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چکیده

ترکیبی واز تصفیه نفت خام به دست می آید)Toluene)C7H8تولوئن :زمینه و هدف
با توجه به کاربرد .ردیگیحلال مورد استفاده قرار مایمکمل و به عنوان ماده خام،آروماتیک است که 

موش ریهبافت خون وبرتولوئنی اثرحاضر، بررسي، هدف مطالعه زیاد درصنعت و سمی بودن آن
.بودAlbino NMRIنربالغ نژاد
به کهAماریگروه ت،شم،گروه3درAlbino NMRIبالغ نژادنرموشسر30:روش کارمواد و 

سرم ./. 65+ تولوئن ./. 35( کیژوولیزیسرم ف+ سی سی تولوئن /. 1روز هر روز یک نوبت25مدت 
غلظتعیارمشابه که با شرایطBماریگروه تووزن موش mg/kg1700غلظت عیار با) کیولوژیزیف

mg/kg1000،خونبیهوشی وکشی،وزنپس از.مورد مطالعه قرار گرفتندتولوئن را دریافت کردند-

مطالعات موتیک اندازه گیري وبافت طحال و خون، با نرم افزارپارامترهاي مورد نظرگیري،
.انجام شدماکروسکوپی و میکروسکوپی از طریق لامهاي تهیه شده،

پلاسما ، چگالی%7/18، هماتوکریت %7/4هاي قرمزافزایش میانگین تعداد گلبولAدر گروه:ایافته ه
، %1/10و فیبري شدن آنکپسول طحالکاهش ضخامت دیوارهنی، همچن% 4/7و هموگلوبین% 12

و وزن موش % 7وزن طحالکاهش،%6/35و % 32افزایش ضخامت دیواره و قطر داخلی شریانچه مرکزي 
به جز پارامترهاي خونی که (Bگروه درهذکر شديهایژگیو.بودداریمعن، بت به گروه شمنس% 10ها 

50/0(معنی دار بودAگروه شم ودر مقایسه باامانشان دادتغییرات کمتري را) بودAبیشتر از گروه
P<(

شیعث افزاتحریک مراکز خونساز، باتولوئن با نشان دادکه ها رابطه ي داریمعن:نتیجه گیري
موش طحال وکاهش وزن بدن که طحال شدهالتهاب ی ومیپارانشیختگی، به هم ریخونيپارامترها

یخونياز پارامترهاریغ(نشان داداثرات آسیب رسان بیشتري راعیار بالاتردررا به همراه داشت وها 
).Bدر گروه 

Albino NMRIنژادموش سفید نربافت طحال،،پارامترهاي خونتولوئن، :کلیديه هايواژ
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482ی و همکارانمینعمینس...اثرات تجویز خوراکی تولوئن بر بافت طحال و
مقدمه

یکی ترکیبات مهم نفت خام هیدرو کربن هاي آروماتیک 
ا یعنی هنآترکیب اصلی در 4به دلیل وجود هستند که 

نامیده می شوند BTEXاتیلن بنزن و زایلنبنزن،تولوئن،
نها همیشه موجب  نگرانیآو خاصیت سمی و سرطانزایی 

]2،1[استشدهاین ترکیباترسیبرو
ضد زنگ،چسب ها،دیتولوئن به عنوان ماده خام در تول

لاستیک، يرنگ، رنگهاالکل،عطر،روغن جلا،،نریتلاك،
دباغی چرم، براق کننده کفش، ،رزین، چسب هواپیما

فت آو پاك کننده ها ،روغن مو و پوست، عطر، ضد یخ
در طبیعت دو .]4،3[می گیردمورد استفاده قرارکش ها 

ترکیبات که نفت و زغال سنگ است ،منبع بزرگ مواد آلی
تولوئن با فرمول .]5[بدست می آیندآنها آروماتیک از

می از گروه هیدروکربن هاي آروماتیک C7H8شیمیایی 
متاسید تولوئن،به نام هاي متیل بنزن، فنیل متانباشد و 

ن ماده به محیط ای.]6[و متیل بنزول نیز معروف است
ریوانیکه گریطبق گزارش،آسیب می رساندنیززیست

که به ی سمییایمیشمادهسه،ارائه کرد1995در سال 
شوندی مطیوارد محییایمیشعیطور گسترده توسط صنا

تولوئن به همراه . ]7[هستنداكیتولوئن، متانول و آمون
آن را %4/15است و از افزودنیهاي بنزین بنزن و گزیلن 

ه غال سنگ بزدر ساختن کک از کهدهدیملیتشک
دفن و انهدام محصولات حاوي نشت،.]8[دست می آید

هاي زیر زمینی و آبدر و تخلیه فاضلابهاي صنعتی بنزین
مصرف و تولید،فعالیتهاي صنعتی شامل پروسه،،خاك

مکمل ،دفع مواد زاید که در آنها تولوئن به عنوان ماده خام
محیط هاي ،گیردمورد استفاده قرار می حلالو یا 

نها کاربرد دارد،آدر که این مادهاداري و خانگی تجاري،
يهاگاهیسوخت خودروها و جامنابع متحرك،همچنین 
انسان ]9[عامل انتشار تولوئن هستنديریسوخت گ

کشیدن چسب به متعددي مانند بوروشهاي ممکن است از
آشامیدنی، آبا در کودکان،طور عمدي یا تصادفی خصوص

