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ABSTRACT 
 
 

Introduction: Aminoglycoside is a common antibiotic in treatment of urinary tract 

infection. Their dosages and interval were changed during years. The last recommendation 

is daily administration. In the present study, we evaluated effectiveness of every other day 

Gentamicin usage in treatment of urinary tract infection in experimental model. 

Methods: In this experimental study, 48 Sperague Dawley rats were infected by 

inoculation if 0.1 ml E-coli suspension 109 to left kidney. Gentamicin was administrated 

intraperitoneal in different dosages and interval as 10mg/kg daily, 10mg/kg and 20mg/kg 

every other day. Responses were evaluated after one week by colony forming units/ml and 

percent of sterile kidney. Chi-Square and analysis of variance statistical tests were used for 

data analysis and P<0.05 was considered statistically significant. 

Results: The result showed no significant difference between responses in various groups. 

Colony counts and percent of sterile kidney were not different in groups. Histological 

changes showed no difference in scar formation between three first groups, but sever scar 

formation in the forth group (P<0.0001). 

Conclusion: Gentamicin usage with every other day interval could be effective as daily 

injection, without increase in scar formation. More studies on this is use is recommended. 
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ميان در درمان عفونت ادراري در موش  در اثربخشي تزريق جنتامايسين يك روز

 صحرايي
 

   4نادر تنیده دکتر   3 جمشید کهن طبدکتر   2دکتر محمود اوجی  1 فاطمه امام قریشیدکتر 

 دانشگاه علوم پزشکی شیراز   مربی گروه فارماکولوژی 4  بیولوژییار گروه میکرواستاد3  یار گروه پاتولوژیاستاد 2  استادیار گروه کودکان دانشکده علوم پزشکی جهرم 1
 

 136-130 صفحات  84 تابستان  مودنهم  شماره مجله پزشکی هرمزگان  سال 

 دهیچک
کوزیدها از آنتی بیوتیک های رایج در درمان عفونت ادراری هستند. روشهای درمانی با این یگلآمینو :مقدمه

شوند. در به صورت روزانه نیز استفاده می ،اثر طولانیاین دارو به علت کرده است.  تغییرداروها طی سالها 
مان عفونت ادراری در مدل آزمایشگاهی ریسین یک روز در میان در دامطالعه حاضر اثربخشی تزریق جنتام

 بررسی شده است. 

 1/0رار گرفتند. مقدار مورد مطالعه ق Sperague Dawleyموش نژاد  48در این مطالعه تجربی روش کار: 

ساعت، جنتامایسین با  24به کلیه چپ تزریق و بعد از  ml/ 910سی سی از محلول باکتری اشرشیاکلی با غلظت 
یک روز در میان میلی گرم به ازاء هر کیلوگرم  20و  10و میلی گرم به ازاء هر کیلوگرم  10مقادیر روزانه 

کولونی و درصد کلیه استریل بررسی شد. تغییرات  استفاده شد. پاسخ به درمان بر اساس شمارش
نتایج با استفاده از آزمونهای کای اسکوئر و  هیستولوژی جهت بررسی اثرات نفروتوکسیستی استفاده شد.

 . معنی دار تلقی گردید.>05/0Pآنالیز واریانس مورد تجزیه و تحلیل قرار گرفت و 

. تعداد کولونی ارگانیسم و نشان نداد رایی تفاوت معنی داری ای مختلف داروهپاسخ به درمان در گروه :نتایج
ای مختلف مشابه بوده اند. اثرات هیستولوژیک نفروتوکسیک دارو در گروه هدرصد کلیه استریل در گروه

روز در میان به صورت معنی دار بیشتر از بقیه یک میلی گرم به ازاء هر کیلوگرم  20مصرف دارو به صورت 
 (.>0001/0P) بوده است

آنها نیز به اندازه نوگلیکوزید ها مصرف یک روز در میان یبا توجه به اثر طولانی آم :گیریبحث و نتیجه
باشد. با توجه به نفروتوکسیستی بیشتر در مقادیر یک روز در میان، باید مطالعه می مصرف روزانه مؤثر

 ود بیشتر در یافتن مقادیر مناسب در حالت یک روز در میان انجام ش

 جنتامایسین  –موشها  –مجاری ادراری عفونت  ها:کلیدواژه

 23/3/84پذیرش مقاله:    2/3/84اصلاح نهایی:    20/10/83 :تاریخ دریافت مقاله

 

