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  12/3/88 : پذیرش مقاله،13/9/87 :دریافت مقاله
Øمکانیسم اثر آن مهار مسیر آنزیمی سنتز یمیدین محسوب می گردد که رتري متوپریوم یک تري متوکسی بنزیل پی : مقدمه

 سولفامتوکسازول یک داروي آنتی باکتریال از خانواده سولفونامیدها است این دارو از سنتز دي هیدرو .تتراهیدروفولات است
ر اثر ضد  تري متوپریوم که همراه با سولفونامید مصرف می گردد منجر به افزایش قابل ملاحظه اي د.فولیک اسید جلوگیري می کند

 بیوشیمیائی خون در موش فاکتورهاي  در این تحقیق اثر مقادیر مختلف  داروي کوتریموکسازول بر .باکتریایی  دارو می شود
  .  مورد بررسی قرار گرفتبالغصحرایی نر
Øگرم 250 ±10یبی  سر موش صحرایی نر بالغ از نژاد ویستار با وزن تقر50در آزمایش حیوانات مورد استفاده  : مواد و روش ها

 و ) یعنی پروپیلن گلیکولدریافت کننده حلال دارو( گروه شاهد ،گروه کنترل:  گروه ده تایی تقسیم شدند5بود که بطور تصادفی به 
 از تمام گروهها در . بصورت دهانی دریافت کردند30و60و120 (mg/kg)گروههاي تجربی که داروي کوتریمو کسازول  با  مقادیر 

  اسید، تري گلیسیرید، کلسترول،ایی خون مانند گلوکزی  و  فاکتورهاي مهم بیوشیم نمونه هاي خونی تهیه شدهاردهمپایان روز چ
 نتایج حاصله به  صورت  مقایسه میانگین  بین گروههاي تجربی و کنترل با . کراتینین و ازت اوره خون اندازه گیري شد،یوریک

   . تجزیه و تحلیل شدSPSS وبا استفاده از برنامه  Tukey و    ANOVAاستفاده   از روشهاي آماري مناسب مانند
Øسطح سرمی  کراتینین در گروههاي دریافت کننده مقادیر  : يافته هاmg/kg 120 دارو، افزایش معنی داري  نسبت به 60 و 

فت کننده دارو نسبت به گروه  در تمام گروههاي دریا(BUN)همچنین سطح سرمی ازت اوره خون .  نشان داد و شاهدگروه کنترل
سطح سرمی  تري گلیسیرید خون در تمام گروههاي دریافت کننده دارو نسبت به .  افزایش معنی دار نشان داد و شاهد کنترل

 دارو، نسبت به mg/kg  120کلسترول خون، تنها در گروه دریافت کننده مقدار .  کاهش معنی دار نشان داد و شاهدگروه کنترل
وریک و گلوکز خون، بین گروههاي ا اختلاف معنی داري در غلظت سرمی  اسید.  افزایش معنی دار نشان داد و شاهد رلگروه کنت
  .مشاهده نشد و شاهد   کنترل ،تجربی
Ø    و کـاهش میـزان هورمونهـاي    احتمالاً داروي کوتریموکسازول از طریق کاهش جذب کلسترول کبدي       نتيجه گيري بحث و 

همچنین کوتریموکسازول از طریق مهار ترشح کراتینین کلیوي باعـث افـزایش   . زایش کلسترول سرم می گردد  باعث اف  تیروئیدي
 افزایش فعالیـت   و با   می گردد  BUNاحتمالا  این دارو از طریق ایجاد نقایص حاد کلیوي  سبب افزایش              . کراتینین سرم می گردد   
  . می دهد را کاهش خون تري گلیسیریدسرمیآنزیمهاي کبدي  غلظت 

Ø موش صحرایی نر ، ازت اوره، کراتینین، اسید اوریک، تري گلیسیرید، کلسترول، گلوکزکوتریموکسازول، :واژه هاي كليدي 
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  مقدمه
امروزه براي درمان بیماریهاي مختلف از داروها و ترکیبات 

  تحقیقات زیادي در مورد .شیمیایی متعددي استفاده می شود
فته و اثرات جانبی و مفید آنها  نیز  تا این داروها صورت گر

 داروي کوتریموکسازول که به .حدودي مشخص شده است
دسته دارویی آنتی بیوتیک ها تعلق دارد از ترکیب تري 

