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1. مقدمه
از که  است  سیتوتوکسیک  داروهای  دسته  در  سیسپلاتین  داروی 
سال 1978 در درمان سرطان های توپر و بدخیمی های خونی به تنهایی
فاکتور مهمترین   .(1-3) می گردد  استفاده  داروها  سایر  با  ترکیب  در  یا 
محدودکننده در استفاده از این دارو، آسیب کلیوی است که در یک سوم

بیماران بعد از مصرف دوز mg/m2 100 - 50 رخ می دهد (4-6).
آسـیب کلیوی ناشـی از سـیس پلاتین وابسـته به دوز، مـدت و تناوب
مصـرف دارو اسـت (7، 8). بیمـاران با سـطح پلاسـمایی بالاتـر (9)، دوز
تجمعی بیشـتر (10)، سـن بالاتـر، بیماری قلبی، فشـارخون بالا، سـطح
پاییـن آلبومیـن، بیمـاری زمینـه ای کلیوی و مصـرف همزمـان داروهای
نفروتوکسـیک (11، 12) بیشـتر بـه نارسـایی کلیـوی در زمینـه مصرف

سـیس پلاتین مسـتعد هستند.
معمولا ده روز بعد از تجویز سیس پلاتین ، میزان فیلتراسیون گلومرولی
(GFR) به میزان 40 - 20 درصد کاهش یافته و به دنبال آن بیمار دچار

هیپومنیزمی و هیپوکالمی و افزایش کراتینین می شود (13-15).
مکانیزم هــای مختلفــی در آســیب کلیــوی ناشــی از داروی ســیس
ــترس ــی، اس ــاب، هیپوکس ــوز، الته ــاد آپوپت ــامل ایج ــن ش پلاتی

ــت (4). آزاد ــده اس ــوان ش ــه عن ــی کلی ــیب عروق ــیداتیو و آس اکس
مطالعــات در  فراینــد  ایــن  در  مختلــف  ســیتوکین های  شــدن 
مختلــف نشــان داده شــده اســت (16). در کنــار آن آزادشــدن
رادیکال هــای آزاد اکســیژن (ROS) و مهــار آنتی اکســیدان هــا

ــند (17). ــته باش ــش داش ــوی نق ــیب کلی ــت در آس ــن اس ممک
هیدراتاســیون نظیــر  پیشــگیری کننده  روش هــای  علی رغــم 
ــوی ــیب کلی ــاهد آس ــول، ش ــان مانیت ــز همزم ــالین و تجوی ــا س ب
ناشــی از ایــن دارو هســتیم (3) و بــه همیــن دلیــل نیــاز بــه انجــام

اســتراتژی های جدیــد اســت.
عامـل به عنـوان  اسـتاتین  داروهـای  از  پژوهشـگران  از  بعضـی 
مطرح کـردن بـا  دارو  از  ناشـی  کلیـوی  آسـیب  در  پیشـگیری کننده 
مکانیزم هایـی نظیـر اثرات ضدالتهابی، افزایش سـطح نیتریک اکسـید
.(19  ،18) کرده انـد  اسـتفاده  ایسـکمی  کاهـش  و  اندوتلیـوم  در 
داروهـای آتورواسـتاتین، پراواسـتاتین و سیمواسـتاتین در مطالعـات
حیوانی اسـتفاده شـده اند و نتایج ضـد و نقیضی داشـته اند (20-25).

