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 مالكيت نتایج و حق نشر

اي، نرم افزارها هاي رايانهمقالات مستخرج، برنامه)ي حقوق معنوي اين اثر و محصولات آن كليه    

به دانشگاه شهيد چمران تعلق داشته و بدون اخذ اجازه كتبي از دانشگاه قابل ( وتجهيزات ساخته شده

 .استفاده از اطلاعات و نتايج اين پايان نامه بدون ذكر مرجع مجاز نيست. واگذاري به غير نيست



 
 

ياز کلمه ایثار و از خودگذشتگ ان انساني ش ه پاس تعبير عظيم و ب  

انوجودش اميدبخش  عاطفه سرشار و گرمای  به پاس   

روزگاران بهترین پشتيبان است که در این سردترین   

.تقدیم مي کنممادر  بزرگوارم  و  ه عزیزترینانم پدر ب  را  این مجموعه  
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تقدیم  به کسي  که سایبان عشق  و آرامش  و تكيه گاه امن  و آسایش من است         

.هرگز فروکش  نمي کندبه پاس محبت  و زحمات  بي دریغش  که   
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و   و صبر با دقت نظر    عزيزم كه  راهنماي آقاي دكتر محمود خاكساري، استاد  جناب 

دياري كردن پايان نامه  به ثمر رسيدن اين   مرا در حوصله   

نه  و سعه صدر  با دلسوزي بينهايت   عزيزم كهمشاور دكتر نجف زاده،  استاد آقاي  جناب 

دانشكده مرا  تحصيلم در اين ل پايان نامه بلكه در تمام مراح شستن اين نبار به  در تنها 

.حمايت نمودند  

دكتر خزائيل كه زحمت داوري اين پايان نامه را  آقاي  و جناب مظاهري    دكتر  آقاي  جناب 

 بر عهده گرفتند

 بر حسن  كه نظارت  نماينده محترم تحصيلات تكميلي  صيفي  دكتر  آقاي  جناب 

.بر عهده گرفتند  اجراي جلسه را  
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 869733:شماره دانشجویي مژگان: نام ثابت :نام خانوادگي

 مطالعه اثر نيتروپروسايد روي ناهنجاري زايي اسكلتي ناشي از فوروسمايد در جنين موش صحرايي :نامه پايان عنوان

 دكتر محمود خاكساري مهابادي:د راهنمااستا

 دكتر حسين نجف زاده: اساتيد مشاور

 دامپزشكي: رشته اي دكتراي حرفه :درجه تحصيلي

 دامپزشكي :دانشكده شهيد چمران اهواز :دانشگاه

 صفحه 33: تعداد صفحه 23/6/3272 :تاریخ فراغت از تحصيل

 .هاي اسكلتي جنين، موش صحراييفوروسمايد، نيتروپروسايد، ناهنجاري :ها کليد واژه

هنله بوده و در درمان فشارخون بالا،نارسايي كليوي، نارسايي قلبي و سيروز كه فوروسمايد به عنوان يک مدر ديورتيک و موثر بر قوس 

نيتروپروسايد به عنوان دهنده . شودهاي مادرزادي در انسان و حيوانات مياحتباس سديم قابل توجه است، استفاده شده و موجب ناهنجاري

هدف . تواند اختلالات خون رساني و انقباضي جفت و رحم را كاهش دهدنيتريک اكسايد با اتساع عروق جفت و بهبود خون رساني به جنين مي

اين مطالعه بر روي . وسيله نيتروپروسايد سديم بودهاي ناشي از فوروسمايد در جنين موش صحرايي بهمطالعه حاضر پيشگيري يا كاهش ناهنجاري

همراه نيتروپروسايد فوروسمايد، نيتروپروسايد سديم و فوروسمايد بهها شامل كنترل، گروه انجام شد كه گروه 4سر موش صحرايي آبستن در  38

صورت ميلي گرم به ازاي هر كيلو گرم وزن بدن به 311فوروسمايد با دوز . داروها در روزهاي چهاردهم و شانزدهم آبستني تجويز شدند. بود

ها در روز نوزدهم آبستني موش. صورت داخل صفاقي استفاده شدن بهميلي گرم به ازاي هر كيلو گرم وزن بد/. 9خوراكي و نيتروپروسايد با دوز 

. آليسين آبي رنگ آميزي شدند -ها تعيين شد و با روش رنگ آميزي آليزين قرمزها، قد و وزن آنآسان كشي شدند و پس از استحصال جنين

 . ها مورد مطالعه قرار گرفتنظر ناهنجاريهاي رنگ آميزي شده با استفاده از دستگاه استريوميكروسكوپ از سپس اسكلت جنين