 تشکیل شده و 5 به 1سولفو متوکسازول به نسبت با متوپریم 
جزء . در درمان عفونتهاي باکتریایی به کار می رود

 در آن که یک داروي آنتی باکتریال از سولفامتوکسازول موجود
 در  درمان مالاریا همراه با  خانواده سولفا نامید هاست

ي   از  دارو.پیریمتامین و سولفاتی کینون به کار می رود
 در درمان عفونتهاي باکتریایی از جمله کوتریموکسازول

عفونتهاي ادراري و عفونتهاي ایجاد شده توسط مالاریاي 
 ، تب حصبه،ورم گوش میانیهمچنین  ،ی پاروم فالسوویواکس 

 ،)1( برونشیت مزمن ،عفونتهاي ناشی از آئرومونا س  هیدروفیلا
 آنسفالیت توکسوپلاسما در بیماران ایجاد  جلوگیري از،سفلیس

 استفاده می  عفونت در  بیماران پیونديایجاد مبتلا به ایدز و 
  .)2 (شود

کسازول به صورت  سولفامتو–تري متوپریم ترکیب داروي 
 میلی گرم و 80قرص هاي معمولی حاوي تري متوپریم 

 میلی گرم و قرص هاي قوي تر شامل 400سولفامتوکسازول 
 میلی 800 میلی گرم و سولفامتوکسازول 160تري متوپریم 

کو تریموکسازول  از مجاري داروي  .گرم در دسترس است
ر داخل گوارش به خوبی جذب می شود و به طور گسترده اي د

دارو  تري متوپریم  جزء.بافتها و مایعات بدن  انتشار می یابد
 و به طور وسیع شده خیلی سریعتر از سولفامتوکسازول جذب 

ي  مکانیسم عمل دارو.)3(تري در سرتاسر بدن انتشار می یابد 
 به این صورت است  که سنتز تترا کوتریموکسازول 

را مهار می لیک  فعال اسید فو یعنی شکلهیدروفولیک اسید
 نیز داروي کوتریموکسازول تري متو پریم موجود در جزء.کند

 .)4(مسیر آنزیمی سنتر تتراهید رو فولات را مهار می کند 
 داراي عوارض جانبی زیادي نیز می ي کوتریموکسازول دارو
این  شایعتر است آن روده اي - جلدي و معده اي عوارض.باشد

 تري  جزء.)5و6(استیدي دارو  مربوط به بخش سولفانامعوارض
 و ممکن مهار می کند  ترشح توبولی کراتینین را  دارو متو پریم

است با  کراتینین سرم تداخل عمل نشان دهد و منجر به 
 در معرض )7و8و9و10(افزایش خفیفی در سطح سرمی آن شود

طولانی مدت قرار گرفتن با داروي کوتریموکسازول  ایجاد 
 و درمان با آن ممکن است باعث ایجاد )11(لکومیا می کند 

علاوه بر این داروي کوتریموکسازول ). 12(ترومبوسیتوپنیا گردد
با توجه به اینکه  .)13(باعث القاء راش و تب نیز می گردد

تغییرات احتمالی در فاکتورهاي بیوشیمیائی خون بدنبال 
 می تواند زمینه ساز اختلالات ي کوتریموکسازولمصرف دارو

میایی و متابولیکی  گردد و با توجه به اینکه تا کنون بیوشی
عوارض این دارو بر روي فاکتورهاي بیوشیمیایی خون به طور 
کامل مطالعه نشده است در این تحقیق تأثیر مقادیر مختلف 

  خون  بر روي فاکتورهاي بیوشیمیاییداروي کوتریموکسازول 
یج حاصله در در موش صحرایی نر مورد بررسی قرار گرفت تا نتا

 و در موارد مورد استفاده قرار گیرد زمینه مصرف بهینه این دارو
خاص احتیاط لازم بعمل آورد  و از زیان هاي احتمالی ایجاد 

  .شده توسط این دارو جلوگیري نمود

  مواد و روش ها
 سر موش 50در این تحقیق حیوانات مورد استفاده 

 گرم 250  ± 10 ریبی با وزن تقرصحرایی نر بالغ از نژاد ویستا
 ماه بود که از مرکز پرورش حیوانات دانشگاه 5/2  -3و سن 