چکیده 
مقدمــه: آســیب کلیــوی ناشــی از ســیس پلاتیــن یــک عامــل بــزرگ محدودکننــده در اســتفاده از ایــن دارو در بیمــاران بــا تومورهــای توپــر 

اســت.
ــن را در  ــوی ناشــی از ســیس پلاتی ــر داروی اتورواســتاتین در پیشــگیری از آســیب کلی ــه به‌صــورت آینده‌نگــر تاثی ــن مطالع ــداف: در ای اه

انســان بررســی کردیــم.
ــا دوز 40 میلی‌گــرم و در گــروه پلاســبو داروی  ــا: 30 بیمــار وارد مطالعــه شــدند. در گــروه کنتــرل داروی آتورواســتاتین ب ــواد و روش‌ه م
پلاســبو از یــک ســاعت قبــل از تجویــز داروی ســیس پلاتیــن بــرای بیمــاران شــروع شــد و تــا هفــت روز ادامــه داده شــد. نمونــه خــون بیمــاران 

بــرای بررســی ســطح کراتینیــن و منیزیــم و پتاســم و اوره در روزهــای صفــر، هشــت و 21 جمــع‌آوری شــد.
نتایــج: بررســی میــزان تغییــرات فیلتراســیون گلومرولــی )GFR( در هــر دو گــروه در روز هشــت نشــان داد کــه GFR به‌طــور معنــی‌داری در 
گــروه پلاســبو کاهــش یافتــه )کاهــش از 27/96 ± 77/22 در روز اول بــه 19/9 ± 64/25 در روز هشــتم( )P-value = 0/016(، ولیکــن کاهــش 
GFR در گروهــی کــه داروی آتورواســتاتین دریافــت کــرده بودنــد از نظــر آمــاری معنــی دار نبــود )کاهــش از 19/73 ± 69/59 در روز اول بــه 

.)P-value = 0/125( )21/43 ± 64/23 در روز هشــتم
نتیجه گیری: آتورواستاتین ممکن است در پیشگیری از آسیب کلیوی ناشی از داروی سیس پلاتین موثر باشد.
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2. اهداف
 در ایــن مطالعــه تصمیــم بــر آن شــد تــا اثــر داروی آتورواســتاتین 
ــیس پلاتین در  ــی ازداروی س ــوی ناش ــیب کلی ــگیری از آس در پیش
ــزان  ــرات می ــی تغیی ــه بررس ــدف مطالع ــردد. ه ــی گ ــان بررس انس
ــر داروی  ــیس پلاتین و تاثی ــک دوز داروی س ــز ت ــد از تجوی GFR بع

ــت GFR اســت. آتورواســتاتین در پیشــگیری از اف

3. مواد و روش‌ها

3..1. طراحی مطالعه
مطالعــه به صــورت کارآزمایــی بالینــی تصادفــی و دوســوکور انجــام 
ــا نســبت یک به یــک در دو گــروه کنتــرل و  شــده اســت. بیمــاران ب
 Random blocks)مداخلــه بــه روش تصادفی ســازی بلوك بنــدی
ــاه  ــت م ــه از اردیبهش ــد. مطالع ــرار گرفتن of four subjects)  ق
1399 تــا فروردیــن 1400 در بیمارســتان امیــر وابســته بــه دانشــگاه 

علــوم پزشــکی شــیراز انجــام گردیــد.
در  بیمــاران  از  آگاهانــه  رضایــت  فــرم  و  درمانــی  پروتــکل 
ــروع  ــل از ش ــیراز قب ــکی ش ــوم پزش ــکده عل ــلاق دانش ــه اخ کمیت
مطالعــه بــا کــد IR.SUMS.MED.REC.1398.024 تصویــب شــد. 
ــد  ــا ک ــران ب ــی ای ــی بالین ــت کارآزمای ــز ثب ــه در مرک ــن مطالع ای

گردیــد. ثبــت   IRCT20140605017982N2

ــرکت کنندگان  ــه ش ــه ب ــد مطالع ــه رون ــروع مطالع ــش از ش پی
ــرکت در  ــه ش ــل ب ــه تمای ــی ک ــی بیماران ــد و تمام ــح داده ش توضی
ــه  ــرم رضایــت آگاهان ــه، ف ــه مطالع مطالعــه داشــتند قبــل از ورود ب
را امضــا نمودنــد. در صورتــی کــه بیمــار تمایــل بــه ادامــه مطالعــه 

