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 مجلة دانشگاه علوم پزشكی بابل
 75-75، صفحه 1931 آبان، 11، شماره نوزدهمدوره 

( در طی دوره Ar( بر سمیت کبدی ایجاد شده توسط آرسنیک )Znاثر محافظتی روی )

 جنینی و شیردهی نوزاد موش صحرایی

 
 2(MSc)حورالعین عرب  ،2(PhD)مهریار زرگری  ،*2(PhD)امیر اسماعیل نژاد مقدم  ،2(PhD)فرشته طالب پور امیری  ،1(MSc)فروزان جعفری 

 

 

 کمیته تحقیقات دانشجویی، دانشكده پزشكی، دانشگاه علوم پزشكی مازندران-1

 مرکز تحقیقات بیولوژی سلولی و مولكولی، دانشگاه علوم پزشكی مازندران-2

 

  11/5/31 ، پذیرش:22/7/13 ، اصلاح:12/2/13دریافت: 

 خلاصه
در نوزاد گردد. از سوی دیگر شواهد حاکی از خاصیت  ( بعنوان یك عامل استرس اکسیداتیو در دوره بارداری و شیردهی می تواند موجب ناهنجاریArآرسنیك ) :سابقه و هدف

 در طی دوره جنینی و شیردهی نوزاد رت انجام گرفت. Arبر سمیت کبدی ناشی از  Zn( می باشند. مطالعه حاضر با هدف تعیین اثر محافظتی Zn) آنتی اکسیدانتی روی

کنترل )بدون  -Iتایی شامل گروه  1گروه  2، بطور تصادفی در موش که پس از جفت گیری بارداری آنها تایید شد 97سر رت ماده از بین  22تجربی در این مطالعه  :هامواد و روش

روزانه و به طریقه گاااواژ در کاال  Arو  Zn. تجویز تقسیم شدند( Ar+Znآرسنیك+روی ) -IV( و Ar( )mg/kg 7) آرسنیك -III(، Zn( )mg/kg 25روی ) -IIمداخله(، 

( و نیزمطالعه هیسااتوپاتولوژیكی کااه GSH( و گلوتاتیون )MDAطول مطالعه بود. در پایان مطالعه، کبد نوزادان خارج و جهت سنجش فاکتورهای بیوشیمیایی مالون دی آلدئید )

 .هر دو ماده مذکور قرار گرفته بودند، استفاده شد ه زمانی واحد جنینی و نوزادی در معرضدر یك باز

(. >57/5p)سدبرآورد  53/19±92/1و  21/21±42/1بترتیب  Ar+Znو نیز در گروه  57/5±91/1و  71/21±2/5بترتیب  Arدر گروه  GSHو  MDAمیانگین  ها:یافته

 (.>51/5pدار بود)یمعن Arنسبت به  Ar+Znه به سیستم نمره دهی بافتی، در گروه همچنین نتایج هیستوپاتولوژیكی با توج

 طی دوره بارداری و شیردهی را کاهش دهد.  در Arتواند اثرات سمی و تراتوژنیكی حاصل از تماس با می اکسیدانتآنتیبعنوان یك  Znنتایج این مطالعه نشان داد که  گیری:نتیجه

 .ك، روی، سمیت کبدی، بارداری، شیردهیآرسنی های کلیدی:واژه

 

                                                 
  اشد.می بمرکز تحقیقات سلولی و مولكولی دانشگاه علوم پزشكی مازندران  2555آناتومی و طرح تحقیقاتی به شماره  رشته دانشجوی کارشناسی ارشدفروزان جعفری این مقاله حاصل پایان نامه  

 مقاله: دکتر امیر اسماعیل نژاد مقدم مسئول*
 E-mail: mog1339@gmail.com                                            511-99729512، دانشكده پزشكی. تلفن: (ص) جاده فرح آباد، مجتمع دانشگاهی پیامبر14کیلومتر  ،آدرس: ساری

