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 أهدي جهدي المتواضع هذا

 

 الإهــــــــــــداء



 الشكر والتقدير 

اللهم لك الحمد على ما أهديت وأنعمت وأعطيت حمداً كما تستحقه وأنت 

أهله اللهم وصلِ وبارك على خيرتك من خلقك الأمين المصطفى وآله 

 الطيبين الطاهرين.

أن أتقدم بوافر الشكر والتقدير إلى أستاذي بحثي هذا يسرني وقد أنهيت 

الفاضل الدكتور جميل كريم العمري الذي تفضل بقبول الإشراف والتوجيه 

 فجزاه  الله عني خير الجزاء.على هذا البحث 

ورئيس القسم وأتقدم بخالص الشكر والتقدير إلى رئاسة قسم علوم الحياة 

لإنجاز البحث.  التي وفروها للتسهيلاتمد جاسم الفاضل الدكتور اح

اعتزازي وامتناني إلى أساتذة قسم علوم الحياة في كلية التربية الذين قدموا 

هذا البحث , ومن الله  لي المساعدة في جميع مراحل الدراسة وصولا الى

 التوفيق.

 

 



 

 Abstract   الخلاصة

هدفت فكرة البحث الحالي الى التعرف على التأثيرات السلبية المحتملة لعقار البنتوستام المستخدم لعلاج 

سوية  فئران 8مرض اللشمانيا على انزيمات وظائف الكبد والنسيج الكبدي، شملت عينة الدراسة 

(Healthy من )إلى ثمانية أسابيع وكانت أوزانهم تتراوح ما بين  سبعةالبيض وبأعمار تراوحت من  الفئران

( غرام وزعت عشوائيا إلى مجموعتين متساويتين مثلت المجموعة الاولى مجموعة السيطرة التي 23-26)

حقنت بالماء المقطر تحت البريتون لمدة عشرة ايام متتالية في حين مثلت المجموعة الثانية مجموعة المعاملة 

 تحت البريتون. 10mg/kات فيها بعقار البنتوستام بتركيز التي تم حقن الحيوان

وكذلك وجود تضر نسيجي  GPT, GOT, ALPاظهرت النتائج ارتفاع معنوي في انزيمات وظائف الكبد 

واضح في الخلايا الكبدية في المقاطع النسجية المأخوذة من حيوانات مجموعة المعاملة وذلك اذ ما قارنا 

مجموعة السيطرة التي شهدت مستويا طبيعية لهذه الانزيمات مصحوبا بشكل نتائج هذه المجموعة مع 

وتنظيم طبيعي للنسيج الكبدي، نستنتج مما تقدم ان العلاج بعقار البنتوستام يكون مصحوب بتأثيرات سلبية 

 على الكبد.

 

 

 

 

 

 

 



 

 Introductionالمقدمة 
 

 

ولا زالت الشغل الشاغل للبشرية ودوما ما كان الانسان تعتبر الامراض من اهم المشاكل التي كانت منذ القدم 

يحاول اكتشاف وتصنيع العلاجات التي قد تساعده للتخلص من خطر هذه الامراض فقام بتصنيع العديد من 

العقارات الكيميائية التي قضت على معظم الامراض المعروفة ولكن رغم هذه الفائدة العظيمة فان لهذه العلاجات 

عليها لكونها غالبا ما تكون مصحوبة باثار جانبية ضارة للجسم بقدر فائدتها والتي قد تظهر خلال لها مثل ما 

 تعاطي العقار او بعد فترة من انتهار التداوي بالعقار.

هو احد هذه العقارات والذي استخدم لعلاج مرض اللشمانيا او ما يسمى بحبة   Pentostamعقــار بنتوستـام 

، ولكن (Berman, 1988)العقار اقل سمية من عقارات اخرى استخدمت لعلاج المرض نفسه بغداد ويعتبر هذا 

رغم قلة سميته فانه كثيرا ما كان مصحوب ببعض الاثار الجانبية على الجسم مثل التغيرات في مخطط النبض 

ن التهاب ، فضلا ع(Thakur & Kumar, 1990)القلبي، الم في المفاصل، طفح جلدي، ورم في منطقة الحقن 

 بنكرياسي وتضخم الطحال كذلك حدوث تضرر في خلايا الكبد وغيرها من الاعراض الجانبية

(Hepburn, 2003). 

