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 مقاله پژوهشي 

   در کبد بافت بر نیستئیس لیاست انیمحافظت اثرات یبررس
  دیکلوفسفامیس با درمان تحت ییصحرا يهاموش

  
  ٣رک جوانمرديمعصومه ز، ٢*پوريميکر يمجتب، ١پورينعليالناز حس

 
  31/05/1396تاریخ پذیرش  01/03/1396تاریخ دریافت 

 
 يدهچک

آزاد بر  يهاکاليرادد يق تولياز طر ياثرات سم يدارا، فراوان يکينيکل يکاربردها رغميعلضدسرطان است که  يک دارويد يکلوفسفاميس: هدف و زمينهپيش
  .باشديمد يکلوفسفاميتحت درمان با س ييصحرا يهاموشکبد  ستئن در بافتيل سياست انيمحافظتاثرات  ين مطالعه بررسياز ا هدف .باشديمبدن 

 صورتبهن را يروز نرمال سال ١٥گروه قرار گرفتند. گروه کنترل به مدت  ٣در  يتصادف طوربهستار يماده بالغ از نژاد و ييسر موش صحرا ٢١تعداد : هاروشمواد و 
روز  ۷روز قبل و  ۷افت کردند.يدر يداخل صفاق صورتبه mg/kg ۱۵۰زان يرا به م ديکلوفسفاميس دوزتک ک و دوي يتجرب يهاگروهافت کرد. يدر يداخل صفاق
سطح ، حيان پس از تشريپا در شد. تجويز mg/kg ۱۵۰ن با دوز يستئيل سين و ان استينرمال سال بيبه ترتگروه  ن دويا يهاموشبه ، ديکلوفسفاميز سيبعد از تجو

  ه شد.يک نمونه تهيستوپاتولوژيه يهايبررس بافت کبد جهت شد و از گيرياندازهنوترانسفراز ين آمينوترانسفراز و آلانيآسپارات آم يسرم
از  يناش يکبد نوترانسفرازين آمينوترانسفراز و آلانيآم يهاميآنز يافتهيش يزان افزايم يدارمعني طوربهن يستئيل سيان است، در گروه درمان: هاافتهي

ها تيون لکوسيلتراسيانف، د پورتيون وريلاتاسيدر ساختار کبد ازجمله د يکيرات پاتولوژييد باعث تغيکلوفسفاميس تجويز .(P<0.05) د را کاهش داديکلوفسفاميس
  .کرده بود يريکبد جلوگ يرات ساختاريين تغياز ا يادين تا حد زيستئيل سياست قانيتزربود و  يچرب يهاواکوئلبه همراه  هاهپاتوسيتم شدن يو حج

  اهش دهد.د بر بافت کبد را کيکلوفسفامياز س يناش اثرات مخرب توانديمن يستئيس لياست مصرفانق نشان داد که ين تحقيج اينتا: گيرينتيجهبحث و 
 يکبد يهاميآنز، ييموش صحرا، ديکلوفسفاميس، کبد، نيستئيل سيان است : هاکليدواژه

  
 ١٣٩٦ هرم، ٤٩٨-٥٠٦ ص، فتمه شماره، هشتميست و بدوره ، يهارومي پزشکمجله 

  
  ۰۹۱۴۳۴۶۴۷۳۲: تلفن هياروم يدانشگاه علوم پزشک يح دانشکده پزشکيگروه علوم تشر هياروم: آدرس مکاتبه

Email: mojtaba_karimipour@yahoo.com 

  
  مقدمه

ا به يانسان را در دن هاونيليم ياست که سلامت يماريسرطان ب
 يمعالجه يهاروشاز  يکي يدرمانيميش. اندازديمخطر 

ک ينئوپلاست يهاسلولعمده  طوربهاست که  يسرطان يهايماريب
). ۱( دهديمماران مبتلا به سرطان را هدف قرار ير بيدر حال تکث

مطالعات ، يدرمانيميشان توجه يشا يدرمان يکارکردها باوجود
جر به ک منيتوتوکسين عوامل سيز ايکه تجو انددادهنشان  ياريبس
 يدر بروز عوارض جانب يکه نقش بارز گردديمآزاد  يکاهايد راديتول

