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  چكيده
ها را از استرس  هاي بالقوه، سلول به عنوان آنتي اكسيدان Cو E هاي  ويتامين. شود استرس اكسيداتيو مي سبب كش ارگانوفسفره است كه  ديازينون يك حشره :مقدمه

  . كنند اكسيداتيو محافظت مي

  .در مغز موش صحرايي Eو  Cهاي  ويتامينتوسط  تعيين تعديل استرس اكسيداتيو ناشي از ديازينون :هدف

، گروه )روغن ذرت بعنوان حلال ديازينون(گروه كنترل . گروه تقسيم شدند 6ه هاي صحرايي نر نژاد ويستار به طور تصادفي ب ، موش مطالعه تجربي اين در :ها مواد و روش 
به صورت تزريق داخل  Cويتامين  -و گروه ديازينون Eويتامين  - و گروه ديازينون) mg/kg 200( C، گروه ويتامين )mg/kg 150( E، گروه ويتامين )mg/kg 100(ديازينون 

، )SOD(هاي سوپراكسيدديسموتاز  آنزيم عملكردها،  پس از هموژنه بافت .ها توسط اتر بيهوش و بافت مغز بسرعت جدا شد زريق، موشساعت بعد از ت 24. صفاقي دريافت كردند
ي تعيين هاي بيوشيمياي توسط روش) MDA(و مالون دي آلدئيد ) GSH(و غلظت گلوتاتيون ) LDH(و لاكتات دهيدروژناز ) GST(ترانسفراز  - S، گلوتاتيون )CAT(كاتالاز 
  .شد
 GSHغلظت  و LDH، CAT آنزيم هاي عملكرد كاهش ، )>01/0p( MDA غلظت  ، )>SOD )001/0p<( ،  GST)01/0pهاي  آنزيم عملكردافزايش  سببديازينون  :نتايج
)01/0p<(  ويتامين تجويز . شددر مغزE ياC  رها شدمتغياين  مانع تغيير .  

  .شود هاي آزاد باعث كاهش سميت ديازينون اما نه بطور كامل مي نوان آنتي اكسيدان احتمالاً از طريق پاكسازي راديكالبه ع C يا Eويتامين تجويز  :گيري نتيجه
   

  ويتامين ثٍ/ ايويتامين  / صحرايي هاي  موش / مغز / ديازينون/استرس اكسيداتيو :كليد واژه ها
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  مقدمه
كنترل براي  گستردههاي ارگانوفسفره به طور  كش حشره

انسان و در امور كشاورزي و دامپروري و در محيط حشرات 
 ها و كش با اين حشرهمستقيم تماس  .دنشو صنعت استفاده مي

ها  كش ستقيم از طريق مصرف بقاياي اين حشرهغيرم تماس
از جمله زيادي  افراد هاي كشاورزي و دامي روي فرآورده

اين . كند درگير مي هاي آنها كارگران و كشاورزان و خانواده
تركيبات با فسفريله نمودن اسيد آمينه سرين موجود در 

قابل كولين استراز، اتصالي محكم و غيرجايگاه فعال آنزيم 
ت با آنزيم ايجاد نموده و آنرا مهار و باعث افزايش برگش

مسموميت . شود ژيك ميكلينركولين و اختلالات  سطح استيل
با اين مواد يكي از مشكلات بهداشت جهاني است كه مسئول 

در ايران . حدود صد هزار مسموميت در هر سال در دنيا است
اين تركيبات يكي از علل مرگ و مير ناشي از مسموميت 

يكي از تركيبات مهم  )DZN( ديازينون .)1- 4( ستنده
كش عليه آفات نباتي و  ارگانوفسفره است كه بعنوان حشره

ديازينون از راه پوست، . گردد حشرات منازل استفاده مي
دستگاه گوارش و تنفسي جذب شده و به سرعت در زمان 

