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  چكیده 

مخدر    یباشد. ترامادول نوع  ی داروها ترامادول م  نیاز ا  یکیها مرسوم است.    یکنترل کننده درد در انواع جراح  یامروزه استفاده از داروها 

در   ن ینی( و کراتBUNاوره خون )  تروژنین  ،یکبد  یها  میآنز  تیفعال  یدارو بر رو  نیمطالعه اثرات ا  نیاست. در ا  یمرکز   تیبا فعال  یمصنوع

)گروه کنترل،    یمورد استفاده قرار گرفتند که در سه  گروه مساو  ستاریموش نر نژاد و  15منظور    نیا  یقرار گرفت. برا   یموش ها مورد بررس

گرم بر   ی لیم  5با دوز    دیدروکلرایکننده ترامادول ه  افتیگروه در  لوگرم،یگرم/ک  ی لیم  2با دوز    دیدروکلرایکننده ترامادول ه  افتیگروه در

سرم و    ییایمیوشی ب  یبر فراسنجه ها  ی دار  یمعن  ریحاد و مزمن ترامادول تاث  زیشدند. مطالعه حاضر نشان داد که تجو  میس( تقلوگرمیک

درد افراد    نیتسک  یدارو برا   نیشود در استفاده از ا  یم  شنهادیپ  نی داشت. بنابرا  ستارینر نژاد و  یخون در موش ها  یکیهماتولوژ  نیهمچن

 رفتار شود.   یشتریب  اطیاحتبا    یتحت درمان و عمل جراح

 نر   ییموش صحرا  ،ییای میوشیب  یفراسنجه ها   ،ی خون  یترامادول، فراسنجه ها های كلیدی:واژه 
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 مقدمه  -1

وارد    1977جدید است که به صورت مرکزی عمل می کند و از سال    زای ساختنییت  حساسترامادول هیدروکلراید یک داروی     

دارو در طی چند سال اخیر مورد توجه زیادی قرار گرفته است و جهت درمان دردهای حاد و مزمن مورد    بازار شده است. این

که از بازجذب نورآدرنالین و سروتونین جلوگیری   می باشد   MUیک آگونیست گیرنده های    ترامادول.  (1)استفاده قرار می گیرد  

مورد مطالعه قرار گرفته است. ترامادول  متابولیسم ترامادول در انسان، رت، موش سوری، همستر، خوک، و خرگوش  .  (2)  کند  می

علاوه بر این متابولیت    .(3)  برابر فعال تر از ترامادول است  2-4دیس متیل ترامادول تبدیل می شود که این ماده    - Oدر کبد به  

استفاده از این دارو در کاهش دردهای مزمن و  اگرچه    .(4)  های فعال ترامادول هم ایجاد می شوند که از کلیه ترشح می شوند 

در   بیوشیمیایی خون  خونی وپیدا کرده است، اما اثر دارو بر روی فاکتورهای  دردهای بعد از عمل در سال های اخیر افزایش  

عضلانی داروی ر حاد و مزمن حاصل از تزریق داخل  . در این مطالعه اثبه ندرت مورد بررسی قرار گرفته است  موش نر نژاد ویستار

 مورد بررسی قرار گرفته است. ویستارموش نر نژاد ترامادول هیدروکلراید در  

 مواد و روش ها   - 2

 حیوانات  - 1-2

جهت این مطالعه مورد بررسی قرار  ماهه  3تا  2و رنج سنی  گرم 250-200، میانگین وزنی ویستارنژاد موش نر  سر 15تعداد    

در یک محیط عاری از استرس نگهداری شدند و آب و غذا به صورت آزاد در اختیار آن ها قرار می گرفت. سپس    ها   موشگرفتند.  

به    موشها تصادفی  طور  به  تقسیم    3ها  دوم   شاملگروه  گروه  کنترل،  گروه  اول،  ترامادول  گروه  داروی  کننده  دریافت  گروه   ،

 یم شدند. تقس  هیدروکلراید با دوز پایین و گروه سوم گروه دریافت کننده داروی ترامادول هیدروکلراید با دوز بالا

 تجویز دارو   - 2- 2

روز متوالی به صورت    7به مدت    5mg/kgو    2mg/kgگروه های دوم و سوم داروی ترامادول هیدروکلراید را با دوز به ترتیب      

 داخل عضلانی دریافت کردند.  

