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 چكيده

انجام  نيكوتيكننده ن افتيبالغ در ييصحرا يها گلوتامات بر وزن لاشه و كبد در موش ليكربام-اثرات مصرف ان يپژوهش حاضر به منظور بررس هدف:و  نهيزم
  .شد

 يمارهاي. تديه گرداستاندارد استفاد هاي موش در  قفس ١٠گروه و در هر گروه  ٤نر بالغ در  صحرايي سر موش ٤٠از شيآزما نيانجام ا براي :ها و روش مواد
گلوتامات به  ليكربام-ان دهكنن افتيگروه در -٣در روز،  لوگرميدر ك گرم يليم ٢ زانيبه م نيكوتيكننده ن افتيگروه در -٢گروه كنترل،  -١شامل:  يشيآزما

در  گرم يليم ٢ نيكوتيو ن لوگرميدر ك گرم يليم ٥٠٠ ليكربام-كننده ان افتيگروه در -٤)، يدر روز (به صورت گاواژ دهان لوگرميدر ك گرم يليم ٥٠٠ زانيم
و بافت كبد پس  يداخل هاي و اندام دنديگرد ييو كالبد گشا دشدن هوشيب نيلازيو زا نيكتام يبيترك يتوسط دارو واناتي. در روز كشتار حبوددر روز  لوگرميك

  .استفاده شد يدر قالب طرح كاملاً تصادف GLM ي هيبا رو ١/٩سخه ن SAS آماري افزار نرم از ها، داده زيآنال ي. برادنديگرد نياز جدا شدن توز
و  نيكوتيمصرف ن ي. از طرفدگردي كشتار هنگام ها وزن موش شيگلوتامات باعث افزا ليكربام -نشان داد كه مصرف ان ق،يتحق نيحاصل از ا جينتا :ها افتهي 

. از دگردي ها وزن كبد موش كاهشباعث  يشيآزما يمارهايمصرف ت كهطوري به داشت، ها موش هيبر وزن كبد و كل داري يمعن ريگلوتامات تأث ليكربام-ان
  .افتيگلوتامات نسبت به گروه كنترل كاهش  ليكربام-و ان نيكوتيبا مصرف همزمان ن زني ها راست و چپ موش هيوزن كل گريد يسو

كرباميل گلوتامات موجب كاهش –شود. همچنين استفاده از ان هااري كبد و كليهتواند موجب تغييرات ساختمدت مي مصرف نيكوتين در طولاني ي:رگي جهينت
  گردد.ميبالغ  ييصحرا يها در موشتغييرات ساختاري و عملكردي بافت كبد در اثر مصرف نيكوتين 

  
 كبد، كليه، وزن بدن، موش صحرايي كرباميل گلوتامات،-نيكوتين، انواژه هاي كليدي: 

بالغ  ييصحرا يها ها در موش هيگلوتامات بر وزن لاشه، كبد و كل ليكربام-اثرات مصرف ان. مهر ي، خسرو پارسائينصرآباد يفيطا نيفرد،حس يانيك، داود يچراغ بيحب
  .١١٠٨-١١٠٣): ١٩(٦؛ ١٤٠٢. مجله طب دامپزشكي جايگزين. نيكوتيكننده ن افتيدر

پژوهشيمقاله            

  ١٩ شماره | ٦دوره  |١٤٠٢ زمستان  |جايگزين دامپزشكي طب مجله
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١١٠۴ 

