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 ها به هاي سرمي در آلودگي تجربي رت تغييرات سطح برخي آنزيم
 توكسوپلاسما گونديي

 * ۲ ، عبدالحسين دليمي ۱ خواه سنندج ليلا جليلي

 ، تهران، ايران شناسي، دانشكده علوم پزشكي، دانشگاه تربيت مدرس كارشناس ارشد، گروه انگل - ۱
 ، تهران، ايران شگاه تربيت مدرس شناسي، دانشكده علوم پزشكي، دان استاد، گروه انگل - ۲

 ۸۸ / ۰۶ / ۰۷ : پذيرش مقاله ۸۸ / ۰۴ / ۱۴ : دريافت مقاله

 چكيده
 و تكثير آن در ...) مانند كبد، عضلات، قلب و ( هاي بدن گونديي به خون و ساير بافت ورود توكسوپلاسما : هدف

 هاي تغييرات در سطح آنزيم بروز برخي در نتيجه هاي بافتي و دار ممكن است باعث آسيب هاي هسته تمام سلول
 . سرمي شود

 هايي كه رت ACP و AST ، ALT ، ALK/P ، CPK ، LDH هاي سرمي در اين مطالعه ميزان تغييرات سطح آنزيم
 . شد اند، بررسي طور تجربي به توكسوپلاسما گونديي آلوده شده به

 سر رت ۲۹ سر رت مورد و ۸۷ سر رت عاري از آلودگي را به دو گروه ۱۱۶ بدين منظور تعداد : ها مواد و روش
 در سه روز . زوئيت از طريق داخل صفاقي آلوده شدند عدد تاكي ۵۰۰۰۰ گروه مورد با تزريق . شاهد تقسيم شدند

 روز هر بار از يك گروه مورد به همراه شاهد آن ۶۰ بار تا مدت بار و سپس هر سه روز يك ساعت يك ۸ اول هر
 . هاي مذكور بررسي شد زيم برداري و ميزان تغييرات سطح آن نمونه
 سـاعت ۸ طـي ALT ، آنزيم ۵۶ - ۴۸ و ۴۰ - ۳۲ ساعت اول و ساعات ۸ طي AST آنزيم ، دست آمده طبق نتايج به : نتايج

 طي ساعات LDH و CPK هاي آنزيم ، ۶۴ - ۴۸ و ۴۰ - ۲۴ طي ساعات ALK/P آنزيم ، ۶۴ - ۴۸ و ۴۰ - ۲۴ اول و ساعات
ــزيم ۵۶ - ۴۸ و ۴۰ - ۲۴ ــاعات ACP و آن ــي س ــ ۴۸ - ۱۶ ط ــتند اف ــت ، زايش داش ــه حال ــي ب ــس از آن همگ ــي پ  ول

 . طبيعي برگشتند
 . ها در خلال آلودگي به توكسوپلاسما كاملاً موقتي است هاي سرمي رت تغييرات سطح آنزيم : گيري نتيجه

 هاي سرمي توكسوپلاسما گونديي، رت، آنزيم : كليدواژگان

 مقدمه - ۱
 اشـي از ، عفونت انگلي ن (Toxoplasmosis) توكسوپلاسموز

 Toxoplasma) توكسوپلاسما گونديي نام اي به ياخته تك gondii) 
 ابتلا بـه ايـن . دهد است كه در انسان و بسياري از حيوانات رخ مي

ــا بــا ــوده يــا تنه ــدون نــشانه ب ــسان اغلــب ب ــت در ان  عفون

ــاب غـــدد لنفـــاوي يـــا شـــبيه منونوكلئـــوز عفـــوني  التهـ
(Infectious  mononucleosis) ــراه ــا هم ــاتي ب ــب و لنفادنوپ  ت

(Lymphadenopathy) بـادي از معمولاً با ظهـور آنتـي . است 
شود و انگـل در عـضلات يـا ها در خون كاسته مي تعداد انگل
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 و همكاران خواه سنندج ليلا جليلي در آلودگي تجربي رت هاي سرمي آنزيم تغييرات سطحي
 ــــــــــــــــــــ ــــــــــــــــــــ ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ

۳۰ 

 در . مانـد راي ساليان متمادي زنده باقي مـي كيسته شده و ب مغز
 ها كه مصونيت بدن كاهش پيدا كند، ممكن است كيست صورتي

 اوليه يا فعال شده در افراد مبتلا بـه عفونت . مجدداً فعال شوند
 هاي مغـز، صورت التهاب نيمكره نارسايي ايمني ممكن است به

 الريه، ابـتلاي عمـومي عـضلات و مشيميه، ذات - يه التهاب شبك
 ]. ۱ [ ها تظاهر نمايد استخوان

 كبـد، ( هاي بـدن ورود توكسوپلاسما به خون و ساير بافت
 دار به هاي هسته ام سلول و تكثير آن در تم ...) عضلات، قلب و

 هاي بافتي ممكن اسـت باعـث تغييـر سـطح آسيب دليل برخي
ــسفراز هــا از جملــه بعــضي آنــزيم  آنــزيم آســپارتات آمينوتران

(Aspartate  Aminotransferase:  AST) ــين ــزيم آلان  ، آن
 ، آنزيم (Alanine Aminotransferase: ALT) آمينوترانسفراز
 Alkaline) آلكالن فسفاتاز phosphatase:  ALK/P) آنـزيم ، 

 آنزيم ، (Creatine phosphokinase: CPK) كرآتين فسفوكيناز
 Lacate) لاكتــات دهيــدروژناز Dehydrogenase:  LDH) و ، 

 ]. ۳ ، ۲ [ شود (Acid phosphatase: ACP) آنزيم اسيدفسفاتاز
 هـا كـاملاَ البته ميزان اين تغييرات آنزيمي و طول مدت دوام آن

سـازي تجربـي حيوانـات عـاري از ده بـا آلـو . مشخص نيـست
 در . توان بررسي و مطالعـه كـرد آلودگي، اين موضوعات را مي

 توكـسوپلاسموز در مـوش بين حيوانـات آزمايـشگاهي، رونـد
 به همـين دليـل، رت . بسيار مشابه انسان است ) رت ( صحرايي

 از . اسـت مدل حيواني مناسبي بـراي بررسـي توكـسوپلاسموز
 ميزان آسيب بافتي براساس زمان پس طرفي در توكسوپلاسموز
 ميزبـان متفـاوت و ) حـاد يـا مـزمن ( ازآلودگي، مرحله بيماري

 امـــروزه بـــه دليـــل افـــزايش مبتلايـــان بـــه ايـــدز . اســـت
(Acquired Immune Deficiency Syndrome: AIDS) و 

 كننـدگان پيونـد و هـاي نقـص ايمنـي، دريافـت يا ساير بيماري
ــصرف ــد م ــاي ســركوب گ كنن ــت ان داروه ــي، اهمي ــدة ايمن  كنن

 توكسوپلاسموز روزافزون شده اسـت و شـناخت ميـزان تـأثير
 بـه توانـد ها مـي ها و تغييرات آنزيمي آن توكسوپلاسما بر بافت

 . تشخيص سريع و درمان به موقع عفونت كمك نمايد

 ست كه آيـا انگـل توكـسوپلاسما در ا نكته قابل توجه اين
 باعـث .. ضلات، قلـب و هايي مانند كبد، ع ضمن عبور از اندام

 اين اختلال تا چـه شود؟ و مي ها اختلال در سيستم عملكرد آن
 اين پژوهش تعيـين تغييـرات سـطح مدت ادامه دارد؟ هدف از

 هـايي اسـت كـه هاي سرمي ناشي از اين اخـتلال در رت آنزيم
 . شوند طور تجربي به توكسوپلاسما گونديي آلوده مي به