 مقدمه: 
عفونت ادراری یکی ازعفونت های شایع در کودکان 

علل شایع نارسایی مزمن کلیوی  از وبزرگسالان و
باشد. درمان سریع وموثر آن می تواند نقش موثری می

در جلوگیری ازعوارض ثانویه داشته باشد. اگرچه آنتی 
 سال است که مورد استفاده قرار 60بیوتیک ها بیش از

گیرد ولیکن با توجه به مطالعات متعدد و روش های می
نوع داروهای مورد  فاصله و درمانی مانند مقدار و

می باشد و هنوز روش درمان  استفاده درحال تغییر

(. 1،2) سیستماتیک و یکسانی وجود ندارد
درمان عفونت ادراری  وسیع در آمینوگلیکوزیدها به طور

استفاده می شود. البته به علت عوارض ومسمومیت 
 (. به هر3) دربرخی موارد مصرف آن محدود می شود

مصرف،  حال به دلیل قیمت ارزان، اثرات طولانی بعد از
اه خود گها، هنوز جایت مضاعف با بقیه آنتی بیوتیکاثرا

را در درمان عفونت ادراری حفظ کرده است. یکی از 
ترین تغییرات در استفاده ازآمینوگلیکوزیدها، تزریق جالب

مرتبه در روز می باشد که  2-3روزانه به جای تزریق 
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استرس درمانی دارای همان  ضمن کاهش هزینه و
 (. 8،4) ومیت بوده استاثربخشی با کاهش مسم

اینکه غلظت آنان  از آمینوگلیکوزیدها بعد ازتزریق و بعد
اثرات آنها تا مدتی ادامه  ،در محل عفونت پائین آمده

(. همچنین غلظت بالا و post antibiotic effect) یابدمی
محل عفونت به مراتب  یک مرتبه آمینوگلیکوزیدها در

بت غلظت های کم و دارای عوارض کمتر به نس موثرتر و
(. این خصوصیات آمینوگلیکوزیدها باعث 9) مکرر است

فواصل  داروها را بتوان در شده است که این گروه از
زمانی طولانی تر استفاده کرد بدون اینکه اثر بخشی آنان 

 تغییر کند.
روش جدید تزریق  مطالعه حاضر استفاده از هدف از

ا مقادیر مختلف میان ب جنتامایسین به صورت یک روز در
مدل  مقایسه آن با روش رایج تزریق روزانه در و

 آزمایشگاهی است.

 
 روش کار:

موش صحرایی ماده  48مطالعه تجربی تعداد این  در

گرم  140-270با وزن  Sperague Dawley بالغ نژاد
 ( استفاده شد.9/176±2/31)متوسط

تزریق باکتری: ارگانیسم مورد استفاده اشرشیاکلی 
به عفونت  شده از ادرار بیمار مبتلا اتوژن جدااوروپ

از خالص کردن باکتری و اطمینان  ادراری بوده است. بعد
از حساسیت آن به جنتامایسین، محلول باکتری با غلظت 

ها با استفاده از بیهوش کردن موش تهیه گردید. بعد از 910
و زایلازین  میلی گرم به ازاء هر کیلوگرم 35کتامین 

، سپس در شرایط استریل رم به ازاء هر کیلوگرممیلی گ 5
 معرض قرار پهلوی چپ حیوان، کلیه در با ایجاد برش در

 محلول باکتری با غلظت لیتر ازمیلی 1/0 مقدار داده شده و
(. 11،01) قطب کلیه تزریق گردید دو هر درلیتر میلی 910

از تلفیح باکتری جنتامایسین )ساخت  ساعت بعد 24
اساس  ها تزریق شد. برایران( به موش شرکت زهرا،

 گروه تقسیم شدند: تزریق دارو، حیوانات به چهار
گرم به ازای میلی 10تزریق داخل صفاقی  -1

 کیلوگرم وزن بدن روزانه 

میلی گرم به ازای  10تزریق داخل صفاقی  -2
 کیلوگرم وزن بدن یک روز درمیان

میلی گرم به ازای  20تزریق داخل صفاقی  -3
 میان ن بدن یک روز درکیلوگرم وز

 بدون تزریق دارو -4
هفت روز  از مدت درمان هفت روز ادامه یافت. بعد

 decapitationو روش  اتر درمان، موش ها با استفاده از
کلیه به  ،پهلوی چپ کشته شدند. با برش استریل در

