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 4/3/99تاریخ پذیرش:                                                                                                     15/11/98تاریخ دریافت: 

 چکیده

مطالعه حاضر با هدف بررسی اثر شلاتوری  باشد. علت انتقال مکرر خون در این بیماران میتجمع آهن به  یکی از عوارض بیماری بتاتالاسمی، سابقه و هدف:

 های خونی در بیماران مبتلا به تالاسمی ماژور انجام شد. لیپوییک اسید بر سطح سرمی آهن و شاخص آلفا

هفته  8( و دارونما تقسیم شدند و به مدت mg/d600یک اسید )لیپوی به دو گروه دریافت کننده آلفا بیمار مبتلا به تالاسمی ماژور 22 ها:مواد و روش

کردند این بار دارونما و افرادی که  هفته ای، به افرادی که قبلا مکمل مصرف می 3( washoutمکمل یا دارونما را مصرف نمودند؛ بعد از یک دورۀ شستشوی )

های  شاخص و  (TIBC)سطح سرمی آهن، ظرفیت اتصالی کل آهنهای مطالعه، تغییرات هفته دیگر داده شد. در انت 8کردند مکمل به مدت  دارونما مصرف می

 بین دو نوع مداخله مقایسه شد.خونی در 

های خونی، سطح سرمی آهن  (. تغییرات شاخص<05/0pپیدا نکرد ) های خونی در زمان مصرف مکمل تغییری و شاخص TIBC سطح سرمی آهن، :هايافته

داری افزایش  های سفید در دوره مصرف دارونما در مردان بطور معنی (. تعدادگلبول<05/0pداری نداشت ) مداخله نیز تفاوت معنی در بین دو نوع TIBC و

 (.=02/0pداری داشت )برای هر دو  ( و متوسط هموگلوبین گلبولی در دورۀ دارونما در کل افراد و در مردان کاهش معنی=04/0p) یافت

های خونی  و شاخص TIBC داری بر سطح سرمی آهن، العه مکمل آلفا لیپوییک اسید در بیماران مبتلا به تالاسمی ماژور اثرات معنیدر این مط گیري: نتیجه

 باشد. نداشت. انجام مطالعات دیگر با تعداد بیماران بیشتر و زمان مداخله طولانی تر ضروری می

  تالاسمی، اضافه بار آهن، اسید تیوکتیک، کارآزمایی متقاطع -بتا واژگان كلیدي:

  مقدمه 

هاای ژنتیکای در    بتاتالاسمی یکی از شاایع تارین بیمااری   

. این بیماری به دلیل فقدان یاا اخاتلال در   (1)باشد  جهان می

. بیمااری بار حسا     (2)شود  سنتز زنجیره بتاگلوبین ایجاد می

شدت علائم به سه نوع بتا تالاسمی میناور، اینترمادیا و مااژور    

شود. بتاتالاسمی ماژور شکل شدید این بیماری بوده  قسیم میت

که با کم خونی شدید، هپاتواسپلنومگالی، تأخیر رشد، یرقاان و  

های ابتدایی زنادگی هماراه باوده و     تغییرات استخوانی در سال

بیماران مبتلا جهت ادامه حیات نیازمند دریافات مکارر خاون    

های طبیعی جهات حاذف آهان     . فقدان مکانیسم(3)باشند  می

وم خون، منجر به تجماع آهان   اضافی ناشی از ترانسفیوژن مدا

هاای   شاود. علای رغام درماان     های بدن می ها و بافت در ارگان

گسترده با شلاتورهای آهن، افزایش بار آهن و هموسایدروز در  

هاا و   . تجمع آهن در بافت(4)این بیماران اجتناب ناپذیر است 

هاای آزاد اکسای،ن،    ها منجر به افازایش تولیاد رادیکاال    ارگان

هاای بیولاوژیکی    هاا و مااکرو مولکاول    آسی  اکسیداتیو سلول

(. مطالعات 2، 5، 6شود ) ها می ها و لیپید ، پروتئینDNAمانند 
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اخیر استفاده از یک شلاتور خوراکی طبیعی درکناار داروهاای   

 .(7) کنند شلاته کننده رایج را پیشنهاد می

( تنهااا Alpha lipoic acid) ALAآلفااا لیپوئیااک اسااید  

اکسایدان محلاول در آب و بربای اسات کاه باه عناوان         آنتی

کند. این  های میتوکندریایی عمل می کوفاکتور تعدادی از آنزیم

هاا باه    هاا و بافات   آنتی اکسیدان پس از جذب به داخل سالول 

 DHLAشکل احیاای خاود یعنای دی هیادرولیپوئیک اساید      

(Dihydrolipoic Acidتبدیل می )  شود. تحقیقات جاری نشان

دهد که آلفا لیپوئیک اسید یک درمان کمکی در بسیاری از  می

هاای   های قلبی عروقای، آسای    ها مانند دیابت، بیماری بیماری

(. 8، 9باشاد )  هاای اتوایمیاون و سارطان مای     عصبی، بیمااری 

مطالعات اثرات مفیاد ایان آنتای اکسایدان در کااهش ساطح       

لیپیدهای سارم، فاکتورهاای التهاابی و اساترس اکسایداتیو را      

(. آلفا لیپوئیک اسید علاوه برنقش آنتی 10، 11نشان داده اند )

