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Abstract: 
 
Background: Noise induced hearing loss (NIHL) is one of the most important occupational 
diseases worldwide. NIHL has been found to be potentiated by simultaneous carbon 
monoxide (CO) exposure. This study was performed to evaluate the protective effect of N- 
acetylcysteine (NAC) administration on potentiating effect of CO on NIHL in rabbits.    
Materials and Methods: In this experimental study forty-two male adult white rabbits were 
divided into seven groups (n=6 for each group). Group 1, as control (no exposure to noise or 
CO and no injection); Group 2, noise exposure (100 dB for 40 h); Group 3, noise+CO 
exposure; Group 4, noise exposure+NAC administration (325 mg/kg); Group 5, noise+CO 
exposure+NAC administration, Group 6, NAC administration alone and Group 7, CO 
exposure (700 ppm for 40h). Audiometric test of rabbits was assessed by Auditory Brain 
stem Response (ABR) test in three stages: before exposure, 1 hour and 14 days post 
exposure at 1, 2, 4 and 8 kHz frequency.  
Results: The administration of NAC attenuated temporary and permanent ABR threshold 
shift caused by noise exposure and simultaneous exposure to noise plus CO. NAC 
administration blocked the potentiating of temporary threshold shift by CO at 1, 2, and 4 
KHz frequency and also blocked potentiating of permanent threshold shift by CO at all 
frequencies. 
Conclusion: NAC as an antioxidant agent can attenuate temporary and permanent noise 
induced ABR threshold shifts and provides protective effect against potentiating of NIHL by 
CO in rabbits. 
 
Keywords: Auditory brain stem response, Carbon monoxide, N-acetylcysteine, Noise-
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 اثر مونواكسيدكربن در تشديد افت مهار ن بريحفاظتي انِ استيل سيستئ بررسي تاثير
  شنوايي ناشي از صدا در خرگوش
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  مقدمه
هـاي  ترين بيماري افت شنوايي ناشي از صدا يكي از مهم       

هاي ناشي از افت     درصد از معلوليت   16حدود  ناشي از كار بوده و      
شنوايي در بزرگسالان به مواجهه با صـداي زيـاد در محـيط كـار               

ترين علـت   اين عارضه پس از پيرگوشي شايع     . شودنسبت داده مي  
گردد كه بـيش از     برآورد مي . ]1[افت شنوايي در بزرگسالان است      

 دسي  85(ششصد ميليون نفر در جهان با صداي بيش از حد مجاز            
عنوان همونواكسيدكربن ب. ]2[در محيط كار خود مواجهه دارند     ) بل

توانـد  هاي مهم در محيط زيست و محيط كـار مـي          يكي از آلاينده  
  .]3[افت شنوايي ناشي از صدا را تشديد نمايد 

  
اي، دانـشكده بهداشـت، دانـشگاه علـوم پزشـكي            استاديار، گروه بهداشت حرفه    1
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بسياري از كارگران نظير كارگران صنايع ريخته گـري، ذوب فلـز،            
ايع توليد فولاد و سيمان، جوشكاران و آهنگران در محيط كـار            صن

 مونواكسيد كربن قرار دارند     خود در معرض مواجهه توأم با صدا و       
 اي در آمريكـا   كه انستيتوي ملي ايمني و بهداشـت حرفـه        طوريهب

برآورد نموده كه نزديك به يك ميليون كارگر فقـط در آمريكـا در              
قادير بيش از حد مجاز مونواكسيد      هاي كار خود در معرض م     محيط

مطالعات انجام شده بر روي حيوانات      . ]4[كربن و صدا قرار دارند      
-آزمايشگاهي نشان داده است كه مونواكسيد كربن به تنهايي نمـي          

 ليكن مواجهه همزمان با صدا و       تواند افت شنوايي دائم ايجاد كند،     
دا توسط  گردد افت شنوايي ناشي از ص     مونواكسيدكربن موجب مي  

افت شنوايي ناشي از صـدا      . ]5-10[مونواكسيدكربن تشديد گردد    
هاي مكانيكي  يك پديده چند علتي است كه در آن علاوه بر آسيب          

هاي متابوليكي نيـز در ايجـاد عارضـه نقـش           ناشي از صدا، آسيب   
كنند كه مهم ترين آنها استرس اكـسيداتيو ناشـي از           مهمي ايفا مي  

در حلـزون   ) هـاي فعـال اكـسيژن     گونه(د  هاي آزا تشكيل راديكال 
هـاي  گزارشات اوليه مبني بر نقش راديكـال      . ]11[باشند  گوش مي 

هايي آزاد در ايجاد افت شنوايي ناشي از صدا منجر به طرح فرضيه           
-اكسيدانكارگيري آنتي همبني بر پيشگيري از اين عارضه از طريق ب        

