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 چكيده
هـاي    بـدليل واكـنش    جنتامايـسين ازجملـه    آمينوگليكوزيـدها . شود  محسوب مي   سگ  در هاي رايج  نارسايي كليوي از بيماري   

 بـه داروهـاي     توجه رويكرد قابل با توجه به    . توانند موجب سميت كليوي گردند     مي ها هاي توبول كليه   اكسيداتيو و آسيب به سلول    
 بـر   E ويتـامين  بـا    )عصاره دانه گياه خـارمريم    (ر مقايسه اثر سيليمارين     مطالعه حاض از  هدف    فوق، ه در كاهش عارض   داناكسي آنتي

 9 مـدت  ي بـه يتـا 5  گـروه 5 قلاده سگ در 25 آزمايش در .بود  پاتولوژيك بافت كليه ناشي از جنتامايسين در سگ تارروي تغيي 
 4، گـروه  E ويتامين +جنتامايسين 3گروه  ،جنتامايسين 2، گروه )شاهد( داروبدون دريافت   1گروه   :صورت زير انجام شد   ه  بروز  

 ـ   . را دريافـت كردنـد     E ويتامين +سيليمارين +جنتامايسين 5 و گروه    ليمارينيس +جنتامايسين و  mg/kg 20 ميـزان  هجنتامايـسن ب
در  ها كليه روز،   9از  بعد   .تجويز شد زانه  و رو صورت خوراكي   ه  ب mg/kg 20 ميزان هو سيليمارين ب   mg/kg25 ميزان ه ب Eويتامين  

در بررسي هيستوپاتولوژيك بافـت      .دنشدارزيابي   بافتي   تارتغيي از نظر  مقاطع پاتولوژيك    در گشايي، از نظر ماكروسكوپي و    كالبد
 مـشاهده   4ه  اما اين ضايعه در گـرو     . نفريت در همه گروهها بجز گروه كنترل مشاهده شد         متعددي ازجمله گلومرولو   تارتغييكليه  

اما در بررسـي  .  سميت كليوي ناشي از جنتامايسين دارنددر اثر مشابهي تقريباً E كه سيليمارين و ويتامين  داداين نتايج نشان    . دشن
 . و يا تركيب اين دو داشتE سيليمارين اثر بهتري از ويتامين ،هيستوپاتولوژيك

 
 .سميت كليوي ، سگ،E ويتامين ، سيليمارين، جنتامايسين،: ي كليديها واژه

 
  مقدمه  

شود و  نارسايي كليوي از بيماريهاي رايج محسوب مي
 .درمان و پيشگيري اين بيماري اهميت باليني بارزي دارد

كنند و  عوامل مختلفي در ايجاد نارسايي كليوي دخالت مي
يكي از . شوند ميموجب نارسايي حاد يا مزمن كليوي 

هاي مختلفي ازجمله دارو. عوامل فوق مصرف داروهاست
توانند موجب سميت كليوي گردند و يكي  جنتامايسين مي

هاي اكسيداتيو  از دلايل سميت كليوي اين داروها، واكنش
 ,Adams (هاي كليوي است  لولههاي سلولو آسيب به 

از طرفي . )Pedraza-Chaverr et al., 2003؛ 2001
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ان در اكسيد توجهي به مواد و داروهاي آنتي رويكرد قابل
 مصرف داروهاي. كاهش عوارض فوق وجود دارد

تواند از   به صورت تجربي و كلينيكي مياكسيدان آنتي
ايجاد نارسايي كليوي پيشگيري نمايد يا شدت آن را 

اكسيدانهاي جديد كه در  يكي از آنتي. كاهش دهد
هاي مختلف ازجمله سيروز كبدي در انسان  بيماري

مهمترين تركيب موجود  مصرف كلينيكي پيدا كرده است،
 Flora (باشد  سيليمارين مي،عصاره دانه گياه خارمريمدر 

et al., 1998 ؛Jia Ji-Dang et al., 2001(. اين عصاره به 
صورت داروي كلينيكي كاربرد دارد و علاوه بر خاصيت 

 ايمنومدولاتوري و ضد سرطاني دارد راكسيداني، اث آنتي
)Saller et al., 2001 .(رين در كاهش عوارض سيليما

ثر بوده است ؤنمايند م كبدي افرادي كه الكل مصرف مي
)Pares et al., 1998 .( همچنين سيليمارين در

