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ABSTRACT 

This study aimed to detect the cytogenetic effects of Cimetidine drug, which used in the treatment of gastric 

ulceration, reflux oesophagitis through the tests (mitotic index of Somatic cells in bone marrow and spleen, 

frequency of micronuclei, chromosomal aberrations in bone marrow cells and sperm head abnormalities. 

By choosing three doses (0.8,1.6 ,3.2)mg/kg B.W on lab. mice Mus musculus. 

The results showed that the drug made the following changes: 

1. Induced inhibition of cellular division in Somatic cells Bone marrow and Spleen.

2. Increased in frequency of micronuclei.

3. Increased significantly spontaneous frequency of chromosomal aberration in bone marrow.

4. Has the ability to induce head sperm abnormalities as compared with controls.

   In conclusion, the Cimetidine has cytogenetic effects (mutagenic potential against carcinogens). 

الفئران البيضاء المختبرية في (Cimetidine) التأثيرات الوراثية الخلوية لعقار السيميتيدين

musculus Mus 

 الملخص 
والذي يستخدم بشكل واسع في علاج  Cimetidineلعقار السيميتيدين  الخلوية الوراثية التأثيراتهدفت الدراسة الكشف عن 

)معامل الانقسام الخلوي للخلايا الجسمية لكل من خلايا نقي  اختباروعسر الهضم وذلك من خلال  ءالمريوارتجاع  قرحة المعدة

 تراكيز ةثلاث اختبرتلقد رؤوس النطف(.  والتشوهات فيالكروموسومي  والاختلالاتوتشكيل النوى الصغيرة  والطحال،العظم 

 المختبرية .للفئران ملغم/كغم من وزن الجسم  ( 3.2و1.6 و 0.8جرع )ك

 :يما يللقد اظهرت النتائج 

 نقي العظم والطحال. الخلايا الجسمية لكل منحصول تثبيط معنوي في انقسام 1.

 زيادة في تكرار تشكيل النوى الصغيرة.2.

 تغيرات الكروموسومية لخلايا نقي العظم.جوهرية في تكرار الزيادة 3.

 رؤوس النطف مقارنة بالعينات القياسية.القابلية على استحثاث التشوهات في للعقار 4.

 )طفرات جينية كامنة ضد المسرطنات( ةخلوي ةوراثي اتتأثير ر السيميتيدينن لعقابأ الاستنتاجثم من 

 المقدمة1.

 ارتجاع المعدة،يعتبر من الأدوية التي تعالج الكثير من أمراض الجهاز الهضمي مثل قرحة  Cimetidineعقار السيميتيدين 

ة عبر يعطى عاد والمعوية،فراز الحمض المعدي ويعمل على التئام التقرحات المعدية اوعسر الهضم. يعمل على تثبيط  المريء

 .ياناً عن طريق الفمالمعدية المعوية الحادة واح الاضطراباتالممر الوعائي الدموي في 

ون ملي 15من  أكثرويعد من العقاقير التي استخدمت بشكل واسع حيث اشارت الاحصائيات الى ان  1976اكتشف العقار عام 

 . [1]شخص تمت معالجتهم بهذا العقار

في ( Side effectsة )في علاج الحالات المرضية الا انه يسبب عدد من التأثيرات الجانبي العقار يعتمدان هذا بالرغم من كون 

الذين تمت معالجتهم بالجرع المرتفعة ولفترات طويلة المدى ومن هذه  للأشخاصوخاصة بالنسبة  الجهاز العصبي المركزي

(، Mental confusion) تشوشاً ذهنياً (، Somnolence) نعاساً (، Dizziness) دوخه(، Headach) حدوث صداعالتأثيرات 

الاشخاص  عندتزداد التأثيرات  .[2](Psychosis) وذهاناً ( Hallucinationة )هلوس (،Agitation) اهتياجاً (، Anxiety) قلقاً 

اما  .Barrier blood-Brain [3]في الدماغ قدرة السيميتيدين على عبور حواجز الدم ل الكلى والكبد وذلك بأمراضالمصابين 

 Sexual) والعجز الجنسي( Gynecomastia) بالنسبة للتأثير الجانبي للسيميتيدين عند الرجال فيتعلق بظهور حالة تثدي الرجل

Impotence) ويعود ذلك الى كون السيميتيدين ذا خاصيه مضاده للاندروجينات (Antiandrogenic) [4]. 

