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در آسيب ناشي از ايسكمي و رپرفيوژن ) ASA-5( آمينوساليسيليك اسيد-5بررسي اثر 
   در كليه موش صحرايي
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  مقدمه
اخيـر  هـاي قـرن    تـرين پيـشرفت   پيوند اعضا يكي از بـزرگ         

ترين پيونـدهاي اعـضا در انـسان، پيونـد            از موفق . بوده است 
  ي ــد و برخـر پيونـناپذي ل اجتنابــيكي از مراح. باشد كليه مي

  
  

  
  
  
  
  
  

هاي اورولوژيك، مرحله ايسكمي است كه با برقـراري           جراحي
تـر از مرحلـه ايـسكمي رخ        تخريبي وسـيع   ،مجدد جريان خون  

  )1(.دهد مي
  
  

 چكيده
) رپرفيـوژن (رفع اين انسداد و برقراري مجـدد جريـان خـون   . شود ها باعث ايسكمي مي نسداد شريان انداما:  زمينه و هدف     

هـاي آزاد مـشتق از        راديكـال . گردد كه به نام آسـيب ناشـي از رپرفيـوژن موسـوم اسـت                باعث ايجاد آسيب بيشتر بافتي مي     
در آسـيب  ) ASA-5(آمينوساليـسيليك اسـيد  -5 اثـر  در ايـن مطالعـه  . باشـند   دخيل ميناشي از رپرفيوژن   در آسيب    ،اكسيژن

، )نفروكتـومي ( با عمل جراحي برداشـته شـده بـود         ها هاي صحرايي كه كليه راست آن      ناشي از ايسكمي و رپرفيوژن در موش      
هـاي كولـوني بـراي ايجـاد بهبـودي            در زخـم   باشد و   هاي آزاد اكسيژن مي     يك اسكاونجر قوي راديكال    ASA-5. بررسي شد 
   . شود تجويز مي

 كـه قـبلاً     Wistar نـر نـژاد      هـاي صـحرايي    مـوش . بود) Experimental(مطالعه انجام شده از نوع تجربي     : سيرروش بر     
 سپس شريان كليوي چـپ بـه        .دريافت كردند ) I.P( را به صورت داخل صفاقي     5-ASA) mg/kg300(نفروكتومي شده بودند،  

 48و  )  سـاعته  24در گـروه داراي رپرفيـوژن       ( سـاعت  24 پـس از  و بعـد از ايـن مرحلـه،         ) ايـسكمي ( دقيقه بسته شـد    45مدت  
 ، ساعته 48 و   24بعد از رپرفيوژن    . جريان خون در شريان مجدداً برقرار گرديد      )  ساعته 48در گروه داراي رپرفيوژن     (ساعت

به عنوان پارامترهايي كه عملكرد كليه را بعد از آسيب ناشي از ايسكمي             سرم و ادرار    ) NO(نين و نيتريك اكسايد     سطح كراتي 
  . دهند اندازه گيري شد و رپرفيوژن نشان مي

نين   نين سرم و كاهش سطح كراتي        باعث افزايش سطح كراتي    mg/kg300 (5-ASA(،   ساعته 24بعد از رپرفيوژن    : ها  يافته    
، در حالي كه در گـروه داراي رپرفيـوژن          )>05/0P-0001/0(وه كنترل شده بود   رم در مقايسه با گر    ادرار و نيتريك اكسايد س    

   .داري روي سطح اين پارامترها در مقايسه با گروه كنترل نداشت  تأثير معنيmg/kg300 (5-ASA( ساعته،48
 24(فيـوژن رپرو  )  دقيقـه  45(صورت تزريق داخل صفاقي متعاقـب ايـسكمي       ه   ب ،mg/kg300 با دوز    ASA-5 :گيري  نتيجه    