 ,.Oliveira et al(هاي ايسكميك كبد مفيد بود  نارسايي

2001.( 
بنابراين در مطالعه حاضر اثر پيشگيرانه سيليمارين با        

نتامايسين  در كاهش سميت كليوي ناشي از ج       Eويتامين  
در سگ مقايسه شـده و از نظـر پـاتولوژي، بافـت كليـه           

هـاي كليـوي در مقـاطع ميكروسـكوپي          بخصوص لولـه  
 بيوشـيميايي عملكـرد كليـه ازقبيـل         عوامـل  .بررسي شد 

اكـسيداني،   و از نظر ميـزان دفـاع آنتـي         BUNينين و   رتك
نيز اكسيداني سرم    آلدئيد و فعاليت آنتي    مقادير مالون دي  

 ,.Varzi Najafzadeh et al ( شـده اسـت  ابيارزي ـ قبلاً

2007(. 
 

 مواد و روشها
هاي بومي بدون   قلاده سگ، از سگ25در اين مطالعه 

ها از  توجه به نژاد، جنس و سن آنها خريداري و تمام سگ

نظر باليني مورد معاينه قرار گرفته و در صورت وجود 
. دندشعلائمي از بيماري توسط سگ ديگري جايگزين 

ها وزن شده و پس از ثبت جنس و وزن  ك از سگهر ي
تايي به 5گروه  5ده و در شگذاري  توسط رنگ شماره

 .دندششرح زير تقسيم 
گروه شاهد بدون دريافت دارو و با شرايط : 1گروه 

 .تقريباً يكسان با ساير گروهها نگهداري شدند
گرم بر   ميلي20گروه كنترل كه روزانه : 2گروه 

 .ين از راه عضلاني دريافت كردندكيلوگرم جنتامايس
گرم بر كيلوگرم   ميلي20همانند گروه دوم، : 3گروه 

 علاوه بر آن ،جنتامايسين از راه عضلاني دريافت كردند
گرم بر كيلوگرم روزانه به   ميلي25 ميزان هرا ب E ويتامين

 .صورت خوراكي دريافت نمودند
گرم گرم بر كيلو  ميلي20همانند گروه دوم، : 4گروه 

 علاوه بر آن ،جنتامايسين از راه عضلاني دريافت كردند
گرم بر كيلوگرم روزانه به   ميلي20 ميزان هسيليمارين را ب

 .صورت خوراكي دريافت كردند
گرم بر كيلوگرم   ميلي20همانند گروه دوم : 5گروه 

 تركيبي از .جنتامايسين از راه عضلاني دريافت كردند
 .دريافت كردندنيز   راEسيليمارين و ويتامين 

در ( روز 9 روزانه و به مدت تجويز داروها به صورت
ها  ، سگ روز9در پايان . شدتكرار ) اه م3مجموع طي 

پس از تزريق داخل عضلاني كتامين . كشي شدند آسان
  محلول كلريدبعدو هيدروكلريد به همراه آسپرومازين 

  .دش  و يكباره تزريقرگيپتاسيم غليظ به صورت داخل 
به روش رايج در بافر فرمالين فـيكس شـدند و           ها   كليه

 ائـوزين   -پس از تهيه مقاطع بافتي با روش هماتوكـسيلين        
ــگ ــزي  رن ــآمي ــ .دندش  ــتارتغيي ــك ب ــيله ه  پاتولوژي وس

 .ميكروسكوپ نوري ارزيابي شدند
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 نتايج
 در بررســي ماكروســكوپي كليــه در حيوانــات گــروه

واضـحي بزرگتـر    طور   ، كليه به  كننده جنتامايسين  دريافت
هاي نـامنظم    رخوني ناحيه قشري، لكه   و علاوه بر پ    بوده

هاي مختلف در سطح مـشاهده       خاكستري رنگ با اندازه   
ا اواسط قشر نيـز كـشيده شـده         هاي مذكور ت    كه لكه  شد

 . بودند
از نظر ميكروسكوپي هر پنج حيـوان ايـن گـروه بـه             

 از  گلومرولونفريت مبتلا بودند كه نوع آن در دو حيوان،        
 تكثيري و در سـه حيـوان        -نوع گلومرولونفريت غشايي  

 .مانـــده از نـــوع غـــشايي تـــشخيص داده شـــد بـــاقي
 تكثيـري بـه صـورت افـزايش         -گلومرولونفريت غشايي 