ــود.  ــه ب ــرك مطالع ــه ت ــاز ب ــاری مج ــورت اختی ــت به ص نداش

3..2. شرکت‌کنندگان
ــه  ــده، ک ــخیص داده ش ــازه تش ــر ت ــای توپ ــا توموره ــاران ب بیم
 50 - 75 mg/m2 ــا دوز ــیس پلاتین ب ــا داروی س ــان ب ــد درم کاندی
بــه تنهایــی یــا درترکیــب بــا داروی دیگــر بودنــد، وارد مطالعــه شــده 

ــه دو گــروه تقســیم شــدند. و ب
معیارهــای ورود بــه مطالعــه شــامل: بیمــاران بــا تومورهــای توپــر 
ــوده و (1) ســن آن هــا  کــه کاندیــد دریافــت داروی ســیس پلاتین ب
بیــن 18 تــا 60 ســال باشــد، (2) کراتینیــن بیمــاران زیــر 1/5 باشــد 
و GFR (3) بیمــاران بــالای mL/min  60 باشــد. بیمــاران بــا ســابقه 
ــز  ــیمی درمانی و تجوی ــی ش ــابقه قبل ــا س ــیس پلاتین، ب ــت س دریاف

همزمــان داروی نفروتوکســیک وارد مطالعــه نشــدند.

3..3. طراحی مطالعه
داروی ســیس پلاتین در 500 سی ســی ســرم نرمــال ســالین 
حــل شــده و طــی یــک ســاعت بــه بیمــاران هــر دو گــروه به صــورت 

داخــل وریــدی تجویــز گردیــد. قبــل از تجویــز داروی ســیس پلاتین 
بــه هــر دو گــروه، مانیتــول به میــزان 25 گــرم تجویــز شــد. بعــد از 
اتمــام تزریــق داروی ســیس پلاتین، بیمــاران بــا ســرم نرمــال ســالین 
به میــزان 1000 سی ســی هیدراتــه شــدند. داروی ضدتهــوع در هــر 
ــرم، گرانیســترون  ــزان 8 میلی گ ــازون به می ــروه شــامل دگزامت دو گ
ــود  ــرم ب ــزان 125 میلی گ ــت به می ــرم و اپرپیتان ــزان 3 میلی گ به می
ــد.  ــروع ش ــاران ش ــرای بیم ــیمی درمانی ب ــل از ش ــی قب ــه همگ ک
ــد از  ــه در دو روز بع ــرم روزان ــزان 80 میلی گ ــت به می داروی اپرپیتان

ــدا کــرد. شــیمی درمانی ادامــه پی
ــیس پلاتین،  ــز س ــل از تجوی ــاعت قب ــک س ــرکت کنندگان، ی ش
ــه  ــرم روزان ــا دوز 40 میلی گ ــتاتین را ب ــا آتورواس ــبو ی داروی پلاس
ــا روز  ــا پلاســبو ت ــد و ســپس داروی آتورواســتاتین ی دریافــت کردن
ــز شــیمی درمانی ادامــه پیــدا کــرد. قرص هــای  هفتــم بعــد از تجوی
پلاســبو از نظــر رنــگ، شــکل، ســایز و بســته بندی کامــلا شــبیه بــه 

ــد. ــتاتین بودن ــای آتورواس قرص ه
خــون  اوره  نیــروژن  میــزان  اوره،  آزمایش هــای  بررســی 
ــامل روز  ــت ش ــه نوب ــم در س ــیم و منیزی ــن، پتاس (BUN)،کراتینی
صفــر (قبــل از تجویــز ســیس پلاتیــن)، روز 8 و روز 21 بعــد از 
ــول  ــزان GFR براســاس فرم ــز ســیس پلاتین انجــام شــد و می تجوی

کوکرافــت محاســبه گردیــد (26). 

