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Abstract 
Consumption of gentamicin causes damage to cochlear part of ear and reversible kidney 

toxicity. Various compounds such as simvastatin have been suggested to reduce the side effects 

of gentamicin. The present study was conducted to investigate the effect of simvastatin in 

decreasing kidney damage due to gentamicin consumption in male Wistar rats. For this purpose, 

the rats were administrated simvastatin (5, 10 and 20 mg/kg daily) through gavage for 30 days. 

At the same time, they received gentamicin (40 mg/kg) intraperitoneally. The serumic levels of 

uric acid, sodium, potassium, BUN (blood urea nitrogen), creatinine, and albumin were 

measured and statistically analyzed using one-way analysis of variance and Tukey post hoc test. 

Significance was defined as p>0.05. Significant increase of creatinine (p>0.01), urea (p>0.001), 

BUN (p>0.001), and uric acid (p>0.001) and significant decrease of albumin (p>0.01) and 

sodium (p>0.01) was observed in the gentamicin-induced renal damage group in comparison to 

the normal control group. Treatment with simvastatin (20 mg/kg) in the animals suffering from 

kidney damage caused significant decrease of creatinine (p>0.01), urea (p>0.01), BUN 

(p>0.001) and uric acid levels (p>0.001) and significant increase in albumin (p>0.05) and 

sodium levels (p>0.01). The results of the present research indicate that simvastatin could 

improve kidney damage due to consumption of gentamicin in rats. 
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 چکيده
 شتود  تركياتام مختل تی از جملتهمتی پتیير كليتهمصرف جنتامايسين موجب آسيب به بخش حلزونی گوش و مسموميت برگشتت

كتاهش  اثر سيمواستتاتين در منظور بررسیبه حاضر مطالعهاست   انای جنتامايسين پيشنهاد شدهج سيمواستاتين برای كاهش عوارض

 مدمصحرايی به هایموشبدين منظور   انجام گرفتنژاد ويستار  نر صحرايی هایشجنتامايسين در مو ناشی از مصرف ویآسيب كلي

 زمتانهت  وه شتد روزانته تيمتارطور بته ،بدن سيمواستاتين گرم وزنيلوكگرم برميلی 20و  10، 5های زدو با صورم گاواژبه روز 30

 اوره، اوريت،، استيد   سطوحكردندبدن به صورم تزريق درون ص اقی دريافت  گرم وزنكيلوگرم برميلی 40غلظت با ا رجنتامايسين 

 است اده از و با هگيری گرديداندازه هاشدر سرم مو آلاومين و كراتينين ،(blood urea nitrogen; BUN)نيتروژن اوره خون  پتاسي ، سدي ،

دار در نظر گرفتته شتد  معنی p<05/0قرار گرفت  مقادير  آماری طرفه و آزمون تعقيای توكی مورد واكاویتحليل واريانس ي، آزمون

و كتاهش  (>001/0p)اوريت، و استيد( >001/0p)، نيتروژن اوره ختون (>001/0p)، اوره (>01/0p)دار ميزان كراتينين افزايش معنی

در حيوانام گروه دچار آسيب كليوی توسط جنتامايسين در مقايسه بتا گتروه كنتتر   (p>01/0)و سدي   (p>01/0)دار آلاومين معنی

ی باعت  كتاهش گرم وزن بدن در حيوانام دچار آسيب كليوكيلوگرم بر ميلی 20سال ، مشاهده شد  تيمار با سيمواستاتين در غلظت 

دار آلاتومين و افزايش معنتی (>001/0p)اوري، و اسيد (>001/0p)، نيتروژن اوره خون (>01/0p)، اوره (>01/0p)دار كراتينين معنی

(05/0p<)   و سدي(01/0p<)  هتای در پتی مصترف جنتامايستين در متوشهتا كليه آسيب دهنده بهاودنشان تحقيق حاضر نتايج شد

