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 چكيده
و هيستولوژي كبد موش باردار هدف از اين تحقيق بررسي اثرات نيترات مازاد در آب آشاميدني بر روي آنزيم هاي كبدي

به36تعداد باشد. مي گروه تقسيم شدند.گروه شاهد هيچ نيتراتي دريافت3سر موش سوري باردار را در روز صفر بارداري
و گروه دوم تجربي دوم مقدار mg/l 450نكرد. گروه تجربي اول  نيترات در آب آشاميدني افزوده شد. mg/l 900نيترات

و از بطن بارداري موش17در روز  آنهاي باردار را با اتر بيهوش و بافت كبد مورد مطالعه ها خون چپ گيري
جهت image jو  ANOVAو آناليز واريانس يك طرفه spssافزار در اين تحقيق از نرم هيستوپاتولوژي قرار گرفت.

و از نظر تست در اين مطالعه از نظر ظاهري كاهش وزن موش شمارش سلولي استفاده شد. هاي بيوشيميايي هاي باردار
و افزايش در آنزيم آلانين آمينوترانسفراز هاي كبدي كه شامل افزايش معنا زيمافزايش آن دار در آسپارتات آمينوترانسفراز

به نظر مي رسد كه نيترات مشاهده شد. هم چنين تغييرات هيستوپاتولوژي در كبد موش باردار سوري نشان داده شد.
و تخريب مي سلول مازاد در آب آشاميدني سبب افزايش آنزيم كبدي  شود. هاي كبدي

  AST،ALT بارداري، نيترات، آب آشاميدني، كبد،:ها كليدواژه

 قدمهم
زيست محيطدر بشر هاي نگراني ترين مهماز يكي

بهكه باشدميهاآببه آلاينده مواد افزايش مسئله

و آلي مواد هاي پساب نفت، نشت فاضلاب، صورت

از اعم گوناگون شيميايي مواد كارخانجات، معدني

كه فلزات شبهو فلزات  هايآب آلودگي موجب است،

نيتروژني تركيبات. شوندمي مختلف اشكالبه جهان

كه باشدمي زيست محيط هاي آلاينده ترين مهماز يكي

.است آمونياكهاآن ترين خطرناكو ترين مهم جمله از

 وجودآب هاي آلاينده بندي تقسيمدر كلي طور به

 هاي آلاينده وجودبر دلالت آمونياكو نيترات نيتريت،

 نيترات.[21] دارد آبي منابع داخلدر معدني شيميايي

 دهاني مايع جريان وارد بزاق طريقاز بدن با ورود به

بعد از جذب نيترات درصد25 تقريباً.[11] گردد مي

 طوربه بزاقدرو شده بزاقي غدد وارد انسان، بدن در

هم هاي باكتري. گردندمي تغليظ برابر20تا فعالي
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زبان، موجب احياي تحتاني سطح رويبر زيست

مي نيترات هاي آنزيم توسط نيترات  شود ردوكتاز

با افزايش غلظت نيترات در آب آشاميدني [17,18]