3..4. روش‌های آماری
 random) بلوك بنــدی  تصادفی ســازی  بــه روش  بیمــاران 
شــدند.  تقســیم  گــروه  دو  بــه   (blocks of four subjects
ــان از  ــا ایش ــد و تنه ــام گردی ــتیار انج ــط دس ــازی توس تصادفی س
تصادفی ســازی اطــلاع داشــتند. توزیــع نرمــال بــا اســتفاده از آزمــون 
Shapiro-Wilk ارزیابــی شــد. بــرای مقایســه اطلاعــات پایــه بیــن 
 Mann Whitney و  independent t-test دو گــروه از دو آزمون
آزمایش هــای  و  متغیرهــا  بررســی  گردیــد.  اســتفاده   U-test
 ANOVA  ــا اســتفاده از آزمایــش ــه ب آزمایشــگاهی در طــول مطالع
 SPSS (version 24) ــزار انجــام شــد. آنالیــز آمــاری توســط نرم اف
ــر از 0/05  ــدار P-value  کمت ــاری مق صــورت پذیرفــت. از نظــر آم
معنــی دار در نظــر گرفتــه شــد.  براســاس مطالعــه زیــر، حجــم نمونــه 
بــا اســتفاده از Med Calc. statistical software محاســبه شــد. 

ــرآورد شــد. ــه در هــر گــروه ده نفــر ب حجــم نمون

4. نتایج
بعـد از بررسـی 46 بیماری کـه جهت دریافت داروی سـیس پلاتین 
مراجعـه کـرده بودنـد، 16 بیمـار به علت نداشـتن معیارهـای ورود به 

مطالعـه وارد مطالعـه نشـدند و مطالعه بـا 30 بیمار آغـاز گردید.
سـه بیمار در گروه کنترل و سـه بیمـار در گروه پلاسـبو به علت عدم 

همـکاری در انجـام مطالعه در حین درمان از مطالعه حذف شـدند.
درنهایــت 12 بیمــار ( 10 مــرد و دو زن) در گــروه آتورواســتاتین ( 

https://ethics.research.ac.ir/ProposalCertificate.php?id=53120
https://irct.behdasht.gov.ir/trial/47349
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 (B گــروه ) و 12 بیمــار ( 8 مــرد و 4 زن) در گــروه پلاســبو (A باقــی مانــد (تصویــر 1).گــروه

ارزیابی جهت واجد شرایط بودن (تعداد = 46)

عدم ورود به مطالعه (تعداد = 16)
. نداشتن معیارهاي ورود به مطالعه (تعداد = 9)

. عدم پذیرش بیمار جهت ورود به مطالعه (تعداد = 4)
. سایر علل (تعداد = 3)

قرار دادن به صورت اتفاقی (تعداد = 30 )

قرار گرفتن در گروه کنترل (تعداد = 15)

عدم مراجعه جهت پیگیري بعلت شیمی درمانی در مراکز دیگر (تعداد = 1)

آنالیز (تعداد = 12)
عدم مراجعه جهت آزمایش روز هشتم (تعداد = 2)

آنالیز (تعداد = 12)
عدم مراجعه جهت آزمایش روز هشتم (تعداد = 1)

عدم مراجعه جهت پیگیري بعلت شیمی درمانی در مراکز دیگر (تعداد = 2)

قرار گرفتن در گروه پلاسبو (تعداد = 15)

ثبت نام

گروه بندي

پیگیري

آنالیز

تصویر 1. فلودیاگرام کانسورت بیماران شرکت‌کننده در مطالعه

میانگیـن سـنی بیمـاران در گـروهA  و گـروهB  بـه ترتیـب 12/36 
± 60/2 و 6/56 ± 56/36 بـود P-value = 0/3. اطلاعـات پایـه ای 
تفـاوت  گردیـد.  منـدرج   1 جـدول  در  گـروه  دو  هـر  بـه  مربـوط 
معنـی داری از نظر میـزان اوره (P-value = 0/83)، کراتینین (0/43 

 P-value = 0/24 منیزیم ،P-value = 0/52 پتاسـیم ،(P-value =
و GFR (P-value = 0/33). بین دو گروه پلاسـبو و آتورواسـتاتین در 

روز هشـتم و 20ام مطالعـه مشـاهده نشـد (جـدول 2).

