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بررسی اثر حفاظتی آنتی ونوم پلی والان و کوارستین بر تغییرات هموگرام
هاي قرمز در پی تزریق سم کژدم و شکنندگی اسمزي گلبول

Mesobuthus eupeus  موش صحراییدر

4امیرعباس شکرائیان و 3ورزيزادهحسین نجف، *2، سیده میثاق جلالی1جلالیمحمد راضی

30/3/94: تاریخ پذیرش20/6/93:  تاریخ دریافت

چکیده
 مزوبوتوسکژدم.ویژه در مناطق گرمسیري استبه تبهداشت و سلامت انسان و حیوانا عقرب گزیدگی یکی از خطرهاي کلان

در این پژوهش، اثرات سم این کژدم بر تابلوي خونی و . خوزستان و ایران است يکژدم مهم و خطرناك در منطقه ششیکی از  یوپئوس
اکسیدان کوارستین در حفاظت از  ي آنتی والان و مادهونوم پلیکارایی آنتی يو همچنین مقایسه )OF(هاي قرمز شکنندگی اسمزي گلبول

 5طور تصادفی به نر نژاد ویستار به موش صحراییسر  90تعداد. اند مورد بررسی قرار گرفته موش صحراییهاي قرمز در  گلبول
 5گروه و کوارستینو  سم4، گروهونومآنتیسم و 3، گروهکژدمسم 2، گروهسرم فیزیولوژي) کنترل(1گروه. بندي شدند گروه دسته
ساعت پس از  24و  3، 1هاي  گیري از درون قلب در زمان خون.دریافت کردنددرون صفاقی  صورتبهرا و کوارستین ونومسم و آنتی

 دارغیرمعنی ي کاهش دهنده آمده از هموگرام نشاندستهاي به یافته. انجام گرفت موش صحراییسر  6تزریق سم و در هر بار از 
با تجویز  5و  3هاي  گروهولی در . بود 4و  2هاي  گروهساعت پس از تزریق سم در Hb ،24و  PCVهاي اریتروسیتی شامل  شاخص

یک ساعت ،ها در شمار پلاکت دارمعنی افزایش) 5و  4، 3، 2(ي سم  کننده هاي دریافت همچنین در گروه. پادزهر چنین کاهشی دیده نشد
 اسمزي شکنندگیمیزان .ساعت پس از تزریق مشاهده گردید 3ها، ها و کاهش لنفوسیتشمار نوتروفیل دارمعنی پس از تزریق و افزایش

بافر نمکی،  درصد35/0و  40/0، 45/0هاي  این افزایش در رقتیافت و ، افزایش سم يهاي دریافت کنندهگروه يکلیههاي قرمز در  گلبول
سبب افزایش  مزوبوتوس یوپئوسکژدم  سمگیري کرد که توان چنین نتیجهبنابراین می).>05/0p(بود  داریمعننسبت به گروه کنترل 

طور جداگانه یا همزمان در ونوم و یا کوارستین بهتجویز آنتی همچنین.گردد می هاي قرمز و نیز نوتروفیلیگلبولشکنندگی اسمزي 
از افزایش شکنندگی اسمزي  تواندنمیهاي اریتروسیتی مؤثر است، اما اگر چه در بهبود شاخصکار رفته در این مطالعه، ه دوز و زمان ب

. در پی تزریق سم جلوگیري نماید و تغییرات لکوگرام ي قرمزها گلبول

یوپئوسمزوبوتوسکوارستین،  اسمزي، شکنندگیکژدم، سم، ونومآنتی:کلیديکلمات 

مقدمه
کلان بهداشتی  يها چالشاز  گزیدگی یکیعقرب .

در مناطق رو به توسعه و  یژهوبهها یوانحو  ها انسان
گونه کژدم در  1500تاکنون بیش از  .گرمسیري است

ي دامپزشکی، دانشگاه شهید چمران اهوازاستاد گروه علوم درمانگاهی، دانشکده 1
ي دامپزشکی، دانشگاه شهید چمران اهوازاستادیار گروه علوم درمانگاهی، دانشکده *2
ي دامپزشکی، دانشگاه شهید چمران اهوازاستاد گروه علوم پایه، دانشکده 3
ي دامپزشکی، دانشگاه شهید چمران اهواز، دانشکدهايحرفهي دکتراي آموختهدانش 4

1بوتیده يخانواده.استشدهییشناساسراسر جهان 

پزشکی است که در گاهاز دید ها کژدميخانوادهینتر مهم
خاورمیانه و آسیاي میانه به میزان بسیار فراوانی یافت 

1- Buthidae

E-mail: mi.jalali@scu.ac.ir)مسئول ينویسنده(
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,Ozkan and Carhan 2008(شوند یم Dehghani and 

Fathi 2012(.کژدم گزیدگی مانند درد فراوان، يها نشانه
در چند  تابی یببزاق، آشفتگی در بلع و  ترشحافزایش 

ساعت به اوج  5دقیقه پس از گزش نمودار شده و پس از 
ماند یمساعت پایدار  24-72خود رسیده که تا 

)Petricevich 2010(.پیامدهاي سم اعضاي  جمله از
دگرگونی در شمارش صورتبهبوتیده  يخانواده

، همولیز و شکنندگی اسمزي)هموگرام(خونی  يها سلول
Radha Krishna(استخونی  هاي یچهگو Murthy and 