 مدت بلندو كوتاه سوء اثرات هايي مانند بيماري

 ايجادبه توانميكه انسان ديده شده استبر نيترات

 ويژهبهو جنينبر اثر هموگلوبينما،مت بيماري

بر نيترات اثرات همين مبناي.بر [1] كرد اشاره سرطان

در بيماري ايجاد خصوصبه انسان  مت هموگلوبينما،

 غلظتاز مجازي حدود كشورهاوها سازمان اكثر

 كبد [6] كردند وضع آشاميدنيآبدر نيترات

از بسياريدركه است بدن داخلي غده ترين بزرگ

 قند، تنظيم جملهاز فيزيولوژيك اساسي فرايندهاي

 سنتزو ليپوپروتئينو ليپيد سنتز پلاسما، پروتئين سنتز

 هاي ويتامين ذخيرهو صفراوي اسيد ترشح

(b12.a.d.e.k) در ارگان اين [7]دارد محوري نقش

 زيادي تعداد ترشحو زداييسم بيولوژيك، شكل تغيير

 [9] است حياتي نقش دارايزا درون تركيبات از

 هاي آزمايش انجام كبد، ديدگي آسيب باليني شاخص

 اختصاصي كبد برايهاآن اغلبچه اگر است، كبدي

اما در صورت تغيير در مقدار آن امكان اختلال نيستند،

 شاملها آزمايش اين دهد. در عملكرد كبد را نشان مي

ASTALT كبدي سلول هاي نكروزدركه بوده سرمي 

 يكALT ترانسفراز آمينو آلانين.[7]يابندمي افزايش

 يافت كبددر عمدتاًكه است آميناز ترانس آنزيم

 عضلات قلب، ها، كليهدر كمتري نسبتبهو شود مي

و اسكلتي،  صورتدر. دارد وجود پانكراس خون

 ALTآنزيم كبدي هاي سلول نكروزيا آسيب

 واردو كندمي عبور غشاازو كرده تركرا سيتوپلاسم

 ASTترانسفراز آمينو آسپارتات[4,19].شودمي سرم

همدر عمدتاًكه است آميناز ترانس آنزيم يك كبد،

 زياد از اين آنزيم موجود نيز مقداري قلب چنبن در

 هاي سلول داخل در AST عمده قسمت. [19]است

كه وقتي. دارد قرارها هپاتوسيت ميتوكندريدر كبدي

 كبدي هاي سلولدر نكروزيا التهاب خفيف آسيب

 ديده آسيب هاي سلول غشاي طريق ازAST شود ايجاد

 هاي آسيبدر.شودمي خون سرم واردو شودمي آزاد

 تخريب كبدي هاي سلول هاي ميتوكندري شديد

.  [19]شودمي آزاد ASTاز بيشتري مقاديرو شوند مي

 هاي سلولدركه است آنزيمي ALP فسفاتاز آلكالين

 صفراوي، هاي راه اپيتلوم استخوان، استئوبلاست

 جفتو كليه ها، روده مخاطدر نيزو كبدي هاي سلول

. اهميت انجام اين تحقيق به دليل نقش  [19]دارد قرار

و خاصيت سم و هم مهم كبد در بدن چنين زدايي آن

و  خطرات ناشي از نيترات مازاد در آب بر روي كبد

 بافت آن است.

ها روشو مواد

 انجام گرفت،1393مطالعه كه در بهار سال اين در

آبدر محلول سديم نيترات اثر بررسي منظور به

با سوري ماده بالغ هاي موشاز روي كبد آشاميدني بر

 پرورش اتاقدركهشد استفاده هفته8 سني ميانگين

 خوارزمي دانشگاه شناسي زيست دانشكده حيوانات

در آزمايش وطول قبل حيوانات بودند، شده تكثير

12 تاريكيو روشنايي سيكلبا استاندارد هاي قفس

آب بدون ساعت  حرارت درجهدر غذاو محدوديت

 آزمايش ايندر. شدند داري نگه گراد سانتي20-24

و گيري جفتو استروس تعييناز بعد موشسر 36

سه واژينال پلاك مشاهده  تايي تقسيم12گروه به

 دريافت نيتراتي هيچ كنترل، گروه اول گروه. شدند

و هاي گروهو نكرد  900و 450 ترتيببه سوم دوم

 آشاميدني درآب ليتر5/1در سديم نيترات گرم ميلي

لازم به ذكر است كه آب مصرفي مورد كردند، دريافت
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اين تحقيق آب معدني دماوند با مقدار استفاده در

