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بهبود استرس اکسیداتیو و عملکرد کلیوی در سمیت کلیوی ناشی از استات سرب در 

 دنبال مصرف آسکوربیک اسیدهای صحرایی بهموش
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 چکيده
گردد. هدف مطالعه حاضر بررسی اثرات محافظتی ها میهای مختلف ازجمله کلیهباشد که موجب سمیت در بافتسرب یکی از فلزات سنگین می مقدمه:

 باشد.آسکوربیک اسید بر روی سمیت کلیوی ناشی از سرب می
گروه کنترل که آب آشامیدنی  -1گرم از نژاد ویستار به شکل تصادفی به سه گروه تقسیم شدند:  200-250سر رت نر با وزن  24تعداد  ها:مواد و روش

گروه تیمار با استات  -3استات سرب در آب آشامیدنی دریافت کردند و  mg/liter600 گروه تیمار با استات سرب که با دوز -2معمولی مصرف کردند، 
آسکوربیک اسید نیز در آب آشامیدنی دریافت کردند. پس از این هشت هفته تیمار،  gr/liter 1بر استات سرب مقدار سید که علاوهسرب و آسکوربیک ا

 آوری گردید.هوش شده و نمونه خون و بافت کلیه جمعها کاملاً بیموش
( بافت MDA. همچنین در گروه استات سرب مالون دی آلدهید )به گروه کنترل گردیدو کراتینین پلاسما نسبت BUNاستات سرب موجب افزایش  نتایج:

بافت  MDAو کراتینین پلاسما و  BUN( کاهش یافت. در گروه تیمار با استات سرب و آسکوربیک اسید، GSHکلیه افزایش و غلظت گلوتاتیون توتال )
 دار نشان داد.افزایش معنی GSHبه گروه استات سرب کاهش و غلظت کلیه نسبت

دنبال های این پژوهش، مصرف آسکوربیک اسید خوراکی موجب کاهش آسیب عملکردی و استرس اکسیداتیو بافت کلیه بهتوجه به دادهبا گيری:جهنتي
 گردد.سمیت با سرب می

 استات سرب، آسکوربیک اسید، سمیت کلیوی، استرس اکسیداتیو. کليدی: یهاواژه

 Email: h_khastar@yahoo.com ،02332395054، نمابر: 02332395054تلفن:  .دانشکده پزشکی -دانشگاه علوم پزشکی -میدان هفت تیر -شاهرودمسئول:  نویسنده

سرب  د کليوی در سميت کليوی ناشي از استاتبهبود استرس اکسيداتيو و عملکر .ثاني مسلم، خواستار حسينگرمابي بهزاد، جعفری :ارجاع
 .73-33:(2)14؛8139 مجله دانش و تندرستي در علوم پايه پزشکي. آسکوربيک اسيددنبال مصرف های صحرايي بهدر موش
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 مقدمه
برخي فلزات سنگين مانند آهن، کبالت، مس، منگنز، موليبدن و روی 

بدن انسان نقش فيزيولوژيک دارند اما برخي ديگر مانند سرب، در 
دارند بلکه شده ای نکادميوم و آرسنيک نه تنها نقش فيزيولوژيک شناخته

 کندميهای مختلف بدن مسموميت ايجاد تجمع اين فلزات در بخش
 با نگينس و آبي –رنگ سبز(. سرب يک فلز غير فيزيولوژيک، نرم، به1)

 طبيعت در وسيع طوربه که است 2/207 مولکولي وزن و 82 اتمي عدد
 مسيست طريق از سرب يون جذب، و هضم فرآيند در(. 2) است شده توزيع
های اپيتليال سلول به کلسيم و آهن با همراه دوظرفيتي فلزات انتقال

قرمز، هایشود. اين سيستم انتقالي در غشاء گلبولروده کوچک وارد مي
ها هم وجود دارد. های لوله پروکسيمال نفرونسلولهای کبدی و سلول

در صورت کمبود آهن در رژيم غذايي جذب سرب از طريق اين سيستم 
يابد. با اين حال اين سيستم تنها مسير جذب سرب نيست زيرا ميافزايش

هايي که فاقد اين سيستم هستند باز هم سرب را در محيط کشت سلول
جذب سلولي چه از طريق دستگاه  (. سرب پس از1کنند )جذب مي

