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 های گلبول قرمز  طی نگهداری در فرآورده DNAتغییرات میزان میتوکندریال

 متراکم و گلبول قرمز کم لکوسیت
 

 0مستانه علایی، 1شهرام سمیعی، 0چگینی آزیتا، 2علوی پویا

 
 هچكيد

 سابقه و هدف 
ها و در نهایت بروز  تواند باعث تغییرات فیزیولوژیک سلول های خونی می وردهآفر در DNAمیتوکندریال وجود

ساازی بار روی تعاداد نسا ه      هدف از این مطالعه، ارزیابی تأثیر مدت زمان ذخیرهعوارض در بیماران گردد. 
 . بود های قرمز کم لکوسیت های گلبول قرمز متراکم و گلبول در فرآورده آزاد DNAالیتوکندریم

 ها مواد و روش
عدد گلباول   21واحد گلبول قرمز متراکم تهیه شده از خون کامل و  21در یک مطالعه توصیفی مقطعی، تعداد 
استفاده از روش  با کیسه هر یابی پارامترهای هماتولوژیک درزپس از ارقرمز کم لکوسیت وارد مطالعه شدند. 

RT-PCR الیتوکندریم تعداد نس هDNA انجام گردید. پس  11و  1،  2 روزهایهای خون در  وردهآ، در فرآزاد
صاورت   REST 0222 افازار  نارم  با تجزیه و تحلیل انجام و ویتنی من و رویشاپآزمایش  ها، وری دادهآ از جمع
 گرفت.

 ها يافته
 های گلبول قرمز نیز بود. میانگین پلاکت در کیسه gr/dL 1/0 ± 6/21های خون  میانگین هموگلوبین در کیسه

 70/6 ± 20/2 نیز های قرمز چنین میانگین شمارش گلبول هم ،متر مکعب خون یلیم در هزار 20/210 ± 62/12

میکرولیتر  در 89/4 ± 1/0 های سفید در کیسه خون نیز میانگین شمارش گلبول و خون تریکرولیدر هر م ونیلیم
گلبول قرمز کم   وردهآدر مقایسه با فر متراکمگلبول قرمز  وردهآفر در آزاد DNAالیتوکندریم تعداد نس ه بود.

 بیشتر بود.  11و  1 روزهای لکوسیت در
 ينتيجه گير

 و لکوسیت بود کمگلبول قرمز  از بیشتر متراکمگلبول قرمز  های وردهآفر در آزاد DNAمیتوکندریال تعداد نس ه
 وجود دارد. آزاد DNAمیتوکندریال نس ه و تعداد WBC زانیم نیب یمیارتباط مستق

 ها میتوکندریال، ژن قرمز، های گلبول :ات كليديكلم
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 51/51/5011: تاريخ دريافت
 15/10/5011 : تاريخ پذيرش

 اندانشجوی کارشناسی ارشد هماتولوژی و بانک خون ـ مرکز تحقیقات انتقال خون ـ مؤسسه عالی آموزشی و پژوهشی طب انتقال خون ـ تهران ـ اير -5
5511ق پستی: مؤلف مسئول: متخصص بیهوشی ـ استاديار مرکز تحقیقات انتقال خون ـ مؤسسه عالی آموزشی و پژوهشی طب انتقال خون ـ تهران ـ ايران ـ صندو -5
-50441 
 کارشناس ارشد بیوشیمی ـ مربی مرکز تحقیقات انتقال خون ـ مؤسسه عالی آموزشی و پژوهشی طب انتقال خون ـ تهران ـ ايران -0
 خون ـ تهران ـ ايراناستاديار مرکز تحقیقات انتقال خون ـ مؤسسه عالی آموزشی و پژوهشی طب انتقال شناسی ـ  متخصص آسیب -0
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  مقدمه 
 يـک   درصد بیماران بستری شده در بیمارستان)تقريباً 55    

بنـابراي   . (5)نفر( به تزريق خون نیـاز دارنـد   51نفر از هر 
کافی و سالم ارتباط مستقیمی با سلامت عمـومی   خون تهیه

انتقـال خـون بـه     رغم اي  نقش حیاتی، اما علی جامعه دارد.
و ممكـ  اسـت    کنـد  لبـه عمـم مـی    عنوان يک شمشیر دو

عوارضی اعم از ايمونولوژيک و غیـر ايمونولوژيـک داشـته    
های ايمونولوژيک شامم آسـیب حـاد ريـوی     باشد. واکنش

هـای همولیتیـک،    ، واکـنش (TRALI)تبط با انتقـال خـون  مر
زا، بیماری پیوند علیـه   های تب های آلرژيک، واکنش واکنش

انتقال خـون   پورپورای ناشی از میزبان ناشی از انتقال خون،
هستند. واکنش ( immunomodulation)و ايمونومودولاسیون

ايمونولوژيک شامم انتقـال عوامـم عفـونی، نرانبـاری      غیر
دش خون، همولیز فیزيكی و شـیمیايی و کـاهش فشـار    نر

يک واکنش خطرنـا  ناشـی از    TRALI. (1)باشند خون می
انتقال خون است که به صورت حاد رخ داده و با ادم ريوی 

رغـم   . علی(0)های خونی همراه است ردهآبه دنبال تزريق فر
بـه صـورت    TRALI زياد، هنوز پاتوفیزيولوژی های همطالع
 ـ شناسايی نشده و به همی  دلیم درمـان آن عمومـاً   کامم ه ب