كننده  شود كه مهار كوتاهي در كبد به ديازوكسون متابوليزه مي
  ). 4- 5( باشد ي آنزيم استيل كولين استراز ميقو

 استراز كولين مهار آنزيم استيلها علاوه بر  ارگانوفسفره
هاي  آنزيم. )4و2( شوندهاي آزاد  راديكال ايجادباعث توانند  مي

، كاتالاز )SOD( اكسيدان مهم مانند سوپراكسيد ديسموتاز آنتي
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)CAT (و گلوتاتيون-S - ترانسفراز)GST (هاي  يماز آنز
. روند هاي آزاد به شمار مي زدايي راديكال كليدي جهت سم

اكسيدان غيرآنزيمي باعث  به عنوان آنتي) GSH( گلوتاتيون
اختلال در . شود ها مي افزايش حلاليت و دفع سموم از كليه

هاي  هاي بدن منجر به آسيب اكسيدان ها و آنتي اكسيدان توازن
مطالعات مختلف . )6-7( شود بافتي و استرس اكسيداتيو مي

هاي آزاد  راديكال ايجاداز طريق ديازينون د كه نده نشان مي
اكسيدان، كاهش غلظت  هاي آنتي آنزيم عملكردباعث تغيير 

به ) LDH( دهيدروژناز آنزيم لاكتات عملكردو  گلوتاتيون
) MDA( آلدئيد دي مالون و افزايش عنوان بيوماركر ليز سلولي

ها شده كه در  داسيون ليپيدها در بافتپراكسي به عنوان شاخص
   شود نهايت منجر به استرس اكسيداتيو و مرگ سلولي مي

  ). 8و5،4( 

اكسيدان فعال و محلول در  آنتي) توكوفرل - آلفا(E ويتامين 
چربي موجود در غشاي بيولوژيكي است كه در پاكسازي 

ها در غشاء  هاي آزاد و كاهش پراكسيداسيون ليپيد راديكال
). 9( كند ش مهمي دارد و به ثبات و پايداري غشاء كمك مينق

محلول در آب اكسيدان مهم  آنتي) اسيد آسكوربيك( Cويتامين 
هاي آزاد در مايعات خارج  كننده راديكال ترين پاك است و مهم

اكسيد شده را  Eتواند ويتامين  اين ويتامين مي. سلولي است
 Cو  Eدو ويتامين  عملكرداين  بنابر. مجدداً احيا نمايد

هاي آزاد در محيط  و با ميانكنش مستقيم با راديكال بستگيهم
). 9-10( كنند جلوگيري مي هاليپيد آبي از پراكسيداسيون

توانند  مي Cو  Eهاي  اند كه ويتامين چندين مطالعه نشان داده
را كاهش  و از جمله ديازينون ها سميت سلولي ارگانوفسفره

بيوشيميايي جلوگيري كنند  متغيرهاياز  برخي دهند و از تغيير
)13 -9.(  

هاي  كش حشرهروز افزون مصرف با توجه به افزايش 
، بررسي اثر اين تركيبات ديازينون نظيري مختلف  ارگانوفسفره

يت به سزايي ماز اهنسان و حيوانات آزمايشگاهي بر ا
ديازينون  موشكافانهدرك مكانيسم عمل  .است شده برخوردار

 هاي مختلف و همچنين اثر بر بافت متفاوت آن هاياثر و
ها بر اين سميت، مطالعات تكميلي را  اكسيدان آنتي گوناگون

يا  E اگرچه اثر حفاظتي و درماني ويتامين. نمايد ضروري مي
C  ها بررسي شده  ن و سلولآسيب سلولي در خو متغيرهايبر

مطالعات اندكي بر روي بيوماركرهاي استرس  است، ولي
در ضمن . است هاي مختلف انجام شده داتيو در بافتاكسي

مطالعات انجام شده در دوز سم، روش تزريق، نوع بافت، نوع 
            حيوان و مدت زمان تيمار با هم متفاوت هستند

