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 موش در مجدد وژنيپرف و يسکميا از يناش يويکل بيآس بهبود روند يابيارز

 کوچک واناتيح اسپکت دستگاه از استفاده با ييصحرا
 

 

  ،4(MD) ياسد ديمج ،4و9(MSc) تنها کاوه ،2و8(MSc) ايکيفاطم نيحس ،*8(PhD) صداقت زهرا

  8(PhD) يليپورخل ليخل ،6(PhD) يفيس بهجت ،5(PhD) يريظه ايمار

 رانيا بوشهر، بوشهر، يپزشك علوم دانشگاه ،يپزشك دانشكده ،يولوژيزيف گروه 8
 گروه فيزيولوژي، دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي شيراز، شيراز، ايران 2

 پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي تهران، تهران، ايراندانشكده فيزيک پزشكي و مهندسي  9
 اناير بوشهر، بوشهر، پزشكي علوم دانشگاه فارس،خليج پزشكي زيست علوم پژوهشكده اي،هسته پزشكي تحقيقات مرکز 4

 رانيا بوشهر، بوشهر، يپزشك علوم دانشگاه ،يپزشك دانشكده ،يآناتوم گروه 5
 رانيا تهران، تهران، يپزشك علوم دانشگاه ،يپزشك دانشكده ،يولوژيزيف گروه 6

 

 (28/88/87 مقاله: پذيرش - 28/4/86 مقاله: دريافت) 
 

 چكيده
 شروندهيپ يويلک يهايماريب شروع سبب توانديم که است يعيشا يكينيکل دهيپد مجدد، وژنيپرف /يسكميا از يناش يويکل بيآس زمينه:

 دستگاه يلهيوسهب يرتهاجميغ يربرداريتصو از حاصل جينتا يابيارز مطالعه نيا هدف گردد. يويکل مزمن بيآس به منجر تاًينها و شده

 باشد.يم يويکل مجدد وژنيپرف /يسكميا يوانيح مدل در ميترم روند يبررس جهت اسپكت،

 چپ يويکل كليپد شد. استفاده يويکل طرفهکي مجدد وژنيپرف /يسكميا بيآس مدل جاديا جهت نر ييصحرا يهاموش :هاروش و مواد

 هر در شدند. يبررس مجدد وژنيپرف هفته 9 و هفته کي ساعت، 24 زمان سه در واناتيح آن دنبال به و شد مسدود قهيدق 821 مدت به

 نيهمچن شد. انجام اسكن اسپكت، دستگاه از استفاده با و قيتزر يديور صورتهب 99mTc-DMSA يودارويراد ها،زمان نيا از کدام

  شد. برداشته يويکل بافت و خون نمونه

 راتييتغ ن،يمچنه بود؛ نييپا اريبس مقابل سالم هيکل به نسبت کيسكميا هيکل در افتهي تجمع تهيوياکت زانيم ساعت، 24 از پس ها:افتهي

 ساعت 24 با هسيمقا در سالم هيکل به کيسكميا هيکل ودارويراد جذب نسبت هفته، سه و کي از پس بود. مشهود زين يويکل يبافت ديشد

 ياملاحظه قابل يهمخوان زين کيستولوژيه جينتا با که بود شده ميتقس هيکل دو انيم يترمتعادل صورتهب شده جذب تهيوياکت و افتهي شيافزا

 داد.ينم نشان هيپا حالت به نسبت يداريمعن رييتغ نينيکرات و اوره زانيم ها،زمان يتمام در داشت.

 يويکل کيمسكيا بيآس يهامدل در هيکل ميترم مدت يطولان رانهيگيپ يابيارز در که دهديم شنهاديپ حاضر مطالعه جينتا گيري:نتيجه

 يمناسب ابزار کوچک، واناتيح اسپكت دستگاه توسط 99mTc-DMSA يودارويراد از استفاده با يتهاجم ريغ يربرداريتصو جوندگان،

  دهد.يم نشان يتوجه قابل يخوانهم يشناسبافت يتهاجم مطالعات با آن جينتا و دهديم قرار نيمحقق ارياخت در را

 DMSA- ميتكنس کوچک، واناتيح اسپكت ،يبافت ميترم ،يويکل مجدد وژنيپرف و يسكميا بيآس :کليدي واژگان
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 مقدمه
 هک هستند ييهابيآس از مختلف انواع مستعد هاهيکل

 يويکل حاد يينارسا يحت اي و يناکارآمد به منجر توانديم

(AKI، Acute Kidney Injury) (1) گردد.  