آن به  %99شود و گوارش و چه از طريق سيستم تنفسي وارد خون مي
شده و سپس بين های قرمز متصلهای موجود در گلبولپروتئين

ها شود. محل اصلي تجمع سرب در استخوانميهای مختلف توزيعاندام
ها، هکلي کند.مي است که همراه با کلسيم در ماتريکس معدني رسوب

(. سرب 3های پذيرنده سرب هستند )سيستم عصبي و کبد ساير اندام
شود و جذب شده ابتدا در کبد کونژوگه شده و سپس به کليه منتقل مي

شود. در واقع راه اصلي دفع سرب مقداری سرب هم در ادرار ترشح مي
های مختلف اثر باقيمانده سرب در بدن بر ارگان از بدن ادرار است.

، های فيزيولوژيک در سطح مولکوليگذاشته و تأثيرات زيادی در فعاليت
سلولي و درون سلولي دارد که نتايج حاصل از اين تغييرات مورفولوژيک 

 (.4تواند حتي بعد از کاهش سطح سرب هم باقي بماند )مي
رسد به نسبت از آنجا که ميزان خوني که در واحد زمان به کليه مي

سيار زياد است، کليه در مقابل عوامل سمي موجود در وزن اين اندام ب
های متعددی نيز در مورد آثار خون بسيار حساس است. گزارش

ا است. مسموميت حاد ب ها در دسترسنفروتوکسيک سرب بر روی کليه
وی گذارد اما بروز نارسايي کليجا نميسرب اثر مشخصي بر روی کليه به

د شوت مزمن با سرب محسوب مياز مهمترين عوارض کليوی مسمومي
شود. وارد شدن گلوکز و که با نقرس و فشار خون بالا مشخص مي

اسيدهای آمينه به ادرار و افزايش فسفات ادرار نيز از ساير عوارض کليوی 
واسطه اثر اين فلز بر روی توبول مسموميت با سرب است که به

 (. 6و  5کند )پروگزيمال بروز مي
ای دخيل در آثار سمي سرب در بدن جانوران هيکي از مکانيسم

ن کند و به ايتغييراتي است که در خواص بيوفيزيک غشاء اعمال مي

(. سرب توانايي به 7شود )ترتيب باعث بروز استرس اکسيداتيو مي
گذاری الکترون و در نتيجه ايجاد پيوند کوالانسي را دارد. اين اشتراک

های ريل موجود در آنزيمهای سولفيدهيدپيوند بين سرب گروه
دهد، در واقع سرب از طريق تشکيل پيوند با اکسيدان رخ ميآنتي
 GSHز کند و از سنتهای سولفيدهيدريل، گلوتاتيون را غيرفعال ميگروه

کند. از ديگر جلوگيری مي Y-glutamylاز سيستئين از طريق چرخه 
 توانوند ميشکسيداني که از طريق سرب غيرفعال ميهای آنتيآنزيم

SOD (Super oxid dismutaseو ) CAT (catalase( را نام برد )8.) 
لول در های محاکسيدانويتامين ث يا آسکوربيک اسيد يکي از آنتي

گردد. اين های آزاد اکسيژن ميآب است که موجب رفتگری راديکال
ويتامين موجب خنثي کردن هيدروکسيل، سوپراکسيد و پراکسيد 
هيدروژن گرديده و همچنين از پراکسيداسيون ليپيدهای غشايي و آسيب 

 (. 9کند )مي جلوگيری DNAبه زنجيره 
های نر جوان آغاز شده در اين تحقيق که با شروع تيمار بر روی موش

الغ در های نابو تا هشت هفته ادامه داشته تغييرات بافتي کليه در موش
شرايط مسموميت با سرب و تيمار با آسکوربيک اسيد مورد بررسي قرار 

 است.گرفته 

 هاروشمواد و 
گرم از نژاد  200-250سر رت نر با وزن  24 در اين تحقيق از تعداد

ساعت تاريکي  12ساعت نور و  12ويستار استفاده شد. حيوانات در شرايط 
گراد نگهداری شدند. حيوانات به شکل درجه سانتي 22±2در دمای 

گروه کنترل که آب آشاميدني  -1تصادفي به سه گروه تقسيم شدند: 
تات سرب که با گروه تيمار با اس -2معمولي مصرف کردند، 

 -3استات سرب در آب آشاميدني مصرف کردند و  mg/liter  600دوز
بر استات سرب گروه تيمار با استات سرب و آسکوربيک اسيد که علاوه

آسکوربيک اسيد نيز در آب آشاميدني دريافت کردند.  gr/liter 1مقدار 
هفته  8همه حيوانات به غذا دسترسي آزادانه داشتند. اين تيمارها به مدت 

ها کاملا بيهوش شده و نمونه خون و يافت. پس از اين مدت موشادامه
های خون که با روش خونگيری از آوری گرديد. در نمونهبافت کليه جمع

های و کراتينين پلاسما با کيت BUNگرديد ميزان  آوریقلب جمع
 آزمايشگاهي مورد سنجش قرار گرفت.

