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بررسي شكنندگي گلبول هاي قرمز در موش هاي صحرايي 
 هيپوتيروئيد

 
 )۲( دكتر فاطمه نبوي زاده رفسنجاني)۱(دكتر صالح زاهدي اصل،

 
 چكيده
 كم خوني مي تواند علل    .كم كاري غدة تيروئيد عوارض متعددي به دنبال دارد كه كم خوني از جملة آنهاست               : مقدمه

در اين بررسي شكنندگي گلبول هاي قرمز        . مختلفي داشته باشد و شكننده تر بودن گلبول هاي قرمز از آن جمله است               
 ۲۴۶±۵موش هاي نر و ماده با وزن       : مواد و روش ها  . موش هاي صحرايي با غدة تيروئيد كم كار مورد مطالعه قرار گرفته است          

براي آزمون  . هيپوتيروئيد شدند )  روز ۲۰ ميلي گرم در هر ليتر آب آشاميدني براي مدت           ۵۰۰( مازول  گرم با استفاده از متي    
سپس گلبول هاي  .  گرداوري شد  EDTAروتين شكنندگي گلبول هاي قرمز، نمونه هاي خون از وريد كاروتيد موش ها روي              

قرار داده شد و ميزان هموليز با استفاده از رنگ          )  گرم در هزار   ۰-۹(قرمز در محيط هايي با غلظت هاي مختلف كلريدسديم        
براي تعيين درصد هموليز گلبول هاي قرمز در هر يك از غلظت ها، هموليز در لولة حاوي آب مقطر را                   . سنجي تعيين گرديد  

صد هموليز  بررسي هورموني نشان داد كه حيوانات هيپوتيروئيد شدند و در         : يافته ها.  صد درصد و به عنوان مبنا قرار داريم       
 گرم در ليتر به طور       ۷ و   ۶،  ۵/۵،  ۵،  ۵/۴،  ۴،  ۳،  ۵/۲گلبول هاي قرمز حيوانات هيپوتيروئيد در غلظت هاي كلريدسديم          

از اين مطالعه مي توان نتيجه گرفت كه گلبول هاي قرمز          : نتيجه گيري. از حيوانات گروه شاهد بيشتر بود     ) >۰۵/۰p(معني دار  
 .ترند و اين اختلال مي تواند از دلايل ديگر كم خوني در اين حيوانات باشدحيوانات هيپوتيروئيد شكننده 
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 مقدمه

 ۱كم كاري غدة تيروئيد عوارض متعددي را به دنبال دارد،         
 كه از جمله اين عوارض كم خوني نسبي در اين بيماران                 

 آنمي دلايل متعدد مي تواند داشته باشد كه از جملة             ۳،۲.تاس

 اختلال ۴آنها مي توان اختلال در ساخته شدن گلبول هاي قرمز، 
 و كاهش نيمه عمر        ۳در تأمين آهن و ساير مواد غذايي           

كلسترول از تركيبات اصلي     .  را نام برد    ۵-۷گلبول هاي قرمز 
در سيال  غشاي سلول ها از جمله گلبول هاي قرمز است كه            

 از طرفي فعاليت پمپ     ۹.بودن غشاي سلول نقش اساسي دارد     
Na-K-ATPase           در حفظ حجم سلول ها از جمله گلبول هاي 

 با توجه به اين كه غلظت          ۱۰.قرمز نقش مهمي بازي مي كند      
 و موش هاي دچار        ۱۱كلسترول در بيماران هيپوتيروئيد       

 نيز  آن است و   طبيعي  بالاتر از مقدار       ۱۲كم كاري تيروئيد 
-Na-Kاي در فعاليت پمپ        هورمون هاي تيروئيد نقش عمده    

ATPase     ۱۶،۱۷و گلبول هاي قرمز    ۱۳-۱۵ در بافت هاي مختلف 
رود عملكرد گلبول هاي قرمز در          انتظار مي   ،كنند بازي مي 

 در بيماران   . باشد طبيعيحالت  از    كاري تيروئيد متفاوت   كم

 مركز تحقيقات غدد درون ريز و متابوليسم،) ١(
 دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي ـ درماني شهيد بهشتي

 گروه فيزيولوژي،) ٢(
 اني  كرماندانشگاه  علوم  پزشكي   و خدمات بهداشتي  ـ درم

تهران، اوين، جنب دانشگاه شهيد بهشتي، بيمارستان: نشاني مكاتبه 
طالقاني، طبقة دوم، مركز تحقيقات غدد درون ريز و متابوليسم

 .دانشگاه شهيد بهشتي
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 ۱۱۸ ايران متابوليسم و ريز درون غدد مجلة ١٣٨١تابستان  ،٢ارةشم، ٤ سال
 