 /IR، Ischemia) مجدد پرفيوژن -ايسکمي آسيب

Reperfusion) ،زا بسياري در که است ايپديده کليوي 

 و قعرو جراحي عفونت، شوک، مثل کلينيکي سناريوهاي

 بآسي سبب تواندمي نهايت در و دهدمي رخ کليه ونديپ

 به يويکل بيآس از شکل نيا (.3 و 2) گردد کليوي حاد

 قرار مطالعه مورد يوانيح يهامدل در ياگسترده طور

 به که ييهاشاخص و هامدل افتني و (4-8) است گرفته

 وردم کند يابيارز را يويکل بيآس زانيم يترقيدق طور

 است. نيمحقق توجه

 توانديم AKI که دهديم نشان مختلف مطالعات جينتا

 به و باشد شروندهيپ يويکل يهايماريب شروع آغازگر

 .(7) گردد يويکل مزمن بيآس به منجر بيترت نيا

 يويکل عملکرد ،AKI از پس جوندگان، در معمولاً

 هاانسان در احتمالاً اما شوديم يابيباز کامل طوربه

 يوانيح يهامدل از مطالعات اغلب در ست.ين نگونهيا

 با اههمر طرفهکي يسکميا اي دوطرفه کيسکميا بيآس

 نظر مد ديبا که يانکته .(9) شوديم استفاده ينفرکتوم

 ،AKI يوانيح يهامدل جاديا در که است نيا داد قرار

 ديدش يکاف اندازه به يطرف از ديبا هياول بيآس شدت

 حال نيع در يول شود، ياساس يازتم موجب تا بوده

 بتواند يويکل عملکرد بهبود تا نباشد ديشد حد از شيب

 از ياورم اثر در واناتيح و افتاده اتفاق يعيسر طوربه

 ،يويکل يينارسا يکينيکل طيشرا در اما، .(11) نروند نيب

 فراهم را يکاف زمان هيکل ينيگزيجا يهادرمان وجود

 روش کي شود. انيب يماريب يعيطب يرهايمس تا کنديم

 نيا شده ذکر يشگاهيآزما يهاتيمحدود حذف يبرا

 طالعهم مورد يويکل طرفهکي کيسکميا بيآس که است

 ،ياورم اثر در واناتيح مرگ از يريجلوگ با رد.يگ قرار

 يسکميا از پس يويکل بيآس يعيطب يندهايفرآ توانيم

 يسکميا مدل در ن،يهمچن داد. قرار يابيارز مورد را

 را مختلف يدرمان يهاروش توانيم طرفهکي يويکل

 رارق مطالعه مورد يطولان کيسکميا بيآس کاهش يبرا

  .(11) داد

 يفوتون تک نشر يوتريکامپ يربرداريتصو

(SPECT، Single Photon Emission Computed 

Tomography) شود،يم دهينام اسپکت اصطلاحاً که 

 در هک است ياهسته يپزشک يربرداريتصو روش کي

 جهت و داشته ياديز يهاشرفتيپ رياخ يهاسال

 شکانپز و محققان استفاده مورد يويکل عملکرد يابيارز

 يرربردايتصو کيتکن کي اسپکت .(12) رديگيم قرار

 در را يکيولوژيزيف و ييايميوشيب يندهايفرآ که است

 از استفاده که آنجا از کند.يم دنبال زنده موجود بدن

 ييهاشيآزما انجام ازمندين ک،ينيکل در ديجد يهادهيا

 هادهيا نيا يسنج اعتبار جهت يوانيح يهامدل در

 در يتيپراهم نقش يمولکول سنجش يابزارها است؛

 ن،يبنابرا .(13) کننديم فايا هاشيآزما نيا انجام

 قاتيتحق در يوانيح يهامدل از اسپکت يربرداريتصو

 يعتمادا قابل ابزار توانديم کيپاتولوژ و کيولوژيزيف

 کيلوژويزيف يندهايفرآ يبررس يبرا گذشته در باشد.

 سپس و شده کشته واناتيح ابتدا معمولاً ک،يپاتولوژ اي

 مطالعات يابزارها از استفاده با هاآن بافت نمونه

 وجود اب گرفت.يم قرار يبررس مورد کيستوپاتولوژيه

 اهداف درست شمارش و يريگنمونه نکهيا

 واناتيح در شده انتخاب يهاارگان کيستولوژيه

 با روش نيا يول باشديم ييبالا دقت يدارا کوچک

 وانيح ياديز تعداد شدن کشته جمله از مشکلات يبرخ

 هرانيگيپ يهايبررس نيهمچن است. همراه مطالعه هر در

 و است رممکنيغ روش، نيا به واحد وانيح کي در
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 يبافت يريگنمونه نيچند واحد وانيح کي از توانينم

