
  
  
  

 کبد متعاقب مسمومیت مزمن سرب در و تغییرات آنزیمی هاي بافتی ارزیابی میزان آسیب
 موش صحرایی دوران جنینی و طول زندگی

  

  3ییرضا يعصر امکیس ،2ینجات دیوح ،2یفرح فرخ ،*1يروناك محمد
  

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

  

  
  
  
  
  
  
  
  

  
  

و  یشناس ارشد بافت يدانشجو1
دانشگاه  ،دانشکده علومی، شناس نیجن

  . رانیا ،هیاروم، هیاروم
 ،شناسی و جنین یشناس بافت اریاستاد2

 ،هی، ارومهیدانشگاه اروم ،دانشکده علوم
  .رانیا
دانشکده ، بالینی يپاتولوژ اریدانش3

 ،هیاروم ه،یدانشگاه اروم ی،دامپزشک
  .رانیا

  
  
  
  
  
  
  
  

  : نویسنده مسئول مکاتبات*
 ،دانشکده علوم، يروناك محمد

  ؛رانیا ،هیاروم، هیدانشگاه اروم
  

  :آدرس پست الکترونیکی
ronak.mohamadi@yahoo.com  

  
  15/4/90: تاریخ دریافت

  
 12/7/90: تاریخ پذیرش

  چکیده
 تیفعال ،کبد متعاقب مسمومیت با سرب يعملکرد راتییمنظور ارزیابی تغ به :زمینه و هدف

 نی، آلکال(AST) ترانسفراز نویآم  ، آسپارتات(ALT) ترانسفراز نویآم  نیآلان يها میآنز
  .پاتولوژیک کبد در مطالعه حاضر مورد بررسی قرار گرفت راتییتغ و  (ALP)فسفاتاز

تا  ینیجن یزندگ ي، از ابتدا)سر 40اً مجموع( نوینر و ماده نژاد آلب يها موش :روش بررسی
 و 15، 10، 5 ،0هاي  در معرض استات سرب با غلظت ییتا 8گروه  5در  یهفته شانزدهم زندگ

mg40  لهیوس هفته، حیوانات به 16پس از . قرار گرفتند یدنیآب آشام تریل کیمحلول در 
سرم جهت آنالیزهاي  جداسازي از پس .شد از قلب انجام يریخونگ و شده هوشیب روفرمکل

هاي  فعالیت آنزیم .شد تیتثب یجهت مطالعات بافت %15و در فرمالین  کبد خارج بیوشیمیایی،
ALT, AST, ALP و جذب  يبه روش اسپکتروفتومتر بیسرم به ترت يها غلظت سرب نمونه و

 نیائوز ن،یلیهماتوکس يزیآم رنگ پس از یمقاطع بافت. شد يریگ ، اندازه)کوزه گرافیتی( یاتم
و واریانس  روش با استفاده ازنتایج .  قرار گرفتند یمورد مطالعه بافت ،ينور کروسکوپیتحت م
  .ته شددار در نظر گرف معنی p>05/0مقادیر  آنالیز شد وتوکی آزمون 

در  و ،داشـت  میبا غلظت سرب سرم رابطه مسـتق  يکبد يها میآنز تیمطالعه فعال نیدر ا :ها یافته
صـورت آمـاس، ارتشـاح     بـه  یبـافت  راتیی ـتغ. نشـان داد  يدار یمعن ـ شیبا گروه کنترل افـزا  سهیمقا

  .شدمشاهده  يکبد يها به بافت کبد و نکروز سلول ها تیفوسمل
 بیسآمنجر به  یطولانسرب به مدت معرض  قرارگیري در این مطالعه،طبق نتایج  :گیري نتیجه

  .شود یوابسته به دوز و زمان م يکبد
  .پاتولوژي - کبد ؛کبد ؛استات سرب :ها کلید واژه

  مجله دانشگاه علوم پزشکی قم
  92ـ تیر  دوره هفتم، شماره دوم، خرداد

  34 الی 27صفحه 
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  مقدمه 

آژانس ترکیبات سمی و  توسطاثرات سرب بر سلامت 
 ATSDR (Agency for Toxicهاي مربوط به آن بیماري

Substances and Disease Registry)  ،مرکز کنترل و پیشگیري 
 ،(Centers for Disease Control and Prevention)ها  از بیماري

