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  چكيده

از جمله عوارض مهم آن . باشد ميخيم بدهاي روهاي انتخابي در درمان گروهي از نئوپلاسمداروي ايرينوتكان هيدروكلرايد يكي از دا :و هدف زمينه

هـاي   انار در موش ه ي ميو ه ي عصاراريتروپوئتيك اثر بررسي اين مطالعه  هدف از . باشد ميسازي و كاهش هموگلوبين خون  تأثير در روند خون

  .بوديد سوري نر درمان شده با داروي ايرينوتكان هيدروكلرا
  

داروي  دريافـت كننـده  شم، كنترل، گروه  ؛شاملگروه  هفتطور تصادفي ه ب سر موش سوري نر بالغ 49تعداد در اين مطالعه تجربي  :روش بررسي

كـان بـه عـلاوه    ي داروي ايرينوتت كنندهدرياف، )كيلوگرم بر گرمميلي 400و  100( ، دريافت كننده عصاره انار)كيلوگرمبر  گرمميلي 100(ايرينوتكان 

هـاي مـورد مطالعـه از داروي    براي القاي كم خـوني در گـروه  . تقسيم شدندبه مدت يك هفته روزانه ) كيلوگرمبر  گرمميلي 400و  100(عصاره انار 

هـا بـا   داده. ي شـد گيـر  اندازهخوني و پارامترهاي  آوريجمعروش مستقيم داخل بطني خون به هاي  نمونهدر پايان آزمايش . ايرينوتكان استفاده شد

  .آزمون آماري آناليز واريانس يك طرفه و تست توكي تجزيه و تحليل شدند
  

هاي چنين گروه هم). >001/0p( داري نسبت به گروه كنترل شدوني اثر گذاشته و باعث كاهش معنيداروي ايرينوتكان بر فاكتورهاي خ :هايافته

باعث افزايش فاكتورهاي خوني  داري از اثرات تخريبي داروي ايرينوتكان جلوگيري كرده ويدريافت كننده عصاره انار توانستند به طور معن

داري در مقايسه  باعث كاهش معني WBCبا اثر بر روي تعداد ) كيلوگرمبر  گرم ميلي 100(گروه دريافت كننده داروي ايرينوتكان  ).>001/0p(شوند

هاي دريافت  گروه. و موجب كاهش معني دار آن گرديد تأثير گذاشته استخون  Hbبر سطح داروي ايرينوتكان ). >001/0p(با گروه كنترل شد 

داري نسبت به گروه كنترل  خون باعث افزايش معني Hbبا اثر مثبت بر روي سطح ) كيلوگرمبر  گرم ميلي 400و  100(كننده عصاره انار 

  ).>001/0p(شدند
  

هاي درمان شده با  در موشداراي اثر محافظت كنندگي بر روي پارامترهاي خوني  ابسته به دوزبه صورت و عصاره ميوة انارمصرف  :گيرينتيجه

  . باشد ميداروي ايرينوتكان 
  

  انار پوستكم خوني، ايرينوتكان هيدروكلرايد، موش سوري، عصاره  :هاي كليدي واژه

  
  گروه زيست شناسيپايه،  دانشكده علومهمدان، دانشگاه بوعلي سينا، ي، ناصر ميراز: نويسنده مسئول*

Email: mirazi@basu.ac.ir
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  مقدمه

هاي مقابله با كاهش و يـا از بـين   يكي از روش

ي و يبردن انواع  سرطان، استفاده از داروهـاي شـيميا  

يكــي از  .)1(باشــد درمــاني مــي عبــارتي شــيميه يــا بــ

ــاني    ــيمي درم ــورد مصــرف در روش ش ــاي م داروه

ــد اســـ ـ  ــان هيدروكلرايــ داروي . تداروي ايرينوتكــ

  يــا  Camptoبــا نــام تجــاري  ايرينوتكــان هيدروكلرايــد

 CPT-112(باشد ي ضد نئوپلاسم ميي، جزء دسته دارو(. 