، Eويتـامين   در همين راسـتا تركيبـات مختلفـي نظيـر           . ها گرديد 

 خلاصه

 تـشديد توانـد آن را     مواجهه با مونواكـسيدكربن مـي      جهان بوده و     يك بيماري شايع در    صدا  افت شنوايي ناشي از    :سابقه و هدف  
تشديد كننده مونواكسيدكربن    اثر مهار بر) NAC( ان استيل سيستئين   اكسيدانآنتيحفاظتي   اين پژوهش با هدف بررسي تاثير      .مايدن

 . خرگوش انجام گرفته است برافت شنوايي ناشي از صدا در

مدت كلـي   بل به  دسي 100( صدا معرض در كنترل، شامل گروه 7 درنر   خرگوش سر 42 روي تجربي طالعهاين م : هامواد و روش  
 معـرض  رد كسيدكربن،امونو و صدا توأم عرضم ،) ساعت 40مدت كلي    پي پي ام به    700( كسيدكربنامونو معرض  در ،) ساعت 40

گـروه بـدون     و ،NACكـسيدكربن بـا دريافـت       امونو و صدا توأم معرض در ،)كيلوگرم گرم بر  ميلي NAC) 325صدا با دريافت    
-فركـانس  در (ABR)روش پاسخ شنيداري ساقه مغـز    شنوايي حيوانات با استفاده از.گرفت انجام  NAC فقط دريافت مواجهه و

  .مواجهه مورد ارزيابي قرار گرفت آخرين از پس روز 14 و ساعت يك قبل از مواجهه،: سه مرحله  كيلو هرتز در8 و 4 ،1،2هاي 
مونواكـسيد   نيز تـوام صـدا و   مواجهه با صدا و ناشي از  ABRدائم  موجب كاهش تغييرات آستانه موقت و NAC  تجويز:نتايج

 4 و 2 ،1هـاي   فركـانس  صـدا را در     همچنين اثرتشديد كننده مونواكسيد كربن برافت شنوايي موقت ناشي از          NAC. كربن گرديد 
  .هاي مورد مطالعه گرديدافت شنوايي دائم دركليه فركانس بر اين اثر موجب مهار كيلو هرتز مهار نمود و

اثرتشديد كننده مونواكسيد كربن بـر افـت         برابر حفاظتي مناسبي در    به عنوان يك آنتي اكسيدان قادراست اثر       NAC :گيرييجهنت
  .خرگوش ايجاد نمايد در صدا دائم ناشي از شنوايي موقت و
   اافت شنوايي ناشي از صد ،مونواكسيد كربن، ان استيل سيستئين، پاسخ شنيداري ساقه مغز :واژگان كليدي

 1-10 صفحات ،1390 بهار،1 شماره ،پانزدهم دوره ض،يفيپژوهش–يعلمفصلنامه                                                                       
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 ...، بررسي تاثير حفاظتي  اِن استيل سيستئين

 1 شماره |15 دوره |1390 بهار |ضيف فصلنامه 3

ها ، اِن استيل سيستئين و ساير آنتي اكسيدان       A، ويتامين   Cويتامين  
جهت پيشگيري از افت شنوايي ناشي از صدا در مطالعات مختلف           

 يـك اِن    (NAC)اِن استيل سيـستئين     . ]12،13[ ندكار گرفته شد  هب
 سيستئين است كه گـروه تيـول        -استيل مشتق شده از آمينواسيد ال     

اكسيداني داشته و قـادر بـه خنثـي         اين ماده اثر آنتي   ) سولفيوريد(
عنوان پيش ماده   هاين ماده همچنين ب   . هاي آزاد است  سازي راديكال 

گلوتاتيون عمل كرده و يك عامل مهـم در حفاظـت از سـاختمان              
گـردد  هاي آزاد محسوب مـي    ها در برابر راديكال   بيولوژيكي سلول 

وايي ناشـي از صـدا      نقش اين ماده در كاهش افـت شـن        . ]14،15[
-18[تاكنون در چند مطالعه در مدل حيواني نشان داده شده است            

از سوي ديگر تشديد افـت شـنوايي ناشـي از صـدا توسـط               . ]16
مونواكسيد كربن به افزايش ترشح گلوتامـات و اثـرات بعـدي آن             

هايي مويي در حلزون گوش و همچنـين        شامل تورم و مرگ سلول    
. ]19،20[شود  در حلزون نسبت داده مي    افزايش استرس اكسيداتيو    

با توجه به اينكه نقش اِن استيل سيستئين در كاهش اثرات سـميت             
ناشي از گلوتامات و حفاظت در برابـر تـورم و مـرگ سـلولي در      

 اين فرضـيه مطـرح      ،]21،22[مطالعات قبلي نشان داده شده است       
د كربن   مونواكسي هتواند اثر تشديدكنند  ميمذكور  گردد كه ماده    مي

اين پژوهش با هـدف     . بر افت شنوايي ناشي از صدا را مهار نمايد        
  .بررسي اين فرضيه طراحي و اجرا گرديده است

  
  هامواد و روش

هاي نر سفيد    سر خرگوش  42بر روي    اين پژوهش تجربي  
 گرم  1500-2200با محدوده وزني    ) سه ماهه، نژاد نيوزيلندي   (بالغ  

