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Introduction: Acrylamide (ACR) is a substance chemical used in industrial and laboratory 

procedures. Acrylamide according to the method of cooking foods are increasingly used and 

its adverse effects on multiple organ systems have been described sporadically in the literature. 

The aim of this study was to investigate the effects of prenatal (maternal) ACR consumption on 

the physical development and the changes of cerebellar volume in the rat embryo. Materials 

and Methods: Female pregnant Wistar rats were orally administered 10 mg/kg ACR and/or 

200 mg/kg vitamin C (vit C) solution. Pregnant rats were sacrificed on the 15th day of gestation 

and mother’s weight was measured. After that, their fetuses were taken out and were evaluated for 

fetus number and weight, crown-rump length (CRL) and cerebellar development. A total of 100 

sections were cut through the entire cerebellum. From these sections, approximately 10 equidistant 

sections were systematic uniformly random sampled with an initial random start and stained with 

hematoxylin-eosin for volume estimation. The cerebellar volume was estimated by micro-projection 

and cavaliers’ method. Results: The results showed that ACR caused a significant reduction in 

mother’s weight and volume of cerebellum as well as in the number of fetus. Histological and 

stereological examinations revealed that the cerebellar volume was decreased in ACR and ACR+vit 

C groups vs control animals. Conclusion: ACR exhibits a harmful effect on the development of 

the brain, which may be prevented by administration of vit C.
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ه چــــــــكيد

كليد واژه‌ها:
1. بيماري‌هاي مخچه

2. آکریل‌آمید 
3. بافت‌شناسي 

4. ساختارهاي جنيني 
5. موش صحرايي

 

دارد.  کاربرد  آزمایشگاهی  فرايندهای  و  صنعت  در  که  است  شیمیایی  مادۀ  یک  آکریل‌آمید  مقدمه: 
اثرات  و  قرار مي‌گيرد  استفاده  به صورت روز‌افزون مورد  به روش پخت غذا‌ها  با توجه  امروزه  آکریل‌آمید 
سوء آن بر دستگاه‌های مختلف بدن به‌ صورت پراکنده در مطالعات بیان شده است. هدف از این مطالعه 
حجم  تغییرات  و  فیزیکی  تکامل  بر  بارداري(  )دوران  جنيني  دورۀ  در  آکریل‌آمید  مصرف  اثرات  بررسی 
ویستار،  نژاد  آبستن  مادۀ  مواد و روش‌ها: موش‌هاي صحرايي  است.  مخچه در جنین موش صحرایی 
آکریل‌آمید به ميزان ١٠ میلی‌گرم/کیلوگرم و محلول ویتامین C به ميزان ٢٠٠ میلی‌گرم/کیلوگرم به صورت 
خوراکی دریافت کردند. در روز ١٥ بارداری، ابتدا وزن مادر اندازه‌گیری گرديد و سپس موش‌هاي صحرايي 
از نظر تعداد، وزن، طول فرق سری -نشیمنگاهی و  آبستن کشته شدند. سپس جنین‌ها خارج گردید و 
تکامل مخچه بررسی شدند. در مجموع ١٠٠ برش بافتي از کل مخچه تهيه شد. از بین این برش‌ها، ١٠ 
برش به صورت تصادفی با فاصلۀ یکنواخت و شروع تصادفی یکنواخت انتخاب شد و با روش رنگ‌آمیزی 
توسط روش میکروپروجکشن  آمیزی شد. حجم مخچه  برای محاسبۀ حجم رنگ  -ائوزین  هماتوکسیلین 
اندازه‌گیری شد. یافته‌ها: نتایج نشان داد که آکریل‌آمید سبب کاهش چشمگيري در وزن  و کاوالیری 
مادر و حجم مخچه و نیز تعداد جنین‌ها می‌شود. بررسی‌های بافت شناسی و استریولوژی نشان دادند که 
میی‌ابد.  کاهش  کنترل  گروه  به  نسبت   C آکریل‌آمید + ویتامین  و  آکریل‌آمید  گروه‌های  در  مخچه  حجم 
نتیجه‌گیری: آکریل‌آمید یک اثر مضر بر تکامل مغز دارد که ممکن است با تجویز ویتامین C بتوان از این 

اثرات پيشگيري نمود.
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سلول ایفاء می‌کند )14(. 
حجم کلی کورتکس، مادۀ سفید، مساحت سطح مخچه، تراکم 
حجم  میانگین  گرانولار5،  و  پورکنژ4  سلول‌های  کلی  تعداد  و 
سلول‌های پورکنژ و هسته‌های آن‌ها در این 5 ناحیه با استفاده 

