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  دهيچک
 ـتريترات و ني ن:ه و هدف  نيزم  ـ داريا  مـصرف گـسترده  ييايمي و ش ـيـي ، داروييع غـذا يت در صـنا ي  اثـرات  ي بررس ـ حاضـر جهـت  ي مطالعـه  .دن
 نـر بـالغ   يي صحرايها خون موشد در يک اکسايتري و ني کبديها ميزان آنزي همزمان ميريگ م بر بافت کبد و اندازه  يت سد يتري ن يکيستوپاتولوژيه

  .گرفت انجامستار ينژاد و
  شـامل گـروه کنتـرل و   يي تـا ۱۰ به سه گروه يطور تصادف ستار را بهي نر بالغ نژاد ويي سر موش صحرا۳۰ ي تجربي ن مطالعه يدر ا  :يروش بررس 

وز ر ۶۰مدت  صورت روزانه به م را بهيت سديتري نكهم يم تقسيت سديترينگرم بر کيلوگرم  ميلي ۳۰۰ و ۱۰۰ دوز ي افت کنندهي دري تجرب يها گروه
 ـو م ALT وAST, ALP  ي فاکتورهـا ي بررس ـيبرانمونه خون ، يت اصول اخلاقيرعا با انتها در .ردندکافت ي دريدنيدر آب آشام  ـتريزان ني ک ي

 –ن يلي هماتوکـس يزيرنگ آم با يکيستوپاتولوژيرات هيي تغيبافت کبد هم جهت بررس يي صحرايها کشته شدن موشپس از  .ديد جدا گرد ياکسا
  . قرار گرفتي آماريدست آمده مورد بررس ج بهينتا  ون آورده شدروي بنيائوز

د در يک اکسايتريو ن AST ,ALP, ALT يها مي در آنزيش معناداريافزا باعث دوزدو هر  ي افت کنندهيگروه در م دريت سديتريمصرف ن :ها افتهي
دها همـراه بـا ارتـشاح    يينوزوي اتساع و احتقان س ـ،گرم بر کيلوگرم   ميلي ۳۰۰ دوز   ي افت کننده ي در گروهدر  ). P≥۰۵/۰(شد    کنترل سه با گروه  يمقا

 .ديده شددها ينوزوئي جدار سيون سلوليفراسي و پرولييا  تک هستهي التهابيها سلول

 مواد يستيا بمي  کبد محسوب ويک فاکتور خطر برا يعنوان   بهها   تيوساتر بر هپ  يد و تاث  يک اکسا يتريزان ن يش م يم با افزا  يسدت  يترين :يريگ جهينت
  .ن گردديگزي جاييع غذايمناسب و سالم در صنا

  يت کبديسمد، يک اکسايترين، يکبد يها مي آنزت،يتري، نيستوپاتولوژيه: يدي کلواژگان
  

  مقدمه
بـه شـدت    ييهـا در مـواد غـذا    يامروزه استفاده از افزودن        
  در معـرض ای طور گـسترده  ها به  و انسان،افته استيش يافزا

 ـاز قب  ييها ندهنگهدار  ـتريل ن ي    .)۱(انـد   م قـرار گرفتـه  يت سـد ي
  
  
  
  

  
ا قـرار گرفتـه   ي ـون و احيداسي اکسيها ت در مرکز واکنش  يترين

ک يتري ن يکيولوژيار فعال و ب   يکال بس يتواند به راد    ي م کهاست  
  .)۲(د شـود  يترات اکسيون نيطور فراوان به آن ا بهيا  ياحد  ياکسا
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 شـدن  هاكسيد از و است ارخوببسي اكسيدان آنتي يك نيتريت
 هـا  آن نگهـداري  طـول  در ،گوشـتي  هـاي  فـرآورده  هاي چربي

ميزان سميت نيتريت نسبت به نيتـرات،        )۳( كند مي جلوگيري
 مـصرف  ی  امروزه بـه واسـطه     و )۴( باشد  تا ده برابر بيشتر مي    

هـا و   صورت گسترده به بدن انسان    ن ماده به  ي ا ،تراتهي ن يکودها
 يي غذا ی ک وعده ي بعد از مصرف     .)۵(شود   يوانات وارد م  يح

افته و تـا  يش ين ماده در پلاسما افزا   يترات سطح ا  يسرشار از ن  
 ييمـه عمـر پلاسـما     ين(ماند    ي م ي در آن حد باق    يمدت طولان 

 ـ علاوه بر ا  .)باشد  ي ساعت م  ۶ تا ۵ترات  ين  ـتريزان ني ـن مي ت ي
 ).۶و۷(ابـد  ي يش م ـيتـرات افـزا  يز پس از مـصرف ن    يپلاسما ن 

 در يا  رودهيهـا  ي باشد و بـاکتر يديمعده اسPH  که  يامهنگ
 ـ ثانو يهـا   ني بـا آم ـ   يت به آسان  يترين روده موجود باشند،   ه و  ي

 -Nتروزين -ان  يبات سرطان زايدهد و ترک يدها واکنش ميآم

nitrose) ( ون بـا  يتروزاس ـيل ن يکند، سـرعت تـشک      يد م يرا تول
 ـتريه متناسب با مجذور غلظت ن     ي ثانو يها  نيآم . باشـد   ي م ـ تي
 جـذب شـده در      يي است کـه مـواد غـذا       ي ارگان دبک. )۱ و۶(

