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في ذكور  )جنتامایسین،امیكاسین ( المفردة الیومیة  لمضاداتالامینوكلایكوساید 

 Lepus cuniculus  الارانب المحلیة
 احمد ناصر فیصل                  ستار عبود فارس

  العراق/جامعة ذي قار/كلیة التربیة / قسم علوم الحیاة
 

 : الخلاصة

 1500-1000(تراوحت اوزانھا بین Lepus cuniculusلارانب المحلیھاربع وعشرونذكرا من ااستخدم في ھذةالدراسھ

جامعة ذي قارفي اقفاص اعدت لغرض تربیة – ات في البیت الحیواني التابع لكلیھ التربیھ للعلوم الصرفھ ـوضعت الحیوان، غرام )

  مع Wooden Shaveارة الخشب شص یحتوي القفص على نــ ارانب لكل قفثمانسم وبواقع)90×75×60(اد ـــالارانب وبابع

وزعت الارانب ،  ساعھ في الیوم طیلة فترة التجربھ)(12توفیر درجة الحرارة والتھویھ المناسبتین وتامین فترة اضاءه بواقع 

 بھدف تقییم  2014 ولغایة تموز2013اجریت الدراسة الحالیة للمدة من اب،عشوائیا وتركت لمدة اسبوعین لاغرض التكیف للتربیھ

، Amikacinامیكاسین(كفاءة الكبد النسجیةوالفسلجیة تحت تاثیر الجرعة المفردة الیومیة لمضادات الامینوكلایكوساید 

بینما حقنت المجموعة  )15mg\kg(عضلیا بعقار الامیكاسین بتركیز)T1(حقنت المجموعة الاولى ، )Gentamicinجنتامایسین

 Normalمقارنة بمجموعة السیطرة التي تلقت عضلیا محلول  )6mg\kg(عضلیا بعقار الجنتامایسین بتركیز )T2(الثانیة 

Salain استمرت عملیة الحقن لمدة اربعة اسابیع ثم جمعت عینات الدم لاجراءالفحوصات الكیموحیویة وكذلك ، )(%0.9بتركیز

 .جمع العینات للدراسة النسجیة

 حیث سجلت ارتفاعا (GPT)اظھرت النتائج الاحصائیة للدراسة الحالیة وجود تغیرات معنویة لفعالیة انزیمات الكبد باستثناء انزیم 

في حین تباینت نتائج فعالیة انزیم الفوسفاتیز القاعدي معنویابین الانخفاض والارتفاعاذسجلت  )(GOTمعنویا لمستویات انزیم 

انخفاض معنوي بالنسبة للمجامیع المعاملة بعقار الامیكاسین في حین ابدت ارتفاعا معنویا عند المجامیع المعاملة بعقار الجنتامایسین 

اما بالنسبة لكفاءة الكبد التصنیعیة والایضیة فقد اظھرت نتائج  الدراسة الحالیة انخفاض معنوي لمستویات البروتین الكلي لكلا 

العقارین في حین جاءت مستویات الالبومین في المصل دون اي تغیرات معنویة  مقارنة مع مجموعة السیطرة اما بالنسبة لمستویات 

البلروبین الكلي فقد ابدت المجامیع المعاملة بعقار الجنتامایسین ارتفاعا معنویا في حین لم تسجل المجامیع المعاملة بعقار الامیكاسین 

 .اي تغیرات معنویة مقارنة مع مجموعة السیطرة

اظھرت نتائج الفحص المجھري للمقاطع النسجیة للكبد فیالمجامیع المعاملة بعقاري الامیكاسینوالجنتامایسین تغیرات نسجیة مرضیة 

 .تباینت بالشدة والضھور

 

 فسلجة الكبد.  نسجیة الكبد. كبد الارانب .الجنتامایسین . الامیكاسین . الامینوكلایكوساید :الكلمات المفتاحیة
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Abstract 

The present study was conducted to investigated the effect of electromagnetic radiations emitted 

from mobile phone devices in some physiological parameters and histopathological changes of male 

laboratory rats Rattusnorvigicus . Forty eight of male rats were divided randomly into eight groups 

and each group of  six rats  . Four groups of these were exposure to electromagnetic radiations by 

mobile phone at different time periods included (1month, 2month, 3month  and  6month) while the 

other residual groups were considered as a control groups at same time periods . After ending up 

time periods of exposure , every animals were dissect , the left and right  epididymis isolated from 

male rats to determining  number of  sperms and  percentage  of  sperm  abnormalities  respectively  .  

As such testis  has eradication, which  kept in proven solution (formalin 10%) to paving preparing 

tissues sections .    

The results  of  the  present study revealed a significant decrease ( P≤0.05) in body weight to all 

exposure groups comparing  with each control groups in male rats , As well as gradual decrease 

observed in body weight of  male rats comparing with exposure groups . The results showed that the 

male rats which exposured to electromagnetic radiations had inhibition effect significantly ( P≤0.05) 

on the number of the sperms with significant increasing in percentage abnormalities  comparing with  

control groups , Also gradual decrease observed  in number of the sperms in exposure groups 

comparing between itself  while the percentage of abnormalities was  non significant  increase by 

progressive time exposure to electromagnetic radiations .  