آزاد اسلامی واحد کازرون تهیه و در شرایط  استاندارد در قفس 
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محل نگهداري حیوانات، مرکز .  هاي جداگانه نگهداري شدند
 در .پرورش حیوانات دانشگاه آزاد اسلامی واحد کازرون بود

آب مورد استفاده از آب  ن قرار داده شد  سر حیوا10 قفس هر
غذاي حیوانات غذاي فشرده . لوله کشی شهري  تأمین شد

مخصوص بود که از شرکت خوراك دام و طیور پارس تهیه 
شرایط نگهداري حیوانات نیز استاندارد و ثابت و در . گردید
  ساعت12 ساعت روشنایی و 12 بصورت c o2 ±22دماي 

حیوانات روزانه مورد بررسی قرار گرفته و حیوانات .  تاریکی بود
علاوه بر این آب و .  بیمار یا از بین رفته نیز جایگزین می شدند

زمان . غذا بدون محدودیت در اختیار حیوانات قرار داده شد
  .  بود8-9انجام آزمایش هر روز صبح بین ساعت 

 5در    wistarد  سر موش صحرایی نر بالغ از نژا50ابتدا 
و با در نظر ) درصد%(5 تایی با اختلاف وزنی کمتر از 10گروه 

مقادیر مصرفی . گرفتن تلفات احتمالی قرار داده شدند
 مقادیر  با  ايکوتریموکسازول با استفاده از پژوهشهاي رایانه

)mg/kg(12014 انتخاب گردید که طی یک دوره 30و60و 
  .روزه  به حیوانات خورانده شد

   و روش تجویز دارو گروه بندي حیوانات
در این تحقیق حیوانات به پنج گروه به شرح زیر تقسیم 

 : شدند 

 هیچ ماده اي ، حیوانات در زمان آزمایش گروه کنترل :Aگروه 
  .دد ندریافت نکر

 میلی لیتر حلال پروپیلن 2/0گروه شاهد  به میزان  : Bگروه 
 دریافت )دهانی(ی روز به صورت خوراک14 به مدت گلیکول

  .ددنکر
دریافت کننده داروي کوتریموکسازول به میزان  : Cگروه 

mg/kg 30 

دریافت کننده داروي کوتریموکسازول به میزان : Dگروه 
mg/kg60.  

دریافت کننده داروي کوتریموکسازول به میزان   : Eگروه 
mg/kg120.  

کلیه حیوانات تا زمان خونگیري در شرایط آزمایشگاهی 
 ساعت بعد از آخرین وعده خوراندن 24.ت نگهداري شدندثاب

قرار گرفتند  تحت تاثیر بیهوشی خفیف با اترحیوانات دارو 
 15ونمونه هاي خونی تهیه شده  از قلب در هر مورد به مدت 

 . سانتریفیوژشد تا سرم از لخته جدا شود3000دقیقه با دور 
ر نمونه ها تا بعد از جداسازي سرم خون از لخته به وسیله سمپل

 درجه -20زمان سنجش فاکتورهاي بیوشیمیایی در دماي 
  سانتیگراد منجمد و نگهداري شدند 

 Clinic فاکتورهاي بیوشیمیایی سرم  با استفاده از دستگاه 

II photometer فاکتورهاي .  با کمک کامپیوتر اندازه گیري شد
  ،ول، کلستر(FBS)گلوکز خون :  شامل بیوشیمیایی بررسی شده

  .بودند  ازت اوره خون،  تري گلیسیرید ،  کراتینین،  اوریکاسید
نتایج حاصله به  صورت  مقایسه میانگین  بین گروههاي تجربی و 

به صورت   ANOVAکنترل با استفاده   از روشهاي آماري
 کنترل و شاهد با تست ،مقایسه گروههاي تجربی و  یکطرفه

 استفاده از برنامه  با  گردید وانجام  T-test و Tukey   تکمیلی 
SPSSنمودار ها  نیز با استفاده . قرار گرفت تجزیه و تحلیل مورد  
در این مطالعه سطح معنی دار   .رسم شد Excel از برنامه

P<0.05در نظر گرفته شد   .  