اندازه گلومرول و كم شدن فضاي بومن به دليـل تكثيـر            
ــلول ــلول  س ــوذ س ــومرولي و نف ــاي گل ــي  ه ــاي آماس ه

). 1 شـكل (د  ش ـاي در مـابين كـلاف مـشاهده          هسته تك
شـدن   گلومرولونفريت غـشايي نيـز بـه صـورت ضـخيم          

هاي مويرگي گلومرول ديـده شـد        واضح برخي از حلقه   
 ).2 شكل(

شكل در   هاي ائوزينوفيليك پروتئيني به صورت بي      توده
هـا در دو كليـه مبـتلا بـه           فضاي بـومن برخـي گلـومرول      

 تكثيــري و دو كليــه مبــتلا بــه -گلومرولونفريــت غــشايي
ــشاهده  گلومرولونفر ــشايي م ــت غ ــي ــكل(د ش در ). 3 ش

هاي درهم پيچيده نزديك يكـي       هاي لوله  سيتوپلاسم سلول 
) مبتلا بـه گلومرولونفريـت غـشايي      (هاي اين گروه     از كليه 

در دو كليه از گروه     . قطرات ريز قرمز رنگ هيالن ديده شد      
ــلول   ــدود س ــف و مح ــوذ خفي ــذكور نف ــي   م ــاي آماس ه

 .دشر نيز رؤيت مابين پارانشيم قش اي در هسته تك

ــه در    ــاهري كلي ــي ظ ــگدر بررس ــاي س ــروهه   گ
هـا فاقـد    ، نمونـه E كننده جنتامايسين و ويتـامين   دريافت

ه در آن    بجز يـك نمونـه كـه كلي ـ        ،عارضه خاصي بودند  
 .واضحي بزرگتر بود طور به

، هر پنج حيوان ايـن گـروه        در بررسي ميكروسكوپي  
سه حيـوان  به گلومرولونفريت مبتلا بودند كه نوع آن در  

 -نـوع غـشايي   مانـده از     از نوع غشايي و دو مورد بـاقي       
هــاي ائوزينوفيليــك  تــوده. تكثيــري تــشخيص داده شــد

ها، در دو كليه     پروتئيني در فضاي بومن برخي گلومرول     
 تكثيـري و دو كليـه       -مبتلا به گلومرولونفريـت غـشايي     

ــه گ ــتلا ب ــشاهده  مب ــشايي م ــت غ ــدلومرولونفري در . ش
هاي درهم پيچيده نزديـك دو     هاي لوله  سيتوپلاسم سلول 

تكثيري و دو كليه    -كليه مبتلا به گلومرولونفريت غشايي    
 ريز قرمز رنـگ     تارمبتلا به گلومرولونفريت غشايي، قط    

هـاي   نفـوذ خفيـف سـلول     ). 4 شـكل (هيالن ديده شـد     
اي مابين پارانشيم قشر دو كليه مبتلا بـه          هسته آماسي تك 

 و يك كليـه مبـتلا بـه          تكثيري -گلومرولونفريت غشايي 
ــشاهده    ــشايي م ــت غ ــدگلومرولونفري ــاري . ش در مج

حيوانـات   هم پيچيده نزديـك كليـه يكـي از         هاي در  لوله
مبتلا به گلومرولونفريت غشايي و يك حيوان مبـتلا بـه           

هاي صـورتي تـا       تكثيري قالب  -گلومرولونفريت غشايي 
همچنــين در يكــي از . شــدقرمــز رنــگ هيــالن رؤيــت 

لا به گلومرولونفريـت غـشايي يـك كـانون          هاي مبت  كليه
هــاي  نفريــت بينــابيني مــزمن بــه صــورت نفــوذ ســلول

هـاي فيبرينـي در اطـراف        اي آماسـي و رشـته      هـسته  تك
لاي بافــت بينــابيني  ههــا و در لابــ تعــدادي از گلــومرول

 .شدمشاهده 
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P  

 
  جنتامايسينكيلوگرم گرم بر  ميلي20 تزريق بعد از تكثيري - گلومرولونفريت غشايي-1 شكل

 هاي گروه جنتامايسين يكي از سگ در
توجه شود ) p(و كوچك شدن فضاي بومن و وجود ماده پروتئيني در فضاي مذكور ) پيكان(اي  شدن پرده قاعده هاي كلاف مويرگي، ضخيم به افزايش سلول

 .)640، بزرگنماييH&Eآميزي  رنگ(

 
 

