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  چکیده
مقدمه: کلرپیریفوس یک حشره کش ارگانو فسفره است که میتواند باعث تولید گونه های اکسیژن فعال و استرس اکسیداتیو شود. 
با توجه به اینکه عصاره گیاه رزماری یک ماده آنتی اکسیدانی است و نقش محافظت کننده اي در برابر رادیکال هاي آزاد ایفاء می 
کند، بنابراین هدف از انجام این مطالعه حیوانی، بررسی استرس اکسیداتیو در کلیه موش های صحرایی، ناشی از مواجهه با سم 
کلرپیریفوس در نتیجه تاثیر مصرف عصاره رزماری در دو غلظت مختلف100 و 200 میلی گرم بر کیلوگرم، به دلیل خاصیت آنتی 

اکسیدانی این گیاه می باشد.

روش کار: در این مطالعه از 30 راس موش صحرایی نر نژاد ویستار با محدوده وزنی 200-220 گرم استفاده شد. در ابتدا 
با  تایی شامل، گروه کنترل تیمار  به پنج گروه )هر گروه 6 سر( تقسیم شدند. پنج گروه شش  حیوانات به طور تصادفی 
 ،)mg/kg100 13/5صفاقی(، گروه مواجهه با عصاره رزماری )غلظت mg/kg آب مقطر، گروه مواجهه با کلرپیریفوس )دوز
 گروه مواجهه توام با سم )دوز mg/kg 13/5(و رزماری )غلظت mg/kg 100( ، گروه مواجهه همزمان سم و رزماری )غلظت
 mg/kg 200 خوراکی( به عنوان گروه های مورد مطالعه انتخاب شدند و بعد از 30 روز، موش ها وزن و کشته شدند. قسمتی 

از بافت کلیه به منظور بررسی تغییرات مالون دی آلدئید و گلوتاتیون پراکسیداز و قسمتی از بافت کلیه جهت بررسی های 
هیستوپاتولوژی مورد بررسی قرار گرفت.  

یافته ها: نتایج تست های آماری نشان داد که کلرپیریفوس به طور معنی داری باعث تغییر در میزان فعالیت گلوتاتیون پراکسیداز و 
مالون دی آلدهید نسبت به گروه کنترل و همچنین آسیب به بافت کلیه می شود همچنین مواجهه همزمان با کلرپیریفوس و عصاره 
رزماری با غلظت mg/kg 100به طور معنی داری باعث تعدیل در سطوح مالون دی آلدئید و گلوتاتیون پراکسیداز و کاهش آسیب 
ناشی از کلرپیریفوس میگردد. و با افزایش دوز از 100 به mg/kg 200 تغییرات سطح مالون دی آلدئید و گلوتاتیون پراکسیداز به 

گروه کنترل نزدیک می شود. 

نتیجه گیری: با توجه به نتایج فوق مشخص گردید که سم کلرپیریفوس می تواند باعث آسیب شدید کلیوی شود. به نظر می رسد 
که عصاره رزماری می تواند باعث کاهش استرس اکسیداتیو ناشی از  کلرپیریفوس گردد و از این عصاره می توان جهت پیشگیری و 

بهبود مسمومیت های ناشی از این سم استفاده نمود.

   کلمات کلیدی:  کلرپیریفوس، استرس اکسیداتیو، رزماری، سمیت کلیوی، آنتی اکسیدان

اثر حفاظتی گیاه رزماری در کاهش استرس اکسیداتیو ناشی از کلرپیریفوس در کلیه 

موش های صحرایی 
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   مقدمه
امروزه در بین سموم دفع آفات کشاورزی و خانگی، 
به  را  سموم  این  از  میزان  بیشترین  ارگانوفسفره  سموم 
بیماری  اند)1, 2( و مهمترین عامل  خود اختصاص داده 
 .)4 هستند)3,  سوم  جهان  کشورهای  در  میر  و  مرگ  و 
 -2 کلرو-  تری   -6  ،5  ،3 آیوپاک:  )نام  کلرپیریفوس 
پیریدال فسفروتیونات( )شکل 1( با نام تجاری دورسبان 
)Dursban( یکی از حشره کش های تنفسی، گوارشی و 
تماسی است که میتواند باعث مهار آنزیم کولین استراز در 
سیستم عصبی جانوران شود و نتیجتا منجر به اختلال در 
سیستم عصبی میگردد)5(. طبق مطالعات حیوانی صورت 
گرفته این سم میتواند اثرات سمی بر ارگان های مختلف 
از جمله کلیه)6(، کبد)7(، سیستم ایمنی)8(، پارامترهای 
مختلف خونی)9( داشته باشد همچنین این سم میتواند 
افزایش  آن  دنبال  به  و  آزاد  های  رادیکال  تولید  باعث 
استرس اکسیداتیو در بافت های کبد، کلیه)6( و مغز)10( 
کلرپیریفوس  سم  گرفته  صورت  تحقیقات  طبق  گردد. 
اکسیژن  فعال  های  گونه  تولید  افزایش  باعث   )CPF1(
نهایتا  و  سلولی  غشاء  به  باعث صدمه  که  )ROS2( شده 
مرگ سلولی میشود)11(. همچنین CPF می تواند باعث 
انباشت محصولات پراکسیداسیون لیپید )LPO3( و تولید 

