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 سوگند به قلم

 و هر آنچه مینویسد...



 سلام.

خاک خورده در ای  قفسهآید، دیگر جستجوی  نویسم که دیگر بوی کاغذ به مشام ما خوش نمی در روزگاری می

 "ارزش"ها،  دیگر ارزشنیست، و  "هیجان"مان برای رسیدن به یک کتاب ارزشمند  انباری زیرزمین خانه

 نیستند.

اش را  ( برای رسیدن به هدفی که حتی ارزش!تان را قاضی کنید نویسم که تک تک ما )کلاه در روزگاری می

 شویم! ای متوسل می به هر وسیلهدانیم،  نمی

 آری!

نوشتم؛ اما اگر خوب نگاه کنیم تمام  باید مراتب تشکرم را از خدا، خانواده ومعلمان و خودم برایتان می

 مان، گذاری مان، هدف مان، فکر کردن مان، تلاش کردن کارهایمان تکراری شده است. درس خواندن

 اند. هایمان، همه و همه به تکرار آلوده شده گذاری ارزش

 از زمین و زمان متشکرند، من نیستم!نامه شان با شعر و شاعری  برعکس تمام آنانی که در ابتدای پایان

هایی که به من  اما زیباست که از پدر و مادر و همسرم تشکر کنم که هنوز با من و در کنار من به ارزش

 اند پایبندند. تهآموخ

دهیم، نه به اختیار و با فکر که با جبر و تکراری  ها انجام می دانیم که کارهایی که در آزمایشگاه همه خوب می

هیچ  دانیم که اینجا نیست. در اعماق وجودمان خوب می "ی فاضله مدینه"آن است. همه خوب میدانیم که اینجا 

دهیم تا به آن سوی راه برسیم. جایی که باید پرده درید و  ادامه میراه را مان  شود، همه راه جدیدی باز نمی

کنیم؛ اما الزاما این فرار یک مغز نابغه نیست. فرار  غلط نیست اگر بگویم که همه فرار میخویشتن خویش شد. 

ده ها گفته ش شان تعریف شده و قصه برای شان هایی که در دوران کودکی هایی است که به ارزش تک تک انسان

 مداری و ...؛ و جدان؛ ارزشبه دلیری، راستی، پاکی، انسانیت،  اند؛ نرسیده

بهتر، بماند که آن سوی راه الزاما پاکی روند تا شاید مفری باشد هر چند کوچک برای تربیت فرزندانی  ایشان می

 نیست.

نزاع آنها یک داستان است و اند و تا ابد هم خواهند بود؛  ام که خوبی و بدی هر دو در این جهان بوده آموخته

 بس!

اما این مائیم که طرف خود را باید انتخاب کنیم. به ظن این حقیر اغلب مردمان این دیار خوب هستند و اغلب 

ای  صرفا طرف خوبی را گرفتن کافی نیست! گویی در زمانهاند، با این تفاوت که  هم طرف خوبی را گرفته

 خواهیم خوب باشیم. وب یا بد( میای )خ هستیم که با توسل به هر وسیله

 ام. حرف برای گفتن بسیار است اما مجال اندک! نامه ام، به این صفحه اندیشیده شاید بیش از متن خود پایان



داند، ولی عدم پرداخت یک بلیط اتوبوس  میلیارد را دزدی می 0333ای نگویم که  توانم از جامعه چطور می

 !داخل شهری را اعتراض؟!

ی دفع زباله تمیزی را فقط در خانه  در تربیت صحیح فرزندش در زمینهای بگویم که  توانم از خانواده چطور می

 !!؟و دیگران هیچ پندارد یا شهر خود می

توانم نگویم که سیستمی در تلاش است تا یک دانشجوی مقطع فوق لیسانس به هرطریقی از کار  چطور می

 ند و خلاص؟!خود، که هیچ تحقیقی در آن نیست، دفاع ک

 حس کنکاش و تلاش و پرسش را در جوانان ما کشته اند؟توانم نگویم که  چطور می

 آری!

ای که تحصیل باید کرد تا دکترا گرفت، نه اینکه تحصیل کرد تا فهمید و  زییم. زمانه ای می من در چنین زمانه

 بشر را متعالی ساخت!

خورد و بس! چارچوبی بر روی دیواری  ی روی دیوار می ای که دکترایش، فقط به درد قاب چارچوب شده زمانه

 در یک آژانس مسافربری!

