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 :چکیده

 تولید شده توسط قارچ هستند که مواد غذایی را آلوده کرده و اثرات مضری بر انسان و حیوانات دارند. این مطالعه با هدف نشان دادن سمیتها ترکیبات سمیآفلاتوکسین

گروه  2جوجه یک روزه به طور تصادفی به  22ها و شناسایی اثرات کورکومین و ملاتونین در برابر سمیت آن انجام شد. در این مطالعه بر کبد جوجه B1 (AFB1)آفلاتوکسین

( و Curcumin(، کورکومین )Melatoninهای ملاتونین )(، گروه2 mg/kg) AFB1روز بدون هیچ دارو، گروه  11ای( تقسیم شدند. گروه شاهد قطعه 2مساوی )

ملاتونین همگی -و هردو کورکومین( g/kg 2، کورکومین )(mg/kg 1ین )بترتیب ملاتون B1آفلاتوکسین( همزمان با مسموم سازی بوسیله Cur-Melملاتونین )-کورکومین

برای ارزیابی کبد سنجش شد.  ASTو  TAC ،GGTگیری بعمل آمد. سطح سرمی از قلب بصورت مستقیم خون 11خوراکی دریافت کردند. هنگام کشتن حیوانات در روز 

های دریافت کننده کورکومین و ملاتونین دارای ذخایر بیشتری از س شدت ضایعات کبد انجام شد. گروهبراسا 3تا  1عملیات هیستوپاتولوژی و درجه بندی جراحات از 

( را در همه گروه ها با شاهد نشان داد. P<1111/1دار )در گروه های دریافت کننده کورکومین و ملاتونین وضعیت معنی ASTو  GGTاکسیدان تام بودند. سطح سرمیآنتی

(. در بررسی پاتولوژی P<11/1ملاتونین بود )-هر دو کورکومین داری صرفا کمتر از گروهبطور معنی B1آفلاتوکسیننیز در گروه گروه  TACسرمی  همچنین میزان سطج

های ملاتونین تفاوت داشت. به این صورت که گروه-های تیمار شده بجز گروه کورکومینو گروه B1آفلاتوکسینگروه شاهد کاملاً سالم و بدون تغییر رنگ بود و با گروه 

، B1ینآفلاتوکس ملاتونین در مقایسه با گروه-کبد رنگ پریده داشتند و ضایعات میکروسکوپی معنی دار تری را نشان دادند. گروه کورکومین B1آفلاتوکسیندریافت کننده 

های ها در سلولهای کبدی به هم ریخته، واکوئل( را در جراحات کبد نشان داد. این جراحات شامل نکروز هپاتوسیت ها، چینش طنابP<1111/1ر )دابیشترین کاهش معنی

ورکومین داری کمتر شد. کنیملاتونین بطور مع-های التهابی بود. درجات این ضایعات میکروسکوپی در گروه های تیمار و بویژه در گروه هر دو کورکومینکبدی و نفوذ سلول

ز های دچار جراحات سمی ناشی ااکسیدانی در بافت کبد جوجهتواند موجب کاهش ضایعات هیستوپاتولوژی، کاهش اکسیداسیون و افزایش ظرفیت آنتیو ملاتونین می

 شود. B1آفلاتوکسین

 

 .، کبد، کورکومین، ملاتونینB1آفلاتوکسین :کلمات کلیدی
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مومیت ایعات کبدی ناشی از مسرزیابی هیستوپاتولوژی اثرات محافظت کنندگی کورکومین و ملاتونین در برابر ضا

 های گوشتیدر جوجه B1با آفلاتوکسین 

 

  :مقدمه

سموم قارچی موجود در خوراک دام به تولیدات دامی مورد 

مصرف انسان انتقال یافته و باعث عوارضی چون سرطان در 

شوند. به منظور جلوگیری از انتقال این سموم به انسان می

تأثیر انسان باید خوراک آلوده را از جیره دام حذف نمود. 