اتای همواون   اکسیدانی خود دارای خاصیت شلاتوری برای فلز

  in vivoو   in vitroآهن، مس، منگنز و روی در هر دو شرایط 

 .(12)باشد  می

DHLA   عماادتا بااهFe
Feو +3

. (13)شااود  متصاال ماای  +2

DHLA       به وسیله شلاته کاردن آهان و ماس و باه دنباال آن

های آزاد در مغز،  کاهش فرایندهای اکسیداتیو ناشی از رادیکال

هاای ناشای از بیمااری     اثرات مثبتای در جلاوگیری از آسای    

هاای   ن مغز در رت. در یک مطالعه سطوح آه(14)د آلزایمر دار

( در مقایساه باا گاروه    Lipoic Acid) LAپیر تغذیاه شاده باا    

هاای جاوانتر    کنترل کمتر و مشابه با سطوح آهان در مغاز رت  

در رت هایی که بطور تجربی دبار  LAبود. همونین درمان با 

دار ساطوح   اضافه بار آهن شده بودند منجار باه کااهش معنای    

 TIBC (Total Ironسرمی آهن و ظرفیت کال اتصاالی آهان    

Binding Capacity در یک مطالعه (15)( شد .in vivo   که بار

های اپیتلیال عدسی بشم انجاام شاد مکمال آلفاا      روی سلول

لیپوییک اسید غلظت آهن آزاد و جذب آهان از ترانسافرین را    

یماران مبتلا به فشار خون مکمل یاری با . در ب(16) کاهش داد

دار  میلی گرم آلفا لیپوییک اسید منجر باه کااهش معنای    600

 .(17)سطح سرمی آهن در مقایسه با گروه کنترل شد 

با توجه به اثرات مخرب تجمع آهان در ایجااد فراینادهای    

اکسیداتیو در بدن و نیز با در نظار گارفتن عملکردهاای مفیاد     

مکمل یاری با آن باه   رسد ، به نظر میALAسلولی و مولکولی 

تواند در کاهش اضافه بار آهان در   عنوان یک درمان کمکی می

بیماران تالاسمی مفید باشد. طبا  داناش کناونی ماا تااکنون      

در بیماران مبتلا  ALAهیچ مطالعه ای به بررسی اثر شلاتوری 

به بتا تالاسمی ماژور نپرداخته است. از این رو هدف از مطالعاه  

هاای مارتبط    بر شاخص ALAمکمل یاری با حاضر بررسی اثر 

با اضافه باار آهان در بیمااران مباتلا باه بتاا تالاسامی مااژور         

 باشد. می

  هامواد و روش 
این مطالعه یک کارآزمایی بالینی متقاطع دو سوکور بود  

به طول انجامید.  1397تا اردیبهشت  1396که از مرداد 

بیماران مبتلا به بتاتالاسمی ماژور از بین مراجعه کنندگان به 

بخش تالاسمی بیمارستان محمد کرمانشاهی طب  معیارهای 

شخیص ورود به مطالعه و با تأیید پزشک، انتخاب شدند. ت

های  بیماری براساس تاریخوه، علائم بالینی و شاخص

هماتولوژیکی بیماران صورت گرفت. معیارهای ورود شامل سن 

های مینرالی یا ویتامینی از  سال، عدم مصرف مکمل 35تا  15

ماه گذشته، عدم ابتلا به  3جمله آلفا لیپوییک اسید در طول 

کلات گوارشی های قلبی، کبدی، کلیوی، سرطان و مش بیماری

های  بود. معیارهای خروج از مطالعه شامل ابتلا به بیماری

مزمن یا حاد، بارداری، شیردهی، مصرف دخانیات، تغییر دز 

داروها و شلاتورهای مصرفی، تبعیت از رژیم غذایی خاص، و 

عدم تبعیت از پروتکل مطالعه بود. جهت بررسی دارا بودن 

امه ای که در برگیرنده ی معیارهای ورود به مطالعه از پرسشن

اطلاعات دموگرافیک و سواب  پزشکی بود استفاده شد. برای 

تعیین حجم نمونه با استفاده از فرمول پیشنهادی برای 

به عنوان متغیر  TIBCمطالعات متقاطع و با در نظر گرفتن 

 Z 1-α/2 =1.96 ، Z( که با احتساب 17، 18اصلی استفاده شد )

1-β=0.85،Δ= 1.6    2.6 و  =S  نفر  11حجم نمونه مورد انتظار

 نفردر کل( برآورد شد. 22در هر گروه )

n= [(Z 1-α/2 + Z 1-β)
2
× S²] / 2(Δ) 

2  

پااس از تاییااد شاارایط ورود بااه مطالعااه، از تمااام افااراد    

نفار   85رضایتنامه ی کتبی آگاهانه اخاذ شاد. باه طاور کلای      

براسااس  داوطل  شرکت در مطالعه شدند که پس از غربالگری 

نفار وارد مطالعاه شادند     26ایتاا   معیارهای ورود به مطالعاه نه 

 (.  1شکل )

مطالعه به صورت دو سوکور انجام شد و محققین، پرسنل 

ها اطلاع نداشتند.  آزمایشگاه و شرکت کنندگان از نوع مکمل

نحوه تخصیص بیماران به افراد دریافت کنندۀ مکمل یا دارونما 

و ترتی   Random allocation softwareر با استفاده از نرم افزا

مصرف مکمل و دارونما بطور تصادفی و با پرتاب سکه انجام 

های آلفا  شد. در ابتدای مطالعه به نیمی از افراد کپسول

میلی گرم( و به نیمه دیگر  ALA( )600لیپوئیک اسید )

دارونما )نشاسته ذرت( که از نظر ظاهری کاملا مشابه کپسول 
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ئیک اسید بود داده شد. بیماران مبتلا به تالاسمی به آلفا لیپو