Zolfagharian 1986(.
کژدم گزیدگی ونوم تنها درمان اختصاصی تجویز آنتی

از میان کارایی آن در  ،با این وجود . گرددمحسوب می
از عوارض قلبی عروقی ناشی از سم،  گیريبردن یا پیش

خطر شوك ازدیاد حساسیت همچنین.ال استؤمورد س
دهقانی و (ونوم وجود داردبا آنتیدر افراد تحت درمان 

.)1384ولایی 
با توجه به منشأ طبیعی  استفاده از داروهاي گیاهیلذا 

به منظور درمان عوارض کژدم تر،و عوارض جانبی کم
محققین مورد توجه قرار گرفته از  برخیگزیدگی توسط 

داروهاي  يمواد مؤثره از بسیاري،کهضمن این .است
طبیعی داشته یا يها ریشهمورد استفاده در درمان بیماري

Nasim et(ها هستندآنالوگ سنتتیک آن al. 2013, Hutt 

and Houghton 1998(.
هاي  یبترکي بزرگ دستهجزیی از  1کوارستین
فنولیک است که در گیاهان و غذاهاي  یپلفلاونوییدي 

گیاهی وجود دارد ولی میزان آن در پیاز و چاي سبز 
این ترکیب .تر استنسبت به دیگر مواد غذایی بیش

جمله  ازبوده وهاي دارویی و درمانی فراوانی  داراي ویژگی
 التهاب، آترواسکلروزیس، گیري ازو پیش براي درمان

و ازدیاد حساسیت  آریتمی و اختلالات عروقی، ترومبوز
همچنین کوارستین با توانایی .گرفته شده استکار ه ب

فنولیک  ترکیباتيبه واسطههاي آزاد  رادیکال 2آوريجمع
به ، ها در برابر اکسیداسیونو محافظت از لیپوپروتئین آن

 Boots(گردداکسیدان مهم محسوب میعنوان یک آنتی

et al. 2008, Formica and Regelson. 1995(.
ویژه پراکسیداسیون آسیب اکسیداتیو به سویی دیگر، از

سم کژدم  هاي عملکردمکانیسمعنوان یکی از بهلیپیدي
 Dousset(هاي خونی است در ایجاد التهاب در غشاي رگ

et al. 2005, Sahnoun et al. این  شاید بتوانکه )2007
.اکسیدان مهار کرد کارگیري برخی مواد آنتیآسیب را با به

اثرات کوارستین به عنوان در این مطالعه به همین دلیل 
-عوارض خونگیري از پیشاکسیدان در یک ترکیب آنتی

.شناسی سم کژدم مورد بررسی قرار گرفت
در  مزوبوتوس یوپئوسنگرش به اهمیت کژدم با
 کژدمششازعنوان یکی خوزستان و ایران به يمنطقه

ي  هاي کافی درباره مهم و خطرناك و همچنین نبود بررسی
 مطالعهاین  در شناسی سم این کژدم، خونپیامدهاي

پیامدهاي سم بر تابلوي خونی و شکنندگی اسمزي 
والان وپلی ونومآنتیهاي قرمز و همچنین کارایی  گویچه

موش هاي ناشی از سم در  در برابر آسیبکوارستین
.گرفتمورد بررسی قرار صحرایی

مواد و روش کار
نر نژاد ویستار با وزن  موش صحراییسر  90تعداد 
حیوانات  تهیه شد و در بخش گرم200±20تقریبی 

. نگهداري شدندپزشکی اهواز دام يدانشکدهآزمایشگاهی 
 18گروه  5طور تصادفی به بههاي صحراییموشسپس 

.بندي شدند دسته به ترتیب زیر تایی
فیزیولوژي به  سرم):عنوان گروه شاهدبه(1گروه

.کردنددرون صفاقی دریافت صورتلیتر به میلی5/0میزان 
شده به  تهیه ( یوپئوس مزوبوتوسکژدمسم  :2گروه 

سازي رازي  واکسن و سرم يشکل لیوفیلیزه از موسسه

1- Quercetin
2- Scavenges
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درون  تزریق صورتبه mg/kg5/1را به میزان  )اهواز
ز وبا توجه به عدم گزارش د.دریافت کردند صفاقی
LD50 موش صحراییدر  یوپئوس مزوبوتوسسم کژدم ،

ز ومناسب از سم کژدم مذکور از د زوجهت انتخاب د
LD50  تعیین شده در موش سوري)mg/kg5/4( توسط

Zayerzadeh الگوبرداري  2012در سال و همکاران
هاي موشتر البته با هدف زنده ماندن بیش. گردید

عوارض  يو ایجاد فرصت کافی جهت توسعه صحرایی
تر از ز استفاده شده به میزان کموشناسی احتمالی، دخون
LD50)mg/kg5/1( انتخاب گردید.