امل بر طیور به نوع، سن، جنس و برخی عو B1آفلاتوکسین

 ترین طیور بهدیگر طیور بستگی دارد. بوقلمون حساس

بوده و پس از آن بلدرچین است. در حالی  B1آفلاتوکسین

, 1)تحمل بیشتری دارد  B1آفلاتوکسینکه بدن مرغ نسبتاً به 

ها به ها و جوجهها از بوقلمون. جوجه اردک(2

تر بوده  که این نشان از گسترده بودن حساس B1آفلاتوکسین

. طیور (3)خطر ورود این سم از حیوانات به بدن انسان است 

جوان نسبت به طیور مسن حساسیت بیشتری نسبت به 

شده است که حیوانات . گزارش (3)دارند  B1آفلاتوکسین

ماده نسبت به حیوانات نر تحمل بیشتری نسبت به 

اگرچه برخی از محصولات طبیعی . (1)دارند  B1آفلاتوکسین

را  B1آفلاتوکسینتواند سمیت ناشی از وجود دارد که می

بهبود بخشد، کورکومین بر اساس هزینه کمتر و ایمنی بالاتر، 

ترین نمونه است. مکانیسم مولکولی زیربنایی عمدتاً رایج

شامل مهار استرس اکسیداتیو، مسدود کردن پاسخ التهابی، 

مهار آپوپتوز، کاهش نکروپتوز، ترویج اتوفاژی، تنظیم پاسخ 

مورد توجه قرار  B1آفلاتوکسینایمنی، و مداخله متابولیسم 

های نر نسبت به های کبدی اردک. میکروزوم(2)گرفته است 

درصد متابولیت مهلک ناشی از  32های ماده، اردک

ه دهد ککنند که نشان میبیشتری تولید می B1آفلاتوکسین

بالاتری نسبت به  B1آفلاتوکسینحیوانات ماده تحمل 

به طور جدی برای  B1آفلاتوکسین. (7, 6)حیوانات نر دارند 

صنعت پرورش طیور مخاطره برانگیز است. در حال حاضر، 

از جمله پاکسازی  B1آفلاتوکسینروش های رایج سم زدایی 

اجزای غذایی موجود در خوراک، نتوانسته جلوی اثرات 

وارد شده به بدن را بگیرد و هزینه بالایی   B1آفلاتوکسین

 . (2)دارد 

اند که کورکومین پتانسیل چندین مطالعه بالینی نشان داده

های مزمن کبدی، سرطان، حفظتی و درمانی در برابر بیماری

عصبی، قلبی عروقی، عفونی، نئوپلاستیک، روانپزشکی و 

اختلالات متابولیک دارد. جای تعجب نیست که چندین 

مطالعه آزمایشگاهی و حیوانی تایید کردند که مکمل 

تواند اثرات محافظتی قوی در برابر آسیب ین میکورکوم

زایی زایی، سرطان، جهش B1آفلاتوکسینکبدی ناشی از 

کبدی، اختلال عملکرد کلیوی، آسیب ایلئوم، سمیت ایمنی از 

 . (9, 8)طریق تنظیم اهداف متعدد ذکر شده در بالا ارائه دهد 

از طرفی ملاتونین نیز یک عامل شناخته شده با توانایی 

کسیدانی بالا است که حسب برخی تحقیقات توانایی اآنتی

مثلا در  B1آفلاتوکسینحذف یا کاهش اثرات سمی ناشی از 

.  ملاتونین اخیراً به (11)های بلدرچین را داشته است جوجه

دلیل محافظت سلول در برابر آسیب ناشی از استرس 

پتوز اکسیدانی و ضد آپوهای آنتیاکسیداتیو از طریق فعالیت

 .(11)مورد توجه قرار گرفته است 

را  B1آفلاتوکسیناین تحقیق آسیب کبدی طیور ناشی از 

بررسی کرده و به روشن شدن تاثرات محافظتی کورکومین 

ر جوجه های نر همراه ملاتونین برای پیشگیری و درمان آن د

یکروزه پرداخت تا ببینیم آیا تجویز همزمان هر دوی این 
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تواند توان ضد آفلاتوکسینی را بیش از ها میاکسیدانآنتی

 مصرف تنهایی کورکومین یا ملاتونین افزایش دهد.

ارزیابی عملکرد کورکومین همراه ملاتونین روی ممانعت از 

ها در کبد جوجه B1گسترش ضایعات ناشی از آفلاتوکسین 

یک بررسی جدید بود که با هدف کمک به شروع مطالعات 

ها در تحقیقات روی جیره با حجم بیشتر نمونه و ورود آن

انجام شد. این تحقیق مشخص کرد که کورکومین همراه 

تواند احتمالا از ضایعات گسترده ناشی از ملاتونین می

آفلاتوکسین بکاهد و بر لزوم سرمایه گذاری روی تحقیقات 

 بزرگتر تاکید دارد.  

 :هامواد و روش

  داروهاتهیه  -2-1

، بصورت محلول آفلاتوکسین کد B1آفلاتوکسینسم 

A6636  تهیه شده از قارچ آسپرژیلوس فلاووس

(Aspergillus flavus با )CAS-Nummer: 1162-

 محصول سیگما آلدریچ خریداری شد.  65-8

کورکومین بصورت پودر در شیشه تیره دربسته از برند سیگما 

 ,Brand: sigma, CAT Number: C1386آلدریچ 

Volume: 5G ری و در دوزهای عنوان شده در خریدا

 ها اضافه شد. پروپوزال در خوراک جوجه

ملاتونین بصورت پودر در شیشه تیره دربسته از برند سیگما 

 ,sigma aldrich, CAT Number: 73-31-4آلدری

Volume: 500mg  خریداری و در دوزهای عنوان شده در

 ها اضافه شد.  پروپوزال در خوراک جوجه

 های تحقیقت و گروهحیوانا -2-2

های مورد آزمایش در برای تیمارهای آزمایشی و تهیه نمونه

روزگی( استفاده شد.  13 – 1این پژوهش از جیره آغازین )

 1جیره بر اساس احتیاجات توصیه شده در حدول شماره 

 تنظیم شد. 

 استفاده شده در تحقیق حاضر روزگی 11برای رشد تا جوجه گوشتی  رشدجیره  -1جدول

 ترکیب جیره غذایی درصد ترکیب مواد غذایی

 ذرت 55

 کلزا 3

 کنجاله سویا 20

 سبوس گندم 55/2

 کربنات کلسیم 1/1

 دی کلسیم فسفات 2

 روغن گیاهی 1

 نمک 25/4

 وینامین و مواد معدنی 5/4

 جوش شیرین 10/4

 متیونین 11/4

 



رزیابی هیستوپاتولوژی اثرات محافظت کنندگی کورکومین و ملاتونین در برابر ضایعات کبدی ناشی از مسمومیت ا

 های گوشتیدر جوجه B1با آفلاتوکسین 

 

قطعه جوجه گوشتی یکروزه سویه  22در این آزمایش تعداد 

ای، به قطعه 2گروه  2رآس در قالب طرح کامل تصادفی، با 

های روز روی بستر پرورش داده شدند. گروه 11مدت 

 آزمایشی عبارت بودند از: 

روز زمان مطالعه فقط با خوراک  11ها به مدت شاهد = جوجه

 B1 (AFB1) آفلاتوکسینبدون هیچ دارویی تغذیه شدند. 