Histologically microscopic examination results revealed that presence of histopathological changes 

in testis tissue performed in disassembly of connective tissue between seminal tubules , congestion 

of  blood vessels , epithelial tubular necrosis in addition to incidence statuses of haemorrhage as well 

as observation of reduction the number of spermatogenic cells and sperm modicum . 
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 Introduction:المقدمة

مضاداتحیاتیة قاتلھ للجراثیم تستخدم لعلاج )الجنتامایسین،الامیكاسین(Aminoglycoside (AGS) تعد الامینوكلایكوساید

 Martiz-Salgadoet al., 2007; Nagai and Takano)ت السالبھ لصبغة كرام االاخماجالخطرھالمتسببھ بالعدید من العصي

تختلف نافذتیھا إلى الأنسجة الحیویة تبعا لبنیتھا ألقطبیھ تطرح الامینوكلایكوسیدات بالترشیح الكبیبي بشكل غیر مؤیض ، (2004,.

ادات الامینوكلایكوسیدیھ خواصا مضتمتلك ال،)Kanopsk and Warwas.,2007(الا ان بعضھا یتراكم انتقائیا في القشرة الكلویة 

اد الى اخرضمن ھذة الزمرة مضسمیة متشابھة تختلف امكانیة حدوثھا وشدتھا حسب طبیعةالشخص المعالج كما تختلف من 

Sandhu et al.,2007) ، ( ارتباطا طردیا بالجرعة فكلما زادت الجرعة زادت احتمالیة حدوث التسمم أنلھذھالتأثیراتولوحظ 

 مرات یومیا 3-2تعطى الامینوكلایكوساید من ،  وزن جسم المریضاإلى ولذلك تحدد الجرعة استنادأعراضھوزادت حدة 

ولأجلتجاوزالمشاكلالمصاحبةللجرعالمتعددةمن عقاقیرالامینوكلاكوسایدصممنظامالجرعةالیومیةالواحدةلسلامة وفعالیة الجرعة 

 )(Baker et al,2009)والاقلالمنالاعراضالجانبیة )اقلتركیزمثبط / قیمةالتركیز(وزیادةالقابلیةالقاتلةللبكتریاعنطریقزیادةنسبة

 غیر قادرة على الانتشار عبر الاغشیة مركبات شدیدة القطبیھ ذات بنیة تحتوي الكثیر من الشوارد السلبیةالامینوكلایكوساید.

 لذ تعطى وریدیا او عضلیا للاستخدام الصعوبة مما یجعل امتصاصھا عن طریق الجھاز الھضمي غایة البایولوجیة

تختلف نافذیتھا الى الانسجة الحیویة تبعا لبنیتھا القطبیھولایصل تركیزھا في السائل .;Jawetz,1998 (Rang,2003(الجھازي

 ;Maryet al,2000; El-Massry,et al1996( المخي النخاعي والسائل البصري والافرازات التنفسیة  الى مستویات علاجیھ

Brownet al,1991. ( كیتوني عالي القطبیة لایمتص عن طریق المسالك الھضمیھ لذا یعطى امینوكلایكوسیديالجنتامایسین مركب

منھ % 10وریدیا ویتم تصفیتة في كبیباتالكلیھ دون تاییض ویطرح معظم الجنتامایسین المعطى وریدیا مع الادرار ولكن حوالي 

لذلك فان تركیز الجنتامایسین في اوقات متباینھ في القشرة یكون اعلى منھ في  )النبیبات الكلویة الدانیة(یراكم في القشرة الكلویة 

ان استخدام ھذا المضاد محفوف بالعدید من القیود لما یسببة من تاثیر سمي خصوصا على الكلیھ )(Chambers,2001مصل الدم 

 المسؤولة عن  ROSوالتي یمكن ان تعزى الى نواتج الاوكسجین الفعالةخلال فترة التعاطي   20-10%والذي یحدث بمعدل 

مضاد حیوي من مجموعة الامیكاسین،)Lesniaket al ,2005(تحریض الموت المبرمج للخلایا الضھاریةللنبیبات الكلویة 

 gram negative(Magnet andلایكوسید،یعمل على ابادة عدد كثیر من الجراثیم الھوائیة سلبیة الغرام كالأمینو

Blanchard,2005;Katzung & trevor's,2009) 

 بسب الافراط في انتاج الجذور )Kasper and Braunwald,2008( سام عند المستویات التي تفوق المدى العلاجي الامیكاسین

تعتبرھذة المجموعة الدوائیة ذات ) .Tawaet al,1998(الحرة المصحوب بانخفاض وتغیرات في فعالیة الانزیمات المضادة للاكسدة

 Abbaset(اختلال في وضائف وفاعلیة تلك الاعضاء رات نسجیة وبالتاليياعراض سمیة على الكلى والكبد نتیجة لحدوث تغي

al.,2013;Rybak and Witworth,2005;Klemenset al,2003( نتیجة لفعالیات الأصناف الأوكسجینیة الفعالة بما فیھا

