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از اكسيدتغييرات مقدار گلوتاتيون پاراكوات در پلاسماي ناشي

 كروماتوگرافي مايع با گيري اندازهروشدرموش صحرايي 

)HPLC( عاليدكاركر
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:مقدمه
 چكيده

مي اكسيدان ترين آنتي گلوتاتيون يكي از مهم ب هاي بدن و و حساس برايه باشد كارگيري روشي دقيق
آ اندازه در پلاسما براي ارزيابيگيري از بيماريشناختي آسيبن اكسيداتيو. ها سودمند است بسياري

تري شده توسط علفءاسترس القا در بدن كش پاراكوات منجر به تغييراتي در ميزان اين پپتيد حياتي
از يك روش.شود مي . با دتكتور فلورسانس استفاده شدHPLCبراي ارزيابي اين تغييرات

نر30تعداد بنيادي،يدر اين مطالعه:ها روش شد،wistar-albinoاز نژاد موش صحرايي . به كار گرفته
در هاي آوري شده از موش پلاسماي جمع 60و20،30،40دوز4 صحرايي كه در مواجهه با پاراكوات

mg/kgدر سانتريفوژ و پرrpm 5000 قرار گرفته بودند با استونيتريل مخلوط وتئين قرار براي رسوب
در بن ماري،داده شد  µl50. تحت جريان هواي ناشي از پمپ هوا خشك گرديدC40° محلول رويي

با5/0 بافر بورات µl50آب معمولي، آن µg/ml 500 FMOC محلول µl100وpH=9 مولار به
و پس از مخلوط كردن، در دماي اتاق به مدت  قرار سازيق دقيقه براي تكميل فرايند مشت15اضافه شد

م، C18 با ستون  HPLCاز اين ماده به دستگاه µl20سپس.گرفت بافر فسفات- تانولفاز متحرك
هاي ها، شاخص آوري دادهاز جمعپس.تزريق گرديد  =nm 260λex=،nm315λemو) v/v؛40:60(

هر  و انحراف معيار براي از گروهميانگين .شد محاسبهSPSS افزارنرم با استفاده
در مواجهه با پاراكوات قرار گرفته بودند، در دوز از ميان موش:ها يافته داري افزايش معنيmg/kg 60 هايي كه

شدشاهدنسبت به گروه ) GSSG(در ميزان گلوتاتيون اكسيد  به روش مشتق. ديده و جداسازي سازي
بگيري مقادير كم گلوتاتيون امكان اندازه،كار برده شده در اين مطالعه ميه را .آورد خوبي فراهم

بي دهنده فوق نشانهاي يافته:گيري نتيجه و حساس براي اندازهه اهميت كه كارگيري روشي دقيق گيري گلوتاتيون،
مي اكسيدان ترين آنتي يكي از مهم .باشد هاي بدن در برابر شرايط اكسيداتيو استرس است،

 FMOC(،HPLC( فلوئورنيل متيل كلروفرمات-9،اكوات پار،)GSSG( اكسيد گلوتاتيون:واژگان كليدي
:تعداد صفحات

:ها تعداد جدول
:تعداد نمودارها
:تعداد منابع
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 مقدمه
كه گلوتاتيون يك تيول تري پپتيد منحصر به فرد است