 يابيارز يهاشاخص که شده سبب مسائل نيا داد. انجام

 ابلق وانيح يکمتر تعداد از استفاده با که يدتريجد

 توجه مورد اسپکت، يربرداريتصو مانند است انجام

 .(14) رديگ قرار نيمحقق

 از يناش بيآس از پس يويکل عملکرد يابيباز نديفرآ

 اي شدن نيگزيجا ازمندين مجدد، وژنيپرف و يسکميا

 د.باشيم رفته دست از اليتلياپ يهاسلول يبازساز

 زا يبرخ که است شده رفتهيپذ امر نيا يکل طوربه

 کرده دايپ زيتما ک،يسکميا بيآس از افتهي بقا يهاسلول

 يهاسلول تا شونديم يسلول کليس وارد مجدداً و

 اليلتياپ يهاسلول نيا کنند. ديتول يديجد اليتلياپ

 را يويکل يهاتوبول عملکرد و ساختار مجدداً ديجد

 يبرخ مورد در وجود، نيا با کنند.يم يبازساز

 يهامدل اي يانسان يويکل حاد بيآس يهانمونه

 و بيآس کيستوپاتولوژيه شواهد نيب ،يشگاهيآزما

 .(11) شودينم افتي يواضح ارتباط يويکل عملکرد

 هب نسبت يعملکرد راتييتغ ينسب سهم نيهمچن

 ينروش به يويکل يينارسا بروز در يساختار راتيتغ

 يپزشک يربرداريتصو امروزه اما است. نشده معلوم

 دهش باعث مختلف يوداروهايراد از استفاده با ياهسته

 يلکردعم و يساختار تيوضع يمطلوب نحو به بتوان تا

 از يکي کرد. يبررس يرتهاجميغ صورت به را هاهيکل

 با ندارنشا دياس کينيمرکاپتوسوکسيد وداروها،يراد نيا

 -99mTc-dimercaptosuccinic 99m) وميتکنس

acid:99mTcDMSA) عامل کي عنوانهب که باشديم 

 مورد در يترقيدق اطلاعات ه،يکل يربرداريتصو

 ليم دهد.يم دستبه را هاهيکل يعملکرد تيوضع

 کورتکس به اتصال در 99mTc-DMSA يبالا يبيترک

 باعث ماليپروگز توبول يهاسلول در آن جذب و

 از استفاده با آن جذب يکم يريگاندازه تا دهيگرد

 يبررس يبرا استاندارد شاخص کي اسپکت، دستگاه

 هاهيکل يمورفولوژ بر علاوه يويکل کياستات عملکرد

 (.12) باشد

 مطالعه نيا در ما هدف شده، ذکر مطالب به توجه با

 ادح بيآس يوانيح مدل در هيکل بهبود روند يابيارز

 فت.گر قرار مجدد وژنيپرف و يسکميا از يناش يويکل

 رفهطکي يسکميا از ،يويکل حاد بيآس مدل جاديا يبرا

 يکم اسکن از استفاده با نيهمچن و شد استفاده يويکل

 اسپکت دستگاه توسط 99mTc-DMSA يدارو ويراد

 وانت و يويکل يعملکرد بهبود زانيم کوچک، واناتيح

 وژنيپرف دوره در ،يويکل يهاتوبول يهاسلول يميترم

 واحد وانيح کي در ياهفته سه پروسه کي يط مجدد

  شد. دنبال

 

 هاروش و مواد

 واناتيح

 ستاريو نژاد نر ييصحرا يهاموش از مطالعه، نيا در

 شد. استفاده گرم 211 تا 211وزني محدوده در

 و شده ينگهدار استاندارد طيشرا در واناتيح

 ياخلاق مسائل داشتند. غذا و آب به آزاد يدسترس

 با قمطاب يهوشيب رينظ يشگاهيآزما واناتيح با کار

 شد تيرعا ياگونه به سلامت يمل يتويانست يراهنما

 نگردد. واناتيح رنج و درد موجب الامکانيحت که
 

 يريگنمونه و يجراح نديفرآ

 111) نيکتام صفاقي داخل تزريق با واناتيح

گرم در ميلي 11) نيلازيزا و (گرم در کيلوگرمميلي

 بيآس شدند. هوشيب يجراح شروع از شيپ (کيلوگرم

 کردن مسدود با، يويکل مجدد وژنيپرف /يسکميا

 اعمال از قبل د.يگرد جاديا چپ يويکل کليپد

 يکوچک برش جاديا با چپ هيکل طرفه،کي يسکميا
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 زا استفاده با سپس د.يگرد آشکار پهلو، هيناح در