 
 هاي گروه جنتامايسين سگ يكي از گرم بر كيلوگرم جنتامايسين در يلي م20 تزريق بعد از گلومرولونفريت غشايي -2 شكل

شود   ديده ميمقداري مواد پروتئينيمن وفضاي بو در. اي و پرخوني شديد گلومرولي بدون افزايش اندازه كلاف مويرگي توجه شود به ضخيم شدن پرده قاعده
 .)640، بزرگنماييH&Eآميزي  رنگ(
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P 

 
 فضاي بومن  در نشت شديد پروتئين-3 شكل

 ويژه بهگلومرول تعداد معدودي سلول آماسي  در. اي توجه شود شدن پرده قاعده در فضاي بومن به همراه ضخيم) P(به نشت شديد ماده صورتي رنگ پروتئيني 
 .)576 ، بزرگنمايي H&Eآميزي  رنگ(شود  مشاهده مي نوتروفيل

 

 
كيلوگرم  گرم بر  ميلي20 تجويزبعد ازپيچيده نزديك  همرهاي د ي لولهها  هيالن در سيتوپلاسم سلولتار تشكيل قط-4 شكل

 Eويتامين +  هاي گروه جنتامايسين سگ  در يكي ازEكيلوگرم ويتامين  گرم بر  ميلي25جنتامايسين و 
 .)640رگنمايي، بزH&Eآميزي  رنگ(هاي ادراري توجه شود  هاي لوله در سيتوپلاسم سلول) پيكان( ريز و قرمزرنگ تاربه وجود قط

 
هر چند در بررسي ماكروسكوپي ضايعه كليـوي خاصـي          

كننـده جنتامايـسين و سـيليمارين        دريافتگروه  هاي   سگدر  
آثاري از آسـيب     ولي در بررسي ميكروسكوپي      ،شدمشاهده ن 

 به صورت قرمز شدن سيتوپلاسـم و متـراكم شـدن            ها سلول

 از  هاي درهم پيچيده نزديـك دو مـورد        هاي لوله  هسته سلول 
بجز عارضه بيـان    ). 5 شكل (شدهاي اين گروه مشاهده      كليه

شده در دو نمونه از پنج نمونه، عارضـه پاتولوژيـك خـاص             
 . شد اين گروه مشاهده ن ديگرهاي ديگري در نمونه
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يك  اي مشهود در هيچ    در بررسي ماكروسكوپي، ضايعه   
كننـده جنتامايـسين بـه       دريافتهاي حيوانات گروه     از كليه 
در بررسـي   . مـشاهده نـشد    و سيليمارين    Eويتامين  همراه  

ــه   ميكروســكوپي ــتلا ب ــروه مب ــن گ ــوان اي ــنج حي ــر پ ، ه
گلومرولونفريت بودند كـه نـوع آن در همـه آنهـا از نـوع               

آن در همـه    غشايي تـشخيص داده شـد كـه البتـه شـدت             

هاي ائوزينوفيليك پروتئيني    توده. اعضاي گروه يكسان نبود   
 تارها در يك كليه و قط ـ      لدر فضاي بومن برخي گلومرو    

و نفـوذ   شـد   هيالن در كليه ديگري از اين گـروه مـشاهده           
اطراف  اي در  هسته هاي آماسي تك   خفيف و محدود سلول   

هـاي درهـم پيچيـده       لاي لولـه   هلاب ها يا در   برخي گلومرول 
 . نزديك در دو كليه از اين گروه مشاهده شدند

 

 
كيلوگرم  گرم بر  ميلي20كيلوگرم جنتامايسين و  گرم بر  ميلي20  تجويزبعد ازاي  نكروز حاد لوله  شواهدي از وقوع-5 شكل

 سيليمارين+ هاي گروه جنتامايسين  سگ هاي نزديك در يكي از هاي لوله سيليمارين در برخي سلول
 .هاي سالم توجه شود در مقايسه با سلول) پيكان(ها   سيتوپلاسم و هسته در اين سلولتارييبه تغ

 
  بحث

در ايــن مطالعــه عارضــه ســميت كليــوي جنتامايــسين 
عنوان عارضه شايع اين دارو از ديدگاه هيـستوپاتولوژي           هب

ارزيابي شده و ميزان سـميت آن بـا اسـتفاده از دو داروي              
 و سيليمارين تحـت مطالعـه قـرار         Eاكسيدان ويتامين    آنتي