 مقدمه 

یكی از خطرناك ترین آلاینده های محیطی است که  (Ar) آرسنیك

در  Ar. ترکیبات (1)مسمومیت با آن سبب ایجاد ضایعات متعددی می گردد 

، AS2O5، آرسنیت( و آلی )AS2O3) محیط و بدن انسان به صورت غیرآلی

آرسنات( وجود دارند. آبهای زیر زمینی، خاك، برنج آلوده و بعضی از غذاهای 

. در بسیاری از کشورهای جهان، (2)محسوب می شوند  Arدریایی از منابع 

غیر آلی در آب شرب یك نگرانی بزرگ بهداشتی محسوب  Arغلظت های بالای 

و در قاره آسیا نیز مسمومیت مزمن با آن در حال تبدیل شدن به یك  (9)می شود 

میلیون نفر در خطر مواجهه با  155بیش از  اپیدمی جدی است به گونه ای که

. در ایران میزان (2و7)آبهای زیرزمینی آلوده به غلظت بالای این ماده می باشند 

Ar  در آب شرب شهر و روستاهای شهرستان هشترود وروستاهای ابراهیم آباد و

 Arترکیبات . (1)بابانظر در استان کردستان بالاتر از حد استاندارد بوده است 

، پراکسیداسیون چربی و کاهش سطح دفاعی آنتی DNAمنجر به صدمه 

مواجهه طولانی مدت با آن می تواند موجب همچنین . (5)اکسیدان می شوند 

سرطان های پوست و ارگان های داخلی از جمله کبد، ریه، کلیه و مثانه شده و 

و همكاران  Najafzadehدر مطالعه . (4)میزان مرگ و میر را افزایش دهد 

 این ماده با (. 3) مواجهه با آرسنیت سدیم منجر به ناهنجاری های بدو تولد شد

 

و  (15)کاهش حجم گلبول قرمز و هموگلوبین خون باعث کم خونی می شود 

مواجه طولانی مدت با این ماده در مادران باردار نیز باعث کاهش در روند رشد، 

اصلی . علت (3و15)ر و نقایص لوله عصبی همراه می گردد افزایش مرگ و می

معدنی یا متابولیتهای آن، القاء استرس  Arتراتوژنیك بودن و ایجاد سمیت 

. (11و12)اکسیداتیو، تغییر بیان ژن و اختلال در تبادل سیگنال سلولی می باشد 

میلی  95و همكاران نشان داد که مواجه با دوز بالای آرسنیك ) Vergilمطالعه 

موجب مرگ جنین در رحم شود، در  ،ر کیلوگرم( در مادران باردارگرم به ازای ه

میلی گرم به ازای هر کیلوگرم( خاصیت تراتوژنیكی  15تا  7حالیكه دوز پایین )

داشته که یكی از مهمترین ارگانهای هدف، کلیه و کبد به دلیل متابولیسم بالا می 

خی . اگرچه در مادران باردار، جفت بعنوان یك سد محافظتی از عبور بر(19)باشند 

( به سمت جنین جلوگیری می کند ولی با این حال Cdعناصر همچون کادمیوم )

(، جیوه Pbبطور کامل قادر نیست در مقابل برخی عناصر دیگر همچون سرب )

(Hg) ( و آرسنیكAr از جنین محافظت کند )(12) . لذا با توجه به نقش استرس

موجب شد که  ،اکسیداتیو در ضایعات ایجاد شده به دنبال مسمومیت با آرسنیك

 Arها جهت اخذ نتایج بهتر درمانی در سمیت حاصل از استفاده از آنتی اکسیدان

( به عنوان یك عامل محافظ در برابر Znروی ) .(17)مورد توجه قرار گیرد 
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The Protective Effect of Zinc against Hepatotoxicity Induced by Arsenic...; F. Jafari, et al 

کند استرس اکسیداتیو سلولی، بسیاری از عملكردهای فیزیولوژیكی را تنظیم می

محافظت از گروه های سولفوهیدریل در مقابل مكانسیم اصلی  دو. (11)

