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 NMRI هايموش

  
  ٣حسنيآباديمهديمحمدي محمدحسين و ١ياري سيامك ،٢،١انيس االله سيدحكمت

 ملي تكنولوژي و زراعتي علوم دانشگاه پايه، علوم دانشكده شناسي،زيست گروه٢ ايران؛ همدان، سينا، بوعلي نشگاهدا پايه، علوم دانشكده شناسي،زيست گروه ١
    ايران تهران، شناختي، علوم پژوهشكده شناختي، اعصاب علوم گروه ٣ افغانستان؛ قندهار، افغانستان،

  s.yari@basu.ac.ir ي،يار سيامك مكاتبات: مسئول
  

 محدودشده ،خوني كبدي، كليوي، مسموميت واسطهبه دارو اين از كلينيكي استفاده حال، اين با .گيردمي قرار مورداستفاده هاسرطان درمان براي پلاتين سيس .چكيده
 يك عنوانبه اسيد آلفاليپوئيك است. مصرف جانبي عوارض ايجادكننده اصلي علل از يكي ،دارو اين متابوليسم از ناشي اكسيداتيو استرس كه است داده نشان هابررسي است.
 اين در است. پلاتين سيس با شده القا خوني مسموميت بر اسيد آلفاليپوئيك تأثير بررسي مطالعه اين از هدف شود.مي ناختهش يضدالتهاب خاصيت با قوي تاكسيدانآنتي

 چهار گروه اسيد)، ليپوئيك آلفا پايين دوز و پلاتين(سيس سه گروه پلاتين)،(سيس دو گروه (كنترل)، يك گروه شامل: تايي ٧ وهگر ٥ به نر NMRI موش سر ٣٥ مطالعه
 ستيلا ان شد. تزريق دوز تك و صفاقي درون صورت به پلاتينسيس .شدند تقسيم اسيد) ليپوئيك (آلفا پنج گروه و اسيد) ليپوئيك آلفا پايين دوز و پلاتين(سيس

 آناليزهاي شد. بررسي مختلف يخون پارامترهاي و شد انجام قلب ناحيه از گيريخون آزمايش پايان از پس شد. تزريق روز هفت مدت به صفاقي درون صورت به سيستئين
 در توجهيقابل طوربه پلاكت تعداد و هموگلوبين رمز،ق هايگلبول تعداد كه داد نشان ما نتايج .شد انجام ائوزين- هماتوكسيلين با شده آميزيرنگ طحال هيستوپاتولوژيكي

- گلبول تعداد داد. افزايش داريمعني شكل به دو گروه در را شده ذكر پارامترهاي ميزان اسيد ليپوئيك آلفا با تيمار است. يافتهكاهش شاهد با مقايسه در پلاتين سيس گروه
 بافت هيستولوژيكي بررسي در نداشت. داريمعني تفاوت كنترل گروه با سوم گروه در سفيد هايگلبول تعداد ولي داد افزايش داري معني شكل به دوم گروه در سفيد هاي

 ليپوئيك آلفا با تيمار بوديم. دوم گروه به متعلق قرمز پالپ در هموسيدرين انباشت شاهد همچنين بوديم. قرمز پالپ در استخوان مغز خارج خونسازي افزايش شاهد طحال
 در پلاتينسيس با شده القا تغييرات تواندمي اسيد ليپوئيك آلفا كه داد نشان مطالعه اين نتايج داد. كاهش را پلاتينسيس با شده القا هيستولوژيكي تغييرات اسيد،

   .بخشد بهبود را طحال هيستوپاتولوژي و خوني پارامترهاي
 

 هموسيدرين ت،كاريوسي مگا طحال، ،قرمز پالپ اريتروسيت، .كليدي هايواژه
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 Abstract. Cisplatin (CP) is one of the most effective chemotherapeutic drugs, however, its clinical use is limited due to 
possesing nephrotoxicity, hepatotoxicity and hemotoxicity side effects. α-lipoic acid (ALA) is known as a powerful 
antioxidant with anti-inflammatory properties. The aim of this study was to evaluate the effect of ALA on cisplatin-
induced hemotoxicity. In this experimental study, 35 NMRI mice were divided into five groups (7 mice/group) of 
Group 1 (Control), group 2 (CP), group3 (CP+ALA low dose), group 4 (CP+ALA high dose) and group 5 (ALA). ALA 
was administrated orally for 7 consecutive days and CP was injected intraperitoneally. At the end of the experiment, 
blood samples were collected and blood parameters were analyzed. Spleens belong to different groups were evaluated 
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histologically. The data were revealed that erythrocyte count, White blood cells count and hemoglobin level were 
increased significantly in group2 in comparison with other groups. However, ALA administration improved CP induced 
changes in blood parameters. CP treatment induced histological changes such as increase in megakaryocytes count and 
accumulation of hemosiderin and collagen in red palp of spleen. ALA treatment improved CP  
induced histological alteration in groups 3 and 4. Results of the present study showed that ALA exerts protective effects 
on CP-induced hemotoxicity and histological alteration of spleen.  
Key words. erythrocyte, hemosiderin, megakaryocyte, red palp, spleen  

