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  الجرذانفي كلى سين بولدوكسورلالمرضية النسجية  التأثيرات
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 )٢٠١٣كانون الاول  ١٨ ؛ القبول٢٠١٣تشرين الثاني  ٢٠ الإستلام( 
    

  الخلاصة
  

 )٥ ،٤ ،٣ ،٢ ،١( بجرعالجرذان ت حقن .الكليةنسيج لتأثيرات الجانبية للدوكسوروبسين على الدراسة الحالية الى تقصي ا ھدفت
لمدة ثلاثة  في الخلب وحقنت مجموعة السيطرة بمحلول ملحي فسلجي العقار ساعة لمدة ثلاثة اسابيع ٨٤ ملغم/كغم مرتين في الاسبوع كل

تم تشريح  ،ستة اسابيعلمدة ساعة  ٨٤كل  حلول الملحي الفسلجيلسيطرة بالموحقنت مجموعة ا كغم) ملغم /٣ ،٢ ،١( وحقنت بجرع اسابيع
بين الاوعية الدموية مع وجود الخثرات  ھرت الدراسة تأثيرات نسجية مرضية تمثلت بالاحتقانساعة من اخر جرعة. اظ ٤٨بعد الجرذان 
ارتشاح الخلايا الالتھابية للنسيج  ،الكلوية ھارية للنبيباتظالخلايا الالتفجي في خلايا اللمة الكبيبية و ،النزف بين النبيبات الكلوية ،الدموية

تجاويف بعض في ھرت القوالب الزجاجية ظ الاخر كما وحدوث تضيق في تجويف النبيبات الكلوية وتوسع البعض ،الخلالي النبيبي
/كغم ملغم  ٥ـ ب للحيوانات المحقونةتضرر الكبيبة ئوية لالنسبة المھر العدد المحرز من التلف ارتفاع معنوي في فيما اظ ،النبيبات الكلوية

ي الحيوانات المحقونة ھرت النتائج ارتفاع معنوي في النسبة المئوية لتضرر الكبيبة فكما أظ ،لمدة ثلاثة اسابيع مقارنة بمجموعة السيطرة
  تأثيرات مرضية نسجية على الكلية.ة أن للعقار نستنج من ھذه الدراس .مقارنة بمجموعة السيطرة/كغم لمدة ستة اسابيع ملغم ٣ بجرعة

  
Histopathological effects of doxorubicin on kidneys in rats 
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Abstract 

 
The aim of this study was to investigate the histolopathological effect of doxorubicin on rat kidney tissue. The drug was 

administrated by rats at the dose of (1, 2, 3, 4, 5) mg/kg intrapertonial every (84) hr for the three weeks and the doses of (1, 2, 
3) mg/kg intrapertonial every 84 hrs for six weeks. The animals were scarified after 48 hr. of last injection. The study revealed 
congestion, thrombus, blood vessels hemorrhage, vaculation in the cells of glomerular tuft and tubular, tubuo-interstitial 
degeneration, tubular casts. The injury score revealed significantly increasing in the degree of injury in glomerules in the 
animals that received 5 mg/kg of doxorubicin for three weeks and also significantly increasing in the degree of injury in 
glomerules of the animals that received 3 mg/kg of doxorubicin for six weeks as compared with control animals. We 
concluded that the doxorubicin has histopathological effect on kidney. 
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  المقدمة
 

يستخدم عقار الدوكسوروبسين في علاج الاورام الخبيثة 
 Soft tissueللاعضاء المختلفة ومنھا اورام الانسجة الرخوة 

 Sarcomaوبقية انواع السرطان  Osteogenic والانسجة العظمية
 Breastرم الثدي وو Hodgkins lymphomaومرض الھودجن 

cancer وورم الجھاز التناسلي البولي Genitor urinary  وورم
 Stomach cancerوورم المعدة  Thyroid tumerالغدة الدرقية 

  ).١( Neoroblastomaصبية م ارومة العوور

يؤثر العقار جانبيا على بعض المتغيرات الكيموحيوية في 
ففي دراسات أجريت تم فيھا حقن الجرذان بجرع مختلفة  ،الكلية