  افته های
 ،مطالعات آماري و مقایسه میانگین  غلظت سرمی گلوکز

ه خون  و تري گلیسیرید خون ازت اور، اسید یوریک،کلسترول
  ،به دنبال دریافت داروي کوتریموکسازول بین گروههاي تجربی

 نتایج به همراه محاسبات آماري در .کنترل وشاهد انجام گرفت
    .قالب نمودار آورده شده است

 خون  میانگین غلظت  گلوکزمقایسه نتایج بدست آمده از 
 کوتریموکسازول  دریافت کننده داروي  گروههاي مختلفبین
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  P<0.05در سطح  اختلاف معنی داري با گروه کنترل و شاهد 
  .)1نمودار ( نشان نداد 
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 به گلوکز خون سرمی   میانگین غلظت مقایسه  -1ر شماره نمودا

دنبال دریافت مقادیر مختلف داروي کوتریموکسازول با گروه کنترل 
  . می باشد خطاي معیار±مقادیر نشان دهنده میانگین .و شاهد

  
 میانگین غلظت مقایسه بررسی نتایج بدست آمده از 

 دریافت کننده داروي  گروههاي مختلف سرم بین کلسترول
کوتریموکسازول با گروه کنترل و شاهد نشان می دهد میانگین 

 تنها در گروه دریافت کننده مقدار غلظت کلسترول سرم 
به گروه نسبت ) mg/kg120 (ي کوتریموکسازول حداکثر دارو

   P<0.05ي در سطح  داراي افزایش معنی دار و شاهد کنترل
  .)2نمودار (است 
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  . است وشاهد  کنترل،نشان دهنده اختلاف معنی دار بین گروههاي تجربی* علامت 

 مقایسه میانگین غلظت سرمی کلسترول به دنبال دریافت :2نمودار
 .و شاهدمقادیر مختلف داروي کوتریموکسازول با گروه کنترل 

  .خطاي معیار می باشد±مقادیر نشان دهنده میانگین  
 بین  سرم  اوریک  میانگین غلظت  اسیدقایسه م

 دریافت کننده داروي کوتریموکسازول با گروه گروههاي مختلف
 اوریک  میانگین غلظت  اسیدمی دهد  نشان کنترل و شاهد 

به سرم در هیچ کدام از گروههاي دریافت کننده دارو نسبت 
 در سطح داراي اختلاف معنی دار و شاهد گروه کنترل

P<0.05 3نمودار ( نمی باشد.(                    
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مقایسه میانگین غلظت سرمی اسید اوریک خون به دنبال : 3نمودار

دریافت مقادیر مختلف داروي کوتریموکسازول با گروه کنترل و 
   .. خطاي معیار می باشد±دهنده میانگین مقادیر نشان  ..شاهد
  

 میانگین غلظت مقایسه بررسی نتایج بدست آمده ار 
تجربی دریافت کننده داروي  گروههاي بین کراتینین سرم 

  کوتریموکسازول با گروههاي کنترل و شاهد نشان می دهد 
غلظت کراتینین سرم در گروههاي دریافت کننده مقدار متوسط  

)mg/kg60 (قدار حداکثرو م)mg/kg120( ي  دارو
 افزایش معنی  و شاهد نسبت به گروه کنترلکوتریموکسازول 
  .)4نمودار (  نشان می دهد P<0.05داري  در سطح 

نشان دهنده اختلاف معنی دار بین گروههاي * علامت 
   .P<0.05)(  است و شاهد  کنترل ،تجربی

ظت  میانگین غلقایسه  همچنین نتایج بدست آمده از م
ازت اوره خون بین گروههاي تجربی دریافت کننده داروي 

 نشان می دهد   و شاهد کوتریموکسازول با گروه کنترل
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 در تمام گروههاي (BUN)میانگین غلظت ازت اوره خون 
افزایش معنی و شاهد دریافت کننده دارو نسبت به گروه کنترل 

 نشان  می دهد و این افزایش   P<0.05) در سطح داري
  ).5نمودار (است مقدار بسته به وا
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 به دنبال کراتینین سرمسرمی  میانگین غلظت مقایسه : 4نمودار

دریافت مقادیر مختلف داروي کوتریموکسازول با گروه کنترل و 
   . خطاي معیار است± مقادیر نشان دهنده میانگین .شاهد
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   و شاهد کنترل  ،نشان دهنده اختلاف معنی دار بین گروههاي تجربی* علامت 

