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 ارمغان دانش، مجله علمي پژوهشي دانشگاه علوم پزشكي ياسوج 

( 173شماره پي در پي )بهمن و اسفند، 6 ، شماره30دوره  

 

عنوان نشانگر زیستي منیزیوم در   ارزیابي بزاق به

بیماران پیوند کلیه تحت درمان با تاکرولیموس: مطالعه  

 و بزاقي  سرميمقطعي و تحلیل همبستگي سطح 
 2و 3فارساني طیبه محمدی   ،2بروجني   یدی محمد جواد سع  ،1ي رضوان قنوات

واحههد  ،جامعههه مرکههز قیایاههان سهه م  2 ،رانيهه اهههفهان، ا ،يواحههد اهفهان)روراسههگان(، دانشههگاه سلااد اسهه م ،کمیتههه قیایههان دانشههجويي1

 ،يواحههد اهفهان)روراسههگان(، دانشههگاه سلااد اسهه م ،يپزشههك یورافنهه  سهه يگههروه لا3،  رانياهفهان، ا  ،ياهفهان)روراسگان(، دانشگاه سلااد اس م

 رانياهفهان، ا

 02/10/1404  قاريخ پذيرش:         05/1404/ 08قاريخ وهول: 

 دهیچک 

 ينیبههال یامههدهایو پ يوميزیپومنيموجب ههها ،وميزیمندفع  شياس  که با افزا  هیکل  وندیدر پ  ياهل  یدارو  موسیقاکرول  و هدف:  نهیزم

 قوانههديم يرقهههاجمیغ  يسههتيلا  عيعنوان مهها  بزاق به  کهياس ، در حال  نهيو پرهز  يقهاجم  يروش  وميزیمن  يسرم  شي. پاشوديم  یجد

قیهه   هیکل وندیپ مارانیدر ب يو بزاق  يسرم  وميزیسطح من  نیب  يهمبستگ  يبررسقعیین و  مطالعه    نيهدف ا.  ، لذابالاوه باشد  نيگزيجا

 .بود وندیمختلف پس الا پ  یهادر دوره  موسیدرمان با قاکرول

کننههده قههاکرولیموس پههس الا پیونههد بیمار بههالد درياف  100بر روی    1403باشد که در سال  مي  مطالعه ماطعييک  اين    :يروش بررس

سوری گرديههد. بههزاق های رون و بزاق در چهار ماطههع لاماني)هفتههه اول، مههاه اول، مههاه سههوم، مههاه ششهه ( جمههعکلیه انجام شد. نمونه

نگهههداری شههد. سههطح  گراددرجههه سههانتي 4دقیاههه در  10به مدن   دور در دقیاه 3000لیتر( پس الا سانتريفوژ در میلي 5غیرقیريكي)

 ،گیری گرديههداندالاهنانومتر(  λ= 532)و روش اسپكتروفوقومتری کالريمتريک پارس سلامون منیزيوم سرمي و بزاقي با کی  استاندارد

، مسههتا قههي هههای سمههاری سوری شده با اسههتفاده الا سلامونی جمعهاالمللي قأيید شد. دادهپايايي و روايي بر اساس استانداردهای بین

 . شدندقجزيه و قیلی  و ضريب همبستگي پیرسون  سنالیز واريانس
 

الا   وميزیمن  يسطح سرم  نیانگی. مدیرس(  درهد  52)زانیم  نيشتریبه ب  يوميزیپومنيها  وعینشان داد که در ماه سوم ش  جينتا  :هاافتهی

بههه  مههول بههر لیتههرمیلي 145/0 الا يماههدار بزاقهه  کهيدر حال اف ،يدر ماه سوم کاهش  84/1در هفته اول به  لیترگرم بر دسيمیلي 03/2

 زیهه ن يوميزیپومنيها صیقشخ یو دق  بزاق برا( r=392/0و  p=008/0)دار قنها در هفته اول مشاهده شديمعن ي. همبستگدیرس  108/0

گههزارش   وميهه زیدر سههطح من  ها یجنسهه   نیبهه   یداريمعن  یقفاون سمار  .(AUC=781/0و    p=006/0)مرحله قاب  قبول بود  نیقنها در هم

 وميهه زیسههنجش من  یبرا  يبيقار  ينيگزيجا  قوانديم  وندیپس الا پ  ييابتدا  یهاالا بزاق در هفته  ينیمطالعه نشان داد که استفاده بال  .نشد

بهها حجهه    شههتریبهای  بررسههي.  ابههدييبزاق کاهش م  يصیقشخ   یشده و قابل  ف یضع   يقر همبستگحال، در مراح  مزمن  نيبا ا  ،باشد

 .اس  یروش ضرور نيا ياعتبارسنج یبرا ماریب یولوژيزیف ينمونه بالا، کنترل داروها و بررس
 

 يبهه يقار  يسههتيعنههوان نشههانگر لا  به  قوانديم  ،دونیپس الا پ  ييکه بزاق در مراح  ابتدا  دهديمطالعه نشان م  نيا  یهاافتهي  :یریگ جهینت

بههزاق  يصهه یقشخ  یهه شههده و قابل  ف یضههع   يقههر همبسههتگحال، در مراح  مزمن  ني. با اردیمورد استفاده قرار گ  يسرم  وميزیسطح من

داروها و   قرقیقر، کنترل دقبا حج  نمونه بزرگ  ندهيسهای  پژوهشروش، انجام    نيا  ينیبال  ياعتبارسنج  یبرا  ن،ي. بنابراابدييکاهش م

 . اس یضرور يبزاق  ینشانگرها ريسا يبررس
 

  يستيلا  نشانگر  ،يوميزیپومنيها ،يسرم وميزیمن ،بزاق  ،هیکل وندیپ  رندگانیگ  ،موسیقاکرول :یدیکلهای هواژ
اهههفهان،  ،يواحههد اهفهان)روراسههگان(، دانشههگاه سلااد اسهه م ،يپزشك یورافن س يگروه لا اهفهان، ،ي فارسان  یمحمد  بهیط  :نویسنده مسئول*

 رانيا

Email: Taiebeh.mohammadi@iau.ac.ir 
نشريه به هورن  نشريه علمي پژوهشي ارمغان دانش وابسته به دانشگاه علوم پزشكي ياسوج، يک نشريه با دسترسي سلااد اس  و قمامي ماالان منتشر شده در اين"

