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  ییحاصل از اکستازي در موش صحرا یتیسینفروتوکس اثر گلوتاتیون بر

   ۳رپواوشيس ءاسما، ۲ واديفرشته ج ،۱*زادهيمعصومه احمد

                چكيده  

ــدف ــه و هــ  methylenedioxymethamphetamine-3,4( :زمينــ

(MDMA    توسط جوانان مورد عمدتاً است اعتيادآور که ايماده يا اکستازي 
 مطالعات نشان داده. شودي كليه ميياكستازي موجب نارسا. گيرداستفاده قرار مي

زه و بـه  يمتـابول  P450توکروم يس ـ يهـا مير آنـز يثب  تحـت تـأ  ي ـن ترکيا است
ون يت با گلوتاتيو پس از کنژوگ شوديمل يتبدل واکنشگر يالکتروف يهاتيمتابول

-يآنت(ون ياثر گلوتات است داده آمده نشانعملبه يهايبررس. گردديم ييزداسم
گـزارش   in vivoصورت ه بهيدر کل يحاصل از اکستاز يهابيبر آس) دانياکس

وكسيسيتي ناشي بر نفروت ، بررسي اثر گلوتاتيونهدف از اين مطالعه .نشده است
  .  باشديم ييصحرا يهااز اكستازي در موش

-گلوتاتيون به ،N-MRI يي نر بالغ از گونهيصحرا يهابه موش :روش بررسي

از سـرم   و حجـم معـادل آن    mg/kg۳۰۰با دوز   يق داخل صفاقيصورت تزر
 ساعتنيم. هاي صحرايي گروه كنترل داده شدبه موش )تريليليم/. ۵(فيزيولوژي 

يـا حـلال آن از    و ۳۰و mg/kg۱۰ ،۲۰ دوزهـاي   حيوانـات اكسـتازي در   ،بعد
 ـ  را طريق تزريق داخل صفاقي حيوانـات بـا    ،سـاعت بعـد   ۲۴ .ددريافـت نمودن

شدند و از خون حيوانات جهت  سديم  پنتو باربيتال كشته ياستفاده از دوز اضاف
و )  Blood Urea Nitrogen, BUN(خـون   يگيري ميـزان ازت اوره اندازه
 تثبيـت و  درصـد  ۱۰هاي كليه جدا ودر فرمـالين  بافت .نين استفاده گرديدكراتي

بـا هماتوكسـيلين وائـوزين بـا      آميـزي رنگ بافت و يپس از انجام مراحل تهيه
  .استفاده از ميكروسكوپ نوري مورد مطالعه قرار گرفتند

و   BUNصورت وابسته بـه دوز موجـب افـزايش غلظـت     هاكستازي ب :هايافته
صـورت وابسـته   ز بهيآسيب سلولي ن. گروه كنترل گرديدبا  نين  در مقايسهكراتي

 گلوتـاتيون . دي ـملاحظه گرد ياکستاز يکنندهافتيدر واناتيح يهيبه دوز در کل
 ـکلبافت  ين بر روين و همچنينيو کرات BUNروي  بر  يااثر قابل ملاحظه  هي

 يناش يهابيآس ه در مقابلياين تركيب موجب محافظت کل کهيحالنداشت، در 
 .از اكستازي گرديد

-يون ميرسد گلوتاتينظر ماين تحقيق، به بر اساس نتايج حاصل از :گيرينتيجه
    .شود يحاصل از اکستاز يتيسيتواند  موجب محافظت كليه در مقابل نفروتوکس

  ي  يموش صحراكليه،  گلوتاتيون، اكستازي،: كليد واژگان
 

  ١٩/٧/١٣٩١: اعلام قبولي                  ١٥/۶/١٣٩١: شدهدريافت مقالة اصلاح                  ۲۴/۴/١٣٩١: دريافت مقاله   

  . يکروآناتوميو م يشناساد سماست -١
  .يشناسسم يادکتردانشجوي  -٢
  .يشناسارشد سم يکارشناس يدانشجو -٣

  
  
 
 
 
 
 
  
  
  
  