. وان الاستخدام الطويل للسيميتيدين وبجرع عالية يظهر [5]النساء اذ ثبت امكانية افرازه مع الحليب فيولعقار السيميتيدين تأثير 

 [6] في الجرذاناورام في الغدد اللبنية 
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واشارت الى وجود تغيرات في اوزان  هتأثير في اعضاء التوالد في الجرذان بعد معاملتها بللعقار ان  Pereira,1987قد اوضح ل

ان تأثير السيميتيدين يعود الى دورة  الى Winters وتوصل. [7] الناقلبينما لم يتأثر وزن الوعاء  المنوية،الخصى والحويصلات 

 .[4] التنافسي للارتباط بمستقبلات الشحمون الخصوي ثنائي الهيدروجين وتثبيط عمله

. Head [8]والرأس  Tailالذنب دراساته الى حدوث عدد من التشوهات في نطف البربخ شملت  في Gill,1991 وقد اوضح

 Myoidالميكانيكية الخلوية للجهاز التوالدي في الجرذان وأشاروا الى ان خلايا  فيالى تأثير السيميتيدين  Franceكما توصل 

Cells  المبرمج . أوضحت الدراسة حدوث الموت الخلوي[9]تعد هدفاً لفعل السيميتيدين في الخصى Apoptosis  لبعض خلايا

Myoid كما يعرف السيميتيدين كسم تناسلي .Reproductive Toxicant  [10] للاعضاء التناسلية الملحقة وسم خصيوي 

Testicular Toxicant.  ً[9]غير معروفة موضوعن الية عمل السيميتيدين في هذا البأ علما . 

 القرحات.وذلك لعلاج  H2-receptor antagonistيستخدم العقار كمادة فعالة مضادة لمستقبلات  الحاضر،في الوقت و

 

 وطرائق العمل المواد2.

 / للمركز الوطني للرقابة الدوائيةوالتي تم الحصول عليها من البيت الحيواني /  Mus musculusاستخدمت الفئران البيضاء 

 5المجموعة الأولى ) مجاميع: 5( فأراً قسمت الى 55غم . استخدم في التجربة ) 25اسبوع وبمعدل وزن  10-12بغداد , بعمر 

ملغم/كغم  4فئران( حقنت بـ  5استعملت كسيطرة سالبة والمجموعة الثانية ) Normal salineفئران( حقنت بالمحلول الملحي 

ملغم/كغم  0.8حقنت تحت الغشاء البريتوني بـ فأراً(   15استعملت كسيطرة موجبة, المجموعة الثالثة ) -Mitomycin-Cمن 

فأراً(   15من بدأ التجربة. المجموعة الرابعة ) 35و21و7من وزن الجسم من العقار ولثلاث فترات خلال فترة التجربة في اليوم 

 35و21و7ملغم/كغم من وزن الجسم من العقار ولثلاث فترات خلال فترة التجربة في اليوم  1.6حقنت تحت الغشاء البريتوني بـ 

ملغم/كغم من وزن الجسم من العقار ولثلاث  3.2تحت الغشاء البريتوني بـ  فأراً( حقنت 15الخامسة )من بدأ التجربة. المجموعة 

  من بدأ التجربة. 35و21و7فترات خلال فترة التجربة في اليوم 

, ولغرض حساب مؤشر انقسام الخلايا [11]وجماعتهُ لتحضير كروموسومات خلايا نقي العظم  Allen,1977اعتمدت طريقة 

 Schmid,1976 [13]. في حين استخدمت طريقة San [12]و Stick,1981الجسمية لنقي العظم والطحال اعتمدت معادلة 

لحساب  Brauce,1975 [14]و  Wyrobekطريقة اعتمدت  في حين الصغيرة،لحساب النسبة المئوية لأستحثاث تشكيل النوى 

 لنطف.التشوهات في رؤوس ا

 

 النتائج والمناقشة3.