تنفس بخارات مواد شیمیایی در مراکز صنعتی و کارگاهها 
فراورده هاي آرایشی دود بنزین وو یا استفاده از مایعات، و

همچنین کسانی . عوارض آن قرار گیرددرمعرض تولوئن و
و یا سر و کار دارند هاي نفتی با بنزین و سایر فراوردهکه 

جلا دهنده هاي مانندا وسایل آرایشی در داخل خانه ها ب

در کار می کنند،غیره وناخن، رنگها، تینر، لکه پاکن ها
،یاز لحاظ سم شناس.]10[دنمعرض تولوئن قرار گیر

یکیتحرتیخاصبوده امابه بنزن هیخواص تولوئن شب
تر از بنزن دیشدیپوست و غشاء موکوسيتولوئن بر رو

عامل بازدارنده کیعنوان بهتولوئن ،یبطور کل. است
يبالا دارايدر غلظت ها،)CNS(ياعصاب مرکزستمیس

]12،11[استیکنندگهوشیو بکینارکوتتیخاص

روي متنوعی برمتفاوت باعث اثرات غلظت هايتولوئن در
تولوئن mg/kg200افرادي که در معرضمثلادارد،انسان 

درشدند و قرار گرفتند، دچار تحریک چشم و ریزش اشک 
تولوئن بودند، mg/kg600افرادي که در معرض مقدار

خواب آلودگی و عدم نیهمچنتهوع خستگی و ضعف،
تولوئن حتی به مقدار کم . ]13[شدتعادل گزارش

mg/kg60 دقیقه باعث مرگ خواهد شد و 30بعد از
خونریزي، علت آنرا بعد از کالبد شکافی ورم کبد، پرخونی،

]15،14[دانسته اند و نکروزتوبولی
نشان دادند که 2کوپرو1هارلمنشده ذکر علاوه بر اثرات

تغییرات در برخی پارامترهاي طحال از جمله طنابهاي 
سایر اندازه و تراکم سلولهاي خونی و،پالپ قرمز،طحالی

فتی آنتغییرات هیستوپاتولوژي نشانه تغییر در عملکرد با
به .]17،16[استتحت تاثیر عوامل استرسی مختلف 

آنيبر رويادیزالعاتبافت طحال مطیتیاهملیدل
در موش نیاثرات آمفتامیبررسدر3منجناتا،انجام شده

يکاهش وزن طحال و عملکرد سلولهامیبه ارتباط مستق
.]18[اشاره کردآن

، در نآوزنکه بودهطحال دومین اندام لنفاوي بدن
حدودا قه،یو در هر دقگرم است 150تا 75بزرگسالان 

بافت کینیبنابرا،کندیاز آن عبور مترخونیلیلیم300
که ارتباط تنگاتنگی با شودیکاملا پرخون محسوب م

در مراحل این اندام. ]19[گلبولهاي قرمز خون دارد
حتی پس از اینکه این جنینی محل خونسازي بوده و

مواقع انجام می دهد در بافت مغز استخوانراوظیفه 
.ن برمی گرددآبا بزرگ شدن طحال به خونسازيضروري 

روزانه تخریبذخیره گلبولهاي قرمز خون در پالپ قرمز و

1-Harleman
2- kuper
3 -Manjanatha
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483)3(8؛ دوره95سالمجله دانشگاه علوم پزشکی خراسان شمالی         
و فرسسوده از جمله اعمال مسنمیلی لیترگلبول20

]20[مرتبط این اندام و گلبولهاي قرمز خون است 
به نام کپسول، احاطه کرده که ترابکولا یرا غلافطحال

داخل می فرستد و پارانشیم یا پالپ طحالی رابه هایی به 
یسرخرگ طحال.]21[قسمتهاي ناکامل تقسیم می کند
میترابکولار تقسيانهایبعد از ورود به ناف طحال به شر

ورود به يترابکولاها را براانها،یکه شریزمان. شودیم
بلافاصله توسط ،کنندیپولپ طحال ترك مایمیارانشپ

رگها به نام نیا.شوندیمدهیپوشتهایوساز لنفیغلاف
. شوندیمدهینامدیپولپ سفنییشراایيمرکزنییشرا

داخل پالپ قرمز از سلول جدار سینوس هاي طحال در
هاي اندوتلیال ناپیوسته که بین آنها فاصله هایی وجود 

. ]22[استهدارد، ساخته شد
مختلف يهاتیانسانها در موقعبا توجه به اینکهبنابراین 

که (با فراورده هاي نفتیخانگی و اداري ،يتجار،یصنعت
اثرات بهودارندسر و کار )ن تولوئن استآبخشی از 

آسیب رسان این ماده بر بافتهاي مختلف از جمله طحال و 
کمتر اشاره شده است ،هم دارندخون که ارتباط زیادي با

و طحالبافتی اثرات تولوئن برسدر این تحقیق به برر
.پرداختیمAlbino NMRIموش نر درخون 

روش کار
( Albino NMRIنژادموش نر 30روي این پژوهش بر

در هاموش.]23[انجام گرفت) انستیتو پاستور ایران
یشگاهیآزماطیدر شراگرم و 30تا 25محدوده ي وزنی 