اکسیژن واکنش پذیر شود)12, 13(. 
آنزیم گلوتاتیون پراکسیداز )GPx4( یکی از آنزیم های 
میتوکندریایی است که با تبدیل هیدروپروکسید لیپیدی 
پراکسیداسیون  های  واکنش  ای  زنجیره  انتشار  الکل،  به 
لیپیدی و آسیب‌های بعدی آن به DNA و RNA را مهار 
می‌کند)14, 15(. تولید گونه های اکسیژن فعال، افزایش 
 GPx آنزیم  کاهش  و   )MDA5( آلدهید  دی  مالون 
می توانند به عنوان شاخص های استرس اکسیداتیو جهت 
آسیب های وارده به بافت کلیه و کبد مورد استفاده قرار 

گیرند)19-16(. 
مکمل  در خصوص  گرفته  مطالعه صورت  چند  طبق 

Chlorpyrifos 	1
reactive oxygen species 	2

Lipid peroxidation 	3
Glutathione peroxidase 	4

Malondialdehyde 	5

های آنتی اکسیدانی مشخص شد که این مواد می توانند 
باعث کاهش اثرات سمی ناشی از سموم شوند)23-20(. 
دارای  اکسیدان های طبیعی، گیاه رزماری  آنتی  بین  در 
طور  به  که  است  بالایی  بسیار  اکسیدانی  آنتی  اثرات 
مورد  غذا  به  افزودنی  ادویه  یک  عنوان  به  ای  گسترده 
استفاده قرار می گیرد)24( اثرات آنتی اکسیدانی این گیاه 
به دلیل ترکیبات فنولیک آن از جمله رزمارینیک اسید، 
کارنوزول، کارنوزیک اسید و رزمانول است)25(. همچنین 
عصاره گیاهی رزماری به عنوان یک منبع آنتی اکسیدان 
طور  به  که  است  شده  شناخته  طبیعی  میکروبی  ضد  و 
استفاده  مورد  دارویی  مختلف  اهداف  جهت  ای  گسترده 
قرار می گیرد این گیاه یکی از گیاهان موثر جهت درمان 
 .)27 است)26,  التهابی  های  بیماری  درمان  و  سردرد 
دلیل  به  ماده  این  اکسیدانی  آنتی  خاصیت  اصلی  دلیل 
اسید  ها،  دیترپن  جمله  از  آن  شیمیایی  اجزای  وجود 
صورت  مطالعات  طبق  است)28(.  کارنوزول  و  کارنوزیک 
گرفته مشخص شد کارنوزیک اسید که فراوانترین ترکیب 
است،  گیاه  این  های  برگ  در  موجود  ترپن  در  فنولیک 
دارای بیشترین اثر آنتی اکسیدانی نسبت به سایر ترکیبات 
های  پژوهش  اینکه  به  توجه  با   .)30 است)29,  فنولیک 
نقش  آزمایشگاهی،  حیوانات  از  استفاده  با  آمده  عمل  به 
حقیقت  در  و  داشته  پزشکی  دانش  پیشبرد  در  شگرفی 
کافی  تحقیقات  انجام  هلسینکی،  بیانیه  از   12 بند  مفاد 
و در صورت لزوم آزمایش های حیوانی را پیشنیاز برخی 
است)31(.  دانسته  انسان  روی  بر  پزشکی  های  پژوهش 
بنابراین هدف از انجام این مطالعه حیوانی، بررسی استرس 
اکسیداتیو در کلیه موش های صحرایی، ناشی از مواجهه با 

 

 ساختار کلرپیریفوس -1شکل 

  

شکل 1: ساختار کلرپیریفوس
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سم کلرپیریفوس در نتیجه تاثیر مصرف عصاره رزماری در 
دو غلظت مختلف100 و 200 میلی گرم بر کیلوگرم، به 

دلیل خاصیت آنتی اکسیدانی این گیاه می باشد.

