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  چکیده

قبل از تجویز دارو نمونه خون و ادرار .  ساله نژاد مخلوط انتخاب شد5/3-4نر   قلاده سگ 5یابی اثرات داروي اکستازي بر عملکرد کلیه، رزمنظور ا به     
صورت تک دوز خورانده شد و در   و بهmg/kg 150 ها  قرص اکستازي با دوز  سپس به هر کدام از سگ. عنوان زمان صفر یا شاهد ثبت گردید اخذ و به

همزمان آزمایش ادرار توسط . عمل آمد و نمونه سرم جدا شد  روز خونگیري از ورید سفالیک به20 و7 ساعت، 48 و 24، 8، 4، 2، 1 دقیقه، 30مراحل زمانی 
 Biowave(روش رنگ سنجی و با استفاده از دستگاه اسپکتروفتومتر  و آلبومین بهتام مقادیر سرمی فاکتورهاي اوره، کراتینین، پروتئین . نوار ادراري انجام شد

آماري  نتایج حاصله از این مطالعه، افزایش . گیري گردید اندازه)  ایران-زیست شیمی(هاي تشخیصی  و کیت) نساخت کشور انگلستا S2100  مدل
 ساعت بعد از 8 تا زمان صفرگروه تیمار در مقایسه با و آلبومین و وزن مخصوص ادرار تام  در مقادیر سرمی اوره، کراتینین، پروتئین را) >05/0p( داري معنی

داري در   بعد از آن کاهش معنی،که است   در حالیاین. ثیر دارو در میزان آب بدن و ایجاد دهیدراتاسیون باشدأتواند ناشی از ت که می ،ن دادتجویز دارو نشا
  کهگردیدشاهده داري در مقادیر سرمی اوره و  کراتینین و ظهور پروتئین و آلبومین در ادرار م  و آلبومین وهمچنین افزایش معنی تاممقادیر سرمی پروتئین

وستاز بدن تاثیر سوئی ئتواند در عملکرد طبیعی کلیه و هوم بنابراین حتی یک بار مصرف دارو می. باشد  ناشی از تاثیر دارو و یا متابولیت آن در کلیه تواند می
  .باشد داشته 

42-48، 1 ، شماره2، دوره 1387صی دامپزشکی، دانشگاه آزاد اسلامی تبریز، مجله علوم تخص.  
  سگ و آلبومین،پروتئین تاماکستازي، اوره، کراتینین، : کلمات کلیدي

 
 
  

   ،1 غفور موسوي،3، امین زرگرزاده3، کمال اسدزاده1هادي خیاط نوري ،*1بهرام عمواوغلی تبریزي
  1 مهرداد نشاط،4علی رضاپور کارگري
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  مقدمه 
 آمفتـامین  مـت  اکـسی  دي  متـیلن  4 و   3 با نام علمی     اکستازي     

)3,4-Methylenedioxymethamphetamine (  ــه ــا ب و ی
 ـ     MDMAاختصار صـورت   ه بوده کـه فرمـول شـیمیایی آن ب

C11H15NO2 1912ن بار در سـال      نخستی  که ،)8( باشد  می 
نـام مـرك، بـا هـدف         یک شرکت داروسازي آلمـانی بـه      توسط  

ساخت ترکیباتی براي کنترل و مهار اشتها در افراد چـاق تولیـد        
 بـراي    نیـز  هاي پس از جنگ جهـانی اول      در سال . )8 و 3( شد

امـا  . رفت کار می  درمان افسردگی سربازان امریکایی و آلمانی به      
در این .  به تعویق افتاد1970ا اواخر دهه  از آن ت گستردهاستفاده

ــان، روان ــان و روان زمـ ــکان شناسـ  را داروي MDMA ،پزشـ
. )3(مناسبی براي درمان اختلالات روانی و عاطفی معرفی کردند

سـبب    بـه ، دولت امریکا مصرف این ترکیـب را         1985در سال   
دارو بعد از مصرف خوراکی از . ممنوع اعلام کرداثرات سوء آن 