.قرار گرفتندریو عوامل مناسب به شرح ز
45× 30×15به ابعاد لیاستيهاها در قفسهموش-1

.شدنديدارنگهمتریسانت
يهاموش(ها تمام موشاریدر اختیکافيآب و غذا-2

از شرکت ) plete(آنها يغذا. قرار گرفت) ماریشاهد و ت
آماده است، يغذاکیخوراك دام پارس تهران که 

آب، از آب قابل شرب لولهيهايشد و بطريداریخر
.شدشهر پرکشی

ها نظافت و در صورت لزوم از بار قفسکیايهفته-3
و ییظرف شوعیما(کننده کننده و ضدعفونیمواد پاك

مانده يهر روز غذا. استفاده شد%)70کیلیالکل ات
.تازه در دسترس قرار گرفتيو مجدداً غذاآوريجمع

قرار برگراددرجه سانتی22±2مناسب حدود يدما-4
و گرفتیانجام مايوهیوسط دماسنج جدما تمیتنظ. بود

و کولر یکن برقاتاق از گرمداشتن دمايجهت ثابت نگه
.استفاده شدیآب
ییساعت روشنا12صورت به یکیتار-ییدوره روشنا-5
منبع نور، علاوه . شدتیو رعامیتنظیکیساعت تار12و 

صبح 7و زمان تابش آن از ساعت یبر نور اتاق لامپ مهتاب
بعد از ظهر بود 7ا ت

موش در یک قفس و در شرایط 5هر :شیآزماهايگروه
کنترل شده از نظر دما و نور با دسترسی آزاد به آب و 
غذاي مخصوص موش در اتاق مخصوص حیوان ها به مدت 

حیوان . یک هفته پیش از آغاز آزمایش ها نگهداري شدند
:ها بصورت تصادفی به گروه هاي زیر تقسیم شدند

یک روزهرروز25به مدت این گروه ) sham( شم -1
را بصورت سرم فیزولوژیکسی سی/.1نوبت به میزان

.گاواژ دریافت کردند
روز25به مدت این گروه،به موش هاي: Aگروه تیمار -2

سرم + سی سی تولوئن /.1یک نوبت به میزانروزهر
با)وژیکسرم فیزیول./.65+تولوئن ./.35(فیزیولوژیک

.وزن موش خورانده شد1700mg/kgعیار
روز، هر روز یک 25این گروه به مدت : Bگروه تیمار -3

./.35(سرم فیزیولوژیک+تولوئن سی سی /. 1بار مقدار 
عیاربارا )سرم فیزیولوژیک./.65+تولوئن 
mg/kg1000 دریافت کردندوزن موش.

20گاواژ نمره را با سرنگ انسولین و نیدلاین مواد
گاواژخریداري شده از شرکت رازي راد ایران  به روش 

وزن ،در طول مدت تیمار. نمودیموارد معده موشها
،براي بالا رفتن دقتگیري شد وها هر روز اندازهموش

در.]24[گرفتگاواژها در ساعت مشخصی از روز صورت 
هوش پس از بی،]25[)روزه25(دوره آزمایشیخاتمه هر

2سرنگ وسیلهبه، جانورو تشریحکردن موش ها با اتر
شده بود،آغشتهEDTAي که به ماده ضد انعقادلیترمیلی

سپس .آمدعمل بهگیري ، خونقلب موشراست از دهلیز
روي لام قرمز را بریک قطره خون رقیق شده در ملانژور

نئوبار ریخته و بوسیله میکروسکوپ نوري با بزرگنمایی
.گلبولهاي قرمز را مورد شمارش قرار دادیمدتعدا×400
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484ی و همکارانمینعمینس...اثرات تجویز خوراکی تولوئن بر بافت طحال و
خاصی ازحجم درسلولی خون موجودعناصر کلحجم
صورت درصدي بهسانتریفوژ کردن را پس ازخون

مویینه مخصوص لوله که صورتاینبه. کردیممحاسبه 
و هاز خون پر کردسه چهارم طول آن هماتوکریت را تا

کردیم و مسدود مخصوص را با خمیر انتهاي لوله مویینه 
دور در 3000دستگاه سانتریفوژ با سرعت وسیله بهرا آن

حجم سپسنمودیم،دقیقه سانتریفوژ 15مدت دقیقه به
را نسبت به پلاسماي خون ي قرمز و سفید هاگلبولکلی

.محاسبه کردیم) 100تا 0(با استفاده از صفحه مدرج 
با ،]24[سالیروشهین باندازه گیري هموگلوببراي 

ز خون حاويلیتر اکرومی20،پیپت سالیاستفاده از 
EDTAکه تا لوله همومتربه یکرا برداشته و آنرا
ل داشت، انتقال نرما1/0اسید کلریدریکآن 2درجه 
زدیم مهو نمودهآب مقطر اضافهآنبهقدرآنودادیم

هاي کناريهولرنگ لباتا رنگ محلول در لوله وسط 
درجه سطح محلول را خوانده و سپس.شدتقریبا یکی

محلول دسی لیترمقدار هموگلوبین را بر حسب گرم در
ي هاگلبولمحلول اسید کلریدریک.کردیمخون تعیین 

قرمز را همولیز کرده و موجب آزاد شدن هموگلوبین
تولید اسید ،با اسیدکلریدریکهموگلوبین).شودمی

که شدت رنگ آن بستگی به کردوه اي رنگ قههماتین
غلظت هموگلوبین موجود در خون مورد آزمایش دارد

استاندارد سالی محلول سپس این محلول با ]27،26[
چگالی سرم به وسیله دستگاهی به نام .کردیممقایسه 