   روش کار 
و  خریداری  معتبر  عطاری  از  نظر  مد  گیاه  ابتدا  در 
جهت عصاره گیری از روش خیساندن استفاده شد، بدین 
شد.  آسیاب  و  خشک  شستشو،  از  پس  گیاه  که  صورت 
سپس مقدار 50 میلی گرم پودر  گیاه با 250 سی سی 
متانول خالص مخلوط گردید. نمونه ها به مدت 72 ساعت 
منظور  به  مدت  این  طی  در  و  بوده  تماس  در  حلال  با 
اختلاط بهتر از دستگاه شیکر مغناطیسی استفاده گردید. 
و پس از آن با عبور مخلوط از کاغذ واتمن عصاره بدست 

آمده بر روی سطح شیشه ای گسترده شد)32, 33(
 ethyl( کلرپیریفوس  تجاری  سم 
3,5,6,-tricholoro-2-pyridyl phosphoro-

شرکت  از   )thionate, formulation EC640.8%
ایران( خریداری شد. کیت  آریا شیمی )کشور  کشاورزی 
پراکسیداز  گلوتاتیون  و  آلدهید  دی  مالون  های سنجش 
مواد  همچنین  شدند،  تهیه  آلمان   zell bio شرکت  از 
از  پژوهش  این  در  استفاده  مورد  های  حلال  و  شیمیایی 

شرکت مرک(آلمان ( و با درصد خلوص بالا تهیه شد.
بالغ  نر  آزمایشگاهی  از 30 سر موش  بررسی  این  در 
استفاده  با محدوده وزنی 200-220 گرم  ویستار  نژاد  از 
شده  کنترل  دمایی  شرایط  در  حیوانات  تمامی  گردید. 
 12 تاریکی  روشنایی/  دوره  و  گراد  سانتی  درجه   22±2
علوم  دانشگاه  بهداشت  دانشکده  خانه  حیوان  در  ساعته 
پزشکی تهران نگهداری شدند. در ضمن آب و غذا آزادانه 
در اختیار آنها قرار گرفت. کلیه آزمایشات حیوانی براساس 
گرفت.  صورت  پژوهش  در  اخلاق  کمیته  دستورالعمل 
جهت سازگاری موش ها با محیط، حیوانات به مدت یک 
هفته در حیوان خانه نگهداری شدند سپس موش ها به 
صورت تصادفی به 5 گروه 6 تایی تقسیم شدند. به منظور 
بررسی تغییرات وزنی، عمل وزن گیری حیوانات در ابتدای 

Emulsifiable Concentrations 	6

کشی  آسان  از  قبل  یکساعت  و  چهاردهم  روز  آزمایش، 
انجام شد همچنین جهت سازگاری حیوانات، گروه های 
3، 4 و 5، یک هفته قبل از شروع آزمایش عصاره رزماری 

را از طریق گاواژ دریافت کردند.
با توجه به مطالعات حیوانی و با در نظر گرفتن اینکه 
جهت  قبولی  قابل  زمان  مدت  میتواند  روزه   30 مواجهه 
ها  آنزیم  فعالیت  تغییرات  بررسی  و  سم  اثرات  بررسی 
)افزایش یا کاهش( می باشد)34, 35(،  مواجهه به صورت 
mg/ دوز  با  کلرپیریفوس  گرفت،  انجام  متوالی  روز   30

از  مواجهه  و  رقیق شد  مقطر  از آب  استفاده  kg 13/5با 
طریق مواجهه درون صفاقی و عصاره رزماری با دوزهای 
mg/kg 100و mg/kg 200 همراه آب مقطر به موش 
پایه پژوهش های  بر  ها خورانده شد. دوزهای مورد نظر 

گذشته انتخاب شدند)33, 36, 37(.
1. گروه کنترل دریافت آب مقطر به صورت تزریق درون 

 )Control( صفاقی به منظور گروه شاهد
 ،mg/kg 13.5( 2. گروه دریافت کننده سم کلرپیریفوس

)CPF( به صورت داخل صفاقی )LD50 1/10
3. گروه دریافت کننده رزماری با غلظت 100 میلی گرم بر 

 )ROS( کیلوگرم به صورت خوراکی از طریق گاواژ
4. گروه دریافت کننده عصاره گیاه با غلظت 100 میلی 
یک  و  گاواژ  توسط  خوراکی  صورت  به  کیلوگرم  بر  گرم 
کلرپیریفوس  سم  دریافت  عصاره  دریافت  از  پس  ساعت 
)LD50 1/10 ،mg/kg 13.5( به صورت تزریق داخل 

)CPF + ROS100( صفاقی
 200 غلظت  با  گیاه  عصاره  کننده  دریافت  گروه   .5
از یک ساعت دریافت سم  بر کیلوگرم و پس  میلی گرم 
کلرپیریفوس )LD50 1/10 ،mg/kg 13.5( به صورت 