 سـاعت  2 روده جذب شده و غلظت پلاسمائی آن ظرف       طریق
محل متابولیزه شدن دارو کبـد اسـت        ). 9( رسد  به اوج خود می   

 متابولیزه شـده و  CYP2D6 گونۀ  P450که توسط سیتوکروم
امـا  ، شـود  دفع مـی  ) صفرا(متابولیت حاصل از آن از طریق کبد        

 به صـورت فارمـاکولوژیکی      MDMAهاي    بعضی از متابولیت  
که طـول   ) MDA(مانند، به ویژه اولین متابولیت      باقی می فعال  

 در  MDMAمدت فعالیت آن ممکن است از طول مدت خود          
بدن بیشتر باشد و در ارگانهاي مختلف منجمله کبد و کلیه اثـر              

مکانیـسم اثـر دارو طبـق شـواهد     ). 8 و 5( سوئی داشـته باشـد    
 ـ   هفراوان تجربی و بالینی ب     -انجیوسیلۀ افزایش ترشح خالص می

هاي عصبی مونوآمینی شامل سروتونین، آدرنالین، نورآدرنالین و        
شـان  مقـدار انـدکی دوپـامین از انتهاهـاي اکـسونی اختـصاصی      

در  حـال هـیچ تحقیقـی     کـه تـا بـه      جـائی  از آن ). 8 و 7(باشد می
 ـ      خـصوص در   هخصوص اثرات این دارو در بـدن حیوانـات و ب

 ایـن دارو را در   بر آن شـدیم تـا اثـرات        ،کلیه انجام نشده است   
  .عملکرد کلیه سگ بررسی کنیم

  

  مواد و روش کار
 قلاده سگ نر نژاد مخلوط تقریباً هم وزن       5در این تحقیق          

سـپس داروهـاي    . انتخاب شـد  )  ساله 5/3-4حدود  (و هم سن    
بعـد  . هاي داخلی و خارجی استفاده شد      ضد انگل بر علیه انگل    

ه ضـد انگلـی، قبـل از        از سپري شدن یک هفته از اتمـام برنام ـ        
عنـوان    نمونه خـون و ادرار اخـذ و بـه          ،تجویز داروي اکستازي  

سـپس قــرص اکــستازي  . زمـان صــفر یـا شــاهد ثبـت گردیــد   
صورت تک دوز به هر سگ خورانده   و بهmg/kg  150میزان به

 ساعت، 48 و 24، 8، 4، 2، 1 دقیقه،  30هاي   و در زمان  ) 8( شد
گیـري وآزمـایش ادرار    و خـون  روز بعد از خوراندن دار  20 و   7

هـاي    هـاي خـونی بـه لولـه         نمونه. توسط نوار ادراري انجام شد    
دست آمده تـا   هسرم ب. گردید ها جدا  استریل منتقل و سرم نمونه    

سـازي    بعـد از اخـذ و آمـاده       .  شد  زمان انجام آزمایشات فریزر     
  تام هاي سرمی، فاکتورهاي اوره، کراتینین، پروتئین       تمامی نمونه 

ــهو آ ــومین  ب ــا اســتفاده از دســتگاه   لب ــگ ســنجی و ب روش رن
ســاخت کــشور  S2100  مــدلBiowave(اســپکتروفتومتر 

 شـیمی   -شـرکت زیـست     (هـاي تشخیـصی      و کیت  )انگلستان
دسـت آمـده بـا     هنتایج ب. گیري شدند اندازه) ساخت کشور ایران  

 و بـر  t-test ویک طرفـه    ANOVAاستفاده از آزمون آماري     
 ـ   و نـرم  ) روز صـفر (انگین بـا نمونـۀ شـاهد    اسـاس مقایـسۀ می

  . آنالیز گردیدXP تحت ویندوز 13 ویرایش SPSSآماري  افزار
  نتایج

 علائم بالینی شامل سـفتی  ،ها بعد از خوراندن دارو به سگ           
 دقیقه بعد از مـصرف دارو شـروع شـد و اوج ایـن            30عضلانی
ایـن   دقیقه بعد از مصرف دارو مشاهده گردید کـه در  45حالت  