تو تحقيقـاتي پاسـتور ايـران تـامين         حيوانات از انستي  . انجام گرفت 
گرديده و موارد مندرج در بيانيـه هلـسينكي در خـصوص حمـل،           
نگهداري و كار با حيوانات آزمايشگاهي در مـورد آنـان رعايـت             

ها مطابق با نوع مداخلات به هفت گروه به شـرح           خرگوش. گرديد
اي گونه مواجهه حيواناتي كه هيچ  : 1  شماره گروه :تقسيم شدند ذيل  

) ل سيـستئين  اِن اسـتي  (ا صدا و مونواكسيدكربن نداشـتند و دارو         ب
حيواناتي كـه در معـرض      : 2  شماره  گروه ؛)شاهد(دريافت نكردند   

: 3  شـماره   گـروه  ؛دريافـت كردنـد   ) دارونمـا (صدا بوده و سالين     
حيواناتي كه در معرض صـدا و مونواكـسيدكربن بـوده و سـالين              

ي كه در معرض صدا بـوده       حيوانات: 4  شماره  گروه د؛دريافت كردن 
حيواناتي كـه   : 5  شماره  گروه ؛و اِن استيل سيستئين دريافت كردند     

 و اِن اسـتيل سيـستئين        بـوده  در معرض صـدا و مونواكـسيدكربن      
اي با صـدا و     حيواناتي كه مواجهه  : 6  شماره  گروه ؛دريافت كردند 

 ؛ اِن استيل سيستئين دريافت كردند      فقط مونواكسيدكربن نداشتند و  
حيواناتي كه در معرض مونواكسيدكربن بوده و سـالين         : 7گروه  و  

ها در هر گروه براساس نتايج مطالعات       تعداد نمونه . دريافت كردند 

 سر خرگوش در هر گـروه       6قبلي و نيز نتايج آزمايشات مقدماتي،       
 روز  22كل زمان آزمايشات براي هر گـروه        . ]6-10[تعيين گرديد   

 ميلي گرم بـر كيلـوگرم وزن        325ميزان  اِن استيل سيستئين به     . بود
 روز  3( روز   11 به مدت    ي صفاق درونبدن حيوان از طريق تزريق      

 5قبل از شروع مواجهه با عوامل زيان آور صدا و مونواكسيدكربن، 
 روز پـس از آخـرين       3روز در طي مواجهه با عوامل زيـان آور و           

 هـاي بـار بـراي گـروه     و هر روز يـك    ) مواجهه با عوامل زيان آور    
 سالين را با    7 و   3،  2  شماره هايگروه.  تجويز شد  6 و   5،  4 شماره

  شماره هايحيوانات در گروه   .همين روش و مقدار دريافت نمودند     
 كيلـوهرتز و   4 در معرض صداي اكتاوباند با مركزيت        5 و   4،  3،  2

 5 ساعت در روز و به ميزان        8 دسي بل به مدت      100±2 تراز فشار 
).  ساعت بوده اسـت    40زمان كل مواجهه    (شتند  روز پياپي قرار دا   

 در معـرض گـاز      7 و   5،  3  شـماره  هايهمچنين حيوانات در گروه   
 سـاعت در    8 بـه مـدت      ppm40±700مونواكسيد كربن با غلظت     

مواجهـه  . قـرار داشـتند   )  ساعت 40( روز پياپي    5روز و به ميزان     
اقك از جنس طلـق شـفاف       ت يك ا  داخلحيوانات با اين عوامل در      

 6گونه اي طراحـي گرديـد تـا گنجـايش           اين اتاقك به  . نجام شد ا
وستيكي، داراي شرايط   كخرگوش را داشته باشد و از نظر شرايط آ        

كه ميزان صدا در داخل اتاقك مـستقل        طوريهميدان پرطنين باشد ب   
از فاصله بوده و حيوانات در تمـام نقـاط آن در معـرض صـداي                

 نظـر از طريـق نـرم افـزار          صداي مورد . يكسان قرار داشته باشند   
Cool editوسيله يك آمپلي فـاير و بلنـدگو در داخـل اتافـك     ه ب

طـور  همواجهه پخش گرديد و ميزان صدا از نظر شدت و فركانس ب  
 مـدل   رسـنج آنـاليزوردا    مداوم در طول مدت مواجهه توسط صدا      

Cel-490  گاز مونواكسيدكربن نيز از طريق يـك       . گرديد پايش مي
 درصـد توسـط     5/99تري حاوي اين گاز با خلـوص         لي 50سيلندر  

. گرديـد داخل اتاقـك وارد مـي   به Air Flowيك ميكرووالو مدل 
 ليتر در دقيقه بود كه براي تعويض هوا به ميزان           56دبي تهويه اتاقك    

ت سازي در شـرايط ديناميـك       ظغل. باشد بار در ساعت كافي مي     12
 ـ           ا روش اسـتاندارد    انجام شد و غلظت گاز در داخل اتاقك مطـابق ب