.I  خلايا نقي العظم.تأثير العقار في مؤشر انقسام 

 لبةاختلفت العينة القياسية السا خلايا نقي العظم  للفئران المختبرية , وقدMitotic index المتوسط لمؤشر انقسام   (1)جدول يبين

وكان مستوى  C-Mitomycin-سي  ملغم/كغم من عقار المايتومايسين  4جوهرياً عن العينة القياسية الموجبة المعاملة بـ

المعروف كونه من المواد المطفرة والمسرطنة تعمل  MMC(, وهذا التثبيط للانقسام الخلوي للعقار P>(0.05الاختلاف بينهما 

 Cross linkingوعمل  DNAوله القدرة على كسر اشرطة الدنا  DNAعلى ارتباط هذا العقار او متأيضاته مع جزيئة الدنا 

. كما يلاحظ [15]وبالتالي يؤدي الى اعاقة تضاعف المادة الوراثية التي تعتبر المنبه الأساس لدخول الخلية في عملية الانقسام 

من المعاملة. ان مؤشر انقسام الخلايا لدى عينات  35و 21و 7 وللأيام( ملغم/كغم 0.8,1.6,3.2حصول تثبيط لجميع الجرع )

كما هو مقدر بمتوسط عدد الخلايا المنقسمة لخلايا نقي العظم هو اقل جوهرياً والاحتمالية  Cimetidineالفئران المعاملة بعقار 

0.01)<P.لى عقار ع نتائج تتفق مع دراسةهذه ال ( مما هو عليه الحال في العينة القياسية السالبة للجرع الثلاث والفترات الزمنية

هنالك عدة عوامل تعمل على تثبيط  [16]لاحظ انخفاض في معامل الانقسام بزيادة الجرع ي حيث الريبافارين في الفئران البيض

او خلل في ايصال الشفرة الى الخلية لتحفيزها على  RNAاو  DNAاو تقليل معامل الانقسام بزيادة الجرعة مثل عدم تصنيع الـ 

 الانقسام.

 

.II.تأثير العقار في مؤشر انقسام خلايا الطحال 

ادى الى انخفاض في معدل مؤشر الانقسام الخلوي لخلايا الطحال  MMCان معاملة الفئران بالعقار   (2)توضح النتائج في جدول

, وذلك P>0.01وكان مستوى الاختلاف بينهما جوهرياً والاحتمالية اقل من  %(5.0)(% مقارنة بالسيطرة السالب1.70أذ بلغ )

من المواد المطفرة والمسرطنة المعروفة التي تعمل على اعاقة الانقسامات الخلوية, و عند معاملة الفئران بالعقار  MMCكون 

 P>0.01ملغم/كغم انخفاضاً معنوياً مقارنة بالسيطرة السالبة وكان مستوى الاختلاف  0.8السيميتيدين اظهرت الجرعة الاولى 

خلال الاسبوع  P>0.05( ملغم/كغم انخفاضاً معنوياً 3.2و1.6اظهرت الجرعتين )في حين  ( من المعاملة.35و 21و (7 للأيام

ولم يصل مستوى الانخفاض في مؤشر انقسام الخلايا بعد الاسبوع الثالث والخامس الى مستوى الدلالة  المعاملة،الاول من 

(, او الى فعالية بعض الانزيمات في DNA repair systems) DNAالدنا  حصلاانظمة أوالتي قد تعود الى تنشيط  المعنوية،

 ات الوسطية للعقار.خلايا الكبد التي تعمل على ازالة التأثيرات السامة للمركب
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.III  النوى الصغيرةقابلية العقار على استحثاث 

 المركزيةوالتي هي عبارة عن قطع كروموسومية خالية من القطع  (Micronuclei) الصغيرةلقد اعتمد اختبار النوى 

(Centromers) ( 1)لديها القدرة على التحام نهاياتها وتكوين تشكيلات كروية صغيرة تشبه النواة شكل. 

ن المعاملة والموجبة والفئرا السيطرة السالبة( المعدل والخطأ القياسي لمعدل تشكيل النوى الصغيرة لكل من فئران 3يظهر جدول )

 أثيرتبعقار السيميتيدين, اذ يلاحظ زيادة في معدل تشكيل النوى الصغيرة للعينة القياسية الموجبة, كما تشير النتائج الى وجود 

على استحثاث كسور كروموسومية والتي تؤدي الى  MMCمقارنة بين العينتين, وذلك لقدرة عقار  P)>(0.05معنوي بمستوى 

دة في معدل ظهور نوى صغيرة. كما يلاحظ زيادة ظهور النوى الصغيرة بزيادة الجرعة وهذه الحالة ربما تعود الى ان الجرع زيا

اما على مستوى الفترة الزمنية التي تستغرقها المعاملة بالعقار فقد اظهرت  اكثر،العالية تعمل على استحثاث اضرار كروموسومية 

, مما يشير P>0.01معنوي وبمستوى لنوى هو في الاسبوع الخامس من المعاملة ولجميع الجرع ا استحثاثالنتائج اعلى فترة 

 الى التأثير السمي الخلوي للتراكيز العالية وتأثير الفترة الزمنية الطويلة.