. حالت سگ کاملاً منظرة خشک و چوبی بـه خـود گرفتـه بـود         
 دقیقه بعد از مصرف ادامه داشت ولی        60سفتی عضلانی حدود    

 90کـه    طـوري  رفته رفته جاي خود را به لرزش عضلانی داد، به         
ها مشاهده گردیـد کـه    دقیقه بعد از مصرف دارو اوج این لرزش 

گشادي . وان بودهمراه با حرکات متناوب سر و خصوصاً دم حی       
 دقیقه بعد از مـصرف دارو کـاملاً واضـح           30) میدریاز(مردمک  
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 دقیقه بعد از مـصرف دارو بـه حـد نهایـت خـود               45بود و در    
 ساعت ادامه داشت سپس رفته رفتـه        2این حالت حدود    . رسید

 ـ   . کاهش یافت  تـدریج نـامنظم گردیـد و در         هحرکات تنفـسی ب
 ـ     45حدود   ت شـکمی بـه خـود     دقیقه بعد از مـصرف دارو حال
یک ساعت بعد از مـصرف دارو افـزایش تعـداد تـنفس      . گرفت

 سـاعت بعـد از   2شروع شد و اوج  ایـن حالـت در           ) پنه  تاکی(
ز مـصرف  همچنین یـک سـاعت بعـد ا     . مصرف مشاهده گردید  

که توأم با لـه لـه زدن حیـوان نیـز     دارو ریزش بزاق مشهود بود    
  .ه هم بود سگ مشاب5این حالات تقریباًٌ در هر . بود

هاي مختلف تجویز   میانگین میزان سرمی اوره در زمان   1جدول  
مقایـسه  . دهـد   گرم در دسی لیتر را نشان می        دارو برحسب میلی  

هاي مختلف تجـویز     آماري میانگین میزان سرمی اوره بین زمان      
، 1 هـاي  داري بین زمـان  ، اختلاف آماري معنیزمان صفردارو با   

 05/0(دهـد    را نشان میزمان صفر ساعت با  48 و   24،  8،  4،  2
p< .(  هـاي    میانگین میزان سرمی کراتینین را در زمـان        2جدول

لیتـر نـشان    گـرم در دسـی   مختلف تجویز دارو بر حـسب میلـی    
هـاي   در زمـان مقایسه آماري میانگین سـرمی کـراتینین     . دهد  می

 اخـتلاف آمـاري   زمـان صـفر  مختلـف بعـد از تجـویز دارو بـا     
  ).>p 05/0(دهد  می نداري را نشا معنی

 میانگین میزان سرمی پروتئین تام را بعد از تجویز دارو 3جدول 
. دهد  هاي مختلف بر حسب گرم در دسی لیتر نشان می          در زمان 

هاي مختلف بعـد از      مقایسه آماري میانگین پروتئین تام در زمان      
داري را نـشان     ، اختلاف آمـاري معنـی     زمان صفر تجویز دارو با    

  .)>p 05/0( دهد می
 میانگین سرمی میزان آلبومین را بـر حـسب گـرم  در              4جدول  

. دهد  هاي مختلف بعد از تجویز دارو نشان می        لیتر در زمان   دسی
 ســاعت بعــد و 2 و 1هــاي  بیــشترین میــزان آلبــومین در زمــان

مقایـسه  .  ساعت بعد از تجویز دارو بود48 و 24کمترین آن در    
زمـان  هاي مختلف تجویز بـا   آماري میانگین آلبومین بین ساعت    

  ).>05/0p(  نشان دادراداري   اختلاف آماري معنیصفر
 وجود آلبومین و پـروتئین در ادرار و همچنـین میـزان           5جدول  

وجـود آلبـومین در ادرار      . دهد  وزن مخصوص ادرار را نشان می     
 سـاعت بعــد از تجـویز دارو و وجــود   48 و 24هــاي  در زمـان 