 ها مواد و روش - ۲
 بـا ، سـر رت عـاري از آلـودگي ۱۱۶ اول تعداد در مرحله

 فراهم نمودن غذا و پوشـال اتـوكلاو شـده تكثيـر و نگهـداري
 تـايي تقـسيم گروه سـه ۲۹ سر رت در ۸۷ سپس تعداد . شدند
 . براي هر گروه يك سر رت شاهد نيز در نظر گرفته شد . شدند
هاي شاهد و مورد از نظر نژاد، سن، وزن و شرايط تغذيـه رت

 (Tachyzoite) زوئيـت در ايـن تحقيـق از تـاكي . ودند مشابه ب
 اسـتفاده شـد كـه قبـل از توكـسوپلاسما گونـديي RH سـوش

 هـاي سـوري بـه فرة صفاقي مـوش ق، با پاساژ دادن در ح تزري
 هاي مورد طـي يـك روز توسـط رت . تعداد كافي تكثير شدند

 طي . شدند زوئيت آلوده هزار تاكي ۵۰ - ۴۰ تزريق داخل صفاقي
 ، بار و از آن پس ساعت يك ۸ هر ، ول پس از آلودگي سه روز ا

 ، بار از يـك گـروه مـورد بـه همـراه شـاهد آن هر سه روز يك
 و سـرم ) گيري از قلب انجام شـد خون ( عمل آمد گيري به خون

 . د ش ها جدا آن
 ، AST ، ALT هـاي گيري تغييرات سطح آنزيم روش اندازه

CPK ، LDH و ، ALK/P ة بدين صورت بود كـه پـس از تهيـ 
 هاي محلول كار مصرفي طبق دستورالعمل كارخانه سازنده كيت

 ليتر از محلول هاي مورد نظر، مقدار يك ميلي آزمايشگاهي آنزيم
 هـا كار مصرفي هر آنزيم را با ميزان معيني از نمونـه سـرم رت

 ميـزان تغييـرات سـطح سـنج زمـان مخلوط كرده و بـه كمـك
 دقيقـه ۳ ان در مدت زم AST ، ALT ، CPK ، LDH هاي آنزيم

 گراد و ميزان درجه سانتي ۲۵ نانومتر و دماي ۳۶۵ در طول موج
 دقيقه در طـول ۴ در مدت زمان ALK/P تغييرات سطح آنزيم

ــوج ــاي ۴۰۵ م ــانومتر و دم ــراد توســط درجــه ســانتي ۲۵ ن گ
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 ۱۳۸۸ تابستان ۲ شماره ۱۲ دوره شناسي زيستي آسيب : مدرس پزشكي علوم مجله
 ـ ــــــــــــ ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ

۳۱ 

 گيري تغييرات سـطح روش اندازه . گيري شد اسپكتروفتومتر اندازه
 تهيـه محلـول كـار و بدين صـورت بـود كـه پـس از ACP آنزيم

 براي هر ، سوبستراي آنزيم طبق دستور كيت آزمايشگاهي مورد نظر
 عنوان عنوان شاهد و ديگري به يكي به ( دو لولة آزمايش ، نمونه سرم

 . و براي استاندارد نيز يك لولة آزمايش در نظر گرفتـه شـد ) آزمون
 ميكروليتـر سوبـسترا بـه ۵۰۰ كـدام هاي شاهد و آزمون هـر در لوله
 ميكروليتـر ۱۰۰ در لولة اسـتاندارد و ميكروليتر آب مقطر ۵۰ همراه

 هـا آزمايـشگاهي ريختـه و ايـن لولـه از استاندارد موجود در كيت
 پس . ه شد گراد قرار داد درجه سانتي ۳۷ ماري دقيقه در بن ۵ مدت به

 هـاي در لولـه ، هـا بدون در آوردن لولـه ، از گذشت اين مدت زمان
 بـه سـرعت شد؛ سـپس ر نمونه سرم اضافه ميكروليت ۱۰۰ آزمايش
 بـا اضـافه نمـودن ، دقيقـه ۳۰ و دقيقاَ پس از گذشت شده مخلوط