به میزان  مزوبوتوس یوپئوسکژدمسم:3گروه 
mg/kg5/1  پلی ونومآنتیدقیقه پس از تزریق سم،  20و-

واکسن و  يساخت مؤسسه(درصد 50با غلظت والان
بهml/kg5/2را به میزان  )سازي رازي حصارك، کرجسرم

. صورت درون صفاقی دریافت کردند
به میزان  مزوبوتوس یوپئوسکژدمسم:4گروه 

mg/kg5/1  دقیقه پس از تزریق سم، کوارستین 20و
mg/kg200را به میزان  )، آلمان1آلدریچ- شرکت سیگما(
دوز انتخابی .صورت درون صفاقی دریافت کردندبه

کوارستین براي این مطالعه بر اساس تحقیقات انجام شده 
.باشدمی 1985در سال و همکاران  Aravindakshanتوسط 

به میزان  مزوبوتوس یوپئوسکژدمسم:5گروه 
mg/kg5/1  را به  پادزهردقیقه پس از تزریق سم، 20و
به mg/kg200و کوارستین را به میزان  ml/kg5/2میزان 

.صورت درون صفاقی دریافت کردند
ساعت پس  24و  3، 1هاي  گیري از قلب در زمان خون

هپارین انجام  يضد انعقاد يمادهاب همراهسماز تزریق 
هاي بعدي مورد آزمایش براي هاي خونگرفت و نمونه

.گرفتاستفاده قرار 

ي دستگاه شمارشگر خودکار  وسیلهبه2CBCآزمایش 
ساخت (BC-2800VETمدل  Mindrayسلولی شرکت 

هاي  گلبولشمارش تفریقی .انجام گرفت) کشور چین
میزي گسترش خونی از هر آسازي و رنگ سفید با آماده

.میکروسکوپی آن صورت گرفت ينمونه و مشاهده
بر  )OF3(هاي قرمزآزمایش شکنندگی اسمزي گلبول

به روش متداول  يضدانعقاد يماده هاي حاويروي نمونه
لوله  16براي هر نمونه خلاصه،  به طور. انجام گرفت
هاي سریال هایپوتونیک از بافر نمکی سدیم حاوي رقت

 .درصد نمک تهیه شد 85/0هاي صفر تا  کلراید با غلظت
به هر خون ) میکرولیتر 20(میزان مساوي پس از افزودن 

 يدرجه 37دقیقه در دماي  30لوله و انکوباسیون به مدت 
دور در دقیقه به مدت  2500ها با سرعت گراد، لولهسانتی

میزان جذب نوري  نهایتاً.سانتریفوژ گردیددقیقه  10
به (ها در برابر آب مقطر  محلول رویی هر یک از لوله

 نانومتر قرائت گردید و 540در طول موج ) عنوان بلانک
با غلظت نمک  ي لوله درصد همولیز در هر لوله نسبت به

محاسبه گردید و )درصد همولیز 100عنوان  به(صفر
در برابر غلظت نمک مربوط به هر نمودار درصد همولیز 

).Jain 2010(نمونه ترسیم شد 
تابلوي خونی و نیز نهایتاً نتایج حاصل از بررسی 

هاي مختلف، هاي قرمز در گروهشکنندگی اسمزي گلبول
آزمون پس و 4طرفه آنالیز واریانس یک آزمون آماريبا 

آماري  از نظر >05/0pگرفت و  مورد آنالیز قرار5توکی
.دار در نظر گرفته شدیمعن

نتایج
هموگرامهاي یافته

دهد که  نشان میقرمزيها گلبول هاي یساندبررسی
مختلف تغییر  يها گروهاز یريگ هاي مختلف خون در زمان

1- Sigma Aldrich
2- Complete Blood Count
3- Osmotic Fragility
4- One Way-ANOVA
5- Tukey’s Post Hoc test
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جدول (داده استنداري نسبت به گروه کنترل رخیمعن
 4و  2در گروه HCTو RBC ،Hbشمارمیانگین .)1

نسبت به گروه کنترل ساعت از تزریق سم 24از  پس
با  5و  3يهاکاهش یافتند ولی این کاهش در گروه

چه اگر.تر مشاهده شد یا دیده نشدکم ونومآنتیدریافت 

دار نبودیآماري معن نظریک از تغییرهاي یاد شده از  هیچ
)05/0p>(.در هیچ یک از  ضمناً قابل ذکر است که

اخذ شده، همولیز در پلاسما قابل مشاهده  خونهاي نمونه
.)1جدول (نبود

ها هاي قرمز در هر یک از گروه هاي گلبول خطاي معیار اندیس±میانگین: 1جدول 

*گروه ساعت 
خونگیري

RBC
)/µl106×(

Hb
)g/dl(

Hct
(%)

MCV
)fl(

MCH
)pg(

MCHC
(%)

RDW
(%)

1
1 12/0±79/7 18/0±0/13 71/0±01/43 06/1±31/55 37/0±66/16 25/0±16/30 20/0±95/13
3 68/0±04/8 47/0±40/13 37/1±10/45 76/0±16/56 22/0±61/16 24/0±63/29 25/0±53/13
24 22/0±91/7 35/0±45/13 04/1±85/42 54/0±26/54 47/0±61/16 10/0±33/31 27/0±33/13

2
1 15/0±15/7 16/0±33/12 52/0±13/40 36/1±26/56 41/0±23/17 13/0±70/30 30/0±41/14
3 15/0±86/7 16/0±41/13 36/0±35/42 94/0±98/53 33/0±01/17 29/0±63/31 64/0±85/12
24 18/0±96/6 25/0±83/11 82/0±23/38 18/1±06/55 32/0±00/17 17/0±90/30 64/0±08/14

3
1 32/0±29/7 22/0±56/12 63/0±28/39 90/1±35/54 59/0±30/17 15/0±93/31 32/0±20/14
3 30/0±81/7 47/0±35/13 46/1±66/41 58/0±43/53 16/0±03/17 24/0±00/32 91/0±41/14
24 17/0±82/7 21/0±51/13 54/0±85/41 13/1±63/53 44/0±25/17 32/0±25/32 55/0±53/13

