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 در موش صحرایی نیپلات سیاز س یناش یویکل تیبر سم تولینوزیوایم یاثرات محافظت یبررس

 
 3ی، بهاره محمود2ای، محمد هاشم ن1پور نیفاطمه حس

 
 

 چکیده

. با توجه به شودیم مارانیاز ب یاریدر بس یویکل تیموجب سم یدرمانیمیش یدارو نیمختلف، ا یدر درمان تومورها نیپلات سیس تیکاربرد گسترده و موفق رغمیعل مقدمه:

 .بود ییدر موش صحرا نیپلاتسیاز س یناش یویکل تیبر سم یاهیمکمل تغذ نیا ریتأث یمطالعه، بررس نیهدف از ا تولینوزیوایم یبالا یدانیاکسیآنت تیظرف

(، کنترل مثبت )سرم یولوژیزی)سرم ف یشدند. کنترل منف میتقس رزی صورتبه  (n=  6) یگروه مساو 4به  تصادفی طورماده بالغ به ستاریو ییسر موش صحرا 24 ها:روش

 مدت به تولینوزیوایو م یس نیتامیو ،یولوژیزیف سرم(. و نپلاتیسیو س تولینوزیوای)م ماری( و گروه تنپلاتیسیو س یس نیتامی(، کنترل استاندارد )ویصفاق نپلاتیسیو س یولوژیزیف
کردند. پس از اتمام دوره درمان، در  افتیدر صفاقی صورت را در روز پانزدهم به نپلاتیسیس منفی کنترل جز به هاگروه یشد و تمام زتجوی هابه موش خوراکی صورت به و روز 21

 یستومورفومتریو ه یستوپاتولوژیه یجهت بررس هاآن هیقرار گرفتند و از کل کشیمورد آسان یهوشیب کردن قیسپس با عم وشد  یریخونگ یهوشیتحت ب واناتیاز ح ،و دوم ستیروز ب
 .انجام شد یرگینمونه ییایمیوشیب هایآزمون زیو ن

 شیدارو با افزا نیا ن،یشد. همچن نیپلاتسیاز س یناش افتهی شیافزا نینیاوره و کرات زانیو کاهش م کیستوپاتولوژیه عاتیموجب بهبود ضا تولینوزیوایبا م یدرمانشیپ ها:یافته

 .دیدگر ویداتیاسترس اکس فیموجب تخف هیتام در بافت کل یدانیاکسیآنت تیو ظرف دازیپراکس ونیگلوتات ا،یاح ونیگلوتات

 سیاز س یناش یویکل تیدر برابر سم یداریمعن یاثر محافظت یس نیتامیبا و یاسهیصورت قابل مقابه تولینوزیوایبا م یدرمانشیمطالعه نشان داد که پ نیا جینتا گیری:نتیجه

 .آن باشد یدانیاکسیخواص آنت لیبه دل تواندیاثر م نیداشت که ا نیپلات

 ویداتیاسترس اکس ؛ییموش صحرا ن؛یپلات سیس ؛یویکل تیسم تول؛ینوزیوایم واژگان کلیدی:

 

در موش  نیپلات سیاز س یناش یویکل تیبر سم تولینوزیوایم یاثرات محافظت یبررس .بهاره ی، محمودمحمد اینهاشمفاطمه،  پورنیحس ارجاع:

 .1098 -1088 (:830) 43؛ 1404مجله دانشکده پزشکی اصفهان . صحرایی

 

 مقدمه

 هیبر ع لکرد کل مختلف عواملبه عنوان اثر نامطلوب  ،یویکل تیسمم 

مل نی. اشمممودیم فیتعر مل ک   عوا قارچشممما  یها، داروهاها و 

ن  سمممضمممم  مان  ه چون ییها یوتیبیآنت ن،یپلاتسیسمممر ان 

 یو سممرب و داروها  یآرسمن وه،یج لیقب از یفلزات  ها،یکوزینوگلیآم

 ،یویکل تیس  یهانشانهاز  .ن باشیم نیکوکائ رینظسوء مصرف  مورد

 یگلومرول ونیلتراسمممیف زانیم رییتغ باکه  بوده هیدر ع لکرد کل رییتغ

(Glomerular filtration rate )GFR ،خون اوره تروژنین (Blood 

urea nitrogen )BUN (.1) شودیممشخص  سرم نینیکرات و 

  یهاسممملو بردن  نیاز ب یبرا که یدرمانی یشممم یداروها اغلب

ستفاده  یسر ان  ییهستن  و توانا  یتوتوکسیس شون ،یمو تومورها ا

سر ان یعی ب یهاسلو  نیب قیدق زیت ا  لیدل نیه  بهرا ن ارن ،  یو 

را به ه راه  یبارانیز جیو نتا کنن یم  ایپ تج ع سمممال  یهابافتدر 

 یداروها نیثرترؤماز  نوم،یاز پلات یمشمممت  نیپلاتسیسممم(. 2دارن  )

 از دارو نیا. باشمم یم ینیبال یهاحا  حاضممر در درمان یدرمانی یشمم

از  مختلف جام  یتومورها هیعل که بوده کنن ه لهیآلک عوامل دسمممته

ستان، مثانه، کولون و  ضه،یگردن رح ، تخ  ان، ب ینومایج له کارس پ

  (.3) است ش هبه کار گرفته  تیبا موف  هیر

ش یم نیپلات سیس عوارض نیترمه از  یویکل تیس   لیدل به. با

 یویحاد کل بیآسمم ،یویکل یهاتوبو  در نیپلات سیسمم یحیترج تج ع

 مقاله پژوهشی
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دارو  نیبا ا یدرمانی یشممتحت   ارانیدر ب یو ج  عیمعضممل شمما  ی