 يدانشکده، يات حرفهگروه بهداش -١
کز و مر يولوژيزيقات فيو مرکز تحق بهداشت

، دانشگاه علوم پزشکي يقات سم شناسيتحق
  .ايران هواز، اهواز،اشاپور يجند

 يدانشکده بهداشت، دانشگاه علوم پزشک -۲و۳
 .رانيشاپور اهواز، اهواز، ا يجند

  
 

  
  
  
  
  
  
  
  

  :نويسندة مسؤول *
، ياگروه بهداشت حرفه؛ زادهيمعصومه احمد  

بهداشت، دانشگاه علوم پزشکي  يدانشکده
  .هواز، اهواز، ايرانا اپورشيجند
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  مقدمه    
 ياماده ،ياکستازا يو ن يآمفتاممتياکسيلن ديمت -٤، ٣ 

سفانه مصرف أها است که متنيآور از مشتقات آمفتامادياعت
. دا کرده استين جوانان گسترش پيدر ب ياندهيطور فزاآن به

ر قابل يمذکور عوارض ناگوار و غ ير قانونيغ يمصرف ماده
در  اًعمدت يآثار نامطلوب اکستاز .دنبال داردرا به يجبران

 قرار گرفته است يسرمورد بر و کبد يمرکز ستم اعصابيس
-مير آنزيثتحت تأ ياکستاز است شواهد نشان داده). ۱-۴(

واکنشگر  يل به محصولات سميتبد p450توکروم يس يها
 ِ -N-methyl-alpha-methyldopamine (Nاز جمله

me-alpha-MeDA), 
alphamethyldopamine(alpha-MeDA), 3,4-

methylenedioxyamphetamine,( MDA) شوديم .
آزاد  يهاکاليو و راديداتيجاد استرس اکسيق ايطرو از 

ش يافزا ).۶ -۴( شوديکبد ممغز و در بافت ب يباعث آس
 يهاکالير اشباع و راديچرب غ يدهايون اسيداسيپراکس

در  ونيسموتاز و گلوتاتيد ديد و کاهش سوپراکسيسوپراکس
ملاحظه  ياکستاز يکنندهافتيدر ييصحرا يهامغز موش

ول ين منبع تيعنوان بزرگترون بهيگلوتات. )۶و ۳(شده است 
ن يستئيک، سيد گلوتامياس ينهيمآد ياز سه اس  ينير پروتئيغ

 يستم دفاعيب در سين ترکيا. ل شده استين تشکيسيو گل
امل ها شکيوتينوبياز ز ياريبس .دارد يبدن نقش مهم

به  يدگرکونستيست پس از زيط زيمح يهاندهيآلا
ند و پس از اتصال با شويل ميل تبديبات الکتروفيترک

ول در يت يهااز جمله گروه ياتيح يهاماکرومولکول
ون يگلوتات .ندينمايجاد ميا راها ب در سلوليها آسنيپروتئ
ل باعث محافظت يبات الکتروفيق مزدوج شدن با ترکياز طر
زو ير ).۷و ۶(گردد يم يع در دفع مواد سميها و تسرسلول

)Riezzo ( و همکاران)ينشان دادند اکستاز) ۲۰۱۰ 
ب در بافت مغز موش يجاد آسيون و ايموجب کاهش گلوتات

-ب در سلوليو آس ونيکاهش گلوتات ).۳( شوديم ييصحرا

 ياکستاز يکنندهافتيدر ييصحرا يهاکبد موش يها

ون و کاهش يکاهش گلوتات ).۹و ۸(ارش شده است گز
شده از کبد زولهيا يهاسلولدان در ياکسيآنت يهاميآنز

 ياکستاز يکنندهافتيدر ييصحرا يهاموش انسان و
و همکاران  )Carvalho( کاروالو .) ۱۰( گزارش شده است

باعث  ينشان دادند اکستاز  In vitroدر مطالغات) ۲۰۰۴(
و  ييحراقلب  موش ص شده اززولهيا يهاب به سلوليآس

و  )Puerta(پوارتا  ).۱۱(شود يم ونيکاهش گلوتات
 يجاصل از اکستاز يتيسيهمکاران گزارش دادند نوروتوکس

).  ۵(ون همراه است يبا کاهش گلوتات ييدر موش صحرا
 يول ،رديگيه صورت ميق کلياز طر ياگرچه دفع اکستاز