 باتياز ترک توأم ياستفادهامروزه  روازاين. کننديمن داروها عمل يا
از  حفاظت يدر راستا يدرمانيميش يبالقوه و داروها ياکسيدانآنتي

                                                             
 ايران اروميه ،تشريح، مرکز تحقيقات دانشجويي دانشگاه علوم پزشکي اروميه علوم ارشد کارشناسي دوره نشجويدا ١

 ايران (نويسنده مسئول) اروميه ،علوم تشريح دانشگاه علوم پزشکي اروميه گروه ،اروميه پزشکي علوم دانشگاه تشريح علوم گروه نشياردا ٢
 ايران اروميه ،علوم تشريح دانشگاه علوم پزشکي اروميه گروه ،اروميه پزشکي علوم دانشگاه تشريح علوم گروه يار تاداس ٣

1 cyclophosphamide 

 آزاد به شکل يهاکاليرادن يدر برابر اثرات مخرب ا هابافتو  هاسلول
  ).۲، ۳( رديگيممدنظر قرار  يريچشمگ
ضدسرطان است که در  ياز داروها يکي(CP) ١ديکلوفسفاميس

، حاد و مزمن يهالوسميهمچون  هايميبدخاز  يعيف وسيدرمان ط
، ۵( رديگيمقرار  مورداستفاده يمنيلوما و اختلالات خودايم، لنفوما

اثرات و عوارض  يدارا CP، ينيبال يگستردهاستفاده  باوجود). ۴
 تيسم، حالت تهوع و استفراغ، سردرد، مانند کاهش وزن ينامطلوب

). اعتقاد بر ۶( باشديم يو تراتوژن ييزاجهش، يويت کليسم، يکبد
استرس  يبا القا CPت توسط يسم ييايميوشياساس بن است که يا



 ۱۳۹۶ هرم، ۷، شماره ۲۸دوره   اروميه مجله پزشکي
  

499  

 هامانداآزاد در بافت نرمال و  يهاکاليرادد يق توليو از طريداتياکس
  ).۷باشد (در ارتباط 

ب جهت يک ترکيبه ، CPاز  يناش يت سلوليبا توجه به سم
است. مطالعات  موردنياز CP يدر برابر اثرات سم هاسلولحفاظت از 

رل به کنت توانديم اکسيدانآنتيکه مصرف  دهديممختلف نشان 
 يداروها يکمک کند و عوارض و اثرات جانب ييايميش يهاواکنش

). گزارش شده است که مصرف ۸برساند (ضدسرطان را به حداقل 
باعث بهبود عوارض ، ديکلوفسفاميک و سيد آسکوربياس زمانهم

ه شد ييصحرا يهاموشدر ، ن داروياز مصرف ا يناش يويو کل يکبد
انجام  Shivanandappa و Zarei که توسط ايمطالعه). در ٩است (

 يهالولسب يد سبب آسيکلوفسفاميز سيد که تجويشد مشخص گرد
 شهير يکه در اثر درمان با عصاره آب شوديم يکبد

Decalepishamiltoni از استرس  يف اثرات ناشيسبب تخف
  ).١٠( شوديمد يکلوفسفامياز س يو ناشيداتياکس

 ريدر مقاد يحت، و بدن ييموجود در مواد غذا يهادانياکسيآنت
و يداتياکس يهابيآسبدن را در مقابل انواع مختلف  تواننديم، زيناچ
  ).١١کنند (ژن محافظت يآزاد اکس يهاکاليراداز  يناش

 يريشگيد در جهت پيمف ييافتن داروي يجستجو برا نيبنابرا
 ياهژيوت يد ارزشمند بوده و از اهميکلوفسفاميس يت کبدياز سم

 با اثرات يعيافتن هر فرآورده طبي يو تلاش برا باشديمبرخوردار 
 .برخوردار است يخاص يکينيت کلينه از اهمين زميدر ا يمحافظت