از روش‌های استریولوژی اندازه‌گیری می‌شود. 
بین  جامعۀ  منشور  اعضای  توسط   1961 سال  در  استریولوژی 
المللی استریولوژی ابداع گردیده که به معنی تفسیر سه بعدی 
تصاویر دو بعدی، همچون مقاطع و پروجکشن‌ها می‌باشد )15(. 
استریولوژی برای برون ی‌ابی کمیت‌های سه بعدی )مانند حجم 
بر  که  ساده‌ای  محاسبات  از  تعداد(  و  طول  مساحت،  واقعی، 
اساس برش‌های تصویری دو بعدی انجام می‌شود ایده‌آل است. 
تصاویر را می‌توان به صورت‌هاي مختلف گرفت )مقاطع فیزیکي 
یا نوري، برش‌های تصويربرداري امواج مغناطيسي6 و توموگرافي 
كامپيوتري7( اما نمونه‌گیری‌ها باید به صورت تصادفی در جهات 
به  برآوردهای معتبری  تا  انتخاب شوند  و وضعیت‌های مختلف 
دست آید. مزیت آن نسبت به سایر روش‌های کمی، به خاطر 
این  به  و  است  آن  نتایج  ثبات  و  بودن  زیاد، در دسترس  دقت 
دلیل است که به صورت وسیعی در مقالات علمی از این روش 

استفاده می‌شود )16 ،15(. 
از آنجایی که آسیب مخچه می‌تواند منجر به اختلالات حرکتی 
در روند تکامل نوزاد شود و با توجه به اینکه تاکنون بررسی‌هايي 
اما  است،  شده  انجام  آکریل‌آمید  اثر  پیرامون  مغز،  روی  بر 
تحقیقات پیرامون مخچه و به خصوص بررسی تغییرات آن در 
دورۀ جنینی و بارداری محدود بوده و مطالعۀ جامعی که نشان 
‌دهندۀ تغییرات ایجاد شده در شاخص‌های بافتی و استریولوژی 
مخچه باشد انجام نگرفته است. بنابراین هدف این مطالعه بررسی 
اثر آکریل‌آمید در دورۀ بارداری بر روی تعداد جنین‌ها، تغییرات 
وزن مادر و جنین، طول فرق سری -نشیمنگاهی جنین، حجم 

مخچه و بررسی تغییرات بافت‌شناسی مخچه می‌باشد.
مواد و روش‌ها

با  ویستار  نژاد  مادۀ  صحرایی  موش  سر   20 از  تحقیق  این  در 
میانگین سن 60 تا 70 روز و وزن 180 تا 200 گرم استفاده 
شد. حیوانات تحت شرایط معمول آزمایشگاه شامل دورۀ طبیعی 
شبانه روز )12 ساعت تاريكي، ‌12 ساعت روشنايي(، دمای 23-

آب  و  نگهداری شدند   %50  ± نسبی 10  رطوبت  و  21 درجه 
آب  شد.  داده  قرار  آن‌ها  اختیار  در  آزاد  صورت  به  خوراک  و 
قرار  آن‌ها  اختیار  در  شیشه‌ای  بطری‌های  طریق  از  آشامیدنی 
گرفت و خوراک نیز به صورت پلت‌های آمادۀ مخصوص حیوانات 

آزمایشگاهی تأمین شد. 
به ازای هر 2 سر موش صحرايي ماده 1 سر موش صحرايي نر 
بالغ در هر قفس قرار داده شد. صبح روز بعد جهت كنترل لقاح، 
به عنوان روز  اسمير واژينال8 گرفته شد و مثبت شدن اسمیر 
صفر بارداری در نظر گرفته شده و موش‌هاي صحرايي ماده در 4 

گروه پنج تایی به صورت زیر تقسیم‌بندی شدند. 

مقدمه

آکریل‌آمید1 )پروپنامید یا آکریلیک اسید‌آمید( یک آمید غیر‌اشباع 
دارای فرمول شیمیایی )CH2=CH-CONH2( می‌باشد )1(. این 
ماده به صورت کریستال‌های جامد بی بو و سفید رنگ محلول در 
آب است که در صنایع مختلفی مانند صنایع چسب، پارچه، کاغذ 
و تحقیقات آزمایشگاهی مورد استفاده قرار می‌گیرد )2( و یکی از 
اجزاي تشکیل‌دهندۀ دود سیگار نیز می‌باشد )3(. آکریل‌آمید در 
غذاهای سرخ شده با درجۀ حرارت بالا تشکیل می‌شود و غلظت 
آن در غذاها به نوع غذا، روش پخت، درجۀ حرارت و مدت زمان 
خون  جریان  وارد  ماده  این   .)4( دارد  بستگی  غذاها  گرم‌شدن 
می‌شود و با DNAی درون هستۀ سلول‌هاي عصبي، هموگلوبین 