   .P<0.05)(است

 اوره خون به دنبال دریافت  میانگین غلظت ازتمقایسه : 5-نمودار
 .مقادیر مختلف داروي کوتریموکسازول با گروه کنترل و شاهد

  . خطاي معیار است±مقادیر نشان دهنده میانگین 
  

میانگین غلظت تري گلیسیرید سرم در گروههاي مختلف 
نشان می دهد   گروه کنترل و شاهد  دریافت کننده دارو با

میانگین غلظت تري گلیسرید سرم در تمام گروههاي دریافت 
 کاهش معنی داري  و شاهد کننده دارو نسبت به گروه کنترل

ه  نشان می دهد و  این اثرات وابسته ب P<0.05)در سطح
  .)6نمودار ( است مقدار 
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  است   و شاهد  کنترل ،هاي تجربینشان دهنده اختلاف معنی دار بین گروه* علامت 

خون به  تري گلیسیرید  سرمی  میانگین غلظت مقایسه :6نمودار
دنبال دریافت مقادیر مختلف داروي کوتریموکسازول با گروه کنترل 

    . خطاي معیار است± مقادیر نشان دهنده میانگین.و شاهد

  بحث و نتیجه گیري
غلظت گلوکز  اختلاف معنی داري در 1با توجه به نمودار

و گروه کنترل ،خون بین گروههاي تجربی دریافت کننده دارو
  . مشاهده نگردیدP<0.05 طح  در سگروه شاهد 

 ،کوتریموکسازولمطالعات نشان می دهد  ترکیب دارویی 
 MHC class Iدر نوزادانی با کمبود  را پوگلیسمی گسترده هی

همچنین مشخص گردیده است   .)14( القاء می کند
Hyperinsulinemic Hypoglycemia  با ترکیب دارویی 

TMP-SMXمصرفی  مقادیر  ارتباط دارد که این حالت در
 در بیمارانی که داراي نقص هاي کلیوي هستند  ي دارو بالا

مکانیزم هیپوگلیسمی ایجاد شده توسط  .مشاهده می گردد
TMP-SMX احتمالاً به دلیل شبیه بودن ساختار این دارو   

  بررسی ها نشان می .)15و16( سولفونیل اوره ها می باشدبا 
 ترشح انسولین را افزایش TMP-SMXدهد ترکیب دارویی  

 و C-Peptideمی دهد که این تئوري با افزایش سطوح 
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 تأثیر .)17و18( انسولین در برخی از بیماران حمایت می گردد
کوتریموکسازول  بر کاهش قند خون مشابه عمل سولفونیل 

 TMP-SMXبه نظر می رسد ترکیب دارویی   .  ره ها استاو
از طریق افزایش رهاسازي انسولین باعث کاهش غلظت قند 

  انجام شده توسط سایر محققانمطالعات ). 15(خون می گردد
 بالا  مقادیر  با TMP-SMX ترکیب دارویی   می دهد نشان 

اعث  و   ب کرده اثرات سولفونیل اوره ها را تقویت و تقلید
 افزایش خروجی انسولین و  به ندرت هیپوگلیسمی می گردد

به نظر می رسد در این پژوهش به دلیل کوتاه بودن . )19و20(
 کوتریموکسازول  مقدار دارو دوره آزمایش و  پائین بودن 

 .نتوانسته است اثر خود را بر روي کاهش قند خون اعمال کند
دریافت کننده میانگین غلظت کلسترول خون تنها در گروه 

نسبت به ) mg/kg120(مقدار حداکثر داروي کوتریموکسازول 
 داراي افزایش معنی دار در سطح   و شاهدگروه کنترل

P<0.05مطالعات ).2نمودار) استpugalendi و همکاران  در 
آنزیم نشان داد داروي کوتریموکسازول فعالیت 1992سال 

HMG CoA را در ) ولآنزیم موثر در سنتز کلستر( رودکتاز
و  داده کبد و روده کوچک در  موشهاي صحرایی آلبینو کاهش 

همچنین این دارو باعث  کاهش تبدیل  استات  به کلسترول در 
 درمان موشهاي .)22(روده کوچک در این حیوانات  می شود 

 کلسترول HDL سطوح  نر آلبینو با  داروي کوتریموکسازول،
(Plasma high density lipoprotein) و فعالیت 

