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  سوري موش ريهبر  )ل اتري بوتيول ترشيمت (MTBEاثر 

  *.B.Sc، نير دايي پور *M.Sc.، علي افتخاري*.M.Sc، عبدالحسن دولاح*.Ph.Dعلي اميني �، *.Ph.Dسيروس شميلي 1

   گروه زيست شناسي، دانشكده علوم،دانشگاه رازي كرمانشاه*

  85 آبان ماه : ،  پذيرش855شهريور ماه : وصول

 چكيده

  .ه ي رساختمانر روي يصورت خوراكي و تنفسي دو  به آثار متيل ترشيوبوتيل اتر كاربرد بررسي :فهد
 در . روز استفاده شد25در مدت  مار بصورت تنفسيصورت خوراكي و ت همار بيمار با حلال، تيكنترل، ت چهار گروه :مواد و روشها

  MTBE   سي سي از محلول روغن زيتون و1/0ر متوسط روش خوراكي به موشهاي تيمار در هر روز در يك نوبت به طو
(Methyl Tertiary Butyl Ether ) )06/0 سي سي MTBE + 04/0كيلو گرم وزن /  ميلي گرم 1600با عيار )  سي سي روغن زيتون

در . اده شد دقيقه تنفس د15 به مدت PPM 72000  برابر LC50مقدار  4/0در استرس تنفسي در همين مدت  . موشها خورانده شد
  .ها توزين و براي مقاطع ميكروسكوپي آماده شدند خاتمه هر دوره، پس از تشريح و برداشتن ريه، نمونه

هاي تحت استرس  داري در گروه هاي تهيه شده نشان داد كه ناهنجاريهاي معني  مطالعه ماكروسكوپي و ميكروسكوپي نمونه:ها يافته
افزايش درصد وزن ريه نسبت به وزن : ناهنجاريهاي ايجاد شده عبارتند از. ل وجود داردهاي كنتر خوراكي و تنفسي نسبت به گروه

 IIبدن، پر خون شدن ريه و گسترش مويرگهاي خوني در سپتاها، ضخيم شدن سپتاها، افزايش ميانگين تعداد سلولهاي پنوموسيت نوع
يه، كوچكتر شدن آلوئولها، كاهش ميانگين عرض مجراي ، ضخيم شدن اپيتليوم رIو كاهش ميانگين تعداد سلولهاي پنوموسيت نوع

  . آلوئولي، افزايش ميانگينهاي قطر داخلي و ضخامت ديواره اي برونشيولهاي تنفسي، انتهايي و برونكوس
 به دو طريق خوراكي و تنفسي باعث ايجاد ناهنجاريهاي ريوي در حيوانات MTBEدهد كه مصرف ماده   نتايج نشان مي:گيري نتيجه

  .شود جربي ميت
   ريه، خوراكي و تنفسي، موش، MTBE ماده :ها كليدواژه
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  شناسـي   كرمانشاه، دانشكده علوم دانشگاه رازي، گـروه زيـست         :آدرس مكاتبه  �

  

 E-mail:aamini@razi.ac.ir        19395-4644 67149 : صـندوق پـستي  

mh_nasr@med.mui.ac .ir    

  مقدمه

ك بـوي   ي ـب آلي فرار بـا      يك ترك ي،  )چربي دار (ك  يفاتياتر آ ل  

 ـبا نام عمومي مت    MTBE. استخاص    ـ بوت -يول ترش ـ ي ل اتـر   ي

صـورت   هاتاق ب  در دماي است   C5H12Oييايميداراي فرمول ش  

 بخـارات   اسـت اشتعال وانفجار    ار قابل يرنگ بوده و بس   يع ب يما

.  دهنـد   تشكيل  را با هوا   يآن ممكن است مخلوط قابل انفجار     

در صورت اشتعال ممكن     بوده و    داريدي ناپا يدر محلولهاي اس  

 ].1و2[ د كنديآور و سمي تول است گازهاي سوزش

MTBE ــاد داراي نقطــه  درجــه ســانتيگراد، نقطــه -109 انجم

 دالتـون،   15/88مولكـولي    درجه سـانتيگراد، وزن      2/55جوش  
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  درجه سانتي گـراد،   20در  سانتيمترمكعب  / گرم 7404/0چگالي