و آنزیم‌های ضروری واکنش می‌دهد )5(.
شکل  دارد،  وجود  پلیمری  و  مونومری  شکل  دو  به  آکریل‌آمید 
حیوانات  در  و  است  سمی  عصبی  سیستم  برای  آن  مونومری 
هنوز  اما  می‌باشد  سرطان‌زا  انسان  در  احتمالاً  و  آزمایشگاهی 
اثرات سمی فرم پلیمری آن شناخته نشده است )2(. آکریل‌آمید 
در غذاهایی که در سرتاسر جهان سالیانه مصرف مي‌شود مانند 
مسأله  این  و  می‌شود  یافت  کلوچه  و  بیسکویت  نان،  چیپس، 
مقدار  به  و  شایع  طور  به  که  جوامعی  در  عمومی  نگرانی  باعث 
زیاد از غذاهاي غنی از آکریل‌آمید استفاده می‌نمایند، شده است. 
تحقیقات اخیر نشان داده است که آکریل‌آمید می‌تواند در شرایط 
موقعی   )pH=7/4 و  سانتی‌گراد  درجۀ   37 )دماي  فيزيولوژي 
انکوبه  که اسيد آمينۀ آسپاراژین در حضور هیدروژن پراکسید2 
می‌شود، تشکیل گردد. خصوصیات ساختار شیمیایی آکریل‌آمید و 
توانایی تبدیل متابولیکی آن این امکان را فراهم کرده که با سلول 

به منظور اهدافی متفاوت واکنش نشان دهد )6(.
صورت  به  بدن  مختلف  دستگاه‌های  بر  آکریل‌آمید  سوء  اثرات 
پراکنده در مطالعات بیان شده است. یکی از اثرات آکریل‌آمید، 
به  حیوان  نوع  به  بسته  و  است  عصبی  سیستم  روی  بر  اثر 
سلول‌هاي عصبي دوپامینرژیک و سروتونرژیک آسیب می‌زند )8 
،7(. به رغم طیف وسیع عصب‌دهی سلول‌هاي عصبي مونوآمینی 
در مخچه و نقش اصلی این اندام در کنترل حرکات، که مخچه 
تعداد  تنها  می‌دهد،  قرار  آکریل‌آمید  برای  بالقوه  هدف  یک  را 
انجام  جنین  مخچۀ  بر  آکریل‌آمید  اثر  مورد  در  مطالعه  اندکی 

شده است )9(.
ویتامین 3C يك ترکیب آنتی ‌اکسیدانی مي‌باشد که بافت را از 
صدمات اکسیداتیو محافظت می‌کند )10( و دارای آثار محافظت 
از سلول‌‌هاي عصبي است که از مرگ سلول‌هاي عصبي در مغز 
به  نسبت  مغز  در   C ویتامین  غلظت   .)11( می‌کند  جلوگیری 
سایر اندام‌هاي ديگر بیشتر است )12( که این امر نشان‌دهندۀ 
نقش مهم آن در فيزيولوژي طبیعی سلول‌هاي عصبي به عنوان 

یک آنتی‌اکسیدان است )13(.
ویتامین C قادر است از سد خونی -مغزی عبور کند و نقش خود 
را با از بین بردن رادیکال‌های آزاد چه در داخل و چه در خارج 

1 Acrylamide
2 H2O2
3 Ascorbic acid
4 Purkinje cell

5 Granular cell
6 Magnetic Resonance Imaging (MRI)
7 Computed Tomography (CT)
8 Vaginal smear
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• گروه الف: کنترل )مصرف آب معمولی(. 

• گروه ب: روزانه 10 میلی‌گرم/کیلوگرم آکریل‌آمید محلول 
در آب )17(.

• گروه ج: روزانه 200 میلی‌گرم/کیلوگرم ویتامین C محلول 
در آب )14(.

• گروه د: روزانه 10 میلی‌گرم/کیلوگرم آکریل‌آمید + 200 
میلی‌گرم ویتامین C دریافت کردند.

صحرايي  موش‌هاي  بارداری،  شروع  از  روز   15 گذشت  از  بعد 
ماده تحت بیهوشی استنشاقی با اتر قرار گرفتند. سپس رحم، 
صحرايي  موش‌هاي  وزن  شد.  خارج  آن‌ها  جنین‌های  و  جفت 
ثبت گردید.  و  اندازه‌گیری  از خارج کردن جنین‌ها  قبل  باردار 
تعداد پنج جنین از میان تمام جنین‌های هر موش صحرايي به 
فرق سری  و طول  انتخاب شده و سپس وزن  تصادفی  صورت 