)14 -10(.Yilmaz  تجويز خوراكي كاران نشان دادند كه و هم
 پراكسيداسيونباعث افزايش  mg/kg 335 با غلظت ديازينون

در مغز  ها اكسيدان آنتي عملكرددار  بدون تغيير معني هاليپيد
 C و  Eهاي  تركيب ويتامينو تجويز  شود موش صحرايي مي

و  هاليپيد پراكسيداسيون كاهش و SOD عملكردافزايش  باعث
 نقش مادر مطالعه  ).14( شود يداتيو در مغز مياسترس اكس

در كاهش استرس  به تنهايي C يا Eويتامين حفاظتي 
تجويز داخل صفاقي ديازينون با غلظت اكسيداتيو ناشي از 

mg/kg 100  بررسي شددر مغز موش صحرايي.  
  

  ها مواد و روش
مواد شيميايي مورد نياز با درجه خلوص بالا از شركت مرك و 

از شـركت سـيگما و    Eو ويتـامين   Cويتامين  ،)لمانآ(سيگما 
ــركت  ــد Supelco –USAديـــازينون از شـ ــداري شـ . خريـ

در  mg/ml 400ديازينون با غلظـت ) stock(هاي ذخيره  محلول
در روغـن   mg/ml600 بـا غلظـت    E و ويتـامين روغن ذرت 

در آب مقطـــر  mg/ml200بـــا غلظـــت  Cذرت و ويتـــامين 
  .بصورت تازه تهيه شد

هـاي صـحرايي نـر نـژاد ويسـتار در       مطالعه بر روي موش اين
در شـرايط  هـا   موش. گرم انجام شد 200-250محدوده وزني 

درجـه   22±2در دمـاي  سـاعت تـاريكي    12ساعت نور و  12
گراد در محل نگهداري حيوانات آزمايشـگاهي دانشـگاه    سانتي

دسترسي حيوانات به آب و . قرار گرفتند... علوم پزشكي بقيه ا
هـاي آزمايشـگاهي    موازين اخلاقي كار با حيوان. ذا آزاد بودغ

... كه مورد تاييد كميته اخـلاق دانشـگاه علـوم پزشـكي بقيـه ا     
  .هاي آزمايشگاهي رعايت شد بود، هنگام كار با موش) عج(

) سر 6گروه  هر در( گروه 6 به تصادفي روش به حيوانات
حلال  انعنو به را ذرت روغن كه كنترل گروه :شدند تقسيم

 E، گروه )14( ديازينون mg/kg 100كه  DZN گروه ديازينون،
 ويتامين  mg/kg 200كه  C، گروه Eويتامين  mg/kg 150كه 

C)15( گروه ،DZN+C  كهmg/kg 100  ديازينون وmg/kg 
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ديازينون و  mg/kg 100كه  DZN+Eو گروه  Cويتامين  200
mg/kg 150  ويتامينE  صفاقيرا به صورت تزريق داخل 

 نمودن بيهوش با تزريق بعد از ساعت 24. دريافت كردند

خارج گرديد و بعد از شستشو  مغز بافت اتر وسيله به حيوانات
، به نيتروژن مايع انتقال با سرم فيزيولوژي و خارج شدن خون

تا زمان انجام آزمايش  -C70°داده شد و سپس در دماي 
نسبت  با و وزن تدق به ها بافت آزمايش روز در. نگهداري شد

دقيقه با  15سالين هموژنه و به مدت  فسفات بافر در 10 به 1
از مايع رويي جهت . شدسانتريفوژ  C4°در  g16000دور 

  .هاي مورد نظر استفاده شد سنجش شاخص
 سنجيده شد Winterbournبه روش  SODآنزيم  عملكرد

 Abeiآنزيم كاتالاز از روش  عملكردگيري  براي اندازه .)16(
به روش  GST آنزيم عملكردگيري  اندازه. )17( استفاده شد