 سـاعت بعـد از تجـویز دارو         168  الـی  8هاي   پروتئین در زمان  
مقایسه آماري میانگین وزن مخصوص ادرار  بـین   . مشخص شد 

 اخـتلاف آمـاري   زمـان صـفر  هـاي مختلـف تجـویز بـا          ساعت
  ).>p 05/0(  نشان دادراداري  معنی

  
  

  عد از تجویز دارو ساعت ب480 و168، 48، 24، 8، 4، 2، 1، 5/0، 0هاي  در زمان)mg/dl(میانگین سرمی میزان اوره   -1جدول 
mean ± SEM 

  0  5/0  1  2  4  8  24  48  168  480  

  اوره
mg/dl 

51/0± 33/49  
 

05/3± 80/50  
  

19/5 ± 66/56  
*  

69/6± 06/54  
*  

57/5± 30/53  
*  

03/6± 26/43  
*  

65/2± 13/57  
*  

75/4± 96/56  
*  

46/1± 70/44  
  

34/3± 33/39  
  

  ).>p 05/0( باشد  میزمان صفربا دار   نشان دهنده وجود اختلاف آماري معنیوجود ستاره
  

   ساعت بعد از تجویز دارو480و168، 48، 24، 8، 4، 2، 5/0، 0هاي  ن در زما )mg/dl(میانگین سرمی میزان کراتینین   -2جدول 
mean ± SEM 

  0  5/0  1  2  4  8  24  48  168  480  

  کراتینین
mg/dl 

02/0± 15/1  
  

25/0± 26/1  
  

29/0± 83/1  
*  

33/0± 63/1  
*  

29/0± 63/1  
*  

26/0± 62/1  
*  

04/0± 61/1  
*  

21/0± 36/1  
*  

18/0± 32/1  
*  

23/0± 05/1  
  

  ).>p 05/0( باشد  میزمان صفردار با   نشان دهنده وجود اختلاف آماري معنیوجود ستاره
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   ساعت بعد از تجویز دارو480  و168 ، 48 ، 24 ، 8 ، 4، 2، 1، 5/0، 0هاي در زمان )gr/dl(میانگین سرمی میزان پروتئین تام   -3جدول 

mean ± SEM 
  0  5/0  1  2  4  8  24  48  168  480  

پروتئین 
  تام

gr/dl 

20/0± 40/6  
  

07/0± 80/6  
  

22/0± 13/7  
*  

38/0± 70/6  
*  

07/0± 50/6  
  

50/0± 50/6  
  

20/0± 20/6  
*  

38/0± 20/6  
*  

13/0± 20/6  
*  

20/0± 80/5  
*  

  ).>p 05/0( باشد  میزمان صفردار با   نشان دهنده وجود اختلاف آماري معنیود ستارهوج

  
   ساعت بعد از تجویز دارو480  و168 ، 48 ، 24 ، 8 ، 4، 2، 1، 5/0، 0هاي در زمان )gr/dl (آلبومین میانگین سرمی میزان  -4جدول 

mean ± SEM 
  0  5/0  1  2  4  8  24  48  168  480  

  آلبومین
gr/dl 

33/0± 16/3  
  

44/0± 10/3  
  

44/0± 50/4  
*  

10/0± 63/3  
*  

49/0± 42/3  
*  

53/0± 43/3  
*  

11/0± 76/2  
*  

16/0± 60/2  
*  

37/0± 10/3  
  

11/0± 10/3  
  

  ).>p 05/0( باشد  میزمان صفردار با   اختلاف آماري معنی وجود ستاره

  
 ور ساعت بعد از تجویز دا480 و 168 ، 48 ، 24 ، 8 ، 4، 2، 1، 5/0، 0هاي رار در زمانآزمایش ادرار شامل میزان آلبومین، پروتئین و وزن مخصوص اد -5جدول 

  0  5/0  1  2  4  8  24  48  168  480  
  -  -  +  +  -  -  -  -  -  -  آلبومین
  -  +  +  +  +  -  -  -  -  -  پروتئین