 "دسترسي سلااد منتشر مي شوند.

mailto:Taiebeh.mohammadi@iau.ac.ir
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 مقدمه

عنوان درمان استاندارد و  امرولاه به  هیکل  وندیپ

  یویهه مههزمن کل  ييمبههت  بههه نارسهها  مارانیب  یمؤثر برا

  ز،یاليهه بهها روش د سهههيچرا که در ماا  شود،يشنارته م

  ریهه م  و  مههرگ  زانیهه قوجههه مقنها موجههب کههاهش قاب نه

  يلانههدگ   یهه فیدر ک  یریبلكههه بهبههود چشههمگ  گههردد،يم

بهها کههاهش   زیهه ن یکرده و الا نظر اقتصاد  جاديا  مارانیب

   .(1)همراه اس  يبلندمدن درمان  یهانهيهز

بهههه مراکهههز    يدسترسههه   ریگچشههه   شيافهههزا

قابهه     یهاشههرف یاعضهها، همههراه بهها پ  وندیپ  يقخصص

پس الا عم ،    یهاو مراقب   يجراح  یهاکیقوجه در قكن

در سههطح   يروش درمان نيا زیسم یموجب ارقااء موفا

قابهه  اقكهها در    یانهههيشههده و سن را بههه گز  يالمللهه نیب

 .(2)کرده اس    يقبد  یویکل يينارسا   يريمد

  مارانیدر ب  مدنيطولان  یبه باا  يابیدست  یبرا

اهههداف    نيقههرالا مه   يكهه ي  ،یوندیعضو پ  کنندهاف يدر

بههدن    يمنهه يا  یهاالا فعال شدن پاسخ یریجلوگ ،يدرمان

انسههان    يمنهه يا  سههت یاس ، چرا کههه س ديعضو جد هیعل

عنههوان عامهه     را بههه  يرههارج  یهههاباف   يعیطور طببه

 .(3)کنديها را دفع مکرده و سن ييمهاج  شناسا

  ست یکننده سسرکوب  یراستا، داروها  نيدر ا  

در    یدیناش کل  ، (Tacrolimus)،موسیمانند قاکرول  يمنيا

سغههالا    يمسئول اهل  دارند که T یهاسلول   یمهار فعال

   يبا مهار سنههز  موسیقاکرول. (4)دهستن وندیرد پ نديفرس

  ريو سهها  2ه  نینترلههوکيمههانع الا قرشههح ا  ن،ينوریسهه کال

موجههب    سهه یمكان  نيهه ا  .شوديم  يالتهاب  یهانيتوکایس

و   T یها یوابسته به لنفوس  يمنيا   یفعال  ديکاهش شد

بههه    یونههدیعضههو پ  رشياحتمههال پههذ  شيافههزا  جهیدر نت

 .(5)گردديبدن موسیله  

اند که استفاده الا  نشان داده  ينیبالهای  پژوهش

ماننههههد    ييبههها داروههههها  بیهههه در قرک  موسیقهههاکرول

  یباهها قوانههديم موس،یرولیسهه  ايهه    یموفت  كوفنولانيما

دهد و رطههر رد   شيافزا يطور قاب  قوجهرا به مارانیب

  ه،يهه ر ونههدیدر پ ژهيهه و  را کههاهش دهههد. بههه  وندیمزمن پ

بدون اسههتفاده الا    موسیرولیبا س  موسیقاکرول  بیقرک

همههراه    مههارانیب  یباهها  زانیهه م  نيبا بالاقر  ،ييدرمان الاا

  موسیقههاکرول  ه،یهه کل  ونههدیدر پ  ن،یچنه  .  (3)بوده اس 

  رفتهههيپذ يدرمههان یهههادر پروقك  هيپا  یعنوان داروبه

طههور گسههترده در سراسههر جهههان مههورد    شههده و بههه

الا   یاریدر بسهه  کههه یطههور بههه ؛ردیهه گياستفاده قرار م

و عههوار     شههتریب  ياثربخشهه    یهه بههه دل  ونههد،یمراکههز پ

  ييداروههها  نيگزيجهها.  ،قرنيیپا  یکمتر در دولاها يجانب

   .(6)شده اس   نيكلوسپوریمانند س

  ن،ينوریکلسهه    يبهها مهههار سنههز  موسیقههاکرول  

و    شههوديم  يسههلول  يمنهه يموجههب سههرکوب پاسههخ ا

  يطهه   هیکل  وندیالا رد پ  یریسن در جلوگ  یبالا  ياثربخش

و    ينیمتعدد بالهای  پژوهشالا دو دهه گذشته در    شیب

قههرار گرفتههه   ديیهه و مههورد قأ  دهیبههه اثبههان رسهه   يقجرب

 .(7) اس

مصرف   موس،یقاکرول يدرمان یايبا وجود مزا

  يبا برولا عوار  جانب قوانديدارو م نيا  مدن  يطولان

  ايههه   يسهههرم  وميههه زیالا جملهههه کهههاهش سهههطح من

کهههه در    یاعارضهههه  ،همهههراه باشهههد  يوميزیپومنيهههها

متعههدد    ينیبالهای  بررسيمختلف و    يعلم  یهاگزارش
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دارو   نيهه درمههان بهها ا عيشهها یامدهایالا پ  يكيعنوان    به