)NIOSH National Institute of occupational safety and 

Health; (  استفاده از دسـتگاه قرائـت مـستقيم     و با6604به شماره 
حيوانـات در سـاعات   . طور مـداوم پـايش گرديـد   ه بMRUمدل  

. شـدند غيرمواجهه با شرايط يكسان در حيوانخانـه نگهـداري مـي          
 و غلظــت dB 40انخانــه كمتــر از ميــزان صــداي زمينــه در حيو

شنوايي حيوانـات از    .  بود PPM 2مونواكسيدكربن در آن كمتر از      
 ABR (طريق بررسي تغيير آستانه پاسخ شنيداري سـاقه مغـز يـا           

Auditory Brain Stem Response;(    مـورد ارزيـابي قـرار 
هاي برانگيخته  هاي بررسي پتانسيل  اين روش يكي از روش    . گرفت
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  مطلبي و همكاران

1 شماره |15 دوره |1390 بهار |ضيف فصلنامه  4

 كه نياز به پاسخ آزمايش شونده ندارد و در مطالعـه            شنيداري است 
در ايـن   . ]23،24[گيـرد   مـي  بر روي حيوانات مورد استفاده قـرار      

سـاخت    Interacustic EP25 مـدل ABRپژوهش از دسـتگاه  
ات مقدماتي پروتكـل    شاز طريق آزماي  . كشور دانمارك استفاده شد   

شات بـا   مناسب براي سنجش شنوايي خرگوش تعيين و كليه آزماي        
براي  ABRآزمايش  . يك پروتكل يكسان براي حيوانات انجام شد      

مرحلـه  : گرفتها در سه مقطع زماني به اين شرح انجام          كليه گروه 
 قبل از دريافت دارو يا سـالين و مواجهـه      روز اول پژوهش و    :اول

منظـور تعيـين    ايـن آزمايـشات بـه     (حيوانات با عوامل زيـان آور       
ان و مقايسه آن با بعد از مواجهه انجـام          وضعيت اوليه شنوايي حيو   

يك ساعت پس از آخرين مواجهـه حيوانـات        : مرحله دوم ). گرفت
 روز پـس  14: ، مرحله سوم  )روز هشتم پژوهش  (آور  مل زيان ابا عو 

روز بيـست و دوم     (از آخرين مواجهه حيوانات با عوامل زيان آور         
يـك   به روش كل   ABRدر هر يك از اين مراحل آستانه        ). پژوهش

و )  هرتـز  4000 تـا    1000 وسـيع فركـانس حـدود         يك طيـف   با(
بـا طيـف باريـك فركانـسي در      (Tone Burstروش همچنين به 

. تعيـين گرديـد   )  هرتـز  1000،  2000،  4000،  8000هـاي   فركانس
 ـ) نسبت به مرحلـه اول    (در مرحله دوم     ABRتغييرات آستانه    -هب

 Temporaryعنوان تغيير آستانه موقت يا افـت شـنوايي موقـت    

threshold Shift; TTS) (  و تغييرات آسـتانهABR  در مرحلـه 

عنوان تغييـر آسـتانه دائـم يـا افـت           هب) نسبت به مرحله اول   (سوم  
در نظـر   )(Permanent threshold Shift; PTS شنوايي دائـم 

 بندي آزمايـشات در شـكل     اي از مراحل و زمان    خلاصه .گرفته شد 
ذكر اسـت كـه در بررسـي         لازم به  .ه است  نشان داده شد   1 شماره

هاي ايجادشده تا يك ساعت پـس از       شنوايي در مدل حيواني، افت    
هاي ماندگار تـا  عنوان افت موقت يا برگشت پذير و افت مواجهه به 

-پذير تعريف مي  نابيش از يك هفته به عنوان افت دائم يا برگشت           

 از  لازم اسـت حيوانـات قبـل       ABR در آزمـايش     .]24-26[شود  
 10براي ايـن منظـور از مخلـوط كتـامين           . آزمايش بيهوش شوند  
 د درص ـ 60مخلوطي از   .  درصد استفاده شد   2درصد و گزيلايزين    

ليتـر بـه ازاي هـر        ميلي 6/0 درصد گزيلايزين تهيه و      40كتامين و   
كيلوگرم وزن خرگوش از طريق زيرجلـدي در ناحيـه ران تزريـق             

جهـت تعيـين نرمـاليتي آنهـا     پس از جمع آوري داده ها ابتدا      .شد
بـا توجـه    . ازآزمون كولموگروف اسميرنوف و لون  استفاده گرديد       

به عدم وجود شرايط لازم براي آزمون هاي پارامتريـك از آزمـون             
 ABR آستانه .كروسكال واليس و نيز آزمون من وتيني استفاده شد        

 هايي كه دارو دريافت كردنـد بـا گـروه بـدون مواجهـه             در گروه 
هـاي  در فركانس  )2 شماره   گروه( گروه مواجهه با صدا    و) 1گروه(
  . كيلو هرتز مقايسه گرديد4تا 1

  
  
  
  