 به دليل شكننده تر    مبتلا به كم كاري تيروئيد كم خوني مي تواند     
 در اين بررسي شكنندگي       .بودن گلبول هاي قرمز نيز باشد      

كم كاري تيروئيد در      دچار   قرمز موش هاي       گلبول هاي
 اسمزي مختلف با حيوانات گروه شاهد مقايسه             هايفشار
 .شد

 

  هاروشمواد و 

  با وزن  N-MRIر موش هاي نر و ماده از نوع          ب مطالعه  

ه از انستيتو رازي كرج تهيه يا        گرم صورت گرفت ك    ۲۴۶ ± ۵
حيوانات .  پزشكي تكثير شده بودند    ةاق حيوانات دانشكد  تدر ا 

روشنايي و دماي   ساعت   ۱۲تاريكي و   ساعت   ۱۲در شرايط   
كه به آب و      در حالي  ، سانتيگراد نگهداري شدند   ة درج ۳±۲۲

براي متعادل كردن   . غذاي استاندارد دسترسي آزاد داشتند     
اي دوبار سبزيجات به رژيم غذايي       ت هفته رژيم غذايي حيوانا  

 گروه هاي شاهد و آزمون به ترتيب         .حيوانات اضافه مي شد  
 .    حيوان بودند۱۲ و ۱۳شامل 

متيل مركاپتو   (مازول    متي،   براي ايجاد هيپوتيروئيدي    
ه ميلي گرم ب  ۵۰۰به مقدار   ) ايميدازول، شركت دارويي لقمان    

ب آشاميدني اضافه    آبه  روز   ۲۰ازاي هر ليتر براي مدت         
  در پايان اين مدت حيوانات با استفاده از نسدونال            ۱۸.مي شد

و شدند  بيهوش  ) كيلوگرم وزن بدن  هر  ازاي  ه  گرم ب  ميلي ۶۰(
 خون براي آزمون    ةنمون. نمونه خون از وريد گردن تهيه  شد       

براي .  گرديد  گرداوري  EDTA روي iتحمل فشار اسمزي   
 پس از     ، سرم نمونه     هاگيري كلسترول و هورمون       اندازه

 درجه   -۲۰گيري در      سانتريفوژ جدا و تا زمان اندازه           
 . شد گراد نگهداري مي سانتي

براي تعيين شكنندگي گلبول هاي قرمز از آزمون روتين           
سديم كلرور هاي مختلف  با اندكي تغيير و با استفاده از غلظت       

 به طور خلاصه پس از سه بار شسته شدن             ۱۹.استفاده شد 
سديم  با سرم فيزيولوژي با استفاده از كلريد    هاي قرمز   گلبول

 ۲۵به حجم اوليه رسانيده شد و          نمونة خون     ، در هزار   ۹
 در ۰-۹(ميكروليتر از آن در غلظت هاي مختلف از كلريدسديم       

به روش  (گراد    سانتي ةدرج ۳۷ دقيقه و در     ۱۰ به مدت    )هزار
هزار و به   ها سپس با دور سه        لوله.  شد هقرار داد ) بن ماري 

 اوپتيك محلول    ةو دانسيت شدند  دقيقه سانتريفوژ     ۵مدت  

                                                           
i- Osmotic fragility test 

 و  (Busch & Lam) با استفاده از اسپكتروفتومتر         iiبالايي
با استاندارد قرار دادن مقدار       . شدخوانده   ۵۴۰طول موج    

 نمونه خون به عنوان صد         صفر هر   ة اوپتيك لول   ةدانستي
. ه گرديد ها محاسب   لوله ةدرصد هموليز، درصد هموليز بقي      

 ۲۰كلسترول با استفاده از روش اسيدسولفوريك و كلريدفريك       
با و مقدار هورمون هاي سرم با روش راديوايمونواسي و             

) ايران( شركت كاوشيار         يهاي تجار   استفاده از كيت     
هموگلوبين با استفاده از روش سيانومت         . گيري شد  اندازه

  ۵۴۰هموگلوبين، با روش اسپكتروفتومتري و  طول موج              
 .انجام شد

 معيارخطاي    ± نتايج بررسي به صورت ميانگين          

)Mean±SE (   آزمون نتايج با روش آماري      ةبيان شد و مقايس
t   هاي رقم.  صورت گرفت p    دار   به عنوان معني   ۰۵/۰ كمتر از