 و جهـت    گيرند  قرار مي پردازش  مورد  در آن   ،  دستگاه گوارش 
ن يکبد بزرگتـر  . شود يره م ي بدن، ذخ  يها گر اندام ي د ی استفاده
 ـ شکم و ز ی در حفره که   بدن است    يا غدهارگان    ـر دي افراگم ي

 ـده، تغ ها را جمع کـر     تيکبد متابول  .قرار دارد  ر داده، انباشـته    يي
 ـ  يکنـد و مـواد سـم       يم  ـنما ي و برداشـت م ـ    ي را خنث  .)۷( دي

ن يي پا ي در دوزها   عروق، يات گشاد کنندگ  مطالعات متعدد اثر  
مـات و  ي، گوسـفند، سـگ، پر   يي صـحرا  يها  در موش ت  يترين

 ـيانسان را تا   ـ.ه اسـت کـرد د ي اسـت کـه   ش از پنجـاه سـال   ي ب
 ـ ا يکيولوژيزيدانشمندان نقش ف    در اتـساع عـروق را       وني ـن  ي

 ي به بررس ۲۰۰۱سال  در   که   ي در مطالعات  .)۸(کنند    ي م يبررس
 ـترياثر ن   يهـا   مـوش ي هفتـه بـر رو  ۱۴م بـه مـدت    يت سـد  ي

م باعث يت سديتري که نمشخص گرديد ه شد، پرداختييصحرا
شـود و در   يهـا م ـ  ضه و کاهش حرکت اسپرم    يب بافت ب  يتخر
ن ي همچن.)۹ (دهد  يش ميافزارا  يکل جنس يز طول س  يها ن   ماده

 نشان داده شـد کـه،   ۲۰۱۵در مطالعات صورت گرفته در سال  

را  Monoulearنـه از نـوع      يم، التهاب زم  يت سد يتريمصرف ن 
خصوصا در اطراف  ، نر و مادهدر هر دو جنسدر بافت طحال 

هـا    پـژوهش   طبـق  .)۱۰( آورد يوجـود م ـ   بـه  طحال   يها پالپ
لوگرم باعث کاهش   يکگرم بر    يليم ۳۵۰م در دوز    يت سد يترين

 ـ سـرخرگ کل ياني می هيضخامت لا   شـود و بـه نظـر    ي م ـيوي
توانـد   ي با دوز بالا م ـييت در مواد غذايتريکه وجود ن رسد يم

عنوان  د و بهيجاد نماي در افراد مصرف کننده ايمشکلات عروق
 ـ به حساب آيستم عروقي سی د کننده يک عامل تهد  ي  .)۱۱( دي

مــار شــده ي تيي صــحرا مــوشيبــر رودر يــک مطالعــه کــه 
 ي کبـد يهـا  مي آنـز يم بر رويت سديترين و  DMA-HCLبا

   يهـــا  کــه در ســلول  ن داده شـــد نــشا ،صــورت گرفــت  
 يهـا  ش مـاده يل پي به دل)Intra Hepatic Cell (ي کبديداخل

   صــورت يب بــافتيهــا و آســ نکــروز ســلول ،نيتـروزام ي ن-ان
  . )۱۱( رديگ يم

 ـتريمـصرف ن  همچنين مشخص شده است      م باعـث   يت سـد  ي
. دوش ـ  ي م يداني اکس ي آنت يها  ميو آنز  LPO رات در سطح  ييتغ

 ـ نظي مـارکر کبـد  يهـا  ميت آنزي و فعال LPOسطح ،  ASTري
 که يافته در حاليش ي افزا يطور معنادار   به LDL د فسفاتاز ياس
 SOD )Super Oxideت ي ـدانت و فعالي اکـس ي آنتيها ميآنز

Dismutase (  م يت سد يتريمان شده با ن    در ييدر موش صحرا
تـرات و   ياثـرات ن  در مطالعـات ديگـری       .)۱۱ (ابدي يکاهش م 
ترات يه نين حاصل از تجز   يتروز آم ين -بات ان ي ترک ييزا سرطان
 مختلـف از    يهـا   مختلف جانوران و اندام    يها بر گونه در کبد   

 ـتري ن .شده اسـت   بيانه  يراس و ر  جمله کولون؛ معده؛ پانک    ک ي
از جمله ايـن  کند  ي ميباز را ي متنوعيها د در کبد نقش   ياکسا

 را  يب سلول يا آس يحفاظت از کبد و     كاهش   نقش   تواند که مي 
 ـتريدهـد کـه ن     ين شواهد نـشان م ـ    يهمچن .)۸( جاد کند يا ک ي

 القا يق مرگ سلول ي را از طر   ي کبد يها بيتواند آس  ي م دياکسا
 ـتريش ن يبا افزا . کند  ـتري ن ي پروکـس  ،ديک اکـسا  ي ش يت افـزا  ي

هـا   يتوکنـدر يم بـه درون م    يورت مـستق  ص و با نفوذ به    ابدي يم
 ـ گزارشـات ز  .)۵(شـود     مـي ب  يآس ـباعث شروع     نـشان  يادي
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 يتواند مرگ سلول يد ميک اکسايتريران ن يش م يدهد که افزا   يم
 ـ چي هي ولرا القا کند  ـه تحقگون اثـرات   ي بـه بررس ـ يق مـدون ي
 ـ و بـه و    ي کبـد  يهـا  ميآنـز  يم بررو يت سد يترينهمزمان   ژه ي

 کـه   ييجا از آن . ته است  نپرداخ ي کبد د و بافت  يک اکسا يترين
 يد خـون مـورد بررس ـ     يک اکسا يتريزان ن يگر م يدر مطالعات د  