  باشدمی سيمواستاتين يی توسطصحرا
 

  سيمواستاتين، موش صحرايی ،سميت كليوی: جنتامايسين، هاكليدواژه
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 مقدمه

و  جادی باودهبیمااری یا  کلیاوی،  آسیب حااد

باشاد کاه توسا  مایهماراه با مرگ و میر باالا  معمولاً

مصار   و درماانیمسمومیت ناشی از شیمیایسکمی یا 

تواناد ی میکلیو آسیب حاد افتد.ها اتفاق میبیوتی آنتی

هاای به ناکارآمدی، آپوپتاوز و همنناین نکاروز سالول

 آسایب حااد گاردد.منجار کلیاوی  هاایلاپیتلیالی توبو

کلیوی قابل برگشت است و اکثریات بیمااران باه  اور 

د ولی تعداد محدودی از بیماران باه نیابموثری بهبود می

فته و یا گر صورت ناقص بهبود یافته و تحت دیالیز قرار

مبااتلا بااه بیماااری ماازمن کلیااوی مشااکل، شاارفت بااا پی

 کاردن متاابولیزه ها برای تغلای  وتوانایی کلیه .شوندمی

 باه ایویژه  وربه هاکلیه که شودشیمیایی باعث می مواد

 (.Rahman et al., 2012) باشندمستعد آسیب توکسی  

یکی از عوامال ایجااد آسایب حااد کلیاوی اساتفاده از 

بیوتیاا  آنتاای ،جنتامایسااین باشااد.ایسااین ماایجنتام

هاای جادی در درمان عفونتاست که گلیکوزیدی آمینو

نوزادان، مننژیت و سایر عفونت خون سمی و مانند سپتی

 .شاودمصار  مایسیستم عصابی مرکازی  هایعفونت

 درآسایب ایجااد  جنتامایساین شااملمصار  عوارض 

 پاذیر کلیاهبخش حلزونی گوش و مسامومیت برگشات

هاا باعاث مع در داخل لیازوزومین با تججنتامایس. است

( myeloid) هاا و تشاکیل میلودیادهیدرولیز فسافولیپید

هاای سالول ءدر نهایت باعث تغییراتای در ششاا وشده 

باه آسایب سالولی و  سارانجامگردد که توبولی کلیه می

 ,.Lopez Novoa et al) انجاماادنکااروز توبااولی ماای

تولید آنیون  ین موجب افزایش(. همننین جنتامایس2011

هیدروژن و رادیکاال هیدروکسایل  وپراکسید، پراکسیدس

شاود. مای ویکلیاهاای سالولهاای توس  میتوکنادری

هاای های آزاد موجب پراکسیداسیون فسافولیپیدرادیکال

و دنااتوره شادن  DNAششایی، شکسته شادن زنجیاره 

تارین آسایب بیولوژیا  شاوند. شااخصها میپروتئین

هاای هاا باا لیپیادنش آنکسیژن، واکهای فعال الیتمتابو

باشد. ایان ها مینشده و در نتیجه پراکسیداسیون آناشباع

گاردد و در مایسلول  ءاثر موجب تغییر در سیالیت ششا

هایی حتی به بزرگی نسبت به مولکولسلول  ءنتیجه ششا

 . (Shishehbor et al., 2003) گرددها قابل نفوذ میآنزیم

آزاد اکسیژن و  هایرادیکال ز آسیبنظور پیشگیری ابه م

از  ،در نتیجه کاهش سمیت کلیوی ناشی از جنتامایساین

یکای از  .اسات اکسیدان مختلفی استفاده شادهمواد آنتی

کاه مای باشادمای های مطرح سیمواستاتیناکسیدانآنتی

تواند در جهت تخفیف اثرات جنتامایسین مورد بررسای 

آورنده چربی خون پایینداروی  ناستاتیسیمو قرار گیرد.