  مقدمه

تواند  نيكوتين يك ماده آلكالوئيدي بسيار سمي است كه مي

 هاي مختلفموجب اختلالات عملكردي متعددي در اندام

تواند تنفس را مختل كند و  گرمي آن مي ميلي ٦٠گردد. دوز 

هاي  به تبع آن موجب مرگ شود. نيكوتين با توليد راديكال

آزاد، موجب ايجاد استرس اكسيداتيو، پراكسيداسيون چربي و 

گردد. تجويز نيكوتين در آسيب سلولي در بافت كبد مي

زن دهد و باعث كاهش وجوندگان مصرف غذا را كاهش مي

و نيز بر انواع  )،Hashimoto et al., 2004( شودبدن مي

 Kaya et( گذاردفرآيندهاي سلولي از جمله بيان ژن تأثير مي

al., 1999.( هاي همچنين مصرف اين ماده با ايجاد آسيب

اكسيداتيو، اغلب منجر به كاهش محتواي گلوتاتيون و كاهش 

اد اكسيژن هاي راديكال آزكننده فعاليت برخي از سركوب

 Dhouib et( شودمانند كاتالاز و سوپراكسيد ديسموتاز مي

al., 2014.(  نيكوتين وزن بدن را با كاهش گرسنگي و

دهد و همچنين با تأثير بر روي افزايش ترموژنز كاهش مي

هاي بتاي پانكراس كولين در سلولهاي نيكوتيني استيلگيرنده

ل فسفوليپيدها و در باعث افزايش تجزيه و بازسازي اينوزيتو

ها به كلسيم و تحريك ترشح نتيجه افزايش حساسيت اين سلول

از طرفي  ).Kovacic et al., 2005( گرددانسولين مي

آنزيمي است ) NAGS( استيل گلوتامات سنتاز،-آنزيم انِ

و  گلوتاماترا از ) NAG( استيل گلوتامات-انِكه توليد 

آنالوگ ساختاري ) NCG(كند  كاتاليز مي استيل كوآ

)NAG(كوفاكتور ، carbamoyl  است.  ١فسفات سنتتاز

 ١-محرك آنزيم كرباميل فسفات سنتتاز اين تركيب به عنوان

)CPS-1 (آيد. اين آنزيم با سنتز آرژنين نقش به شمار مي

كرباميل گلوتامات با -نكند. امهمي در چرخه اوره ايفا مي

منجر به تبديل آمونيوم خون به كرباميل ) CPS-1( فعال كردن

گردد. مي) Arg( شده و موجب سنتز فسفات ميتوكندريايي

ل گلوتامات در ابتدا جهت درمان بيماري كربامي-ان

 ;Hashimoto et al., 2004( شدهايپرآمونميا استفاده مي

Kovacic et al., 2005.(  اين تركيب امروزه به عنوان

مورد استفاده ) Arg( زودني غذايي جهت تأمين اسيدآمينهاف

-دهند كه استفاده از انگيرد. تحقيقات نشان ميقرار مي

-مات در رژيم غذايي موجب رشد روده ميكرباميل گلوتا

از سويي ديگر كبد طي روندهاي بيوترانسفورماسيون با  .گردد

هاي مختلف سموم مواد را پاك سازي و غير دخالت آنزيم

همچنين كبد با  ).Xiao  et al., 2016( سازدفعال مي

هاي گوناگون محل اصلي متابوليسم داروهاي داشتن آنزيم

كرباميل –خي از اين داروها مانند انمختلف بوده كه بر

گلوتامات منجر به افزايش سرمي برخي از فاكتورهاي كبدي 

 ).Liu et al., 2015( شودمي ALPو  ALT ،ASTمانند 

ها هاي كبدي اين آنزيمبه طوريكه تقريباً در تمامي بيماري

با توجه به  ).Hashimoto et al., 2004( يابدافزايش مي

و مضرات نيكوتين بر وزن بدن و به خصوص موارد ذكر شده 

هاي كبد وكليه، انجام اين تحقيق عملكرد و شكل اندام

  رسد.ضروري به نظر مي

 هامواد و روش

به مدت شش هفته در دانشكده  ١٤٠١اين تحقيق از خرداد ماه 

دامپزشكي دانشگاه تبريز مورد مطالعه قرار گرفتند. براي انجام 

گروه و در هر  ٤صحرايي نر بالغ در  سر موش ٤٠اين تحقيق 

هاي استاندارد تقسيم بندي شدند. موش در قفس ١٠گروه 

گروه دريافت  -٢گروه كنترل،  -١تيمارهاي آزمايشي شامل: 

