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  تعهدنامه
 

  دانشگاه فردوسي مشهد، عنوان پاياننامه:دامپزشكي،دانشكده دكتري حرفهاي ، دوره  فاطمه دهقانشهرضا اينجانب
، مس، روي، آهن و سلنيوم با برخي از شاخصهاي استرس Iارزيابي همبستگي بين مقادير سرمي تروپونين 

  متعهد ميشوم: و حسامالدين سيفي آقايان دكتر مهرداد مهري  تحت راهنما�� تحت راهنما��اكسيداتيو در گوسفند
 تحقيقات در اين پاياننامه توسط اينجانب انجام شده است و از صحت و اصالت برخوردار است. •
 در استفاده از نتايج پژوهشهاي محققان ديگر به مرجع مورد استفاده استناد شده است.  •
مطالب مندرج در پاياننامه تاكنون توسط خود يا فرد ديگري براي دريافت هيچ نوع مدرك يا امتيازي در هيچ  •

 جا ارائه نشده است. 
كليه حقوق معنوي اين اثر متعلق به دانشگاه فردوسي مشهد ميباشد و مقالات مستخرج با نام «دانشگاه  •

 به چاپ خواهد رسيد.  »Ferdowsi University of Mashhadفردوسي مشهد» و يا «
حقوق معنوي تمام افرادي كه در به دست آمدن نتايج اصلي پاياننامه تأثيرگذار بودهاند در مقالات مستخرج از  •

 رساله رعايت شده است. 
در كليه مراحل انجام اين پاياننامه، در مواردي كه از موجود زنده (يا بافتهاي آنها) استفاده شده است ضوابط و  •

 اصول اخلاقي رعايت شده است. 
در كليه مراحل انجام اين پاياننامه، در مواردي كه به حوزه اطلاعات شخصي افراد دسترسي يافته يا استفاده  •

 شده است، اصل رازداري، ضوابط و اصول اخلاق انساني رعايت شده است. 
 تاريخ و

 امضاي دانشجو 

 

 

  
 مالكيت نتايج و حق نشر

كليه حقوق معنوي اين اثر و محصولات آن (مقالات مستخرج، كتاب، برنامههاي رايانهاي، نرمافزارها و تجهيزات ساخته  •
 شده) متعلق به دانشگاه فردوسي مشهد ميباشد. اين مطلب بايد به نحو مقتضي در توليدات علمي مربوطه ذكر شود.

 استفاده از اطلاعات و نتايج موجود در پاياننامه بدون ذكر مرجع مجاز نميباشد. •



 به نام خدا

 گواهي اعضاي كميته ي پايان نامه

، مس، روي، آهن و ، مس، روي، آهن و IIارزيابي همبستگي بين مقادير سرمي تروپونينارزيابي همبستگي بين مقادير سرمي تروپونين
  سلنيوم با برخي از شاخصهاي استرس اكسيداتيو در گوسفندسلنيوم با برخي از شاخصهاي استرس اكسيداتيو در گوسفند

 به كوشش:

 فاطمه دهقانشهرضا

 پايان نامه

ارائه شده به تحصيلات تكميلي دانشگاه فردوسي مشهد به عنوان بخشي از فعاليتهاي تحصيلي 
 لازم جهت اخذ درجه دكتري حرفهاي دامپزشكي

 در رشته دامپزشكي

 از دانشگاه فردوسي مشهد

 جمهوري اسلامي ايران

 

 20ارزيابي كميته ي پايان نامه، با درجه: عالي و نمره: 

 

 استاد گروه علوم درمانگاهي دانشكده دامپزشكي دانشگاه فردوسي مشهد)استاد راهنما:دكتر مهرداد مهري (

 استاد گروه علوم درمانگاهي دانشكده دامپزشكي دانشگاه فردوسي مشهد)استاد راهنما:دكتر حسامالدين سيفي(

استاد مشاور: دكتر محمد حيدرپوربمي (استاديار گروه علوم درمانگاهي دانشكده دامپزشكي دانشگاه فردوسي 
 مشهد)