  1015  وزن مخصوص
 

1016  
  

1019  
*  

1020  
*  

1022  
*  

1021  
*  

1017  
  

1018  
  

1016  
  

1017  
  

  ).>p 05/0( باشد   میزمان صفردار با  اختلاف آماري معنی  وجود ستاره

  
  

  گیري  و نتیجهبحث 
بعد از ) اکستازي(آمفتامین   مت اکسی  متیلن دي  4 و 3داروي       

مصرف خوراکی از طریق روده جذب شده و غلظت پلاسمائی           
محل متـابولیزه شـدن     . رسد   ساعت به اوج خود می     2آن ظرف   

 CYP2D6 گونـۀ   P450آنـزیم دارو کبـد اسـت کـه توسـط     
) صـفرا (متابولیزه شده و متابولیت حاصل از آن از طریـق کبـد             

 و 5( است  روز 2 الی   1پایداري این دارو در بدن      . شود  دفع می 
 ساعت بعد از تجویز 1در این مطالعه میزان کراتینین و اوره      ). 8

دهد که این افـزایش       داري را نشان می    دارو افزایش آماري معنی   
باشـد و    ساعت بعد از تجویز دارو مـی 168راتینین تا زمان در ک 

کـراتینین ناشـی از   .  ساعت ادامـه دارد 48در مورد اوره تا زمان     

متابولیزه شدن غیر آنزیمی کراتین است کـه یـک منبـع ذخیـره              
 ـ   2 الـی    1انرژي در عضلات است و روزانه        صـورت   ه درصـد ب

ش کـراتینین یـا     افـزای ). 1( شـود   کراتینین از طریق کلیه دفع می     
ناشی از دهیدراتاسیون است و یـا ناشـی از بیمـاري کلیـوي و               

ــوان  در ایــن تحقیــق مــی). 4 و 2( آســیب گلــومرولی اســت ت
 سـاعت بعـد از تجـویز دارو، دلیـل           8دهیدراتاسیون را تا زمان     

  در بررسی حاضر بعد از این مـدت  امات،افزایش کراتینین دانس 
ارو و یـا متابولیـت حاصـل از آن     شاید د . ها دهیدراته نبودند    دام

افـزایش  . توانسته آسیب کلیوي از نوع گلومرولی را ایجاد کنـد          
تواند یا ناشی از متابولیسم پروتئین و یا ناشی از آسـیب     اوره می 

شـاید یکـی از اثـرات دارو نیـز افـزایش       ). 4 و 2( کلیوي باشد 
متابولیسم پایه باشـد و میـزان متابولیـسم چربـی و پـروتئین را               
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تواند افزایش اوره را  افزایش متابولیسم پروتئین می  . افزایش دهد 
از طرف دیگـر اوره از  . سبب شود که نیاز به بررسی بیشتر دارد       

دهیدراتاسـیون و یـا     . شـود   طریق کلیه، پوست و بزاق دفع مـی       
تواند باعث افـزایش اوره و کـراتینین در سـرم     آسیب کلیوي می 

د ناشی از تاثیر دارو در کلیـه        توان  این افزایش همچنین می   . شود
 سـاعت  8افزایش وزن مخصوص ادرار تا زمـان    ). 4 و 2( باشد

بعد از تجویز دارو نیز تائید کننـده دهیدراتاسـیون در حیوانـات           
له زدن و   تواند ناشی از افزایش له مورد آزمایش می باشد که می  

تغییـرات ایجـاد    . ها از نوشیدن آب باشـد      همچنین  اجتناب دام   
ــا  شــد ه در مقــادیر ســرمی اوره و کــراتینین در ایــن مطالعــه، ب

 O'Boyle  و 2004 و همکاران در سـال         Spragueمطالعات  
ــال  ــاران در ســ ــوانی دارد2005و همکــ ). 12و 11(  همخــ

