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در  بافت كليوي و و كراتينين BUNبر سطح سرمي  مصرف خوراكي مكمل كراتين اثرات
  تحت تمرين رت هاي نر

  2سيامك شهيدي و *1مينو محمودي، 1حميدرضا ابري

  يشناس ستيزگروه  دانشكده علوم پايه،واحد همدان، همدان، دانشگاه آزاد اسلامي،  1
  حقيقات فيزيولوژي اعصابهمدان، دانشگاه علوم پزشكي همدان، مركز ت 2

  19/9/96: تاريخ پذيرش     4/5/95: تاريخ دريافت

  چكيده

. داردميان ورزشكاران  در ايمكمل غذايي، براي كمك به عملكرد ورزشي، عموميت گسترده عنوان بهاستفاده از كراتين 
هدف از مطالعه . است شده انيبن بر سلامتي كراتي بلندمدتمصرف كوتاه و  آور انيزهايي در مورد اثر نگرانياخيراً  وجود نيباا

نر تحت تمرين  هايكراتينين و بافت كليوي در رت ،BUNاخير، بررسي اثرات مصرف خوراكي مكمل كراتين بر سطح سرمي 
 تمرين ،شاهد كنترل،: تايي 8گروه  5تصادفي به  طور به )g5 ± 245( هاي نر نژاد ويستار با محدوده وزنيرتدر اين مطالعه،  .بود
روز مصرف كراتين  10بعد از  يشناس بافت مطالعات بيوشيميايي و. تقسيم شدند mg/kg/d 600 و، 200،300 دوز كننده افتيدر و

نتايج . قرارگرفت موردسنجشوكراتينين با استفاده از روش اسپكتروفتومتري  BUNسطح سرمي  سپس. شد انجامو ورزش 
 مصرف نتايج نشان داد كه .شدند ليوتحل هيتجز ANOVAآزمون تحليل واريانس  و 18ه نسخ  SPSSافزار نرمحاصله با استفاده 

در مقايسه با  BUNروز منجر به تغييرات معناداري در سطح سرمي / كيلوگرم/گرم يليم 600و  300، 200مكمل كراتين با دوزهاي
سرمي كراتينين در مقايسه با گروه كنترل نيز سطح  كيلوگرم/ گرم يليم 300و200و در دوزهاي )<0,05P( گروه كنترل نشد

معناداري سطح سرمي  طور بهكه  كيلوگرم/گرم يليم 600دوز كننده افتيدرگروه  استثناء به )<0,05P(تغييرات معناداري نداشت 
 لوژيكيهسيتو تغييرات كليوي يها بافتدر ساختار  همچنين). >0,05P( بالاتري از كراتينين را در مقايسه با گروه كنترل نشان داد

نتايج ). <0,05P( نشد مشاهدهبا گروه كنترل گروههاي تجربي  ي سهيمقادر  پروگزيمال و ديستال يها لولهگلومرول،  در معناداري
 گرديد اما در مقايسه با گروه كنترل سطح سرمي كراتينين باعث افزايش معنادار در در دوز بالا كراتين مكمل مصرف نشان داد كه

معناداري در بافت كليوي گروههاي  هسيستولوژيكي ضايعه و آسيب ونداشت  BUNاري بر سطح سرمي معناد ريتأث
  .مشاهده نشد كننده افتيدر

  ، كراتينين، بافت كليوي، رتBUNمكمل كراتين،  :كليدي يها واژه

  minoomahmoodi@yahoo.com: ، پست الكترونيكي 08138222104: نويسنده مسئول، تلفن* 

  مقدمه
تمرين با وزنه يكي از روشهاي پرطرفدار جوانان است كه 

براي تقويت عضلاني از آن  هاي ورزشي در اكثر رشته
هاي  همچنين اكثر ورزشكاران از مكمل. شود استفاده مي

بهبود عملكرد، افزايش  باهدفكراتين،  خصوص بهورزشي 
افزايش قدرت  جهيدرنتو وزن عضلاني و بدون چربي  توده
باشد  هاي ورزشي مي موفقيت در اكثر رشته لازمهكه 

كراتين يك تركيب آلي است كه در ). 10(كنند  استفاده مي
ها از آمينواسيدهاي گلايسين، آرژنين و متيونين  كبد و كليه
نقش مهمي را در تأمين انرژي سريع از  و شود ساخته مي

و  ADPبه  (pcr)فسفات از فسفوكراتين  طريق انتقال گروه
  ). 43(كند  ايفا مي ATPبازسازي 
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رسد كراتين عامل نيروزاي طبيعي، سالم و مؤثر  به نظر مي
 هرچند. براي افزايش عملكرد فعاليت ورزشي باشد

اند  ا گزارش كردهآنر زا بودن تحقيقاتي سودمندي و انرژي
هنوز ابهاماتي  اما به دليل شيوع مصرف كراتين، ،)44 و38(

ي زسا تأثير مكمل ازجملهفوايد و آثار جانبي  درباره
هاي سرمي آسيب سلولي  صمدت و بلندمدت بر شاخ كوتاه

نتايج تحقيقات در رابطه با تأثير مصرف ). 35(وجود دارد 
هاي سرمي  كراتين در كنار تمرين ورزشي بر شاخص

 يتحقيقات دربراي مثال، . باشد آسيب سلولي همسو نمي
 انجام با و انساني نمونه روي بر كراتين بارگيري تأثير

 و BUN و كبدي آنزيمهايو  شده انجام ورزشي فعاليت
 كلينيكي نرمال رنج كه در قرارگرفته موردسنجش كراتينين
 و 32، 29( نداشت وجود معناداري اختلاف و قرارداشته