 .(8) مطرح شده اس

دارهه    یضههرور  ونیکههاق  کيعنوان  به  وميزیمن

  یهاسههت یعملكههرد س   یدر قنظهه   ياقیهه ناههش ح  ،يسههلول

  ینههدهايمختلف بدن الا جملههه عضهه ن، اعصههاب و فرس

  قوانههديو کمبههود سن م  کنههديم  فههايا  یانههرژ  کیهه متابول

 .(9)دنبال داشته باشدبه  يقاب  قوجه ينیبال یامدهایپ

در بههدن ممكههن    يسههرم  وميهه زیکاهش سطح من

  یهههايگرفتگ  ،يقلبهه   ت ياس  منجر به برولا ارت لان ر

اسههتعداد    شيمههزمن و افههزا  ياحساس رستگ  ،يعض ن

  قیهه دق شيپهها نيبنابرا ،مختلف شود یهاابت  به عفون 

  یاژهيو  ينیبال   یالا اهم  یوندیپ  مارانیعنصر در ب  نيا

 .  (10)برروردار اس 

  وم،يهه زیسههنجش سههطح من  یبههرا  جيهه روش را

امهها    ،اس   يسرم   یرون و قیل  یریگاستفاده الا نمونه

  زانیهه بههه قجه  الایهه ن  ،يقهههاجم   یهه ماه   یدلروش به  نيا

بهها    ماران،یب  يتيو احتمال نارضا  شرفتهیپ  يشگاهيسلاما

همراه اس  که قوجه پژوهشگران را به    ييها يمیدود

 .  (11)جلب کرده اس   نيگزيجا  یهاروش

  یهاراسهههتا، اسهههتفاده الا نمونهههه  نیدر همههه 

  نيگزيعنههوان جهها  مانند بزاق به  يرقهاجمیغ  يكيولوژیب

  یهادر سههال  وم،يهه زیمن  يسههرم  شيپهها  یبههرا  يمكمل  اي

  سههالانهیمههورد قوجههه میااههان قههرار گرفتههه و لام ریار

 .(12)شده اس   یمتعدد  هایپژوهش

های  بررسيدر  يستيلا عيما کيعنوان  بزاق به

الا رود    يعملكرد قاب  قبول  ييایمیوشیو ب  ياروشناسد

  و غريههب عنههوان ملههال، پههژوهش  نشان داده اسهه . بههه

در بههزاق بهها   موسیهمكاران نشان داد که غلظ  قاکرول

دارد و    یداريمعنهه   یسمههار  يسن همبسههتگ  يسطح رون

مههورد اسههتفاده قههرار    يههيدارو  شيدر پهها  قوانههديم

 .(13)دریگ

و همكاران ناههش بههالاوه بههزاق را    همدی مطالعه

  شيپهها  یبههرا  نيگزيجهها  يسههتيلا  سيمههاقر  کيعنوان  به

  هیهه کل  ونههدیپ  مههارانیدر ب  موسیقههاکرول  یدارو  يدرمان

پههژوهش، سههطح    نيقرار داده اس . در ا  يمورد بررس

  مههارانیب  يو رههون  يبزاقهه   یهادر نمونههه  موسیقههاکرول

  جيشههد و نتهها  سهههيماا  هیهه کل  ونههدیپ  کنندهاف يدر  ياردن

غلظهه  دارو در بههزاق و رههون    نینشههان داد کههه بهه 

  يحههاک هاافتهههي نيوجود دارد. ا  يقاب  قوجه  يهمبستگ

ابههزار    کيهه عنههوان    بههه  قوانههديالا سن اسهه  کههه بههزاق م

  یهههرفه بههرا  بههه  قابهه  اعتمههاد و ماههرون  ،يرقهاجمیغ

مههورد    مههارانیگروه الا ب  نيسطح دارو در ا نگيتوریمان

مطالعه در سن اسهه  کههه   نيا   ی. اهمردیاستفاده قرار گ

  یبههرا  یانهههیلام  ،يههيدارو  شيبزاق در پا  یقابل ديیبا قأ

  یهادر مراقب   قرنهيهزقر و ک ساده  یهاقوسعه روش

کههه    يطيدر شههرا  ژهيوبههه  سالاد،يفراه  م وندیپس الا پ

همههراه    ييها يمكههرر الا رههون بهها میههدود  یریگنمونه

 .(14) اس

  يو همكههاران بههه بررسهه   داويههدويش  مطالعههه

بههزاق در کودکههان و نوجوانههان    ييایمیوشیب  یرهایمتغ

  کبههد پردارهه  و ناههش بههزاق را بههه  وندیپ  کنندهاف يدر

   یوضههع  شيپا یبالاوه برا يستيلا سيماقر کيعنوان 

  نيهه قههرار داد. در ا  يابيهه مههورد ارلا  مههارانیب  نيهه ا  ينیبال

  ههها، یسههطح الكترول  ؛ریهه نظ  ييهاپههژوهش، شههارص
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در بههزاق    ييایمیوشهه یب  یپارامترههها  ريو سهها  ههها يسنز

نشههان   جيشد. نتا سهيبا افراد سال  ماا  یوندیپ  مارانیب

و    کیمتابول  رانییدهنده قغبالاقاب  قوانديداد که بزاق م

  يههيدارو  یهههاو درمان  ونههدیمههرقبب بهها پ  کيهه ولوژيزیف

  يرقهاجمیغ  شيبزاق در پا   یبر قابل  هاافتهي  نيباشد. ا

دارنههد و   دیهه قأک یونههدیپ مههارانیب ييایمیوشیب  یوضع

  یبهههرا  نيگزيجههها  یههههاروش  یقوسهههعه  سهههالانهیلام

  ريپذبیسسهه   یههها یدر جمع ژهيوبه ،ينیبال نگيتوریمان

  ن،يهه . بهها وجههود ا(12)شونديمانند کودکان، میسوب م

و    يبزاق  وميزیسطح من  يبررس  نهیدر لام  يشواهد علم

  مههارانیدر ب  ژهيوبههه  ،يرابطههه سن بهها سههطح سههرم

میهههدود و پراکنهههده    موس،یقهههاکرول  کننهههدهاف يدر

قعیههین و  مطالعههه حاضههر بهها هههدف  نيبنابرا. (15)اس 

  يو بزاقهه  يسههرم وميزیسطح من نیب يهمبستگبررسي 

در    موسیقی  درمان با قههاکرول  هیکل  وندیپ  مارانیدر ب

 .بود وندیمختلف پس الا پ  یهادوره

 

 يبررس روش

ه    يفیقوههه   يمطالعههه حاضههر الا نههوع ماطعهه 

   یهه انجههام شههد. جمع 1403اسهه  کههه در سههال   يلیقیل

  18  یبالد)با سههن بههالا  ماریب  100شام     يمورد بررس

بههود کههه همگههي سههاباه   89/34با میانگین سههني   ،سال(

متخصصههین جراحههي    بههه وسههیلهپیوند کلیه داشههتند و  

های قخصصههي ارجههاع  کلیه و مجاری ادراری به مطب

مرد  ( درهد 45نفر) 45الا مجموع بیماران،   شده بودند.