دلیل مصرف داروهای متعدد در معرض عوارض ناخواسته 

دارویی هستند و از آنجا که این اولین مطالعه بر روی این 

میلی گرم بر اساس مطالعات قبلی در  600بیماران بود، لذا دز 

ارض ( و با در نظر گرفتن عو10، 14، 17ها ) سایر بیماری

هفته در  8احتمالی مکمل در نظر گرفته شد. طول هر دوره 

 Carry over نظر گرفته شد. و به منظور حذف اثر انتقالی )

effect( یک دوره شستشو )washout هفته بین دو  3( به مدت

دوره مداخله قرار داده شد. در دوره بعدی افرادی که قبلا 

ه شد. از بیماران کردند دارونما و بالعکس داد مکمل مصرف می

خواسته شد که علاوه بر داروی شلاتور خود، هر روز یک 

 30گرمی آلفا لیپوئیک اسید یا دارونما را  میلی 600کپسول 

 دقیقه قبل از صبحانه یا شام مصرف کنند.

های غذایی بیماران با ثبت غذایی سه روزه و  دریافت

فعالیت  فعالیت بدنی نیز با استفاده از پرسشنامه استاندارد

 IPAQ  (International Physical Activityبدنی

Questionnaire( )19 در ابتدای مطالعه و سپس به فاصله ی )

هفته یک بار تا پایان مطالعه ارزیابی شد. میزان تبعیت  4هر 

های مصرف نشده تعیین گردید.  افراد از طری  شمارش کپسول

تغییر در های غذایی به منظور اطمینان از عدم  از ثبت

دریافتهای غذایی افراد در طول مدت مطالعه استفاده شد. 

فاکتورهای خونی طی بهار مرحله یعنی در ابتدای مطالعه و 

اندازه گیری شد. از هر فرد  19و  11، 8های  در انتهای هفته

ساعت  10-12پنج میلی لیتر نمونه خون وریدی پس از 

 g 3000×یفوژ در ناشتایی گرفته شد. نمونه سرم پس از سانتر

  CBCهای خون دقیقه جدا شد. شمارش سلول 10به مدت 

(Complet Blood cell Countبا استفاده از دستگاه )Cell 

Counter   ساخت ژاپن مدل(Synmex KX-21N)  .انجام شد

Fe)و آهن سرم  (TIBC)میزان ظرفیت اتصالی کل آهن 
2+

با  (

کربنات و با روش استفاده از اسپکتروفتومتری رسوب منیزیوم 

(. این طرح توسط کمیته 20تعیین گردید ) (Ferene)فرن 

اخلاق دانشگاه علوم پزشکی کرمانشاه مصوب گردید و در 

با کد  (www.irct.ir)های بالینی ایران  سایت کارآزمایی

IRCT2017061714237N2 .به ثبت رسیده است 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 فرایند ورود افراد به مطالعه.  1شکل 

 نفر( 59خروج ) (85بررسی معیارهای ورود )

 نفر( 42نداشتن معیارهای ورود به مطالعه )

 (نفر 17دلایل دیگر )

 

 

 

 

 نفر وارد مطالعه شدند 26

 

 نفر( 26تصادفی سازی )

 

 نفر( 13دریافت مکمل )

 نفر: عدم تمایل به دریافت مکمل( 1عدم پیگیری )

 
 

 

 نفر( 13دریافت دارونما )

 نفر: مصرف آنتی اکسیدان( 1عدم پیگیری )
 

 نفر( 12دریافت مکمل )

 (نفر: دلایل شخصی 1عدم پیگیری )

 

 

 

 نفر( 12دریافت دارونما )

 نفر: دلایل شخصی( 1عدم پیگیری )
 

 

 

 

 

 روز  21( Washoutشستشو )دوره 

 

 نفر 22آنالیز نهایی: 
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 تجزیه وتحلیل داده ها

و  Nutritionist IVهای غذایی از نرم افزار  برای آنالیز ثبت

نسخه  SPSSهای آماری از نرم افزار  برای تجزیه و تحلیل داده

و  استفاده شد. برای بررسی توزیع نرمال متغیرهای تحقی  16

-K-S (Kolmogorovهای غذایی از آزمون  همونین داده

Smirnov Test استفاده شد. برای توصیف متغیرها از جداول )

های میانگین، میانه و انحراف معیار  توزیع فراوانی و شاخص

های غذایی بین زمان  استفاده شد. جهت مقایسه دریافت

ز آزمون ها ا مصرف مکمل و دارونما در صورت نرمال بودن داده

T ( زوجیParied-Sample T Test و در صورت نرمال نبودن )

 Wilcoxon Singedاز آزمون ناپارامتریک ویل کاکسون )

