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  چكيده
كردن  زا است كه با آلكيله خردل گوگردي از عوامل ليپوفيل تاول زمينه و هدف:

هاي  مرگ سلولي در بافت باعثها  و پروتئين DNA ،RNAهاي سلولي مانند  لكولوماكروم
صورت كامل شناخته نشده است.  هباوجود مطالعات بسيار، مكانيسم عمل خردل ب شود. مختلف مي

هاي مختلف موش  بافت اكسيدان آنتي سيستم هاي آنزيم برگوگردي خردل  اثر مطالعهدر اين 
  بررسي شد.صحرايي 

 قرار گرفتند.گروه  هفتدفي در صورت تصا هاي صحرايي نر نژاد ويستار به موش روش بررسي:
عنوان گروه  به 2-7هاي  گروهعنوان حلال) و  به ،متيل سولفوكسيد ديكننده  دريافتگروه كنترل (

صورت  بهبار  يك را )گرم بر كيلوگرم وزن بدن ميلي 1-80دوزهاي ( خردل گوگردي، تجربي
 و كليه، ريهي ها بافت و بيهوشحيوانات  تزريق، از بعد ســاعت 24داخل صفاقي دريافت كردند. 

تهيه   ها تو پلاسما و اريتروسيبه عمل آمد از قلب حيوانات  گيريخونسپس . شد جداآنها  قلب
)، گلوتاتيون پراكسيداز CAT( )، كاتالازSODديسموتاز ( هاي سوپراكسيد فعاليت آنزيم گرديد.

)GPx) گلوتاتيون ردوكتاز ،(GR و گلوتاتيون (S- ) ترانسفرازGSTمختلفهاي  ) در بافت 
 وطرفه  با استفاده از آزمون آناليز واريانس يكها  داده .گرديد بيوشيميايي تعيينهاي  روشوسيله  به

  .در نظر گرفته شد p>05/0 داري، سطح معني .شدند تست توكي تجزيه و تحليل
 بادر قلب  GSTدر ريه و  GSTو  SODهاي  فعاليت آنزيمايش زاف ،در اين مطالعه ها: يافته

كه فعاليت همه  ، درحاليگرديدمشاهده  خردل گرم بر كيلوگرم ميلي 20دوزهاي كمتر از 
  كاهش يافت. هاي مختلف در دوزهاي بالاتر خردل اكسيدان در بافت هاي آنتي آنزيم
ها در يك طرح  اكسيدان در همه بافت سيستم دفاعي آنتي رگوگردي ب خردل گيري: نتيجه

 20تر از هاي كم اكسيدان در غلظت ي آنتيها افزايش فعاليت آنزيم گذارد. مي تأثيروابسته به دوز 
و كاهش  هاي آزاد سازي راديكال ناشي از پاسخ جبراني براي پاك خردل گرم بر كيلوگرم ميلي

  ها دهنده استرس اكسيداتيو و مرگ سلولي در بافت نشان ،هاي بالاتر در غلظت ها فعاليت اين آنزيم
  د.باش مي

  .ها بافت ؛موش ؛اكسيدان آنتي گوگرد؛ ؛خردل ها: واژهكليد 

  مجله دانشگاه علوم پزشكي قم
  94 خرداددوره نهم، شماره سوم، 

  31الي  20صفحه 

 
  مقاله پژوهشيمقاله پژوهشي

(Original Article) 
 

  :نماييد استناد زير صورت به مقاله اين به لطفاً
Jafari M, Mehrani HA, Zarei A, Rezaei R, Rasouli J. The effect of sulfur 

mustard on antioxidant system enzymes in different tissues of rat. 
Qom Univ Med Sci J 2015;9(3):20-31. [Full Text in Persian] 
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  و همكاران مهوش جعفري                                                                    هاي مختلف موش صحراييدر بافتياكسيدانهاي سيستم آنتي خردل گوگردي بر آنزيمتأثير

  مقدمه 
اتيل سولفيد از عوامل مهم  كلرو دي 2، 2َخردل گوگري يا 

ين عامل انام گاز خردل معروف است.  زا است كه به تاولشيميايي 
به ميزان  ،ساله عراق عليه ايران به دفعات 8در جنگ تحميلي 

وسيعي توسط نيروهاي عراقي برعليه نظاميان و غيرنظاميان ايراني و 
عراقي مورد استفاده قرار گرفت كه اثرات زيانباري را بر جاي 

هاي نسبتاً  از تماس با غلظتناشي  ،مدت ضايعات كوتاه .گذاشت
صورت پوستي، چشمي، تنفسي و سيستم اعصاب  بالاي خردل به

شود.  كه در صورت شديد بودن باعث مرگ مي كند بروز مي
عمدتاً بر روي دستگاه  خردلكه عوارض ديررس  درصورتي

تنفسي و سيستم مغز استخوان مصدوم متمركز است. شدت 
     ارد مواجهه دمدت زمان بستگي به غلظت و آن نيز ضايعات 

)4-1.(  
نام اتيلن سولفونيوم با ه خردل در بدن به يك تركيب حلقوي ب

شود. اين تركيب قادر است با مراكز  يك بار مثبت تبديل مي
ها واكنش داده و عمل  نوكلئوفيل اسيدهاي نوكلئيك و پروتئين

د دهد و در طي چن ها را تحت تأثير قرار طبيعي اين ماكرومولكول
. بنابراين، ناپديدشدن گردددقيقه از محيط بيولوژيكي ناپديد 

خردل گوگردي از بدن بسيار سريع است، اما ترشح آن در ادرار 
. دفع خردل بيشتر از طريق )2،1( گيرد خير صورت ميأانسان با ت

ساعت  6آن در % 50كه  بودهادرار و مقدار كمي از طريق مدفوع 
آن طي  %50گيرد. در انسان  در اولين روز صورت مي %90اول و 

 ،ترين مسير متابوليسم خردل در بدن ). مهم2شود ( روز دفع مي 2
واكنش با عوامل اكسيدكننده است كه باعث تشكيل سولفوكسيد 

        (GSH)شود. سپس اين تركيبات به گلوتاتيون  و سولفون مي
       ت با گلوتاتيون شوند. خردل قادر اس يا سيستئين متصل مي

صورت غيرمتابوليزه براي مدت طولاني در چربي  و به دادهواكنش 
   .)2،1( بدن ذخيره شود

هاي  گونه اكسيژن به %2-5حدود  ،در شرايط فيزيولوژيكي بدن
مانند آنيون  (Reactive oxygen Species, ROS) فعال اكسيژن

تبديل  يلراديكال هيدروكسو  سوپراكسيد، هيدروژن پراكسيد
هاي هوازي  هاي شيميايي متعدد در سلول يندآكه در طي فر شده

هاي حياتي  تواند با همه ماكرومولكول مي ROSگردد.  ايجاد مي
  رگ ـم ،تـي و در نهايـولـب شديد سلـث آسيـو باع ادهنش دـواك

  