 الهدف من الدراسة

وفي محاولة للتعرف عن كثب على اثار عقار بنتوستام في واحد من اهم اعضاء الجسم وهو الكبد وذلك من خلال 

البحث لتقييم هذا التأثير بالاعتماد المقاطع النسجية للكبد وعلى قياس مدى التجربة العملية تم اختيار موضوع هذا 

 فعالية انزيمات وظائف الكبد:

 Glutamic Oxaloacetic Transaminase (GOT).إنزيم 

 Glutamic Pyruvic Transaminase (GPT).إنزيم 



 .Alkaline Phosphatase (ALP)إنزيم الفوسفات القاعدي 

   Literatures of review استعراض المراجع

 Pentostam (Sodium Stibogluconate) عقار بنتوستام

 

 

 

 

 

 

 

  Chemical structure  التركيب الكيميائي

قد تحتوي محاليلها على العديد من مركبات  ادناه غامض إلى حد ما( 1الشكل )التركيب الكيميائي للبينتوستام 

العربي )ث(  مزه الكيميائي Sb يرمز له بالرمز الجدول الدوري في عنصر كيميائيوالذي هو الأنتيمون 

ً  متآصلات وله أربعة أشباه المعادن وهو من  51وعدده تسمى هذه تستعمل أملاحه في الكحل  كانت قديما

مهم. لقد تم التكهن بأن التغاير قد يكون غير على الرغم من أن هذا و حجر الإثمد أو حجر الكحل الأملاح

/ مول، الصيغة   908.883الوزن الجزيئيكز واحد من الأنتيمون  الأنواع النشطة تحتوي على مر

 C12H36Na3O26Sb2 . (Frezard et al., 2009)   الجزيئية 

 

 

 

 (: عقار البنتوستام1صورة )
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  Side effects الآثار الجانبية

الجانبية شائعة وتشمل فقدان الشهية والغثيان وآلام في العضلات والصداع والشعور بالتعب الآثار 

ستيبوغلوكونات الصوديوم أقل أماناً من بعض الخيارات الأخرى أثناء الحمل . ستيبوغلوكونات الصوديوم 

واحدة من المشاكل العملية  ، البينتوستام سام للغاية للأوردة في فئة الأنتيمونيال الخماسي التكافؤ من الأدوية

 هي أنه بعد بضع جرعات يمكن أن يصبح من الصعب للغاية العثور على الوريد الذي يحقن فيه الدواء.

2016)  .,et al(Oryan . 

يمكن إعطاء الدواء عن طريق الحقن العضلي ولكنه مؤلم للغاية عند إعطائه بواسطة هذا الطريق. يمكن 

أخرى ، إعطاءه أيضًا عند تناول داء الليشمانيات الجلدي )أي حقنه مباشرة في منطقة الجلد المصاب( ومرة 

ية مثل ألام في موقع الحقن وتصلب الوريدي وله اثار سلب الاعطاءوهذا مؤلم للغاية ولا يعطي نتائج تفوق 

المفاصل ومشاكل في الجهاز الهضمي والكبد والفشل الكلوي التي تحد من استخدامة على نطاق واسع 

(Croft et al., 2006) . 

 

 Method of use and control طريقة الاستخدام والمراقبة 

يوماً لداء  28يوماً لداء الليشمانيا الجلدي و  20ملغ / كغ / يوم لمدة  20داء الليشمانيا يكون الاستخدام الكبار 

الليشمانيا المخاطي والحشوي بشكل حقن وريدي أو حقن عضلي حيث يتم الحقن بشكل بطيء مدة تتراوح بين 

يوم على التوالي  30 – 20كغم  لمد /ملغم  20دقائق ويعطى هذا الدواء بالحقن العضلي بالجرعة  10 - 5

وليس له فعالية عن طريق الفم، كما تطور نظام الجرعة لعلاج داء الليشمانيات ، وزادت تدريجيا جرعة 

يومية من الأنتيمون ومدة العلاج لمكافحة عدم الاستجابة للعلاج. في الثمانينات من القرن العشرين أوصي 

 بنتوستام  (: التركيب الكيميائي لعقار 1شكل ) 



ملغ / كغ / يوم( من الأنتيمون ، ولكن فقط إلى جرعة يومية  10)بدلاً من  مجم / كجم / يوم 20باستخدام 

 .(Donald et al., 2003)مجم  850قصوى تبلغ 

  Absorption and Excretion الامتصاص والإخراج 

أو عن طريـق الحقـن في الوريـد  (.Intramuscular; i.m)يؤخـذ العقـار عن طريق الحقن في العضلة 

(Intravenous; i.v.) ينـتشـر العقـار بسرعـة في الجسم عـن طريق جهـاز الدوران وعنـد وصولـه إلى .