 121 مدت به چپ يويکل کليپد بولداگ، کلمپ

 ،يسکميا قهيدق 121 اتمام از بعد شد. مسدود قهيدق

 با يويکل مجدد وژنيپرف و شد برداشته کلمپ

 شد. دييتأ روشن به رهيت از هيکل رنگ رييتغ يمشاهده

 به نخورده دست صورت به واناتيح راست هيکل

 شد. گرفته نظر در موش همان يبرا کنترل عنوان

 دو در صفر، 3 لکيس نخ توسط يجراح محل سپس

 شد. بسته و هيبخ هيلا

 يهازمان از کي هر در رت سر 8 تعداد مطالعه نيا در

 جهت مجدد، وژنيپرف از پس هفته کي و ساعت 24

 و کشته يشناسبافت مطالعات و سرم نمونه

 طتوس پلاسما نمونه .رفتيپذ صورت يريگنمونه

 از 3111 دور با قهيدق 11 مدت به وژيفيسانتر دستگاه

 ونخ اوره تروژنين و نينيکرات زانيم د.يگرد جدا خون

(BUN) يابيارز کيکلاس يهاشاخص عنوانبه 

 و ياچتيهاتوآنالايزر  دستگاه توسط يويکل عملکرد

 نجاما جهت شد. دهيسنج يتومترسپکتروفا روش با

 نيرمالف در يويکل بافت نمونه ،يشناسبافت مطالعات

 مطالعات جهت ،نيهمچن د.يگرد کسيف درصد 11

 رت سر 2 تعداد يويکل يعملکرد تيوضع رانهيگيپ

 نيبد شد. دنبال يرتهاجميغ يربرداريتصو روش با

 هفته کي ساعت، 24 يهازمان در هارت که صورت

 دستگاه توسط دمجد وژنيپرف از پس هفته سه و

 پسس و شده يويکل اسکن ،کوچک واناتيح اسپکت

 يريگنمونه و کشته مجدد وژنيفرپ از پس 22 روز در

 گرفت. صورت هاآن از سرم و بافت
 

 ودارويراد يسازآماده

 ودارو،يراد تيک سازنده شرکت دستورالعمل طبق

 لايو به پرتکنتات محلول از يکوريليم 41 زانيم

 پس شد. اضافه 99mTc-DMSA يودارويراد تيک

 مواد، شدن حل جهت اليو دادن تکان قهيدق کي از

 شد. ينگهدار اتاق يدما در قهيدق 11 مدت به محلول

 از ودارويراد يکوريليم 3 زانيم ،يسازآماده از پس

 تحت که يحال در واناتيح به يدم ديور قيطر

 تگذش از پس د.يگرد قيتزر داشتند قرار يهوشيب

 يربرداريتصو ودارو،يراد قيتزر زمان از ساعت کي

  شد. انجام

 

 اسپكت دستگاه توسط يربرداريتصو

 HiReSPECT دستگاه از استفاده با يربرداريتصو

 جهت که ران(يا ا،يپرش پرتونگار )شرکت

 دهش يطراح کوچک واناتيح اسپکت يربرداريتصو

 هد دو شامل دستگاه نيا (.18 و 11) شد انجام است

 باشد.يم درجه 311 چرخش تيقابل با يربرداريتصو

 شامل CsI(Na) ستاليکر از دستگاه نيا ساخت در

 ×مترميلي1 ×مترميلي1 ابعاد با کسليپ 37×71 تعداد

 ادهاستف يمواز سوراخ ماتوريکول همراه به مترميلي 1

 با Planar حالت در يربرداريتصو است. شده

 به نسبت درجه 171 يايزوا در که هد دو از استفاده

 انجام فوتون 111/111 تعداد ثبت با داشتند قرار هم

 فزارانرم از استفاده با آمده دستهب ريتصاو گرفت.

 جينتا و گرفت قرار يبررس مورد ريتصو پردازش

 يهافوتون تعداد يهندس نيانگيم صورتهب يينها

 شد. محاسبه هد دو هر در هيکل هر از شده شمارش

 (Region of Interest) کي ر،يتصاو زيآنال جهت

ROI سپس و ديگرد رسم هاهيکل از کي هر اطراف 

 که ROI هر داخل شده شمارش يهافوتون تعداد

 باشد،يم هيکل آن توسط تهيوياکت جذب زانيم انگريب

 هب نسبت نه،يزم تابش حيتصح از پس و محاسبه

  درصد گريد هيکل از شده شمارش يهافوتون

 شد. گرفته
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 يشناسبافت مطالعات

 مطالعات انجام جهت کليوي بافت هاينمونه

 سپس شد. فيکسدرصد  11 فرمالين در شناسيبافت

 و ائوزين با و تهيه ميکرومتري 4 بافتي مقاطع

 بررسي شدند. آميزيرنگ( H&E) هماتوکسيلين

 همه .گرديد انجام نوري ميکروسکوپ با بافتي مقاطع

 هم با که تصادفي حوزه 11 در حداقل يکليو مقاطع

 شدند. بررسي 411 نمائيبزرگ با نداشتند تداخل

 ،يکم صورت به کيستوپاتولوژيه يابيارز جهت

 4 تا 1 از يياسکورها با I/Rاز بعد يبافت بيآس

 نبود صورت در ،1 که: صورت نيبد شدند. يبندطبقه

 تا 21 در ،2 ها؛توبول درصد 21 از کمتر ،1 ب؛يآس

 هاتوبول درصد 81 تا 11 در ،3 ها؛توبول درصد 11

 نظر مورد بيآس هاتوبول درصد 81 از شتريب در  ،4 و

 شامل، نظر مورد يبافت يهابيآس د.يگرد مشاهده

 شادگ و يبرس هيحاش رفتن نيب از ،يتوبول نکروز

 حتقانا زانيم و يتوبول کست ليتشک ،يتوبول شدن

 بود. يعروق

 
 يآمار تجزيه و تحليل

 گروه با همراه يامداخله مطالعه کي حاضر قيتحق

 امانج ياپيپ زمان سه در هايريگاندازه و بود کنترل

 اريمع انحراف ± نيانگيم صورت به هاداده گرفت.

 Perism افزارنرم کمک با يآمار زيآنال .شد گزارش

 انسيوار زيآنال از استفاده با گرفت. صورت 1 شيرايو

 مورد و سهيمقا هاداده شده، تکرار يهايريگاندازه

 >11/1P با اختلافات گرفتند. قرار يآمار يابيارز

 يفيک صورت به اسپکت ريتصاو شد. يتلق داريمعن

 شد. ريتفس

 

 هاافتهي
 انزيم بر هيکل طرفهکي يسكميا قهيدق 821 اثر

 هيکل قشر در وميتكنس يودارويراد جذب

 اب يربرداريتصو از آمده دستهب ريتصاو( 1 شکل

 در 99mTc-DMSA يودارويراد از استفاده

 از پس هفته 3 و هفته کي ساعت، 24 يهازمان

 نيهمچن دهد.يم نشان را يويکل طرفهکي يسکميا

 استفاده اب يربرداريتصو از حاصل ريتصاو زيآنال جينتا

 24 يهازمان در 99mTc-DMSA يودارويراد از

 شکل در يسکميا از پس هفته 3 و هفته کي ساعت،

 تهيويتاک نسبت يهانيانگيم يبررس است. شده ارائه 2

 جذب زانيم دهديم نشان هيکل دو شده جذب

 از و داشته يصعود ريس چپي هيکل در تهيوياکت

درصد  22/21 به هياول ساعت 24 دردرصد  78/11

 دهيرس سوم هفته دردرصد  38/29 و اول هفته در

 رد هفته سه گذشت از بعد که رسديم تظر به است.

