTاندازه گیری فعالیت  

انجام شد  Habigاندازه گیری فعالیت این آنزیم به روش  

فسفات پتاسیم  (. یک میلي لیتر محلول واکنش حاوی بافر21)

یک میلي مولار،   EDTAشامل  =pH 4/7با  میلي مولار 50

GSH 20  میلي مولار وCDNB 20  میلي مولار است. واکنش با

شروع شد. تغییرات حجم معیني از عصاره بافتي اضافه کردن 

دقیقه قرائت گردید.  5نانومتر در طي  340طول موج  جذب در

 شد. بیان واحـد برمیلي گرم پروتئینفعالیت ویژه بر حسب 

 GSHسنجش میزان  

استفاده  Tietzبرای سنجش میزان گلوتاتیون بافت از روش 

های و یا از گلبول غلظـت مناسـبي از نمونـه هموژنـه(. 22شد )

درصد  5میكرولیتر اسیدسولفوسالسیلیک  10قرمزلیز شده با 

درجه سانتیگراد با دور  4دقیقه در دمای  10مخلوط و به مدت 

g 2000  .میكرولیتر از محلول رویي برداشته  100سانتریفوژ شد

مولار اضافه شد. سپس  3/0میكرولیتر دی سدیم فسفات  810به 

درصد محلول در  DTNB 4/0میكرولیتر  90با اضافه کردن 

درصد واکنش شروع گردید. تغییرات جذب در  1سیترات سدیم 

با استفاده از  دقیقه قرائت شد. 5نانومتر در طي  412طول موج 

میلي گرم بر میلي لیتر محلول استاندارد  1محلول گلوتاتیون 

و  میكرومولار تهیه شد 25 – 200های گلوتاتیون در غلظت

منحني استاندارد گلوتاتیون رسم گردید و غلظت گلوتاتیون بر 

حسب نانومول در میلي گرم پروتئین و یا نانومول بر گرم 

 هموگلوبین محاسبه گردید. 

 (MDAسنجش میزان مالون دی آلدئید ) 

 برای تعیین محصول نهایي پراکسیداسیون لیپیدها از روش

Kei ( به 23استفاده شد .)5/1میكرولیتر از عصاره بافتي،  500 

دقیقه  10درصد اضافه شد. به مدت  TCA 10میلي لیتر 

میلي لیتر از مایع رویي را برداشته  5/1سانتریفوژ گردید. سپس 

درصد اضافه شد و به  67/0لي لیتر اسید تیوباربیتوریک می 2و 

میلي  2دقیقه در بن ماری جوش قرار داده شد. سپس  30مدت 

بوتانل به محلول اضافه و بعد از ورتكس شدید، به مدت  -nلیتر 

سانتریفوژ شد. سپس جذب محلول رویي  g 4000دقیقه در  15

. منحني نانومتر خوانده شد 532صورتي رنگ در طول موج 

تترااتوکسي پروپان رسم  3و1،1،3با استفاده از  MDAاستاندارد 

بر حسب نانومول  MDAشد و از روی این منحني میزان غلظت 

 در میلي گرم پروتئین محاسبه شد.

 تعیین غلظت پروتئین 

برای تعیین غلظت پروتئین از روش برادفورد استفاده شد 

میلي لیتر  1ه حجم (. حجم مناسبي از عصاره بافتي را ب24)

میلي لیتر از محلول برادفورد به آن اضافه و به مدت  3رسانده و 

نانومتر جذب  595دقیقه انكوبه گردید. سپس در طول موج  10

قرائت شد. غلظت پروتئین را با رسم استاندارد با استفاده از 

 محاسبه گردید.  (BSA)آلبومین سرم گاوی mg/ml1محلول 

 هادهتجزیه و تحلیل دا 

 نسخه InStatتجزیه و تحلیل اطلاعات با استفاده از نرم افزار 

توکي  صورت آنالیز واریانس یک طرفه به همراه تسته ب 3.3

مرز  p<05/0بیان شد.  Mean ± SDصورت ه انجام شد. نتایج ب

 معني دار بودن اطلاعات در نظر گرفته شد.
 