 .(Rees et al., 1980)سـاعة  24الكلية يتم طرح معظم الجرعة الواحدة من العقار مع الإدرار خـلال 

قنها في العضـلة أو في الوريـد إن السـلوك الحـركي لعقـار بنتـوستـام مشابـه لمعظم العقـاقـير التي يتم ح

حيث يتـم توزيعه بسرعة في الجسـم ويصـل تركـيزه إلى مستويـات عاليـة في البـلازما خـلال ثمـان 

% مـن الجرعـة تظهـر بالإدرار بعـد ستة سـاعـات من اخـذ العقـار. 90-80سـاعات بعـد الحقـن، وان 

قصير وهـو حـوالي  Half-lifeهـا معـدل نصف العمر ويظهـر العقـار في الجسـم بصـورتـين الأولى ل

 76 -33ساعتين، أما الصورة الثـانية فلهـا معـدل نصف عمر أعلى مـن الصـورة الأولى ويبـلغ حوالي 

فؤ إلى سـاعة وتعكس المـدة النهائية لطرح مركبات الإثمود مدة التحول للمركب من الشكل خماسي التكا

 (Chulay et al., 1988)ؤ  الشكل ثـلاثي التكاف

                  بعـد ارتباطه بمركب Facesتظهـر كميـات قليـلة من مركبـات الإثمود في الخـروج 

  وتطرح كميـات ملحوظة من الإثمود المفرزة مع الصفـراء في الـدورة الكبديـة (Glutathione)كلوتاثيون 

(Bailly et al., 1991). 

 

 

 

 



 

 

  Liverالكبد 

 

غرام، ويقع تحت القفص الصدريّ في 1500ويزن حوالي  (2صوره ) ، عضوٍ داخليّ في جسم الإنسانأكبر 

الجزء الأيمن من التجويف البطنيّ، ويميل لونه إلى الأحمر البنيّ، ويتكوّن بشكل رئيسيّ من جزأين؛ الجزء 

وتقع  (2نتظمة شكل )وتكون الخلايا الكبدية مرتبة ترتيب هندسي بشكل خطوط م الأيمن والجزء الأيسر

المرارة تحت الكبد، مع أجزاء من البنكرياس والأمعاء، أمّا وظيفة الكبد فتتكامل مع هذه الأعضاء في عملية 

الهضم وامتصاص المواد الغذائية، كذلك يقوم الكبد بتصفية الدم الذي يرد إليه من القناة الهضمية، ويقوم 

الجسم لوقف النزيف، كما ويقوم بتنقية الدم من الكيماويات الكبد بتصنيع عوامل التخثر التي يحتاجها 

  Rachel nall) ,(2018 ومخلفّات الأدوية التي يتناولها الإنسان.

 

 

 

 

 

 

 

 

 (: النسيج الطبيعي للكبد2(: كبد الانسان                            شكل ) 2صورة )                 



 

 

  Liver enzymesإنزيمات الكبد 

 

 Glutamate Pyruvate Transaminase(GPT)الإنزيم الناقل لمجموعة الآمين   -

 Glutamate Oxaloacetate Transferase (GOT)الإنزيم الناقل لمجموعة الأمين  -

-Lوالاسـم العلمـي له هو  Aspartate Transaminase (AST)بأسم أخر هو GOT  يعرف الإنزيم

Aspartate a-ketoglutarate  Amino Transferase    ويـقع الإنزيم تـحـت التصنيف 

{EC2.6.1.1}: ويعمل على تحفـيز التفاعل الموضح في المعادلة أدناه 

         L-Asp + a-Ketoglutarate                         Oxaloacetate + L-Glu 

 

   Serum Glutamate Pyruvate Transaminase (SGPT)أيـضا   GPTويـعرف الإنـزيم 

Alanine Transaminase (ALT)وAlanine Aminotransferase (ALAT)  ويقـع تحـت

 -aو  L- Alanine ويعمـل على تحفـيز التفاعـل العكسـي بين   {EC 2.6.1.2 }التصنيـف 

ketoglutarate   إلىL-Glutamate   وPyruvate : وحسب المعادلة التالية 

L-Alanine + a-Ketoglutarate                                    Pyruvate +L-Glutamate 

 

بشكل أساسي في الكبد ويفرز إلى الدم بوساطة خلايا الكبد الميتة في الحالة الطبيعية في   GPTيصنع إنزيم 

هو سايتوبلازم   GPTفي القلب فضلا عن الكـبد وإن الموقع الأساس لإنزيم  GOTحين يوجد إنزيم  

Cytoplasm  الخلايا البرنكيمية للكبد بالمقارنة مع إنزيمGOT  الـذي يـوجد بكميات متساوية ما بين



في هذه المواقـع بالذات يساعد في تشخيص  GOTو GPT السايتوبلازم والمايتوكوندريا. إن وجـود إنزيم 

الكبد يؤشر إلى حصول ضرر في خلايا  GPTبعض أمراض الكبـد، فارتفاع المستوى المصلي للإنزيم 

 (Pocker,  2011) البرنكيمية.