صــورت غیــر اختصاصــی و حمــايتی اســت. بــرای مــدت 
 ، وجـــود لكوآنلـــوتینی TRALIطـــولانی، علـــت بـــروز 

و  HLAهـای   ژن هـا( فـرد اهداکننـده علیـه آنتـی      بادی )آنتی
HNA شـد. ولـی ايـ  فرضـیه      رد نیرنده در نظر نرفته میف

مورد شک قرار نرفت، زيرا تنها درصد کمـی از پلاسـمای   
ــی ــادی اهداکننــدنان دارای آنت  HLA وHNA هــای ضــد  ب

خصـو  وجـود    در یتـدري  ايـده دي ـر   . بـه  (0)هستند
هـا و   های بیوشیمیايی و التهابی مثـم میكروپارتیكـم   واسطه

 DAMP  :Damage)ال وهـای مولكـولی مـرتبط بـا آسـیب     

Associated molecular pattern ) به عنوان تحريک واکـنش 
TRALI (1)نرفته شد نظر در  . 

ــر     ــر    وردهآف ــوان پ ــه عن ــز ب ــول قرم هــای کنســانتره نلب
ــرکــار ــان بســیاری از   وردهآبردتري  ف هــای خــونی در درم

شود. امروزه مدت  اختلالات خونی و غیر خونی استفاده می
زمان ن هداری کنسانتره نلبول قرمز، بسته به مـواد افـزوده   

 هـای  آسیب روز است. 01تا  01ورده بی  آشده به کیسه فر
 ب دوران ـام آسیــه نـه بـداری کـ  ن هـرمز حیـول قـنلب

های طولانی مورد  برای مدت ،شوند سازی شناخته می ذخیره
انـد و بـا ايـ  حـال اهمیـت بـالینی ايـ          مطالعه قرار نرفته

ها هنوز به صورت کامم شناسايی نشده است. آسیب  آسیب
هـای قرمـز    عملكرد نلبول سازی باعث کاهش دوران ذخیره

پـذيری،   تـوان بـه کـاهش انعطـا      شوند که از جمله می می
ــه   ــم توج ــاهش قاب ــايی   ATPک ــاهش توان ــه ک و در نتیج

چنـی    رسانی اشاره کـرد. هـم   های قرمز برای اکسیژن نلبول
هـای دوران   آسـیب  تـري   استرس اکسیداتیو يكـی از شـاي   

سازی است که با افـزايش عـوارن ناشـی از انتقـال      ذخیره
ها  DAMP .(4)خون پس از تزريق نلبول قرمز همراه است

نروهـی از   ،شـوند  ها نیـز شـناخته مـی    که به عنوان آلارمی 
های وابسـته بـه میزبـان هسـتند کـه در شـرايط        بیومولكول

خا  مثـم ترومـا، آسـیب بـافتی و اسـترس سـلولی رهـا        
های خطر اندوژن عمم کرده و  شوند و به عنوان سی نال می

ابی از طريق فعال کردن سیستم ايمنی باعث القای پاسخ الته
تـري    . از جمله مهـم (1، 8)شوند طی التهاب غیر عفونی می

ژنـومی و   DNA)اعـم از   DNAتوان به  ها می DAMPانواع 
DNA )نـروه  پروتئی   های پورينی و متابولیت میتوکندريايی
( High-mobility group protein؛  HMGB)تحـر  بـالا   بـا 

بـه   DNAsنشان داده شده که  ها هکرد. بر اساس مطالع اشاره
هـای   تواننـد در بسـیاری از واکـنش    ها می HMGB1همراه 

تواننـد بـر روی    بیولوژيكی دخیم باشند و اي  فاکتورها می
چنـی  تحريـک سیسـتم ايمنـی      هـای التهـابی و هـم    واکنش

اثرنذار بوده و به واسطه فعال کردن مسـیرهای سـی نالین    
NF-kB های التهابی نردند.  عث تولید واسطهبا 
ها به عنوان کارخانـه انـرژی سـلول شـناخته      میتوکندری    
های منحصر به فـردی هسـتند کـه دارای     شوند، اندامک می

DNA (اختصاصیmtDNA )باشند می .mtDNA    انسـانی بـه
 54111دارای  ای حلقـوی بـوده و   دو رشـته  DNAصورت 

 50میتوکندريايی و نیـز    tRNAو rRNA جفت باز است و 
. طـی  (1)کند های زنجیره تنفسی را کد می واحد از پروتئی 

 mtDNAهای سـلولی و میتوکنـدريايی، قطعـاتی از     استرس
شـود کـه بـه عنـوان      جدا شـده و وارد نـردش خـون مـی    

mtDNA DAMPs شـوند.  خوانده میmtDNA DAMPs     بـا
منجـر بـه فعـال    TLR-9 (Toll Like Receptor-9 )اتصال به 
مختلف نشان  های ه. مطالع(51)شود  يند التهابی میآشدن فر
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در پلاسـمای بیمـاران    mtDNA DAMPs اند که سـط   داده
مبتلا به سـندروم پاسـخ التهـابی سیسـتمی ناشـی از ترومـا       

يابـد و بـا افـزايش میـزان مـری و میـر همـراه         افزايش می
ــت ــم(55، 51)اس ــط    . ه ــی  س در  mtDNA DAMPsچن