هاي ايمنوفلوروسنس و آزمايشگاهي جهـت شـناخت          بيوپسي كليه، بررسي  . شود  اد آسيب در بافت كليه مي      باعث ايج  ،)ساعته
   .  شود  پيشنهاد مي، ASA-5هاي دخيل در اين اثر نفروتوكسيسيتي  مكانيسم
           

  ز رپرفيوژنآسيب ناشي ا – 2     آمينوساليسيليك اسيد - 5 – 1:    ها كليدواژه
    نيتريك اكسايد– 3                        

 

  10/2/84:تاريخ پذيرش، 15/6/83: تاريخ دريافت

I(استاديار وPh.D.فيزيولوژي، دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي ـ درماني ايران، تقاطع بزرگراه شهيد همت و شهيد چمران ).*مولف مسؤول(  
II ( دانشيار وPh.D.فيزيولوژي، دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي ـ درماني ايران .  

III (كارشناس ارشد فيزيولوژي، دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي ـ درماني ايران.  
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اختلال شايعي است كـه بـا كـاهش         ) ARF(كليهنارسايي حاد   
ايـن عارضـه بـا    و شـود   ناگهاني در عملكرد كليه مشخص مي  

افـزايش اوره و    . كاهش فيلتراسـيون گلـومرولي همـراه اسـت        
هــاي  نــين پلاســما و كــاهش دفــع ادرار از اولــين يافتــه كراتــي
 هي ـرساني به كل    ممكن است به علت كاهش خون     .  است  بيماري

. ده قلب، انسداد شريان كليه ايجـاد شـود          رونمتعاقب كاهش ب  
 ATN=Acute( رساني كليه و نكروز حاد توبولي هش خوناك

Tubular Necrosis ( ًدرصـد علـل نارسـايي حـاد     70تقريبا 
   )2(.دهند كليه را تشكيل مي

شــايع و اغلــب ) IARF(نارســايي حــاد ايــسكميك كليــوي     
فيـوژن كليـه    آسيب ناشـي از ايـسكمي و رپر       . باشد  كشنده مي 

هـاي بـزرگ يـا       علت عمده نارسايي حاد كليه بعـد از جراحـي         
پيوند كليه بوده و متعاقباً رپرفيوژن منتهي به تغييرات التهابي          

 چنـدين فـاكتور در پـاتوفيزيولوژي آسـيب          )3(.گـردد   حاد مـي  
آسيب عروق كوچك،   : ناشي از رپرفيوژن دخيل هستند شامل     

اي مرگ سـلولي اعـم از       اختلال آندوتليوم، فعال شدن مسيره    
هـا و ايجـاد      نكروز و اپوپتـوزيس، فعـال شـدن گرانولوسـيت         

 ,ADP(فرآيندهاي التهابي، كاهش ذخاير نوكلئوتيـدي سـلول  

ATP(   فعـال اكـسيژن    هـاي   ، تشكيل گونـه )ROS (  و نيتـروژن 
)ONOO-, NO (هـا و بـه دنبـال     در اثر فعال شدن نوتروفيل

ها در   وليز پروتئين آن پراكسيداسيون غشاهاي ليپيدي و هيدر     
   )4(.دنباش هاي فعال مي اثر اين گونه

در ضايعات ايسكميك كليـوي در مرحلـه برقـراري مجـدد                
 ضــايعاتي توســط ،رســاني مجــدد جريــان خــون و اكــسيژن

. شود  هاي اكسيژن و ساير عوامل اكسيداتيو ايجاد مي        راديكال
ه  است ك ـROSترين راديكال آزاد در سيستم بيولوژيكي،       مهم

O2(خصوصاً آنيون سوپراكـسيد   
در ) -OH(و هيدروكـسيل  ) -

هــاي   جــداي از راديكــال)5(.اي دارنــد ايــن دســته اهميــت ويــژه
عملكـرد  . باشند  نيتريك نيز مطرح مي      و پراكسي  NOاكسيژن،  