 داور پايان نامه:دكتر حسن باغيشني(استاديار گروه علوم پايه دانشكده دامپزشكي دانشگاه فردوسي مشهد) 

  زعيمي(استاديار گروه علوم درمانگاهي دانشكده دامپزشكي دانشگاه فردوسي مشهد)مهديهداور پايان نامه:دكتر 

 آذرماه
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با �پاس و ���� ��اوان   

� � ت�ھا با د��ر ���داد ���ی و د��ر �ساما�د�ن ���ی  از اساتید را��ما�م �ناب آ�ی 

را��مایی �ی د��وزا� و �د�ا� شان � ا�� ا�ن پایاننا� از �یایی �ی ��غ ��م �و�ش ��وردارم ��ود��د 

بل�ه ����ه و ��واره �ر�نده ا�طاف ا�شان � دور�ی ���ی�م �ود�م  

�ناب آ�ی د��ر �یدر�وراز ا�تاد �شاور �ر�وارم   

��ز � با را��مای�ھای �و�ش ا�ن ���ر�ن را از ر���ود�ی �ود�ند و �بارشان �����ندم سا��ھا�د�ل ���� و 

�پاس را دارم.  

 � خا�� ��و�ی داوری ا�ن �ناب آ�ی د��ر با����ی و �رکار خا�م د��ر ز���یاز 

پایان �� ���� �ی��م.  



ص��وی از  کار�ھا�شان � ا�� ا�ن پایان ��آ�ی د��ر ���ود � ���ما� ���� �ی��م و  � خا�� ��

�ای ا�شان آرزوی �وف��ت  �ی��م.   

کلا��ھای ��م � ورودی از گاه84 ��ه ی ��   و دو�تا�م � �وا�

  � ��ظات شادی را  با آ�ن ��ری ��دم �ل ���� و �پاس را دارم و �ا�شان ���ر�ن � را آرزو �ی��م

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 چكيده

 

، مس، روي، آهن و سلنيوم Iارزيابي همبستگي بين مقادير سرمي تروپونين

 با برخي از شاخصهاي استرس اكسيداتيو در گوسفند

 

 به كوشش:

 فاطمه دهقانشهرضا

 

مطالعه حاضر به قصد بررسي هر نوع ارتباطي بين غلظت آهن، مس، روي و سلنيوم با غلظت 
قلبي، مالونديآلدهيد، ظرفيت تامآنتياكسيداني، آلبومين، بيليروبين و اسيداوريك Iتروپونين

 انجام شده است.

 بره با رنج سني يك روز تا يك سال از مناطق مختلف استان خراسان رضوي نمونهگيري 178از 
-قلبي، مالونديآلدهيد، ظرفيت تامآنتيIآهن، مس، روي، سلنيوم، تروپونينانجام شد.غلظت 

اكسيداني، آلبومين، بيليروبين و اسيداوريك در نمونههاي سرمي اندازگيري شد.براساس توزيع 
غيرپارامتريك دادهها، از روشهاي غيرپارامتريك براي شناسايي تفاوتهاي بين گروههاي تعيين 
 شده و همچنين براي شناسايي همبستگي بين پارامترهاي اندازگيري شده استفاده شده است.

قلبي بهطور معنيداري در برههاي دچار كمبود سلنيوم بالاتر بود. در برههاي با Iغلظت تروپونين
-ميزان آهن پايينتر نسبت به ميزان طبيعي آهن، ميزان بيليروبين و آلبومين به ترتيب، به

طورمعنيدار نسبت به گروه آهن طبيعي بالاتر و پايينتر بود. همبستگي منفي معنيدار بين 
 قلبي مشاهده شده است. همبستگي منفي مشابهي همچنين بين آهن با  Iسلنيوم با تروپونين

سلنيوم، روي با بيليروبين، آهن با مس، آهن با بيلي روبين، مالونديآلدهيد با بيليروبين و 



با Iآلبومين با بيليروبين شناسايي شده است. همبستگي مثبت معنيدار بين غلظت تروپونين
اسيداوريك، روي با آهن، روي با مس، روي با مالونديآلدهيد، روي با آلبومين، آهن با 

آلبومين، ظرفيت تامآنتياكسيداني با اسيداوريك و بيليروبين، مالونديآلدهيد با آلبومين و 
 اسيداوريك با بيليروبين مشاهده شده است.