ار يسه بيب در بافت کلين ترکيگزارشات در مورد اثر ا
کنندگان ه در مصرفيکل يينارسا). ۱۲-۱۶(ست محدود ا

و  )Berney-Meyer(ر ييم -يبرن توسط ياکستاز
و  کاروالو). ۱۳(گزارش شده است ) ۲۰۱۲(اران همک

نشان دادند   In vitroدر مطالعات) ۲۰۰۲(همکاران 
 يهيشده از کلزولهيا يهاب در سلوليباعث آس ياکستاز

همکاران  و کاروالو). ۱۲( شوديم ييانسان و موش صحرا
از  يناش يهاتينشان دادند متابول In vitroدر مطالعات 

 شدهزولهيب در بافت ايموجب آس ياکستاز يدگرگونستيز
ون  بر ياثر گلوتات).  ۱۲(شود يم ييموش صحرا يهيکل از

تاکنون  in vivoصورت به ياکستاز يتيسينفروتوکس
سم اثر يشناخت بهتر مکانمنظور به. گزارش نشده است

اثر  يبررس ،ن مطالعهيهدف از ا ه،يبر بافت کل ياکستاز
به صورت   ياز اکستاز يناش يتيسيون بر نفروتوکسيگلوتات

in vivo يهابا استفاده از روش ييدر موش صحرا 
  . باشديم يستوپاتولوژيو ه ييايميوشيب
  روش بررسي 

اد نر بالغ از نـژ  يين طرح از موش صحرايانجام ا يبرا     
N-MRI ــدوده ــ يدر مح ــتفاده   ۲۰۰-۱۷۰ يوزن ــرم اس گ

ــد ــز تکث يح. گردي ــات از مرک ــوان ــر و تهي ــات يح يهي وان
 ـاهـواز ته  يدر دانشـگاه علـوم پزشـک    يشگاهيآزما ه و در ي

دمـاي  . تاتي نگهداري شدندطور سههكربنات بهاي پليقفس
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                                                                         ٣٧                                                                                                و همکاران زادهمعصومه احمدي
  

 ١٣٩١١٣٩١ز ز ييييپاپا، ، ٣٣شمارة شمارة   رم، رم، سال چهاسال چهاشاپور، شاپور، ييي جندي جندمجلة علوم بهداشتمجلة علوم بهداشت

 

ن گـراد و ميـزا  سـانتي  يدرجـه  ۲۵اتاق حيوانات در حدود 
 ۱۲ط يحيوانـات در شـرا  . صـد بـود  در ۷۰-۴۰ رطوبت بين

. شـدند  يهـدار سـاعت تـاريكي نگ   ۱۲ي و يساعت روشـنا 
پـارس   يکارخانـه  يفشـرده  ياز غـذا  ييهاي صحراموش

. ه گرديدنـد ي ـكشي شـهر تغذ لوله يشدههيتهران و آب تصف
هـر كيلـوگرم وزن بـدن     يگـرم بـه ازا  ميلـي  ۳۰۰حيوانات 

حجـم  و يا هـم ) ۱۷(ژي  سرم فيزيولو در شدهگلوتاتيون حل
-نيم. عنوان كنترل دريافت نمودندحلال به) تريليليم /.۵(آن 

، ۱۰ ي اكستازي در دوزهاييهاي صحراساعت بعد به موش
هر كيلوگرم وزن بدن و يا حـلال   يگرم به ازاميلي ۳۰و ۲۰

ساعت  ۲۴ .از طريق تزريق داخل صفاقي داده شد) ۱۴(آن  
 سديم پنتوباربيتال كشته يبا استفاده از دوز بالابعد حيوانات 

هـاي  منظـور انجـام آزمـايش   شدند و از خون حيوانـات بـه  
ــدازهيبيوشــيميا ــه شــامل ان ــري ازت اورهي كلي خــون  يگي

)BUN (       و كراتينين جهـت عملكـرد كليـه مـورد بررسـي
هاي كليه جدا بافت يستوپاتولوژ يمطالعه براي. قرارگرفت
ه يصد فيكس گرديد و پس از مراحل تهدر ۱۰ن يو در فرمال

ــگ با ــت و رن ــآمف  ــ يزي ــا هماتوکس ــتفاده از  يليب ــا اس ن ب
نتــايج . مــورد بررســي  قــرار گرفــت ينــور وپکروســکيم