نظير سوپراكسيد   هاي آنزيمي اكسيدان آنتيدر بدن سلولي شود. 
)، GPx)، گلوتاتيون پراكسيداز (CATكاتالاز ()، SODديسموتاز (

و  )GSTترانسفراز ( - Sو گلوتاتيون  )GR( گلوتاتيون ردوكتاز
هاي اصلي  نظير گلوتاتيون، سيستم  اكسيدانهاي غيرآنزيمي آنتي

. در شرايط طبيعي بين توليد و هستند ROSبراي مقابله با دفاع بدن 
عدم تعادل در اين هاي آزاد تعادل وجود دارد.  حذف راديكال
استرس اكسيداتيو و بروز تغييرات پاتولوژيك  يفرآيند سبب القا

ردل خ ).5- 7( شود هاي سلولي مي در سطح ماكرومولكول
 اكسيدان سلول، كاهش باعث تغيير در سيستم آنتيگوگردي 

افزايش پراكسيداسيون ليپيدي غشا و  (GSH)گلوتاتيون احياشده 
و همكاران نشان  حسينشده توسط  اممطالعه انج). 8-13شود ( مي

صورت داخل پوستي در موش صحرايي باعث  داد تجويز خردل به
 ها، طحال ، پلاكت(WBC)هاي سفيد  گلبول SODكاهش فعاليت 

طحال و ، WBCها،  در اريتروسيت CATمغز و كاهش فعاليت  و
، طحال و كبد WBCدار در  طور معني هب GPxكاهش فعاليت 

افزايش  ، منجر بهدقيقه 30مدت ه خردل ب با ماست ).14شود ( مي
عنوان ماركر  به )MDAالدئيد ( غلظت مالون دي و SODفعاليت 

با توجه به اينكه  ).15شود (  پلاكت خون مي ليپيد پراكسيداسيون
ها در  هاي سلولي نظير آنزيم اثرات خردل بر روي ماكرومولكول

وابسته به دوز، مسير تزريق و هاي مختلف حيواني  هاي گونه بافت
بنابراين بررسي اثرات  ،)16-18( متفاوت استمدت زمان تماس، 

شناخت هاي مختلف مطالعه به  با توجه به شرايط و روشخردل 
هاي مختلف، شناسايي  بهتر مكانيسم عمل خردل در بافت

 هاي روش يافتن و هاي تشخيص آلودگي به اين عامل روش
 كند. كمك مي ضايعات ايجاد از وگيريبراي جل مناسب درماني

هاي  در زمينه تكميلي ديگر مطالعاتباوجود تحقيقات زياد، هنوز 
 زمينه اين در ها پژوهش هنوز كه طوري مختلف ضروري است، به

اثر خردل بر روي سيستم  در زمينه مطالعات ).19-21دارد ( ادامه
از طريق داخل  (in vivo)اكسيدان در موجود زنده  آنتي -اكسيدان
اثر با هدف تعيين  اين مطالعه )16( باشد مياندك  (.i.p)صفاقي 

اكسيدان در  هاي مختلف سيستم آنتي اين عامل بر فعاليت آنزيم
هاي مختلف انجام گرفت تا شايد نتايج و اطلاعات حاصل از  بافت
   قرار گيردره توشه تحقيقات بعدي  ،آن
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  بررسيروش 
)، دي CDNBنيترو بنـزن (  دي 2،4كلرو  -1، مطالعه تجربيدر اين 

گلوتــاتيون  ،DTNB ،(GSHنيتــرو بنزوئيــك اســيد ( -بــيس  -تيــو
و سـاير مـواد شـيميايي    ) و گلوتاتيون ردوكتاز GSSGاكسيدشده (

از شـركت مـرك و سـيگما خريـداري شـد.       ،خلوص بالابا درجه 
 160) با محلـول ذخيـره بـا غلظـت     %98خردل گوگردي (خلوص 

) هـر بـار   DMSOمتيـل سولفوكسـيد (   در ديليتر  گرم بر ميلي ميلي
   تازه تهيه گرديدصورت  به

 150-250ويستار در محدوده وزني نژاد هاي آزمايشگاهي نر موش
هفتـه تحـت    2شده از انستيتو پاستور ايران به مـدت   خريداريگرم 

در حيوانخانــه  شــرايط مناســب از نظــر غــذا، نــور، آب و حــرارت 
نگهداري شدند تـا بـه شـرايط     ... (عج)دانشگاه علوم پزشكي بقيه ا

موازين اخلاقي كار با حيوانـات آزمايشـگاهي    كنندمحيط عادت 
ا...(عـج)   كي بقيـه ييد كميته اخلاق دانشـگاه علـوم پزش ـ  أكه مورد ت

حيوانات   بود، هنگام كار با حيوانات آزمايشگاهي رعايت گرديد.
  سر) تقسيم شدند: ششگروه (در هرگروه  هفتطور تصادفي به  هب

 ششعنوان حلال و  به متيل سولفوكسيد را ديگروه كنترل كه 
 80و  40، 20، 10، 5، 1كه دوزهاي مختلف خردل ( ديگرگروه 
صفاقي دريافت كردند.  صورت داخل ) را بهگرم بر كيلوگرم ميلي
لازم در هنگام تزريق خردل براي جلوگيري از  نكات تمامي

تمام  تزريق، از پس ســاعت  24احتمال آلودگي انجام گرفت
آئورت قلب  از ليتر خون ميلي 3-5و  شده بيهوش با اتر حيوانات

گرم سيترات سديم منتقل  ميلي 5هاي حاوي  گرفته شد و به لوله
هاي قرمز سه بار با  پلاسما جدا و گلبول ،ژ . بعد از سانتريفوگرديد

هاي قلب، كليه و  . بافتندسه حجم بافر فسفات سالين شسته شد
) سريعاً منجمد درجه سانتيگراد -180ريه جدا شد و در ازت مايع (

انجام ها تا  شده و بافت هاي قرمز شسته گرديد. پلاسما، گلبول
   ندنگهداري شد درجه سانتيگراد -70آزمايش در 

به دقت توزين و با درجه سانتيگراد  -70هاي منجمدشده در  بافت
حاوي  pH=4/7مولار  ميلي 50( در بافر فسفات پتاسيم 1: 10نسبت 

 سپس گرديدتوسط هموژنايزر هموژنه  )EDTAمولار  ميلي 1
دقيقه  15براي گراد درجه سانتي 4در  دور 16000ها در  نمونه

گيري  مايع فوقاني (سوپرناتانت) جهت اندازه شدندسانتريفوژ 
   كار برده شده ها ب فعاليت آنزيم

  

استفاده  Paolettiاز روش  SODبراي سنجش فعاليت آنزيم 
هاي منجمدشده با ترازو توزين و با نسبت  بافت )22( گرديد
مولار تري  ميلي TDB100 (مولار  ميلي 100در بافر  1: 10 حجمي

مولار  ميلي 164مولار دي اتانول آمين و  ميلي 100اتانول آمين، 
HCl 4/7 با غليظ=pH (ثانيه هموژنه  30مدت  هموژنايزر به وسيله به
ه بدرجه سانتيگراد  4در  دور 16000ها در  نمونه در ادامه،. ندشد