 BUN و آنزيمهاي كبدي و كراتينين نيز مطالعاتي در). 37
 22( اند افتهيافزايش معناداري  اثر استفاده از اين مكمل در
 سرمي سطح كه داشتند اظهار پژوهشي در ).41 و

 پي در دهيدروژناژ لاكتات و كيناز كراتين مانند هايي آنزيم
   ).23(يابد  مي افزايش كراتين مكمل مصرف

ها يعني خلاص  بيشتر افراد با يكي از وظايف مهم كليه
 لهيوس بهيا  اند شده جذباد زائدي كه كردن بدن از مو

ها وظايف  كليه. اند آشنا هستند متابوليسم به وجود آمده
دفع مواد زائد : كه عبارتند از دارند عهدهمتعددي بر 

متابوليك و مواد شيميايي خارجي، تعادل آب و الكتروليت، 
ها، تنظيم  تنظيم اسمولاليته مايعات بدن و غلظت الكتروليت

باز، ترشح متابوليسم و  - ني، تنظيم تعادل اسيدفشار شريا
ها راه اصلي براي دفع  كليه. دفع هورمون، گلوكونئوژنز

هاي زائد متابوليسم هستند كه ديگر مورد نياز بدن  فرآورده
ناشي از متابوليسم (ها شامل اوره  اين فرآورده. باشند نمي

د ، اسي)ناشي از كراتين عضله(، كراتينين )اسيدهاي آمينه
هاي نهايي  ، فرآورده)ناشي از اسيدهاي نوكلئيك(اوريك 

هاي  و متابوليت) نيروب يليبمثل (تجزيه هموگلوبين 
  ). 14(باشند  هورمونهاي مختلف مي

 )(non protein nitrogen دار غيرپروتئيني تركيبات ازت
ها، كراتينين،  پلاسما مشتمل بر اوره، اسيد اوريك، اورات

ينه و نيز آمونيوم و برخي ديگر از مواد كراتين، اسيدهاي آم
باشند، كه بخش عمده آنها نظير آمينواسيد و اوره،  ازته مي

زا  هاي غذايي و درون متوالي، از كاتابوليسم پروتئين طور به
آنرا، اوره درصد  45و در حالت سلامت حدود  شده حاصل

  . دهد تشكيل مي

  تروژنهاي اختصاصي و حساس عملكرد كليه، ني از شاخص
اوره . و كراتينين است (Blood Urea Nitrogen)اوره خون 

از مواد ازته غيرپروتئيني و محصول عمده كاتابوليسم 
باشد، كه از چرخه اوره در كبد سنتز  ها در بدن مي پروتئين

يابد،  شده و در مايعات داخل و خارج سلولي انتشار مي
ل از تعادل اوره حاصكننده  منعكسغلظت اوره پلاسما 

. كاتابوليسم اسيدهاي آمينه و دفع آن توسط كليه است
 (BUN)ازت اوره  صورت بهسنجش اوره در آزمايشگاه 

 mg/dlكه محدوده طبيعي آن در فرد بالغ . گيرد صورت مي
از وزن مولكولي اوره از درصد  47 ازآنجاكه. است 6- 20

 14/2يابد، از ضرب شدن رقم فوق در  نيتروژن تشكيل مي
  . آيد كلي اوره به دست مي ميزان

تمامي منابع كراتين بدن در عضلات جاي دارند و  شيوب كم
گردد،  از دهيدراتاسيون غيرآنزيمي آن كراتينين پديدار مي

ماده زائد از  عنوان بهكه از نظر متابوليكي غيرفعال بوده و 
كراتينين همانند اوره در . گردد طريق كليه دفع مي

يابد و سنجش آن به همين  ايش ميهاي كليوي افز بيماري
هاي كليه  مناسبت حائز اهميت بوده و در تشخيص بيماري

افزايش كراتينين همراه با ساير . گيرد قرار مي مورداستفاده
مواد ازته غيرپروتئيني در اختلالات پارانشيم كليوي 

   ).16(شود  مشاهده مي

ترين مكمل  كراتين مكمل غذايي است كه امروزه پرمصرف
هاي  ، هنوز نگرانيحال نيباا). 40(ر بين ورزشكاران است د

زيادي در مورد اثرات نامشخص و عوارض جانبي مصرف 
هاي مختلف وجود  مكمل كراتين در بين ورزشكاران رشته
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و بلندمدت   سازي كوتاه آثار مكمل دربارهدارد و ابهاماتي 
هاي سلامتي و دستگاههاي مختلف بدن  كراتين بر شاخص

بنابراين باتوجه به سازوكار نامشخص . ود آمده استبه وج
بروز آسيب سلولي ناشي از مصرف مكمل كراتين در كنار 

هاي قبلي در رابطه با  تمرين و تناقضات موجود در يافته
هاي سرمي، اين تحقيق قصد داشت تأثير  تغييرات شاخص

مصرف خوراكي مكمل كراتين بر ماركرهاي كلاسيك 
رت نر تحت  هاي فت كليه را در موشعملكرد كليوي و با

لذا هدف اين تحقيق بررسي اثرات  تمرين شنا تعيين كند
در  يويو بافت كل BUNكراتين بر سطح سرمي كراتينين و 

باشد، نتايج حاصله  هاي رت نر تحت تمرين مي موش
تواند در ملاحظات ورزشي در خصوص دوزهاي  مي
 وجهموردتو طول دوره مصرف كراتين  شده هيتوص

هاي فيزيولوژيك احتمالي به كليه  قرارگيرد و از آسيب
  . جلوگيري كند

   روشهامواد و 
مطالعه فوق يك تحقيق  :حيوانات و گروههاي آزمايشي

ملاحظات ورزشي در  نهيدرزمآزمايشگاهي  -تجربي
هاي غذايي به منظور حداقل رساندن  مصرف مكمل