 )CPF + ROS20( داخل صفاقی
پس از  اتمام دوره مواجهه 30 روزه ) 24 ساعت بعد 
از آخرین تزریق سم( و وزن کردن موش ها، ابتدا موش 
ها توسط کتامین و زایلازین بیهوش شده سپس  تشریح  
تغییرات  بررسی  و  آنالیز  انجام  برای  موش  کلیه  بافت  و 
آنزیمی جمع آوری گردید. بافت کلیه پس از جداسازی با 
محلول سدیم کلراید و آب مقطر شستشو داده شد و عاری 
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از خون گردید. سپس بافت کلیه به قسمت های کوچکتر 
بریده شد در ادامه  100 میلی گرم از بافت کلیه  با یک 
میلی لیتر 7pbs ) بافر فسفات با  PH برابر 7/4(  مخلوط 
بر روی آن صورت گرفت. محلول  و عمل هموژن سازی 
دقیقه  بر  دور   6000 نرخ  با  دقیقه   20 مدت  به  حاصل 
سانتریفیوز و مایع رویی بدست آمده جهت بررسی و آنالیز 
آسیب  های  بررسی  انجام  زمان  تا  و  گشت  آوری  جمع 

شناسی بافت، در دمای 80- نگهداری گردید.
در این مطالعه جهت بررسی و سنجش سطح مالون 
از  پراکسیداز  گلوتاتیون  آنزیم  فعالیت  و  آلدهید  دی 
جهت  گردید.  استفاده  بیوتک8  مدل  ریدر  الایزا  دستگاه 
دستوالعمل،  طبق  مجهول   و  استاندارد  نمونه‌های  آنالیز 
نمونه های مد نظر، در میکرو پلیت های مربوطه قرار داده 
الایزا  آلدهید، دستگاه  مالون دی  شدند.  جهت سنجش 
سنجش  جهت  و  نانومتر   535 موج  طول  روی  بر  ریدر 
سطح فعالیت آنزیم گلوتاتیون پراکسیداز، دستگاه بر روی 

طول موج 412 نانومتر تنظیم شد.
تمامی  کلیه  بافت  شناسی،  بافت  مطالعه  جهت 
سرم  از  استفاده  با  و  شد  جدا  مطالعه،  مورد  های  موش 
درصد   10 فرمالین  در  سپس  و  شستشو  فیزیولوژیکی 
تثبیت شد. آن گاه بافت با درجات صعودی اتانول، آبگیری 
از  آزمایش  انتهای  در  شد.  گیری  قالب  پارافین  توسط  و 

Phosphate-buffered saline 	7
BioTek 	8

پارافین  با  شده  گیری  قالب  های  نمونه  ها  موش  تمامی 
تهیه شد، سپس  توسط میکروتوم(مدل4055 ایران)  با 
ضخامت 5 میکرومتر برش گیری و با رنگ هماتوکسیلین-

شده  آمیزی  رنگ  های  برش  شدند.  آمیزی  رنگ  ائوزین 
توسط میکروسکوپ نوری مورد بررسی قرار گرفته و از آن 
ها عکس برداری شد. در مقاطع بافتی شاخص های آسیب 

شناسی با بزرگنمایی 400 مورد بررسی قرار گرفت)38(.
افزار  نرم  توسط  حاصل  های  داده  مطالعه،  این  در 
آماری SPSS 22 و روش مورد تجزیه و تحلیل قرار گرفت 
One-way ANO�  از آزمون آنالیز واریانس یک طرفه 
و  تجزیه  مورد   Tukey آماری  آزمون  دنبال  به  و   VA
تحلیل آماری قرار گرفتند و تفاوت میانگین ها در سطح 

P<0.05 معنی دار در نظر گرفته شد. 

   یافته ها
نتایج حاصل از اندازه گیری میانگین وزن بدن در تمامی 
گروه های مورد مطالعه، قبل از شروع دوره آزمایش، تقریبا 
یکسان بود. نتایج حاصل از آزمون های آماری نشان داد که 
پس از پایان دوره آزمایش، وزن بدن در گروه دریافت کننده 
سم نسبت به وزن گروه کنترل کاهش معنی داری داشته 
)p<0.05( همچنین مشاهده شد که دریافت عصاره گیاه 
رزماری هم زمان با دریافت سم، می تواند باعث بهبود در 

افزایش وزن موش ها شود. )جدول 1(

روز مواجهه، میانگین ها با کدهای گوناگون دارای تفاوت معنی داری نسبت  30و  14مورد مطالعه پس از  مقایسه میانگین وزن در گروه های مختلف -1جدول 
اختلاف معنی دار میانگین وزن نسبت   *(،  P<0.05و     One way ANOVA, Tukey’s test)  می باشند.    n±SDmeaمقادیر به صورت  باشند  به یکدیگر می

 اختلاف معنی دار میانگین وزن نسبت به میانگین وزن گروه مواجهه  **به میانگین وزن گروه کنترل، 

 

 

 

 

 

 

  

    یافته با کلرپیریفوس

 