Habig آنزيم عملكردگيري  اندازه .)18( انجام شد LDH  با
ها  ويژه آنزيم عملكرد. استفاده از كيت پارس آزمون انجام شد

  .بر حسب واحد بر ميلي گرم پروتئين محاسبه شد
سيون بعنوان محصول نهايي پراكسيدا MDAبراي تعيين ميزان 

براي سنجش ميزان . )19( استفاده شد Kei ليپيدها از روش
GSH  بافت از روشTietz براي تعيين . )20( استفاده شد

  . )21( غلظت پروتئين از روش برادفورد استفاده شد
 ورژن  InStatتجزيه و تحليل اطلاعات با استفاده از نرم افزار 

ت توكي بصورت آناليز واريانس يك طرفه به همراه تس3.3
دار بودن اطلاعات در نظر  مرز معني p>05/0. انجام شد

  .بيان شد Mean ± SDگرفته شد و نتايج بصورت 
  

  نتايج
به تنهايي و  Eو  Cهاي  نتايج حاصل از اثر ديازينون و ويتامين

در  مغزاكسيدان  هاي آنتي آنزيم عملكرددر تركيب با هم بر 
دار  افزايش معنيكه ديازينون باعث  دهد نشان مي 1جدول 
 و) >01/0p( GSTو ) >SOD )001/0pهاي  آنزيم عملكرد
در  )>CAT )01/0pو   LDH هاي آنزيم عملكردكاهش 

همچنين تجويز . )>01/0p( شود مقايسه با گروه كنترل مي
دار  باعث افزايش معني Cو  E يها ويتامينهمراه ديازينون 

ويتامين   -ديازينوندرگروه  GST و SOD يها آنزيم عملكرد
E )05/0p<( ويتامين  -ديازينونگروه در  وC  )01/0p< و 

05/0p< كاهش . گردد در مقايسه با گروه كنترل مي )به ترتيب
در  Eويتامين  -ديازينونهاي  در گروه SOD آنزيم عملكرد

تغيير  .)>001/0p( است دار مقايسه با گروه ديازينون معني
 -ديازينونهاي  ان در گروهاكسيد نتيآهاي  آنزيم عملكردساير 

در مقايسه با گروه ديازينون  Cويتامين  -ديازينونو  Eويتامين 
  .دار نيست معني

  

  . ساعت 24موش صحرايي بعد از  مغز در گروههاي مختلف در بافت LDHو  SOD ،CAT ،GST هاي عملكرد آنزيم :1جدول 
 

LDH 

 

 

GST 

 

CAT 

  

SOD 
 پارامترها

(U/mg protein) 

 كنترل  90/2±71/24  92/1±04/14  64/2±11/29  15/14±57/146

**
87/10±49/119  

**
90/2±26/36  

**
64/1±98/9  

***
  ديازينون  65/4±85/39

  Eويتامين   #62/3±78/26  #77/1±83/12  #85/2±38/28  #48/10±93/147

  Cويتامين  #51/2±63/21 #44/1±30/14 #15/3±24/30 #23/10±88/148

24/14±85/133 ¥31/3±91/33 17/1±10/12 #
*

  Eويتامين   -ديازينون 01/4±79/32

§91/9±93/127 §
**

58/2±65/35 19/1±65/11 §
**

 Cويتامين   -ديازينون 57/4±35/34

. است دار معني ديازينوننسبت به گروه  #p>05/0 .دار است معني نسبت به گروه كنترل p***>001/0و  p ،01/0<**p*>05/0 .بيان شد Mean ± SDنتايج بصورت 
05/0<p¥  نسبت به گروهE 05/0 .دار است معني<p§  نسبت به گروهC دار است معني. SOD : ،سوپراكسيدديسموتازCAT :كاتالاز ،GST:S -و  گلوتاتيون ترانسفرازLDH :