موشهاي  در اين مطالعه. هاي فيزيوپاتولوژيك بود آسيب
به ) g5 ± 245(صحرايي نر از نژاد ويستار با ميانگين وزن 

طور بهسر از انستيتو پاستور ايران تهيه شده كه  40تعداد 
حيوانات . سري قرارگرفتند 8گروه  5تصادفي در 

محدوديتي در دسترسي به آب و غذا نداشتند و در شرايط 
ساعت تاريكي با درجه  12ساعت روشنايي و  12نوري 

در درصد  70گراد و رطوبت  درجه سانتي 22±3حرارت 
شدند، پس از يك  اتاق مخصوص حيوانات نگهداري مي

با محيط جديد،  سازشو دانشگاه  هفته انتقال به آزمايشگاه
روز انجام  10مطالعه براي . انجام آزمايشات آغاز گرديد

  :سري تقسيم شدند 8گروه  5ها به  گرفت و نمونه

ن اينكه مكمل كراتين دريافت كنند، درون بدو: گروه كنترل
  . قفس همراه با آب و غذا نگهداري شدند

بدون اينكه مكمل كراتين دريافت كنند روزانه : شاهدگروه 
 . كردند دقيقه تمرين شنا مي 45به مدت 

اين گروه : كننده دوز كم كراتين دريافت -رينگروه تم
گاواژ  لهيوس به mg/kg/day 200مكمل كراتين را با دوز 
 . كردند دقيقه شنا مي 45دريافت و روزانه به مدت 

اين گروه : كننده دوز متوسط كراتين دريافت - گروه تمرين
گاواژ  لهيوس به mg/kg/day 300مكمل كراتين را با دوز 
 . كردند دقيقه شنا مي 45دريافت و روزانه به مدت 

ه اين گرو: كننده دوز بالاي كراتين دريافت - گروه تمرين
گاواژ  لهيوس به mg/kg/day 600مكمل كراتين را با دوز 
 . كردند دقيقه شنا مي 45دريافت و روزانه به مدت 

جهت سازگاري  :)Swimming Training( شنا تمرين
حيوانات با شنا كردن در آب و كاهش فاكتورهاي استرس 

هاي  در مواجهه با فعاليت شنا كردن همه حيوانات گروه
دقيقه بدون دريافت  30والي به مدت روز مت 5تمرين 

دوره سازگاري،  نيبعدازا). 31(كردند  مكمل كراتين شنا مي
از دريافت مكمل كراتين پسهاي تمرين  موشها در گروه

 100×50×50اي به ابعاد  دقيقه در استخر ويژه 45روزانه 
درجه حرارت آب  .)27( روز شنا كردند 10متر براي  سانتي

شد و پس از هر  گراد نگهداري مي درجه سانتي 1±31
  .شدند يمجلسه شنا موشها با سشوار خشك 

دريافت  :)Creatine supplementation( كراتين مكمل
كراتين مونوهيدرات شركت داروسازي و ( مكمل كراتين

سازگاري  دورهيك روز بعد از  )هاي غذايي كارن مكمل
را حيوانات مكمل كراتين . موشها با شنا كردن شروع شد

 30و  ظهراز بعد دوزها . كردند گاواژ دريافت مي لهيوس به
دوز  .شد ها داده مي دقيقه قبل از ورزش شنا به موش

گرم به ازاي يك كيلوگرم  ميلي 300براي كراتين  شده هيتوص
) 46و 36، 7(وزن بدن است كه در مطالعات مختلف 

 گرم در روز براي 20است كه اين ميزان معادل  شده استفاده
كه در اين مطالعه  .كيلوگرمي است 70يك شخص 
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به ازاي يك كيلوگرم نيز  گرم يليم 600و  200دوزهاي 
   .استفاده شد

ده روز پس از اجراي تجربيات : خون برداري نمونه روش
ساعت بعد از آخرين جلسه تمرين،  48 و آزمايشگاهي

موشها با اتر بيهوش شدند و متعاقباً با استفاده از تكنيك 
هاي  نمونه. نگيري از قلب، خونگيري صورت گرفتخو

آوري شده و  هاي آزمايشگاهي جمع در لوله) ml5(خون 
 دقيقه، 10به مدت  rpm2500پس از سانتريفيوژ با دور 

آناليزهاي بيوشيميايي سرم به منظور بررسي  جهت ها نمونه
به آزمايشگاه منتقل و ) و كراتينين BUN(عملكرد كليوي 

ساخت  Hitachi 912پكتروفتومتري اتوآناليزر با دستگاه اس
   .ها صورت گرفتشسنج ژاپن

 مطالعه موردكليه راست در هر پنج گروه : روش تهيه بافت
گيري از قلب جدا و در  هوشي با اتر و خون پس از بي

و پس از طي مراحل  شده دادهدرصد قرار  10فرمالين 
 يريگبرشگيري صورت گرفت، براي شناسي، برش بافت

 (Rotary microtome)از دستگاه ميكروتوم چرخشي 
و  شده انتخابميكرون  5ها  ضخامت برش. استفاده شد

. تهيه شدند (Serial Section) يمتوالها به طور مقاطع  برش
ها از روش  آميزي بافت در اين مطالعه براي رنگ

ائوزين  - آميزي معمولي به روش هماتوكسيلين رنگ
(Hematoxylin- Eosin) در لام هاي تهيه شده . استفاده شد