نكته قابـل توجـه در سـميت كليـوي جنتامايـسين        . گرفت
طوري كه در مطالعـات      هب. باشد اين دارو مي   مصرف   ميزان

هــاي مختلــف در مــدت زمــاني متفــاوت اثــر ميزانمتعــدد 
را داشته است كه بـه برخـي از آنهـا در            متفاوتي  توكسيك  

 .شود زير اشاره مي

  جنتامايسينmg/kg 30 ميزان مطالعات نشان داده كه
، افزايش كلينيكي  روز10-12 ساعت براي 8منقسم به هر 

 روز 9-12نين و نيتروژن اوره سرم در يرتاي در ك لاحظهقابل م
پس از آغاز مصرف داشته و افزايش سريع دفع ادراري آنزيم 

روز و  2استيل گلوكز امينيداز در  -گلوكورونيداز و ان-بتا
 و شدروز ايجاد  7كاهش گلوكز و اسمولاريتة ادراري بعد از 

بعلاوه . تمقادير پتاسيم و كلسيم پلاسما بشدت كاهش ياف
 شيميايي ياه  تركيبتار ادراري پيش از تغييعوامل تارتغيي

 . )Adams, 2001 (خون نمايان خواهد شد
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Cronin بيان كردند كه تقريباً) 1980( و همكاران 
 28 را براي جنتامايسينهايي كه  بهبودي كامل، در سگ

افتد، اگرچه در بررسي  روز دريافت كردند، اتفاق مي
اي بينابيني  ك هنوز نفريت كانوني لولههيستوپاتولوژي
 .وجود داشت

ــه  ــك مطالع ــاران  Davies در ي ــأ) 1998(و همك ثير ت
ــالوگ پروســتاگلندين (ميزوپروســتول  ــزان را ) E1آن در مي

در اين بررسـي    . سميت كليوي جنتامايسين ارزيابي كردند    
صورت داخل وريـدي    ه  ب mg/kg 10 ميزانامايسين با   تجن

 روز استفاده شد و همزمـان       8 مدت    ساعت يكبار به   8هر  
ــا  ــزانميزوپروســتول ب  8 از راه خــوراكي هــر g/kgµ3 مي

هـا   عملكرد كليوي سگ  . شد روز مصرف    8ساعت در طي    
ايـن  . از طريق بيوشيميايي و هيستوپاتولوژي بررسـي شـد        

 ميـزان ن نتيجه گرفتند كه ميزوپروستول نتوانست در        امحقق
ــد   ــوگيري نماي ــسين جل ــوي جنتاماي ــوق از ســميت كلي ف

)Davies et al., 1988 .( بعــلاوهMacNeil  و همكــاران
ها را در سميت كليوي ناشـي         نقش پروستاگلندين  )1983(

 ,.MacNeil et al(از جنتامايسين در سگ مشاهده كردنـد  

نتايج مطالعه حاضر با نتايج محققين فـوق از نظـر           ). 1983
 . مشابهت دارد تقريباً بافتيتارتغيي

Kumar    ـ  ) 2000(و همكاران   ميـزان  هاز جنتامايـسين ب
mg/kg 80 ـ   روز و از 8صـورت داخــل صـفاقي بــراي   ه ب

صورت خـوراكي بـراي     ه   ب mg/kg 10 ميزان هپروبوكول ب 
هـاي   در بررسـي  . هاي نـر اسـتفاده كردنـد       رت روز در    11

 ـ  هيستوپاتولوژيك كليه، در گروه دريافت     سين كننده جنتاماي
شدن آنهـا ديـده      ها و كنده   تليال لوله  هاي اپي  نكروز سلول 

هـاي قـشر كليـه را      اما اين موارد كمتر از نيمي از لوله  ،شد
كننـده پروبيوكـول، بـيش از        گروه دريافت . گرفت بر مي   در

شـدن سـلولي     هاي درهم پيچيده نزديك كنده     نيمي از لوله  

ــد   ــشان دادن ــروز ن ــر نك ــت . را در اث ــروه درياف ــده ك گ نن
 به صـورت كامـل نكـروز        جنتامايسين و پروبيوكول تقريباً   

 ). Kumar et al., 2000 (اي را نشان دادند لوله
 mg/kg 20 ميـزان  در اين مطالعه ،با توجه به مطالب فوق  