  مقدمه   
 از يكي پلاتينيوم) كلرو دي آمين دي (سيس پلاتين سيس   

 براي كه ،)Hall et al., 2008( است درمانيشيمي موثر داروهاي
 بسياري و گردن و سر مثانه، بيضه، تخمدان، يهاسرطان درمان
 ,.Shen et al( گيردمي قرار مورداستفاده هاسرطان از ديگر

 عوارض واسطهبه دارو اين از كييكلين استفاده ،حالاين با .)1998
 شده محدود عصبي و كبدي كليوي، مسموميت مانند جانبي
 اين مصرف كه سوئي اثرات ازجمله .)al., et Liang 2003( است
- بافت بر آن تأثيرات و خوني مسموميت گذارد،مي برجاي دارو
 دقيق مكانيسم .)al., et Liang 2008( است سازخون هاي

 است. نشده مشخص پلاتين سيس مصرف از ناشي هايآسيب
 اكسيداتيو استرس كه است داده نشان تجربي هايبررسي ولي

 ايجادكننده اصلي علل از يكي دارو اين متابوليسم از ناشي
  .است پلاتين سيس مصرف جانبي عوارض

 از شينا آنمي اصلي دلايل از يكي روسيتيتار هايآسيب   
 مصرف كه است داده نشان مطالعات .است نپلاتي سيس مصرف
 و گرددمي هاروسيتيتار غشاي آسيب به منجر پلاتين سيس
 گردد.مي غشا سطح رويرب سرين يلفسفاتيد شدن آشكار باعث
 سيستم از هاآن خروج و هاروسيتيتار مرگ به منجر امر اين

 ,.Mahmud et al( گرددمي هاآن كاهش و خوني گردش
 سيس مصرف كه است داده نشان مطالعات نهمچني .)2008
 سازخون هايبافت در آهن متابوليسم اختلال به منجر پلاتين

 از استفاده كه است داده نشان مطالعات گردد.مي حالط نظير
 كه افزاييهم اثرات با تواندمي اكسيدانيآنتي خواص داراي مواد

 دوز كاهش به منجر پلاتين،سيس ضدسرطاني خواص بر
 عوارض كاهش باعث نتيجه در و شوند پلاتينسيس لكرديعم

 گردد پلاتينسيس بالاي دوزهاي مصرف از ناشي
)Motaharinia & Nabiuni, 2022; Rezazadeh et al., 

2023.(    
 اكثر در كه هست لفورسوارگانو تركيب يك آلفاليپوئيك   

 & Solmonson( دارد حضور يوكاريوت هايسلول
0182 ,DeBerardinis(. استفاده با اسيد ليپوئيكآلفا ،انسان در 

 توليد هاميتوكندري در موجود متابوليكي هايواسط حد از

 مصرف با تركيب اين ،براين علاوه .)Cronan, 2016( گرددمي
 & Solmonson( گرددمي جذب روده از غذايي مواد

2018 ,DeBerardinis(. براي ركتواكوف يك عنوانبه ماده اين 
 انرژي توليد در دخيل ميتوكندريايي هايآنزيم برخي ردعملك
 تنظيم در اسيد ليپوئيكآلفا كند.مي عمل ،دهيدروژنازها نظير

 نقش ميتوكندري در موجود آنزيمي چند هايكمپلكس تثبيت
 اكسيژن هايگونه جذب به منجر مسير همين از و دارد مهمي
 آمينواسيدها و هاكربوهيدرات اكسيداسيون از و گرددمي فعال

 است داده نشان مطالعات .)al et Park., 2014( كندمي ممانعت
 ديابت، نظير ييهابيماري علائم كاهش در ماده اين مصرف كه

 برنده تحليل هايبيماري و عروق گرفتگي فشارخون، چاقي،
 در ماده اين همچنين .)al et Hagen., 2002( است مؤثر عصبي

 هايبررسي .)al et aakH., 1999( دارد نقش كبد زداييسم
 به منجر اسيد آلفاليپوئيك مصرف كه است داده نشان تجربي
 دگردمي استخوان مغز از مشتق بنيادي هايسلول افزايش

)Tavassoli & Yoffey, 1983(. ليپوئيك آلفا اينكه به توجه با 
 بسياري در و است مطرح قوي اكسيدانآنتي يك عنوان به اسيد

 حمايتي نقش پلاتينسيس توسط شده القا بافتي يهاآسيب از
 احتمالي اثرات بررسي مطالعه اين از هدف دهد.مي نشان موثري

 پلاتينسيس با شده القا بافتي هايآسيب بر اسيد ليپوئيك آلفا
 تغييرات مطالعه اين در همچنين است. طحال خونساز بافت در