مايع فوقاني جدا و از ستون سپس . شدنددقيقه سانتريفوژ  15مدت 
عبور داده شد تا تركيبات با وزن مولكولي كم  G-25سفادكس 

براي حذف  و سيترات سديم) برداشته شود EDTA(نمك، 
ها  ) به بافت1:2اتانول ( -، مخلوط كلروفرمRBCهموگلوبين و 

گيري  اضافه شد. بعد از سانتريفوژكردن، مايع رويي جهت اندازه
 40 ؛pH=4/7با  TDHليتر بافر  ميلي  8/0كار رفته فعاليت آنزيم ب

ميكروليتر محلول  25 ؛مولار ميلي NADH، 5/7ميكروليتر 
EDTA/MnCl2 )50  ميكروليتر نمونه  100و  مولار) ميلي 100و

بافتي (يا بافر براي كنترل) به يك كووت اضافه و بعد از 
   رتا جذب آن د شد مدتي به حال خود گذاشته ،كردن مخلوط

              ميكروليتر محلول  200سپس  گرددنانومتر ثابت  340
كاهش جذب در  شد.مولار اضافه  ميلي 10 مركاپتواتانول -بتا

مقدار  ،SODيك واحد فعاليت ( گرديددقيقه قرائت  5مدت 
 NADHسرعت اكسيداسيون % 50 مورد نياز براي مهار آنزيم
گرم پروتئين بيان  فعاليت ويژه برحسب واحد بر ميلي باشد مي
   ).شود مي

 گيري شد اندازه Cohenروش  با استفاده ازفعاليت آنزيم كاتالاز 
)23(  ،به حجم معيني از عصاره بافتي، اتانول مطلق در ادامه  
دقيقه در يخ  30مدت ه ) اضافه و بليتر ليتر بر ميلي ميلي 01/0(

با غلظت % X، 10 -100دقيقه تريتون  30بعد از  گرديدانكوبه 
گيري فعاليت  اين محلول جهت اندازه گرديد.اضافه % 1نهايي 

                   H2O2واكنش با اضافه كردن  كار برده شده آنزيم ب
به نمونه بافتي يا پلاسما و يا گلبول قرمز در بافر  )مولار ميلي 6(

       مدت بعد از شروع شد )pH=7مولار  ميلي 50( فسفات پتاسيم
 گرديدمتوقف  )نرمال H2SO4 )6واكنش با اضافه كردن  ،دقيقه 3

ها  و جذب نمونه شدنرمال اضافه  01/0سپس پرمنگنات پتاسيم 
   گرديدنانومتر قرائت  480بلافاصله در 
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  و همكاران مهوش جعفري                                                                    هاي مختلف موش صحراييدر بافتياكسيدانهاي سيستم آنتي خردل گوگردي بر آنزيمتأثير

 400و  200، 100، 25، 10، 0( هاي مختلف پرمنگنات غلظتاز 
يك واحد ( شدجهت رسم منحني استاندارد استفاده  )ميكرومولار

كه است،  H2O2مقدار يك ميكرومول از  برابر با فعاليت كاتالاز
فعاليت ويژه برحسب واحد بر  شود يك دقيقه تجزيه ميمدت  در

به روش  GPx فعاليت آنزيم) .شود گرم پروتئين بيان مي ميلي
بافر  :شامل{مخلوط واكنش  )24انجام شد ( Pagliaتغييريافته 

مولار  ميلي 1حاوي  pH=4/7 با مولار ميلي 50فسفات پتاسيم 
EDTA ،1 مولار  ميلي 1مولار سديم آزيد،  ميليGSH ،1/0 
واحد  24/0) و NADPH )1-cm1- mM 22/6 =ε مولار ميلي

ميكروليتر نمونه عصاره بافتي يا پلاسما  10به  }گلوتاتيون ردوكتاز
 افزودنبعد از چند دقيقه، با  گرديدهاي قرمز اضافه  و يا گلبول

و واكنش شروع ، Cumene Hydroperoxideمولار  ميلي 5/1
دقيقه قرائت  5نانومتر در طي  340تغييرات جذب در طول موج 

يك مقدار  با است برابر GPxيك واحد فعاليت آنزيم ( گرديد
فعاليت  شود كه در يك دقيقه اكسيد مي NADPHميكرومول از 

فعاليت  گردد).  گرم پروتئين بيان مي ويژه برحسب واحد بر ميلي
      ). 25انجام شد ( Carlberyآنزيم گلوتاتيون رودكتاز به روش 

              ميكروليتر بافر فسفات 910ليتري،  ميلي 1به يك كووت 
 ،EDTA ،NADPHمولار  ميلي 1حاوي  pH=4/7 بامولار  ميلي 50

 GSSGو  pH= 7 با مولار ميلي HCl، 10مولار در تريس  ميلي 2/0
ميكروليتر  10 افزودن. واكنش با گرديدمولار اضافه  ميلي 2/0

 ونمونه بافتي يا پلاسمايي و يا گلبول قرمز به كووت شروع 
 گرديددقيقه قرائت  5 مدته نانومتر ب 340كاهش جذب در 

 يكيك واحد فعاليت گلوتاتيون ردوكتاز برابر است با (
شود. فعاليت ويژه  كه در دقيقه اكسيد مي NADPHميكرومول از 

   ).گردد  گرم پروتئين بيان مي برحسب ميلي واحد بر ميلي
). 26انجام شد ( Habigبه روش GST گيري فعاليت آنزيم اندازه

               واكنش حاوي بافر فسفات پتاسيمليتر محلول  يك ميلي
                 ،EDTAمولار  ميلي 1 :شامل pH=4/7 با مولار ميلي 50

) CDNB )1-cm1- mM 6/9 =εمولار  ميلي 1و  GSHمولار  ميلي 1
حجم معيني از عصاره بافتي يا پلاسما و يا  افزودنواكنش با . است
 340ذب در طول موج تغييرات جو هاي قرمز شروع  گلبول

 يك واحد فعاليت آنزيم( دقيقه قرائت گرديد 5نانومتر به مدت 
  ه تشكيل ـيك ميكرومول از محصول كه در يك دقيق برابر است با

  

گرم پروتئين بيان  فعاليت ويژه برحسب ميلي واحد بر ميلي شود مي
  ).گردد  مي

 )27( از روش برادفورد استفاده شد تعيين غلظت پروتئينبراي 
ليتر  ميلي 3ر رسانده و يتل ميلي 1را به حجم حجم مناسبي از نمونه 

دقيقه انكوبه گرديد.  10محلول برادفورد به آن اضافه و به مدت  از
نانومتر جذب قرائت شد. غلظت پروتئين  595سپس در طول موج 

ليتر  گرم بر ميلي ميلي يك با رسم استاندارد با استفاده از محلول
تعيين غلظت براي ) محاسبه گرديد. BSAسرم گاوي (آلبومين 

ليتر  ميلي 5هاي گلبول قرمز با  ميكروليتر از نمونه 200 ،هموگلوبين
و  KCNگرم  05/0سيانيد،  گرم پتاسيم فري 2/0محلول درابكينز (

و با دستگاه  شدهدر يك ليتر) مخلوط  NaHCO3گرم  1
گرم بر  ميزان غلظت هموگلوبين برحسب ،متري هموگلوبين

   )28دست آمد (ه ب ليتر دسي
 INSTATافزار  تجزيه و تحليل اطلاعات با استفاده از نرم

طرفه به همراه تست توكي  آزمون آناليز واريانس يك صورت به
در نظر گرفته شد. نتايج  p>05/0 داري، سطح معني انجام شد.