ات ــــــــــالكاسحما یعرف بتحدث في الجسم حالةاضطراب بین الأصناف الأوكسجینیة الفعالة وبین نظام التي الجذور الحرة 

Scavengers Systemدةـــــــــالمتمثل  بمضادات الأكسAntioxidant (Sikka,2004;Lenziet a1., 2000) والذي یؤدي 

وداء Renal diseaseأمراض الكلیة وLiver diseaseدور كبیر في العدید من الإمراض التي تصیب الإنسان ومنھا أمراض الكبد 

مرات  )3-2(لذا اقترح الاطباء اعطاء  الامینوكلایكوساید مرة واحدة یومیا بدلا من Diabetes(Vladimirov, 2004)السكر 

  )ward and Theiler,2009(واستخدمت الجرعة الیومیة كمعیار لسلامة وفعالیة الجرعة 

یتموضع في الجھة العلویھ الیمنى من البطن اسفل الحجاب  )Watson,2002(أكبر عضو غدي وعائԩفي الجسم الكبد 

یتضمن نسیج الكبد أنواعاً متعددة من الخلایا، إذ تشكل الخلایا الكبدیة )Stine and Brown,2006;Faller et al.,2004(الحاجز
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 التي تقوم باغلب الفعالیات التصنیعیة من خلایا ھذا النسیج% 60حوالي paranchymal cells or hepatocytesأو الحشویة

الى ان  ) and Pallister 1999 (Faller et al,2004; Fimbsاشار،)Allen,2002(والایضیة وازالة السموم والمواد الضاره

سطوح الخلایا الحشویة تحتوي على مستقبلات لكثیر من المواد المحمولة عن طریق الدم، بینما تؤلف الخلایا الطلائیة الداخلیة 

)endothelial cells(ر فأو خلایا كو)Kupffer cells( والتي یصطلح علیھا ایضا الخلایا التي تقع الى الداخل من الخلایا الحشویة

وھي بلعمیات تتمكن من التھام ،  ) Mckiley and O'Loughlin , 2006; Snell, 2000)منھا% 30ما یقارب البطانیھالشبكیھ

فتتألف  )%10(أما النسبة الباقیة )Falleret al,2004;Seeleyet al,1996(الجراثیم والمواد الغریبھ الاخرى التي تدخل مع الدم

تعتبر الخلایا الكبدیة ذات قدرة عالیة على التكیف .)Guyton and Hall 1996(. من نسیج وعائي ونسیج ساند وأقنیة صفراویة

لملائمة التغیرات والضغوط الخارجیة التي تكونھا المؤثرات الخارجیة ومنھا العقاقیر وذلك من خلال التعدیل في تركیبھاالخلوي أو 

ان أھمّ ما یمیز الخلایا الكبدیة ھو امتلاكھا  )Dufour,2000;Taylor,1998(اضاف ).Robbinsand Kumar,1987 (الوظیفي

نھا من الاقتران بالمركبات المختلفة بمساعدة أنظمة أنزیمیة خلویة  وھذا ،بروتینات داخل خلویة رابطة غیر متخصصة نسبیاً، تمكِّ

یجعلھا قادرة على تحویل بعض المركبات السامة الى مركبات غیر سامة، وابطال فعالیة الكثیر من العقاقیر والھرمونات 

یعد الكبد مركزاً رئیسیاً لتنظیم عملیات التمثیل الحیاتي لجمیع المركبات الداخلیة اذ الستیرویدیة، وتغیر ذوبانیتھالتسھیل طرحھا

 یؤدي ھذا العضو عدد كبیر من الوظائف  التي قد تتأثر بسبب حالات مرضیة او حیثendo and xenobioticsوالخارجیة 

 .)Halle and Adair 1998(فسیولوجیة مختلفة

 الدراسة الحالیة لاختبار سلامة الجرعة المفردة الیومیة لفترات طویلة والتحري عن تھدففي ضوء ماتقدم كان من الضروري أن 

 من خلال دراسة نسجیة فسیولوجیة لنسیج )جنتامایسین،امیكاسین (الاثار الضارة التي یمكن ان تخلفھا الامینوكلایكوساید 

باستخدام معاییر ذات علاقة مباشرة او غیر مباشرة بھذه الوظائف، یتم تقدیرھا بوصفھا متغیرات كبدیة مناسبة،ویطلق على ھذه الكبد

 GOT ) وتشمل تقدیر فعالیتي الأنزیمین الناقلین لمجموعة الامین  )liver function test(المعاییر فحوصات وظائف الكبد 

,GPT)الفوسفاتیز القاعدي ةللتحري عن حیویة الخلایا الكبدیة، وفعالیت)ALP(  للتحري عن الانسدادات الكبدیة، وتقدیر تركیز

 البلیروبین للتحري عن وظیفة الكبد في النقل، وتركیزالبروتین الكلي و الالبومین للتحري عن الوظیفة التصنیعیة للخلایا الكبدیة

 .والتحري عن التغییرات النسجیة المصاحبة لاستعمال العقاقیر

  :المواد وطرائق العمل

  Design of studyتصمیم الدراسة  

:  جرعھ محدده من المضاد الحیوي وكالاتية ارانب اعطي افراد كل مجموع ثمانیة مجامیع لكل مجموعھ ثلاثةقسمت الحیوانات الى 

 Normalعضلیابالمحلول الملحیالفسلجي حقنت Controlمجموعة السیطره) C(:المجموعھالاولى  .1

Salain0.9(بتركیز(%. 