و تمام بافت در اغلب گياهان، ميكروارگانيسم هاي ها

و به دليل قدرت)1( پستانداران وجود دارد

ب عنوان يكي از عملكردهاي حياتيه احياكنندگي بالا،

را خود، حفاظت سلول در برابر آسيب هاي اكسيداتيو

 عوامل بسياري از جمله اكسيداتيو.)2(ردبر عهده دا

 (GSH)به كاهش سطح گلوتاتيون احيا استرس منجر

. شوند مي(GSSG)و افزايش ميزان گلوتاتيون اكسيد

و به تشكيل راديكال اكسيداتيو استرس منجر هاي آزاد

و هيدروژن پراكسيد متابوليت هايي نظير سوپراكسيد

، با عملكرد سميهاي اين متابوليت.)3( شوند مي

و متوالي آنزيم گلوتاتيون هاي گلوتاتيون پراكسيداز

مي اكسيدي ردوكتاز در چرخه در اتيو احيا شوند كه

)4-6( گردد اكسيد ميGSSG به GSHاين ميان 

 GSHي به تخليه بنابراين اكسيداتيو استرس منجر

 اكسيداتيوي يكي از عوامل ايجاد كننده. شود سلولي مي

باسترس سم كشه پاراكوات است كه عنوان علف

ت).7( شود استفاده مي – NADPHثيرأ پاراكوات تحت

 تك الكترونيي ردوكتاز دچار احياP450سيتوكروم

مي راديكال،شده در حضور.دهد پاراكوات را تشكيل

، اتواكسيده شدهتسرعبه پاراكوات اكسيژن راديكال 

دي منجر گو به توليد پاراكوات و هاي فعالنهكاتيون

 از قبيل هيدروژن پراكسيد، سوپراكسيد (ROS)اكسيژن 

مطالعات.)8-10( شودو راديكال هيدروكسيل مي

 محتواي گلوتاتيونبرثير پاراكواتأتدر موردزيادي 

مي كه يك آنتي باشد صورت اكسيدان مهم در بدن

كننده را براي هاي احيا والان اكي،GSH. گرفته است

ناشي از متابوليسم( پراكسيد هيدروژنياحيا

ت) پاراكوات ميأبه آب به مين و خود  GSSGكند

،GSSGگيري افزايش ميزان اندازه. شود اكسيد مي

و سنجش وضعيت وسيله اي حساس براي ارزيابي

 زيرا غلظت آن در حالت عادي،اكسيداتيو احيا است

بنابراين.)11( خيلي كم استGSHنسبت به

و حساس گيري اخت اندازه هبGSSGو GSHصاصي

 متابوليسم در موردها پژوهشي منظور ادامه

غلظت گلوتاتيون خون. استها ضروري گزنوبيوتيك

كه تواند بازتاب وضعيت گلوتاتيون در بافت مي هايي

رو؛ محسوب گردد،باشندميتر در دسترس كم ، از اين

گيري گلوتاتيون خون شاخصي مفيد براي اندازه

ها در نظر گرفته پاتولوژيكي بسياري از بيماريارزيابي

هاي گيري گلوتاتيون در نمونه براي اندازه. شود مي

هاي متعددي از جمله روش بيولوژيك روش

 عاليد، كروماتوگرافي مايع با كاركر)12( آنزيماتيك

(HPLC) )13(اسپكتروسكوپي رزونانس مغناطيسي ،

)15(ريو الكتروفورز كاپيلا)14( (NMR)هسته

گيري هاي اندازه روش.مورد استفاده قرار گرفته است

كافي مثل روش آنزيماتيك حد تشخيص،قديمي

. دارندهمپاييني بنابراين تكرار پذيري نداشته،

نداردههاي آنزيماتيك نياز به تجهيزات پيشرفت روش

و در نتيجه براي آناليزهاي  و وقتگيرند ولي پر زحمت

.باشند نمي مناسب معمول

 اسپكتروسكوپي رزونانس مغناطيسي هاي روش

ي به دليل هزينهو الكتروفورز كاپيلاري(NMR)هسته

مي بالا كم  از ميان.گيرند تر مورد استفاده قرار

و HPLCهاي فوق، روش  روشي دقيق، حساس

و براي اندازه در انتخابي است گيري گلوتاتيون

گل مانندهايي نمونه كم آن وتاتيون پلاسما كه ميزان

ب است، روش مناسب ميه تري  زيرا؛رسد نظر

آشكارساز فلورسانس مورد استفاده در اين روش،
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پذير امكاندر اين مطالعه.حساسيت بسيار بالايي دارد