 آلفا و نپلاتيسيس حضور در نيز خوني پارامترهاي برخي
  گرفت. قرار بررسي مورد اسيد ليپوئيك

  هاروش و مواد    
 آزمايش طراحي و آزمايشگاهي حيوانات

 ٣٠ تقريبي وزن با NMRI نژاد نر موش از مطالعه اين در   
 نظر از استاندارد شرايط در حيوانات شد. استفاده گرم ٤٠الي

 رطوبت و گراد)سانتي هدرج٢٢±٢( دما تاريكي، روشنايي دوره
 موازين داشتند. غذا و آب به نامحدود دسترسي و شدند دارينگه

 اخلاق كميته تأييد مورد كه آزمايشگاهي حيوانات با كار اخلاقي
 با كار هنگام بود، همدان سينابوعلي دانشگاه شناسيزيست گروه

 حيوانات .).1399.0031IR.BASU.REC( شد رعايت حيوانات
 تقسيم موش سر ٧ شامل گروه هر و گروه پنج به آزمايشگاهي
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 گروه ،٩/٠ % كلرايد سديم ليترميلي ١ دريافت :يك گروه شدند:
 گروه صفاقي،درون صورت به پلاتينسيس mg/kg٥  دريافت دو:
 آلفاليپوئيك ٥٠ mg/kgو پلاتينسيس ٥ mg/kgدريافت سه:

 ١٠٠ mg/kgو پلاتينسيس ٥ mg/kgدريافت چهار: گروه ،اسيد
 آلفاليپوئيك mg/kg١٠٠ دريافت پنج: گروه و اسيد كآلفاليپوئي

 بصورت كلرايد سديم محلول و اسيد آلفاليپوئيك دريافت .اسيد
 و اييمعده درون گاواژ طريق از متوالي روز هفت در روزانه

- درون تزريق طريق از واحد دوز بصورت پلاتينسيس دريافت
 شركت محصول اسيد ليپوئيك آلفا .گرفت صورت صفاقي

Sigma شركت محصول پلاتينسيس و Mylan .آلفاليپوئيك بود 
 pH و شد حل درصد ٥/٠ يدهيدروكس سديم محلول در اسيد

 كلرايد سديم در پلاتينسيس .شد تنظيم ٤/٧در HCl با محلول
    شد. حل درصد ٩/٠

 خوني پارامترهاي بررسي
 هب كتامين تزريق با حيوانات مطالعه، دورة شدن طي از پس   

 ١٠ نميزا به زايلزين و كيلوگرم هر ازاي به گرمميلي ٨٠ زانمي
 زا خون آوريجمع شدند. بيهوش كيلوگرم، هر ازاي به گرمميلي
 ظروف به شده آوريجمع خون شد. انجام بطني منفذ طريق

 گلبولهاي تعداد شد. منتقل خون ضدانعقاد ماده حاوي مخصوص
 لام از استفاده با سفيد گلبولهاي و ها)(اريتروسيت قرمز

 شمارش ١٠٠ xبزرگنمايي در نوري ميكروسكوپ و هموسيتومتر
 سفيد هايگلبول و قرمز هايگلبول شمارش براي خوني هنمون شد.

 رقيق Turk محلول و سديم كلريد درصد ٩/٠ محلول با ترتيب به
 شد. تعيين Sahli متد از استفاده با هموگلوبين غلظت .شدند
 از سپ و هپارينه مويين هايلوله از ستفادها با هماتوكريت درصد

 ا،هاريتروسيت مورفولوژي بررسي براي شد. محاسبه سانتريفيوژ
 با و نوري ميكروسكوپ از استفاده با و شد تهيه خوني اسمير

  .شد عكسبرداري و مشاهده ،١٠٠٠ x بزرگنمايي
  شناسي بافت هايبررسي

 به لافاصلهب مختلف هايگروه به متعلق هايموش طحال   
 درجات در آبگيري از پس شدند. منتقل درصد ١٠ فرمالين
 با بافتي هايبرش زايلن، با سازي شفاف و اتانول صعودي
 رنگ با بافتي هايبرش شد. تهيه ميكرومتر ٥ ضخامت

 ارزيابي براي همچنين شدند. آميزيرنگ ائوزين-هماتوكسيلين
 تري روش به يبافت هايبرش كلاژن، هايرشته انباشت ميزان
   شدند. آميزيرنگ ماسون كروم
  آماري آناليز

 فزارانرم از استفاده با آمده دستهب هايداده آماري بررسي   
Prism آزمون از استفاده با هاميانگين مقايسه گرفت. صورت 

One-Way ANOVA تعقيبي تست و Tukey شد. انجام   

  نتايج   
 وزن به مربوط هايادهد آماري هايبررسي از حاصل نتايج   

 داده نشان a ١ شكل در تيماري مختلف هايگروه در هاموش
 ارتيم گروه در هاموش وزن ها،بررسي اين به توجه با .است شده

