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Abstract 
BACKGROUND: Renal ischemia-reperfusion (I/R) is a significant cause of acute kidney injury (AKI), which 

frequently occurs during sepsis and major surgeries. Edaravone (EDA) is an FDA-approved free radical scavenger and 

its protective effects against I/R injury have been reported in various tissues. 

OBJECTIVES: This study aims to evaluate the impact of EDA on a rat model of renal I/R injury.  

METHODS: A total of 24 male Wistar rats were allocated into four groups: (1) Control, (2) I/R, (3) EDA, and (4) 

EDA+ I/R. Rats in groups 3 and 4 received a single dose of 3 mg/kg EDA via intraperitoneal injection one hour before 

I/R induction. Then, the activity/levels of oxidant/antioxidant factors and histopathology of kidney tissue were 

evaluated in the studied groups.  

RESULTS: The EDA significantly improved kidney function (based on serum creatinine and urea levels) and protected 

kidney cells against I/R injury (P<0.01). Administration of EDA significantly reduced renal tissue injury and enhanced 

the renal antioxidant system in the EDA+ I/R group compared to the I/R group (P<0.05).  

CONCLUSIONS: The EDA injection one hour before the induction of renal I/R injury can reduce the severity of 

kidney damage in male rats. The results suggest that EDA can be an effective treatment for reducing I/R-induced tissue 

damage. Future studies are encouraged to explore the combined effects of EDA and other therapeutic agents to evaluate 

potential synergistic benefits. 
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Figure Legends and Table Captions 

Figure 1. Microscopic view of the kidney tissue in the study groups. (A) control group, (B) I/R group, (C) EDA group, (D) I/R+EDA group. I/R: 
Ischemia-reperfusion, O: Infiltration of inflammatory cells. Black arrows show cellular degeneration and swelling, yellow arrows show the pyknosis 

of the nucleus, red arrows indicate the necrosis of some kidney tissue cells, and green arrows show the widening of the capsular space. 

Graph 1. Comparison of the study groups based on the I/R injury score. ***: Significant difference between the I/R and control groups (P<0.001), 
NS: non-significant. I/R: Ischemia-reperfusion.  
Graph 2. Comparison of oxidant and antioxidant levels in the kidney tissue of the study group. (A) Total antioxidant capacity or TAC (µmol/mg 

protein) (B) Superoxide dismutase (SOD) and catalase (CAT) enzyme activity, and malondialdehyde (MDA) levels (nmol/mg protein), (C) 
glutathione (GSH) level (mmol/mg protein) and glutathione peroxidase (GPx) enzyme activity (U/mg protein). P<0.05 was considered statistically 

significant. I/R: Ischemia-reperfusion. 
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 ییصحرا یهادر موش یهمجدد کل یوژن/ پرف یسکمیا یباداراوون در آس یاثرات محافظت
  

 ، 4رهبرسعادت یلدا، 3صوریی، فائزه قنبر2یانحجاز یدسینا، س1ی، زهرا ستار1یانحجاز مینایدهس

 4محمدرضا اردلان ،4واحدیزنون یدهسپ

 یرانا یز،تبر یز،تبر یدانش آموخته دانشگاه علوم پزشک 1
  یرانا یز،تبر یز،تبر یدانشگاه علوم پزشک یمونولوژی،علوم اعصاب و ا یقاتمرکز تحق 0
  یرانا یز،تبر یز،تبر یدانشگاه علوم پزشک ی،و انکولوژ یهماتولوژ یقاتمرکز تحق 3
 یرانا یز،تبر یز،تبر یدانشگاه علوم پزشک یه،کل یقاتمرکز تحق 4

 

 424آذر  02: تاریخ انتشار، 1424شهریور  15: تاریخ پذیرش، 1424شهریور  8بازنگری: تاریخ ، 1424تیر  8تاریخ دریافت: 

  
 

                                                                                                                 چکیده

 

 دهد.های بزرگ رخ میپسیس و جراحیس بیشتر در رونداست که  (AKI) برجسته آسیب حاد کلیه عامل (I/R) کلیه مجدد فیوژن/ پر ایسکمی :مطالعه زمینه

 های مختلف گزارش شده است. بافت در I/R بیدر برابر آس آن باشد و اثرات محافظتیمیFDA  ییدأرادیکال آزاد مورد ت کنندهخنثی (EDA)اداراوون 