ى الصوديوم وارتفاع في من العقار لوحظ فيھا انخفاض في مستو
كما لوحظ حدوث ارتفاع في  ،وتاسيوم واليوريا بالمصلالب

حدوث كما لوحظ  ).٢،٣( تنين واليوريا بالمصلمستوى الكريا
ولوحظت البيلة  ،)٣( غير العضوي ارتفاع في مستوى الفسفور

 Protein uria and albumin uriaالبروتينية وكثرة الزلال بالادرار 
 وزيادة الدھون بالدم Hypoalbumiaemiaمين بالدم وقلة الالبو
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Hyperlipidaemia )وفي دراسة تم حقن الجرذان بجرعة  ،)٤،٥
ـ لوحظ فيھا زيادة في افراز الملغم/كغم  ٥مفردة بمقدار 

Lysosome  وھي علامة لاذى النبيبات الكلوية واشارت دراسات
ند حقن ع N-acetyle Glucosamidaseـ الى زيادة في افراز ال

الجرذان بجرعات مختلفة من العقار وھي علامة لاذى النبيبات 
 ـوال Fibronectin ـافراز ال كما لوحظ زيادة في ،)٥،٦( الكلوية

Glucosaminoglycan وفي دراسة  ،)٥( والكوليسترول بالبلازما
لتوضيح  Atlantic hagfish Myxina glutinosa ـاجريت على ال

المسببة  Pathomechanismes Initial وليةالميكانيكية المرضية الا
 ،Adriamycinـللتغير في ايض البروتين بالكبيبة والمحقونة بال

زيادة في  لوحظ ،Doxorubicinوھو احد الاسماء التجارية لعقار
 البروتين بخلايا الكبيبة ونقص في نشاط حال البروتين بناء

Proteolytic بالـ ةنس الكبيبة للحيوانات المحقونفي متجا ADR، 
والذي يعود الى نقص تحلل  RNA ـكما حدث نقص في بناء ال

البروتين بسبب نقص نشاط حال البروتين والذي يؤدي الى زيادة 
والتي تفسر الميكانيكية المرضية المسؤولة  لكبيبةالكلي لالبروتين 

الكبيبة للحيوانات  عن زيادة البروتين بالكبيبة ثم حدوث تصلب
الى دور المتمم  بحوث وقد أشارت ،)٧( ADR بالـ المحقونة

Complement  حيث ان ،عن العقارفي الانحلال ألكلوي المتسبب
التنشيط المتناوب يلعب دور في التقليل من تلف الكبيبة عند 

 ـوان نقص ال ،In vivo في الجسمحدوث التصلب القطعي للكبيبة 
CD59  ف النسيج يؤدي الى تل ،الغشاءفي الذي ينظم معقد الھجوم

  ).٨( Tubulointerstitial injuryالخلالي النبيبي 
البؤري عند سباب الاخرى لتصلب الكبيبة القطعي ومن الا
 Gene expression نيھو زيادة التعبير الجي ADRالحقن بالـ 
 Glycation The Receptor for ايات المنتجة للـلمستقبل النھ

advanced glycation end product (RAGE) دمية في الخلية الق
يمكن ان  )RAGE( المعلومات الى ان الـللكبيبة حيث اشارت 

عند  Podocyte injuryامراضية تلف الخلية القدمية  يساھم في
 ADRقن بالـ عند الحتصلب الكبيبة مثل تصلب الكبيبة الجزئي 

لذا  ،ولتأثيرات العقار الكيموحيوية والجينية على الكلية اعلاه .)٩(
في ھذه الدراسة تسليط الضوء على الآثار الجانبية النسجية  أرتأينا

  .المرضية للعقار على الكلية في الجرذان
  

  المواد وطرائق العمل 
  

 تخدمالعقار المس
بسين الاسم العلمي والحالية عقار الدكسور استخدم في الدراسة

Dox, Hydroxydaunorubicin hydrochlorid  المستخدم في علاج
 بشكل حقن تحويالعقار المستخدم  .من السرطان حالات معينة