جدول 1. ویژگی‌های پایه و داده‌های پاراکلینیکی بیماران

دارومتغیرها

P-Value پلاسبوآتورواستاتین

انحراف استانداردمیانگینانحراف استانداردمیانگین

0/215 الفجنسیت

108مرد

24زن

0/303 ب60/2012/3656/3656/6سن )سال(

)mg/m2( 0/965 پ71/167/4171/975/87دوز سیس پلاتین

0/505 پ15/436/4516/335/40اوره

0/478 ب1/040/140/990/23کراتینین   

0/035 ب4/330/434/010/32پتاسیم

0/960 ب1/950/211/950/29منیزیم

0/561 پ69/5919/7377/2227/96میزان فیلتراسیون گلومرولی
الف آزمون دقیق فیشر.

پ آزمون یومن–ویتنی )یا آزمون U من–ویتنی(.ب آزمون نمونه‌های مستقل.
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جدول 2. سطح سرمی اوره، کراتینین، منیزیم و پتاسیم و میزان فیلتراسیون گلومرولی در روزهای یکم، هشتم و بیستم

روز بیستمروز هشتمروز یکممتغیر ها  و روش درمان
P-Value

انحراف استانداردمیانگینانحراف استانداردمیانگینانحراف استانداردمیانگین

0/836اوره

15/436/4520/206/4313/173/69آتورواستاتین

16/335/4019/645/8014/834/41پلاسبو

0/434 الفکراتینین

1/040/141/150/181/060/16آتورواستاتین

0/990/231/180/301/070/22پلاسبو

0/523پتاسیم

4/330/434/070/484/250/41آتورواستاتین

4/010/323/920/424/190/52پلاسبو

0/246منیزیم

1/950/211/850/271/980/19آتورواستاتین

1/950/291/970/212/010/15پلاسبو

0/333 الفمیزان فیلتراسیون گلومرولی

69/5919/7364/2321/4372/3120/97آتورواستاتین

77/2227/9664/2519/9070/6219/44پلاسبو
الف Greenhouse-Geisser )تحلیل واریانس دوطرفه با اندازه‌گیری‌های مکرر(.

بـرای ارزیابـی تاثیـر داروی آتورواسـتاتین در جلوگیـری از آسـیب 
کلیـوی ناشـی از داروی سـیس پلاتین، میـزان GFR در روز هشـتم 
مطالعـه بـا روز اول مطالعـه درون هـر گـروه مقایسـه گردیـد. کاهش 
معنـی دار GFR در روز هشـتم نسـبت بـه روز اول درمـان، در گـروه 
پلاسـبو مشـاهده شـد. GFR از 27/96 ± 77/22 به 19/9 ± 64/25 

.(P-value = 0/01) کاهـش یافـت

ــتاتین  ــروه آتورواسـ ــی در گـ ــیون گلومرولـ ــرات فیلتراسـ تغییـ
از 19/73 ± 69/59 در روز اول مطالعـــه بـــه 21/43 ± 64/23 در 
ـــود  ـــی دار نب ـــاری معن ـــر آم ـــه از نظ ـــت، ک ـــش یاف ـــتم کاه روز هش
(P-value = 0/12). در ایـــن مطالعـــه هیچگونـــه عارضـــه ای 

توســـط بیمـــاران گـــزارش نشـــد ( جـــدول 3).

جدول 3. بررسی میزان تغییرات فیلتراسیون گلومرولی در روز یکم و هشتم درون هر گروه

روز هشتمروز یکممتغیر و روش درمان
P-Value الف انحراف استانداردمیانگینانحراف استانداردمیانگینمیزان فیلتراسیون گلومرولی

69/5919/7364/2321/430/125آتورواستاتین

77/2227/9664/2519/900/016پلاسبو
الف آزمون رتبه‌های علامت‌دار ویلکاکسون.