هاي كولوركتال مقـاوم بـه    اين دارو در درمان سرطان

 ،)4(درمـان تومورهـاي ريـه    ،)3(هاي اسـتاندارد  درمان

 )7(و سـرطان لوزالمعـده   )6(لنفـوم بـدخيم   ،)5(تخمدان

 ،)5و  7(عوارض جانبي آن كم خوني. شود ياستفاده م

ــوتروپني ــوع و اســتفراغ ،)5(ترومبوســيتوپني ،ن  )3(ته

هر . كه با مصرف اين دارو گزارش شده است باشد مي

درماني در درمان  هاي مربوط به شيمي چند استفاده از دارو

ولـيكن اسـتفاده از مـواد     ،باشد ها اجتناب ناپذير مي سرطان

نبي مكمل جهت كاهش عوارض جانبي گياهي و داروهاي جا

. باشـد  درماني معقول مي داروهاي مورد مصرف در  شيمي

محافظت كننده هر چه قدر از منابع طبيعي  ها اين قبيل تركيب

 9(و گياهان دارويي تهيه شده باشند، مفيد تـر خواهنـد بـود   

ــان دارو.  )8و ــروزه از گياه ــام ــي طــور گســترده در ه ي ب

هـا اسـتفاده    اخـتلالات و بيمـاري   پيشگيري و درمان انـواع 

بـه دليـل سـابقه بسـيار طـولاني كـاربرد گياهـان        . شود مي

هـا، هـر روز بـر دانـش بشـر در       دارويي در درمان بيماري

هاي اثرگذاري، جداسازي مواد متشـكله   شناسايي، مكانيسم

هاي گيـاهي   ها و صنعتي نمودن ساخت دارو موجود در آن

ترين ايـن گياهـان انـار    يكـي از مشـهور  . گـردد  افزوده مي

هـاي   هـا و ناهنجـاري   باشد كـه در درمـان كـم خـوني     مي

  .)10و  11(خوني كاربرد دارد

 خــانواده  بـه متعلق )Punica granatum(انار اهيگ

 هـاي وهيم نيتريميقـد از يكـي ،)Punicacea(كاسـهيپون

تركيب بيوشيميايي  .)12(شـود يمـ محـسوبي خـوراك

اكسيدان تانن  نار سرشار از آنتيمنحصر به فرد ميوه ا

و فلاونوئيدها به تازگي توجه بسياري از محققان را به 

. مطالعه كيفيت استثنايي درماني آن جلـب كـرده اسـت   

ــ در ســال هــا تحقيــق ــر ب و   ادهمــيوســيله ه هــاي اخي

نشان داده اسـت كـه مصـرف     2009همكاران در سال 

ه، خوراكي عصاره انار، سبب مهار رشد تومورهاي ري

خاصيت  .)13(شود پوست، روده بزرگ و پروستات مي

چنين خـواص ضـدتوموري آن از    آنتي اكسيداني انار و هم

روند كه توجه محققـان در   مي جمله فوايد اين ميوه به شمار

سيسـميك و   .)14(انـد  سراسر دنيا را به خود جلـب كـرده  

كــارنيتين  فيزيولــوژيكي بررســي اثــراتهمكــاران بــا 

ــار  ــه  و هــمموجــود در ان ــين عصــاره دان ــارچن ــر  ان ب

كـه   دادنـد  نشـان  در موش صحرايي خونيهاي  سلول

 تعـداد  افـزايش  در اناردانه و عصاره  كارنيتينعملكرد 

در مطالعـه  . )10(اسـت مـؤثر   هاآن و قطر اريتروسيت

به بررسـي   2010جكسون و همكاران در سال  يديگر

 براي درمان گياه موجود در مواد معدنيفرمولاسيون 

بيماري گلبول قرمـز داسـي شـكل پرداختنـد و نشـان      

بيماران درمان شده بـا تركيـب عصـاره انـار     دادند كه 

م شديد بيمـاري سـلول داسـي    يتسكين بسياري از علا

كيفيـت   عالي در بهبود وشكل و كم خوني داسي شكل 

گيـاه انـار بـه دليـل داشـتن مـواد        .)15( را داشتند زندگي
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نوئيـدي و آنتوسـيانيني   ولـي، فلا اكسيدان و تركيبات فن آنتي

قادر است كه در جلوگيري از برخي اخـتلالات در بسـياري   

ــت ــد    از باف ــوگيري نماي ــاز جل ــت خونس ــه باف ــا از جمل . ه

هــا بــه  موجــود در انــار در بســياري از بافــت هــاي تركيــب

خصوص بافت خـون سـبب افـزايش و سـرعت در تكثيـر      

  . )10و 15(گردد ها مي سلول

هاي كـاهش   مطالعه در مورد راه اهميتبا توجه به 

عوارض جانبي داروهـاي ضـد سـرطاني و بهبـود كيفيـت      

 پوسـت  ةعصـار  كيتروپوئتيار اتاثر مطالعه نيا دردرمان 

 يدارو بــا شــده درمــان نــر يســور يهــا مــوش در انــار

  .گرفت قرار يبررس مورد ديدروكلرايه نوتكانيريا

 