و ناچيز نيترات است  بارداري17روزدر. مشخص

 شده بيهوش اتراز استفادهبا سپسو شده وزن موش

و با سرنگ انسولين از بطن چپ قلب موش مادر

و مورد خون و كبد را از بدن موش خارج گيري شد

بررسي مورفولوژيكي قرار گرفتند، سپس كبدها را با 

و در  فرمالين فيكساتيو سرم فيزيولوژي شستشو نموده

 هاي الكلبه شده فيكس هاي نمونه. شدند فيكس% 10

 جهتبه ساعتيك كدامهردر% 100تا 30

 درتولوئنراها نمونه سپسو شده منتقل گيري آب

در نهايتا پارافين حماماز بعدو كرده سازي شفاف

از استفادهباها نمونهاز.شد انجام گيري قالب پارافين

بهوشد تهيه ميكروني7 هاي برش ميكروتوم دستگاه

 هاي برش ائوزينو هماتوكسيلين آميزي رنگ روش

 ميكروسكوپي مطالعهو شدند آميزي رنگ حاصله

ازو جهت انجام شمارش گرفت صورت سلولي

، جهت تجزيه تحليل آماري از image j افزار نرم

 نتايج مقايسهو تحليلو هم چنين براي spssافزار نرم

 آزموناز موش بالغ باردار، كبدبه مربوط هاي داده

 وجود مقايسه طرفهيك واريانس) ANOVA( آناليز

 ازاستفاده مختلف هاي مشخصه بين دار معني اختلاف

 توكي آزمون) Tukey(و ميانگين شكلبهها داده. شد

در آنها دار معني سطحو شده داده نشان معيار خطاي

 شد. گرفته نظردر)(P<0.05 حد

 نتايج

در بررسي انجام شده در قسمت مورفولوژي

مي كاهش وزن موش دهد كه اين هاي مادر را نشان

هايي كه دوز نيترات بالاتري دريافت تغييرات در گروه

( گروه-كرده بودند و 450هاي دريافت كننده نيترات

شد-گرم در ليتر) ميلي 900  تفاوت بيشتري مشاهده

)1(جدول

 مطالعه مورد باردار هاي موش وزن ميانگين : مطالعه1جدول

هاگروهكنترلاولتجربيدومتجربي

 هاي موش وزن ميانگين518/525/61

 بررسي مورد باردار

و هايي موش ميكروسكوپي مطالعات در گروه اول

شد ساختارشاندر شديدي بافتي دوم تغييرات  مشاهده

هاي دفاعي كبد هاي كوپفر كه سلول سلول همچنينو

و دوم با مصرف گروهدر هستند، هاي تجربي اول

نيترات بيشتر افزايش نشان داده كه اين افزايش در 

 گروه تجربي اول بيشتر از گروه تجربي دوم است.

 نيترات افزايشبا هپاتوسيت در كبد هاي سلول

كهيمي كاهش  كنترل هاي گروه بيندر كاهش اين ابد،

 دار معني اختلاف دوم تجربي چنينهمو اول تجربيو

 اختلاف دومو اول تجربي گروه بين اما باشد نمي

)1(نمودار باشد.مي دار معني

 موشدر كبدي هاي هپاتوسيت هاي سلول ميزان مقايسه:1 نمودار

 باردار

دار گروه تجربي دوم نسبت به گروه اختلاف معني

 فضاي نيترات افزايشبا چنينهم)P<0.05(شاهد 

دركه طور همان.است يافته افزايش سينوزوئيدي نيز

در سلولي نظميبيو آرايش شودمي مشاهده شكل

 افزايش دومو اول تجربي هاي گروهدر كبدي بافت

)1(شكل يابد. مي
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آميزي موش باردار سوري. رنگ: مقطع بافتي از كبد1شكل