 کاهش منظوربه يدرمانيميشدر طول  هادانياکسيآنتز يپس تجو
 هابافت ييازدسمد و يکلوفسفاميز سياز تجو يتو ناشيداياسترس اکس

و  هادانياکسيآنت زمانهمز يتجو ي. به عبارترسديمبه نظر  يضرور
  ).١٢( گردديمت در بدن يد باعث کاهش بروز سميکلوفسفاميس

دال ينو اسيله آميک گونه استي (NAC)٢نيستئيل سيان است
. درويمبه کار  نوفنياستامت با يپادزهر مسموم عنوانبهاست که 

 يآن برا ييدارد که از توانا يگوناگون ينيبال يکاربردهان دارو يا
مه د آن سرچشيک اکسيتريو ن ياکسيدانآنتيستم يت از سيحما

م يستقم ياکسيدانآنتيت ين خاصيستئيل سياست-). ان۱۳( رديگيم
 يارتباط با گروها يول آن قادر به برقراريدارد. گروه ت غيرمستقيمو 

 NAC). ۱۴-۱۶( باشديم (ROS)٣ژنياکس گرواکنش يليالکتروف
ع جذب يوانات و هم در انسان سريهم در ح يز خوراکيبعد از تجو

  ).۱۷( شوديم
NAC که به استرس  يج در درمان اختلالات متعدديرا طوربه

و  ودشيمت مزمن استفاده يمانند برونش شوديمو مربوط يداتياکس
برد کار، هيمزمن و حاد کل ييماران با نارسايه در بيدر محافظت از کل

د پلاسما را کاهش يآلدئ يسطوح مالون د چنينهم). ۱۸-۲۰دارد (

                                                             
2N_acetylcysteine 

در کاهش  NACنشان داده شده است که  درنهايت). ۲۱( دهديم
، ۲۲دارد (مزمن نقش  يزياليماران هموديدر ب يو عروق يحوادث قلب

از  NACنشان دادند که  ۲۰۱۵در سال ، و همکاران يمحمود ).۱۸
و  تخمدانو باعث بهبود عملکرد يداتيق مهار استرس اکسيطر
-۲۵( شوديم يوند شده در موش سوريبقاء تخمدان پ چنينهم
عات يدر ضا NACو مثبت  يبر آن اثرات محافظت علاوه .)۲۳

ز يه نينخاع و کل، مغز، قلب، ضهيب يهابافتوژن يپرفير -يسکميا
د و متعدد يمفبا توجه به اثرات  ). ۲۶-۳۰(گزارش شده است 

، آن يدانياکسيخصوص اثرات آنتبه، نيستئيل سياست انيدرمان
آن را خواهد داشت که را در مقابل اثرات  يين ماده توانايا احتمالاً

کند.  د محافظتيکلوفسفاميس يدرمانيميش يدارو يو سميداتياکس
ت يمس ن در برابريستئيل سياست انيحفاظتتاکنون اثر  ازآنجاکه

م تا با يد مطالعه نشده بر آن شديکلوفسفاميس يمصرف دارو يکبد
در محافظت از بافت  NAC يدانياکسيت آنتين مطالعه خاصيانجام ا

  .ميينما يبررس را CPت يمقابل سم کبد در
  

  مواد و روش کار
از نژاد  بالغ ماده يسر موش صحرائ ۲۱در مطالعه حاضر از 

از مرکز پرورش و  گرم ١٧٠-١٩٠ن يستار با وزن متوسط بيو
ه يه تهياروم يدانشگاه علوم پزشک يشگاهيوانات آزمايح ينگهدار

مطابق با  يشگاهيوانات آزمايح يط نگهداريشرا ، بر اساسشد
مربوط به کار با  يسلامت و اصول اخلاق يمل يتويانست يراهنما

وانات ي. حديت گرديش رعايمراحل آزما يهمهوانات در يح
از جنس ماکرولون شفاف به ابعاد  ييهاقفسدر  مورداستفاده

 يل نگهداريبا سقف مشبک از جنس است متريسانت ٢٧×٣٧×٠٠
 ١٢ يط استاندارد نوريو شرا C °2±22 طيشد. درجه حرارت مح