 نتایج 
به تنهایي و در ترکیب با  NACنتایج حاصل از اثر پاراکسون و 

 1های آنتي اکسیدان کبد و کلیه در جدول هم بر فعالیت آنزیم

دهد که پاراکسون باعث افزایش معني دار فعالیت نشان مي

GST (01/0p< )( و >01/0p) SOD (01/0p< ،)CATهای آنزیم

کبد و افزایش معني  درLDH (05/0p< )و کاهش فعالیت آنزیم 

 GST( و >01/0p) SOD (01/0p< ،)CATهای دار فعالیت آنزیم

(05/0p<) شود. همچنین کلیه در مقایسه با گروه کنترل مي در

باعث افزایش معني دار فعالیت  NACبه همراه تجویز پاراکسون 

( در کبد و کلیه و افزایش >05/0p) CAT و SODهای آنزیم

در مقایسه با  کبد( در >05/0p) GSTم معني دار فعالیت آنزی
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های آنتي اکسیدان در فعالیت آنزیم تغییرشود. گروه کنترل مي

در مقایسه با گروه پاراکسون معني دار  NAC -گروه پاراکسون

 نیست.

به تنهایي و در ترکیب با  NACنتایج حاصل از اثر پاراکسون و 

نشان  2کبد و کلیه در جدول  MDAو  GSHهای هم بر غلظت

پاراکسون در کبد در گروه  GSHدهد که کاهش غلظت مي

(01/0p<)  و کلیه(05/0p<) فزایش غلظت و اMDA  در گروه

در مقایسه با گروه کنترل معني دار  در کبد (>05/0p)پاراکسون 

کاهش  باعث NACبه همراه تجویز پاراکسون  همچنین است.

و کلیه در مقایسه با گروه کنترل  بددر ک GSH (05/0p<)غلظت 

در گروه  GSHو  MDA هایغلظت تغییرات معني دار است.

 در مقایسه با گروه پاراکسون معني دار نیست. NAC-پاراکسون

 گیری حث و نتیجهب
متابولیكي و اولین اندام مهم  ها از نظرکبد از جمله فعالترین اندام

این اندام دارای  برای سم زدایي مواد شیمیایي و سموم است.

باشد. های مربوطه ميبیشترین فعالیت آنتي اکسیداني و آنزیم

(. 25بنابراین اندام اصلي جهت سم زدایي ترکیبات سمي است )

کلیه نقش حیاتي در ثبات محیط داخلي موجودات زنده ایفا 

توانند عملكرد آن را هدف سموم شیمیایي است که مي کند ومي

جریان  ها مسئول برداشتن گلوتاتیون ازدچار اختلال کنند. کلیه

درصد نوسازی گلوتاتیون پلاسما را انجام  50-60 خون هستند و

ها نظیر کبد و کلیه دو بافت هدف برای ارگانوفسفره (.9دهند )مي

 (.15 و 14، 9رود )پاراکسون به شمار مي

 ساعت. 24بعد از موش صحرایي کبد و کلیه  MDAو  GSH هایغلظتبه تنهایي و در ترکیب با هم بر  NACو  پاراکسوناثر  .2جدول 

 پارامترها

( nmol/mg protein) 
 NAC-پاراکسون NAC پاراکسون کنترل

GSH 
 9/83±93/48* 94/97±23/8 8/80±32/29** 48/99±71/10 کبد

 3/29±13/71* 36/38±04/4 3/28±82/98* 69/36±08/4 کلیه

MDA 
 84/6±69/0 59/5±69/0 0/7±54/05* 89/5±61/0 کبد

 66/12±89/0 11/11±65/1 05/13±97/0 33/11±32/1 کلیه

05/0>p* 01/0 و>p** دار است.نسبت به گروه کنترل معني NAC :N –  ،استیل سیستئینGSH گلوتاتیون و :MDA :مالون دی آلدئید 

 

 ساعت 24آنتي اکسیدان کبد و کلیه موش صحرایي بعد از  هایآنزیمهم بر فعالیت  ترکیب با در به تنهایي و NACو  پاراکسون اثر .1جدول 