با بودن مشتق  فلوئورنيل متيل-9سازي گلوتاتيون

عنوان يك عامل فلورسانسهب،(FMOC)كلروفرمات

 مورد بررسي HPLCحاصله با گيري مشتقو اندازه

.قرار گرفت

ها روش
نرسر30 بر رويي بنيادي اين مطالعه  موش صحرايي

 گرم 200-250 با وزن تقريبي wistar-albinoاز نژاد

در موش. صورت گرفت در قفسه ها اتاق اي جداگانه

بادرگراد درجه سانتي20-25كنترل با دماي   مواجهه

در موش. قرار داشتندو روشنايي ساعت نور12 5ها

و شاهد به عنوان يك گروه.تقسيم شدند تايي6گروه

به4 20،30،40( دوز پاراكوات4 گروه ديگر مربوط

دي. از هم جدا گرديد)60mg/kgو  كلرايد نمك

در حل شده در آب ديونيزه)آمريكا-سيگما(پاراكوات

 به روش داخل 60mg/kgو20،30،40 دوز4

از به موش)16((IP)ي صفاق و پس ها تزريق شد

 ساعت خونگيري از قلب موش صورت4گذشت 

بي بدين منظور موش. گرفت هوش شده ها ابتدا با اتر

بهسيسي2و سپس  خون توسط سرنگ آغشته

و به لوله هپارين از بطن قلب جمع هاي حاوي آوري

 از پيشگيريبراي، در اين مرحله.هپارين منتقل شد

و انتقاله شدن گلبولپار هاي قرمز، خونگيري از قلب

هاي حاوي هپارين بايد با دقت صورت آن به لوله

به)نرمال سالين(شاهدهاي گروه از موش. پذيرد  نيز

هاي حاوي خون لوله.همين روش خونگيري شد

 دقيقه سانتريفوژ15 به مدت rpm 4000بلافاصله در 

ي به لوله) سماپلا( از محلول رويي µl100.گرديد

و براي رسوب پروتئين  هاي پلاسما، ديگري منتقل

µl300گ از. رديدـ استونيتريل به آن اضافه س،ـورتكپس

 دقيقه10 به مدت rpm5000ها در سانتريفوژ لوله

محلول رويي حاصل از سانتريفوژ. قرار داده شدند

 تحت C40°جهت تبخير حلال در داخل بن ماري 

از.ي از پمپ هوا قرار گرفتجريان هواي ناش پس

 ميكروليتر آب معمولي،50خشك شدن كامل، مقدار 

µl50 با5/0 بافر بورات  µl100و pH=9 مولار

و پس از µg/ml 500 FMOCمحلول  به آن اضافه شد

 دقيقه براي15مخلوط كردن، در دماي اتاق به مدت

ي براي تهيه. سازي قرار گرفت يند مشتقآتكميل فر

10در يك بالن ژوژه،هاي استاندارد گلوتاتيونولمحل

گلوتاتيون با آب گرم ميلي10ليتري مقدار ميلي

mg/ml 1 تا غلظتشدرساندهبالن به حجم معمولي

ب. دست آيدهب  mg/mlدست آوردن غلظته براي

اي ديگر محلول در بالن ژوژه از اينسيسي5/0،5

كار را تكرار اين.دشرسانده ليتر ميلي10به حجم 

03125/0و25/0،125/0هاي غلظتتاگرديد

mg/mlبراي تبديل. دست آيدهبGSH به GSSG 

تااجازه هاي حاصل يك روز در دماي محلولداده شد

15 به مدت،اتاق سازي در دماي مشتق. اتاق بماند

با5/0 بافر بورات µl50دقيقه با افزودن  pH=9 مولار

 به µg/ml 500 FMOCساز مشتقي مادهµl100و

µl50هاي استاندارد صورت از هر كدام ازمحلول

ها به ترتيب بنابراين غلظت نهايي محلول. گرفت

 025/0µmol/mlو813/0،407/0،203/0،102/0

 هاي مختلف مشتق حاصل از غلظتµl20مقدار.شد

 با HPLC به دستگاههاي پلاسماو نيز نمونهگلوتاتيون

. گرديد تزريقمشخصات زير

فسفات بافر-فاز متحرك شامل مخلوطي از متانول

 C18 ستون،40:60با نسبت حجمي 

(ODS – 3 5 µm 250×4.6 mm)،سيستم شويش

،=ml/min 2،nm 260λexايزوكراتيك با سرعت 
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m315λem= حجم نمونه با استفاده از فرمول. بود 

و داده مي ذيل  مساويzبا.رددگ هاي موجود محاسبه

و انحراف معيار مساوي1 مساوي)d(و دقت96/1

25/1،nشودمي6 تعداد نمونه حدود.