 ـزان ا ين مطالعه م  ي در ا  ،قرار نگرفته بود   مـورد  هـم  ن فـاکتور    ي
 ـ لذا هدف از ا    . قرار گرفت  يبررس  اثـرات  ين مطالعـه بررس ـ ي

 ـ و بـه و    ي کبـد  يهـا  مي آنـز  يم بررو يت سد يتريهمزمان ن  ژه ي
 ـتغ ود  يک اکـسا  يترين  بافـت کبـد در     کيستوپاتولوژي ـرات ه يي

  .باشد ي بالغ منر ييموش صحرا
 

  بررسيروش 
 نر بـالغ از نـژاد       يي سر موش صحرا   ۳۰ن پژوهش از  يدر ا      

 مـاه   ۴ تا ۳و سن حدود     گرم   ۲۴۰±۱۰ يبيستار با وزن تقر   يو
 ـ اهواز ته  يوانات دانشگاه علوم پزشک   ي ح ی خانه ازکه   ه و در   ي
 دانشگاه آزاد کازرون يانشگاه آزاد اسلام د يشگاهيط آزما يشرا

وان بـا  ي ـجهت مانوس شدن ح.دي، استفاده گرد  شدند ينگهدار
ش ي روز قبل از شروع آزماششمدت  ها به د، موش يط جد يمح

 در يي صـحرا يهـا  مـوش .  شـدند  يد نگهـدار  يط جد يدر شرا 
درجه ط استاندارد با ي مخصوص و در شرايلني اتي پليها قفس

 ي  درجـه  ۲۵ تـا  ۲۰ش  يزمان انجـام آزمـا     در   يطيحرارت مح 
 سـاعت   ۱۲ ي زمـان  ي در چرخـه   يط نـور  يگراد و شـرا    يسانت

 ي روز برا  ۶۰( روز   ۶۶مدت  ه  ب،  يکي ساعت تار  ۱۲،  ييروشنا
 . شـدند  ينگهدار) طي در مح  ي سازگار ي روز برا  ۶ش و   يآزما

 ر مورد استفاده قـرا ميت سد يتريعنوان حلال ن    به يدنيآب آشام 
هـا و     توسط مـوش   يزان آب مصرف  ي م يبررسمنظور    به .گرفت

ها  واني ح ،ها م توسط آن  يت سد يترينان داشتن از مصرف ن    ياطم
و هـر صـبح دوز    شـدند  يدار  در قفس نگـه   ييصورت دوتا  به

 ـ هر قفس بـا م     يبرا،  مناسب زان آب مـورد مـصرف سـاخته        ي
مـورد   روز قبـل  کنتـرل  يزان آب مـصرف يمصبح  و هر   شد    يم

 ـم يي هر سـر مـوش صـحرا       يبرا .گرفت ي قرار م  يبررس زان ي

ــترين  آب شــرب يســ ي ســ۳۰م محاســبه شــده در يت ســدي
 تا صبحن مقدار آب   ي که ا  شهرستان کازرون در نظر گرفته شد     

  .شد ي خورده مييتوسط موش صحرابعد روز 
 ـ بـه شـرح ز     يي گـروه ده تـا     ۳درنـر    يي صـحرا  يها موش ر ي
  : شدنديبند طبقه

 شهرستان کـازرون و  يدني روزانه از آب آشام    :گروه کنترل  )۱
ش ي آزمـا  ي به طور آزادانه در ط ـ     يشگاهي استاندارد آزما  يغذا

 . قرار نگرفتنديمار خاصيگونه ت چيکردند و تحت ه ياستفاده م

 :لـوگرم يک ک ي يگرم به ازا   يلي م ۱۰۰  دوز مار با يگروه ت  )۲
 ـ يگرم بـه ازا    يلي م ۱۰۰روزانه مقدار    لـوگرم وزن بـدن     يک ک ي

ــتريخــود ن ــيت ســدي  يدنيصــورت محلــول در آب آشــام هم ب
افت ي دريعي سالم و طبييم غذا يشهرستان کازرون به همراه رژ    

  .کردند يم
: لـوگرم يک ک ي يگرم به ازا   يلي م ۳۰۰ز  مار با دو  يگروه ت  )۳

 ـ يگرم بـه ازا    يلي م ۳۰۰روزانه مقدار    لـوگرم وزن بـدن     يک ک ي
 )۶( يدنيصـورت محلـول در آب آشـام       م به يت سد يتري ن ،خود

افت ي دريعي سالم و طبييم غذا ين کازرون به همراه رژ    شهرستا
  .کردند يم

جا کـه در مقـالات مختلـف از          ن دوز، از آن   ييدر ارتباط با تع   
  ۳۴۰ ،۲۲۸،  ۳۰،  ۲۰تر تـا    يلار متنوع در حد ماکرو    ي بس يها دوز
 ـدر ا  ، وزن بدن اسـتفاده شـده اسـت        يگرم به ازا   يليم.. و   ن ي

 ـ        و  ۱۰۰ دو دوز يرات بـافت مطالعه با توجه به مد نظر بـودن اث
در مورد مـدت    . گرم بر کيلوگرم بر روز استفاده شد        ميلي ۳۰۰

 بـدن  يهـا   بافـت ين ماده بـر رو  يز در مورد ا   يش ن يزمان آزما 
 ـ دو سـال ن ي هفته و حت ـ۱۴  هفته، ۱۳ک ماه،   ي از   يمطالعات ز ي