 هاپارامتر
U/mg protein 

 NAC-پاراکسون NAC پاراکسون کنترل

SOD 
 6/66±78/02* 01/51±05/5 7/69±78/13** 64/52±66/6 کبد

 4/58±71/49* 15/49±04/5 8/60±33/69** 23/46±67/5 کلیه

CAT 
 5/45±74/31* 85/33±94/4 6/48±55/05** 09/35±59/4 کبد

 5/58±06/41* 05/52±81/4 6/63±69/52** 73/48±29/6 کلیه

GST 
 26/327±98/95* 58/280±35/24 32/335±04/67** 51/273±51/23 کبد

 22/35±15/5 91/31±61/4 6/38±19/41* 95/27±75/4 کلیه

LDH 
 13/598±28/57 48/618±06/56 60/547±66/18* 41/655±52/52 کبد

 45/379±66/45 69/425±25/46 39/368±45/14 98/419±66/44 کلیه

05/0>p* ،01/0>p** دار است.نسبت به گروه کنترل معني N: NAC – استیل سیستئین، SOD :سوپراکسیددیسموتاز ،CAT :کاتالاز ،GST : گلوتاتیونS- ،ترانسفراز LDHلاکتات دهیدروژناز : 
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و  شوندهای آزاد ميها باعث تولید رادیكالبعضي از ارگانوفسفره

اکسیدان وارد های آنتيها، آنزیمبرای مقابله با افزایش رادیكال

اولین سد دفاعي در مقابل  SODآنزیم  (.5-9) شوندعمل مي

تبدیل  2O2Hهای آنیون سوپراکسید است که آن را به رادیكال

 2Oو  O2Hبه  CATکند که آن هم متعاقباً توسط آنزیم مي

دهد که (. نتایج این مطالعه نشان مي10-11) شودتبدیل مي

 SODهای پاراکسون باعث افزایش معني دار فعالیت آنزیم

شود. افزایش های کبد و کلیه موش صحرایي ميدر بافت  CATو

 2O2Hد و افزایش باعث کاهش رادیكال سوپراکسی SODفعالیت 

در  2O2Hموجب خنثي شدن  CAT شده و افزایش فعالیت

 های فعالیت آنزیم کاهشسبب  NACتجویز . شودها ميبافت

SOD وCAT  در مقایسه با گروه پاراکسون دو بافت  هردر

احتمالاً مربوط به توانایي این آنتي اکسیدان در حذف که  گرددمي

  (.15باشد )های آزاد ميمستقیم رادیكال

نتایج این مطالعه هم سو با نتایج چند مطالعه است. مطالعات 

Oruc که تجویز دیازینون به ماهي آب  و همكارش نشان دادند

روز در کبد و  5بعد از  SODآزاد باعث افزایش فعالیت آنزیم 

روز در بافت کبد  15بعد از  CATافزایش فعالیت آنزیم  شش و

همكاران نشان دادند که تجویز  و John (.25و  8) شودمي

مالاتیون  یا mg/kg 3با دوز  (Dimethoateخوراکي دیمتوآت )