= (z α / 2 )2 × σ2 /d2 n
و ها، شاخص آوري داده از جمعپس هاي ميانگين

و انحراف معيار براي هر يك از نمونه هاي آزمايشي

)SPSS, Inc. Chicago, IL(ي با استفاده از برنامهشاهد

SPSSبررسي وجود سپس به منظورو محاسبه

و بين هر يك از گروه،دار اختلاف معني هاي آزمايشي

هاي آزمايشي، همچنين بين خود گروهشاهدگروه 

 Tukey Kamber Multiple Comparison testآزمون 

با اختلاف بين گروه( دار معني>05/0pها در هر نقطه

براي رسم. گرفت قرارهمورد استفاد) تلقي شده است

.شد استفاده Sigma Plotي از برنامهنيز نمودار

ها يافته

است منحني استاندارد گلوتاتيون تامنشانگر1 نمودار

 همان گلوتاتيون،گلوتاتيون تاماز جا منظور ايندر(

به،اكسيد است  اكسيد GSSG زيرا گلوتاتيون احيا

ش گلوتاتيون تام را ميزان افزاي،2 نمودارو) شده است

60و20،30،40در مواجهه با پاراكوات در دوزهاي

mg/kg ميشاهد در مقايسه با گروه  همان. دهد نشان

ميزان گلوتاتيون تام تنها،دهد طور كه نمودار نشان مي

mg/kg  60در گروه مواجه شده با پاراكوات در دوز

اننششاهد در مقايسه با گروهراداري افزايش معني

  GSSGها اندكي افزايش در ميزان ساير گروه.دهد مي

،1شكل.دار نبود نشان دادند ولي اين افزايش معني

،)FMOC+ بافر بورات(كروماتوگرام محلول بلانك

رام محلول استاندارد گلوتاتيون، كروماتوگ2شكل

،3 شكلو) FMOC+بافر بورات+ گلوتاتيون(

+ بافر بورات+ پلاسما( پلاسماي كروماتوگرام نمونه

FMOC(مي .دهد را نشان

G S S G  (µm ol/m l)

0.0 0 .2 0 .4 0 .6 0 .8 1 .0

A
re

a
(m

v)

0

5e +6

1e +7

2e +7

2e +7

3e +7

3e +7

 اكسيد منحني استاندارد گلوتاتيون.1 نمودار

(Y= 30052X-2115811) 

ب.2 نمودار ي وسيلهه تغييرات ناشي از اكسيداتيو استرس ايجاد شده

.پاراكوات

.اند يان شدهبSE±Meanبه صورت)=6n(ها تمام داده

 شاهددار با گروه تفاوت معني**

)FMOC+بافر بورات( كروماتوگرام محلول بلانك.1شكل
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 اكسيد كروماتوگرام محلول استاندارد گلوتاتيون.2شكل