من %) ٠,٩مل من حامض الھيدروكلوريك  ٢٥ملغم في  ٥٠(
 وقد Ebewe pharmaes.m.b.h. Unterach Austriaانتاج شركة 

ستخدمت ا ،)١٠( ) ساعة٨٤كل ( اعطي العقار مرتين كل اسبوع
) ١١( ملغم/كغم ١ت الجرعة الجرع بتراكيز مختلفة حيث استخدم

واستخدمت كذلك  ،)١٢( ملغم/ كغم ٢ وكذلك استخدمت الجرعة
  .)١٣( ملغم/كغم ٣ الجرعة

  
  حيوانات التجربة

 من ذكور الجرذان البيض ٥٠ استخدمت في ھذه الدراسة
غم حقنت فيھا  ٢٢٥-  ٢٠٠ شھر باوزان) ٣,٥- ٢,٥( بعمر

  من المحلول الملحي الفسلجي مل ٠,٣ بمقدارمجموعة السيطرة 
normal saline)في الخلب سين بووبعقار الدوكسور )١٤intra 

pretonial .لحيوانات وقد قسمت ا بتراكيز مختلفة وبفترات مختلفة
  . الى مجموعتين رئيسيتين

ذكر من الجرذان قد  ٣٠المجموعة الرئيسية الاولى: استخدم 
جرع مرتين في الاسبوع لمدة ثلاثة اسابيع وقد  )٦( حقنت بـ

 ٥ كل مجموعة تحتوي علىثانوية  قسمت الى ستة مجاميع
مل من  ٠,٣بمقدار لمجموعة الاولى سيطرة حقنت ا؛ جرذان

المجموعة الثانية حقنت بعقار ، المحلول الملحي الفسلجي
المجموعة الثالثة حقنت ملغم /كغم،  ١لدوكسوروبسين بتركيز ا

المجموعة الرابعة ملغم/كغم،  ٢ركيز بعقار الدوكسوروبسين بت
المجموعة ملغم/كغم،  ٣الدوكسوروبسين بتركيز حقنت بعقار

ملغم/كغم،  ٤الدوكسوروبسين بتركيز الخامسة حقنت بعقار 
 ٥المجموعة السادسة حقنت بعقار الدوكسوروبسين بتركيز 

  ملغم/كغم.
ذكر من الجرذان وقد  ٢٠ استخدم المجموعة الرئيسية الثانية:

ي الاسبوع اسابيع وبمعدل مرتين ف ٦) جرعة خلال ١٢( حقنت بـ
 ٥موعة تحتوي على كل مجمجاميع ثانوية  ٤وقد قسمت الى 

مل  ٠,٢٥المجموعة الاولى سيطرة وقد حقنت بمقدار جرذان؛ 
المجموعة الثانية حقنت بعقار  من المحلول الملحي الفسلجي،

 ٦ملغم /كغم مرتين كل اسبوع لمدة  ١الدوكسوروبسين بتركيز
 ٢ار الدوكسوروبسين بتركيز المجموعة الثالثة حقنت بعقسابيع، أ

المجموعة الرابعة اسابيع،  ٦ ملغم /كغم مرتين كل اسبوع لمدة
ملغم/كغم مرتين كل  ٣حقنت بعقار الدوكسوروبسين بتركيز 

  .اسابيع ٦اسبوع لمدة 
بمادة ثنائي خدر الحيوان  ،)١٣( ساعة من اخر حقن ٤٨ بعد 

و  ليةت الكاستخرج، حيث ثم فتح الجوف الصدريأثيل إيثر 
 تللتخلص من الدم وجفف المتعادل بمحلول الملح الفسلجيت غسل

في محلول الفورمالين الداريء  تبورق ترشيح ثم وضع
  لحين اجراء الفحوصات النسجية. %١٠المتعادل

  
  الدراسة النسجية

 الدارىء المتعادل من محلول الفورمالين استخرجت الكلية
 بسلسلة من تم مرردقيقة ث ١٥ بماء الحنفية لمدة تغسل %١٠