4
1 19/0±19/8 34/0±81/14 96/0±60/43 86/0±35/53 25/0±06/18 21/0±91/33 19/0±43/11
3 30/0±02/8 41/0±90/13 01/1±26/42 19/0±13/54 26/0±71/17 67/0±91/32 30/0±83/11
24 22/0±52/7 46/0±26/13 03/1±26/41 57/0±93/54 21/0±53/17 40/0±05/32 28/0±28/12

5
1 21/0±00/8 63/0±63/13 06/1±58/42 62/0±35/53 21/0±00/17 14/0±96/31 46/0±40/13
3 41/0±19/7 71/0±08/12 29/2±30/38 60/0±31/53 14/0±75/16 36/0±53/31 73/0±46/13
24 14/0±77/7 31/0±35/13 93/0±06/42 38/1±16/54 12/0±01/17 94/0±68/31 42/0±76/13

.قرمز مشاهده نشد هايهاي گلبولها در مورد هیچ یک از اندیسدار بین گروهتفاوت معنی* 

در  ها پلاکتدر شمار  افزایش،2توجه به جدول  با
یک ساعت ) 5و  4، 3، 2(سم  ي کننده دریافتهاي گروه

نسبت به گروه که این افزایش  شددیده پس از تزریق سم
ساعت  24نهایتاً .)>05/0p(استدار بوده یمعن کنترل

 هاي گروهيکلیه در ها پلاکتمیزان  تزریق سم،پس از 
PCTهمچنین تغییرات میانگین .تنامبرده کاهش یاف

MPVه ثابت بودن نسبی ببا توجه ) حجم فشرده پلاکتی(

هاي مختلف، متناسب با در گروه) حجم متوسط پلاکتی(
ها بوده و یک ساعت پس از تزریق سم در شمار پلاکت

 داري نسبت به گروه کنترلبه طور معنی هاي یاد شدهگروه
هاي پلاکتی تغییر سایر اندیسدر ارتباط با .افزایش یافت

قابل توجهی نسبت به گروه کنترل مشاهده نگردید
.)2جدول (
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هاگروههاي پلاکتی در هر یک از خطاي معیار اندیس ±میانگین: 2جدول 

گروه
ساعت 
خونگیري

PLT
)/µl103×(

MPV
)fl(

PDW
)%(

PCT
(%)

1
1 a*79/17±0/263 06/0±75/5 47/0±78/14 a00/0±15/0
3 46/15±0/303 07/0±73/5 09/0±66/14 01/0±17/0
24 54/22±50/334 09/0±05/6 10/0±03/15 01/0±20/0

2
1 b23/18±50/455 07/0±95/5 08/0±68/14 b01/0±27/0
3 00/28±66/444 08/0±98/5 11/0±71/14 01/0±26/0
24 56/33±66/352 06/0±00/6 12/0±73/14 01/0±21/0

3
1 b89/27±0/469 10/0±00/6 12/0±75/14 b02/0±28/0
3 02/39±66/411 07/0±81/5 71/1±88/12 02/0±23/0
24 96/24±83/389 11/0±88/5 07/0±68/14 01/0±22/0

4
1 b38/27±83/424 06/0±88/5 07/0±87/14 b01/0±25/0
3 82/9±50/298 23/0±08/6 11/0±24/15 00/0±18/0
24 86/18±83/360 12/0±35/6 10/0±28/15 01/0±22/0

5
1 b63/27±50/416 04/0±86/5 06/0±73/14 b01/0±24/0
3 35/46±16/434 10/0±73/5 13/0±60/14 02/0±24/0
24 47/29±33/385 13/0±88/5 15/0±91/14 02/0±22/0

.باشدها میدار بین گروهگر تفاوت معنیحروف لاتین نامتشابه در هر ستون بیان* 

آمده از شمارش تام و  دستبههاي یافتهبا توجه به 
سفید و  هاي گلبولشمار تام  در،سفید هاي گلبولتفریقی 

5و  4، 3هاي  گروهدر ها نوتروفیلو  ها لنفوسیتنیز شمار 
گیري یک نسبت به خون پس از تزریق سمساعت  24در 

مورد  که این تغییرات در مشاهده گردیدافزایشساعته
از نظر 5گروه  ها درهاي سفید و نوتروفیلشمار تام گلبول

-همچنین شمار تام گلبول.)>05/0p(دار بودمعنیآماري 

 24گیري در خونها در این گروهها هاي سفید و نوتروفیل
این که یافته بودنسبت به گروه کنترل افزایش ساعته

دار معنی هاشمار نوتروفیلاز نظر 5و  4در گروه  افزایش

نامبرده در گروه  هاي گروهرخ داده در  اتتغییرضمناً .بود
 دارمعنی افزایش، 5و  4، 2هاي در گروه.دیده نشد 2

نسبت ساعت پس از تزریق سم کژدم،  3ها شمار نوتروفیل
مشاهده  گیري یک ساعتهخون به گروه کنترل و نسبت به

دار نیز به طور غیرمعنی 3این تغییرات در گروه  وگردید
 شماراز ساعته 3گیري همچنین در خون.دیده شد
سم  يهاي دریافت کنندهگروه يدر کلیههالنفوسیت

از نظر آماري  4کاهش تنها در گروه این ولیکاسته شد 
.)3جدول (دار بود معنی
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ها هاي سفید در هر یک از گروه خطاي معیار شمار تام و تفریقی گلبول ±میانگین : 3جدول 