 . شـد واكـنش متوقـف ) درصـد ۰ / ۵ ( ليتر سود رقيق شده ميلي ۲ / ۵
 در مقابـل استاندارد (Optical Density: OD) ميزان جذب نوري

 ۴۰۵ در طـول مـوج ، هاي آزمون در مقابل شـاهد آب مقطر و لوله
 . شد گيري انومتر اندازه ن

 دسـت آمـده و مقايـسه براي محاسبة آماري اطلاعـات بـه
هـاي مقـادير در دو گــروه مـورد و شـاهد، از آزمــون ميـانگين

T­student افزار به كمك نرم SPSS و براي رسـم ۱۱ / ۵ نسخة 
 . د ش استفاده Excel افزار منحني و نمودار از نرم

 نتايج - ۳
 آلوده و غيرآلوده اختلاف قابل هاي از لحاظ باليني بين رت

 هـاي سـرمي توجهي مشاهده نشد ولي در سنجش ميزان آنزيم
 . مورد و شاهد موارد زير مشاهده شد

 AST آنزيم - ۱ - ۳
 سـاعت اول بعـد از آلـودگي و سـاعات ۸ اين آنزيم طـي

 ولـي تغييـرات ). ۱ نمـودار ( افزايش داشـت ۵۶ - ۴۸ و ۴۰ - ۳۲
 ز آلودگي بين مورد و شاهد، هاي پس ا سطح اين آنزيم در هفته

 . داري برخوردار نبود از اختلاف معني

 هاي آلوده به توكسوپلاسموز تجربي هاي پس از آلودگي در سرم رت در طول ساعات اوليه و هفته AST منحني تغييرات آنزيم ۱ نمودار

 ALT آنزيم - ۲ - ۳
 ين ساعات ساعت اول بعد از آلودگي و همچن ۸ اين آنزيم طي

 ولـي اخـتلاف تغييـرات ). ۲ نمودار ( افزايش نشان داد ۵۶ - ۴۸
 هـاي پـس از آلـودگي بـين مـورد و شـاهد اين آنزيم در هفتـه

 . دار نبود معني

 ALK/P آنزيم - ۳ - ۳
 پـس از آلـودگي ۶۴ - ۴۸ و ۴۰ - ۲۴ اين آنزيم طي سـاعات

 تغييــرات ســطح ايــن آنــزيم در ). ۳ نمــودار ( افــزايش داشــت
 داري بـين مـورد و ودگي، از اخـتلاف معنـي هاي پس از آل هفته

. شاهد برخوردار نبود
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 و همكاران خواه سنندج ليلا جليلي در آلودگي تجربي رت هاي سرمي آنزيم تغييرات سطحي
 ــــــــــــــــــــ ــــــــــــــــــــ ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ

۳۲ 

 هاي آلوده به توكسوپلاسموز تجربي هاي پس از آلودگي در سرم رت در طول ساعات اوليه و هفته ALT منحني تغييرات آنزيم ۲ نمودار

 هاي آلوده به توكسوپلاسموز تجربي هاي پس از آلودگي در سرم رت فته در طول ساعات اوليه و ه ALK/P منحني تغييرات آنزيم ۳ نمودار

هاي آلوده به توكسوپلاسموز تجربي هاي پس از آلودگي در سرم رت در طول ساعات اوليه و هفته CPK منحني تغييرات آنزيم ۴ نمودار
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 ۱۳۸۸ تابستان ۲ شماره ۱۲ دوره شناسي زيستي آسيب : مدرس پزشكي علوم مجله
 ـ ــــــــــــ ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ

۳۳ 

 هاي آلوده به توكسوپلاسموز تجربي هاي پس از آلودگي در سرم رت وليه و هفته در طول ساعات ا ACP منحني تغييرات آنزيم ۵ نمودار

 CPK آنزيم - ۴ - ۳
 پـس از آلـودگي ۵۶ - ۴۸ و ۴۰ - ۲۴ اين آنزيم طي سـاعات

 هاي پس از آلـودگي، ولي در هفته ). ۴ نمودار ( افزايش نشان داد
 . دار نبود مورد و شاهد معني هاي گروه اختلاف اين آنزيم بين