 تثم شرب ،%١٠٠ ،%٩٠ ،%٧٠، الاثيلية التصاعدية الكحولات
impregnated بشمع البارافين توطمر )paraffin wax(  درجة

الى  ساعات بعدھا تم الصب والقطع ٣م̊ لمدة  ٦٠الانصھار
استخدمت صبغة الھارس ، مايكروميتر )٦- ٥( شرائح بسمك

 )Harris Haematoxylin and eosin stain( ھيماتوكسلين ايوسين
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وتم تصوير المقاطع النسجية  ،)١٥( لبيان التركيب النسجي
 Olympus Japan باستخدام مجھر مزود بكاميرا رقمية من نوع

OM.  
  

   Injury scoreالعدد المحرز في التلف 
- ٢٠( جة تلف الكبيبة على اساس فحص منتم احتساب در

ع العرضي الواحد لكل كبيبة في المقط )٤٠( اخذت ،كبيبة )٦٠
 ،يمينا ويسارا)( عينة باخذ الكبيبات من بداية القشرة الى العمق

ملغم / كغم لمدة  ٥عينة في الحيوانات المحقونة  ٢٠ حيث اخذت
ملغم  ٣ ـثلاثة اسابيع مقارنة بالسيطرة والحيوانات المحقونة ب

وقد  اسابيع مقارنة بحيوانات مجموعة السيطرة )٦( /كغم لمدة
تبعا الى نسبة  ٤+ الى ٠ت شدة الافة والتي تدرجت من حسب

 ،من الكبيبة %٢٥ ) تشمل تلف(Lesion ١+حيث ان  ،الكبيبة
  .من الكبيبة %١٠٠يشير الى تلف  Lesion ٤+بينما 

يحصل بضرب شدة  Injury scoreأن العدد المحرز من الاذى 
ة الكبيبات المتضررة من نفس درجة بنسب )٤الى +  ٠( التلف

ضافة ھذا تداد الاذى لكل عينة نسيج تحصل بإلاذى و لھذا فأن اما
 ١+داربمق لك آفةكبيبة تمت ٤٠من  ٥العدد المحرز فمثلا اذا كانت 

فأن العدد المحرز من الاذى سوف  ٣+ لك آفةتمت ٤٠من  ١٠و
نسبة تضرر  %٨٧,٥=١٠٠×)١٠/٤٠×٣( ) +٥/٤٠×١( يكون

  ).١٦( وحسب طريقة الكبيبات لكل عينة نسيج
  

  التحليل الاحصائي
حساب العدد استخرجت المتوسطات والخطأ القياسي في 

 Duncan Multipleكما استخدم اختبار دنكن ، المحرز من التلف
Range Test  عند مستوى احتماليةلقياس معنوية الفروقات 

)٠,٠٥P<( بين المتوسطات التي ظھرت بين مجاميع التجارب، 
  ).١٧( وحسب طريقة

 
  تائجالن

  
ھرت نتائج الفحص النسجي للكلية المأخوذة من حيوانات ظأ

 شكل ،لقشرة الكلية السويمجموعة السيطرة ظھور التركيب 
بالعقار بتركيز لحيوانات المعاملة لكلية ا اما المقاطع النسجية .)١(
أنكماش  ،ظھور الاحتقان بالاوعية الدموية فقد لوحظ ،ملغم/كغم ١

نخر في الخلايا الميزنكيمية  ،انتوسع حيز بوم ،اللمة الكبيبة
Mesengial cell،  كما ظھر التغلظPicknosis  في خلايا اللمة

ھارية للنبيبات ونخر الخلايا الظ Degenerationتنكس  ،الكبيبة
 ورمت ،ارتشاح الخلايا الالتھابية في النسيج الخلالي البيني ،الكلوية

Swelling نزف بين  ،ھارية للنبيبات الكلويةفي الخلايا الظ
اما عند المعاملة  .)٢( شكل ،)(Cyst النبيبات الكلوية والتكيس

فقد لوحظ توسع في  ،ملغم/ كغم لمدة ثلاثة اسابيع٢بالعقار بتركيز
 ،الاحتقان ،التوسع في تجاويف النبيبات الكلوية ،حيز بومان

 ،في اللمة الكبيبية التفصص ،نخر الخلايا الميزنكيمية ،النزف
الارتشاح  ،مع ترسب مادة حامضيةنسيج الخلالي في الالتليف 

 Focal Infilteration of Inflamatoryالبؤري للخلايا الالتھابية 
cells، ٣( شكل(.   