از  هركداممورد از  10 تصادفيميدان ديد  5در 
ميكرومتر  برحسب، مدنظرمورفولوژيك  يها شاخص
گزارش  Mean ± SEMشده و نتايج بصورت  يريگ اندازه
 لهيوس به 400هاي بافتي با بزرگنمايي  نمونه ،شدند

اي هكپسولهاي بومن و توبول ازنظرميكروسكوپ نوري 
  .قرارگرفت موردمطالعهكليوي 

 روش اين در :)روش ژافه(سرم  Creatinine سنجش
 توليد و داده واكنش پيكرات با قليايي محيط در كراتينين
 رنگي كمپلكس در. نمايد مي نارنجي -زرد كمپلكس

 نانومتر 510 موج طول در نوري جذب ميزان شده ليتشك
   .)20( شود مي گيري اندازه

 بر برتلوت روش: Berthelot) روش( سرم BUN سنجش
 از استفاده با حاصل آمونيوم سنجش و آز اوره واكنش مبناي
 اندوفنل رنگ آبي محصول. است شده بنا هيپوكلريت و فنل
 560 در نوري جذب ميزان و بود خواهد سنجش قابل

   .)28( شود مي گيري اندازه نانومتر

 ها گروهم نتايج آزمايش در تما :آماري ليتحل و  هيتجز
حاصل  يها داده و شده گزارش Mean+SEMبصورت 

و بااستفاده از آزمون  18نسخه  SPSS افزار نرمبااستفاده از 
به همراه  ANOVA  طرفه كيآناليز واريانس 

اختلاف  >0,05P آناليز گرديدند و  Tukeyآزمون پس
   .در نظر گرفته شد دار يمعن

  نتايج
مي كراتينين در اثر مصرف مكمل كراتين بر سطح سر

 هاي كنترل نين سرم در گروهغلظت كراتي :گروههاي تجربي
كننده دوز كم  ، دريافت)0,72±0,02( ، شاهد)0,01±0,69(

mg/kg/day 200 )0,007±0,73(كننده دوز  ، دريافت
كننده  و دريافت )mg/kg/day 300 )0,01±0,68متوسط 

) mg/kg/day 600 )  mg/dl0,01±0,76دوز بالاي كراتين 
دهد  نتايج نشان مي. است شده  دادهنمايش  ) 1(نمودار  در

بين گروه كه اختلاف معناداري در سطح سرمي كراتينين 
كننده دوز كم كراتين و  ، دريافتهاي شاهد كنترل با گروه

همچنين . كننده دوز متوسط كراتين وجود ندارد دريافت
اختلاف معناداري بين ميانگين كراتينين سرم گروه 

وجود ندارد  شاهد كننده دوز بالاي كراتين با گروه يافتدر
)05/0 P> ( اما بين ميانگين كراتينين سرم گروه

ختلاف كننده دوز بالاي كراتين با گروه كنترل ا دريافت
  ). > 05/0P(معناداري وجود دارد 

 در BUN سرمي سطح بر كراتين مكمل مصرف اثر
روه كنترل سرم در گ BUNنتايج غلظت : تجربي گروههاي
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كننده دوز كم  ، دريافت)18,4±1,2( شاهد، )0,85±18(
ز كننده دو دريافت )mg/kg/day 200 )0,84±18,66كراتين 

و  )mg/kg/day 300 )0,91±18,85متوسط كراتين 
 mg/kg/day 600كننده دوز بالاي كراتين  دريافت

)mg/dl0,52±18,42(  نمودار در)شده دادهنمايش  )2 
دهد كه اختلاف معناداري در سطح  ن مينتايج نشا. است

، شاهدهاي  ين گروه كنترل با گروهب BUNسرمي 
كننده دوز متوسط  كننده دوز كم كراتين، دريافت دريافت

كننده دوز بالاي كراتين وجود ندارد  كراتين و دريافت
)05/0 P >.(  

كراتين در  اثرات بافتي حاصل از مصرف خوراكي مكمل
آوري خون، كليه  بعد از جمع :هاي نر تحت تمرين رت

قرارداده درصد  10و در فرمالين  شده برداشتهراست سريعاً 
گيري،  شناسي و برش شد، پس از طي مراحل بافت

ائوزين / ميكرومتري با هماتوكسيلين 5اسلايدهاي 
 يلهوس به X400آميزي شده و با بزرگنمايي  رنگ

بافتي قرارگرفت و تصاوير  موردمطالعهميكروسكوپ نوري 
 6 با كمك دوربين ديجيتالي تهيه شده و پس از بررسي

توسط  ها داده، ميدان ديد متفاوت در هر اسلايد از هرگروه
مشخص گرديد كه  و وتحليل يهتجزآناليز واريانس يكطرفه 

شكل ، Aشامل شكل هاي تهيه شده در پنج گروه  بين نمونه
B ، شكلC،  شكلD شكل  وE  شاهد كنترل،به ترتيب ،

 كيلوگرم/ گرم يليم 600و  300، 200كننده دوزهاي  دريافت
هاي بومن و توبولهاي  كپسولقطر ازنظراختلاف معناداري 

 كدام يچهوجود ندارد و در ) پروگزيمال و ديستال(كليوي 
ضايعه و آسيب معناداري ديده  موردمطالعههاي  از گروه

  .است شده  دادهنمايش 1 جدول كه نتايج در نشد

  
  

  
  .هاي نر تحت تمرين شنا بعد از ده روز ير مكمل كراتين بر سطح سرمي كراتينين در رتتأث -1نمودار

، )بدون دريافت مكمل و با تمرين شنا( ، شاهد )بدون دريافت مكمل و بدون تمرين شنا(ي كنترل ها گروه .است» انحراف معيار+ ميانگين« بيانگر مقادير
بيانگر اختلاف معنادار با گروه * علامت . كيلوگرم/ گرم يليم 600و  300و  200دوزهاي ) دقيقه 45روزانه (كننده مكمل با تمرين شنا  يافتدري ها گروه