 برابر 71/1 مقدار نيا ب،يآس از پس اول روز سهيمقا

ي شده جذب تهيوياکت نسبت نيانگيم است. شده

 بودهدرصد  13/74 هياول ساعت 24 در راستي هيکل

 87/87 به اول هفته دردرصد  31/1 کاهش با که

 ينزول روند گرفتن يپ در با ادامه در و دهيرسدرصد 

 است. دهيرس سوم هفته دردرصد  13/81 به
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(، يک aساعت ) 24هاي در زمان و (،Control) در حيوان سالم قبل از القاي ايسکمي 99mTc-DMSAتصويربرداري با استفاده از راديوداروي ( 1 شکل

 ( پس از ايسکمي يکطرفه کليويcهفته ) 3( و bهفته )

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 
 هر کليه نسبت به پس زمينه تصاوير (b)هر کليه نسبت به کليه ديگر در تصاوير اسپکت و  (a) اکتيويته جذب شده در سبتن (2 شکل
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 يهاشاخص بر هيکل طرفهکي يسكميا قهيدق 821 اثر

  يويکل يعملكرد

 شروع از هفته سه و هفته کي ساعت، 24 گذشت از پس

 واناتيح نمونه به نسبت BUN زانيم مجدد، وژنيپرف

 ادند نشان يداريمعن رييتغ (يسکميا )فاقد کنترل

(819/1p=) شکل( a3.) نينيکرات زانيم در ن،يهمچن 

 انياپ از پس هفته سه و هفته کي ساعت، 24 يط پلاسما

 اتوانيح به نسبت مجدد، وژنيپرف شروع و يسکميا

 (=232/1p) دينگرد مشاهده يداريمعن اختلاف کنترل،

 (.b3 )شکل

 

 

 

 

 

 

 
ساعت  24و همچنين طي  (c) کراتينين در حيوان سالم قبل از شروع ايسکمي (b)و  BUNميزان  (a) طرفه کليوي بره ايسکمي يکدقيق 121اثر ( 3 شکل

(h24)يک هفته ، (w1) و سه هفته(w3) از شروع پرفيوژن مجدد 
 

 راتتغيي بر هيکل طرفهکي يسكميا قهيدق 821 اثر

  کليوي شناسيبافت

 تغييرات مجدد، وژنيپرف آغاز از ساعت 24 گذشت از پس

 هيکل هب نسبت چپ کيسکميا کليه بافت در ايگسترده

 تغييرات اين د.يگرد مشاهده وانيح همان راست کنترل

 ويژههب سلولي نکروز اثر در هاتوبول شديد تخريب شامل

 بيشتر انسداد و Cast تشکيل پروگزيمال، هايتوبول در

 تنرف بين از و هاتوبول شدن گشاد ديستال، هايتوبول

 تضخام کاهش مال،يپروگز يهاتوبول مانند برس حاشيه

 و ودب مانده باقي توبولي هايسلول شدن مسطح و سلولي

 يبافت مقاطع در (.4 )شکل بود ديشد احتقان نيهمچن

 ههفت کي مدت به ،يسکميا قهيدق 121 از پس که يواناتيح

 يبافت يهابيآس و راتييتغ يبرخ داشتند، مجدد وژنيپرف

 داديم نشان کاهش يداريمعن طور به ،يتوبول نکروز مانند

 وژنيپرف از هفته 3 گذشت از پس (.1 جدول و 4 )شکل

 کي هب نسبت يبافت يهابيآس و راتييتغ يبرخ مجدد،

 زانيم که يطورهب داد.يم نشان کاهش ساعت، 24 و هفته

 کاهش يداريمعن طور به احتقان زانيم و کست ليتشک

 يهابيآس هفته، 3 گذشت از پس وجود، نيا با بود. افتهي

 سالم هيلک به نسبت کيسکميا هيکل بافت در يتوجه قابل

 شدن گشاد و احتقان شامل که شديم مشاهده مقابل

 در کست وجود و يمسواک هيحاش رفتن نيب از و هاتوبول

 (.1 جدول و 4 )شکل بود هاتوبول يبرخ
 

            
 

دقيقه ايسکمي  121تغييرات هيستوپاتولوژيک کليه در اثر از  (4 شکل

کليه سالم مقابل و همچنين در کليه ايسکميک پس  (a)يکطرفه چپ در 

 سه هفته از شروع پرفيوژن مجدد (d)يک هفته و  (c) ساعت، 24 (b) از
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هاي مقايسه تغييرات هيستوپاتولوژيک کليه ايسكميک در زمانها و اسكورهاي تست آماري براي داده( 8جدول 