CDC  اي حرفه بهداشت  و   سلامت  المللی سسه بینؤم 
(National Institute for Occupational Safety and Health) ،

NIOSH هزاران ). 1-3(اعلام شده است  اي صورت گسترده به
مقاله علمی پیرامون اثرات زیانبار سرب در کودکان و بزرگسالان 

به است که سرب یک فلز خاکستري مایل به آبی . استموجود 
 ،پذیري نقطه ذوب پایین، انعطاف :دلیل خواص سودمند آن از قبیل

از زمانهاي قدیم مورد ؛ مقاومت در برابر فرسایش و پوسیدگی
 براي نخستین بار سرباثرات سمی . استفاده و توجه بوده است

هاي  سرب در خانه. شدروم باستان و مصریان کشف توسط 
صورت  هاي ساختمانی، گازوئیل و صنعت به رنگ قدیمی،
 ،گرد و غبارانسان از طریق استنشاق . شود اي استفاده می گسترده

تماس با البسه آلوده به و  بخار سرب و یا ورود آن از راه خوراکی
بر روي سرب  سمی بودن. )4( گیرد در معرض آن قرار می سرب

کبد و  ها، کلیه سیستم خونساز، سیستم ایمنی، هایی مانند سیستم
دستگاه طریق سرب از . تأثیري چندگانه داردسیستم عصبی 

در  شود، و سپس پوست وارد خون می گوارش، سیستم تنفسی و
در پلاسما % 1ها پیوند یافته و تنها  آن با اریتروسیت %99خون 

به تواند  میسرب  .)5( ماند ها باقی می جهت انتقال به سایر اندام
. برسدثري در خون ؤتوجه و م سرعت جذب شده و به مقادیر قابل

 اعتقاد بر این است که این عنصر پیوند محکمی را با
براي . دهد درون سلولی تشکیل می يهاي اجزا ماکرومولکول

از را هاي پیوندیافته با سرب  پروتئینمحققین  ،اثبات این ادعا
. )6(کرده و مورد بررسی قرار دادند ها، کبد، خون و مغز جدا  کلیه

 گذارد و بر ارتجاع عروقی اثر می یافتهکلاژن تداخل  سرب با سنتز
براي  تري زیر گروه مناسب مختلفکودکان به دلایل  .)7(

  :سرب هستندبا مسمومیت 
 در کودکان خطر جذب سرب از طریق خوراکی بیشتر است) الف

)8(.   
شدت صدمات گوارشی در کودکان و نوزادان بیشتر از ) ب

 .)9( الان استـزرگسـب

رتر از ـپذی آسیب انـودکـی در کـم عصبـن سیستـویـتک) ج
ین و یسطوح پا رضــدر معیري ـرارگــق). 10( الان استـبزرگس

را  ضریب هوشی سطوح ،مزمن سرب در این دوران زندگی
سفانه اثرات عصبی أمت که دهد، میداري کاهش  صورت معنی به

شده چه  سرب جذب ).10-12(ت غیرقابل بازگشت اسآن رفتاري 
. یابد هاي نرم تجمع می از طریق گوارشی و یا تنفسی در بافت

که در زمان حیات خود به مدت طولانی در  مطالعات در افرادي
بیشترین مقدار  ،دهد پس از مرگ اند نشان می معرض سرب بوده

در  قشر و مرکز کلیهمانند  بدنهاي نرم  بافتدر میان  )%33(سرب 
کبد و ورید باب اولین اندام  ).13(کند  تجمع میبافت کبد 

. شده و سایر مواد خارجی هستند کننده مواد غذایی جذب دریافت
داراي اجزایی با  است که از نظر متابولیکی فعال یکبد اندام

در نیز هاي بدن را  سایر اندام بوده، و II و I فعالیت پادزهري فاز
یت طبیعی این رو فعال از این. کند مواجهه با مواد سمی محافظت می

جهت  ).14( ها دارد ثیر بسیاري بر سلامت سایر اندامأارگان ت
هاي کبدي شامل آلانین  ارزیابی آسیب و درگیري کبد، آنزیم

و  )AST( ترانسفراز ، آسپارتات آمینو)ALT( ترانسفراز آمینو
هاي  استفاده از آنزیم. شود می سنجیده) ALP( آلکالین فسفاتاز