 ی که استادی در کلاس ادعایا هشود، زمان حتی مبارزه برای یک ارزش هم ضدارزش تلقی می ای که زمانه

 انتخاب مستقیم دانشجویش را دارد، بدون توجه به اینکه این دانشجوست که موهایش در پشت درهای آزمونی

 .عنی )بخوانید کنکور( سپید کرده استبی م

 Copy-Pasteی  نامه صفحه پایان 03تحقیق فقط است و از   که از پروفسوری تنها ریش اش باقی ای زمانه

 اش! شده

 هایش نقل و نبات روی میز! ای که استاد، پشت میز نشین شده و مقاله زمانه

به لحاظ بیولوژیک زنده است اما به لحاظ مغزی، تنها  متحرک است. تابوتای که دانشجویش تنها یک  زمانه

 بود، امروز در تلاش ازدواج و تنازع بقاست! یک مرده! اویی که باید در تکاپوی دانستن می

 آری!

 تنازع بقاست.ی  اینجا نه یک ماراتون دانستن، که یک عرصه

 بگذریم!

هم وجدانی دردمند دارید، حسی که هنوز شما را اید، این یعنی شما  اید و برنیاشفته اگر تا بدین جا خوانده

 آزارد. پس برای شما نوشتم...  می



راه سخت را  ای و شاید نبوغی! گذاری، تا بدین جا آمدم. بدون هیچ سهمیه من نیز با هزاران آموزش و ارزش

رسد. اما این  یها م برگزیدم و تن به آزمونهای ساده ندادم، به هوای اینکه هر که سخت تلاش کند به بهترین

 ها برایم علمی نبودند؛ بهترین

 ام و همسرم هستند و اینها کم نیستند، لکن برای چون منی کافی هم نیستند. ، خانوادههای من بهترین

 من دوست داشتم دنیا را با سوالاتم کاوش کنم.

. هنوز زمان برای "هد شداما باور ندارم که نخوا"کنم نشد.  . احساس میبپرسم و بدانم و به بشر تعالی ببخشم

 تسلیم بسیار است.

 ام شمائید! و خطاب

دنبال علاقه و خواست خود رفتید، دیگر همچون من نخواهید نوشت؛ آنگاه  ای هر پروژه اگر قبل از هر کاری و

 تان به هدفتان خواهید نوشت و چرایی استمرار در رسیدن به آن. است که شما از عشق

یک پروژه هستید، قبل از هر چیز سعی کنید آنچه را در ذهنتان دارید پیاده کنید.  اگر هنوز در ابتدای تعریف

 اند. هستند کسانی که بسیار بیشتر از شما از این وضع آزرده اساتیدتاندر بین مطمئن باشید 

 نپذیرید.را انجام دهید،  ای قرار دادند و اجبار کردند که آن اگر در برابرتان پروژه

های شماست را نیز به پروژه  جبر اولین قدم پیروزی است. بخواهید که آنچه که جزو دلمشغولیعصیان در برابر 

 آنگاه چه سود است؟در غیر اینصورت تان تکراری نباشد،  بیافزایند. تحقیق کنید که پروژه

 ها بیاندیشید. دوردستبه 

 اگر پزشک هستید به اشکان شوق یک بیمار درمان شده بیاندیشید.

 س هستید به تسهیل زندگی یک مردم.اگر مهند

 گذرتان از این مقطع!صرفا هر چه هستید هدفتان تعالی بشر باشد نه 

ی گذار به  ی گذار است، اما کدام واکنش شیمی بدون مرحله عرف است که کارشناسی ارشد یک مرحلهدانم!  می

 رسد؟؟! محصول می

 ای دیگر. الان زمان تلاش است، نه دقیقه

به اطرافتان خوب نگاه کنید! یقینا افرادی که سعی در دریافت مدرک مشابه )یا بالاتر از شما( را دارند بسیارند. و 

؛ برند و نه برای تعالی بشر ها بهره می ارزشاز بسیارتر کسانی اند که از این مدرک تنها برای دور زدن تعدادی 

 .برای رسیدن به پول و بس

 کند! ه را توجیه نمیفراموش نکنید! هدف وسیل

 آفریند، نه مدرک! قرار نیست حتما دکترا داشته باشید تا رابطه ایجاد کنید. این انسانیت است که رابطه می



 دروغ، دروغ است و دزدی دزدی! به هر اندازه و مقداری.

ور به کاری مرا مجبدر اوایل این مقطع تصمیم گرفتم در تحقیقی نو مشغول شوم، اما به شدت مخالفت کردند. 