 . مفردة یومیھةجرع )15mg\kg(بتركیزحقنت عضلیا بعقارالامیكاسینT1) : (ثانیةالمجموعھال .2

.   مفردة یومیھةجرع )6mg\kg(جنتامایسینبتركیزحقنت عضلیا بعقارالT2)  : (ثالثةالمجموعھال .3

استمرت عملیة الحقن لمدة اربعة اسابیع متتالیھ وتم اخذ نماذج الدم عند نھایة الاسبوع الرابع 

عوملت الحیوانات تحت نفس الضروف وتم تحدید الجرعة . لمصل الدم Biochimical Testsلاغراضحسابالمعاییرالكیموحیویھ

 ) .Bennett and Brown,2003(بالاعتماد على وزن الجسم وحسب ماورد في الدساتیر الدوائیة 
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    Blood Samplingمعینات الد

 تم وضعھ في أنابیب ، من الدم من قلب الحیوانات مباشرة عن طریق طعنة  القلب باستخدام محقنة طبیة نبیذة )مللتر(6 تم سحب

بلاستیكیة نظیفة ومعقمة خالیة من أي مادة مانعة للتخثر لغرض الحصول على مصل الدم ،تركت الأنابیب البلاستیكیة لمدة تزید 

 (5000 دقیقة في درجة حرارة الغرفة لحین تخثر الدم ثم فصل المصل باستخدام جھاز الطرد المركزي بسرعة (30)على

 دقائق لضمان الحصول على قدر كافي من المصل الخالي من آثار كریات الدم الحمر، بعد ذلك تم سحب (10) ولمدة )دقیقة/دورة

درجة  )-20(نماذج مصل الدم باستخدام ماصة دقیقة ووضعت في أنابیب بلاستیكیة خاصة نظیفة ومعقمة وحفظت بدرجة حرارة 

عوملت جمیع العینات وعملیة تھیئتھا بدقة عالیة وحذر شدید لتجنب حدوث التحلل . مئویة لحین إجراء الفحوصات الكیموحیویة علیھا

 .ألدمي

 المعاییرالكیموحیویة

یة ن بریطاRandoxباستخدام العدة المجھزة من شركة راندوكس(GPT,GOT ) الكبديتم تقدیر فعالیة انزیم .1

 .اللونیة )Reitman& Frankel,1957(المنشأووفقا لطریقة 

تم استخدام الطریقة اللونیة لتقدیر فعالیة إنزیم الفوسفاتیز القاعدي في المصلباستعمال عدة التحلیل المجھزة من شركة  .2

Biomerieuxوفقاً لطریقة ) Kind andKing,1954(  

 etلتقدیر مستوى البروتین الكلي في المصل ووفقاً لطریقةBiuret methodاستخدمت طریقة بایوریت .3

al.(1949);Tietz (1999)Gornall وباستخدام عدة التحلیل المجھزة من شركة )Biolabo. ( 

 and ووفقاً لطریقةBiolaboالمجھزة من شركة  )Kit(تم تقدیر الألبومین في مصل الدم باستخدام العدة التحلیلیة  .4

Biggs(1972)  Doumaset al. (1971);Doumas 

 . ووفقاً لطریقةBiolaboالمجھزة من شركة  )Kit( في مصل الدم باستخدام العدة التحلیلیة البلیروبینتم تقدیر  .5

 

جمع النماذج للدراسة النسیجیة 

ومن ثم حفض في مثبت الفورمالین  )بدالك(ت بعد تخدیرھا بمادة الكلوروفورم ثم شرحت بشق بطنھا طولیا واستخرج ناتم قتل الحیوا

 )Bancroft and Steven.,1982(لحین الشروع بتحضیرالمقاطع النسیجیة وفقا لماجاء في طریقة % 10بتركیز 

   Statistical Analysisالتحلیل الاحصائي  

  بواسطة اختبار تحلیل التباین SPSS) (StatisticalPackage for Social Sciencesتم تحلیل النتائج احصائیا باستخدام برنامج 

 بھدف معرفة الفروق المعنویة بین المعاییرالمدروسة للمجامیع المختلفة وقد عدت  ANOVA (One-WayAnalysis(الاحادي 

 LSD(Least Significate(وباستخدام اقل فرق معنوي  )P≤0.05(الفروق معنویة بین المتوسطات عند مستوى  

DifferienceTeast .