-نشیمنگاهی )CRL(9 آن‌ها اندازه‌گیری شد. 
تمام جنین‌ها برای فیکس شدن به مدت سه هفته در محلول 
را  مخچه  برش،  یک  با  سپس  شدند.  داده  قرار   %4 فرمالدئید 
جدا نموده، آن را دو نیم کرده و یکی از نیمکره‌ها برای بررسی 
حجم مخچه مورد استفاده قرار گرفت. سپس توسط غلظت‌های 
افزایشی اتانول آبگیری شده و قالب‌های پارافینی تهیه گرديد. 
از  استریولوژی  و  بافت‌شناسی  بررسی‌های  انجام  منظور  به 
قالب‌های بافتی مخچه، برش‌های متوالي با ضخامت 5 میکرون 
منظم  و  تصادفی  به صورت  مقطع   10 ناحیه  هر  برای  و  تهیه 
انتخاب و پس از رنگ‌آمیزی هماتوکسیلین -ائوزین با استفاده 
صورت  حجم  محاسبۀ  کاوالیری  روش  و  میکروپروجکشن  از 
گرفت. برای محاسبۀ حجم، تعداد نقاطی که با لايۀ قشر مخچه 
کاوالیری فرمول  در  دادن  قرار  با  و  شمرده  را  کرده  برخورد 
)a∑V= a(P)×t×∑P( متغیرها محاسبه می‌شوند. در اين فرمول 
a∑P؛ مجموع نقاط برخورد شبکه با ناحیۀ مورد نظر، t؛ ضخامت 

برش وa(p)a؛ مساحت اطراف هر نقطه مي‌باشد )18(. 
برای به دست آوردن مساحت اطراف هر نقطه ابتدا طول شبکه 
بر اساس سانتی‌متر محاسبه شده،‌ سپس بر تعداد فواصل موجود 
بین نقاط در طول شبکه تقسیم شد )X(، به طریقی مشابه عرض 
شبکه محاسبه شده بر تعداد فواصل موجود بین نقاط در عرض 
تقسیم گردید )Y(. با حاصل‌ضرب X و Y در هم a(p)a بر حسب 
سانتی‌متر مربع به ‌دست می‌آید. با ضرب نمودن عدد حاصل در 

100 مساحت اطراف هر نقطه به میلی‌متر مربع تبدیل شد.
تجزیه و تحلیل آماری

اطلاعــات بــه دســت آمــده در ایــن پژوهــش بــا اســتفاده از نرم 
افــزار SPSS version 15 و بــا بــه کارگیــری روش ANOVA و 
ســپس آزمــون LSD مــورد تجزیــه و تحلیــل قرار گرفتــه و 05/

P<0، معنــی‌دار در نظــر گرفتــه شــد.
یافته‌ها

نتایج، اختلاف معناداری را بین گروه‌های کنترل و آزمایش در 
باردار  خصوص میزان آب و غذای مصرفی موش‌های صحرايي 
نشان نداد. برای تعریف سطح معناداری P<0/05 با یک ستاره 
و P<0/001 با دو ستاره و P<0/0001 با سه ستاره نشان داده 

شده است. 
همان‌گونه که نمودار 1 نشان می‌دهد وزن موش‌های صحرايي مادر 
در گروهی که آکریل‌آمید )1/89 ± 209/6 گرم( و آکریل‌آمید + 
ویتامین C )2/31 ± 215/8 گرم( مصرف کرده بودند نسبت به 
 a(P<0/0001( کاهش داشت )گروه کنترل )8/41 ± 290/8 گرم
و وزن جنین‌ها در گروهی که تنها آکریل‌آمید مصرف کرده بودند 
از  استفاده  نداشت.  چشمگیری  تغییر  کنترل  گروه  به  نسبت 
ویتامین C )0/02 ± 0/79 گرم( موجب افزایش وزن جنین نسبت 
-a(P<0/0001( شده بود )0/51 گرم ± به گروه کنترل )0/01 

)نمودار 1، 2(. 

9 Crown-Rump Length

ــارداري در گروه‌هــای  ــر حســب گــرم در روز 15 ب ــودار 1- مقایســۀ تغییــرات وزن موش‌هــاي صحرايــي مــادر ب نم
مــورد مطالعــه. وزن موش‌هــاي صحرايــي مــاده در گــروه آکریل‌آمیــد و آکریل‌آمیــد + ویتامیــن C نســبت بــه گــروه 
کنتــرل کاهــش داشــت )P<0/0001( ولــی در گــروه ویتامیــن C موج��ب افزا��یش وزن نســبت بــه گــروه کنتــرل شــد 
امــا ایــن افزایــش معنــی‌دار نبــود. نتايــج بــه صــورت Mean ± SEM گــزارش شــده اســت. در نمــودار، a( بــرای مقایســۀ 
ــراي مقایســۀ گــروه  ــا، c( ب ــا ســایر گروه‌ه ــن C ب ــراي مقایســۀ گــروه ویتامی ــا، b( ب ــا ســایر گروه‌ه ــرل ب گــروه کنت
ــتفاده  ــا اس ــایر گروه‌ه ــا س ــد ب ــروه آکریل‌آمی ــۀ گ ــراي مقایس ــا و d( ب ــایر گروه‌ه ــا س ــن C ب ــد + ویتامی آکریل‌آمی

