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Abstract 

Background: Gentamicin (GM) is one the aminoglycoside antibiotics which isroutinelyused 
to treatinfections gram-negative, either alone or insynergistic withbeta-lactamantibioticsused. 
However, frequent useleads toserious side effectssuch asrenal toxicity, ototoxicity. Coenzyme Q10 has 
antioxidant, anti-inflammatory and vasodilatory properties. According to these properties of 
Coenzyme Q10 and tissue damage mechanism in GM induced-nephrotoxicity, in this study, the effects 
of these two substances for the co-treatment and post -treatment on renal injury induced by gentamicin 
were investigated. 

Materials and Methods:  Experiments has been done on 77 male Wistar rats in weight range 
of 200 to 250 g. Animals were divided randomly into 5 groups of 7 numbers. Renal nephrotoxicity 
induced by i.p injection of gentamicin (100mg/kg) Therapeutic effect of coenzyme Q10 (10mg/kg)in 
the two protocols co-treatment  and post-treatmentwas investigated.The animals after the last 
injectionon the ninth day of co-treatment andthe seventeenth day of post-treatmentwere placed into 
individual metabolic cages so as to collection urine and urine volume was measured gravimetrically. 
Afteranesthesia, systolic blood pressure and renal blood flow was measured. Then blood sampling was 
done. Amount of urea, creatinin, sodium, potassium and osmolarity was measured in plasma and urine 
samples. Left kidney, for doing histological experiments in 10% buffered formaldehyde and right 
kidney for biochemical experiments in fluid nitrogen was preserved. 

Results: Co-treatment with Coenzyme Q10 significantly decreased fractional excretion of 
sodium (6.37±1.33 %; p<0.001) and decreased fractional excretion of potassium(219.14±83.8 %; 
p<0.001) MDA levels (2.13 ±0.24µmol/gkw; p<0.001), and significantly increased renal blood flow 
(6.38 ±0.1ml/min: p<0.01) and FRAP levels (24.44±0.42mmol/gkw; p<0.001). Post-treatment with 
coenzyme Q10 significantly decreased fractional excretion of sodium (3.58 ±0.57 %; p<0.001), 
potassium (111.77±29.4%; p<0.001) and MDA levels (3.08 ±0.12µmol/gkw; p<0.001) and 
significantly increased renal blood flow (6.74±0.15ml/min: p<0.001) and FRAP levels 
(24.34±0.75mmol/gkw; p<0.001) that is reduced by gentamicin.  

Conclusion: According to the results, this study showed thatpost- treatment with coenzyme 
Q10more protective effect on the kidney tissue andAnda greater increase inantioxidant defensecreated. 
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 موش در جنتامایسین از ناشی کلیوي سمیت بر Q10 کوآنزیم درمانی اثرات بررسی
  آزمایشگاهی بزرگ سفید
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 12/3/95:  تاریخ پذیرش31/1/95: تاریخ دریافت

 

 چکیده
استفاده مکرر آن منجر به عوارض . باشد هاي آمینوگلیکوزیدي می بیوتیک ترین آنتی جنتامایسین از مهم : هدفزمینه و

اکسیدانی، ضدالتهابی و اتساع   داراي خواص آنتیQ10 کوآنزیم. گردد جانبی شدید سمیت کلیوي و سمیت شنوایی می
ر روي  بدرمان زمان و پس به صورت درمان هم Q10 زیمبررسی اثرات درمانی کوآن هدف از این مطالعه .باشد می عروقی

  .آسیب کلیوي ناشی از تجویز جنتامایسین بود
سمیت . صورت گرفت) Wistar( موش سفید بزرگ آزمایشگاهی از نژاد ویستار 42 مطالعه بر روي  :ها روشمواد و 

در دو پروتکل  )10(Q10 mg/kg ip مثرات درمانی کوانزی ا.القاء شد )mg/kg ip100( کلیوي با تزریق جنتامایسین
. آوري ادرار، حیوان در قفس متابولیسم قرار داده شد به منظور جمع .پس درمان مورد بررسی قرار گرفت زمان و درمان هم

هاي  میزان اوره، کراتینین، سدیم، پتاسیم و اسمولالیته در نمونه. گردید گیري اندازه کلیه شریانی خون فشار خون و جریان
 MDA و FRAP بافتی و کلیه چپ جهت مطالعه بیوشیمیایی مطالعه کلیه راست جهت. سما و ادرار تعیین گردیدپلا

  .شد استفاده
؛ 37/6±33/1(در مقایسه با گروه جنتامایسین باعث کاهش دفع نسبی سدیم،  Q10زمان با کوآنزیم   درمان هم:ها یافته
001/0p< ( و کاهش دفع نسبی پتاسیم%)001/0؛ 14/219±8/83<p ( و MDA)µmol/gkw24/0±13/2 ؛
001/0<p (جریان خون کلیه  چنین باعث افزایش شد ، هم)ml/min 1/0±38/6 01/0؛<p (وFRAP 

)mmol/gkw 42/0±44/24 001/0؛<p (درمان با کوآنزیم  پس. شدQ10 ،باعث کاهش دفع نسبی سدیم 
؛ µmol/gkw 12/0± 08/3 (MDAو ) p>001/0؛ 77/111± 14/29(%، پتاسیم )p>001/0؛ 57/0±58/3(%

001/0<p (جریان خون کلیه چنین باعث افزایش در مقایسه با گروه جنتامایسین شد، هم)ml/min 15/0±74/6 ؛
001/0<p (و  FRAP)mmol/gkw 75/0±34/24 001/0؛<p (شد .  

بافت کلیه داشت روي تري بر  ش اثر حافظتی بیQ10 پس درمان با کوآنزیم  در مقایسه با درمان همزمان  :گیري نتیجه
  .ها شد دفع یوندر  بهبود سبب گردیدواکسیدانی  تري در دفاع آنتی افزایش بیشسبب و 
  
  
  
  
  
 فیزیولوژي گروه پزشکی، دانشکده ،  اراك پزشکی علوم دانشگاه -بسیج میدان سردشت، ، اراك :مسئول نویسنده* 
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  مقدمه
ــمیت ــرین مهــم از کلیــوي س  جــانبی عــوارض ت

 داروهــاي .باشــد مــی گلیکوزیــدها آمینــو قبیــل از داروهــایی
 کلیوي حاد نارسایی موارد همه از  درصد 1-7 نفروتوکسیک

)ARF( از یکـی  جنتامایـسین  .دهـد  مـی  اختصاص خود به را 
 بـه  کـه  اسـت  وگلیکوزیـدي آمین هـاي  بیوتیـک  آنتی ترین  مهم

 تنهایی به منفی گرم هاي عفونت درمان جهت روتین صورت
 کار به بتالاکتام هاي بیوتیک آنتی با افزایی هم صورت به یا و

 رغـم  علـی  جنتامایسین از ناشی کلیوي سمیت میزان .رود می
ــت ــاي مراقب ــانی ه ــده گــزارش  درصــد8-26 شــدید درم  ش

  .)2، 1(است
 شـماري  توسط نتامایسینج از ناشی کلیوي سمیت

 سـلول  هاي اندامک تخریب :شامل مورفولوژیکی تغییرات از
 مشخص میتوکندریایی واگولاسیون لیزوزوم، تورم نکروز، و