 یویکل تیسمم در  لیدخ ی یکل یمولکول یهاسمم ی(. مکان4) باشمم یم

اختلا  در ع لکرد  جادیا ،DNA بیآسممشممامل  نیپلاتسیسمماز  یناشمم

 ،یتوکن ریو م یآن وپلاسمم  شممبکه ژهیوبه یتوپلاسمم یسمم یهاان ام 

 بیآسمم جادیا زیو ن نکروزو  آپوپتوز یرهایمسمم شممبردیپ ،یعروق بیآسمم

(. 6 ،5) باشمم یم وی اتیاسممترا اکسمم یالتهاب و ال ا قیاز  ر یسمملول

ص   20 – 35ش ه  گزارش  ن،یپلاتسیسپس از درمان با   اران،یب ازدر

 بیدر صممورب بروز آسمم که کنن یمتجربه  را هیاختلا  در ع لکرد کل

 (.7 ،6) شودیمافراد  نیمنجر به مرگ ا یویحاد کل

 مختلف یدرسمماختارها که اسممت  رابیکربوه  ی ،تو ینوزیوایم

در فعا  کردن  بیترک نیشممود. ایم افتی ییغذا یهاب ن، غذا و مک ل

تابول در لیدخ ی یکل یها یآنز . دارد یفراوان تیاه  گلوکز سممم یم

مان ب تو ینوزیوایمن ش  یادیز  ابیتح   با بطمرت یهای اریرا در در

 تیحساس لابردن با زیو ن یخواص ض التهاب قیاز  ر ینیانسول م اومت

سول به هاسلو  شان  نیان ست دادهن  یها انیاکسیآنت انی(. در م8-10) ا

غذ یعی ب  یها انیاکسمممیآنت بردن بالا قی ر از تو ینوزیا ویم ،یاهیت

مهار  زینکاتالاز و  سمم وتاز،ید  یسمموپراکسمم ون،یگلوتات لیمختلف از قب

در  یمه  ن ش  یآل هیدمالون  زانیکاهش م با ی ی یل ونی اسممیپراکسمم

 (.11-13) است هداشت وی اتیکاهش استرا اکس

ض التهاب با سیآنتو اثراب  یتوجه به خواص   تو ینوزیوایم ی انیاک

به  زیو ن  نیترمه  از وی اتیاسمممترا اکسممم  یتشممم  که نیابا توجه 

 از ه ف لذا باش ،یم نیپلاتسیساز  یناش یویکل تیس  یهاس یمکان

ال اش ه با  یویکل تیدر س  تو ینوزیوایاثراب م یبررس ،حاضر یمطالعه

 و  یستوپاتولوژیه یارهایمع بر هیتک با ییصحرا موش در نیپلاتسیس

 یبرخو  هیکل ع لکرد یهاشمماخصشممامل  ییای یوشممیب یهاآزمون زین

 .است بوده وی اتیاکس استرا یهاشاخص

 
 هاروش

صحرا 24 مطالعه، نیانجام ا جهت  ستاریبالغ نژاد و ماده ییسر موش 

 7به م ب  وانابی. ح یگرد هیگرم ته 220-250 یوزن یدر مح وده

اسممتان ارد   طیبر اسمماا شممرا  یج  طیمحبا  یسممازگار منظوربه روز

 و درصمم  44-46 ینسممب ر وبت گراد،یسممانت یدرجه 25±2 یدما

آزاد به آب  یدسترس زیو ن یکیتار ساعت 12 و نور ساعت 12 کلیس

ش ه  نیتوز هاموشهفته،   یاز گذشت  پسش ن .  ینگه ارو غذا، 

شمم ه و   یت سمم ریز صممورببه( n=  6) گروه 4 در یتصممادف  وربهو 

 .گرفتن  قرار یخوراک درمان تحت( 14) روز 21 م ببه

 واناتیح یبندگروه

، هاگروه ریساگروه، متناظر با  نیا وانابی(  حی)کنتر  منف 1گروه 

 ، پانزده و در روز  گاواژ قیصورب روزانه از  رب را یولوژیزیف سرم

 .کردن  افتیدر یصفاق صورب داخلرا به یولوژیزیف سرم

، هاگروه ریساگروه، متناظر با  نیا وانابیمثبت(  ح)کنتر   2 گروه

، پانزده و در روز  گاواژ قیصورب روزانه از  رب را یولوژیزیف سرم

 صممورب به( 15، 14) لوگرمیک بر گرمیلیم 7ا دوز ب را نیپلاتسیسمم

 .کردن  افتیدر یصفاق داخل

 یسممم نیتامیو گروه نیا وانابیح(  یاسمممهیم ا)کنتر   3 گروه

 از( 13) لوگرمیک بر گرمیلیم 150 دوز با روزانه بصممورب را یخوراک

 بر گرمیلیم 7را با دوز  نیپلاتسیسممم پانزده  روز در و گاواژ قی ر

 .کردن  افتیدر یصفاق داخل صورب به لوگرمیک

نابی(  ح اریت گروه) 4 گروه  یخوراک تو ینوزیوایمگروه  نیا وا

 قی ر( از 16، 13) لوگرمیک بر گرمیلیم 420را بصورب روزانه با دوز 

 لوگرمیک بر گرمیلیم 7 دوز با را نیپلاتسیس پانزده  روز در و گاواژ

 .کردن  افتیدر یصفاق داخل صورب به

 نمونه اخذ و ییکالبدگشا

 زیپره شمممب  ی م ب به وانابیدرمان، ح یدوره ات ام از پس

 نیکتام یصفاقدرون قیتزر با ،و دوم ستیب روز در و ش ه داده ییغذا

( لوگرمیک بر گرمیلیم 5) نیلازیزا و( لوگرمیک بر گرمیلیم 75)