 بررسيروش  

مــوش ســر  49تعــداد در ايــن مطالعــه تجربــي 

سوري نـر بـالغ نـژاد ويسـتار را از انسـتيتو پاسـتور       

هفتـه در حيـوان خانـه     2و بـه مـدت    شـد تهران تهيـه  

درجـه   23±2دانشگاه علوم پزشـكي همـدان در دمـاي    

 12(درصد و ميـزان نـور   65-70و رطوبت گراد  انتيس

بـه دقـت تنظـيم    ) ساعت تـاريكي  12ي، يساعت روشنا

ان كـافي در اختيـار   و آب و غذا به ميـز  شده قرار داده

 30-25حيوانات قرار داده شد تا به وزن دلخواه حدود 

 گـروه  7طـور تصـادفي در   ه هـا ب ـ  مـوش . گرم برسند

گـروه اول كنتـرل بـدون دريافـت هـيچ       ؛شاملمتفاوت 

نرمال سـالين،  شم دريافت كننده  گروه دومگونه دارو، 

ــوم ــروه سـ ــده گـ ــت كننـ ــان دريافـ  داروي ايرينوتكـ

ــد ــي 100(هيدروكلرايــ ــرم ميلــ ــر  گــ ــوگرمبــ                   )كيلــ

)Activis, Italia(،   ــنجم ــارم و پ ــروه چه ــده گ ــت كنن درياف

، روزانـه  كيلوگرمبر  گرم ميلي 400و  100(عصاره انار

دريافـت كننـده    گروه ششم و هفـتم  ،)به مدت يك هفته

 400و  100(داروي ايرينوتكان به عـلاوه عصـاره انـار   

در ) انـه بـه مـدت يـك هفتـه     ، روزكيلوگرمبر  گرم ميلي

تمـام   .شـدند  ي جداگانه و استاندارد قرار داده يها قفس

و تمامي تزريقات به صـورت  ها در طول روز  آزمايش

پروتكـل   .ليتر انجام شد ميلي 3/0داخل صفاقي و حجم 

ايــن تحقيــق بــر اســاس قــوانين بــين المللــي در مــورد 

بـا  چنين كميته اخـلاق كـار    حيوانات آزمايشگاهي و هم

علـوم پزشـكي همـدان    حيوانات آزمايشگاهي دانشـگاه  

   .انجام گرديد

گيري در اين مطالعه بـر اسـاس   عصاره فرآيند

ميـوه انـار در   ، بدين منظـور  )16(منابع قبلي انجام شد 

سـپس جهـت شناسـايي    . يز تهيـه شـد  ياواسط فصل پا

شناس مركـز تحقيقـات    متخصص گياه به وسيلهعلمي 

ــدان ا  ــتان هم ــدكشــاورزي اس ــدار  .رســال گردي  5مق

خـرد   ، پوسـت آن كيلوگرم انار تهيه و پس از شستشو

سپس بـه ازاي   .شده و به قطعات كوچكي تقسيم شدند

. گرديـد  برابـر حجـم اتـانول اضـافه    هر يك كيلـو سـه   

بـدين صـورت    ؛اتانول مورد مصرف ابتدا رقيق گرديد

 46، درصـد  96سـي سـي اتـانول     44كه بـه ازاي هـر   

كـرده و بـه مـدت دو هفتـه      ضـافه سي آب مقطـر ا  سي

محلول را در دماي اتاق قرار داده تا كاملاً عصاره انار 

بعـد  . دست آيده و محلول همگني ب از آن خارج گرديده

پارچه تـوري بـا منافـذ     به وسيلهها  از دو هفته محلول

كاغـذ صـافي صـاف     بـه وسـيله  ريز و در مرحله بعـد  

ي س ـ سـي  500حاصـل در ارلـن   سپس عصاره . شدند
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 Heidolph, Germany(در دسـتگاه روتـاري   و ريخته شد

LABOROTA 4001=efficient,(   ــرار ــر ق ــت تبخي ــا قابلي ب

دسـت آمـده را داخـل پليـت     ه عصاره خالص ب ـ. گرفت

همـراه پوششـي   ه در هواي آزاد آزمايشگاه ب ريخته و

داده تـا كـاملاً    صورت در بـاز قـرار  ه نازك باي  پارچه

كاملا تغلـيظ  عصاره كه  نآ بعد از .تغليظ و خشك شد

هـا بسـته    در پليـت  جهت جلوگيري از ورود هوا گرديد

  .شد و تا زمان مصرف در فريز نگهداري شد

در خصوص بررسي اثرات محافظت كنندگي و 

 هاي خوني تغييرات پارامترهاي يا تكثير يابندگي سلول

ــد ــول خــوني مانن ــداد گلب ــز خــون  تع ــاي قرم  ،)RBC(ه

، سـطح هموگلـوبين خـون    )WBC(سفيدخون هاي گلبول

)Hb( درصد هماتوكريت خونچنين  و هم)Hct(   ناشـي از

در مـوش سـوري نـر     ايرينوتكاناثرات مخرب داروي 

 كي ـ يط ـچـون داروي ايرينوتكـان   . گيري شدنداندازه

بـدين منظـور   ، شود يم زيتجو هفته در بار كي نيانفوز

بعـد از گذشـت يـك هفتـه      ي آزمايشـي هـا تمامي گروه

 گيري خون .)17(گيري قرار گرفتند يش خونمورد آزما

 .انجــام شــد روش مســتقيم داخــل بطنــيبــه صــورت 

استريل حاوي مـاده ضـد   هاي  خون در لولههاي  نمونه

ــادي  ــع EDTAانعق ــتآوري و  جم ــام جه ــايش  انج آزم

 در هـا  نمونـه  .بلافاصله به آزمايشگاه منتقـل گرديدنـد  

 )OT72414 306 مـدل  ،MICROS 60(آنـالايزر  اتـو  دسـتگاه 

  خوني يهاسياند تا گرفته قرار  سلولي شمارش جهت

RBC، WBC، HCT و Hb شود گيرياندازه.  