 نویسم دوستش نداشتم! کردند که اگر نگویم بیهوده بود، می

های خودم و بعد به دلیل اجبارهای گروه به هدر  ام را اول به خاطر اهمال به هر حال سه سال از عمر با ارزش

؛ ای کردم یکاش آن روز به شدت اصرار م ام. ای کنم، می بینم که اشتباه کرده دادم. اما امروز که خوب نگاه می

 دادم کاش به سخن برخی از اطرافیان و دوستانم که سکوت کن تا بگذرد، و همین است که هست گوش نمی

 و... .

 توانم انجام دهم. ها گذشته و برای آن روزها کاری نمی اما دیگر گذشته

 سخن دراز کشیدیم و حکایت همچنان باقیست... .به هر طریق 

های  بی عیب و نقص هستید، در اشتباهید. نه این تحقیق کامل است و نه نوشته ی اگر منتظر یک تحقیق و نوشته

 به بنده ببخشید. درونش. امیدوارم این موارد را

کردم، لکن خوب دیدم تا درد  ی خدا تشکر و امتنان می کرد که از خدا تا بنده عرف تکراری اطرافم حکم می

 ره برد.کسی از آن بهدلی ماندگار داشته باشم، باشد که 

 

 با احترام

 آرش خدایی

 خورشیدی 30ظهر شانزدهم مرداد ماه 

 ایران-تبریز



 چکیده

و به دنبال آن غلظت آزاد آنها در  های پلاسمایی به پروتئین ی اتصال از آنجایی که میزان تاثیر داروها در بدن به درجه

، فارماکوکینتیک داروها تداخلات دارویی یر گذار در اتصال پروتئینی داروها،پلاسما بستگی دارد، بررسی عوامل تاث

به دلیل ، لذا باشد ای در مطالعات بالینی برخوردار می از اهمیت ویژه توزیع و دفع( )فعالیت بیولوژیک، متابولیسم، جذب،

اینکه پروتئین آلبومین، مسئول عمده اتصالات پروتئینی داروها در پلاسماست، در این پژوهش آلبومین سرم انسانی 

رویی این دارو با داروهای و بررسی تداخلات دااتصال پروتئینی داروی سیرولیموس)راپامایسین(  ی جهت مطالعه

و غلظت  pHدر شرایط متغیری ازنظیر پیروکسیکام، دیکلوفناک و ناپروکسن،  NSAIDs 1یا  ضدالتهابی غیراستروئیدی

از سیرولیموس  ،لیتر میکروگرم در میلی 18تا  8ی  گانه شش در این بررسی غلظت  پروتئین مورد استفاده قرار گرفت.

gmL های اشاره شده به طور جداگانه با آلبومین سرم انسانی با غلظت  که ابتدا غلظت استفاده شد. به این ترتیب
-1

 40/4 ،

 انکوبهای و به دور از روشنایی  ، به مدت یک ساعت در داخل ویال شیشهpH 0/3گراد و ی سانتی درجه 73در دمای 

لترافیلتراسیون از محلول جدا گردیده و با شدند تا پیوند بین دارو و آلبومین ایجاد شود. سپس داروی آزاد به روش او

با استفاده از نمودارهای اسکاچارد و تعیین غلظت گردید تا پارامترهای اتصال پروتئینی سیرولیموس  HPLCدستگاه 

و همچنین  pHها و در شرایط مختلفی از  NSAIDمحاسبه گردند. سپس فرایندهای مذکور در حضور کلاتز مربوطه 

ها در محلول  NSAIDگرفت. با توجه به نتایج بدست آمده، حضور ر آلبومین سرم انسانی انجامت های پایین غلظت

حاوی آلبومین و سیرولیموس، سبب کاهش معنی دار درصد اتصال پروتئینی سیرولیموس به آلبومین شد. میزان این 

باعث  pHکاهش به لحاظ کمی، برای داروی پیروکسیکام بیشتر از دو داروی دیکلوفناک و ناپروکسن بود. افزایش 

رد مطالعه در این پروژه شد. به علاوه مشاهده شده که، در افزایش تداخلات دارویی سیرولیموس با داروهای مو

حساسیت بیشتری نشان دادند. نهایتا با توجه به  pHهای پایین آلبومین، تداخلات مورد نظر نسبت به تغییرات  غلظت

تر از  ایینشود در بیمارانی که سطح آلبومین پلاسمای آنها پ مشاهدات و نتایجی که از این پروژه حاصل شد، پیشنهاد می