  کرد. یابیارزهای صحرایی موشکلیه  I/R آسیب مدلدر را  EDAاثر  حاضر مطالعه :هدف

 زیک دُ 4و  3 های گروهشدند. موش تقسیم  EDA+ I/R.4 و I/R، 3. EDA . 0 ،. کنترل1  گروه 4ویستار به  موش صحرایی نر 04مجموع در :کارروش

 / سطوح فاکتورهای فعالیتسپس کردند.  افتیصفاقی درتزریق داخل به روش I/R یاز القا پیشساعت  1را گرم بر کیلوگرم وزن بدن( میلی 3) اداراوون

  .شدارزیابی  مطالعهموردهای گروه در و هیستوپاتولوژی بافت کلیه کسیدانیااکسیدانی / آنتی

. (>21/2P)محافظت کرد  I/R های کلیه در برابر آسیبو از سلول ارتقا دادرا )با بررسی سطح اوره و کراتینین سرم( عملکرد کلیه  دارطور معنیاداراوون به :نتایج

 I/R ا شده بالقا یهادر مقایسه با موش EDA + I/R کلیوی را در گروه یدانیاکسیآنتسیستم آسیب بافت کلیه را کاهش و  دارطور معنیبه EDA تجویز

 . (>25/2P) افزایش داد

 EDAاز آن است که  یحاک جینتا نیرا در موش کاهش دهد. ا هیکل دیشد بیتواند آسیم هیکل I/R قبل از القایساعت  EDA ،1تزریق  :نهایی گیرینتیجه

 ریو سا EDA یبیاثرات ترک یبررس ندهیمطالعات آدر  .ردیمورد استفاده قرار گ I/Rاز  یناش یبافت یهابیکاهش آس یدرمان مؤثر برا کیعنوان به تواندیم

 .شودیم هیتوصی احتمال ییافزاهم یایمزا یابیارز یبرا یعوامل درمان

   های کنشگر اکسیژن، اداراوون، ایسکمی / پرفیوژن مجدد، گونهدانیاکسیآنتآسیب حاد کلیه،  :کلیدی کلمات

 .دانشگاه تهرانناشر: مؤسسه انتشارات                                            نویسندگان. © تیرایکپ

 یرانا یز،تبر یز،تبر یدانشگاه علوم پزشک یه،کل یقاتمرکز تحق ،واحدیزنون یدهسپ: مسئول سندهینو

 

 مقدمه

 ندر بد سازوسوخت یینهاهای فراوردهو  عیما اندازهاز  شیب سبب انباشتاست که  هیعملکرد کل ی( افت ناگهانAKI) هیحاد کل بیآس

 مانند ندهاایاز فر یاریبس .(0)باشد می درصد 52تا  02 ژهیو یهاو مراقبت یبستر یهابخش در آسیب حاد کلیهبروز  زانیم .(1) شودمی

ت دخال کینفروتوکس زایییاریمدر روند ب یویکل تیسم یگیژو یو عوامل دارا سیسپس ،ی(، جراحI/R)مجدد  وژنیپرف /ی سکمیا بیآس

 .(3)دارند 

 سمیآنور یجراح ،یکتومونفر ه،یکل وندیپ جهیتواند در نتیاست و م یناکاف یرسانژنیاز اکس یناش یآماسپاسخ  هیکل I/R بیآس

 یها)گونه ROS افتهیرییسطوح تغ وسیلهبه I/R بیاز آس یناش یبافت بیآس .(4)به وجود آید  ریزیناشی از خونو شوک  یویکل انیشر
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 یهاسلولله وسیشده بهرسان ساختهآسیبعوامل دیگر و  دازیلوپراکسیم ل،یذب نوتروفاج یهانیها، کموکانایتوکای(، سژنیاکس کنشگر

آسیب  ،هادانیاکسآنتیجمله های آزاد ازکالیراد کنندهخنثی حالنیباا، است یچندعامل I/Rاز  یناش بیآس. (4)دهد می رخ دهیدبیآس

 .(5) باشدمی I/R بیآس بروز در ژنیاکس کنشگر یهاگونه یاصل شنق دهندهکه نشان کندیم فیتضعرا  I/Rاز  یناش حاد کلیه

دارو با  نیاست. ا گرفته مورد توجه قرار یکننده عصبآزاد و عامل محافظت یهاکالیراد کنندهخنثیعنوان به (EDA)اداراوون 

 DNA بیاز آس لیدروکسیه کالیاز راد یناش یسلول تیغشا و کاهش سم ونیداسیپراکس مهار، ژنیکنشگر اکس یهاکردن گونه رفعالیغ