 .  استتلقي شده
 

   ها يافته

 نتايج بررسي نشان مي دهد كه هموگلوبين گروه آزمون         

) >p ۰۰۲/۰( دار طور معني  به) ليتر يگرم درصدميل  ۴/۰±۳/۱۱(
 گرم درصد   ۴/۱۶±۷/۰(از هموگلوبين حيوانات گروه شاهد        

 ، غلظت هموگلوبين، كلسترول    ۱جدول  . كمتر است ) ليتر ميلي
حيوانات   (TSH)تيروكسين و هورمون محرك تيروئيدي       
غلظت هورمون   . گروه شاهد و آزمون را نشان مي دهد            

 زمون به طور معني دار      تيروكسين در حيوانات گروه آ         

)۰۵/۰(p<               از گروه شاهد كمتر و غلظت هورمون محرك 
از گروه شاهد بيشتر    ) >۰۰۱/۰p (تيروئيدي به طور معني دار   

غلظت كلسترول حيوانات گروه آزمون تفاوت         . بوده است 
 . نداردمعني داري با گروه شاهد

نتايج بررسي مشخص مي كند كه شكنندگي گلبول هاي           
نات هيپوتيروئيد بيشتر از حيوانات گروه شاهد       قرمز در حيوا  

درصد هموليز گلبول هاي قرمز         ). ۱نمودار( بوده است  
 ۶،  ۵/۵ ،۵،  ۵/۴ ،۴ ،۳،  ۵/۲هاي   حيوانات هيپوتيروئيد در غلظت   

 گرم در هزار در مقايسه با گروه شاهد به طور                     ۷و   
 ). >۰۵/۰p( بيشتر بوده است يمعني دار

 
 

                                                           
ii- Supernatent  
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 دكتر صالح زاهدي و دكتر فاطمه نبوي زاده رفسنجاني شكنندگي گلبول هاي قرمز در هيپوتيروئيدي ۱۱۹

 

 وكسين، هورمون محرك تيروئيدي و كلسترول موش هاي گروه شاهد و هيپوتيروئيدهموگلوبين، تيرـ ۱جدول 

   كلسترول
 )ليتر درصدميلي گرم ميلي(

 هورمون محرك تيروئيدي
 )ليتر ميكرويونيت در ميلي(

 تيروكسين
 )ليتر ميلي ميكروگرم درصد(

 هموگلوبين

 )ليتر  درصدميلي گرم(
  

 وه شاهدگر ۷/۰±۴/۱۶* ۶/۰±۲ ۴/۰±۱۹/۰ ۲/۶±۱۱۸

 هيپوتيروئيد گروه ۴/۰±۳/۱۱ ±۰۲/۰/۰۱ ۱۹/۱ ±/. ۴  ۲/۶±۱۲۴

 pمقدار  p< ۰۵/۰p< ۰۰۲/۰ ۰۵/۰ معني دارنيست

 )Mean±SE(خطاي معيار هستند ±  اعداد نشان دهندة ميانگين *
 

 بحث

نتايج اين بررسي نشان مي دهد كه گلبول هاي قرمز               
تيروئيد شده اند، در   حيواناتي كه با استفاده از متي مازول هيپو      

ته اند ـ داش  يل كمتر  ـمقابل فشارهاي اسمزي پايين تحم         
 ).۱نمودار (

 ۲۱،در شكنندگي گلبول هاي قرمز محتويات ساختمان غشا       
 Na-K-ATPase ۱۶ و فعاليت پمپ        ۲۲محتويات داخل سلول   

مشخص شده كه بيماران       . توانند نقش داشته باشند       مي
ه طور تجربي هيپوتيروئيد       و حيواناتي كه ب       ۱۱هيپوتيروئيد

در .  دارند   غلظت بالايي از كلسترول در سرم            ۱۲،شده اند
 غلظت كلسترول حيوانات هيپوتيروئيد با گروه        ،بررسي فعلي 

و بدين ترتيب   ) ۱جدول  (شاهد تفاوت معني دار نداشته است       
تر بودن گلبول هاي قرمز نمي تواند افزايش مقدار         علت شكننده 

مضافاً اين كه مقدار      .  غشا باشد   كلسترول در ساختمان   
ها در موش هاي هيپوتيروئيد      اريتروسيت يكلسترول در غشا  

  دليل عدم تغيير غلظت كلسترول پلاسما ممكن ۱۲.كاهش دارد

 

 ي شكنندگي گلبول هاي قرمز موش هاة مقايسـ۱نمودار
    ) (ا گروه شاهد ب)●(د هيپوتيروئي

دوز و  ل،  مازو متياست كوتاه بودن مدت زمان استفاده از           
 كلسترول در عين حال كه به غشا           .روش تجويز آن باشد    