ــا   ــه هــاي ايــن مطالعــه ب بررســي آمــاري يافت

. انجــام پــذيرفت SPSSاســتفاده از نــرم افــزار آمــاري 

ها در دو بخـش آمـار توصـيفي و     تجزيه و تحليل داده

در بخــش آمــار توصــيفي   . اســتنباطي انجــام شــد  

هاي تمركز و پراكندگي مانند ميانگين و انحراف  ايشگر

در بخش آمار استنباطي ابتدا با . ه گرديدياستاندارد ارا

اسميرنوف از نرمـال  ـ   استفاده از آزمون كولموگروف

هـا اطمينـان حاصـل گرديـد، متعاقبـاً جهـت        بودن داده

بررسـي فرضـيات پژوهشــي از تحليـل واريـانس يــك     

هـا بـا    اخـتلاف داده . ده شـد طرفه بين آزمودني اسـتفا 

05/0p<، دار در نظر گرفته شد معني.  

  

 ها يافته

 رنوفياسـم  كولموگروف آزمون از استفاده با

 در موجـود  يرهـا يمتغ همـه  عي ـتوز كـه  شـد  مشخص

 هــايآزمــون از نيبنــابرا باشــد،يمــ يعــيطب پــژوهش

 اسـتفاده  يآمـار  هـاي  همحاسـب  انجام يبرا كيپارامتر

چنـين   عصـاره انـار و هـم    د كـه نتايج نشـان دا . ديگرد

. اثـر گذاشـته اسـت    RBCبـر تعـداد    داروي ايرينوتكان

ــده نرمــال ســالين (گــروه شــم  اخــتلاف  )دريافــت كنن

 از خـود نشـان نـداد   نسبت به گروه كنتـرل   داري معني

)05/0>p .( داروي ايرينوتكان گروه دريافت كننده)100 

اعـث  ب RBC تعدادبا اثر بر روي  )كيلوگرمبر  گرم ميلي

ــد      ــرل ش ــروه كنت ــه گ ــبت ب ــي داري نس ــاهش معن ك

)001/0p<.( هاي دريافت كننده عصاره انـار   گروه)100 

بـا اثـر مثبـت بـر روي     ) كيلـوگرم بر  ميلي گرم 400و 

داري نسـبت بـه گـروه     باعث افزايش معنـي  RBCتعداد 

بـين  چنـين در   ، اين اختلاف هـم )>001/0p(كنترل شدند

اروي ايرينوتكـان و  م دأتـو هـاي دريافـت كننـده     گروه
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نسـبت  ) كيلوگرمبر  گرم ميلي 400و  100(عصاره انار 