 از مطالعات گزارش یاریو کبد در بس هیدر قلب، روده، کل I/R بیدر برابر آس EDA محافظتینقش  .(6) کندمی یریجلوگ نیو پروتئ

قوه بال رویکردتواند یک کلیوی میکاهش استرس اکسیداتیو و التهاب  ازطریق احتمالاً EDAد ندهنشان می. مطالعات (11-7) است شده

اذعان داشتند  0200و همکاران در سال  Moezi. همچنین (13 ،10) باشدماده حاجب )کنتراست( از  یناش هیحاد کل بیآس برای بهبود

EDA در برابر آسیب حاد کلیه ناشی القایی،  سنتاز دیاکس کیترین اکسیدانی و اثر مهاری بر بیان ژنآنتیتواند با استفاده از فعالیت می

 . (14) از رابدومیولیز محافظت کند

ی ویحاد کل ییبه نارسا تواندیم که است یویکل یهابیآس نهیدرزم یپزشک یهاچالش نیتراز مهم یکی I/R بیآس اینکه بهتوجهبا

عدم  و I/Rاز  یناش آسیب حاد کلیه یبالا ریموبروز و مرگ زانیم با در نظر گرفتن نیاست، همچن زیبرانگشود و درمان آن چالش منجر

رفته مناسب در نظر گ یدرمانو  رانهیشگیپ یکردهایرو دیبا، هیکلحاد  بیو درمان آس یریشگیپ یثر براؤم یداروهادسترسی کافی به 

اثرات آن  یبررس یبرا یازهی، انگI/R یهابیو بهبود آس ویداتیدر کاهش استرس اکس EDA لیپتانساساس منابع علمی موجود، برشود. 

 های مختلف در شرایط مختلف بالینیارگان و هیکل بیکاهش آس یبالقوه برا یدرمان راهبرد کی تواندیمو  است یویکل یهابیدر آس

 ازیورد نم ینیبالمراکز درمانیاستفاده از آن در  یسازنهیهای عمل و بهسمیروشن شدن کامل مکان یبرا یشتریب مطالعاترو اینازباشد. 

اثرات  یبررس یبرا یوانیمدل حاستفاده از  کرد. یابیارز ییصحرا در مدل موش یویکل I/R بیرا بر آس EDA اثرات حاضر مطالعهاست. 

EDA یهابیدر آس I/R تیفعالمنظور، بدین .کندیدارو را فراهم م یو اثربخش ریدرگ یهاسمیمکان ترقیدق یابیامکان ارز ،یویکل / 

ه توسعه ب تواندیم حاضر مطالعهبررسی شدند.  هیبافت کل یستوپاتولوژیو ه ی، عملکرددانیاکسیآنت /ی دانیاکس یفاکتورها سطوح

 ود.منجر ش بینوع آس نیمبتلا به ا مارانیدرمان در ب جیبه بهبود نتا جه،ینتکمک کند و در هیکل I/R یهابیآس یبرا دیجد یهادرمان

 مواد و روش کار

 12ها تا موش نیا. شد ( استفادهعدد 04) گرم 032±15با وزن  ستارینر نژاد و ییصحرا یهااز موش حاضر، مطالعه رد: واناتیح

شدند.  یدرصد نگهدار 72تا  42و رطوبت از  گرادسانتی درجه 00±0 یجمله دماشده، ازکنترل طیدر شرا شیروز قبل از شروع آزما

دانش، تهران،  دارو ستیآلساوا، ز ای)اداراوون  EDAدرمان با  .I/R ،3القاشده با  .0، کنترل .1گروه  4به  یطور تصادفهها بسپس موش

صورت به 4و  3گروه  یها( به موشتریلیلیگرم بر میلیم 3) نیشده در سالقیرق EDAشدند.  میتقس I/R + EDAدرمان با  .4( و رانیا

 شد. قیتزر یصفاقصورت داخلبه I/R یساعت قبل از القا 1 (لوگرمیبر ک گرمیلیم 3) زتک دُ

گرم بر کیلوگرم وزن میلی 12) نیلازیو زا گرم بر کیلوگرم وزن بدن(میلی 22) نیکتام وانات،یح یهوشیب یبرا: هیکل I/R یالقا

 انیجر ،I/Rکه در گروه یحالدر ،شد انجام گیرهبدون  یویعروق کل یدستکار کنترل،گروه در شد.  قیتزر یصفاقصورت داخل( بهبدن