گرم بر کیلوگرم میلی 2روز زمان مطالعه با  11در طول 

. ملاتونین (12)در جیره خوراک تغذیه شدند  B1آفلاتوکسین

(Melatonon همزمان با مسموم سازی با )آفلاتوکسینB1 

 1طالعه ملاتونین نیز )روز زمان م 11ها، در طول در جوجه

( بصورت PBSگرم بر کیلوگرم وزن بدن محلول در میلی

( همزمان Curcumin. کورکومین )(13)خوراکی تجویز شد 

 11ها، در طول در جوجه B1با مسموم سازی با آفلاتوکسین

گرم بر کیلوگرم وزن بدن  2روز زمان مطالعه کورکومین )

-خوراکی تجویز شد. کورکومین PBS )(13)محلول در 

( همزمان با مسموم سازی با Cur-Melملاتونین )

روز زمان مطالعه  11ها، در طول در جوجه B1آفلاتوکسین

( و PBSوگرم وزن بدن محلول در گرم بر کیل 2کورکومین )

( PBSگرم بر کیلوگرم وزن بدن محلول در میلی 1ملاتونین )

کالبد گشایی انجام شد. هنگام  11خوراکی تجویز شد. در روز 

 کشتن حیوانات از قلب بصورت مستقیم خونگیری بعمل آمد. 

 سرم   ASTو   GGTسنجش سطح  -2-3

 کبدی، ظرفیت کبد برایهای برای ارزیابی آسیب به سلول

ملکرد های عها و فرآیندهای دفعی کبد، آزمایشسنتز پروتئین

های کبدی انجام گیری سطح سرمی آنزیمکبد از جمله اندازه

های آنزیمی سرم معمولاً شد. نتایج حاصل از افزایش تست

آسیب کبدی را قبل از سایر معیارهای عملکرد کبد نشان 

های کبدی در سلول ASTو  GGTدهد. دو آنزیم مهم می

هنگام آسیب به غشاء سلول یا جراحات آن در خون آزاد  

. (12)گیری شدند شوند که در تحقیق حاضر اندازهمی

کت بوسیله کیت الایزای شر ASTو  GGTهای آنزیم

 بایرکس فارس انجام شد

 ( TACاکسیدانی کل )سنجش ظرفیت آنتی -2-0

 FRAPظرفیت تــام آنتی اکسیدانی سرم با استفاده از روش 

(ferric reducing antioxidant power)  اندازه گیری

های فریک شد. اساس این روش توانایی سرم در احیای یون

(+3Fe( به فرو )+2Fe در حضور معرفی بـه نـام )TPTZ 

 Tripyridyl-s-triazine-2,4,6)تری پریدیل استریازین

با معرف  2Fe+باشد. در این روش واکنش ( سیگمای آلمان می

TPTZ  کمپلکس آبی رنگTPTZ-+2Fe  را با خاصیت

کند نانومتر ایجاد می 293حداکثر جذب نوری در طول موج 

از طریق افزایش غلظت که میزان قدرت احیاکنندگی سرم 

کمپلکس فوق توسط دستگاه اسپکتروفتومتر 

(Spectrophotometer, China UNICO 2150-

UV, (16)شود ( اندازه گیری. 

 نمونه و درجه بندی هیستوپاتولوژی  -2-5

از ها خارج و کشته شده، کبد CO2حیوانات بوسیله گاز 

ارزیابی جهت  متریسانتی 2/1×  2/1لوب راست کبد نمونه 

قرار داده و با  %11هیستوپاتولوژی در فرمالین بافر 

های مشاهده ائوزین رنگ آمیزی شدند. داده -هماتوکسیلین

تا  1برابر بصورت  311زمینه با بزرگنمایی  2شده در متوسط 

برای کبد بررسی شد و  2با معیار عنوان شده در جدول  3
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نکروز، دژنراسیون  نتایج با آزمون آماری تفسیر گردید.

ها نیز تحت عنوان واکوئول کوچک لحاظ )وزیکول واکوئولی

درجه بندی  3تا  1، و هجوم لکوسیت در بافت کبد از شدند(

و حداقل آن صفر بود. امتیاز  9شد. حداکثر امتیاز حاصل 

بیشتر نشانه درجات جراحات بافتی بیشتر بود. 

 

  (17)و همکاران  Alkhouriکبد برداشت و اصلاح شده از روی  درجه بندی ضایعات هیستوپاتولوژی -2جدول

درجه 

 بندی
 نکروز لبولی

دژنرسانس 

 واکوئولار لبولی

هجوم لکوسیت در 

 لبول و فضای پورت

 سلول 2تا  بدون دژنرسانس سلول 2تا  1

 سلول 12-2 تصادفیدژنرسانس  سلول 2-11 1

 سلول 22تا  12 لبول درصد 22تا  سلول 12تا  11 2

 سلول 21تا  22 درصد لبول 21-22 سلول 21تا  12 3

 سلول 21بیش از  3
درصد  72بیش از 

 لبول
 سلول 21بیش از 

 

 مجوز اخلاق         -2-5

کد اخلاق این تحقیق در کمیته اخلاق دانشگاه آزاد اسلامی 

واحد علوم و تحقیقات با آدرس سامانه 

https://ethics.research.ac.ir/IR.IAU.SRB.RE

C.1403.407 .تایید و صادر گردید 

        :تجزیه و تحلیل آماری

ها با استفاده از آنالیز واریانس یک طرفه و تست توکی داده

های آماری کروسکال های سرمی، و آزمونبرای فراسنجه

، enO yaW AVeNAوالیس برای هیستوپاتولوژی )

laksuaK-yaKKas .مورد تجزیه و تحلیل قرار گرفت )  

 :نتایج 

 بقا در طول پژوهش میزان

ها زنده ماندند ی گروههای همهدر طول این پژوهش، جوجه

ی نکروپسی رسیدند. تجزیه و تحلیل و با موفقیت به مرحله

ها، های ماکروسکوپی و میکروسکوپی نمونهها و یافتهداده

 در ادامه مورد بررسی قرار گرفت است.