  بندي آزمايشاتاي از مراحل و زمان خلاصه-1شكل شماره 
  
  تايجن

هاي مورد مطالعـه قبـل از شـروع         كليه حيوانات در گروه   
از ) نمـا يـا دارو  (مواجهه با عوامل زيـان آور و يـا دريافـت دارو             

وضعيت شنوايي يكسان برخـوردار بـوده و تفـاوت معنـي دار در              
 آزمايش مرحله اول ميان گروه هـاي مـورد مطالعـه            ABRآستانه  

فقـط   (6،  )شـاهد  (1  شـماره  هـاي مقايسه گـروه  . مشاهده نگرديد 
نيـز نـشان    ) فقط مواجهه با مونواكسيدكربن    (7و  ) NACدريافت  

دار در آستانه   تفاوت معني  ،سيهاي مورد برر  داد در تمامي فركانس   
ABR   چهـارده روز   (و دائـم    ) ساعت پس از مواجهـه    يك( موقت

 ـ. ميان اين سه گروه وجود ندارد     ) پس از مواجهه   عبـارت ديگـر    هب
تنهايي و يا مواجهه تنها با مونواكسيدكربن موجب         به NACتجويز  

تغيير آستانه موقت يا ماندگار نسبت به گـروه شـاهد در حيوانـات       
 به روش   ABR تغييرات آستانه    1  شماره در جدول  .رديده است نگ

هاي مورد ساعت و چهارده روز پس از مواجهه در گروه يك،كليك

با توجه به اينكه روش كليك نمـايي        . مطالعه نشان داده شده است    
در يــك محــدوده وســيع (كلــي از وضــعيت شــنوايي حيوانــات 

 و انجـام    1  شـماره  لهاي جـدو  كند از يافته  را ارائه مي  ) فركانسي
ها جهت مقايسه دوتايي گروه ( و من ويتنيكروسكال واليسآزمون 

توانـد   مـي NACشود كه تجويز    چنين نتيجه گيري مي   ) با يكديگر 
داري موجب كاهش تغييرات موقت و ماندگار شنوايي        طور معني هب

ناشي از مواجهه بـا صـدا و همچنـين مواجهـه تـوأم بـا صـدا و                   
 همچنين تغيير آستانه موقـت و       )P>001/0 (گرددمونواكسيد كربن   

 باشـد  مي 2داري كمتر از گروه     طور معني ه ب 5  شماره دائم در گروه  
)001/0<P(يعني   ؛ NAC ـطور كلي قابليـت     ه ب  ار نمـودن اثـر     مه

يد كربن بر افت شنوايي ناشـي از صـدا را           ستشديدكنندگي مونواك 
 بر تغييرات آستانه    NACتر اثر   منظور بررسي دقيق  به. باشددارا مي 
ABR و 4، 2، 1هاي روش تون برست در فركانس، اين تغييرات به 

 هـاي  آن براي گروه    كيلوهرتز مورد بررسي قرار گرفت كه نتايج       8

ABR مرحله 
 تجويز دارو مواجهه با عوامل زيان آور وتجويز دارو  

ABR مرحله دوم
تجويز دارو  نگهداري حيوانات

ABRمرحله سوم 
  روز3   روز5   روز11

  روز22

  روز3
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 نمـايش داده    4 الي   1  شماره  در نمودارهاي  5 و 4 ،3 ،2 ،1 شماره
ذكر است كه با توجه به اينكه ميان گروه شـاهد            لازم به  .شده است 

هاي مورد مطالعه  در تمامي فركانس7  و6گروه  و) 1  شمارهوهگر(
در اين نمودارها مقادير مربوط به       دار مشاهده نگرديد،  تفاوت معني 

مقايـسه تغييـرات     . نمايش داده نشده است    7 و 6  شماره هايگروه
نشان ) شاهد (1 و   2،  4 هاي شماره  ميان گروه  ABRآستانه موقت   

 در   مطالعـه،  هاي مـورد  ر تمامي فركانس  دهد كه اين تغييرات د    مي
 و بيشتر از    2  شماره داري كمتر از گروه   طور معني ه ب 4  شماره گروه
 موجـب   NACيعنـي تجـويز      ؛)P>01/0 ( اسـت  1  شـماره  گروه

ها شده  كاهش افت شنوايي موقت ناشي از صدا در تمامي فركانس         
بر اين كاهش، همچنين افت موقت  NACرغم اثر است، ليكن علي

هـا وجـود    اشي از صدا در مقايسه با گروه شاهد در تمام فركانس          ن
 نيز همين موضوع را نشان      5 و   3،  1  شماره هايمقايسه گروه . دارد
موجب كاهش افـت شـنوايي موقـت         NACيعني تجويز   . دهدمي

ناشي از مواجهه تـوام بـا صـدا و مونواكـسيد كـربن در تمـامي                 
 بـر ايـن     NACفاظتي  رغم تاثير ح  ها شده است ولي علي    فركانس

پديــده، همچنــان افــت موقــت ناشــي از مواجهــه تــوأم صــدا و 
هـا  مونواكسيد كربن در مقايسه با گروه شـاهد در تمـام فركـانس            