وانات يح يدنيفراهم شد. آب آشام يکيساعت تار ١٢ساعت نور و 
 يوانات غذايه حيو تغذ يشهر يکشلولهآبش يام طول آزمادر تم
 صورتبهور بود که يخوراک دام و ط ياز شرکت سهام شدهفشرده

  قرار گرفت. هاآنآزاد در دسترس 
ر يبه شرح ز ييتا ٧گروه  ٣به  يتصادف کاملاً طوربهوانات يح

  : قرار داده شدند
داخل  صورتبهن را يروز نرمال سال ١٥گروه کنترل به مدت 

سيکلوفسفاميد تک دوز  ١ يافت کرد. گروه تجربيدر يصفاق
)Germany AllemagneAlemania) ١٥٠زان يرا به م mg/kg 

روز  ۷روز قبل و  ۷ن گروه يافت کرد. ايدر يداخل صفاق صورتبه
 يفاقداخل ص صورتبهن را ينرمال سال، ديکلوفسفاميز سيبعد از تجو

هفت روز قبل و بعد از تک دوز ، ۲ يافت کرد. گروه تجربيدر

3Reactive oxygen species  
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 mg/kg ۱۵۰با دوز  ) راگماي(شرکت س NAC، ديکلوفسفاميس
  افت کرد.يدر يداخل صفاق صورتبه

 يق بر اساس مطالعات قبلين تحقيدر ا مورداستفاده يدوزها
  .)۳۲،۳۱(بود

 يهوشيرا در جار ب هاموش، قين تزريساعت پس از آخر ٢٤
ز ا با استفاده يهوشيپنبه آغشته به اتر قرار داده و پس از ب يحاو

نمونه  .به عمل آمد گيرينمونهوانات ياز قلب ح، يريگخونسرنگ 
قه به مدت يدور در دق ۴۰۰۰ شگاه بايآزما يدر دما شدههيتهخون 

ت يزان فعاليم .ديوژ و سرم خون جدا گرديفيقه سانتريدق ١٥
  .شد گيرياندازه٥ALTو  ٤ASTيکبد يهاميآنز

 خارج يجراح برش با هاآن کبد اندام، يريگخون از مرحله پس

 در تيتثب جهت و شده شسته يولوژيزيف سرم محلول با و ديگرد

ه يمراحل ته ساعت ٧٢شد و پس از  قرار دادهدرصد  ۱۰ نيفرمال
مقاطع  يبافت يهابيآس يه و بررسيته يبافت انجام و برا

 هالامکروتوم دوار استفاده و يکرون از ميم ٥با ضخامت  يکروسکوپيم
ا مطالعه ب يشد و برا يزيآمرنگ، نين و ائوزيليبه روش هماتوکس

بافت کبد را  مختلف از يهاقسمتآماده شدند و  يکروسکوپ نوريم
 يستوپاتولوژيه ازنظر يتصادف صورتبهلد يف ١٠هر لام در  در
د يت هل و وريارتشاح لکوس، دهاينوزوئيس، هاهپاتوسيتساختار (

  قرار گرفت. موردبررسي) يمرکز
و تست  ANOVAآزمون و  SPSS افزارنرمدر اين مطالعه از 

در  دارمعنيسطح  عنوانبه >۰,۰۵pو  شد استفاده Tukeyتعقيبي 
  .نظر گرفته شد

  
  هايافته

اختار ک سياز بافت کبد در گروه کنترل  يکيستولوژيمقاطع ه
 يکيلوژرات پاتوييد باعث تغيکلوفسفاميس تجويز نرمال را نشان داد.

