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 السويسرية البالغة  الفئران البيضفي كمى   Atenololدراسة تأثير عقار الاتينولول 
 3عمي أشكر عبد،  2ياد حميد ابراهيما،  1ندى عزيز خالد

 ، تكريت ، العراق جامعة تكريت، كمية العموم ،  قسم عموم الحياة 1
 ، تكريت ، العراق جامعة تكريت،  كمية الطب البيطري 2
 ، الموصل ، العراق موصلالجامعة ،  الصرفةلمعموم كمية التربية ، قسم عموم الحياة  3
 
 

 البحث معلومات
 2017/  4/  13تأريخ الاستلال: 

 2017/  10/  15تأريخ القبول: 
 

 الممخص
يتتاثإ تتتم تيستتيميا ةلتتا مجتتامي  تجريبيتتة وستتيطرة، عتتدد ن إ فتت ر 44أجريتت الدراستتة عمتتا فبتتران بالرتتة نذكتتور واس

إ فتتت ر كمجموعتتتة ستتتيطرة، وقتتتد جتتتر  تحديتتتد 14إ فتتت ر لكتتتل مجموعتتتة معاممتتتة بعيتتتار اتييولتتتول ون14بواقتتت  ن
ير بواقتتت  متتترة واحتتتدة لمتتتدة  تتت إكرتتتم ممرتتتم / 4047، 4044 ، 4042نالجرعتتتة العةجيتتتة لمعيتتتار بيةيتتتة تراكيتتتز 

يوميا. أعطيت الجرع عن طريق الفم باستخدام أيبوبة التجري ، وبعد ايتياء مدة التجريت  تتم تختدير الحيوايتات 
وأخذت عييات الدم مييا بطريية الطعية اليمبية وذلك ليياس تركيز الكرياتييين في المصل، كمتا تتم استبصتال 

،  4044استتة زيتتادة معيويتتة فتتي تركيتتز الكريتتاتييين فتتي التركيتتزين نالكمتتا لمدراستتة اليستتجية. أتيتترت يتتتاب  الدر 
ممرم / كرمإ ميارية بمجموعة السيطرة، فضة عن حدوث أضرار كييرة فتي يستي  الكمتا تميمتت بيختر  4047

 الخةيا المبطية لميبيبات ويزف وأحتيايات ميت رة في اليسي  وتضرر الكبيبة.
 

،  اتييولولالكممات المفتاحية: 
 الكما.

 المراسمة مع:
 ندى عزيز خالد الاسم:

 البريد الاليكتروني:
 

 رقم الهاتف:
 
 

 المقدمة 

 β1-recepterيصتتتتتتتيف التييولتتتتتتتول متتتتتتتن مستتتتتتتتيبةت بيتتتتتتتتا اليتيتتتتتتتابي 
Selective  وفتتتي بعتتتا ايحيتتتان يكتتتتبβ1-blockers متتتي ةلتتتا وييت

أساستا فتي أمتراا اليمتب وايوعيتة الدمويتة.  عممةفبة متن العيتاقير المستت
فتتي معالجتتة ارتفتتاع ضتترط  Propranololوطتتور كبتتديل لمبروبرايولتتول 

الدم، ويعمل كيميابيا عن طريق تيبيط ضتربات اليمتب والحتد متن العتبء 
 Bloodالتدم -%  عبر حاجز المخ15الجيادي. اتييولول يمر بيسبة 

Brain Barrier  تجيتب العديتد متن اريتار الجايبيتة فتي ممتا يتيدي ةلتا
وقتد  إ.1,2ن Central nervous systemالجيتاز العصتبي المركتزي 

ومتتتازال 1981 أتييولتتتول فتتتي الوليتتتات المتحتتتدة فتتتي عتتتام  عمالبتتتدأ استتتت
رتفتتاع ضتترط التتدم والذبحتتة عمتتا يطتتاق واستت  فتتي العتتةج متتن ا عمليستتت

لمحتتتتتد متتتتتن مختتتتتاطر وفيتتتتتات اليمتتتتتب وايوعيتتتتتة الدمويتتتتتة فتتتتتي ، و الصتتتتتدرية
وت تمل اريتتار  إ.3ن المرضتا التذين يعتايون متن مترا ال تريان التتاجي

اليمتب، ايخفتاا ضترط التدم، التعتب،  ضتربات بتطءلت  الجايبية ال ابعة 
تتت يير معيتتار ةن لإ 4ن فيتتدان التتذاكرة والعجتتز الجيستتيكتبتتاب، الالدوختتة، 
متن ختةل  متن الكميتة يينيوقتف ةفتراز ةيتزيم التر ةذ ةيت    ،صتماوي أيضتي