 دیدنبا  کیسکمیا هیشد. کل متوقف قهیدق 45مدت به دیو وران یدر اطراف شر تروماتیکریغ یهارهیچپ با استفاده از گ هیخون کل

حفره  ،یهوشیاز ب ی بعدبهبود یشد. پس از آن برا برقرارگیره دوباره با برداشتن  هیکل وژنیشد و سپس پرف دأییت دهیپررنگ یهاهیکل

شد.  یآورها جمع، نمونه خون تمام موشپرفیوژن مجددساعت پس از  6 شدند. ها به قفس بازگرداندهشد و آن هیها بخموش یشکم

  .شداستفاده  (BioMerieusاوره ) و نینیکرات یسطوح سرم یابیارز یبرا یسنجسنجش رنگ یهاتیک

ازی به روش یوتان هیبافت کل یبررس یبرا گرم بر کیلوگرم وزن بدن(میلی 022ی )صفاقداخل میسد وپنتالیت قیها با تزرسپس موش 

  .شدند نمک جداحاوی  با سرم سرد هیکلهای بافت کشته و

https://jvr.ut.ac.ir/
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( گروه C، )I/R( گروه B( گروه کنترل، )A) هامطالعه موشهای موردمقایسه بین گروه .مطالعههای موردمقایسه هیستوپاتولوژی بافت کلیه بین گروه. 1 ریتصو

EDA ( وD گروه )I/R+EDA شناسی کلیهنتایج بافت بر اساس .I/Rمجدد وژنیپرفی / سکمی: ا.O  :های سیاه: دژنراسیون و تورم های التهابی، فلشنفوذ سلول

 .های سبز: گشاد شدن فضای کپسولیهای بافت کلیه، فلشقرمز: نکروز برخی از سلول هایشهای زرد: پیکنوز هسته، فلسلولی، فلش
 

 
دار تفاوت معنی *** ،هادار بین گروهتفاوت معنی عدم وجود I/R.:NSبرحسب امتیاز آسیب  مطالعههای موردگروهمقایسه هیستوپاتولوژی بافت کلیه بین . 1 نمودار

 .ی / پرفیوژن مجددایسکم :I/R، (>21/2Pکنترل ) و I/R  هایبین گروه
 

( درصد 12) نیدر فرمال کلیهی ها، بافتI/R یپس از القا هیکل بر بافت EDA ریثأت یابیارز یبرا: کیستوپاتولوژیمطالعه ه

 ریو ز یزیآم( رنگنیو ائوز نیلی)هماتوکس H&Eبا  یکرونیم 5 کیستوپاتولوژی. مقاطع هقرار گرفتند نیدر پارافشدند و  تیتثب

 زانیم ،توبولینکروز  / آپوپتوز یهاتعداد سلول ،یمنیا یهانفوذ سلول ،(15) یازیامت 5 ستمیس کیاساس شد. بری بررس کروسکوپیم

هر دسته از  یبرا گرفت. قرار یابیارز توبول مورد کست لیو تشک زوائد مسواکی )براش(در مرز  راتییها، تغگشاد شدن و اتساع توبول

های نرمال و داده شد. امتیاز صفر برای توبولاختصاص  5تا  صفراز  ازیامت کیشده، مشاهده راتییتغ زانیم ایاساس شدت بر ها،یژگیو

 راتییتغ برای 0(، امتیاز فیخف اریبس راتییتغ ایحداقل درصد ) 12کمتر یا مساوی  کیستوپاتولوژیه راتییتغ یبرا 1 ازیامتبدون تغییر، 

 5و امتیاز  درصد 75تا  46 دیشد راتییتغبرای  4درصد، امتیاز  45تا  06 متوسط برای تغییرات 3درصد، امتیاز  05تا  11بین  فیخف

 درصد اختصاص یافت. 76 بیشتر از دیشد اریبس راتییتغبرای 
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A B 

C 

( فعالیت B، )(ینگرم پروتئ یلیبر م یکرومول)م اکسیدانیظرفیت تام آنتی (A) اکسیدان در بافت کلیه.آنتیاکسیدان و  / فعالیت فاکتورهای مقایسه سطح. 2 نمودار

ون گلوتاتی یمآنز یتفعالو  (ینگرم پروتئ یلیمول بر م یلی)مسطوح گلوتاتیون  (Cو ) MDA( گرمیلینانومول بر م)سطح  و کاتالاز ،سموتازد دیسوپراکسهای آنزیم