   گرديد.بيان  Mean±SD صورت به
  

  ها يافته
گـرم بــر   ميلـي  10هـاي بـالاتر از    در غلظـت  SODكـاهش فعاليـت   

و در  هــا  هــاي كليــه و اريتروســيت   خــردل در بافــت كيلــوگرم 
هاي قلـب و   در بافت گرم بر كيلوگرم ميلي 20هاي بالاتر از  غلظت

 SOD. فعاليت آنزيم بود دار كنترل معني گروه پلاسما در مقايسه با
ايـن   داد كـه نشـان  در بافت ريه با افزايش غلظـت خـردل افـزايش    

دار  معني گرم بر كيلوگرم يك ميليهاي بيشتر از  افزايش در غلظت
ــود ــزيم كــاهش  .ب ــر  ميلــي 80در غلظــت  SODفعاليــت آن گــرم ب

گــرم بــر  ميلــي 1-10هــاي  خــردل در مقايســه بــا غلظــت كيلــوگرم
ــوگرم ــت  كيل ــي 40و غلظ ــوگرم  ميل ــر كيل ــرم ب ــا   گ ــه ب در مقايس

 ،قلـب هـاي كليـه،    در بافـت  گرم بر كيلوگرم ميلي 1-5هاي  غلظت
ــه،   غلظــت در تمــاميو  هــا اريتروســيتو  پلاســما هــا در بافــت ري
در بافت ريـه در مقايسـه    SODفعاليت آنزيم افزايش  دار بود. معني

خـردل)   گـرم بـر كيلـوگرم    ميلـي  80غلظـت  هـا (در   با سـاير بافـت  
ــي ــود ( معن ــر >001/0pدار ب ــزيم ). تغيي ــت آن ــاير  SODفعالي در س
  ).1دار نبود (جدول شماره  ها در مقايسه با هم، معني بافت
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  ساعت بعد از تزريق 24 ،هاي مختلف در بافتگوگردي و گروه كنترل هاي مختلف خردلديسموتاز در حضور غلظت: فعاليت آنزيم سوپراكسيد1شمارهجدول
 هابافت

   خردل
 گرم بر كيلوگرم) (ميلي

  ها اريتروسيت  پلاسما  قلب  ريه  كليه

  9/46/45  7/25/28  2/32/32  4/05/4  2/455/824  كنترل

1  9/31/48  2/26/29  2/25/32  4/06/4  1/535/832  
5  2/42/53  *1/17/32  4/34/35  4/09/4  1/322/899  

10  5/51/40  ***3/24/34  6/31/38  5/02/4  5/506/745  
20  *9/42/37  ***4/23/38  9/30/29  4/01/4  *5/491/721  
40  ,#**9/33/34  ,#***2/25/40  ,#*6/37/25  *,#4/07/3  **,#1/544/700  
80  ,#***1/45/29  ,#,†***9/12/45  ,#**4/39/23  **,#4/04/3  ***,#0/751/622  

05/0p<* ،01/0p<**  001/0وp<***  05/0 است. دار كنترل معنيگروه در مقايسه با #p< دار است. معنيهاي خردل  ساير غلظتدر مقايسه با  
05/0 †p< دار است. واحد فعاليت در اريتروسيت برحسب  معنيها  ساير بافتدر مقايسه باU/gHb ها  و در ساير بافتU/mg protein 6( باشد مي=n(  

گرمميلي20غلظت(بادر بافت ريه CATافزايش فعاليت آنزيم 
و  بود دار معني ،كنترل گروه در مقايسه با )خردل بر كيلوگرم

 گرم بر كيلوگرم ميلي 20هاي بالاتر از  غلظت (بافعاليت اين آنزيم 
كاهش  ،ها هاي كليه، ريه، پلاسما و اريتروسيت در بافت )خردل
در بافت قلب در  CAT. افزايش فعاليت آنزيم نشان دادداري  معني
كاهش . نبوددار  معني ،كنترلگروه ها در مقايسه با  غلظت تمامي

خردل)  گرم بر كيلوگرم ميلي 80غلظت  با( CATم فعاليت آنزي
هاي  در بافت گرم بر كيلوگرم ميلي 1-10هاي  در مقايسه با غلظت

  رمـوگـرم بر كيلـگميلي1-5هاي و غلظت) >001/0pكليه و ريه (

 40غلظت  با) و >01/0p(ها  اريتروسيتو  پلاسماهاي در بافت
 1-5هاي  خردل در مقايسه با غلظت گرم بر كيلوگرم ميلي
ها  اريتروسيتو  پلاسما هاي كليه، در بافت گرم بر كيلوگرم ميلي

)01/0p<فعاليت آنزيم افزايش  دار بود. )، معنيCAT  در بافت
گرم بر  ميلي 80غلظت ها (در  قلب در مقايسه با ساير بافت

فعاليت آنزيم ). تغيير >001/0pدار بود ( خردل)، معني كيلوگرم
CAT دار نبود (جدول  ها در مقايسه با هم معني در ساير بافت

  ).2شماره 

  ساعت بعد از تزريق 24 ،هاي مختلفدر بافت گوگردي و گروه كنترلهاي مختلف خردل: فعاليت آنزيم كاتالاز در حضور غلظت2 شمارهجدول
 هابافت

  خردل
 گرم بر كيلوگرم) (ميلي

  ها اريتروسيت  پلاسما  قلب  ريه  كليه

 2/44/50 5/22/25 4/15/18 5/02/5  9/21/28  كنترل

1  5/35/52 2/29/25 2/18/18 5/03/5 5/21/29 

5  2/41/57 4/23/27 5/16/19 5/06/5 1/35/31 

10  5/30/48 1/35/29 1/29/19  5/00/5 9/27/25 

20  8/36/45  **2/34/31  7/13/20  5/06/4 8/25/24 

40  ,#*3/48/42 *2/14/20 1/16/20  #5/03/4 *,#6/25/22 

80  ,#**1/41/40 ,#**6/18/19 †2/11/21  **,#5/00/4 **,#1/30/21 

05/0p< *01/0 وp<**  05/0دار است.  كنترل معنيگروه در مقايسه با #p< دار است. معنيهاي خردل  ساير غلظتدر مقايسه با  
 05/0 †p<  برحسب  ها دار است. واحد فعاليت در اريتروسيت معنيها  ساير بافتدر مقايسه باU/gHb ها  و در ساير بافتU/mg protein 6( باشد مي=n(.  
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گـرم   ميلـي  20هاي بالاتر از  در غلظت(GPx  كاهش فعاليت آنزيم
هاي  هاي كليه، ريه و اريتروسيت و در غلظت در بافت بر كيلوگرم)