 درجه سـانتي    25وه در   يمتر ج يلي م 245فشار بخاري در حدود     

 50ت در آب در حـدود       يت حلال ي و قابل  110گراد، عدد اكتان    

ن ي در بنـز   MTBE . درجه سانتي گراد اسـت     25تر در   يگرم بر ل  

 شـود،   گـر حـل مـي     ي و اترهاي د   مخلوط شده و در آب، الكل     

شود و    ن و آب پراكنده مي    يكنواخت در  بنز   ين به طور    يهمچن

  ].1،2و3 [ماند كي معلق مييزياز به مخلوط كننده فيبدون ن

ن يك مـاده افزودنـي بـه بنـز        ي  به عنوان  MTBE استفاده اصلي 

ل سـرب در    ي ـني تتـرا ات   يگزي بالا بردن عدد اكتـان و جـا        براي

د كربن، اوزون   يزان مونوكس ي م MTBE ].4،5و6 [باشد ين م يبنز

گـر را   يي فرار د  هادروكربنيه ن و يانتشار  بنز  نيز  ا هر دو و      ي و

ك عامل درمـاني    ين بعنوان   ي همچن MTBE ].7 [دهد  كاهش مي 

سه صـفرا در انـسان      ي ـ  سنگ كلسترول ك    vivo inه  يبراي  تجز  

  ].2،3و8 [شود استفاده مي

MTBE    ،ـ امريكـا  در   1970دراواخر سال   نخستين بار  دليـل  ه   ب

ل ي ـلكن آ يگزي جـا  داشتن عدد اكتان بـالا و بهـسوزي بنـزين،           

بر اساس اعلام شركت ملي پخش و       ]. 9و10 [ شد بنزينسرب  

روزهـواي  ( 1380ماه سال   يد 29هاي نفتي، از      ش فراورده يپالا

از   در تهـران آغازشـده و      MTBEن حاوي   ياستفاده از بنز  ) پاك

ن ســرب دار ين بنــزيگزي جــا،در سراســر ايــران 1381 ســال 

  .ه استديگرد

 ـبــات هيمـشابه ترك   در طـول تمــام  MTBEن، يدروكربني بنــزي

ايـن  منابع انتشار    0دشو  ط مي ي وارد مح  ،مراحل چرخه سوختي  

ه، آزاد  ي ـل نقل ين و وسـا   يهاي بنـز    ستگاهير از ا  يتبخ: شاملماده  

زش بـه صـورت      ي ـر تانكرها، نشت خط  لوله، ر      يشدن از ذخا  

   ].11[است شگاه ياد شدن از انبار پالاتصادفي و آز

ژن دارهـاي   ي و اكـس   MTBEرسـد كـه      ينظر  م ـ  ه  طور كلي ب   به

در هـر دو    در محيط زيـست     ري  يه پذ يسوختي وابسته به تجز   

 ـبه دل امر  ن  يا0 مقاوم باشند  حالت بي هوازي و هوازي نسبتاً      ل ي

ونـد اتـري و حـضور اتـم كـربن           يي پ يايميري ش ـ يواكنش ناپذ 

  ].12[است  MTBE چهارم در 

MTBE    لـي  يلي نامطبوع دارد كـه در غلظتهـاي خ        ي بو و مزه خ

رسد كه مـردم بـه      ينظر م ه   بطور كلي ب   0شود  ن احساس مي  ييپا

تر   در آب نسبت به بوي آن در هوا اندكي حساس          MTBEمزه  

آور   را در آب نامطبوع، تلـخ و تهـوع         MTBEافراد مزه    0باشند

 -240ود حـــد آســـتانه آن در حـــد. ف كـــرده انـــديتوصـــ

ليتـر  /  ميكروگـرم  15 -180بـراي مـزه و      ليتر  / ميكروگرم135

  ].10 [براي بو در آب متفاوت است

 هاوانات و انـسان   ي در هر دوي ح    MTBEكي اصلي   ير متابول يمس

ترشـيو  (TBAد    ي ـو بوده كه منـتج بـه تول       يداتيون اكس يلاسيدمت

 ـ ن HCHOوانـات   يح در]. 13 [شـود  يم ـ) بوتيل الكـل     ك ي ـز  ي

ــمتابول ــتت ي ــا 0)14(اس  ــي ــه وس ــنش ب ــاميله آنزين واك ي ه

 باعــث  MTBE].3 [شــود ز  مــييكاتــال450Pتوكرومييســ

 450توكروم يد در كبد و كـاهش حجـم س ـ  يپيون ليداسيپراكس

P15 [شود مي    موشكروزومي كبد دريم.[  

ات يرا شـكا  يز. ك مسئله مهم است   يط  ي در مح  MTBEحضور  

 در  ها و شش  هامن ماده بر چش   يادي مرتبط با اثرات سوزش ا     يز

 ـ بـه عنـوان      MTBEنواحي مانند آلاسكا كه از       ب در  ي ـك ترك ي

  ].6[كنند، گزارش شده است  ن استفاده مييبنز

MTBE   است كه واني شناخته شده    يك سرطانزاي ح   به عنوان ي 

در مطالعات  ]. 10 [ باشد نيز سرطانزاي احتمالي انسان     تواند مي

 سـمي   نـسبتاً  MTBEكـه   اسـت   وانات گـزارش شـده      يروي ح 

ستم عـصبي   ي ـت درون بدن ضعف س    يهاي مسموم   نشانه. است

 ـ ايـن مـاده    . اسـت  مركزي، آتاكسي و تنفس سـخت      ن ي همچن

ت ي امـا حـساس    ،شـود   م پوست مي  يباعث سوزش چشم و ملا    

اطلاعات محدودي از سرعت    ]. 3 [شود  نمي  پوست را موجب  

 ـ كه وارد گـردش خـون س       MTBE و مقدار  شـود    ك مـي  يستمي

جذب آن درعـرض  و ربي دوست است  چ MTBE.وجود دارد

در حالـت   ]. 16[شود   ل مي يد غشاي سلولي تسه   يپيكس ل يماتر

ان خـون جـذب     ي ـرود كه به درون جر      ع انتظار مي  يا ما يگازي  

 هـاي   از راه هـا   رات   به درون گردش خون      MTBE ].17 [شود

ــخــوراكي، درون صــفاقي، درون ور ــدي ي ا تنفــسي جــذب ي

 ـمقادر MTBE  جذب پوسـتي ]. 2 [شود مي رهاي يسه بـا مـس  ي
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 ـهــا توز  راتاصـلي در  بـه همـه بافتهـاي    MTBEق خـون،  ي از طر  ،گر محدود است  يد  ـدله  بــ0شـود  ع مــيي اتيل خــصوصي