  .)2(شود می
 از ناشـی  کلیـوي  سـمیت  هاي مکانیسم ترین  مهم از
ــسین ــترس جنتامای ــسیداتیو، اس ــوز، اک ــروز آپوپت ــلولی نک  س

ــسین .)3(اســـت ــه منجـــر جنتامایـ ــاد زایشافـــ بـ ــوپر ایجـ  سـ
ــاي رادیکــال اکــسیداسیون،  پراکــسیداسیون هیدروکــسیل، ه

 کلیـوي  آسـیب  القـاي  و نیتـروژن  فعـال  هـاي  گونه هیدروژن،
 پراکـسیداسیون  بـه  منجـر  آزاداکـسیژن  هاي رادیکال .شود  می

 و DNA زنجیـــره شـــدن شکـــسته غـــشایی، فـــسفولیپیدهاي
 ايه ـ شـاخص  تـرین  مهـم  از کـه  گردند می ها پروتئین تخریب
ــا جنتامایــسین .اســت جنتامایــسین از ناشــی کلیــوي آســیب  ب
 چنـین   هـم  و اکـسیداسیون  میتوکندریایی، نفوذپذیري افزایش

ــزایش ــسفریلاسیونچفت اف ــشده ف  باعــث )un coupling( ن
ــد کــاهش ــا اکــسیداتیو اســترس ایجــاد و ATP تولی ــسیر ب  م

NADPH –oxidase 3، 1(گردد می(.   
ــزیم کــارآیی کــاهش باعــث جنتامایــسین  هــاي آن

ــی ــسیدانی آنت ــه در اک ــا کلی ــامل ه ــالاز، :ش ــاتیون، کات  گلوت
 درمـان  .شود  می دیسموتاز سوپراکسید پراکسیداز، گلوتاتیون

 نکـروز  کلیـه،  بینـابینی  بافت در التهاب به منجر جنتامایسین با
 ریـزش  از ناشـی  پروتئینـی  هـاي  کست وتشکیل اي لوله وسیع
  .)4(شود می هلول لومن داخل به اي لوله هاي سلول

ــا ــه ب ــه توج ــسم ب ــیب مکانی ــلولی آس ــی س  از ناش
ــاب جنتامایـــسین ــترس التهـ ــسیداتیو واسـ ــم از اکـ ــرین مهـ  تـ

  .)2(است جنتامایسین از ناشی کلیوي آسیب هاي مکانیسم
 بنزوکینـون  ترکیـب  یـک  )Q10 )CoQ10 کوآنزیم

 تر  بیش در طبیعی طور به که است آندروژن چربی در محلول
 نیـاز  مـورد  مـواد  تـرین   مهم از و .شود  می یافت بدن هاي بافت

 انـرژي  تولید جهت که است ها سلول حیات و سلامتی جهت
  .)5(است ضروري سلولی داخل

 درون در عمـــدتاً ســلول  درون در Q10 کــوآنزیم 
 در الکتـرون  پذیرنـده  عنـوان  بـه  هـا  میتوکنـدري  داخلی غشاء

 ءغـشا  در سـنتز  بـه  و دارد قـرار  میتوکنـدریایی  تنفسی زنجیره
 باعـث  بالقوه که است اکسیدانی آنتی عمدتاً و کند می کمک

 عنـوان  بـه  چنـین   هـم  .گـردد  مـی  آزاد هاي رادیکال پاکسازي
 پراکـسیداسیون  پیـشرفت  و آغـاز  از و بوده غشاء کننده تثبیت
  .)6(کند می جلوگیري سلول زیستی غشاء در چربی

 توقــف باعــث داري معنــی طــور بــه Q10 کــوآنزیم
 اکـسیدانی،  آنتـی  هاي مکانیسم ترمیم ها، ربیچ پراکسیداسیون

 طریـق  از و گردد می NO و TNF-a حد از بیش تولید تقلیل
 پـیش  باعـث  که NF-KB سیگنالینگ مسیرهاي فعالیت مهار
ــرد ــسخه ب ــرداري ن ــسیداز NADPH ژن از ب  وTNF-a و اک

iNOS ــی ــردد؛ م ــث گ ــاد باع ــرات ایج ــت اث ــوي حفاظ  کلی
  .)8، 7(گردد می

 پاکــسازي بــا اي بــالقوه صــورت هبــ Q10 کـوآنزیم 
 چفـت  غیـر  هـاي  واکـنش  بازگـشت  باعث آزاد هاي رادیکال

 اتـساع  اکـساید،  نیتریک افزایش به منجر و گشته NOS شده
  .)10، 9(گردد می خون گردش بهبود و عروق

ــا ــه توجــه ب ــی خــصوصیات ب  ضــد اکــسیدانی، آنت
 هـاي  مکانیـسم  و Q10 کـوآنزیم  عروقـی  کننـده  متسع التهابی،

 که جنتامایسین تجویز از ناشی کلیوي سمیت در بافتی بآسی
 اثـرات  حاضـر  مطالعـه  در شد؛ اشاره ها آن به فوق مطالب در

 کلیوي برآسیب Q10 باکوآنزیم درمان پس و زمان  هم درمان
  .گردید بررسی جنتامایسین از ناشی

  
  

D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 a
m

uj
.a

ra
km

u.
ac

.ir
 a

t 1
7:

00
 IR

S
T

 o
n 

M
on

da
y 

D
ec

em
be

r 
26

th
 2

01
6

Archive of SID

www.SID.ir

http://www.sid.ir


  و همکاران                                                                              زینب حمیدي زاد...  بر سمیت کلیوي ناشی از10Qبررسی اثرات درمانی کوآنزیم 

 25                                                                                                   1395، مهر 7مجله علمی پژوهشی دانشگاه علوم پزشکی اراك، سال نوزدهم، شماره 

  ها روش و مواد
 آزمایشگاهی سفید موش سر 42از مطالعه این در

 استفاده گرم 250-200 وزنی محدوده در ویستار، نژاد از نر،
 کمیته تأیید مورد اخلاقی موارد کلیه مطالعه این در .گردید
 پزشکی علوم دانشگاه آزمایشگاهی حیوانات بر نظارت
 و یکسان محیطی شرایط در حیوانات .شد رعایت اراك
 12و روشنایی ساعت12 ( نور میزان نظر از شده کنترل
 )23±2( محیط دماي و )متناوب صورت به تاریکی ساعت

 دسترسی و شدند نگهداري جداگانه هاي قفس داخل در
 6 به تصادفی صورت به حیوانات .داشتند غذا و آب به آزاد

 از گروه این:کنترل گروه )1 :شدند تقسیم تایی 7 گروه
 آب به آزادانه و کردند نمی دریافت دارو گونه هیچ حیوانات

 :جنتامایسین کننده دریافت گروه )2 .داشتند دسترسی غذا و
 mg/kg متوالی روز هشت مدت به حیوانات از گروه این

 تزریق صورت به )23()ایران - دارو البرز( جنتامایسین 100
 )3 .کردند دریافت متوالی روز 8 مدت به  صفاقی داخل
 حیوانات از گروه این :Q10 کوآنزیم کننده دریافت گروه