) ×)100هپاتوكسيلين ائوزين.با بزرگنمايي

و فلش تغييرات سلول و نوك فلش: تغييرات هپاتوسيتي هاي كوپفر

مي افزايش آن را در سلول  دهد. هاي كبدي نشان

 : گروه كنترلAگروه

 : گروه تجربي اولBگروه

 : گروه تجربي دومCگروه

و نوك پيكان نشان دهنده سلول ها: پيكان دهنده ها نشان هاي كوپفر

مي هپاتوسيت  باشد. ها

در بررسي بيوشيميايي انجام شده تغييراتي در

هاي كبدي مشاهده شد كه با افزايش مقدار سلول

) )، ASTنيترات آنزيم كبدي آسپارتات آمينوترانسفراز

يابد، كه اين ) نيز افزايش مي (ALTآمينو ترانسفراز

)2(نمودار به صورت معنا دار است. ASTافزايش در 

:مقايسه آنزيم هاي كبدي در بين گروه هاي مورد بررسي2جدول

تجربيگروه

 دوم

تجربيگروه

 اول

هاگروهكنترلگروه

ها تست

���������AST 
������ALT

���������ALK

 هاي مورد بررسي كبدي در بين گروههاي : مقايسه ميزان آنزيم2نمودار

 بحث:

 اتمسهاز متشكل معدني هاي ازآنيون يكي نيترات

يك اكسيژن  طريقاز طبيعتدرو است نيتروژن اتمو

 تبديل خنثي حالتبهها كاتيونبا شدن تركيب

 صورتبه عمدتاً نيتريتبا همراه نيترات  [2].شود مي

ها نيترات. [16] دارند وجود زيست محيطدر محلول

 يافت معدني مواددر طبيعي مواددر طبيعي به طور

 نيتراتبهكه مناطقيدر تنها آشاميدني آب.شوند مي

به نيترات وروددر عمده نقش تواندمي باشد آلوده

از بالاتر نيترات غلظت . اگر[1] باشد داشته انسان بدن

 چنين مصرف باشد، ليتردر گرم ميلي45 استاندارد حد

.[3] باشدمي خطرناك آبي

 خوديبه نيتراتكه دادند نشان زيادي تحقيقات

 دليلبه اما خطري ندارد، انسان سلامت براي خود

همو گوارشي سيستمدر كننده احيا هاي باكتري وجود

 تواندمي گوارشي سيستمدر مناسب PH وجود چنين

گردد. تبديل نيتريت خطرناكو شده احيا فرم به

 اسيدها آمينوو آميدها ها، آمينبا تواندمي نيز نيتريت

 فرم بنابراين. دهد N-nitroso تشكيلو شود تركيب

 تركيباتو نيتريت بدن،در نيتروژنه تركيبات خطرناك

N-nitroso لحاظاز كه [5,6,10,11] باشد مي 

و هستند فعال پستاندار جانداران بدندر بيولوژيكي

 نيترات خصوصبهو نيتروژنه تركيباتبا مرتبط اثرات

. هم [5] شودمي تركيبدو اين متوجه بيشتر انسان در

 تواندميو باشدميزا سرطاناي ماده آمين نيتروز چنين

 طرفياز. آورد وجودبه افراد سلامتيدررا مشكلاتي

 سوپرباها واكنش صورتدر اكسيدها تري نيترو ديگر

 پراكسي تشكيلبه منجر بدن داخلدر اكسيدها

 شكست موجب تركيبات اينكه شوندميها نيتريت

 نهايتاًو سلولي تقسيمدر اختلالو DNA رشته
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.[12,14,20]شد خواهد بافتي خسارات

كه شده داده نشان Raat et al 2009 مطالعه طبق

 باعث سديم نيتريتو نيترات حاويآب مصرف

 پلاسماو معدهدر نيتريتو نيترات غلظت افزايش

 نيترات حاويآب مصرفكه شده گزارشو گردد مي

در نيتريت غلظت كم شدن باعث سديم نيتريتو

به كه در يافته [15] شودمي قلبو كبد بافت هاي

 بافتدر تغييراتي تواندمي دست آمده است با نيترات

 صورتبه تغييرات اين.كند ايجاد باردار مادر كبد

 اثردر تواندميكه بوده لبولي مركز سياهرگدر اتساع

.باشد كبد بافت عملكرددر اختلال

 تواناييبه سمي نيترات مصرفبا سلامتي خطرات

 ايجادوآن شدن اكسيدهو هموگلوبين تغييردر آن

در احتمالاً كاهش.[8] است وابسته هموگلوبين مت

 هاي راديكال توليد به علت هپاتوسيت هاي سلول تعداد

 واكنش هاي اكسيژن انواعو سوپراكسيد قبيلاز آزاد

 غشايي ليپيدهاي پراكسيداسيون باعثكه است پذيري

 داخل اشباع غير چرب اسيدهاي چنينهمو

از موجب نهايتدر عمل اين.شوندمي سيتوپلاسمي

 كبدي هاي سلولبه آسيبو سلول غشا رفتن بين

هاي در مطالعه حاضر كاهش سلول [22]شد خواهد

 هپاتوسيت مشاهده شد.