في حالة الإصابة بالتهاب الكبد   GPTو  GOTيرتفع المستوى المصلي للإنزيمات الناقلة لمجموعة الأمين 

 Cirrhosisوتليف الكبد  Chronic Hepatitisوالتهاب الكبد المزمن  Viral Hepatitisالفيروسي 

ويكون مستواهما المصلي مختلف باختلاف الحالة المرضية ففي حالة الإصابة بالتهاب الكبد الفيروسي يكون 

أعلى من مستواهما في حالة الإصابة بالتهاب الكبد المزمن وتليف  GOTو GPTالمستوى المصلي لإنزيم 

الإصابة بتليف الكبد اقل من الكبد ويكون المستوى المصلي للإنزيمات الناقلة لمجموعة الأمين في حالة 

مستواهما في حالة الإصابة بالتهاب الكبد المزمن.على اختلاف أشكال السموم المضرة بالكبد يمكن أن تؤدي  

إلى تغيير الحالة النموذجية التي يجب أن  يكون عليها الإنزيم وتعطي صورة سريرية مشابهة لالتهاب الكبد 

د بينت نتائج الأبحاث على أن تعرض الكائنات الحية على اختلاف . ولقCholestasisوتجمع الكولسترول 

أنواعها وأجناسها للمواد الكيميائية والعـقاقير يـؤدي إلـى رفـع أو خفض المستوى المصلي لكلا الإنزيمين، 

في مصل الدم  GOTو GPTمثلا يؤدي إلى زيادة نشاط  إنزيم  فمعاملة الفئران بمادة كلوريد الزئبـق

(Sharma et al., 2002). 

فضلا عن  تأثير كل من عامل العمر والجنس في اختلاف المستوى المصلي بالحالات الطبيعية، تؤثر درجة 

مثلا على النتيجة النهائية حيث ينخفض المستوى المصلي للإنزيم  GPTالحرارة التي يتم فيها أجراء فحص 

المصلي لاكثر من إنزيم من إنزيمات  وظائف بانخفاض درجة الحرارة ولكلا الجنسين إن تحديد المستوى 

الكبد الأنفة الذكر ولنفس العينة المصلية يساعد على تشخيص موقع الإصابة بشكل اكثر دقة من تحديد 

مع بقاء المستوى المصلي لإنزيم  GPTالمستوى المصلي لإنزيم معين فمثلا ارتفاع المستوى المصلي لإنزيم 

ا يساعد على تشخيص إصابة الكبد نتيجة لتضرر خلاياه بسبب وجود مشاكل طبيعي ALPالفوسفاتيز القاعدي 



من هنا جاءت أهمية دراسة إنزيمات وظائف الكبد للدور المهم الذي يقوم به الكبد في أيض  في قناة المرارة 

ن السموم عموما والمبيدات على وجه الخصوص ومنها مبيد الدراسة الحالية داي كلورفوس فأن الأخير سرعا

ما يتأيض ليصبح غير فعال ويمكن للشخص السليم والذي  يمتلك كبد خالي من الأمراض أن يتحمل الأضرار 

                                 (Jenna fletcher ,2018 (د لذي يعاني من بعض أمراض الكبالناجمة عن التسمم بالمبيد اكثر من الشخص ا

   GPTتحليل

أنّه يسُتخدم إلى جانب العديد   GPTتحليلالى الحالات التي تستدعي إجراء  (2017)وجماعته  Nehaاشار 

من الاختبارات الأخرى للكشف عن الإصابة بأحد مشاكل أو أمراض الكبد، خاصة في حال ظهور بعض 

الأعراض مثل ألم البطن أو انتفاخه، والغثيان، والتقيؤ، واليرقان والتعب الشديد أو الضعف العام، واغمقاق 

 ة على الحالات التي تستدعي إجراءلون البول، وتحوّل لون البراز إلى لون فاتح، وحكة الجلد. ومن الأمثل

 مايلي :  GPTفحص 

الإصابة بالتهاب الكبد الوبائي،  شرب الكحول، وجود تاريخ عائلي للإصابة بأمرض الكبد، استخدام الأدوية  