آوري توسـط  ي خـون پـس از جمـع   يهاي بيوشيمياآزمايش
 .تصادفي بررسي گرديـد  روش آناليز واريانس با طرح كاملاً

ــ ــا هب ــين تفــاوت معن ــان زوج ) p<0.05(دار منظــور تعي مي
ون و يحـلال گلوتـات   يکنندهافتيدر  يهاهاي گروهميانگين
هـر   يگـرم بـه ازا  ميلـي   ۳۰و ۲۰، ۱۰ يدر دوزها ياکستاز

و  ونيگلوتـات  يکننـده افتيوانات دريكيلوگرم وزن بدن و ح
از ) الذکرفوق يهامشابه گروه(مختلف  يدر دوزها ياکستاز

 ۱۰، در ايـن تحقيـق  . ديـد آزمون حمايتي توكي اسـتفاده گر 
طور تصـادفي بـراي هـر گـروه آزمـايش انتخـاب       هحيوان ب
  . گرديد

 ها يافته  
-نـين در مـوش  و كراتي  BUN دار در ميزان  افزايش معنا

تازي در مقايسه بـا گـروه   اكس يكنندهي دريافتيهاي صحرا

. )p<0.05( صورت وابسته به دوز ملاحظـه گرديـد  كنترل به
 يكننـده نـين در حيوانـات دريافـت   راتيو ك BUNغلظت 

دار طور معنـا گلوتاتيون به. به گروه كنترل بودگلوتاتيون مشا
)p<0.05( موجب كاهشBUN  نين در حيوانـات  و كراتي

بافـت  ). ۲و ۱ نمودارهـاي (اكستازي گرديد  يكنندهدريافت
 ـ( يحلال اکستاز يکنندهافتيوانات دريكليه در ح عنـوان  هب

د ي ـملاحظـه گرد  يب سلوليخورده و فاقد آسندست) کنترل
 ـ  يب سـلول يآس). ١شکل ( توپلاسـم و  يصـورت تـورم س  هب

جـاد واکوئـل در بافـت    ي، ايريپذهسته، کاهش قدرت رنگ
 دي ـملاحظـه گرد  ياکسـتاز  يکنندهافتيوانات دريح يكليه

 ـ اسـت؛  ب وابسـته بـه دوز بـوده   يشدت آس).  ٢شکل ( -هب
لوگرم وزن بدن يهر ک يه ازاگرم بيليم ٣٠که در دوز يطور

-افـت يوانـات در يسه با حيهاي كليه در مقاب در سلوليآس

آسـيب   .مشـاهده شـد   يگرم اکستازيليم ٢٠ا يو  ١٠کننده  
. ملاحظـه گرديـد   هـاي پروكسـيمال  در سلول سلولي عمدتاً

جـاد  يبافـت كليـه ا   يبـر رو  ياگلوتاتيون اثر قابل ملاحظـه 
نخـورده و مشـابه   رت دستصوهو بافت كليه ب است ننموده

گلوتـاتيون   .دي ـملاحظه گرد يب سلوليگروه کنترل فاقد آس
 يهـا در سلول يحاصل از اکستاز يهابيموجب کاهش آس

وانـات  يب بافـت كليـه در ح  يشدت آس ـ. ده استيكليه گرد
-سه با مـوش يدر مقا يب و اکستازين ترکيا يکنندهافتيدر

 ـ انـد هافت نموديدر يکه فقط اکستاز ييصحرا يها طـور  هب
ــه اســت يکــاهش  ياقابــل ملاحظــه از نظــر  ).٣شــکل(افت

 يكننـده ي بافـت كليـه در حيوانـات دريافـت    ژ هيستوپاتولو
  .  مشابه گروه كنترل بود ،و اكستازي گلوتاتيون
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-با موش ٣٠و ٢٠، mg/kg١٠ گلوتاتيون و اکستازي دوزهاي  mg/kg٣٠٠  يکنندهدر حيوانات دريافت  BUNغلظت  يمقايسه: ١نمودار 

  .سر است ١٠تعداد حيوانات هر گروه . حلال گلوتاتيون و اکستازي در دوزهاي مشابه يکنندههاي صحرايي دريافت
  گلوتاتيون و اكستازي در دوزهاي مشابه يكنندهبا گروه دريافت) p<0.05(تفاوت معنادار *