شــده اســت. *، ** و *** بــه ترتيــب نشــان دهنــدۀ P<0/001 ،P<0/05 و P<0/0001 مي‌باشــد.
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سانتي‌متر( و آکریل‌آمید + ویتامین C )0/07 ± 1/69 سانتي‌متر( 
افزایش داشت )a(P<0/0001. اما طول فرق سری -‌نشیمنگاهی 
جنین‌ها درگروه آکریل‌آمید + ویتامین C نسبت به گروه کنترل 

تغيير چنداني نشان نداد )نمودار 4 و تصوير 1(.
مطالعۀ استریولوژی نشان داد که حجم مخچۀ جنین‌ها در گروه 
آکریل‌آمید )0/03 ± 1/34 ميلي‌متر مربع( و درگروه آکریل‌آمید 
گروه  به  نسبت  مربع(  ميلي‌متر   1/64  ±  0/06(  C ویتامین   +
کنترل )0/03 ± 2/11 ميلي‌متر مربع( کاهش معنی‌داری داشت 
  C ویتامین  گروه  در  جنین‌ها  مخچۀ  حجم  اما   .a(P<0/0001(
± 2/33 ميلي‌متر مربع( نسبت به گروه کنترل )0/03   0/07(
 ،P<0/05( معنی‌داری داشت افزایش  مربع(  ميلي‌متر   2/11 ±

نمودار 5(.

نسبت   )10/8  ±  0/86( آکریل‌آمید  گروه  در  جنین‌ها  تعداد 
 .)P<0/05( داشت  كاهش   )13/2  ±  0/58( کنترل  گروه  به 
همچنین تعداد جنین‌ها در گروه آکریل‌آمید )0/86 ± 10/8( 
نسبت به گروه ویتامین C )0/86 ± 14/2( کاهش معنی‌داری 
موجب   C ویتامین  از  استفاده  یعنی   .)P<0/05( داد  نشان  را 
افزایش تعداد جنین‌ها نسبت به گروه آکریل‌آمید شده بود اما 
تعداد جنین‌ها در گروه ویتامین C نسبت به گروه کنترل تغییر 

چندانی نداشت )نمودار 3(.
آکریل‌آمید  گروه  در  جنین‌ها  -نشیمنگاهی  سری  فرق  طول 
اما طول فرق  نسبت به گروه کنترل تغییر چشمگیری نداشت. 
 ±  0/04(  C ویتامین  درگروه  جنین‌ها  -نشیمنگاهی  سری 
2/11 سانتي‌متر( نسبت به دو گروه آکریل‌آمید )0/02 ± 1/55 

نمــودار 2- مقایســۀ تغییــرات وزن جنین‌هــاي 15 روزه بــر حســب گــرم در گروه‌هــای مــورد مطالعــه. وزن جنین‌هــا 
 C ــن �ـر چندان��ي نداش��ت ام��ا وزن جنین‌ه��ا در گـر�وه ویتامی �ـرل تغيي �ـروه کنت در گ��روه آکریل‌آم��ید نسـب�ت ب��ه گ
ــرده  ــن C مصــرف ک ــد + ویتامی ــه آکریل‌آمی ــی ک ــش داشــت )P<0/0001( در گروه ــرل افزای ــروه کنت ــه گ نســبت ب
بودنــد افزایــش وزن دیــده شــد )P<0/05(. نتايــج بــه صــورت Mean ± SEM گــزارش شــده اســت. در نمــودار، a( بــرای 
ــراي مقایســۀ  ــا ســایر گروه‌هــا، c( ب ــراي مقایســۀ گــروه ویتامیــن C ب ــا ســایر گروه‌هــا، b( ب مقایســۀ گــروه کنتــرل ب
گــروه آکریل‌آمیــد + ویتامیــن C بــا ســایر گروه‌هــا و d( بــراي مقایســۀ گــروه آکریل‌آمیــد بــا ســایر گروه‌هــا اســتفاده 

ــدۀ P<0/001 ،P<0/05 و P<0/0001 مي‌باشــد. ــب نشــان دهن ــه ترتي شــده اســت. *، ** و *** ب

نمــودار 3- مقایســۀ تغییــرات تعــداد جنین‌هــا در گروه‌هــای مــورد مطالعــه. تعــداد جنین‌هــا در گــروه 
ــروه  ــه گ ــبت ب ــر نس ــای دیگ ــی در گروه‌ه ــت )P<0/05( ول ــش داش ــرل کاه ــروه کنت ــه گ ــبت ب ــد نس آکریل‌آمی
کنتــرل تغییــرات معنــادار نبــود. نتايــج بــه صــورت Mean ± SEM گــزارش شــده اســت. در نمــودار، a( بــرای مقایســۀ 
ــراي مقایســۀ گــروه  ــا، c( ب ــا ســایر گروه‌ه ــن C ب ــراي مقایســۀ گــروه ویتامی ــا، b( ب ــا ســایر گروه‌ه ــرل ب گــروه کنت
ــتفاده  ــا اس ــایر گروه‌ه ــا س ــد ب ــروه آکریل‌آمی ــۀ گ ــراي مقایس ــا و d( ب ــایر گروه‌ه ــا س ــن C ب ــد + ویتامی آکریل‌آمی