 ساعت، يک و سه هفته پس از پرفيوژن مجدد 24

 24h 1w 3w تغييرات هيستوپاتولوژيک/ زمان

 1/1±191/1** 118/2±322/1 418/3±193/1 تشکيل کست

 118/1±281/1 117/1±278/1* 918/3±173/1 نکروز توبولي

 173/1±193/1** 918/2±277/1 418/3±149/1 احتقان

 111/3±231/1 173/3±193/1 4±1 ها و از بين رفتن حاشيه برسيگشاد شدن توبول
 باشد.مي p>11/1دار با يک هفته در سطح دهنده اختلاف معنينشان **ساعت و  24دار نسبت به دهنده اختلاف معنينشان *

 

 بحث

 در ديونوکلوئيراد يربرداريتصو زاتيتجه از استفاده

 علت هب اسپکت و پت يهاستميس شامل ياهسته يپزشک

 يندهايفرآ يبررس يبرا هاآن يرتهاجميغ اتيخصوص

 اشندبيم يمناسب نهيگز زنده موجودات در کيولوژيزيف

 يطول يهايبررس تکرار شامل هاتيمز نيا (.19و  17)

 و ييدارو مداخلات از بعد و قبل وان،يح همان در

 تعداد يمطالعات نيچن در علاوه به و است يشگاهيآزما

 عنوان به توانديم يوانيح هر و افتهي کاهش واناتيح

 99mTc-DMSA (.21) شود برده کارهب خود کنترل

 کياستات يربرداريتصو جهت ودارويراد کي عنوانهب

 هيکل ميپارانش يهايماريب صيتشخ در هيکل کورتکس

 زانيم که اندداده نشان مطالعات (.21) شوديم شناخته

 رانسيکل ،يگلومرول ونيلتراسيف زانيم با آن جذب

 يماهنگه هيکل ييپلاسما ثرؤم انيجر نيهمچن و نينيکرات

 خون انيجر به آن يويکل جذب زانيم علاوههب (.22) دارد

 در يسلول يغشا يهادهنده انتقال يعيطب عملکرد و هيکل

 در ن،يهمچن (.23) دارد يبستگ ماليپروگز توبول

 استفاده با هيکل يربرداريتصو ،يکينيکل و يستيز مطالعات

 يروش عنوان به 99mTc-DMSA يودارويراد از

 يبررس منظور به يويکل عملکرد نيتخم جهت مناسب

 نيا در (.24و  12) است شده شناخته يويکل بيآس

 بيمعا و ايمزا ،(21) همکاران و مجد همطالع راستا،

 يهااستفاده يبرا يربرداريتصو مختلف يابزارها

 که کردند عنوان و داده قرار يبررس مورد را يکينيکل

 يودارويراد از استفاده با يربرداريتصو

99mTc-DMSA با نانياطم تيقابل و تيحساس نظر از 

 و CT، MRI مانند يربرداريتصو يهاروش گريد

 ند.کيم يبرابر يادرار عفونت صيتشخ در التراسوند

 يويکل جذب نيب ارتباط يابيارز حاضر، همطالع در

99mTc-DMSA مدل در يويکل ميترم تيوضع با 

 و هيلک طرفهکي يسکميا از يناش يويکل بيآس يوانيح

 اراعتب علاوه، به گرفت. قرار هدف مورد مجدد وژنيپرف

 تيظرف يابيارز جهت اريمع کي عنوان به شاخص نيا

 يداروويراد از قيتحق نيا در شد. يبررس يويکل ميترم

99mTc-DMSA از يناش راتييتغ يبررس جهت 

 کي ساعت، 24 زمان مدت گذشت از پس يسکميا

 طورهمان شد. استفاده مدل جاديا از بعد هفته 3 و هفته

 24 گذشت از پس است، شده داده نشان 1 شکل در که

 جمعت تهيوياکت زانيم مجدد، وژنيپرف شروع از ساعت

 نيا و است نييپا اريبس دهيد بيآس هيکل در افتهي

  اشد.بيم هيکل نيا در بالا بيآس زانيم انگريب موضوع

 و کيافاطمي است. يقبل مطالعات يراستا در افتهي نيا

 يودارويراد کمک با رت يهاهيکل اسکن ، باهمکاران

 يهايبررس با آن سهيمقا زين و DMSA-ميتکنس

 بيآس يوانيح مدل در ييايميوشيب و يشناسبافت

 دلم زين و نيسيجنتاما با تيمسموم از يناش يويکل

 زانيم که کردند مشاهده ،يزنايم طرفهکي انسداد بيآس
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 قابل ورط به يويکل بيآس دنبال به شده جذب تهيوياکت

 ساناک سال، همان .(21) ابدييم کاهش ياملاحظه

(Sancake) ينسب انسداد يوانيح مدل در ،همکاران و 

 DMSA ميتکنس يودارويراد جذب کاهش زين حالب

 مطالعه در .(28) کردند گزارش سالم هيکل به نسبت را

 و اول هفته در نيهمچن يويکل بيآس بهبود روند ما،

 مشاهده که همانطور و باشديم مشخص کاملاً سوم

 ذبج يودارويراد تهيوياکت سوم، هفته انيپا در شوديم

 دهش ميتقس هيکل دو انيم يترمتعادل صورتهب شده

 دهيد بيآس هيکل بافت ميترم دهنده نشان امر نيا است.