  .لاكتات دهيدروژناز
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   ساعت 24موش صحرايي بعد از  مغز در گروههاي مختلف در بافت MDAو  GSHهاي  غلظت :2جدول 
  

MDA 

  

GSH 
 پارامترها

(nmol/mg protein) 

85/0±76/6  39/9 ± 02/1   كنترل 

**
88/0±82/8  

**
  ديازينون  86/0±77/6

 Eويتامين   #04/1±55/9  #85/0±62/6

  Cويتامين  #12/1±15/10 #74/0±74/6

86/0±05/8 ¥
*

 Eويتامين   -ديازينون 09/1±20/7

73/0±18/8 §
**

 C ويتامين  -ديازينون 10/1±94/6

نسبت به  ¥p>05/0. دار است معني ديازينوننسبت به گروه  #p>05/0 .دار است معني نسبت به گروه كنترل p**>01/0 و p*>05/0 .بيان شد Mean ± SDنتايج بصورت 
  .الدئيد دي مالون: MDAگلوتاتيون و : GSH .دار است معني Cنسبت به گروه  §p>05/0 .دار است معني Eگروه 

  

به تنهايي و  Eو  Cهاي  از اثر ديازينون و ويتامين نتايج حاصل
در جدول  مغز MDAو  GSHهاي  در تركيب با هم بر غلظت

دار غلظت  دهد كه ديازينون باعث كاهش معني نشان مي 2
GSH )01/0p< (دار غلظت  و افزايش معنيMDA )01/0p< (

باعث  Cو E هاي  و همچنين تركيب ديازينون با ويتامين
 )>E )05/0pويتامين   -ديازينوندر گروه  GSH كاهش غلظت

در مقايسه با گروه  )>C )01/0pويتامين  -ديازينون در گروه و
 GSHو افزايش غلظت  MDAكاهش غلظت . شود كنترل مي

در  Cويتامين  -ديازينونو  Eويتامين  -ديازينونهاي  در گروه
  .نبوددار  مقايسه با گروه ديازينون معني

  

   يريگ و نتيجه بحث

 عملكـرد نتايج اين مطالعه نشان داد كـه ديـازينون بـا افـزايش     
 عملكـرد و كـاهش   MDAو غلظـت    GSTو SODهاي  آنزيم

و غلظــت گلوتــاتيون باعــث القــاء  LDHو  CATهــاي  آنــزيم
 Cو  Eهـاي   تجويز ويتامين. شود استرس اكسيداتيو در مغز مي

دلايـل   بـه بافت مغز  .كند از اين تغييرات تاحدي جلوگيري مي
هـاي   و آناتومي خاص در مقابل آسيب بيوشيميايي، فيزيولوژي

درصد اكسـيژني كـه    20اين بافت . پذير است اكسيداتيو آسيب
هـاي   كنـد و ميـزان آنـزيم    شود، مصـرف مـي   در بدن توليد مي

   ).21-22(اكسيدان آن پايين است  آنتي
SOD      هـاي آزاد   اولين خـط دفـاعي سـلول در برابـر راديكـال
تبديل  O2و  H2O2هاي سوپراكسيد را به  ن است و آنيوناكسيژ

واكـنش   H2O2آنزيم كاتـالاز بـا ميـل تركيبـي بـالا بـا       . كند مي
تبديل آن بـه آب و اكسـيژن    دهد و باعث خنثي شدن آن و مي

تجـويز ديـازينون سـبب     در اين مطالعه). 6(شود  مولكولي مي
ــوجهي در   ــل ت ــزايش قاب ــرداف ــزيم  عملك ــاهش  SODآن و ك

افـزايش  . شود مغز موش صحرايي مي در CATآنزيم  ملكردع
بيانگر فعال شدن سيستم دفاعي آنزيمي سـلول   SOD عملكرد

افـزايش  . هاي آزاد توليد شده است براي خنثي نمودن راديكال
هــاي سوپراكســيد و  باعــث كــاهش راديكــال SOD عملكــرد