 Centromeresغير طبيعية في فعالية الخلايا ناتجة عن عدم انقسام القطع المركزية  ناتج عن حالاتان تشكيل النوى الصغيرة 

دراسات هذه النتائج تتوافق مع أن  .[17] تؤدي الى عدم تشكيل خيوط المغزل DNAاو بسبب ضرر في الدنا كروموسومات لل

في الخلايا الجنسية للفئران البيض حيث  ''Sustanon'' 100 لعقار الوراثية والسميه الخلوية السمية التأثيراتاخرى للكشف عن 

 . [18]النوى الصغيرة بزيادة الجرعةيلاحظ زيادة في تشكيل 

 

.IV الكروموسومية ختلالاتالأ 

لخلايا نقي العظم للفئران المعاملة بالعقار  Chromosomal aberrationsالكروموسومي  الأختلالاتدرست بعض حالات 

كسر كروموسومي  ،Ring chromosomeوغير المعاملة كل من )السيطرة السالبة والموجبة( والممثلة بكروموسوم حلقي 

Chromosome break  كسر كروماتيدي ,Chromatide break ،ثنائي المركز كروموسوم Di centric ،  الثلمGap  

chromosome  و حالات الحذفDeletions ( 2شكل.) 

 Repairوالتي تكون ضمن كفاءة انظمة الاصلاح  Spontaneousالكروموسومي يمكن ان يحصل ذاتياً  ختلالاتان الأ

systems  كروموسوم او لويمكن ان يستحث من خلال عوامل غير طبيعية في الخلية تؤثر على الصيغة التركيبية ل الحي،للكائن

 الكروموسومي يعتبر مؤشر اذ يقترن بزيادة لأختلالاتان زيادة معدل حصول ا الخلوية،ية الحركة اثناء الانقسامات تؤثر على آل

 ر بعض الاورام والسرطانات.الوراثية وظهو Mutation ةالطفر

الكروموسومي كونه من المواد القاعدية التي تعمل  ختلالاتعلى استحثاث الأ MMCلقد اظهرت النتائج القابلية العالية لعقار 

على تثبيط النمو ويؤدي الى استحثاث كسور كروموسومية وكروماتيدية والتي تؤدي الى استحثاث التبدلات الكروموسومية 

Sister chromatide exchanges وكذلك له القدرة على احداث تغيرات تركيبية وعدديةStructural and numerical 

aberrations  وذلك من خلال قدرته او مركباته التأيضية على كسر اشرطة الدنا [19]لخلايا نقي العظم في الفئرانDNA 

 . Cross-linkingوعمل 

 و 7( ملغم/كغم وللفترات )3.2و1.6 و 0.8عاملة بالعقار السيميتيدين وللتراكيز الثلاث )تشير نتائج المقارنة بين الفئران الم

( الى وجود فرق معنوي عال بين t-testوباستخدام اختبار ) .(6( و)5( و)4( يوم من المعاملة وكما مبينه في الجداول )35و21

( يوم من المعاملة لجميع الجرع المستخدمة مما 35و21 و7 ر بعد )الفئران غير المعاملة السيطرة السالبة والفئران المعاملة بالعقا

قد يعمل العقار او مركباته الايضية على الارتباط بالمواقع الحساسة من   .للعقار Cytotoxicيشير الى التأثير السمي الخلوي 

او من خلال حث بعض الانزيمات لبعض العضيات الخلوية  Damageوالالتصاق بها مما يؤدي الى حصول ضرر  DNAالدنا 

ومن هنا يمكن تصنيف هذا العقار ضمن المواد المطفرة  والطفرة،التي تؤثر سلبياً مما يؤدي الى حصول الخطأ الوراثي 

Mutagencity  [20]وذلك لزيادة قابليته على استحثاث الأختلالات الكروموسومي. 