 
 
 

 
- با موش mg/kg٣٠،٢٠،١٠ گلوتاتيون و اکستازي دوزهاي  ٣٠٠ mg/kg کننده افتنين در حيوانات دريغلظت کراتي يمقايسه:  ٢نمودار 

  .سر است ١٠تعداد حيوانات هر گروه . حلال گلوتاتيون و اکستازي در دوزهاي مشابه يکنندههاي صحرايي دريافت
 گلوتاتيون و اكستازي در دوزهاي مشابه يكنندهبا گروه دريافت) p<0.05(تفاوت معنادار *
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پيکان .  باشدنخورده و فاقد آسيب سلولي ميصورت دستبافت کليه به. حلال اکستازي يکنندهدرياقتگروه کنترل  يبافت کليه  -١شكل 

  ).E  x200) H&دهد را نشان مي هاي پروکسيمالسلول
 

 
ولي شامل تورم سيتوپلاسم و هسته، ايجاد واکوئل آسيب سل). mg/kg٣٠(اكستازي  يکنندهگروه حيوانات دريافت يبافت کليه -٢تصوير

  ).H (E  x200&گردد هاي پروکسيمال ملاحظه ميدر سلول) پيکان(پذيري وکاهش قدرت رنگ
 

 
 

آسيب سلولي در مقايسه . گرم براي هر کيلوگرم وزن بدنميلي ۳۰و اکستازي در دوز  گلوتاتيون يکنندهگروه دريافت يبافت كليه -۳تصوير 
  .کمتر مشاهده شده  است ياطور قابل ملاحظهبه) ۲شكل(اند ا حيواناتي که فقط اکستازي دريافت نمودهب

 ).(H&E x200) پيکان(شود فاقد آسيب سلولي ملاحظه ميهاي پروکسيمال سلول
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  بحث  
محركي  ي، مادهيا اکستازيو آمفتامين -اكسي متديمتيلن

عصبي، قلب و ي بر روي سيستم است كه عوارض زياد
 .گذاردو سيستم ايمني بر جاي ميه يکل کبد، ،عروق

-يه صورت ميق کلياز طر ب عمدتاًين ترکياگرچه دفع ا
بافت  ين ماده بر روياثر ا ينهيمطالعات در زم يول رد،يگ
 ).۱۶-۱۲( ار محدود گزارش شده استيصورت بسه بهيکل

 كاهش اوري، گليكوزوري واختلالات كليوي شامل پولي
هاي كليه در افراد ها از طريق لولهبازجذب الكتروليت

ق يج تحقينتا .)۱۲ (معتاد به اكستازي گزارش شده است
در موش  ياکستاز يق داخل صفاقيحاضر نشان داد تزر

-نين بهو كراتي BUNش غلظت يموجب افزا ييصحرا

و ) Sprague(اسپراگو  .گردديصورت وابسته به دوز م
-يليم ۴۰ ير جلديق زين دادند تزرنشا) ۲۰۰۴(همکاران 

موجب   يلوگرم وزن بدن اکستازيهر ک يگرم به ازا
). ۱۸(شود ينين  مو كراتي BUNش غلظت يافزا

ق حاضر نشان داد يتحق يستوپاتولوژيمشاهدات ه
ب در بافت يصورت وابسته به دوز باعث آسبه ياکستاز

 يهادر سلول عمدتاً يب سلوليآس. دگرديه ميکل
) ۲۰۰۲(و همکاران   کاروالو .ديمال ملاحظه گرديسپروک

ب يموجب آس ينشان دادند اکستاز in vitroدر مطالعات 
ه در انسان يشده از بافت کلمال جدايپروکس يهادر سلول

پژوهش   يهاافتهي نيبنابرا). ۱۲(د يگرد ييو موش صحرا
  . ددار يخوانهم   in vitroج يحاضر با نتا

اثر  ياکستاز يفرم اصل ه استمطالعات نشان داد  
شده در انسان و زولهيمال ايپروکس يهابر سلول ينامطلوب

بات يترک يول ،دينمايجاد نميا يشگاهيوانات آزمايح
ب در يب موجب آسين ترکيا يدگرگونستيحاصل از ز