ROS ،در غــشاي ليپيــدي منجــر بــه پراكــسيداسيون ليپيــدها 
ها  هاي غشايي و دناتوره كردن پروتئين       اكسيداسيون پروتئين 

 در رد پيونـد كليـه، گلومرولونفريـت، تجزيـه           ROS. شـود   مي
ها در گلومرول،     غشاي پايه گلومرولي و توليد پروستاگلاندين     

O2( در اثـر واكـنش       )6(.كنـد    مي نقش اساسي ايفا  
 در  NO بـا    )-

 هـم  .شـود  نيتريك توليد مـي   پراكسي ،حضور گزانتين اكسيداز  
NOــوان راديكــال   و هــم پراكــسي ــه عن زاد عمــل   آنيتريــت ب
ــي ــد مـ ــميت )7(.كننـ ــي   NO سـ ــت آن يعنـ ــط متابوليـ  توسـ

. گـردد   نيتريت كه يك اكسيدان قـوي اسـت ظـاهر مـي             پراكسي
هـاي    مهـار آنـزيم    و DNAنيتريت باعث مهـار سـنتز         پراكسي

 در  ، آبشار التهـابي آسـيب كليـوي       )8(.گردد  زنجيره تنفسي مي  
 شـروع شـده و در طـول رپرفيـوژن تـشديد             ATPاثر كاهش   

تليال   هاي اندوتليال و اپي      مدياتورهايي كه از سلول    )9(.شود مي
 )10(.گيرنــد در ايجــاد فرآينــدهاي التهــابي دخيلنــد  منــشاء مــي

 متعـددي   adhesionهـاي     مولكول ،هاي اندوتليال عروق    سلول
 فاكتورهـاي    و B4هـا، لوكـوترين      ها، اينتگـرين    سلكتين از قبيل 

هـاي التهـابي را        سـلول   كه كنند   را توليد مي   فعال كننده پلاكتي  
هـا در فرآينـدهاي     فعـال شـدن لكوسـيت     )11(.كننـد   تحريك مـي  

هـــا   و كموكـــاينIL1 ،IL6 ،TNF-αالتهـــابي باعـــث توليـــد 
كه شود    مي NF-βباعث تحريك فعاليت     TNF-α  )12(.شود  مي

 ايفــا) IBD(نقـش اساســي در پــاتوژنز بيمــاري التهــابي روده 
يـك  ،  adhesionهـاي    كوليا بلوك مول   NF-β مهار   )13(.كند  مي

 )14(.باشـــد  مـــيARFهـــاي  اســـتراتژي ســـودمند در مـــدل
 گلوتـاتيون و غيـره بـا        ،E، Cها از قبيل ويتامين      اكسيدان  آنتي

سكمي و در مقابــل ضــايعات ناشــي از ايــ، ROSمهــار توليــد 
 ،ها اكسيدان   تحت اثر آنتي   .كنند   مي رپرفيوژن نقش حفاظتي ايفا   

 )15(.دـيابن ـ  ش مـي  ـروژن كاه ـو نيت ژن  ـال اكسي ـاي فع ــه  گونه
5-ASA ــي ــك آنت  ــ   ي ــوده و ب ــروف ب ــسيدان مع ــوان هاك  عن

هــاي فعــال  هــاي پراكــسيل و گونــه اســكاونجر قــوي راديكــال
 در  ASA-5 اكسيداني   آنتي  فعاليت )16(.باشد  ميمطرح  اكسيژن  

كــه ) IBD(هــاي التهــابي روده مكانيــسم عمــل آن در بيمــاري
ــا  ــاتوفيزيولوژي راديكـ ــم   لداراي پـ ــستند مهـ ــاي آزاد هـ هـ

 را در بيمـاران مبـتلا بـه         TNF-α سطح   ASA-5 )17(.باشد  مي
IBD        اي سيكلواكـسيژناز و     كاهش داده باعـث مهـار مـسيره