 وانابیح خون سرم و ش ه یریخونگ هاآن قلب از ،(17) ش ه هوشیب

 یداروها با یهوشیب کردن قیع  با وانابیح بع  مرحله در.  یگرد ج ا

تام) مذکور  بر گرمیلیم 10 نیلازیزا و لوگرمیک بر گرمیلیم 100 نیک

سان( 18( )لوگرمیک شآ ش س س و ش ن  یک  خط امت اد در ی ول یبر

 جهت چپ هیکل. شممم  یج اسممماز هیکل ارگان و جادیا شمممک  یانیم

  ی و گرفت قراردرص   10 نیفرمال در  یستوپاتولوژیه یهایبررس

 و ش  ارسا  شگاهیآزما به یبافت م ا ع هیته جهت ثبوب، از پس هفته

 اسمممترا به مربوط یهاآزمون جهت وبیکروتیم درون زین گرید هیکل

 . گرفت قرار 70 یمنف زریفر در وی اتیاکس

  هیعملکرد کل یهاشاخص یریگاندازه

با  وانابیاز ح ج ا شممم ه یهان ونه سمممرم نینیاوره و کرات زانیم

 توسممط و( رانیا)تهران،  آزمون پارا شممرکت یهاتیکاسممتفاده از 

 و یریگان ازه (Alpha Classic AT Plus, Iran) زریاتوانالا دسممتگاه

 . یگرد گزارش تریلیدس بر گرمیلیم صورب به

 یستومورفومتریه و یستوپاتولوژیه یابیارز

 یتوسممط درجاب صممعود هیکل یهان ونه ،یبافت یسممازجهت آماده

م ب  یبرا لن،یزا یو پس از عبور از دو ظرف حاو شممم هیریالکل آبگ

 نیدرجه قرار گرفتن . ا 60مذاب با حرارب  نیپنج سممماعت درون پاراف

انجام  یبافت اژو با اسمممتفاده از دسمممتگاه پاسممم  یاتومات ی هیکار به  ر

س س ن ونه ش ن   یریقالب گ ینیپاراف یهادر بلوک یبافت یهاگرفت. 

ستگاه م ستفاده از د ش .  هیته کرونیم 5به قطر  ییهابرش کروتومیو با ا

 یمحتو یهاظرف از ها بق روش مت او  و با عبور دادن لام یزیآمرنگ
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 ن،یالکل، ائوز  یاسمم ن،یلیآب م طر، ه اتوکسمم ،ینزول یهاالکل لل،یزا

 عابیضمما تیانجام گرفت. در نها لنیزا تیو در نها یصممعود یهاالکل

 قرار گرفتن . یمورد بررس ینور کروسکوپیم یلهیبوس یبافت

بر اسماا روش   یسمتوپاتولوژیه عابیضما یدهن رهو  فیتوصم

Zheng ( و 19و ه کاران )Hashemnia ( 20و ه کاران )شممم .  انجام

با در نظر گرفتن   یسممتوپاتولوژیه عابیضمما یابی ور خلاصممه، ارزبه

 ،ینینابیالتهاب ب ،یتوبولو  یگلومرول ی، آتروفینکروز توبول یهاشاخص

 ینیپروتئ یهاکسممتو  ینینابیب بافتو  یاحت ان گلومرول ،ینینابیب بروزیف

 لیذ اایبر اساا م  عابیضا نیاز ا  یانجام گرفت. هر  یتوبولداخل 

.  ی  شمم 3  متوسممط و 2 ف،یخف  1 عه،یضمما ب ون  0  ن شمم  یدهن ره

 ن راب مذکور محاسبه ش . ج ع با ،هر ن ونه یبرا یین راب نها

صاو ،یمورفومتر یابیارز جهت سلیپ 400×640با  تا یجید ریت  ک

در  یویکل جسمم  و   گلومرو یحاو ل یف 10از × 400 ییو بزرگن ا

( متصل DinoCapture 2.0) نیتوسط دورب هیاز م ا ع کل  ،یهر اسلا

بومن،  یفضممما مسممماحت ت،یگرفته شممم . در نها کروسمممکوپیبه م

 Image J (Javaافزار توسمممط نرم یویکل  گلومرو  و جسممم مم

شت یمل سسهؤم  1.6.0.20  یابیارز ی( براکایمتح ه آمر الابی، ابه ا

 ش . یریگان ازه یآناتومکرویم رابییتغ

 هیکل بافت در ویداتیاکس استرس یهاشاخص سنجش

 تام نیپروتئ

)نون  سمملامت،  Nadford® تیتام از ک نیسممنجش پروتئ جهت

و با استفاده از  ( استفاده ش . اساا کار به روش برادفوردرانیا ه،یاروم

 595. جذب ن ونه در  و  موج باشمم یم G-250بلو  یرنگ کوماسمم

اسمممتان ارد،  یو بر اسممماا منحن قرائت،  ریر تیکروپلینانومتر در م

 .  یگرد محاسبه هاگروهدر ت ام  هیتام بافت کل نیغلظت پروتئ

 دازیپراکس ونیگلوتات

ستفاده از ک شاخص نیا یریگان ازه  ی اریخر ،Nagpix® تیبا ا

سلامت،  شرکت نون    توسط هان ونه ینور جذب. ش  انجامش ه از 

 ینانومتر قرائت شمم ه و با اسممتفاده از منحن 340 در  ریر تیکروپلیم

 بهو  محاسممبه هان ونهمربوط به هر ک ام از  GPxاسممتان ارد، غلظت 

 . یگرد گزارش نیپروتئ گرمیلیمبر  واح  صورب

 ایاح ونیگلوتات

 سمملامت نون  شممرکت تیک از اسممتفاده باشمماخص  نیا زانیم

(®NarGul )نانومتر و  414 در هان ونه ی. جذب نورشمم  یریگان ازه

ستفاده از منحن  ریر تیکروپلیتوسط م ش ه و با ا ستان ارد،  یقرائت  ا

سبه هاگروهدر ت ام  هیبافت کل یهان ونه به مربوط GSHغلظت   محا

 . یگرد گزارش نیپروتئ گرمیلیمبر  کرومو یو بر اساا م

 تام یدانیاکسیآنت تیظرف

ستفاده از ک نیا یریگان ازه   ی اریخر ،Naxifer® تیشاخص با ا

 و   در هان ونه یش ه از شرکت نون  سلامت انجام ش . جذب نور

سط م 593موج  با  TACقرائت و غلظت   ریر تیکروپلینانومتر و تو

 نیپروتئ گرمیلیم بر مو یلیماستان ارد و به صورب  یاستفاده از منحن

 . یگرد گزارش

ییممتممپس از  توز نرممما   أ مون عیبودن  تفمماده از آز  بمما اسممم

Shapiro-Wilkرفه ی انسیوار لیبا اسممتفاده از تحل یک  یها، داده  

(ANOVA )آزمون پسها از گروه نیتفاوب ب نییتع یش ن . برا سهی ام

Tukey  . عابیضا یدهن رهبه  مربوط یهادر خصوص دادهاستفاده ش 

پاتولوژیه فاوب یابیارز ی، برا یسمممتو  از هاگروه نیب داریمعن یهات

 Mann-Whitney U و Kruskall-Wallis ینمماپممارامتر یهمماآزمون

 SPSS افزاربا اسممتفاده از نرم یآمار یهالیو تحل هیاسممتفاده شمم . تجز

( version 26, IBM Corporation, Armonk, NY) 26 ینسمممخه

 .در نظر گرفته ش   >05/0P دار،یانجام و سطح آماری معن

 