 نتایج
پلاسما  (Cr)و کراتينين  BUNمصرف استات سرب موجب افزايش 

(. همچنين مصرف استات سرب 1گرديد )جدول  کنترلبه گروه نسبت
افزايش مالون دی آلدييد و کاهش گلوتاتيون بافت کليه گرديد  موجب

 (.2)جدول 
مصرف آسکوربيک اسيد به همراه استات سرب موجب بهبود آسيب 

و کراتينين در گروه استات سرب +  BUNعملکرد کليوی گرديد. 
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داد  به گروه استات سرب نشانداری نسبتآسکوربيک اسيد کاهش معني
 (.1)جدول 

يزان مالون دی آلدييد در گروه درمان با آسکوربيک اسيد همچنين م
به گروه استات سرب داشت و گلوتاتيون نيز در دار نسبتکاهش معني

به گروه استات سرب نشان داد دار نسبتگروه درمان افزايش معني
 (.2)جدول 

 هادر گروه (Cr)و کراتينين  BUNغلظت پلاسمايی مقايسه  -1جدول 

BUN Cr  

42/15 ± 19/1  24/0 ± 08/0  گروه کنترل 

19/46 ± 08/4 * 44/0 ± 09/0  گروه استات سرب *

09/31 ± 11/4 ** 30/0 ± 09/0  گروه استات سرب+ آسکوربيک اسيد **

* 01/0P< 01/0در سطح  به گروه کنترلدار را نسبتاختلاف معنيP< دهد، ** اختلاف نشان مي
 .دهدنشان مي >05/0Pبه گروه استات سرب در سطح دار را نسبتمعني

 
های های استرس اکسيداتيو بافت کليه در گروهتغييرات شاخص -2جدول 
 مختلف

GSH MDA  

26.5± 1.21 60/0 ± 06/0  گروه کنترل 

30/16 ± 88/0  12/1 ± 15/0  گروه استات سرب *

09/22 ± 11/1  ** 89/0 ± 11/0  گروه استات سرب+ آسکوربيک اسيد **

دار را ** اختلاف معني دهد،نشان مي >01/0Pبه گروه کنترل در سطح دار را نسبت* اختلاف معني
 .دهدنشان مي >05/0Pبه گروه استات سرب در سطح نسبت

 بحث 
باشد که موارد استعمال بسيار دارد. سرب يکي از فلزات سنگين مي

های مختلف، از طريق صورت نمکصورت غبار و چه بهبهسرب چه 
گردد. با همه اين های مختلف و اتومبيل وارد هوا ميدودکش کارخانه
ترين مرکز پخش اين ماده سمي از محيط ترين و وسيعاحوال خطرناک

 صورتها، حيوانات و گياهان سرب را به. انسانزيست، اتومبيل است
های آلوده تواند از طريق آبدهند. سرب ميمختلف به بدن خود راه مي

زوز ها و اگهای نوشيدني گشته، از طريق دودکش کارخانهوارد نتايج آب
 شودها وارد هوا و بالاخره وارد ريه گردد و يا وارد مواد غذايي مياتومبيل

(12-10.) 
نتايج حاصل از اين مطالعه نشان داد که مسموميت مزمن با سرب 

شود که بيانگر اختلال و کراتينين پلاسما مي BUN باعث افزايش
باشد. همچنين کاهش دنبال مصرف سرب ميعملکرد کليوی به

گلوتاتيون و افزايش مالون دی آلدييد بيانگر ايجاد استرس اکسيداتيو در 
 .باشددنبال مصرف استات سرب ميبافت کليه به

ت با سرب از نشان دادند که مسمومي 2016وانگ و همکاران در سال 
 های صحراييطريق آب آشاميدني موجب اختلال در عملکرد کليه موش