 حد نرمال است، در تجویز همزمان این داروها ملاحظات بیشتری انجام گیرد.
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 یج(فصل سوم )نتا  

 0/3pH  .............................................. 59در  0% آلبومین همراه به سیرولیموس کنترل: محلول آزمایش 1.7

 pH  ................................ 11 1/3در 0 % آلبومین و دیکلوفناک همراه به سیرولیموس اول: محلول آزمایش 1.7

 0/3pH  .............................. 13در  0% آلبومین  و دیکلوفناک همراه به سیرولیموس محلول  :دوم آزمایش 7.7

 1/1pH  .............................. 15در  0% آلبومین  و دیکلوفناک همراه به سیرولیموس محلول  :سوم آزمایش 0.7

 1/3pH  ............................ 11در  1% آلبومین  و دیکلوفناک همراه به سیرولیموس محلول  :چهارم آزمایش 1.7

 0/3pH  ............................. 19در  1% آلبومین  و دیکلوفناک همراه به سیرولیموس محلول  :پنجم آزمایش 1.7

 1/1pH  .............................. 11در 1% آلبومین  و دیکلوفناک همراه به سیرولیموس محلول  :ششم آزمایش 3.7

 1/3pH  ............................ 13در  0% آلبومین  و پیروکسیکام همراه به سیرولیموس محلول  :هفتم آزمایش 8.7

 0/3pH  ........................... 15در  0% آلبومین  و پیروکسیکام همراه به سیرولیموس محلول  :هشتم آزمایش 1.7

 1/1pH  ............................ 11در  0% آلبومین  و پیروکسیکام همراه به سیرولیموس محلول  :نهم آزمایش 14.7

 1/3pH  .......................... 19در   1% آلبومین  و پیروکسیکام همراه به سیرولیموس محلول  :دهم آزمایش 11.7

 0/3pH  ....................... 81در   1% آلبومین  و پیروکسیکام همراه به سیرولیموس محلول  :یازدهم آزمایش 11.7
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 1/1pH  ....................... 83در  1% آلبومین  و پیروکسیکام همراه به سیرولیموس محلول  :دوازدهم آزمایش 17.7

 1/3pH  ......................... 85در  0% آلبومین  و ناپروکسن همراه به سیرولیموس محلول  :سیزدهم آزمایش 10.7

 0/3pH  ....................... 81در   0% آلبومین  و ناپروکسن همراه به سیرولیموس محلول  :چهاردهم آزمایش 11.7

 1/1pH  .......................... 89در  0% آلبومین  و ناپروکسن همراه به سیرولیموس محلول  :پانزدهم آزمایش 11.7

 1/3pH  ........................ 91در  1% آلبومین  و ناپروکسن همراه به سیرولیموس محلول  :شانزدهم آزمایش 13.7

 0/3pH  .......................... 93در  1% آلبومین  و ناپروکسن همراه به سیرولیموس محلول  :هفدهم آزمایش 18.7

 1/1pH  ......................... 95در  1% آلبومین  و ناپروکسن همراه به سیرولیموس محلول  :هجدهم آزمایش 11.7

 91 ..................................................................... نتایج تغییرات درصد پیوند پروتئینی سیرولیموس 14.7
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 115 .................................................................................................................... بحث  1.0
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 111 ........................................................................................... پیشنهادات برای کارهای آتی 3.0
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 9 .......................................................................................................  : اولترافیلتراسیون1.1شکل 

 15 .....................................................................................  : نمودار معکوس مضاعف کلاتز1.1شکل 

 15 ....................................................................................................  : نمودار اسکاچارد3.1شکل 

 18 ..............................................................................  : توالی آمینواسیدی آلبومین سرم انسانی8.1شکل 
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 38 ..... )القائی( در متابولیسم آراشیدونیک اسید COX-2زا( و  )درون COX-1: مسیر و اهداف بافتی ایزوفرم های 18.1شکل 
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 11 .................................................  لیتر در آزمایش کنترل میکروگرم بر میلی 18: پیک مربوط به غلظت 1.7شکل 
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 11 ...................................................  لیتر در آزمایش سوم میکروگرم بر میلی 11: پیک مربوط به غلظت 0.7شکل 

 19 ..................................................  ش چهارملیتر در آزمای میکروگرم بر میلی 8: پیک مربوط به غلظت 1.7شکل 

 11 .................................................... لیتر در آزمایش پنجم میکروگرم بر میلی 8: پیک مربوط به غلظت 1.7شکل 
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 19 ..................................................  لیتر در آزمایش نهم میکروگرم بر میلی 10: پیک مربوط به غلظت 14.7شکل 