 روز انتخاب شده است تا ميـزان وقـوع اخـتلال            9در مدت   
  . هيستوپاتولوژي بررسي شودنظرعملكرد كليوي از 
ــي در ــل   از طرف ــش عوام ــه نق ــددي ب ــات متع  مطالع

هـاي آزاد در سـميت كليـوي         اكسيداتيو ازجملـه راديكـال    
بطوري كـه اسـتفاده از      . آمينوگليكوزيدها توجه شده است   

ه شـد ها موجب كـاهش سـميت جنتامايـسين          اكسيدان آنتي
 .گردد است و در زير به برخي از اين مطالعات اشاره مي

 ـ) 2005( ناي كه كدخـدايي و همكـارا       در مطالعه  ثير أت
 را در كاهش سميت كليوي جنتامايسين در        C و   Eويتامين  

 از افزايش   C ارزيابي كردند و بيان داشتند كه ويتامين         رت
لاكتـات دهيـدروژناز، الكـالين      (هـاي ادراري     مقادير آنزيم 
ناشـي از  ) دي گلوكوزامينيـداز   -اسـتيل بتـا    -فسفاتاز و ان  

د ولـي اثـر     نماي ـ مـي سميت كليوي جنتامايسين جلوگيري     
ــي ــود فيلتراســيون گلــومرولي و     معن داري بــر روي بهب

ــدا  ــوي ن ــاتيون بافــت كلي ــامين . ردگلوت ــاهش Eويت  از ك
 ولي بـر روي بهبـود       ،گلوتاتيون بافت كليوي ممانعت كرد    

مــصرف تركيبــي دو . ثر نبــودؤفيلتراســيون گلــومرولي مــ
ويتامين فوق از تمامي اختلالات بيوشيميايي و عملكـردي         

هـاي ادراري، گلوتـاتيون بافـت        هـاي آنـزيم    فعاليت(فوق  
 ـ    ) كليوي و فيلتراسيون گلومرولي    ثير أپيشگيري نمـوده و ت

بهتري در كاهش سميت كليوي جنتامايسين داشـته اسـت          
)Kadkhodaee et al., 2005.( 

اثـر  ) 1999( و همكـاران     Abdel-Naimدر يك بررسي    
امايـسين   و پربوكل را بر روي سميت كليـوي جنت  Eويتامين  

 ارزيابي كردند و مشاهده كردند كه تركيب ويتـامين          رتدر  
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E          و پربوكل در كاهش عارضه كليوي جنتامايسين اثر بهتري 
 فوق بـه تنهـايي داشـت و فعاليـت           ياز هر يك از دو دارو     

گلوتاميـل  -گلوكوزامينيداز و گاما   دي -استيل بتا  -آنزيمي ان 
 سـرمي را بـه      BUNينين و   رتترانسفراز ادراري و مقـادير ك ـ     

 ).Abdel-Naim et al., 1999(وضعيت طبيعي رساند 
Ademuyiwa ــ) 1990( و همكــاران ــامين أت  و Eثير ويت

سلنيوم را در كاهش سـميت كليـوي جنتامايـسين مـشاهده            
در يـك  ) Ademuyiwa et al., 1990 .(Ali )2003(كردنـد  

ثير داروهـاي مختلـف در سـميت        أمقاله مروري به نقـش ت ـ     
گليكوزيـدها پرداختـه اسـت و بيـان كـرده كـه             كليوي آمينو 

توانند در   هاي طبيعي مي   اكسيدان  آنتي و ساير    C و   Eويتامين  
ــند     ــد باشـ ــه مفيـ ــن عارضـ ــاهش ايـ  ).Ali, 2003(كـ

Kavutcu ــاران ــشابهي در تـ ـ ) 1996( و همك ــه م ثير أنتيج
 در پيشگيري از سميت كليـوي جنتامايـسين         C و   Eويتامين  

 ).Kavutcu et al., 1996(د در خوكچه هندي مشاهده كردن
Fauconneau وينقــش اكــسيدات ) 1995( و همكــاران 

هاي آزاد در پراكسيداسيون ليپيدي در ايجاد سـميت          راديكال
گـر بـا     گيـري مـواد واكـنش      با انـدازه  را  كليوي جنتامايسين   

 ,.Fauconneau et al(تيوباربيتوريك اسيد مـشاهده كردنـد   

هـاي   ني و حذف راديكال   اكسيدا بدليل خاصيت آنتي  ). 1995
ــاده اث اآز ــن م ــيليمارين، اي ــايرد س ــاهش ه ــددي در ك  متع