 :بررسی نسبت وزن کبد به وزن بدن 



رزیابی هیستوپاتولوژی اثرات محافظت کنندگی کورکومین و ملاتونین در برابر ضایعات کبدی ناشی از مسمومیت ا

 های گوشتیدر جوجه B1با آفلاتوکسین 

 

انات برداشته شد، با دستمال کاغذی خشک شد کبد همه حیو

و قبل از تثبیت وزن شد تا تغییر وزن کبد با توجه به وزن 

بدن آنها مشخص شود و مورد تجزیه و تحلیل آماری قرار 

میبینیم، همه گروه ها با گروه  1 لهمانطور که در شک .گرفت

 B1آفلاتوکسینختلاف دارند و لی اختلاف گروه ، اشاهد 

(. بین گروه های ملاتونین و  P<12/1بود )بیشتر 

  دار دیده نشد.تفاوت معنی B1آفلاتوکسین

 
های مختلف تحقیق اثرات کورکومین و ملاتونین روی جراحات گروه درصد وزن کبد بر وزن بدنای میزان آمار مقایسه -1شکل 

نشان در گروه های تیمار ملاتونین بهترین حالت را -در گروه هردو کورکومینافزایش وزن در جوجه.  B1ناشی از آفلاتوکسین

 (.P :** ،11/1>P :*** ،111/1>P :**** ،1111/1>P<12/1)*: داد 

 

:بررسی تغییرات ماکروسکوپی 

بندی تغییرات ماکروسکوپی ها، درجهکشی جوجهپس از آسان

و تیمار شده به  B1آفلاتوکسینهای شاهد، کبد در گروه

وسیله کورکومین و ملاتونین مورد بررسی قرار گرفت. در 

 های مختلف مقایسه شدند.رنگ و ابعاد کبدهای گروه 2شکل 
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و تیمار شده به  B1آفلاتوکسینهای شاهد، در گروه B1آفلاتوکسینتغییر در چهره ماکروسکوپی کبد؛ پس از تجویز  -2شکل 

های وسیله کورکومین و ملاتونین. تغییرات ظاهری کبد شامل تغییر رنگ بصورت رنگ پریدگی در روز دهم تحقیق در گروه

 با پیکان نشان داده شده است. B1آفلاتوکسیندریافت کننده 

 

    ASTو  GGTسنجش سطح  -3-0

در این  ASTو  GGTافزایش موازی اندک ولی مشابهی در 

مطالعه مشاهده شد که در موارد آسیب کبدی شایع است. در 

مصرف کردند،  B1آفلاتوکسینمطالعه حاضر، پرندگانی که 

داری بالاتر بودند خون به طور معنی GGTو  ASTفعالیت 

 (. 3)شکل 

نه تنها  B1آفلاتوکسینمشاهده شد که گروه  GGTدرمورد 

گروه هردو بویژه با همه گروه ها با گروه شاهد بلکه با 

دار داشت ملاتونین نیز تفاوت معنی-کورکومین

(1111/1>Pگروه .) های کورکومین و ملاتونین با گروه شاهد

نیز اختلاف  B1آفلاتوکسیناختلاف داشتند ولی با گروه 

 دهنده تأثیر هر ها نشان. این یافته(P<12/1)دار داشتند معنی

 

ناشی از  GGTاکسیدان مورد استفاده بر سطح دو آنتی

بود که البته تجویز هردو با هم موثرتر در  B1آفلاتوکسین

 عمل کرد.   GGTکاهش سطح 

با گروه  B1آفلاتوکسینمشاهده شد که گروه  ASTدرمورد 

(. در P<1111/1دار زیاد است )شاهد دارای تفاوت معنی

دار داشت. ختلاف معنیها اواقع گروه شاهد با همه گروه

ین ملاتون-هرچند کمترین اختلاف را با گروه هردو کورکومین

(. دو گروه دیگر شامل ملاتونین و P<12/1داشت )

داری را با یکدیگر نداشتند ولی کورکومین هیچ تفاوت معنی

ملاتونین اختلاف -گروه ملاتونین با گروه هردو کورکومین

دهنده تأثیر ها نشانته(. این یافP<12/1دار داشت )معنی

همزمان دو آنتی اکسیدان کورکومین و ملاتونین بر سطح 

AST ناشی از آفلاتوکسینB1 .است 



رزیابی هیستوپاتولوژی اثرات محافظت کنندگی کورکومین و ملاتونین در برابر ضایعات کبدی ناشی از مسمومیت ا

 های گوشتیدر جوجه B1با آفلاتوکسین 

 

  
های مختلف تحقیق اثرات کورکومین و ملاتونین روی جراحات ناشی سرم گروه ASTو  GGTای میزان آمار مقایسه -3شکل 

، **: P<12/1)*: ملاتونین بهترین حالت را نشان داد -ها در گروه هردو کورکومیندر جوجه. کاهش آنزیم B1از آفلاتوکسین

11/1>P :*** ،111/1>P :**** ،1111/1>P.) 