Ranks Test .جهت مقایسه مقادیر متغیرها در ( استفاده شد

ابتدای مطالعه بین زمان مصرف مکمل و دارونما، همونین 

ادیر متغیرها ها )مقایسه مق بررسی اثر مداخله در درون دوره

در ابتدا و انتهای مداخله در هر دوره( و مقایسه تغییرات 

 از آزمون مقادیر متغیرها بین دو دوره مکمل و دارونما 

T .زوجی استفاده شد 

برای مقایسه مقادیر متغیرها در انتهای مطالعه بین زمان 

 ANCOVA  (Analysis ofاز آزمون مکمل و دارونمامصرف 

Covariance .مقادیر ویتامین ( استفاده شدB6  و همونین

مقادیر اولیه هر متغیر به عنوان متغیر مخدوشگر در آزمون 

ANCOVA  تعدیل گردید. برای بررسی اثر زمان و گروه در

 Repeated Measures Analysis ofمطالعه از آزمون 

Variance ها  داری برای تمام آزمون استفاده شد. سطح معنی

 ر گرفته شد.در نظ 05/0کمتر از 

 هايافته 
های غذایی دارای  تمام متغیرهای مورد بررسی به جز داده

های پارامتریک جهت تجزیه و  توزیع نرمال بودند. لذا از آزمون

های ناپارامتریک جهت  تحلیل متغیرهای خونی و از آزمون

میانگین سن شرکت  های غذایی استفاده شد. بررسی داده

آنها مرد بودند. وزن و  6/63% و سال 82/23±3/5کنندگان 

کیلوگرم و  12/54±34/3نمایه تودۀ بدنی بیماران به ترتی  

29/2±2/21 (kg/m
2
نفر از بیماران از داروی  10باشد.  می (

 کردند. نفر از دفروسیروکس استفاده می 12و  دفروکسامین

های غذایی  های غذایی افراد را بر پایه ثبت دریافت 1جدول 

در بین دو گروه از  B6دهد. مقدار دریافت ویتامین  شان مین

داری داشت و افراد در زمان مصرف  لحاظ آماری تفاوت معنی

کمتری نسبت به زمان  B6 مکمل مقدار دریافت ویتامین 

داری از  ولی تفاوت معنی (p=016/0) مصرف دارونما داشتند

ها بین  ها و دیگر ریز مغذی نظر دریافت انرژی، درشت مغذی

(. مقایسه معادل متابولیکی )بر P>05/0دو دوره دیده نشد )

داری بین دو دوره نشان نداد  ( اختلاف معنیMET-h/dاساس 

و  58/31±75/1و در دورۀ مصرف مکمل و دارونما  به ترتی  

داری در وزن و نمایه توده  بود. تغییرات معنی 05/2±78/31

ها مشاهده نشد  دوره ها و در داخل بدنی افراد در بین دوره

)05/0<(p . 
 

 *دریافت انرژی و مواد مغذی بیماران مبتلا به تالاسمی ماژور در طول مطالعه.  1جدول 

 دریافت کنندگان  متغیر

 نفر( 22مکمل )

دریافت کنندگان دارونما 

 نفر( 22)

 مقدار*
P 

 6/0 0/1675±4/58 2/1690±3/62 )کالری(انرژی 

 4/9±4/225 2/8±7/234 290/0 (g)کربوهیدرات 

 2/3±4/69 6/4±4/68 819/0 (g) پروتئین 

 2/1±7/12 9/0±5/11 361/0  (g)فیبر غذایی

 9/3±5/59 2/4±6/53 167/0  (g)   بربی کل

 7/1±0/19 6/1±6/16 083/0 (g)اسیدهای برب اشباع 

 5/1±1/18 5/1±7/15 065/0 (g)اسیدهای برب با یک باند دوگانه 

 6/1±0/15 8/1±8/14 987/0 (g)اسیدهای برب با بند باند دوگانه 

 3/1±4/16 4/1±0/16 498/0 (mg)آهن 

 4/19±8/233 1/23±3/222 748/0 (µg)فولات 

 B6 (mg) 1/0±2/1 1/0±4/1 016/0ویتامین 

 B12 (µg) 5/0±6/3 3/0±1/3 113/0ویتامین 

 .شده است داده خطای استاندارد نشان ±مقادیر بصورت میانگین 
 Wilcoxon Singed Ranks Testداری بر اساس آزمون  سطح معنی*
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اثر مکمل آلفا لیپوئیک اسید را بر متغیرهای  2جدول

CBC سطح سرمی ،Fe  وTIBC  در افراد مورد مطالعه نشان

 WBC (Whiteشود میزان  طور که مشاهده می ماندهد. ه می

blood cell در زمان مصرف دارونما در زیرگروه مردان افزایش )

 MCH (Mean. میزان P)=04/0(داری یافته است  معنی

corpuscular hemoglobin در دورۀ مصرف دارونما، در کل )

 p = 02/0(داری داشت  افراد و در زیرگروه مردان کاهش معنی

 HGB. در ارتباط با دیگر متغیرها از جمله )هر دو برای

(Hemoglobin ،)RBC (Red blood cell ،)HCT 

(Hematocrit( ،)MCV (Mean corpuscular volume ،)

MCHC (Mean corpuscular hemoglobin concentration ،)

Fe
داری از مکمل یاری با آلفا لیپوییک  اثر معنی TIBCو  +2

، CBC. مقدار تغییرات پارامترهای P)>05/0 (اسید دیده نشد 

Feسطح سرمی 
در دو دورۀ مصرف مکمل و دارونما  TIBCو  +2

نشان داده شده است. مکمل آلفا لیپوییک اسید  3در جدول 

، CBCداری بر پارامترهای  در مقایسه با دارونما، اثر معنی

Feسطح سرمی
نداشت. بعد از تعدیل اثر دریافت  TIBCو  +2

و آهن سرم در دوره مصرف  HGB ،HCT، سطح B6ن ویتامی

دارونما نسبت به دورۀ مکمل کاهش یافت ولی از لحاظ آماری 

برای  P=06/0و  HGBبرای  P= 07/0به ترتی  (دار نبود  معنی

HCT  08/0و=P  برای آهن(. برای دیگر متغیرها نیز تفاوت

داری بین زمان مصرف مکمل و دارونما دیده نشد  معنی

)05/0<(P اثر زمان، تداخل زمان و گروه در این مطالعه .