  

  
  

مقطع مستعرض في الكلية يوضح التركيب النسجي  :١الشكل
السوي للخلايا الظھارية المبطنة للنبيبات البولية مع التركيب 

  .H&E142Xة. ملونالطبيعي للكبيبة الكلوي
  

  
  

مقطع مستعرض في الكلية يوضح التغيرات النسجية  :٢الشكل 
التي تمثلت بالارتشاح البؤري للخلايا الالتھابية وخاصة البلعمية 

 ) تغيرات تنكسية(Cyst ) التكيس(INFواللمفية في النسيج الخلالي 
)DE( ونخرية )N(، نزف بين النبيبات الكلوية )H(،  الاحتقان في
  .H&E350Xملون  ،لاوعية الدموية.ا

  
لمدة  ملغم /كغم ٣بالعقار بتركيز وعند معاملة الحيوانات 

تثخن في مع  ،لوحظ الاحتقان في الوعاء الدموي ،ثلاثة اسابيع
تنكس في الخلايا الظھارية  ،نخر في الكبيبة ،جدار الوعاء الدموي
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كما  .)٤( شكل ،Cystالتكيس  ،التفصصالمبطنة للنبيبات الكلوية، 
لوحظ ارتشاح الخلايا الالتھابية حول الكبيبات الكلوية 

Infilteration of inflammatory cell،  النزفHemorrhage  تحطم
تضيق في تجاويف  ،الغشاء القاعدي لجدار الكبيبات الكلوية

التفجي في النبيبات  ،النبيبات الكلوية وتوسع البعض الآخر منھا
   .)٥( شكل ،النزف ،الكلوية

  

  
  

مقطع مستعرض في الكلية يلاحظ فيه النخر الشديد  :٣ الشكل
نخر الخلايا  ،)N( للخلايا الظھارية المبطنة للنبيبات الكلوية

 ،)AT( انكماش اللمة الكبييبية واتساع حيز بومان ،الميزنكيمية
ارتشاح الخلايا  ،)LOB( ظھور التفصص في بعض الكبيبات

  .H&E350X ملون ،)INF( ويةالالتھابية بين النبيبات الكل
  

  
  

مقطع مستعرض في الكلية يلاحظ فيه ظھور الخثار في  :٤ الشكل
 ،)CON( الاحتقان ،)THR( الاوعية الدموية بين النبيبات الكلوية

 توسع تجاويف الاوعية الدموية ،)INF( ارتشاح الخلايا الالتھابية
)DEL.( ملونH&E350X.   

ملغم/كغم لمدة ثلاثة  ٤ة بالعقار بجرع اما عند المعاملة
التھاب النسيج  ،فقد لوحظ الاحتقان في الاوعية الدموية ،اسابيع

ھارية للنبيبات الكلوية الدانية الخلايا الظ الخلالي النبيبي تورم
 الزجاجية ظھور القوالب ،النزف ،وتوسع تجاويف نبيبات اخرى

 شكل ،يةتحطم النبيبات الكلو ،Tubular hyaline Castsالنبيبية 
الكبيبية وتوسع  التفجي في خلايا اللمة ،ھر التكيسكما ظ ،)٦(

 .)٧( شكلتصلب الكبيبة و ،حيز بومان
  

  
  

: مقطع مستعرض في الكلية يلاحظ فيه التفجي في ٥ الشكل
تضيق  ،)H( نزف بين النبيبات الكلوية ،)V( النبيبات القاصية
 ،)DIL( توسع تجاويف البعض الاخر ،)L( تجاويف النبيبات

  . H&E350ملون
  

  
  