-با توجه به اينكه جايگاه آنزيم) ١٢(شود يها من سلوليا

باشد ها ميين سلولدر ا عمدتاً  p450هاي سيتوكروم 
، قدرت هاي كليهرسد سلولنظر ميبنابراين به) ۱۹(

ج يبا توجه به نتا. دگرگوني اكستازي را دارندزيست
ه يرسد کلينظر مشده بهق حاضر و گزارشات ارائهيتحق

  . باشديم ياکستاز يهدف برا يهااز بافت يکي

. باشديص نممشخکاملاً  ياثر اکستاز سميمکان                  
 عمدتاً ياکستاز است نه نشان دادهين زميمطالعات در ا

   ، در کبد  p450سيتوكروم  يهامير آنزيثتحت تأ
يابد و تبديل به محصولات  سمي دگرگوني ميزيست
ِ يالکتروف  N-methyl-alpha-methyldopamineل

(N-me-alpha-MeDA), 
alphamethyldopamine (alpha-MeDA), 3,4-

methylenedioxyamphetamine, MDA   شود   يم
آزاد موجب کاهش  يهاکاليجاد راديق اياز طر و

مختلف  يهاب در بافتيجه باعث آسيون و در نتيگلوتات
پپتيد گلوتاتيون يك تري. )۲۱و ۲۰، ۸، ۶، ۳( شوديبدن م
موجود ) SH( بودن گروه گوگردي علت داراكه به است

تركيبات  يدر به احياسيستئين، قا يدر اسيد آمينه
گلوتاتيون نقش مهمي در كاهش .  )۶( باشداكسيدكننده مي

-صل از زيستمحصولات حاضايعات سلولي ناشي از 

كنون گزارشات بسيار تا .مواد مختلف دارددگرگوني 
محدودي در مورد اثر محافظتي گلوتاتيون در مقابل اثرات 

نتايج  .هاي آن در دسترس استمتابوليت سمي اكستازي و
يسيتي اكستازي در نفروتوكس است تحقيق حاضر نشان داده

اي طور قابل ملاحظههگلوتاتيون ب يكنندهحيوانات دريافت
و همكاران نشان دادند  )Beitia(ا يشيب .كاهش يافته است

ش يو افزا ونيكه اكستازي سبب کاهش گلوتات
  يسلول ير اشباع غشايچرب غ يهاديون اسيداسيپراکس

ون  يکند که کاهش گلوتاتيها مشخص مافتهين يا. گردديم
 .)۲۱(دنبال داشته باشد سلول را به درب يتواند آسيم

اران گزارش دادند تركيبات و همك) Franzese(س يفرانز
هاي اكسيدان از جمله گلوتاتيون باعث محافظت سلولآنتي

هاي عصبي مقابل آثار سمي اكستازي در سلول عصبي در
و همكاران نشان ) Simic(ک يميس  ).۲۲( گرديده است

طريق ايجاد اكسيداتيو استرس و دادند اكستازي از 
هاي چرب غير اشباع موجب كاهش پراكسيداسيون اسيد

). ۲۳(هاي عصبي شده است ميزان گلوتاتيون در سلول
كاهش اكستازي موجب  است مطالعات نشان داده

 ترانسفرازن استاتيون پراكسيداز و گلوتاتيو، گلوگلوتاتيون
)gluthathione S-transferase  يدر بافت ايزوله 
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 منابع

و همكاران نشان دادند  کاروالو .)۹(كبد گرديده است 
-ن موجب محافظت سلوليستئيل سيو ان است  Cن يتاميو

د يگرد يحاصل از اکستاز يکبد در مقابل آثار سم يها
و همكاران نشان دادند اكستازي موجب  )Zhou( وز ).۹(

كاروتن و بتا  Eو ويتامين  Cهش غلظت ويتامين كا
)beta-carotene(  در پلاسما و كاهش فعاليت آنزيم-

هاي قرمز سيد ديسموتاز و كاتالاز در گلبولهاي سوپراك
هاي سي اكستازي و متابوليتبرر). ۲۴(انسان گرديده است 

 ي نشان دادهيشده از موش صحرابافت قلب ايزولهآن در 
اكسي متيلن دي -٣،٤هاي اكستازي شامل متابوليت است