بیمــاران مبــتلا بــه س ســیس و ســندروم ديســترس تنفســی 
همراه يابد و با افزايش مری و میر  ( افزايش میARDSحاد)
 .  (50)است
آزمايشــ اهی در ســط  کشــت ســلولی و  هــای همطالعــ    

 mtDNA DAMPsانـد کـه    حیوانات آزمايش اهی نشان داده
ــلول   ــیب س ــه آس ــر ب ــوی    منج ــدوتلیال و ادم ري ــای ان ه

، RBCهـای   وردهآفـر  ينـد تهیـه  آ. طـی فر (51، 50)شوند می
ورده آهای سفید به مقادير مختلف در فـر  ها و نلبول پلاکت

ــی ــاقی م ــی ب ــد و م ــرای    مانن ــی ب ــوان منبع ــه عن ــد ب توانن
عمم کنند. با توجـه بـه مـوارد      mtDNA DAMPsرهاسازی

ورده خــونی آدر فــر mtDNA DAMPsذکــر شــده، وجــود 
ورده و آتواند به عنـوان يكـی از مارکرهـای کیفیـت فـر      می

هـای انـدوتلیال و بـروز     کننده آسیب سـلول  عوامم تحريک
 ــ عمــم کنــد. TRALIواکـنش   کــه هنــوز  ه ايــ بــا توجـه ب
ــزان  مطالعــه ــابی می ــه ارزي و  mtDNA DAMPsای در زمین

هــای نلبــول قرمــز تهیــه شــده بــه  وردهآمقايســه آن در فــر
ايـران انجـام نشـده، هـد  از ايـ        های مختلـف در  روش

هـای   در فرآورده mtDNA DAMPsارزيابی سط   ،پژوهش
نلبول قرمز کم لكوسیت در مقايسه با نلبول قرمـز متـراکم   

، 1ون کاهش لكوسیت( طی زمان ن هداری در روزهای )بد
 بود.    01و  1
 

  ها روشمواد و 
در ايـ  مطالعـه    .بود مقطعی اي  مطالعه از نوع توصیفی    

واحدهای نلبول قرمز فرآوری شده بـا روش سـانتريفوژ از   
اهداکننـدنان   (لكوسـیت  وکـم  PRBCs شـامم )خون کامـم 

سازمان انتقال خون ايران های  وریآمرکز نو کننده به مراجعه
 تهیه متراکم قرمز نلبول واحد 51 تعداد روی برنرديد.  تهیه
 از لكوسـیت  کـم  قرمـز  نلبول عدد 51 و کامم خون از شده

 جهـت  آناهانـه  رضـايتنامه  کسـب  بـا  داوطلب اهداکنندنان
 .(51)شـد  انجـام  بررسـی  تحقیقاتی کار در محصول استفاده

از  اسـتريم  صـورت  بـه  و صحی  اصول رعايت خون یری با

 مطالعـه  بـه  ورود معیـار  .نرفـت  انجاماهداکنندنان مستمر 
 همونلوبی  با وسال  11تا  01س   مرد، جنس اهداکنندنان

 شـرايط  دارایهـای نلبـول قرمـز     تا کیسـه  بودند 54 تا 50
و انتخــابی از نظــر نــروه خــونی صــورت  باشــند يكســانی
 ن رفت.

روز)حاوی  01قابم ن هداری تا  یها س س تمامی کیسه    
 يخچـال  (، در شرايط اسـتاندارد در CPDA1انعقاد  ماده ضد

 و ن هداری نراد سانتی درجه 1-4 دمای با خون بانک ويژه
چارت مخصو  ثبت  در و کنترل آن سرمای زنجیره مرتباً

 هـای  کیسـه  روی بــر  خــا   برچسـبی و شـماره نرديد.
 بـه  واق  در. شـدند چسـبانیده و تهیـه قرمز نلبول مختلف
 اختصـا   مطالعـه  اي  مخصو  شناسـه کـد کیسـه، هـر
 در و تحويـم فــرآورده   تهیـه  تـاريخ  چنی   هـم .شـد داده
  از نیـری نمونـه. نرديد ثبت مخصو  هـای لیسـت چـک
 در و هماننـد  روشـی  بـه  با شرايط اسـتريم،  ها کیسه تمامی
درجـه بـه    0تـا   1نرفت و در دمـای   صورت بسته سیستم

کـالیبره از نظـر    زمايش اه منتقم شد و توسـط سـم کـانتر   آ
نلبول قرمز مـورد ارزيـابی    پلاکت و ،شمارش نلبول سفید

 روز( و 1قــرار نرفــت. بــرای مقايســه بــی  خــون تازه)تــا 
 ،هسـت  متراکمآخري  روزی که امكان استفاده نلبول قرمز 

ها انجـام نرفـت.    ری از کیسهبردا نمونه 01و  1در روزهای 
و  g 1111 دقیقـه در دور  11های نرفته شده به مدت  نمونه

درجه سانتريفوژ شده و سوپرناتانت در کرايو  1-0در دمای 
نـراد   سـانتی درجـه   81ويال ريخته شده و در دمای منفـی  

 فريز شدند. 
 Real-timeبرای کنترل مثبت واکـنش   mtDNA در ابتدا    

PCR  ــد. و رســم ــه نردي اســتخرا   منحنــی اســتاندارد تهی
mtDNA    با اسـتفاده از کیـتqiamp blood DNA mini kit  

 صورت نرفت.  )کیاژن ـ آلمان( 
به صورت لیـوفیلیزه و هـر کـدام از    )پرايمرها( آغازنرها    
بـه   TAE (Tris-acetate-EDTA)ها با اسـتفاده از محلـول   آن