 81 .................................................  لیتر در آزمایش دهم میکروگرم بر میلی 10: پیک مربوط به غلظت 11.7شکل 

 83 ................................................ لیتر در آزمایش یازدهم میکروگرم بر میلی 11: پیک مربوط به غلظت 11.7شکل 

 85 .............................................  لیتر در آزمایش دوازدهم میکروگرم بر میلی 11: پیک مربوط به غلظت 17.7شکل 

 81 ...............................................  لیتر در آزمایش سیزدهم میکروگرم بر میلی 8: پیک مربوط به غلظت 10.7شکل 

 89 ............................................. لیتر در آزمایش چهاردهم میکروگرم بر میلی 10: پیک مربوط به غلظت 11.7شکل 

 91 ............................................... لیتر در آزمایش پانزدهم میکروگرم بر میلی 11: پیک مربوط به غلظت 11.7شکل 

 93 .............................................. لیتر در آزمایش شانزدهم میکروگرم بر میلی 11: پیک مربوط به غلظت 13.7شکل 

 95 ............................................... لیتر در آزمایش هفدهم میکروگرم بر میلی 11: پیک مربوط به غلظت 18.7شکل 

 91 ............................................... ملیتر در آزمایش هجده میکروگرم بر میلی 10: پیک مربوط به غلظت 11.7شکل 

 114 ..................................................................... : کروماتوگرام منحنی کالیبراسیون سیرولیموس14.7شکل 

 114 .................................................................................  : منحنی کالیبراسیون سیرولیموس11.7شکل 
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 11 ............................................  : تعدادی از لیگاندهای متصل به آلبومین سرم انسانی و ثابت اتصال آنها1.1جدول 

 15 ...................  آلبومین سرم انسانی و ثابت اتصال آنها IIو I: تعدادی از داروهای متصل شونده به جایگاه های 1.1جدول 

 NSAID  ....................................................................... 31ی : دسته بندی کلی داروهای دسته7.1جدول 

 41 ...................................................................  هاNSAIDعوارض جانبی مربوط به  ز: برخی ا0.1جدول 

 

 فصل سوم

 pH  ........................................... 59 0/3% در 0موس و آلبومین : نتایج حاصل از اولترافیلتراسیون سیرولی1.7جدول 

 pH  ............... 11 1/3% در 0: نتایج حاصل از اولترافیلتراسیون محلول حاوی سیرولیموس، دیکلوفناک و آلبومین 1.7جدول 

 pH  ............... 13 0/3% در 0: نتایج حاصل از اولترافیلتراسیون محلول حاوی سیرولیموس، دیکلوفناک و آلبومین 7.7جدول 

 pH  ............... 15 1/1% در 0: نتایج حاصل از اولترافیلتراسیون محلول حاوی سیرولیموس، دیکلوفناک و آلبومین 0.7جدول 

 pH  ............... 11 1/3% در 1: نتایج حاصل از اولترافیلتراسیون محلول حاوی سیرولیموس، دیکلوفناک و آلبومین 1.7جدول 

 pH  ............... 19 0/3% در 1لیموس، دیکلوفناک و آلبومین : نتایج حاصل از اولترافیلتراسیون محلول حاوی سیرو1.7جدول 

 pH  ............... 11 1/1% در 1: نتایج حاصل از اولترافیلتراسیون محلول حاوی سیرولیموس، دیکلوفناک و آلبومین 3.7جدول 

 pH  .............. 13 1/3% در 0: نتایج حاصل از اولترافیلتراسیون محلول حاوی سیرولیموس، پیروکسیکام و آلبومین 8.7جدول 

 pH  .............. 15 0/3% در 0: نتایج حاصل از اولترافیلتراسیون محلول حاوی سیرولیموس، پیروکسیکام و آلبومین 1.7جدول 

 pH  ............. 11 1/1% در 0: نتایج حاصل از اولترافیلتراسیون محلول حاوی سیرولیموس، پیروکسیکام و آلبومین 14.7جدول 

 pH  ............. 19 1/3% در 1سیرولیموس، پیروکسیکام و آلبومین : نتایج حاصل از اولترافیلتراسیون محلول حاوی 11.7جدول 

 pH  ............. 81 0/3% در 1: نتایج حاصل از اولترافیلتراسیون محلول حاوی سیرولیموس، پیروکسیکام و آلبومین 11.7جدول 