:  CAT.شد گرفته نظر دار درنظر آماری معنیاز >25/2Pمقادیر  مقایسه شد. I/R+ Edaravone و  I/R،Edaravone، کنترلهای بین گروه پراکسیداز

 تیظرف: TAC ،سموتازد دیسوپراکس: SOD آلدئید،مالون دی:  MDAی / پرفیوژن مجدد،ایسکم :I/R، گلوتاتیون:  GSHگلوتاتیون پراکسیداز،:  GPxکاتالاز،

  ی.دانیاکسیتام آنت

 

( KCL) میپتاس دیبا استفاده از کلر از نمونه بافت کلیه هر حیوانها: در موش یدانیاکسیآنت /ی دانیاکسی هاشاخصبررسی 

درجه  4 یدر دما قهیدق 12مدت به قهیدور در دق 7222با سرعت کلیه . هموژنات شد هیته درصد 12 کلیه هموژناتدرصد،  15/1

 تیمنظور، فعالندیشد. ب اکسیدانی استفادهآنتی / اکسیدانی تیکل فعال نییعت یبرا ییرو عیشد و سپس از ما وژیفیسانتر گرادیسانت

( و سطوح TAC)ی دانیاکسیتام آنت تیظرف نی( و همچنSOD) سموتازد دی( و سوپراکسCAT(، کاتالاز )GPx) دازیپراکس ونیگلوتات

 ،یدیپیل ونیداسیپراکس شیآزما یراب همچنین. گردیدبررسی  ، آلمان(Zellbio ،Biocore تیکبا استفاده از ) هی( در کلGSH) ونیگلوتات

عنوان شاخص استرس ، بهMDA Zellbio (Biocore Diagnostik)سنجش  تی( توسط کMDA) هیکل دیآلدئیسطوح مالون د

 شد.ی ریگاندازه ویداتیاکس

( SD) ارمعیانحراف ± نیانگیصورت منرمال بودند، به عیتوز یدارا مطالعهمورد ی کمیرهایکه متغییآنجاازی: آمار لیتحلوهیتجز

های دادهشد.  استفاده Tukey یبیطرفه و آزمون تعقکی ANOVA یهاموش، از آزمون یهاگروه نیها بداده سهیمقا یشدند. برا گزارش

نظر از >25/2Pآنالیز شدند. مقادیر س والی کروسکالطریق آزمون ی بودند، ازارتبه ریکه متغ شده بافت کلیههیستوپاتولوژی اسکوربندی

 .صورت گرفت 2/03نسخه  SPSSها با استفاده از داده لیتحلوهیشد. تجز تهگرفر نظر دار دیمعن یآمار

 نتایج

، تریلیبر دس گرمیلیم 7/64±5/4در مقایسه با  26±16/3)اوره  یسطح سرم داریمعن شیافزا: هیبر عملکرد کل EDA ریثأت

25/2P< )نینیو کرات (25/2، تریلیبر دس گرمیلیم 7/2±25/2در مقایسه با  3/1±16/2P< )شده با االق ییصحرا یهادر موشI/R هیکل 

 اوره یسطح سرم دارمعنیطور هب توانست EDA درمانی باپیشکند.  دأییگروه ت نیرا در ا یویکل بیآس نسبت به گروه کنترل توانست

را در  I/R+EDA یها( در موش>21/2P، تریلیبر دس گرمیلیم 2/2±10/2) نینیو کرات( >25/2P، تریلیبر دس گرمیلیم 5/0±0/72)

https://jvr.ut.ac.ir/
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 دهد. کاهش I/Rشده با القا یهابا موش سهیمقا

فت گر مطالعه قرار ها مورددر تمام موش هیبافت کل کیستوپاتولوژیه یهایژگیو: هیکلی ستوپاتولوژیه اداراوون بر اثرات

با گروه  سهیها در مقاهیبه کل دارمعنی بیباعث آس I/R یبودند. القا یعیبا ظاهر طب ییهاسلول یگروه کنترل دارا یهاموش(. 1 تصویر)

نظر کند، اما از محافظت I/R+EDAدر گروه  I/R بیها در برابر آسهیاز کل توانست EDA یدرمانشی(. درمقابل، پ>21/2P)شد  کنترل

دار معنی سالم یهابا موش سهیدر مقا EDAبا درمان  یهادر موش یبافت بیآس ازیامتمیزان  ن،یابر(. علاوه<25/2P) دار نبودآماری معنی