د يون وريلاتاسيد، دالينوزوئيس يگشاد شدن فضاها ازجملهواضح 
م يحج، يتيون لکوسيلتراسينفياي، زيپورت به همراه احتقان و خونر

ل ياست يزانتجو بود. يچرب يهاواکوئلهمراه با  هاهپاتوسيت يشدگ
رات يين تغياز ا ياديد تا حد زيکلوفسفاميبا س زمانهمن يستئيس

  ).۱ر يتصوبود (کرده  يريجلوگ

 ۲ يو گروه تجرب (B,C)د يکلوفسفاميس کنندهافتيدر ۱ يگروه تجرب، (A,B)کروگراف از بافت کبد در گروه کنترل ير ميتصو: )۱ر (يصوت
  (D, E) .نيستئيل سيد و ان استيکلوفسفاميس زمانهم کنندهافتيدر

  .دهنديمرا نشان  يتيون لکوسيلتراسينفيکوچک ا يهافلشو  يد مرکزيبزرگ ور يهافلش
  ×۴۰۰: ياصل ييبزرگنما

                                                             
4Aspartate Aminotransferase 5Alanine Aminotransferase 
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  )۲ر (يتصو
  

 يکنترل تجرب يهاگروهدر  ASTم يار آنزين و انحراف معيانگيم
 ۹/۷۸± ۳۴/۵ و ۶۶/۹۸± ۳۵/۴، ۸۳/۷۱ ±۷/۶ بيبه ترت ۲ يو تجرب ۱

 ۱ يم در گروه تجربين آنزينشان داد که سطح ا يآمار زيآنال .بود
بود  بالاتر ۲ يکنترل و تجرب يهاگروهنسبت به  دارمعني طوربه
)۰,۰۰۱ P< ۰,۰۱وP<.( يگروه تجربن در يستئيل سياست زانيتجو 
م نسبت به گروه يآنز سطح (P<0.05) دارمعنيباعث کاهش  ۲

  ).۲ر شماره يشده بود (تصو ۱ يتجرب
کنترل در گروه  ALTم يار آنزين و انحراف معيانگيم

 ۲ يتجرب و) ۶۶/۶۸±۴۱/۱۱( ۱ يتجرب گروه نسبت) ۷۱/۸±۳۵(
و >P ۰,۰۰۱بود (افته يش يافزا دارمعني صورتبه)۱۱/۵±۸۳/۴۷(

۰,۰۱ P<بب ن سيستئيل سيدرمان با ان است يم قبلي) و مانند آنز
ر يوده بود (تصيشده بود اما به سطح گروه کنترل سالم نرس کاهشان

۲.(  
 

  گيرينتيجهبحث و 
 اد ازيز ياستفادهسرطان و  يبالا نسبتاًوع يبا توجه به ش

 به منظوربهمناسب  يافتن داروي، درمان آند در يکلوفسفاميس
 يارابدن د يهابافتد بر يکلوفسفاميس يحداقل رساندن اثرات منف

در  ياديقات زير تحقيان اخين منظور در ساليبه هم، ت بودهياهم
  ).۲۵، ۲۶است (ا در حال انجام ينه انجام گرفته و ين زميا

ن يستئيس آلد ياس يله ياست يگونهک ين يستئيل سيان است
ز جهت يو ن نوفنياستامت با يآن در مسموم ياست و کاربرد اصل

به  سم اثر آني. مکانروديمبه کار  يتنفس يکمک به دفع خلط مجار
 يدب کبيون موجب کاهش آسيگلوتات ياين صورت است که با احيا

 يکاربردها ين دارو داراي. اشوديمشدن آن  يو خنث نوفنياستام
ک يترين و اکسيدانآنتيت از يحما ازجمله باشديمز ين يگريد ينيبال

است. درمان  يسم يهابيآسو  هاعفونت، استرس يد بدن طياکس
از  يکيکه  شوديمون يش گلوتاتيسبب افزا NACبا 
مواد  يسازيخنثدر  ياست و نقش مهم ياصل يهادانياکسيآنت
کال يراد يدکنندهيتول يهامولکولگر يد و ديبات پراکسيترک، يسم

  ).۲۷، ۲۸دارد (آزاد 
در دوز  NACاثرات مثبت  يدهندهنشان يمطالعات قبل

۱۵۰mg/kg بوده است و علت انتخاب دوز مذکور  هاارگانر يدر سا
  ).۲۳است (ن سبب بوده يدر مطالعه حاضر با ا
اما ممکن است مواد حاصل ، ستين يکبد سم ياغلب داروها برا