 - ٣گرم در كيلوگرم در روز، ميلي ٢كننده نيكوتين به ميزان 

٥٠٠كرباميل گلوتامات به ميزان -گروه دريافت كننده ان
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١١٠۵ 

 -٤يلوگرم در روز (به صورت گاواژ دهاني)، گرم در كميلي

گرم در كيلوگرم ميلي ٥٠٠كرباميل -گروه دريافت كننده ان

باشد. براي گرم در كيلوگرم در روز ميميلي ٢در و نيكوتين 

كرباميل گلوتامات بر افزايش وزن -بررسي تأثير نيكوتين و ان

تال ها با ترازوي ديجيموش  ٤٠و  ٣٠، ٢٠، ١٠بدني، روزهاي 

گرم توزين شدند. همچنين براي بررسي كبد و  ±١٠با دقت

كليه نيز در روز كشتار حيوانات توسط داروي تركيبي كتامين 

هاي و زايلازين بيهوش شدند و پس از كالبد گشايي بافت

  مذكور جدا شده و توزين گرديدند.

طبق  ها، از طرح كاملاً تصادفي و مدل آماريبراي آناليز داده

 هر : مقدارyij استفاده شد كه  yij = μ + Ai + eijفرمول 

 اشتباهeij:و  اثر تيمارTi: ، مشاهده هر : ميانگينμ، مشاهده

  بود. مشاهده به  مربوط آزمايشي

  

نسخه  SAS ها با استفاده از نرم افزار آماريدادهستفاده شد. ا

 CRDدر قالب طرح كاملاً تصادفي  GLMي با رويه ١/٩

ها نيز با مقايسه ميانگينحليل قرار گرفت. مورد تجزيه و ت

درصد مورد بررسي قرار  ٥اي دانكن با سطح آزمون چند دامنه

  گرفتند.

  ها يافته

كرباميل گلوتامات بر -تأثير مصرف نيكوتين و ان ١جدول 

دهد. نتايج نشان هاي صحرايي را نشان مي اي موشاوزان دوره

داري بر وزن نيايشي تأثير معدهند كه تيمارهاي آزممي

 ٤٠و  ٣٠، ٢٠روز پس از مصرف نداشتند، اما  ١٠ها تا  موش

ها تحت تأثير قرار گرفت، به روز بعد از مصرف، وزن موش

كرباميل گلوتامات باعث افزايش وزن -طوريكه مصرف ان

  شد.

 روز ٤٠پس از 

(gr)  
 روز ٣٠پس از 

(gr) 

 روز ٢٠پس از 

(gr) 

  روز ١٠پس از 
(gr) 

 وزن اوليه

(gr)  
 تيمار

١١/٢٤٧ab ١١/٢٤١b ١١/٢٣٧ab  كنترل ٣٣/٢٠٩ ٣٣/٢٣٧ 

٥٦/٢٣٧b ٥٦/٢٣٠b ٨٩/٢٢٤b  نيكوتين ٦٧/١٩٢ ٦٧/٢١٤ 

٦٧/٢٨٩a ٢٨١a ٦٧/٢٦٥a كرباميل گلوتامات-ان ٤٤/٢٠٨ ٤٤/٢١٦ 

٣٣/٢٤٥ab ٨٩/٢٣٨b ٣٣/٢٢٥b كرباميل گلوتامات-نيكوتين + ان ٦٧/٢٠٢ ٦٧/٢١٣ 

٠٤/٢٣ ٠٤/٢٣  ١٩/٢٤ ٢٩/٢٨ ٧١/٣٣ SEM 

٤٤٣/٠  ٢١٧/٠  ٠١٣/٠ ٠١٣/٠ ٠٣٦/٠  P value 

 دارمعني تفاوتهاي مختلف هايستون در مشابه غير حروف هاي صحرايي بالغ. اي موشكرباميل گلوتامات بر اوزان دوره-بررسي مصرف نيكوتين و ان .١جدول 