ش هـاي تي وحتي متابول  MTBEرود كه    كي، انتظار نمي  يليدروفي ه

ترشـيو بوتيـل     (TBAمتابوليـت   . در بافتهاي بدن انباشته شوند    

 MTBE . بمانـد  يتـر رسد به مـدت طـولاني          مي به نظر ) الكل

 ـ و   شـده ب اصـلي دفـع      يعنوان ترك ه   ب دهجذب ش  ز يا متـابول  ي

 ].18 [دگرد مي

غيـر   تاثيرات اين ماده روي بـدن بـه دو صـورت سـرطاني و              

 به دليـل زمـان نـسبتاً كوتـاه از آغـاز             .شود  سرطاني تقسيم مي  

مطالعـات كـافي بـراي       مصرف گسترده اين مـاده تحقيقـات و       

 بـراي  .ئي در انسان انجام نشده است بررسي تاثيرات سرطان زا   

 از سميت اين ماده بر روي انـسان نيـاز بـه              تر ارزيابي صحيح 

نكـه  در    يخصوص ا ه   ب .باشد  مطالعات و تحقيقات بيشتري مي    

، توليـدمثل و رشـد اطلاعـات        هامواردي مانند تاثير بر روي ژن     

بـه صـور    كـه    حيوانـات آزمايـشگاهي      در .است ارمحدوديبس

موضـوع   قرار گرفتند    MTBE  مقادير بالاي مختلف در معرض    

ن معني كـه در يـك       يبد 0اثبات گرديده است  سميت اين ماده    

ميلـي   1000 بـه مقـدار      MTBEسري آزمايشات در اثر بلعيدن      

به ازاء هر كيلوگرم وزن بـدن در روز در طـي يـك دوره               گرم  

ي رات ماده  به سرطان خون مبـتلا شـدند و            ها روزه موش  104

ديده   نر نيز در دوره فوق تومورهاي بيضوي          ي رات هادر موش 

 ماهه با استنـشاق ايـن       18 طي تحقيقاتي كه در يك دوره        0شد

 خاصـيت   ،ي رات نر و ماده صورت گرفـت       هاماده توسط موش  

ــات آزمايــشگاهي مــشاهده گرديــد   0ســرطاني در ايــن حيوان

 اين ماده را در گروه با امكان سـرطان          USEPA ،برهمين اساس 

، MTBEدر مورد تا ثيرات غير سـرطاني،        . ه است زائي قرار داد  

از مهمترين وشايعترين عوارض تـنفس آن در انـسان سـردرد،            

 يـك    در .باشـد   سرگيجه، تهوع، آلرژي ومشكلات تنفـسي مـي       

بـه  ميلـي گـرم      70روي موش صحرايي با  بلعيـدن        بررسي بر   

لـي   و ،ازاء هر كيلوگرم وزن بدن در روز تاثيري مشاهده نـشد          

بـدن در    به ازاء هر كيلوگرم وزن    ميلي گرم    100 از   در استفاده 

  ].   19[روز عوارض آن مشاهده گرديد 

 
  مواد و روشها

 تهيـه شـده   Albino NMRIسفيد نژاد ي  موشهادر اين روش از

موشـها در   .  استفاده شـد   از موسسه سرم سازي حصارك كرج     

ساعت 12 درجه سانتيگراد،    22اطاق مخصوص با دماي حدود      

ساعت روشنايي در قفسهاي مخصوص از جنس       12تاريكي و   

تهيـه شـده از شـركت خـوراك دام      pelet نـوع   استيل، غذا از

 روي چهار گروه موش     هاآزمايش.  نگهداري شدند  پارس تهران 

تيمـار  ،  كنترل[  گرم 30ي   وزن  ميانگين واي   هفته 10اًماده حدود 

 و تيمـار بـه      (gavage)، تيمـار بـه صـورت خـوراكي          با حـلال  

از روغن زيتون خالص    .  انجام شد  (inhalation)]نفسيصورت ت 

 . اسـتفاده شـد     بـه صـورت خـوراكي       تيمار عنوان حلال در    به

LD50     برايMTBE     ميلـي   4000 ″باي  به صورت خوراكي، تقر

بـه  LC50 و كيلـوگرم  /  ميلـي ليتـر   96/5  كيلـوگرم يـا  / گرم 

مترمكعب /  گرم 141 ″بايقه، تقر يدق15صورت تنفسي به مدت     

قـه برابـر بـا      يدق10در هوا و بـه مـدت        ليتر  /  ميلي مول  6/1 اي

PPM000 ,180   براي mice   2و3[است .[MTBE     4/0 به ميـزان 

 مقـدار   4/0بـه ميـزان     و   خوراكي    روش  تهيه و به   LD50مقدار  

LC50     مـدت اسـترس    . شـد ر داده   ي  تنفسي تأث   روش  تهيه و به

 سـي   سـي  1/0  طورمتوسط مقدار       ه   روز و در هر نوبت ب      25

/ ميلـي گـرم    1600 در روغن زيتون حـاوي       MTBEاز محلول   

 PPM 72000 به صورت گـاواژ و       MTBEوزن موش   كيلوگرم  

در خاتمه هـر    . شدر داده   يقه  استرس تنفسي تأث    يدق15به مدت   

هـا تـوزين و بـراي     دوره، پس از تشريح و برداشتن ريه، نمونه    

ــدند   ــاده ش ــكوپي آم ــاطع ميكروس ــاطع   . مق ــه مق ــراي تهي ب

  در محلــول فرمــالينهــا پــس از تثبيــت كروســكوپي، ريــهمي

 و انجـام مراحـل آبگيـري، شـفاف سـازي، آغـشته               درصد10

سازي با پارافين، در پارافين قالب گيري شدند و از آنها مقاطع            

  ميكروني تهيه شد و براي رنگ آميزي نيز از رنـگ آميـزي               5

ورد هاي تهيه شده م ـ     در پايان نمونه  .  استفاده شد  H&Eمركب    
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ــت    ــرار گرفـ ــكوپي قـ ــي ميكروسـ ــكوپ (بررسـ ميكروسـ

 .تـا تغييـرات سـاختاري مـشخص شـوند         )  Olympusالمپوس

 عكس گرفته   DP12وسيله دوربين ديجيتال      ها به   سپس از نمونه  

در اين كار تحقيقي براي بررسي تفاوتهاي درون گروهـي          . شد

 هاي آماري   و مقايسه ميانگينها و  نيز براي بررسي و آناليز داده          

هـا    حاصل از اندازه گيري براي بررسي اندازه آنها و سـاير داده           

هاي شاهد، حلال، تيمارهاي  خوراكي و تنفـسي از            براي گروه 

 one و روش تجزيـه آمـاري   Adobe Photoshop CS نرم افـزار  

Way ANOVA    استفاده شده است و بـراي نـشان دادن سـطح  

ــي ــاوت معن ــروه تف ــين گ ــاليز  دار ب ــا، آن ــوع post hocه   از ن

  استفاده شد و براي رسـم نمودارهـا از برنامـه     Tukey’sتست

ــاري  ــت  Excelآم ــده اس ــتفاده ش ــورت  .   اس ــه ص ــايج ب   نت

SEM + Mean 05/0 ارايه و P<اختلاف معني دار تلقي شد .  

  