 HMG-COAR3 رقااابتی اساات. ایاان دارو مهارکننااده

(Hydroxy-3-methylglutaryl coenzyme A 

reductase ،)کنناده سارعت سانتز آنازیم تعیینعنوان به

مهار این آنزیم منجر به کاهش سانتز  .باشدمیکلسترول 

 آنساالولی کلسااترول در کبااد و کاااهش شلظاات درون

شلظات  ،ردوکتااز HMG-COA هایکنندهمهار شود.می

 و LDL (low density lipoprotein) کلسااترول تااام،

VLDL (very low density lipoprotein)  را در پلاسما

 VLDLد. همننین به دلیل کااهش سانتز ندهکاهش می

در  ،دنشاومی نیز خون گلیسریدمیزان تریباعث کاهش 

ون تغییار یش یافتاه یاا بادانادکی افازا HDLحالی کاه 

سیمواساتاتین در عباور از  (.Koh et al., 2011) ماندمی

کاروم تحت تأثیر سایتو کبد که محل اصلی اثر آن است،

P450 3آناازیم و ایاازوA4 درصااد 95 گیاارد.ماای قاارار 

اتصال باا پاروتئین متابولیت فعال آن در سیمواستاتین و
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صاورت  باه سیمواساتاتین عمادتاً های پلاسما هساتند.

دفع کلیوی  .شود ریق صفرا دفع می ها ازابولیتانواع مت

متابولیات فعاال آن  عمارو نیماه بوده درصد 10-50آن 

 ,Badyal and Dadhich) باشادمایسااعت  9 حادود

ها ممکان اسات عاوارض جاانبی نظیار استاتین (.2001

بیماری عضلانی است کاه میوپاتی  .باشند داشته میوپاتی

دهند. نتیجه دست میکرد خود را از در آن عضلات عمل

  (.Ghosh et al., 2004) میوپاتی ضعف عضلانی است

سیمواستاتین بر آسیب کلیوی ناشی  حاضر اثر مطالعهدر 

های صاحرایی نار باال  ر موشدجنتامایسین  مصر  از

 نژاد ویستار مورد بررسی قرار گرفت.

 

 هامواد و روش

 ماوش صاحراییسر  48تعداد : مورد است اده حيوانام -

گارم از  200-250ژاد ویستار با محدوده وزنای نر بال  ن

 خریاداری شاد. ایاران(-)تهاران انستیتو پاساتور ایاران

 25 درجه حرارتدر در اتاق حیوانات  ی مذکورهاموش

سااعت روشانایی و  12و دوره ناوری  سلسیوسدرجه 

 آب و شاذای کاافی .داری شادندساعت تاریکی نگه 12

 مختلاف مراحال شات.ار داها قردسترس آنهمواره در 

های مورد بررسای در شارای  هآزمایش برای تمامی گرو

که تمامی انجام پذیرفت. لازم به ذکر است  یکسان کاملاً

ت باا رعایا بار روی حیواناات ماذکور، مراحل آزمایش

 .کامل موازین اخلاقی انجام گرفت

 گاروه تقسایم 8حیواناات باه : های مورد مطالعهگروه -

 بود. موش سر 6وه شامل شدند که هر گر

هاای ایان گاروه شاامل ماوش :(کنترل سالماول )گروه 

لیتر آب مقطر باه میلی 5/0روزانه  کهصحرایی سالم بود 

 دریافت کردند. گاواژروز به صورت  30مدت 

کننااده تجرباای سااالم دریافاات) دوم تااا چهااارم گااروه

روز  30حیواناات ایان گاروه باه مادت  :(سیمواستاتین

 گارم بارمیلی 20و 10، 5های ین را در شلظتسیمواستات

 گرم وزن بادن باه صاورت گااواژ دریافات کردنادکیلو

((Jabbari et al., 2011. 