بــــــه گــــــروه ايرينوتكــــــان نيــــــز مشــــــاهده 

  .)1نمودار()>001/0p(شد

عصاره انار و همچنين داروي  با توجه به نتايج

گروه شـم  . اثر گذاشته است WBCايرينوتكان بر تعداد 

ت داري نسب اختلاف معني) دريافت كننده نرمال سالين(

خود نشـان نـداد   از  WBCنظر تعداد به گروه كنترل از 

)05/0>p .(  ــان ــده داروي ايرينوتك ــت كنن ــروه درياف گ

 WBCبا اثر بر روي تعـداد  ) كيلوگرمبر  گرم ميلي 100(

گروه كنترل شـد   در مقايسه باداري  باعث كاهش معني

)001/0p< .( ــار ــده عصــاره ان ــت كنن  400(گــروه درياف

 WBCبا اثر مثبت بر روي تعـداد  ) كيلوگرمبر   گرم ميلي

 ه گـروه كنتـرل شـد   داري نسـبت ب ـ  باعث افزايش معني

)05/0p<(، دريافت كننده عصـاره انـار    اما گروه)100 

كه اثر مثبتـي در افـزايش    با اين) كيلوگرمبر  گرم  ميلي

امـا ايـن    ،نسـبت بـه گـروه كنتـرل داشـت      WBCتعداد 

ــي   ــاري معن ــاظ آم ــتلاف از لح ــود اخ ). p<05/0(دار نب

هـاي   در بـين گـروه  داري نيـز   اخـتلاف معنـي  چنين  هم

م داروي ايرينوتكـان و عصـاره انـار    أدريافت كننده تو

نسـبت بـه گـروه    ) كيلـوگرم بـر   گرم ميلي 400و  100(

، بـه  >001/0pو  >05/0p(ايرينوتكان نيـز مشـاهده شـد   

  .)2 نمودار()ترتيب

نشــان هــاي مختلــف آزمايشــي  گــروه مقايســه

چنـين داروي ايرينوتكـان    ره انار و همعصادهد كه  مي

ــر  ــون  Hbســطح ب ــته اســت أتــخ گــروه . ثير گذاش

داري  اخـتلاف معنـي  ) دريافت كننده نرمال سـالين (شم

). p<05/0(نسبت به گـروه كنتـرل از خـود نشـان نـداد     

 گـرم  ميلي 100(گروه دريافت كننده داروي ايرينوتكان 

باعـث  خـون   Hbسـطح  بـا اثـر بـر روي    ) كيلـوگرم بر 

ــا ــيك ــد      هش معن ــرل ش ــروه كنت ــه گ ــبت ب داري نس

)001/0p< .(دريافت كننده عصاره انار هاي  گروه)100 

بـا اثـر مثبـت بـر روي      )كيلـوگرم بـر   گرم ميلي 400و 

داري نسـبت بـه    باعـث افـزايش معنـي   خـون   Hbسطح 

ــدند  ــرل ش ــروه كنت ــم ).>001/0p(گ ــتلاف   ه ــين اخ چن

داروي م أدريافت كننده توداري نيز در بين گروه  معني

) كيلـوگرم بر  گرم ميلي 400(ايرينوتكان و عصاره انار 

، )>05/0p(نسبت به گروه ايرينوتكان نيز مشـاهده شـد  

 100(كـه گـروه دريافـت كننـده عصـاره انـار       در حالي

كه اثر مثبتـي در افـزايش    با اين) كيلوگرمبر  گرم ميلي

امـا   ،خون نسبت به گروه ايرينوتكـان داشـت   Hbسطح 

 )p<05/0(دار نبـود  لحـاظ آمـاري معنـي    اين اختلاف از

  .)3 نمودار(

چنين داروي ايرينوتكـان بـر    عصاره انار و هم

ــين گــروهخــون  Hctدرصــد روي  ــف  در ب ــاي مختل ه

گونـه كـه نشـان داده     همان داراي اثر است وآزمايشي 

اخـتلاف  ) دريافت كننده نرمـال سـالين  (شده گروه شم 

شـان نـداد   داري نسبت به گروه كنتـرل از خـود ن   معني

)05/0>p .( گروه دريافت كننده داروي ايرينوتكان)100 

خـون   Hctدرصد با اثر بر روي ) كيلوگرمبر  گرم ميلي

ــي  ــاهش معن ــث ك ــرل    باع ــروه كنت ــه گ ــبت ب داري نس

 400(گروه دريافت كننده عصاره انـار  ). >001/0p(شد

 Hctدرصـد  با اثر مثبت بر روي ) كيلوگرمبر  گرم ميلي

داري نسبت بـه گـروه كنتـرل     عنيش مباعث افزايخون 

اما گروه دريافت كننـده عصـاره انـار     ،)>001/0p( شد
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كـه اثـر مثبتـي در     بـا ايـن  ) كيلوگرمبر  گرم ميلي 100(

 ،نسبت به گروه كنترل داشـت  خون Hctدرصد افزايش 

ــي     ــاري معنـ ــاظ آمـ ــتلاف از لحـ ــن اخـ ــا ايـ دار  امـ

بين  داري نيز در اختلاف معنيچنين  هم ).p<05/0( نبود

  م داروي ايرينوتكان و عصـاره أدريافت كننده تو گروه

نســبت بــه گــروه ) كيلــوگرمبــر  گــرم ميلــي 400(انــار 

كـه   در حـالي  ،)>001/0p(ايرينوتكان نيز مشـاهده شـد  

بـر   گـرم  ميلـي  100(گروه دريافت كننده عصـاره انـار   

 Hctدرصـد  كه اثـر مثبتـي در افـزايش     با اين) كيلوگرم

اما اين اختلاف  ،يرينوتكان داشتنسبت به گروه ا خون

  .)4 نمودار( )p<05/0(دار نبود از لحاظ آماري معني
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. است بالب ـ سيمربوط به  موش سوري نر نژاد خطاي معيار  ±ميانگين ادير بيانگر مق. موش سوري نر )RBC(هاي قرمز خون تعداد گلبول
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بر ) كيلوگرمبر  گرم ميلي 100(و داروي ايرينوتكان هيدروكلرايد) كيلوگرمبر  گرم يميل 400و  100(مقايسه اثر عصاره ميوه انار  :2 نمودار

. است بالب ـ سي مربوط به موش سوري نر نژادخطاي معيار  ±ميانگين مقادير بيانگر . موش سوري نر) WBC(هاي سفيد خون تعداد گلبول