د با نيک فراي عنوانبهباشد که  يکبد سم يت دارو براياز متابول
  ).۲۹( شوديمشناخته  metabolic bioactivationعنوان 

توکروم يس يکروزوميم يدازهايتوسط اکس CPسم يمتابول
P450 ن يد موستارد و آکرولئيل فسفورآميباعث تشک، در کبد

 يک اصليتوتوکسيت سيمتابول، د موستارتي. فسفورآمشوديم
د يسفامکلوفيس يضد سرطان يهاتيفعالد و مسئول يکلوفسفاميس
 يجانب عوارضاز  يارين مسئول بسيآکرولئ کهيدرحال، باشديم

زان يف و گذرا در ميش خفي). افزا۷است (د يکلوفسفاميدرمان با س
ده يد CPماران تحت درمان با ياز ب %۴۳نوترانسفراز در يم آميآنز

در عملکرد  CP وسازسوخت ريتأث نيبنابرا). ۳۰است (شده 
قرار گرفته است. سطح  موردبررسين مطالعه يدر ا، يکبد يهاميآنز

جهت سنجش  ينينشانگر بال نيترعيشا ALT و AST يسرم
که  يامطالعه). در ۲۹( باشنديم يکبد يهاسلولت يمسموم



 و همکارانپور الناز حسينعلی  ... هايموش در کبد بافت بر سيستئين استيل محافظتيان اثرات بررسي
 

502  

Synder شيمار با افزايدر ب يت کبديسم، و همکاران انجام دادند 
AST  وALT  زيدر موش و رت ن ).۳۱بود (همراه CP ش يباعث افزا

  ).۱۰، ۳۲( شوديم ALTو  ASTزان يم
 AST يزان سرميش ميباعث افزا CPمار با يدر مطالعه حاضر ت

، باشديم CP يواسطهبه يب کبديآس دهندهنشانشد که  ALTو 
ن باعث کاهش سطح يستئيل سيبا ان است توأمدرمان  کهيدرحال
 ينقش محافظت يدهندهنشانکه  شوديم ASTو  ALT يسرم

 .باشديم CPاز  يناش يب کبديدر برابر آس NACبالقوه 
و  جاديتداخل ا ياکسيدانآنتي يهاميآنزو  هابافتن در يآکرول

که  شوديم يعيطب ياکسيدانآنتيستم دفاع يجاد نقص در سيسبب ا
 خود نوبهبهند ين فرايکه ا شوديم NOو  ROS وقفهيبباعث تجمع 

ش يزاسبب اف، يديپيون ليداسيند پراکسيک فرايتحر يواسطهبا 
ت ي). با توجه به سم۳۳( گردديمآزاد در کبد  يهاکاليرادد يتول

و  هاسلولب جهت حفاظت از يک ترکيبه ، CPاز  يناش يسلول
است. مطالعات  موردنياز CP يسم يهاتيدر برابر متابول هابافت

رل به کنت توانديم اکسيدانآنتيکه مصرف  دهديممختلف نشان 
 يداروها يکمک کند و عوارض و اثرات جانب ييايميش يهاواکنش

با خواص  يکيولوژيبات بي). ترک۸برساند (ضدسرطان را به حداقل 
 يدر برابر اثرات سم هابافتو  هاسلولدر حفاظت از  ياکسيدانآنتي

ROS از  يآزاد ناش يهاکاليرادگر يو دCP ۳۴( باشديم مؤثر.(  
مطالعه حاضر آپوپتوز و نکروز  يستوپاتولوژيه يدر بررس

س توسط يوزياندوتل، يو التهاب موضع يزيخونر، هاهپاتوسيت
  د.يجاد گرديد در بافت کبد ايکلوفسفاميس

 ينکروز و آپوپتوز در اطراف ونول مرکز، ويرات دژنراتييوقوع تغ
ن يد اولبافت کب چراکهفتد يز اتفاق بيدر اثر مواجه با سموم ن توانديم