  ها يافته

  نتايج آزمايشها بر رشد و نمو ريه 

 25مطالعات ميكروسكوپي ريه در موشهاي ماده بـالغ پـس از            

ز مصرف بيانگر اين است كه درصد وزن ريه نسبت به وزن            رو

درصـد حـلال بـه      65/0درصد شـاهد و     64/0بدن به ترتيب از     

درصد در گروههاي استرسـي خـوراكي و        69/0درصد و   76/0

 ايـن   .)1جدول  ( در موشهاي ماده رسيده است     MTBEتنفسي  

ــود   تغييــرات فقــط در گــروه استرســي خــوراكي معنــي دار ب

بررسيهاي به عمل آمده از مقـاطع بـافتي         ). 2  و 1نمودارهاي  (

ريه در موشهاي تجربـي نـشان داد كـه ميـانگين قطـر طـولي                

، همچنـين ميـانگين ضـخامت       )3نمودار(آلوئولهاي باز و بسته     

 Iديواره ريـه و و ميـانگين تعـداد سـلولهاي پنوموسـيت نـوع            

در هر دو تجربه خوراكي و تنفـسي در مقايـسه بـا             ) 4نمودار(

كنترل كاهش معني داري يافته بود، به خـصوص ايـن           هاي    ريه

كه  ميانگين قطـر طـولي آلوئولهـاي بـسته و ميـانگين عـرض                

مجاري آلوئولي در تجربه تنفسي در مقايسه با تجربه خوراكي          

بررسـيهاي ميكروسـكوپي ريـه      و. داد  كاهش بيشتري نشان مي   

ــانگين تعــداد ســلولهاي   ــي دار مي ــزايش معن ــده اف ــشان دهن ن

 در هـر دو تجربــه خـوراكي و تنفــسي در   II نــوع پنوموسـيت 

باشد، كه ايـن افـزايش در هـر دو            هاي كنترل مي    مقايسه با ريه  

 ).4نمـودار (باشـد   ان مـي  تجربه تنفسي و تجربه خوراكي يكـس      

مطالعات ميكروسكوپي هم چنين مشخص كرد كه ميانگينهـاي         

اي و قطر داخلي برونشيول انتهايي در هـر دو            ضخامت ديواره 

هاي كنترل افـزايش      ه خوراكي و تنفسي در مقايسه با ريه       تجرب

از طرف ديگر ميانگينهاي ضخامت     .معني داري پيدا كرده است    

ديواره اي و قطر داخلي برونشيول تنفـسي در هـر دو تجربـه              

هاي كنترل افـزايش داشـته        خوراكي و تنفسي در مقايسه با ريه      

ــي دار اســت   ــه تنفــسي معن ــورد تجرب ــا در م ــه تنه  اســت، ك

در خصوص ميـانگين قطـر داخلـي برونكـوس در           ). 5نمودار(

 تجربـه تنفـسي و خـوراكي افـزايش معنـي داري ديـده               دوهر

شود، ولي افـزايش حاصـل در ميـانگين ضـخامت ديـواره               مي

ــه معنــي دار نيــست    ).6نمــودار(برونكــوس در هــر دو تجرب

همچنين ميانگين ضخامت ديـواره ريـه و  ميـانگين ضـخامت             

ها در دو تجربه خوراكي و تنفسي در مقايسه با          سپتاهاي آلوئول 

دهـد كـه ايـن        موشهاي كنترل افزايش معنـي داري نـشان مـي         

ــسي   ــه تنف ــه خــوراكي  ضــخامت در تجرب ــسه باتجرب در مقاي

بررسيهاي به عمل آمده از مقاطع بـافتي        .  )7نمودار(بيشتراست

ريه در موشهاي تجربـي نـشان داد كـه ميـانگين قطـر طـولي                

، ميـانگين عـرض مجـاري       )3نمـودار ( و بـسته     آلوئولهاي بـاز  

 Iو ميانگين تعداد سلولهاي پنوموسيت نوع       ) 7نمودار(آلوئولي  

 در هـر    )7نمـودار ( عرض مجاري آلوئـولي      ميانگين) 4نمودار(

هـاي كنتـرل      دو تجربه خوراكي و تنفـسي در مقايـسه بـا ريـه            

كاهش معني داري يافته بود، به خصوص اين كه  ميانگين قطر            

آلوئولهاي بسته و ميانگين عـرض مجـاري آلوئـولي در           طولي  

تجربه تنفسي در مقايسه با تجربـه خـوراكي كـاهش بيـشتري             

  . داد نشان مي

ــه      ــرد ك ــشخص ك ــين م ــم چن ــكوپي ه ــات ميكروس  مطالع

اي و قطر داخلي برونشيول انتهايي        ميانگينهاي ضخامت ديواره  

ي هـا  در هر دو تجربه خـوراكي و تنفـسي در مقايـسه بـا ريـه              

 نظر بـر اينكـه در        . كنترل افزايش معني داري پيدا كرده است      

پارامترهاي مربوط به گروه حلال نسبت      , محاسبات انجام شده  
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به گروه شاهد اختلاف معني دار وجود نداشته است، بنـابراين           

از ارايه نمودارهاي مربـوط بـه گـروه         , در دياگرامهاي مربوطه  

 در جريان ايـن    مشاهدات حاصل  .حلال صرف نظر شده است    

  آثار قابل ملاحظه     MTBEدهند كه ماده         كار تحقيقي نشان مي   

  .ها  دارد اي بر مورفولوژي و ساختار ميكروسكوپي ريه

ها در موشهاي تيمـار و مـشاهده توزيـع            التهاب و پرخوني ريه   

دهد   رگهاي خوني زياد در ساختار ميكروسكوپي آنها نشان مي        

 است كـه مويرگهـاي خـوني        كه اين ماده به نحوي سبب شده      

متسع شده و خون در پارانشم ريه تجمع نمايـد و مـسموميت             

تجمـع خـون و گـسترش        ).2 و   1شـكل   (ريوي فراهم سـازد     

شــبكه مويرگهــا در اطــراف آلوئولهــا صــرف نظــر از افــزايش 

ــا   ــين آلوئوله ــواره ب ــخامت دي ــي(septa)ض ــث   م ــد باع توانن

اشكال (لها باشد   فيلتراسيون پلاسماي خوني درون فضاي آلوئو     

  ).4 و3

  