 pH  ............. 83 1/1% در 1: نتایج حاصل از اولترافیلتراسیون محلول حاوی سیرولیموس، پیروکسیکام و آلبومین 17.7جدول 

 pH  .............. 85 1/3% در 0: نتایج حاصل از اولترافیلتراسیون محلول حاوی سیرولیموس، ناپروکسن و آلبومین 10.7ل جدو

 pH  .............. 81 0/3% در 0: نتایج حاصل از اولترافیلتراسیون محلول حاوی سیرولیموس، ناپروکسن و آلبومین 11.7جدول 

 pH  .............. 89 1/1% در 0موس، ناپروکسن و آلبومین : نتایج حاصل از اولترافیلتراسیون محلول حاوی سیرولی11.7جدول 
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 pH  .............. 91 1/3% در 1: نتایج حاصل از اولترافیلتراسیون محلول حاوی سیرولیموس، ناپروکسن و آلبومین 13.7جدول 

 pH  .............. 93 0/3% در 1: نتایج حاصل از اولترافیلتراسیون محلول حاوی سیرولیموس، ناپروکسن و آلبومین 18.7جدول 

 pH  .............. 95 1/1% در 1: نتایج حاصل از اولترافیلتراسیون محلول حاوی سیرولیموس، ناپروکسن و آلبومین 11.7جدول 

 91 .................................... رولیموس در آزمایش کنترل: نتایج مربوط به تغییرات درصد پیوند پروتئینی سی14.7جدول 

 98 ...................................... : نتایج مربوط به تغییرات درصد پیوند پروتئینی سیرولیموس در آزمایش اول11.7جدول 

 98 ...................................... : نتایج مربوط به تغییرات درصد پیوند پروتئینی سیرولیموس در آزمایش دوم11.7جدول 

 98 ..................................... آزمایش سوم: نتایج مربوط به تغییرات درصد پیوند پروتئینی سیرولیموس در 17.7جدول 

 99 ................................... : نتایج مربوط به تغییرات درصد پیوند پروتئینی سیرولیموس در آزمایش چهارم10.7جدول 

 99 ..................................... : نتایج مربوط به تغییرات درصد پیوند پروتئینی سیرولیموس در آزمایش پنجم11.7جدول 

 99 ..................................... : نتایج مربوط به تغییرات درصد پیوند پروتئینی سیرولیموس در آزمایش ششم11.7جدول 

 111 ................................... : نتایج مربوط به تغییرات درصد پیوند پروتئینی سیرولیموس در آزمایش هفتم13.7جدول 

 111 .................................. : نتایج مربوط به تغییرات درصد پیوند پروتئینی سیرولیموس در آزمایش هشتم18.7جدول 

 111 .................................... : نتایج مربوط به تغییرات درصد پیوند پروتئینی سیرولیموس در آزمایش نهم11.7جدول 

 111 .................................... : نتایج مربوط به تغییرات درصد پیوند پروتئینی سیرولیموس در آزمایش دهم74.7 جدول

 111 ................................. : نتایج مربوط به تغییرات درصد پیوند پروتئینی سیرولیموس در آزمایش یازدهم71.7جدول 

 111 ............................... : نتایج مربوط به تغییرات درصد پیوند پروتئینی سیرولیموس در آزمایش دوازدهم71.7جدول 

 111 ................................ : نتایج مربوط به تغییرات درصد پیوند پروتئینی سیرولیموس در آزمایش سیزدهم77.7جدول 

 111 .............................. : نتایج مربوط به تغییرات درصد پیوند پروتئینی سیرولیموس در آزمایش چهاردهم70.7جدول 

 111 ................................ : نتایج مربوط به تغییرات درصد پیوند پروتئینی سیرولیموس در آزمایش پانزدهم71.7جدول 

 113 ............................... : نتایج مربوط به تغییرات درصد پیوند پروتئینی سیرولیموس در آزمایش شانزدهم71.7 جدول

 113 ................................. : نتایج مربوط به تغییرات درصد پیوند پروتئینی سیرولیموس در آزمایش هفدهم73.7جدول 

 113 ................................ : نتایج مربوط به تغییرات درصد پیوند پروتئینی سیرولیموس در آزمایش هجدهم78.7جدول 

 

 نمودارها فهرست



  ر

 