(Malathion با دوز )mg/kg 5/13  به موش صحرایي بعد از سه

ها اریتروسیتدر و کاتالاز  SODروز موجب افزایش فعالیت 

مطالعه غني و همكاران نشان دادند که مصرف  .(26)گردد مي

و  mg/kg 35/0در دوزهای  صورت داخل صفاقيه پاراکسون ب

ساعت در موش صحرایي موجب افزایش فعالیت  4بعد از  7/0

. مطالعه (6) گردددر بافت مغز مي CATو SOD های آنزیم

 تجویز پاراکسون در دوزهای  جعفری و همكاران نشان دادند که

mg/kg1-7/0 فعالیت  صورت داخل صفاقي باعث افزایشه ب

طحال بعد  و کبد ،در قلب، کلیه، مغز CATو  SOD ای هآنزیم

نشان دادند  چند مطالعهاز طرف دیگر، (. 5) شودساعت مي 24از 

ساعت  24که تجویز دیازینون و متیل پاراتیون به ماهي بعد از 

دیازینون در کبد داخل صفاقي تجویز  ( و 27) در کبد و شش

 SODهای قي منجر به کاهش فعالیت آنزیم روز 14موش بعد از 

این اختلاف نتایج در مطالعات مختلف  .(28) شودمي  CATو 

ناشي از نوع، نژاد و گونه حیوان، نوع سم و بافت، مسیر تجویز 

و همكاران نشان  Uner باشد. ماده سمي و دوز و زمان تیمار مي

 NACراه ( به تنهایي و به همmg/L 72/1ون )یت دادند تجویز فن

(mg/kg 400 به صورت داخل صفاقي روی فعالیت )SOD  و

CAT  که  ساعت تاثیری ندارد، در حالي 96مغز برایNAC  با

 SODبه تنهایي باعث افزایش فعالیت  mg/kg5/0 غلظت 

ایزدی و همكاران نشان دادند که دیازینون  .(29) شودمي

(mg/kg 100 ) سبب افزایش فعالیتSOD  وCAT  کبد و کلیه

باعث کاهش فعالیت NAC (mg/kg 160 )و تجویز همزمان 

SOD  کبد و فعالیت آنزیمCAT (14) شوددر کبد و کلیه مي.  

که کونژوگه  های کمكي آنتي اکسیدان استاز آنزیم GSTآنزیم 

کردن طیف وسیعي از سموم و ترکیبات الكتروفیلي و 

کند و با افزایش حلالیت به کاتالیز مي GSHها را با کارسینوژن

(. نتایج مطالعه حاضر نشان 5) کندها از سلول کمک ميدفع آن

در کبد و کلیه  GSTدهد که پاراکسون سبب افزایش فعالیت مي

سبب کاهش فعالیت تا حدی  NACموش صحرایي شده و تجویز 

یت شود. افزایش فعالاین آنزیم در مقایسه با گروه پاراکسون مي

GST  با افزایش مصرفGSH  همراه است. افزایشGST  در اثر

تزریق پاراکسون نشان دهنده افزایش دفاع بدن در مقابل این سم 

نتایج چند مطالعه با نتایج این (. 21و دفع سریعتر آن است )

که  و همكارش نشان داد Orucمطالعه مطالعه مطابقت دارد. 

ماهي در کبد  GSTآنزیم تجویز دیازینون باعث افزایش فعالیت 

. (25) شودروز مي 30بدون تغییر در  15و  5بعد از آب آزاد 

تجویز دیازینون در  مطالعات جعفری و همكاران نشان دادند که

و تجویز پاراکسون  (7) در مغز و قلب mg/kg 200-50دوزهای 

 در قلب، کلیه و طحال باعث افزایش mg/kg 5/1-1در دوزهای 

. از طرف دیگر (5) شودساعت مي 24بعد از  GSTفعالیت آنزیم 

این محققین نشان دادند که تجویز پاراکسون در دوزهای مشابه 

معمولاً . (5) گرددمي فعالیت آنزیمباعث کاهش  قلبدر مغز و 

دوزهای کم سموم منجر به افزایش و دوزهای بالای آن باعث 

كاران نشان و هم Pena-Llopisگردند. ها ميمهار فعالیت آنزیم

 mmol/kgاستیل سیستئین ) -Nدادند که تزریق داخل صفاقي 

به  mg/L 5/1( سه ساعت قبل از تجویز دی کلروس در دوز 160

ساعت باعث افزایش فعالیت  96های مختلف تا زمان ماهي در

GST شود. ميNAC  باعث افزایش تحمل به این ارگانوفسفره

ادند فنتون باعث افزایش و همكاران نشان د Uner .(18) شودمي

GST  و تزریق داخل صفاقيNAC  قبل از تجویز فنتون به ماهي

ایزدی و همكاران نشان دادند  .(29) شودمي GSTباعث کاهش 

و کلیه و تجویز  کبد GST که دیازینون سبب افزایش فعالیت

NAC باعث کاهش فعالیتGST  (14) شودکبد مي. 
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های غیر آنزیمي سلول است اکسیدآنترین آنتي گلوتاتیون از مهم