 

( در سرم TACاکسیدانی تام )ارزیابی ظرفیت آنتی -3-5

 ها  خون جوجه

ها اکسیدانی تام در سرم خون جوجه، ظرفیت آنتی3در شکل 

و تیمار شده به وسیله  B1آفلاتوکسینهای شاهد، در گروه

 کورکومین و ملاتونین مورد ارزیابی قرار گرفت. ظرفیت تام 

 

در مقایسه با گروه  B1آفلاتوکسیناکسیدانی در گروه آنتی

ن تونیملا-ها غیر از گروه هردو  کورکومینشاهد و سایر گروه

(11/1>Pتفاوت معنی )( 12/1داری را نشان نداد<P .) 
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های مختلف تحقیق اثرات کورکومین و ها، در گروه( در سرم خون جوجهTACاکسیدانی تام )ارزیابی ظرفیت آنتی -3شکل 

ملاتونین نشان داده -در جوجه. بهترین نتیجه مربوط به گروه هردو کورکومین B1ملاتونین روی جراحات ناشی از آفلاتوکسین

(P<11/1شده است )**: 

 

 بررسی تغییرات میکروسکوپی -3-5

در بررسی میکروسکوپی کبد مشخص شد که گروه شاهد 

ای سالم هستند. هلوبدارای کبدی با ساختار طبیعی و 

مولفه نکروز، دژنرسانس  3بررسی میکروسکوپی روی 

 B1آفلاتوکسینواکوئولی و التهاب تمرکز داشت. در گروه 

شاهد وجود بیشترین جراحات و نیز مقداری پرخونی بودیم 

ملاتونین -های شاهد و هردو کورکومینبه گروهکه نسبت

ملاتونین (. از طرفی گروه تیمار P<1111/1دار بود )معنی

نداشت  B1آفلاتوکسین داری با گروهتفاوت معنی

(12/1<Pدرحالی .) که گروه کورکومین با گروه

دار نسبی )کمتر( داشت تفاوت معنی B1آفلاتوکسین

(12/1>Pهمچنین بین گروه .)( 111/1های ملاتونین>P و ) 

 

 

 

ملاتونین -( با گروه هردو کورکومینP<11/1کورکومین )

های دار بود. این بدان معنی است که گروهتفاوت معنی

ؤثر ها به میزان متفاوت و ماکسیدانمختلف دریافت کننده آنتی

را در کبد  B1آفلاتوکسیندار توانستند اثرات نامطلوب و معنی

 (. 3خنثی نمایند )شکل 

زیاد و شامل  AFB1از نظر ریزبینی تغییرات کبدی در گروه 

ای هها در سلولهای کبدی به هم ریخته، واکوئلچینش طناب

های تیمار های التهابی بود. در گروهکبدی و نفوذ سلول

های التهابی های کبدی تا حدی اختلال داشت و سلولطناب

تا حدودی نفوذ کردند. در گروه هردو  کمترین تغییرات کبدی 

فوذ سلول های التهابی و نکروز پاتولوژی با مقدار کمی از ن

ملاتونین -مشاهده شد. نتایج نشان داد که هردو کورکومین

را به طور  AFB1تواند تغییرات پاتولوژی کبد ناشی از می

 (.6 و 2 قابل توجهی بهبود بخشد )شکل



رزیابی هیستوپاتولوژی اثرات محافظت کنندگی کورکومین و ملاتونین در برابر ضایعات کبدی ناشی از مسمومیت ا

 های گوشتیدر جوجه B1با آفلاتوکسین 

 

 
های کورکومین و ملاتونین روی کبد جوجههای مختلف تحقیق اثرات امتیازدهی کلی ضایعات هیستوپاتولوژی گروه -2 شکل

، **: P<12/1ملاتونین نشان داده شده است )*: -. بهترین نتیجه مربوط به گروه هردو کورکومین B1مورد تجویز آفلاتوکسین

11/1>P :*** ،111/1>P :**** ،1111/1>P) 
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رزیابی هیستوپاتولوژی اثرات محافظت کنندگی کورکومین و ملاتونین در برابر ضایعات کبدی ناشی از مسمومیت ا

 های گوشتیدر جوجه B1با آفلاتوکسین 

 

 
 

 
و تیمار شده به وسیله کورکومین و  B1آفلاتوکسینهای شاهد، تصاویر میکروسکوپی بافت کبد؛ مربوط به گروه -6شکل 

تغییرات بافتی شامل نکروز، پرخونی و  B1آفلاتوکسینملاتونین است. ساختار کبد در گروه شاهد طبیعی است. در گروه 

ها نشان داده شده است. کاهش جراحات ناشی از درمان با کورکومین و ملاتونین در گروه تیمار دژنرسانس و هجوم لکوسیت

 مشهود است. . ستاره: پرخونی، پیکان زرد: نکروز، پیکان سفید: دژنرسانس واکوئولی و پیکان سیاه: هجوم لکوسیت ها را نشان

 ×(.211؛ بزرگنماییH&Eآمیزی دهد )رنگمی
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 :بحث

در مورد اثرات کورکومین و ملاتونین بر التهاب، استرس 

اکسیداتیو و کاهش میزان جراحات سمی ناشی از 

تحقیقات کمی صورت گرفته است. تاکنون  B1آفلاتوکسین

بر اثر تحقیقی در خصوص اثر کورکومین و ملاتونین 

کبد دچار جراحات های استرس اکسیداتیو بر بافت مؤلفه

در  .صورت نگرفته است B1آفلاتوکسینسمی ناشی از 

 B1آفلاتوکسینتحقیق حاضر، گروه جراحات سمی ناشی از 

بصورت رنگ پریده تر شدن و تیمارها تفاوت ظاهری کمی 

همراه با کاهش درخشندگی کبد نسبت به گروه شاهد نشان 

نسبت وزن کبد به وزن بدن در اثر کنترل ادم و التهاب  دادند.