برای  (14)با استفاده از تجزیه فلزات  (15)اکسیداسیون و مهار تولید اکسیژن فعال 

از سوی دیگر طبق مطالعات انجام  .مطرح می باشد Znخاصیت آنتی اکسیدانتی 

ذا شده، شواهد حاکی از اثرات مفید این ماده در مقابله با وقایع تراتوژنیك بوده و ل

هایی در سیستم تواند منجربه ایجاد ناهنجاریکمبود آن در دوره بارداری می

، تنوع Zn. از سایر مزایای مطرح برای (13)عصبی مرکزی و اسكلتی جنین شود 

ن . بگونه ای که مطالعات نشا(25)لوژیكی این عنصر می باشد در فعالیت های بیو

و گلوتاتیون  (GSHباعث افزایش سطوح گلوتاتیون ) Znداده اند تجویز مكمل 

و کاهش در تولید اکسیدانت هایی همچون مالون  (21)( GSTاس ترانسفراز )

مصرف  می گردد. (22)( SOD( و سوپرااکسید دیسموتاز )MDAدی آلدئید )

Zn  در دوران بارداری و شیر دهی می تواند سمیت ناشی ازAr  را برطرف نموده

و از شدت تغییرات ناشی از آن بكاهد. لذا این مطالعه با هدف بررسی اثر محافظتی 

Zn  بر سمیت کبدی ایجاد شده توسطAr  در طی دوره جنینی و شیردهی نوزاد

 .انجام شدموش صحرایی 

 

 

 هاوشمواد و ر
سر موش صحرایی جنس ماده بالغ با  97در مطالعه حاضر : آماده سازی حیوانات

گرم از نژاد ویستار از مرکز حیوانات آزمایشگاهی دانشگاه علوم  245تا  275وزن 

در کلیه مراحل مطالعه، اصول اخلاقی طبق ضوابط  پزشكی مازندران دریافت شد.

( 2555ران )با کد مصوب اخلاقی: اخلاقی مدون دانشگاهی علوم پزشكی مازند

(، رطوبت، ºC2±29تمامی حیوانات در شرایط استاندارد دمایی ) رعایت گردید.

ساعت تاریكی و روشنایی در قفس های  12دسترسی آسان به مواد غذایی و 

استاندارد نگهداری شدند. هر کدام از موش های صحرایی ماده بطور جداگانه در 

ایی نر قرار داده شدند. یك روز بعد کلیه موش های داخل قفس با یك موش صحر

موش که پس  97سر رت ماده از بین  22ماده تحت تست واژینال قرار گرفتند و 

و رت های با تست منفی ،  وارد مطالعه شدند از جفت گیری بارداری آنها تایید شد،

 از روند مطالعه حذف شدند. موش های ماده با تست مثبت هر کدام مجدد در

قفس مخصوص نگهداری قرار گرفته و روز تست واژینال مثبت بعنوان روز صفر 

 بارداری در نظر گرفته شد. 

تایی  1گروه  2حیوانات با تست واژینال مثبت در : طراحی مطالعه و گروه بندی

گروه  -IIگروه کنترل که هیچگونه ماده دریافت نمیكرد؛  -Iتقسیم بندی شدند: 

به طریق  kg/mg25ر آب مقطر که روزانه به میزان ( حل شده د4ZnSOروی )