که اساس کار آن بر مبناي رفراکتومتر سنجیده شد
در این روش .شکست نور هنگام برخورد با جامدات است

میکرولیتر آب مقطر صفر 10ابتدا دستگاه رفراکتومتر را با 
میکرولیتر 10، سپس جایگاه نمونه را تمیز و کرده

پلاسماي تازه را به وسیله سمپلرروي صفحه شیشه اي 
میکرولیتر آب مقطر نیز به آن 10رفراکتومتر ریختیم، 

داده و سپس ورقه لاکی را بر روي آن قرار اضافه کردیم،
چون . عدد لبه تاریک در ستون سمت راست را خواندیم

که چگالی آب است تا عدد 000/1اعداد این ستون از 
بر حسب گرم بر سانتی متر مکعب درجه بندي 040/1

شده است و معمولا چگالی پلاسما در گروههاي تیمار از 
10بیشتر است، جهت رقیق نمودن نمونه به آن 040/1

2اضافه کرده و عدد بدست آمده را در میکرولیتر آب 

ي مقاطع بافتی روشهاي مختلفی براي تهیه. ضرب کردیم
پاساژ به ،آسان ترین روشولی متداول ترین ورد، وجود دا

برداشت طحال و که شامل وسیله ي پارافین جامد است
آغشته شفاف سازي،آبگیري،فیکساسیون،شماره گذاري،

پارافین رنگ آمیزي،ري،برش گیغالب گیري،سازي،
بعد از . چسباندن بودوتمیز کردن لامهاآب دهی،گیري،

، برچسبی که نشان دهنده ي شماره و لامهاخشک شدن
در پایان ]20[زدیمدرگوشه ي چپ لام بودیا نام برش

نمونه هاي تهیه شده مورد بررسی میکروسکوپی قرار 
از نمونه ود گرفتند تا تغییرات ساختاري آنها مشخص شون

ها توسط میکروسکوپ و لوپ که به دوربین دیجیتال 
مجهز بود، عکس تهیه و با استفاده از نرم افزار موتیک 

اندازه گیري بر اساس واحد میکرومتربخشهاي مورد نظر
حاصل از فاکتورهاي داده هايآماريبراي آنالیز.شد

طرفه براي تجزیه واریانس یک،طحالبافتوخونی
تحت استرس ،)شم(هاي شاهد، سرم فیزیولوژیکهگرو

جهت و) سرم فیزیولوژیک+ مورفولین (گروه مورفولین و
ها ازمقایسه میانگینهاي درون گروهی وبررسی تفاوت

نتایج به . از نوع آزمون توکاي استفاده شدPost hocآنالیز
اختلاف >05/0Pارائه گردید و Mean + SEMصورت
برنامه به کمک رسم نمودارها .شدنظر گرفتهدر دارمعنی

حاصل از يآمارهايدادهزیآنالدر.انجام شدآماري اکسل 
و تغییرات طحالمختلف يبخش هاقطري رگیاندازه

يبراو طرفهکیانسیوارهیازتجزپارامترهاي خونی 
یجهت بررس) تحت استرس تولوئن(ماریو تشميهاگروه

از زیاز آنالهانیانگیمسهیو مقایدرون گروهيهاتفاوت
Meanبه صورت جینتا. استفاده شدTukeyنوع آزمون

+ SEM،50/0( ارائه<P(و با داریاختلاف معن*
Excelيرسم نمودارها از برنامه آماريبرا. مشخص شد

نرم افزاربه وسیلهفاده و اندازه گیري ابعاد سلولهااست
Moticانجام شد.
هایافته 

تعداد گلبولهـاي  رافزایش دنتایج این مطالعه نشان داد که 
صـد هماتوکریـت،  در،)میلیون در میلی متـر مکعـب  (قرمز

گـرم در دسـی   وپلاسمایمتر مکعب چگالیگرم در سانت
کـه ایـن   ایجـاد شـد  پس از اثر تولـوئن  لیتر هموگلوبین و 

Aگروه تیمارباشمگروهبین،افزایش  ,Bوبودمعنی دار
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485)3(8؛ دوره95سالمجله دانشگاه علوم پزشکی خراسان شمالی                 

، شمدر گروه هاي (µm)انحراف از معیار، پارامترهاي اندازه گیري شده در بافت طحال در واحد میکرومتر±میانگین : 1جدول
Albino NMRIنر نژاد دموشهاي سفیBو Aتیمار

نمونه

پارامتر
گروه تیمار گروه شم A تولوئن

1700mg/kg

گروه تیمار  B تولوئن
1700mg/kg

تعداد

mµ(5/128(ضخامت کپسول طحالی  ± 027/3 5/115 ± 027/3 5/125 ± 027/3 35
mµ(5/75(ضخامت دیواره اي شریانچه مرکزي ± 027/3 1/99 ± 60/2 2/84 ± 25/2 45

mµ(5/129(قطر داخلی شریانچه مرکزي  ± 02/3 5/175 ± 02/3 3/142 ± 75/2 35
با گروه شمAبین گروه)>05/0P(اختلاف معنی دار در سطح *

AوBبین گروه)>05/0P(اختلاف معنی دار در سطح **

Albino NMRIدر موشهاي سفید نرBو A، تیمارشمگروه هاي مقایسه میانگین پارامترهاي خونی :1نمودار