ت هـا شـده فعالي ـ      مهار سـنتز پروسـتاگلاندين     ليپواكسيژناز و 
د و به اين ترتيـب باعـث مهـار    كن هاي ايمني را تنظيم مي   سلول

 در درمـان طـولاني      ASA-5 )18(.شـود   فرآيندهاي التهابي مـي   
شود و در اين مطالعه ما اثـر          مدت باعث تخريب بافت كليه مي     

رو را در درمــان كوتــاه مــدت و بــا دا) first effect(دوز اول
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اكسيداني دارو در ايسكمي و رپرفيوژن كليه         كيد بر اثر آنتي   تأ
اسـتفاده طـولاني مـدت دارو در    . مـورد ارزيـابي قـرار داديـم    

هـاي حـاد كولـوني باعـث          التهابي روده مثل زخم   هاي    بيماري
فـرض  . كسيـسيتي دارد  سيب بافت كليه شده و اثرات نفروتو      آ

 به عبارتي   ياما در اين طرح اين بود كه آيا درمان كوتاه مدت            
اكـسيداني دارو     اثر دوز اول دارو بـا توجـه بـه ويژگـي آنتـي             

توانـد آسـيب ناشـي از ايـسكمي و رپرفيـوژن را در كليـه                  مي
  .هاي صحرايي كاهش دهد و اثر حفاظتي ايفا نمايد شمو
  

  روش بررسي
در . بود) Experimental(مطالعه انجام شده از نوع تجربي         

 بـه وزن    Wistarهـاي صـحرايي نـر نـژاد          مـوش اين تحقيق،   
ها بـا     كليه راست آن  و   گرم با كتامين بيهوش شدند       250-200

 روز از 20بعــد از . عمــل جراحــي نفروكتــومي برداشــته شــد
اندازه گرفته شد كه در محـدوده       ها     موش  فشار ،زمان جراحي 

mmHg90-88ــرار داشــت ــرل .  ق ــروه كنت  5/0 ؛ســپس در گ
 درصد به صورت داخل صـفاقي و        9/0ليتر سديم كلرايد      ميلي

ايسكمي  قبل از    mg/kg300 (5-ASA( داروي ؛تستدر گروه   
پ با   شريان كليه چ   ،بعد از بيهوش كردن حيوانات    . تزريق شد 

 بعـد از ايـسكمي   .)45IS( دقيقه بسته شد  45يك كلمپ به مدت     
 ،                             ســـاعته24راي رپرفيـــوژن ادر گـــروه دايجـــاد شـــده،  

 در گـروه داراي رپرفيـوژن      و ساعت   24جريان خون به مدت     
ــدت ، ســاعته48 ــه م ــد 48 ب ــرار گردي ــدت . ســاعت برق  در م

 metabolite cageهـاي    حيوانـات داخـل دسـتگاه   ،رپرفيوژن
 ه سـاعت 24 سـاعت نمونـه ادرار      24گرفتنـد و بعـد از         قرار مي 

  . شد آوري مي جمع
ه از ناحيـه     سـاعت  48 يـا    24بعد از اتمام مرحله رپرفيـوژن           

با رعايت ضـوابط    و  گيري انجام شد     قلب حيوانات خون  اپكس  
آوري شــده  نمونــه هــاي خــون جمــع . اخلاقــي كــشته شــدند

هـاي    بعد از جدا شدن سرم خـون، نمونـه        و  يد  سانتريفوژ گرد 
گراد    درجه سانتي  -30سرم و ادرار تا هنگام آناليز در فريزر         

سطوح نيترات سرم و ادرار به عنوان شاخصي        . داري شد   نگه
از توليــد نيتريــك اكــسايد بــا روش معــرف گــريس و ســطح  