بههه   معیارهههای ورود .لان بودنههد( درهههد 55نفر) 55و 

سههال،    18 بزگتههر يهها برابههرسههن  مطالعه شام  داشههتن  

قههاکرولیموس، عههدم ابههت  بههه    و مههنظ   مصرف پايههدار

  ای مههؤثر بههر متابولیسهه  منیزيههومهههای لامینهههبیماری

  ريافهه و د  نشده يا نارسايي کبدی()مانند دياب  کنترل

الا مطالعههه    معیارهههای رههروجي بود و  نامه کتبرضاي 

هههای  نارسايي حاد پیوند، مصرف مكم ابت  به    ؛شام 

عههدم    و  منیزيوم يا داروهای مؤثر بههر سههطح منیزيههوم

 ی بود.گیرهمكاری در نمونه

                       افهههزارجههه  نمونهههه بههها اسهههتفاده الا نرمح

 G* Power 3.1.9.2     در دو مرحله قعیین شد. در مرحلههه

های  گیریاول، برای سلامون سنالیز واريههانس بهها انههدالاه

                 قهههههوان،  α=05/0  مكهههههرر، بههههها سهههههطح رطهههههای

، قعههداد  ƒ=25/0، اندالاه اثههر متوسههب  1هβ=80/0سلامون

،    r=50/0  قكههراری گیری و همبستگي درونچهار اندالاه

 .نفر میاسبه شد 100حج  نمونه مورد نیالا برابر با 

در مرحلهههه دوم، بهههرای سلامهههون همبسهههتگي  

 z پیرسون، حج  نمونه بر اساس فرمول قبدي  فیشههر

 :میاسبه گرديد

 

بهههود. بههها رويكهههرد   ո=100کهههه رروجهههي  

عنوان حج  نمونه  ی دو مادار بهکارانه، بیشینهمیافظه

بیمههار وارد مطالعههه    100لههذا قعههداد    ،نهايي انتخاب شد

 .دشدن

                                  ههههههههورن    بهههههههه  یریههههههه گ  نمونهههههههه

  رنههدگانیگ  يالا قمههام(  consecutive samplingي)متههوال

ي در  مارسههتانیدر ب  هیهه کل  ونههدیپههس الا پ  موسیقههاکرول

  بيواجههد شههرا مههارانیب هیاهفهان انجام شد. کلاستان 

  فيهه قعر شیرههروج الا پهه و    ورود  یارهههایبر اساس مع
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مطالعه مورد غربال قههرار گرفتنههد   يدر بالاه لامان شده،

شههدند.    مطالعهههبه مشههارک  وارد     يو در هورن قما

و الزامههان    یمرکههز  قههک   یهه بهها ماه  كههرد،يرو  نيهه ا

  یریهه گ  سالاگار بههوده و سههو  وندیپس الا پ  یهایریگیپ

مراجعههان کههاهش    يپهه   در  يانتخههاب را بهها گنجانههدن پهه 

 .دهديم

هفته    يدر چهار مرحله لامان  یریگنمونه  نديفرس

انجام   وندیپس الا پ شش  ماهو  سوم  ماهاول، ماه اول،  

 شد.  

                                 گیری الا بههههههزاق غیرقیريكههههههينمونههههههه

 (unstimulated whole saliva)   انجام شد قا اثر متغیرهای

الا هههر بیمههار  .  قیريكي بر غلظ  منیزيوم حههذف شههود

بیماران پیش الا  .  سوری شدلیتر بزاق جمعمیلي 5حدود  

لادن بههه  گیری الا رههوردن، سشههامیدن و مسههوا نمونههه

بیمههاران در    .دقیاههه رههودداری کردنههد 90مدن حههداق  

دقیاههه    10قهها   5شرايب ناشتا و در حال  نشسته، طههي  

های اسههتري  مخصههوا بههزاق  بزاق رههود را در لولههه

سوری در  ها ب فاهله پس الا جمههعنمونه   .قخلیه کردند

  10دور در دقیاه بههه مههدن   3000دمای اقاق با سرع   

ها و ذران  سانتريفیوژ شدند قهها سههلولدر دمای  دقیاه  

های استري   بزاق در ويال  نمونه های  .معلق جدا شوند

ه درجهههه    80  منتاههه  و قههها لامهههان سنهههالیز در دمهههای

نگهههداری شههد. ايههن شههرايب مطههابق بهها    گرادسههانتي

بیومارکر بزاقي برای حفظ  های  پژوهشاستانداردهای  

  زیهه نمونههه رههون ن  .ههها انتخههاب شههدپايداری الكترولی 

گرفتههه شههده و در  ههروف    يطهه یمی  ديهه لامههان الا وره 

 .شد  رهیذر  نيهپار  یحاو

سنجش منیزيوم بزاقههي بهها   :کی  مورد استفاده

)کاقههالوگ منیزي  شرک  پارس سلامههون  استفاده الا کی 

وقومتری  روش اسپكتروف. انجام شد (100جي  ه    نامبر ام

در    يههکه  گزيلیههدين بلوهه سههنجي بهها  بر پايههه واکههنش رنگ

دهههد  مییب قلیايي، که قشكی  کمپلكس رنگي پايههدار مي

.  شههودگیری مينههانومتر انههدالاه  532و در طههول مههوج  

اسههتاندارد شههرک     یههها یبهها ک  زیهه ن  يرون  یهانمونه

   یسلامون مورد سنجش قرار گرفتند که حساسهه پارس

 .گزارش شده بود  تریليبر دس  گرميلیم 1/0ها قا  سن

به منظور امكان ماايسه مستای  نتههايج حاههه   

الا سههنجش منیزيههوم در سههرم و بههزاق، واحههدهای  

سههالای شههدند. غلظهه  منیزيههوم  دهههي يكسانگزارش

  لیترگرم بر دسههيمیليحسب  طور معمول بر  سرمي به

مول بههر لیتههر بههه وسههیله  میليو غلظ  بزاقي بر حسب 

گردد. برای قبههدي  ماههادير  گیری گزارش ميکی  اندالاه

بزاقي به واحد سرمي، الا ضريب قبدي  مبتني بههر ولان  

اسههتفاده شههد.  گرم بر مول(  305/24)مولكولي منیزيوم

منیزيههوم معههادل  مول بر لیتر  میلي    1  بر اين اساس، هر

اسهه . بنههابراين قمههامي  لیتر  گههرم بههر دسههيمیلي  43/2

قبههدي  و در   لیترگههرم بههر دسههيمیلي  ماادير بزاقههي بههه

قابلی  ماايسه    کار گرفته شدند قا  های سماری بهقیلی 

مستای  با ماادير سههرمي فههراه  گههردد. ايههن رويكههرد  

دهههي بیوشههیمیايي و  مطابق بهها اسههتانداردهای گزارش

بههالیني بههرای  هههای  پژوهشالمللههي در  های بینقوهههیه

 .شد  نجاماگیری  سالای واحدهای اندالاهيكسان

سوری شههده بهها اسهههتفاده الا  هههای جمههعداده

هههای  سلامونو    GraphPad Prismو    SPSS  هههایافزارنرم
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  يهمبسههتگ  بيو ضر، سنالیز واريانس  مستا يقسماری  