 ـترين و مصرف ن دوزيي تعی نحوه .انجام شده است   م يت سـد ي
ق الکـساندر و همکـاران      ي ـشده در تحق  ر اشاره   يبراساس مقاد 

ن مطالعه با توجه به مد نظر بودن اثـرات          يدر ا ). ۶( تبوده اس 
 ـ تغي روز برا۶۰ بودن مدت    ي و کاف  يبافت  ،)۱۲( يرات بـافت يي

مـار، در  ي روزه ت۶۰ ی پـس از دوره  .دي ـن زمان محاسبه گرد   يا
هـوش  ي آغـشته بـه اتـر، ب   ی ها با استفاده از پنبـه    موش ۶۱روز  
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 سرم  و به عمل آمديريهوش شده خونگ  يوان ب ياز ح . دنديگرد
افـت  ب ،يي صحرا يها پس از کشته شدن موش     . شد يجداساز

 يبرا ،يولوژيزيرون آورده و پس از شستشو با سرم ف    يرا ب کبد  
سـپس  .  داده شـد    قرار درصد ۱۰ن  ي در فرمال  يه مقاطع بافت  يته
 يرسازداي کبد جهت پا،يشات بافت شناسيمنظور انجام آزما به

 يري ـگ پس از آب شد و    قرار داده  درصد ۱۰ ين بافر يدر فرمال 
کـرون  ي م۵ بـه ضـخامت     يکروتومي م يها  برش ،يريگ و قالب 

 يزي ـن رنـگ آم   ي ائـوز  -نيليه و با رنگ مضاعف هماتوکس     يته
کروسـکوپ  ي بـا م   ي و بافت  ي سلول يشدند، سپس جهت بررس   

 ـ ينور  ـ سـاخت ژاپـن ارز     Nikonن دار   ي دورب . دنـد ي گرد يابي
 يريگ  صورت گرفت و جهت اندازه  زي ن  سرم يجدا ساز پس  س

 ،)AST( نوترانسفرازي آمم آسپارتاتيت سه آنزي، فعاليها ميآنز
ــ ــسفرازين آميآلان ــسفاتازي، آلکــال)ALT( نوتران  و )ALP( ن ف

 ـعلـوم پا   ی شگاه دانشکده يد به آزما  يک اکسا يترين  دانـشگاه   هي
و  اسـتاندارد  يهـا  روشو از  .ديآزاد واحد کازرون ارسال گرد 

  شــرکت پــارس آزمــون،  (ييايميوشــي و بيمــي آنزيهــا تيــک
 RA-1000زر مــدل يتوســط دســتگاه اتوآنــال) رانيــسـاخت ا 

 .دي ـگردسـتفاده  کـا ا ي کـشور آمر  Techniconساخت شرکت   
طبـق واکـنش    ) NO(د خون   يک اکسا يتريزان ن ي م يريگ هانداز(

 ـا  در )زا انجام شـد   يت ال يکرو پل ي در م  ،سيگر  ي بـرا  ن روش ي
ــروتئ ــيزدا نيپ ــريلکروي م۴۰۰ ي ــا  ت ــه ب ــي م۶ نمون ــرم يل   گ

 ـ مخلوط گرد  يپودر سولفات رو    از مخلـوط شـدن    پـس د وي
ــه ــدت  ب ــه در ي دق۱۰م ــهي دور در دق۱۰۰۰۰ق ــانترق    وژيفي س

اسـتفاده  ) NOx (يري ـگ ه جهت انـداز   يشد و از محلول فوقان    
 شـده در    يـي زدا نيتـر سـرم پـروتئ     يکرولي م ۱۰۰به   سپس. شد

وم اضافه  يد واناد يتر محلول کلر  يکرولي م ۱۰۰ ،زاي ال تيکروپليم
تــر يل يلــي م۵ گـرم در  ۱/۰(د ي ســولفانامتــريلکروي م۵۰و  شـد 
 تـــريلکروي م۵۰و متعاقـــب آن )  درصـــد۵ کيدريدکلرياســـ

NEDD-1naphtyl ethylenediamine) (N )۰۰۵/۰ گــرم 
  مـدت   بـه بعـد از آن      و    شـد  افـزوده  )تر آب مقطر  يل يلي م ۵در  

قـرار   انکوبـه    گراد تحت   ي سانت ی  درجه ۳۷ يدر دما قه  ي دق ۳۰
ل جـذب رنـگ،     يس و تـشک   يبعد از انجام واکنش گر    . گرفت

  نـانومتر  ۵۴۰  در يل مـاده رنگ ـ   ي حاصل از تـشک    يجذب نور 
 ـ       يتوسط دستگاه ال    اسـتاندارد   يزا خوانده و با اسـتفاده از منحن

  )۱۳( ا محاسبه شده نهوغلظت نم
  نـرم افـزار    در جينتـا هـا    ثبـت داده   پـس از   :محاسبات آماري 

SPSS) USA,I1, Chicago, SPSS Inc( يمورد بررس ۱۷ ی نسخه 
 ميزان نيتريک اکسايد   ي براي بررس  . قرار گرفتند  يز آمار يو آنال 

آزمون  هاي مختلف با کنترل، در گروه ي کبد يها ميخون و آنز  
 P≥۰۵/۰ مورد استفاده قرار گرفت و    آناليز واريانس يک طرفه   

  .دار آماري گزارش شد تلاف معنيعنوان اخ به
  

  ها يافته
 يت فاکتورهايم بر فعاليت سديترير ني تاثيبه منظور بررس     

ت ي ـش، فعال يوانات مورد آزمـا   ي سرم ح  ييايميوشي ب ياختصاص
ــه آنـــز ــپارتات آميسـ ــ ،)AST( نوترانـــسفرازيم آسـ ن يآلانـ