منجـر   CATآنزيم  عملكردكاهش و شده  H2O2افزايش ميزان 
كـه در نهايـت    هشـد در بافـت مغـز    H2O2زايش غلظـت  به اف

انـد   مطالعات نشان داده. ممكن است موجب آسيب بافتي شود
كه تجويز ديازينون، مالاتيون، پاراكسـون و ديمتـوات موجـب    

هــاي  در بافــت CATو  SOD هــاي  آنــزيم عملكــردافــزايش 
، )24و14،23 ،5( شـود  مختلف در موش صحرايي و ماهي مـي 

و  SOD هاي  آنزيم عملكردطالعات ديگر كاهش كه م در حالي
CAT ايـن  ). )25و8( دهنـد  هاي مختلف نشـان مـي   را در بافت

اختلاف در مطالعات ناشي از نوع، نژاد و گونـه حيـوان، نـوع    
سم و بافت، مسـير تجـويز مـاده سـمي و دوز و زمـان تيمـار       

 تـا حـدي   Cو  Eهـاي   تجويز ويتاميندر اين مطالعه . باشد مي
آنـزيم   عملكـرد و افـزايش   SODآنـزيم   عملكردهش سبب كا

CAT كه احتمـالاً   گردد در مغز در مقايسه با گروه ديازينون مي
 هـاي آزاد  راديكـال  مربوط به توانايي آنهـا در حـذف مسـتقيم   

توكـوفرول   - αهاي مغز بـا جـذب    سلول ).14و10( باشد مي
). 22( نـد نسيداتيو مقاومـت ك هاي اك ند در مقابل واكنشنتوا مي

دهند  نتايج اين تحقيق موافق نتايج مطالعاتي است كه نشان مي
هـايي   كاهش سميت ارگانوفسفره باعث Cو  Eهاي  ويتامينكه 
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مانند ديازينون، ميتـل پـاراتيون، مـالاتيون و كلروپيريفـوس در     
  ). 26و10،14( شود ميهاي مختلف موشها  بافت

ديـازينون سـبب افـزايش     كـه  دهـد  يم ـنشـان   مانتايج مطالعه 
ــرد ــزدر  GST عملك ــويز    مغ ــده و تج ــحرايي ش ــوش ص م

اين آنزيم در مقايسه  عملكردسبب كاهش  Cو  Eهاي  ويتامين
ــي   ــازينون م ــروه دي ــا گ ــود ب ــزيم  GST. ش ــي از آن ــاي  يك ه

 بانـد  به مواد سـمي را اكسيدان كمكي است كه گلوتاتيون  آنتي
 ايـن  بنابر .كند كمتر تبديل مي آنها را به موادي با سميت كرده و

همـراه اسـت    GSHبا افزايش مصـرف   GST عملكردافزايش 
در اثر تزريـق ديـازينون نشـان دهنـده      GSTافزايش ). 6و17(

. آن اسـت  زودتـر افزايش دفاع بدن در مقابل اين سـم و دفـع   
از  برخـي دهنـد كـه بـدنبال تجـويز      مطالعات ديگر نشـان مـي  

يـا افـزايش   ) 27( بـدون تغييـر   GST عملكـرد ها،  ارگانوفسفره
معمولاً دوزهاي . دهد را نشان مي) 10( و يا كاهش )28و5،23(

كم سموم منجر به افزايش و دوزهـاي بـالاي آن باعـث مهـار     
نـدين بررسـي نشـان    چهمچنـين  . گردنـد  ها مي آنزيم عملكرد

 عملكـرد تغييـرات   از C و Eهـاي   دهند كه تجويز ويتـامين  مي
GST هاي مختلف جلـوگيري   ها در بافت فسفرهناشي از ارگانو

  .)11و24( كند مي
LDH باشد كه جهت بررسي  يك آنزيم سيتوپلاسمي مي

آسيب سلولي و به عنوان بيوماركر جهت بررسي سميت يك 
در ). 23(گيرد  ماده شيميايي و ليز سلولي مورد استفاده قرار مي