. گيــري شــد  انــدازهJaffeنــين ســرم و ادرار بــا روش  كراتــي

 2صادفي براساس مدت زمان رپرفيوژن به      تطور  حيوانات به   
گروه ) الف.  زير گروه تقسيم شدند    2گروه كلي و هر گروه به       

حيوانـــات :  كنتـــرلگـــروه) 1 ه ســـاعت24رپرفيـــوژن داراي 
. بودنـد  نرمال سالين دريافـت نمـوده        ml5/0نفروكتومي شده   

گـروه  ) 2.  ساعت بود  24رپرفيوژن   دقيقه و    45مدت ايسكمي   
 بـه   mg/kg300 (5-ASA(نـات نفروكتـومي شـده     حيوا: تست

مدت ايسكمي  . بودنددريافت كرده   ) I.P(صورت داخل صفاقي  
  . ه بود ساعت24 رپرفيوژن  دقيقه و45
ــرلگــروه ) 1 ســاعت 48گــروه داراي رپرفيــوژن ) ب     : كنت

 نرمال سالين دريافت كـرده      ml5/0حيوانات نفروكتومي شده    
.  سـاعت بـود    48پرفيـوژن    دقيقه و  ر    45بودند، مدت ايسكمي    

) mg/kg300(ي شـده  ــ ـات نفروكتوم ــحيوان: تــتسگروه  ) 2
5-ASA ــد، مــدت  دريافــت كــرده  دقيقــه و 45ايــسكمي بودن

در تجزيــه و تحليــل اطلاعــات از .  ســاعت بــود48رپرفيــوژن 
دار    معنـي  >05/0Pاسـتفاده شـد و      ) t-test(هاي آماري   آزمون

  .شددر نظر گرفته 
  

  ها يافته
سرم و ) No(و نيتريك اكسايد) Cr(نــني ح كراتي    سطو

ادرار به عنوان پارامترهايي كه درجه آسيب بافت كليه را در 
 در نظر گرفته نمايند، ميمنعكس ) IR(اثر ايسكمي و رپرفيوژن

) mg/kg300)(1: ه نشان داد كهـج در اين مطالعـنتاي. شدند
5-ASAباعث كاهش ، به صورت تزريق داخل صفاقي 

و )  دقيقه45(ادرار متعاقب ايسكمي Cr  غلظتدار معني
كليه در مقايسه با گروه كنترل شده )  ساعته24(رپرفيوژن

يش ا باعث افز05/0P< .(2)(mg/kg300 (5-ASA(است
 24( سرم متعاقب ايسكمي و رپرفيوژنCrدار غلظت  معني
 كليه در مقايسه با گروه كنترل شده است) ساعته

)0001/0P< .(3)(mg/kg300 (5-ASA بر غلظت NO ادرار 
در مقايسه با گروه )  ساعته24(متعاقب ايسكمي و رپرفيوژن

) mg/kg300)(4. تــه اسـداري نداشت يـر معنـرل تأثيــكنت
5-ASAدار غلظت   باعث كاهش معنيNO سرم متعاقب 

در مقايسه با گروه كنترل )  ساعته24(ايسكمي و رپرفيوژن
 روي سطح 0001/0P< .(5()mg/kg300 (5-ASA(شده است
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  و ادرار متعاقب ايسكمي و رپرفيوژن سرمNOنين و  كراتي
داري  در مقايسه با گروه كنترل تأثير معني)  ساعته48(

  . نداشته است
  

  بحث
هاي  ماري    فقدان تأمين خون يا ايسكمي علت بسياري از بي

مطالعات حيواني پيشنهاد .  استمهم از جمله پيوند اعضا
گردد  تر بافتي مي رپرفيوژن باعث ايجاد آسيب بيشكند كه  مي

نتايج در . كه به نام آسيب ناشي از رپرفيوژن موسوم است
نين   باعث كاهش كراتيASA-5اين مطالعه نشان داد كه 

و )  دقيقه45(نين سرم متعاقب ايسكمي ادرار و افزايش كراتي
هاي صحرايي شده كه اين  در موش)  ساعته24(رپرفيوژن