گروه
ساعت 
خونگیري

WBC
)/µl103×(

Lym
)/µl103×(

Neu
)/µl103×(

Mon
)/µl103×(

Eos
)/µl103×(

1

a1 56/0±20/8 45/1±49/7 31/0±17/2 02/0±15/0 01/0±04/0

b3 45/1±45/10 43/1±53/8 32/0±77/1
e, k

03/0±12/0 02/0±02/0

c24 59/1±77/9 32/1±32/8 29/0±41/1
l, o

05/0±19/0 04/0±04/0

2

d1 20/1±81/8 65/0±36/6 57/0±33/2 04/0±05/0 04/0±05/0

e3 97/0±06/8 82/0±11/3 69/0±75/4
b, f

05/0±13/0 03/0±06/0

f24 39/1±11/8 15/1±25/6 31/0±59/1
e, o

04/0±08/0 05/0±18/0

3
g1 68/1±70/8 48/1±71/6 35/0±86/1 03/0±10/0 00/0±0/0
h3 90/0±38/8 92/0±19/4 46/0±98/3 02/0±17/0 02/0±03/0
i24 57/0±83/11 56/0±44/8 42/0±24/3 03/0±10/0 02/0±04/0

4

j1 44/1±00/9 44/1±12/7 48/0±16/2
k

07/0±21/0 01/0±02/0

k3 68/0±21/9 88/0±92/3
l

70/0±98/4
b, j

05/0±19/0 08/0±11/0

l24 86/1±58/12 91/1±83/9
k

73/0±99/3
c

06/0±18/0 02/0±02/0

5

m1 06/1±80/5
o

79/0±50/4 25/0±10/1
n, o

04/0±14/0 02/0±03/0

n3 37/1±03/9 86/0±36/4 74/0±29/4
m

04/0±16/0 08/0±10/0

o24 97/0±85/11
m

28/0±01/7 66/0±56/4
c, m

08/0±20/0 05/0±07/0

 گیري است که با توجه به حروف لاتین تعیین شده برايهاي مختلف خونها و ساعتدار بین گروهگر تفاوت معنیحروف لاتین در هر ستون بیان*
.هر گروه در ستون دوم، مشخص گردیده است

هاي قرمزشکنندگی اسمزي گلبول هايیافته
آشکار شد که OFهاي آزمایش  با بررسی یافته

در آسانی توانند به هاي قرمز در گروه کنترل می گلبول
 45/0تري رقت درصد و به میزان کم 50/0رقت برابر 
اي که  گونهبه ، پایدار بمانندچندانیبدون همولیز، درصد
درصد بافر نمکی در  50/0هاي قرمز در رقت  گلبول
ترتیبپس از تزریق سالین به  24و  3، 1هاي  ساعت

درصد همولیز  66/7±86/1و86/1±31/12، 09/3±96/8

در همین گروه در رقت .)3تا 1نمودار (دادندرا نشان 
پس از  24و  3، 1هاي  درصد بافر نمکی در ساعت 45/0

و46/44±52/37،68/6±03/10ترتیبتزریق سالین به 
 35/0در رقت .دادهمولیز رخ  درصد08/7±60/46

پس از تزریق  24و  3، 1هاي  درصد بافر نمکی در ساعت
و00/93±20/92،78/1±78/2ترتیبسالین همولیز به 

از سویی شکنندگی .تدرصد بوده اس85/0±68/87
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گروه (ي سم  کننده هاي قرمز گروه دریافت اسمزي گلبول
درصد بافر نمکی  35/0ها در رقت  به همراه دیگر گروه) 2

اي که  گونهبه دادندداري با گروه کنترل نشان یتفاوت معن
به ترتیب در  24و  3، 1هاي  در این رقت و در ساعت

، )23/99±76/0و93/95±05/99،48/1±94/0(2گروه
، )00/100±00/0و00/100±20/94،00/0±11/2(3گروه

) 00/100±00/0و00/100±00/0، 48/98±51/1(4گروه
و00/100±00/0، 10/99±89/0(5و گروه 

این رخداد . ایجاد شددرصد همولیز ) 00/0±00/100
در  راستسوي سبب جابجایی نمودار همولیز به

در هر سه ) 5و  4، 3، 2(ي سم  کننده هاي دریافت گروه
.)3تا  1نمودار (گیري شده است نوبت خون

. هاي مختلفگروهیک ساعت پس از تزریق سم در  ها یتروسیتشکنندگی اسمزي ار میانگین ي یسهمقا :1نمودار 
درصد  50/0و  45/0، 35/0هاي در رقت هابا دیگر گروه گروه کنترل درصد همولیز داریگر تفاوت معننشانAحرف 

.باشدبافر نمکی می

حرف . هاي مختلفگروهساعت پس از تزریق سم در  سهها یتروسیتشکنندگی اسمزي ار ي میانگینیسهمقا:2نمودار 
A درصد بافر  50/0و  45/0، 35/0هاي ها در رقتدار درصد همولیز گروه کنترل با دیگر گروهیگر تفاوت معننشان

.باشدنمکی می
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حرف . هاي مختلفگروهساعت پس از تزریق سم در  24ها یتروسیتشکنندگی اسمزي ار ي میانگینیسهمقا:3نمودار 
A بافر  درصد 50/0و  45/0، 35/0هاي ها در رقتدار درصد همولیز گروه کنترل با دیگر گروهیگر تفاوت معننشان

.باشدنمکی می

بحث
بهداشتیهاي ترین چالش گزیدگی از مهم کژدم

ساله است که هر گرمسیرينیمهوسیريگرمکشورهاي
کژدم .کند جان هزاران تن را با خطر مرگ روبرو می