Sprague      4 بیـشترین مقـدار را در       2004 و همکاران در سال 
 در حالی کـه    ،)12( اند  ساعت بعد از تجویز دارو گزارش نموده      

Frith   کاهش مقـادیر سـرمی اوره و   2004 و همکاران در سال 
هاي این تحقیق همخوانی  اند که با یافته کراتینین را گزارش کرده 

  ).6( ندارد
 ساعت از تجویز دارو افزایش      5/0مقادیر سرمی آلبومین بعد از      
 ساعت ادامه دارد اما بعد از زمان     8داشته و این افزایش تا زمان       

 ساعت بعد 48 و 24هاي  گرفته و در زمان    ساعت سیر نزولی     8
تـرین میـزان را       این سیر نزولی ادامه دارد و کـم        ،از تجویز دارو  

 میزان پروتئین . گردد  می حالت نرمال بر   دهد و سپس به     نشان می 
دهد کـه     نیز مشابه آلبومین بوده، ابتدا سیر صعودي نشان می         تام

زایش داشـته،   ساعت بعد از تجـویز دارو اف ـ 2 و 1هاي   در زمان 
 سـاعت سـیر   48 و 24هـاي    و بعد در زمـان     طبیعی شده سپس  

ده  مصرف این دارو سبب افزایش بـرون      . گیرد  نزولی به خود می   
قلب، افزایش ضربان قلـب و بـه تبعیـت از آن افـزایش درجـه             

شود کـه   له زدن و خروج یون سدیم از بدن می   حرارت بدن، له  

ایش آلبـومین فقـط در      افـز ). 10و 9( در انسان اثبات شده است    
  تـام  افتـد، امـا افـزایش پـروتئین         زمان دهیدراتاسیون اتفاق مـی    

تواند عـلاوه از دهیدراتاسـیون ناشـی از عوامـل مختلـف از               می
 باشـد ... جمله افزایش میزان گلوبولین، افزایش سنتز پروتئین و     

اما در این تحقیق افـزایش هـر دو در مراحـل اول تجـویز            ). 1(
کـه کـاهش     در حـالی  .  و دهیدراتاسیون اسـت    ناشی از دفع آب   

 ساعت به بعد  ناشـی از       24هاي    در زمان   تام آلبومین و پروتئین  
خوردن آب زیاد و رقیق شدن خون و همچنین آسـیب کلیـوي             
ناشی از مصرف دارو است که سبب دفع پروتئین و آلبـومین از             

 بنابراین کاهش هر دو در نتیجه اختلال در). 8 و 6( شود بدن می
از طـرف دیگـر وجـود آلبـومین و     . تواند باشد   عملکرد کلیه می  

دار در وزن  پروتئین در ادرار و عدم وجود تغییرات آماري معنـی    
ائید کننده ایـن  ت ساعت از تجویز دارو 8مخصوص ادرار بعد از    

ثیر این دارو بر سطح سرمی آلبومین أدر مورد ت. باشد موضوع می
است اما با مطالب ذکر شـده     و پروتئین تحقیقی صورت نگرفته      

 کـه تـاثیر     1384 و مجابی در سال      1380توسط نظیفی در سال     
هـاي کلیـوي    دهیدراتاسیون و هیدراتاسیون و همچنین نارسـایی  

 و 2( بر سطح سرمی آلبومین و پـروتئین اسـت همخـوانی دارد          
تواند باعـث اخـتلال      بار از این دارو می     بنابراین مصرف یک  ). 4

شود که بـا توجـه بـه اثـرات           پیشنهاد می . شوددر عملکرد کلیه    
 منــع شــده و لازم اســت  بــسیار مــضر دارو مــصرف آن اکیــداً

مسئولان مربوطه اطلاعات کافی را در اختیار مـصرف کننـدگان           
  .احتمالی قرار دهند

   و قدردانیتشکر
ستاد مبارزه با مواد مخدر اسـتان  تقدیر و تشکر  ویژه از   با        

  .ه در اجراي این تحقیق ما را یاري نمودندشرقی ک آذربایجان
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