دار و كاهش استخواني شدن اندام قدامي و خلفي در هاي شكاف كام، دنده موجنتايج نشان داد درصد ناهنجاري

ها در درصد بود درحالي كه درصد اين ناهنجاري 31و 88/68، 33/33گروه دريافت كننده فوروسمايد به ترتيب 

. درصد كاهش يافت 37/33و  79/33، 23/9ترتيب همراه نيتروپروسايد سديم بهوسمايد بهگروه دريافت كننده فور

هاي ناشي از فوروسمايد را داري وقوع ناهنجاريتوان نتيجه گرفت كه نيتروپروسايد سديم به طور معنيبنابراين مي

 .دهدكاهش مي
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 مقدمه و هدف

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 
 

 مقدمه و هدف: فصل اول

در پزشكي و دامپزشكي است و جزء مدرهاي مؤثر بر  هاترين ديورتيکترين و كاربرديقوييكي از  3فوروسمايد

، نارسايي حاد 2، افزايش پتاسيم خون3شود كه براي درمان ادم، فشارخون بالا،افزايش كلسيم خونقوس هنله محسوب مي

فوروسمايد دفع كليوي آب، سديم، پتاسيم، كلسيم، منيزيم، هيدروژن، . رودكار ميها بهكليوي و مصرف بيش از حد آنيون

زايي آن در حيوانات آزمايشگاهي به اثبات رسيده است، ولي كه اثرات ناهنجاري دهدآلومينيوم و بيكربنات را افزايش مي

 (.Pulomb،3118)زايي آن در جنين انسان وجود دارداطلاعات اندكي در مورد ناهنجاري

فوروسمايد با ميزان .شودزايي جنيني در خرگوش، موش صحرايي و موش سوري ميفوروسمايد سبب ناهنجاري

 .شودها ميها سبب مرگ مادران و سقط جنينميلي گرم بر كيلوگرم وزن خرگوش 311و  91، 39

لوز متابوليک مادر در شود كه آلكاها ميدر جنين4دار كشندهزايي ازجمله دنده موجفوروسمايد موجب ناهنجاري

شود كه محدوديت جنين و تحت فشار گفته مي(. 3772و همكاران، Nakatsuka)ايجاد اين ناهنجاري نقش مهمي دارد 

 (.Nakatsuka ،3788)دار ناشي از فوروسمايد دخالت داشته باشدتواند در ايجاد دنده موجقرار گرفتن آن در رحم مي

توانند با اتساع عروق جفت و بهبود خون رساني به جنين تريک اكسايد مياز طرفي تجويز داروهاي دهنده ني

 (.3112و همكاران،  Payne)برخي از اختلالات از جمله فشار خون را كاهش دهند 

-شود و در درمان اورژانسصورت تزريقي تجويز مييک گشادكننده عروقي قوي بوده كه به 9سديم نيتروپروسايد

ها را سديم نيتروپروسايد عروق(.3273، متقي نژاد)گيردنيز نارسايي قلبي شديد مورد استفاده قرار ميهاي فشار خون بالا و 

 .انجامدگشادكرده و به كاهش مقاومت عروق محيطي و بازگشت سياهرگي مي

                                                             
1- Furosemide 
2- Hypercalcemia 
3- Hyperkalemia 
4- Wavy ribs 
5- Sodium nitroprosside (SNP) 



 
 

-مكانيسمبا توجه به اينكه فوروسمايد باتحت فشار قراردادن جنين و كاهش احتمال خون رساني به جنين و ساير 

شود و نيتروپروسايد با تأمين نيتريک اكسيد سبب شلي رحم و اتساع دار ميزايي از قبيل دنده موجها موجب ناهنجاريي

-شود، لذا در اين مطالعه نقش نيتروپروسايد روي ناهنجاريعروق خوني جفت و احتمالاً خون رساني بيشتر به جنين مي

 .ن موش صحرايي ارزيابي شدهاي اسكلتي ناشي از فوروسمايد در جني
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 مروری بر منابع: فصل دوم

 1تراتولوژی -الف

اي از علم جنين شناسي و سم شناسي است كه به تأثير عوامل مختلف از جمله سموم بر روي تراتولوژي شاخه

 (.3271نجف زاده ورزي و جوزايي، )جنين توجه دارد 

هاي مادرزادي همگي الفاظي هستند كه با به كار بردن نقايص هنگام تولد و بد شكلي هاي مادرزادي،ناهنجاري

تراتولوژي نام  ي اين اختلالات،علم مطالعه .عملكردي ومتابوليكي را شرح داد رفتاري، توان اختلالات ساختماني،ها ميآن