 گروه بدن، وزن كيلوگرم هر ازاي به گرم ٥ پلاتين سيس با
 هب گرم ١٠٠ و ٥٠دوز اسيد آلفاليپوئيك همراه به پلاتين سيس

 شكل به كنترل گروه به نسبت ،بدن وزن رمكيلوگ هر ازاي
 تيماري گروه در ).>٠٠١/٠p( است كرده پيدا كاهش داريمعني

 رمگ ١٠٠ و ٥٠ دوز اسيد آلفاليپوئيك همراه به پلاتين سيس با
 گرم ١٠٠ تنها اسيد آلفاليپوئيك و بدن وزن كيلوگرم هر ازاي به
 تين،پلا سيس گروه به نسبت بدن، وزن كيلوگرم هر ازاي به

 ).>٠٥/٠p( بوديم كمتري وزن كاهش شاهد
 مختلف هايگروه در خون قرمز هايگلبول تعداد مقايسه   

 نتايج اين طبق بر است. شده داده نمايش b ١ شكل در تيماري
 ينپلات سيس با شده تيمار گروه در خون قرمز هايگلبول تعداد

 يافت كاهش كنترل گروه به نسبت داريمعني شكل به
)p<0.01(. ينپلات سيس با تيمار گروه در كه است حالي در اين 

 هر ازاي به گرمميلي ١٠٠و ٥٠ دوز با اسيد آلفاليپوئيك با همراه
 گرم يميل ١٠٠ دوز با تنها اسيد لفاليپوئيكآ و بدن وزن كيلوگرم

 به نسبت كمتري كاهش شاهد بدن، وزن گرمكيلو هر ازاي به
 .p>٠٥/٠ ،p>٠١/٠ ترتيب به هستيم. كنترل گروه

 در تيماري مختلف گروههاي در هموگلوبين ميزان تغييرات   
 گروه در هموگلوبين ميزان است. شده داده نمايش c ١ شكل
 به كنترل گروه در آن ميزان به نسبت پلاتين سيس با شده تيمار
 همچنين ).>٠١/٠p( است پيداكرده كاهش داريمعني شكل
 روهگ به نسبت پلاتين، سيس با تيمار گروه در هموگلوبين ميزان
 و اسيد آلفاليپوئيك كيلوگرم بر گرم ميلي ١٠٠ همزمان تيمار

 و داسي آلفاليپوئيك كيلوگرم بر گرمميلي ٥٠ دوز و پلاتين سيس
 شكل به نيز تنها اسيد آلفاليپوئيك با تيمار گروه همچنين

   است. يافتهكاهش داريمعني
 در تيماري مختلف هايگروه در خون سفيد هايگلبول تعداد   

 مارتي گروه در سفيد هايگلبول تعداد است. شده ارائه d ١ شكل
 كنترل گروه به نسبت داريمعني شكل به پلاتين سيس با شده

 گروه در كه است حالي در اين )p>٠٠١/٠( كرد پيدا افزايش
 ١٠٠و ٥٠ دوز با اسيد آلفاليپوئيك با همراه پلاتين سيس با تيمار
 كمتري افزايش شاهد ،بدن وزن كيلوگرم هر ازاي به گرمميلي

   .هستيم كنترل گروه به نسبت
 رسوب افزايش شاهد طحال بافت هيستولوژيك هايبررسي در   

 هايزيآميرنگ در قرمز پالپ در رنگ ايقهوه هاي رنگدانه
 رسوب دهنده نشان هارنگدانه اين هستيم. ائوزين-هماتوكسيلين
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 آميزي دررنگ همچنين .b) ٢ شكل(است هموسيدرين
 از بيشتري تعداد طحال بافت ائوزين-هماتوكسيلين
 شده تيمار هايموش طحال بافت قرمز پالپ در هامگاكاريوسيت

 بافتي هايبرش در ).c ٢ (شكل دارند حضور پلاتينسيس با
 تيمار هايگروه همچنين و كنترل هايگروه به متعلق طحال

 فاقد طحال قرمز پالپ اسيد، ليپوئيك آلفا مختلف دوزهاي با شده
 هايمگاكاريوسيت و بود هموسيدرين رنگ ايقهوه رسوبات
 تري آميزي رنگ همچنين داشتند. حضور بخش اين در كمتري

 دادن نشان براي اختصاصي آميزي رنگ كه ماسون كروم
 طحال قرمز پالپ در كه داد نشان است كلاژن هايرشته
 نسبت كلاژن انباشت ميزان پلاتين سيس اب شده تيمار هايموش

 بافت فيبروز دهنده نشان امر اين و است بيشتر ديگر هايگروه به
   ).b ٣ (شكل است گروه اين در طحال

 شاهد تيماري، مختلف هايگروه خوني اسميرهاي بررسي در   
 مانند غيرطبيعي مورفولوژي داراي هاياريتروسيت افزايش

 پلاتينسيس با شده تيمار هايموش خون در هاداكروسيت
 با شده تيمار هايگروه خوني اسميرهاي بررسي بوديم.