 پس ،ها دارد  در كليه اين موشGFRدلالت بر كاهش مسئله 
صفاقي باعث  در تزريق داخل mg/kg300اين دارو با دوز 

  .  و اثرات نفروتوكسيسيتي داردآسيب بافت كليه شده
اد آسيب كليوي در اثر درمان با ــق ايجــدقيم ــمكانيس    

5-ASA ژيك احتمال دارد يك واكنش آلر. است شناخته نشده
هاي   كه به علت رسوب زنجيرهIزايش حساسيت نوع يا اف

 يها ها و لنفوسيت ها و انفيلتراسيون منوسيت ايمنوگلوبولين
، علت اين شود هاي كليه ايجاد مي ها يا توبول داخل گلومرول

در مطالعات اشاره شده است كه نارسايي  )18(.آسيب باشد
روده  يهاي التهاب  در بيماريASA-5كليوي براثر درمان با 

هاي كليه،   نكروز حاد توبولي، آتروفي توبول.كند تظاهر مي
آسيب بافت كليه كه در دوزهاي بالاتر دارو باعث بروز ديابت 

 در مرحله نهايي نارسايي كليوي ،شود مزه نفروژنيك مي بي
مودياليز و حتي پيوند كليه همرحله بيمار به سبب رساندن 

 بيماران، فيبروز  همچنين بيوپسي كليه اين)19(.شود مي
ها و  انفيلتراسيون لنفوسيتبينابيني با آتروفي توبولي در اثر 

ها و  هاي ايمنوگلوبولين ها و تجمع زنجيره ائوزينوفيل
   )20(.دهد هاي كليه نشان مي ها را در داخل توبول كمپلمان

    5-ASAهاي  هاي آزاد و گونه  يك اسكاونجر قوي راديكال
ويژگي اسكاونجري اين دارو . ن استفعال اكسيژن و نيتروژ

به گروه آمين موجود در ساختمان شيميايي آن مربوط 
 با OH- ،H2O2 ،NOهاي التهابي از قبيل  اكسيدان. شود مي

 وارد واكنش شده و از محيط حذف ASA-5گروه آمين 
 با اثر ASA-5 در اين مطالعه نشان داده شد كه )21(.شوند مي

 كاهش غلظت آن در سرم شده، باعث NOاسكاونجري روي 
 باعث مهار ، وابسته به دوزASA-5و احتمال دوم اين كه 

   )22(.شود  ميNOباعث كاهش و به اين ترتيب  iNOSبيان 
    NO توسط NOS از –L آرژنين متعاقب ايسكمي ساخته 
 در حفظ ديورز و ويك گشاد كننده عروقي است كه شود  مي

GFRبيان اندوتلين كه يك  با كاهش.باشد  طبيعي مهم مي 
تنگ كننده عروقي است و كاهش فعاليت اندوتليوم عروقي 

تواند اثرات حفاظتي بر عليه آسيب ايسكميك كليوي ايجاد  مي
 در اين مطالعه به علت اثر ASA-5پس از آسيب كليوي . كند

 باعث حذف iNOS و مهار بيان NOاسكاونجري آن روي 
يسكميك كليوي شده  در مقابل آسيب اNOاثرات حفاظتي 

 به ، بعد از جذب سيستميك بيشترASA-5 )23(.است
شود و در كبد و روده توسط  هاي پلاسما وصل مي پروتئين
. گردد  متابوليزه ميN-acetyl-5-ASAهاي روده به  باكتري

 بوده iNOS فاقد اثر مهاري روي ASA-5متابوليت استيله 
 ASA-5جري و گروه آمين آن استيله شده و ويژگي اسكاون

 بر غلظت ASA-5 پس علت عدم تأثير .دهد را از دست مي
NOهاي   تبديل آن به متابوليت استيله و حذف ويژگي، ادرار