ي بوتیده،  عنوان عضوي از خانوادهبه مزوبوتوس یوپئوس
ین گونه در سراسر کشور است که در اماکن تر فراوان

).1390صداقت و همکاران (برد  یمانسانی بسر 
ي کژدم  درباره تحقیقات کافی يبا توجه به نبود سابقه

، در و پیامدهاي آن بر تابلوي خونی وسیوپئمزوبوتوس
پیامدهاي سم این کژدم بر تابلوي خونی ي پیش رو مطالعه

و اثر موش صحراییهاي قرمز  و شکنندگی اسمزي گلبول
اکسیدان آنتی ي مادهوالان و ونوم پلیحفاظتی آنتی

.قرار گرفتبررسی  مورد کوارستین
نشان داد که  مطالعهآمده از این دستهاي به یافته

، RBC ،Hbهاي اریتروسیتی شامل شاخص میانگین مقادیر
Hct ،MCHوMCHCبهي سم  کننده یافتدر گروه در
به همراهي سم  کننده یافتدرگروه  و )2گروه (یی تنها

ساعت از تزریق سم  24پس از ) 4گروه (ینکوارست

با دریافت ها گروهدیگر کاهش یافتند ولی این کاهش در 
یک از تغییرهاي  چه هیچاگر. تر مشاهده شدکمپادزهر 

دلیل این  احتمالاً.دار نبودیاز دید آماري معن شدهیاد
بهباشد که می ناشی از سم کژدم جزئیموضوع، همولیز 

.شده استونوم از این حالت جلوگیري ي آنتی یلهوس
و نیز شمار ها لکوسیتدر شمار افزایش همچنین

ساعت پس از  24در زمان  ها نوتروفیلو  ها لنفوسیت
ه دمشاه )5، 4، 3گروه (درمانی  هاي گروهتزریق سم در 

 سیستمناشی از تحریک  تواند میاین مساله گردید که
ونوم تزریق آنتی(شده انجام هاي درماني  واسطهایمنی به

ارتباطی با تزریق  رسد میباشد و به نظر  )و یا کوارستین
که این افزایش در گروهی که تنها سم نداشته باشد چرا

.ده بود دیده نشدسم دریافت کر
 هايگروه يیهدر کلسه ساعت پس از تزریق سم نیز 

و  هایلنوتروف داریش معنیسم کژدم، افزا يکنندهیافتدر
ها ها بدون افزایش در تعداد تام لکوسیتیتکاهش لنفوس

اخیر با نتایج  يیافته.مشاهده شدنسبت به گروه کنترل 
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در سال و همکاران  Borgesو نیز  1367در سال رادمنش 
ها  گر افزایش نسبت نوتروفیلخوانی دارد که بیانهم 2000

همیناشی از  به ترتیب ها در پی کژدم زدگی به لنفوسیت
 2تیتیوس سرالاتوسو  )گادیم(1لپتوروساسکورپیوس

همچنین لنفوپنی و نوتروفیلی در کودکان دچار کژدم .بود
گزارش 3موریتانیکوسآندروکتونوس يگزیدگی با گونه

دلیل احتمالی این ).Aboumaad et al. 2014(ت شده اس
از جمله  هاي التهابیبا افزایش واسطهتوان حالت را می

TNF-α  وIL-1 که مرتبط دانست متعاقب تزریق سم کژدم
افزایش رهاسازي منجر به یک پاسخ التهابی سیستمیک و 

 .Zayerzadeh et al(گردد به جریان خون میها نوتروفیل

2014 .(
پلاکتی  يها و حجم فشرده پلاکتشمار افزایش موقت 

)Pct(  به  ، احتمالاًزنیسم  ي کننده هاي دریافت گروهدر
ها و ایجاد شمار پلاکتهاي التهابی براثرات واسطهدلیل 

Meki and Mohey(باشد ترومبوسیتوز ثانویه می 1998  .(
گزش با کژدم  ناشی ازهموگرامي تغییرات ارهدرب

در مورد اثر اما  اي یافت نشد،مطالعه، مزوبوتوس یوپئوس
هاي شناسی یافتههاي خونها بر شاخصسم سایر کژدم

.گوناگونی گزارش شده است
در سال و همکاران Mohseniياز جمله در مطالعه

ي رامهرمز،  ي منطقه در مورد افراد کژدم زده 2013
تر موارد کژدم گزیدگی ناشی گردید که در بیشمشخص 

و در موارد اندکی لپتوروساسکورپیوسهمیياز گونه
بوده، در حالی  4کراسیکوداآندروکتونوسيناشی از گونه

که در بیش از نیمی از موارد نوع کژدم نامشخص بوده 
 PLTوRBC ،Hct ،Hbمیانگین در این مطالعه.است

ي طبیعی بود  در دامنه )در انواع کژدم گزیدگی(بیماران
ها و میزان هرچند که در برخی موارد تعداد اریتروسیت

همچنین  .تر بوده است هموگلوبین از میزان طبیعی پایین
هاي  که در شمار گلبول هاي این محققین نشان دادیافته

.داري رخ نداده استیافزایش معنسفید 
کاهش 2012در سال و همکاران Dehghaniهمچنین 

را پس WBCو افزایش شمارش کلی Hctو  RBCشمار
ش به مو) گادیم( اسکورپیوس لپتوروسهمیاز تزریق سم 

 داریمعنHctتنها تغییر  اگرچهاند  سوري گزارش کرده
دهقانی و  در پژوهشی دیگربا این حال .استبوده 