 Resultالنتائج 

الذي لم یضھر اي معنویة رغم )(GPTاظھرت نتائج الدراسة الحالیة تغیرات معنویة في مستویات انزیمات الكبد باستثناء انزیم ا 

ھر انزیم ظولكلا العقارین  بینما ا GOTحیث اظھرت النتائج ارتفاعا معنویا لانزیموجود ارتفاع في فعالیة عن مجموعة السیطرة 

حیث اضھر انخفاضا معنویا عند المجامیع المعاملة بعقار الامیكاسین بینما اظھرت تباین في القراءات (ALP)  الفوسفاتیزالقاعدي

اما بالنسبة لمستویات البروتین الكلي في مصل الدم فقد  )1(فعالیة الانزیم ارتفاعا معنویا للمجامیع المعاملة بعقار الجنتامایسین جدول 

اظھرت انخفاضا معنویا لكلا المجموعتین مقارنة مع مجموعة السیطرة في حین لم تسجل النتائج اي معنویة لمستویات الالبومین في 



JJournal of College of Education for pure sciences(JCEPS) 
Web Site: http://jceps.utq.edu.iq/                           Email: jceps@eps.utq.edu.iq  

Volume 8, Number 1, March 2018 
 

105 

اظھرت نتائج الدراسة الحالیة ارتفاع .مصل الدم مقارنة مع مجموعة السیطرة رغم وجود تباین في القراءات لمستویات اللالبومین 

معنوي لمستویات البلیروبین الكلي في مصل الدم عند المجامیع المعاملة بعقار الجنتامایسین في حین لم تضھر المجامیع المعاملة 

 )2(بعقار الامیكاسین اي معنویة في مستوى البلیروبین الكلي جدول 

 

 یوضح تأثیرعقاریالامیكاسینوالجنتامایسین فعالیــة انزیمـــات الكبــــــــــــد :- )1(جدول رقم 

)   (GOT,GPT,ALPفي مصل الدم للمجامیع  

المعاییر 

المعاملات 

GOT 

U/L 

GPT 

U/L 

ALP 

U/L 

 *15mg\kg\day 15.00امیكاسین تركیز

±0.67165 

8.66 

±0.42426 

57.33* 

±3.94659 

 *6mg\kg\da 15.00جنتامایسین تركیز 

±0.67165 

8.33 

±0.42426 

88.16* 

±3.94659 

 ml 13.5 0.6مجموعة السیطرة

±0.67165 

7.83 

±0.42426 

72.33 

±3.94659 

LSD. 0.963 0.873 8.130 

Significant (p<0.05) = * 

  في T.P.,Albu.,TSBیوضح تأثیرعقاریالامیكاسینوالجنتامایسین في مستویات  :- )2(جدول رقم 

 .مصل الدم للمجامیع المعاملة مقارنة بمجموعة السیطرة

المعاییر 

المعاملات 

T.S.B 

 mg/dl 

Albumin 

mg/dl 

T.Protien 

mg/dl 

 15mg\kg\day 0.37امیكاسین تركیز

±0.05774 

3.31 

±0.09798 

6.23* 

±0.16028 

 *6mg\kg\da 0.67جنتامایسین تركیز 

±0.05774 

3.6 

±0.09798 

6.30* 

±0.16028 

 ml 0.40 0.6مجموعة السیطرة

±0.05774 

3.45 

±0.09798 

6.70 

±0.16028 

LSD. 0.082 0.141 0.229 

Significant (p<0.05)*=   
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 الدراسة النسیجیة

اظھرت نتائج الفحص المجھري للمقاطع النسیجیة للكبد المعاملة بعقاریالامیكاسینوالجنتامایسینتغییرات نسجیة مرضیة یمكن ایجازھا 

 والتھاب مصحوب بارتشاح الخلایا Congestionمع احتقان دموي Necrosese )تنخر(بحدوث حالة موت خلوي 

 فضلا عن ضھور Hypertrophy )انتفاخ الخلایا الكبدیة( مع وجود مساحات صغیرة من تغیرات استسقائیة Infiltrationالالتھابیة

 وازدیاد تفجي Hylinization وتنكس زجاجيAtrophy وضمور بعض انویة لخلایا اخرى Di-nuclesخلایا ثنائیـــــــة النواة

الاشكال .مع فقدان للترتیب الشعاعي Bleedingالجیوب الكبدیة وضھور عدد من الفجواتبالاضافة الى وجــــــود حالات نزف

مقارنة مع  )7)(6)(5(بالنسبة للمجامیع المعاملة بعقار الامیكاسینامابالنسبة للمجامیع المعاملة بعقارالجنتامایسینالاشكال )4)(3)(2(

 .مجموعة السیطرة 

 
والجیوب )B.D(وقناةالصفراء)L(مقطع مستعرض في نسیج كبد الارانب مجموعة السیطره یوضح الفص الكبدي  )1(شكل 

 )C.V)(10X:H&E(والورید المركزي  )S(الكبدیة 

 