 هسته شدن بزرگ مطالعه ايندر همچنين

 نظميبيواي دوهسته هاي سلول افزايش ها، هپاتوسيت

 هاي سلول مرگو اختلالبر دال لوبولاسيون، در

.باشدمي كبد بافت بازسازيآن متعاقبو كبدي

 شدن هايپرتروفي(ها سلول حجم افزايش البته

 ذخيره كاهش جبران جهت احتمالا)ها هپاتوسيت

كاهش ميزان اكسيژن است، كمبودطيدر انرژي

و نمو بافت  ها را سبب اكسيژن امكان تاخير در رشد

در مي  AsChina et al توسطكه اوليه تحقيقات شود.

 سديم تركيبكه داد نشان گرفت، انجام 1971 سال در

 تجمعو كبددر نكروز سبب آمين متيلديو نيترات

به  [22]گرددمي موشدر مركزي پورتال گرفتگيو

و كبدي سلول تخريباي مطالعهدر مشابه طور

كه حيواناتيدر خصوصبه كليوي هاي سلول تخريب

 كردند دريافت mg\kg\day NaNo2 20 مقدار به

 [13].شد مشاهده

در ما  مقدار افزايشباكه دربافتيم مطالعه اين نيز

بهو شدن تخريب حالدر كبدي هاي سلول نيترات

.رودمي شدن نكروزه حالدر كبدي هاي سلول عبارتي

و فاكتورهاي باليني سرم كه نشان دهنده تخريب

هاي اختلال در عملكرد كبد است كه شامل آنزيم

 نكروزدركه است ALTو ASTكبدي كه شامل 

با مطالعه ايندر كه يابندمي افزايش كبدي هاي سلول

به.[19]يابدمي افزايشها آنزيم مقدار نيترات افزايش

به شده ايجاد كبدي بافتي خساراتكه رسدمي نظر

.باشدمي بافتدر تركيبات اين وجود خاطر

 گيري نتيجه

 مصرفكه دهدمي نشان تحقيق نتايج حاضر از اين

 900و 450 ميزانبهآبدر محلول سديم نيترات

 تغييرات سبب بارداري دوره طولدر در ليتر گرم ميلي

 كاهش جملهاز كبد هيستوپاتولوزيكيو مورفولوژيكي

و وزن، افزايش آنزيم  شودمي بافتي آسيب هاي كبدي

 سديم نيترات ميزانبه وابسته تغييرات مشاهده شده،و

در حياتي نقش كبدكه آن جاييازو است دريافتي

در اختلال سبب ماده اين دارد زدايي مسموميت

 شود.مي عملكرد كبد

 قدردانيو تشكر

 دانشكده جانوري تكوين آزمايشگاهدر تحقيق اين



و هيستوپاتولوژي موش سوري باردار نژاد بررسي نيترات مازاد در آب آشاميدني بر روي آنزيم انو همكار قريشي/ NMRIهاي كبدي 14

 لذا. است شده انجام خوارزمي دانشگاه شناسي زيست

و جناب آقايازرا تشكر كمال جناب آقاي كيوان

و سركار خانم لطيفه كريم زاده  مهندس سعيد نظافت

از همچنينو داريم دريغشانبي زحمات جهت به

 محترم مديريت حميد رضا هاشمي آقاي زحمات

 مواد تهيهو حمايت جهت ميلاد بيمارستان آزمايشگاه

 نماييم.مي تشكر تحقيق ايندر نياز مورد لوازمو
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