مقطع مستعرض في الكلية يوضح فيه ارتشاح الخلايا  :٦ الشكل
 ،)(CASTظھور القوالب الزجاجية النبيبية  ،)(INFالالتھابية 

  .H&E350ملون ،)(Vالتفجي  )H( نزف بين النبيبات
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لمدة ثلاثة  ملغم /كغم ٥أما عند حقن الحيوانات بجرعة 
في الخلايا  Fatty change ير الدھنيالتغفقد لوحظ ظھور  ،أسابيع

كما لوحظ الاحتقان  ،)٨( شكل ،الظھارية النبيبية للنبيبات الجامعة
 ،التفصص ،ارتشاح كثيف للخلايا الالتھابيةفي الوعاء الدموي 

الكلوية وتضيق البعض  التوسع في بعض تجاويف النبيبات
   .)٩( شكل ،الاخر
  

  
  

مقطع مستعرض في الكلية يلاحظ فيه تصلب الكبيبة  :٧ الشكل
SCL)(، التكيس بين النبيبات )CYS(،  ارتشاح في الخلايا

  .H&E142Xملون )،(Vالتفجي في الكبيبة  ،)INF( الالتھابية
  

  
  

مقطع مستعرض في الكلية يلاحظ فيه التغير الدھني في  :٨ الشكل
  .H&E 350Xملون  ،الخلايا الظھارية المبطنة للنبيبات الكلوية

  
  
  

ملغم /كغم لمدة ستة  ١وعند معاملة الحيوانات بالعقار بتركيز 
فقد  ،التأثيرات اقل شدة مقارنة بالتركيز السابق كانت ،اسابيع

وارتشاح الخلايا لوحظ الاحتقان في الاوعية الدموية للكلية 
تضيق في تجاويف بعض النبيبات  ،الالتھابية في النسيج الخلالي

   .)١٠( شكل ،البعض الاخر توسعو الكلوية
  

 
    

تورم  ،)H( مقطع مستعرض في الكلية يوضح النزف :٩ شكل
تفصص  ،)HYP( الخلايا الظھارية المبطنة للنبيبات الكلوية

ارتشاح  ،)INC( توسع حيز بومان )،LOB( الكبيبات الكلوية
  .H&E350Xملون ،)INF( كثيف للخلايا الالتھابية

  

  
  

تعرض في الكلية يوضح ارتشاح كثيف مقطع مس :١٠ شكل
 ،)H( نزف ،)INF( للخلايا الالتھابية في النسيج الخلالي

  .H&E350Xملون
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ملغم /كغم لمدة ستة اسابيع  ٢وعند معاملة الحيوانات بتركيز 
ملغم /كغم ٣وعند حقن الحيوانات بتركيز .فقد لوحظ النخر الشديد

 Segmentalي القطعلوحظ ظھور تصلب الكبيبة  ،لمدة ستة اسابيع
Glomerulosclerosis) ،ولوحظ النزف بين الكبيبات  ،)١١ شكل

حيز  توسعظھر  الكلوية والتفجي في خلايا اللمة الكبيبية كما
 ھاريةظال لخلاياالتفجي في ا ،بومان والتفصص في اللمة الكبيبية

  .)١٢ شكل، (للنبيبات الكلوية المبطنة
 ،)١٣( شكل ،يبات الكلويةولوحظت القوالب الزجاجية في النب

  .)١٤( شكل ،كما لوحظ ظھور التفجي في اللمة الكبيبية
  

  
  

مقطع مستعرض في الكلية يوضح التصلب القطعي  :١١ شكل
SCL)(، ملونH&E142X.  