 داراي هاياريتروسيت تعداد كه داد نشان اسيد آلفاليپوئيك
 تينپلاسيس با شده تيمار گروه از كمتر غيرطبيعي هامورفولوژي

 ).b ٤ (شكل بود

  بحث   
 ضد داروي نعنوابه پلاتين سيس مصرف عوارض از يكي   

 و خوني پارامترهاي روي بر كه است منفي اثرات سرطان،
Florea & ( گذاردمي برجاي سازخون هاياندام همچنين

2011 ,Büsselberg(. سيس كه شد مشخص حاضر مطالعه در 
 همچنين .شد خوني پارامترهاي در تغييرات به منجر پلاتين
 مختلفي ژيكيهسيتوپاتولو تغييرات به منجر پلاتينسيس مصرف

 اسيد آلفاليپوئيك با تيمار حاضر مطالعه در .شد طحال بافت در
 بافت و خوني پارامترهاي بر پلاتين سيس مخرب آثار توانست
   دهد. كاهش را طحال

 شودمي ايجاد پلاتين سيس مصرف نتيجه در كه سوئي اثرات از يكي
 علائمي به منجر پلاتين سيس مصرف است. بدن وزن شديد كاهش

 و زودهنگام سيري معده، تخليه كندي استفراغ، اسهال، همچون
 حيوانات در مطالعات .)al et Nelson., 2002( گرددمي مفرط لاغري

 سيس مصرف از پس كه است داده نشان انسان در هم و آزمايشگاهي
 گوارشي سيستم مسموميت البته شود.مي ايجاد فوق عوارض پلاتين

Ali ( است بدن وزن كاهش ديگر عامل زني پلاتين سيس با شده القا
2007 ,.al et(.  

 

 
 گروه )،Cont( يك گروه ف.مختل هايگروه در )d( سفيد هايگلبول تعداد و )c( هموگلوبين سطح )،b( قرمز هايگلبول تعداد )،a( بدن وزن تغييرات -١ شكل

  ).ALA 100( نجپ گروه و )CP+ALA 100( چهار گروه )،CP+ALA 50( سه گروه )،CP( دو
Figure 1. Body weight changes (a), red blood cells count (b), hemoglobin level (c) and white blood cells count (d) in 
different groups studied. Group 1 (Cont), Group 2 (CP), Group 3 (CP+ALA 50), Group 4 (CP+ALA 100) and Group 5 
(ALA 100).   
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 انباشت ).f( پنج روهگ و )e( چهار گروه )،d( سه گروه )،b, c( دو گروه )،a( يك گروه در طحال بافت هايبرش ائوزين-هماتوكسيلين آميزي رنگ -٢ شكل 
 هايموش طحال هايبرش قرمز پالپ در مگاكاريوسيت هايسلول سياه). (دايره پلاتينسيس با شده تيمار هايموش طحال هايبرش قرمز پالپ در هموسيدرين

 .(پيكان) پلاتينسيس با شده تيمار
Figure 2. Hematoxylin-eosin (H&E) staining of sections of spleen in group 1 (a), 2 (b and c), 3 (d), 4 (e) and 5 (f). 
Hemosiderin deposition (brown) observed in red palp of cisplatin treated mice (black circles). Megakaryocyte observed 
in red palp of cisplatin treated mice (arrow). 

 با تيمار هايگروه در بدن وزن اينكه با است، آن از حاكي ما مطالعه    
 با مراهه كيلوگرم بر گرمميلي ١٠٠ و ٥٠ دوزهاي با اسيد آلفاليپوئيك

 پيدا كاهش لكنتر به نسبت كيلوگرم بر گرمميلي ٥ پلاتين سيس
 در شده مشاهده وزن كاهش از كمتر كاهش اين ولي است كرده
 مطالعات ).b ١ شكل( است تنها پلاتين سيس با تيمار گروه
 باعث تواندمي اكسيدانيآنتي مواد از استفاده كه است داده نشان

 در نيز ما مطالعه در شود حيواني مدل در اثرات اين كاهش
 داريمعني طوربه بدن وزن ،پلاتين سسي با شده تيمار هايموش

 انستتو حدودي تا اسيد آلفاليپوئيك با تيمار كه پيداكرده كاهش
   .بخشد بهبود را وزن كاهش اين

 ميزان خون، قرمز هايگلبول تعداد حاضر مطالعه در   
 به پلاتين سيس تزريق اثر در هماتوكريت ميزان و هموگلوبين

 اين يمختلف هايمكانيسم كرد. پيدا كاهش داريمعني شكل
 زا يكي كه است داده نشان هابررسي كنند.مي توجيه را تغييرات