داری از پارامترهای مذکور بر نتایج  بررسی شد و اثر معنی

 .P)>05/0(مطالعه دیده نشد 

  بحث 
این مطالعه جهت بررسی اثر مکمل یاری آلفا لیپوییک 

اسید بر سطح سرمی آهن، ظرفیت اتصالی کل آهن و 

پارامترهای خونی در بیماران مبتلا به بتاتالاسمی انجام شد. 

نتایج این مطالعه نشان داد که مکمل یاری با آلفا لیپوییک 

 اسید در مقایسه با دارونما منجر به کاهش بیشتری در سطح

دار  سرمی آهن شد هر بند این تفاوت از لحاظ آماری معنی

بعد از  TIBC. کاهش سطح آهن سرم و =P)08/0(نبود 

دار  دریافت مکمل آلفالیپوییک اسید نیز از لحاظ آماری معنی

داری بین زمان مصرف  اختلاف معنی HGBنبود. در رابطه با 

قدار مکمل و دارونما مشاهده نشد، اما در زیرگروه زنان م

HGB  در زمان مصرف مکمل افزایش و در زمان مصرف دارونما

کاهش یافت و اختلاف بین دو دوره از لحاظ آماری در حاشیه 

در هر دو دوره مداخله  HCTدرصد  =P).06/0(داری بود  معنی

)زمان مصرف دارونما و زمان مصرف مکمل( کاهش یافت، اما 

و  Mendesود. مقدار کاهش در زمان مصرف دارونما بیشتر ب

در مطالعه خود بر روی افراد مبتلا به فشار خون بالا  همکاران

( mg/d600نشان دادند که مکمل یاری با آلفا لیپوییک اسید )

هفته منجر به کاهش سطح آهن سرم و درصد  12به مدت 

. مشابه نتایج مطالعه ما آنها نیز (17)شود  اشباع ترانسفرین می

 ,RBC  MCV, MCHداری از آلفا لیپوییک اسید بر اثر معنی

MCHC,  .و پلاکت در مقایسه با دارونما مشاهده نکردند

کاهش سطح سرمی آهن و درصد اشباع ترانسفرین به دنبال 

تواند به دلیل خاصیت  دریافت مکمل آلفا لیپوییک اسید می

در واقع آلفا لیپوییک  .شلاته کندگی آلفا لیپوییک اسید باشد

ی غیر قابل جذب ها تواند با آهن تشکیل کمپلکس اسید می

. در این مطالعه (16)دهد و از جذب آهن جلوگیری کند 

نیز کاهش یافت.  TIBCهمراستا با کاهش سطح سرمی آهن، 

و همکاران در مطالعه خود بر  Ali YFیج این مطالعه مشابه نتا

روی رت هایی که به طور تجربی دبار اضافه بار آهن شده 

بودند نشان دادند که تجویز مکمل آلفا لیپوییک اسید علاوه بر 

نیز شد. TIBC کاهش سطح سرمی آهن منجر به کاهش 

 DHLAرا به اثر شلاتوری   TIBCمحققین این مطالعه کاهش 

اند که آن را برای  آهن متصل به ترانسفرین نسبت دادهبر 

ها غیرقابل دسترس کرده در نتیجه ظرفیت  استفاده سلول

. در (15) شود ترانسفرین توسط آهن شلاته شده محدود می

و  MCVو همکارانش نیز مقادیر  Zembron-Lacnyمطالعه 

MCH  تحت تأثیر مکمل یاری با آلفالیپوییک اسید در مردان

. در موش هایی که در (21)با فعالیت بدنی بالا قرار نگرفت 

معرض مقادیر بالای آرسنیک بودند مکمل یاری با آلفالیپوییک 

ی بر تغییرات هماتولوژیکی ناشی از اسید اثرات مطلوب

مسمومیت با آرسینیک داشت. در واقع مقادیر کاهش یافته 

ها و هموگلوبین و همونین مقدار افزایش یافته  اریتروسیت

MCV  در اثر مسمومیت با آرسینیک، بعد از مکمل یاری با

. در (22) آلفالیپوییک اسید به سطوح نسبتا  مطلوبی رسید

 مطالعه ای دیگر که بر روی افراد مبتلا به کم خونی داسی

شکل انجام گرفت مقادیر اریتروسیت ها، هموگلوبین و 

 وکریت تحت تأثیر مکمل یاری آلفالیپوییک اسیدهمات

(mg/d600) (10) قرار نگرفت .Camisole  و همکاران در

ساعت  24های بنیادی مزانشیم را به مدت  سلولمطالعه ای، 

در معرض فریک آمونیوم سیترات قرار دادند و نشان دادند که 

( منجر به کاهش تجمع µg/ml20تجویز آلفالیپوییک اسید )

 .(23)شود  آهن داخل سلولی تا مقادیر پایه می
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 در بیمارن مبتلا به تالاسمی ماژور مورد مطالعه TIBC و +CBC، Fe2اثر مکمل آلفا لیپوئیک اسید بر پارامترهای .  2جدول 

 

 متغیر

 کل شرکت کنندگان

 pمقدار  

 مرد

 pمقدار  

 زن

دریافت کنندگان  pمقدار  

نفر( 22مکمل )  

 دریافت کنندگان

نفر( 22دارونما )    

 دریافت کنندگان

نفر( 14مکمل )    

 دریافت کنندگان

 نفر( 14دارونما ) 