این گروه شاامل  :(ل آسیب کلیویکنتر) پنجم گروه

روز متوالی جنتامایساین  7که  بودندهای صحرایی موش

باه  گارم وزن بادنکیلاوگارم بارمیلای 40را در شلظت 

و ساپ  تاا  کاردهیافت درون صفاقی در صورت تزریق

 تیماری دریافت نکردند. ،30روز 

جهات  مواجهه با جنتامایسین) ششم تا هشتم گروه

جهات  سیمواساتاتین آسایب کلیاوی و تیماار بااایجاد 

هااای ایاان گااروه شااامل مااوش :(ساایبجلااوگیری از آ

گرم یلیم 40صحرایی بودند که جنتامایسین را در شلظت

 صورت تزریق درون صافاقی باه بدن به گرم وزنکیلورب

 10، 5هاای استاتین را در شلظتسیمو نیز روز و 7مدت 

باه گرم وزن بدن به صورت گاواژ کیلوگرم برمیلی 20 و

لازم باه ذکار اسات کاه . کردناددریافت روز  30مدت 

 دقیقاه 15فاصله تیمار بین سیمواساتاتین و جنتامایساین 

 بود.

ها به مدت موش :رد آزمايشاز حيوانام مو گيریخون -

توس  اتر بیهوش شاده  ،ساعت پ  از آخرین تیمار 24

ها انجام گرفت. خون جمعقلب آن بطن گیری ازو خون

در دور  3000 سارعت ابادقیقه  10آوری شده به مدت 

ساااخت کمپااانی  ،Mikro 200R) وژیدقیقااه سااانتریف

Hettich هاا جادا شاد.گردیده و سرم آن( کشور آلمان 

اوریا ، هاای سارمی شاامل اوره، اسایدپاارامتر دیرمقا

نیتاروژن اوره خاون  و آلبومین پتاسیم، کراتینین، سدیم،

(blood urea nitrogen; BUN ،)هااای توساا  کیاات



 و همکاران راداسدیزهرا بنی                                                                                                                      ...    شده توسطءآسیب كلیوی القا استاتین بروسیم بررسی اثر

                                                                                                                                                                  

124 

مورد سنجش  ، ایران(پارس آزمون)شرکت  آزمایشگاهی

 قرار گرفت.

 شااکلبااههااا تمااامی داده: هتتاتحليتتل آمتتاری داده -

ها باا اساتفاده از داده دند.ار اراده شانحرا  معی±گینمیان

 (one-way ANOVA)  رفهواریان  ی   تحلیلآزمون 

مااری افازار آتوس  نرم (Tukey) توکی آزمون تعقیبیو 

SPSS همنناین مورد ارزیابی قرار گرفتناد. 19 ویرایش 

05/0>p دار بودن اختلافات )معنی ملاک استنتاج آماری

 نظر گرفته شد. در مشاهده شده(

 