هاي قرمز، کاهش  افزایش گلبول1384در سال همکاران 
هاي سفید و کاهش هماتوکریت را در پی تزریق  گلبول

در موش صحرایی  لپتوروساسکورپیوسهمیسم کژدم 
.اند نشان داده

در اثر تزریق سم و نوتروفیلی Hct،Hbافزایش میزان 
مزوبوتوس تامولوس و نیز کژدم تیتیوس سرالاتوس کژدم 

رسد دلیل این به نظر می. گزارش شده است 5گانگتیکوس
و  IIها و آنژیوتانسیون  امر آزادسازي شدید کتکول آمین

به  خون عروق و تغلیظدرون  مایعات ازدر پی آن خروج 
,Cusinato et al. 2010(باشد دنبال تزریق سم Chaubey 

2010, Borges et al. 2000(.
دیگر  ناشی از سم شناسی هاي خونیافتهتفاوت در 

و سم  هاي کژدم به تفاوت در گونه توانمی ها را کژدم
.دانست مرتبطها  آن

در این  شکنندگی اسمزي هاي آزمایش بررسی یافته
، 2دهد که با تزریق سم در گروه  نشان می مطالعه

هاي قرمز نسبت به گروه کنترل  شکنندگی اسمزي گویچه
هاي سایر این نتایج با یافته .یافت داريیافزایش معن
. خوانی داردمحققین هم
ناشی )OF(هاي قرمز گلبول اسمزي شکنندگی افزایش

خرگوش دراسکورپیوس لپتوروسهمیسم کژدم  از

1- Hemiscorpius lepturus
2- Tityus serrulatus
3- Androctonus mauritanicus
4- Androctonus crassicauda
5- Mesobuthus tamulus gangeticus
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)Mirakabadi et al. همچنین . استشدهگزارش )2007
در خرگوش سبب 1ادنتوبوتوس دوریهکژدم  تزریق سم

ولی در  گرددیمي قرمز ها گلبولOFدار یافزایش معن
دار دیده یمعن صورتبهچنین افزایشی  in vitroشرایط 
.Mirakabadi et al(استنشده  در بررسی . )2006
مزوبوتوس نام ه با تزریق سم کژدم قرمز هندي ب دیگري

میزان شکنندگی  ها سگبه 2تامولوس کانکانزیز پوکوك
 inو در شرایط  یافتداري یي قرمز افزایش معنها گلبول

vitroوابسته به دوز در  صورتبهداري ینیز افزایش معن
OF دادرخ)Radha Krishna Murthy and Zare 2001( .

ي ها گلبولدار در شکنندگی یافزایش معن ،افزون بر این
مزوبوتوس تزریق سم کژدم یی که پس ازها سگقرمز 

شده استگزارش  اند شدهدچار میوکاردیت حاد  تامولوس
)Kari and Zolfagharian 1985(.

هاي مختلف نشان داده است که سم کژدم با  بررسی
تواند سبب آسیب به غشاي  گوناگونی می هايمکانیسم

ها در  هاي قرمز و افزایش شکنندگی این سلول گلبول
وجود فسفولیپاز  از جمله .هاي هایپوتونیک شود محیط

2Aهمولیتیک نیرومند است یک آنزیمکه ها  در سم کژدم 
هاي قرمز،  ها از جمله گلبولبا اثر بر غشاي سلول و

فسفولیپیدها را تجزیه کرده و اسیدهاي چرب آزاد تولید 
مطالعات نشان داده افزایش اسیدهاي چرب آزاد  .کنندمی

تواند که در افراد دچار کژدم گزیدگی گزارش شده، می
+Na+-Kفعالیت آنزیم  ATPase هاي را در غشاي گلبول

خود منجر به تغییر نسبت  يقرمز مهار کند که به نوبه
ها هاي قرمز و افزایش شکنندگی آنحجم به سطح گلبول

Radha Krishna(گردد Murthy et al. 1988( . از سویی
پرتونیسیتی و ، دما، هیpHشده است که دیگر، نشان داده

خون در کژدم زدگی تغییر کرده و در  يویسکوزیته
 Radha(گذارندثیرأتروندي پیچیده بر شکنندگی اسمزي 

Krishna Murthy and Zare 2001(.

والان نتوانست در دوز و ونوم پلیدر این بررسی، آنتی
هاي قرمز  کار رفته از افزایش شکنندگی گلبوله زمان ب

تواند بر دیگر  پس از تزریق سم جلوگیري کند ولی می
که در این مطالعه، چناناثرگذار باشد، پیامدهاي احتمالی 

هاي بالینی ناشی از تزریق  ونوم توانست نشانهتزریق آنتی
ریزي چشم و حالت تهاجمی و درگیري سم همچون خون

هاي  یافته. خوبی مهار کندرا به صحراییهاي موشمیان 
خوانی ي جلالی و همکاران هممطالعهبررسی پیش رو با 

والان ونوم پلیاند آنتی دارد چرا که آنان گزارش کرده
و Hbو  RBCتواند از کاهش پارامترهایی مانند نمی

، میکروآلبومین اوري پس LDHافزایش پارامترهایی مانند 
جلوگیري  موش صحراییادیم در از تزریق سم کژدم گ

.Jalali et al(کند در تحقیق دیگري با این وجود. )2011
کژدم )SAV3(گونه  ي یژهوونوم تزریق آنتیمشخص شد

و  30در شکنندگی اسمزي  افزایشاز  تامولوسمزوبوتوس
کاهد و از سویی  ها می دقیقه پس از تزریق سم به سگ 60