 قجزيه و قیلی  شدند.    رسونیپ

 

 هاافتهی

  کننههده  افهه يدر  مههاریب  100مطالعههه،    نيهه در ا

  يمههورد بررسهه   هیکل  وندیپس الا پ  موسیقاکرول  یدارو

سههال بهها   89/34 افههراد نيهه ا يسههن نیانگیقرار گرفتند. م

  45 مههاران،یبود. الا مجمههوع ب سال 12/6  اریانیراف مع

  .لان بودنههد(  درهههد  55نفههر)  55مرد و  (  درهد  45نفر)

  یداريها قفههاون معنهه در گروه  يتیو جنس  يسن  عيقولا

 (.<05/0p)نداش 

در چهههار ماطههع   وميزیمن يسطح سرم يبررس

)هفته اول، ماه اول، ماه سوم و ماه شش  پس الا  يلامان

مبههت  بههه    مههارانی( نشههان داد کههه درهههد بهیهه کل  وندیپ

در   > Mg)   >8/1لیتر  گرم بر دسههي)میلييوميزیپومنيها

در هفتههه اول    .دیمادار رود رسهه   نيشتریماه سوم به ب

دچههههار    مههههارانیدرهههههد الا ب  25  ونههههد،یپههههس الا پ

  شيدر مههاه اول افههزا زانیهه م نيبودند. ا يوميزیپومنيها

سههپس در مههاه سههوم بههه   د،یدرهد رسهه   34و به    افتهي

حههال در   نيهه . با ادیدرهد رس  52  يعنيمادار    نيشتریب

  35بههه  وعیماه شش  رونههد کههاهش را نشههان داد و شهه 

   درهد اف  کرد.

  مههارانیب  يسرم  وميزیمن  نیانگیدر هفته اول، م

در    زانیم  نيبود. ا  لیترگرم بر دسيمیلي  03/3  برابر با

در مههاه سههوم   د،یرسهه  90/1و بههه   افتهيماه اول کاهش  

اما در ماه شش     ،دیرس  84/1داش  و به    یشتریاف  ب

بههه   نیانگیهه مشاهده شد و سطح م  ييجز  يشيروند افزا

در   رانییهه قغ نيهه . ادیرسهه   لیترگرم بههر دسههيمیلي  93/1

  داريمعنهه   یالا نظر سمههار سنالیز واريانس یسلامون سمار

دهنده نوسههان قابهه  قوجههه  ، که نشههان(p=001/0)بودند

 .اس   وندیپس الا پ ييابتدا  یهادر ماه  يسطح سرم

  در هفتههه اول برابههر بهها  وميهه زیمن  يماههدار بزاقهه 

.  دیرس  112/0  و به  اف يه اول کاهش  بود. در ما 145/0

و  (  108/0ماند)  يثاب  باق  باًيمادار سن در ماه سوم قار

داشهه . سلامههون    120/0به    ييجز  شيدر ماه شش  افزا

  یالا نظههر سمههار  زیهه ن  رانییهه قغ  نينشان داد که ا  یسمار

، گرچههه شههدن نوسههان کمتههر الا  (p=031/0)دارنههديمعن

 .بود  يمادار سرم

نشههان داده شههده    1  رنمههوداطور کههه در  همههان

  يبزاق  ريمااد  نیب  يهمبستگ  بياس ، در هفته اول، ضر

  داريمعنهه  یو الا نظههر سمههار 392/0 برابههر بهها  يو سرم

ارقبهها     نيهه بعههد ا  یههها، امهها در ماه(1)نمههودار  بود

رههارج    یسمههار  یداريشده و الا سههطح معنهه   قرفیضع

  هیهه اول  یکه فاب در رولاها  دهدينشان م  جهینت  نيشد. ا

  یقهها حههد  قوانههديم   يزیهه من  يسطح بزاقهه   وند،یپس الا پ

 .باشد  يسرم   یشارص وضع

شود، در  يمشاهده م  1طور که در جدول  همان

بههود و الا نظههر    781/0برابههر بهها   AUC هفته اول، ماههدار

  وميهه زیمن دهههدي، که نشان م(p=006/0)داريمعن  یسمار

  یبههرا  يقابهه  قبههول  ييماطههع قوانهها  نیدر همهه   يبزاقهه 

بعههد،    یهههاامهها در ماه  ،دارد  يوميزیپومنيههها  صیقشههخ

  65/0  ريهه بههه لا  يوميزیپومنيههها  ينیبشیپدق  بزاق در  

 .معتبر بود  يصیو فاقد ارلاش قشخ  دیرس
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  انیهه م  وميهه زیقفههاون سههطح من  يبررسهه   یبههرا

  نیانگیهه م  ،يدر هههر چهههار ماطههع لامههانمههردان و لانههان  

  يو بزاقهه   لیتر(گرم بر دسههي)میليواحد يسرم  وميزیمن

  يتیجنسهه   یهههادر گروه  ،لیتر(گرم بههر دسههي)میليواحد

 .شدند  سهيماا

  وميهه زیسههطح من  نیانگیهه ههها، ملامان  يدر قمههام

  گههرميلیم  03/0  قهها  01/0  در مردان قنههها حههدود يسرم

  يبزاق  وميزیطور مشابه، سطح منبه ،بالاقر الا لانان بود

بههالاقر    مههوليلیم  003/0قهها    002/0  در مههردان حههدود

  نيهه ا ار،یهه معانیراف  ريگزارش شد. بهها قوجههه بههه ماههاد

در    (<05/0p)داريرمعنهه یغ  یارت فههان الا نظههر سمههار

شههدند و    يابيمستا ( ارلاقي   مااطع طبق سلامون يقمام

 .بر اساس جنس مشاهده نشد  يكیستماقیقفاون س چیه

 