 هاهتياف

 20 و 10، 5هااای تیمااار سیمواسااتاتین در شلظاات

گرم وزن بدن در حیواناات ساالم تغییار کیلوگرم برمیلی

مقایساه باا سرم در  سدیمو  میزان آلبومینداری در معنی

جنتامایسین باا دوز  اما .کردایجاد نحیوانات کنترل سالم 

داری عناایگاارم باعااث کاااهش مکیلااوگاارم باارمیلاای 40

(01/0<p )سرم در مقایسه با  سدیمو  در میزان آلبومین

  .(2و  1های )نمودار  حیوانات کنترل سالم گردید

رم وزن گاکیلوگرم برمیلی 20تیمار سیمواستاتین در دوز 

 داری در میاازان آلبااومینمعناایباادن باعااث افاازایش 

(05/0p<) و سدیم (01/0p<) باا  گاروه مواجهاه سارم

عاالاوه تیمااار بااا بااه ن )آساایب کلیااوی(جنتامایساای

آسایب کلیاوی کنتارل گاروه در مقایسه با  سیمواستاتین

 (.2 و 1های )نمودار گردید

 20 و 10، 5هاای تیمار سیمواستاتین در شلظتهمننین 

در حیواناات ساالم تغییار  گرم وزن بدنکیلوگرم برمیلی

 اوریا اوره، اسید کراتینین، ،BUN در میزان داریمعنی

ایجااد مقایسه با حیوانات کنترل ساالم ر د سرم پتاسیم و

گرم باعاث کیلوگرم برمیلی 40دوز  باجنتامایسین . کردن

 ،BUN ،(>01/0p) کراتینین داری در میزانافزایش معنی

در مقایسه ( >001/0p)  سرم پتاسیم و اوری اوره، اسید

 .(7تا  3 های)نمودار با حیوانات کنترل سالم گردید

گارم وزن کیلوگرم برمیلی 20 میزانبه مواستاتینر سیتیما

 اوره کاراتینین، نداری در میازاباعث کااهش معنای بدن

(01/0p<)، BUN اوریا  سارماسید و (001/0p< ) در

با جنتامایسین )آسایب کلیاوی(  گروه مواجهه هایموش

هاای ماوش باادر مقایسه  علاوه تیمار با سیمواستاتینبه

.(7تاا  3 هاای)نمودار گردید آسیب کلیوی کنترل هگرو
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 .دیده توس  جنتامایسینهای صحرایی نر بال  سالم و آسیباثر تیمار سیمواستاتین بر میزان آلبومین سرم موش -1 نمودار

*: 05/0>p، **: 01/0<p   05/0 :+ دهد.گروه کنترل سالم را نشان می بااختلا<p   دهد.ا نشان میکلیوی ر یبآس کنترل گروه بااختلا 

 

 
 دیده توس  جنتامایسین.های صحرایی نر بال  سالم و آسیبسدیم سرم موشاثر تیمار سیمواستاتین بر میزان  -2 نمودار

**: 01/0 p<05/0 :+ .دهداختلا  از گروه کنترل سالم را نشان میp<، ++: 01/0 p<دهدرا نشان می آسیب کلیوی اختلا  از گروه کنترل. 
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 دیده توس  جنتامایسین.های صحرایی نر بال  سالم و آسیبسرم موشخون  نیتروژن اورهاثر تیمار سیمواستاتین بر میزان  -3 نمودار

***: 001/0 p< 001/0 :+++ .دهداختلا  از گروه کنترل سالم را نشان می p< دهدمی را نشان آسیب کلیوی اختلا  از گروه کنترل. 

 

 

 

 
 دیده توس  جنتامایسین.های صحرایی نر بال  سالم و آسیبکراتینین سرم موشاثر تیمار سیمواستاتین بر میزان  -4 نمودار

*: 05/0p<، **: 01/0 p< 05/0 :+ دهد.اختلا  از گروه کنترل سالم را نشان میp<، ++: 01/0 p< دهد.نشان می ارآسیب کلیوی ل اختلا  از گروه کنتر 
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 دیده توس  جنتامایسین.های صحرایی نر بال  سالم و آسیباثر تیمار سیمواستاتین بر میزان پتاسیم سرم موش -5 نمودار

** :01/0p<، ***: 001/0 p< دهد.اختلا  از گروه کنترل سالم را نشان می 

 

 
 دیده توس  جنتامایسین.یی نر بال  سالم و آسیبصحراهای ه سرم موشاور اثر تیمار سیمواستاتین بر میزان -6 نمودار

**: 01/0p<، ***: 001/0 p< 01/0 :+++ .دهداختلا  از گروه کنترل سالم را نشان می p<  دهد.را نشان میکنترل آسیب کلیوی اختلا  از گروه 

 

 
 دیده توس  جنتامایسین.بال  سالم و آسیای صحرایی نر بهاوری  سرم موشاثر تیمار سیمواستاتین بر میزان اسید -7 نمودار

***: 001/0 p< 001/0 :+++ .دهداختلا  از گروه کنترل سالم را نشان می p<  دهدرا نشان میآسیب کلیوی اختلا  از گروه کنترل. 
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 گيریبح  و نتيجه