ALT, AST, ALP  و بررسی افزایش همزمان آنها، بیماري کبدي
ید و أیت جهتها  استفاده از این آنزیم بنابراین،. سازد را مطرح می

ز اهمیت یهاي کبدي در کنار مطالعات بافتی حا تشخیص آسیب
برخلاف سایر مطالعات ذکرشده،  پژوهشدر این ). 15( است

نیز لف هاي مخت غلظت درو شد  تیمار از روز اول جنینی شروع
بین آسیب ایجادشده با سرب در بافت کبد و تا  گردیدسعی 

اي منطقی برقرار   رابطه ،غلظت سرب خون و میزان دریافت آن
که قبلاً ذکر شد مطالعات متعددي در دوره  طور همان .شود

محدودي از زندگی حیوانات آزمایشگاهی صورت گرفته است، 
رویانی و بلوغ حیوانات  بار دوران اما در این مطالعه براي اولین

از اولین روز زندگی  در پژوهش حاضر. مورد بررسی قرار گرفت
صورت محلول در آب  هاي بسیار کم به تیمار با غلظت جنینی،

ظاهر خوبی  آشامیدنی اعمال شد تا اثرات وابسته به دوز و زمان به
صورت مزمن در محیط  از آنجا که منابع پنهان سرب به. شود

آرایشی به فراوانی  - خصوص در ترکیبات بهداشتی زندگی، به
  تعیین حد مجاز غلظت خونی سرب بسیار لذا د، نشو یافت می

رات ـاث یـز به بررسـي نیرـت امعـات جـمفید خواهد بود تا در مطالع
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  هاي تیمار، کنترل و غلظت سرب  هاي کبدي در گروه گیري مقادیر آنزیم اندازه: جدول

 تایی  8گروه  5در  Mean±SDصورت  هاي مقادیر به در نمونه
  گروه

  هاي کبدي آنزیم
  mg40  mg15  mg10  mg5  کنترل

ALT(GOT)IU/L  17/7±06/50 *58/7±37/125 *42/5±75/118 *43/16±50/105  *54/8±25/106 
AST(GPT)IU/L  54/2±54/30 *46/3±62/86 *94/1±17/60 *88/2±34/50 *74/2±08/47 

ALP IU/L 74/10±54/67 *35/37±28/138 *87/37±14/126 28/17±26/114 74/10±53/67 
Pbµg/dl 53/0±96/1 *28/5±05/37 *01/4±09/27 *55/3±17/19 *95/0±50/5 

05/0<p*باشد دار می از نظر آماري با گروه کنترل معنی.  
 

وردن غلظت سرمی سرب و یا از بین آ نـییا در پاـه اکسیدان آنتی
  . بردن اثرات سمی سرب پرداخته شود

  
  روش بررسی 

 زا g10±200اي با وزن تقریبی  هفته 8سر موش بالغ ماده ده 
در  ،گیري منظور جفت دانشگاه ارومیه بهدانشکده علوم،  نهاخحیوان

موش ماده در  2هر موش نر به همراه (سر موش نر بالغ  5مجاورت 
تاریکی، دماي / ساعت روشنایی 12تحت شرایط ) یک قفس

مناسب، تهویه مطلوب و رژیم غذایی حیوانات آزمایشگاهی قرار 
خریداري  (Merck) مرك استات سرب از شرکت). 16( گرفتند

از وقوع  ،روز براساس وجود پلاك واژنی 15پس از . شد
و  ،برداشته شدندهاي نر  گیري اطمینان حاصل شده و موش جفت

عنوان  این تاریخ به ،هر موش ماده در قفس جداگانه قرار داده شد
از اواسط دوران بارداري . شد در نظر گرفتهروز صفر بارداري 

گروه تحت تیمار استات  4 تایی تقسیم شده و 2گروه  5ها به  موش
و  15، 10 ،5 هاي سرب محلول در آب آشامیدنی با غلظت

mg/l40  آب خالص  ،عنوان شاهد یک گروه هم به گرفتند وقرار
ها در  این تیمار تا پایان شیرخوارگی توله. دریافت کردند