 هاافتهی

 نینیکرات و اوره زانیم

شان داده  1 شکل در که  وره ان ست، ش هن  نینیاوره و کرات زانیم ا

سطهبه سبت نیپلاتسیس افتیدر یوا  شیافزا ی،منف کنتر  گروه به ن

 به تو ،ینوزیوایو م یسمم نیتامیو با یدرمانشیپ(. P < 0001/0) افتی

جب  P < 0001/0و  P = 0046/0 یداریمعنسمممطح  با بیترت مو

 P < 0001/0 یداریمعنبا سطح  مشابه صورببهاوره و  زانیکاهش م

( مثبت)کنتر   نیپلاتسیسمممنسمممبت به گروه  نینیموجب کاهش کرات

 م  ار به را نینیکرات زانیم توانسمممت تو ینوزیوایم نیه چن.  یگرد

(. لازم به ذکر P = 0350/0) آورد نییپا یس نیتامیو به نسبت یشتریب

موجب  ،تو ینوزیوایم و یسمم نیتامیو با یدرمانشیپاسممت که اگرچه 

اما   یگرد نیپلات سینسممبت به گروه سمم نینیاوره و کرات زانیکاهش م

 حالت به را هاشمماخص نیا زانیم نتوانسممتن  هاگروه نیک ام از ا چیه

 (. P < 0001/0) برسانن ( یمنف کنتر )گروه  یعی ب

 یستومورفومتریه و یستوپاتولوژیه جینتا

 وانابیدر ح هیسمماختار بافت کل ،یسممتوپاتولوژیه یهایبررسمم در

. گلومرو  توسط ک سو  بومن احا ه ش ه بود یعی ب یگروه کنتر  منف

ش ه و دست  یسازمان ه یو دور به خوب  ینزدخورده  چیپ یهاو لوله

را نشممان  ینینابیادم ب ایاز التهاب، نکروز  یانشممانه چینخورده بودن  و ه

، از ج له  یشممم   یپاتولوژ رابییتغ نیپلات سی. در گروه سمممن ادن 

ل ،یو توبول یو نکروز گسمممترده گلومرول ونیدژنراسممم شممم ن  هواکوئ

 ،یرولگلوم یآتروف لیبومن به دل یفضا اتساع ،یتوبول ا یتلیاپ یهاسلو 

در  نیالیه یهاکسممتوجود  ،ینینابیب بافتو  یگلومرول  یاحت ان شمم 

در  یاهسممتهت  یالتهاب یهاسمملو  یکانوننفوذ   ها،از توبو  یاریبسمم

 (.Jو  A، D، G. 2ش  )شکل  و ادم قابل توجه مشاه ه ،ینینابیبافت ب
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 . مختلف یهاگروه در سرم نینیکرات و اوره زانیم. 1 شکل

 ش ه داده نشان مختلف یهاگروه نیب در( P < 05/0) داریمعن یآمار تفاوب به مربوط اع اد. ان ش ه داده نشان اریمع انحراف ± نیانگیم صورببه مختلف یهاداده

 .ش ن  سهیم ا( One Way ANOVA)  رفه ی انسیوار لیاستفاده از آزمون تحل با هاداده. است

 

 کهیبطور  ،یگرد یمنجر به بهبود نسمممب ی،سممم نیتامیدرمان با و

 ،ینینابیب بافتالتهاب  ،یو گلومرول یتوبولنکروز  شممم بو  زانیم

ضا ساع ف با  سهیو ادم در م ا ینینابیو ب یبومن، احت ان گلومرول یات

 حالت ور کامل بهبه هیبود، اما سمماختار کل ترک  نیپلاتسیگروه سمم

(. در گروه تحت Kو  B، E، H. 2)شمممکل  برنگشمممتخود  یعی ب

 و تیت اممشمماه ه شمم .  یبهبود قابل توجه تو ینوزیاویدرمان با م

 بود هحفظ ش  یادیتا ح  ز یو گلومرول یتوبول ساختار یک ارچگی

سعت نکروز بافت ش ب و و سلو  زانیم ،یو   یالتهاب یهاادم و نفوذ 

کاهش  یاملاحظه بطورقابلها، توبو در  نیالیه یهاکستو رسوب 

تهی کل  اف تهی گروه نیا در(. Lو  C، F، I. 2بود )شممم  یهااف

د که بو یگروه کنتر  منف یهاافتهیبه  هیشممب اریبسمم یشممناسممبافت

 .باش یم تو ینوزیاویم یقو یاثر محافظت یدهن هنشان

در گروه  بیکل آسممم ین ره  ،ین راب پاتولوژ اسممماا بر

 بود یاز گروه کنتر  منف شمممتریب یداریبه  ور معن نیپلاتسیسممم

 (05/0 > Pا .)یتوبولنکروز  شیافزا بممه ع مم تمماً شیافزا نی، 

بمما  یدرمممانشیپ. بود مربوط ینینممابیو ادم ب یگلومرول یآتروف

میو و تو ینوزیاویم نبممه یسممم نیتمما ع م  ن راب یداری ور 

س سهیرا در م ا هیکل عابیضا  یستوپاتولوژیه  نیپلاتسیبا گروه 

 نیتحت درمان، ک تر یهاگروه انیم(. در P < 05/0کاهش داد )

مشممماه ه  تو ینوزیا ویم یکنن هافتیدر گروه در  یپاتولوژ ازیامت

 (.1(، )ج و  P < 05/0ش  )