لیتر( در چهار مقطع زماني پس از پیوند گرم بر دسي مول بر لیتر( در مقابل منیزیم سرمي)میلي نمودار پراکندگي منیزیم بزاقي)میلي   :1نمودار  

 کلیه

 

 هیکل  وندیدر مراحل مختلف پس از پ  يو سرم  ي بزاق  میزیغلظت من نیب  یآمار  ي همبستگ  سهیمقا  : 1  جدول

 

 یسمار جهینت سطح معني داری  درهد   95 نانیفاهله اطم سيوسي یریگلامان اندالاه

695/0-867/0 781/0 هفته اول   دار يمعن 006/0 

0/ 547-732/0 640/0 ماه اول  دار يرمعنیغ 132/0 

0/ 509-711/0  610/0 ماه سوم  دار يرمعنیغ 212/0 

453/0-665/0 559/0 ماه شش   دار يرمعنیغ 359/0 

 

   بحث

بههها وجهههود ناهههش حیهههاقي قهههاکرولیموس در  

پیشگیری الا رد پیوند کلیه، مصرف مزمن اين دارو بهها  

ای کههه  عارضههه  ،بههرولا هیپومنیزيههومي همههراه اسهه 

قواند پیامدهای بالیني قابهه  قههوجهي ايجههاد کههرده و  مي

معمولاً الا طريق سنجش قهاجمي سطح سرمي ارلايابي  
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گیری رون، ضرورن  های نمونه. میدودي (8)شودمي

قوسههعه يههک روش غیرقهههاجمي و قابهه  اعتمههاد بههرای  

سههالاد. بههر ايههن اسههاس،  پايش منیزيوم را برجسههته مي

بررسههي همبسههتگي میههان سههطوح منیزيههوم سههرمي و  

قواند شواهدی برای کاربرد بههالیني بههزاق در  بزاقي مي

مطالعه حاضر   نيبنابرا .پايش اين الكترولی  فراه  کند

  وميهه زیسطح من نیب يهمبستگقعیین و بررسي با هدف 

قی  درمههان بهها    هیکل  وندیپ  مارانیدر ب  يو بزاق  يسرم

 .بود  وندیمختلف پس الا پ  یهادر دوره  موسیقاکرول

  يسههرم   يزیهه در مطالعههه حاضههر، سههطح من

در ماه    موسیقی  درمان با قاکرول  هیکل  وندیپ  مارانیب

را نشان داد کههه   يکاهش قاب  قوجه وندیسوم پس الا پ

ايههن يافتههه    شههد.  ديیقأسنالیز واريانس    یبا سلامون سمار

ای دارد، لايرا در همین ماطع لامههاني  اهمی  بالیني ويژه

  ،بیش الا نیمي الا بیماران دچار هههايپومنیزيومي بودنههد

موضههوعي کههه نگرانههي اهههلي در مههديري  بیمههاران  

قر و  شود و نیالامنههد پههايش دقیههقپیوندی میسوب مي

 مدار ن درماني احتمالي اس . 

و   یو  یهاافتههههيمطهههابق بههها    افتههههي  نيههه ا  

  (17)و همكهههاران  ارلهههیش نیچنههه و ه   (16)همكهههاران

مهههار بالاجههذب  مكانیسهه   بهها    موسی، قههاکرولباشههدمي

  يزمیپههومنیموجههب ه  هیهه کل  سههتاليدر قوبههول د   يزیمن

  یهههانیپروقئ انیهه کههاهش ب  قيهه اثههر الا طر  نيا  ،شوديم

  28دی  ه    کالبینههدين  و  6قههي سر پههي ام    دهنده مانندانتاال

  یهادر مههدل یادرار  يزیهه دفههع من  یالاا  نیچنو ه   کي

 چنین در مطالعهههه   .شده اس   ديیقأ  يو انسان  يوانیح

  .شده اسهه نیز اين ارقبا  قأيید  و همكاران  ماس سكین

متابولیسهه  قههاکرولیموس  مطالعه مذکور نشان داده که  

 .(18)ردناش مهمي در برولا هايپومنیزيومي دا

  راقیههو  نیچنو ه   (19)  و همكاران  بوچي  مطالعه

را در   يسههرم  يزیهه کاهش سطح من  زین  (20)و همكاران

گههزارش    هیهه کل  ونههدینخس  پههس الا پ  یهاها و ماههفته

  یالا اثههر مهههار  يکههاهش عمههدقاً ناشهه   نيهه ا  ،انههدکرده

بر    موسیمانند قاکرول  نينوريمهارکننده کلس  یداروها

 .اس   هیکل  ستاليدر قوبول د   يزیبالاجذب من

همكههههاران،    و  هیههههو  طههههابق بهههها گههههزارشم

هايپومنیزيومي پس الا پیوند کلیه نههه قنههها يههک ارههت ل  

الكترولیتي ساده بلكه عاملي مؤثر بر ايمنههي و افههزايش  

 .(21)رطر عفون  اس 

  نیب  یداريمعن  یسمار  يدر هفته اول، همبستگ  

مشاهده    (r=392/0و    p=008/0)يو سرم  يبزاق   يزیمن

  نههگيتوریبالاوه بههزاق در مان  یقابل دهندهکه نشانشد 

غلظهه     زیهه و همكههاران ن  غريههب.  اسهه   ييایمیوشهه یب

مهههرقبب    يرا بههها سهههطح رهههون  يبزاقههه   موسیقهههاکرول

 . (13)انددانسته

و همكههاران، بههزاق    سقههامیر یهاافتهههيبر اسههاس  

  شيپهها  یبههرا  يرقهههاجمیغ یاعنههوان نمونههه به قوانديم

مورد استفاده    هیکل  وندیپ  مارانیب  ييایمیوشیب   یوضع

   .(22)ردیقرار گ

برابههر    AUC زانی، مROCسلامون  مطالعه  نيا  در

که نشانگر دق  بههزاق   (p=006/0)دس  سمدبه  781/0با  

در  در مرحله حههاد اسهه .   يوميزیپومنيها  صیدر قشخ

   یهه بههر قابل  زیهه ن (24) مههالون  و  (23)قههورنر  هایبررسي

 .اندداشته  دیبزاق قأک  یغربالگر
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و    کیمههورا  هههایپژوهش  یهاافتهههي  نیچنهه ه 