 صورت استریل خارج گردید.
کلیه جهت بررسی  میکروب شناسی: نیمی از

ظروف استریل به آزمایشگاه انتقال  شناسی دربومیکر
درجه  4سی سی سرم فیزیولوژیک در  3ها در یافت. کلیه

میکرولیتر از  10سانتی گراد هموژنیزه شدند. سپس 
درجه به مدت  37محلول در محیط کشت مک کانکی در 

ساعت کشت داده شدند. تعداد کولونی به ازای  24

موارد کشت  اندازه گیری شدند. در( CFU/ml)لیتر میلی
گروه به صورت درصد تعداد کلیه استریل بیان  هرمنفی در 

 .(12) شدند
درصد قرار  10هیستولوژی: نیمه دیگر کلیه در فرمالین 

ی به یقالب پارافین برش ها داده شدند. سپس با استفاده از
 –ن داده شد. از رنگ آمیزی هموتوکسیلین ومیکر 5ضخامت 

 شناسی وها بافتآمیزی نمونهائوزین برای رنگ
میکروسکوپ نوری جهت بررسی استفاده گردید. 
کورتکس و مدولای کلیه شامل گلومرول، توبول، بافت 

التهاب بررسی شدند.  عروق برای حضور بینابینی و
و برجسته  میزان التهاب به صورت خفیف، متوسط، شدید

برش  با توجه به درصد فیلتر سلول های التهابی در هر

 (.Interstitial inflammatory cell=IIC) شدند تقسیم بندی
جهت بررسی اثرات نفروتوکسیک جنتامایسین تغییرات 

(. 12) مطالعه قرارگرفت هیستولوژیک به شکل زیر مورد
 400هر منطقه در برش کرونال کلیه در بزرگنمایی  در

 زتعداد کل توبول های پروکسیمال شمارش شدند. نکرو
درصد سلول های توبول  50ش از )زمانی که بی توبولولار

 NPT= necrotic proximal tubuleنکروز شدند( به عنوان 
توبول  و دسکواماسیون توبول )زمانی که صددرصد سلول های

 DPT= Desquamated proximal tubuleنکروز شدند( به عنوان 
کلفتی برش ها نکروز مجزای سلول ها  بیان شدند. به علت

دی که توبول هیچگونه تغییرات بررسی نشدند. در موار

 UPT= Unremarkable proximalنکروز نداشت

tubule)  تلقی شدند. سپس تعداد توبول های دارای نکروز



 فاطمه امام قریشی، محمود اوجی، جمشید کهن طب، نادر تنیده                                                          اثربخشی تزریق جنتامایسین یک روز در میان...

 133 1384سال نهم، شماره دوم، تابستان مجله پزشکی هرمزگان،  

های پروکسیمال درهر منطقه به به نسبت کل توبول
صورت درصد محاسبه و امتیاز بندی شد. نحوه امتیاز 

 10-19درصد امتیاز یک،  0-9بندی به این صورت بود که 
تا  بقیه درصد امتیاز سه و 20-29دو،  درصد امتیاز

داده شد. کلیه مطالعات هیستولوژیک توسط  10امتیاز
های مورد گروه متخصص پاتولوژی بدون آگاهی از

آزمایش صورت گرفته است. بررسی آماری: بعد 
شده  امتیازبندی کلیه اطلاعات وارد کامپیوتر ازکدگذاری و

آنالیز شدند.  5/11نسخه  SPSS زارافبا استفاده از نرم و
و کای اسکوئر جهت بررسی ارتباط متغیرها از آزمون 

واریانس استفاده گردید. برای نشان دادن تفاوت  آنالیز

به  P<05/0نکن استفاده شد. اهای بین گروهی از آزمون د
 گرفته شد. نظر دار درعنوان اختلاف معنی

 

 نتایج:
وزن متوسط  موش با 48روی  مطالعه حاضر بر

اساس نتایج بدست  گرم انجام گرفت. بر 2/31±9/176
درصد از موارد  4/67آمده بعد از درمان به طور متوسط 