خـردل در پلاسـما و قلـب در     گـرم بـر كيلـوگرم    ميلي 40بالاتر از 
 GPxفعاليـت آنـزيم   كـاهش  . بوددار  معني ،كنترل گروه مقايسه با

هاي  خردل در مقايسه با غلظت گرم بر كيلوگرم ميلي 80در غلظت 
   اـه تـروسيـاريته و ـهاي كلي تـدر باف گرم بر كيلوگرم ميلي 10-1
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

)001/0p< ( ــا غلظــت ــاي  و ب ــي 1-5ه ــوگرم  ميل ــر كيل ــرم ب در  گ
گـرم   ميلي 40و در غلظت ) >01/0p( پلاسماريه، قلب و هاي  بافت

گـرم بـر    ميلـي  1-5هـاي   خـردل در مقايسـه بـا غلظـت     بر كيلوگرم
دار  معنـي  ،هـا  اريتروسـيت و  ريه، قلب هاي كليه، در بافت كيلوگرم

هــا در  در ســاير بافــت GPxفعاليــت آنــزيم تغييــر  .)>01/0pبــود (
  ).3دار نبود (جدول شماره  مقايسه با هم، معني

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  ساعت بعد از تزريق 24 ،هاي مختلف در بافتگوگردي و گروه كنترلهاي مختلف خردل: فعاليت آنزيم گلوتاتيون پراكسيداز در حضور غلظت3شمارهجدول
 هابافت

  خردل
 ) گرم بر كيلوگرم ميلي(

  ها اريتروسيت  پلاسما  قلب  ريه  كليه

  9/91/128  1/22/48  5/34/72  6/14/12  2/19/31  كنترل

1  5/119/130  4/37/50  0/40/73  9/06/12  6/10/33  
5  1/77/137  2/39/53  1/46/74  0/10/12  9/10/36  

10  3/95/142  7/38/45  0/41/70  8/06/11  0/34/30  
20  5/117/118  6/44/43  0/53/67  8/05/11  5/22/29  
40  ,#*0/92/109  ,#*5/33/41  #04/33/65  2/10/11  *,#2/33/27  
80  ,#**6/126/101  ,#**1/41/40  ,#**1/58/62  **,#9/00/10  **,#9/29/25  

05/0p< *01/0 وp<**  05/0دار است.  كنترل معنيگروه در مقايسه با #p< دار است. واحد فعاليت  معنيهاي خردل  ساير غلظتدر مقايسه با  
  ).n=6(باشد  مي U/mg proteinهاو در ساير بافتU/gHbدر اريتروسيت برحسب

هاي كليه، قلـب، پلاسـمادر بافت GRكاهش فعاليت آنزيم 
در  )خـردل  گرم بـر كيلـوگرم   ميلي 80در غلظت (ها  و اريتروسيت

در  GR. تغييـر فعاليـت آنـزيم    بوددار  معني ،كنترلگروه مقايسه با 
 ،كنترلگروه  در مقايسه با )هاي خردل غلظت تماميدر (بافت ريه 

ــي ــوددار  معن ــزيم كــاهش . نب ــت آن ــاي  در غلظــت GRفعالي    40ه
 ايـهتـظـايسه با غلـردل در مقـخ رمـوگـر كيلـرم بـگيـميل80و

دار  معني ،پلاسماهاي كليه و  در بافتگرم بر كيلوگرم ميلي20-1
در بافت ريه در مقايسه  GRفعاليت آنزيم ). افزايش >01/0pبود (

 ،خردل) گرم بر كيلوگرم ميلي 80غلظت ها (در  با ساير بافت
ها  در ساير بافت GRفعاليت آنزيم ). تغيير >001/0pدار بود ( معني

 ).4دار نبود (جدول شماره  در مقايسه با هم، معني

  ساعت بعد از تزريق 24 ،هاي مختلف در بافت گوگردي و گروه كنترلهاي مختلف خردل: فعاليت آنزيم گلوتاتيون ردوكتاز درحضور غلظت4شمارهجدول
 هابافت

  خردل
 )گرم بر كيلوگرم ميلي (

  ها اريتروسيت  پلاسما  قلب  ريه  كليه

  9/51/142  3/51/78  5/20/34  1/01/1  9/03/12  كنترل

1  6/43/143  9/23/78  1/36/33  1/01/1  1/11/12  
5  8/75/146  6/48/78  1/38/32  1/01/1  1/18/11  

10  9/59/149  7/36/79  4/22/31  1/01/1  2/14/11  
20  2/61/152  5/26/81  6/35/30  1/01/1  7/02/11  
40  #9/56/133  8/37/83  7/28/29  *,#1/09/0  9/09/10  
80  *,#2/45/129  †6/41/84  *3/35/28  **,#1/084/0  9/07/10  

05/0p< *01/0وp<**  05/0دار است.  كنترل معنيگروه در مقايسه با #p< 001/0دار است.  معنيهاي خردل  ساير غلظتدر مقايسه با †p<  ها  ساير بافتدر مقايسه با
  ).n=6( باشد مي U/mg proteinها  و در ساير بافت U/gHbواحد فعاليت در اريتروسيت برحسب  دار است. معني

٢۵
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 20هاي بالاتر از  در غلظت(در بافت ريه  GSTفعاليت آنزيم 
گرم بر  ميلي 80غلظت (با در قلب  و گرم بر كيلوگرم) ميلي

 يدار طور معني هب ،كنترلگروه در مقايسه با  )خردل كيلوگرم
در بافت اريتروسيت  GST. كاهش فعاليت آنزيم يافتافزايش 

در كليه و  گرم بر كيلوگرم) ميلي 10هاي بالاتر از  در غلظت(
 در مقايسه با )خردل رمگرم بر كيلوگ ميلي 80غلظت  (باپلاسما 
در غلظت  GSTفعاليت آنزيم كاهش . بوددار  معني ،كنترل گروه

 1-20هاي  خردل در مقايسه با غلظت گرم بر كيلوگرم ميلي 80
  و در ها  يتـروسـاريته و ـهاي كلي تـدر باف رمـوگـرم بر كيلـگ ميلي

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

هاي  خردل در مقايسه با غلظت كيلوگرمگرم بر  ميلي 40 غلظت
ها،  اريتروسيتهاي كليه و  در بافت گرم بر كيلوگرم ميلي 20-5

ريه در بافت  GSTفعاليت آنزيم افزايش  ).>05/0pدار بود ( معني
در مقايسه با  )خردل گرم بر كيلوگرم ميلي 80با غلظت (

 ).>05/0pدار بود ( معني ،گرم بر كيلوگرم ميلي 1-40هاي  غلظت
 80غلظت در بافت قلب و ريه (در  GST فعاليت آنزيمافزايش 