دقیقه ورتكس فیـوژ   0تا  1ده شد و یرسان μM 511 غلظت
دست آمد. بـرای هـر چنـد بـار     ه نرديد و محلول استو  ب

 ،استو  با استفاده از آب مقطر اسـتريم  آغازنرهایاستفاده 
سـ س بـرای    .رسانده شدند µM  51اتوکلاو شده به غلظت 

NADH) ND6 ی  ـه اختصاصـــ( ک4 واحد زير دهیدروژناز 
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 PCRاستفاده در واکنش : لیست آغازگرهای مورد 2جدول 

 

 GCمحتوای  اندازه ('3              '5)توالی آغازگر عنوان

(%) 

دمای ذوب 

Tm ˚C 

ND6 
F.primer CCA TCG CTG TAG TAT CC AA 

511 
01 1/41 

R.primer TCG GGT GTG TTA TTA TTC TGA 08 1/41 

B2M 
F.primer TGT TCC TGC TGG GTA GCT CT 

581 
11 41 

R.primer CCT CCA TGA TGC TGC TTA CA 11 18 

 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 

 ND6ذوب  یدما یمنحن: 2شکل 
 
 

 : مقادیر مورد نیاز برای واکنش0جدول 
 

 (μL)حجم مورد نیاز  ماده

Qpcr green master mix with low 

ROX(2X) 
1 

Primer forward (10µM) 1/1 

Primer reverse(10µM) 1/1 

PCR-grade water 5 

DNA 0 

     

mtDNA ــی ــدم ــد  ،باش ــق ج ــا  RT PCR ،0، 1ول اطب ب
 هـای  هـای تكثیـر و منحنـی   سايبرنري  انجام شد و منحنی

)جداول (5نرديدند)شكمآغازنر تجزيه و تحلیم ذوب اي  
 (.  0و  1
و ND6 بـرای ژن هـد      Real time PCRجهت انجـام      

( انتخـاب شـده   Beta-2-Microglobulin) B2Mرفرانس ژن 
 ،مســترمیكس)بیوســاينس(  Jena طبــق دســتورالعمم کیــت

 .و آب مقطر بر روی يخ به میكروتیوب اضافه شـد آغازنر 
قابــم ذکــر اســت کــه پــیش از اســتفاده از مســترمیكس و  

 ش،  ـپس از اضافه شدن هر کدام از اجزای واکن وآغازنرها 
 نرديد. میكروتیوب ورتكس فیوژ می
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 Real-time PCR: برنامه دمایی و زمانی 1جدول 
 

 زمان )ثانیه(
 دما 
 گراد( )درجه سانتی

 

511 11 Initial denaturation 

51 11 Denaturation 
01 41 Annealing and 

elongation 
 

 B2Mو  ND6هـای  منحنی استاندارد بـرای ژن  برای تهیه    
هـای سـريالی   رقـت  پس از تهیـه آغازنرها يی آو تعیی  کار

ــولات ژن  ــرای محص ــایب ــر   ND6 و  B2Mه ــرای ه ، ب
به صورت داپلیكیت انجام نرديد و    Real-time PCRرقت،

 ( نیـز نذاشـته شـد.   NTCبرای هر ران کاری کنتـرل منفـی)  
بـه   Rotor-gene فـزار  ا نـرم  س س منحنی استاندارد توسـط 

 آغـازنر يی هـر  آصورت خودکار رسم نرديد و میزان کـار 
اسـتخرا  شـده در    DNAهـای  بـرای نمونـه   محاسبه شـد. 
ــای  ــه 01و  1، 1روزه ــورد و  کیس ــای م ــق  ه ــرل طب کنت

هــای ذکـر شــده بـرای ژن هــد  و رفــرانس   دسـتورالعمم 
به صورت داپلیكت انجام شد. پس از   Real-time PCRژن،

ــر  ــی و  mtDNAتكثی ــرل داخل ــمو ژن کنت ــه و تحلی  تجزي
اختصاصیت توسـط منحنـی ذوب و بررسـی عـدم وجـود      

، طبـق منحنـی    NTCآلودنی بـا توجـه بـه منحنـی تكثیـر      
 بـه صـورت   mtDNAهـای  عداد ک ـی ت ،استاندارد و فرمول

 کمی مطلق محاسبه نرديد. 

  ها يافته
هـای   نتاي  نشان داد که میـان ی  همونلـوبی  در کیسـه       

بـود.   لیتـر  دسـی  نـرم در  4/51 ± 0/0 خون مـورد بررسـی  
 در هـزار  11/501 ± 41/11 هـا نیـز   میان ی  پلاکـت در آن 

چنــی  میــان ی  شــمارش  و هــم متــر مكعــب خــون یلــیم
 تـر یكرولیدر هر م ونیلیم 11/4 ± 50/1 های قرمز نیز نلبول
هـای سـفید در    و در نهايت میان ی  شـمارش نلبـول   خون

 ـ 18/0 ± 0/1 نیـز  یخون مـورد بررس ـ های  تمامی کیسه ه ب
 ـه ب از خون تریكرولیهر م یازا اط ـررسی ارتب ــدست آمد. ب
 نلبول قرمز متـراکم ای ــه در نروه mtDNA  ـزان سطـمی

و  01و  1 در روزهای صـفر،  وو نلبول قرمز کم لكوسیت 
)ک ـی   آزاد اليتوکندریم DNA تعداد نسخهمقايسه میان ی  