5. بحث
ــا کاهــش  ــدا ب ــوی ناشــی از داروی ســیس پلاتین، ابت آســیب کلی
GFR شــروع شــده و درنهایــت بــا تجویــز دوزهــای مکــرر دارو، 
نارســایی کلیــوی رخ داده کــه منجــر بــه قطــع دارو می گــردد. 
ــه بعــد از قطــع  ــار هفت ــا چه ــودی آســیب کلیــوی معمــولا دو ت بهب

ــرای جلوگیــری از نارســایی  دارو رخ می دهــد. اقدامــات پیشــگیرانه ب
کلیــوی و امــکان ادامــه درمــان بــا داروی ســیس پلاتین بــا دوز موثــر 

بســیار مهــم اســت.
در ایــن پژوهــش، شــایع ترین بدخیمــی در هــر دو گــروه ســرطان 
ریــه بــوده و بعــد از آن ســرطان مثانــه و ســرطان مــری قــرار داشــت. 
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ــور و  ــوع توم ــیس پلاتین، ن ــنی، دوز س ــن س ــر میانگی ــی از نظ تفاوت
میــزان اوره، کراتینیــن، پتاســیم، منیزیــم در شــروع درمــان بیــن دو 
ــم و  ــیم، منیزی ــن، پتاس ــزان اوره، کراتینی ــت. می ــود نداش ــروه وج گ
GFR در هــر دو گــروه در روزهــای 8 و 21 نیــز بــا هــم تفاوتی نداشــت.
ــبو در روز  ــروه پلاس ــی دار  GFR در گ ــش معن ــه کاه ــه ب ــا توج ب
ــروه  ــی دار آن در گ ــش معن ــدم کاه ــه روز اول و ع ــبت ب ــتم نس هش
آتورواســتاتین ،به نظــر می رســد در بیمارانــی کــه آتورواســتاتین 
ــوده و داروی  ــر ب ــش GFR کمت ــزان کاه ــد می ــرده بودن ــت ک دریاف
آتورواســتاتین ممکــن اســت جهــت حفاظــت از آســیب کلیــه در برابر 

داروی ســیس پلاتین موثــر باشــد.
ــد به دلیــل  ــه در روز بیســتم می توان ــزان پای ــه می برگشــت  GFRب
برگشــت پذیربودن آســیب کلیــوی ناشــی از داروی ســیس پلاتین در 

دفعــات اول تجویــز دارو باشــد.
ــف، مطالعــات انســانی انجــام  ــا مطالعــات مختل جهــت مقایســه ب
نشــده اســت و در اکثــر مطالعــات حیوانــی، بررســی های بافتــی انجــام 

شــده اســت.
ــر  ــلاوه ب ــیس پلاتین، ع ــی از س ــه ناش ــایی کلی ــز نارس در پاتوژن
ــی دارد.  ــش مهم ــز نق ــاب نی ــلولی، الته ــتقیم س ــیته مس توکسیس
افزایــش ســطح ســیتوکین فاکتــور نکــروز تومــوری آلفــا (TNF-α) در 
بافــت کلیــه بعــد از تزریــق داروی ســیس پلاتین در مطالعــات نشــان 

ــت (27، 28). ــده اس داده ش
در  تجمــع  از  بعــد  ســیس پلاتین  داروی  می رســد  به نظــر 
ســلول های اپیتلیــال کلیــه بــه توکســین قوی تــری متابولیــزه 
شــده و باعــث فعال شــدن مســیر آپوپتــوز و شــروع پاســخ التهابــی و 
اکســیداتیو می شــود. آزاد شــدن رادیکال هــای هیدروکســیل بعــد از 
ــن  ــام پروتیی ــازی به ن ــدن کین ــث فعال ش ــیس پلاتین باع ــز س تجوی
ــیار  ــش بس ــه نق ــده ک ــوژن (MAPK) ش ــا میت ــده ب ــاز فعال ش کین