 صفحه           عنوان    

 فصل سوم
 pH   ............................................ 11 0/3% در 0: نمودار اسکاچارد برای اتصال سیرولیموس و آلبومین 1.7نمودار 

 pH   ................................................. 11 0/3% در 0: نمودار کلاتز برای اتصال سیرولیموس و آلبومین 1.7نمودار 

 pH   ....................... 11 1/3% در 0دیکلوفناک و آلبومین : نمودار اسکاچارد برای اتصال سیرولیموس به همراه 7.7نمودار 

 pH   ........................... 11 1/3% در 0: نمودار کلاتز برای اتصال سیرولیموس به همراه دیکلوفناک و آلبومین 0.7نمودار 

 pH   ....................... 14 0/3% در 0: نمودار اسکاچارد برای اتصال سیرولیموس به همراه دیکلوفناک و آلبومین 1.7نمودار 

 pH   ........................... 14 0/3% در 0اتصال سیرولیموس به همراه دیکلوفناک و آلبومین  : نمودار کلاتز برای1.7نمودار 

 pH   ....................... 11 1/1% در 0: نمودار اسکاچارد برای اتصال سیرولیموس به همراه دیکلوفناک و آلبومین 3.7نمودار 

 pH   ........................... 11 1/1% در 0: نمودار کلاتز برای اتصال سیرولیموس به همراه دیکلوفناک و آلبومین 8.7نمودار 

 pH   ....................... 18 1/3% در 1: نمودار اسکاچارد برای اتصال سیرولیموس به همراه دیکلوفناک و آلبومین 1.7دار نمو

 pH   .......................... 18 1/3% در 1: نمودار کلاتز برای اتصال سیرولیموس به همراه دیکلوفناک و آلبومین 14.7نمودار 

 pH   ..................... 11 0/3% در 1و آلبومین : نمودار اسکاچارد برای اتصال سیرولیموس به همراه دیکلوفناک 11.7نمودار 

 pH   .......................... 11 0/3% در 1: نمودار کلاتز برای اتصال سیرولیموس به همراه دیکلوفناک و آلبومین 11.7نمودار 

 pH   ..................... 11 1/1% در 1: نمودار اسکاچارد برای اتصال سیرولیموس به همراه دیکلوفناک و آلبومین 17.7نمودار 

 pH   ......................... 11 1/1% در 1: نمودار کلاتز برای اتصال سیرولیموس به همراه دیکلوفناک و آلبومین 10.7نمودار  

 pH   .................... 14 1/3% در 0: نمودار اسکاچارد برای اتصال سیرولیموس به همراه پیروکسیکام و آلبومین 11.7نمودار 

 pH   ......................... 14 1/3% در 0کام و آلبومین : نمودار کلاتز برای اتصال سیرولیموس به همراه پیروکسی11.7نمودار 

 pH   .................... 11 0/3% در 0: نمودار اسکاچارد برای اتصال سیرولیموس به همراه پیروکسیکام و آلبومین 13.7نمودار 

 pH   ......................... 11 0/3% در 0: نمودار کلاتز برای اتصال سیرولیموس به همراه پیروکسیکام و آلبومین 18.7نمودار 

 pH   ..................... 18 1/1% در 0برای اتصال سیرولیموس به همراه پیروکسیکام و آلبومین : نمودار اسکاچارد 11.7نمودار

 pH   ......................... 18 1/1% در 0: نمودار کلاتز برای اتصال سیرولیموس به همراه پیروکسیکام و آلبومین 14.7نمودار 

 pH   .................... 81 1/3% در 1: نمودار اسکاچارد برای اتصال سیرولیموس به همراه پیروکسیکام و آلبومین 11.7نمودار 

 pH   ......................... 81 1/3% در 1: نمودار کلاتز برای اتصال سیرولیموس به همراه پیروکسیکام و آلبومین 11.7نمودار 

 pH   .................... 81 0/3% در 1: نمودار اسکاچارد برای اتصال سیرولیموس به همراه پیروکسیکام و آلبومین 17.7نمودار 



  ز

 

 صفحه           عنوان    
 pH   ......................... 81 0/3% در 1اتصال سیرولیموس به همراه پیروکسیکام و آلبومین : نمودار کلاتز برای 10.7نمودار 

 pH   .................... 84 1/1% در 1: نمودار اسکاچارد برای اتصال سیرولیموس به همراه پیروکسیکام و آلبومین 11.7نمودار 

 pH   ......................... 84 1/1% در 1: نمودار کلاتز برای اتصال سیرولیموس به همراه پیروکسیکام و آلبومین 11.7نمودار 

 pH   ...................... 81 1/3% در 0: نمودار اسکاچارد برای اتصال سیرولیموس به همراه ناپروکسن و آلبومین 13.7نمودار 