با گروه شمA,Bماریتيگروههانیب)P>50/0(دار ینشان دهنده اختلاف معن(*) علامت 
)A,B(ماریتيگروههانیب)P>50/0(دار ینشان دهنده اختلاف معن(**) علامت
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486ی و همکارانمینعمینس...اثرات تجویز خوراکی تولوئن بر بافت طحال و
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487)3(8؛ دوره95سالمجله دانشگاه علوم پزشکی خراسان شمالی         

نسبت به وزن Aار و کاهش آن در گروه تیمBتیمار ودر گروههاي شم)وزن ثانویه(بدنافزایش وزن: 3نمودار
Albinنر نژاددیدر موشهاي سفاولیه  NMRI

A,Bماریتي شم،گروههادروزن اولیه و ثانویهنیب)P>50/0(دار ینشان دهنده اختلاف معن(*) علامت 

Aشم و ارتباط معنی دار دو گروه تیمارو Aماریگروه تبین دووزن طحال نسبت به وزن بدن موش کاهش معنی دار:2نمودار ,B در
Albino NMRIر نژادندیموشهاي سف

با گروه شمAماریتيگروههانیب)P>50/0(دار ینشان دهنده اختلاف معن(*) علامت 
)A,B(ماریتيگروههانیب)P>50/0(دار ینشان دهنده اختلاف معن(**) علامت
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488ی و همکارانمینعمینس...اثرات تجویز خوراکی تولوئن بر بافت طحال و
Bدر گروه تیمار اثرات افزاینده تولوئن در تمامی پارامترها 

نیقرمـز و هموگلـوب  يدر مورد تعداد گلبولها(.یشتر بودب
Aمـار یتيگروههانیب ,Bوجـود  داریارتبـاط معن ـ زی ـن

ایـن پارامترهـا را   تغییرات 1نمودار هک>05/0P) داشت
.گروه آزمایشی نشان می دهد3به صورت مقایسه اي در 

که مطالعات میکروسکوپی و اندازه گیري ها نشان داد
ضخامت دیواره شریانچه مرکزي ار،یمعانحراف±نیانگیم
Bو تیمارAدر گروه تیمارداخلی شریانچه مرکزي قطرو

این اثر (نسبت به گروه شم افزایش معنی دار نشان داد
)دار بودنیز معنیBوAبین گروه هاي تیمار زاینده درفا

معنی کاهش Aضخامت کپسول طحال در گروه تیمار
بین گروه شم و (داشت سبت به گروه شمنرا در داري 

B 05/0()ارتباط معنی دار نبودP<(میانگین1جدول و
.آزمایشی نشان می دهدگروه3تغییرات را دراین

افزایش ضخامت ،و میکرسکوپیمطالعات بافت شناسی 
ي مرکزانچهیشریقطر داخلوشریانچه مرکزي دیواره 

شم گروه د که درنشان می ده1کلشدرراپالپ سفید
طه معنی دار بودباین راBو تیمارAتیمار نسبت به 

)05/0P<( کاهش ضخامت کپسول،2شکلهمچنین
بافت کپسول و ترابکولار بروزیف،جداشدن از بافت طحال

Aماریگروه تکه درنشان می دهدبافت طحالدررا

د دار بویرابطه معننیاBمارینسبت به گروه شاهد و ت
)05/0P<(وزن طحال میانگین و انحراف معیار
در 62/0در گروه شم نسبت به وزن بدن ) 27/0±56/0(

B60%و در گروه تیمار)A52%)11/0±45/0گروه تیمار
بود به این ترتیب وزن طحال نسبت به )12/0±49/0(

نسبت به داريکاهش معنیAوزن بدن در گروه تیمار
نسبت به یکدیگر BوAگروه تیمار(گروه شم داشت 

وزن راتییتغ2نمودار )رابطه معنی دار ي را نشان دادند
)>05/0P(ددهینسبت وزن بدن نشان مطحال را

هاي وزن موشانحراف معیار میانگین و: تغییرات وزن بدن
در گروه ،)33±3/3(گرم افزایش4،گرم29±8/2از شم 
B5/3رگروه تیمادرو )24±8/1(گرم کاهشA5تیمار

در ی این تغییراتمکه تما) 32±98/0(یافتگرم افزایش 
)زمان قبل از اثر تولوئن(وزن اولیه نسبت به هر گروه،

ینشان ماربدنوزن راتییتغ3نمودار.دمعنی دار بو
.)>05/0P(دهد

بحث 
در جانوران، ترکیبی است که در صورت تماس تولوئن 

اتاه عصبی، تحریکعلائمی مانند تحریک چشم، دستگ
در موش . کندیمجادیپوستی، عدم تعادل، لرزش و غیره ا

هاي صحرایی تماس کوتاه مدت با تولوئن به میزان
mg/kg1250 هماهنگی سیستم عصبی را کاهش می

وئنقرار گرفتن در معرض تولدنباله بگربه ها نیزدهد،
دقیقه دچار لرزش 80به مدت mg/kg7800به میزان 

ه و نهایتا احساس ضعف، خستگی و خواب آلودگی بدن شد
]28[در آنها ظاهر شد

در این تحقیق تولوئن اثرات مختلفی بر فاکتورهاي خونی 
بررسی میانگین تعداد گلبول هاي .و بافت طحال داشت