توانند سـبب    آن ميونمتابوليتهاي دروMTBEماده  به طوركلي

اشـكال  ( ريـه شـوند    كاهش وسعت و كارايي پارانـشم تنفـسي       

   .)6و5

  

  
در زمان يه به وزن موش مقايسه ميانگين درصد وزن ر .1نمودار
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ي ها  مقايسه تغييرات وزنهاي اوليه و نهايي در گروه.2نمودار 

  شاهد، گاواژ و تنفسي

  

   مقايسه ميانگين قطر طولي آلوئولهاي باز و بسته.3نمودار

 
 در II وI مقايسه ميانگين تعداد سلولهاي پنوموسيت. 4نمودار
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  ديواره هر آلوئول

 
 مقايسه ميانگين قطرهاي ديواره و داخلي برونشيولهاي .5نمودار

    بر حسب ميكرومتر تنفسي و انتهايي شكل

 
 مقايسه ميانگين قطرهاي ديواره و داخلي برونكوس بر .6دارنمو

          حسب ميكرومتر

  

  ها در هر پارامتر هاي بخشهايي از بافت ريه و  وزنهاي اوليه و نهايي بدن همراه با فاصله اطمينان و تعداد نمونه  ميانگين اندازه.1جدول 

    نمونه                                       

 )گيري واحد اندازه(رامتر پا 
 n تنفسي خوراكي  شاهد

 45 0/93 ± 8/96 1/31 ± 8/22 0/84 ± 6/02  )ميكرومتر(ضخامت ديواره ريه
 45 0/44 ± 5/96 0/51 ± 5/42 0/33 ± 4/45 )ميكرومتر(ضخامت سپتا

 50 0/94±8/71 0/92±10/25 1/24±13/61 )ميكرومتر(عرض مجاري آلوئولي

 35 0/83±4/92 0/68±4/66 1/21±7/09 1تعداد سلولهاي پنوموسيت نوع 

 35 1/18 ± 8 1/08 ± 8 0/58 ± 4/90 2تعداد سلولهاي پنوموسيت نوع 

 43 1/10 ± 11/70 0/92 ± 11/29 1/72 ± 15/95 )ميكرومتر(قطر طولي آلوئول

 43 1/32 ± 10/93 1/33 ± 11/08 1/48 ± 13/77  )ميكرومتر(قطر عرضي آلوئول

 30 1/96 ± 18/47 1/43 ± 15/85 0/70 ± 14/66 )ميكرومتر(ضخامت ديواره برونكوس

 30 4/62 ± 184/93 4/17 ± 190/51 3/96 ± 156/65 )ميكرومتر(قطر داخلي برونكوس

 30 1/97 ± 8/51 1/42 ± 8/02 0/17 ± 3/44 )ميكرومتر(ضخامت ديواره برونشيول انتهايي

 30 2/03 ± 19/35 1/87 ± 19/75 0/12 ± 10/65  )ميكرومتر(نتهاييقطر داخلي برونشيول ا

 30 0/51 ± 8/16 0/51 ± 7/41 0/66 ± 7/01 )ميكرومتر(ضخامت ديواره برونشيول تنفسي

 30 1/22 ± 40/65 1/03 ± 33/66 0/74 ± 27/24 )ميكرومتر(قطر داخلي برونشيول تنفسي

 36 0/1 ± 28 0/1 ± 28 0/1 ± 28  )گرم(وزن اوليه بدن 

  36 0/1 ± 30/1 0/1 ± 33/1 0/1 ±32/9  )گرم(وزن نهايي بدن 
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   مقايسه ميانگين ضخامت ديواره ريه، عرض سپتا و عرض مجراي آلوئولي  بر حسب ميكرومتر.7نمودار

  

  

  

   ساختار آلوئولها و مجاري ريوي در بخشي از ريه موش شاهد.1شكل

  برونشيول انتهايي.7برونشيول تنفسي .6مويرگ خوني .5مجراي آلوئولي .4 آلوئول ديواره.3برونشيول .2اپيتليوم ريه .1

  برونشيول انتهايي.11برونشيول تنفسي .10آلوئول باز .9 آلوئول بسته.8

  
  ساختار آلوئولها و مجاري ريوي در بخشي از ريه موش تجربي. 2شكل

  آلوئول بسته.8ديواره آلوئول .7اپيتليوم ريه .6برونشيول .5از سياهرگ ب.4مجراي آلوئولي .3برونشيول تنفسي .2آلوئول باز .1

سرخرگ.10مويرگ خوني .9
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   بزرگنمايي ساختار آلوئولها و سلولهاي مربوطه در ريه موش شاهد.3شكل

  )1(سلول پنوموسيت.4فضاي آلوئول .3) septa(ديواره آلوئول .2) 2(سلول پنوموسيت.1

  