 دریافت کنندگان

 نفر( 8مکمل ) 

دریافت کنندگان 

نفر( 8دارونما )  

g/dl)μ( 2+Fe 

40/0 3/403±8/17 3/378±6/27 هفته صفر  8/35±1/382 3/21±6/388  87/0  8/45±5/371 3/31±7/428 13/0  

 5/376±6/16 5/336±3/12 8هفته 
*98/0  3/12±1/350 8/21±1/377 

*19/0  9/24±5/312 1/27±5/375 
*42/0  

p17/0 مقدار  13/0   36/0  58/0   35/0  12/0   

TIBC(μg/dl) 
        

45/243±32/36 هفته صفر  28/63±91/249  65/0  41/32±07/240  95/74±5/258  40/0  07/44±38/249  25/34±88/234  24/0  

05/241±24/38 8هفته   74/31±82/229  
*21/0  49/37±14/239  89/34±29/235  

*66/0  91/41±38/244  44/24±25/220  
*21/0  

p72/0 مقدار  16/0   90/0  30/0   71/0  06/0   

HGB(g/dl) 

25/9±97/0 هفته صفر  71/0±47/9  29/0  02/1±3/9  58/0±23/9  76/0  94/0±15/9  76/0±88/9  06/0  

36/9±87/0 8هفته   08/1±3/9  
*62/0  83/0±48/9  88/0±28/9  

*71/0  96/0±16/9  44/1±32/9  
*67/0  

p66/0 مقدار  46/0   58/0  85/0   98/0  24/0   

L)μ310(×WBC 

7/8±0/4 هفته صفر  18/4±35/8  60/0  25/4±33/8  67/2±73/6  06/0  7/3±35/9  98/4±18/11  11/0  

92/8±13/6 8هفته   1/4±98/9  
*99/0  63/3±2/7  98/3±11/8  

*59/0  5/8±91/11  11/4±5/10  
*74/0  

p85/0 مقدار  33/0   28/0  04/0   32/0  62/0   

L)μ610(×RBC 

48/3±34/0 هفته صفر  33/0±58/3  22/0  38/0±54/3  27/0±5/3  65/0  24/0±37/3  39/0±71/3  06/0  

6/3±34/0 8هفته   32/0±63/3  
*49/0  27/0±62/3  28/0±65/3  

*56/0  45/0±56/3  39/0±59/3  
*84/0  

p22/0 مقدار  56/0   46/0  15/0   35/0  45/0   

HCT(%) 

51/27±57/2 هفته صفر  07/2±11/28  26/0  83/2±82/27  79/1±46/27  50/0  09/2±96/26  15/2±26/29  05/0  

66/27±64/2 8هفته   25/3±9/27  
*36/0  64/2±15/28  57/2±02/28  

*87/0  58/2±8/26  4/4±73/27  
*10/0  

p83/0 مقدار  77/0   72/0  40/0   89/0  32/0   

MCV(fl) 

16/79±96/3 هفته صفر  63/3±65/78  53/0  62/4±69/78  51/3±43/78  75/0  47/2±98/79  11/4±02/79  61/0  

91/77±87/3 8هفته   48/4±52/77  
*56/0  0/4±7/77  74/3±93/77  

*15/0  88/3±3/78  77/4±8/76  
*78/0  

p05/0 مقدار  12/0   07/0  45/0   29/0  20/0   

MCH(pg) 

58/26±38/1 هفته صفر  56/1±5/26  82/0  4/1±28/26  25/1±37/26  76/0  27/1±1/27  08/2±72/26  66/0  

15/26±22/1 8هفته   83/25  49/1±  
*83/0  34/1±17/26  82/25  22/1±  

*76/0  05/1±1/26  97/1±83/25  
*63/0  

p12/0 مقدار  02/0   71/0  02/0   08/0  25/0   

MCHC(g/dl) 

59/33±12/1 هفته صفر  04/1±69/33  71/0  85/0±42/33  78/0±63/33  49/0  51/1±88/33  46/1±8/33  88/0  

53/33±72/0 8هفته   4/1±33/33  
*99/0  75/0±68/33  27/1±12/33  

*17/0  64/0±27/33  63/1±7/33  
*12/0  

p86/0 مقدار  22/0   37/0  15/0   39/0  86/0   

L)μ310(×PLT 

23/343±79/45 هفته  صفر  15/45±55/311  11/0  52/60±39/352  98/60±36/324  34/0  99/72±25/326  0/68±12/289  10/0  

14/317±44/46 8هفته   71/49±36/328  
*28/0  55/64±0/323  39/61±57/316  

*54/0  03/65±88/306  67/89±0/349  
*49/0  

p21/0 مقدار  58/0   35/0  49/0   23/0  49/0   

CBC:  Complet blood cell count; TIBC: total iron binding capacity;  HGB: Hemoglobin; WBC: white blood cell; RBC: Red blood cell; HCT: Hematocrit; MCV: Mean 

corpuscular volume; MCH: Mean Corpuscular Hemoglobin; MCHC: Mean corpuscular hemoglobin concentration; PLT: Platelet 

 داده شده است . انحراف معیار نشان ±مقادیر بصورت میانگین 

 بدست آمده است. ANCOVAنشان داده شده که با  *زوجی بدست آمده است بجز مواردی که با ستاره Tبا استفاده از آزمون  P-valueمقادیر 
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 العهگروهی بین دو فاز مطالعه و بررسی اثر زمان و گروه در بیماران مبتلا به تالاسمی ماژور مورد مطمقایسه تغییرات درون. 3جدول 