تواند مي و شودهای آزاد ميکه باعث جمع آوری مستقیم رادیكال

های گلوتاتیون پراکسیداز و به عنوان یک سوبسترا برای آنزیم

GST  عمل کند. تخلیهGSH  در نهایت باعث افزایش

و کاهش مقاومت در  DNAپراکسیداسیون لیپیدی، آسیب به 

(. در این مطالعه تجویز 7 و 5شود )سیداتیو ميبرابر استرس اک

کلیه موش  و پاراکسون سبب کاهش غلظت گلوتاتیون در کبد

تاحدی سبب افزایش گلوتاتیون در  NACصحرایي و تجویز 

نیز  GSTکه فعالیت  شود. از آنجائيمقایسه با گروه پاراکسون مي

در کبد و کلیه در اثر پاراکسون افزایش پیدا کرده است، کاهش 

تواند ناشي از افزایش فعالیت آنزیم ها هم ميگلوتاتیون این بافت

GST  و مصرف آن به عنوان سوبسترا توسط این آنزیم و هم

های آزاد مربوط به عملكرد مستقیم آن جهت حذف رادیكال

تواند ناشي از مي NACط باشد. جبران کاهش گلوتاتیون توس

به عنوان پیش ساز گلوتاتیون و شرکت آن در سنتز  NACعمل 

این آنتي اکسیدان سلولي و همین طور عملكرد مستقیم آن در 

(. مطالعات دیگر هم سو با نتایج 15های آزاد باشد )حذف رادیكال

و پاراکسون موجب  د که تجویز دیازینونندهاین مطالعه نشان مي

چندین . (7و  5)گردد های مختلف ميتاتیون در بافتکاهش گلو

فن  توسط گلوتاتیوندر کاهش را  NAC اثر حفاظتيمطالعه 

اند نشان داده های مختلفتیون، دی کلروس و دیازینون در بافت

 .  (29-30و  18-17، 14)

در  LDHسبب کاهش فعالیت آنزیم در این مطالعه پاراکسون 

لیت این آنزیم را در مقایسه با گروه فعا NACشده که تجویز کبد 

به عنوان  LDHکاهش فعالیت آنزیم دهد. دیازینون افزایش مي

بیومارکر لیز سلولي و سمیت سلولي، احتمالاً نشان دهنده تخریب 

استفاده . (31) باشدغشاء سلولي و تراوش آنزیم به داخل خون مي

های آزاد ناشي از تجویز پاراکسون سبب احیاء رادیكال NACاز 

و در نتیجه جلوگیری از پراکسیداسیون لیپیدهای غشاء و مانع 

و همكاران نشان El-Shenawy  شود.مي LDHاز آزادشدن آنزیم 

به  5/32و  mg/kg 25/16که تجویز دیازینون در دوزهای  دادند

صورت داخل صفاقي منجر به کاهش مارکرهای سمیت کبدی 

. مطالعه (28) شودروز مي 14در موش بعد از  LDHمانند 

Abdou  ،افزایش فعالیت و همكارشLDH  موش صحرایي سرم

 mg/kg 20-8ماده بعد از تجویز خوراکي دیازینون در دوزهای 

نشان   دیگر مطالعات  . (32)دادند   را نشان به مدت سه هفته 

های طحال، مغز، قلب، کبد و در بافت LDHدهد که فعالیت مي

 .(7و  5) یابدکلیه بعد از تجویز دیازینون و پاراکسون کاهش مي

ایزدی و همكاران نشان دادند که دیازینون سبب افزایش فعالیت 

LDH  کبد و تجویزNAC  باعث کاهش فعالیتLDH شودمي 

(14). 