 pH   ........................... 81 1/3% در 0: نمودار کلاتز برای اتصال سیرولیموس به همراه ناپروکسن و آلبومین 18.7نمودار 

 pH   ...................... 88 0/3% در 0ن و آلبومین : نمودار اسکاچارد برای اتصال سیرولیموس به همراه ناپروکس11.7نمودار 

 pH   ........................... 88 0/3% در 0: نمودار کلاتز برای اتصال سیرولیموس به همراه ناپروکسن و آلبومین 74.7نمودار 

 pH   ...................... 91 1/1% در 0: نمودار اسکاچارد برای اتصال سیرولیموس به همراه ناپروکسن و آلبومین 71.7نمودار 

 pH   ........................... 91 1/1% در 0سیرولیموس به همراه ناپروکسن و آلبومین : نمودار کلاتز برای اتصال 71.7نمودار 

 pH   ...................... 91 1/3% در 1: نمودار اسکاچارد برای اتصال سیرولیموس به همراه ناپروکسن و آلبومین 77.7نمودار 

 pH   ........................... 91 1/3% در 1: نمودار کلاتز برای اتصال سیرولیموس به همراه ناپروکسن و آلبومین 70.7نمودار 

 pH   ...................... 94 0/3% در 1: نمودار اسکاچارد برای اتصال سیرولیموس به همراه ناپروکسن و آلبومین 71.7نمودار 

 pH   ........................... 94 0/3% در 1: نمودار کلاتز برای اتصال سیرولیموس به همراه ناپروکسن و آلبومین 71.7نمودار 

 pH   ...................... 91 1/1% در 1مین : نمودار اسکاچارد برای اتصال سیرولیموس به همراه ناپروکسن و آلبو73.7نمودار 

pH   .......................... 91 1/1% در 1: نمودار کلاتز برای اتصال سیرولیموس به همراه ناپروکسن و آلبومین 78.7نمودار  
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 فصل اول

 مقدمه
 مقدمه

های پلاسما یا سرم تأثیر زیادی روی فعالیت بیولوژیک، متابولیسم، توزیع، سرعت دفع و سمیت اتصال دارو به پروتئین

ها است که از لحاظ فارماکولوژیکی و وتئین. معمولا داروی آزاد و غیر باند شده به پر(1. 1)دارو در بدن دارد 

های پلاسما روی طول مدت اثر و شدت اثر دارو نیز تاثیر توکسیکولوژیکی فعال است. همچنین اتصال به پروتئین

شوند و در نتیجه حجم توزیع کمی ها محبوس می. داروهای با اتصال پروتئینی بالا در فضای داخل رگ(0. 7)گذارد می

های اتصال به لیگاندها، به عنوان پروتئین در پلاسما است و به خاطر ویژگی. آلبومین فراوانترین (3-1)خواهند داشت 

. به صورت کمی اتصال به (1. 8) کندمانند داروها عمل می 1زازا و برونیک مخزن جاری برای ترکیبات درون

( νتوصیف شده و میزان تمایل به اتصال با اصطلاحاتی از قبیل محل اتصال ) 1تواند با قانون جرمهای پلاسما میپروتئین

. از آنجاییکه درصد داروی آزاد موجود در پلاسما به غلظت کل دارو و (14)شود  ( آنالیز میKو ثابت اتصال ظاهری )

برای واکنش بین دارو و آلبومین بستگی دارد، بنابراین هرگونه تغییر فیزیولوژیکی و یا  Kو  νهای به ثابتآلبومین و نیز 

 0، لاکتون ماکروسیکلیکی7. سیرولیموس )راپامایسین((11)پاتولوژیکی باعث تغییر میزان درصد داروی آزاد خواهد شد 

شود و به منظور سرکوب دستگاه ایمنی بعد تولید می 1استرپتومایسس هیگروسکوپیکوساست که توسط میکروارگانیسم 

ی درمانی باریک و میزان بالای پیوند پروتئینی . با توجه به اهمیت مصرف، پنجره(11) روداز پیوند کلیه به کار می

سیرولیموس، در این تحقیق به بررسی تداخلات دارویی در پیوند پروتئینی این دارو پرداخته و عوامل موثر بر آن را 

 ایم.مورد مطالعه قرار داده

 

 

                                              
1 Endogenous and Exogenous  
2 Law of Mass 
3 Sirolimus (Rapamycin) 
4 Macrocyclic lactones 
5 Streptomyces hygroscopicus 