و نلبـول   نلبول قرمـز متـراکم  ( در دو نروه mtDNAنامبر 
قرمز کم لكوسیت انجام شد. نتـاي  نشـان داد کـه میـان ی      

هـای نلبـول    وردهآدر روز صـفر در فـر   mtDNAک ی نامبر 
ورده آبود در حـالی کـه در فـر    111/1 ± 80/1 متراکمقرمز 
 111/1 ± 10/5 هـای قرمـز کـاهش لكوسـیت يافتـه      نلبول

در روز پــنجم در  ND6میــزان تیییــرات  .مشــاهده نرديــد
بـود در   481/5 ± 10/1 های نلبـول قرمـز متـراکم    وردهآفر

هـای قرمـز کـاهش لكوسـیت      ورده نلبـول آحالی که در فر
در  ND6چنی  میزان تیییرات   هم بود. 101/1 ± 08/5 يافته
 ± 41/1 هـای قرمـز متـراکم    های نلبول وردهآدر فر 01 روز
 قرمـز ایـه ورده نلبولآرـف ه درــی کــبود در حال 144/5
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( در Bگلبول قرمز متراکم،  وردهآ( در فرA. کم لکوسیتقرمز  یها گلبول قرمز متراکم و گلبول یها وردهآدر فر ND6 راتییتغ نیانگیم :0 شکل

 کم لکوسیتورده گلبول قرمز آفر

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 کم لکوسیتورده گلبول قرمز آ( فرBمتراکم و  ده گلبول قرمزروآ( در فرHb .Aبا میزان  ND6 ارتباط میزان تغییرات :1شکل

 
بــود. در نهايــت  11411/1 ± 1104/1 لكوســیت يافتــه کــم

ها نشان داد که ارتبـاط معنـاداری بـی      دادهتجزيه و تحلیم 
های نلبول قرمز متراکم در  وردهآدر فر ND6میزان تیییرات 

 ســازی وجــود از زمــان ذخیــره 01روزهــای صــفر، پــن  و 
اي  در حالی بود که ارتبـاط معنـاداری بـی  میـزان      نداشت
لكوسـیت   کـم های نلبول قرمـز   وردهآدر فر ND6تیییرات 

نتاي  نشان داد (. 1()شكم >p 1115/1)يافته مشاهده نرديد
ورده آدر هـر دو فـر   Hbبـا میـزان    ND6که میزان تیییرات 

های قرمز کم لكوسیت ارتبـاط داشـت    نلبول قرمز و نلبول

میـزان تیییـرات    ،بیشتر بـود  Hbبه طوری که هر چه میزان 
ND6  نیز افزايش پیدا کرده بود. با اي  حال ارتباط معناداری
   (.0ماری وجود نداشت )شكمآها از نظر  نآ بی 
با میزان پلاکت در هر دو  ND6چنی  میزان تیییرات   هم    
لكوسیت کم های قرمز  و نلبول متراکم ورده نلبول قرمزآفر

يافته ارتباط داشت به طوری که هر چه میزان پلاکت بیشتر 
نیز افزايش پیدا کرده بود. بـا ايـ     ND6 تیییرات بود میزان
ماری وجود نداشت آها از نظر  نآمعناداری بی   حال ارتباط

 و تعداد  ND6ارتباط مستقیمی بی  میزان تیییرات  (.0)شكم
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 کم لکوسیت  گلبول قرمز وردهآ( فرBورده گلبول قرمز متراکم و آ( در فرAبا میزان پلاکت. ND6  ارتباط میزان تغییرات :0 شکل

 
WBC هـای   های نلبول قرمـز متـراکم و نلبـول    در فرآورده

هـا   قرمز کم لكوسیت وجود داشت ولی اي  ارتباط بـی  آن 
  از نظر آماری معنادار نبود. 

 
 بحث
های خونی يكی از فاکتورهای اصلی در درمـان   وردهآفر    

بیماری سیكم سم، تالاسـمی   ها از جمله بسیاری از بیماری
ــاری ــی  و بســیاری از بیم ــر م ــای دي  ــتفاده از  ه باشــد. اس

های خون برای درمان بیمـاران نتـاي  قابـم قبـولی      وردهآفر
داشته و در بسیاری از شرايط باعث بهبود وضـعیت بـالینی   

. اي  در حالی است کـه اسـتفاده از ايـ     (54)نردد می ها نآ
تواند دارای يک سـری عـوارن    ها در شرايطی می وردهآفر

نشـان داده   هـا  هخا  برای بیماران باشد. بر اسـاس مطالع ـ 
هـای خـونی بـی  دهنـده و      وردهآکه عدم سازناری فر شده

های ناشـی از تزريـق    تواند باعث بروز واکنش نیرندنان می
ــدنان خــون نــردد  ــروز (51)خــون در نیرن ــر ب . عــلاوه ب

های  وردهآسازی فر خیرههای ناشی از تزريق خون، ذ واکنش
های ناشی از تزريق خون  تواند در بروز واکنش خون نیز می

انــد کــه  نشــان داده هــا هثر باشــد. بــدي  منظــور مطالعــؤمــ
هـای   بر روی سلولتواند  های خون می وردهآسازی فر ذخیره