، ***>05/0p<* ،001/0p. (داري گروه ها نسبت به گروه ايرينوتكان استبيانگر معنا #ها نسبت به گروه كنترل و  داري گروه يبيانگر معن*

05/0p<# ،001/0p<###.(  
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بر ) كيلوگرمبر  گرم ميلي 100(و داروي ايرينوتكان هيدروكلرايد ) كيلوگرمبر  گرم ميلي 400و  100(مقايسه اثر عصاره ميوه انار  :4 نمودار

بيانگر  *. است بالب سي مربوط به موش سوري نر نژادخطاي معيار  ±ميانگين مقادير بيانگر . خون موش سوري نر) Hct(درصد هماتوكريت 

  ).###>001/0p<*** ،001/0p(ها نسبت به گروه ايرينوتكان است روهداري گ يبيانگر معن #ها نسبت به گروه كنترل و  داري گروه يمعن

  

  بحث

منظـور مطالعـه اثـرات    ه در اين بررسي كـه ب ـ 

عصاره هيدروالكلي ميـوه انـار بـر تغييـرات برخـي از      

هـاي قرمـز خـون     تعداد گلبول ؛پارامترهاي خوني نظير

)RBC(هاي سفيد خون ، گلبول)WBC(  سطح هموگلـوبين ،

كـه   )Hct(چنين درصد هماتوكريت خـون  هم و )Hb(خون
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متعاقــب مصــرف داروي ايرينوتكــان هيدروكلرايــد در 