( که سدیم متاآرسنات از Arگروه آرسنیك ) -III؛ (29)گاواژ دریافت می نمودند

خریداری شده بود، در آب مقطر حل شده و با دوز  Merck)®(شرکت 

mg/kg7  ؛ (22)از طریق گاواژ دریافت می نمودندIV-  گروه تحت درمان با

Ar  وZn  21روز ) 22بصورت همزمان با دوز های مذکور. طول درمان به مدت 

روز دوره شیردهی( بود که موش های ماده باردار  21روز مربوط به دوره بارداری و 

های تحت مداخله قرار گرفتند و کلیه ترکیبات از همان ابتدای مطالعه به موش

 2ر پایان مطالعه، پس از ثبت تعداد کل تولد و تعداد تولد مرده مادر تجویز گردید. د

نوزاد موش از هر موش ماده در هر گروه بصورت تصادفی انتخاب شدند. وزن  2تا 

کلی نوزادان ثبت و سپس کبد بچه موش ها تحت شرایط بیهوشی با داروی 

ز کبد برای کتامین و زایلزین خارج گردید و پس از اندازه گیری وزن آن، نیمی ا

مطالعه بیوشیمیایی و نیم دیگر برای مطالعه هیستوپاتولوژیكی خارج و در انتها 

 معدوم شدند. ،بیهوشی داروی دوز بالایاستفاده از موش ها با 

 PBSنمونه های کبد گرفته شده پس از شستشو در محلول : مطالعه بیوشیمیایی

درجه سانتی گراد  55منفی  ، بلافاصله فریز و در دمایدبریبه منظور پاك سازی 

مالون دی آلدئید مارکر دو تا زمان آنالیزهای بیوشیمیایی نگهداری شدند. 

(MDA( و گلوتاتیون )GSH ) عنوان شاخص های نشان دهنده استرس به

 .یداتیو مورد ارزیابی قرار گرفتنداکس

، نمونه های کبد خارج شده پس از پاك سازی از خون: مطالعه هیستوپاتولوژیكی

ساعت قرار داده شدند. پس از پاساژ  22به مدت  %15بلافاصله در محلول فرمالین 

از محلول های الكل و گزیلل در داخل پارافین قالب گیری و از هر قالب پارافین 

میكرومتر تهیه و بر  7با استفاده از دستگاه میكروتوم، سكشن هایی به ضخامت 

هیستوپاتولوژیكی، لام های تهیه شده روی لام قرار داده شد. به منظور بررسی 

پس از پارافین زدایی و عبور از گزیلل و الكل با استفاده از رنگ هماتوکسیلین و 

های حاصل از میكروسكوپ آمیزی شدند. برای بررسی لام( رنگH &Eآئوزین )

 (DME; Leica Microsystems Inc., Buffalo, NY, USAنوری)

برآورد کمی میزان آسیب و مقایسه در گروه های استفاده گردید. همچنین برای 

. در (27و21)مختلف بافت های کبد، از سیستم نمره دهی استاندارد استفاده شد 

عكس تهیه شد.  7از نقاط مختلف این روش از هر مقطع بافتی بصورت تصادفی 

تغییرات بررسی و براساس نمره دهی استاندارد مورد ارزیابی قرار گرفتند بدین 

 1صورت که عدد صفر )برای بافت کاملا سالم و بدون هیچگونه آسیب(، عدد 

)برای بافت سالم و تنها با آسیب جزئی شامل پراکنش جزئی لبول های کبدی با 

)بافت کبد با آسیب متوسط شامل پراکنش لبول های  2دد ورید مرکزی سالم(، ع

)برای بافت کبد با  9کبدی، آسیب به ورید مرکزی، نكروز جزئی سلول ها( و عدد 

آسیب جدی شامل عدم وجود لبول کبدی سالم، پارگی های ورید مرکزی، نكروز 

گسترده سلول های کبدی، تریاد تحلیل رفته و نبود طناب های رماك سازمان 

 یافته( در نظر گرفته شد.

استفاده شد. جهت  SPSS 25 برای تحلیل داده ها از نرم افزار: تجزیه و تحلیل

اسمیرنوف استفاده شد.  -تعیین نرمال بودن توزیع داده ها از آزمون کولموگروف

داده های مورد بررسی همه نرمال بودند. آزمون آماری مورد استفاده، آنالیز 

 Tukey( بین آزمودنی بوده و تست ANOVA Testواریانس یك طرفه )

دار در نظر معنی >57/5pبرای آنالیز تفاوت بین دو گروه به کار گرفته شد و 

 گرفته شد.