سپس تا پایان هفته شانزدهم زندگی در انجام شد، هاي ماده  موش
هاي نر و ماده از هم  در این بررسی زاده). 16(ها ادامه یافت  زاده

 .گرفتحیوان قرار  8هر گروه گروه و در  5 و در ندتفکیک نشد
مدت ها در  حیوان .سر موش صحرایی بررسی شد 40مجموع،  در

در پایان هفته . تیمار در دریافت آب و غذا محدودیتی نداشتند
کلروفرم بیهوش شده و خونگیري از قلب با ها  شانزدهم، موش

منظور جداسازي سرم،  به. وسیله سرنگ هپارینه انجام گرفت به
دقیقه سانتریفوژ و تا زمان  12به مدت  rpm 3000خون با دور

کبد  در ادامه، .نگهداري شد  oc80انجام سنجش آنزیم در فریزر 
  ی ـشناس بافت اتـالعـو جهت مط ،دـشریح ـتشو بلافاصله خارج 

  
  
  
  
  
  
  

هاي کبدي  فعالیت آنزیم ).17(گردید  تثبیت %15 فرمالین بافردر 
 ترانسفراز آمینو آسپارتات، )ALT( ترانسفراز شامل آلانین آمینو

)AST( ازـاتـالین فسفـآلک و )ALP (ی ـایـرایط دمــت شـتحoc37 
شیمی به روش  هاي تشخیصی زیست وسیله کیت به

گیري و پس از  اندازه nm405 اسپکتروفتومتري در طول موج
 .شدگزارش  IU/Lاعمال ضرایب و بردن روي نمودار براساس 

طور مستقیم از طریق  به) ml1/0( هاي سرم غلظت سرب در نمونه
روش جذب اتمی کوره گرافیتی، پس از اضافه کردن ماتریکس با 

         تعیین  [(20Xg/L (NH4)2 HPO4, 2% TritonX-100] ترکیب
   ). 18(شد 

) ZEEnit 700-Analytik-Jena(گیري با استفاده از دستگاه  اندازه
با  nm283و جذب نوري تحت طول موج  ساخت کشور آلمان،

براساس منحنی  گرفت، سپساستفاده از لامپ کاتد سرب انجام 
شده از طریق محلول استوك، غلظت برحسب   استاندارد رسم

µg/ml100  پس از  ،شده در فرمالین بافت کبد تثبیت .شدخون بیان
سازي و در  روز در سریال الکل آبگیري، در گزیلول شفاف 15

برش داده  µm5تی با ضخامت مقاطع باف. گیري شد پارافین قالب
جهت  و هائوزین رنگ شد ،وسیله هماتوکسیلین به در ادامه، .شد

وسیله  به ها داده ).19(شد بررسی با میکروسکوپ نوري آماده 
تجزیه و  تست توکیو طرفه  و آنالیز واریانس یک SPSS افزار نرم

و  شد گزارش) Mean±SD(صورت  نتایج به. تحلیل شدند
05/0<p 20( دار در نظر گرفته شد معنی.(  

  
  ها  یافته

هفته تیمار با  16بررسی فاکتورهاي فعالیت آنزیم کبدي پس از 
وابسته به دوز و زمان تواند  سرب مینشان داد اثرات  ،استات سرب

صورت تجمعی  اثرات بهاین باید توجه نمود که  این نکته به .باشد
  ).جدول(کنند  بروز می
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ها در مقایسه  در تمام گروه) ALT(آنزیم آلانین آمینو ترانسفراز 

هاي  در بین گروه). p=0( دار نشان داد با گروه کنترل افزایش معنی
داري  تفاوت معنی ALT، آنزیم 15با  mg40شده با غلظت  تیمار

با  10، وp)=497/0( 5با  15هاي  ، اما بین گروه)=358/0p(نداشت 
آنزیم آسپارتات . p)=314/0(داري مشاهده نشد  نیز تفاوت معنی 5

هاي تیمار در مقایسه با شاهد  در تمام گروه) AST(آمینو ترانسفراز 
 5ا ب 10هاي  ، اما در بین گروهp)=0(داري نشان داد  افزایش معنی
آنزیم آلکالین فسفاتاز . p)=237/0(داري دیده نشد  تفاوت معنی