. جنتامایساین باعاث حاضر نشان داد که مطالعه نتایج

میازان و  شاودپتاسایم مای و دفاع انادک آسیب کلیوی

باه  یاباد.کاهش مایها به علت آسیب کلیه سرم آلبومین

کااهش نیاز روبین سنتز آلبومین، بیلیکاهش میزان دنبال 

جنتامایساین  همنناین (.Ahlfors et al., 2009) یابدمی

باعث افزایش میزان و سنتز کلسترول و موجاب تجماع 

لال در شااود کااه نتیجااه آن اخااتماای هاااچرباای در کلیااه

پاروتئین باا دانسایته گیرناده لیپاو باشد.کلیه میعملکرد 

 و (low density lipoprotein receptor; LDLr) پاایین

 ردوکتااز Aکاوآنزیم  متیل گلوتاریال-3-هیدروکسی-3

(3-hydroxy-3-methylglutaryl coenzyme A 

reductase; HMGCOAR)،  نقش بسیار مهمی در سانتز

مطالعاات . (Vaughan et al., 2000) کلساترول دارناد

 SRBP (sterol رنشان داده اسات کاه میازان دو فااکتو

regulatory binding protein) و SCAP (SrEBP-

cleavage activating protein) جهت تنظیم بیوسانتز در

هاای مزانشایال کلسترول نقش بسیار مهمی را در سالول

ساترول د. وقتی سلول نیازمند سانتز کلنکنانسانی ایفا می

از شابکه  SREBP-2 باه انتقاال منجار  SCAP،باشدمی

 ترمینال N . بخشگرددمیندوپلاسمی به دستگاه گلژی آ

SREBP-2 به DNA جاایی کاه  ،شاودهسته منتقال مای

شاوند کاه فعال مای HMGCOARو  LDLr هایگیرنده

 شادن سانتز و افازایش کلساترول اساتآن فعاال نتیجه

(Krycer et al., 2012) آنازیمتاتین باا مهاار سیمواسا 

HMGCOA از ساانتز کلسااترول جلااوگیری  ردوکتاااز

در  بارت و همکااران (.Bayorh et al., 2005) کنادمی

روی نااوزادان نااارس کااه ای در مطالعااه 2004سااال 

سادیم در ناوزادان میزان دفع متوجه شدند که  ،اندداشته

 نامبردگاان .یابادافزایش مایبه دنبال تجویز جنتامایسین 

هاای پینیاده لولاهسادیم در  جاذبباز کاه ن دادندنشا

و تجاویز  باودهنااقص  ماذکور، کلیه در نوزادان نزدی 

صدمه توبولی این اختلال را تشدید  جنتامایسین با ایجاد

 در فعال به  ور جنتامایسین.(Bert et al., 2004) کندمی

 جنتامایسین تجمع و شودمی بازجذب پروگزیمال توبول

 و قطعاه ایان باه آسایب سابب باولارتو هایسلول در

 آن نتیجاه در کاه شاودمی کلیوی خون گردش اختلال

 شلظات و یافتاه کااهش گلاومرولی فیلتراسایون میازان

 Quiros et) یابادمای افازایش پلاسما BUN و کراتینین

al., 2011.)  نتااایج تحقیاااق حاضاار نشاااان داد کاااه

 اوریا ، اوره،سیمواستاتین باعاث کااهش میازان اساید

باعاث افازایش میازان  و همننین سرم BUN ینین وکرات

دهناده بهباود شاود کاه نشاانمایآن سدیم و آلباومین 

  .استکلیه عملکرد 

هاای آزاد از  ریاق باعث کاهش رادیکاالسیمواستاتین 

 ردوکتااز Aآنزیم هیدروکسی متیل گلوتاریال کاوآنزیم 

 را به مالونات HMG-COA آنزیمی که در سلول تبدیل)