ــاب دارد (29). ــی در الته مهم
در مطالعــات عنــوان شــده اســت کــه لیگاندهــای گیرنــده 
ــث  ــا (PPAR-α)، باع ــی زوم آلف ــیون پروکس ــده پرولیفراس فعال کنن
جلوگیــری از آســیب کلیــوی ناشــی از ســیس پلاتین می شــود. 
اســتاتین ها به عنــوان لیگانــد (PPAR-α) ممکــن اســت اثــر حفاظتــی 

ــند (30). ــته باش داش
همــکاران (21)  و   Abady  توســط شــده  انجــام  مطالعــه  در 
و  آتورواســتاتین  مصــرف   ،(20) همکارانــش  و   Khoshnoud و 
سیمواســتاتین باعــث کاهــش ســطح ســرمی TNF-α و جلوگیــری از 
کاهــش ســطح گلوتاتیــن و بهبــود عملکــرد کلیــه گردیــد. مکانیــزم 
ــد پراکسیداســیون و آســیب عملکــرد  ــاب، لیپی ــار الته ــی مه احتمال

ــت. ــده اس ــوان ش ــوم عن اندوتلی
در مطالعــه انجــام شــده توســط Boorla و همــکاران (25) و
ــه داروی  ــت ک ــده اس ــوان ش ــکاران (31) عن Maheshwari  و هم
ــرات  ــود تغیی ــث بهب ــیدان باع ــزم آنتی اکس ــا مکانی ــتاتین ب آتورواس
و  شــده  ســیس پلاتین  از  ناشــی  ســرولوژیک  و  هیســتولوژیک 

ــر آســیب کلیــوی  ــه دوز باعــث حفاظــت در براب به صــورت وابســته ب
می گــردد. ســیس پلاتین  از  ناشــی 

در مطالعــه دیگــری توســط  Rasha  و همــکاران (32) تاثیــر 
ــاب در  ــوز و الته ــه آپوپت ــتاتین علی ــتاتین و سیمواس دو داروی رزواس
ــد.  ــی ش ــوش بررس ــیس پلاتین در م ــی از س ــوی ناش ــیب کلی آس
ــه  ــرد کلی ــش عملک ــث افزای ــی داری باع ــورت معن ــر دو دارو به ص ه
ــم  ــده آنزی ــای مهارکنن ــه، داروه ــن مطالع ــدند. در ای ــه ش و وزن کلی
ــاز (HMG-coA) ده  ــم ردوکت ــل کوآنزی ــل گلوتاری ــی متی هیدروکس

ــود. ــده ب ــروع ش ــیس پلاتین ش ــز س ــل از تجوی روز قب
براســاس مطالعــات حیوانــی انجــام شــده، به نظــر می رســد 
ــث  ــی باع ــف ضدالتهاب ــای مختل ــا مکانیزم ه ــتاتین ب ــای اس داروه
جلوگیــری از آســیب کلیــوی ناشــی از ســیس پلاتین می شــوند.
داروی  کــه  بیمارانــی  در   GFR افــت میــزان  مــا،  مطالعــه  در 
ــه  ــود ک ــی ب ــر از بیماران ــد، کمت ــرده بودن ــرف ک ــتاتین مص آتورواس
آتورواســتاتین مصــرف نکــرده بودنــد. البتــه مطالعــه انســانی جهــت 

ــت. ــود نداش ــا وج ــه م ــج مطالع ــه نتای مقایس
نقطــه قــوت مطالعه مــا، انجــام مطالعــه در قالــب کارآزمایــی بالینی 
در انســان اســت کــه تاکنــون ایــن مطالعــه در انســان انجام نشــده بود. 
ــدت  ــری کوتاه م ــدت پیگی ــم و م ــداد ک ــه، تع ــاط ضعــف مطالع از نق

بیمــاران اســت.