  

  
  

مقطع مستعرض في الكلية يوضح توسع تجاويف  : ١٢ شكل
ة التفجي في الخلايا الظھارية المبطن ،)EXP( النبيبات الكلوية
  .H&E350X ملون ،)V( للنبيبات الجامعة

   The injury scoreالعدد المحرز من التلف 
اظھرت نتائج الدراسة الحالية حدوث فرق معنوي عند 

) في نسبة تضرر الكبيبة في >٠,٠٥P( مستوى احتمالية
ملغم /كغم لمدة ثلاثة اسابيع  ٥الحيوانات المعاملة بالعقار بتركيز 

)% ٥,٧٣٥±  ١٦٨,١٢( حيث بلغت ،طرةمقارنة بمجموعة السي
)% وايضا ١١,٠٧٦± ٧٧,٥( فيما بلغت في حيوانات السيطرة

كان ھناك فرق معنوي في نسبة تضرر الكبيبة في الحيوانات 
 حيث بلغت ،ملغم /كغم لمدة ستة اسابيع ٣المعاملة بالعقار بتركيز 

 ٩٣( )% مقارنة بمجموعة السيطرة والتي تبلغ٨,٦٢٣±  ١٣٣(
  ).١جدول رقم ( )%١٤,٧٥± 
  

  
  

مقطع مستعرض في الكلية يوضح القوالب الزجاجية  :١٣ شكل
الارتشاح  ،)V( التفجي ،)(CAST في تجاويف النبيبات الجامعة

   .H&E350X ملون ،الطفيف للخلايا الالتھابية
  

  
  

) في (V: مقطع مستعرض في الكلية يوضح التفجي ١٤ الشكل
  .H&E 350X ملون ،الكبيبات الكلوية
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 Injury : يمثل النسبة المئوية للعدد المحرز من التلف١جدول 
score ±  الخطأ القياسي للكبيبات الكلوية من تجريع العقار بمقدار

ملغم لكل كغم لمدة ستة  ٣ملغم لكل كغم لمدة ثلاثة اسابيع و  ٥
  اسابيع مقارنة بمجموعة السيطرة

 
  ملغم /كغم ٣  ملغم/كغم ٥ تركيز العقار

ات حيوان
  السيطرة

١١,٠٧٦ ± %٧٧,٥  
A 

١٤,٧٥ ±% ٩٣  
A  

حيوانات 
  التجربة

٥,٧٣٥ ± %١٦٨,١٢  
B  

٨,٦٢٣±% ١٣٣  
B 

الارقام المتبوعة بأحرف مختلفة تدل على وجود فرق معنوي عند 
 Duncanبحسب اختبار دنكن  )P > ٠,٠٥( مستوى احتمالية

test).(  
  

  المناقشة
  

لكبيبية والنبيبات لوحظ من النتائج حدوث التفجي في اللمة ا
) والذي اشار الى ١٨( نتائجل وقد جاءت نتائجنا مطابقة ،لكلويةا

كما اشارت دراسة الى تكون  ،الكلويتكون الفجوات في النبيب 
وفي دراسة حقن الحيوان فيھا بجرعة  ،)١٦( الفجوات في الكبيبة

اشارت الى تكون  ،مفردة واستخدم فيھا المجھر الالكتروني
في الكبيبة ازدادت في الحجم في المراحل  فجوات صغيرة

  ).٤( المتأخرة
قد جاءت الخثرة و ،النزف ،وأظھرت النتائج حدوث الاحتقان

الذي اشار الى الاحتقان الشديد ) ١٩( نتائجنا مطابقة الى نتائج
والنزف بين النبيبات الكلوية عند حقن الحيوانات بجرعة 

يع. كما اظھرت نتائجنا سبوع لمدة اربعة اسابملغم/كغم مرة بالأ1
ھي  Fibrinان الليفين  ،حدوث التلييف في النسيج البيني النبيبي

تظھر في مختلف الالتھابات  Fibrous protein بروتينات ليفية
عند الاصطباغ  Eosinophilic الحامضية صبغةالالحادة وتأخذ 

وقد جاءت نتائجنا مطابقة الى  ،)٢٠( بالھيماتوكسلين والايوسين
حيث أشارت دراسة الى نقص انزيم  ،ج دراسات أخرىنتائ

Endothelial nitric oxide sunthatase eNOS  والذي يؤدي الى
يف النسيج الخلالي ليظھور البروتين باليوريا والتصلب الكبيبي وت

كما اشارت دراسة  ،)٢١( البيني عند حقن الحيوانات بالعقار
  ).٢٢( بالعقار أخرى الى التلييف الكلوي الناتج من الحقن