دریافت کنندگان  متغیر

 نفر( 22مکمل )

دریافت کنندگان 

 نفر( 22دارونما )

 Pمقدار ** Pمقدار *

 گروه×زمان زمان گروه

g/dl)μ( 2+Fe
 

74/29±82/41- 33/17±73/26- 66/0 08/0 06/0 66/0 

 85/0 56/0 35/0 65/0 -57/11±66/20 -0/32±81/33 نفر( 14مرد )

 92/0 18/0 35/0 92/0 -25/53±55/30 -0/59±3/59 نفر( 8زن )

g/dl)μ(TIBC 64/6±41/2- 97/13±09/20- 22/0 18/0 78/0 94/0 

 65/0 23/0 50/0 30/0 -21/23±89/21 -93/0±65/7 نفر( 14) مرد

 69/0 26/0 18/0 56/0 -62/14±80/6 -0/5±13/13 نفر( 8زن )

HGB(g/dl) 26/1±11/0 09/1±17/0- 45/0 61/0 87/0 45/0 

 77/0 56/0 47/0 77/0 05/0±96/0 17/0±19/1 نفر( 14مرد )

 48/0 37/0 07/0 48/0 -56/0±26/1 01/0±46/1 نفر( 8زن )

L)μ310(×WBC 28/5±21/0 99/2±62/0 76/0 68/0 49/0 76/0 

 08/0 81/0 30/0 08/0 37/1±29/2 -12/1±8/3 نفر( 14مرد )

 25/0 53/0 80/0 25/0 -68/0±75/3 56/2±86/6 نفر( 8زن )

L)μ610(×RBC 45/0±12/0 4/0±05/0 58/0 15/0 20/0 58/0 

 58/0 19/0 97/0 58/0 14/0±36/0 08/0±39/0 نفر( 14مرد )

 29/0 74/0 35/0 29/0 -12/0±43/0 19/0±55/0 نفر( 8زن )

HCT(%) 31/3±15/0 21/3±19/0- 74/0 3/0 96/0 74/0 

 83/0 44/0 56/0 83/0 56/0±45/2 32/0±46/3 نفر( 14مرد )

 53/0 31/0 06/0 53/0 -52/1±08/4 -16/1±22/3 نفر( 8زن )

MCV(fl) 34/3±24/1- 87/2±24/1- 91/0 44/0 09/0 91/0 

 61/0 06/0 98/0 61/0 -5/0±42/2 -99/0±87/1 نفر( 14مرد )

 83/0 08/0 39/0 83/0 -22/2±51/4 -68/1±22/4 نفر( 8زن )

MCH(pg) 23/1±42/0- 34/1±67/0- 61/0 38/0 06/0 61/0 

 32/0 19/0 64/0 32/0 -55/0±8/0 -10/0±05/1 نفر( 14مرد )

 94/0 52/0 46/0 94/0 -88/0±04/2 -97/0±38/1 نفر( 8زن )

MCHC(g/dl) 45/1±05/0 37/1±36/0- 52/0 82/0 26/0 52/0 

 13/0 53/0 54/0 13/0 -51/0±26/1 26/0±07/1 نفر( 14مرد )

 61/0 38/0 69/0 61/0 -10/0±61/1 -61/0±9/1 نفر( 8زن )

L)μ310(×PLT 15/20±09/26- 39/30±81/16 25/0 55/0 8/0 25/0 

 55/0 21/0 26/0 55/0 -78/7±97/10 -92/29±0/31 نفر( 14مرد )

 36/0 65/0 95/0 36/0 87/59±53/82 -37/19±77/14 نفر( 8زن )

TIBC: total iron binding capacity;  HGB: Hemoglobin; WBC: white blood cell; RBC: Red blood cell; HCT: 

Hematocrit; MCV: Mean corpuscular volume; MCH: Mean Corpuscular Hemoglobin; MCHC: Mean corpuscular 

hemoglobin concentration; PLT: Platelet 

   آنحراف معیار نشان داده شده است. ±مقادیر بصورت میانگین 

 زوجی بدست آمده است. Tبا استفاده از آزمون  P-valueمقادیر *

 بدست آمده است. Repeated Measures Analysis of Varianceبا استفاده از آزمون  P-valueمقادیر  **

 

تیول است که بعد از  آلفالیپوییک اسید یک ترکی  دی 

جذب سلولی توسط دهیدروژناز میتوکندریایی به دی 

شود. هم آلفالیپوییک اسید و  هیدرولیپوییک اسید تبدیل می

توانند به آهن و دیگر فلزات  میلیپوییک اسید  هم دی هیدرو

با شلاته کردن آهن منجر به کاهش  دو ظرفیتی باند شده و

سطح سرمی در این مطالعه  .(16)تجمع آهن در بدن شوند 

آهن در ابتدای مطالعه بالاتر از مقادیر نرمال آن بود و سطح 

TIBC  در محدوده نرمال قرار داشت. شاید یکی از دلایل عدم

بعد از دریافت  TIBCدار سطح سرمی آهن و  تغییر معنی

مکمل آلفالیپوییک اسید در مقایسه با دارونما به دز مکمل و 

ر مرتبط باشد. همونین هم بنین مقادیر پایه این دو متغی

های افراد مورد مطالعه و شرایط خاص بالینی  وی،گی تفاوت

تواند یکی دیگر از علل  آنان نسبت به مطالعات دیگر نیز می

در هم در زمان  WBCتعداد  عدم نتیجه گیری مطلوب باشد.