به نظر ميرسدكه غلظت ريزمغزيها يك نقش مهم در سيستم دفاع آنتياكسيداتيو در برهها 
 بازي ميكند.
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8T راديكالهاي آزاد مانند گونههاي اكسيژن فعال طي يك واكنش بيوشيمايي و عملكرد سلولي به طور مثال
متابوليسم  ميتوكندريايي شكل ميگيرند. در شرايط نرمال همواره تشكيل راديكالهاي آزاد و مصرف آنتي 

اكسيدانهادر يك تعادل قرار دارد و استرس اكسيداتيو حاصل عدم تعادل بين تشكيل و خنثي شدن 
پرواكسيدانتها مي باشد. پروسههاي پاتولوژيكي مختلفي اين بالانس را با افزايش ميزان راديكالهاي آزاد در 

مقايسه با ميزان آنتي اكسيدانتها مختل مي كنند. افزايش تشكيل راديكالهاي آزاد حاصل فعاليت سلولهاي 
 عفونت و سرطان  و امثال اينها ميباشد. تشكيل راديكالهاي آزاد و تاثير اين ، ايسكمي، التهاب،ايمني

مولكولها بر عملكرد سلولي (كه ميتواند منجر به مرگ سلولي شود )را به طور كلي استرس اكسيداتيو گويند. 
اين مولكولهاي ناپايدار عموما شامل انواع اكسيژن و نيتروژن ميشوند كه در ايجاد بسياري از بيماريها مثل 

). آنتي 1 بيماريهاي كبدي و كليوي  و نواحي التهابي و....نقش دارند(، بيماريهاي قلبي مزمن،آلزايمر
اكسيدانتها تركيباتي هستند كه از طريق جاروب كردن راديكالهاي آزاد سيستمهاي بيولوژيك را در برابر 

 ،كاتالاز ، آسيب اكسيداتيو محافظت ميكنند. از آنزيمهاي آنتياكسيداتيو ميتوان سوپر اكسيد ديسموتاز
گلوتاتيونپراكسيداز و گلوتاتيونردوكتاز را نام برد. از سلنيوم، روي و مس  نيز مي توان به عنوان آنتي 

اكسيدانتهاي غذايي نام برد اما اين عناصر خودشان به تنهايي فعاليت آنتي اكسيداتيو ندارند بلكه به عنوان 
  و به هر دو ساختار Se- GPXو Zn-Cu SODيك كوفاكتور در آنزيمهاي آنتياكسيدانت عمل ميكنند مانند

 باعث تغييراتي در فعاليت trace elementsخاص ميبخشد. حدس زده شده كه هر تغييري در ميزان 
 ).2آنزيمي و اثر مهمي بر مستعد شدن بافت به استرس اكسيداتيو مي گردد(

8T مس  عنصري است كه به عنوان كوفاكتور درساختار آنزيمهايي مانند سيتوكروم اكسيداز ،تيروزيناز
،سوپراكسيد ديس موتاز و فرواكسيداز شركت دارد. آنزيم فرواكسيداز آهن فريك را به فرو تبديل مي كند كه 

در عدم حضور اين آنزيم، آهن فريك منجر به توليد راديكالهاي آزاد هيدروكسيل مي شود. از طرفي افزايش 
ميزان سرمي مس ميتواند به عنوان يك عامل اكسيدان عمل كند مثلا در خون با اثر بر غشا گلبولهاي قرمز 
باعث آسيب اكسيداتيو غشا و هموليز ميشود. به خاطر وجود مس در ساختار آنزيمهاي مختلف كمبود آن به 
اشكال باليني متنوعي نمايانگر ميشود مانند :كاهش وزن، آنمي، ضايعات عصبي در برهها، تغيير رنگ پوشش 