  

  
  

  وئولها و سلولهاي مربوطه در ريه موش تجربي بزرگنمايي ساختار آل.4شكل

  )1( سلول پنوموسيت.5فضاي آلوئول .4مايع سورفاكتانت .3) 2(سلول پنوموسيت.2ترشحات آلوئولي .1

 مويرگ خوني در ديواره آلوئول .6

  

  



    بر ريهMTBEاثر      

  

  3مجله علوم تشريح ايران، سال چهارم،  شماره 

249

  

  
  

   ساختار نايژه و انشعابات آن در بخش هدايتي ريه موش شاهد.5شكل

 برونشيول بزرگ.6پارانشيم ريوي .5مويرگ خوني .4برونشيول كوچك .3ولي مجراي آلوئ.2برونشيول انتهايي.1

  

  
  

  ساختار نايژه و انشعابات آن در بخش هدايتي ريه موش تجربي. 6شكل

  سرخرگ.7درخت برونشيول .6برونشيول انتهايي .5مجراي آلوئولي .4سياهرگ .3برونشيول تنفسي  .2آرتريول .1

  

  بحث

 Tepper توسط  رت خفيف و گذراصو تحريك و التهاب ريه به

 

 
 دنبـــال اثـــر بخـــارات  بـــه ]20 [1994و همكـــارانش در 

MTBE   وي در بررسـي تجربـي خـود در         . گزارش شده اسـت
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درصـد ميـزان    13(حيوانات به كاهش آسـتانه تحريـك ريـوي        