ــد. ــدۀ P<0/001 ،P<0/05 و P<0/0001 مي‌باش ــان دهن ــب نش ــه ترتي ــت. *، ** و *** ب ــده اس ش
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ــر حســب ســانتي‌متر در گروه‌هــای مــورد  ــودار 4- مقایســۀ تغییــرات طــول فــرق ســری -نشــیمنگاهی جنین‌هــا ب نم
مطالعــه. طــول فــرق ســری -نشــیمنگاهی جنین‌هــا در گــروه آکریل‌آمیــد و آکریل‌آمیــد + ویتامیــن C نســبت بــه گــروه 
 C نس��بت بـه� دو گ��روه آکریل‌آم��ید و آکریل‌آمیــد + ویتامیــن C کنتــرل معنــی‌دار نبــود. ایــن عامــل درگـر�وه ویتامیــن
)P<0/0001( افزایــش داشــت. نتايــج بــه صــورت Mean ± SEM گــزارش شــده اســت. در نمــودار، a( بــرای مقایســۀ گــروه 
کنتــرل بــا ســایر گروه‌هــا، b( بــراي مقایســۀ گــروه ویتامیــن C بــا ســایر گروه‌هــا، c( بــراي مقایســۀ گــروه آکریــل آمیــد 
+ ویتامیــن C بــا ســایر گروه‌هــا و d( بــراي مقایســۀ گــروه آکریل‌آمیــد بــا ســایر گروه‌هــا اســتفاده شــده اســت. *، ** و 

ــه ترتيــب نشــان دهنــدۀ P<0/001 ،P<0/05 و P<0/0001 مي‌باشــد. *** ب

ــر 1- تغییــرات طــول فــرق ســری –نشــیمنگاهی جنین‌هــا در گروه‌هــای مــورد مطالعــه بــر حســب ســانتي‌متر.  تصوی
الــف( گــروه کنتــرل ب( گــروه آکریل‌آمیــد ج( گــروه ویتامیــن C د( گــروه آکریل‌آمدـیـ + ویتامیــن C. طــول فــرق ســری 
ــروه  ــا درگ ــت ام ــمگیری نداش ــش چش ــرل کاه ــروه کنت ــه گ ــبت ب ــد نس ــروه آکریل‌آمی ــا در گ ــیمنگاهی جنین‌ه -نش

ویتامیــن C نس��بت ب��ه گــروه کنتــرل و گــروه آکریل‌آمیــد و گــروه آکریل‌آمیــد + ویتامیــن C افزایــش داشــت.

ــه. حجــم  ــورد مطالع ــع در گروه‌هــای م ــا برحســب ميلي‌مترمرب ــرات حجــم مخچــۀ جنین‌ه ــودار 5- مقایســۀ تغیی نم
مخچــۀ جنین‌هــا در گــروه آکریل‌آمیــد و در گ��روه آکریل‌آمیــد + ویتامیــن C نســبت بــه گــروه کنتــرل کاهــش داشــت 
ــورت ــه ص ــج ب ــان داد )P<0/05(. نتاي ــش نش ــرل افزای ــروه کنت �ـبت ب��ه گ ــن C نس ــا در گـر�وه ویتامی )P<0/0001( ام

ــراي مقایســۀ  ــا، b( ب ــا ســایر گروه‌ه ــرل ب ــروه کنت ــرای مقایســۀ گ ــزارش شــده اســت. در نمــودار، a( ب Mean ± SEM گ
گــروه ویتامیــن C بــا ســایر گروه‌هــا، c( بــراي مقایســۀ گــروه آکریــل آمیــد + ویتامیــن C بــا ســایر گروه‌هــا و d( بــراي 
 ،P<0/05 مقایســۀ گــروه آکریل‌آمیــد بــا ســایر گروه‌هــا اســتفاده شــده اســت. *، ** و *** بــه ترتيــب نشــان دهنــدۀ

P<0/001 و P<0/0001 مي‌باشــد.
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مصرف موجب مرگ، کاهش وزن و عقب ماندگی رشد جنين‌ها 
می‌گردد. همچنین در تحقیق دیگری استفاده از آکریل‌آمید در 
مادران به صورت خوراکی در جریان رشد و نمو جوندگان موجب 
از ویتامین C در  کاهش وزن نوزادان آن‌ها شد )20(. استفاده 
مطالعۀ فعلی به عنوان آنتی‌اکسیدان این تغییرات را تعدیل کرده 