 يابيمورد ارز ) ALP( ن فسفاتاز ي، آلکال )ALT( نوترانسفرازيآم
 ـن رات وزن کبد و وزن بدن     ييتغ نيهمچن ر گرفت قرا ز مـورد   ي

ن سـه  ي ب ـيرات معنـادار ييچ گونه تغي قرار گرفت که ه    يبررس
   .)۱جدول ( ده نشدي دگروه مورد مطالعه

 ـتريافـت ن  يبعـد از در    :ي کبـد  يها ميرات غلظت آنز  ييتغ   تي
ــد ــم از طريس ــامي ــ ميدنيق آب آش ــن ميانگي    در ALT زاني

ــرل و در ــروه کنت ــروه گ ــا گ ــي ه ــده ي دريتجرب ــت کنن    ی اف
ج ي شد و نتـا    يريگ م، اندازه يت سد يتريحداقل و حداکثر دوز ن    

ــه ترت ــآن ب ــا ي ــر ب    و۱۹/۱۲۱ ± ۰۹/۳  و۳/۸۰ ± ۵۵/۳ب براب
 ۲طورکـه در نمـودار       همـان . دسـت آمـد   ه   ب ۰۱/۱۴۶ ± ۲۰/۲

 ALT يم کبـد  ي آنـز  ييغلظـت پلاسـما   بين  شود   يمشاهده م 
ت يتري حداقل و حداکثر ن    ی  هافت کنند ي در ي تجرب يها درگروه

 اخـتلاف   P≥۰۵/۰کنتـرل در سـطح       م نـسبت بـه گـروه      يسد
  .شود يده مي ديمعنادار
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  يشگاهيوانات آزمايرات وزن کبد و بدن حيي تغ:۱جدول 
  )گرم( وزن

(Mean±SE) 
گرم بر  يلي م۱۰۰گروه   کنترل

  ميت سديرتيلوگرم نيک
لوگرم يگرم بر ک يلي م۳۰۰گروه 

  ميت سديرتين
  ۴۵/۷± ۰/ ۷۰  ۹۰/۶ ± ۱۳/۰  ۵۸/۷±۳۶/۰  کبد
  ۵/۱۹۸ ± ۹۸/۲  ۲۲۰ ± ۵۰/۰  ۲۱۰ ± ۷۳/۲  بدن

  .دار نبودند يمعن) ≥P ۵/۰سطح (رات وزن کبد و وزن بدن درييتغ
  

 يهـا   در گروه کنترل و درگـروه      ASTزان  ين م يانگين م يهمچن
گـرم   ميلـي  ۳۰۰  و ۱۰۰م  يت سد يتري ن ی افت کننده ي در يتجرب

ــوگرم  ــر کيل ــهزر رودب ــترت  ب ــا ي ــر ب    و۳/۱۳۰ ± ۴۱/۵ب براب
  در مقايسه   که ،باشد يم ۰۲/۲۹۳ ± ۷۰/۴۳ و   ۵/۲۷۵ ± ۲۳/۴۲

 ـ يهـا   درگـروه  AST يم کبـد  ي آنـز  ييغلظت پلاسما   ي تجرب
 ـتري حداقل و حداکثر ن    ی افت کننده يدر م نـسبت بـه     يت سـد  ي

ــرل در ســطح  ــادارP≥۰۵/۰گــروه کنت ــ دي اخــتلاف معن ده ي

 گـروه کنتـرل برابـر بـا      ALPميزان آنـز ي ـن ميهمچن .شود يم
 ـتري نی افت کنندهي در ي تجرب يها  و درگروه  ۳۷۵ ± ۳۶/۳۰ ت ي
 ـترت  بـه  گرم بـر کيلـوگرم     ميلي ۳۰۰ و ۱۰۰م  يسد   ب برابـر بـا    ي

ــ۵/۵۱۲ ± ۳/۴۲ و۴۶۹ ± ۶/۴۸ ــد ي م ــه ،باش ــين  ک ــت ب غلظ
 ـ يهـا   درگـروه  ALP يم کبد ي آنز ييپلاسما افـت  ي در ي تجرب
م نسبت به گروه کنترل     يت سد يتري حداقل و حداکثر ن    ی کننده

  ) ۱ نمودار( شود يده مي دي اختلاف معنادارP≥۰۵/۰در سطح 
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 در سطح ياختلاف معنادار يي مختلف در موش صحراي تجربيها گروه  درALP و  AST , ALTنيانگي مي سهيمقا: ۱نمودار 
۰۵/۰≤P دهد ينسبت به گروه کنترل را نشان م.  