) . 3خارجي و تغييرات فيزيكي پوشش خارجي، عوارض قلبي و.... (

8T نوع آنزيم، بسياري از عوامل بيولوژيك ديگر چون هورمون ها، پپتيدها، 300 روي در عملكرد بيش از  
سلولي مهم  سيتوكين ها،ساخت اسيد هاي نوكلئيك و پروتئينها نقش دارد. وجود روي براي فعاليت غشاي

است. روي در تصحيح فرايندهاي استرس اكسيداتيو داراي نقش است. خواص آنتي اكسيداني روي در سيستم 
هاي بيوشيميايي مشخص ميباشد و به نظر مي رسد بخشي از اين فعاليت مستقل از فعاليت متالو آنزيمي روي 

باشد. اثرات مزمن آنتي اكسيداني روي مرتبط به القاي موادي مثل متالوتيونين ها ميباشد. اما اثرات حاد آن 



احتمالا ناشي از حفاظت گروههاي سولفيدريل پروتئيني و  كاهش تشكيل راديكالهاي هيدروكسيل از اكسيژن 
 ) .4و هيدروژن پراكسيد است (

8T آهن از فراوان ترين عناصر در كره زمين است كه تمام موجودات به جز لاكتو باسيل ها براي حيات به آن 
نياز دارند. كم خوني ناشي از فقر آهن از فراوانترين انواع كم خوني است كه در انسان از اهميت بيشتري 

برخوردار است .آهن در بافت خون ساز در ساختار هموگلوبين شركت كرده ودر بافتهاي ديگر در ساختار آنزيم 
هايي چون پراكسيداز، كاتالاز و تريپتوفان اكسيژناز. در سيتوكرومها و ميوگلوبين به صورت مشتقات هم وجود 

-دارد. آهن درسندروم حاد كرونر در انسان  طي واكنشهاي ايسكميك آزاد شده و ميزان سرمي آن افزايش مي

يابد. شواهدي وجود دارد كه آهن در طول ايسكمي بافتي قادر به توليد راديكالهاي آزاد مثل: سوپر اكسيد ، 
 ).3هيدروكسيل و هيدروژن پراكسيد است و به اين طريق به آسيبهاي ناشي از ايسكمي شدت مي بخشد(

 سلنيوم از ريز مغزيهاي ضروري براي بدن است. شناخته شدهترين  وظيفه آن شركت در ساختمان آنزيم 
گلوتاتيون پراكسيداز است. اين آنزيم باعث تبديل پراكسيد هيدروژن به آب مي شود و لذا از مهمترين اجزاي 

 شركت ˛سيستم آنتي اكسيدان سلولي است. وظيفه مهم ديگر سلنيوم كه نسبتا“ به تازگي شناخته شده است
اين آنزيم در تبديل  .(iodothyronin -5΄ deiodinas) مي باشد1آن در ساختمان آنزيم ديوديناز تيپ 

 شركت ميكند. سلنيوم در ˛) كه فرم فعال مي باشد (T3) به تري يودوتيرونين  (T4هورمون تيروكسين 
متابوليسم اسيد آراشيدونيك شركت مي كند و اين ارتباط در عمل نوتروفيلها در جهت كشتن باكتريها و لذا 

 بيماري عضله ˛ايمني غيراختصاصي بدن اهميت دارد. در گوسفند مهمترين اختلال حاصل از كمبود سلنيوم
 خم شدن مفصل خرگوشي و لرزش عضلاني مشخص مي شود. ˛سفيد است كه با علايمي همچون ضعف پاها 