 ها در مقابل آفلاتوکسین افزایشاکسیدانناشی از تجویز آنتی

   تری داشت و نزدیک گروه شاهد شده بود.مک

در این  ASTو  GGTافزایش موازی اندک ولی مشابهی در 

مطالعه مشاهده شد که در موارد آسیب کبدی شایع است. در 

مصرف کردند،  B1آفلاتوکسینمطالعه حاضر، پرندگانی که 

داری بالاتر بودند. خون به طور معنی GGTو  ASTفعالیت 

نه تنها  B1آفلاتوکسینمشاهده شد که گروه  GGTدرمورد 

ردو گروه هویژه با ه های دیگر و بگروهگروه شاهد بلکه با با 

(. P<11/1دار داشت )ملاتونین نیز تفاوت معنی-کورکومین

فاده اکسیدان مورد استدهنده تأثیر هر دو آنتیها نشاناین یافته

بود که البته تجویز  B1آفلاتوکسینناشی از  GGTبر سطح 

 عمل کرد.   GGTهردو با هم بسیار موثرتر در کاهش سطح 

مشاهده شد که تأثیر همزمان دو آنتی اکسیدان  ASTدرمورد 

ناشی از  ASTکورکومین و ملاتونین بر سطح 

 است. B1آفلاتوکسین

یک لیگنان طبیعی است که عمدتاً از  Phillygeninفیلیژنین 

Forsythia suspensa  با خواص دارویی و محافظتی کبد

با کار روی  2122در سال و همکاران  Guoآید. به دست می

در کبد جوجه و کسب نتایج کمی  B1آفلاتوکسینتاثیر 

ReGGTime PCR  و وسترن بلات نشان دادند که سطوح

p53 سیتوکروم ،c ،Baxدر  3-و کاسپاز 9-، کاسپاز

یابد و فیلیژنین این افزایش می B1آفلاتوکسینمسمومیت با 

یون سفوریلاسشود. در واقع فیلیژنین فمانع این افزایش می

NF-kB p65 کند و بیان ژن را عادی میNrf2  و

ان کند. این نتایج نشدست آن را در کبد مرغ تنظیم میپایین

داد که فیلیژنین اثرات مفیدی بر آسیب کبدی ناشی از 

AFB1 آسیب اکسیداتیو، پاسخ التهابی، آپوپتوز، و سمیت ،

 Nrf2گ و فعال کردن مسیر سیگنالین NF-κBایمنی با مهار 

ها دارد. نتایج نشان داد که فیلیژنین رژیم غذایی در جوجه

بخشد، تولید مالون های عملکرد کبد را بهبود میشاخص

ا های آپوپتوز رهای التهابی و تعداد سلولآلدئید و واسطهدی

-Bclاکسیدانی و سطح دهد و محتوای آنزیم آنتیکاهش می

 Guo. مطالعه حاضر تاییدی بر کار (2)دهد را افزایش می 2

روی کبد بوسیله  B1آفلاتوکسینن داد که اثرات بود و نشا

 تواند کاهش یابد. ها میاکسیدانآنتی

Sang  نشان دادند که  2123و همکاران در سال

 ترپنوئیدهای زیست فعال موجودتاراکساسترول )یکی از تری

را در  AFB1های کبدی ناشی از در قاصدک است( آسیب

ان داد که نش Sangدهد. های گوشتی کاهش میجوجه

موجب بالا رفتن سطح سرمی آلانین  B1آفلاتوکسین

، (AST)(، آسپارتات آمینوترانسفراز GGTآمینوترانسفراز )

γ-( گلوتامیل ترانسفرازGGT( بیلی روبین تام ،)TBIL و )

( و تغییرات هیستوپاتولوژی شدید ALPآلکالین فسفاتاز )



رزیابی هیستوپاتولوژی اثرات محافظت کنندگی کورکومین و ملاتونین در برابر ضایعات کبدی ناشی از مسمومیت ا

 های گوشتیدر جوجه B1با آفلاتوکسین 

 

نشان داد که  Sangشود. در عین حال، کبدی می

 P450 (CYP450)میزان سیتوکروم  B1آفلاتوکسین

و بیان  P450 (CYP450)سیستم آنزیمی سیتوکروم 

mRNA  ژنCYP2A6 های فعال ، تولید بیش از حد گونه

( را افزایش داده MDAآلدئید )( و مالون دیROSاکسیژن )