  
 يها گروه  درALP و  AST , ALTي کبديها مين آنزيانگيم

 ـ نـر نـژاد و  ييموش صحرا مختلف در    يتجرب اخـتلاف   ستاري
نسبت به گـروه کنتـرل نـشان    P ≥۰۵/۰ را در سطح يمعنادار

صورت  م به ي هر سه آنز   ييکه غلظت پلاسما   يطور ه ب ،دهد يم
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ــادار ــزا يمعن ــرل اف ــروه کنت ــه گ ــسبت ب ــتيش ي ن ــه اس   .افت
 ي ماکروسکوپير بررسد :ک بافت کبديستوپاتولوژيرات هييتغ

ر رنـگ  يي تغ شدهي جدا سازيها ک از نمونهيچ  يها در ه   نمونه
 در  يکروسـکوپ نـور   ي با م  يدر بررس .  مشاهده نشد  يو قوام 
 ـ می افـت کننـده  ي گروه کنترل و گروه دريها نمونه  ۱۰۰زان ي

 ـترين گرم بـر کيلـوگرم   ميلي چ ي ه ـ)۲ و ۱ر يتـصو ( ميت سـد ي
 حاضر نـشان داد  ی ج مطالعه يتان اما   ،دي مشاهده نگرد  يا عهيضا

 ۳۰۰بـا دوز    يدنيق آب آشام  يم از طر  يت سد يتريافت ن ي در که
را بـر بافـت   خود ت مخرب  تواند اثرا  يلوگرم م يگرم بر ک   يليم

افـت  ي گروه دريها  که از نمونه۴ و ۳ر ياودر تص .کبد القا کند 
 ـترينگرم بر کيلوگرم  ميلي ۳۰۰زان  ي م ی کننده  ـته ميت سـد ي ه ي
همراه بـا ارتـشاح   دها  يينوزوياست، اتساع و احتقان س    ده  يگرد

 جـدار   يون سلول يفراسي و پرول  يا  تک هسته  ي التهاب يها سلول
 . گردد يه مشاهده منيالتهاب زمو ها دينوزوئيس

  
  مشاهده نيست قابل اي  ضايعه گونههيچکه دهد   را نشان مي۴۰۰ و ۱۰۰ بافت کبد در گروه کنترل به ترتيب با بزرگنمايي۲و  ۱تصوير 

  
. دهد  نشان مي۴۰۰ و۱۰۰گرم بر کيلوگرم به ترتيب با بزرگنمايي  ميلي۳۰۰ دوز ی  بافت کبد در گروه در يافت کننده۴ و ۳تصوير 

  .دنده ها اتساع و احتقان سينوزوييدها را نشان مي فلش
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 ـترينرات غلظـت    ييتغ   افـت يبعـد از در    :خـون  ديک اکـسا  ي
 ـ بـا انـدازه گ  يدنيق آب آشاميم از طريت سد يترين  ـم يري زان ي
 ـ؛ مديک اکـسا  يترين  ـزان اي   در گـروه کنتـرل برابـر بـا    ن مـاده  ي

 ـ يهـا  گـروه  درو   کروموليم ۵۵/۲۷ ± ۱۶/۴ افـت  ي در ي تجرب
ــده ــتريندوز حــداقل و حــداکثر  ی کنن ــا ، ميت ســدي ــر ب   براب

 ـ کروموليم ۸۲/۴۱۰ ± ۱۷/۲۰  و ۵۹/۲۲۰ ± ۰۶/۱۵ دسـت  ه  ب
 ـاز ا حاصل  ج  ينتا. آمد  ـم  داد، اننـش  قي ـن تحق ي  ـزان م ي ن يانگي

 ـ يهـا  گـروه  د در يک اکسا يترين  دوز ی افـت کننـده  ي در ي تجرب
رات ييــ تغيحــداقل و حــداکثر نــسبت بــه گــروه کنتــرل دارا

  ). ۲نمودار  (باشد يم P≥۰۵/۰  بايدار يمعن
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   نرييوش صحرا با گروه کنترل در م و حداقلخون درگروه حداکثرد يک اکسايترين غلظت نيانگي مي سهيمقا :۲نمودار 

  
 ـ يهـا  د درگـروه  يک اکسا يترين ن يانگيزان م يم افـت  ي در ي تجرب

 ي دوز حداقل و حداکثر نسبت بـه گـروه کنتـرل دارا             ی کننده
اخـتلاف    و باشـد  ي م ـ P≥۰۵/۰ در سـطح     يدار يرات معن ييتغ

  .ندداد نسبت به گروه کنترل نشان  P≥۰۵/۰ در سطح يمعنادار
  

  بحث 
 ـتريافـت ن  ير که د   گرديد مشخص حاضر،   ی در مطالعه       ت ي
 يدار يرات معنييجاد تغي، باعث ا  يدنيق آب آشام  يم از طر  يسد

مـار  يدر گـروه ت  ديک اکـسا يتري نيين غلظت پلاسمايانگيدر م 
 يا در مطالعـه  . دوش ميش  يان آزما ينسبت به گروه کنترل در پا     

و همکـارانش انجـام گرفـت    استوك   توسط۲۰۰۹که در سال  
م به صورت محلـول    يت سد يتريف ن گزارش داده شد که مصر    

ش يترات در پلاسما، را افزايت و نيتريزان ني ميدنيدر آب آشام
م يت سـد يتريزان مصرف ني حاضر می مطالعه در  )۱۴( دهد  يم

 ـتري ن که ق الکساندر و همکاران بوده    يتحقو دوز آن مطابق      ت ي
افـت کردنـد   ي دريدنيشـام آصورت محلول در آب   م را به  يسد

 ـ يهـا  ز در گروه  ي ن  طالعهمن  يادر   .)۶( مـار شـده بـا      ي ت يتجرب
 ـتريل مـصرف ن   يم به دل  يت سد يترين  ـاز طر م  يت سـد  ي آب ق  ي

 ي در حال  ،افتيش  يد سرم افزا  يک اکسا يتري غلظت ن  يدنيآشام
 در سطح نرمـال  ديک اکسايترين کنترل غلظت   يها که در گروه  

  ).۶و۱۴( دارد ير مطالعات همخواني که با سابود
 ـتريز ن يدهد کـه تجـو      يق نشان م  ين تحق يج حاصل از ا   ينتا ت ي