  ).>0,05P(كنترل است 
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  .د از ده روزهاي نر تحت تمرين شنا بعدر رت BUNمكمل كراتين بر سطح سرمي  ريتأث -2نمودار 

، )بدون دريافت مكمل و با تمرين شنا(، شاهد )بدون دريافت مكمل و بدون تمرين شنا(ي كنترل ها گروه .است» انحراف معيار+ ميانگين«  بيانگر مقادير
  .كيلوگرم/ گرم يليم 600و  300، 200 دوزهاي) دقيقه 45روزانه (مكمل با تمرين شنا  كننده افتيدري ها گروه

  

     

  
 300كراتين دوز  كننده افتيدر)  Dكيلوگرم،/ گرم يليم 200كراتين دوز  كننده افتيدر) Cشاهد، ) Bكنترل، ) A: بافت كليوي گروههاي -1شكل 
  ).3(ي ديستال ها لوله، )2(ي پروكسيمال ها لوله، )1(گلومرول . كيلوگرم/ گرم يليم 600كراتين دوز  كننده افتيدر) Eكيلوگرم، / گرم يليم
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 هاي مورد مطالعه برحسب ميكرومتر هاي پروگزيمال و ديستال در گروه ، لولههاگلومرولقطر  .ائوزين -هماتوكسيلين: آميزي رنگ - X40: بزرگنمايي
و در  ،)>0,05P(كه اختلاف معناداري نداشتند گرديد نسبت به گروه كنترل مقايسه) طرفه كيحاصل از آناليز واريانس ( Pمقادير ي و ريگ اندازه

  .هيستولوژيكي معناداري ديده نشد ي مورد مطالعه ضايعه و آسيبها گروه
  

حاصل از آناليز ( Pمقادير . هاي مورد مطالعه برحسب ميكرومتر هاي پروگزيمال و ديستال در گروه هاي كليوي، لوله ميانگين قطر جسمك -1جدول 
  .است »انحراف معيار+ ميانگين«  يانگرب يرمقاد. باشد اختلاف معنادار نمي  )>0,05P(. اند شده ياننسبت به گروه كنترل مقايسه و ب) طرفه يكواريانس 

 P قطر گلومرول  گروه
يهالولهقطر

 پروكسيمال
p 

ي ها لولهقطر 
 ديستال

p 

 - 60/11 +244/0 - 60/6+244/0 - 4/34+65/0 گروه كنترل

 930/0 35/11 +374/0 00/1 70/6+244/0 977/0 6/33+97/0 گروه ورزشي

كننده دوز كم  دريافت
 كراتين

12/1+ 32 698/0 200/0+ 35/6 99/0 374/0+ 80/10 525/0 

كننده دوز  دريافت
 متوسط كراتين

000/1+ 34 998/0 4/0+ 40/6 99/0 2/0+ 20/11 93/0 

كننده دوز  دريافت
 بالاي كراتين

12/1+ 4/32 612/0 374/0+ 60/6 881/0 509/0+ 4/10 164/0 

  يريگ جهينتو  بحث
دهد كه مصرف مكمل كراتين  نتايج مطالعه اخير نشان مي

كيلوگرم موجب / گرم يليم 600و  300، 200هاي با دوز
شد اما اين افزايش در مقايسه  BUNافزايش سطح سرمي 

همچنين مصرف  ).< P 05/0( گروه كنترل معنادار نبود با
 300ز دو موجب افزايش وكيلوگرم / گرم يليم 200دوز 

كيلوگرم موجب كاهش سطح سرمي كراتينين در / گرم يليم
مقايسه با گروه كنترل شد كه البته اين تغييرات معنادار نبود 

 600 كننده افتيدراما سطح سرمي كراتينين در گروه 
كيلوگرم كراتين نسبت به گروه كنترل داراي / گرم يليم

حاضر  ي مطالعهنتايج  ).P >0,05( افزايش معناداري بود
مصرف مكمل كراتين با دوز بالاتر از دوز  دهد يمنشان 
مدت حتي در صورت فعاليت ورزشي  در كوتاه شده هيتوص
افزايش را كراتينين سطح سرمي طور معناداري بهتواند  مي
. شود يمكه از ماركرهاي آسيب بافت كليوي محسوب  دهد
 يها گروهبافت كليوي در ساختار حاضر  ي مطالعهدر 
پروگزيمال و  يها لولهقطر گلومرول،  ازنظريشي آزما

كراتين نسبت به گروه  كننده افتيدر يها گروهديستال در 

آسيب و  وتغييرات كه  مورد مقايسه قرارگرفتكنترل 
   ).< P 05/0( نگرديد هشاهدمضايعه معناداري 

، مواد معدني، ها نيتاميوها محصولاتي متنوع از مكمل
در . رافزا هستنداز تركيبات كا ياريو بستركيبات گياهي 

را به سه گروه  يا هيتغذ يها مكمل توان يم يبند دستهيك 
كارافزا و  يها مكملرژيمي،  يها مكمل: تقسيم كرد

 يها مكملمطالعات مختلف اثرات  .غذاهاي ورزشي
و نيز  ها بافتبيوشيميايي،  يها شاخصگوناگون را برروي 

 - اثرات مكمل التحقيقي . اند كردهبررسي  ها سلول
 يها شاخصهبرروي  با گرسنگي توأمرا مجزا و كارنيتين 

و نتايج نشان داد كه رژيم غذايي  كرد بيوشيميايي بررسي
كارنيتين منجر به كاهش معنادار كلسترول و  - حاوي ال