    (27)المیمههودو    (26) و همكاران سنتونلي، (25)همكاران

عنههوان    بزاق به يرقهاجمیغ یغربالگر  یقابل ديمؤ زین 

الا جمله   يتیارت لان الكترول صیمؤثر در قشخ  یابزار

 .هستند   يزیکمبود من

 (28)ماسودا  جيبعد با نتا  یهادر ماه AUC اف   

راستا بود که استفاده الا بزاق در  ه   (29)  فوجیموقو  و

 . اندرا فاقد اعتبار دانسته يمراح  مزمن درمان

  ديیهه رونههد را قأ  نيهه ا  زیهه ن  ديهه جدهههای  پژوهش

نشههان دادنههد کههه    (30)و همكههاران علیههزاده  ،انههدکرده

فاههب   2نههوع  يابتيد مارانیبزاق و سرم در ب  يهمبستگ

 .  شوديم  فیدر هفته اول وجود دارد و سپس قضع

کبد قی     وندیپ  مارانیدر ب  زیو همكاران ن قههايي

در هفته   يقاب  قوجه يهمبستگ موس،یدرمان با قاکرول

الا    يهمبسههتگ  نيهه اما در ماه سههوم ا  ،اول گزارش دادند

و همكههاران نتوانسههتند   قنههاعتي نیچنهه . ه (31)رف   نیب

  يو سههرم يبزاقهه   يزیمن  نیب  یداريمعن  يهمبستگ  چیه

و   فههدر . در ماابهه (32) کننههد  دایهه پ  یزیاليهه د  مارانیدر ب

و    يبزاقهه    يزیهه من  نیبهه   يمتوسههط  يهمكههاران همبسههتگ

مشاهده   موسیقی  درمان با اورول  مارانیدر ب  يسرم

  یداروههههها  نیکردنههههد کههههه نشههههانگر قفههههاون بهههه 

بههههزاق    نهههگيتوریمان   یههه در قابل  مونوساپرسهههن يا

 .(33)اس 

  سگههوار  و  (34)الموکههاينزیهههای  پژوهش  جينتهها

الا بههزاق    ينیکه استفاده مؤثر بال  دهدينشان م  زین (35)

نههوع    ،یبرداروابسته به لامان نمونه   يزیدر سنجش من

اس . اگرچه بههزاق    ماریب  کيولوژيزیف   یدارو و وضع

قاب  اعتماد باشد،    قوانديم  وندیدر مرحله حاد پس الا پ

-36)  دارد  یبرقر يسرم يابيمزمن، ارلا بياما در شرا

38). 

  انیهه م   يزیهه مطالعههه، قفههاون سههطح من  نيهه در ا

  نيهه ا<p) 05/0)نبههود  داريمعنهه   یالا نظر سمار  ها یجنس

  زیهه ن (40)هههابری  و  (39)مههالااهههای  پژوهشبهها م  جهینت

و    يبزاقهه    يزیهه را در سطح من   یمطابا  دارد که جنس

 .انددانسته  ریقأثيب  يسرم

ههههای  پژوهش  ریههه مهههرقبب نظهای  بررسهههي

  شيپهها   یهه اهم  زین (43)کرامر  و  (42)باروقو  ،(41)یونک

  یو ناهههش داروهههها  یونهههدیپ  مهههارانیدر ب   يزیههه من

  نیچنهههه ه   .انههههدکرده  دیهههه را قأک  مونوساپرسههههن يا

نشان    (46)فنگو    (45)سلاودو،  (44)سوردو  یهاپژوهش

گرچههه    ،ينیبال  صیاند که استفاده الا بزاق در قشخداده

شههده و  کنترل  بيشههرا  الامنههدیاسهه ، امهها ن  دبخشيهه نو

 . باشديمند ملامان  يابيارلا

در مههاه    يسههرم   يزیهه دار سههطح منيکاهش معن

  موس،یقی  درمههان بهها قههاکرول هیکل وندیسوم پس الا پ

شههده    شههنارته  سهه یو مطابق با مكان  دشدهيیقأ  یاافتهي

قابهه     ياسهه . همبسههتگ  نينوريمهارکننده کلس  یدارو

 سلامههون  یقوجه بزاق و سرم در هفتههه اول، دقهه  بههالا

ROC  (781/0=AUC  )  مختلههف،  های  بررسههيو شههواهد

  ييایمیوشیب یعنوان ابزار غربالگربزاق به   یقابل  ديمؤ

در    يافهه  همبسههتگ  حههال،نيدر مراح  حاد هستند. با ا

  سالاديرا برجسته م  يسرم شيپا یمراح  مزمن برقر

و استفاده الا بههزاق را وابسههته بههه لامههان، نههوع دارو و  

در    قوانههدي. در مجمههوع، بههزاق مدانههديم  مههاریب بيشرا
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   یوضههع  شيپا  یبرا  یمناسب، مكم  ارلاشمند بيشرا

 .باشد  یوندیپ مارانیدر ب   يزیمن

  قوانههد بهههبزاق در شرايب بالیني فعلي قنههها مي

عنوان يک»نشانگر قاريبي« سطح منیزيههوم سههرمي در  

مراح  ابتدايي پس الا پیوند کلیه مههورد اسههتفاده قههرار  

های سههرمي  گیرد و هنولا قابلی  جايگزيني کام  روش

 را ندارد.

اين مطالعه دارای چند میدودي  اس  که بايههد  

حجهه  نمونههه نسههبتاً    ؛در قفسیر نتايج مدنظر قرار گیرد

مرکزی بودن پژوهش، قابلی  قعمی  نتايج  میدود و قک

لامههان  مصرف ه   ،دهدها را کاهش ميبه ساير جمعی 

هههای فههردی  ساير داروهای ايمونوساپرسههن  و قفاون

عنههوان    قوانههد بهههدر وضعی  فیزيولوژيک بیمههاران مي

  ،کننده بر سطح منیزيوم اثرگههذار باشههدعوام  مخدوش

هرچند اين موارد قا حههد امكههان بهها معیارهههای ورود و  

اسههتفاده الا يههک روش واحههد    ،رههروج کنتههرل شههدند

گیری)اسههپكتروفوقومتری کالريمتريههک( بههدون  اندالاه

هههای مرجههع، میههدودي  ديگههری  ماايسههه بهها روش

ههها،  شههود. بههرای کههاهش ايههن قورشمیسههوب مي

گیری بزاق قی  شههرايب اسههتاندارد انجههام شههد،  نمونه

ها کنتههرل گرديههد و بیمههاران بهها شههرايب  مصرف مكم 

 درماني مشابه انتخاب شدند. 