هاي مختلـف بـدن ازجملـه اخـتلالات اكـسيداتيو            نارسايي
 ).Vladimir & Daniela, 2005(كليوي و كبدي دارد 

Vogel    مسموميت با قـارچ آمانيتـا      ) 1984( و همكاران
 ـ   وسـيله سـيلي   ه  هاي نژاد بيگل ب    را در سگ    انميـز  هبـين ب

 روز  5گرم براي هر كيلوگرم وزن بدن بـه مـدت             ميلي 50
 عـوارض كبـدي مـسموميت بـا ايـن قـارچ             .درمان كردند 
. بين كاهش يافت و از تلفات جلـوگيري كـرد          توسط سيلي 

 E با مصرف همزمان سـيليمارين و ويتـامين          محققان ديگر 

يس ليزوزومــي ناشــي از آميــودارون ميزان فــسفوليپيرتدر 
 .)Agoston et al., 2003(جلوگيري كردند 

نتايح اين مطالعه از نظر نـوع ضـايعات پاتولوژيـك بـا      
نتايج پاتولوژيك ناشي از جنتامايسين در حيوانـات ديگـر          

.  موش صـحرايي تفـاوت دارد      هعمدطور    بهو  )  سگ جزب(
اي مـشاهده    نكروز حاد لولهطور عمده  بهدر مطالعات فوق    

ت ضـايعه عمـده      ولي در مطالعه حاضر گلومرولونفري     ،شد
شود كه اين بدليل نوع گونه حيـواني، مـدت           محسوب مي 

اگرچـه مطالعـه    . تواند باشد  تجويز و مقدار جنتامايسين مي    
 بـراي  پاتولوژيـك    رتمشابهي بر روي سگ از نظـر تغيي ـ       

 . مقايسه موجود نيست
عدم برخي از ضايعات پاتولوزيك در اين       اين  با وجود   

ها  في ازجمله مقاومت سلول   تواند به دلايل مختل    مطالعه مي 
در برابر جنتامايسين و ترميم سلولي باشد كه در برخـي از            

 .شدمطالعات انجام شده بر روي موش صحرايي مشاهده 
تـوان   طور خلاصه از مطالعـه حاضـر ايـن چنـين مـي             هب
گيري كرد كه سميت كليـوي جنتامايـسين وابـسته بـه             نتيجه
مهمي در سميت   هاي اكسيداتيو نقش      واكنش  و  است دوزاج

اكـسيدان از جملـه       داروهاي آنتـي   .كليوي جنتامايسين دارند  
 مـؤثر توانند در كـاهش سـميت جنتامايـسين          سيليمارين مي 

 بــا نتــايج  دقيقــاً ممكــن اســت نتــايج بيوشــيميايي وباشــند
هيستوپاتولوژيك همخواني نداشته باشد و عوامـل متعـددي         

ن چنــد ثر نمايــد و مــصرف همزمــاأ بــافتي را متــتارتغييــ
 .قابل انتظار داشته باشد اكسيدان ممكن است نتيجه غير آنتي

 
 سپاسگزاري

دانند كه از معاونت پژوهـشي       نويسندگان مقاله لازم مي   
 حمايت مـالي در انجـام       دليلباهواز  دانشگاه شهيد چمران    

 .اين تحقيق تشكر و قدرداني نمايند
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Abstract 
Drug-induced nephrotoxicity is an important factor for renal failure in dogs. 

Aminoglycosides including gentamicin could produce nephrotoxicity in dogs. The oxidative 
stress might be the case. Silymarin (extract seed of silybum marianum) is a potent antioxidant. 
In present study, the effect of silymarin and vitamin E compared to gentamaicin-induced 
nephrotoxicity. The study has been conducted on dogs in 5 groups: group 1 has been kept as 
control and received saline. Gentamicin was injected in other groups once daily for 9 days. 
Vitamin E and silymarin were given in group 3 and 4 respectively. In group 5, vitamin E and 
silymarin were co-administrated. Renal tissue was microscopically examined by routine method 
and Hematoxillin-Eosine color. In histopathological examination of renal tissue, all groups 
(except group 1) had several changes especially glomerulonephritis; but this abnormality was 
not seen in group 4. The results showed, the silymarin and vitamin E have similar effect on 
gentamicin–induced nephrotoxicity in dogs; but in histopathological examination, the silymarin 
had better effect than vitamin E or their combination. 
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