ليكوژن كبد معناداري بر ميزان گ ريتأثگليسريد شد اما تري
 راتيتأث يا مطالعهدر ). 1(و گلوكز پلاسما نداشت 

 پروبيوتيكي مكمل خوراكي ميكروبي زنده
Bifidobacterium bifidum  برروي سلولهاي سرطاني

بررسي شد كه نتايج نشان داد درصد مهاري سوپرناتانت 
بر روي سلولهاي سرطاني با غلظت آنها رابطه مستقيم دارد 

روي ماكرهاي مكمل كراتين را بر  ريتأثمطالعه  در اين ).2(
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كراتين يا متيل . يايي و بافت كليوي بررسي كرديمبيوشيم
گوانيدين اسيد استيك از واكنشهاي آنزيماتيك متوالي بر 
روي آرژنين و گلايسين در كليه و مخاط روده و سپس در 
كبد سنتز شده و در دسترس مغز و عضلات بدن قرار 

به  شدن ليتبدكه پس از فسفوريلاسيون و ، گيرد مي
اي را در فرايند متابوليكي انقباض  مدهفسفوكراتين، نقش ع
ميزان مصرف آن در بدن يك فرد . كند عضلات بدن ايفا مي

بخش اعظم كراتين . گرم در روز است 2متوسط حدود 
 95(شود  بدن انسان درون عضلات اسكلتي ذخيره مي

درصد آن به شكل  30كه از اين مقدار فقط حدود ) درصد
 شيوب كمراتين است، فسفوك صورت بهآزاد و مابقي آن 

تمامي منابع كراتين بدن در عضلات جاي دارند و از 
گردد، كه  دهيدراتاسيون غيرآنزيمي آن كراتينين پديدار مي

ماده زائد از طريق  عنوان بهمتابوليكي غيرفعال بوده و  ازنظر
هاي  كراتينين همانند اوره در بيماري. گردد كليه دفع مي

جش آن به همين مناسبت حائز يابد و سن كليوي افزايش مي
 مورداستفادههاي كليه  اهميت بوده و در تشخيص بيماري

و كراتينين، كه ) BUNو يا (افزايش اوره . گيرد قرار مي
باشند، در  نتيجه نهايي متابوليسم تركيبات ازته در بدن مي

هاي حاد و مزمن كليه پديدار شده و در تستهاي  نارسايي
امروزه همراه با انجام ). 16(دد گر آزمايشگاهي منعكس مي

هاي غذايي نيز بسيار  هاي ورزشي، مصرف مكمل تمرين
توان يافت كه  گسترده شده است و كمتر ورزشكاري را مي

در عمر ورزشي خود، يك يا چند مورد آنها را امتحان 
ترين مكمل در  نكرده باشد، مكمل كراتين امروزه پرمصرف

بسياري از مطالعات  نتايج). 40(بين ورزشكاران است 
ها  كه مصرف خوراكي مكمل كراتين در انسان دهد يمنشان 
ها باعث افزايش عملكرد فيزيكي و ورزشي شده  و رت
 دربارهمطالعات آزمايشات كلينيكي ). 44و  5،24(است 

: شود استفاده از مكمل كراتين معمولاً به دو فاز تقسيم مي
 30تا  20ين، روزانه فاز اوليه با مصرف دوز بالاي كرات) 1(

فاز ) 2(و ) فاز بارگيري(روز  7تا  5گرم به مدت 

دوز اوليه به عبارتي  پنجم كينگهداري، با دوز كم كراتين، 
   ).39و 6 ،5(گرم روزانه براي چندين هفته  6تا  4

مغايرت اخير با برخي از تحقيقات پيشين  ي مطالعهنتايج 
 با كراتين مدت هكوتا اثرات مصرفي كه مطالعاتدر  ،دارد

اثرات مخربي گزارش  شده يبررس روز14- 5 ي دورهطول 
تغييرات BUN و سطح سرمي كراتينين و  نشده است

موش  24در تحقيقي  .)17و 4( را نشان ندادند يمعنادار
 6رت نر نژاد وسيتار كه به طور تصادفي به چهار گروه 

 g/kg/dayگروه كنترل، گروه كراتين : سري تقسيم شدند

كه  g/kg/day2 و گروه كراتينg/kg/day 1كراتينگروه ، 0,5
نتايج . كردند روز مكمل كراتين دريافت مي 14مدت  طي

گرم تغييرات  2و  1و  5/0نشان دادند كه در دوزهاي 
در ) BUN(معناداري در سطح سرمي كراتينين و اوره 

در مطالعاتي ). 29(مقايسه با گروه كنترل مشاهده نشد 
- 4براي مدت  مكمل كراتين بلندمدتديگر اثرات مصرف 

اثرات مخرب  گرفته انجامروي مردها وزنها رهفته ب 12
 يو كبدآسيب بافت كليوي  يها شاخصگزارش نشده و 

   .)25و 18 ،8(تغييرات معناداري نداشتند 

در پژوهشي اثرات دوز بالاي كراتين خوراكي روي بافت 
هفته بررسي  8هاي رت طي مدت  موش كليوي و كبدي در

و اوره و  ASTو  ALT, APشد، نتايج نشان داد كه ميزان 
حركت كه كراتين دريافت كرده بودند  كراتينين در گروه بي

هاي  است و اين در حالي است كه در موش افتهي شيافزا
) شنا(كننده كراتين كه ورزش كرده بودند  رت دريافت

دارد  نتايج مطالعه بيان مي. ودندشاهد افزايش معناداري نب
تواند براي  مدت و با دوز بالاي كراتين مي مصرف طولاني