تواناد سیمواستاتین میهمننین . شودمی (کندکاتالیز می

در برابر آسیب اکسایداتیو ناشای از جنتامایساین  کلیه را

کاردن بر ر  از  ریق و این اثر حفاظتی  کندمحافظت 

و  زداهاااای سااامیتایجادشاااده در آنااازیمتغییااارات 

 افتااد.اتفاااق ماایهااای آزاد اکساایدان و رادیکااالآنتی

 کااهش ساطس سارمی ها به صورت شایع بارایاستاتین

در مطالعات اخیر اثرات دیگر . دنشومی کلسترول تجویز

و  ضاد التهاابی اتاین دارو بررسی شده اسات کاه اثار

بهباود عملکارد ر بار ساکته مغازی و یاثتعروقی، -قلبی

 Arboix et) انادآنابولی  از آن جملهخواص لیوی و ک

al., 2010هاای بهباود آسایب هاا بار(. اخیراً اثر استاتین
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هاای مختلاف ر انادامبازخونرسانی د-ناشی از ایسکمی

ها از  ریاق مسایر سایگنالی بررسی شده است. استاتین

تاری پتاسیمی حساس باه آدناوزین هایوابسته به کانال

د. اماا نشاومایدر قلاب باعث اثرات محاافظتی  فسفات

هاا شاناخته ها و عامل نهایی اثر اساتاتینتاکنون مدیاتور

 تحقیقااتی (.Von Stechow et al., 2003) نشده اسات

اثر حفاظتی سیمواستاتین در آسیب ناشی از در مورد  هم

های پتاسایمی لیه و نقش کانالک بازخونرسانی-ایسکمی

 .صاورت گرفتاه اساتتری فسفات حساس به آدنوزین

میازان اوره و  کاه ه اساتآماده نشاان داددستهنتایج ب

های ولسلبه های آسیب به عنوان شاخص کراتینین سرم

 داریافازایش معنایکنترل ساالم کلیوی نسبت به گروه 

داری ایان درمان با سیمواستاتین به صورت معنی دارد و

و آسیب بافتی را هم نسبت به  هها را کاهش دادشاخص

 آثااردهاد. مای هشبازخونرساانی کاا -گروه ایساکمی

هااای پتاساایمی حفاااظتی سیمواسااتاتین از  ریااق کانااال

 گیاردتاری فسافات صاورت مایحساس باه آدناوزین

(Abotaleb et al., 1389). 