 ميلـي گـرم در متـر    300 به ميـزان  MTBEناشي از آثار  )تهويه

. اره كـرده اسـت    مكعب هوا بدون توجه به ضايعات ريوي اش ـ       

به التهاب بافت ريـه  ] 21[ 1991 و همكارش در (Neeper)نيپر 

 پـي  MTBE دنبال آثـار تنفـسي   هاي تيره رنگ به و تشكيل لكه

تغيير رنگ ريـه و التهـاب ناحيـه تزريقـي پوسـتي             . برده است 

MTBE    ساعت در موشهاي سفيد توسط آركـو     24 -48 پس از 

(Arco)استنشاق . گزارش شده است] 22[ 1980 درMTBE  كـه 

منجر به تغيير رنگ ريه و تغييرات بافتي آن در ايـن جـانوران              

گزارش ) 23( 1989  و همكارانش درTylگرديده است، توسط 

 1992 و همكـارانش در  (Akimoto)موتـو   آكـي . گرديده است

با تزريـق درون كبـدي درون صـفاقي و داخـل وريـدي              ] 24[

MTBE     رم وزن بـدن     ميلـي گـرم بـر كيلـو گ ـ         148 به نـسبت

 و  Choi. اند  موشهاي آزمايشگاهي، متوجه خونريزي ريوي شده     

ــارانش در  ــدي ] 25[ 1993همك ــق وري ــا تزري ــه MTBE ب  ب

خونريزي و خيز حاصل در ريه موشهاي آزمايـشگاهي اشـاره           

هـا و افـزايش نـسبت     افزايش ضخامت ديواره ريه .كرده است

 بـر خـلاف     ها به وزن بدن در موشهاي تيمار        ميانگين وزن ريه  

توانند تـا حـدي بـه تجمـع خـون در              مورد موشهاي شاهد مي   

 و  1اشكال  (ها و تغييرات بافت پارانشمي آنها مربوط باشد           ريه

ها در آزمايشات، سـبب شـده         همين التهاب و پرخوني ريه    ). 2

هـا،    است كه در اغلب موارد عليرغم كاهش وزن خـالص ريـه           

توانـد تـا      ين امر مـي   ا. نسبت وزن آن به وزن بدن افزايش يابد       

تغييـرات  . حدي نيز به كاهش وزن بدن موشـها مربـوط باشـد           

در متوسـط مـدت بـدنبال       ) افـزايش يـا كـاهش     (ها    وزني ريه 

 1980 و همكــارانش در Greenough توســط MTBEاستنــشاق 

 روز  90 يـا    14طور به روش خوراكي بـه مـدت           و همين ] 26[

 مــاده در موشــهاي نــر و ] 27 [1990 در Robinsonتوســط 

افـزايش تجمـع مـايع بـين       . آزمايشگاهي بررسي گرديده است   

سلولي و دگرگوني در ساختار غشايي پايه سـلولهاي آلوئـولي           

اشـكال  (توانند به تنگي فضاي درون آلوئولها منجـر گـردد             مي

كاهش ميانگين قطرهاي طولي و داخلي آلوئولهاي باز و         ). 4و3

  .بسته مشاهده شده گوياي اين امر است

 تنگ شدن فضاي داخل آلوئولها همراه با كـاهش ميـانگين            اين

تواننـد دليلـي بـر كـاهش كمبـود            عرض مجاري آلوئـولي مـي     

. هـا باشـد     تبادلات گازي در اين نواحي و كارايي تنفـسي ريـه          

كاهش تعداد و حجم كلي آلوئولها در ريـه موشـهاي تيمـار و              

  pneumoniaضخيم شدن ديواره آلوئولها حالتي شبيه پنومـوني          

را فراهم كرده است كـه در اغلـب مـوارد مـسموميت در ريـه                

اين تغييرات كلي و جزئي كه      . شود  جانور و انسان مشاهده مي    

در كار تحقيقي حاضر نشان داده شده است، بيـانگر آن اسـت             

 و يا متابوليتهاي آن به نحوي در سيستم تنفسي          MTBEكه ماده   

 و  (Cain)ن  كـاي . سـازند   جذب شده و آثار خـود را ظـاهر مـي          