 

 

  هایافته
در  Ar+Znو  Znگروه کنترل،  9وزن کلی نوزادان در هر : وضعیت عمومی

. در خصوص (>57/5pدار بود )یبالاتر و معن Arمقایسه با گروه تحت درمان با 

نسبت به سایر گروه ها  Arهای مورد مطالعه، گروه وزن بافت کبد در گروه

 معنی دارکاهش قابل توجهی مشاهده شد ولی با این حال این مقدار از نظر آماری 

در گروه دریافت  Ar+Znو  Znنبود. همچنین در مقایسه با گروه های کنترل، 

بترتیب کاهش و  معنی دارید مرده بطور تعداد کل تولد و نیز تولد نوزا Arکننده 

 . (1( )جدول >57/5pافزایش یافت )

در  MDAایی نشان داد که سطح ینتیجه آزمون های بیوشیم: تحلیل بیوشیمیایی

( >57/5pداشته ) معنی داریافزایش  Znنسبت به گروه های کنترل و  Arگروه 
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72                                                                                                                                                             1931آبان  /11نوزدهم/ شماره مجله دانشگاه علوم پزشكی بابل، دوره 

 و همكاران فروزان جعفری؛ ...سمیت کبدی ایجاد شده توسط آرسنیك  ( برZnروی )اثر محافظتی 

 

کاهش  Arبه گروه نسبت  Ar+Znدر حالیكه این تغییر در گروه دریافت کننده 

(. همچنین در خصوص 1( )نمودار >57/5pبود ) معنی داریافته و اختلاف آنها 

نسبت به سایر  Ar( نتایج نشان داد در گروه دریافت کننده GSHگلوتاتیون )

 Ar+Znوجود داشت درحالیكه در گروه تحت درمان با  معنی دارگروه ها کاهش 

 (.2روی نداد )نمودار عنی داریم، تفاوت Znنسبت به دو گروه کنترل و 

 

 وضعیت عمومی نوزادان متولد شده در گروه های مورد مطالعه .1جدول 

 گروه

 متغیر

 Zn Ar Ar+Zn کنترل

 2/22±94/2 *2/95±9/1 2/21±17/1 2/27±1/2 وزن کلی )گرم(

 2/257±12/97 2/145±42/1 2/295±97/92 2/214±15/92 گرم()میلی وزن بافت کبد

  11/5±49/1 *11/2±51/2 45/4±11/2 99/3±31/1 تولد  تعداد کل

  51/5±51/5  *11/1±1/1 5/5±5/5 5/5±5/5 تولد نوزاد مرده

 *57/5p<  گروه کنترل،  9در مقایسه باZn  وAr+Zn 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

در گاروه هاای ماورد  MDAبررسی داده های حاصل از اندازه گیری سطح  .1نمودار 

بیاانگر  #. Znنسبت به گروه کنتارل و  =551/5pی داری بررسی. * بیانگر سطح معن

 معنای داریبیاانگر ساطح  ^. Ar+Znنسبت باه گاروه  >57/5p معنی داریسطح 

57/5p>  نسبت به گروه کنترل وZn 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

در گروه هاای  GSHبررسی داده های حاصل از اندازه گیری سطح  .2نمودار 

نسبت به گاروه کنتارل و  >5551/5pمورد بررسی. * بیانگر سطح معنی داری 

Zn .#  592/5 معنی داریبیانگر سطحp<  نسبت به گروهAr+Zn .^  بیانگر

 Znنسبت به گروه کنترل و  <57/5p معنی داریسطح 

 شكلنتایج حاصل از بررسی های هیستوپاتولوژیكی در : تحلیل هیستوپاتولوژیكی

A1 روه کنترل و نشان داده شده است. بررسی ها در کبد حیوانات گZn ساختار ،

، چین Arنرمال را نشان داد. بررسی ها در نمونه های بافتی گروه دریافت کننده 

خوردگی سلول ها، پیكنوتیك شدن هسته ها، لیز شدن هسته بویژه در ناحیه پره 

سنترال و بهم ریختگی سیستوپلاسم را نشان داد. همچنین کاهش فضای 

، نكروزه شدن سلول ها به دلیل وجود حالت های سینوزوئیدها بواسطه تورم سلولی

هیالینه و نیز بهم ریختگی فرم طبیعی لبول های کبدی مشهود بود. مصرف 

موجب شد که لوبول های کبدی ساختار خود را در مقایسه با  Znو  Arهمزمان 

حفظ کنند. نتایج حاصل از ارزیابی براساس سیستم نمره  Arگروه دریافت کننده 

نسبت به گروه های  Arدر گروه  معنی داریاط مختلف بافتی، تغییرات دهی در نق

 Ar+Zn( ولی با اینحال این تغییرات در گروه >57/5pنشان داد ) Znکنترل و 

 (B1 شكل(. )>57/5pبود ) معنی دار Znنیز نسبت به گروه های کنترل و 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