-Q10)C9538 Sigma زیمکوآن mg/kg 10 روزانه

Aldrich( داخل تزریق صورت به متوالی روز 8 مدت به 
  .)7(کردند دریافت صفاقی

 کوآنزیم و جنتامایسین با زمان هم درمان گروه )4
Q10: روزانه حیوانات از گروه این mg/kg100 جنتامایسین 

 8 مدت به زمان هم صورت به Q10 کوآنزیم mg/kg 10 و
 .کردند دریافت صفاقی داخل تزریق طریق از متوالی روز

 حیوانات از گروه این Q10: کوآنزیم با درمان پس گروه)5
 به متوالی روز 8 مدت به جنتامایسین mg/kg 100 روزانه

 در سپس و کردند می دریافت صفاقی داخل تزریق صورت
 mg/kg 10 جنتامایسین، تزریق شروع از پس نهم روز

 داخل تزریق طریق از دیگر روز 8 مدت به Q10 کوآنزیم
 این ):اتانول(تزریقالکل گروه)6 .کردند می دریافت صفاقی

 الکل انسولین سرنگ واحد 25 روزانه حیوانات از گروه
 به متوالی روز 8 مدت به )ایران -غدیر( درصد 99 )اتانول(

 گروه این .کردند می دریافت صفاقی داخل تزریق صورت

 مورد Q10 زیمکوآن حلال جهت شاهد گروه عنوانه ب
 درمان پروتکل در( نهم روز در .)32(گرفت قرار بررسی

 حیوانات )درمان پس پروتکل در( هفدهم روز و )زمان هم
 آوري جمع منظور به متابولیسم قفس در ساعت 6 مدت به

 روش به ادرار حجم سپس .گرفتند می قرار ادرار نمونه
 ریقتز با حیوانات سپس .شد می گیري اندازه گراویمتري

mg/kg 60-50 سدیم تیوپنتال )Tuzla-ISTANBUL( به 
 از بعد و شدند می هوش بی )صفاقی داخل (i.p صورت
 کمک به دمی کاف با خون فشار میزان حیوان، پایداري
 )AD Instruments–استرالیا( Power Lab دستگاه

 هوایی راه برقراي جهت سپس .)24(شد می گیري اندازه
 شکم روي موهاي سپس .شد می مانجا تراکوستومی مناسب

 آن سطح در طولی برش یک کوتر با و شده می تراشیده
 باز با چپ و راست کلیه رؤیت از بعد و گردیده می ایجاد
 جدا دقت با را چپ کلیه ورید و شریان شکم، کردن

 شریان دور به مناسب پروپ دادن قرار با سپس .گردید می
 میزان (Flow meter) ارنگ جریان دستگاه از استفاده با کلیه

 دقیقه سی مدت به گیري اندازه کلیه شریان خون جریان
 سرد هپارینه سرنگ با سپس .)25(شد می گیري اندازه
 استحصال از بعد و گردید می انجام آئورت از گیري خون

 و آنزیمی سنجی رنگ روش با [BUN]، [Cr] میزان پلاسما
 XLSelectra - Auto( اتوآنالایزر دستگاه از استفاده با

analyzer--میزان چنین هم .)26(شد می گیري اندازه )هلند 
]+Na[ ،]+K[، انرژي سنجش اساس بر ادرار نمونه و پلاسما 

 دستگاه از استفاده با نظر، مورد هاي اتم نشري طیف و نورانی
 )photometer, SEAC-Fp Flam(،)27 20-ایتالیا(

 براساس ادرار نمونه و پلاسما اسمولالیته.شد می گیري اندازه
 با هامحلول و مقطر آب انجماد نقطه اي مقایسه گیري اندازه

– Osmomat 030- آلمان،(  اسمومتر دستگاه از استفاده

Gonotec()28(استفاده با نهایت در سپس .گردید می تعیین 
 و مطلق دفع و کراتنین کلیرانس میزان مربوطه فرمول از

  .گردید می مشخص پتاسیم و سدیم نسبی
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کلیه وزن گرم در دقیقه بر میکرولیتر حسب بر ادرار جریان میزان V°(μl/min.gkw)= (1000×UFR1)/(KW×720) 

کلیه وزن گرم در دقیقه بر میکرولیتر حسب بر کراتینین کلیرانس CCr(ml/min.gkw) =(V°/1000×UCr)/PCr)CCr 

سدیم مطلق کلیهدفع وزن گرم در دقیقه بر میکرومول حسب بر UNaV˚ (μmol/min.gkw) = (V°×UNa)/ 1000 

کلیه وزن گرم در دقیقه بر میکرومول حسب بر پتاسیم مطلق دفع UKV˚(µmol/min.gkw) = (V˚× UK)/1000 

سدیم نسبی درصددفع حسب بر FENa = (UNa
3×PCr )/(PNa

4×UCr)×100 

درصد حسب بر پتاسیم نسبی دفع FEK = (Uk×PCr)/(Pk×UCr)×100 

  
 کلیه ها آن وتوزین ها کلیه ردنک خارج از بعد

 و هماتوکسیلین آمیزي رنگ و بافتی مطالعه جهت چب
 راست وکلیه شد می نگهداري  درصد10 فرمالین آئوزیندر

 مایع نیتروژن در FRAP و MDA بیوشیمیایی مطالعه جهت
 درجه سانتی -20 دماي در فریزر در وسپس شد می داده قرار

  .شد می نگهداري گراد
  :)MDA(آلدئید دي الونم آزمایش

MDA در لیپیدي پراکسیداسیون نهایی محصول 
 نشده اشباع چرب اسیدهاي محتوي کاهش از که است بافت

 هاي رادیکال براي سوبسترا عنوان به و شود می ناشی بافت در
 نسبت با فسفاتی بافر محلول در کلیه بافت .کند می عمل آزاد

 از میکرولیتر 200 سپس .شد می هموژنایز 1:10 حجمی/وزنی
 lµ 1500 شامل واکنش مخلوط به شده هموژنایز بافتی نمونه

 TBA محلول از lµ 1500 ،درصد 20 اسیداستیک محلول از
 اضافه  درصدSDS 1/8 محلول از lµ200 و ،درصد8/0

 در دقیقه 60 مدته ب الذکر فوق سوسپانسیون سپس .شد می
 )امریکا -DUBNOFF( آبی حمام در گراد سانتی درجه 95

 از نمونه کردن خارج از پس بلافاصله و شد می داده حرارت
 سپس .شد می دادهقرار یخ آب در دقیقه10 مدت آبی حمام

 یک از پس و گردید می اضافه آن به بوتانل - n لیتر میلی 4
 rpm4000 دور در دقیقه 10 مدت به ها لوله شدید تکان

 به فوقانی یهلا و شد می) Jouan-B 3.11فرانسه،( سانتریفیوژ
 در نوري جذب نهایت در و شد می برداشته سمپلر با آرامی

nm 532 مدل( اسپکتروفتومتر کمک باSpectroLab 

7500 UV - صورت به و گردید می گیري اندازه )انگلیس 
  ).29(شد می بیان کلیه وزن گرم هر بر مول میلی

  

   FRAPآزمایش
FRAP قدرت گیري اندازه براي روشی 

-+Fe3) رنگ بی کمپلکس آن طی که است، دانیاکسی آنتی

TPTZ) در pH به پایین TPTZ-Fe2+ رنگ و شده احیا 
 موج طول در آن جذب ترین بیش که کند می ایجاد آبی
nm 593 یون احیا باعث اکسیدان آنتی مواد حضور .است 