کاهش  یدهن هنشمممان  یمورفومتر لیو تحل هیتجز ن،یعلاوه بر ا

بومن در گروه  یقابل توجه مسممماحت گلومرو  و گسمممترش فضممما

 یدرمانشیپ(. P < 05/0) بود یبا گروه کنتر  منف سهیدر م ا نیپلاتسیس

 دررا حفظ کرد و  یسمماختار گلومرول ی،سمم نیتامیو و تو ینوزیا ویبا م

به یهاگلومرو  در گروه مسممماحت نیانگیم جهینت  ور تحت درمان 

 نیب سمهیم ا در(. P < 05/0بود ) مثبت کنتر از گروه  شمتریب یداریمعن

بومن مربوط به گروه  یفضمما مسمماحت نیترتحت درمان، ک  یهاگروه

از   ی چیبومن در ه یفضممما مسممماحتحا ،  نیبا ا ،بود تو ینوزیا ویم

 (.3 شکلبازنگشت ) نرما  ور کامل به حالت درمان به یهاگروه
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 ن،یپلاتسیس هگرو. A(. H&E یزیآمرنگ) تولینوزیا ویم+  نیپلاتسیس و یس نیتامیو+  نیپلاتسیس ن،یپلاتسیس یهاگروه هیکل یشناسبافت. مقاطع 2 شکل

 .الیتلیاپ نکروزه راتییتغ با همراه یگلومرول دیشد یآتروف

 B ا یتلیاپ ویدژنرات رابییتغ باه راه  یگلومرول فیخف یآتروف ،یس نیتامیو+  نیپلاتسیس. گروه .C یگلومرول فیخف یفآترو تو ،ینوزیا ویم+  نیپلاتسیس. گروه .D .گروه 

. G. یتوبول فیکروز خفن تو ،ینوزیا ویم+  نیپلاتسیس گروه. F. یمتوسط توبول نکروز ،یس نیتامیو+  نیپلاتسیس. گروه E. یگلومرول و یتوبول  یش  نکروز ن،یپلاتسیس

 ویم+  نیپلاتسیس. گروه Iمتوسط )فلش(.  التهاب ،یس نیتامیو+  نیپلاتسیس گروه. H)فلش(.  ینینابیب بافت در یاهسته ت  یالتهاب یهاسلو   یش  نفوذ ن،یپلاتسیس گروه

 یهاکست حضور ،یس نیتامیو+  نیپلاتسیس گروه. K)سر فلش(.  هاتوبو از  یاریدر بس نیالیه یهاکستحضور  ن،یپلاتسیس. گروه J)فلش(.  فیالتهاب خف تو ،ینوزیا

 )سر فلش(.  هاتوبو از  یدر تع اد ک  نیالیه یهاکستحضور  تو ،ینوزیا ویم+  نیپلاتسیس. گروه L)سر فلش(.  هاتوبو از  یدر تع اد ک  نیالیه
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 مورد مطالعه یهادر تمام گروه هیکل بافت کیستوپاتولوژیه راتیی. نمرات تغ1جدول 

*P یبافت راتییتغ یمنف کنترل نیپلاتسیس یس نیتامیو تولینوزیوایم 

01/0 c 16/0±50/1 c 20/0±80/1 b 13/0±80/2 a 01/0 یتوبول نکروز 

01/0 d 16/0±50/1 c 17/0±10/2 b 15/0±70/2 a 01/0 یگلومرول یآتروف 

001/0 ab 10/0±90/0 b 10/0±10/1 b 16/0±40/1 a 16/0±40/0 یتوبول داخل ینیپروتئ یهاکست 

01/0 d 10/0±90/0 c 16/0±50/1 b 10/0±10/2 a 01/0 ینینابیب التهاب 

 ینینابیب بروزیف 01/0 01/0 01/0 01/0 00/1

01/0 d 15/0±30/1 db 15/0±70/1 b 10/0±10/2 a 10/0±10/0 یگلومرول احتقان 

01/0 d 15/0±30/1 db 21/0±70/1 b 17/0±10/2 a 13/0±20/0 ینینابیب بافت احتقان 

01/0 c 16/0±40/1 c 16/0±60/1 b 15/0±30/2 a 20/0±20/0 ینینابیب ادم 

01/0 d 35/0±80/8 c 40/0±50/11 b 40/0±50/15 a 40/0±90/0 عاتیضا جمع 

در نظر  داریاختلاف معن (P< 05/0باش  )یها مگروه نیب دارمعنی تفاوب یدهن هنشان( dو  a ،b ،c) رمشابهیغ یسیبا حروف انگل فیرد  یدر  اریمع یخطا ± نیانگیم

 . باشمی هات ام گروه نیب یسهم ای یدهن هنشان  گرفته ش . *

 

 
 .مختلف یهاگروهدر  هیبومن بافت کل یگلومرول و فضا ،یویمساحت جسمک کل اریمع یخطا ± نیانگی. م3 شکل

   رفه ی انسیوار لیاستفاده از آزمون تحل با هاداده. است ش هنشان داده  مختلف یهاگروه نی( در بP < 05/0) داریمعن یمربوط به تفاوب آمار اع اد 

(One Way ANOVA )ش ن  سهیم ا. 

 

  دازیپراکس ونیگلوتات زانیم

 نیپلاتسیسمم افتیدر ده ،یم نشممان A. 4 شممکل که  وره ان

س ونیگلوتات زانیم کاهش موجب سبت  ازیپراک  یمنف کنتر  گروه به ن

موجب  ،تو ینوزیوایم و یسممم نیتامیو زیتجو(. P < 0001/0)  یگرد

  یگرد نیپلاتسیسمممشممماخص نسمممبت به گروه  نیا ریم اد شیافزا

(0001/0 > Pلازم به ذکر اسممت که اگرچه م .)نسممبت به  تو ینوزیوای

 یشاخص ش  ول نیا شیافزا موجب یترمطلوب نحو به یس نیتامیو

 (.P > 05/0) ن اشت وجود یداریمعن یدو گروه تفاوب آمار نیا نیب

 ایاح ونیگلوتات زانیم

در گروه  ایاح ونیگلوتات زانیم که ده یمنشممان  B. 4 شممکل

 کاهش یمنف کنتر  گروه به نسممبت یداریمعن  وربه نیپلاتسیسمم

 ،تو ینوزیوایم و یسمم نیتامیو افتیدر(. P < 0001/0) اسممت افتهی

  یگرد نیپلاتسیسممشمماخص نسممبت به گروه  نیا شیموجب افزا

(0001/0 > P .)با سممهیم ا در تو ینوزیوایم که اسممت ذکر به لازم 

به  نسممبت GSH شیموجب افزا یشممتریب زانیبه م ی،سمم نیتامیو

چه ا نی(. ه چنP = 0065/0)  یگرد نیپلاتسیگروه سممم  نیاگر
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  نیممما ریممممممم ممماد تممموانسمممممتمممنممم  هممماممممکممم مممل