دار  معنيها،  در مقايسه با ساير بافتخردل)  گرم بر كيلوگرم ميلي
ها در  در ساير بافت GSTفعاليت آنزيم ). تغيير >001/0pبود (

  ).5دار نبود (جدول شماره  مقايسه با هم، معني
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  ساعت بعد از تزريق 24 ،هاي مختلف در بافتگوگردي و گروه كنترلهاي مختلف خردلحضور غلظتترانسفراز در-اس: فعاليت آنزيم گلوتاتيون 5شمارهجدول
 هابافت

  خردل
 )گرم بر كيلوگرم ميلي (

  ها اريتروسيت  پلاسما  قلب  ريه  كليه

  5/11/29  7/49/47  5/41/36  5/02/5  0/21/20  كنترل

1  1/30/30  5/42/49  8/22/36  4/03/5  0/26/20  
5  4/43/32  1/41/52  3/39/36  4/06/5  8/12/21  

10  8/41/34  7/44/53  2/43/37  4/08/5  5/13/22  
20  4/30/35  8/44/55  7/32/38  5/02/6  *2/27/23  
40  #2/46/25  **1/51/59  9/45/39  5/07/4  *,#9/13/16  
80  *,#8/32/22  ***,#,†8/50/69  †8/43/42  5/04/4  **,#3/29/14  

05/0p<* ،01/0p<**  001/0و p<***  05/0دار است.  كنترل معنيگروه در مقايسه با #p< دار است. معنيهاي خردل  ساير غلظتدر مقايسه با  
001/0†p< واحد فعاليت در اريتروسيت برحسب  دار است. معنيها  ساير بافتدر مقايسه باU/gHb ها  و در ساير بافتU/mg protein ) 6است=n.(  

  بحث
 ROSخردل گوگردي باعث افزايش داده است نشان  مطالعات

هاي  آنزيم ،ROS). براي مقابله با افزايش 8-13شود ( مي
اولين سد دفاعي ، SODشوند. آنزيم  اكسيدان وارد عمل مي آنتي

 H2O2كه آن را به  بودههاي آنيون سوپراكسيد  در مقابل راديكال
به  GPxو  CATدو آنزيم  وسيله به H2O2كند.  و اكسيژن تبديل مي

 CATتر از  وسيع GPx. طيف عمل )6،5( شود ب تبديل ميآ
، H2O2به كمك گلوتاتيون علاوه بر  اين آنزيم .است

 GR). آنزيم 16( كند هيدروپراكسيدهاي آلي را نيز خنثي مي
در حضور  GSHرا به  (GSSG)گلوتاتيون اكسيدشده  ياحيا

NADPH  ها و  طور وسيع در همه بافت هو بكرده كاتاليز
اين آنزيم براي سيكل ردوكس  هاي خوني موجود است سلول
GSH  و نسبت بالاي  بودهضروريGSH  بهGSSG باعث 

  شود.ها در مقابل استرس اكسيداتيو ميحفاظت سلول

در موجودات  GST). 6است ( GRوابسته به فعاليت  GPxفعاليت
هاي  وجود دارد و در بيشتر بافت زنده از پستانداران تا اشرشياكلي

 ،طيف وسيعي از سموم اتصال GSTشود.  يافت مي نيز انسان
و با  كردهكاتاليز  GSHها را با  تركيبات الكتروفيلي و كارسينوژن

 ،بنابراين كند مك مياز سلول كآنها افزايش حلاليت به دفع 
ها عليه آسيب و استرس اكسيداتيو  حياتي در محافظت بافت ينقش
هاي فعال  جايگاه حذف و حفظ متابوليت ،كليهبافت  )29،6( دارد

ند. شو ها دفع مي هاي گاز خردل از طريق كليه است. متابوليت
% 50-60و  بودهها مسئول برداشتن گلوتاتيون از جريان خون  كليه

). نتايج حاصل از 30د (نده نوسازي گلوتاتيون پلاسما را انجام مي
درپي اكسيدان  هاي آنتي فعاليت آنزيم دادنشان حاضر مطالعه 

. كاهش فعاليت يابد ميكاهش  تجويز دوزهاي بالاتر خردل
SOD ،سازي  دهنده عدم قدرت بافت كليه جهت پاك نشان

  شود.  تيو ميسوپراكسيد اضافي است كه باعث استرس اكسيدا
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شدن فعاليت  افزايش سوپراكسيد باعث غيرفعال ،ديگر سوياز 
GPx )31) افزايش ،د. بنابراينگرد ) مي32) و كاتالاز ROS 
ها  پراكسيداسيون و آسيب سلولي در گلومرول تواند باعث ليپيد مي

هاي ميان بافتي توبولي شود و محصولات راديكالي  و سلول
ديگر را مبتلا سازند.  يها توانند ماكرومولكول مينيز حدواسط 

). 16كمتر است ( كليه در مقايسه با كبد بافت البته اثرات خردل در
ظ سطح در كليه ممكن است سعي براي حف GSTكاهش فعاليت 

 GSHشدن  براي دوباره ذخيرهنيز  GRگلوتاتيون باشد. فعاليت 
و با  يافتهافزايش  GSSGتشكيل  ،ROSافزايش با . ضروري است

كه  يابد ميكاهش  GSH/GSSGنسبت  ،GRكاهش فعاليت 
 GSSG. همچنين كند عمل ميعنوان بيوماركر استرس اكسيداتيو  به

ل واكنش داده و اثرات جايگاه فعا هاي سولفيدريل در با گروه
 ).33گذارد ( ناخوشايندي بر روي فعاليت آنزيم مي

در تماس  دائماًاست و  گوگردي هاي هدف خردل ريه از بافت
به دليل  قرار دارد كهبا بالاترين فشار اكسيژن و آلودگي هوا 

به توليد راديكال  ، اين بافتاكسيدان هاي آنتي ظرفيت كم آنزيم
 افزايش فعاليت ،). در اين مطالعه34( آزاد بسيار حساس است

هاي  در غلظت CAT آنزيم به همراه افزايش فعاليت SOD آنزيم
افزايش . گرديد ) مشاهدهگرم بر كيلوگرم ميلي >40( خردل كم

بيانگر مقابله بافت ريه در جلوگيري از ايجاد  ،ها فعاليت آنزيم
با تبديل راديكال  SODاسترس اكسيداتيو است. افزايش فعاليت 

و كاهش  H2O2باعث افزايش ميزان  H2O2سوپراكسيد به 
باعث  CATشود و افزايش فعاليت  هاي سوپراكسيد مي راديكال

بافتي  اكسيداتيوو جلوگيري از آسيب  H2O2كاهش ميزان 
     به همراه  SODهمچنين افزايش فعاليت ). 5-6گردد ( مي

 نيز هاي بالاتر خردل در غلظت ،GPxو  CATكاهش فعاليت 

. افزايش فعاليت شده است ) مشاهدهگرم بر كيلوگرم ميلي <20(
SOD و  بودهكردن آنيون سوپراكسيدهاي اضافي  براي خنثي
H2O2  هاي  آنزيم وسيله بهتوليدشدهCAT  وGPx شود  خنثي نمي