نوزاد موش صحرایی که ( کبد I*. 255با بزرگنمایی  .(H&E: رنگ آمیزی )A1 شكل

( کبد نوزاد موش صحرایی که روزانه به میزان IIتنها نرمالین سالین دریافت کردند. 

mg/kg25  .روی دریافت کردIII کبد نوزاد موش صحرایی که روزانه به میزان )

mg/kg7  آرسنیك بصورت غیرمستقیم از طریق جفت در طی دوره بارداری و دوره

( کبد نوزاد موش صحرایی که روزانه آرسنیك همراه روی با IVشیرخوارگی دریافت کرد. 

دریافت کرد. پیكان: نشان دهنده هسته های پیكنوزه شده می  9و  2دوز مذکور در گروه 

 باشد. سر پیكان: نشان دهنده سینوزوئیدهای موجود در لوبوهای کبدی می باشد.

 

 

 

 

 

 

 

استاندارد نمره دهی در نتایج حاصل از نمره دهی براساس سیستم . B1 شكل

نسبت به  >57/5pآسیب کبدی براساس شدت آسیب. * بیانگر سطح معنی داری 

 .Ar+Znو  Arگروه 

 

 حث و نتیجه گیریب

در طی دوره بارداری و  Znیافته های این مطالعه نشان داد که تجویز 

های باردار می تواند مانع از تغییرات عمده هیستولوژیكی و شیردهی به موش

به عنوان یك سم تاثیرات متعددی بر روی  Arترس اکسیداتیو در نوزادان شود. اس
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های فعالیت Ar. (5)های آنزیمی و همچنین پروتئین های بدن دارد فعالیت

وابسته به انرژی میتوکندری را از طریق رقابت با فسفات در هنگام فسفریلاسیون 

 . (25)مختل می کند  NADاکسیداتیو و مهار 

مچنین این ماده می تواند آنزیم های میتوکندریایی را تحت تاثیر قرار داده ه

و تنفس غشایی در سلول را مختل نماید. این وقایع به نوعی می تواند با خاصیت 

. آرسنیك با عبور از جفت موجب (11و24)در ارتباط باشد  Arسیتوتوکسیك بودن 

آسیب های تراتوژنیك و سمیتی در جنین شده و در دوره شیردهی نیز، پستان مادر 

. همچنین (23)تنها به میزان جزئی می تواند بعنوان سد محافظتی نقش ایفا کند 

Ar  آنزیم سوکسینیك دهیدروژناز را مهار کرده و موجب بروز فرآیندهای

. از آنجایی که استرس اکسیداتیو و (95)سیداسیون و فسفریلاسیون می شود اک

ی تواند نقش بسزایی در ناهنجاری های جنینی داشته تولید رادیكال های آزاد م

از این طریق در ایجاد این ناهنجاری ها نقش عمده  Arباشد، لذا به نظر می رسد 

تواند با جذب می (91)بعنوان یك ماده با خاصیت آنتی اکسیدانی  Znدارد. 

رادیكال های آزاد و کاهش پراکسیداسیون چربی مانع از بروز استرس اکسیداتیو 

 . (14)شود 

از راه دهانی و قسمت های ابتدایی روده  Znاگرچه بیشترین میزان جذب 

از طریق میكروویلوس های  Znاما مطالعات نشان داده اند که  (92)می باشد 

موجود در سنسیشیوتروفوبلاست جفت نیز قادر است از جفت جنینی عبور کند 

ما در مطالعه قبلی هم نشان دادیم که زینك به عنوان آنتی اکسیدانت . (99)