افزایش  mg 5در مقایسه با گروه کنترل و mg40در گروه 
در  mg10و  5هاي  ، اما بین گروه)p=001/0(داري نشان داد  معنی

). p=088/0(داري مشاهده نشد  مقایسه با شاهد اختلاف معنی
داري دیده نشد  ختلاف معنیا mg15و  10هاي  همچنین بین گروه

)945/0=p(هاي  ، اما بین گروهmg15 با گروه کنترل وmg 5 
لازم به ذکر است نتایج بررسی  ).p=027/0(دار بود  اختلاف معنی

 8دار نداشته است، لذا مقادیر براساس  میان نر و ماده تفاوت معنی
  .نمونه در هرگروه گزارش شده است

  

  شناسی بافتی بررسی آسیب
هاي کبدي، بررسی  براي اثبات تغییرات بیوشیمیایی آنزیم

کبد در . هیستوپاتولوژیک کبد در گروه تیمار و شاهد به عمل آمد
گروه کنترل نماي طبیعی بدون شواهدي از ناهنجاري 

در گروه تیمارشده با ). الف شکل( میکروسکوپی نشان داد
نسبت به گروه کنترل تغییرات  mg10و  mg5هاي  غلظت

، واسکولیت mg40و  mg15در گروه . شمگیري مشاهده نشدچ
عروق خونی، انبساط سینوزوئیدها، آماس دور عروقی و ارتشاح 

). ب شکل( شد در مقایسه با گروه کنترل دیدهها  فوسیتمل
قابل هاي کبدي  شدگی و هیالینیزه شدن آرتریول ضخیمهمچنین 

 ،ها یتدر نواحی از کبد نکروز گسترده هپاتوس. رؤیت بود
ها و  به همراه مهاجرت لکوسیت mg 40خصوص در گروه تیمار به

با توجه به افزایش ). ج شکل(بود ماکروفاژها به این نواحی مشهود 
بیماري هپاتوسلولار  ،صورت وابسته به دوز هاي کبدي به آنزیم

در بافت کبد این نیز که وجود نکروز و آماس  شود مطرح می
  .کند نتیجه را تصدیق می

  
  

  
 دهنده تصویر میکروسکوپی کبد در گروه شاهد، نشان: )لفشکل ا

  .ستا ها ورید مرکزي و نماي عادي هپاتوسیت
  

  
دهنده  ننشا، mg40 تصویر میکروسکوپی کبد در گروه تیمار :)بشکل 

  .که نماي نکروز است باشد، میهاي پیگنوزه  ها با هسته تخریب هپاتوسیت
  

  
که  mg40تصویر مقطع کبد در گروه تیمارشده با غلظت  :)جشکل 

شدگی لایه مدیاي شریانچه کبدي در فضاي  هیالینیزه شدن و ضخیم
  تمامی .شود ها دیده می پورت به همراه آماس و ارتشاح لکوسیت

  .اند تهیه شده H & Eيزیآم رنگو  X 40 یتصاویر با بزرگنمای
  

  بحث
در معرض دوز مزمن و قرارگیري  نشان دادمطالعه حاضر نتاج 

مدت سرب از طریق آب آشامیدنی منجر به بروز اثرات  طولانی
در و  شود،  سمی وابسته به دوز و زمان در موش صحرایی می

  ونی و ـورت تغییرات فاکتورهاي خـص ومیت بهـمسم ،اي بالاـدوزه
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اما فاکتورهاي بالینی کند،  تخریب ساختمان اندام حیاتی بروز می

دهنده تخریب و اختلال در عملکرد کبد است و شواهد  سرم نشان
اثرات . کند ید میأیشناسی بافتی اثر مسمومیت را ت آسیب

هاي محیطی  هپاتوتوکسیسیتی القاشده توسط سرب و دیگر آلاینده
دیدگی  آسیبشاخص بالینی ). 21-26( ستفلزي شناخته شده ا

اگرچه اغلب آنها  ،عملکرد کبدي است هايانجام آزمایش ،کبد
چنانچه مقادیر آنها غیرطبیعی ولی براي کبد اختصاصی نیستند، 

  . اختلال کبدي محتمل است أباشد منش
که در نکروز  بودهسرمی  :ALT, ASTشامل هااین آزمایش