 شدت .شود می رنگی کمپلکس تولید و )+Fe3( فریک
 در اکسیدان آنتی دهما غلظت با متناسب شده تولید رنگ
 100 کردن مخلوط با FRAP معرف .بود خواهد بافت
 10فریک، کلرید محلول لیتر میلی 10 استات، بافر لیتر میلی
 50.شد تهیه مقطر آب لیتر میلی 12 و TPTZ محلول لیتر میلی

 و شد ریخته جداگانه کوت در شده هموژنایز نمونه هر از
 از پس .شد اضافه آن به FRAP معرف µL1500 سپس

 با nm593 موج طول در ها آن جذب دقیقه 4 گذشت
 -UV7500 (اسپکتروفتومتر دستگاه از استفاده

SpectroLab - صورت به و .شد خوانده )انگلیس 
  .)30(شد می بیان کلیه وزن گرم برهر میکرومول

  کلیه پاتولوژیک هیستو آزمایشات
 بافر در کپسول کردن جدا از پس چپ کلیه

 ساختمان حفظ و تثبیت منظور به  درصد10 فرمالدئید
 گیري قالب از قبل سپس .شد می داده قرار بافت فیزیکی

 در پی در پی دادن قرار توسط( گیري آب ابتدا ها بافت
 و شد می انجام )صد در 100 و 96 ،50،70 اتانول هاي محلول
 انجام زایلن محلول در دادن قرار با سازي پاك سپس

 پارافین توسط و گرفته قرار قالب در نهنمو سپس .گردید می
 میکرومتري 5 برش ها قالب این از .شد می پر شده ذوب

 قرار اي شیشه لام روي سپس شد می تهیه میکروتوم توسط
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 و هماتوکسیلین بازي رنگ دو کمک با ها نمونه و گرفت می
 بر شناسی بافت بررسی .شد می آمیزي رنگ آئوزین اسیدي

 مدولاي و داخلی مدولاي ،کورتکس هاي برش روي
 از کورتکس .گردید می انجام جداگانه طور به خارجی

 داخل قرمز هاي گلبول تعداد کلیوي، اجسام وضعیت لحاظ
 لومن وضعیت و سلولی هاي آسیب و گلومرولی هاي کلاف
 آسیب لحاظ از نیز داخلی و خارجی مدولاي و ها توبول

 پروتئینی البق تشکیل و عروقی احتقان ها، توبول سلولی
 بررسی مورد شناسی آسیب متخصص توسط لومن داخل

   .گرفتند می قرار
 به محاسباتی درصد براساس حاصله آسیب میزان

 آسیب فقدان :شد می (Grading) بندي درجه زیر صورت
 درصد 50-25 ،1 درجه درصدآسیب 25 -1 صفر، درجه

 100-75 و 3 درجه درصدآسیب 75 -50، 2 درجه آسیب
  .)31(شدند گذاري نام 4 درجه یبدرصدآس

   Q10 کوآنزیم تهیه روش
 Q10)Q10(Coenzyme،)C9538 کوآنزیم

Sigma-Aldrich( شیمیایی فرمول با C59H90O4، وزن 
 رنگ زرد چرب ماده صورت به ،g/mol 34/863 مولکولی

 .باشد می (C2H 5OH) ،)اتانول(  درصد99 الکل در محلول
 و شد حل اتانول لیتر میلی 1 رد Q10 کوآنزیم از گرم میلی 10

 مدت به Cº60 دماي با ماري بن توسط حرارت از پس سپس
 سرنگ واحد 25 معادل mg/kg 10 میزان به دقیقه ده

  .شد می تزریق حیوان به IP شکل به انسولین
  آماري وتحلیل تجزیه

 خطاي±میانگین صورته ب ها داده تمامی
 .شد ارائه (Mean ± SEM) میانگین از شده استاندارد

 آماري افزار نرم از آماري هاي تحلیل و تجزیه جهت
SPSS، از گروهی بین مقایسه جهت .شد استفاده 16 نسخه 
 آن دنبال وبه )(ANOVA طرفه آنالیزواریانسیک آزمون

 حداقل عنوان به ≥05/0p گرفتن نظر در با و Tukey تست
 زمونآ از بافتی آنالیز براي .گردید استفاده داري معنی سطح

 p≥05/0 گرفتن نظر در با Kruskal Wallis پارامتري غیر
  .شد استفاده دار معنی سطح عنوان به

  ها یافته
 خون جریان میزان بر Q10 کوآنزیم درمان اثرات

  سیستولی خون فشار و کلیه
 خـون  جریـان  میـزان  که داد نشان مطالعه این نتایج

 در )ml/min 18/0±07/5( جنتامایــــسین گــــروه در کلیــــه
ــا مقایـــسه ــروه بـ ــرل گـ ــاهش )ml/min2/0±44/7( کنتـ  کـ

 Q10 کـوآنزیم  هـاي  گـروه  در ،)p>001/0(داشت داري  معنی
ــه ــایی بـ ــل و )ml/min18/0±38/6( تنهـ ــه الکـ ــایی بـ  تنهـ

)ml/min15/0± 68/6( تفــاوت کنتـرل  گـروه  بـا  مقایـسه  در 
 بـه  Q10 کـوآنزیم  بـا  زمان  هم درمان .نداد نشان را داري  معنی
 درمان پس و )ml/min1/0±38/6(، )05/0<p( روز 8 مدت

 جریـان  )Q10 )ml/min15/0±74/6(، )01/0<p کـوآنزیم  با
 باعـث  و داده افـزایش  جنتامایسین گروه با مقایسه در را خون

 فـشار  میـزان  .شـد  کنترل گروه سطح به نزدیک آن بازگشت
 نــشان داري معنــی تفــاوت هــا گــروه بــین در سیــستولی خــون
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ب

 خـون  فـشار  )ب و کلیـه  خـون  جریـان  )الف مقایسه .1نمودار
  هاگروه بین سیستولی

 کنترل گروه با مقایسه در  جنتامایسین گروه در کلیه خون جریان میزان )الف
ــاهش ــی کـ ــت داري معنـ ــان ).p>001/0(داشـ ــم درمـ ــان هـ ــا زمـ  بـ

 در  را  کلیه خون جریان )p>001/0(آن با ماندرپس و)Q10)05/0<pکوآنزیم
  .داد افزایش داري معنی طور به جنتامایسین گروه با مقایسه

  .نداد نشان داريمعنی تفاوت هاگروه بین در سیستولی خون فشار میزان )ب
 7 بـراي )SEM(میانگین از شده استاندارد خطاي±میانگین صورت به نتایج
 گروه  مقایسه در *** p>001/0 .است شده بیان هرگروه در صحرایی موش
 بیـان  جنتامایسین گروه با مقایسه در + > p ++ 05/0p>01/0 و با کنترل

  .است شده
  

 مقادیر بر وجنتامایسین Q10 کوآنزیم اثرات
 ،)P[K]( پتاسیم ،)P[Na](سدیم پلاسمایی
 اسمولالیته و )(P[BUN] اوره ،)P[Cr](کراتینین

)(OsmolP   

 غلظت جنتامایسین تجویز که داد نشان نتایج
 داد افزایش کنترل گروه با مقایسه در را کراتینین پلاسمایی