   )24(.باشد مياسكاونجري 
 ساعت بعد 48ثرات راي ابي ــتوجيهه، ــ    در اين مطالع

هايي كه بر اثر   اثرات بيان ژنوجود نداشت و لازم است
شوند را بررسي كرده و  ل يا متوقف مي فعاASA-5تجويز 

 البته تحقيقاتي. نموددر مورد اثرات متعاقب آن اظهار نظر 
 ، كه استفاده طولاني مدت اين دارواند هحاكي از اين بود

 از عود ،هاي التهابي روده رغم اثر درماني آن در بيماري علي
شاهده  محدوديت قابل م)25(.كند ها جلوگيري نمي اين بيماري
 NOگيري  معرف گريس جهت اندازهمشكل  تهيه در اين طرح،

نمونه سرم و ادرار و فقدان امكانات و وسايل لازم جهت 
  .  بودهاي صحرايي بررسي ايمنوفلورسنس كليه موش

  
  گيري نتيجه

شود و   نيز باعث آسيب بافت كليه ميASA-5اثر دوز اول     

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 r

jm
s.

iu
m

s.
ac

.ir
 o

n 
20

24
-1

1-
26

 ]
 

                               4 / 6

http://rjms.iums.ac.ir/article-1-512-en.html


  و همكارانحميدرضا پازوكيدكتر                                                                                         )ASA-5(آمينوساليسيليك اسيد- 5بررسي اثر 

67مجله دانشگاه علوم پزشكي ايران                                              1384  يكالعاده فوق/ 48شماره / دوره دوازدهم

ه مدت در كاهش اكسيداني دارو در درمان كوتا اثر آنتي
آسيب ناشي از ايسكمي و رپرفيوژن در كليه موش صحرايي 
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The Assessment of 5-Aminosalicylic Acid(5-ASA) Effect on Ischemia-

Reperfusion Injury of the Kidney in Rats 
 
  

                                                      I                                                   II                                           III                         
*H.R. Pazoki, Ph.D.     H. Homayounfar, Ph.D.    Sh. Banaei Givi, MSc        

                                                                                                                                
       
 
 
 

Abstract 
    Background & Aim: Occlusion of organs artery results in ischemia and the opening of occluded artery leads to tissue 
lesion identified as reperfusion injury(RI). Oxygen-derived free radicals seem to be involved in the reperfusion injury. In 
this experimental study the effects of 5-aminosalicylic acid(5-ASA), a prescribed drug for ulcerative colitis, was assessed. 
5-ASA is a potent scavenger of oxygen-derived free radicals in the RI of the kidney in a uninephrectomized rat model.   
    Materials & Methods: Male Wistar rats of 200-250g were pretreated with 5-ASA(300mg/kg). Ischemia-
reperfusion(IR) injury was induced by left renal artery clipping for 45 min plus 24 or 48h reperfusion, while the right kidney 
was being removed. After 24 or 48h of IR injury, creatinine and nitric oxide(NO) levels in serum and urine, as the main 
parameters for evaluating of renal function, were determined.  
    Results: After 24h of IR injury, 5-ASA(300mg/kg) not only obviously increased the levels of serum creatinine but also 
decreased the content of urinary creatinine and serum nitric oxide compard with the control group(P<0.05-0.0001). 
Whereas after 48h of IR injury, 5-ASA(300mg/kg) had no obvious effects on these parameters. 
    Conclusion: 5-ASA(300mg/kg) used I.P 24h prior to the initiation of RI, in a time-dependent manner, induced 
nephrotoxicity. Further studies on renal biopsy, laboratory findings and immunofluorescence microscopy for assessment of 
mechanisms involved in 5-ASA renal toxicity is suggested.    
 
 
 
 
Key Words:   1) 5-Aminosalicylic Acid(5-ASA)    2) Reperfusion Injury    3) Nitric Oxide    
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