وجود خلایا ثنائیة النواة  )IN(مقطع مستعرض في نسیج كبد الارانب یوضح حدوث حالات ارتشاح للخلایا الالتھابیة )2(شكل 
)(Di.N مصحوب بظھور عدد من الفجوات )V() H&E:40X( 
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وارتشاح الخلایا  )CO(مقطع مستعرض في نسیج كبد الارانب مجموعة یوضح حدوث حالة احتقان دموي)3(شكل 
 )AT) (H&E:100X(مع وجود تنكس زجاجي بسیط وضمور في انویة بعض انویة الخلایا الكبدیة  )IN(الالتھابیة

 

وارتشاح للخلایا  )CO(وواحتقان دموي)V(مقطع مستعرض في نسیج كبد الارانب یوضح تفجي  الخلایا الكبدیة )4(شكل 
 Di.N) ((H&E:40X(وضھور خلایا ثنائیة النواة )KU(مع ازدیاد ضھور خلایا كوفر )IN(الالھابیة

 

وارتتشاحالخلایاالالتھابیة مع ضھور خلایا ).Nec(مستعرض في نسیج كبد الارانب یوضح حدوث حالة تنخر بسیط  )5(شكل 
 )AT.N) (H&E:40X(مع ضمور انویة خلایا اخرى )DI.N(كبدیة ثنائیة النواة 
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مع ضھور خلایا  ).Hyt(وانتفاخ الخلایا الكبدیة )B(مستعرض في نسیج كبد الارانب یوضح حدوث حالات نزف بسیطة )6(شكل 
 ):AT.(X)100H&E(بالاضافةالى ظمورانویة خلایا اخرى   )DI.N(ثنائیة النواة 

 

وظھورعدد )IN(ارتشاح الخلایا الالتھابیة )(COمقطع مستعرض في نسیج كبد الارانب یوضح احتقان الوعاء الدموي)7(شكل 
 )V) (H&E:40X(وعدد من الفجوات)H(مع تنكس زجاجي)DI.N(من الخلایا الكبدیة ثنائیة النواة 

 Discussion :المناقشة

 اذ تشیر ھذة الانزیمات الى مدى Liver Functionلیة انزیمات الكبد من المؤشرات المھمة في تقییم وضائف الكبد ایعد تقدیرفع

وفي ضوء ماتوصلت الیة نتائج الدراسة الحالیة فان ھناك ارتفاع معنوي  )Thapaand Corwin.,2008(اعتلال الكبد 

 Noraniet عند الجرع العلاجیة للمجامیع المعاملة بعقاري الامیكاسینوالجنتامایسین وھذا یتفق مع نتائج GOTلانزیم

al,2011);Khanet al,2011;Bhanuet al,2011;Pnale et al,2012    Abbas et al,2013 و یفسر ذلك الارتفاع تحرر

ھذة الانزیمات من السایتوبلازم الى المجرى الدموي بعد اضرار خلایا الكبد و تمزق الاغشیة البلازمیة نتیجة للجھد التاكسدي العالي 

 فلم تضھر GPTاما بالنسبة لانزیم، )Naik and Panda,2007(الذي تمارسة الجذور الحرة المحفزة بعقارات الامینوكلایكوساید 

نتائج الدراسة الحالیة اي تغیرات معنویة في مستوى فعالیة الانزیم للمجامیع المعاملة بعقاري الجنتامایسینوالامیكاسین على حد 

 ;Alubaidiet al,2013)ســــواء رغم وجود ارتفاعات في معدلات مستوى فعالیة الانزیم وھذا لایتفق مع النتائج التي توصل الیھا
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abbaset al,2013;Noraniet al,2011;Singhalet al,2011; Rashidet al ,2005 ) و یفسر ذلك ان الضرر الكبدي لم 

من ان ارتفاع فعالیة  انزیم (Coppo,2005;Dufour,et al,2001)یزل دون مستوى الاعتلال الكبدي المزمن وھذا یتفق مع مایراة

GPTدالة جیدة على امراض الكبد المزمنة . 

 وفي ضوء نتائج الدراسة الحالیة فان ھناك ارتفاع معنوي لفعالیة الانزیم عند ALKاما بالنسبة لفعالیة انزیم الفوسفاتیز القاعدي 

 ;Elyazjiet al,2012;Noraniet al,2011(الجرع العلاجیة للمجامیع المعاملة بالجنتامایسینوھذا یتفق مع ماتوصلت الیة نتائج 

El-Tawil,2001(  یفسر ھذا الارتفاع تغیرات في نفاذیة الاغشیة نتیجة التسمم الكبدي المستحث بالامینوكلایكوساید تحث تاثیر

امابالنسبة للمجامیع المعاملة بالامیكاسین فقد )Fjiskovic and Signal,1997(الجھد التاكسدي نتیجة الانتاج المفرط للجذور الحرة 

 Alubaidiet al,2013;Abbaset al,2013,Dinevet)اظھرت انخفاض معنوي في مستوى فعالیة الانزیم وھذا لایتفق مع نتائج 

al,2005) في حین جاءت نتائج الدراسة الحالیة متفقة مع نتائج )Rashid ,2005(  وربما یفسر ذلك ارتفاع مستویات الكالسیوم