 LDH يم آنز - ۵ - ۳
 . بود CPK تغييرات اين آنزيم كاملاً مشابه آنزيم

 ACP آنزيم - ۶ - ۳
 پس از آلودگي افزايش نشان ۴۸ - ۱۶ اين آنزيم طي ساعات

 هاي مورد و شاهد ولي تغييرات آن در بين گروه ). ۵ نمودار ( داد
 . دار برخوردار نبود از اختلاف معني

 بحث - ۴
 هـاي مهـم هاي مورد مطالعه در اين تحقيق، از آنـزيم يم آنز

 هاي وارد بر بافت به داخل خـون بافتي هستند كه در اثر آسيب
 گيـري ها در سـرم خـون قابـل انـدازه شود و مقادير آن آزاد مي

 امكـان ، هر اندازه آسيب و ضايعة بـافتي شـديدتر باشـد . است
 هـا در قـادير آن ها به خون بيشتر شـده و م آزادسازي اين آنزيم

 زا به هـر اگر عامل بيماري ، برعكس . يابد افزايش مي سرم خون
 ، د كنـ هـاي بافـت را تخريـب دليل نتواند به قدر كـافي سـلول

 ها در سرم خون قابـل توجـه نبـوده و افزايش مقادير اين آنزيم
 . گيري نيست هاي متداول قابل اندازه احتمالاً با روش

 ي متوالي پس از آلودگي تجربي ها در مطالعة حاضر طي هفته
 AST ها به توكسوپلاسما گونديي، گرچه تغييراتي در آنزيم رت

 مشاهده نشد ولي طي ساعات اوليه بعد از آلودگي، تغييرات قابل
 تـوان بـه دليـل اين افـزايش را مـي . اي در آن ديده شد ملاحظه

 هاي هاي شديد حاصل از انگل در اوايل آلودگي در بافت آسيب
 و (Ortego) اورتگـو . ويژه قلب و كبد دانـست ف بدن به مختل

 ساله با سابقة ابتلاي ۷۱ گزارشي از يك بيمار ) ۱۹۹۰ ( همكاران
 معاينـات . ضعف و كـاهش وزن ارائـه نمودنـد ، ماهه به تب ۲

 و (Chorioretinitis) كوريورتينيـت ، پزشكي روي اين بيمـار
 يي را ضد توكسوپلاسما گوند IgG آزمايش سرولوژيكي وجود

 در حد طبيعي AST آنزيم ، درآزمايش بيوشيميايي . تأييد نمودند
 ) ۲۰۰۰ ( (Raote) راوت و (Giakwad) گـايكواد . ] ۶ [ بوده است

 طــور تجربــي بــه هــاي مــرغ كــه بــه اي روي جوجــه طــي مطالعــه
 AST نشان دادند كه آنزيم ، توكسوپلاسما گونديي آلوده شده بودند

 . ] ۳ [ دهد ي به اين انگل نشان نمي تغييرات قابل توجهي پس از آلودگ
 هـاي عدم تغييـر آنـزيم ) ۱۹۹۰ ( مطالعه اورتگو و همكاران

ALT و ALK/P را بــا وجــود علائــم توكــسوپلاسموز تأييــد 
 عـدم ، اي طـي مطالعـه ) ۲۰۰۰ ( راوت گايكواد و ]. ۶ [ د ن نماي مي

 در مطالعة حاضر نيز ]. ۳ [ را گزارش نمودند ALT تغيير آنزيم
ALT هـا، آنـزيم از آلـودگي تجربـي رت هـاي پـس طي هفته
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 و همكاران خواه سنندج ليلا جليلي در آلودگي تجربي رت هاي سرمي آنزيم تغييرات سطحي
 ــــــــــــــــــــ ــــــــــــــــــــ ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ

۳۴ 

 ولـي در سـاعات اوليـه بعـد از . تغييرات خاصـي نـشان نـداد
 هاي آلودگي، اين آنزيم افزايش داشت كه احتمالاً به دليل آسيب