 

 . مختلف یهاگروهدر  هیبافت کل تام یدانیاکسیآنت تیو ظرف دازیپراکس ونیگلوتات ا،یاح ونیگلوتات زانیم. 4 شکل

 ش هنشان داده  مختلف یهاگروه نی( در بP < 05/0) داریمعن یآمار. اع اد مربوط به تفاوب ان ش هنشان داده  اریمع انحراف ± نیانگیم صورببه مختلف یهاداده

 .ش ن  سهیم ا( One Way ANOVA)  رفه ی انسیوار لیاستفاده از آزمون تحل با هاداده. است

 

سبت را شاخص  ببرن ، بالا( مثبت)کنتر   نیپلات سیس گروه به ن

( یمنف)کنتر   یعی ب زانیم به را GSHنتوانسممت  ی،سمم نیتامیو یول

 (.P = 0020/0) کن   ینزد

 تام یدانیاکسیآنت تیظرف زانیم

ش ه C. 4 شکلدر  که  وره ان شان داده  ست، ن  TAC زانیم ا

بت نیپلاتسیسمممگروه  در فتی کاهش یمنف کنتر  گروه به نسممم  ا

(0001/0 > P .)موجب  ،تو ینوزیوایم و یسممم نیتامیو با یدرمانشیپ

سبت به گروه  نیا شیافزا  < 0001/0)  یگرد نیپلاتسیسشاخص ن

Pیشتریب زانیبه م یس نیتامیبا و سهیدر م ا تو ینوزیوایم نی(. ه چن 

TAC بت را بت کنتر  گروه به نسممم  داد شیافزا( نیپلاتسیسممم) مث

(0024/0 = P .)ًرغ یاز آن اسمممت که عل ین ودار مذکور حاک ضممم نا 

 را تام ی انیاکسیآنت تیظرف زانینتوانست م یس نیتامیو تو ،ینوزیوایم

 (.P = 0001/0) کن   ینزد( یمنف)کنتر   یعی ب حالت به

 

 بحث

عه تاکنون طال حافظت اثراب یابیارزبر  یمبن یام بر  تو ینوزیوایم یم

و بهبود  فیتخف بر  یکأتبا  نیپلاتسیسممماز  یناشممم یویکل تیسممم 

 ه ف لذا است، نگرفتهصورب  یتندرون طیدر شرا وی اتیاسترا اکس

مک ل بر  نیا یاحت ال یاثراب محافظت یبررسممم ،حاضمممر یمطالعه از

ش یویکل تیس  صحرا نیپلاتسیساز  ینا   ور بهبود.  ییدر موش 

 توانست تو ینوزیوایم که داد نشان مطالعه نیا از حاصل جینتا خلاصه

تهی شیافزا نینیاوره و کرات زانیم با  به اف  را نیپلاتسیسممم زیتجو دن

بافت  در نیپلات سیاز س یناش  یستوپاتولوژیه عابیآورد، ضا نییپا

س ده  فیتخف را هیکل سترا اک ش  وی اتیو ا  نیپلاتسیسبا  افتهی  یت

  ازیپراکسمم ونیگلوتات ا،یاح ونیگلوتات زانیم شیرا با افزا بافت نیادر 

 بهبود بخش .  یمطلوب نحو به تام ی انیاکسیآنت تیو ظرف

 یاصمممل یهاینگرانه واره از  ،داروها از یناشممم یویکل بیآسممم

ه راه  یویکل یهاتوبو با ن صان  بیآس نی. ااست بودهسلامت بشر 

سا را  ریمرگ و م زانیش ه و م یویحاد کل ییبوده که گاه منجر به نار

 یاصمممل یجانب یعارضمممه عنوانبه یویکل تیسممم (. 21) بردیمبالا 

 کردهمح ود  را ثرؤم یدرمانی یشممم یدارو نیکاربرد ا ن،یپلاتسیسممم

بوده و وزن  یرقطبیب ون بار و غ یملکول نیپلاتسیسممم(. 6) اسمممت

نهو  نیاتصممما  به پروتئ ب ون رونیادارد، از  نییپا یملکلول  در آزادا

 در ساننیب  و شودیم لتریگلومرو  ف قیو از  ر افتهی انیپلاس ا جر
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در  نیپلاتسیسمم شمم ه گفته نی(. ه چن22) افت یمبه دام  هیقشممر کل

 نیکه غلظت آن در ا ییتا جا افتهی تج ع  ینزدخورده  چیپ یهالوله

سرم 5محل،  ش یم یبرابر غلظت  س و با  شودیم یویکل بیموجب آ

 دنبا به نینیو کرات اوره یسمممرمغلظت  ،حاضمممر یمطالعه در(. 23)