از  .)36(زا باشد  حركت آسيب كليه و كبد در حالت بي
حاضر  ي مطالعهبا نتايج  سويي ديگر نتايج برخي تحقيقات

اي اثر مصرف خوراكي  در مطالعه ازجملهمطابقت دارد 
هاي نژاد وسيتار  وز روي رتر 40مكمل كراتين به مدت 

نتايج نشان داد كه در گروه كراتين . واقع شد يبررس مورد
) GGTو AST(هاي كبدي  ورزش شاخص+ و گروه كراتين
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) P>05/0(در سطح معناداري ) اوره و كراتينين(و كليوي 
در پژوهشي ديگر تأثير مكمل ). 41(است  افتهي شيافزا

روز  28مدت هاي سلامتي به  كراتين برروي شاخص
مرد و زن جوان به سه گروه  58در اين مطالعه . بررسي شد

 1كننده  ، گروه دريافت)n=20(گروه كنترل : تقسيم شدند
گرم كراتين  2كننده  و گروه دريافت) n=18(گرم كراتين 

)20=n( نتايج نشان دادند كه در هر دو گروه نسبت به ،
ي يافته افزايش معنادار Creatininو  BUNگروه كنترل 

دهد كه مصرف مكمل  مطالعه ديگر نشان مي ).22(است 
ميزان  اگرچهكراتين سطح سرمي كراتينين را افزايش داده 

  .)26(اختلاف معناداري را نشان نداد ) BUN(اوره خون 

در مورد اثرات مكمل  منتشرشدهمراجعه به مقالات  با
هاي آسيب كليوي در  كراتين، افزايش معنادار در شاخص

ديده  فقط هنگامي (Case reports)هاي موردي  ارشگز
يا اشخاص  شده استفادهكه از دوز بالاي كراتين  شود مي

در برخي البته  ).3 و15(اند  سابقه بيماري كليوي داشته
تواند  كه مصرف مكمل كراتين مي شده انيبها  پژوهش

 سرعت پيشرفت بيماري كبدي و كليوي را افزايش دهد
 يابتيد يمارانب يويعملكرد كل يبررو يبررس ).13 و12(

هفته مكمل  12به مدت  يمارب 25نوع دوم انجام گرفت كه 
سال مصرف كرده  70- 45 باسنروز  /گرم 5با دوز  ينكرات
 نداشتند يمعنادار ييراتتغ يويعملكرد كل يوماركرهايو ب

)19(.   

انتخاب دوزهاي مكمل كراتين دراين مطالعه برمبناي دوز 
در فاز بارگيري در مقايسه با مطالعات پيشين  شده هيتوص

اگرچه دوزهاي كمتر و بالاتر ). 36 و46 ،14 ،7(بوده است 
 20گرم بر كيلوگرم معادل  ميلي 300( شده هيتوصاز دوز 

نيز استفاده ) كيلوگرمي 70گرم در روز براي يك شخص 
  . گرديد كه با مطالعات ديگر متفاوت است

اديم كه استفاده دوز بالاي كراتين در مطالعه اخير ما نشان د
)mg/kg600 ( كوتاه  زمان مدتدر)هاي نر  در رت) ده روز

سطح كراتينين سرم را افزايش داده كه از  شنا تحت تمرين

هاي  يكي از مكانيسم. ماركرهاي آسيب كليوي است
تواند اين باشد كه  احتمال سمي بودن مكمل كراتين مي

كه ظرفيت متابوليكي  ين بافتدروانباشتگي و تجمع كراتين، 
كمي دارد و تبديل كراتين به كراتينين و همچنين توانايي 
آنزيمي و فرايندهاي متيلاسيون را داشته باشد كه موجب 

گيري مواد سيتوتوكسيك همانند فرم آلدهيد و  شكل
بنابراين، مصرف بلندمدت ). 47و  9(شود  آمين مي متيل

راتين در ارگانهاي مكمل كراتين موجب افزايش غلظت ك
سازي كراتين به ميزان خيلي كمي را  ديگر كه آمادگي ذخيره

در مطالعه اخير، ). 21(شود  ها و كبد مي دارند همانند كليه
كننده دوز بالا ممكن است حيوانات به  در گروه دريافت

سازي درون عضلاني كراتين رسيده  ماكزيمم ظرفيت ذخيره
ت در كليه موجب مقداري باشند و كراتين اضافي ممكن اس

كننده افزايش  تواند توجيه اين امر مي. آسيب شده باشد
. كننده دوز بالا باشد سطح سرمي كراتينين در گروه دريافت

همچنين كراتين يك سوبسترا براي سنتز كراتينين است، 
طور بهكننده دوز بالا  سطح بالاي كراتينين در گروه دريافت

مصرف مكمل كراتين با دوز بالا  تواند نتيجه خيلي ساده مي
  ). 45 و33(باشد 

تواند يك منبع اضافي آرژنين  همچنين مكمل كراتين مي
ممكن است ). 30 و11(براي افزايش توليد اوره فراهم كند 

مصرف مكمل كراتين در دوزهاي تجربي در حدي نبوده 
كه موجب فراهم نمودن يك منبع اضافي آرژنين براي 

 BUNگردد و بالطبع ميزان سطح سرمي توليد اوره بيشتر 
هاي تجربي نسبت به گروه كنترل افزايش  در گروه

  . معناداري نيافته است

درسالهاي اخير، كاهش اثرات احتمالي مكمل كراتين 
. است شده يبررسگيرد  هنگاميكه فعاليت ورزشي انجام مي