 المصابون بالسكري أو الذين يعانون من زيادة الوزن.التي تزيد خطورة تضرر وتلف الكبد، المرضى 

   GPTالحالات التي تؤدي إلى ارتفاع

وحدة/لتر، وغالباً  55-7تتراوح بين   GPTان القيمة الطبيعية لإنزيم (2018)وجماعته  Darlaاوضح 

  GPTفيها إنزيمما تكون قيمته أعلى قليلاً عند الذكور مقارنة بالإناث ويمكن تقسيم الحالات التي يرتفع 

كما في حالات الإدمان على الكحول  GPTارتفاع بسيط في مستوى  اعتماداً على مقدار الارتفاع الى

وتشمع الكبد  كثرَة وحيدات النواة في الدم ، وهي أحد أنواع خلايا الدم البيضاء، بعض الأدوية مثل 

كما في حالات الإصابة   GPTتوىارتفاع متوسط في مس المنوّمة ةالأدويالستاتين والأسبرين وبعض 

 بأحد أمراض الكبد المزمنة انسداد القناة الصفراوية النوبة القلبية أو فشل القلب، الفشل الكلوي، إصابات



 .العضلات، تلف خلايا الدم الحمراء، ضربات الشمس، تناول كميات كبيرة من فيتامين أ

 

 Alkaline Phosphatase (ALP)إنزيم الفوسفاتيز القاعدي 

وينتمي إلى مجموعة الإنزيمات المحللة  Orto-phosphoric Monester phosphor والاسم العلمي له ه

Hydrolase Enzyme  المسؤولة عن إزالة مجموعة الفوسفاتPhosphate Groups  3من الموقع رقم 

والبـروتينات وتـسمى الـعملية بـإزالـة   Nucleotidesلأنـواع عديدة مـن الجـزيئات مثـل النكليـوتيـدات  5و

في كل أنسجة الجسم ولكنه يوجد بشكل أساسي  ALPويوجد إنزيم  Dephosphorylationالــفسـفرة 

 Placentaوالمشيمة  Bile Ductsوقناة المرارة  Bileوالمرارة  Boneومركز في أنسجة الكبد  والعظـام 

هر بشكل تغيير في المستوى المصلي للإنزيم في الدم وان أي ضـرر أو مرض يصيب هذه الأنسجة يظ

 .كالإصابة بأمراض العظام والكبد 

حيث  Genderوالجنس  Ageفي الحالات الطبيعية باختلاف العمر  ALPيختلف المستوى المصلي لإنزيم 

يرتفع مستوى الإنزيم في الأطفال وكذلك للنساء الحوامل أو استجابة لتناول بعض العقاقير كارتفاع مستوى 

الغير طبيعي قـد يـحصل نــتيجـة  ALPالإنزيم للجرذ المعامل بعقار البنتوستام أما ارتفاع مستوى إنزيم 

 .  Florasulamللـتعرض لـبعض أنـواع الـمبيدات مـثل الـمبيد العشبي 

  ALPفي أنسجة الجسم وتـدعى بالإنزيمـات المنـاظرة لإنزيم  ALPهنـالك أشكـال متـنوعة  للإنزيـم 

Isoenzyme  ALP- ولقد وجدت تراكيب مختلفة لهذه الإنزيمات المناظرة في الأنسجة المختلفة أي أن

نسبة الإنزيم المناظر الموجود تركيب ونسبة الإنزيم المناظر المـوجود فـي العـظام يـختلف عـن تركيب و

 لتميز النسيج المتضرر.  ALP-Isoenzymeفي الكبد لذلك يجب أجراء فحص 

في الدم عن الحد الطبيعي إلى حالات مرضية مثل الأنيميا ALP يؤشر ارتفاع المستوى المصلي لإنزيم 

وتسمى حالة  Biliary Obstructionو أمـراض الكـبد والعظام وتحطم المرارة  Hepatitisوالتهاب الكبد 



 Hypophosphatasemiaعن الحد الطبيعي هيبوفوسفاتازيميا   ALPانخفاض المستوى المصلي لإنزيم 

( وفضلا عن (Protein Deficiencyوتـؤشر لحصول حالات مـرضية مختلفة مـثل نقـص الـبروتـين 

بنقل الفسفور اللاعضوي يساعد الإنزيم في تميؤ اسـترات الفـوسفات  ALPالوظيفة الأساسية لإنزيم 

ومساعدة خلايا الأمعاء على الامتصاص والمعادلة أدناه توضح التفاعل الحاصل بفعل الإنزيم                         

(Guytan & Hall; 2006) 

 