 است. هااريتروسيت تخريب ،پلاتين سيس با شده القا آنمي دلايل
 مرگ القا به منجر پلاتين سيس كه است داده نشان هابررسي
 در سرين فسفاتيديل شدن آشكار و هااريتروسيت در سلولي
 در هاسلول .)Mahmud et al., 2008( گرددمي سلول سطح

 خصوصبه آندوتليال ريتكولو سيستم طريق زا سرعتبه حالت اين
 .شوندمي خارج خون گردش سيستم از طحال طريق از
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 دستجات انباشت ).e( پنج روهگ و )d( چهار گروه )،c( سه گروه )،b( دو گروه )،a( يك گروه در طحال بافت هايبرش ماسون كروم تري آميزي نگر -٣شكل
   پلاتين.سيس با شده تيمار هايموش طحال هايبرش قرمز پالپ در آبي رنگ به كلاژن

Figure 3. Masson’s trichrome staining of sctions of spleen in group 1 (a), 2 (b), 3 (c), 4 (d) and 5 (e). Collagen bundle 
deposition (fibrosis marker) observed in red palp of cisplatin treated mice.  
 پاكليتاكسل نظير هاييدارو مصرف كه است داده نشان مطالعات    

)2006 ,.al et Lang(، آمانتادين )2008 ,.al et Föller(، 
Niemoeller ( سپورين سيكلو ،)al et Akel., 2006( كلروپروفارين

2006 ,.al et(، كوركومين )2007 ,.al et Bentzen( والينوماسين و 
)2007 ,.al et Schneider( هوموليتيك اورميك سندرم به منجر 

 اريپتوزيس دچار هااريتروسيت پاتولوژيكي، حالت اين در گردد.مي
 كه است داده نشان مطالعات .)al et Lang., 2007( دنگردمي

 نسرطا به مبتلا بيماري درمان براي كه غلظتي با نيز پلاتين سيس

Stewart ( گرددمي اريپتوزيس به منجر گيرد،مي قرار استفاده مورد
1983 ,.al et(.  

 واسطه به پلاتين سيس مصرف از ناشي غشايي خوردگيچروك   
al et Lock., ( است )2Ca+( كلسيم يون سيتوزولي غلظت افزايش
 غلظت افزايش و اريتروسيت داخل به كلسيم يون ورود .)2007

 به حساس مييپتاس هايكانال تحريك به منجر يون اين سيتوزولي
 هاييون خروج .)al et Bookchin., 1987( شودمي كلسيم يون

 به منجر ادامه در و سلولي غشاي شدن هيپرپلاريزه به منجر پتاسيم
  هااريتروسيت از آب هايمولكول نهايت در و كلر هاييون خروج
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- داكروسيت ).e( پنج گروه و )d( چهار گروه )،c( سه گروه )،b( دو گروه )،a( يك گروه مختلف. هايگروه خوني اسميرهاي در هااريتروسيت مورفولوژي - ٤ شكل
  (پيكان). ٢ گروه خوني اسمير در ها

Figure 4. Erythrocytes morphology in blood smear of different groups. Group 1 (a), 2 (b), 3 (c), 4 (d) and 5 (e). 
Dacrocytes observed in blood smears of group 2 (arrow).  از گردد.مي هاسلول خوردن چروك به منجر امر اين و گرددمي 

 معرض در اند.شده اريپتوزيس دچار كه هاياريتروسيت هايويژگي
 است هااريتروسيت غشاي سطح در هاسرين فسفاتيدل گرفتن قرار

)2003 ,.al et Lang(.  
 آشكار هااريتروسيت غشاي سطح در كه سريني فسفاتيدل   

 روي بر واقع سريني فسفاتيديل هايگيرنده با است شده
 به و )al et Fadok., 2000( كندمي برقرار اتصال ماكروفاژها

al et Kempe., ( گردندمي خارج خون گردش سيستم از سرعت
2006(.  

 با تيمار كه ادندد نشان )al et Khynriam., 2001( همچنين   
 ميزان و قرمز گلبول ها،لكوسيت كاهش به منجر پلاتين سيس

 مطالعه اين در ،اين بر علاوه گردد.مي هاموش در هموگلوبين
 مختلف خوني پارامترهاي و گلوتاتيون ميزان بين كه شد مشخص

 حدود رد كه است داده نشان مشاهدات .دارد وجود همبستگي
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 يابدمي تجمع هااريتروسيت در خون گلوتاتيون درصد ٩٩
)1999 ,.al et Navarro(. كه است داده نشان هابررسي واقع در 

 غشايي شكنندگي و هااريتروسيت اكسيدانيآنتي ظرفيت بين
 هاياكسيدانآنتي كاهش با و دارد وجود ارتباط هااريتروسيت

 اينكه با يابد،مي افزايش نرمال غير هاياريتروسيت ميزان خون
 است DNA آن تبعبه و هسته فاقد پستانداران هاياريتروسيت