( و محتوای آنتی اکسیدان GSHاکسیدان )های آنتیو فعالیت

های گوشتی را ( کبد در جوجهSOD) سوپراکسید دیسموتاز

پژوهش حاضر به لحاظ وقوع مرگ و . (18)دهد کاهش می

های کبدی و کاهش توان آسیب سلولی و بالا رفتن آنزیم

 همسو بود. Sangها با تحقیقات اکسیدانی بدن جوجهآنتی

Wang  وLiu  روی پتانسیل غشای  2116در سال

اکسیداتیو های آنتی، ژنROSهای میتوکندری، تولید رادیکال

در جوجه تحقیق کرده و  B1و آپوپتوز ناشی از آفلاتوکسین

 ROSهای تولید رادیکال B1آفلاتوکسینمشاهده کردند که 

میتوکندریایی را برانگیخت، توان غشاء میتوکندریایی 

mitochondrial membrane potential  را کاهش داد

 primary broilerهای جوجه و آپوپتوز را در هپاتوسیت

hepatocytes  .آفلاتوکسینالقا کردB1 های صد سلولدر

پیام رسان  RNA، بیان  3-و کاسپاز 9-آپوپتوز و بیان کاسپاز

(mRNA) Nrf2  را افزایش و بیانmRNA NAD(P)H 

، 1، کینین اکسیدوردوکتاز Baxرا کاهش داد. همچنین بیان 

در سیتوپلاسم  1اکسیژناز سوپراکسید دیسموتاز و هم

شان داد ن Liuو  Wangهای ها مشاهده شد. یافتههپاتوسیت

منجر به اختلال قابل توجهی در عملکرد  B1آفلاتوکسینکه 

کند و در و آپوپتوز را القا می ROSمیتوکندری شده، تولید 

از طریق مسیرهای سیگنال وابسته به  Nrf2مسیر سیگنال 

ROS  از نظر  . نتایج تحقیق(19)میتوکندری نقش دارد

 همسو بود. Liuو  Wangمشاهده مرگ سلولی ما با نتایج 

Solis-Cruz  گزارش کردند که  2119و همکاران در سال

در خوراک باعث  B1آفلاتوکسینام پیپی 2آلودگی به 

داری در وزن نسبی کبد و طحال و کاهش وزن افزایش معنی

شود. در حالی که ها میفابریسیوس جوجهنسبی بورس

داری در وزن نسبی روده ایجاد نکرد. ت معنیتفاو

افزایش وزن کبد به دلیل رسوب چربی و  B1آفلاتوکسین

تحقیق حاضر با  . نتایج(21)تغییر چربی را در بر دارد 

مطابقت دارد که مشخصه کبد رنگ  Solis-Cruzهای یافته

 کند.پریده و چرب را ایجاد می

حوادث مسمومیت  2123و همکاران در سال  Fetaihاخیرا 

طیور را بررسی کردند. طیور مسموم   B1آفلاتوکسینبا 

عمدتاً با افسردگی، کاهش مصرف خوراک، لاغری و راه رفتن 

های مختلف، تغییرات شوند. در میان اندامخص میناپایدار مش

ترین است که با بزرگ شدن کبد، کبد برجسته پاتولوژی

های صاف و گرد، شکننده، زرد خاکی، گاهی اوقات لبه

-افزایش نسبت وزن کبد به وزن بدن و کانون های خاکستری

شود. بررسی مطالعات با سفید روی سطح کبد مشخص می

های هیستوپاتولوژی کبد نشان داده اند که سلولمحوریت 

اند، نظم کبدی به طور قابل توجهی دژنره و نکروزه شده

های کبدی بهم خورده، هایپرپلازی مجرای صفراوی، ستون

هایی هپاتوسیت و فیبروز کبد در جوجههایپرپلازی متوسط 

. نتایج (21)با دوره طولانی بیماری رخ داده است 

به غیر از  Fetaihهای هیستوپاتولوژی تحقیق حاضر با یافته

 قت دارد.هایپرپلازی مطاب
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زیاد  B1آفلاتوکسیناز نظر ریزبینی تغییرات کبدی در گروه 

ها در های کبدی به هم ریخته، واکوئلو شامل چینش طناب

های های التهابی بود. در گروههای کبدی و نفوذ سلولسلول

های های کبدی تا حدی اختلال داشت و سلولتیمار طناب

-هردو ملاتونین التهابی تا حدودی نفوذ کردند. در گروه

کورکومین کمترین تغییرات کبدی پاتولوژی با مقدار کمی از 

نفوذ سلول های التهابی و نکروز مشاهده شد. نتایج نشان داد 

بد تواند تغییرات پاتولوژی کملاتونین می-که هردو کورکومین

 را به طور قابل توجهی بهبود بخشد. AFB1ناشی از 

شناسی گذشته ذکر شده در این های بیوشیمی و بافتیافته

و  کند. کورکومینپایان نامه، نتایج تحقیق حاضر حمایت می

ملاتونین منجر به جلوگیری از تغییرات پاتولوژی در بافت 

 شود. کبد می

Śliżewska  اثرات سمی  2119و همکاران در سال

 و اثربخشی یک فرآورده پروبیوتیک حاوی B1آفلاتوکسین

L. reuteri ،L. plantarum ،L. pentosus ،L. 

rhamnosus  وL. paracasei  و مخمرهای

ها در ساکارومایسس سرویزیه برای کاهش اثرات آن

های گوشتی بررسی کردند. ایشان نشان دادند که قرار جوجه

باعث تغییرات شدید  B1گرفتن در معرض آفلاتوکسین

شود و ی گوشتی میهاهیستوپاتولوژی در کبد و کلیه جوجه

داری جراحات را کاهش داد. مکمل پروبیوتیک به طور معنی

برای  تواندایشان نتیجه گرفتند که مکمل پروبیوتیک می

های گوشتی به کاهش اثرات منفی آلودگی خوراک جوجه

. نتایج (22)بر سلامت پرندگان استفاده شود  B1آفلاتوکسین

مطابقت دارد که  Śliżewskaهای تحقیق حاضر با یافته

ر توانند کبد را دگیاهی می-محصولات بیولوژیک میکروبی

 برابر ضایعات ناشی از آفلاتوکسین محافظت کنند.