Lecithin cholesterol acyl transferase و سنتز 
 , 5LDL)کلسترول کبدي را افزایش و سطوح کلسترول   

vLDL+s4) را کاهش می دهد بدون اینکه  تغییري در 
به نظر ).  22(سطوح کلسترول آئورتی و توتال خون دیده شود 

می رسد  کاهش در دفع اسیدهاي صفراوي و استرولهاي 
ی و توزیع نرمال روده اي آن ممکن است در هموستازي طبیع

احتمالا داروي . کلسترول خون دخالت داشته باشد

از طریق ) mg/kg120(کوتریموکسازول در مقدار حداکثر 
 ردوکتاز در کبد و روده و   HMG COA آنزیمکاهش فعالیت 

 افزایش میزان آزاد سازي باعثافزایش سنتز کلسترول کبدي 
ي انجام شده توسط   مطالعه  . خون می گرددکلسترول در

Choenنشان می دهد داروي 1981  و همکاران در سال  
و خواص کوتریموکسازول داراي عملکرد ضد تیروئیدي 

 به نظر .)23و24(در جوندگان و سگها می باشد گواتروژنیک 
می رسد داروي کوتریموکسازول از طریق کاهش میزان 

 باعث افزایش غلظت T4 و T3له هورمونهاي تیروئیدي از جم
هیچگونه .  می گرد دارو  حد اکثرمقدار کلسترول سرم  در 

 پلاسما در گروههاي ظت اسید اوریک تغییري در میانگین غل
و دریافت کننده داروي کوتریموکسازول نسبت به گروه کنترل 

 و همکاران در Chertow .)3نمودار (مشاهده نگردید شاهد 
 بالاي ترکیب دارویی  مقادیر بین تزریق  ارتباط 1998سال 

TMP-SMX با Hypouricemia را مورد بررسی قرار  
 بیمار بستري شده مبتلا به 45 این مطالعه بر روي .دادند

pnemocysis carini peneumonia(PCP))  که مبتلا به
نتایج تغییرات جالبی را .انجام شد)  بیماري ایدز بودند یا نبودند

تزریق ترکیب دارویی . نشان داد یوریک د اسیدر غلظت 
TMP-SMXباعث 8/44ر با میانگین سنی در افراد مسن ت 

ریک پلاسما  او  اسیددر غلظت% A37%12کاهش 
 با سن، جنسیت، نژاد، وضعیت مشخص شد این تاثیر گردیدو

،عملکرد کلیوي، سدیم سرم و استفاده از HIVآنتی بادیهاي 
به نظر .)25(ارد ئیدها ارتباط ددیورتیک ها و گلوکوکو ر تیکو

 مقدارمی رسد به دلیل کوتاه بودن دوره آزمایش و پائین بودن 
  اسید اثر خود را بر روي کاهش است  دارو نتوانسته ،مصرفی

یوریک  پلاسما اعمال کند و بنابر این  تغییري در غلظت آن   
  میانگین غلظت ،4با توجه به نمودار . ایجاد نشده است

 ادیر ین سرم   تنها در گروههاي دریافت کننده مقکراتین
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، )mg/kg120(و ) mg/kg60 ( یعنی  دارو و حداکثر متوسط
می   افزایش معنی داري را نشان و شاهد نسبت به گروه کنترل 

 داروي کوتریموکسازول داد  مطالعات سایر محققان  نشان .دهد
ا و  درصد در میانگین کراتینین پلاسم6/17باعث افزایش 

رانس کراتینین می ی درصد  در میانگین کل26کاهش معنی دار 
  بعلاوه میزان فیلتراسیون گلومرولی تغییر معنی داري .گردد

 این مسئله  نشان می دهد  تغییرات ایجاد .)26(دنشان نمی ده
رانس و غلظت کراتینین  مربوط به کاهش یشده در کل

 اي دیگر مشخص  در مطالعه.فیلتراسیون گلومرولی کلیه نیست
 باعث ایجاد نقصهاي حاد TMP-SMXشد ترکیب دارویی 

مطالعات نشان می دهد  در  نقایص . )27و28(کلیوي می گردد
کلیوي هنگامی که فراورده هاي تجزیه متابولیسم پروتئینی در 

می ایجاد می رخون تجمع می یابند سندرومی موسوم به او 
نین خون بالا بوده  و کراتیBUNگردد در جریان اورمی غلظت 