 گروه       
 Control CPF ROS CPF+ROS100 CPF+ROS200 وزن    

 25/207 ± 25/1 75/206 ± 5/1 75/206 ± 5/1 75/204 ± 95/0 75/203 ± 5/1 )گرم( 1روز 

 25/225 ± 86/3 221 ± 16/2 75/240 ± 78/4 213 ± 38/2 5/235 ± 20/4 ) گرم( 14روز 

 **75/247 ± 95/0 75/246 ± 95/0 256 ± 82/1 *25/234 ± 5/1 257 ± 45/2 ) گرم( 30روز 

جدول 1: مقایسه میانگین وزن در گروه های مختلف مورد مطالعه پس از 14 و 30 روز مواجهه، میانگین ها با کدهای گوناگون دارای تفاوت معنی 
داری نسبت به یکدیگر میباشند مقادیر به صورت mean±SD می باشند.  )One way ANOVA, Tukey’s test  و P<0.05(، * اختلاف معنی 

دار میانگین وزن نسبت به میانگین وزن گروه کنترل، ** اختلاف معنی دار میانگین وزن نسبت به میانگین وزن گروه مواجهه
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MDA کلیه در  نمودار 1 نشان می دهد که میزان 
گروه  با  مقایسه  در   CPF با  یافته  مواجهه  های  موش 
کنترل به طور معنی داری افزایش یافته است و برعکس 
در موش ها تحت تیمار با دوزهای 100 و 200 )میلی گرم 
بر کیلوگرم عصاره( در مقایسه با موش های مواجهه یافته 
با سم کاهش معنی داری در سطح MDA مشاهده شد 
)p<0.05(، همچنین مشاهده گردید که شدت تغییرات 
در گروه های تحت تیمار با عصاره، وابسته به دوز است. 

)نمودار 1( 
در این مطالعه یکی از شاخص های استرس اکسیداتیو 
مورد بررسی آنزیم GPx بود. مشاهده گردید که بین گروه 
دریافت کننده CPF و گروه کنترل اختلاف معنی داری 
که  گروهی  در   .)p<0.05( دارد  وجود   GPx میزان  در 
اکسیدان مواجهه داشتند مشاهده شد  آنتی  ماده  با  تنها 
که عصاره گیاه رزماری می تواند باعث افزایش اندکی در 
سطح فعالیت آنزیم گلوتاتیون پراکسیداز نسبت به گروه 
کنترل گردد اما این افزایش از لحاظ آماری معنی دار نبود.

می  رزماری  عصاره  اکسیدانی  آنتی  فعالیت  از  نشان  که 
باشد)p>0.05(. همچنین در گروهی که مواجهه همزمان 
افزایش  با عصاره رزماری و سم داشتند مشاهده شد که 
غلظت ماده آنتی اکسیدان باعث افزایش سطح گلوتاتیون 

پراکسیداز میشود. )نمودار 2(
نمونه  روی  بر  گرفته  صورت  کیفی  های  بررسی  با 
های تهیه شده از کلیه گروه های مختلف آزمایش، توسط 
میکروسکوپ نوری نتایج هیستوپاتولوژی زیر حاصل شد. 
بافت کلیه در گروه کنترل به صورت نرمال مشاهده شد و 
هیچگونه ضایعه یا التهابی در گلومرول دیده نشد )تصویر 
A(. در کلیه رت های مواجهه یافته با سم نکروز شدیدی 
در سلول های پوششی توبول های کلیه و پرخونی مشاهده 
شد )تصویر B(. در گروه مواجهه یافته با عصاره رزماری 
بافت کلیه کاملا نرمال بود )تصویر C(. در مقاطع کلیه رت 
های مواجهه یافته با سم و تیمار شده با عصاره رزماری 
و با غلظت 100 میلی گرم بر کیلوگرم کمتری در سلول 
 .)D های پوششی توبول های کلیه مشاهده شد )تصویر

 

 

 

 

 

مقادیر به روز مواجهه،  30مورد مطالعه پس از  در گروه های مختلفمالون دی آلدهید مقایسه میانگین تغییرات سطح  –1نمودار
 **اختلاف  معنی دار نسبت به گروه کنترل،  *(، P<0.05و   One way ANOVA, Tukey’s test) می باشند.  n±SDmeaصورت 

 اختلاف معنی دار نسبت به گروه مواجهه همزمان با رزماری @اختلاف معنی دار نسبت به گروه مواجهه یافته با کلرپیریفوس، 
 و کلرپیریفوس mg/kg 100 غلظت

 
 

M
D

A
 (μ

M
) 

 mean±SD نمودار1: مقایسه میانگین تغییرات سطح مالون دی آلدهید در گروه های مختلف مورد مطالعه پس از 30 روز مواجهه، مقادیر به صورت
می باشند.  )One way ANOVA, Tukey’s test  و P<0.05(، * اختلاف  معنی دار نسبت به گروه کنترل، ** اختلاف معنی دار نسبت به گروه 

مواجهه یافته با کلرپیریفوس، @ اختلاف معنی دار نسبت به گروه مواجهه همزمان با رزماری غلظت mg/kg 100 و کلرپیریفوس
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با عصاره  تیمار شده  و  با سم  یافته  در رت های مواجهه 
گیاه رزماری و با غلظت 200 میلی گرم بر کیلوگرم اثری 
از التهاب نبوده و گلومرول ها ترمیم یافته و طبیعی بودند 