                                                        ALP     

       Phenylphosphate                               Phenol + Phosphate 

                                                        pH10        

واشكاله المتناظرة في تشخيص  ALPبعيدا عن أهمية تحديد المستوى المصلي لإنزيم الفوسفاتيز القاعدي  

أربع جينات مختلفة ويعد الإنزيم وسيلة مهمة من  ALPم توضيحه، يشفر لإنزيم بعض الأمراض  وكما ت

حيث يساعد الإنزيم في إزالة مجموعة الفوسفات من   Molecular Biologyوسائل علم الحياة الجزيئي 

 وبذلك يعد إنزيم 3 بالنهاية رقم  DNAوهذه الخطوة تمنع من ارتباط جزيئه  DNAفي جزيئه  5النهاية رقم 

ALP  وسيلة لحفظ خصائص جزيئهDNA . (Dufour et al., 2000)  

 طرائق العمل

 فئرانبية /جامعة القادسية واستخدمت الأجريت هذه الدراسة في البيت الحيواني التابع لقسم علوم الحياة كلية التر

 8البيض التي تم شرائها من البيت الحيواني التابع لكلية الطب البيطري /جامعة القادسية، شملت عينة الدراسة 

البيض وبأعمار تراوحت من ستة إلى ثمانية أسابيع وكانت أوزانهم تتراوح  لفئران( من اHealthyسوية ) فئران

 X 15يوانات في أقفاص بلاستيكية أبعادها ( غرام وزعت عشوائيا إلى مجموعتين وضعت الح26-23ما بين )

35 X 15  سم، عرضت الحيوانات جميعها لنفس الظروف من درجة الحرارة والإضاءة وأعطيت الحيوانات



الخبز الجاف والماء بصوره حرة وتركت لمده أسبوعين للتأقلم وبعدها وزنت الحيوانات لتحديد الجرعة 

 الملائمة.

 عقار البنتوستام

  .ePret International Pvt. Ltdاستخـدم العقـار المنتـج من شركة 

ملغـم/  20حـيث حسبت الجـرعة للحيـوان المختبـريـة )الجـرذ( وفـق الجرعة الدوائية المعتمدة للإنسـان )

 ملغم/ جرذ( يوميـاً فـي غشـاء الخـلب. 5مل ) 0.1كغـم(. حيث حقـن كل حيـوان 

  Design Experienceتصميم التجربة 

قسمت حيوانات التجربة عشوائيا إلى مجموعتين )مجموعة السيطرة ومجموعة المعاملة( تم التعامل معها ضمن 

 هذه الدراسة على النحو الاتي:

لمدة عشرة  Intrapretonial(IP)حقنت بالماء المقطر في منطقة تحت البريتون  Controlمجموعة السيطرة 

 ايام متتالية.

في  . مل من عقار البنتوستام يوميا لمدة عشرة ايام متتالية 0.1حقنت بكمية  Treatment(T)مجموعة المعاملة 

اليوم الحادي عشر تمت عملية التضحية بكل الحيوانات بواسطة تخديرها جزئيا بمادة الكلوروفورم  وتم سحب 

من الدم في أنابيب اختبار حاوية على مل  3، وضعت كمية Heart punctureالدم منها بواسطة طعنة القلب 

  Centrifugالمركزي  دقيقة ثم وضعت في جهاز الطرد 20وترك الدم ليتخثر لمدة  Gel tubesمادة الجلاتين 

المصل الذي حفظ في الثلاجة لحين إجراء  دورة بالدقيقة من اجل الحصول على 300دقيقة بسرعة  15لمدة 

 Glutamic Oxaloacetic.تي تضمنتها الدراسة الحالية إنزيم الفحوصات الكيموحيوية للمعايير ال

Transaminase (GOT) 



 Alkalineو إنزيم الفوسفات القاعدي  Glutamic Pyruvic Transaminase (GPT)وإنزيم 

Phosphatase (ALP) لغرض 10..ثم تم اخذ قطعة من الكبد من كل حيوان وحفظت في فورمالين %

 اجراء الفحص النسيجي.

 

  Biochemical testsلفحوصات الكيموحيوية ا

 Glutamicوإنزيم Glutamic Oxaloacetic Transaminase (GOT).تم إجراء فحوصات كل من إنزيم 

Pyruvic Transaminase (GPT)  و إنزيم الفوسفات القاعديAlkaline Phosphatase (ALP) 

( ومبدأ عمل هذا الجهاز مماثل تماما لعمل جهاز المطياف 2صورة ) Mindray BS-120باستخدام جهاز 

ولكن بطريقة آلية بحتة، أن المكونات الرئيسة للجهاز هي قرص دوار خاص  Spectrophotometerالضوئي 

يحتوي على أماكن لوضع العديد من الكواشف ولفحوصات مختلفة في أن واحد كما يحتوي على ثمانية أماكن 

المسؤول  Mixerالمتحركة فضلا عن وجود الخلاط  Probeات المكون الثاني هو إبرة السحب خاصة بالعين

  عن عمليات خلط المواد بعد كل عملية سحب وإضافة.