 روز در ۶۰، به مدت يدنيآشامصورت محلول در آب  به ميسد
 در يرات محسوسييجاد تغي بالغ باعث ا    نر يي صحرا يها  موش
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ت ياثـرات سـم   دهد کـه     يمطالعات نشان م  . شود  يمبافت کبد   
 اما در اثـر  ،باشد ياد نم يم، نسبتا ز  يطور مستق  د به يک اکسا يترين

 ـتري ن يل پروکـس  يدها و تـشک   يش با سوپر اکـسا    واکن ت، اثـر   ي
 ـي افزا يا طور قابل ملاحظه   ت آن به  يسم  يپروکـس . ابـد ي يش م

 ـولوژي بيهـا  شتر مولکـول ي ـطور نسبتا آهسته با ب ت به يترين ک ي
 شـناخته  ي انتخـاب ی د کننـده  يک اکـس  يعنوان   واکنش داده و به   

 ـها را تغ نين پروتئيروزيت، تيتري ني پروکس.شده است  ر داده يي
ص يز قابل تشخيآورد که در بدن ن  يوجود م  ها را به   نيتروزيو ن 
افــت يز درگــروه دريــن ي کنـون ی  در مطالعــه.)۱۵( باشــند يم ـ

؛ اتساع و ميسدت يتريلوگرم ن يک گرم بر  يلي م ۳۰۰ دوز   ی کننده
 تـک   ي التهـاب  يها دها همراه با ارتشاح سلول    يينوزوياحتقان س 

 ـها د دينوزوئي جدار سيلون سلويفراسي و پرول يا هسته ده شـد  ي
 ـتريزان ني ـش مي از افـزا يتواند ناش  ي م يب بافت ين آس يکه ا  ک ي
 ـتري ن يل پروکـس  ي از قب  يباتيد و ترک  ياکسا  ـتري ن .باشـد  ت  ي ت ي
ش يل وجود پ  ي را به دل   ي کبد ي داخل يها  تواند سلول  يم م يسد
ب يهـا و آس ـ     ن به سمت نکروز سـلول     يتروزآمي ن - ان يها ماده
 ي متنوعيها د در کبد نقشيک اکسايتري ن.)۱۶(د  ش بر ي پ يبافت

حفاظت از کبد و كاهش متواند نقش    يماز جمله اين که     ،  دارد
 دهـد کـه    ي نشان م ـ  ي شواهد .)۸ (ايفا کند  را   يب سلول يا آس ي
 ـ را از طر   ي کبـد  يها بيتواند آس  يد م يک اکسا يترين ق مـرگ   ي

 ـتري نيد پروکسيک اکسايتريش نيبا افزا.  را القا کند  يسلول ت ي
ــدي يش مــيافــزا ــه اب ــه درون يصــورت مــستق و بــا نفــوذ ب م ب

 ـدر ا .)۵(ورد  آ يوجود م ـ  ب را به  يها آس  يتوکندريم ن مطالعـه  ي
 ـتري ن ی افت کننـده  ي در گروه در   د سرم يک اکسا يتريزان ن يم ت ي

ــا دوز يســد ــي م۳۰۰م ب ــهگــرم  يل ــادار ب ــزايطــور معن   شي اف
 ي پروکـس ديک اکـسا يتريزان نيش ميافزا با کهجا   نآاز   ،افتي
د ياحتمالا تول جه گرفت   يتوان نت  يمابد  ي يش م يز افزا ينت  يترين

 -ان ت ويــتري نيل پروکــسيــد از قبيک اکــسايــتريمــشتقات ن
از  .شـود  ي کبد يها ب سلول يآسمنجر به   تواند   يم نيتروزآمين

 را در اطفـال و  ينميهموگلوب تواند مت يت ميترينگر يطرف د 
 .)۱۷( زا را به وجـود آورد  رطانن سيتروز آم ي ن ودر انسان بالغ    

دها يپيون ليداسي پراکس۲۰۱۲در سال  اروش ي آقای هيبق نظرط
 ـ به کبـد و کل     يب رسان يتواند باعث آس   يم امـا  . )۱۸( ه شـود  ي

 را  يجهـش  م،يت سد يتريق ن يگر نشان داد که تزر    يگزارشات د 
زان يش ميافزا. )۹( کند ي همستر القا نم   ي کبد يها ميدر ژن آنز  

ش يد کننده افـزا يتواند تائ  ي م AST و ALT يها مينزت آ يفعال
و   باشـد ي کبـد  يهـا  ا نکروز شدن سلول   ي سلول   يرينفوذ پذ 

 عملکرد کبـد مـورد   يابيها جهت ارز   مين آنز يزان ا ير در م  ييتغ
   .)۱۹( رديگ ياستفاده قرار م

 نـشان دادنـد کـه    ۲۰۰۷ و همکارانش در سـال      يترمو شنايکر
و  LPO رات در ســطحيــيم باعــث تغيت ســديــتريمــصرف ن

 ـ ي اکـس  يآنت يها  ميآنز  ـ و فعالLPO سـطح . دوش ـ  يدانت م ت ي
 LDH د فـسفاتاز ي، اس ـ AST ماننـد ي مـارکر کبـد  يها ميآنز
 ي آنت ـ يهـا  مي که آنز  ي در حال  بداي ميش  ي افزا يطور معنادار  به

در ) SOD)Super Oxide Dismutaseت ي ـدانت و فعالياکس
 .يابـد   مـي  کاهش   ميت سد يتري درمان شده با ن    ييموش صحرا 