 (.1نمودار ( )<25/2P) نبود

 هیافت کلب اکسیدانیآنتی توان یریگاندازه یبرامطالعه: ردمو یهاگروه نیب اکسیدانی/آنتیاکسیدانیی هاشاخص سهیمقا

 سطوح وی دانیاکسیتام آنت تیظرف با همراه دازیپراکس ونیو گلوتات سموتازد دیسوپراکس ،کاتالاز تیمطالعه، فعالمورد یهادر گروه

 داشت یدارینسبت به گروه کنترل کاهش معن I/R یهادر موشی دانیاکسیتام آنت تیظرف نیانگیقرار گرفت. م یمورد بررس ونیگلوتات

(221/2P<). ماریتشیپ EDA یقبل از القا I/R القاشده از  یهابا موش سهیرا در مقای دانیاکسیتام آنت تیسطح ظرف دارمعنیطور هب

I/R کرد  یابیباز(25/2P<( )مودارن A0فعال .)در گروه  سموتازد دیسوپراکس تیI/R ینظر آمارکمتربود که از ،کنترلبا گروه  سهیدر مقا 

با  سهیدر مقا I/R+EDA یهارا در موش میآنز نیا تیفعال یداریطور معنهب توانست EDA ماریتشیپ. (>25/2P)توجه بود قابل

های گروه نیکاتالاز ب تیفعالو بود  کنترلکمتر از گروه  I/Rکاتالاز در گروه  تیفعال نیانگیم. (>25/2P)دهد  شیافزا I/R یهاموش

I/R+EDA  وI/R  یداریتفاوت معننیز ( نمودارنداشت B0.) ویداتیعنوان شاخص استرس اکسبه دیآلدئیسطح مالون د نیانگیم سهیمقا 

نسبت به  EDAگروه  و I/Rی گروه هادر موش دیآلدئیاست. سطح مالون د شده داده نشان B0نمودار مطالعه در مورد یهاگروه نیب

 سهیدر مقا I/R یپس از القا ونیسطح گلوتات نیانگیم .دار نبودندنظر آماری معنیشده از، اما تغییرات مشاهدهافتی شیگروه کنترل افزا

 هیرا در کل ونیسطح گلوتات توانست دارمعنی طوربه EDAبا  یدرمانشیپ. (>221/2P) افتیکاهش  یداریطور معنبهکنترل  گروهبا 

 گروه به نسبت I/Rدر گروه  دازیپراکس ونیگلوتات . فعالیت(>21/2P)دهد  شیافزا I/R یهابا موش سهیدر مقا I/R+EDA یهاموش

 EDA درمانشیپ های باموش و در  I/R+EDA هایموشدر  دازیپراکس ونیگلوتات . فعالیت(>21/2P)داشت  یدارمعنی تفاوت کنترل

  (.C0 نمودار) (>25/2P) افتی شیافزا دارمعنیطور به  I/Rیهابا موش سهیدر مقا

 بحث

 راتییکرده و تغ ظرا حف هیعملکرد کل دارمعنیطور به توانست هیدر کل I/R یساعت قبل از القا EDA ،1ز دُکت قیتزر

ا ر هیی کلاکسیدانآنتی ستمیسسطح  دارمعنی طوربه توانست EDA نیابروهرا کاهش دهد. علا I/Rاز  یناش یویکل یکیستومورفولوژیه

تحت  یهادر گروه دازیپراکس ونیگلوتات و سموتازد دیسوپراکس ز،کاتالا تیهمراه با فعالی دانیاکسیتام آنت تیظرف شیباعث افزا برده وبالا 

 د.وش درمان

 .(16)همراه است سرم  نینیاوره و کرات شیشود که با افزامی یبافت بیآس های گوناگون سببکاروبا ساز هیکل آسیب ایسکمیک

کنشگر  یهاحد گونهازشیب دیو تول یتوکندریشود و به اختلال عملکرد ممی شروع یپوکسیاز ه یناش ATPبا کاهش  کلیه I/R بیآس

 یوهاالگ یغشا و آزادساز بیآس ،یدیپیل ونیداسیباعث پراکس ویداتیانفجار اکس نیشود. امیمنجر  مجدد یرسانخون نیدر ح ژنیاکس

ها و ماکروفاژها لینوتروف ،یالتهاب طیمحنتیجه، درکند. می را فعال یذات یمنیهای اشود که پاسخمی (DAMPs) بیمرتبط با آس یمولکول