 ،2001در سااال و همکاااران لفاار  مطالعااه در

 حیواناات قلب قوی بر التهابی ضد اثرات سیمواستاتین

 اکسااید، نیتریا  تولید افزایش  ریق از و داشته دیابتی

 Lefer et) شاد ایساکمی برابر در قلب محافظت سبب

al., 2001.) در ساال و همکااران گی یا مطالعه همننین

 ایجادشاده صادماتاز  پیتاواستاتین، که داد نشان 2011

 از، IIآنژیوتانساین واساطه باه اکسایدان ماواد توسا 

 است کرده جلوگیری دهلیزی فیبریلاسیون جودآمدنوبه

(et al., 2011 Yagi.) از  اساتفاده، بررسای یا   ای

 مغز عروق اندوتلیوم عملکرد بهبود بهها استاتین

 اسات شاده منجار دیاابتی صاحرایی ماوش در

(Mooradian et al., 2005). حاضر  در مطالعه بنابراین

 اکسایداتیو اساترس ضاد اثارات باود تاا نظر در

 ماوش پاانکراس بافات بار داروی آتورواساتاتین

در از تغییارات ایجادشاده  جلاوگیری باا صاحرایی

ر  ول دیابت مورد بررسی سیستم دفاع آنتی اکسیدانی د

  صا  عضله هایسلول سیمواستاتین مستقیماً .یردگقرار 

 وسایلههبا کلسایم ورودی مهار جریاان با را بطنی عروق

 باهن آ شادن آزاد کااهش و ولتااژ باه وابسته هایکانال

 دهاادماای قاارار تحاات تاااثیر ساالولی درون فضااای

(Tesfamariam et al., 1999.) ًشاده داده نشاان اخیارا 

 کاناال فعالیات ماولارنوناا دوز با سیمواستاتین است که

 مهاار ماوش بطنایتارهای عضلانی  در را L نوع کلسیم

 اساتاتین همنناین (.Vaquero et al., 2007) کنادمای

 خصوصایات و چارب هایاسید ترکیب تنظیم با احتمالاً

 در تغییار باعاث نهایات در که سارکولم شیمیاییفیزیکو

 قابلیات و بطنای هادایت شاود،می اشش یونی هایکانال

 آریتمای درمان در که دهدمی قرار تأثیر تحت را تحری 

 (.Pound et al., 2001) باشدمی مفید بطنی

خاون  کلسترولکاهش میزان برای که سیمواستاتین 

 گردد.میشود باعث کاهش آسیب کبدی حاد ستفاده میا

سیمواسااتاتین باعااث کاااهش خطاار ابااتلا بااه همننااین 

بای و لسکته قانند مآن ناشی از واسکلروز و عوارض آتر

ها علاوه استاتین (.Pastori et al., 2015) شودمغزی می

هاای بر اثرات ضد التهاابی باعاث فعاال شادن گیرناده

 Esposito et) شاودهاا میزومکننده تکثیر پراکسیفعال

al., 2012). بااا مهااار موالوناااتهااا اسااتاتین همننااین 

(mevalonate) یی که هامن مهار تولید برخی پروتئینض

تولیااد از  هاای پاتولوژیا  دخیال هساتند،در مکانیسام

 10Q oenzymec ثالاز عوامل مفید و محاافظتی م بعضی



 و همکاران راداسدیزهرا بنی                                                                                                                      ...    شده توسطءآسیب كلیوی القا استاتین بروسیم بررسی اثر

                                                                                                                                                                  

130 

، الکترون استانتقال یکی از اجزای اصلی در زنجیره  که

 (.Shekelle et al., 2003) دنکنجلوگیری می

و  Eحفاظتی ویتاامین  اثرات در مورد هم تحقیقاتی

ساامیت کرومااات و تین در براباار پتاساایم دیرواسااتاوآت

نتایج صورت گرفته و  های صحراییکلیوی آن در موش

و  Eویتااامین کااه اساات  هدساات آمااده نشااان دادبااه

میازان اوره در داری معنایموجب کااهش واستاتین ورآت

در گاروه سارم  میازان کاراتینین نیاز وگردیده در سرم 

تیماار باا  رواساتاتین نسابت باه گاروهونده آتکندریافت

 داشااته اساات ایقاباال ملاحظااه کاااهش Eویتااامین 

(Derakhshanfar et al., 2007.)  

 بااا نتااایج تحقیااق حاضاار نشااان داد کااه تیمااار

شااده توساا  ءسیمواسااتاتین باعااث بهبااود آساایب القا

سیمواستاتین اثر محاافظتی  گردد. احتمالاًمی جنتامایسین

 ازیپاکسااو  یاکساایدانق فعالیاات آنتاایاز  ریاا خااود را

هر چند جهت تایید این  ،دهدهای آزاد انجام میرادیکال

به منظور  .باشدمطلب نیاز به انجام تحقیقات بیشتری می

تعیین اثرات محافظتی سیمواساتاتین بار آسایب کلیاوی 

هاای پاارامترگردد که در راستای این تحقیق پیشنهاد می

ماورد ابی در خون و بافت کلیاه الته اکسیدان و ضدآنتی

تا نحوه اثار سیمواساتاتین بار آسایب  ررسی قرار گیردب

 .کلیوی مشخص گردد

 

 سپاسگزاری

این  رح پژوهشی با اعتبارات ماالی دانشاگاه آزاد 

تحقیقات تهران باه انجاام رسایده و اسلامی واحد علوم 

است. بدین وسیله از معاونات پژوهشای ایان دانشاگاه 
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