 ).>٠٥/٠pدهند (مي نشان را

تامات بر كرباميل گلو-مصرف نيكوتين و انتأثير  ٢جدول 

دهد. هاي صحرايي را نشان مي موش وزن لاشه و كبد و كليه

كرباميل گلوتامات باعث -دهند كه مصرف ان نتايج نشان مي

ها هنگام كشتار گرديد. از طرفي مصرف افزايش وزن موش

داري بر وزن كبد كرباميل گلوتامات تأثير معني-نيكوتين و ان

نيكوتين باعث  ها داشت، به طوريكه مصرفو كليه موش

 ها گرديد. از سوي ديگر مصرفكاهش وزن كبد موش

كرباميل گلوتامات وزن كليه راست و -همزمان نيكوتين و ان

  ها را كاهش داد.چپ موش
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١١٠۶ 

 تيمار  (gr) وزن كشتار (gr)وزن كبد  (gr)وزن كليه راست    (gr)وزن كليه چپ

٢٩/١a ٣٧/١a  ١٠/١٢a ٢/٢٤٣ b  كنترل  
٠٦/١ab ٠٧/١ab  ٦٣/٨b  ١/٢٣٧b نيكوتين 

١٠/١ab ١٢/١ab  ٠٦/٨b ٣/٢٩١a كرباميل گلوتامات-ان 

٩٧/٠b ٠٢/١b ٩٠/٧b ٥/٢٤٠b كرباميل گلوتامات-نيكوتين + ان 

٨٥/٣٤ ٦٨/١  ٢٢/٠ ١٨١/٠ SEM 

٠٢٦/٠ ٠٠٠٢/٠  ٠٣٢/٠ ٠١٦/٠  P value 

 تفاوتهاي مختلف هايستون در مشابه غير هاي صحرايي بالغ. حروف موشيهكرباميل گلوتامات بر وزن لاشه، كبد و كل-بررسي مصرف نيكوتين و ان .٢جدول 