 دارمعنیطور به I/R، حاضر در مطالعه .(16) کندمی تیتقو التهابیهای نیتوکیس یآزادساز قیطررا از یبافت بیکند و آسمی را جذب

 I/R یساعت قبل از القا EDA 1 یدرمانشیبا پ یثرؤم طوربه شیافزا نیا داد که شیها افزاسرم را در موش نینیسطوح اوره و کرات

است.  یریشگیپقابل EDAتوسط  I/R یها پس از القادر موش یبافت راتییشد تغ نشان داده در مطالعه حاضر ن،یابرشد. علاوه یریجلوگ

ها از قرار گرفت. آن یابیمورد ارز هیکل بیدر کاهش آس I/R یپس از القا EDA ی، اثربخش0224و همکاران در سال  Doiدر مطالعه 

 ونیداسیعنوان شاخص سطح پراکسبههگزنال ـ  0ی ـ دروکسیهـ  4آزاد و  یهاکالیعنوان شاخص رادبه نیدروفلورسئیهیدـ  کلروید

کاهش  EDA تجویزپس از  یویکل بیبهبود و آس دارمعنیطور به هیعملکرد کل مطالعه یندر ا ینهمچن. (2) کردند استفاده یدیپیل

 . افتی
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 جهینت در. (17) شودمی گریآزاد واسطه یهاکالیاست که توسط راد ویداتیاسترس اکس I/R بیآس یدیکل یهاسمیاز مکان یکی

و  Doiدر مطالعه  .(18) دشومی دیتول دیآلدئیبه نام مالون د ریپذواکنش اریبس یدیآلدئ بیترک کی ،اشباعریچرب غ یدهایاس ونیداسیپراکس

آنان اذعان  نیابرعلاوه. (2) شد گزارش EDAبه دنبال مصرف  توبولی یهالولدر س یدیپیل ونیداسیکاهش پراکس ،0224همکاران در سال 

و  Zhangه در مطالع .(2) کاهش دهد یویکل یهاتوبول HKC-8 یرا در رده سلول ژنیکنشگر اکس یهاگونه دیتواند تولیم EDAداشتند 

وزن بدن(، سطح  لوگرمیهر ک یبه ازا گرمیلیم 3تا  1مختلف ) یزهادر دُ EDAبا  دهیدبیآس یها، پس از درمان موش0228همکاران در سال 

 کرد یداپ شینسبت به گروه کنترل افزا یهسرم و کلدر  سموتازد دیو سطوح سوپراکس افتیکاهش  یویکل دیآلدئیسرم و مالون د نینیکرات

 پرفیوژن مجددقبل از  ،یسکمیآخر ا قهیدق 3که در طول  EDA ،انجام دادند 0212و همکاران در سال  Liی که گریدر مطالعه مشابه د. (12)

بافت  بیآس همچنین سرم و اوره و نینی، کراتدیآلدئیها، غلظت مالون دموش نیمحافظت کند. در ا هیکل I/R بیآس از ستتوانشد،  زیتجو

 شیافزا ،مطالعه حاضرحال در این. با(02) بود تربالا سموتازد دیسوپراکس تیفعال وکمتر  تیمارنشدهبا گروه  سهیدر مقا یداریطور معنبه هیکل

مشاهده شد،  به گروه کنترل نسبترا دریافت کرده بود  EDAگروهی که فقط و  I/R ی گروههادر موش دیآلدئیسطح مالون دمختصری در 

کند. برخلاف می محافظت I/Rاز  یناش یبافت بیدر برابر آس ،متعدد یرهایمسبا  EDAطور خلاصه، به .دار نبودنظر آماری معنیاز اما

 تیترین یهای پراکسکالیو راد لیدروکسیهای هکالیراد یطور انتخاببه E ،EDA نیتامیو ای C نیتامیمانند والطیف، عیهای وسدانیاکسیآنت

در  کیاسکورب دیکه اسیحالدر ،کندمی یریجلوگ دیآلدئیرا مهار و از تجمع مالون د یدیپیل ونیداسیهای پراکسرهیزنج دهد،میرا هدف قرار 

دوست یساختار آمف هد،دمی قرارهدف را  یهای محلول در چربکالیتوکوفرول راد-αکند و می یهای محلول در آب را خنثکالیدرجه اول راد