مصرف دارونما و  هم مکمل کاهش یافت و این کاهش در 

دار بود با این  وه مردان معنیزیرگر زمان مصرف دارونما و در
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در محدوده نرمال  WBCحال در هر دو حالت مقدار 

مکمل یاری  Mendesفیزیولوژیک قرار داشت. در مطالعه 

آلفالیپوییک اسید در بیماران مبتلا به فشار خون با کاهش 

ها  ها همراه بود. افزایش نوتروفیل ها و افزایش نوتروفیل لکوسیت

نتی اکسیدانی آلفالیپوییک اسید مرتبط تواند به اثرات آ می

و همکاران در مطالعه ای به بررسی اثرات  Nikolic. (17) باشد

های  محافظتی آلفالیپوییک اسید بر مقادیر هماتولوژیک در رت

مسموم شده با فلزات سنگین پرداختند. نتایج مطالعه آنها 

در  MCHو   WBC،MCHCنشان داد که مقادیر افزایش یافته 

یابد  جویز آلفالیپوییک اسید بهبود میاثر مسمومیت با مس با ت

های بالینی پیرامون اثر آلفالیپوییک بر  . کار آزمایی(24)

و سطح سرمی آهن بسیار محدود  CBC ،TIBCهای  شاخص

باشد به همین دلیل توضیح عدم نتیجه گیری مطلوب بر  می

باشد. با این حال جهت  میمبنای مطالعات پیشین مشکل 

های احتمالی نیاز به  تأیید نتایج این مطالعه و توجیه مکانیسم

مطالعات بیشتر با دزهای بیشتر مکمل و حجم نمونه بیشتر در 

 باشد.  تری می زمان طولانی

طب  دانش کنونی ما، این مطالعه اولین مطالعه ای است 

سید بر که به بررسی اثر مکمل یاری با آلفالیپوییک ا

پارامترهای خونی، سطح سرمی آهن و ظرفیت اتصالی کل 

آهن در بیماران بتاتالاسمی پرداخته است. مطالعه حاضر نقاط 

قوت و محدودیت هایی دارد. در این مطالعه تبعیت افراد بر 

های مصرف نشده آلفالیپوییک اسید  اساس شمارش کپسول

ان اندازه صورت گرفت. متأسفانه به دلیل کمبود بودجه امک

در این مطالعه وجود نداشت. طول  ALAگیری سطح سرمی 

هفته بود که ممکن است نسبت به  8دوره این مطالعه 

مطالعات دیگر کوتاه تر باشد با این حال طراحی متقاطع و نوع 

مطالعه امکان افزایش طول دوره مطالعه را محدود نمود. از 

ه بر روی افراد آنجا که این مطالعه اولین مطالعه انجام شد

مبتلا به تالاسمی ماژور بود و این افراد با مشکلات عدیده ی 

ناشی از شلاتور درمانی و انتقال مکرر خون مواجه هستند، در 

آلفا لیپوییک اسید که دز ایمن مکمل  mg 600این مطالعه دز 

است مورد استفاده قرار گرفت. گربه ممکن است که در 

 اسید نتایج بهتری حاصل شود. دزهای بالاتر آلفا لیپوییک

داری  در مطالعه حاضر مکمل آلفالیپوئیک اسید تاثیر معنی

بر متغیرهای مورد بررسی در بیماران بتاتالاسمی ماژور نداشت. 

های مطالعه فعلی،  رسد جهت تایید یافته با این حال به نظر می

های بالینی با طول مدت و حجم نمونه بیشتر  انجام کارآزمایی

 رت داشته باشد.ضرو

 تشکر و قدردانی

بدینوسیله از تمامی بیماران شرکت کننده در این مطالعه 

و همونین پرسنل محترم بخش تالاسمی بیمارستان محمد 

کرمانشاهی شهرستان کرمانشاه که در انجام این مطالعه ما را 

نماییم و از معاونت تحقیقات و فناوری  یاری نمودند تشکر می

های انجام  پزشکی کرمانشاه بخاطر تامین هزینهدانشگاه علوم 

 گردد. این کارآزمایی قدردانی می
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Background and Objectives: Accumulation of iron is the most common consequences of repeated blood transfusions 

in β-thalassemia major patients. Iron chelating effects of alpha-lipoic acid have been reported by several studies. The 

aim of this study was to investigate effects of supplementation with alpha-lipoic acid, as a chelator, on serum iron and 

hematological indices in these patients. 

 Materials & Methods: Twenty-two β-thalassemia major patients were selected to receive 600 mg alpha-lipoic acid or 

placebo capsules for 8 w. After a 3-week washout period, order of intervention was replaced as patients who previously 

received placebo were administered the supplement vise versa for another 8 w. At the end of the study, changes in 

serum iron, total iron binding capacity and hematological parameters between the treatments were assessed. 

Results: Serum concentrations of iron and total iron binding capacity and hematological parameters did not change 

within the supplementation (p > 0.05). Changes in iron, total iron binding capacity and hematological indices were not 

significantly different between the two interventions (p > 0.05). White blood cell counts in placebo use increased 

significantly in males (p = 0.04). The mean corpuscular hemoglobin in placebo patients decreased significantly in all 

patients and males (p = 0.02 for both). 

Conclusion: Results of this study revealed that alpha-lipoic acid supplementation included no beneficial effects on iron, 

total iron binding capacity and hematological indices in β-thalassemia major patients. Further studies with more 

participants and longer times are indispensable. 

Keywords: Beta-thalassemia, Iron overload, Thioctic acid, Cross-over study 
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