 جدول جينتا باشد.يم ودارويراد جذب زانيم شيافزا و

 81 از هيکل دو جذب زانيم اختلاف دهديم نشان 1

 در درصد 41 به يسکميا از پس ساعت 24 در درصد

 يخوب هب رييتغ زانيم نيا است. دهيرس سوم هفته انيپا

 کيولوژستيه يهايبررس از حاصل جينتا با سهيمقا قابل

 يستولوژيه يبررس که يطورهب باشد.يم مطالعه نيا

 در H&E يزيآمرنگ با کيسکميا هيکل کورتکس

 يبافت يهابيآس مجموع که داد نشان حاضر قيتحق

 از ياديز تعداد انسداد گسترده، يتوبول نکروز شامل

 هاتوبول شدن گشاد ،Cast تشکيل لد،يف هر در هاتوبول

 در ديدش احتقان نيهمچن و يبرس حاشيه رفتن بين از و

 را بيآس درجه نيشتريب ،يسکميا از پس ساعت 24

 و هفته کي گذشت از پس هابيآس نيا اغلب داشت.

 نيا اب داد.يم نشان بهبود يتوجه قابل طور به هفته سه

 نيب از و يتوبول شدن گشاد مانند هابيآس يبرخ وجود

 طور هب هنوز هفته سه گذشت از پس يبرس هيحاش رفتن

  داشت. نمود کيسکميا هيکل در يتوجه قابل

 شده امانج يوانيح و يکينيکل شيپ مطالعات در جستجو

 مجدد وژنيپرف و يسکميا بيآس يهامدل نهيزم در

 هيلاو فاز بر مطالعات نيا اکثر که دهديم نشان يويکل

(Early) مجدد يرسانخون دوره در يويکل صدمات 

 يرکمت مطالعات و اندکرده تمرکز يسکميا يالقا از بعد

 دوره در هابيآس (Late) هيثانو فاز ارتباط بادر 

 قاتيتحق يطرف از .(27) است شده انجام يکاورير

 يسکميا بدنبال شده جاديا يهابيآس که اندداده نشان

 يورکاير فاز وارد موارد اکثر در نباشد ديشد اگر هيکل

 ددگريبرم يعيطب حالت به هاهيکل عملکرد و شوديم

 يساختار يهابيآس از يبرخ وجود حال نيا با .(11)

 ورفاکت سکير کي عنوان به توانديم هيکل در ماندگار

 يهابيآس به يويکل حاد يهايماريب ليتبد جهت

 يابيارز ن،يبنابرا (.29) شوند گرفته نظر در مزمن

 بيآس از پس هيکل عملکرد يابيباز روند سرعت

 مناسب يدرمان يهاراه افتني يبرا را نهيزم توانديم

 زا هفته سه گذشت از بعد حاضر، مطالعه در کند. فراهم

 ابلق يساختار يهابيآس کماکان مجدد، وژنيپرف شروع

 جينتا در که داشت وجود کيسکميا هيکل در يتوجه

 ود.شيم مشاهده اسپکت جينتا نيهمچن و يستولوژيه

 کي رد را راتييتغ نيا که ندهيآ مطالعات رسديم نظر به

 الدنب حاضر مطالعه به نسبت يتريطولان يزمان دوره

 مدت بلند يريگيپ جهت را يشتريب اطلاعات کنند،يم

 بدهد. دستهب آن يکاورير روند و يويکل يهابيآس

 يهامدل از AKI يالقا جهت يوانيح مطالعات

 فادهاست دوطرفه و طرفهکي صورتهب يويکل يسکميا

 در يويکل دوطرفه يسکميا مدل در (.9) کننديم

 شدت و يسکميا زمان مدت بودن يکاف صورت

 حسطو زانيم هيکل دو هر شدن ريدرگ علتهب ها،بيآس

 يهاشاخص عنوانهب که ييپلاسما نينيکرات و اوره

 شيافزا شونديم شناخته يويکل عملکرد کيکلاس

 مدل در مقابل در اما ،(31) دهديم نشان يداريمعن

 لمسا هيکل حضور با همراه يويکل طرفهکي يسکميا

 علتهب پارامتر دو نيا زانيم مطالعات اکثر در مقابل،

 رييتغ و ابديينم شيافزا سالم هيکل يجبران عملکرد
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 هم يمطالعات البته (.32و  31) کندينم دايپ يمحسوس

 اي BUN زانيم در يجزئ شيافزا که دارند وجود

 دارند ارهاش يويکل طرفهکي بيآس از پس سرم نينيکرات

 طرفهکي يسکميا مدل از مطالعه نيا در زين ما (.31)