الخاصة التي يتم التعامل معها  Quality controlالخطوة الأولى قبل إجراء الفحوصات هي معايرة الجهاز بمادة 

المحددة من  ضمن مدى معين محدد وفق المعايير العادي ويشترط أن تكون النتائج بنفس طريقة معاملة عينة المصل

 المصل في أحد ص، بعد ذلك يوضع واحد مل من عينةالمُصنِّعة للجهاز ولعدة الفح Biomedicalقبل شركة 

 عنديتم تحديد مكان وجود كل كاشف الأماكن المخصصة للعينات والمرقمة حسب التسلسل وبالنسبة للكواشف 

الخاصة بكل تحليل وبنفس  لتعليمات عدة الفح إدخال البيانات إلى برنامج تشغيل الجهاز على الحاسوب المرفق وفقا

الطريقة يتم تحديد رقم المكان الذي وضعت فيه العينة، ومن خلال البرنامج يتم اختيار نوع وعدد الفحوصات 

 .Cuvettsهاز يحتوي على ثمانية حاويات شفافة المطلوبة للعينة الواحدة ولحد ثمانية فحوصات لان الج



 Probeوكمةا يغسةل  Mixerو  Probeعندها يبدأ الجهاز بالعمل في البدايةة تةتم عمليةة غسةل ذاتةي لكةل مةن 

نفسه بعد كل عملية سحب أثناء الفحص سواء من العينات أو مةن الكاشةف لضةمان الدقةة وعةدم تةداخل المةواد 

 Cuvetبسةةحب كميةةات محةةددة مةةن العينةةة حسةةب كةةل فحةةص توضةةع كةةل كميةةة فةةي  Probeالكيماويةةة، يقةةوم 

خاصة وتضاف إليها الكواشف الخاصة بالفحص المطلةوب وذلةك حسةب إعةدادات البرنةامج وبعةد انتهةاء مةدة 

واكتمال عمليات التفاعل يظهر معقد لةوني تعتمةد شةدته اللونيةة  °37cالحضن لكل فحص تحت درجة حرارة 

ة المةةراد معرفةةة مسةةتواها فةةي عينةةة الفحةةص وتقةةاس الشةةدة اللونيةةة لكةةل مةةادة حسةةب الطةةول علةةى تركيةةز المةةاد

 الموجي الخاص بها. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

   Histological examinationالفحص النسجي 

انات لغرض دراستها على وفةق % لكل مجاميع الحيو10المحفوظة في القورمالين تحضير المقاطع النسيجبة 

  في تحضير المقاطع النسيجيةLuna (1968)  طريقة 

 ، والقرص الدوار.Bio- medical Electronicsمن شركة  Mindray BS-120(: جهاز 2) صورة

 



 

 Statistical analysisالتحليل الإحصائي 

أخُضعت النتائج للتحليل الإحصائي لمعرفةة الفةروق المعنويةة بةين معةدلات المعةايير المدروسةة فةي المجةاميع 

 Oneباستخدام تحليل التباين الأحادي  (P<0.05)فة وقد حددت الفروق المعنوية على مستوى احتمال المختل

Way Analysis of Variance (ANOVA)  كما تم اختبةار الفةروق المعنويةة بةين المتوسةطات باسةتخدام

, كمةةا شةةمل التحليةةل الإحصةةائي Least Significant Difference (LSD)اختبةةار اقةةل فةةرق معنةةوي 

 (.2000)الراوي وخلف الله,  Standard Error(SE)والخطأ القياسي  Meanاستخراج المعدل 

 

  Results and discussionالنتائج والمناقشة 

 ,GOT)ملغم/كغم على انزيمات وظائف االكبد  20(: تأثير حقن الحيوانات بعقار بنتوستام بتركيز 1جدول)

GPT, ALP). 