 الکل و تنهایی به Q10 کوانزیم هایی گروه .نبود دار معنی ولی
 داري معنی تفاوت کنترل گروه با مقایسه در تنهایی به

 را کراتنین پلاسمایی غلظت جنتامایسین به نسبت اما نداشتند
 پس .نشد دار معنی اما دادند کاهش کنترل سطح نزدیکی تا

 به نسبت را کراتنین پلاسمایی غلظت Q10 کوآنزیم با درمان
 غلظت .نشد دار معنی اما داد کاهش جنتامایسین گروه

 گروه با مقایسه در جنتامایسین گروه در پتاسیم پلاسمایی
 گروهاي ).p>001/0(داشت دار معنی افزایش  کنترل

 گروه به نسبت تنهایی به الکل و اییتنه به Q10 کوآنزیم
 کوآنزیم با زمان هم درمان .نداشتند داري معنی تفاوت کنترل

Q10 کوآنزیم با درمان پس و Q10 جنتامایسین با مقایسه در 
 پلاسمایی غلظت ).p>001/0(داشت داري معنی کاهش
 افزایش کنترل گروه با مقایسه در جنتامایسین گروه در سدیم
 به Q10 کوآنزیم هاي گروه در ).p>001/0(داشت دار معنی

 تفاوت کنترل گروه به نسبت تنهایی به الکل و تنهایی
 کوآنزیم با زمان هم درمان .نداد نشان داري معنی
Q10)001/0<p( کوآنزیم با درمان پس و Q10)01/0<p(، 

. داشت داري معنی کاهش جنتامایسین با مقایسه در
 داري معنی تفاوت ها گروه ینب در ادرار و پلاسما اسمولالیته

  .)1جدول(نداشت

  
 ،)Osmolp( اسـمولالیته  و )(p[BUN]اوره)p[Cr](کـراتینین  ، ])p]K ( پتاسـیم  ، ])Na]p( سـدیم  پلاسـمایی  مقـادیر  مقایـسه  .1جدول

)Uosmol( ها گروه بین  
 پارامترها

  هايگروه
[Na]p 

(µmol/mL)  
[K]p 

(µmol/mL)  
[Cr]p 
(mg/dL)  

[BUN]p 
(mg/dL)  

Osmolp 
(mOsm/kgH2)  

Uosmol 
(mOsm/kgH2O)  

  1/1638±27/270 57/312±8/7 57/25±3/4  7/0±026/0 95/4±19/0 57/137±6/2  کنترل
  1/1784±66/167 306±6/6 57/42±2/0* 02/1±06/0 48/6 ±63/0*** 14/156±4/3*** جنتامایسین

  Q10 ++3/2±2/140 16/0± 6/4 04/0±72/0 ++25/1±24 1/9±71/294 17/207±6/1141کوآنزیم 
 کوآنزیم+جنتامایسین

Q10 زمان هم 
+++5/1±71/138 +++2/0±94/3 15/0±3/1 2/3±14/36 2/8±307 93/116±1/1154  

 کوآنزیم+جنتامایسین
Q10 پس درمان 

++36/26±142  +++33/0±5/4 11/0±1/1 9/1±42/32 54/6±71/308 06/185±4/1145  

  2/1296±61/49  14/314±3/8  85/27±85/2+  81/0±05/0  45/4±24/0  86/136±00/2+++  الکل
 گروه با مقایسه در *>p*** 05/0p>001/0 .است شده بیان هرگروه در صحرایی موش 7 براي)SEM(میانگین از شده استاندارد خطاي±میانگین صورت به نتایج

  .است شده بیان جنتامایسین گروه با مقایسه در +>p+++01/0<p++ 05/0p>001/0کنترلو
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ــ ــوآنزیم راتاث ــسین و Q10 ک ــر جنتامای ــان ب  جری
 مطلــق دفــع ،)CCr(کــراتینین ،کلیــرانس)Vo(ادرار

)UNaV°( نــسبی و)FENa( مطلــق دفــع و ســدیم 
)UKV°( نسبی و)FEK(پتاسیم:  

 مقایسه در جنتامایسین گروه در کراتینین کلیرانس
 در ).p>05/0(داد نـشان  را داري معنی کاهش کنترل گروه با

 تفـاوت  تنهـایی  به الکل و تنهایی به Q10 نزیمکوآ هایی ه گرو
 بـا  زمـان   هـم  درمـان  .نـشد  مشاهده کنترل به نسبت داري معنی

 بـا  مقایـسه  در Q10 کـوآنزیم  بـا  درمـان  پـس  و Q10 کوآنزیم
 دفـع  .نبود دار معنی ولی دادند نشان افزایش جنتامایسین گروه
 کنتـرل  گـروه  بـا  مقایسه در جنتامایسین گروه در سدیم نسبی

 کـوآنزیم  هـاي  گـروه  ).p>05/0(داشـت  داري معنـی  افزایش
Q10 کنتــرل گــروه بــه نــسبت تنهــایی بــه الکــل و تنهــایی بــه 

 بـا  زمـان   هـم  درمـان  هـاي  گـروه  .نداشتند داري معنی اختلاف
 گـروه  بـه  نـسبت  Q10 کوآنزیم با درمان پس و Q10 کوآنزیم

 ).p>001/0(دادنــد نــشان را داري  معنــی کــاهش جنتامایــسین
 گـروه  بـا  مقایـسه  در جنتامایـسین  گـروه  در پتاسیم نسبی دفع

 هــاي گــروه ).p>001/0(داشــت داري معنــی افــزایش کنتــرل
 گـروه  بـه  نـسبت  تنهـایی  بـه  الکـل  و تنهـایی  به Q10 کوانزیم

 درمـان  پـس  هـاي  گـروه  .نداشـتند  داري معنـی  تفـاوت  کنترل
 مقایـسه  در Q10 کوآنزیم با زمان   هم درمان و Q10 باکوآنزیم

ــا ــسین روهگــ ب ــسبی دفــع در را داري معنــی کــاهش جنتامای  ن
 در سـدیم  و پتاسیم مطلق دفع ).p>001/0(دادند نشان پتاسیم

  ).2جدول(نداد نشان داري معنی تفاوت ها گروه بین

  
  هاگروه بین در )FENa( نسبی و )UNaVo( مطلق دفع ،)CCr( کراتینین کلیرانس ،)°V (ادرار جریان میزان مقایسه .2جدول

 ارامترهاپ
  هاگروه

FEK% FENa% UKVo 
(mmol/min/kg) 

UNaVo 
(mmol/min/kg) 

Ccr 
(ml/min/kg) 

Vo 
(μl/min.gkw) 

  27/5±12/0  27/0±12/0 6/0±44/0 06/1±07/0 83/3±2/1 6/149±11/41 کنترل
  07/4±1/0 018/0±002/0* 0/±05/0 05/1±08/0 9/16±07/2*** 4/733±27/12*** جنتامایسین

 Q10 +++8/17±103 +++5/0±06/3 17/0±74/0 12/0±64/0 09/0±21/0 15/0±8/4کوانزیم 
ــسین + جنتامایــــ