)تصویر E(. )شکل 2(

   بحث
بسیاری از حشره کش های ارگانوفسفره چربی دوست 
و ساختار مولکولی غیر قطبی دارند بنابراین پس از جذب 
به سرعت در کبد، کلیه و غدد بزاقی تجمع می یابند)39(. 
روی  بر  استراز  کولین  استیل  آنزیم  مهار  با  کلرپیریفوس 
میگذارد)40(.  اثر  محیطی  و  مرکزی  اعصاب  سیستم 
همچنین این سم میتواند باعث القا استرس اکسیداتیو در 
بدن شود)41(. کلرپیریفوس بعد از ورود به بدن موجودات 
تولید  مختلف  متابولیسمی  فرآیندهای  تاثیر  تحت  زنده، 
رادیکالهای آزاد می کند. این رادیکال ها که مسئول ایجاد 
استرس اکسیداتیو هستند اغلب توانایی آسیب رساندن به 
ساختمان مولکولهای زیستی مثل ماده ژنتیکی و پروتئینها 

مشخص  گرفته  صورت  مطالعات  طبق  دارند)42(.  را 
گردیده که سم CPF میتواند باعث کاهش وزن در موش 
های صحرایی شود)43, 44(. در این مطالعه تغییرات وزنی 
طبق جدول 1 بدست آمد. مقایسه میانگین وزن در گروه 
 CPF با  تنها  های مورد مطالعه نشان داد، حیواناتی که 
)EC 40.8%( مواجهه داشتند نسبت به گروه شاهد به 
افزایش وزن به نسبت کمتری داشتند.  طور معنی داری 
با  مواجهه  نمود،  عنوان  اینگونه  میتوان  را  آن  دلیل  که 
کلرپیریفوس میتواند باعث تولید رادیکال های آزاد شود، 
باعث  می تواند  آزاد  های  رادیکال  افزایش  آن  متعاقب 
موش  اشتهای  کاهش  نهایتا  و  بیماری  و  سلولی  آسیب 
های  موش  نهایی  وزن  دیگر  ای  مطالعه  در  اما  شود.  ها 
که  شد)45(  اولیه  وزن  از  کمتر   CPF با  یافته  مواجهه 
mg/ 279( CPF علت آن را میتوان به دلیل دوز بالای

kg( و همچنین کم بودن زمان )پنج روز( مواجهه اشاره 
کرد. در گروه مواجهه همزمان با CPF و عصاره رزماری 
تغییرات وزنی مشابه تغییرات وزنی گروه کنترل یافت شد. 

 

روز مواجهه،  30مورد مطالعه پس از  در گروه های مختلففعالیت گلوتاتیون پراکسیداز مقایسه میانگین تغییرات سطح –2نمودار
اختلاف  معنی دار نسبت به گروه  *(، P<0.05و    One way ANOVA, Tukey’s test) می باشند.  n±SDmeaمقادیر به صورت 

اختلاف معنی دار نسبت به گروه مواجهه همزمان با  @اختلاف معنی دار نسبت به گروه مواجهه یافته با کلرپیریفوس،  **کنترل، 
 و کلرپیریفوس mg/kg 100 غلظت رزماری

 

نمودار2 :مقایسه میانگین تغییرات سطح فعالیت گلوتاتیون پراکسیداز در گروه های مختلف مورد مطالعه پس از 30 روز مواجهه، مقادیر به صورت 
mean±SD می باشند.  )One way ANOVA, Tukey’s test  و P<0.05(، * اختلاف  معنی دار نسبت به گروه کنترل، ** اختلاف معنی دار 
نسبت به گروه مواجهه یافته با کلرپیریفوس، @ اختلاف معنی دار نسبت به گروه مواجهه همزمان با رزماری غلظت mg/kg 100 و کلرپیریفوس
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پلی  ترکیبات  که  داد  نشان   2012 سال  در  ای  مطالعه 
فنولی موجود در رزماری میتواند باعث تقویت آنزیم‌های 
شود)46(.  بدن  در  آزاد  های  رادیکال  کاهش  و  سم زدا 
همچنین در گروه مواجهه تنها با عصاره رزماری تغییرات 
وزنی مشابه گروه کنترل یافت شد. مطالعه ای که در سال 
2008 به منظور بررسی تغییرات وزنی موش های مواجهه 
یافته با عصاره رزماری صورت گرفت نتایج مطالعه مشابه 

مطالعه حاضر بود)47(. 
نتایج پژوهش حاضر نشان داد که کلرپیریفوس باعث 
دی  مالون  و  پراکسیداز  گلوتاتیون  سطوح  در  تغییراتی 
آلدهید شده است که این اثرات به واسطه مکانیسم گونه 
در  همچنین  شوند)48(  می  ایجاد  اکسیژن  فعال   های 
این مطالعه فعالیت آنتی اکسیدانی عصاره گیاه رزماری با 
اندازه گیری مالون دی آلدهید و فعالیت آنزیم گلوتاتیون 