EDA یارهیهای زنجدهد تا واکنشمی دوگانه به آن اجازه تیفعال نیکند. امی را فراهم یو چرب یهای آبزمان در محفظههم تیامکان فعال 

کاهش  طریقازرا  هیکل I/R بیآس EDA ،انجام دادند 0202و همکاران در سال  Fuکه  یامطالعه در. (01) را قطع کند یدیپیل ونیداسیپراکس

 دیبهبود بخشیی موش صحرا یایمدل احدر  ( و آپوپتوزERK1/2 -GRP78, CHOP, pهایی )با کاهش بیان ژناسترس شبکه آندوپلاسم

و فعال  c توکرومیس آزاد شدنکاهش کند و باعث می انتقال الکترون را حفظ رهیزنج یکپارچگی EDAاست که  شده گزارش نیهمچن .(00)

 کندمی محافظت I/Rاز  یناش یویکل بیدر برابر آس یتوکندریم بیبهبود آسهار آپوپتوز و با م EDAبدین ترتیب، شود. می 3-شدن کاسپاز

 لیپتانس یدارا EDA ددا نشانانجام دادند،  0224و  0220های ترتیب در سالبههمکاران  Iguchiو  همکارانو  Sueishiی که مطالعات. (03)

 .(05 ،04) است واناتیدر ح نیپلات سیاز س یناش هیحاد و مزمن کلهای بیماریمهار 

 یریدر جلوگ EDA یی، کارا0215در سال  و همکاران Liuشود. در مطالعه یمحدود نم I/Rاز  یناش بیبه آس EDA محافظتی اثر

 نینیاوره و کرات زانیم EDA داده شدنشان  مطالعه یندر اقرار گرفت.  یابیمورد ارز دهایساکاریپوپلیاز ل یناش هیدر کل یبافت بیاز آس

 دهدیم کاهش هیکل یهارا در سلول یتوکندریم ویداتیاکس بیالتهاب و آس گر،یدیدهد. ازسومی کاهش دهیدبیآس یهاسرم را در موش

 0200در سال  و همکاران Moslemiو همکاران و  Ghannadiتوسط  زین 12کوویدـ مارانیبر ب EDA یاثر محافظت این،بر. علاوه(06)

تواند اثرات محافظتی در می EDAنشان داد  0204و همکاران در سال  Bagheri. همچنین نتایج مطالعه (08 ،07) است شده گزارش

 .(11)ر بافت قلب موش صحرایی از خود به جای بگذارد های ناشی از ایسکمی / پرفیوژن مجدد کلیوی دبرابر آسیب

ز ا یکحال، یایندر مطالعه حاضر اثرات محافظتی اداراوون بر آسیب ناشی از ایسکمی / پرفیوژن مجدد در کلیه بررسی شد. با

را پس  یویکل بیآس ی،موردـاز مطالعات گزارش یاست. برخ EDAداروی  مصرف یامدهایپ یابیعدم ارزحاضر مطالعه ی هاتیمحدود

و  دهیچیپ اریبس یهاسمیمکان قیطراز هیکلبر روی بافت  I/Rاز  یناش بیآسایجاد  ن،یابرعلاوه .(02) اندگزارش کرده EDAاز درمان با 

استرس  ،(30) ژنیکنشگر اکس یهاگونه واسطه یهاسمیو مکان (31)ی توکندریم بیآس ،(32) عنوان مثال نکروزهب ،یمیتنظ یرهایمس

های توان انتظار داشت آسیبمی رو این. از(33)تواند رخ دهد می (JAK/STAT و IL-17C) یمنیو ا یالتهاب یهاپاسخ و،یداتیاکس

. کرداستفاده  ندهیدر مطالعات آ یعوامل درمان ریبا ساهمراه  EDAاز نشود و بایستی کنترل  EDAطور کامل توسط به شدهایجاد

 شود. می شنهادیپ تریطولان یریگیدوره پ کیدر  یالتهاب ینشانگرها بر EDAاثرات  یابیارز ،دیگرازطرف

 دیشد بیتواند آسیم هیکل I/R یساعت قبل از القا EDA 1گرفت استفاده از  جهیتوان نتیم یطورکلبهگیری نهایی: نتیجه

در  I/Rاز  یناش یبافت بیکاهش آس یثر براؤم یدارو کیعنوان توان از آن بهیم نیرا در مدل موش کاهش دهد. بنابرا هیکل

 کرد. استفادهمطالعات آتی 

https://jvr.ut.ac.ir/
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