ــوآنزیم   Q10کــــ
 زمان هم

+++8/83±14/219 +++33/1±37/6 27/0±75/0 18/0±82/0 +01/0±1/0 13/0±27/7  

کوآنز+جنتامایسین
  پس درمانQ10یم 

+++14/29±77/
117 

+++57/0±58/3 128/0±668/0 089/0±662/0 +02/0±14/0 15/0±77/7  

  7/6±15/0 134/0±014/0  53/0±11/0  87/0±17/0  09/3±56/0+++  7/152±95/28+++  الکل
 گروه با مقایسه در*>p*** 05/0p>001/0 .است شده بیان هرگروه در صحرایی موش 7 براي)SEM(میانگین از شده استاندارد خطاي±میانگین صورت به نتایج

  .است شده بیان جنتامایسین گروه با ایسهمق در+>p+++05/0p>001/0و کنترل
  

 در FRAP و MDA میـزان  بـر  Q10 کوآنزیم اثرات
  :کلیه بافت

 جنتامایـسین  گـروه  در کلیه بافت در MDA میزان
ــسه در ــا مقایــ ــروه بــ ــرل گــ ــزایش کنتــ ــی افــ  داري معنــ

 مقایـسه  در تنهایی به Q10 کوآنزیم گروه ).p>001/0(داشت
 ).p>001/0(داشـت  داري معنـی  کـاهش  جنتامایـسین  گروه با

ــروه ــل گ ــه الک ــایی ب ــسبت تنه ــه ن ــروه ب ــرل گ ــاوت کنت  تف
 نـسبت  Q10 کـوآنزیم  با زمان  هم درمان .نداد نشان داري معنی

 ).p>001/0(داد نـشان  را داري معنـی  تفـاوت  کنتـرل  گروه به
 بـا  درمان پس و )Q10 )001/0<p کوآنزیم با زمان   هم درمان

ــسه در )p>001/0( آن ــا مقای ــروه ب ــسین گ ــاهش جنتامای  ک
ــی ــشان را داري معن ــزان .داد ن ــت در FRAP می ــه باف  در کلی

 کــاهش  کنتــرل گــروه  بــا مقایــسه  در جنتامایــسین گــروه
 بـه  Q10 کـوآنزیم  گـروه  ).p>001/0(داد نشان را داري معنی

 افـزایش  کنترل گروه و جنتامایسین گروه با مقایسه در تنهایی
 گروه به نسبت ییتنها به الکل ).p>001/0(داشت داري معنی

ــرل ــتلاف کنت ــی اخ ــت داري معن ــروه .نداش ــایی گ ــان ه  درم
 بـا  مقایـسه  در آن بـا  درمان پس با و Q10 کوآنزیم با زمان  هم

ــروه ــسین گ ــرل و جنتامای ــزایش کنت ــی اف ــشان را داري معن  ن
  .)2 نمودار)(p>001/0(دادند
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 بـین  FRAP میزان )ب و MDA میزان )لفا مقایسه .2نمودار
  هاگروه

 گـروه  بـا  مقایسه در جنتامایسین گروه در کلیه بافت درMDAمیزان -)الف
ــرل ــزایش کنت ــی اف ــان . )p>001/0( داشــت داريمعن ــان هــم درم ــا زم  ب

ــسبت Q10کــوآنزیم ــه ن ــروه ب ــرل گ ــاوت کنت ــی تف ــشان را داريمعن  داد ن
)001/0<p.(  مکوآنزی با زمان هم درمانQ10 )001/0<p( آن  با  درمانپس و 
)001/0<p( داد نشان را داريمعنی کاهش جنتامایسین گروه با مقایسه در.  

 گـروه  با مقایسه در جنتامایسین گروه در کلیه بافت درFRAP میزان -)ب
 درمـان  هـایی گـروه  ).p>001/0( داد نـشان  را داريمعنـی  کـاهش   کنترل

 و  جنتامایسین  گروه  با مقایسه در آن با ماندرپس با وQ10 کوآنزیم با زمان هم
    ).p>001/0( دادند نشان را داريمعنی افزایش کنترل

 7 بـراي )SEM(میانگین از شده استاندارد خطاي±میانگین صورت به نتایج
 در*>p*** 05/0p>001/0 .اسـت  شـده  بیان هرگروه در صحرایی موش

 بیـان  جنتامایسین روهگ با مقایسه در+++p>001/0و کنترل گروه با مقایسه
  است شده

  
  :بافتی تغییرات بر Q10کوآنزیم اثرات

 جنتامایسین گروه در که داد نشان مطالعه این نتایج
 تـشکیل  ،)3grade( ،)001/0<p( اي لولـه  هـاي  سـلول  نکروز
 دار واکوئل ،)4grade(، )001/0<p( لوله لومن داخل کست
ــدن ــلول ش ــاي س ــه ه ــ و )2grade( )01/0<p( اي لول  زشری
 ایجـاد  )3grade (، )01/0<p( لولـه  لـومن  داخـل  بـه  ها سلول

 .بـود  دار معنـی  )0grade( کنتـرل  گـروه  بـا  مقایسه در که شد
ــزایش ــسول فــضاي اف ــومن کپ ــداد کــاهش و )2grade( ب  تع

 گـروه  بـا  مقایسه در )2grade( گلومرول در قرمز هاي گلبول
 هـاي  گـروه  .نبود دار معنی اما یافت افزایش )0grade( کنترل

 بــا  مقایــسه  در )0grade(الکــل  و )Q10)0grade کــوآنزیم
 بــا درمــان پــس ..نداشــتند داري معنــی تفــاوت کنتــرل گــروه

ــوآنزیم ــاهش Q10 کـ ــی کـ ــروز در داري معنـ ــلولی نکـ  سـ
)1grade(، )05/0<p( ، ســــــــلولی ریــــــــزش )0grade( 
)01/0<p(، ــه کــست تــشکیل  و )1grade( )05/0<p( اي لول

ــدن دار واکوئـــل ــلولی شـ ــه نـــسبت )1grade( سـ ــروه بـ  گـ
 .داد نشان جنتامایسین

  
 بومن کپسول فضاي افزایش و قرمز گلبولهاي تعداد ،کاهش شدن دار واکوئل ریزش، اي، لوله هاي کست ، نکروز میزان مقایسه .4 جدول

  ها گروه بین
 پارامترها

  هايگروه
تـــــــــشکیل   نکروز

  ايکستلوله
ــل دار   ریزش سلولی واکوئــ

  شدن
کــاهش گلبولهــاي 

  رمزق
ــسول   ــضاي کپ ــزایش ف اف

  بومن
 0 0 0 0 0 0 کنترل

 2 2 3** 3** 4*** 3*** جنتامایسین
 Q10 +++0 +++0 ++1 +++0 0 1کوآنزیم 

  1  0  0+++  1++  0+++  0+++  الکل
 2 1 2 2 3 2 زمان هم Q10کوانزیم + جنتامایسین
 1 1 1 0++ 1+ 1+  پس درمانQ10کوانزیم + جنتامایسین

 گروه با مقایسه در **>p *** 01/0p>001/0 .است شده بیان هرگروه در صحرایی موش 7 براي)SEM(میانگین از شده استاندارد خطاي±یانگینم صورت به نتایج
  .است شده بیان جنتامایسین گروه با مقایسه در +>p+++01/0<p++ 05/0p>001/0 و کنترل
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  هاگروه بین کلیه هیستولوژیک مقایسه .1تصویر