و کاهش می‌دهد.
مخچه نقش عمده‌ای را در زمان‌بندی فعالیت‌های حرکتی بر‌عهده 
کمک  عضلات  متقابل  واکنش‌های  کنترل  به  همچنین  دارد، 
اواسط  در  عصبي  سلول‌هاي  اکثر  مطالعات  اساس  بر  می‌کند. 
دورۀ بارداری ساخته شده )21( و سپس شروع به مهاجرت کرده 
و به مکان‌های نهایی خود می‌رسند. رشد سلول‌هاي عصبي در 
طی مدت زمان قبل از تولد رخ می‌دهد اما در مخچه حتی بعد 

از تولد هم اتفاق می‌افتد )22(. 
در این مطالعه از روش استریولوژی و رنگ آمیزی هماتوکسیلین 
-ائوزین برای بررسی تغییرات مخچه استفاده شد. کمبود اطلاعات 
در مورد اثرات تخریب بافتی که ممکن است در اثر تغذیه با مواد 
نشاسته‌ای سرخ شدۀ حاوی آکریل‌آمید در طی بارداری بر روی 
سیستم عصبی جنین ایجاد شود، هدف این مطالعه قرار گرفت. 

همچنین در بررسی‌های بافت‌شناسی با رنگ‌آمیزی هماتوکسیلین 
-ائوزین واکوئله شدن بافت مخچه در گروه آکریل‌آمید در مقایسه 
با گروه کنترل دیده شد این واکوئل‌ها در گروه‌های دیگر دیده 
نشد. بنابراین می‌توان نتیجه گرفت که آکریل‌آمید باعث ایجاد 

واکوئله شدن، شده است )تصوير 2(.

بحث و نتیجه‌گیری

مطالعۀ حاضر نشان داد تجویز آکریل‌آمید به موش‌های صحرایی 
-نشیمنگاهی  سری  فرق  طول  و  وزن  کاهش  موجب  باردار 
اما این کاهش تنها  جنین‌ها نسبت به گروه کنترل شده است 
در مورد وزن مادر، تعداد جنین‌ها و حجم مخچه معنی‌دار بود. 
تجویز آکریل‌آمید به موش‌های صحرايي باردار، منجر به کاهش 
میانگین وزن موش‌های صحرايي مادر و کاهش تعداد جنین‌ها 
می‌شود. این نتایج با یافته‌های مطالعات قبلی مطابقت دارد که 
نشان دادند مقدار آکریل‌آمید مصرفی در این مطالعه قادر است 

سبب القای اثرات سمی در رشد ظاهری جنین شود )19(. 
رحمی  داخل  قرار‌گرفتن  معرض  در  می‌دهد  نشان  تحقیقات 
به مقدار و مدت زمان  با آکریل‌آمید بسته  موش‌های صحرایی 

ــد +  ــروه آکریل‌آمی ــن C د( گ ــروه ویتامی ــد ج( گ ــروه آکریل‌آمی ــرل ب( گ ــروه کنت ــف( گ ــف. ال ــای مختل ــه درگروه‌ه ــراف مخچ ــر 2- فتومیکروگ تصوی
ــروه  ــا در گ ــود ام ــر شــده ب ــرل کمت ــروه کنت ــه گ ــن C نســبت ب ــد + ویتامی ــروه آکریل‌آمی ــد و گ ــروه آکریل‌آمی ــا در گ ــنC. حجــم مخچــۀ جنین‌ه ویتامی
ویتامیــن C افزایــش داشــت. در گــروه آکریل‌آمیــد واکوئلــه ‌شــدن بافــت مخچــه در مقایســه بــا گــروه کنتــرل و ســایر گروه‌هــا دیــده شــد. ایــن واکوئل‌هــا 

.)10X ــا ســر پیــکان مشــخص شــده اســت. رنــگ آمیــزی هماتوكســيلين -ائوزيــن )بزرگنمایــی تنهــا در گــروه آکریل‌آمیــد مشــاهده شــدند. واکوئــل ب
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موش‌های  به  آکریل‌آمید  تجویز  داد  نشان  حاضر  مطالعۀ  نتایج 
مخچۀ  حجم  میانگین  معنادار  کاهش  به  منجر  باردار  صحرايي 

جنین‌ها نسبت به گروه کنترل می‌شود.
نوزادان  مغز  بالای  حساسیت  نشان ‌دهندۀ  قبلی  یافته‌های 
توسط  شیردهی  و  بارداری  طی  در  مغز  سلول‌های  تغذیۀ  در 
که است  نشان‌داده  تحقیقات   .)17( می‌باشد  آکریل‌آمید 

از  باردار  از آکریل‌آمید موجود در رژیم غذایی مادران   %10-15
طریق جفت به جنین منتقل می‌شود و در شیر مادر نیز بیش از 
18/8 میلی‌گرم/لیتر آکریل‌آمید وجود دارد )23(. از آنجایی که 
میزان تکثیر سلول‌ها در طی رشد جنین زیاد است قرار گرفتن 
در معرض آکریل‌آمید در مادران چه در محیط و چه به صورت 
خوراکی مورد نگرانی است )21(. علاوه بر این در حیواناتی که 
آکریل‌آمید به صورت خوراکی به آن‌ها داده شده بود سطوح بالایی 