مغز شده و  LDH عملكرداين مطالعه ديازينون سبب كاهش 
در  Eو  Cهاي  اين آنزيم بعد از تجويز ويتامين ملكردع

اين  عملكردكاهش . يابد مقايسه با گروه ديازينون افزايش مي
آنزيم احتمالاً ناشي از افزايش آسيب بافتي و تراوش آن به 

به  Eو  Cهاي  استفاده از ويتامين). 29(باشد  داخل سرم مي
ديازينون و در  هاي آزاد ناشي از تجويز سبب احياء راديكال

نتيجه جلوگيري از پراكسيداسيون ليپيدهاي غشاء و مانع از 
دهد كه  مطالعات نشان مي. شود مي LDHآزادشدن آنزيم 

هاي طحال، مغز، قلب، كبد و كليه بعد  در بافت LDH عملكرد
 ولي). 28و23(يابد  از تجويز ديازينون و پاراكسون كاهش مي

را در كبد، پانكراس،  LDHمطالعات ديگر، افزايش فعاليت 
، )30و25،31( دهد نشان مي مغز و قلب پس از تجويز ديازينون

دهد كه تجويز كلروپيرفوس  همچنين مطالعات ديگر نشان مي

)Chlorpyrifos (ِكلرووس  و دي)Dichlorvos ( باعث افزايش
هاي  و ايجاد استرس اكسيداتيو در بافت LDH عملكرد

 Eو  Cهاي  تجويز ويتامين گردد و مختلف موش صحرايي مي
يك مطالعه ). 32و33( شود ها مي اين آنزيم عملكردباعث بهبود 

روز باعث افزايش 14نشان داد كه تجويز ديازينون براي 
 A , Cهاي  كبد شده و تجويز تركيبي با ويتامين LDH عملكرد

  ).34(آنزيم را بدنبال دارد  عملكردكاهش  Eو 
كـه   اسـت آنزيمي هاي غير اكسيدان ترين آنتي مهماز  گلوتاتيون

 نهمچنـي  .را پاكسـازي كنـد  هـا   ROSمسـتقيم  بطور  تواند مي
GSH از هاي گلوتاتيون پراكسيد ي آنزيمبه عنوان كوفاكتور برا 

تجويز ديـازينون   در اين مطالعه. )35و23( كند عمل مي GSTو 
ــاتيون در  مــوش صــحرايي  مغــزســبب كــاهش غلظــت گلوت

تا حـد زيـادي در    مغزوتاتيون بافت اهش غلظت گلك. شود مي
 عملكـرد كـه   از آنجـا . شـود  جبران مي  Cو Eهاي  اثر ويتامين

GST  در اثـر ديـازينون افـزايش پيـدا كـرده       مغـز نيز در بافت
توانـد ناشـي از افـزايش     كاهش گلوتاتيون اين بافت مياست، 

و مصرف آن به عنـوان سوبسـترا توسـط     GSTآنزيم  عملكرد
مربوط به عملكرد مسـتقيم آن جهـت حـذف    اين آنزيم و هم 

  Cو Eهـاي   با توجه به نقش ويتـامين . هاي آزاد باشد راديكال
و  GST عملكــردهــاي آزاد، كــاهش  جهــت حــذف راديكــال

دهـد   مطالعات ديگر نشان مي  بدنبال داردرا مصرف گلوتاتيون 
كه تجويز خوراكي ديازينون موجب كـاهش گلوتـاتيون كبـد،    

 كه ندمطالعه نشان دادچندين  ).36و30، 8( ددگر كليه و قلب مي
در  هاي مختلف باعـث كـاهش گلوتـاتيون    تجويز ارگانوفسفره

باعـث   C و A , E هـاي  هاي مختلـف و تجـويز ويتـامين    بافت
  .)37و30 ،26( بهبود آن شود