  ).>٠٥/٠pميدهند ( نشان را دارمعني

  بحث 

كرباميل گلوتامات باعث -دهند كه مصرف اننتايج نشان مي

ها هنگام كشتار گرديد، اما نيكوتين باعث افزايش وزن موش

ابوليزه شده نيكوتين عمدتاً در كبد مت ها شد.كاهش وزن موش

 Liu et al., 2017; Kaya( شودو از طريق كليه دفع مي

et al., 1999.( ان-) كرباميل گلوتاماتNCG از طريق (

  ,.He et al( گرددتوليد آرژنين باعث افزايش وزن مي

دهند كه، قرار گرفتن در ها نشان مياما بررسي ). 2018

 ميلي ٥ معرض نيكوتين به مدت سه هفته به ميزان

گرم/كيلوگرم به صورت داخل صفاقي باعث كاهش قابل 

 ,Alzoubi et al., 2018; Puri( توجه وزن كل بدن شد

از طرفي مصرف نيكوتين باعث كاهش وزن كبد  ).2011

ها نيز با ها گرديد. همچنين وزن كليه راست و چپ موشموش

كرباميل گلوتامات نسبت به -مصرف همزمان نيكوتين و ان

دهند كه، مصرف ها نشان ميكاهش يافت. بررسيتيمار شاهد 

(اختلال در سرعت رشد و وزن كبد) كرباميل گلوتامات -ان

ها مشاهده شد، به طوريكه تأخير در  ها و بره ها، خوك در موش

هاي كبدي و رشد كبد تحت تأثير سركوب تكثير سلول

همچنين كاهش اندازه سلول هاي كبدي ناشي از رشد 

هاي كبدي از ها، و يا افزايش مرگ سلولسركوب شده سلول

 ,.He et al.,  2018; Liu et al( باشدطريق آپوپتوز مي

 -اندهند كه مصرف گزارشات متابوليكي نشان مي ).2017

در پستانداران اثر قابل توجهي بر ليپوژنز كرباميل گلوتامات 

 اما اين مكانيسم ناشناخته مي) Kaya et al., 2005(دارد 

و  CPS-5 فقط در جهت فعال كردن  NCG يراباشد. ز

CPS-I اين عامل احتمالاً از طريق تغيير . كندايفاي نقش مي

 كندسنتز آرژنين اثر تنظيمي خود را بر ليپوژنز اعمال مي

)Kovacic et al., 2005; Salahshoor et al., 

دهند كه، ها نشان ميموافق با يافته تحقيق اخير بررسي ).2016

 ٥فتن در معرض نيكوتين به مدت سه هفته به ميزان قرار گر

گرم/كيلوگرم به صورت داخل صفاقي باعث كاهش وزن ميلي

  ).Salahshoor et al., 2016( نسبي كبد و كليه شد

 گيري نتيجه

كرباميل -يافته هاي اين پژوهش نشان مي دهد كه مصرف ان 

وزن كبد گلوتامات احتمالا مي تواند اثرات زيانبار نيكوتين بر 

با اين حال،  .و كليه در موش هاي صحرايي را كاهش دهد

براي روشن شدن مكانيسم هاي زمينه اي و پيامدهاي درماني 

  .بالقوه، تحقيقات بيشتري لازم است

  تعارض منافع

بين نويسندگان تعارض در منافع گزارش نشده است.

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jo

av
m

.k
az

er
un

.ia
u.

ir
 o

n 
20

25
-1

0-
16

 ]
 

                               4 / 6

https://joavm.kazerun.iau.ir/article-1-153-en.html


  ١٩ شماره | ٦دوره  |١٤٠٢ زمستان  |جايگزين دامپزشكي طب مجله                       نيكوتيكننده ن افتيدر ييصحرا يها گلوتامات در موش ليكربام-انمصرف 

 

١١٠٧ 

References  
Alzoubi HK., Mayyas FA., Mahafzah R. and 

Khabour OF. Melatonin prevents memory 
impairment induced by high-fat diet: Role 
of oxidative stress. Behav Brain Res, 
2018; 336: 93-98. 

Dhouib H., Jallouli M., Draief M., El-Fazaa1 
S. and Bouraoui S. The effect of nicotine 
and its interaction with ethanol on 
biochemical parameters, oxidative 
damage and histological changes in the 
rat’s liver. IOSR J Environ Sci Toxicol 
Food Technol, 2014; 63(6): 72-82. 

Hashimoto T., Yoneda M., Shimada T., 
Kurosawa M. and Terano A. Intraportal 
nicotine infusion in rats decreases hepatic 
blood flow through endothelin-1 and both 
endothelin A and endothelin B receptors. 
Toxicol Appl Pharmacol,  2004;196(1): 
1-10. 

He J. Niu, Y. and Wang F. Dietary curcumin 
supplementation attenuates inflammation, 
hepatic injury and oxidative damage in a 
rat model of intra-uterine growth 
retardation. Br J Nutr, 2018; 120(5): 537-
548 . 

Kaya SS., Mahmoodn A., Li Y., Yavuz, E., 
Goksel M. and Chopp M. Apoptosis and 
expression of p53 response proteins and 
cyclin D1 after cortical impact in rat 
brain. Brain Res, 1999; 818(1): 23-33. 

Kovacic P. and Cooksy A. Iminium 
metabolism for nicotine toxicity and 
addiction: oxidative stress and electron 
transfer. Med Hypotheses, 2005; 64: 104-
111. 