 حالاين با است پلاتين سيس هايمولكول هدف DNA اين كه
 پيدا تجمع هااريتروسيت درون پلاتين سيس هايمولكول

 هدف مولكول واقع در .)al et Khynriam., 2001( كنندمي
 افزايش .است گلوتاتيون هااريتروسيت درون در پلاتين سيس
 گلوتاتيون ميزان كاهش با نرمال غير هاياريتروسيت درصد

 براي هدف مولكول زياد،احتمال به گلوتاتيون كه كندمي پيشنهاد
Olas & ( باشد هااريتروسيت روي بر پلاتين سيس اثرات

1998 ,Wachowicz(. از يكي كه است داده نشان مطالعات 
 خود قوي اكسيداني آنتي تاثرا اسيد ليپوئيك آلفا كه مسيرهايي

 .است درونزاد اكسيدانهاي آنتي حفظ و توليد دهد،مي نشان را
 افزايش به منجر اسيد ليپوئيك آلفا كه اكسيدانهايي آنتي از يكي

 اشاره بالا در همانطوريكه است. گلوتاتيون شود،مي بدن در آن
 اهداف از يكي قوي اكسيدانآنتي يك عنوان به گلوتاتيون شد،

 درونزاد و قوي اكسيدانآنتي اين چون .است لاتينپسيس صليا
 با پلاتينسيس رو اين از دارد زيادي غلظت هم هااريتروسيت در

 آسيب به منجر هااريتروسيت درون در اكسيدانآنتي اين كاهش
 اين غلظت حفظ با اسيد ليپوئيك آلفا شود.مي هاسلول اين به

 هايآسيب برابر در هاتروسيتاري از تواندمي اكسيدان،آنتي
 كند. محافظت پلاتينسيس

 مختلف پاتولوژيكي شرايط در كه است داده نشان مطالعات   
 طحال و كبد در عمده بطور و تخواناس مغز از خارج خونسازي

 اناستخو مغز از خارج خونسازي فرآيند واقع در گيرد.مي صورت
 يستميك،س نيخو كم مانند پاتولوژيكي شرايط از اينشانه

 طحال هسيتولوژيكي مشاهدات .است التهاب و هموتوكسيسيتي
 تعداد مذكور پاتولوژيكي شرايط در كه است داده نشان

 ينا تجمع يابد.مي افزايش طحال قرمز پالپ در هامگاكاريوسيت
 سازيخون كپاتولوژي فرآيند نشانگر طحال قرمز پالپ در سلول نوع

 رحاض مطالعه در ).Suttie., 2006( است استخوان مغز از خارج
 افزايش شاهد است. مشخص  ٢b شكل در همانطوريكه نيز

 با شده تيمار هايموش طحال قرمز پالپ در هامگاكاريوسيت
 يآميزرنگ بافتي هايبرش در همانطوريكه هستيم. پلاتينسيس
 يمارت هايگروه در شود،مي مشاهده ائوزين- هماتوكسيلين با شده
 لپپا در هامگاكاريوسيت ليپوئيك، آلفا مختلف زهايدو با شده
          ).d و c ٢ (شكل شوندنمي مشاهده قرمز

 يبرخ مصرف از ناشي خوني مسموميت هاينشانه از ديگر يكي   
 .است طحال بافت در دارآهن تركيبات انباشت داروها،

 پاتولوژيكي شرايط در كه است داريآهن تركيب هموسيدرين
 ايهاريتروسيت واقع در دهد.مي روي هموليتيكي سمويتم مانند

 و شوندمي هضم هاژماكروفا توسط طحال در مرده و ديده آسيب
 تغييرات از پس درماكروفاژها هاسلول اين هموگلوبين
 يآميزرنگ در شود.مي انباشته هموسيدرين بصورت بيوشيميايي

 در ايهوهق ذرات صورت به رنگدانه اين ائوزين-هماتوكسيلين
 در ).Wang et al., 2010( است روئيت قابل قرمز پالپ

 شود،مي مشاهده c ٢ شكل در همانطوريكه نيز حاضر مطالعه
 طحال قرمز درپالپ هموسيدرين هاي رنگدانه انباشت شاهد
 كاهش كه هستيم پلاتين سيس با شده تيمار هايگروه

 د.كنمي يهتوج را هموليتيكي مسموميت از ناشي هاياريتروسيت
 كه داد نشان طحال شناسيبافت هايبررسي حاضر مطالعه در

 رداآهن تركيب انباشت كاهش به منجر اسيد ليپوئيك با تيمار
 پالپ در آهن انباشت شود.مي طحال قرمز پالپ در هموسيدرين

 ديده آسيب هاياريتروسيت سطح با مستقيم رابطه طحال قرمز
 هاياريتروسيت ميزان كاهش با اسيد ليپوئيك درواقع، دارد.