 ـتري ن ي بر اساس مطالعات انجام شده پروکس      يطور کل  به ت و  ي
 بافـت   يو مختلف بـر ر    يها سميله مکان يوس د به يک اکسا يترين

 ـگذار ير م يتاثکبد     ي  پروسـه يجـاد و راه انـداز     يد و باعـث ا    ن
را بـه وجـود    يبـافت  ييهـا   بيو آس ـ د  نشـو  ي م ـ يمرگ سـلول  

 ـمزان ي ـن مطالعـه م يدر ا )۲۰(د نآور يم  و  AST ALTنيانگي
ALP ـ يها گروه  در   در  يي مختلـف در مـوش صـحرا       ي تجرب

از . افته بوديش  ي افزا يصورت معنادار  سه با گروه کنترل به    يمقا
 سلامت يها  علامتALP ,AST ,ALT يها ميجا که آنز آن

ن ي ـش معنـادار ا ي افـزا ،باشـند  ي کبـد م ـ  يعيکبد و عملکرد طب   
  .  باشديلات کبدتواند نشان دهنده اختلا يها م ميآنز

  که اوزونومنا توسط   ۲۰۱۱در مطالعات صورت گرفته در سال       
ت يترين و DMA-HCL مار شده باي تيي موش صحرايبر رو

 مشخص شـد   ، صورت گرفت  ي کبد يها  مي آنز يم بر رو  يسد
 ـبـه دل  ي کبـد ي داخل ـيهـا  که در سـلول   ـي   يهـا  ش مـاده يل پ

ت  صــوريب بـافت يهــا و آس ـ  نکـروز سـلول  ،نيتـروزآم ي ن-ان
 ـ در ا  .)۱۶( کننـد   مـی  ريي هم تغ  ي کبد يها ميرد و آنز  يگ  يم ن ي
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 يي صـحرا  يها د در سرم موش   يک اکسا يتريزان ن يز م يمطالعه ن 
 ـتري ن ی افت کننده يدر گروه در   افـت کـه    يش  يم افـزا  يت سـد  ي

را بـه   ALPو  AST ALT ي کبـد يها ميش آنزيتوان افزا يم
 ـتريزان ن يش م يل افزا يدل تقات د مـش  ي ـد سـرم و تول    يک اکـسا  ي
ت بـر  يتريز اثرات مضر ني حاضر نی ر مطالعه د .ت دانست يترين

 قابـل مـشاهده بـود کـه بـا      ي کبديها مي بافت کبد و آنز يرو
 ـ در ا. داشـت  ي همخـوان  يمطالعات قبل  ن مطالعـه عـلاوه بـر    ي

 ـ ميري ـگ هانـداز   ـ مALP و AST ALT يهـا  ميزان آنـز ي زان ي
 در   کـه   در صـورتي   ، شـد  يريگ هز انداز يد سرم ن  يک اکسا يترين

 ـغتتنها م يت سديتري نات اثريبررس ي برايمطالعات قبل  رات يي
 قـرار   ي مورد بررس  يکبد يها ميآنز  و  بافت يکيستوپاتولوژيه
 ـ م يري ـگ هن مطالعه بـا انـداز     ياما در ا  . ه بود گرفت   ـتريزان ن ي ک ي

بـا صـراحت     ي کبـد  يهاگر فاکتور يهمزمان با د  د سرم   ياکسا
بـه   بر بافـت کبـد   يات سمن اثريبروز ا ،جه گرفتيتوان نت  يم
 ـ .باشد يمد و مشتقات آن     ي اکسا تيتريش ن يل افزا يدل  نيهمچن
ش يجـه افـزا  يو در نت بالا  يها م را در دوز   يت سد يتريتوان ن  يم
 يمـضر بـرا  عوامـل  عنـوان   بـه   راد در سرميک اکسايترياد ن يز

م بـا   يت سد يتري ن ينيگزي لزوم جا  که بافت کبد در نظر گرفت    
   .رساند ا مير ييده در مواد غذاهدارنگر مواد نيسا
  

  تقدير و تشکر
وانـات  ي از کارمنـدان محتـرم مرکـز ح     ي با تشکر و قدردان       

ن کار مـا را  ي واحد کازرون که در انجام ا      يدانشگاه آزاد اسلام  
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Background and Objective: Nitrite is widely used in food, pharmaceutical and chemical products. This 

study was performed to examine the effects of sodium nitrite on liver histopathology and enzyme and nitric 

oxide in adult Wistar male rats. 
Materials and Methods: In this experimental study, 30 adult male Wistar rats were randomly divided into 

three experimental groups of 10, consisting of one control group and two experimental groups (one group 

receiving 100 mg/kg/day and the other 300 mg/kg/day of sodium nitrite in drinking water for 60 days). 

Blood samples were collected to determine serum levels of AST, ALT, ALP and nitric oxide. After 

sacrifying the rats, the rat’s liver tissues were removed for histopathological evaluation (using Hematoxylin-

Eosin staining). The obtained results were analyzed statistically. 
Results: Use of sodium nitrite in both experimental groups caused a significant increase in serum AST, ALT, 

ALP and nitric oxide compared to the control group (p ≤0.0) . In the group receiving 300 mg/kg/day of 

sodium nitrite, dilatation and congestion of hepatic sinusoids with infiltration of mononuclear inflammatory 

cells in addition to sinusoid cell proliferation was observed. 

Conclusion: Sodium nitrite increases nitric oxide levels and damages hepatocytes, therefore it is a risk factor 

for liver disease and should be replaced with a suitable and healthy substance in the food industry. 
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