      یابند نفوذپذیري غشا افزایش میهاي کبدي یا افزایش  سلول
صورت مزمن منجر  تجویز استات سرب به ،در مطالعه حاضر ).27(

در  ALT, AST, ALPهاي  به افزایش فعالیت و مقدار آنزیم
خوبی شناخته  گرچه علت این تغییرات به. شدهاي سرم  نمونه

خوبی تغییرات مورفولوژیکی را  مطالعات بهاز تعدادي ولی نشده، 
وسیله افزایش فعالیت  به کم پروتئینبا تیمار  13در کبد در هفته 

ALT دونبی تغییرات بافت اتمطالعاین در ). 28( اند نشان داده 
تغییرات  1992در سال . ها گزارش شده است افزایش فعالیت آنزیم

هاي تیمارشده با رژیم کم پروتئین منجر به  عملکرد کبدي در توله
بدون شواهدي از تجمع چربی  ،کبد ALT و ASTافزایش فعالیت 

در مطالعه دیگري کمبود پروتئین همچنین ). 29(گردید  در بافت
بنابراین، ). 30( هاي کبدي شد در رژیم غذایی باعث افزایش آنزیم

و هیستوپاتولوژي کبد، برخی نتایج  ALTارتباط میان  با وجود
دکننده عدم ارتباط همیشگی خطی میان فاکتورهاي أییت

در این مطالعه دو ). 31(است شناسی  بیوشیمیایی و اثرات بافت
 ،%6/38با افزایش  ASTو آنزیم % 6/96با افزایش  ALPآنزیم 
و نکروز  گردیدمشاهده  ALTتغییري در سطح آنزیم هیچ بدون 

  . شددر بافت کبد تصدیق نیز 
بدون  ،فزایش در سطحا اب ,ALP) (AST دو آنزیماین همراهی 

  . دهنده آسیب انسدادي است نشان ،ALTافزایش سطح آنزیم 
هاي آزاد و متعاقب آن استرس  فلزات سنگین القاگر تولید رادیکال

ترین دلایل مرگ  ترین و اصلی که یکی از مهمهستند، اکسیداتیو 
علاوه بر استرس همچنین ). 32-36(است هاي کبدي  سلول

احتمالی در کبد مسمومیت القا سرب از سه طریق اکسیداتیو، 
  :کند می
  

منجر به صدمه که اثر مستقیم سمی فلز سرب و یا ایسکمی  -1
فرآیند مربوط به آسیب التهابی  -2 .شود میهاي اندوتلیال  سلول

که نقش  ،ها هاي کوپفر و نفوذ نوتروفیل ناشی از فعالیت سلول
د مرتبط فرآین -3و ) 37،38( گري التهاب دارند مهمی در واسطه
راههاي نقل و انتقال زیستی عناصر مهمی از از  که با اختلال سرب

 ،داخل سلولدر ). 40(شود  انجام میقبیل کلسیم، مس و روي 
اختلال در اغلب فرآیندهاي با ایجاد توانند  هاي سرب می یون

) کلسیم اًخصوص(ظرفیتی  هاي دو سلولی که توسط یون
ها نقش  در مهار یا فعال کردن سایر آنزیم ؛شود گري می واسطه

در معرض سرب  گیريدر این مطالعه قرار ).41( داشته باشند
افزایش فعالیت  ، وسبب آسیب کبدي شد ،صورت مزمن به

که شاخص  نمود أییدرا ت آننیز  ALT, AST, ALP هاي  آنزیم
سرم به سرعت هنگام  ALTسطح . آسیب کبدي است

لیل التهاب کبد، سیروز کبدي، تومور کبد، کبد به د دیدگی  آسیب
کبد القاشده توسط داروها یا سموم  سمی بودنیرقان انسدادي و یا 

هاي کبدي افزایش  در اغلب بیماري. یابد خارجی افزایش می
البته در صدمات قلبی نیز سطح  مشاهده شده است، ASTسطح 
AST هرچند سطوح سرمی .شود متأثر میALT   وAST  در
تري  آنزیم اختصاصی  ALTشوند، اما ثر میأهاي کبدي مت يبیمار

  ). 41( براي کبد است
 از ترشحات بافتی و سرمی انسان)  ALP(فسفاتاز   آنزیم الکالین

همچنین برخی  ،که نقش آن در ایجاد بار خنثی مولکولی است
هاي کبد،  در بافت ALP. درجات اندازه اثبات شده است