اند كه اين ماده از طريـق         نشان داده ] 28 [1994همكارانش در   

 متابوليزه گرديـده اسـت و در   بوتانول  ها جذب شده و به  ريه

 بـدنبال استنـشاق     1990در  مجله آزمايشگاه تحقيقات زيـستي      

 در ريـه موشـهاي      MTBEحاد، متوسـط و مـزمن، بـه جـذب           

 ـ    . آزمايشگاهي اشاره شـده اسـت      وي همـراه بـا     پـر خـوني ري

 ميلي گرم   255/4هاي هندي با وارد كردن        پنوموني در خوكچه  

بر كيلوگرم وزن بدن از طريـق كـاتتر در كيـسه صـفرا توسـط          

Mcgahan     گـزارش شـده اسـت     ] 29 [1988 و همكارانش در .

دهد كه عليرغم تغييرات هيستولوژيكي       تحقيق حاضر نشان مي   

شـود،    هده مـي  كه در ساختار ميكروسكوپي ريه تيمارهـا مـشا        

ايـن امـر    . شـود   ها ديـده نمـي      زخم و ضايعه مشهودي در ريه     

و ] 22[ 1980 در (Arco)توسط برخي محققين از جمله آركـو  

تاييـد شـده اسـت و       ] 30 [1989 و همكارش در     (Dodd)دود  

ــوگي  ــود ] 31[ 1995 و همكــارانش در (Belpoggi)بيلپ ــه نب ب

 در MTBEاثـر  دنبـال   ضايعه در ناي، مجاري تنفسي و ريـه بـه   

كاهش نـسبي ميـانگين     . كند  موشهاي تيمار نر و ماده اشاره مي      

 نيز نـشانه اي از       در ديواره آلوئول   Iتعداد سلولهاي پنوموسيت    

از . اين ناكارايي آلوئولهاي موجود در ريه موشهاي تيمار است        

 در IIطرف ديگر افزايش ميانگين تعداد سـلولهاي پنوموسـيت      

قـش عمـده اي در فاگوسـيتوز دارنـد،          ديواره هر آلوئول كـه ن     

نشانه اي از تغييرات خـوني و ايمنـي حاصـله در بافـت ريـه                
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اين مشاهدات به طور كلي نشان      ). 4و3اشكال  (تواند باشد     مي

تواننـد     آن مـي   ون يـا متابوليتهـاي در     MTBEدهند كه مـاده       مي

سبب كـاهش وسـعت و كـارايي پارانـشم تنفـسي ريـه شـده                

يت هيپوكـسي و مـسموميت خـوني را         و در نها  ) 6و5اشكال  (

فراهم سازند و تنگ شدن آلوئولها و مجاري تنفسي و ضـخيم            

. اي از كاهش تبادلات گـازي اسـت         شدن ديواره آلوئولها نشانه   

از طرف ديگـر افـزايش ميـانگين قطـر داخلـي برونـشيولهاي              

توانند نشانه حضور هواي زياد       انتهايي، تنفسي و برونكوس مي    

 ـ     ). 6و5،  2،  1اشـكال   (ستم هـدايتي باشـد      در اين مجـاري سي

اي از    اي زياد آنها در اثر اين مسموميت، نـشانه          ضخامت ديواره 

  كاهش انعطاف پذيري ديواره مجراي تنفسي است كه در

 جريان دم و بازدم نتوانسته اند هـواي بـازدمي را از دسـترس              

آلوئولها و مجاري تنفسي دور كرده و هـواي دمـي در اختيـار              

هـا نيـز      توانسته به افزايش وزن ريه      همين امر مي  . ذارندآنها بگ 

  . منجر شود

  

  تقدير و تشكر

داننـد كـه از مـسئولين         نويسندگان اين مقاله برخـود لازم مـي       

محترم پالايشگاه كرمانشاه بـه خـاطر تـامين منـابع مـالي ايـن               

تحقيق تشكر خود را اعلام نمايد و خواسـتار حمايـت بيـشتر             

  .دانشجويي هستندسازمانها از طرحهاي 
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