نكروز مشخص عضله قلب و عضلات اسكلتي از نشانههاي مشخص پاتولوژيك اين بيماري است و اغلب بيماران 
به علت نارسايي قلب مي ميرند. كمبود مرزي و كوتاه مدت سلنيوم با كاهش رشد و اسهال مشخص مي شود. 
 در حال حاضر اندازه گيري مقادير آنزيم گلوتاتينپراكسيداز در گلبولهاي قرمز  و يا پلاسما و نيز سلنو پروتئين

P و نيز اندازه گيري  ميزان سلنيوم سرم جهت تشخيص بيماري استفاده ميشوند كه در اغلب موارد در كشور 
 موجود نيست و نيز كيت هاي P در دسترس نبوده يا به طور روتين استفاده ندارند. براي مثال سلنو پروتئين

گلوتاتين پراكسيداز استفاده روتين در آزمايشگاهها ندارد و بايد از خارج به طور سفارشي وارد شود و يا اندازه 
 ) .5گيري سلنيوم با روش جذب اتمي در آزمايشگاههاي محدودي در دسترس مي باشد(

پروتئينهاي تنظيم كنندهاي هستند كه بخشي از اسباب انقباضي عضلات )  (troponinتروپونينها 
اسكلتي و قلبي را تشكيل مي دهند. اين  پروتئينها در عضلات صاف وجود ندارند و همراه با پروتئينهاي 

 بخشي از فيلامنتهاي نازك ميو فيبريلها  بوده و نقش اساسي در تنظيم با واسطه كلسيم ˛اكتين و ميوزين
 پروتئين جداگانه از نظر عملكردي در عين 3را بر عهده دارند. كمپلكس تروپونين متشكل از  انقباض عضلات

. آسيب به ميوسيتهاي قلبي منجر به از دست I,T,C)حال با اثرات متقابل با يكديگر ميباشد(تروپونينهاي 
رفتن يكپارچگي غشاي سلولي شده و منجر به نشت تروپونينها به داخل خون ميشود. بعد از آسيبهاي حاد 



قلبي تروپونينهاي سيتوزولي رها شده و افزايش اوليه در خون ايجاد مي شود. اين رخداد با رها شدن آهسته 
 ساعت تخمين زده مي شود. در 2تروپونينهاي متصل به ميوفيبريلها ادامه مييابد. نيمه عمر آنها در خون 

 ساعت بعد  48 تا 12 ساعت بعد شروع به افزايش كرده  و حداكثر ميزان 24 تا 4انسان بعد از آسيب حاد قلبي 
 روز بالا مي ماند. روندي مشابه در آسيب هاي تجربي قلبي در سگ نيز گزارش 10 تا 7ايجاد مي شود و براي 

  امروزه به عنوان روشهايي بسيار مناسب جهت تشخيص ضايعات Iشده است. اندازه گيري تروپونينهاي قلبي
قلبي مورد استفاده قرار گرفته و در اكثر بيمارستانهاي انساني به طور روتين در دسترس مي باشند. نكته مهم 

ديگر اينكه به واسطه شباهت ساختماني موجود بين تروپونينها در حيوانات مختلف كيتهاي موجود در بازار 
به خوبي مي توانند جهت اندازهگيري و تشخيص ضايعات عضلاني قلب حيوانات مختلف مورد استفاده قرار 

   ) .6،7،8گيرند(
 با توجه به مطالب فوق مطالعه حاضر سعي خواهد كرد ارتباط ميان مقادير مس، روي، آهن و سلنيوم سرم 

 قلبي كه به عنوان يك Iخون را با شاخصهاي اختصاصي و غيراختصاصي استرس اكسيداتيو و تروپونين
 ريز  8Tشاخص در تشخيص و پيش بيني و شدت ضايعات ميوكارد امروزه استفاده ميشود بر قرار نموده تا نقش

  و واكنشهاي اكسيداتيو در پاتوژنز و ارزش تشخيصي آنها در ضايعات ميوكارد شناسايي شود.8Tمغزيها

 

 

 

 



 

                             «��ل اول»               

��وری � ����قات ا�جام �ده 
 

 