در . شکل اختصاصی وجود دارداستخوان، روده و جفت به 
طور اولیه از استخوان، کبد، و با  پلاسما به ALPوضعیت سلامت، 

 ALPگیري  اندازه). 42( گیرد می اًمنش ها کمترین توزیع از روده
در . هاي کبد و استخوان ارزشمند است پلاسما در تشخیص بیماري

 ان وپلاسما در نتیجه افزایش خروج از استخو ALPها  این بیماري
از  ALP از طرفی،). 43( یابد کبد به پلاسما افزایش می

و نقل و  در نفوذپذیري غشاتواند  میو بوده هاي غشایی  پروتئین
چندین مطالعه افزایش فعالیت ). 44(کند نقش ایفاي انتقال مواد 

را در جریان مسمومیت با سرب  ALT, AST, ALPهاي  آنزیم
همخوانی  حاضرکه با نتایج بررسی ). 45،46( اند گزارش کرده

   .دارد
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هاي  ، تجویز استات سرب به موششداشاره نیز  لاًطورکه قب همان

  دار آلکالین منجر به افزایش معنی) mg15، 40( رت با دوز بالا
این امر که  شود، میفسفاتاز خون در مقایسه با گروه کنترل 

طور  هاي کبدي به تواند به اثرات سمی سرب بر سلول می
هاي داخل سلولی در  اختصاصی، و یا ناشی از کمبود بیشتر آنزیم

منجر به خود نیز  وسلول مربوط باشد  ينتیجه خروج آن از غشا
  . گرددتحریک ساخت بیشتر آنزیم 

هاي گلیکوپروتئینی  فسفاتاز از گروه آنزیم  لکالینآنزیم آ
در تمام  اًتقریب ALPفعالیت . است  PIIپیوندیافته با آلکالین

ویژه استخوان، کبد، لوله گوارش، غدد فوق کلیوي و  ها، به سلول
ناشناخته  ALPعملکرد و سوبستراهاي طبیعی . جفت وجود دارد

موقعیت  4 لاًدهد احتما ها نشان می بررسی). 47( مانده است باقی
در ). 48(هستند  ALPهاي آنزیمی  ژنی مسئول ساخت گروه

 ALPفرضیه جانسون دو محل احتمالی فعالیت در کبد براي آنزیم 
ها و  سطح سینوزوئیدي هپاتوسیت: مطرح است که عبارتند از

   .ریزپرزهاي مجاري صفراوي سطحدیگري 
در نقاط دیگري از بدن هم فعالیت  ALPاز آنجا که همچنین 

   .تواند آنزیم اختصاصی براي کبد باشد نمی لذادارد، 
  
  

 ؛هاي بررسی بافتی ها با یافته نتایج حاصل از آنالیز آماري آنزیم
ها را به داخل گردش  هاي کبدي و خروج آنزیم نکروز سلول

دار غلظت  در این تحقیق حد آستانه معنی .کند می أییدخون ت
. خوبی نشان داده شده است هاي کبدي به پیدایش آسیبدر  سرب

از آنجا که حد مجاز غلظت سرب در خون و یا ادرار براساس 
، پس با کمترین است NIOSH ،g/mlµ5/1-1شده در  منابع تعیین

آب آشامیدنی هم اثرات تخریبی آسیب بر  mg/l5غلظت در حد 
  .کبد مشهود است

  
  گیري نتیجه

سرب منجر به اختلال متابولیسمی در نتایج این مطالعه نشان داد 
وسیله اختلال پارامترهاي بیوشیمیایی و  هاي صحرایی به کبد موش

صورت  با توجه به تغییرات آنزیمی به. شود استرس اکسیداتیو می
هاي داخل سلولی و مشاهده نکروز  افزایش غلظت پلاسمایی آنزیم

انتظار داشت که سرب منجر به آسیب توان  بافتی در کبد می
لذا پیشنهاد . ناپذیر در کبد و در نهایت سیروز کبدي شود برگشت

گردد در دوران تیمار و در فواصل مختلف دوران زندگی  می
  .تري صورت گیرد منظور تعیین آغاز اثرات، مطالعه جامع به
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