دنبال مصرف سرب افزايش شود. ميزان اوره و کراتينين پلاسما بهمي
شناسي نيز های بافتای داشته است. همچنين در بررسيقابل ملاحظه

ای ههای کليوی و آپوپتوز مشاهده گرديد. توليد متابوليتآسيب توبول
 .(13فعال اکسيژن و التهاب نيز در اين حيوانات افزايش يافت )

نشان دادند که آلودگي با سرب موجب ايجاد  2018محققان در سال 
گردد. آنها ميزان سوپراکسيد استرس اکسيداتيو کليه و بيضه مي

ها بررسي ديسموتاز، گلوتاتيون، کاتالاز و مالون دی آلدهيد را در اين بافت
های عملکرد کليوی نيز نقص در عملکرد همچنين شاخصنمودند. 

ا سرب دنبال سميت بها را نشان داد. همچنين فيبروز کليوی نيز بهکليه
 (.14مشاهده گرديد )

در مطالعه ما مصرف آسکوربيک اسيد تا حدی موجب بهبود اثرات 
وه به گرو کراتينين پلاسما نسبت BUN ها گرديد. ميزانسرب در کليه

داری نشان داد اگرچه هنوز با گروه کنترل نيز تفاوت اهش معنيسرب ک
های بافتي نيز نشان داد که آسکوربيک اسيد با داشت. همچنين بررسي

کاهش ميزان مالون دی آلدييد و افزايش گلوتاتيون بافت کليه موجب 
 .کاهش استرس اکسيداتيو در بافت کليه شده است

 باشد که موجب کاهشی مياکسيدان قوآسکوربيک اسيد يک آنتي
ر های بافتي داکسيدانها و بهبود آنتياسترس اکسيداتيو در بافت

کانگ و  2019(. در سال 15گردد )هايي مانند کليه، کبد و مغز ميارگان
همکاران در مطالعه خود نشان دادند که آسکوربيک اسيد با کاهش 

سيب نيزه کردن آها موجب آنتاگواسترس اکسيداتيو و آپوپتوز در سلول
(. يان و 16شود )های نيکل در بافت بيضه ميناشي از نانوپارتيکل

به کوليت های سوری مبتلاهمکاران در مطالعه خود بر روی موش
اولسراتيو دريافتند که آسکوربيک اسيد موجب کاهش استرس اکسيداتيو 

ری گيگردد. آنها برای اندازههای التهابي در بافت روده ميو واکنش
استرس اکسيداتيو از سنجش مالون دی آلدهيد، گلوتاتيون، سوپراکسيد 

(. در پژوهشي که دلربايي و 17ديسموتاز و کاتالاز استفاده نمودند )
دنبال استرس انجام دادند دريافتند که به 2019همکاران در سال 

دهد های سوری يائسه رخ مياکسيداتيو و اختلال در حافظه که در موش
وراکي آسکوربيک اسيد موجب بهبود وضعيت استرس مصرف خ

در بافت مغز  (BDNF) اکسيداتيو و فاکتور نوروتروفيک مشتق از مغز
 (.18گردد )مي
های اين پژوهش، مصرف آسکوربيک اسيد خوراکي توجه به دادهبا

ها موجب کاهش آسيب عملکردی و بهبود استرس اکسيداتيو کليه
 گردد.مي دنبال سميت با استات سرببه
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Abstract: 
 

Introduction: Lead is a heavy metal that causes toxicity in various tissues, including kidneys. The aim of this study was to evaluate 
the protective effects of ascorbic acid on lead-induced renal toxicity.   
Methods: 24 rats were divided into three groups: 1- Control group that consumed normal water, 2- Lead acetate group (mg/liter 
500) in drinking water and 3- Lead acetate + Ascorbic acid group (1 gr/liter). After 8 weeks, the rats were completely anesthetized 
and blood and kidney tissues were collected. 
Results: Lead acetate caused increase in BUN and creatinine compared to control group. In addition, in Lead acetate group 
malondialdehyde (MDA) was elevated and glutathione (GSH) was decreased in renal tissues. In Lead acetate + Ascorbic acid 
group, MDA was decreased and GSH was increased in contrast to Lead acetate group. 
Conclusion: According to this data, oral ascorbic acid consumption reduces the renal functional injury and oxidative stress 
following lead toxicity. 
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