کشت منفی شده است. با مقایسه گروه های مختلف از نظر 
درصد استریل شده کلیه ) کشت منفی( اختلاف معنی دار 

گروهی که دارو به صورت  مشاهده نشد بطوریکه در
گروه تجویز یک  دو در درصد و 60داده شده بود روزانه

درصد از موارد منفی  60و  9/90در میان به ترتیب  روز
انتهای یک  صورتیکه گروه بدون دارو در شده بودند در

درصد کشت مثبت بوده است. همچنین  100هفته درمان 
اختلاف معنی دار بین تعداد کولونی در موارد کشت مثبت 

 ف مشاهده نشد. بین گروه های مختل
مقاطع هیستولوژیک فیلتر سلول های التهابی را به 

د. فیلتر سلول های التهابی صورت خفیف تا شدید نشان دا
مدولا بوده است.  کورتکس و دو لنفوسیت ودر هر اساساً

برخی ازتوبول ها حاوی تجمعی از سلول های پلی مرف 
 در داخل مجرای خود بودند. گلومرول ها و عروق سالم

 (.1،2بودند )شکل 

 
تصویر بافت شناسی طبیعی توبول های رت،  -1شکل 

 (H & E * 400)هسته طبیعی و سیتوپلاسم ائوزینوفیلی.
 

 

 
 
 
 
 
 
 
 

ارتشاح شدید سلول های التهابی )اغلب  -2شکل 

 (H&E * 400)لنفوسیت ها( در کورتکس کلیه

 
اساس شدت فیلتر  بررسی تغییرات التهابی بر

پایان درمان اختلاف معنی داری را  ای التهابی درهسلولی

 ( بطوریکه در>0001/0P) بین گروه ها نشان داده است
گروه اول التهاب خفیف بوده است و مواردی از التهاب 

 درصد 3/8گروه دوم  متوسط یا شدید مشاهده نشد. در
درصد التهاب  3/33موارد التهاب متوسط، گروه سوم

گروه چهارم  در ب شدید ودرصد التها 3/8متوسط و
 صددرصد التهاب شدید نشان دادند. 

نظر  اختلاف معنی داری بین گروه های مختلف از
) جدول  علائم نفروتوکسیستی جنتامایسین نشان داده شد

نشان داد که اختلاف انکن شماره یک( استفاده از آزمون د
 مصرف روزانه از نظر معنی دار بین گروه بدون دارو و

NPT د ندارد ولیکن بین گروه هایی با مصرف یک وجو
میان جنتامایسین و روزانه اختلاف معنی دار  در روز

بطوریکه گروهایی که ( >P 05/0)مشاهده شده است 
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میان استفاده شده  دارو با مقادیر دوبرابر و یک روز در
(. 2) انداست دارای بیشترین تغییرات نفروتوکسیستی بوده

لوژیک به صورت نکروز همچنین تغییرات هیستو

نیز اختلاف معنی داری نشان داده است   (DPT)کامل

(05/0 P< ،)با مقادیر بطوریکه در گروه با مصرف دارو 
نفروتوکسیک  در میان اثرات شدید و یک روز دوبرابر

 و 3 ،2ول شماره اجد( گروه ها بوده است از سایر بیشتر
 (.1شماره  نمودار

 
 

 در (NPT)زان نکروز توبول ها مقایسه می -2 جدول شماره

 0-10گروه های مختلف براساس امتیازبندی 
 = alpha 05/0 گروه های مختلف دارویی آزمون

 (a)دانکن 

   000/0 بدون دارو

10mg/kg qod 333/0 333/0  

10mg/kg qd  16/2 16/2  

20mg/kg qod   83/2  

Sig 71/0 051/0 46/0  

 
 

 

 
 ( درDPT) نکروز کامل توبولمقایسه  –3جدول شماره 

 0-10های مختلف تحت مطالعه براساس امتیازبندیگروه
. = Subset for alpha گروه های مختلف دارویی آزمون 05/0  

 (a)دانکن 

10mg/kg qod 000/0   

   000/0 بدون دارو

10mg/kg qd 333/0   

20mg/kg qod   16/2 

Sig. 24/0 00/1 

 

 

 