 (Dufour, et al,2001)اونقص في عنصري الزنك والفسفورالتي تعتبر عوامل مرافقة لفعالیة الانزیم 

ان تقدیر بروتینات البلازما في المصل دالة مھمة لتقییم الوظائف التصنیعیة للكبد،وفي ضوء ماتوصلت الیة نتائج الدراسة الحالیة فان 

ھناك  انخفاض معنوي في مستویات البروتین الكلي بالنسبة للمجامیع المعاملة بعقاري الامیكاسینوالجنتامایسین وھذ یتفق مع 

 والتي تمخضت عن انخفاض ElyazjIet al,2012(Kashif,et al,2009;Alqasoumi,et al2013  ( الباحثونماتوصل الیة

معنوي لمستویات البروتین اوعزت الى عیوب في تخلیق البروتین نتیجة لما تمارسھ مضادات الامینوكلایكوساید من تثبیط لعملیات 

او قراءة خاطئة لرسالة السلسلة الببتیدیةممایؤدي الى انتاج  )(50Sتخلیق البروتین من خلال ارتباطھا مع الوحدة الرایبوسومیة

وربما یعود ذللك الانخفاض الى الانتاج المفرط للجذور الحرة المحفزبالامینوكلایكوساید والذي یقود الى .بروتینات غیر وظیفیة

عشوائیة الایض الخلوي وتغیرات في فعالیة الانزیمات الناقلة لمجموعة الامین وھذا التفسیر یتفق مع ماتوصلت الیة 

 Noranietفي حین لم تتفق نتائج الدراسة الحالیة في مستویات البروتین مع ماتوصل الیة )Badaryet al,2000(نتائج

al,2011;Khanet al,2011)  والتي تمخضت عن ارتفاع معنوي في تركیز البروتین الكلي. 

لم تسجل النتائج التي تم التوصل الیھا في ھذه الدراسة فروق معنویة بین مستویات تركیز الالبومین للمجامیع المعاملة بعقاري 

 Badaryet al,2000Kashif et al,2009;Khan  (وھذالا یتفق مع نتائجالامیكاسینوالجنتامایسین مقارنة مع مجموعة السیطرة 

et al ,2011; (  وربما یفسر ذلك ان التي اظھرت انخفاض معنوي لمستویات الالبومین عند الجرع العلاجیة والجرع المضاعفة

 من )Fimbs and Pallister 1999 (الضررالكبدي لم یزل دون مستوى الاعتلال المزمن وھذالتفسیر یتفق مع ماتوصل الیة 

 الاعتلالات الحادة فان تركیز تاعتلال تصنیع ھذا البروتین لدى المرضى الذین یعانون من امراض الكبد المزمنة اما في حالا

 . البروتینلایتاثر بصوره ملحوضة فضلا عن كون الكبد یمتازبكفاءة عالیة في تصنیع ھذاالالبومین

ان تقدیر تركیز البیلیروبین في المصل ذا أھمیة سریریة كبیرة في فحوصات وظائف الكبد، إذ یعدّ دالة تشخیصیة حساسة لأمراض 

فضلا عن كونة یمتاز بخصائص مضادة للاكسدة الناتجة عن فرط انتاج )hepatic jaundice) Marshall, 1992الیرقان الكبدي

ویعتبر بمثابة المحامي الخلوي المھم للانسجةالمجھزه بشكل سیئ من  )Hanisen et al,2001(الجذور الاوكسجینیة الحرة 

وفي ضوء ما توصلت الیة نتاتج الدراسة الحالیة فان ھناك تغیرات معنویة في مستویات  )Temm et al,2001(مضادات الاكسدة 

البلیروبین حیث اظھرت المجامیع المعاملة بعقار ارتفاع معنوي عند الجرع المضاعفة للامیكاسیین والجرع العلاجیة للجنتامایسین 

في حین لم تتفق نتائج الدراسة الحالیة مع ماتوصل الیھ  )Abbas et al,2013; Khanet al,2011(وھذا یتفق مع ماجاءتبة نتائج  

)2012El-Magdoub et al,( من خلال وربما تعزى ھذة الزیادة الى فقر الدم الانحلالي، من انخفاض معنوي لمستویات البلیروبین

 مع تغیر في الجھد الفعال للأغشیة تحت تاثیر Glycoproteinالتغییر في تركیب الأغشیة الخلویة وتوقف تخلیق البروتینات السكریة
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الجھد التأكسدي المستحث بالامینوكلایكوساید مما یؤدي الى حدوث أنتفاخ وزیادة حجم  الخلایا مما یعرضھا الى التحلل الخلوي من 

وتكوین كریات دم وزیادة تحلل الخلایا الحمراء في الكبد والطحالا)  (Cassim, 2007 في الكبد والطحالMacrophageقبل خلایا 

اوربما یفسر ذلك حدوث انسدادات كبدیة داخلیة اوخارجیة  في بلازما الدم Bilirubin یزید من مستوى  البلیروبینبصوره غیرفعالة