افزایشی در )A)milion/mm394/8قرمز گروه تیمار
رترآشکاBگروه افرایش درکه ایننشان داد% 7/4حدود 

در شکل گلبول هاي قرمز تغییرات عمده اي صورت .بود
عده اي از سلول هاي خونی حالت آکانتو تنها درنگرفت،

تغییرات ناشی ازوایجاد شدحالت رولو سیتوزیس و
حالت درکه بودویسکوزیته خون، افزایش چگالی 

.ایجاد می شودعفونت هاي خونی مسمومیت و
,Aگروهدر این دو )>05/0P(افزایش معنی دار  B)(

جریان درکهباشده فعالیت مراکز خونسازي مربوطشاید ب
استرس حاصل از تولوئن، اریتروسیتوز کاذب به وجود آمده 

وارد خون محیطی شده زو خون بخشی از مراکز خون سا
البته ترشح کورتیزول نیز می تواند باعث افزایش . است

]29[نسبی گلبول هاي قرمز شود

جم گلبول هاي قرمز به هماتوکریت به معنی نسبت ح
الی5/5گرم، 22در یک موش بالغ حدود کهحجم خون 

سانتی متر مکعب 2یا به طور متوسط وزن بدن و8%
12به 1نسبت وزن خون به وزن بدن نیز تقریبا . است

]30[است 

میانگین درصد حجمی گلبول هاي خونی در این تحقیق،
افزایش قابل ) هماتوکریت(سماي خوننسبت به کل پلا

در %5/40که از ملاحظه اي در موش هاي تیمار نشان داد
Aدر گروه هاي تیمار% 48و% 6/50گروه شم به ترتیب به

و % A7/18این افزایش در مورد گروه تیمار . رسیدBو
این و)>05/0P(بودمعنی دارو% B25تیمارگروه در

شی از افزایش گلبولهاي قرمز و می تواند ناتغییرات 
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489)3(8؛ دوره95سالمجله دانشگاه علوم پزشکی خراسان شمالی         
تعداد گلبول هاي زمانی کهنها باشد زیراآافزایش حجم 

پیدا کند هماتوکریت نیز بالا شیقرمز و هموگلوبین افزا
مقدار هماتوکریت در نژاد هاي مختلف موش در . رودیم

گلبول تغییر شکل.]29[گزارش شده است% 42حدود 
افزایش درتواندافزایش حجم آنها می هاي قرمز و

که این موضوع می تواند ناشی از هماتوکریت موثر باشد
قرمز و نیز کاهش آب خون اضافه شدن تعداد گلبول هاي 

با افزایش گلبول قرمز بنابراین در این تحقیق .]24[باشد
این موضوع ن نسبت هماتوکریت نیز افزایش یافت وبه هما

.مطابق با یافته هاي گذشته بود
در gr/cm3040/1ی چگالی پلاسما با میانگیندر بررس
وAدر موش هاي گروه% 12افزایشی در حدود ،گروه شم

B با میانگینgr/cm3045/1معنی داري ومشاهده شد
می تواند ناشی از کاهش آب Bو Aبا گروهمگروه ش

بدن و آزاد شدن اجزاي بافتی و املاح حاصله از آن در 
طور طبیعی می تواند ه الی خون بافزایش چگ.خون باشد

و تبادلات گازي مشکلاتی در نقل وانتقال خون در اندام ها
.ایجاد نماید

تا حداکثرتواندمی گلبولهاي قرمزوگلوبین موجود درهم
میزان وسلول تغلیظ شودمیلی لیترگرم به ازاي صد34

]31[استg/dl3/16 -9/10هموگلوبین خون موش 

ش تعداد گلبول هاي قرمز و هماتوکریت با معمولا افزای
در این تحقیق نیز .همراه استافزایش هموگلوبین خون 

به ترتیب BوAوممیانگین هموگلوبین در گروه ش
gr/dl5/13 ،5/14بود که این افزایش در موش 07/15و

Bو در گروه تیمار% 4/7در حدود Aهاي گروه تیمار 

در این و کاهش آب بدنتغلیظ هموگلوبینوبود % 1/11
.]29[افزایش موثر است

سمیت خونی ،که تولوئنشدهبرخی منابع ذکر درالبته 
مشکلاتر صدمات و بمبنی یا شواهديایجاد نمی کند و

اما ]33،32[ن گزارش نشده است قطعی و دائمی خو
خون اشاره به اثرات سمی خونی تولوئن بردیگريمنابع 

همکارانش در آزمایشی که نقاب ودر]35،34[کرده اند 
مورد اثرات هماتوتوکسیک مواجه شغلی با بنزین انجام 

کارگران پمپ بنزین هاي ه درنتایج نشان داد کد،نددا
بعنوان افرادي که در مواجه با بنزین و اثرات تولوئن شیراز

تعداد گلبولهاي قرمز به طور معنی ،هستندنآناشی از 

با (پیدا کرد هماتوکریت کاهشمیزاناماداري افزایش 
% 37توجه به اینکه میانگین غلظت تولوئن در پمپ بنزنها 

]36[است 

قیو همکارانش در تزرکایدر مطالعه ملتیکاهش هماتوکر
گرم بریلیم3زانیبه مدر موش ها تولوئن یدرون صفاق

البته در .]37[ش شدرگزانیزروز 11وزن بدن به مدت 
نتایج تحقیق ما مانندپور و همکارانش مطالعه زمانی 