 كاهش را طحال قرمز پالپ در آهن انباشت ميزان ديده، آسيب
 نشان همكاران و Ali مطالعه ).Ali et al., 2015( است داده
 اسمزي شكنندگي ميزان اسيد، ليپوئيك با تيمار كه است داده

 شكنندگي ميزان واقع در دهد.مي كاهش را هااريتروسيت
 غشاي پراكسيداسيون ميزان تابع هايتاريتروس اسمزي

 اثرات واسطه به اسيد ليپوئيك و است هااريتروسيت
 شكنندگي ميزان كاهش توانايي دارد كه قوي اكسيدانيآنتي

 را وليزهم ميزان پارامتر، اين بر اثر با و دارد را هااريتروسيت
 با يداس ليپوئيك رسدمي نظر به نيز ما مطالعه در دهد.مي كاهش

 و ادهد كاهش را خون هموليز ميزان توانسته پارامتر همين بر اثر
 ددگر خون در قرمز هايگلبول تعداد افزايش به منجر نتيجه در
)Ali et al., 2015.(   

 منجر اسيد ليپوئيك آلفا مصرف كه است داده نشان مطالعات   
 E و C ويتامين گلوتاتيون، نظير هايياكسيدان آنتي بازتوليد به
 استنباط توانمي اينرو از ).Hultberg et al., 2002( شوديم

 از و مستقيم غير صورت به اسيد ليپوئيك آلفا احتمالاً كه كرد
 كاهش باعث ديگر درونزاد هاياكسيدانآنتي ميزان افزايش طريق
 لذا است. شده اكسيداتيو استرس افزايش از ناشي تخريبي اثرات

 مصرف از ناشي مختلف تخريبي اثرات كاهش هم مطالعه اين در
 آلفا مستقيم غير اكسيداني آنتي اثرات علت به پلاتينسيس

 ساختار در تيولي هايگروه حضور همچنين باشد. اسيد ليپوئيك
 است داده مولكول اين به را فلزات كردن شلاته توانايي ماده، اين
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)El Barky et al., 2017.( Goralska اندداده نشان همكاران و 
 اثرات آهن، كردن شلاته با تواندمي اسيد ليپوئيك آلفا كه

 دهد كاهش را هابافت در فلز اين تجمع از ناشي تخريبي
)Goralska et al, 2003.( در همانطوريكه ،ضرحا مطالعه در 

 به متعلق طحال قرمز پالپ در شود.مي مشاهده c ٢ شكل
 هايانهرنگد رسوب شاهد پلاتينسيس با شده تيمار هايموش
 آميزي رنگ در كه هارنگدانه اين هستيم. رنگ ياقهوه

 آهن رسوب نشانگر شوندمي مشاهده ائوزين هماتوكسيلين
 طحال قرمز پالپ در كه حالي در است. هموسيدرين بصورت
 ليپوئيك آلفا با شده تيمار هايگروه و كنترل هايگروه به متعلق
 رسوبات نجاييكهآ از شوند.نمي مشاهده رسوبات اين اسيد

 ديده آسيب زقرم هايگلبول حضور افزايش علت به هموسيدرين
 آلفا كه گرفت نتيجه توانمي لذا .است طحال قرمز پالپ در

 از مانع قرمز هايگلبول بر مستقيم اثر با اسيد ليپوئيك
 عملكرد با طرفي از است. شده هاسلول اين غشايي هايآسيب
 طحال بافت در آهن رسوبات زانمي كاهش به منجر كردن شلاته
 نوعي به نيز هااريتروسيت مورفولوژي بررسي واقع در است. شده

 مشاهده ٤ شكل در همانطوريكه .است مطلب اين تاييد در
 با شده تيمار هايموش به متعلق خوني اسميرهاي در شود،مي

 مانند طبيعي غير مورفولوژي با هاياريتروسيت پلاتين،سيس
 آنها ها،اريتروسيت غيرطبيعي اشكال دارند. حضور اهداكروسيت

  كند.مي طحال نظير خونساز هايبافت در تخريب مستعد را
  
  گيرينتيجه   
 مصرف كه گرفت نتيجه توانمي حاضر مطالعه هاييافته از   

 تغييرات و خوني پارامترهاي تغييرات به منجر پلاتينسيس
 كآلفاليپوئي گردد.مي زخونسا هايبافت در هيستوپاتولوژيكي

 آثار تواندمي دارد كه قوي اكسيدانيآنتي اثرات واسطه به اسيد
 ممانعت موارد اكثر در را پلاتين سيس مصرف از ناشي مخرب

 راتاث كاهش براي مكمل عنوانبه تركيب اين از توانمي لذا .كند
  .كرد استفاده پلاتين، سيس مصرف از ناشي تخريبي

  
  سپاسگزاري   
 اين از حمايت سبب به سينا بوعلي دانشگاه پژوهشي معاونت از   

  آيد.مي بعمل قدرداني و تشكر مطالعه
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