های ايههن مطالعههه، پیشههنهاد  با قوجههه بههه يافتههه

قههر و  سينده با حجهه  نمونههه بزرگ هایپژوهششود مي

طراحي چندمرکزی انجام شود قا قابلیهه  قعمههی  نتههايج  

مههان و  لاقر داروهههای ه افههزايش يابههد. کنتههرل دقیههق

ههها بههر متابولیسهه  منیزيههوم  بررسي اثههران متاابهه  سن

چنههین، اسههتفاده الا رويكردهههای  ضههروری اسهه . ه 

چندشارصههي شههام  سههاير نشههانگرهای بزاقههي و  

سههالای يههونیزه و  هههای پیشههرفته ماننههد پروفاي روش

قری نسههب  بههه  قواند ديدگاه عمیقسنالیزهای اُمیكس مي

  هههای  پژوهشهای دریهه  فههراه  کنههد. انجههام  مكانیسهه 

طولي با پیگیری بلندمدن بیماران برای ارلايابي ارلاش  

بیني بزاق در مراح  مزمن پس الا پیونههد قوهههیه  پیش

عنوان  شود. در نهاي ، اعتبارسنجي بالیني بههزاق بهههمي

قواند راهكارهای نههويني بههرای  ماقريس غیرقهاجمي مي

 .پايش روقین بیماران پیوند کلیه ايجاد کند

 

 گیرینتیجه

اين پژوهش ماطعي حاکي الا سن اس  که بههزاق  

در فالا اولیه پس الا پیوند کلیه، پتانسی  قاب  قوجهي به  

عنوان يک شارص لايستي غیرقهاجمي بههرای ارلايههابي  

دهههد.  قاريبي سطوح منیزيوم سرمي الا رود نشههان مي

با اين حال، شواهد حاکي الا سن اس  که همبستگي بین  

قههر  سطوح منیزيوم بزاقههي و سههرمي در مراحهه  مزمن

گیری کههاهش يافتههه و قابلیهه   پیونههد بههه طههور چشهه 

ها بههر ضههرورن  کند. اين يافتهههقشخیصي بزاق اف  مي

قر و  نگر، با حج  نمونه وسههیعيندههای سپژوهشانجام  

  گر ماننههد رژيهه  دارويههي،  کنترل دقیههق عوامهه  مدارلههه

برای اعتبارسنجي بالیني اين روش و قعیین ناش دقیق  

مههدن بیمههاران پیونههدی قأکیههد  سن در پههايش طولاني

 ورلادمي
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 تشکرتقدیر و 

پژوهشگران اين مطالعه بر رههود لالام دانسههتند  

دانشهههكده دندانپزشهههكي دانشهههگاه الااد اههههفهان    الا

بههه عمهه     رود را نهاي  قدرداني و قشكر ،)روراسگان(

 سورند.

 

 تعارض منافع

گونهههه  دارنهههد کهههه هیچنويسهندگان اعهه م مي

قعهار  منافعهي در رصهههوا ايهههن ماالهههه وجهههود  

 .نهدارد
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IR.IAU.KHUISF.REC.1403.462    سلااد  الا دانشههههههههههگاه

   .باشدمي  )واحد روراسگان(اهفهان

 

 مشارکت نویسندگان

   نويسههندگان ايههن ماالههه در قمههامي مراحهه   
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Abstract 

 
 

Background & aim: Tacrolimus is the cornerstone immunosuppressant in kidney transplantation but 
is associated with renal magnesium wasting, predisposing recipients to hypomagnesemia with 
significant clinical implications. While serum magnesium monitoring is the standard of care, it is 
invasive and resource-intensive. Saliva, as a non-invasive biofluid, holds promise as a surrogate 
biomarker. This study aimed to evaluate the correlation between salivary and serum magnesium 
concentrations in kidney transplant recipients receiving tacrolimus across different post-transplant 
intervals. 
 

Methods: In this cross-sectional study, 100 adult kidney transplant recipients on tacrolimus 
maintenance therapy were enrolled. Blood and unstimulated saliva samples were collected at four 
predefined time points: 1 week, 1 month, 3 months, and 6 months post-transplant. Saliva samples (5 
mL) were centrifuged at 3000 rpm for 10 minutes and stored at 4°C. Serum and salivary magnesium 
concentrations were quantified using a standardized colorimetric spectrophotometric assay (λ = 532 
nm; Pars Azmoon kit). The collected data were analyzed using independent t-tests, analysis of 
variance, and Pearson correlation coefficient. 
 

Results: The incidence of hypomagnesemia peaked at 52% during the third month post-transplant. 
Mean serum magnesium levels declined from 2.03 mg/dL at week 1 to 1.84 mg/dL at month 3. 
Similarly, salivary magnesium decreased from 0.145 mmol/L to 0.108 mmol/L over the same period. A 
statistically significant correlation between serum and salivary magnesium was observed only at week 
1 (r = 0.392, p = 0.008). Receiver operating characteristic (ROC) curve analysis indicated acceptable 
diagnostic accuracy for salivary magnesium in detecting hypomagnesemia exclusively at this early 
time point (AUC = 0.781, p = 0.006). No significant gender-based differences in magnesium levels 
were observed. In later phases (months 1, 3, and 6), the correlation weakened, and diagnostic 
performance diminished. 
 

Conclusion: Salivary magnesium shows potential as a non-invasive surrogate for serum magnesium 
monitoring exclusively in the early post-transplant period (week 1). However, the correlation weakens 
significantly in later phases, limiting its utility for long-term monitoring. Further studies with larger 
cohorts, rigorous control of confounding factors (e.g., calcineurin inhibitor levels, dietary intake), and 
validation of additional salivary biomarkers are warranted to establish its clinical reliability . 
 

Keywords: Tacrolimus, Kidney Transplantation, Salivary Magnesium, Hypomagnesemia, Biomarker, 
Non-invasive Monitoring . 
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