هاي فوق  ميان گروه ABRمقايسه تغييرات آستانه دائم      .وجود دارد 
 بـا ايـن تفـاوت كـه در          ،دهـد الذكر نيز همين نتايج را نشان مـي       

دار در تغييـرات آسـتانه      يلوهرتز تفاوت معني   ك 2 و   1هاي  فركانس

 شـماره  هاي و همچنين ميان گروه4 و   1 هاي شماره دائم ميان گروه  
 موجـب   NACديگـر تجـويز      عبارتبه. گردد مشاهده نمي  5 و   1

گرديده است كه وضعيت شنوايي حيوانات در معرض صدا و نيـز            
هرتز پـس   كيلو2 و  1هاي  توأم صدا و مونواكسيدكربن در فركانس     

از گذشت چهـارده روز از مواجهـه بـه وضـعيت شـنوايي اوليـه                
هاي  ميان گروه  ABRمقايسه تغييرات آستانه موقت      .گشته است باز

 كيلوهرتز، اين 2 و 1هاي نشان داد كه در فركانسنيز  2 و 5 شماره
  شـماره  داري كمتر از گروه   طور معني ه ب 5  شماره تغييرات در گروه  

- كيلوهرتز نيز تفاوت معني    4در فركانس    .)P>01/0 ( بوده است  2

 NAC اين بدان معناست كه تجويز ؛دار ميان دو گروه وجود ندارد
موجب مهارشدن اثر تشديدكننده مونواكسيد كربن بر افت شنوايي         

 ليكن در ، كيلوهرتز گرديده  4 و   2،  1هاي  ناشي از صدا در فركانس    
كـسيدكربن بـر ايـن     كيلوهرتز همچنان اثر تقويتي مونوا 8فركانس  

هـاي  مقايسه تغييرات آستانه دائـم ميـان گـروه         .شودافت ديده مي  
 كيلـوهرتز، ايـن     4 و   2،  1هاي   نشان داد در فركانس    2 و   5 شماره

شـماره  داري كمتر از گروه     طور معني ه ب 5شماره  تغييرات در گروه    
دار ميان  كيلوهرتز تفاوت معني8و در فركانس . )P>01/0(  است2

 موجب  NACعبارت ديگر تجويز    هب. و گروه مشاهده نگرديد   اين د 
مهارشدن اثر تقويتي مونواكسيدكربن بر افت دائم ناشـي از صـدا            

هاي مورد پس از گذشت چهارده روز از مواجهه در تمامي فركانس
  .مطالعه گرديده است

  
  هاي مطالعهبر حسب دسي بل در گروه)  كيلو هرتز1-4فركانس ( به روش كليك ABR ميانگين و انحراف استاندارد تغيير آستانه -1جدول شماره 

  به روش كليك بر حسب دسي بلABRتغيير آستانه 

  
  چهارده روز پس از مواجهه

SDX ±  
 

ساعت پس از مواجههيك  

SDX ±  

  هايگروه
 خرگوش مورد مطالعه

35/0 ±  38/0  23/0 ±  36/0  بدون مواجهه ودريافت دارو :1گروه  

16/26 ± 06/3  51±  74/3  مواجهه با صدا: 2گروه  

83/30 ± 63/2  61±  28/4  CO مواجهه با صدا و: 3گروه  

33/8 ± 21/1  50/33 ± 07/2  NACمواجهه با صدا و دريافت : 4گروه  

15±  41/1  16/45 ± 18/3  NAC و دريافت COمواجهه با صدا و : 5گروه  

56/0 ± 49/0  23/0 ± 36/0  ، بدون مواجهه NACدريافت  : 6گروه  

001/0< P  

35/0 ± 38/0  

001/0< P  

23/0 ± 36/0  )CO(مواجهه با مونواكسيد كربن : 7گروه  

  2،3،4،5هاي  با گروه1گروه 
  3،4،5،6،7هاي  با گروه2گروه 

  4،5،6،7هاي  با گروه3گروه 
  5،6،7هاي  با گروه4گروه 

 6،7هاي  با گروه5گروه 

  2،3،4،5هاي  با گروه1روهگ
  3،4،5،6،7هاي  با گروه2گروه 

  4،5،6،7هاي  با گروه3گروه 
  5،6،7هاي  با گروه4گروه 
 6،7هاي   با گروه5گروه 

  هاهاي معني دار در مقايسه دو تايي گروهتفاوت
)001/0<P( 
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ساعت و چهارده روز پس ، يك كيلوهرتز1 با محرك تون برست در فركانس دسي بل بر حسب ABRتانه  مقايسه متوسط تغيير آس-1  شمارهنمودار

دار با تفاوت معني: ●و ) P>01/0 (2  شمارهدار با گروهتفاوت معني. *: هاي خرگوش مورد مطالعهاز آخرين مواجهه با عوامل زيان آور در گروه
  )P>01/0  (1 شماره گروه
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ساعت و چهارده روز پس ، يك كيلوهرتز2 با محرك تون برست در فركانس دسي بل بر حسب ABR مقايسه متوسط تغيير آستانه -2  شمارهنمودار