نشان  حاضر  نتایج  گرفت  قرار  ارزیابی  مورد  پراکسیداز 
داد که CPF منجر به افزایش MDA و کاهش فعالیت 
اثر عدم  GPx در کلیه می شود. استرس اکسیداتیو در 
های  مکانیسم  و  آزاد  های  رادیکال  تولید  میان  تعادل 
شود.  می  حاصل  بیوشیمیایی  اکسیدانی  آنتی  دفاعی 
در  موجود  لیپیدهای  پراکسیداسیون  زنده  موجودات  در 
دیواره سلول های زنده از جمله مهمترین اهداف رادیکال 
دیواره  تنها ساختمان  نه  این شرایط  است. در  آزاد  های 
از  بعضی  بلکه  میگیرد  قرار  تاثیر  تحت  آن  عملکرد  و 
 MDA محصولات ناشی از اکسیداسیون به عنوان نمونه
از  نشان دهد)51-49(.  واکنش  بیومولکول ها  با  میتواند 
طرفی پراکسیداسیون لیپیدی غشای سلول‌ها می‌تواند با 
سلول  درون  به  هیدروژن  پراکسید  پذیری  نفوذ  افزایش 
شدت و حدت سمیت را تشدید کند)52(. مطالعه حاضر 

 

 400ائوزین بزرگ نمایی  –کلیه در گروه های مختلف آزمایش )رنگ آمیزی هماتوکسیلین  بافت  مقطع عرضی از    -2شکل  
x) A قرار دارند.  سالم( گروه کنترل: سلول های پوششی کلیه و گلومرول ها در وضعیتB گروه مواجهه با سم: نکروز )

ه مواجهه با رزماری با غلظت  ( گروCسلول های پوششی توبول های کلیه )پیکان مشکی( و پرخونی قابل مشاهده است.  
mg/kg 100.بافت کلیه و سلول های پوششی آن در وضعیت سالم می باشند :D)  گروه مواجهه همزمان با کلرپیریفوس و

: گروه E: نکروز سلول های پوششی توبول های کلیه قابل مشاهده است )پیکان مشکی( mg/kg 100 رزماری با غلظت
 باشند.: گلومرول کلیه و توبول ها در وضعیت سالم میmg/kg 200 مواجهه همزمان با کلرپیریفوس و رزماری با غلظت

 

شکل 2: مقطع عرضی از بافت کلیه در گروه های مختلف آزمایش )رنگ آمیزی هماتوکسیلین –ائوزین بزرگ نمایی A )x 400( گروه کنترل: 
سلول های پوششی کلیه و گلومرول ها در وضعیت سالم قرار دارند. B( گروه مواجهه با سم: نکروز سلول های پوششی توبول های کلیه )پیکان 
مشکی( و پرخونی قابل مشاهده است. C( گروه مواجهه با رزماری با غلظت  mg/kg 100: بافت کلیه و سلول های پوششی آن در وضعیت سالم می 
باشند.D( گروه مواجهه همزمان با کلرپیریفوس و رزماری با غلظت mg/kg 100: نکروز سلول های پوششی توبول های کلیه قابل مشاهده است 