Liu JW., Mai KS., Xu W., Zhang YJ., Zhou 
HH. and Ai QH. Effects of dietary 
glutamine on survival, growth 
performance, activities of digestive 
enzyme, antioxidant status and hypoxia 
stress resistance of half-smooth tongue 
sole (CynoglossussemilaevisGünther) 
post larvae. Aquaculture, 2015; 446: 
48e56. 

Liu Y., Ma C., Li H., Li L., Gao F. and Ao 
C. Effects of intrauterine growth 
restriction during late pregnancy on the 
cell apoptosis and related gene expression 
in ovine fetal liver. Theriogenology, 
2017; 90: 204-209. 

Salahshoor M., Mohamadian S., Kakabaraei 
S., Roshankhah S. and Jalili C. Curcumin 
improves liver damage in male mice 
exposed to nicotine. J tradit complement 
med, 2016; 6: 176-183. 

Xiao L., Cao W., Liu G., Fang T., Wu X. 
and Jia G. Arginine, N-
Carbamylglutamate, and glutamine exert 
protective effects against oxidative stress 
in rat intestine. Anim Nutr, 2016; 2: 
242e8. 

 

 

 

 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jo

av
m

.k
az

er
un

.ia
u.

ir
 o

n 
20

25
-1

0-
16

 ]
 

                               5 / 6

https://joavm.kazerun.iau.ir/article-1-153-en.html


   

  

 
 

* Corresponding Author 
Department of Animal Science, Faculty of Agriculture, University of Tabriz, Tabriz, Iran. 
E-mail: cheraghihabib50@gmail.com, Orcid: https://orcid.org/0009-0006-3200-5262 

 
١١٠٨ 

 
 

Effects of N-carbamylglutamate Administration on Carcass, 
Liver, and Kidney Weights in Adult Male Rats Exposed to 

Nicotine  

Habib Cheraghi1*, Davoud Kianifard2, Hossein Tayefi-Nasrabadi2, Khosro Parsaeimehr1 

1Department of Animal Science, Faculty of Agriculture, University of Tabriz, Tabriz, Iran 
2Department of Basic Sciences, Faculty of Veterinary, University of Tabriz, Tabriz, Iran 

Received: 10/Jul/2023             Revised: 15/Aug/2023           Accepted: 16/Oct/2023 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Abstract 

Background and aim: The present study aimed to investigate the effects of N-carbamylglutamate administration on 
carcass and liver weights in adult male rats exposed to nicotine. 
Materials and Methods: Forty adult male rats were randomly divided into four groups of ten rats each. The 
treatment groups were as follows: 1- Control group, 2- Nicotine group (2 mg/kg/day), 3- N-carbamylglutamate group 
(500 mg/kg/day administered orally), and 4- Nicotine and N-carbamylglutamate group (2 mg/kg/day nicotine and 500 
mg/kg/day N-carbamylglutamate). On the day of euthanasia, the animals were anesthetized with a combination of 
ketamine and xylazine, and their carcasses were dissected. Internal organs and liver tissue were weighed after 
separation. Data were analyzed using the GLM procedure of SAS statistical software (version 1/9) in a completely 
randomized design. 
Findings: The results demonstrated that N-carbamylglutamate administration increased the body weight of the rats at 
slaughter. Moreover, co-administration of nicotine and N-carbamylglutamate significantly impacted liver and kidney 
weights, leading to a decrease in liver weight. Additionally, the weights of both right and left kidneys were reduced in 
the nicotine and N-carbamylglutamate group compared to the control group. 
Conclusion: Long-term nicotine consumption can induce structural alterations in the liver and kidneys. Also, 
administration of N-carbamylglutamate appears to mitigate the structural and functional changes in liver tissue caused 
by nicotine exposure in adult rats. 

Keywords: Nicotine, N-carbamylglutamate, Liver, Kidney, Body weight, Rat 
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