 عتهسا دو يسکميا رغميعل که ميکرد استفاده يويکل

 لتعهب ه،يکل آن در ديشد يهابيآس يالقا و چپ هيکل

 يزئج طور به صرفاً مقابل، سالم هيکل يجبران عملکرد

 در اما داده نشان شيافزا ساعت 24 از پس BUN زانيم

 اوره د.ينگرد مشاهده يداريمعن تفاوت نينيکرات زانيم

 عملکرد يدهنده نشان يهاشاخص جمله از نينيکرات و

 ار بيترک دو نيا مطالعات اکثر که هستند يويکل

 ساعت 82 تا 24 در هابيآس هياول فاز در خصوصهب

 زانيم که است نيا علت کنند.يم يبررس يسکميا از بعد

 از بعد ساعت 82 تا موارد اکثر در نينيکرات و اوره

 در ن،يبنابرا (.34و  33) گردديبرم هيپا سطح به ب،يآس

 را يويکل يهابيآس يريخأت يفازها که يمطالعات

 يرمعتب شاخص عنوانهب توانندينم ،کننديم يبررس

 يسکميا مدل در نيهمچن رند.يگ قرار استفاده مورد

 يابيارز امکان سالم، هيکل کي حضور علتهب طرفه،کي

 نينيکرات و اوره يريگاندازه با کيسکميا هيکل عملکرد

 ادرار يآورجمع قيطر از نينيکرات رانسيکل سنجش اي و

 نيا به توجه با است. فيضع اريبس ساعته 24

 عملکرد يابيارز کيکلاس يهاروش يهاتيمحدود

 يبولق قابل روش توانديم اسپکت از استفاده ،يويکل

 يهامدل در هيکل يعملکرد يهابيآس يبررس يبرا

 باشد. يويکل طرفهکي بيآس

 121 از يناش يويکل بهبود روند صرفاً حاضر مطالعه در

 و هفته کي ساعت، 24 يهازمان در و يسکميا قهيدق

 کمک با مجدد وژنيپرف شروع از پس هفته سه

 جود،و نيا با رفت.يپذ صورت اسپکت يربرداريتصو

 47 الثم عنوان به مجدد وژنيپرف يهازمان گريد يابيارز

 کمک يابيارز نيا شتريب دقت به توانديم ساعت 82 و

 يهامدل در توانيم يآت مطالعات در نيهمچن کند.

 لاًمث يسکميا مختلف يهادوره طول با يويکل بيآس

 يحت اي يسکميا قهيدق 11 اي قهيدق 41 قه،يدق 31

 کمک با قهيدق 121 از ترمدت يطولان يهايسکميا

 يويکل عملکرد مزمن يابيارز به اسپکت دستگاه

 پرداخت. واناتيح

 

 يريگجهينت

 از ادهاستف با يربرداريتصو داد نشان مطالعه نيا جينتا

 جهت يمناسب ابزار 99mTc-DMSA يودارويراد

 يتسيز مطالعات در هيکل يعملکرد راتييتغ يبررس

 شاتيآزما با يخوب مطابقت از آن جينتا و باشديم

 يسکميا مدل علاوههب است. برخوردار کيستولوژيه

 ياعتماد قابل يوانيح مدل توانديم يويکل طرفهکي

 از يناش هيکل مزمن و حاد صدمات يبررس جهت

 باشد. مدت يطولان وژنيپرف و يسکميا

 

 سپاس و قدرداني

 يکپزش علوم دانشگاه ولوژييزيف گروه در قيتحق نيا

 ياهسته يپزشک قاتيتحق مرکز يهمکار با و بوشهر

 از لهيوسنيبد حاضر مقاله سندگانينو گرفت. صورت

 هدانشگا نيا يفناور و قاتيتحق معاونت يمال تيحما

 مانهيصم يسپاسگزار 3111/81/21 يپژوهش طرح از

 دارند.يم ابراز را خود
 

 منافع تضاد

 نويسندگان بيان  توسط منافع تعارض گونههيچ

  .نشده است
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Abstract 

Background: Renal injuries associated with ischemia/reperfusion are a prevalent clinical phenomenon that 

can cause the emergence of progressive kidney diseases, eventually leading to chronic kidney injuries. The 

present study was conducted to evaluate the results obtained from non-invasive imaging using small-animal 

SPECT and investigate the recovery process in an animal model of renal ischemia/reperfusion. 

Materials and Methods: Male Wistar rats were used to establish a unilateral model of renal ischemia/ 

reperfusion injury. After occluding the left renal pedicle for 120 minutes, the animals were investigated in 

terms of reperfusion at 24 hours, one week and three weeks. At each time point, the intravascular injection 

of 99mTc-DMSA as well as scanning with the SPECT machine were conducted. Blood sampling and renal 

biopsy were also performed. 

Results: After 24 hours, the accumulated activity levels were significantly lower in the ischemic kidney 

compared to in the contralateral intact kidney. Severe renal histologic changes were also observed. After 

one and three weeks, the radiopharmaceutical uptake increased in the ischemic compared to both the  

contralateral kidney and the time point of 24 hours, and the absorbed activity was divided between the two 

kidneys in a more balanced fashion, which is quite consistent with the histologic results.  

Conclusion: The present findings suggest that non-invasive imaging with a small-animal SPECT system 

using 99mTc-DMSA provides researchers with an appropriate tool in rodent models of renal ischemic  

damage for evaluating the long-term follow-up of kidney recovery. The obtained results also appear to be 

thoroughly consistent with invasive histological studies. 

 

Keywords: Renal ischemia and reperfusion injury, tissue recovery, small animal SPECT, Tc-99m DMSA 
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