 در (NPT)ها مقایسه میزان نکروز توبول -1شماره نمودار

 0-10های مختلف براساس امتیازبندی گروه
 

 
 ( درDPTمقایسه نکروز کامل توبول) -2شماره  نمودار

 0-10گروه های مختلف تحت مطالعه براساس امتیازبندی
 

 گیری: و نتیجه بحث
درمان عفونت  جنتامایسین در خصوص استفاده از در

ونت ها مطالعات متعددی صورت گرفته عف سایر ادراری و
است. جنتامایسین یکی ازآنتی بیوتیک های باکتریوسیدال 

 گروه آمینوگلیکوزیدها می باشد. این آنتی بیوتیک در از
 اینکه از از مدت ها بعد تا پارانشیم کلیه تغلیظ می شود و

می ماند.  ادرار کلیه و سرم پاك می شود اثرات آن در
مقادیر  مورد استفاده از مختلف در مطالعه 25بیش از 

روز به  در بار 3تغییر روش استفاده  ثر جنتامایسین وؤم
 (. این مطالعات هم در9،10) روزانه انجام گرفته است

عفونت ادراری نوزادی،  هم در عفونت ادراری و
 (. نتایج اثرات خوب و8،13،14) غیره است بیمارستانی و

کمتر بودن اثرات سمی  همراه با ثر تزریق روزانه راؤم
گوشی نشان داده است. با توجه به طولانی بودن  کلیوی و

اینکه اثرات  کلیه و ادرار و اثرات جنتامایسین در
برخی  ،باکتریوسیدال آن وابسته به غلظت میباشد

متوالی باعث ایجاد  مطالعات نشان می دهد که غلظت کم و
ه از استفاد ب ها می شود وومیکر مقاومت تطابقی در

مقادیر بالاتر با فواصل بیشتر که باعث ایجاد غلظت بالاتر 
از بین بردن  کلیه می شود اثرات بهتری را در ادرار و در

(. یکی 9) کاهش شانس مقاومت دارا می باشد ارگانیسم و
 و دیگر از اثرات مهم این گونه تجویز کاهش هزینه بیمار

 (.15) پرسنلی می باشد
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از تزریق  اثرات جنتامایسین بعدپاسخ به این سوال که 
تا چه مدت می ماند و میتواند در از بین بردن ارگانیسم 

ثر باشد را می توان با مطالعه حاضر پاسخ داد. این ؤم
 مطالعه نشان می دهد که استفاده از جنتامایسین یک روز

تواند اثرات مشابه با روش تزریق روزانه میان می در
از  موارد کلیه استریل بعدن میزاداشته باشد. بطوریکه 

 درصد بوده که مشابه با حالت یک روز 60تزریق روزانه 
 9/90 )بترتیب برابر است مقدار دو میان با مقدار مشابه و با در
گروه  ها دردرصد(. همچنین صددرصد موارد کلیه 60و 

مواردی که  کشت مثبت داشته اند. در بدون مصرف دارو
دار بین تعداد تفاوتی معنیکشت هنوز مثبت بوده است 

گروهای مختلف مصرف دارو مشاهده نشد. به  کولونی در
مدت  رسد که اثرات باکتریوسیدال جنتامایسین تامی نظر

ماند. با وجود آنکه پاسخ به از تزریق می طولانی بعد
های مختلف مشابه بوده گروه از یک هفته در درمان بعد

ابی تفاوت ولیکن بررسی شدت واکنش الته ،است

نشان داده است، بطوریکه در گروهی که  داری رامعنی
میان استفاده شده است شدت  دارو به صورت یک روز در

 التهاب بیشتر از گروه با تزریق روزانه بوده است.
های گروه مقایسه اثرات نفروتوکسیک جنتامایسین در

مختلف بیانگر شدت بیشتر اثرات در گروهی بوده است که 
میان استفاده  یک روز در ا مقادیر دو برابر ودارو ب

 شده است.می
و یک مرتبه  دهد که مقادیر بالامطالعات نشان می

جنتامایسین اثرات سمی کمتری نسبت به استفاده مقادیر 
 ولیکن محدودیت در دوزاژنیز باید در مکرر دارند پایین و

گرفته شود. با توجه به نتایج بدست آمده در مطالعه  نظر
میان  در یک روز رسد که مقادیربه نظر می حاضر

تواند اثربخشی جنتامایسین با همان دوزاژ روزانه می
درمان عفونت ادراری بدون تغییر در  مشابه در

 نفروتوکسیستی داشته باشد.
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