 المعايير          

 المجاميع

GOT 

U/L 

GPT 

IU/L 

ALP 

U/L 

 السيطرة

 

 

 

21.01 ±1.47 

b 

28.26 ±1.66 

b 

23.19±3.36 

B 

 المعاملة

 

55.00 ±4.32 

a 

42.19±1.54 

a 

52.91±1.56 

A 



 الخطأ القياسي± المعدلات 

 0.05احتمالية الحروف المختلفة تشير الى وجود فروق معنوية بين المجاميع عند مستوى 

 

( وجود ارتفاعات معنوية 1بعد انتهاء مدة التجربة واجراء الفحوصات الكيموحيوية اظهرت النتائج جدول)

(P˂0.05)  في مستوى كل من انزيمات وظائف الكبد المعتمدة في هذه الدراسة والتي شملت         

(GOT, GPT, ALP)  في مجموعة الحيوانات التي تم معاملتها بالعقار بنتوستام بالمقارنة مع بين .

 مجموعة السيطرة.

كما اظهر الفحص النسيجي مدى التضرر الي طرأ على انسجة الكبد المأخوذة من الحيوانات المعاملة بالعقار 

لل للانوية في معظم النسيج ( حيث تم ملاحظة وجود تهتك في الانسجة وموت للخلايا الكبدية وتح 1الشكل)

مع عدم انتظام في الشكل الهندسي للخلايا الكبدية اذ فقدت انتظامها بشكل حبال او خطوط متتابعة منتظمة، 

( الشكل النظامي 2بالمقابل اظهرت الفحوصات النسجية للكبد السليم في حيوانات مجموعة السيطرة الشكل)

 ملاحظة الانوية الطبيعية للخلايا. لخلايا الكبد وعدم وجود تضرر او تهتك مع

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

 

 

، في مصل (ALT , GPT , GOT)هـدفت الدراسـة الحاليـة إلـى تقييـم مستـوى إنزيمات وظـائف الكبـد 

دم حيـوانـات السيطرة والحيـوانات التجريبية المحقونـة بعقار بنتوستـام، وفى فترات مختلفة )أسبـوع 

وأربعـة أسابيـع على التوالي(، لغرض معرفـة مـدى تأثير عقار بنتوستـام على مستويات وأسبـوعين وثلاثـة 

 هذه الإنزيمات التي تعكس مدى التأثير الحاصل لخلايا الكبد من جراء المعالجـة بالعقار.

وية ( أن مستويـات جميـع الإنزيمـات زادت زيـادة معن1بينت نتائج الدراسة الحالية الموضحة في الجدول )

مقارنة بمجموعة السيطرة، ويمكن تفسير ذلك في ضوء كون عقار بنتوستام يؤثر وبدرجة كبيرة على خلايا 

الكبد وهذا يأتي متفقاً مع ما وجد في هذه الدراسة حول تأثر خلايا الكبد من خلال الدراسـة النسجية الموضحة 

ـة التلف الحـاصل في خـلايا الكبـد ، وتفسير (  والتي بينت من خـلال المقـاطع النسجي 2،  1في الأشكال ) 

، وللدور الكبير الـذي يقـوم Chulay et al., (1985)ذلك يعود إلى التأثير السمي للعقار والذي أكدته دراسة 

بـه الكبـد في تأييض المركبـات السميـة التي تدخل الجسم، وان النقص الحاصل في مستوى هذه الانزيمات 

ـادة الموت الخـلوي لخـلايا الكبد المنتجـة لهـذا الإنزيـم وهـذا ما لوحظ في الدراسة النسجية ربمـا يعود إلى زي

 ,Hepburnللكبد، وهنالك العديد مـن الدراسـات التي توافقت مع هذه الدراسة حول تلف خلايا الكبد دراسـة )

ـا الجلديـة والذين عولجـوا في دراستـه على مرضى اللشماني Herwaldt et al ., (1992)كما وجد  2003)

مرة اكثر من الحـالة  2.4بمقـدار   GPTبعقـار بنتوستام حيث لوحظ بعد حقن العقار زيـادة فعـاليـة الإنزيـم

 الطبيعيـة كما لاحظ أن زيـادة الفـترة الزمنيـة في حقن العقـار تؤدي إلى حـالة التسمم الكبـدي.



  GOTمن ارتفاع فعالية إنزيـم Alkhawajah et al., (1992)ده كمـا أن هـذه الدراسـة تتفق مع ما وج 

وقد عزى سبب الارتفاع   ALP ,GPT( لكل من إنزيم0.01(، وعند مستوى )0.05عند مستوى احتمالية )

وجماعته  Nietoالحاصل في مستويات هذه الإنزيمات إلى حصول تلف في خلايا كبد الجرذ. وهذا ما اكده 

 ية التلف الحاصلة في خلايا الكبدتي أجراها على الكلاب وقد فسر ذلك بتقلص عملفي دراسته ال (2003)
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