ونوم درمان شده با آنتیدر گروه OFدیگر از افزایش
Radha Krishna(کندزمان با تزریق سم جلوگیري میهم

Murthy and Zare 2001( .
آمده از کارایی دستهاي به دوگانگی میان یافته

مزوبوتوس در مقایسه با کژدم  ها کژدمونوم بر سم این آنتی
این  اثر همولیتیک سم تواند ناشی از تفاوت در می ،یوپئوس

کار رفته در این بررسی، کارایی بهتر ه با کژدم ب ها کژدم
ي ها تفاوتوالان و یا ونوم پلینسبت به آنتیSAVونوم آنتی
. کار رفته باشده شناسی جانوران آزمایشگاهی ب خون

هاي التهابی  در کاهش پاسخونومآنتی کارایی
کژدم  ناشی از سمها  دلیل افزایش سایتوکینبهسیستمیک

ها به اثبات رسیده سایر پژوهشدر  مزوبوتوس یوپئوس
.)Zayerzadeh et al. 2014(است

هاي این مطالعه، کوارستین کارایی  ي یافته بر پایه
در  موش صحراییهاي قرمز  چندانی در حفاظت از گلبول

1- Odonthobuthus doriae
2- Mesobuthus tamulus concanesis POCOCK
3- Species- specific scorpion antivenom (SAV)
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برابر شکنندگی اسمزي ناشی از تزریق سم کژدم 
.ندارد مزوبوتوس یوپئوس

ایجاد  ها، کارهاي اثر سموی از سازکه یکاز آنجا 
.Dousset et al(استاکسید کننده هاي آزاد رادیکال

2005, Sahnoun et al. ي  ها درباره ، برخی بررسی)2007
عنوان یک داروي به،اثر حفاظتی احتمالی کوارستین

و کژدم  در برابر مارگزیدگی،گیاهی آنتی اکسیدان
.استگرفته انجام گزیدگی

نشان داد که 2011و همکاران Cotrimيمطالعه
و التهابی  پیامدهاي نوروتوکسیک تواند کوارستین نمی

 کهحالیدر ،ر را مهار کنددر سم ما 2Aفسفولیپاز  ناشی از
همچنین .دهدمی انعقاد پلاکتی ناشی از آن را کاهش

عنوان بخشی از کوارستین بهکه مشخص شده
تواند آنزیم هیالورونیداز  فلاوونوئیدي میگلیکوزیدهاي 

ي جانوري مختلف مانند کژدم و مار را  گونه 5سمدرون
پس از  هاي سوري را موش بقاياي که  گونهمهار کند به

دهدداري افزایش مییصورت معنبه ایجاد مسمومیت
)Kuppusamy and Das 1991(.

سم توان چنین نتیجه گرفت که می در مجموع بنابراین
شکنندگی اسمزي سبب افزایش مزوبوتوس یوپئوسکژدم 
 همچنین. گردد می هاي قرمز و نیز نوتروفیلیگلبول

طور جداگانه یا همزمان ونوم و یا کوارستین بهتجویز آنتی
 کار رفته در این مطالعه، نتوانست ازه در دوز و زمان ب

ي ها گلبولندگی اسمزي افزایش شکن تغییرات لکوگرام و
پیشنهاد بنابراین .قرمز در پی تزریق سم جلوگیري نماید

بار سم این  شود براي جلوگیري از پیامدهاي زیان یم
ی بررسموردي دیگري ها زمانونوم در دوز و کژدم، آنتی
.قرار گیرد
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Abstract
Scorpion envenomation is one of the important issues in human and animal health 

especially in tropical regions. Mesobuthus eupeus is one of the 6 dangerous scorpions in 
Khouzestan province, Iran. In this research, changes of hemogram and erythrocyte osmotic 
fragility due to scorpion envenomation and the protective effect of polyvalent antivenom and 
quercetin in rat were studied. Ninety male wistar rats were randomly divided into 5 groups. in 
Group 1 (control group) normal saline (0.5 ml), group 2 scorpion venom (1.5 mg/kg), group 
3 scorpion venom (1.5 mg/kg) and 20 min later antivenom (2.5 ml/kg), group 4 scorpion 
venom (1.5 mg/kg) and 20 min later quercetin (200 mg/kg), group 5 scorpion venom (1.5
mg/kg) and 20 min later antivenom (2.5 ml/kg) and quercetin (200 mg/kg) was administered 
intraperitoneally. Blood samples were collected, intracardially in 1, 3 and 24 hours post 
envenomation, with 6 rats in each sampling. Hemogram results showed an insignificant 
decrease in PCV and Hb, in groups 2 and 4, 24 hours post envenomation which was not 
observed in groups 3 and 5. In all evenomed groups (2, 3, 4 and 5), there was also a 
significant increase in platelet count, one hour after injection, and a significant increase in 
neutrophils and decrease in lymphocytes, 3 hour post envenomation. Additionally, an increase 
in osmotic fragility was seen in all venom treated groups that was significant in salt dilutions 
of 0.45, 0.40 and 0.35, percent compared to control group (p<0.05). It can be concluded that 
Mesobuthus eupeus venom can increase erythrocyte osmotic fragility and induce neutrophilia. 
In addition, although separate or concurrent administration of antivenom or quercetin improve 
erythrocyte indices, but they do not make any protective effects on erythrocyte osmotic 
fragility and leukogram post scorpion envenomation, in dose and timings applied in this 
study.
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