  ).۲۶( باشديمکروزوم داروها يت ميفعال يگاه برايجا

 يبا غشا هاآنب يو ترک هاسلولآزاد در  يهاکاليرادجاد يا
 يکاليراد يدهايپيد ليمنجر به تول راشباعيغچرب  يدهايسلول و اس

ر موجود د يدهايپيجه فسفوليو در نت شوديمژن يبا مولکول اکس
 و شوديم هاميآنزو باعث آزاد شدن  شدههيتجز يشبکه اندوپلاسم

  ).۱۰( گردديم يمنجر به مرگ سلول هاواکنشن يا تاًينها
، ن مطالعهيکبد در ا يستوپاتولوژيه يهاافتهي نيبنابرا

که  اشدبيمد يکلوفسفاميس يم و بارز سمياثرات مستق دهندهنشان
  ارد.د خوانيهم هاپژوهشر يکه با سا شوديمب بافت کبد يسبب تخر

 ليد + ان استيکلوفسفاميس زمانهم کنندهافتيدردر گروه 
د التهاب و يکلوفسفاميس کنندهافتيدرسه با گروه ين در مقايستئيس

کاهش  يتا حد اندک و جزئ يداشت و پرخون يريکاهش چشمگ
  افته بود.ي

ل ياست انيکبدو محافظ  ياکسيدانآنتيت يبا توجه به خاص
رفعال نمودن ين ماده توانسته با غيگفت ا توانيمن يستئيس

در  يريد کاهش چشمگيکلوفسفاميحاصل از س يسم يهاتيمتابول
 NACگفت  توانيم نيبنابراجاد کند يا موردبررسي يپارامترها

  .کبد شود ياکسيدانآنتيو  ييزداسمت يسبب بالا رفتن ظرف
 يريشگيپ منظوربه NACن مطالعه نشان داد که مصرف يج اينتا

 شدهديتولژن يآزاد اکس يهاکاليراداز  يو ناشيداتياز استرس اکس
اشد ب مؤثر يبر بافت کبد توانديم، ديکلوفسفاميس وسيلهبه
ت د بر بافيکلوفسفامياز س يسبب کاهش عوارض ناش کهطوريبه
  .شوديم

 تصوربه يدرمانيميشافراد تحت  شوديمشنهاد يپ نيبنابرا
بر  وهعلا چراکهند يز استفاده نماين نيستئيل سياز ان است زمانهم

 يخواص ضد سرطان يد دارايکلوفسفامياز س يکاهش عوارض ناش
  .دينما يريکبد جلوگ ريناپذجبران يهابيآساز  توانديماست و 
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Abstract 
Background & Aims: Cyclophosphamide is an anticancer drug that, despite its many clinical 
applications, has toxic effects through production of free radicals on body. The aim of this study was to 
evaluate the protective effects of N-acetylcysteine in the liver tissue of rats treated with 
cyclophosphamide 
Materials & Methods: Twenty-one adult female Wistar rats were randomly divided into 3 groups. The 
control group received normal saline for 15 days intraperitoneally. Experimental groups1 and 2 received 
a single dose of cyclophosphamide (150 mg / kg intraperitoneally). 7 days before and 7 days after 
administration of cyclophosphamide, the mice in these two groups received normal saline and n-
acetylcysteine (150 mg / kg). At the end of the study, serum levels of aminotransferase and alanine 
aminotransferase aspartate were measured and liver tissue was obtained for histopathologic evaluation. 
Results: In the treatment group, n-acetylcysteine significantly decreased the amount of elevated 
aminotransferase and alanine aminotransferase catabolism induced by cyclophosphamide (P <0.05). 
Administration of cyclophosphamide caused pathological changes in the liver structure, including 
dilatation of portal veins, infiltration of leukocytes and bulking hepatocytes with fatty vacuoles, and the 
supplementation of n-acetylcysteine greatly prevented these structural changes in the liver. 
Conclusion: The results of this study indicated that the use of n-acetylcysteine can reduce the harmful 
effects of cyclophosphamide on liver tissue. 
Keywords: Nanacetylcysteine, Liver, Cyclophosphamide, Rat, Liver enzymes 
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