پی پی ام بنزن99/3افزایش هماتوکریت را در غلظت 
از دست به فعالیت فیزیکی افراد و آن را گزارش شد که

با توجه به نتایج مطالعه وندادادن آب بدن مرتبط دانسته 
ما نیز این موضوع قابل تامل و نیاز به بررسی بیشتر دارد

تغییرات تولوئن نیزبسیار پایین تراي غلظت هدر]38[
افزایش مقدار یو کبه طوري کهشده استخونی گزارش 

پی پی ام بنزن گزارش کرد 5هموگلوبین را در غلظت 
را می توان خونیپارامترهايدامنه تغییرات بنابراین ]39[

در نظر براي تولوئن به عنوان یک شاخص هماتوتوکسیکی
.گرفت
، از جمله کبدگذار بوده،از اندامها اثر بسیاريبرتولوئن
مشاهده ز بافت طحالاگزارش کامل و جامعیماولی کلیه 

هفته 5هاي صحرایی را براي موشدر یک بررسی .نکردیم
تولوئن قرار ppm1200ساعت در معرض12و هر هفته 

دادند که آسیب هاي شنوایی برگشت ناپذیري در آنها 
موش هاي مسن صدمات یندر این ب. مشاهده گردید

شنوایی عمیق تري نسبت به موش هاي جوان نشان دادند 
mg/kg620در موش هاي صحرایی مصرف روزانهو

این مطالعه در .]40[شدصدمات شنوایی ایجاد نیزتولوئن
، BوAتیمار موش هاي گروههاي روزه 25طی دوره 

وخونبافت درتولوئنات سمیکه به علت اثرملاحظه شد
نتیجه کاهش جذب مواد درکاهش تغذیه و،طحال

در .کاهش وزن پیدا کردندAغذایی، موش هاي گروه
انجام شد تحت تاثیر عوامل 1999مطالعه اي که در سال 

. ]41[استرس محیطی وزن موشهاي رت کاهش نیافت 
زریق ریتالین به موشها به طور تLe Grosالبته در مطالعه 

در بیشتر .کاهش وزن موش ها شدمعنی داري باعث 
باعث کاهش وزن موشها تیمارهاي مختلفنتایج افزودن 
مانع از یبه عنوان یک عامل استرساین موادمی شود زیرا 

.]42[دنوزن گیري نرمال می شو
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درو%18حدوددردر گروه شم میانگین افزایش وزن
اما،بودنسبت به وزن اولیه B15%موشهاي تیمار گروه 

A10%گروهمیانگین وزن موشهاي تیمار تولوئن در
که اثرات سوء تغذیه رسدظر میه نبنابراین ب. کاهش یافت

ناهنجاریهاي سیستم عصبی باعث شده است که رشد و
، بگیردموش هاي تیمار تحت شعاع اثرات سوء تولوئن قرار 

مسلما اثرات این کاهش وزن متوجه اندام هاي مختلف نیز 
یز ندیگر مشابه تغییرات وزن در ترکیبات .شده است

استعمال مورفولین به صورت گزارش شده است به طوریکه 
هیپرپلازي ووزن بدن g/Kg7/0خوراکی باعث کاهش 

.]43[می شوداپیتلیوم معده 
که تولوئن باعث نشان داد1مطالعه نقاب و استیسی

نزیمهاي کبدي می شود و افزایش غلظت کراتین آافزایش 
پی پی ام گزارش شد203اهش بیلی روبین در غلظتو ک
گذار بر بافت به عنوان یک ماده سمی اثرتولوئن ازنها آو 

]44[کردندکلیه گزارش 

به دلیل موقعیت سال 16همچنین کارگرانی که به مدت 
پی ام قرارگرفتند پی50در معرض تولوئن هاي شغلی،

]45[ل ذکر بود نها قابآتغییرات عملکردي بافت کلیه در 

به هم Aگروهتیماردرطحالبافت،بررسیدر این 
را نشان دادپارانشیم پالپ سفید و قرمز ریختگی نسبی در

رگهاي خونی وافزایش قطرالتهاب حاصله ناشی ازکه 
ضخامت 2بر اساس شکل .بودتوسعه شبکه مویرگی 

در کاهش نسبیAکپسول طحال در تیمارهاي گروه
به که دنباله کپسول طحال ونشان داد% 1/10حدود 

می کند،صورت ترابکولا در ساختار درونی طحال نفوذ
از،اغلب نقاط دیواره کپسولدر،ساختار فیبري پیدا کرد

این کاهش در گروهکهبودفاصله گرفته شده وطحال جدا
.بود% B3/2کمتر و

NMRIموشهايپور و همکارانش که یدر مطالعه فاضل

40وزن بدن به مدت 10و mg/kg2يرا با دوزهانیرتال
ضخامت کپسول ،کردندافتیدرژروز و به صورت گاوا

ماریرا در گروه کنترل و تيداریمعنراتییطحال تغ
ها تیوسیعداد پلاسماسل ها و مگاکارتامانشان نداد

]46[افتیکاهش 

1- Stacey

مز پالپ قرانشعابات رگهاي خونی به صورت سینوزوئید در
که نسبت بودقابل ملاحظهAدر نمونه هاي تیمار گروه

ولی عملا از شده بودگشادتر وگسترده ترشمبه موارد 
دیواره شریانچه نظر سنجش تنها اندازه گیري ضخامت 