گردد، طراحـي   هاي سوري نربالغ ايجاد مي خون موش

نشــان داد كــه پــژوهش ايــن نتــايج حاصــل از . گرديــد

 فاكتورهـاي  بر دوز به وابسته صورت به عصاره انار

 و دسـفي  هايگلبول، قرمـز هـايگلبـول جمله؛ از خوني

 دسـت  بـه  جينتـا . باشـد  مـؤثر  خون هموگلوبين ميزان

 هي ـارا گـزارش  بـا  در همراهـي  حاضر مطالعه در آمده

 كـه  باشـد يم ـ) 18( همكاران و مدرسي به وسيله شده

 يبررس ـخوني  هايسلول تعداد برگياه قاصدك را  اثر

 عــــصاره  كــه شــد داده نشــان آن در كــه كردنــد

 بـر  دوز بـه تهوابـس صـورت بـه قاصدك هيدروالكلي

ــاي ــوني فاكتوره ــه؛ از خ ـــول جمل ـــايگلب ـــز، ه  قرم

 .بـود  مـؤثر  خون هموگلوبين ميزان و سفيد هاي گلبول

داري را با گروه كنترل  گونه تفاوت معني گروه شم هيچ

اين امر بيان كننده آن اسـت كـه اسـترس    . نشان ندادند

و بقيـــه هـــا  RBCتزريـــق دارو فاقـــد اثـــر در تعـــداد 

 ايرينوتكـان اثـر داروي  . باشـد  مـي خـوني  پارامترهاي 

در موش سوري بـا اخـتلاف    RBC موجب شد كه تعداد

 هـاي  هاين نتيجـه بـا مطالع ـ  . داري كاهش پيدا كند معني

 بـه وسـيله  قرمـز  هـاي   انجام شده در زمينه ليز گلبـول 

   .)19(داردداروي ايرينوتكان مطابقت 

نه تنها از ايرينوتكان رسد كه داروي  ميبه نظر 

ســرطاني بــا مكانيســم ممانعــت از هــاي  ثيــر ســلولتك

ــوايزومراز    ــت آنــزيم توپ ــد مــيفعالي در بافــت ، كاه

اجدادي با استفاده از هاي  نيز كه تكثير سلول ساز خون

در نتيجـه  ، گيـرد  ميمكانيسم اثر آنزيم مذكور صورت 

اثـر  . باشـد  مـي پـذير   توجيهRBC  دار تعداد كاهش معني

بـر    گـرم  ميلـي  400و  100دوز عصاره ميـوة انـار بـا    

در روند خونسازي نسبت به گروه كنتـرل بـا    كيلوگرم

اين اثر با نتـايج  . باشد ميدار  شدت بسيار زيادي معني

منصـفي و همكـاران در سـال     هـاي  هاز مطالع ـحاصل 

ــر      2011 ــد تكثي ــار را در رون ــاره ان ــرات عص ــه اث ك

ــزايش  هــاي  ســلول بافــت اســتخوان و غضــروف و اف

در جنين موش بيان داشتند   ميانشيبافت مزهاي  سلول

اين اثر امكان دارد كـه بـا    .)20(دهد ميي نشان يهمسو

ــت   ــوئز در باف ــد اريتروپ ــك رون ــم تحري ــاي  مكانيس ه

و هـا   ساز از طريق فعال كـردن سـنتز سـايتوكين    خون

 بـه وسـيله  درگير در خونسازي هاي  برخي اينترلوكين

. ودموجود در عصاره ميوة انـار انجـام ش ـ   هاي تركيب

 100دوز در گروهي كه قبل از دريافت عصاره انار بـا  

 ايرينوتكـان  بـا داروي ، كيلـوگرم بـر   گـرم  ميلي 400و 

ن تأثير نسبت ه ايك اند نتايج نشان داده شد درمان شده

اما ميزان اثر بخشي آن  ،دار استبه گروه كنترل معني

نسبت به گروه دريافت كننـده عصـاره بـه تنهـايي بـه      

نتيجــه فــوق احتمــال دارد كــه در . اســتمراتــب كمتــر 

خصوص اثر بخشي زمان بر عصاره ميوه انـار باشـد   

اين موضوع بيان گر اين واقعيـت  . كه اعمال شده است

باشـد كـه تـأثير دارو در مـدت زمـان كوتـاهي رخ        مي

سازي امـري اسـت كـه     كه روند خون دهد در حالي مي

رسـد عصـاره انـار قـادر      ميبه نظر . باشد ميزمان بر 

هـا   كليـه  بـه وسـيله  باشد در سـنتز اريتروپـوئتين كـه    

د و چــون گيـرد اثــر خـود را اعمـال نماي ـ    مـي صـورت  

جديـد چنـدين روز زمـان    ساخته شـدن اريتروپـوئتين   

لذا عصاره انار بعـد از مـدت چنـد روز     .)21(نياز دارد
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جبران را ايرينوتكان قادر است تا اثرات مخرب داروي 