5..1. محدودیت‌های پژوهش
ــرای  ــاران ب ــکاری بیم ــدم هم ــا ع ــه م ــای مطالع از محدودیت ه
ــه  ــود، ک ــای روز هشــتم جهــت چــک مجــدد آزمایشــات ب ویزیت ه
ــردد  ــنهاد می گ ــد. پیش ــه ش ــاران در مطالع ــم بیم ــداد ک ــث تع باع
ــر  ــدت طولانی ت ــا م ــار و ب ــداد بیشــتری بیم ــا تع ــه دیگــری ب مطالع
پیگیــری همــراه بــا اندازه گیری هــای مارکرهــای التهابــی بــرای 
اثبــات اثــر ضدالتهابــی داروهــای اســتاتین در بیمــاران انجــام شــود.

5..2. نتيجه‌گيری
بــا توجــه به عــدم کاهــش معنــی دار میــزان فیلتراســیون گلومرولی 
در روز هشــتم در مقایســه بــا روز اول در بیمــاران دریافت کننده داروی 
ــری از  ــد در جلوگی ــن دارو می توان آتورواســتاتین، به نظــر می رســد ای

آســیب کلیــوی ناشــی از داروی ســیس پلاتین موثــر باشــد.

مشارکت نویسندگان:
ن. ن.: مفهــوم و طراحــی مطالعــه؛ الــف. ر.، ن. ن.، الــف. ر. ر.، و م. 
د.:تحلیــل و تفســیر داد ه هــا ؛  ن. ن: تهیــه پیــش نویــس مقالــه؛ الف. 
ر. و ن. ن: بازبینــی انتقــادی مقالــه بــرای محتــوای فکــری مهــم؛  ن. 

ن.: تحلیــل آمــاری.

کد کارآزمایی بالینی:
 IRCT20140605017982N2.

https://irct.behdasht.gov.ir/trial/47349
https://irct.behdasht.gov.ir/trial/47349
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تضاد منافع:
 نویسندگان هیچ گونه تضاد منافعی را اعلام نکردند.

بازیابی داده‌ها:
ــا درخواســت از نویســنده ــه شــده در مطالعــه ب مجموعــه داده ارائ

ــا پــس از انتشــار در دســترس اســت. مربوطــه در حیــن ارســال ی

کد اخلاق:
IR.SUMS.MED.REC.1398.024.

حمایت مالی و معنوی:
ایــن مطالعــه هیچ گونــه حمایــت مالــی و معنــوی را دریافــت

ــت. ــرده اس نک

فرم رضایت آگاهانه:
پیــش از شــروع مطالعــه رونــد مطالعــه بــه شــرکت کنندگان
ــرکت در ــه ش ــل ب ــه تمای ــی ک ــی بیماران ــد و تمام ــح داده ش توضی
مطالعــه داشــتند قبــل از ورود بــه مطالعــه، فــرم رضایــت آگاهانــه را

ــد. ــا نمودن امض
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Abstract
Background: Cisplatin nephrotoxicity is a major limiting factor in patients with solid tumors. 
Objectives: We prospectively evaluated the nephroprotective effect of atorvastatin in humans receiving cisplatin.
Methods: Thirty patients, candidates for cisplatin administration, were included. Group 1 received atorvastatin 40 mg/d one hour 

before cisplatin administration and continued for 7 days. Group 2 received placebo/d, starting 1 hour before cisplatin and continued 
for 7 days. Blood samples were collected for BUN, creatinine, magnesium, and potassium on days 0,8, and 21 after receiving cisplatin.
Results: Glomerular filtration rate (GFR) changes between the two groups on the 8th day showed a statistically significant decrease 

in the placebo group (GFR decreases from 77.22 ± 27.96 to 64.25 ± 19.9 with P-value = 0.016), but not in the atorvastatin group (GFR 
decreases from 69.59 ± 19.73 to 64.23 ± 21.43 with P-value = 0.125).
Conclusion: Atorvastatin may have a reno-protective effect.
Keywords: Cisplatin, Atorvastatin, Nephrotoxicity, GFR
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