)FMOC+بافر بورات+گلوتاتيون(

 پلاسماي نمونه كروماتوگرام.3شكل

)FMOC+تبافر بورا+پلاسما(

 بحث
 در پلاسما اكسيدجهت دنبال كردن غلظت گلوتاتيون

سمو اندازه گيري تغييرات آن پس از مواجهه حيوان با

پاراكوات، روشي مورد نياز است كه داراي حساسيت 

و در محدوده . خطي باشد هاي مورد نظر غلظتي بالا

در روش،براي حصول اين امر هاي مختلفي چه

و چه در مراحل كار با دستگاه ساز مراحل مشتق ي

HPLCمنظورهب. به كار گرفته شدset up  كردن روش 

با مشتق هاي متعددي شيوه FMOCسازي گلوتاتيون

مورد آزمايش قرار گرفت كه در ادامه به آنها پرداخته 

هاي نوع سازي آمين اغلب براي مشتقFMOC.شود مي

مي2و1 هاييي گروهساز رود اما قابليت مشتق به كار

گلوتاتيون در ساختمان. را نيز داردSH–و OH–نظير 

كهمي NH2–و SH–هاي عاملي خود داراي گروه باشد

با هر دو قابليت مشتق گروه. را دارندFMOCسازي

ب(SH-)تيول  به،سرعت اكسيد شدهه در گلوتاتيون

 پس براي انجام؛شود تبديل مي(-S-S-)دي سولفيد

ي سازي گروه تيول، استفاده از يك مادهقعمليات مشت

در عين. نمود ضروري ميNaBH4احياكننده مانند

بEDTAمولار ميلي4محلول حال از منظوره نيز

و +Ca2+ ،Mg2+ ،Naهاي مزاحم نظير حذف يون

Fe2+سولفيد كه فرايند اكسيد شدن گروه تيول به دي

رس. استفاده گرديد،كنند را تسهيل مي وب براي

تري(TCA%10هاي پلاسما نيز از محلول پروتئين

 محيط واكنش TCA. استفاده گرديد) كلرواستيك اسيد

سازي كه براي مشتق در حالي،كرد را بسيار اسيدي مي

ميگسترده شرايط FMOCبا  و مورد نياز آن باشد  از

در جا كه حجم مواد مورد استفاده براي مشتق  سازي

 اين محلول با حجم pHظيمتن،حد ميكروليتر بود

 اسيدي به قليايي، كاري بسيار مشكل pHبسيار كم از

و و نتايج اين عدم دقت و با درصد خطاي بالا بود

هاي كروماتوگرام به وضوح ديده خطاي زياد در پيك

هاي مختلف چرا كه روند خطي براي غلظت؛شد مي

ب ك،دست نيامده گلوتاتيون ه بنابراين تصميم گرفته شد

ب هاي براي رسوب پروتئينTCAجايه از استونيتريل

بدين منظور سه حجم. پلاسما استفاده گردد

وياستونيتريل به ازا  يك حجم پلاسما استفاده گرديد

بvortexپس از منظور رسوبه در سانتريفوژ

شد پروتئين به. هاي پلاسما قرار داده محلول رويي

 محلول سديم µl25. دار منتقل گرديد ويال درپوش

 محلول رويي اضافه µl100بوروهيدريد در سود به
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. ساعت قرار گرفت5/0 به مدت C50°و در دماي شد