دار با معنيتفاوت : ●و ) P>01/0 (2 شماره دار با گروهتفاوت معني. *: رگوش مورد مطالعههاي خآور در گروهاز آخرين مواجهه با عوامل زيان
  )P>01/0 (1 شماره گروه

 
  بحث

 بـه ميـزان     NACنتايج پژوهش حاضر نشان داد تجـويز        
mg/kg 325        تواند كاهش   روزه مي  11 در روز و طي يك پروتكل

داري در افت شنوايي موقت و دائم ناشي از صدا و نيز ناشي             معني
 هاي مورد از مواجهه توام صدا و مونواكسيد كربن در همه فركانس         

مطالعه ايجاد نموده و اثر تقويتي مونواكسيدكربن بر افت شـنوايي           

 در ايـن    NACتجـويز   . ناشي از صدا را در خرگوش مهار نمايـد        
پژوهش از سه روز قبل از مواجهه آغاز شد تا سطح گلوتاتيون در             

در . خون حيوانات قبل از مواجهه با عوامل زيان آور افزايش يابـد           
ها جهت حفاظـت در برابـر       نتي اكسيدان مطالعات قبلي نيز كه از آ     

افت شنوايي استفاده گرديده است، تجويز داروها سه روز تا يـك            
  .]13،24،27[هفته قبل از شروع مواجهه انجام شده است 
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ساعت و چهارده روز پس ، يك كيلوهرتز8 با محرك تون برست در فركانس دسي بل بر حسب ABR مقايسه متوسط تغيير آستانه -4 شماره نمودار
تفاوت معني دار با : ●و ) P>01/0 (2 شماره تفاوت معني دار با گروه. *: هاي خرگوش مورد مطالعه آخرين مواجهه با عوامل زيان آور در گروهزا

 )P>01/0  (1 ه شمارگروه
  

 روز مواجهه و سـه      5 طي   NAC در اين پژوهش تجويز      ،همچنين
دليل ايـن   . روز پس از قطع مواجهه با عوامل زيان آور ادامه يافت          

هـاي  اند تشكيل راديكـال   امر آن است كه مطالعات قبلي نشان داده       
 روز پس از قطع     10 تا   7آزاد ناشي از مواجهه با صدا ممكن است         

ها تا سـه روز      ادامه يابد و چنانچه تجويز آنتي اكسيدان       مواجهه نيز 
توانـد تـاثير بيـشتري در       پس از قطع مواجهه ادامه داشته باشد مي       

دوز . ]11،28[پيشگيري از افت شنوايي ناشي از صدا نـشان دهـد            
 زيـرا  ؛ بـود mg/kg325  در ايـن پـژوهش   NACمورد اسـتفاده  

يري از افـت    بـر پيـشگ    NACمطالعات قبلي در خـصوص تـاثير        
 نـشان   mg/kg 325شنوايي ناشي از صدا دوز موثر ايـن مـاده را            

توانـد در   مـي NACهاي پژوهش، مطابق با يافته   .]16،29[اند  داده
 كيلوهرتز حفاظت مناسبي در برابر افـت        8 و   4،  2،  1هاي  فركانس
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 ـ ، ناشي از صدا ايجاد نمايد     دائمشنوايي موقت و     كـه در   طـوري ه ب
 كيلوهرتز وضـعيت شـنوايي حيوانـات پـس از           2،  1هاي  فركانس

اين . گذشت چهارده روز از مواجهه به وضعيت اوليه بازگشته است
عنوان عامـل   ه ب NACها با نتايج مطالعات قبلي كه در آنها از          يافته

پيشگيري از افت شنوايي ناشي از صدا استفاده گرديده بود مطابقت 
هاي پژوهش مواجهه تنها با      مطابق با يافته   ،همچنين. ]16-18[ دارد

يـا دائـم     تواند منجر به افت شنوايي موقت و      مونواكسيد كربن نمي  
در حيوانات گردد كه اين موضوع با نتايج مطالعات قبلي مـشابهت           

هاي پژوهش حاضر با مطالعاتي كـه در         مقايسه يافته  .]5-10[دارد  
) Aتامين   و وي  C، ويتامين   Eويتامين  (ها  اكسيدانآنها از ساير آنتي   

جهت پيشگيري از افت شنوايي ناشي از صدا اسـتفاده شـده بـود،         
 8 و   4(هـاي بـالا     ويژه در فركانس  ه ب NACدهد كه تاثير    نشان مي 
ايـن  . ]30،27،15[ها بيشتر اسـت     از ساير آنتي اكسيدان   ) كيلوهرتز

 در افزايش غلظـت گلوتـاتيون در        NACتوان به نقش    تاثير را مي  
هـا نقـش گلوتـاتيون در بهبـود     برخي پژوهشدر  . خون نسبت داد  

 هاي مويي آسيب ديده از صدا در حلزون و در نتيجه محدود           سلول
. ]32،31[نمودن افت شنوايي ناشي از صدا نشان داده شده اسـت            