 . است ويژه كبد هاي مختلف بدن به شديد بافت
 اي كـه بـا مطالعـه ) ۱۹۸۹ ( و همكـاران (Yamada) يامادا

 تلا بـه توكـسوپلاسموز بـا علائـم سـاله مبـ ۵۵ روي يك بيمار
 Acute) ميوزيـت حـاد كوريوريتينـت و پلـي polymyositis) 

 در ايـن بيمـار اشـاره CPK انجام دادند به افزايش ميزان آنزيم
 طـي سـاعات اوليـه CPK مطالعة حاضر، آنزيم در . ] ۲ [ كردند

 هـاي پـس از هفتـه طـي پس از آلودگي افزايش نشان داد ولـي
 در سـاعات اوليـه احتمـالاً . ل توجهي نداشت آلودگي، تغيير قاب

 هاي عضلاني، ميزان آلودگي به دليل تهاجم شديد انگل به بافت
 آزاد شـده CPK ها زياد و در نتيجه مقدار آنزيم تخريب سلول

 . به خون نيز بالا بوده است
 در ساعات اوليه بعد از آلودگي، احتمالاً به LDH افزايش آنزيم

 هـاي هاي تمام بافت ل از انگل در سلول دليل ضايعات شديد حاص
 . است ) ويژه قلب، طحال، ريه، كبد، كليه، مغز، عضلات به ( بدن

 آنزيم كه شد مشخص ) ۲۰۰۰ ( همكاران و گايكواد مطالعة در
ACP ايـن . دارد افـزايش آلـودگي از پس دوم و اول هاي هفته در 

 نـسبت كليـوي ضـايعات بـه را ACP آنزيم افزايش دليل محققين
 را ACP آنزيم افزايش نيز ) ۲۰۰۰ ( پاگانا و (Pagana) پاگانا . دند دا
 نيـز حاضـر مطالعة در . ] ۷ [ نمودند تأييد كليوي هاي آسيب طي در
 . داشـت افـزايش آلـودگي از بعـد اوليه ساعات طي فقط آنزيم اين

 هاي مورد مطالعه طي ساعات اوليه طور كلي، برخي آنزيم به
 ولـي پـس از ، فزايش نشان دادند پس از آلودگي در سرم خون ا

 دليل احتمالي افزايش اين آنزيم . ها كاسته شد مدتي از مقادير آن
 هـا و هاي وارد بر بافت در اوايل آلودگي، بالا بودن ميزان آسيب

 ولي پس از مدتي كـه از آلـودگي . است شدت تخريب سلولي
 هاي بافتي توسط سيـستم گذرد به دليل محدود شدن آسيب مي

 شود در نتيجه هاي بافتي كاسته مي بدن، از تخريب سلول ايمني
 هاي آزاد شده به خون كاهش يافته و به حالت طبيعي ميزان آنزيم

 هـاي توان گفت كه تغييرات سطح آنزيم مي بنابراين . گردد برمي
 هاي داراي سيستم ايمني فعال در خلال آلودگي بـه سرمي رت

 عنـوان تـوان بـه ها نمي توكسوپلاسما كاملاً موقتي است و از آن
 . يابند شاخص آلودگي استفاده كرد زيرا كه در طول زمان تغيير مي

تشكر و قدرداني - ۵
 شناسي نامه كارشناسي ارشد انگل قسمتي از پايان حاضر مقاله

 مصوب دانشكده علوم پزشكي دانشگاه تربيت مدرس اسـت و
 ت هاي آن توسط دانـشگاه مـذكور تـأمين شـده اسـ كليه هزينه

 نويسندگان از كليه همكاران محترم معاونت پژوهـشي بنابراين
 ضـمناً از همكـاران محتـرم گـروه . نماينـد دانشكده تشكر مـي

 نيكـو و فر و خانم قاسمي خانم دكتر غفاري ويژه به شناسي انگل
 . شود همچنين آقاي دكتر شريفيان تشكر و قدرداني مي
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