اين مطالعه بـا نتـايج حاصـل از     نتايج حاصل از. نمايد

قبلي كه اثرات محافظت كننـدگي و ممانعـت    هاي همطالع

 بـه وسـيله  سـرطاني  هـاي   كنندگي از روند رشد سلول

  .)22(دردند مطابقت دارعصاره انار را گزارش ك

تأثير داروي ايرينوتكان بر روند ساخته شـدن  

كه موجب باشد چرا  هاي سفيد، اثري مخرب مي گلبول

اين نتايج . گردد در موش سوري مي WBCكاهش تعداد 

انجام شده قبلي كه به اثرات ضد التهابي  هاي هبا مطالع

ــدگي آن از رشــد    ــت كنن ــأثير ممانع ــار و ت عصــاره ان

بـا   عصـاره اثر .)23(سرطاني اشاره دارد مطابقت دارد

عصارة مـذكور   كيلوگرمبر  گرم ميلي 400و  100دوز 

شايد دليل اين نوع اثر بخشي، در اثر . ثر قرار گرفتؤم

نوع تأثير و يا تحريـك فـاكتور محـرك كلنـي خاصـي      

به . )24(دهد را تحت تأثير قرار مي WBC باشد كه تعداد

رسد تأثير عصاره ميوة انار در رونـد سـاخته    نظر مي

. هـا باشـد   WBCهـا بيشـتر از سـاخته شـدن      RBCشدن 

هـا   WBCعـداد  ميزان اثر بخشي عصاره ميوة انار بـر ت 

ناشي از تجويز دارو و عصـاره مشـابه بـا آن چيـزي     

  . باشد مي RBC است كه در مورد اثر آنها بر

قادر اسـت كـه هموگلـوبين    ايرينوتكان  داروي

كـاهش  اي  طور قابـل ملاحظـه  ه را بها  RBCموجود در 

اين نتيجه با مطالعـاتي كـه در ايـن زمينـه انجـام      . دهد

اين اثر كاهشي نسبت بـه   .)25(شده است مطابقت دارد

 اثـر ، از طـرف ديگـر  . دار تلقي گرديد گروه كنترل معني

بـر   گـرم  ميلـي  400و  100بـا دوز  عصارة ميـوة انـار   

توانسته است مقـدار هموگلـوبين خـون را بـا     كيلوگرم 

شدت بيشتري افزايش دهد و نسـبت بـه گـروه كنتـرل     

كـه اثـرات تخريبـي داروي     طوري همان. دار شود معني

اجــدادي مغــز اســتخوان هــاي  بــر ســلولوتكــان ايرين

رسد كـه كـاهش مقـدار     ميبه نظر ، مشاهده شده است

ــر اخــتلال در ســاخته شــدن    ــوبين خــون در اث هموگل

سـنتز   هـاي  چنـين اخـتلال در مكانيسـم    و هـم ها  سلول

. داروي فوق صورت گرفته باشد به وسيلههموگلوبين 

پـژوهش  كار رفته در ايـن  ه ب  دوزعصارة ميوة انار با 

ه سـازي را افـزايش دهـد ب ـ    قادر است كـه هموگلـوبين  

دار  كه اين افزايش نسبت به گروه كنتـرل معنـي   طوري

احتمـال قـوي   ه توانـد ب ـ  علت ايـن امـر مـي   . شده است

مربوط به اثر عصارة فـوق در رونـد تكثيـر سـلولي و     

اكســيدانتي آن در جهــت حفاظــت از رونــد  تــأثير آنتــي

ايـن  . ورت گرفته باشـد ص پروتئين سازي عصاره انار

كـه   2006نتيجه با مطالعات آگنار و همكاران در سـال  

هـاي   نشان دادند عصارة انـار قـادر بـه انجـام فعاليـت     

از جمله بافت قلـب و  ، دنبهاي  اكسيدانتي در بافت آنتي

  . )26(عروق دارد

با توجه به نتايج حاصل شده در خصوص تـأثير  

ــار   ــوه ان ــاره مي ــان و عص ــد   داروي ايرينوتك ــر درص ب

ثير دارو قادر است بـه  أهماتوكريت خون موش سوري، ت

درخون موش سوري كـاهش   Hctداري درصد  نحو معني

هـا هـم    RBCسـو بـا كـاهش تعـداد      ايـن كـاهش هـم   . دهد

اين نتيجه با مطالعـه كـارپووا   . باشد كه قبلاً بيان گرديد مي

كه نشان دادند تزريق ايرينوتكان باعث كـاهش  و همكاران 

گـردد   و مطعاقب آن كاهش هماتوكريـت مـي  ها  RBC تعداد

اين اثر بيشتر به خـاطر افـزايش تعـداد     .)24(مطابقت دارد
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RBC بـه  ايرينوتكـان  تـأثير داروي ضـد سـرطاني    . باشد

كيلـوگرم  بر  گرم ميلي 400و  100با دوز همراه عصاره 

ــت نســبت   ــر روي درصــد هماتوكري ــرل ب ــه گــروه كنت ب

اثر بيشـتر بـه    تواند ناشي از مي اين امر. باشد ميدار  معني

  .باشد RBCخاطر افزايش تعداد 

  

  گيري نتيجه

 بررسي حاضر نشان داد كه عصاره ميوة انـار 

داراي اثر محافظت كننـدگي   به صورت وابسته به دوز

در و يــا تكثيــر يابنــدگي بــر روي پارامترهــاي خــوني 

. باشـد  مـي هاي درمان شده با داروي ايرينوتكان  موش

 اثـر تـر جـامع گيرينتيجه منظور به شود، مي پيشنهاد

 و تزريقـي دوزهـاي از تـري وسـيع دامنـه در گياه اين

چنـين اثـرات    و هـم  گيـرد  قرار استفاده دمور خوراكي

  .خالص مواد فعال آن بررسي شود

  

  تقدير و تشكر

كارشناسـي ارشـد   اين مطالعـه حاصـل پايـان    

لامي آزاد اســمصــوب دانشــگاه  فيزيولـوژي جــانوري 

 انجـام  دانشـگاه  آني مال تيحمابود كه با  واحد همدان

  .شد
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Abstract 
  

Background & aim: Irinotecan Hcl is the first order drug for some neoplasm treatment in patients. 

Irinotecan Hcl has side effects on blood such as anemia and leukopeny. The aim of this study was to evaluate 
erythropoetic effects of the pomegranate hydroethanolic extract were examined on mice which treated by 
irinotecan Hcl. 
 
Methods: In this experimental study, 49 male mice (25-30 g) were divided in 7 groups (control, sham, treated 
by irinotecan Hcl (100 mg/kg), treated by pomegranate extract (100 and 400 mg/kg, i.p, daily for one week) 
and treated by irinotecan Hcl plus pomegranate extract (100 and 400 mg/kg, i.p, daily for one week) randomly. 
Anemia induced by administration of irinotecan in the experimental animal. At the end of experiment the blood 
samples were collected by cardiac puncture method and analized for RBC, WBC, Hb, Hct parameters. Data 
were analyzed using one-way ANOVA and Tukey’s test. 
 
Results: The results of this study showed that irinotecan has affected on blood factors and cause to 
significance decrese compared with control group (p<0.001). Also groups which treated with pomegranate 
extract (100 and 400 mg/kg) significantly reduce the side effects of irinotecan and cause to increasing in blood 
factors (p<0.001). The number of WBC counts in the group which received Irinotecan (100 kg) significantly 
decreased as compared with the control group (p<0.001). Irinotecan affected on blood Hb level and cause to 
significant decrease compared with control group. Groups which received pomegranate extract (100 and 400 
kg) had positive effect and significantly increased the blood Hb levels as compared to controls (p<0.001). 
 
Conclusion: These results showed that consumption of pomegranate rind extract in a dose-dependent 
manner has protective effect on blood parameters in mice which treated with Irinotecan Hcl.  
 
Keywords: Anemia, Irinotecan Hcl, Mice, Pomegranate rind extrac. 
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