ند معاملة فع الكروموسومي, ختلالاتلحدوث الأ كشفت عن استحثاث بعض العقاقير التي خرىلأات ادراسال تدعمهذه النتائج ان 

الكروموسومية  ختلالاتاظهرت النتائج الى ان العقار تسبب في زيادة الأ Cefotaximذكور الفئران البيض بعقار سيفوتاكسيم 

 . [21]ملغم/كغم 600بعد المعاملة بالجرعة 

   

. V رؤوس النطفالتشوهات في 
ملغم/كغم من وزن الجسم  3.2)و1.6 و 0.8)بتراكيز المستخدم لعلاج حالات قرحة المعدة  Cimetidineدرس تأثير عقار 

يوم من المعاملة لغرض معرفة قابلية العقار على استحثاث التشوهات في رؤوس النطف الممثلة تضخم  35)و 21و 7)ولفترات 

, معيوب الجسم  Acrosome loss, فقدان كلاب الرأس  Apical hook, انحراف قمة كلاب الرأس Hammer head الرأس

, الشكل  Ribbon shap)شكل الرأس الشريطي  Other abnormalities, تشوهات أخرى  Acrosome defective الطرفي

  .رأس غير منتظم الشكل( ,, رأس يشبه المطرقة  Pin shapالوتدي 

لمنوية العقار على النطف في لمرحلة الخلايا ا مرحلة تأثير والتي تمثلبوع من المعاملة بالعقار السيميتيدين خلال فترة الاس -أ

Spermatides( ملغم/كغم والتي تشير الى 3.2و 1.6و 0.8 ( معدل التشوهات الحاصلة بفعل الجرع الثلاث )7. يظهر الجدول )

 والتي ترجع MMC( بين الفئران غير المعاملة )السيطرة السالبة( والفئران المعاملة بعقار P>0.01وجود اختلافات معنوية )

 .DNAتؤثر على الدنا  Free redicals ةر حرومادة معروفة كمادة مطفرة ومسرطنة تعمل على تكوين جذ MMCكون  الى

رنة بين مجموع التشوهات الحاصلة للفئران عند المقا p>0.05الى وجود اختلاف معنوي  test-tفي حين يشير تحليل اختبار 

ملغم/كغم جوهرياً في معدل 3.2 و1.6 في حين اختلفت الجرعتين  السالبة،ملغم/كغم مقارنة بالعينة القياسية  0.8المعاملة بالجرعة 
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الاختلاف التشوهات الحاصلة لرؤوس النطف خلال الاسبوع الاول من المعاملة مقارنة بالسيطرة السالبة وكان مستوى 

(0.01<P.) 

, nuclei formationالنواة  وينان هذه المرحلة من تطور نمو النطف ونضجها تؤثر على الشكل الخارجي واستطالة النطف وتك

 cdk2 Cyclineواهمها انزيم   Sertoli cells عدد كبير من الجينات على العديد من الانزيمات لخلايا سيرتولي تؤثر والتي

dependent kinase [22] من خلال الدراسات على خصوبة الانسان والتكرار العالي لمعدل التغيرات الكروموسومية وجد ان.

والشكل العام للنطف من خلال دراسة وتحليل الهيئة chromosome condensation   الكروموسوم  ثفهنالك علاقة بين تك

رات الكروموسومية وخصوبة الرجل ولكن الاشكال غير الكروموسومية للنطف والتي اشارت الى عدم وجود علاقة بين التغي

 .[23]الطبيعية وقلة النطف ترتبط مع زيادة التغيرات الكروموسومية في النطف 

( يبين متوسط الاشكال غير الطبيعية لرؤوس النطف بعد ثلاث اسابيع من المعاملة والتي تمثل فترة التأثير على 8جدول )  -ب

-tالعينة القياسية السالبة والموجبة في اختبار  ما بين, والتي تظهر عند المقارنة  Spermatocytesمرحلة الخلايا الامية للنطف 

test  0.01وجود فرق جوهري والاحتمالية)<(P ملغم/كغم عند مقارنتها مع العينة القياسية  1.6و 0.8. في حين اختلفت العينتين

 P)>0.05قد كان مستوى الاختلاف )فملغم/كغم  3.2رعة , اما الج 0.01السالبة معنوياً والاحتمالية اقل من 