 خونگیری   - 3-2

نمونه های    .شد  گرفته  قلب موشاز هر دو گروه از   نمونه های خون در روز بعد از آخرین تزریق عضلانی و یک هفته پس از آن    

خون در لوله های حاوی ماده ضد انعقاد جهت انجام آزمایشات هماتولوژیکی و لوله های فاقد ماده ضد انعقاد جهت آزمایشات  

 بیوشیمیایی جمع آوری شدند. 

 مطالعات هماتولوژی  -4-2



  
 

 
 

 نمونه های خون حاوی ماده ضد انعقاد جهت این هدف مورد مطالعه قرار گرفتند. پارامترهای هماتولوژیکی توسط دستگاه      

cell counter   ندازه گیری شدند.  ا 

 مطالعات بیوشیمیایی  - 5-2

 دقیقه سانتریفیوژ شدند. آلانین آمینوترانسفراز   10و به مدت    4000با دور  نمونه های خون اخذ شده در لوله های فاقد ضد انعقاد      

((ALTآمینوترانسفراز آسپارتات   ،  (AST)فسفاتاز آلکالاین   ،  (ALPخون اوره  نیتروژن   ،)  (BUN  کراتینین و  اساس (  بر 

 اندازه گیری شدند.  دستورالعمل موجود در کیت سنجش این آنزیم ها 

 آنالیز آماری  -6-2

ز  ال آن اباستفاده شد و به دن  One Way ANOVAابتدا نرمال بودن و غیرنرمال بودن داده ها مشخص شد و سپس از روش     

  بیان شد.  p< 05/0 پارامتر  ی مقایسه چندگروهی ها استفاده شد و معنی دار بودن باآزمون توکی برا

 نتایج و بحث   - 3

 هماتولوژیكی  سنجه هایافر   - 1-3

نسبت به گروه کنترل به طور معنی    و کراتینین در دو گروه درمان  BUNمقادیر  مشاهده می شود،    1  جدولهمانطور که در      

میلی گرم    5رم بر کیلوگرم نسبت به گروه درمان با دوز  میلی گ  2ز  رمان با دومچنین در گروه د( هp<  05/0)  یافتداری افزایش  

 . و کراتینین مشاهده می شود  BUNکیلوگرم نیز افزایش معناداری در مقادیر بر 

 آنالیز بیوشیمیایی  - 2-3

در دو گروه درمان در مقایسه    ALT  ،AST  ،ALPتغییرات معنی داری در سطوح  مشاهده می شود،   1جدول  همانطور که در      

 .(p<  05/0) مشاهده شدبا یکدیگر و هرکدام در مقایسه با گروه کنترل 

حروف اختصاص داده  . مورد مطالعهورهای بیوشیمیایی و هماتولوژیكی موش های نر در گروه های  میزان سرمی فاكت . 1 جدول

  نیانگیم  ±  نیانگیم  اریمع  یخطاصورت  در بین گروه ها است. مقادیر به   (p<05/0نشان دهنده تفاوت معنی دار )  e  و  a  ،b  ،c  ،dشده  

   بیان می شوند.

ALP (ng/ml) AST (ng/ml) ALT (ng/ml) BUN (mg/dl) Creatinine 

(mg/dl) 

 گروهها 

370±5 c 50±4c 128/2±6c 53±7c 60±7c  کنترل 

1128±90b 125/2±6b 220±12b 90±6b 95/5±6b   تیمار باmg/kg  2 



  
 

 
 

1528±80a 178±8a 308±13a 120±7a 120±7a   تیمار باmg/kg  5 

 

که مورد استفاده قرار می گیرند، اما تا کنون اثر ترامادول بر فاکتورهای بیوشیمیایی و    استها مدت زمان زیادی  راگرچه مخد   

و ترشح    زاسیونمتابولی  برای  ویو کلی  ی کبدمعمولا دو بافت    گرفته است. مورد بررسی قرار    درتبه ن موش  هماتولوژیکی خون در  

مطالعات  .  (6)  خود شوند  یمتابولیسم  طی روند. مخدرها ممکن است باعث سمیت کبدی و کلیوی در  ( 5)  ل می کنندعممخدرها  

را    در طول مصرف مزمن  و پراکسیدازها  LDH  ،ALTافزایش معنی دار در سطوح  مصرف مزمن مخدر  که  قبلی نشان دادند  

را در رت هایی    LDHو    ALT  ،ASTافزایش سطوح  1994و همکاران در سال  در مطالعه ای دیگر بورزلا  .  ( 7)  شان می دهندن

 . (8)که به صورت مزمن مورفین دریافت کرده بودند گزارش کردند 

  ALTگزارش کردند که مصرف طولانی مدت ترامادول در انسان باعث افزایش  2005و همکاران در سال    در مطالعه دیگر استی   

 ,ALTندارد. در مطالعه حاضر فعالیت کبدی به وسیله  سنجش ترانس آمینازهای سرمی )  LDHو     ASTمی شود و اثری روی  

AST  و )ALP  (9) مورد ارزیابی قرارگرفت . 