استرس  يمنجر به افزايش ليپيد پراكسيداسيون و القا كه در نتيجه
ناشي ممكن است  GST). افزايش آنزيم 35د (گرد داتيو مياكسي

 ).36شد (هاي آزاد با سازي راديكال از پاسخ جبراني براي پاك
ها  رساني به ساير بافت صورت يك پمپ جهت خون بافت قلب به

  كند.  عمل مي
  

كرده و تواند اكسيژن را جهت استفاده ذخيره  ماهيچه قلب نمي
پيوسته جهت عمل مناسب  ،مواد مغذياكسيژن و ساير بايستي 
اكسيدان اين  هاي آنتي ميزان آنزيم ،. از طرفيگرددمين أقلب ت

 همين دليل . بهاستهاي ديگر اندك  بافت در مقايسه با ساير بافت
). در 37( باشد ميتر  سترس اكسيداتيو حساسنسبت به ا اين بافت

ليت هاي بالا باعث كاهش فعا خردل در غلظتحاضر، مطالعه 
 تغيير در فعاليت قلبي بدون GRو  SOD ،GPxهاي  آنزيم
 CAT. قلب داراي ميزان كم فعاليت شد GSTو  CAT  هاي آنزيم
و  H2O2سازي  در اين بافت جهت خنثي GPx ،بنابراين ،است

كاهش فعاليت ). 38هيدروپراكسيدهاي ديگر مهم است (
انعكاسي از عدم قدرت قلب براي  ،اكسيدان قلب هاي آنتي آنزيم
 ،سازي آنيون سوپراكسيد اضافي و هيدروپراكسيدهاي آلي پاك

هاي بالاي خردل است كه منجر به استرس  در پاسخ به غلظت
قلب منجر به كاهش  GRشود. كاهش فعاليت آنزيم  اكسيداتيو مي

GSH  و افزايشGSSGافزايش جريان خون به ماهيچه  ، همچنين
هاي  شود. اختلاف پاسخ ها مي به اندام GSHقلب و حمل 

تواند ناشي از مقدار  ها مي اكسيدان در بين بافت هاي آنتي آنزيم
ها باشد كه در قلب  اكسيدان در اين بافت هاي آنتي توزيع آنزيم

  ).33( باشد ميخيلي كمتر از كبد 
و  استين يپادر پلاسما  GPxو  CAT ،SODهاي  آنزيمفعاليت 

 مانندهاي كوچك  اكسيداني آن وابسته به مولكول خواص آنتي
روبين، اسيداوريك، فريتين و ترانسفرين  اسيداسكوربيك، بيلي

هاي  ها در غلظت ). در اين مطالعه تغييرات فعاليت آنزيم8( باشد مي
ولي  نبود،دار  معني ،خردل گرم بر كيلوگرم ميلي 10كمتر از 
در  GSTو  SOD ،CAT ،GR ،GPx هاي آنزيم فعاليت
 SH. اكسيداسيون نشان دادهاي بالاتر خردل كاهش  غلظت

ها باعث غيرفعال شدن  در جايگاه فعال آنزيم ،خردل وسيله به
 GPx). مهار فعاليت آنزيم 31شود ( ها مي غيرقابل برگشت آنزيم

و  بوده NADPHو  GSHانعكاسي از اختلال در متابوليسم  ،پلاسما
د كه شو مي GSHبه  GSSGباعث عدم تبديل نيز  GRمهار آنزيم 

ت خردل و عدم قدرت پلاسما براي حفظ يانعكاس مستقيم سم
ممكن  GRمهار فعاليت همچنين . باشد ميهموستاز گلوتاتيون 

و كمبود فعاليت  NADPHاست انعكاسي از اختلال در متابوليسم 
  باشد.  )G6PDدهيدروژناز ( اتفسف -6آنزيم گلوكز 

  
٢٧
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شده  هاي تحريك وسيله نوتروفيل هممكن است بنيز  ROSتوليد 
و ايجاد فرآيند  ATPشدن  و باعث تلف شدهفعال  ،خردلوسيله  به

هاي  مشابه شروع پاسخ به آسيب ،كه در واقع گرددالتهاب 
  AMPافزايش  نيز منجر به ATPكاهش  ).39(حرارتي است 

به گزانتين و هيپوگزانتين كاتابوليزه در نتيجه كه  شدهسلولي 
براي آنزيم گزانتين  ييسوبستراها ،شود. گزانتين و هيپوگزانتين مي

اريتروسيت بافت  ).40( باشند مي H2O2اكسيداز جهت تشكيل 
دليل غلظت بالاي اكسيژن و ه و ب بودهمهم براي حمل اكسيژن 

بودن ميزان  بالا همچنين ،ها راديكال لوبين براي توليد اكسيهموگ
آنها،   ياسيدهاي چرب غيراشباع با چند پيوند دوگانه در غشا

 حاضر ). در مطالعه41بسيار حساس به استرس اكسيداتيو هستند (
در  GRو  SOD ،CAT ،GPx ،GSTهاي  آنزيم فعاليت
نشان ) كاهش رمگرم بر كيلوگ ميلي <20خردل (ي هاي بالا غلظت

ها در مقايسه با كاتالاز بالاتر است  در اريتروسيت GPxفعاليت  .داد
 CATو ميل تركيبي  شدهمتصل  H2O2طور اختصاصي به  هكه ب

، SOD دليل كاهش فعاليته . همچنين بباشد ميكمتر  H2O2براي 
 شود مي CAT و GPxتجمع آنيون سوپراكسيد باعث مهار فعاليت 

هاي يوني از غشا  . سوپراكسيد قادر است از طريق كانال)32،31(
كه با افزايش  شودپراكسي نيتريت تبديل   ه راديكالبو  كردهعبور 

تر از سوپراكسيد است و  محيط اين راديكال بسيار فعال ،اسيديته
ها و ليپيدهاي غشا  بر روي پروتئيننيز اثر تخريبي شديدتري 

موجب  GRفعاليت آنزيم كاهش  ،از طرفي ).42گذارد ( مي
شود و  مي GSTو  GPxهاي  سوبستراي آنزيم GSHكاهش غلظت 

هاي آزاد  راديكاليابد. همچنين  فعاليت اين دو آنزيم كاهش مي
م و ساختمان با هموگلوبين واكنش داده و باعث ناپايداري ه

در سنتز   كه آهن آزادشده نقش مهمي دنشو گلوبين مي
اكسيژن دارد. تركيبات آهن و آهن آزاد هاي فعال  متابوليت

در  .)43( توانند فرآيند پراكسيداسيون ليپيدها را باعث شوند مي
دلايل ه تواند ب اكسيدان مي هاي مختلف آنتي مهار آنزيم ،مجموع

  مختلف باشد:
هاي  هاي آن به گروه اتصال مستقيم خردل يا متابوليت - 1

كاهش  -2 ؛ها داتيو آنزيمشدن اكسي ها و غيرفعال سولفيدريل آنزيم
هاي  شديد منيزيم، روي، مس و سلينوم كه براي فعاليت آنزيم