ر است سمیت کلیوی ناشی از آرسنیك را در دوران بارداری و اگزوژنوس قاد

بنابراین می تواند یكی از مهمترین مزایای تجویز این . (92) شیردهی کاهش دهد

آنتی اکسیدانت در طی دوره بارداری بشمار بیاید. نتایج مطالعه حاضر نشان داد که 

در طی دوره بارداری و شیردهی موجب کاهش رشد وزن جنین و نیز  Arتجویز 

ه مطابقت کبد می گردد که این یافته با نتایج حاصل از مطالعات مشابه انجام شد

، این Ar+Zn. با اینحال مشاهده شد که در گروه دریافت کننده (97, 95)داشت 

کمتر بود. این میزان پیشگیری می  Arکاهش وزن بطور قابل توجهی از گروه 

  باشد. Znهای تواند ناشی از ویژگی

علاوه بر موارد فوق، در تكثیر سلولی نیز نقش داشته و بر سیستم  Znچراکه 

ولی نقش دارند، تاثیر می گذارد. علاوه بر این، آنزیمی که بر تقسیم و تكثیر سل

بر هورمون رشد ، غشای سلولی و پیغام رسان ثانویه سلولی که مسئول  Znعنصر 

نشان  Zn. لذا در مطالعه حاضر، عنصر (91)تكثیر سلولی اند، اعمال اثر می کند 

، در پیشگیری از تغییرات Arه به خاصیت اکسیدانتی داد می تواند علاوه بر غلب

آنتروپومتریكی حاصل از سمیت موثر باشد. همچنین نتایج نشان داد که میزان کل 

نسبت به سایر گروه ها  Arتولد نوزاد و نیز مرده زایی در گروه دریافت کننده 

یز و در ، این میزان بسیار ناچAr+Znبالاتر بود در حالیكه گروه دریافت کننده 

نداشت که این یافته با  معنی داریمقایسه با گروه های کنترل و زینك ارتباط 

. این یافته نیز می تواند ناشی از (95و95)نتایج مطالعات مشابه مطابقت داشت 

و نیز تاثیر بر روی رشد جنین باشد.  Znخاصیت آنتی اکسیدانی و مهار اثر 

موجب  Arنتایج در خصوص تغییرات بیوشیمیایی نشان داد که تجویز همچنین 

( و کاهش آنتی اکسیدانت اندوژنوس MDAافزایش پراکسیداسیون چربی )

. این در حالی بود که این تغییرات در (91و94)( می شود GSHگلوتاتیون )