. در مطالعه آسیتی و همکاران تخریب کلیوی و  ( 8) تخریب کلیوی در صورت تجویز طولانی مدت ترامادول گزارش شده است   

این تحقیقات نشان دادند که ترامادول    .(9)  و کراتینین پس ازدریافت مورفین توسط رت ها مشاهده شده است   BUNافزایش  

و کراتینین تغییری    BUNباعث تغییرات هیستوپاتولوژیکی اندکی که محدود به توبول های کلیوی است می شود. به علاوه سطوح  

. نتایج مطالعه  نمی کنند. بر پایه این مطالعات پیشنهاد شده که ترامادول ممکن است داروی مناسب تری نسبت به مورفین باشد

  و همکاران است.   Zylsحاضر نشان داد که تغییرات معنی داری در تعداد گلبول های سفید ایجاد نشده است که در راستای نتایج  

بر روی فاکتورهای هماتولوژیکی و فعالیت سلول های کشنده طبیعی در موش سوری انکفالین را  –MET5این مطالعه تاثیر  در

روز پس از تجویز تغییراتی در تعداد گلبول های سفید و فعالیت سلول های    8مورد مطالعه قرار گرفت و نشان داده شد که  

نشان دادند که تجویز ترامادول باعث افزایش  تساعی و وون    .( 10)شد    کشنده طبیعی و تعداد لنفوسیت های طحال مشاهده

این نتیجه متناقض با اثر سایر مخدرهای شبه مورفینی است که باعث کاهش این سلول   .(11) در رت می شود  T  لنفوسیت های

در .  مورد بررسی قرار گرفته است  2000در سال    و همکاران  ت ساکردوط  ها می شوند. اثرات ترامادول بر روی سیستم ایمنی توس

القا شده با فایتوهماگلوتینین قبل و بعد از جراحی محوطه  Tاین مطالعه فعالیت سلول های کشنده طبیعی و تکثیر سلول های 

به صورت   mg 100ترامادول به میزان  و    mg 10ساعت بعد از تجویز حاد مورفین به میزان    2و    رحمی  سرطانبطنی جهت  

القا شده با فایتوهماگلوتینین به طور معنی داری    Tتکثیر سلول های    در همه بیمارانمورد ارزیابی قرار گرفت.     داخل عضلانی  

. در حالی که در گروه درمان با  پایین تر از حد پایه بود  فت کننده مورفین میزان تکثیرا کاهش پیدا می کند. گرچه در گروه دری

 ترامادول این شاخص نزدیک مقادیر پایه بود. 

اما در گروه دریافت کننده ترامادول    ،طی جراحی و تجویز مورفین نشان ندادفعالیت سلول های کشنده تغییرات معنی داری را      

 . ( 12) افزایش در فعالیت سلول های کشنده طبیعی را نشان دادند به طور معنی داری

 نتیجه گیری   - 4



  
 

 
 

مطالعه    افزایش    حاضر  در  و  کلیوی  ازدریافت     BUNتخریب  پس  کراتینین  است  ترامادولو  مشاهده شده  ها  رت  . توسط 

مشاهده  دریافت کرده بودند    ترامادولرا در رت هایی که به صورت مزمن    ALPو   ALT  ،ASTافزایش سطوح  1994همچنین  

   شتری در دستور کار قرار گیرد.شده است بنابراین استفاده از ترامادول باید با نظر پزشک و با احتیاط بی
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Abstract  
Nowadays, the use of pain-controlling drugs in various surgeries is common. One of these 

drugs is tramadol. Tramadol is a synthetic opioid with central activity. In this study, the 

effects of this drug on the activity of liver enzymes, blood urea nitrogen (BUN), and 

creatinine in mice were investigated. For this purpose, 15 male Wistar rats were used and 

divided into three equal groups (control group, group receiving tramadol hydrochloride at 

a dose of 2 mg/kg, group receiving tramadol hydrochloride at a dose of 5 mg/kg). The 

present study showed that acute and chronic administration of tramadol had a significant 

effect on serum biochemical and hematological parameters in male Wistar rats. Therefore, 

it is recommended to be more cautious in using this drug to relieve pain in patients 

undergoing treatment and surgery. 
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