و هم گروه آمين در اين روش هم گروه تيول

در نشان واكنشFMOCگلوتاتيون با  و چند پيك  داد

ب،كروماتوگرام ايجاد كرد كه گروه تيول دليل اينه ولي

ابسيار مستعد  ست با وجود استفاده از اكسيد شدن

هاي گلوتاتيون روند منطقي كننده، شدت پيكعامل احيا

شد.داد نشان نمي كه براي اين،پس تصميم گرفته

با،ساز با گلوتاتيون مشتقي ماده  تنها يك پيك

خصوصيات مولكولي شناخته شده تشكيل دهد، گروه

و تنها به مشتق پر تيول حذف داخته سازي گروه آمين

آب.دش براي حذف گروه تيول محلول گلوتاتيون در

هاي مختلف نظير كه حاوي يون(Tab water)معمولي 

Ca2+شد، است  را به SH-ها گروه اين يون. تهيه

 بسيار مستعد،گروه تيول. كنندمي سولفيد تبديل دي

و در دماي اتاق ظرف مدت چند اكسيد شدن است

 GSSG به GSH تمامياين بنابر؛شود دقيقه اكسيد مي

سازي گرديد اي كه مشتق ماده آن گاه.شود تبديل مي

GSSG)براي بهينه كردن. بود) گلوتاتيون اكسيد

 مورد10تا4هاي مختلف از pH،سازي شرايط مشتق

و نتايج نشان داد كه و pHارزيابي قرار گرفت  اسيدي

با خنثي براي مشتق از. مناسب نيستFMOCسازي

از، براي قليايي كردن محيط واكنشرو،همين

شد تري در محلول تري. اتيل آمين استفاده اتيل آمين

به)µl50-10(هاي مختلف استونيتريل در حجم

محيط واكنش اضافه شد ولي پس از بررسي

ها گيري شد كه شدت پيك ها چنين نتيجه كروماتوگرام

هاي مختلف گلوتاتيون روند خطي با توجه به غلظت

در نهايت تصميم. ندارند تكرارپذيري مناسبي،نداشته

گرفته شد براي قليايي كردن محيط واكنش از بافر 

براي تعيين بهترين. قليايي استفاده شودpHبورات با 

pH قليايي، بافر بورات با pH 8،5/8،9،5/910و

در بررسي كروماتوگرام. تهيه گرديد ها نشان داد كه

9=pHون از شدت بيشتري برخوردار پيك گلوتاتي

متغير.دش انتخاب pH=9 كار،ي پس براي ادامه،است

سازي مورد ارزيابي قرار ديگري كه براي بهبود مشتق

در بدين منظور مشتق. گرفت عامل دما بود سازي

و نيز دماي اتاق انجام40و60و70و C80°دماهاي 

و مشاهده گرديد كه مشتق با شد  در FMOCسازي

كه؛دماي اتاق داراي بهترين نتيجه است  چرا

در مشتق در دماهاي بالا پيك سازي هاي زيادي

از داردكند كه احتمال كروماتوگرام ايجاد مي  ناشي

براي تعيين زمان لازم براي. باشد FMOCي تجزيه

هاي سازي زمان سازي، پس از انجام مراحل مشتق مشتق

گ45تا5مختلف از  و محصول دقيقه در نظر رفته شد

 ملاحظه؛ تزريق گرديدHPLCسازي به دستگاه مشتق

 دقيقه در دماي اتاق15سازي در عرض كه مشتقشد

فاز متحركي كه براي مراحل.تواند صورت گيرد مي

 مناسب تشخيص داده شد HPLCجداسازي با 

و بافر فسفات بود حل. مخلوطي از متانول اين بافر از

دريترليتر ميلي3كردن  آب ليتر ميلي 1000اتيل آمين

 با اسيد فسفريك تهيه2/3ميزان تاpHو سپس تنظيم 

 روش شويش ايزوكراتيك با سرعتازهمچنين. شد

سپسواستفادهml/min 2جريان فاز متحرك

%75ابتدا.شدهاي مختلف فاز متحرك بررسي نسبت

و . بافر فسفات مورد استفاده قرار گرفت%25متانول

، 14:86، 27:73، 20:80، 15:85هاي پس نسبتس

 نيز بررسي شد كه درصد بالاتر مربوط 17:83و 12:88

و درصد پايين . استمربوط به بافرتر به متانول

ها نتوانستند جداسازي گلوتاتيون يك از اين نسبت هيچ

از مشتق . خوبي انجام دهندهبFMOCسازي شده را
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 كه شامل FMOCبه هاي مربوط پيك،در شرايط فوق

 FMOC-OH(بود FMOC-OHو پيك FMOCپيك

با پيك) است با آب FMOCمحصول واكنش

هم گلوتاتيون مشتق در سازي شده و پوشاني داشتند

راي ها ناحيه دقيقه اين پيك8-10يهمحدود  شلوغي

براي جداسازي بهتر از نسبت حجمي.دادند تشكيل مي

وم%60 استفاده گرديد كه 40:60  بافر%40تانول

به.شد فسفات را شامل مي در اين شرايط پيك مربوط

GSSGهاي سازي شده از پيك مشتقFMOC به طور

ب و از محور بودندليله كامل جدا گرديد بيشتر زودتر

هاي اي منطقي از پيك با فاصله،ستون خارج گرديده

FMOC با اين شرايط،.در كروماتوگرام قرار گرفت 

و12داري پيك گلوتاتيون حدود زمان باز  دقيقه

 به FMOCو FMOC-OHهاي بازداري پيك زمان

آن. باشندمي دقيقه24و16ترتيب حدود كه از جا

FMOCهاي نوع سازي آمين براي مشتقي معرف مناسب

و دوم است  در اين مطالعه با اكسيد كردن تعمدي،اول

GSHو تنها از مشتق  به سازي عامل تيول جلوگيري

آن مشتق كه سازي عامل آمين پرداخته شد، بنابراين چه

و توسط مشتق و HPLCسازي گرديد  جداسازي

پاراكوات يك عامل ايجاد. بودGSSGشناسايي شد

و باعث اكسيد شدني كننده  اكسيداتيو استرس است

GSH به GSSGگيري افزايش بنابراين اندازه. گردد مي

به كه در حالت عاديGSSGميزان   GSH نسبت

و وسيله،خيلي كم است اي حساس براي ارزيابي

در اين.باشد سنجش وضعيت اكسيداتيو احيا مي

 با FMOCسازي پذير بودن واكنش مشتق مطالعه، امكان

گيري تغييرات ميزان براي اندازه،عامل آمين گلوتاتيون

گلوتاتيون ناشي از پاراكوات در پلاسماي موش 

 هاينمودار. بررسي گرديدHPLCصحرايي به روش 

 دوز پاراكوات بر روي4ثيرأتي نشان دهنده4-2

طور كه در اين همان. باشد ميGSSGميزان افزايش

mg/kg 60گردد تنها در دوز نمودار مشاهده مي

با تفاوت معني و ساير شاهدگروه داري  وجود دارد

 نسبت به GSSG در ميزانراها افزايش اندكي گروه

 حاضر، يك برآوردي مطالعه.اند نشان دادهشاهدگروه

سم پاراكوات ناشي ازGSSGنيمه كمي از تغييرات

ب و براي وه به ما ارائه داد دست آوردن نتايج با كميت

ب منظور بهينه كردنه كيفيت بالاتر، تحقيقات بيشتري

و نيز شرايط كروماتوگرافي لازم شرايط مشتق سازي

.است

و  تشكر تقدير

 1138/132ي اين مطالعه از طريق طرح تحقيقاتي شماره

 دانشگاه علوم پزشكي تهران 27/12/1385ي مورخه

ي وسيله از همه بدين.مورد حمايت قرار گرفته است

كساني كه در اين امر ما را ياري دادند صميمانه
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