و آلفا متيل دوپامين  آلفامتيل دوپامين -آمفتامين،  ان متيل
شود ي مييوجب كارديوتوكسيسيتي در موش صحرام
 ينهيدر زم شدهبا توجه به گزارشات محدود ارائه ).١٠(

ن پژوهش يا يهاافتهيهمراه با  ياکستاز يتيسينفروتوکس
بدن تحت  يهار بافتيه مشابه سايکل رسد بافتينظر مبه
 يدگرگونستيحاصل از ز يسم يهاتير متابوليثتأ

ون موجب ينکه گلوتاتيا يمشاهده. رديگيقرار م ياکستاز
د يشود مؤ يب مين ترکياز ا يناش يتيسيکاهش نفروتوکس

  .باشديه مين نظريا

و ۱۵( شوديه دفع مياز راه کل عمدتاً ياز آنجا که اکستاز
ه يب به بافت کلين ترکيا يهاتين انتقال متابوليبنابرا) ۲۵

  .ن ماده دخالت دارديا يتيسيد نفروتوکسيدر تشد
  گيرينتيجه 
صـورت  بـه  يدهـد اکسـتاز  ين مطالعه نشان ميا يهاافتهي

از نظـر  .  شـود يم  يتيسيوابسته به دوز موجب نفروتوکس
 ماليپروکس ـ يهـا در سلول ب عمدتاًي، آسيستوپاتولوژيه

ملاحظـه  باشد، يم p450توکروم يس يهاميگاه آنزيکه جا
حاصـل   يسم يهاتيرسد متابولينظر من بهيبنابرا. ديگرد
 يتيس ـيب موجـب نفروتوکس ي ـن ترکيا يدگرگونستياز ز

 ـتواند موجـب محافظـت کل  يون ميو گلوتات شوديم ه در ي
 .ب شودين ترکيا يمقابل آثار سم

 
   ي              شکر و قدردانت

بدینوسیله از ریاست محترم کمیته تحقیقات دانشجوئی و 
ژوهشی دانشگاه  علوم پزشکی جندي  معاونت محترم پ

(    شاپور اهواز جهت تصویب و تامین اعتبار این پژوهش 
S-87   (تشکر و سپاسگزاري می گردد . 
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Abstract 

The effect of glutathione on nephrotoxicity, induced from 3, 4-
methylenedioxymethamphetamine (MDMA) in mice 

 
Masoumeh Ahmadizadeh 1*, Fereshteh Jeivad 2, Asma Siavashpour 3  

 

 
 
Introduction:3,4-methylenedioxymethamphetamine (MDMA) 
or ecstasy, has had a widely spread popularity among young 
adults in recent years. Kidney toxicity is one of the 
consequences of ecstasy. The studies have shown that ecstasy is 
metabolized by cytochrome p450 to reactive electrophil 
metabolites which detoxify by glutathione (GSH) conjugation. 
To our knowledge in vivo study of the effect of glutathione on 
ecstasy –induced nephrotoxicity has not been reported 
previously. The aim of the present study was to investigate the 
effect of glutathione (as antioxidant agent) on ecstasy induced 
renal damage. 
Methods: Adult male N-MRI rats were pretreated with 300 
mg/kg glutathione (ip). The Control group received vehicle was 
only (0.5 ml. normal saline). 30 min later, the animals were 
given ecstasy at doses of 10, 20 or 30   mg/kg. Control rats 
received vehicle only after 24 hours, animals were killed with 
over dose of sodium pentobarbital. Blood was collected for 
determination of blood urea nitrogen (BUN) and creatinine. The 
kidney tissues were removed, fixed and processed for light 
microscopy, using hematoxyline and eosine) H&E) staining 
method. 
Results: Ecstasy induced dose related increased in BUN and 
creatinine concentration when compared to those in control 
group. Dose- dependent histopathological damage was also 
noted in rats treated with ecstasy. Glutathione had no effect on 
BUN and creatinine when compared to control animals. 
Similarly, GSH had no effect on kidney cells. However, this 
agent protected rat kidney against ecstasy-induced 
nephrotoxicity. 
Conclusion: The results of the present study suggested  that 
GSH has the ability  to protect  kidney against ecstasy-induced 
toxicity. 
 Key words: ecstasy, glutathione, kidney, rat.   
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