 ،وقد أظھرت نتائجنا حدوث تغيرات تنكسية في الكبيبة
تضيق تجاويف نبيبات  ،انكماش اللمة الكبيبية وتوسع حيز بومان

وقد جاءت مطابقة الى  ،واتساع تجاويف نبيبات أخرىكلوية 
حيث أشارت دراسة الى حدوث تغيرات  ،دراسات أخرىنتائج 

الى انه عند  اخرى ارت دراسةكما اش ،)١٦( تنكسية في الكبيبة
ملغم /كغم ان اللمة الكبيببة تحتل ٣حقن الحيوان بجرعة مفردة 

موقع صغير في حيز بومان والذي يعطي للكبيبة مظھر الكيس 
كما أشار الى أن النبيب الملتوي  ،الذي يحتوي على بقايا اللمة

  ).١٨( ويفهاتج توسع فيالقريب يعاني الضمور مما يؤدي الى 

اشارت الدراسة الى حدوث تصلب قطعي طفيف في كما 
وحدوث ارتشاح الخلايا  ،وتكون القوالب الزجاجية النبيبية الكبيبة

الى حدوث التصلب ) ١٨( وقد اشارالالتھابية في النسيج الخلالي، 
فيما أشارت دراسات أخرى الى ان  ،القطعي بشكل قليل ونادر

ن بجرعة مفردة كما تصلب الكبيبة لوحظ بعد تسعة أشھر من الحق
ي البيني لأشار الى حدوث تغيرات شديدة في النسيج الخلا

Tubulo-Interstitial  وقد اشار الى أن التغيرات التصلبية تعتمد
آخرون الى تلف الخلية  كما أشار ،)٢٣( على القوالب الزجاجية

ھارية للنبيبات والبيلة البروتينية والتي تتكون في البادئ مما الظ
لى تكون القوالب النبيبية والتي تؤدي الى تلف النسيج يؤدي ا
حيث ينسد النبيب ويتكسر الغشاء القاعدي والذي يؤدي  ،الخلالي

استخدمت كما اشارت دراسة  ،)٢٤( الى تفاعلات نبيبية التھابية
الى تغيرات نسجية  من العقار ملغم/كغم)١٠,٥( مفردةفيھا جرعة 

وتصلب الكبيبة وتكون القوالب شملت تلف النسيج الخلالي البيني 
ان تكون القوالب النبيبية يغلق تجويف اغلب  ،)٢١( الزجاجية

الخلايا  وتوسفالنبيبات الجامعة وتسبب ھذه القوالب الضمور 
الظھارية وتكون محاطة بالخلايا البلعمية الكبيرة وخلايا عملاقة 

دلة المتعاالدھون تجمع وقد اظھرت نتائجنا  ،)٢٥( متعددة النوى
ان ظھور الدھون  ،ھارية النبيبية للنبيبات الكلويةظفي الخلايا ال

ھارية النبيبية والتي يمكن ان ظوالشحوم في الخلايا ال الطبيعية
من أعادة الامتصاص بواسطة الخلايا النبيبية ومنھا الداء  تنتج

والمرتبط بالسكري او من  Lipoid nephrosisالكلوي الشحماني 
، Toxic injuryنتيجة تلف سمي  Hypoxiaالدمنقص الاوكسجين ب

)٢٦ .(  
فقد جاءت نتائجنا  ،اما في حساب العدد المحرز من التلف

حيث أشار الى ارتفاع تضرر الكبيبة  ،)١٦( مطابقة الى نتائج
  .%٧٠مقارنة بمجموعة السيطرة والتي تبلغ %١٧٠بمقدار
  

  شكر وتقدير
  

تورة ھناء خليل يتقدم الباحثان بالشكر والتقدير إلى الدك
كلية الطب  – إسماعيل في فرع الأمراض وأمراض الدواجن

قراءة جامعة الموصل لما أبدته من مساعدة في  –البيطري 
  المقاطع النسجية وتوجيھھا فيما يخص العدد المحرز من التلف.
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