خونی و هم چنی  سیسـتم ايمنـی و سیسـتم فیزيولـوژيكی     

از فاکتورهـايی کـه در   يكی نیرندنان خون تأثیرنذار باشد. 
هـای   های خون از جمله کیسه وردهآسازی در فر طول ذخیره

 mtDNA ،رددـن ـ نلبول قرمز متـراکم و پلاکـت تولیـد مـی    
توانـد   می mtDNA هـد کـان نشان داده اـه هد. مطالعــباش می

سیب يـا  آ های پاتوژن مرتبط با لكولوبه عنوان يک فاکتور م
DAMP  یباشــد و باعــث تحريــک سیســتم ايمنــی و القــا 
. از طرفی نشان داده شده کـه  (58)های التهابی نردد واکنش

بــه بیمــاران  mtDNAهــای خــون حــاوی  وردهآتزريــق فــر
ها تاثیرنذار باشد و باعث  نآتواند بر روی سیستم ايمنی  می

 یهـا  هدد. تاکنون مطالعها نر نآتر شدن شرايط بالینی  وخیم
در  mtDNAبســیار کمــی در ارتبــاط بــا میــزان ک ــی نــامبر 

های خون نلبول قرمز متراکم انجام شده اسـت. بـا    وردهآفر
مده دارای نتاي  ضد و نقیضی آاي  حال اطلاعات به دست 

بـا میـزان ک ـی نـامبر     نیری کلی در ارتباط  و نتیجهباشد  می
mtDNA های وردهآدر فر  (نلبول قرمز متـراکمpacked cell) 

اند. ما در اي  مطالعه به ارزيابی میزان ک ی نـامبر   ارايه نكرده
mtDNA هـای   و نلبـول  متراکمهای نلبول قرمز  ردهوآدر فر

سـازی   ن با مدت زمان ذخیـره آقرمز کم لكوسیت و ارتباط 
 ها پرداختیم.  وردهآفر
 از شـده  تهیه متراکم قرمز نلبول واحد 51 تعداد روی بر    

 از لكوســیت کــم قرمــز نلبــولعــدد  51 و کامــم خـون 
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هد  از مطالعه، ارزيـابی   .تحقیق انجام نرديد اهداکنندنان
هـای خـون در روزهـای     وردهآدر ايـ  فـر    mtDNAمیزان 

ها بـود. قبـم از    نآسازی  روز پس از ذخیره 01صفر، پن  و 
هـای   انـدکس برخـی از  ،  mtDNAنیری ک ـی نـامبر    اندازه

هـای خـون مـورد     در کیسـه  های قرمز شمارش کامم نلبول
باشد. بر اي  اسـاس   ارزيابی قرار نرفت که به شرح زير می

 هـای خـون   نتاي  نشان داد که میان ی  همونلوبی  در کیسه
 41/11نیـز  میان ی  پلاکت و  لیتر دسی نرم در 4/51 ± 0/0
چنـی    بـود. هـم   متر مكعب خـون  یلیم در هزار 11/501 ±

 ونی ـلیم 11/4 ± 50/1 های قرمز نیز میان ی  شمارش نلبول
بود. و در نهايـت میـان ی  شـمارش    خون  تریكرولیدر هر م
هر  یه ازاب 18/0 ± 0/1 های سفید در کیسه خون نیز نلبول

ــریكرولیم ــامبر   از خــون ت ــی ن ــزان ک  ــود. می در  mtDNAب
هـای   وردهآدر مقايسـه بـا فـر    متـراکم ورده نلبول قرمـز  آفر

ــای   ــم لكوســیت در روزه ــز ک ــول قرم روز از  01و  1نلب
هـا   نآها بیشتر بود که اي  اختلا  بی   وردهآسازی فر ذخیره
 (. >11/1p)ماری هم معنادار بودآاز نظر 
و همكاران انجـام نرفـت. در ايـ      لیای توسط  مطالعه    

های نلبول  وردهآدر فر mtDNAمطالعه هد  بررسی میزان 
کـه در   mtDNAقرمز، پلاکت و پلاسمای تازه منجمد بـود.  

،  COX1اي  مطالعه مورد بررسی قـرار نرفتـه بـود شـامم     
ND1  وND6      بود. نشـان داده شـد کـه میـزانmtDNA  در
های پلاسـمايی و   وردهآ، فرنلبول قرمز متراکم های وردهآفر

های قرمز کم لكوسیت افزايش يافته بود در حالی که  نلبول
های پلاسـمايی وجـود    وردهآدر فر mtDNAبیشتري  میزان 

های بیشتر نشان داده شد که افـزايش   داشت. پس از بررسی
تواند همراه با بروز  های خون می وردهآدر فر mtDNA میزان

سیب ريوی مـرتبط بـا تزريـق خـون در بیمـاران      آعوارن 
که افـزايش میـزان    نیری کردند ها نتیجه نهايت آنباشد. در 
mtDNA هـای   سـیب آهای خون همراه با بـروز   وردهآدر فر

 .(51)ريوی حاد مرتبط با تزريق خون در بیماران است
ای به منظور ارزيابی میـزان   و همكاران مطالعهسیمونس     

DAMP (mtDNAدر فر )هـای   های خون شامم نلبول ردهآو
هـای پلاکتـی انجـام     وردهآفر و قرمز، پلاسمای تازه منجمد

  mtDNAها نتاي  نشان داد کـه میـزان    دادند. پس از ارزيابی
هـای پلاکتـی و پلاسـمايی در مقايسـه بـا سـاير        ودهآدر فر

زايش که اف ندنشان دادها  آن چنی  ها بیشتر بود. هم وردهآفر
هـای   وردهآدر طول دوران ن هـداری در فـر   mtDNAمیزان 