 به هاسلول اي،ریزشلوله لومن پروتئینیدر هايکیست ،تشکیل ايلوله هاينکروزسلول با جنتامایسین گروه-)ب طبیعی؛ اي لوله و گلومرولی ساختار با کنترل گروه-)الف
 ساختار باQ10 کوآنزیم گروه-)ج گلومرول؛ در قرمز هايگلبول تعداد وکاهش بومن کپسول فضاي افزایش ، ايلوله هايسلول شدن دار،واکوئل لوله لومن داخل

 ، شدن دارواکوئل سلولی ،ریزش پروتئینی هايکست ،تشکیل ايلوله هايسلول نکروز در باکاهشQ10  کوآنزیم با زمان هم درمان گروه-)طبیعید ايلوله و گلومرولی
 هايکست ،تشکیل اي لوله هاي سلول نکروز در باکاهشQ10 کوآنزیم با درمان پس گروه -)ه ؛ گلومرول در قرمز هايگلبول تعداد در افزایش و بومن کپسول فضاي

  گلومرول در قرمز هاي گلبول تعداد در افزایش و بومن کپسول فضاي ، شدن دار،واکوئل سلولی ،ریزش پروتئینی
A=downfall 
B= necrosis  
C= Bowman’s space 
 

  بحث
 بـه  منجـر  جنتامایسین که داد نشان مطالعه این نتایج

ــزایشا ــت ف ــمایی غلظ ــراتینین، پلاس ــه و اوره ک ــال ب  آن دنب
 در و وکـراتینین  اوره ادراري دفع کراتینین، کلیرانس کاهش

 مطالعه این نتایج .است شده کلیوي سمیت ایجاد باعث نتیجه
 زمـان    هـم  درمان گروهاي در کراتینین کلیرانس که داد نشان

ــا ــا درمــان پــس ،Q10 کــوآنزیم ب ــسه در آن ب ــا مقای  وهگــر ب
 چنـین   هـم  .یافـت  افـزایش  داري  معنـی  صورت به جنتامایسین

 مقایـسه  در آن با درمان پس و Q10 باکوآنزیم زمان  هم درمان
ــا ــروه ب ــسین گ ــب جنتامای ــاهش موج ــت ک ــمایی غلظ  پلاس

-1( نبودجـدول  دار یمعن ـ کاهش این اما شد اوره و کراتینین
ــایج بررســی ).2 ــات نت ــشان گذشــته مطالع ــه اســت داده ن  ک

 آن دنبـال  بـه  و کراتینین کلیرانس کاهش به منجر ایسینجنتام
 ایـن  .اسـت  شـده  وکـراتینین  اوره پلاسـمایی  غلظـت  افزایش

 گلـومرولی  فیلتراسـیون  ضریب در کاهش به توان می را نتایج
)Kf( در کـاهش  آن دنبـال  به و اي لوله هاي سلول نکروز یا و 

 میــزان در کـاهش  نتیجـه  در و عملکـردي  هـاي  نفـرون  تعـداد 
GFR نـشان  گذشـته  مطالعـات  نتایج چنین  هم .)11(داد نسبت 

ــه منجــر Q10 کــوآنزیم کــه اســت داده ــزایش ب ــرانس اف  کلی
 شـده  اوره و کـراتینین  پلاسـمایی  غلظـت  کـاهش  و کراتینین
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 خاصـیت  بـودن  دارا دلیل به Q10 کوآنزیم احتمالاً .)12(است
 و کـراتینین  کلیرانس افزایش به منجر تواند  می اکسیدانی آنتی

  .شود اوره و کراتینین پلاسمایی غلظت کاهش
 و ســدیم ادراري دفــع افــزایش مطالعــه ایــن نتــایج

ــیم ــه در و پتاس ــزایش نتیج ــی FEk و FENa اف ــتفاده ط  از اس
 کـه  داد نـشان  مطالعه این نتایج چنین  هم .داد نشان جنتامایسین

 مقایـسه  در آن درمـان  پس و Q10 کوآنزیم با زمان  هم درمان
 سـطح  کاهش به منجر داري معنی طور به تامایسینجن گروه با

 نتایج ).2-1(شدجدول FEk و FENa پلاسما، پتاسیم و سدیم
 مهـاري  اثـر  جنتامایـسین  که است داده نشان گذشته مطالعات

+Na+/K روي
ATPase ــه .)11(دارد ــن ب ــب ای ــسین ترتی  جنتامای

+Na+/K پمپ مهار با احتمالاً
ATPase لازم گرادیان نیروي که 

 منجـر  کنـد؛   می فراهم را پتاسیم و سدیم هاي یون انتقال ايبر
 نهایتـاً  و سـلول  تـورم  سـلول،  داخل در آب و سدیم تجمع به

 .)12(اسـت  شـده  پتاسیم و سدیم هاي یون دفع و سلول نکروز
 Q10 کـوآنزیم  کـه  اسـت  داده نـشان  گذشـته  مطالعـات  نتایج

+Na+/K پمــپ تثبیــت باعــث
ATPase ســلول غــشاء ســطح در 

 باعـث  ترتیـب  ایـن  بـه  احتمـالاً  Q10 کـوآنزیم  .)13(رددگ ـ می
 شـده  مطالعـه  ایـن  در پتاسـیم  و سـدیم  نـسبی  دفـع  در کاهش

  .است
 جنتامایـسین  با درمان که داد نشان مطالعه این نتایج

 دار معنـی  کـاهش  و MDA سـطوح  دار معنـی  افـزایش  باعث
 باکوآنزیم زمان   هم درمان .شد کلیه بافت در FRAP سطوح

Q10 طـور  بـه  جنتامایسین گروه با مقایسه در آن درمان پس و 
 سـطح  افـزایش  و MDA سـطح  کـاهش  بـه  منجر داري  معنی

FRAP داده نــشان گذشــته مطالعــات نتــایج ).2نمــودار(شــد 
 دفـاع  سیـستم  تـضعیف  باعـث  جنتامایـسین  با درمان که است

ــی ــسموتاز، سوپراکــسید ســطوح کــاهش و اکــسیدانی آنت  دی
ــزایش و اتــالازک و پراکــسیداز گلوتــاتیون  پراکــسیداسیون اف

 افـزایش  بـه  منجـر  احتمالاً ترتیب این به .)14(گردد می لیپیدي
 FRAP سـطوح  دار معنـی  کـاهش  و MDA سطوح دار معنی

ــه بافــت در ــن در کلی ــایج بررســی .اســت شــده مطالعــه ای  نت
 طـور  بـه  Q10 کـوآنزیم  کـه  است داده نشان گذشته مطالعات

ــی ــث داري معن ــف باع ــسیدا توق ــدي، سیونپراک ــرمیم لیپی  ت

ــسم ــاي مکانیـ ــی هـ ــسیدانی، آنتـ ــزایش اکـ ــزیم افـ ــاي آنـ  هـ
 گلوتـاتیون  دیـسموتاز،  سوپراکـسید  چـون  هـم  اکسیدانی آنتی

 ترتیـب  ایـن  بـه  احتمـالاً  .)15(گـردد  مـی  کاتالاز و پراکسیداز
 در MDA سـطح  کـاهش  و FRAP سـطح  افـزایش  به منجر