 بنابراين  ۹،۱۰ آن نيز مي شود    i سبب سياليت  ،استحكام مي دهد 
تواند منجر به تغيير در       كاهش مقدار كلسترول در غشا مي       

انعطاف پذيري غشا در   . طاف آن شود  عسياليت و يا قابليت ان    
شرايطي كه  : ثر است شرايط خاصي بر شكنندگي گلبول مؤ       

از داشته باشد مانند عبور       » نياز به انعطاف پذيري   «گلبول  
 كه در اين    يبا توجه به نوع آزمايش    . هاي باريك طحال   مويرگ

 به نظر مي رسد كه اولاً مقدار           ،بررسي از آن استفاده شد     
با توجه به عدم تغيير مقدار (كلسترول غشا تغيير نكرده باشد 

نياً محيط هيپواسمولار كه گلبول هاي         ثا ،)كلسترول پلاسما 
 استرسي نظير عبور اين         ،قرمز در آن هموليز مي شدند        

 .عناصر سلولي از مويرگ را فراهم نمي كند

 ي و تعداد اين پمپ در غشا       Na-K-ATPaseفعاليت پمپ   
ثير غلظت  أ تحت ت  ۱۶-۱۷ از جمله گلبول هاي قرمز     ۱۳-۱۵سلول ها

كه در  است  ده شده    نشان دا .  است هورمون هاي تيروئيد 
 كه غلظت هورمون هاي تيروئيد بيشتر      زبيماران مبتلا به گريو   

 در   Na-K-ATPaseاز مقدار طبيعي است، فعاليت پمپ              
گلبول هاي قرمز كاهش پيدا مي كند و پس از درمان بيماري             

بايد توجه داشت كه      ۱۶.گردد مجدداً  به حالت طبيعي بر مي        
 حاوي كلريد سديم هم      حجم گلبول هاي قرمز در محيط هاي     

بماند چون در صورت ورود احتمالي           مي تواند بي تغيير    
يون هاي سديم به درون سلول، به ميزان معادل، يون هاي              

از آن گذشته اگرچه در       . پتاسيم از سلول خارج مي شوند      
 در گلبول هاي قرمز موش     Na-K-ATPaseمورد فعاليت پمپ    

 ، صورت نگرفته است   و ارتباط آن با فعاليت تيروئيد بررسي       
گلبول هاي از اين نظر مانند      اگر گلبول هاي قرمز اين حيوان        

قرمز انسان رفتار كند انتظار مي رود كه فعاليت اين پمپ زياد           
بنابراين عدم تحمل محيط    . شده يا حداقل تغييري نكرده باشد     

                                                           
i- Fluidity 
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 ۱۲۰ ايران متابوليسم و ريز درون غدد مجلة ١٣٨١تابستان  ،٢مارةش چهارم، سال
 

حيوانات هيپوتيروئيد   قرمز گلبول هايتوسط  هيپواسمولار  
  اختلال در فعاليت پمپ      ةنتيجدر   احتمالاً )تر بودن  شكننده(

 .نيست

شايد بتوان پيشنهاد كرد كه هيپوتيروئيدي تغييراتي را در 
 گلبوهاي قرمز حيوان ايجاد مي كند كه اين          يساختمان غشا 

 Na-K-ATPase فسفوليپد و پمپ     ،تغييرات از طريق كلسترول   
 مقابلمنجر به كاهش مقاومت گلبول در            عمل نمي كند و      

محيط هيپواسمولار سبب     . يش حجم سلولي مي گردد      افزا
 افزايش حجم     هنتيجدر   انتشار آب به داخل سلول و               

 بررسينيازمند   اين پيشنهاد    اثبات.  مي شود گلبول هاي قرمز 
 .است

نتايج اين بررسي نشان مي دهد كم خون بودن موش هاي          
گلبول هاي شكننده تر بودن   به دليل   ممكن است   هيپوتيروئيد  

د و احتمال دارد در بيماران هيپوتيروئيد نيز اين             اشقرمز ب 
عناصر خوني شكننده تر باشند كه در اين صورت به كم خوني         

بررسي شكندگي گلبول هاي   . در اين بيماران كمك خواهد كرد     
 .قرمز در اين بيماران پيشنهاد مي شود

 

 سپاسگزاري

رسي در گروه فيزيولوژي دانشگاه علوم پزشكي         براين  
 پزشكي  ة توسط دانشكد   آن   ةورت گرفته و هزين    اهواز ص 

 از زحمات خانم حكيمه نظري در تايپ مقاله       . مين شده است  أت
 تشكر و     ها از همكاري خانم ملازماني در انجام آزمايش          و

 .قدرداني مي شود
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