قرار می  توجه که  به عنوان نشانه اي از وخامت اورمی مورد
 نشان 1994 و همکاران در سال Izzettin  .)27و28(گیرد

 mg/kg 100  اگر موشهاي صحرائی روزانه با مقدار  دادند 
 و mg/kg 30 (TMP)جنتامایسین و قرصهاي ترکیبی 

mg/kg150(SMX) ند  روز تیمار شو14 به مدت
جنتامایسین به تنهایی باعث افزایش معنی دار در سطوح 

در صورتیکه به دنبال مصرف جنتامایسین، . کراتینین می گردد
داروي کوتریموکسازول استفاده گردد سطوح کراتینین به میزان 

 می تواند TMP احتمالا   جزء .)27 ( کاهش می یابد%30
افزایش سطوح ترشح کراتینین کلیوي را مهار کند و منجر به 

 به نظر می رسد  داروي کوتریموکسازول  .کراتینین سرم گردد
بدون اینکه تغییري در (از طریق مهار ترشح کراتینین کلیوي 

باعث افزایش ) فیلتراسیون گلومرولی کلیه ها ایجاد کند
 میانگین غلظت ازت اوره خون   .)8 (کراتینین سرم می  گردد

 داروي کوتریموکسازول نسبت در تمام گروههاي دریافت کننده

  افزایش معنی داري را نشان می دهد و شاهد به گروه کنترل
  .)5نمودار (

مطالعات سایر محققان  نشان می دهد ترکیب دارویی 
TMP-SMX  باعث ایجاد نقصهاي حاد کلیوي و نفروتوکسی 

در نقایص   همانطور که قبلا اشاره شد .)27و28(می گردد
ورده هاي حاصل از متابولیسم پروتئینی کلیوي هنگامیکه فرآ

در خون تجمع می یابد سندرومی موسوم به اورمی ایجاد می 
گردد و  تولید گو یچه هاي سرم  کاهش می یابد از علائم بارز 

در این سندروم غلظت . این سندروم  آنمی اوره اي  مزمن است
 و کراتینین خون بالا بوده و  (BUN)نیتروژن اوره اي خون 

 وخامت زایش غلظت این مواد در خون به عنوان نشانه اي از اف
همچنین مشخص . )28و29(اورمی  مورد توجه  قرار می گیرد 

شده است  کوتریموکسازول باعث ایجاد پانکراتیت و هپاتیت 
علاوه بر این افزایش اوره خون ممکن است بر  .)30(می گردد 

الی ایجاد شده اثر کاهش میزان آب نوشی حیوانات بدنبال بد ح
، میانگین غلظت تري 6نموداربه با توجه  .توسط دارو باشد

گلیسیرید خون در تمام گروههاي دریافت کننده داروي 
  کاهش معنی  و شاهد کوتریموکسازول نسبت به گروه کنترل

  داروي کوتریموکسازول  دارد  احتمال. را نشان می دهدداري
ي مثل گاماگلوتامیل از طریق افزایش فعالیت آنزیمهاي کبد

ترانسفراز و آنزیمهاي آلانین آمینوترانسفراز باعث کاهش در 
همچنین . )30 ( می گردد خون سطوح تري گلیسیریدهاي 

 نشان می دهد بافتی کبد بدنبال تجویز دارو هاي بررسی 
 با عث ایجاد مسمومیت کبدي و  داروي کوتریموکسازول 

 میزان از این طریقود وافزایش فعالیت آنزیم هاي کبدي می ش
  .)13و30(تري گلیسیرید سرم را کاهش می دهد

با توجه به نتایج حاصله احتمالا کوتریموکسازول در دراز 
، ازت خونکراتینین میزان  باعث افزایش در مقادیر بالا مدت و 

 . می گردد خون  کلسترول و کاهش تري گلیسیرید،اوره خون
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 ،د احتیاط لازم را انجام دادبنا بر این درمصرف بهینه  آن بای
  .هرچند مطالعات بیشتري در این زمینه لازم است

  تشکر و قدردانی

این تحقیق با مساعدت معاونت محترم  پژوهشی دانشگاه 
 انجام شده است که بدین وسیله از آزاد اسلامی واحد کازرون 

  ایشان تشکر و سپاسگزاري می گردد   
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