 .في القنوات الكبدیة الصفراویة 

اظھرت نتائج الفحص المجھري للمقاطع النسیجیة لأكباد المجامیع المعاملة بعقاري الامیكاسینوالجنتامایسین تغییرات نسجیة مرضیة 

وقد ترجع التأثیرات Abbas et al,2013 ; Khan et al,2011; Noraniet al,2011Naik et al,2007) (وھذا یتفق مع نتائج 

 Lipidالنسجیة المرضیة في الخلایا الكبدیة الى أن العلاجات الكیمیاویة تستحث بقوة  للسمیة الكبدیة من خلال الزیادة في تولید 

peroxidation في النسیج الكبدي (Abdurraufet al., 2007)  مما قد یفسر ،  التي تدمرأنویة الخلایا والبنیة الخلویة لأغشیتھا

 Reactive oxygen )الأوكسجینیة الفعالة (كما أن تولید الجذور الحرة ، ظھور ھذه التأثیرات المرضیة في الخلایا الكبدیة 

species ROS مما تنتج الضرر التأكسدي ،  بفعل العلاجات الكیمیاویة تتداخل مع النظام الدفاعي المضاد للسموم في الخلایا الكبدیة

 . أذ تتفاعل مع الثایول في البروتینات والكلوتاثیون مسببة الاختلال الوظیفي في الخلایا الكبدیة، في الأنسجة المختلفة 

 والدھون Intracallularprotenان الارتباط التساھمي للعوامل الكیمیاویة والسموم والامینوكلایكوساید مع بروتینات داخل الخلیة 

 Cullen(الفوسفاتیة في اغشیة الخلایا  یشیر الى اضطراب في عمل الاغشیة البلازمیة من خلال تأثیرة على بروتینات النقل الفعال 

,2005; Kaloyanides, 1992 (اذ تسبب تثبیط عملیة  التحلل السكري والفسفرةالتاكسدیة وبالتالي  فان مخازن الATP تستنفذ و  

ممایؤدي الى الى حدوث اضطراب اوخلل  ) بوتاسیوم–الصودیوم  (تؤدي الى خفض مستویات الطاقة وبالتالي فشل عمل مضخات 

في الیات النقل الایوني مما یؤدي الى تجمع الماء  داخل الخلایا بھیئة فجوات كبیرة وصغیرة غیر منتضمة وھذا مایفسر انتفاخ 

اما بالنسبة لحالة الاحتقان الدموي فان العقار یعمل على . )Kumar 2007;Wilfred,1998(الخلایا الكبدیة وضھور الفجوات 

او قد .  )Robbins and Kumar,1987 (حدوث التھاب حاد یؤدي الى تغیرات في انسیاب الدم داخل الاوعیة 

 -Mir, 2008, Al )یعودالԩضعفالتصریفالدموینتیجةلانسدادوریدیكبدي،مسبباتًوقفاوتعطیلللانسیابالدمویخلالالخلایاالبرنكیمیة

Rawi,2007( 

 -Reticuluo(یز الجھاز المناعي الموضعي لاعضاء الشبكیة الداخلیة فان تلف الخلایا الكبدیة یكون مصاحبا للتفاعل الالتھابي وتح

endothelium( التي .  یؤدي الى انجذاب الخلایا الوحیدة والخلایا العدلة الى موضع الاصابة وخصوصا البلاعم الكبیرةهوھذا بدور

  IL-18 وIL-12وTNF-α و IL-6 و  IL-1β وخلایا منجذبة اخرى تنتج وسائط خلویة مثلةلازالة النسج التالفةتنتج انزیمات حال

فضلا عن كون توسع الاوعیة الدمویة المصحوب بزیادة النفوذیة الوعائیة  )Paul,1999(التي تساھم في حصول الضرر للنسیج 

 التي تقع بین الخلایا البطانیة یسمح بمرور خلایا الدم  Desmosomeاستجابة لبعض الكیماویات او نتیجة لفقدان الجسیمات الرابطة 

وھذا مایفسر  )(Cotrane,1999البیضاء  لتجد طریقھا الى خارج الوعاء الدموي بسبب زیادة المسافات بین الخلایا الاندوثیلیة

 تنخرالخلایاالكبدیةبسب ضعفالتجھیزالدمویللكبدنتیجة لانسدادشریاني ربما یكون او،ارتشاح  العدید من الخلایا الالتھابیة 

 Macsween and Whaley)نقصفیالاوكسجین الذي یسببتحررانزیماتالجسیماتالحالة  الىاولحصولتخثرفیالشریانالكبدي والذییؤدي

ان ظھور عدد من الخلایا بشكل ثنائي النواة یمكن ان یعزى لانقسام الخلایا الكبدیة أستجابة تكیفیة مھمة عنداصابة الكبد . (1992,

بامراض حادة او مزمنة وعند التھاب الخلایا الكبدیة او تحطمھا لیظھر الانقسام الخلوي لتستبدل ھذه الخلایا بخلایا جدیدة ومن ثم 

). Ramaiahet al,2004(المحافظة وبالقدر الكافي على اداء الكبد لوظیفتھ 
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