 MDA به عنوان ماركر استرس اكسيداتيو، آخرين محصول
دهنده افزايش  نشان MDA افزايش سطح . تجزيه ليپيدها است

در  ).38( پراكسيداسيون ليپيدها و آسيب غشاء سلولي است
در مغز بعد از تجويز ديازينون  MDA غلظت مامطالعه 
توسط هاي آزاد  راديكالناشي از توليد يابد كه  ميافزايش 

. باشد ديازينون و افزايش پراكسيداسيون ليپيدهاي غشاء مي
سبب كاهش  C و E هاي طبق اين مطالعه استفاده از ويتامين

و آن را به سطح شود  در مغز موش صحرايي مي MDAغلظت 
تواند  مي MDAاين كاهش غلظت  .ندك كنترل نزديك مي
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در حذف مستقيم  C و E هاي مربوط به قابليت ويتامين
هاي آزاد و مهار پراكسيداسيون ليپيدها توسط  راديكال
كه تجويز  دهند مطالعات نشان مي .باشد هاي آزاد راديكال

خوراكي ديازينون موجب افزايش پراكسيداسيون ليپيدها در 
چندين مطالعه نشان ). 39و8،25( شود هاي مختلف مي بافت

هاي مختلف نظير ديازينون،  دادندكه تجويز ارگانوفسفره
باعث افزايش غلطت ) Dimethoate(كلروپيريفوس و ديمتوات

MDA هاي  شده و تجويز ويتامينE و  Cهش غلظت باعث كا
  .)14و10،12( شود آن مي

  

  گيري نتيجه
هاي  آنزيم عملكرد تغييرهاي آزاد و  ديازينون با توليد راديكال

اكسيدان و افزايش پراكسيداسيون ليپيدهاي غشاء و كاهش  آنتي

 غلظت گلوتاتيون باعث القاء استرس اكسيداتيو در بافت مغز

يدان از طريق اكس به عنوان آنتي Cو  Eهاي  ويتامين .شود مي
هاي آزاد تا حدي باعث كاهش استرس  پاكسازي راديكال

  .شود اكسيداتيو ناشي از ديازينون مي
  

  سپاسداريو  سپاسگزاري
و نسب  حسين مهدوي ،نويسندگان لازم است از جواد رسولي

. جهت ياري در مراحل اوليه مطالعه تشكر نمايندفاطمه سالم 
ركز تحقيقات شيميايي اين طرح تحقيقاتي با حمايت مالي م

است كه بدين وسيله  انجام شده... دانشگاه علوم پزشكي بقيه ا
در . شود از كليه مسوولين مركز مربوطه تشكر و قدرداني مي

در اين مقاله وجود تضاد منافع ضمن نويسندگان اذعان دارند كه 
  .ندارد
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Abstract 
Introduction: Dazinon (DZN) as organophosphate insecticide induces oxidative stress. Vitamins E and C are 

antioxidants protecting cells from oxidative stress.  

Objective: To determine the modulation of diazinon-induced oxidative stress by vitamins E and C in rat brain. 

Materials and Methods: In present experimental study, male Wistar rats were randomly divided into six groups 

including: control (corn oil as DZN solvent), DZN (100 mg/kg), vitamin E (150 mg/kg), vitamin C (200 mg/kg), 

vitamin E+DZN and vitamin C+DZN groups, all of which were given intraperitoneally. 24 hours after injection, 

animals were anesthetized by ether, and brain 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.  

Results: DZN increased SOD (p<0.001) and GST (p<0.01) activities and MDA level (p<0.01), while it decreased CAT 

and LDH activities and GSH content (p<0.01) in brain compared with the control group. Administration of vitamin E or 

vitamin C inhibited the changed in these parameters.  

Discussion: Administration of vitamin E or vitamin C as antioxidant decreases DZN toxicity by scavenging free 

radicals but it does not protect completely 
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