خون همراه با افزايش میزان بروز سندروم زجـر تنفسـی در   
کـه   کردنـد نیـری   بیماران بود. از اي  رو ايـ  طـور نتیجـه   

هــای خــون در طــول  وردهآدر فــر mtDNAافـزايش میــزان  
بـروز عـوارن در   خطـر  توانـد همـراه بـا     سازی می ذخیره
هـای مناسـب در    باشد که نیازمند اتخـاذ اسـتراتژی  بیماران 

هــای خــون  ردهآوطــول درمــان بیمــاران بــا اســتفاده از فــر
ور و همكاران به منظ شی ای که توسط . مطالعه(11)باشد می

های قرمز کامم فیلتر شـده   در نلبول mtDNAمقايسه میزان 
 ،های قرمز متراکم فیلتر شده انجام نرفـت  ورده نلبولآو فر

های خون تازه  وردهآدر فر mtDNAنشان داده شد که میزان 
های خـون ذخیـره شـده بیشـتر بـود.       وردهآدر مقايسه با فر

در  mtDNAعــلاوه بــر ايــ  مشــخص نرديــد کــه میــزان  
هـای نلبـول    وردهآهای خون کامم در مقايسه با فـر  ردهآوفر

مـاری  آ هـا از نظـر   قرمز متراکم بیشتر بود که ايـ  اخـتلا   
هـای   تاثیر روش شی معنادار بود. به عبارت دي ر در مطالعه

نیـز   mtDNAهای خون بر روی میـزان   وردهآماده کردن فرآ
ــزان      ــه می ــان داد ک ــاي  نش ــد. نت ــی ش در  mtDNAبررس

ورده با اسـتفاده  آهايی که خون کامم قبم از تهیه فر وردهآفر
قرمـز   هـای  نلبـول  مده بود در مقايسه بـا آاز فیلتر به دست 

که بـا اسـتفاده از فیلتراسـیون تهیـه نرديـده بودنـد        متراکم
 بود. . اي  مطالعه همسو با تحقیق ما(15)بیشتر بود

و همكــاران بــه منظــور  وربــاک مطالعــه دي ــری توســط    
در  mtDNAهـای خـار  سـلولی و     ارزيابی میزان وزيكـول 

ــر ــه از    وردهآف ــ  مطالع ــت. در اي ــام نرف ــون انج ــای خ ه
هـای   وردهآهای نلبول قرمز متراکم، خون کامم، فـر  وردهآفر
لكوسـیت  کـم  هـای نلبـول قرمـز     وردهآفر و فرزيس شدهآ

ــد. ــاي  نشــان  اســتفاده نردي ــزان داد نت در  mtDNAکــه می
های نلبول قرمز  وردهآو فر نلبول قرمز متراکم های ردهآوفر
سـازی   لكوسیت با افـزايش میـزان مـدت زمـان ذخیـره      کم

افزايش يافتـه بـود. بـر ايـ  اسـاس مشـخص شـد میـزان         
mtDNA سـازی   روز ذخیره 01هايی که به مدت  ردهآودر فر

روز از زمـان   1هـايی کـه    وردهآشده بودند در مقايسه با فـر 
بیشتر بود کـه ايـ  اخـتلا  از     ،ها نذشته بود نآ ن هداری

عـلاوه بـر ايـ  بـا     (. p<()51 11/1)ماری معنادار بـود آنظر 
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هـای خـار     وزيكول ،ها وردهآدر فر mtDNAافزايش میزان 
های خـون بـا افـزايش مـدت زمـان       وردهآسلولی نیز در فر

های خون افزايش يافته بـود. نتـاي     وردهآسازی در فر ذخیره
و  یئياسـو  بـود. همسـو  اي  مطالعه با نتاي  مطالعه حاضـر  

در  mtDNAای بـه منظـور ارزيـابی میـزان      همكاران مطالعه
هـای قرمــز متــراکم،   هــای خـون از جملــه نلبــول  ردهآوفـر 

هـای قرمـز کـم     ها، پلاسمای تازه منجمـد و نلبـول   پلاکت
تجزيـه و تحلیـم   رزيـابی و  لكوسیت انجام دادند. پـس از ا 

هـای   وردهآدر فـر  mtDNAها نتاي  نشان داد که میـزان   داده
ها بیشتر بود.  وردهآنلبول قرمز متراکم در مقايسه با ساير فر

در  mtDNAنشـان داده شـد کـه افـزايش میـزان       هم چنی 
هــای  بــروز واکــنشخطــر  هــا همــراه بــا افــزايش وردهآفــر

بـه  بـود  غیرهمولیتیک مرتبط با تزريق خـون در نیرنـدنان   
بـه  هـا بیشـتر    وردهآدر فـر  mtDNAطوری که هر چه میزان 

بروز عوارن در نیرنـدنان نیـز افـزايش    خطر  ،دست آمد
 .  (11)يافت
در مطالعه حاضر نتاي  نشان داد که ارتباط مستقیمی بی      

 پكدسـم  های وردهآدر فر mtDNAو ک ی نامبر  WBCمیزان 
های نلبول قرمز کم لكوسیت وجود داشـت. هـر    وردهآو فر

میزان ک ی  بودهای خون بیشتر  ردهآودر فر WBCچه میزان 
 ای توســط نیــز افـزايش يافتــه بـود. مطالعــه   mtDNAنـامبر  