از هموگلوبین متصل شده با آکریل‌آمید وجود داشت )19(.
عصبی  سیستم  پروتئین‌های  اتصال  که  می‌دهد  نشان  شواهد 
تولید  جلوی  اینکه  دلیل  به  آکریل‌آمید  به   10)CNS( مرکزی 
آنزیم‌ها و ترکیبات ضروری را می‌گیرد نقش مهمی در سمیت 
باربر11 و  اخیر  ایفاء می‌کند )24(. مطالعات  عصبی آکریل‌آمید 
لاپاچين12 بر روی سیستم عصبی موش‌های صحرايي بالغ نشان 
داده است که سمیت پیش سیناپسی در اثر شکل‌گیری ترکیبات 
ایجاد  پروتئین‌ها  در  مانده  باقی  در سیستئین‌های  سولفیدریل 
مشابه  انسان  در  آکریل‌آمید  با  مسمومیت   .)25،  26( می‌شود 
حیوانات آزمایشگاهی بوده و به صورت تورم آکسون یا کاهش 

در تعداد و قطر آکسون‌ها مشاهده می‌شود )27(.
نتایج حاصل از بررسی استریولوژی در مطالعۀ حاضر نشان داد که 
اثر آکریل‌آمید در دورۀ بارداری بر مخچۀ موش صحرایی موجب 
با آکریل‌آمید در  کاهش حجم مخچه در گروه‌های تیمار شده 
مقایسه با گروه کنترل می‌شود و این مطالعه با نتایج حاصل از 
بررسی‌هایی که توسط موترام13 و همکاران ایشان در سال 2002 
انجام داده‌اند، مشابهت دارد )28(. همچنین در مطالعۀ سيد14 و 
همکاران در سال 2012 اثرات آکریل‌آمید بر روی مغز موش‌های 

صحرايي نابالغ نر و ماده بررسی شده بود )29( و واکوئوله شدن 
مغز بعد از 28 روز مصرف آکریل‌آمید با بررسي انجام شده در 
اين مطالعه بر روي مخچه مطابقت دارد. این بررسی همخوان با 
مطالعات قبلی وي بار15 و همکاران در سال 2002 می‌باشد که 
نشان‌دهندۀ تأخیر در تکوین قشر مخ، لولۀ عصبی و هیپوکامپ 
بارداری  دوران  در  مادرانشان  که  است  موش‌هایی  نوزادان  در 

آکریل‌آمید خوراکی یا تزریقی دریافت کرده‌اند )30(.

نکروز   1971 سال  در  ويلسون17  و  اسكات16  بررسی‌های   در 
صحرايي  موش‌های  در  آکریل‌آمید  مصرف  اثر  در  نیز  سلول‌ها 
نوزاد مشاهده شده بود. این نکروز ممکن است به علت مهار سنتز 
DNAي مورد نیاز برای رشد و بلوغ سلول‌ها باشد )32 ،31(. 
آلام18 و همکارانش در سال 2012 نشان دادند که آکریل‌آمید 
استرس  بیوشیمی،  اختلالات  موجب  تولد  از  قبل  دوران  در 

اکسیداتیو و القای تغییرات ساختار مخچه می‌شود )33(.

آنتی‌اکسیدان‌ها مانند ویتامین C می‌توانند اثرات سودمند خود 
را از طریق واکنش با رادیکال‌های آزاد بازی کنند )35 ،34(. در 
بالغ مشاهده  مطالعات بافت‌شناسی مغز موش‌های صحرايي نر 
شد که در حضور ویتامین C، تخریب، آپوپتوز و واکوئله شدن 

سلول‌هاي عصبي کاهش یافته بود )36(. 

و  تخریبی  اثرات  نیز  مطالعه  این  در   C ویتامین  از  استفاده 
کاهشی آکریل‌آمید را کاهش داد. به دلیل اهمیت زیاد مخچه 
در فرايندهای مرتبط با تعادل، تحقیق در مورد روند تأثیر‌پذیری 
و  خوراکی  محرک  یک  از  جنینی  زندگی  جریان  در  مخچه 
محیطی، می‌تواند به فهم بهتر در مورد سرنوشت کودکانی که در 
دوران جنینی در معرض آکریل‌آمید قرار گرفته‌اند کمک کند. 

تشكر و قدرداني
نویسندگان مراتب تشکر و قدردانی خود را از گروه علوم تشریح 
و  یزد  صدوقی  شهید  پزشکی  علوم  دانشگاه  پزشکی  دانشکدۀ 

خانم‌ها اقدس میرجلیلی و راضیه کمالی  اعلام می‌دارند.
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