  .است شده مطالعه این
 نظر از ها گروه بین رد خون فشار حاضر مطالعه در

 ایـن  به توجه با ).1نمودار(نداشت داري معنی اختلاف آماري
 میـان  مـدت،  کوتـاه  هـاي  مکانیـسم  خـون  فـشار  تنظیم در که

 علـت  کـه  رسـد  مـی  نظـر  به دارند؛ دخالت مدت بلند و مدت
 و مـدت  کوتـاه  هاي  مکانیسم دخالت خون فشار نکردن تغییر
 فـشار  مـدت  بلنـد  هـاي  دهکنن ـ تنظـیم  ها کلیه .باشد مدت میان

 کلیوي نارسایی انتهایی مراحل در که افراد در و هستند خون
  .یابد می افزایش خون فشار هستند

 باعث داري معنی طور به جنتامایسین مطالعه این در
 کنتـرل  گـروه  با مقایسه در )RBF( کلیه خون جریان کاهش

 در آن بـا  درمـان  پـس  و Q10 بـاکوآنزیم  زمان  هم درمان .شد
 بــه منجــر داري معنــی طــور بــه جنتامایــسین گــروه بــا مقایــسه

ــزایش ــان در اف ــون جری ــه خ ــد کلی ــودار(گردی ــایج ).1نم  نت
 دنبـال  بـه  جنتامایـسین  کـه  اسـت  داده نـشان  گذشته مطالعات
 خـون  جریـان  کـاهش  بـه  منجـر  کلیه عروق مقاومت افزایش

 کـاهش  در مهمـی  نقـش  RBF کـاهش  ایـن  .شـود   مـی  کلیه
GFR از ناشـی  ابتـداً  کلیـه  عـروق  مقاومـت  یشافزا .)2(دارد 

 علـت  .است (TGF) گلومرولی – توبولی فیدبک شدن فعال
 ایجاد علت به اي لوله بازجذب کاهش فیدبک این شدن فعال

 اثـــر در غــشایی  هــاي  دهنــده  انتقــال  عملکــرد  در اخــتلال 
 بـراي  حفـاظتی  مکانیسم یک فیدبک این و است جنتامایسین
 از پس ها الکترولیت و آب تنرف دست از و کردن جلوگیري

 تـا  1 طی نهایت در فیدبک این ولی باشد، می هاي لول آسیب
 افـزایش  ایـن  بعـد  مرحلـه  در .)16(یابـد  مـی  سازش ساعت 24

 رگـی  کننده تنگ هاي واسطه تولید افزایش از ناشی مقاومت،
 و 1-آنــدوتلین ، )PAF(پلاکتــی کننــده فعــال فــاکتور ماننــد

 ترومبوکـسان  عمـده  طور به( دونیکآرشی اسید هاي متابولیت
A2( توسـط  کلیـه،  مزانـشیال  بخش و کلیه عروقی سازمان در 

ــه چنــین هــم .)18، 17(باشــد مــی جنتامایــسین  اســترس دنبــال ب
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 افـزایش  نیتروژن بافتی استرس جنتامایسین از ناشی اکسیداتیو
 بیـان  .گـردد  مـی  (iNOS) بیـان  افـزایش  بـه  منجر که یابد می

 هــاي ســلول آســیب باعــث iNOS طتوســ NO حــد از بـیش 
 بـا  NO واکـنش  دلیل به عروقی اتساع توان کاهش و عروقی

 بـه  منجر که است نیتریت پروکسی تولید و سوپراکسید آنیون
 احتمــالا ترتیــب ایــن بــه .)20، 19(گــردد مــی عروقــی انقبــاض

 این در )RBF( کلیه خون جریان کاهش به منجر جنتامایسین
 کـه  است داده نشان گذشته العاتمط نتایج .است شده مطالعه

 .)7(گـردد  مـی  غـشایی  هـاي  ناقـل  تثبیـت  باعث Q10 کوآنزیم
 عروقــی هــاي کننــده تنــگ ســطح کــاهش باعــث چنــین هــم
ــین، چــون هــم  .)21(گــردد مــی آلدســترون و آنژیوتانــسین رن

 هاي رادیکال سازي پاك با اي بالقوه صورت به Q10 کوآنزیم
 و گـشته  NOS شدهن جفت هاي واکنش بازگشت باعث آزاد

 بهبــود و عــروق اتــساع اکــساید، نیتریــک افــزایش بــه منجــر
 افزایش با Q10 کوآنزیم این بر علاوه .گردد می خون گردش

 کرده مقابله NO فعال غیر اشکال با دیسموتاز اکسیداز سوپر
 .)9(گـردد  مـی  آنـدوتلیال  هـاي  سـلول  عملکـرد  بهبود باعث و

 جریـان  افـزایش  بـه  منجر Q10 کوآنزیم ترتیب این به احتمالاً
  .است شده مطالعه این در کلیوي خون

 نـشان  حاضـر  مطالعـه  در شناسـی  بافت هاي بررسی
 تـشکیل  اي، لولـه   هاي سلول نکروز باعث جنتامایسین که داد

 دار واکوئـل  قرمـز،  هـاي  گلبـول  کـاهش  اي، لولـه  هاي کست
 لولـه  لومن داخل به ها سلول ریزش و اي لوله هاي سلول شدن

 Q10 باکوآنزیم زمان  هم درمان .شد کنترل گروه با مقایسه در
 اعمـال  کلیـه  بافت روي بر حفاظتی اثرات آن با درمان پس و

ــد ــود موجــب و کردن ــه ســاختارهاي بهب ــومرولی و اي لول  گل
 داراي Q10 کـوآنزیم  گذشـته  مطالعات نتایج اساس بر .شدند

 رهـــایش کـــاهش باعـــث و بـــوده التهـــابی ضـــد خاصـــیت
 شـده  التهـابی  هاي آسیب طی در التهابی پیش هاي سایتوکاین

 هـاي  مکانیـسم  سـازي  فعـال  باعـث  داري  معنـی  طور به و است
 چنـین   هـم  .)22(شـود   مـی  ضـدالتهابی  و اکـسیدانی  آنتی دفاعی

 NO و TNF-a حد از بیش تولید تقلیل باعث Q10 کوآنزیم
-NF سـیگنالینگ  مـسیرهاي  فعالیت مهار طریق از و شود   می

KB ــیش باعــث کــه ــرد پ ــسخه ب ــرداري ن  NADPH ژن از ب

 اثرات ایجاد باعث که گردیده iNOS و TNF-a و اکسیداز
 بـه  توجـه  بـا  احتمـالاً  بنابراین .)21(است شده کلیوي حفاظت
 سـاختارهاي  بهبـود  موجب Q10 کوآنزیم التهابی ضد خواص

  .است شده گلومرولی و اي لوله
 کلیــوي ســمیت بــر Q10 کــوآنزیم اثــرات بررســی

 پـس  و زمـان   هـم  درمـان  پروتکـل  دو در جنتامایسین از ناشی
 بهبـود  کلیه، بافت روي بر حافظتی اثر یک دهنده نشان درمان

 ایـن  در .بـود  اکـسیدانی  آنتی دفاع و همودینامیک پارامترهاي
 را تـري   بـیش  حفاضتی اثر Q10 کوآنزیم با درمان پس مطالعه
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