يـك  گلوتاتيون با داشتن گروه تيول موجب دادن يـك الكتـرون و       
 غيرفعال هاي آزاد شده و در نتيجه موجببه راديكاليون هيدروژن 
سـازي  تواند منجـر بـه پـاك      گردد و از اين طريق مي     شدن آنها مي  

هاي آزاد توليد شده توسط صدا گشته و افـت شـنوايي را             راديكال
عنوان يك عامل  از سوي ديگر نقش گلوتاتيون به     .]32[كاهش دهد   

كاهش دهنده اثرات ناشي از سميت گلوتامات در مطالعات نـشان           
لوتامات يك واسطه عصبي اسـت كـه در         گ. ]18[داده شده است    

افزايش غلظت اين ماده    . شودها آزاد مي  رونوناحيه مغز از انتهاي ن    
ها شده و منجر به     هاي عبور كلسيم در سلول    موجب بازشدن كانال  

. شـود نفوذ زياد كلسيم به داخل سلول و در نتيجه مرگ سلول مـي            
سيد كربن بـر    مطالعات نشان داده است كه اثر تشديدكننده مونواك       

دليل تاثير مونواكسيد كـربن     ه  افت شنوايي ناشي از صدا احتمالا ب      
باشد بر افزايش گلوتامات و سميت ناشي از اين ماده در گوش مي           

تواند اثـر تـشديدكنندگي مونواكـسيد       بنابراين گلوتاتيون مي  . ]33[
كربن بر افت شنوايي ناشي از صدا را مهار نمايد و به همين دليـل               

در ايـن پـژوهش موجـب مهارشـدن ايـن اثـر در               NACتجويز  
هاي پژوهش با مطالعاتي كه از      مقايسه يافته . حيوانات گرديده است  

ساير تركيبات جهت مقابله با اثر توام صـدا و مونواكـسيد كـربن              

طـور مـوثرتري اثـر      ه ب NACدهد كه   استفاده شده است نشان مي    
اي بـر    در مطالعه  .تشديدكننده مونواكسيدكربن را مهار نموده است     

 Phenyl-N-tert-butyl)روي مــوش صــحرايي اثــر حفــاظتي 

nitrone; PBN)     در مقابل افت شنوايي ناشـي از مواجهـه تـوام
صدا و مونواكسيد كربن مورد آزمايش قرار گرفـت كـه نتـايج آن              

 ـ هاي پـايين مـي  نشان داد اين ماده فقط در فركانس   طـور  هتوانـد ب
ر افت شنوايي ناشي از صدا را مهـار         محدود اثر مونواكسيدكربن ب   

-هاي پژوهش حاضـر هـم     اين يافته تا حدودي با يافته     . ]34[نمايد  

هاي پـايين مـوثرتر بـوده        نيز در فركانس   NAC دارد زيرا    يخوان
 NMDA receptorهـاي  در مطالعه ديگر از بلوكه كننـده . است

 ايـن   براي اين منظور استفاده گرديد كه نتايج آن نيز نشان داد كـه            
. ]7[نمودن اثر مونواكسيد كـربن نمـي باشـد           تركيب قادر به مهار   

 است كه تاكنون در چنـد       اي تنها ماده  NACلازم به ذكر است كه      
منظور پيـشگيري از افـت شـنوايي    مطالعه محدود بر روي انسان به     

. ]13،35[ناشي از تروماي صوتي مورد استفاده قرار گرفتـه اسـت            
عنوان يك دارو و مكمل غـذايي مـورد         هاين ماده در حال حاضر ب     

. بوده و در سراسر جهان مورد استفاده قرار مي گيـرد            FDAتائيد  
 ـ         لذا مطابق با يافته    -ههاي پژوهش پيشنهاد مي گردد از اين مـاده ب

عنوان يك عامل پيشگيري كننده از افت شنوايي ناشي از مواجهـه            
 انسان استفاده   توام با صدا و مونواكسيد كربن در مطالعات بر روي         

  .گردد
  

  نتيجه گيري 
عنـوان يـك آنتـي اكـسيدان        ه ب (NAC)ان استيل سيتئن    

محلول در آب قادر است با افزايش غلظت گلوتـاتيون خـون اثـر              
حفاظتي مناسبي در برابر افت موقت و دائم ناشـي از صـدا و نيـز                
 مواجهــه تــوام صــدا و مونواكــسيد كــربن ايجــاد نمــوده و اثــر 

 ـ  نواكسيد كربن را در فركانس    تشديدكنندگي مو  طـور  ههاي پايين ب
  . كامل مهار نمايد

  
  تشكر و قدرداني

وسيله از زحمات آقايان دكتر سيد باقر مرتـضوي و          بدين
- اعضاء محترم هيات علمي گروه بهداشت حرفه؛دكتر علي خوانين

معاونت محترم پژوهشي دانشگاه تربيت مدرس كه در انجـام           اي و 
  .گرددتشكر و قدرداني مي اري نمودند،ما را ياين پژوهش 
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