 نینیاوره و کرات ریم اد. سممنجش افتی شیافزا نیپلاتسیسمم افتیدر

 . باش یم یویکل بیآس کنن هنییتع یهاشاخص نیترقیدقسرم از 

س در س یمطالعه در  یستوپاتولوژیه یبرر ضر،   نیپلات سیحا

 یآتروف ،یتوبولو  یگلومرول  یو نکروز شممم  ونیموجب دژنراسممم

 نیالیه یهاکستوجود  ،یادرار یفضا اتساع آن دنبا بهو  یگلومرول

 یهاسممملو و نفوذ   یشممم  احت انو  ادمو  یادرار یهاتوبو در 

س ژهیوبه رابییتغ نی. ا یگرد ینینابیبافت ب در یاهستهت  و  ونیدژنرا

با بهو  یگلومرول ومیتلینکروز اپ  احت الاً  ،یگلومرول یآتروف آن دن

سیف زانیمنجر به کاهش م  رانسیکل زانیو به دنبا  آن کاهش م ون،یلترا

سمممرم  در هاشممماخص نیا زانیم شیافزا جهیو در نت نینیاوره و کرات

 وانابیسممرم ح نینیو کرات اوره یهاشمماخص شی. در واقع افزا یگرد

از  یناشممم یهابیآسمممبر  یخود گواه ن،یپلاتسیسممم یکنن هافتیدر

 به  یسممتوپاتولوژیه یبوده که در بررسمم هیدر بافت کل نیپلاتسیسمم

مطالعه، به  نیدر ا تو ینوزیوایم با یدرمانشیپشمم .  مشممخص وضممو 

  یستوپاتولوژیه رابییتوانست تغ ،یس نیتامیو با یاسهیم انحو قابل 

ش ش  بهبود را نیپلاتسیساز  ینا به  را نینیکرات سطو  اوره و و بخ

صلا  و  تو ینوزیوایم احت الاً واقع در. ده  کاهش یداریمعن ور  با ا

ضا صف زانیم هیبافت کل  یستوپاتولوژیه عابیبهبود  را  یگلومرول هیت

  یویکل بیآسمم نیمب یهاشمماخص زانیو به دنبا  آن م  هیبهبود بخشمم

 یمحافظت اثر  ؤیم هاافتهی نیا. افتیدر سمممرم کاهش  نینیاوره و کرات

 . باش یم نیپلاتسیس از یناش تیس  هیعل هیکل بافت در تو ینوزیوایم

 یناش یویکل بیآس یهاس یمکان نیترمه  یج لهاز  که جاآن از

ش  ن،یپلاتسیساز  سترا اکس  یت ست و ن وی اتیا ش ه ا با  زیگزارش 

 نیدر ا تو ،ینوزیوایم یبالا اریبسممم ی انیاکسمممیآنت تیتوجه به ظرف

عه ه چن طال کان  یبر آن شمممم  نیم حافظت یاحت ال سممم یتا م  یم

.  یقرار ده یمورد بررس وی اتیرا با ت رکز بر استرا اکس تو ینوزیوایم

 Reactive) ژنیاکس فعا  یهاگونه  یتول شیموجب افزا ،نیپلاتسیس

Oxygen Species )ROS فت کل در ته. گرددیم هیبا  شمممم ه گف

 آزاد یهاکا یراد  یتول شیمنجر به افزا سممم یمکان 3با  نیپلاتسیسممم

تات با کنشبره   شمممودیم ژنیاکسممم خا هیو تخل ونیملکو  گلو  ریذ

س لیتب  نیح یسلول ونیگلوتات  س ،یمتابول ی  تریقو نیبه نفروتوک

در  p450 توکرومیو اثر بر سمم یتوکن ریدر م یتنفسمم یرهیزنج بر اثر

 (. 24) یکب  یهاکروزومیم

 ریذخا یهیتخل موجب نیپلاتسیسممم ،شممم  گفته که  وره ان

تات فت کل ونیگلو با تاتگرددیم هیدر   ملکو  نیترفراوان ونی. گلو

سیآنت ش یم زن ه یهاس یارگان در  انیاک   یپ تیتر  ی ونی. گلوتاتبا

 GSSG   یسولف ید و GSH  ایبوده و به دو فرم اح و یگروه ت یحاو

 ن،یسممتئیسمم نهی آمیاسمم در موجود و یت گروه. دارد حضممور سمملو  در

صمورب که  نیب . باشم یم ونیگلوتات ی انیاکسمیآنت تیمسمئو  ظرف

  یاکسمم و یگروه ت کن ،یم ایملکو  ه ف را اح ونیکه گلوتات یهنگام

 لیتب   یسممولف ید ونیبه گلوتات ایاح ونیگلوتات بیترت نیشمم ه و ب 

ست  صورببه ای ونیگلوتات(. 25) شودیم س فعا  یهاگونه  یم  ژنیاک

 ه چون یی ازهایپراکسممم با  یمسمممت  ریغ  وربه ای و کن یم ایرا اح

 موجب قی رنیب  و کن یم ی( ه کارGPx)  ازیپراکسممم ونیگلوتات

 خود نوبه به  ازیپراکسمم ونیگلوتات. شممودیم وی اتیمهار اسممترا اکسمم

 (. 26) کن یم ایبه ملکو  آب اح را( H2O2)  روژنیه  یپراکس

 زانیموجب کاهش م نیپلاتسیسممم زیتجو ،حاضمممر یمطالعه در

نابراشممم ( GSH) ایاح ونیگلوتات  با که کرد انیب نیچن توانیم نی. ب

س آزاد یهاکا یراد  ان،یاکسیآنت نیا زانیم کاهش  افتهی شیافزا ژنیاک

س فراه  آوردن .  را هاماکروملکو به  ص مهو  یسلول بیو موجباب آ

 شیافزا موجب یسممم نیتامیو و تو ینوزیوایم با یدرمانشیپ یاز  رف

شمماخص موجب  نیا شیافزاکه  گفت توانیم.  یشمماخص گرد نیا

 . شودیم ROSم ابله هر چه بهتر با 

مطالعه  نیدر ا یشمماخص مورد بررسمم گرید  از،یپراکسمم ونیگلوتات

کاهش م ،نیپلاتسیسممم زیبود. تجو فت در GPx زانیموجب   هیکل با

 زانیم شیموجباب افزا زین  انیاکسممیآنت  یآنز نیا زانی. کاهش م یگرد

س آزاد یهاکا یراد س ژهیوبهو  ژنیاک . آوردیمرا فراه    روژنیه  یپراک

در  ایاح ونیو گلوتات  ازیپراکس ونیگلوتات زانیکاهش م یاریمطالعاب بس

 در(. 27-29) ان کردهرا گزارش  نیپلات سیسم زیتجو دنبا به هیبافت کل

 ونی اسیبه عنوان شاخص پراکس  یآل هیدمالون  نیمطالعاب ه چن نیا

 یکه خود گواه افتی شیافزا هیدر بافت کل نیپلاتسیس واسطهبه ی ی یل

س و ROS زانیم شیبر افزا سیپراک شا ی های یل ونی ا ش یم ییغ . در با

و  ایاح ونیگلوتات ه چون ییها انیاکسمممیآنت کاهش موازاب بهواقع 

 یدرمانشیپ. افتی شیافزا  یآل هیدمالون  زانیم  از،یپراکسمم ونیگلوتات

 یس نیتامیو با یاسهیم ا قابل نحو بهحاضر  یمطالعه در تو ینوزیوایم با

 افتهیسممطو  کاهش  شیافزا موجب اسممتان ارد  انیاکسممیآنت عنوان به

 ونیگلوتات مانن  زین شمماخص نیا شیافزا.  یگرد  ازیپراکسمم ونیگلوتات

 بهو  ژنیاکسمم فعا  یهاگونه  یتول شیافزا یتوانسممت جلو احت الاً ایاح