تواند اثرات  اين نظر وجود دارد كه تمرين ورزشي مي
تمالي كراتين را در كبد و كليه كاهش دهد رسان اح آسيب
عضلات اسكلتي در طول  لهيوس بهمصرف كراتين  چراكه

موجب كاهش  جهيدرنتيابد  فعاليت ورزشي افزايش مي
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در ). 42 و13(شود  ها و كبد مي تجمع كراتين در كليه
مطالعه اخير نيز ما اثرات مكمل كراتين را در حيوانات 

  .شدند بررسي كرديم اجه ميهنگاميكه با تمرين شنا مو

به  دهد، مصرف مكمل كراتين نتايج اين مطالعه نشان مي
در  دقيقه 45روز همراه با تمرين شنا روزانه  10مدت 

تأثير ) mg/kg 300(و متوسط ) mg/kg 200(دوزهاي كم 
معناداري بر سطح سرمي كراتينين نداشته است، اما مصرف 

باعث افزايش ) mg/kg 600(مكمل كراتين در دوز بالا 
 ،همچنين. معناداري در سطح سرمي كراتينين شده است

 ،200( بالا و متوسط كم، دوزهاي در كراتين مكمل مصرف
 سطح بر معناداري تأثير) كيلوگرم بر گرم ميلي 600 و 300

بررسي نتايج حاصل از اين . است نداشته BUN سرمي
مطالعه نشان داد كه مصرف مكمل كراتين در دوزهاي 

گرم بر كيلوگرم با توجه به  ميلي 600و  300، 200
تواند  و تغذيه با اين دوزها نمي موردمطالعهزمان  مدت

هاي كپسول  هاي كليوي را در قسمت ضايعات و آسيب
بومن، فضاي داخل كپسولي، مويرگهاي گلومرولي، 

. هاي پروگزيمال و ديستال به طور معناداري تغيير دهد لوله
شناسي اين بررسي  گيري بافت ه نتيجهاين درحالي است ك

سوزا و همكاران كه اثر دوز بالاي كراتين را در  بامطالعه
هفته بررسي كردند انطباق  8ايجاد آسيب كليوي طي مدت 

حركت  بي البته كراتين كه كننده مصرفندارد، زيرا در گروه 
نامنظم شدن كپسول بومن، اتساع  ازجملهبودند مشكلاتي 

حفظ فضاي داخل كپسولي و افزايش  گلومرول و عدم
هاي كليوي نظم  فضاي توبولي ديده شد در حاليكه در لوله

 حفظ شده بود) اپيتليوم(و ترتيب مورفولوژيكي سلولها 
 36 رت و 36 روز 15به مدت  ديگر يا مطالعهدر ). 36(

 0,25 ينكرات كننده يافتدرجوجه به سه گروه كنترل، گروه 
 0,5 ينكرات كننده يافتدره ، گرو روز/كيلوگرم/گرم
روز تقسيم شدند و پس از طي اين مدت /مكيلوگر/گرم

تغييرات هيستوپاتولوژيكي معناداري در دو گونه مشاهده 
  . )48( نگرديد

به مدت ده  كه مصرف مكمل كراتين داداخير نشان  مطالعه
باعث افزايش  هاي نررتبا ورزش شنا در  توأمروز و 

در . معنادار نبودلبته اين افزايش ا شد كه BUNسطح سرمي 
 است  كيلوگرم/ گرم يليم 300و متوسط  200دوزهاي كم 

سطح سرمي كراتينين تغييرات معناداري را نشان نداد اما 
 )كيلوگرم/ گرم يليم 600(مصرف مكمل كراتين با دوز بالا 

د، يسطح سرمي كراتينين گرد معنادار موجب افزايش
 عهيضاآسيب و موجب همچنين مصرف مكمل كراتين 

قطر گلومرول ها، ( معناداري در ساختار بافت كليوي
 كننده افتيدردر گروههاي ) پروگزيمال و ديستال يها لوله

چنين گفت كه مصرف دوز بالاتر از دوز  توان يمنشد، 
به اميد سرعت بخشيدن به بهبود عملكرد  شده هيتوص

شود  موجب افزايش سطح سرمي كراتينين تواند يمورزشي 
  .باشد زيآم مخاطره ها هيكلو براي سلامت 
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Abstract 

The use of creatine (Cr) as a nutritional supplement to aid athletic performance has 
gained widespread popularity among athletes. However, it has been recently expressed 
over the potentially harmful effects of short and long term creatine supplementation on 
health. The aim of present study was to the effects oral creatine supplementation on 
serum levels of BUN, creatinine and renal tissue in trained male rats. In this study, 
Wistar male rats weighing 245±5g were divided into five groups (n=8): control, sham, 
exercise with low-dose creatine (200 mg/kg/d), and exercise with moderate doses of 
creatine (300 mg/kg/d), exercise with high doses of creatine (600 mg/kg/d). Blood 
biochemical studies were performed after ten years of supplementation and exercise. 
Following serum collection, levels of BUN and creatinine were measured by 
spectrophotometry method. Statistical analyses were performed using SPSS and mixed 
model of ANOVA. The results indicated that creatine supplementation at the doses 
given produced 200,300 and 600 mg/kg/d no significant changes in serum level of BUN 
compared to control group (P>0.05) and at the doses of 200 and 300mg/kg/d no 
significant changes in serum level creatinine compared to control group (P>0.05). But, 
the high dose creatine diet exercised group showed significantly higher serum level of 
creatinine (P<0.05) when compare with control group. The results indicated no 
significantly differences in histological changes in glomerulus, proximal and distal 
tubules when comparing experimental groups for renal tissue structure. The results 
indicated that high dose of creatine has significant increase on serum level of creatinine 
but has no significant effect on BUN and the histology of kidney.  
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