کنترل و جزئی و در ارتباط با گروه های  Ar+Znخصوص گروه دریافت کننده 

Zn نبود. لیپید پراکسیداسیون بعنوان یك عامل پاتولوژیكی اصلی، می  معنی دار

تواند باعث ایجاد رادیكال های آزاد و کارکرد نادرست سلولی شود و در دوره 

جنینی می تواند منجر به فرآیند تراتوژنیكی و سمیتی در ارگان های مختلف بدن 

دار در میزان باعث افزایش معنی Ar. نتایج ما نشان داد تجویز (93)گردد 

MDA  شده و متعاقبا تجویز زینك باعث کاهش معنی دار در میزان این عامل

ماده با بعنوان یك  Znمخرب می گردد. همانگونه که در بالا نیز گفته شد، 

خاصیت های آنتی اکسیدانی و توان عبور از جفت جنینی می تواند بعنوان یك 

جاروب کننده رادیكال های آزاد عمل کند و بروز استرس اکسیداتیو را تا حاد 

زیادی کاهش دهد. یافته حاضر با نتایج حاصل از مطالعات مشابه در خصوص 

از سوی دیگر آنتی  .(14و29و27و94) مطابقت داشت Znخاصیت آنتی اکسیدانتی 

اکسیدانت های اندوژنوس که توسط خود سلول تولید می شوند، قادر هستند که از 

 GSH. لذا (25)های آزاد جلوگیری کنند های سلولی حاصل از رادیكالآسیب

بعنوان یكی از این آنزیم های مهم مطرح بوده که کاهش آن در اثر تاثیر سموم و 

در نهایت بروز استرس اکسیداتیو با توان بالا کاهش یافته که در اینصورت سلول 

در معرض آسیب قرار گرفته و در نهایت بافت ارگان مورد نظر دچار اختلال در 

 . (21)شود عملكرد و نیز از کارافتادگی می 

مشهود بود  Arاین مورد در مطالعه حاضر در خصوص گروه دریافت کننده 

نسبت به گروه های دیگر کاهش یافته بود. در  معنی داریبطور  GSHکه میزان 

، این ماده آنتی اکسیدانتی تا حدود زیادی Ar+Znحالیكه در گروه دریافت کننده 

بروز این وقایع سوء جلوگیری کرده بود که این یافته نیز بر خاصیت آنتی  از

تاکید دارد. این یافته نیز با نتایج مطالعات مشابه همسو بود  Znاکسسیدانتی 

. همچنین یافته های هیستوپاتولوژیكی حاکی از تغییرات اندکی در گروه (29و22)

بود. این یافته با نتایج  Arنسبت به گروه دریافت کننده  Ar+Znدریافت کننده 

و این موضوع را تایید می نمود که تجویز  (29و22)مطالعات مشابه مطابقت داشت 

Ar  در طی دوره بارداری موجب ایجاد تغییرات تراتوژنیك و آسیب به ساختار

بافت می شود و استفاده از یك آنتی اکسیدانت در جهت مهار اثر این سم می تواند 

 حدودی جلوگیری نماید. از بروز این وقایع تا 

موجب ایجاد تغییرات بافتی و تغییر در  Arلذا می توان نتیجه گرفت که 

غلظت آنزیم های شاخص آسیب بافتی کبد در نوزاد موش در معرض با سم در 

 Znطی دوره بارداری و شیرخوارگی می گردد. همچنین این مطالعه نشان داد که 

احتمالا می تواند با مكانیسم خنثی سازی  های آنتی اکسیدانیبا توجه به ویژگی

به عنوان یك رویكرد بهبود دهنده، در این  Arهای آزاد ناشی از تقابل با رادیكال

شرایط مورد استفاده قرار گیرد. با این وجود این فرضیه برای استفاده های عملی و 

 کلینیكی نیاز به آزمایش های بیشتری دارد.

 
 

 تقدیر و تشكر
ریاست مرکز تحقیقات بیولوژی سلولی و مولكولی و مرکز از  بدینوسیله

تشكر و قدردانی تحقیقات حیوانات آزمایشگاهی دانشگاه علوم پزشكی مازندران 
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ABSTRACT  
BACKGROUND AND OBJECTIVE: Arsenic (Ar) by induced oxidative stress in gestation and lactation period can 

cause teratogenicity properties in the neonate. On the other hand, the evidence suggests the antioxidant effect of zinc 

(Zn). So, the aim of present study was to evaluate protective effect of Zn against Ar-induced hepatotoxicity during 

gestation and lactation in rat neonate. 

METHODS: In this experimental study, 24 adult wistar rats of the 35 mice that their pregnancy was confirmed, 

randomly divided into four groups including:I) Control group; II) Ar group, (20 mg/kg/day); III) Zn group; (5 

mg/kg/day) and IV) Ar+Zn group. Ar and Zn administration was daily with intragasticaly method. At the end of the 

experimental period (42 days: 21 of gestation and 21 of lactation) after anesthesia hepatic samples were taken for 

biochemical assessment of malondialdehyde (MDA), glutathione (GSH) and histopathological assessment. 

FINDINGS: The MDA and GSH mean±SD in Ar group was 41.56±7.2 and 7.05±1.36, respectively. Also, in Ar+Zn 

group assessed 26.26±1.84 and 13.79±1.34, respectively. This difference was significant between groups (P<0.05). 

Also, the histopathological finding by using scoring system in Ar+Zn in compare to Ar group was significant (P<0.01). 

CONCLUSION: Our findings showed that administration of Zn as antioxidant can decreased the toxically and 

teratogenic effect of Ar during gestation and lactation. 

KEY WORDS: Arsenic, Zinc; Hepatotoxicity, Gestation, Lactation. 
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