)پیکان مشکی( E: گروه مواجهه همزمان با کلرپیریفوس و رزماری با غلظت mg/kg 200: گلومرول کلیه و توبول ها در وضعیت سالم میباشند.
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تایید می کند که CPF می تواند باعث آسیب اکسیداتیو 
واسطه  به  نیز  اکسیداتیو  استرس  القاء  شود.  کلیه  در 
افزایش MDA به عنوان شاخص پراکسیداسیون لیپید و 
وضعیت نابسامان آنزیم های آنتی اکسیدان در بافت کلیه 
موش های صحرایی تیمار شده با CPF است)53, 54(. 
کلرپیریفوس در پستانداران به‌ویژه در موش‌های صحرایی 
موجب کاهش معنی‌داری در غلظت گلوتاتیون پراکسیداز 
در سلول‌ها می‌شود. به این ترتیب، میتوان اظهار نمود که 
فرصت  سلول‌ها،  در  آنتی‌اکسیدان  این  میزان  کاهش  با 
لازم برای عملکرد رادیکال های آزاد فراهم شده و به این 
روند  یعنی  آن  اصلی  پیامد  و  اکسیداتیو  استرس  ترتیب 
سلولی  آسیب‌های  و  یافته  بروز  امکان  راحتی  به   LPO
مشاهده  همچنین  نهاد)55(.  خواهد  جای  بر  را  فراوانی 
گردید که در گروه دریافت کننده همزمان سم و عصاره 
خاصیت  به  توجه  با  گرم  میلی   100 غلظت  با  رزماری 
آنتی اکسیدانی این گیاه تغییرات MDA نسبت به گروه 
CPF، به حالت تعدیل رسیده که این امر نشان دهنده 
موثر بودن این گیاه در کاهش اثرات سمی CPF  است 
و در گروه دریافت کننده همزمان سم و عصاره رزماری با 
غلظت 200 میلی گرم مشاهده گردید که تغییرات سطح 
شده  نزدیک  کنترل  گروه   MDA سطح  به  به   MDA
که می توان نتیجه گرفت افزایش مصرف رزماری میتواند 
در   CPF از سم  ناشی  اکسیداتیو  استرس  کاهش  باعث 
کلیه موش صحرایی گردد )نمودار 1(. در مطالعه ای که به 
منظور بررسی سمیت کلیوی تتراکلرید کربن بر روی موش 
های صحرایی به مدت 6 هفته صورت گرفت مشاهده شد 
که این سم می تواند باعث افزایش MDA در کلیه شود 
که مصرف همزمان رزماری با این سم میتواند کاهش قابل 
توجهی در سطوح MDA  کلیوی داشته باشد )56(. با 
توجه به اینکه گیاه رزماری غنی از مشتقات فیتوشیمیایی 
از جمله تریترپن، فلاونویید یا پلی فنول است. بسیاری از 
مطالعات نشان داده اند که اثرات حفاظتی گیاه رزماری به 
دلیل فعالیت آنتی اکسیدانی آن است همچنین مطالعات 
و  رزمانول  کارنوزول،  که  داد  نشان  همکاران  و   Zheng
اپی رزمانول می توانند از پراکسیداسیون لیپیدی ممانعت 

در  به‌ویژه  پستانداران  در  کلرپیریفوس   .)58 کنند)57, 
موش‌های صحرایی موجب کاهش معنی‌داری در غلظت 
گلوتاتیون پراکسیداز در سلول‌ها می‌شود. به این ترتیب، 
میتوان اظهار نمود که با کاهش میزان این آنتی‌اکسیدان 
در سلول‌ها، فرصت لازم برای عملکرد رادیکال های آزاد 
پیامد  و  اکسیداتیو  استرس  ترتیب  این  به  و  فراهم شده 
یافته  بروز  امکان  راحتی  به   LPO روند  یعنی  آن  اصلی 
و آسیب‌های سلولی فراوانی را بر جای خواهد نهاد)59(. 
ناشی  اکسیداتیو  استرس  نتیجه  در  که  موادی  از  یکی 
پراکسید  هیدروژن  شود  تولید  میتواند  کلرپیریفوس  از 
گلوتاتیون  کردن  اکسید  با   GPx آنزیم  است.   )H2O2(
و  آب  به  را   H2O2 اکسید، می تواند  گلوتاتیون  به  احیا 
نتایج بدست آمده  طبق  نماید)60, 61(.  اکسیژن تبدیل 
در  داری  معنی  تغییرات  مطالعه حاضر  در   ،2 نمودار  در 
مشاهده  کنترل  و   CPF با  مواجهه  گروه   GPx سطوح 
همخوانی  زمینه  این  نتایج  Sanvidhanدر  با  که  شد 
دارد)43(. همچنین در مطالعه ای دیگر که بر روی موش 
پس  که  شد  مشاهده  گرفت  صورت  ماده  صحرایی  های 
طور  به   GPx آنزیم  میزان   ،CPF با  مواجهه  روز   7 از 
طور  به  که  گروهی  در  یافت)13(.  کاهش  چشمگیری 
با غلظت 100 میلی  CPF و عصاره رزماری  با  همزمان 
آنتی  دلیل خاصیت  به  داشتند  مواجهه  بر کیلوگرم  گرم 
اکسیدانی این گیاه تغییرات آنزیمی به نسبت، به حالت 
این  بودن  موثر  دهنده  نشان  امر  این  که  رسیده  تعدیل 
گروه  در  و  است.    CPF سمی  اثرات  کاهش  در  گیاه 
غلظت  با  رزماری  عصاره  و  سم  همزمان  کننده  دریافت 
گروه  به   GPx آنزیم  تغییرات  که  گردید  مشاهده   200

کنترل نزدیک شده است. 
بررسی هیستوپاتولوژی بافت به عنوان یکی از روش های 
مناسب جهت ارزیابی اثرات سموم می باشد)62(. در بررسی 
های هیستوپاتولوژی بافت کلیه )شکل 2( مشاهده گردید 
که مواجهه با سم CPF می تواند باعث نکروز سلول های 
پوششی توبول های کلیه و پرخونی شود. که در این صورت 
ممکن است عملکرد نفرون ها دچار اختلال شود)63(. و 
اثرات  کاهش  به  میتواند  رزماری  عصاره  همزمان  دریافت 
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