 بعد خمسة اسابيع من المعاملة والتي تمثل مرحلة التأثير على الخلايا النطفية  ( يمثل نتائج الفترة ما9جدول ) -ت

Spermatogonia ( 5والتي تمثل مرحلة مهمة في عملية نضج النطف الطبيعية , ان عملية تكوين النطف تنجز خلال فترة )

( في حين كان مستوى 7.1في فئران السيطرة السالبة ) Spontaneous تلقائياً لقد كان مستوى التشوهات الحاصلة  [24].اسابيع 

, في حين P>0.01( وكان مستوى الاختلاف بين العينتين 25.4يساوي ) MMCالتشوهات الحاصلة في الفئران المعاملة بعقار

( 41.82, 39.2,  32.7في الفئران المعاملة بعقار السيميتيدين بزيادة الجرعة أذ كانت ) يلاحظ ارتفاع قيم التشوهات الحاصلة

جوهرياً عند مقارنتها بالعينة القياسية السالبة والاحتمالية جميعها ( ملغم/كغم على التوالي وقد اختلفت 3.2و 1.6و  0.8للجرع )

0.01<P. تركيز العقار كما يلاحظ مدى او قابلية السيميتيدين بتراكيزه  ية معبصورة طرد ومن هذه النتائج يلاحظ زيادة التشوهات

تؤدي الى تطور السرطان  الجنسية قدان الطفرة في الخلايا الثلاث المعتمدة على استحثاث التشوهات لرؤوس النطف. 

Carcinogenicity [25].  تتفق هذه النتائج بوجود زيادة في معدل التشوهات لرؤوس النطف للفئران المعاملة بعقار

Dexamethazone [26] . 

 

 
 النوى الصغيرة في خلايا نقي العظم 1:شكل 

 

 
 الانحرافات الكروموسومية في خلايا نقي العظم. 2:شكل
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 عقار السيميتيدين في خلايا نقي العظم معامل الانقسام الخيطي للفئران المعاملة بجرع مختلفة من 1:جدول        
 

 

 

 

 

 

 

Mean   =,المتوسط SE القياسي,=الخطأ =*P<0.05  ,P<0.01=** 

 

 الطحال السيميتيدين في خلاياعقار  المعاملة بجرع مختلفة منمعامل الانقسام الخيطي للفئران 2:جدول 

Mean    , المتوسط=SE=* , الخطأ القياسي=P<0.05  ,P<0.01=** 

 

 مختلفة من عقار السيميتيدين النوى الصغيرة في نقي العظم للفئران المعاملة بجرع 3:جدول 

 الحالة
 35 يوم 21  يوم 7  يوم

Mean +SE   Mean +SE   Mean +SE   

   0.35*+0.61 العينة القياسية السالبة

   0.17+2.29 العينة القياسية الموجبة

 0.12**+3.12 0.14**+2.95 0.04*+2.30 الجرعة 0.8 ملغم/كغم

 0.09**+3.54 0.09**+3.07 0.09**+2.50 الجرعة 1.6 ملغم/كغم

 0.05**+3.58 0.13**+3.35 0.14**+2.94 الجرعة 3.2 ملغم/كغم

Mean   =,المتوسط SE القياسي,=الخطأ =*P<0.05  ,P<0.01=** 

 

 قابلية عقار السيميتيدين على استحثاث الزيغ الكروموسومي بعد الاسبوع الاول من المعاملة. 4:جدول 

 

 