SOD  وGPx ي، ـاي آلـافزايش پراكسيده -3 ؛ضروري استNO   
  

اكسيدان را مهار  هاي آنتي كه سنتز پروتئين آنزيم ROO-و 
 GPx، GRكه براي فعاليت  NADPHو  GSHتخليه  -4 ؛كند مي
  .)44،16،6( ضروري هستند GSTو 

. شده استييد أتنيز نتايج اين تحقيق توسط نتايج مطالعات ديگر 
Husain آنزيم و همكاران نشان دادند فعاليت SOD  هاي  سلولدر

 فعاليت ، همچنينها، طحال و مغز ، پلاكت)WBCگلبول سفيد (
 آنزيم فعاليتو طحال و  WBCها،  در اريتروسيت CAT آنزيم
GPx  درWBCتجويز داخل پوستي خردل بعد از  ، طحال و كبد

در مطالعه ). جعفري 14( يابد ميكاهش  هاي صحرايي در موش
فعاليت نشان داد تجويز داخل صفاقي خردل باعث افزايش خود 
در  MDAو  GSHاكسيدان بدون تغيير در سطح  هاي آنتي آنزيم
هاي  فتخردل در با گرم بر كيلوگرم ميلي 10هاي كمتر از  غلظت

كه  ، درحاليشود ميروز  7و  2كبد و مغز موش صحرايي بعد از 
افزايش  ،GSHسطح  ،اكسيدان هاي آنتي كاهش فعاليت آنزيم

 10هاي بالاتر از  و پراكسيداسيون ليپيدها در غلظت MDAسطح 
طالعه ديگر نشان ). م16( شدخردل مشاهده  گرم بر كيلوگرم ميلي
تماس در پلاكت خون و  MDA ، غلظتSOD آنزيم فعاليت داد
در چند مطالعه ). 15( يابد ميدقيقه افزايش  30مدت ه ب ،خردلبا 

مشتقات زيرجلدي تجويز  درپي GSTافزايش فعاليت ديگر، 
ساعت در  24هاي كليه، مغز و ريه بعد از يك و  در بافتخردل 

 Pohankaمطالعه . )46،45،36داده شده است (نشان موش سوري 
هاي  اكسيدان آنتي ،GSH غلظت كاهش نشان داد نيز و همكاران

 ،GR آنزيم پراكسيداسيون و فعاليت افزايش سطح ليپيد ،پلاسما
 20، 5هاي  غلظت با خردلداخل پوستي بعد از تجويز ساعت  24
در  .)12،10است (مشاهده  قابل گرم بر كيلوگرم ميلي 80و

داخل صورت  تجويز خردل بهمشخص شده است  ات ديگرمطالع
باعث كاهش  گرم بر كيلوگرم ميلي 1/8و  4/19با غلظت پوستي 

و افزايش  GSHو غلظت  SOD، GPx، GR هاي فعاليت آنزيم
شود  ميروز  7در كبد موش سوري بعد از  MDAغلظت 

ساعت بعد از  24 و همكاران نشان داد Pohanka مطالعه .)48،47(
گرم بر  ميلي 40و  10هاي  تجويز داخل پوستي خردل با غلظت

فعال و سطح ليپيد  GRكاهش، آنزيم  GSH، غلظت كيلوگرم
درازمدت  تأثيربررسي ). 20( يابد پراكسيداسيون خون افزايش مي

  ان داد ـاكسيداني مصدومين شيميايي نش روي سيستم آنتي خردل بر
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بدون تغيير در  SOD ،CAT ،GPxهاي  افزايش فعاليت آنزيم
همچنين ها،  اريتروسيتدر لاواژ ريوي، پلاسما و  GRفعاليت 

در لاواژ ريوي  GSHكاهش غلظت  و GSTافزايش فعاليت 
   .)34است (مشاهده  قابل
 

  گيري نتيجه
روي گوگردي خردل اين مطالعه نشان داد نتايج  ،مجموعدر 

ها در يك طرح وابسته به  اكسيدان در همه بافت سيستم دفاعي آنتي
هاي  با كاهش فعاليت آنزيم اين عامل گذارد. دوز اثر مي

هاي مختلف  اكسيدان باعث ايجاد استرس اكسيداتيو در بافت آنتي
  و اـه تـه، اريتروسيـكلي بافت ترتيب بر رويه خردل ب اثرشود.  مي
  
  

توان نتيجه گرفت  مي بنابراين، ريه بيشتر از قلب و پلاسما است.
باعث  گرم بر كيلوگرم ميلي 20هاي كمتر از  در غلظت خردل

منجر به هاي بالاتر  وپتوزيس و در غلظتپمرگ سلولي از نوع آ
   شود. ميمرگ سلولي از نوع نكروز 

  

  تشكر و قدرداني
هاي  استفاده از حمايت مالي مركز تحقيقات آسيب اين تحقيق با

در قالب طرح  (عج) ا... شيميايي دانشگاه علوم پزشكي بقيه
كه بدين وسيله  گرفتانجام ) 1264(به شماره:  تحقيقاتي

لين آن ئومراتب تقدير و تشكر خود را از مس ،نويسندگان مقاله
  دارند. مركز ابراز مي
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Abstract 
 
Background and Objectives: Sulfur mustard (SM) is a lipophilic 
blistering agent that alkylates a wide range of cellular macromolecules 
including DNA, RNA and protein, leading to cell death in different 
tissues. In spite of numerous studies, the mechanism of action of SM is 
still unknown. The aim of this study was to investigate the effect of SM 
on antioxidant system enzymes in different tissues of rats. 
 
Methods: Male Wistar rats were randomly divided into seven groups 
as followed: Group 1 control that received DMSO (dimethyl sulfoxide 
used as solvent), group 2-7 as experimental groups that received SM 
(1-80mg/kg) by intraperitoneal injection only once. 24 hours after 
injection, animals were anesthetized and kidney, lung and heart tissues 
were quickly removed. Blood was also collected by cardiac puncture, 
plasma and erythrocytes were obtained. Then, the enzyme activities of 
superoxide dismutase (SOD), catalase (CAT), glutathione peroxidase 
(GPx), glutathione reductase (GR) and glutathione S-transferase (GST) 
in different tissues were determined by biochemical methods. The data 
were analyzed using one way variance analysis followed by post hoc 
analysis using Tukey test. The significance level was considered as 
p<0.05. 
 
Results: At doses lower than 20mg/kg SM, the increased SOD and 
GST activities in lung and GST activity in heart were observed, while 
antioxidant enzymes activities in different tissues were decreased at 
higher doses of SM.  
 
Conclusion: SM affects the antioxidant defense system in a  
dose-dependent manner. At lower doses than 20mg/kg, the enhanced 
activity of antioxidant enzymes may be a compensatory response to 
scavenge reactive oxygen species and the decreased activity of 
antioxidant enzymes at higher doses of SM is indicative the induction 
of oxidative stress and cell death in tissues.  
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