درصد  2تا  3ي ساختماني وجود دارد و در هاي عمدهناهنجاري ،آينددرصد نوزاداني كه زنده به دنيا مي 2تا  3در  .دارد

 درصد را تشكيل  6تا  4شوند كه در مجموع ها تشخيص داده ميديگر هم تا پايان سال پنجم تولد اين ناهنجاري

 

                                                             
6- Teratology 



 
 

درصد از شيرخواران  33نقايص زمان تولد اولين عامل مرگ و مير شيرخواران و مسئول مرگ حدود  .دهندمي

نيز محسوب  هاسالگي و يكي از علل اصلي معلوليت 69ضمنا پنجمين علت اصلي كاهش طول عمر بالقوه قبل از  .است

سياه  ها،به علاوه به نژاد يا گروه خاصي وابستگي ندارند و ميزان مرگ و مير ناشي از اين نقايص براي آسيايي .شوندمي

 ابوالحسني و همكاران،) باشدپوستان و بوميان آمريكاي شمالي يكسان ميسفيد  پوستان آمريكايي، مردمان آمريكاي لاتين،

3288 .) 

باشند، نقايص آنزيمي و به طور ماكروسكوپي قابل تشخيص مي با اين كه اغلب نقايص مادرزادي ساختماني بوده و

يايي و فيزيولوژيک ميممكن است وجود داشته باشد كه اين نقايص باعث اختلال اعمال شيم شيميايي غير قابل رؤيت،

 .گردند

-محصول ناقص اين متابوليسم .ها و يا مواد رنگي باشدچربي ها،آنومالي متابوليسم ممكن است مربوط به پروتئين

هاي آنومالي. شوندگردند ويا دفع ميشوند و باعث اختلال اعمال اعضاي مختلف ميهاي غير طبيعي يا در بدن جمع مي

 .ي زندگي داخل رحمي به وجود آمده باشندممكن است ارثي باشند و يا در دورهفيزيكي و شيميايي 

گويند و نقايصي را كه بعد از تولد به علت عوامل نقايصي را كه جنين در موقع تولد دارد نقايص مادرزادي مي

 .نامندنقايص اكتسابي مي كند،فيزيكي و شيميايي و بيولوژيک كسب مي

 

 

 

 9هاتراتوژن -3-الف

 )تراتوژن ماده يا عاملي است كه برخورد جنين با آن تغييري دايمي در شكل يا عمل اعضاي جنين به وجود آورد 

 Cunningham ،3772وهمكاران .) 

 :بايستمي تراتوژن محسوب شود، براساس تعريف براي آنكه يک ماده يا فرايند،

                                                             
7- Teratogen 



 
 

 .باشدآنكه جهت برخي از اعضاي هدف انتخابي ميها شود، حاكي از اي مشخص از ناهنجاريمنجر به مجموعه .3

زايي يا ارگانوژنز  ي زماني محدود انداميعني در طي دوره ي خاصي از نمو جنين اعمال نمايد،اثرات خود را در مرحله .3

 .اعضاي هدف

 (.3273متقي نژاد، )ميزان وقوع وابسته به دوز را نشان دهد  .2

 هاچگونگي عمل تراتوژن -8-الف

ها از دو نظر بايد مورد بررسي قرار تراتوژن ها چنين بيان كرد كه،در مورد عمل تراتوژن 3796در سال 8اكسنس

 :كه عبارتند از ها در موجود زنده شناخته شود،گيرند تا چگونگي عمل آن

 کنندها عمل ميمحلي که تراتوژن -3

 :براي عمل يک تراتوژن چهار منطقه اساسي وجود دارد

تواند بر زنجيره فعل و انفعالات متقابل ميان هسته و سيتوپلاسم سلول كه يک تراتوژن مي :جزء داخل سلولي -الف

 .اثر خود را اعمال نمايد شود،هاي خاصي ميمنجر به توليد متابوليت

شناسايي و هاي تكامل از قبيل آزمايشات متعدد نشان داده است كه سطح سلول در بسياري از روند :سطح سلول -ب

 .مهاجرت اهميت خاصي دارد

شود و ها توسط ماتريكس خارج سلولي معين ميها، ساختمان و عمل آندر بسياري از بافت :ماتریكس خارج سلولي -ج

تواند با دخالت در توليد يا بلوغ بنابراين يک تراتوژن مي .هر ماتريكسي تركيب منحصر به بافت اختصاصي خود را داراست

 .ارج سلولي روي عمل بافت اثر بگذاردماتريكس خ

                                                             
8- Saxen 