همراه با افزایش ،1براساس شکل کهمرکزي مقدور بود
که در گروهشریانچه مرکزي درون پالپ سفیدداخلی قطر 

A6/35 %و در گروهB10%شریانچه دیوارهضخامت ، بود
که در تیمار گروهبه طوريبودآن نیز ضخیم شده مرکزي

A هگروو در% 32افزایشB12%این افزایش .مدآوجود ب
درشریانچه قطر می تواند نشانه اي از توزیع نامتعادل 

پارامتر ذکر سهدر مورد تغییرات .قرمز باشدپالپ سفید و
دو )>05/0P(اختلاف معنی دار ،افت طحالشده ب
ذکر اساس میانگین هاي برنسبت به گروه شمA,Bگروه 

تولوئننشان دهنده اثر سمی و مخرب 1جدولشده در
.است

در وزن کاهشقبل و بعد از تیمار ،با بررسی وزن طحال
که این شدمشاهده BوAطحال هاي گروه هاي تیمار

اي از تحلیل یا تخریب نسبی ساختار امر می تواند نشانه
به دلیل کاهش وزن بدن 2بر اساس نمودار . طحالی باشد

، نسبت وزن طحال به وزن بدن در حدود Aدر گروه تیمار
.یافتکاهش % B2گروه تیمارو در% 10

شده کاهش وزن طحال سبب کوچک شدن نسبی طحال 
ندام به سمت اانقباض،خون رانظر می آید طحال باه بو

مقابلریه فرستاده که درمثل کبد وهاي حساس تر
.دناثرات سمی تولوئن واکنش نشان ده

به علت اثرات وزن طحال که به صورت کاهشراتییتغ
و همکارانش در 2سیلواکه يتولوئن بوده به طوریکیتوکس
یمصرف برخلیکاهش وزن طحال را به دل2003سال 

سلولها و در تراکمرییاثر تغتواند در یمواد نشان داد که م
باعث نیتالیبر بافت طحال بوده است و مصرف ربیآس
.]47[شد یطحاليکولهایدر ابعاد طحال و فولاهشک

نتیجه گیري
ماده اي است که در ) متابولیتهاي حاصل از آن( تولوئن

زندگی روزمره ناخواسته با آن سروکار داریم و با توجه به 
این ماده با افزایش تعدادگلبولهاي ،به دست آمدهنتایج 

2 -Silva
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اعث بهموگلوبین خون ،چگالی سرم،هماتوکریتقرمز،

به همباوخون شدهي تعادل این فاکتورهابرهم خوردن 
و کاهش وزن طحال والتهاب ریختگی بافت پارانشیمی،

اختلالات زیادي ایجاد وزن بدن در موش هاي سفید نر
تعمیم داده شودانسانبه که اگر این عوارض ه استکرد

براي ایجاد عامل تحریکی مضر بوده و سیارببراي سلامت
.استیماریها و مشکلات دیگر ب

تولوئنصنایع و بخش هاي استفاده کننده از بنابراین باید 
واحدهاي ط با سلامت وبمرتمراکز و مشتقاتش از طرق 

اطلاع نسبت به استفاده مجاز این ماده نظاره گر بهداشتی
کهضرریافتن ماده اي جایگزین و بی پیو درهکردسانی ر

بیشتري درباره تحقیقات اشند وبتولوئنکاهنده عوارض
.اثر این ماده بر سایر بافتها انجام شود

تشکر و قدردانی
زمایشگاه دانشگاه رازي مسئولین دانشگاه و آازتشکربا 

.جام این تحقیق مارا همراهی نمودندکرمانشاه که در ان
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Abstract

Background & Objectives: Toluene (C7H8) is obtained from crude oil and
aromatic compounds refining which is mainly used as a raw material, supplement
or solvent. According to its application in industry and toxic effects, its impact
has been studied on blood and spleen tissues of NMRI Albino Male Mice in the
present study
Material and Methods: Thirty mature Albino NMRI mice have been
categorized in three groups of Shem, Group-A, which have been injected with the
0.1 cc Toluene solution (35% Toluene and 65% physiologic solution) with the
purity of 1700 mg/kg for 25 days. Group-B with the similar mice and the same
situation received the purity of 1000 mg/kg. After weighting, anesthesia, and
taking blood samples, relative parameters of blood and spleen tissues were
considered, measured, and studied in the scope of micro and macro.
Result: In the Group-A increased number of red blood cells (%4.7), hematocrit
(%18.7), plasma density (%12), and hemoglobin (%7.4) as well as reduce
thickness of spleen capsule wall and becoming more fibrous (%10/1), increased
thickness of central arteriole wall (%32)and the inner diameter of the central
arteriole of white pulp(%35.6),  reduced spleen weight (%7), and body weight
(%10) were observed in comparison with the Sham group that were significant.
Characteristics mentioned in group B (except for the blood parameters which
were more than group A) showed less change but there were significant in
comparison with the sham and A groups (p<0.05).
Conclusion: The significance of this relationship showed that Toluene causes
the elevated blood parameters, parenchyma adhesion by stimulation of
hematopoietic centers leading to the inflammation which brings decreased spleen
and body weight. These impacts are related to the dosage of the Toluene in which
the higher purity has shown much more damage (except blood parameters in
group B).
Key words: Toluene, Blood Parameters, Spleen ,Albino NMRI Male White Mice
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