 . ردیرا بگ وی اتیاسترا اکس  یتش  آن دنبا 

 یها انیاکسیآنتاز ت ام  ین ی( برآTAC) تام ی انیاکسیآنت تیظرف

 وانابی. در حگرفت قرار یبررسمم مورد مطالعه نیا در که باشمم یم یبافت

 نیا زانیم ،نکردن  افتیدر یدرمان مک ل که نیپلاتسیبا سمم  اریتحت ت

 تو ینوزیوایم یهامک ل با یدرمانشیپرفت و  نییشاخص  بق انتظار پا

 نی. در ا یشمماخص گرد نیسممطو  ا شیمنجر به افزا یسمم نیتامیو و
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شاخص  زانیمطالعه م ضع گرانیب که ش ه ادیسه  سیآنت تیو  ی انیاک

شامل  هیکل بافت قرار گرفت.  یابیمورد ارز TACو  GPx، GSHبودن  

 نیت ام ا شیبه افزا منجر یاهیتغذ  انیاکسمممیآنت عنوانبه تو ینوزیوایم

 افتهی  یتش  وی اتیاسترا اکس توانست بیترتنیب و   یگرد هاشاخص

عنوان  نیچن توانیمرا بهبود بخشمم . در واقع  نیپلاتسیسمم یواسممطهبه

س فیتخف قیاز  ر تو ینوزیوایکرد که م سترا اک موجب کاهش  وی اتیا

 یناش  یستوپاتولوژیه عابیبهبود ضا زیسرم و ن نینیاوره و کرات زانیم

فت کل نیپلاتسیسممماز  با  گرید یابیارز ع م. اسمممت  هیگرد هیدر 

 یویکل تیدر سمم  تو ینوزیوایم یدر اثراب محافظت لیدخ یهاسمم یمکان

سنجش  ایض  آپوپتوز و  ،یمانن  اثراب ض التهاب ن،یپلاتسیساز  یناش

مالون  وی اتیبه اسمممترا اکسممم مربوط یهاشممماخص گرید ه چون 

 نیا یهاتیمح ودج له  ازتام و ...  ی انیاکسممم تیوضمممع  ،یآل هید

 گرید یبه بررسمم گریمطالعاب د در شممودیم شممنهادی. پباشمم یممطالعه 

 یدوزها از و پرداخته مک ل نیا یمحافظت اثراب سممم یمکان یهاجنبه

 .شود استفاده بیترک نیا از یشتریب

 

 گیرینتیجه

  مک ل از اسمممتفادهپژوهش نشمممان داد که  نیاز ا حاصمممل یهاافتهی

 توان یم نیپلات سیاز سممم یناشممم یویکل تیدر سممم  تو ینوزیوایم

. ده  بهبود را  یسمممتومورفومتریو ه  یسمممتوپاتولوژیه یپارامترها

 نینیکرات و اوره افتهی شیافزا سممطو ذکر شمم ه  یدارو ن،یبر ا علاوه

 زیو ن هیکل ع لکرد یهاشاخصمربوط به  جیآورد. نتا نییرا پا یسرم

سترا یهاشاخص  یپاتولوژ جیبا نتا کاملاً مطالعه نیا در وی اتیاکس ا

مذکور بود، چرا که در  جینتا یکنن ه أییت ینوع بهمطاب ت داشمممت و 

سطه درمان ب ون یهاگروه ش  یبوا س  یت سترا اک  عابیضا و،ی اتیا

شهود بوده و ع لکرد کل  یستوپاتولوژیه  یدر حال افت،یکاهش  هیم

 فیتخف و هیکل ع لکرد بهبودموجب  ،تو ینوزیوایم با یدرمانشیپکه 

س  تو ینوزیوایم یمحافظت اثراب.  یگرد یبافت عابیضا  یویکل تیدر 

ش سیآنت تیظرف لیدلبه احت الاً ن،یپلاتسیساز  ینا  نیا یبالا ی انیاک

 .باش یم بیترک

 

 تشکر و قدردانی

به  یمصممموب در دانشمممگاه راز یم اله حاصمممل  ر  پژوهشممم نیا

 یهیاز زح اب کل لهوسمممینی. ب باشممم یم 1/608/1401 یشممم اره

شک ه شک یه کاران و کارکنان دان شگاه راز یدام ز شاه  یدان کرمان

 . گرددیم یتشکر و ق ردان یچراغ یدکتر هاد ژهویبه
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Investigation of the Protective Effects of Myo-inositol on Cisplatin-Induced 

Nephrotoxicity in Rats 
 

Fatemeh Hoseinpour1 , Mohammad Hashemnia 2, Bahareh Mahmoudi 3 

 

Abstract 

Background: Despite the widespread use and success of cisplatin in treating various tumors, this chemotherapeutic 

drug often causes nephrotoxicity in many patients. Given the high antioxidant capacity of inositol, this study aimed 

to investigate the effects of this nutritional supplement on cisplatin-induced nephrotoxicity in rats.  

Methods: Twenty-four adult female Wistar rats were randomly divided into four equal groups (n = 6) and treated 

orally for 21 days as follows: negative control (normal saline), positive control (normal saline), comparative control 

(vitamin C), and the treatment group (myoinositol). All groups, except for the negative control, received 

intraperitoneal cisplatin on day 15. On day 22, blood samples were collected from anesthetized animals. 

Subsequently, they were euthanized by deepening the anesthesia, and their kidneys were harvested for 

histopathological and histomorphometric analysis, as well as biochemical tests. 

Findings: Pretreatment with myoinositol improved histopathological lesions and reduced elevated urea and 

creatinine levels caused by cisplatin. Additionally, myoinositol alleviated oxidative stress by increasing reduced 

glutathione, glutathione peroxidase, and total antioxidant capacity in kidney tissue. 

Conclusion: The results of this study demonstrated that pretreatment with myoinositol, similar to vitamin C, 

significantly protected against nephrotoxicity induced by cisplatin, which can be attributed to its antioxidant 

properties. 
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