MDA  شاخص اصلي اکسیداسیون اسیدهای چرب غیراشباع

نشان دهنده اختلال است و به عنوان شاخص استرس اکسیداتیو 

های غیرآنزیمي و آنزیمي ناهای دفاعي آنتي اکسیددر مكانیسم

در کبد در اثر  MDA. در مطالعه حاضر افزایش سطح (33)است 

از تولید شود که این افزایش ناشي تجویز پاراکسون مشاهده مي

های آزاد توسط پاراکسون و افزایش پراکسیداسیون رادیكال

سبب کاهش سطح  NACباشد. استفاده از لیپیدهای غشاء مي

MDA شود. کاهش سطح در کبد ميMDA تواند مربوط به مي

در سنتز گلوتاتیون و مهار پراکسیداسیون لیپیدها  NACقابلیت 

ي و همكاران نشان دادند های آزاد است. مطالعه غنتوسط رادیكال

 mg/kgدر دوزهای  صورت داخل صفاقيه که تجویز پاراکسون ب

 MDAغلطت ساعت در موش صحرایي بر  4بعد از  7/0و 35/0

. مطالعه جعفری و همكاران نشان (6) در بافت مغز تاثیری ندارد

صورت ه ب mg/kg1-7/0 تجویز پاراکسون در دوزهای  دادند که

موجب افزایش لیپیدپراکسیداسیون  زایشداخل صفاقي باعث اف

همچنین  .(5) شودساعت مي 24در قلب، کلیه، مغز و کبد بعد از 

های مختلف که تجویز ارگانوفسفره اندنشان داده دیگرمطالعات 

در  MDAنظیر فن تیون و دیازینون باعث افزایش غلطت 

باعث کاهش غلظت آن   NACهای مختلف شده و تجویزبافت

 (.34 و 29، 17، 16، 14شود )مي

کند که پاراکسون با در مجموع نتایج این مطالعه پیشنهاد مي

های آنتي اکسیدان فعالیت آنزیم افزایشهای آزاد، تولید رادیكال

و کاهش غلظت گلوتاتیون باعث القاء استرس اکسیداتیو در 

به  NACشود و تجویز مي های کبد و کلیه موش صحرایيبافت

کسیدان از طریق سنتز گلوتاتیون و پاکسازی عنوان آنتي ا

های آزاد باعث کاهش استرس اکسیداتیو ناشي از رادیكال

 شود.مي پاراکسون
 

 تشکر و قدردانی

نویسندگان از حسین مهدوی نسب جهت یاری در مراحل      

نمایند. این طرح تحقیقاتي با حمایت مالي مي اولیه مطالعه تشكر 
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های شیمیایي دانشگاه علوم پزشكي بقیه مرکز تحقیقات آسیب

ا... )عج( انجام شده است که بدین وسیله از کلیه مسئولین مرکز 

 .  شودميمربوطه تشكر و قدرداني 

 

 تعارض منافع
نویسندگان هیچ گونه تعارض منافعي را اعلام نكرده اند.
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Abstract 
 

Background & Objective: Paraoxon (POX) as one of the most toxic organophosphorus pesticides, is 

widely used in agriculture, which can reduce the antioxidant capacity of the cell. The aim of this study 

was to investigate the effect of N-acetyl cysteine (NAC) as an antioxidant against POX-induced oxidative 

stress in rat liver and kidney. 

Material & Methods: In the present experimental study, male Wistar rats were randomly divided into 

four groups; control (corn oil as POX solvent), POX (0.7 mg/kg), NAC (160 mg/kg), and NAC+POX. 24 

hours after the intraperitoneal injection, animals were anesthetized and the liver and kidney tissues were 

quickly removed. Followed by the 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 the biochemical methods. The data were 

statistically analyzed using the analysis of variance (ANOVA) followed by the post hoc analysis using 

Tukey test. 

Results: POX increased SOD, CAT and GST activities and decreased GSH content in rat liver and kidney 

as compared to control. In addition, the increased MDA level and decreased LDH activity were observed 

in the liver. The administration of NAC inhibited changing of these parameters.  

Conclusion: The administration of NAC as antioxidant, ameliorates POX-induced oxidative stress in rat 

liver and kidney by scavenging the free radicals and GSH synthesis, but does not provide the complete 

protection. 
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