 الحالة
 35 يوم 21  يوم 7  يوم

Mean +SE   Mean +SE   Mean +SE   

   0.77*+7.80 العينة القياسية السالبة

   0.78+3.25 العينة القياسية الموجبة

 0.12*+5.51 0.04**+3.63 0.07**+0.47 الجرعة  0.8 ملغم/كغم

 0.18**+3.25 0.27**+2.70 0.11**+1.84 الجرعة  1.6 ملغم/كغم

 0.13**+1.34 0.13**+2.10 0.08**+2.68 الجرعة  3.2 ملغم/كغم

 الحالة
 35 يوم 21  يوم 7  يوم

Mean +SE   Mean +SE   Mean +SE   

   0.55**+5.0 العينة القياسية السالبة

   1.70+0.14 العينة القياسية الموجبة

 0.08**+1.52 0.09**+1.37 0.13**+0.76 الجرعة  0.8 ملغم/كغم

 0.58+4.60 0.08+4.50 0.16*+3.10 الجرعة  1.6 ملغم/كغم

 0.53+4.16 0.44+4.90 0.13*+3.50 الجرعة 3.2 ملغم/كغم

 الحالة

كروموسوم 

 حلقي
 الثلم

كسر 

كرومو

 سومي

كسر 

 كروماتيدي

ثنائية 

 المركز
 الحذف

مجموع 

 التشوهات

مستوى 

عند  الأحتمالية 

باختبار    المقارنة

t-test  +SE  

Mean 

+ SE  

Mean 

+ SE  

Mean 

 +SE  

Mean 

+ SE  

Mean 

 +SE  

Mean 

 +SE  

Mean 

العينة 

القياسية 

 السالبة

0.2+0.02

8 

0.+0.01

14 

0+0.03

.51 
1.11+0.04 

1.1+0.04

3 

0.+0.05

47 
3.64+0.03 P<0.01 

العينة 

القياسية 

 الموجبة

1.1+0.14

5 

0.+0.17

79 

0+0.08

.71 
1.81+0.09 

2.5+0.11

0 

3.+0.23

09 

10.0+0.13

5 
 

الجرعة 

0.8 

 ملغم/كغم

1.6+0.04

4 

0.+0.03

20 

1+0.21

.68 
1.53+0.01 

1.7+0.04

8 

0.+0.01

25 
7.08+0.05 P<0.01 

الجرعة 

1.6 

 ملغم/كغم

1.7+0.07

5 

0.+0.03

23 

1+0.05

.61 
2.71+0.03 

4.3+0.03

8 

0.+0.02

19 

10.8+0.23

7 
P<0.01 

الجرعة 

3.2 

 ملغم/كغم

1.5+0.16

9 

0.+0.07

70 

0+0.04

.27 
0.45+0.08 

1.7+0.10

1 

2.+0.28

67 
7.39+0.12 P<0.01 
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 قابلية عقار السيميتيدين على استحثاث الزيغ الكروموسومي بعد الاسبوع الثالث من المعاملة. 5:جدول 

 الحالة

كروموسوم 

 حلقي
 الثلم

كسر 

 كروموسومي

كسر 

 كروماتيدي
 الحذف ثنائية المركز

مجموع 

 التشوهات

مستوى 

الأحتمالية  

عند 

المقارنة 

باختبار   

t-test 

 +SE  

Mean 

 +SE  

Mean 

 +SE  

Mean 

 +SE  

Mean 

 +SE  

Mean 

 +SE  

Mean 

 +SE  

Mean 

العينة 

القياسية 

 السالبة

0.28+0.02 0.14+0.01 0.51+0.03 1.11+0.04 1.13+0.04 0.47+0.05 3.64+0.03 P<0.01 

العينة 

القياسية 

 الموجبة

1.15+0.14 0.79+0.17 0.71+0.08 1.81+0.09 2.50+0.11 3.09+0.23 10.05+0.13  

الجرعة 

0.8 

 ملغم/كغم

1.81+0.04 0.26+0.03 0.18+0.02 1.58+0.02 2.08+0.02 0.28+0.01 6.19+0.03 P<0.01 

الجرعة 

1.6 

 ملغم/كغم

1.51+0.03 016+0.05 1.31+0.08 2.01+0.02 3.18+0.02 0.18+0.05 8.35+0.04 P<0.01 

الجرعة 

3.2 

 ملغم/كغم

2.27+0.06 0.75+0.06 0.24+0.03 0.81+0.04 2.32+0.09 3.15+0.09 9.54+0.06 P<0.01 

 

 قابلية عقار السيميتيدين على استحثاث الزيغ الكروموسومي بعد الاسبوع الخامس بعد المعاملة. 6:جدول 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 الحالة