Hu  آفلاتوکسیننشان دادند که  2118و همکاران در سالB1 

ابریسیوس ناشی از نکروز موجب کاهش وزن نسبی بورس ف

 شود، زیرا مشاهده کردندیا تخلیه سلولی این اندام لنفاوی می

های بورس در طی آفلاتوکسیوزیس در که اندازه فولیکول

های قشر و مدولاری، و همچنین نتیجه تخلیه هر دو لنفوسیت

های گوشتی های بورس جوجهتوقف چرخه سلولی در سلول

ست افزایش وزن نسبی طحال را یابد، که ممکن اکاهش می

عنوان مکانیزم جبرانی برای آسیب ایجاد شده در بورس به

فابریسیوس توضیح دهد. این اثر با نسبت طحال به بورس 

تأیید شد که مقادیر آن نشان دهنده رشد و نمو در این 

های لنفاوی است. نسبت طحال به بورس بالاتر در گروه اندام

نشان دهنده آتروفی بورس و ممکن است  B1آفلاتوکسین

افزایش مهاجرت زیرجمعیت های لنفوسیتی به طحال و تکثیر 

توان از آن به عنوان شاخص میدانی ها باشد، و سپس میآن

 . (23)وضعیت ایمنی استفاده کرد 

Jin  دریافتند که مکمل کورکومین  2121و همکاران در سال

رفتن رار گداری سمیت سلولی ناشی از قتواند به طور معنیمی

های را در رده مشتق از سلول B1آفلاتوکسیندر معرض 

کبدی جنین گاو را کاهش دهد. همچنین آسیب کلیوی در 

ها، و آسیب کبد، طحال و ایلئوم را در اردک ها و جوجهموش

و کاهش استرس اکسیداتیو کاهش  ROSوسیله مهار تولید ه ب

دانی اکسیآنتیهای دهد. این عملیات با افزایش فعالیت آنزیم

. (23)های سرم ارتباط داشت اکسیدانو بالا بردن سطح آنتی

 مطابقت داشت.  Jinپژوهش حاضر با مطالعه 

Damiano  دریافتند که مکمل  2121و همکاران در سال

و پروتئین  mRNAکورکومین به طور قابل توجهی بیان 

NADPH  3اکسیداز (NOX4 تولید کننده اصلی تولید )

ROS  کند، بنابراین استرس اکسیداتیو مهار میدرون زا را



رزیابی هیستوپاتولوژی اثرات محافظت کنندگی کورکومین و ملاتونین در برابر ضایعات کبدی ناشی از مسمومیت ا

 های گوشتیدر جوجه B1با آفلاتوکسین 

 

را در مرغ مهار می کند است  B1کلیه ناشی از آفلاتوکسین

 هش ما با مطالعه ایشان مطابق بود.که پژو (22)

 

 :نتیجه گیری

دهد که تجویز کورکومین و ملاتونین در مطالعه ما نشان می

دوزهای مختلف از شدت بروز جراحات سمی ناشی از 

کاهد. این عصاره از طریق در کبد می B1آفلاتوکسین

اکسیدانی و ضدالتهابی پتانسیل محافظت از های آنتیمکانیسم

های کبد را در جوجه دارد. علاوه بر این، یک تجویز بافت

پیشگیرانه کورکومین و ملاتونین زمینه مساعدتری را برای 

محافظت بیشتر یا بهبود بخشی جراحات ناشی از 

دهد و در نتیجه کاربرد آن را در نشان می B1آفلاتوکسین
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Histopathological evaluation of the protective effects of curcumin and 

melatonin against liver lesions induced by aflatoxin B1 poisoning in broiler 

chickens 
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Abstract 
Aflatoxins are toxic compounds produced by fungi that contaminate food and harm humans and animals. 

This study was done to show how aflatoxin B1 (AFB1) damages the liver of chickens and how curcumin 

and melatonin can help protect against its damaging effects. This study randomly divided 25 one-day-old 

chicks into five equal groups, each consisting of five pieces. The control group received no drug for 10 

days; the AFB1 group (2 mg/kg), the melatonin group, the curcumin group, and the curcumin-melatonin 

(Cur-Mel) group received melatonin (1 mg/kg), curcumin (2 g/kg), and both curcumin and melatonin, 

respectively, at the same time as aflatoxin B1 poisoning. On day 10, we directly extracted blood from the 

heart after killing the animals. Serum TAC, GGT, and AST levels were measured to evaluate the liver. 

Histopathology and injury grading from 0 to 3 were performed based on the severity of liver lesions. The 

groups receiving curcumin and melatonin had higher total antioxidant reserves. The serum GGT and AST 

levels in the groups taking curcumin and melatonin were significantly different (P<0.0001) from the control 

group. The serum TAC level in the aflatoxin B1 group was much lower than in those who received curcumin 

and melatonin. In the pathological examination, the control group was completely healthy and without 

discoloration, and it was different from the aflatoxin B1 and treated groups except for the curcumin-

melatonin group. The groups receiving aflatoxin B1 had pale livers and showed more significant 

microscopic lesions. The curcumin-melatonin group had the biggest decrease (P<0.0001) in liver damage 

compared to the aflatoxin B1 group. These injuries included hepatocyte necrosis, disorganized hepatic 

cords, vacuoles in hepatocytes, and infiltration of inflammatory cells. Treatment groups, especially the 

curcumin-melatonin combination group, significantly reduced the grades of these microscopic lesions. 

Curcumin and melatonin can help lessen tissue damage, lower oxidation, and boost the liver's ability to 

fight off damage in chickens affected by aflatoxin B1. Curcumin and melatonin can help heal liver damage, 

lower oxidation, and boost the liver's ability to fight off damage in chickens harmed by aflatoxin B1. 
 

Keywords: aflatoxin B1, liver, curcumin, melatonin 

 