ــزان   تیكســترا ــاط می ــابی ارتب ــه منظــور ارزي و همكــاران ب
 های پلاکتـی  ردهآودر فر mtDNAهای سفید با میزان  نلبول

هـای پلاسـمای غنـی از پلاکـت و روش      تهیه شده با روش
در  mtDNAنتاي  نشان داد کـه میـزان    .شدکوت انجام  بافی

هـای دي ـر    های کم لكوسیت در مقايسه با فرآورده فرآورده
قطعــات آن در  هــای ســفید و نلبــولکمتــر بــود و میــزان 

کـوت در مقايسـه بـا     بـافی روش های تهیه شده بـا   وردهآفر
از پلاکـت   یغن ـ یروش پلاسـما  هماننـد  دي ـر های  روش
 و همكاران بـر  فوچز. مطالعه دي ری توسط (10)بود بیشتر

 آوری شـده بـود،   هـا جمـ    های خون که از س  سهروی کی
در طـول   NET ینشـان رها ها نشان دادند  آن انجام نرفت.

 کم   رـغی ایـه کیسه در و تـافي شيافزا RBC یساز رهیذخ

 .  (10)بود کم لكوسیت یاز واحدها شتریب لكوسیت
هـای   وردهآدر مطالعه حاضر نتاي  نشـان داد کـه در فـر       

ــراکم  ــز متـ ــول قرمـ ــداد ،نلبـ ــدريال  تعـ ــخه میتوکنـ نسـ
ــزان   DNA( Mitochondrial copy number)آزاد ــا میـ بـ

اي  در حـالی   ،ورده رابطه مستقیمی داشتآها در فر پلاکت
بـا میـزان    mtDNAبود که مشخص نرديد میزان ک ی نامبر 

ارتبـاط  لكوسـیت   کمهای نلبول قرمز  وردهآها در فر پلاکت
داشت. به عبارت دي ر نشان داده شـد کـه هـر چـه میـزان      

 mtDNAمیزان ک ی نامبر  ،ها بیشتر باشد وردهآپلاکت در فر
ای کـه توسـط    لعـه يابد. در مطا ها نیز افزايش می وردهآدر فر

نشــان داده شــد کــه  ،و همكــاران انجــام نرفــتکوننــاس 
ها همراه با افـزايش میـزان    وردهآافزايش میزان پلاکت در فر

mtDNA  .دي ر نشان داده شد کـه بـا افـزايش    از طر  بود
میــزان  ،هــای پلاکتــی وردهآســازی فــر مــدت زمــان ذخیــره

mtDNA  (11)يابد ها افزايش می نآدر  . 
 

 گيري نتيجه
 نلبول قرمز   یها وردهآآزاد در فر mtDNA تعداد نسخه     

  یب ـ یمیارتبـاط مسـتق   و بود تیلكوس کم از شتریب متراکم
. دي ـمشـاهده نرد  آزاد mtDNAنسخه  و تعداد WBC زانیم

 زین mtDNA راتییتی زانیم ،بود شتریپلاکت ب زانیهر چه م
 (.>p 1115/1)کرده بود دایپ شيافزا
 

    تشكر و قدرداني
 دوره دانشـــجويی پايــان نامــه  حاصــم مقالــه ايــ     

 تحقیقـات  مــــرکز  خونشناســی  رشتـه ارشـد کارشناسـی
 انتقــــال  طـــب پژوهشـــی و آموزشـــی عالـی مؤسسه
 IR.TMI.REC.1398.024اخــلاق  کـــــد بـــــا خـــــون

 و آموزشـی  مؤسسـه  بودجه اي  مطالعـه توسـط   .باشـد مـی
 فـرآورده  تهیـه  و نرديـده  خون تأمی  انتقال طب پژوهشی
 عملـــی مراحـــم همــه و ســازمان نــوآوری بخــش توســط
 انجـام  خـون  ســازمان انتقـال   تحقیقـات مرکـز در پـروژه
 .  است شده
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Abstract 
Background and Objectives 

The mitochondrial DNA in blood products can cause physiological changes in cells and patient 

complications. This study aims to evaluate the effect of storage time on the copy number of 

free mitochondrial DNA in products of RBCs and leukoreduced red blood cells. 

 

Materials and Methods 

In a cross-sectional descriptive study, 15 units of RBCs and 15 units of leukoreduced red blood 

cells were evaluated. After determining the hematological parameters and the average blood 

cell count in each bag, the free mitochondrial DNA copy number was evaluated using the RT-

PCR method. The mitochondrial DNA copy number was measured in blood products on days 

0, 5 and 35. After data collection, Shapiro and Mann-Whitney tests were performed and the 

analysis was done using REST 2009 software. 

 

Results 

The average hemoglobin level in the blood bags was 17.6 ± 4.3 gr/dL. The mean platelet count 

in packed RBC bags was 132.02 ± 50.601000/mm
3
 of blood. The mean number of red blood 

cells was 6.07 ± 0.14 million per microliter of blood and the mean WBC count in the blood 

bags was 4.98 ± 2.3 per microliter. The number of free mitochondrial DNA copies in the 

packed RBC product was higher compared to the leukocyte-less RBC products on days 5 and 

35.  

 

Conclusions   

The free mitochondrial DNA copy number in RBCs bags was higher than leukoreduced RBCs,  

and a direct relationship between the amount of WBC and the number of free mtDNA copy 

number was observed. 

 

Key words: RBCs, Mitochondrial, Genes 
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