كروموسوم 

 حلقي
 الثلم

كسر 

 كروموسومي

كسر 

 كروماتيدي

ثنائية 

 المركز
 الحذف

مجموع 

 التشوهات

مستوى 

الأحتمالية  

عند 

المقارنة 

باختبار   

t-test 

 +SE  

Mean 

 +SE  

Mean 

 +SE  

Mean 

 +SE  

Mean 

 +SE  

Mean 

 +SE  

Mean 

 +SE  

Mean 

العينة 

القياسية 

 السالبة

0.28+0.02 0.14+0.01 0.51+0.03 1.11+0.04 1.13+0.04 0.47+0.05 3.64+0.03 P<0.01 

العينة 

القياسية 

 الموجبة

1.15+0.14 0.79+0.17 0.71+0.08 1.81+0.09 2.50+0.11 3.09+0.23 10..05+0.13  

الجرعة 

0.8 

 ملغم/كغم

1.96+0.01 0.32+0.01 0.22+0.01 1.75+0.02 1.99+0.19 0.29+0.01 6.53+0.04 P<0.01 

الجرعة 

1.6 

 ملغم/كغم

1.66+0.03 0.21+0.06 1.51+0.06 2.23+0.06 3.25+0.04 0.24+0.07 9.1+0.05 P<0.01 

الجرعة 

3.2 

 ملغم/كغم

2.73+0.15 0.69+0.13 0.16+0.02 2.53+0.15 4.65+0.21 0.91+0.06 11.67+0.12 P<0.01 
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 عقار السيميتيدين في نطف الفئران بعد الاسبوع الاول من المعاملة. تأثير 7:جدول 

 

 

 عقار السيميتيدين في نطف الفئران بعد ثلاث اسابيع من المعاملة. تأثير 8:جدول

 الحالة

 تضخم الرأس
انحراف قمة 

 كلاب الرأس

فقدان كلاب 

 الرأس

معيوب 

الجسم 

 الطرفي

تشوهات 

 أخرى

مجموع 

 التشوهات

مستوى 

الأحتمالية  

عند 

المقارنة 

باختبار   

t-test 
Mean +SE   

 +SE  

Mean 

 +SE  

Mean 

 +SE  

Mean 

 +SE  

Mean 

 +SE  

Mean 

العينة القياسية 

 السالبة
2.1+0.58 1.9+0.48 2.2+0.51 0.3+0.1 0.6+0.2 7.1+0.4 P<0.01 

العينة القياسية 

 الموجبة
10.2+0.57 6.7+1.14 5.3+1.16 0.7+0.1 2.5+0.60 25.4+0.71  

الجرعة 

 ملغم/كغم0.8
6.4+0.4 1.8+0.2 6.1+0.75 2.3+0.33 2.1+0.31 18.7+0.39 P<0.01 

 1.6الجرعة

 ملغم/كغم
6.2+1.33 3.7+0.65 4.7+0.85 6.8+0.87 10.7+0.89 32.1+0.91 P<0.01 

مل3.2الجرعة

 غم/كغم
7.2+3.02 8.2+0.74 14.3+4.67 2.6+0.42 2.7+0.49 34.0+1.86 P<0.05 

 

 تاثير عقار السيميتيدين في نطف الفئران بعد خمسة اسابيع من المعاملة. 9:جدول

 الحالة

 تضخم الرأس
انحراف قمة 

 كلاب الرأس

فقدان كلاب 

 الرأس

معيوب 

الجسم 

 الطرفي

تشوهات 

 أخرى

مجموع 

 التشوهات

مستوى 

 الاختلاف

p-value 

   والمعاملة

باختبار   

t-test 

 +SE  

Mean 

 +SE  

Mean 

 +SE  

Mean 

 +SE  

Mean 

 +SE  

Mean 

 +SE  

Mean 

العينة القياسية 

 السالبة
2.1+0.58 1.9+0.48 2.2+0.51 0.3+0.1 0.6+0.2 7.1+0.37 P<0.01 

العينة القياسية 

 الموجبة
10.2+0.57 6.7+1.14 5.3+1.16 0.7+0.1 2.5+0.60 25.4+0.71  

 8.0الجرعة

 ملغم/كغم
0.16+10.4 2.5+0.22 12.1+0.64 4.4+0.54 3.3+0.36 32.7+1.63 P<0.01 

 6.1الجرعة

 ملغم/كغم
10.8+1.77 5.4+0.74 6.8+0.95 5.3+0.94 10.9+1.13 39.2+1.10 P<0.01 

 2.3الجرعة

 ملغم/كغم
15.0+0.55 6.93+0.08 11.7+0.59 6.17+1.09 2.02+0.77 41.82+0.61 P<0.01 
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