 يتتتيديوالتتتذي تيبيطتت  لعمتتتل الجيتتتاز العصتتتبي التتتودي فتتتي تحريتتتر التتتريين 
 -ةلتتتا تيميتتتل ةيتتتتاج ايلدوستتتتيرون عبتتتر يتتتتام رييتتتين أيجيوتيستتتين بتتتدور 

 الصتتتوديوم ايخفتتتاا يتيجتتتةضتتترط التتتدم وايخفتتتاا فتتتي اللدوستتتتيرون، 
 .إ5ن واحتباس الماء

 مواد وطرائق العمل ال

يتتاثإ تتتم  تصممميم التبربممة: أجريتتت الدراستتة عمتتا فبتتران بالرتتة نذكتتور واس
إ 14بواقتت  ن إ فتت ر44ن أستتتعملتيستتيميا ةلتتا مجتتامي  تجريبيتتة وستتيطرة، 

ستيطرة، إ ف ر كمجموعتة 14معاممة بعيار اتييولول ونلكل مجموعة  ف ر
 ، 4042نوقتتتتتد جتتتتتر  تحديتتتتتد الجرعتتتتتة العةجيتتتتتة لمعيتتتتتار بيةيتتتتتة تراكيتتتتتز 

عطيتتت لمتدة  تير بواقتت  مترة واحتدة يوميتا. أ إكرتم ممرتم / 4047، 4044
أيبوبتتتتة التجريتتتت ، وبعتتتتد ايتيتتتتاء متتتتدة  الجتتتترع عتتتتن طريتتتتق الفتتتتم باستتتتتعمال

بطرييتتة الطعيتتة  الحيوايتتات وأختتذت عييتتات التتدم مييتتا التجريتت  تتتم تختتدير
كما تتتتم استبصتتتال ييتتتاس تركيتتتز الكريتتتاتييين فتتتي المصتتتل،ة وذلتتتك لاليمبيتتت

 الكما لمدراسة اليسجية. 
 

https://ar.wikipedia.org/wiki/%D8%A7%D9%84%D8%B5%D9%88%D8%AF%D9%8A%D9%88%D9%85
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     النسبية المقاطع تحضير -1
فتتي (6) حضترت الميتتاط  اليستجية اعتمتتادا عمتا الطرييتتة المتذكورة فتتي 

متميمتتتة بتتتالخطوات  مختبتتر عمتتتوم الحيتتتاة / كميتتة العمتتتوم / جامعتتتة تكريتتت
   ارتية:

 -ه   .الترويممممق -د  . الانكمممماز -ج   .الغسممممل -ب   .التثبيممممت  -أ
 -ط  .التمموين -ح   .التشمييب والتقطيمع -ز  .الطمر -و  .التشريب
 .لمبهريا والتصوير الفحص -ي   .الإرساء

   تقدير تركيز الكرياتينين -2
 .إ7تم حساب تركيز الكرياتييين حسب الطريية المذكورة في ن

       النتائج
   الدراسة النسبية -1

    في الكمى  تأثير الاتينولول 
 ، 4042ن الجتتترع المعطتتتاة فتتتي كييتتترة ا  أضتتترار  الميتتتاط  اليستتتجيةأتيتتترت 
 إ لتوحتكرمممرم/ 4042ففي الجرعة ن كافة، إكرم ممرم / 4047، 4044

ةذ كايتتت حتتدوث يختتر وتحمتتل يخمتتب الخةيتتا المبطيتتة لميبيبتتات البوليتتة، 
فضتة عتن تيتتور  ،ياميفصتمة عتن الر تاء الياعتدي بستبب توستف يتاأخمب

حتتتدوث و  فتتتي عتتتدد متتتن اليبيبتتتات البوليتتتة،  casts بدايتتتة تكتتتوين اليوالتتتب
ةلا تكوين احتيايتات وتيتور حبيبتات  االكما ميدييسي  يزف في اخمب 
فتتي بعتتا الميتتاط  ةذ الكبيبتتة صتتريرة الحجتتم كمتتا تيتترت  ،الييماتويتتدين

واستتعة يوعتتا متتا حوليتتا فضتتة عتتن حتتدوث احتيتتان كايتتت الفستتحة البوليتتة 
-1ن الصتورعمومتا.  أضرار فتي جتدران ايوعيتة الدمويتةداخل الكبيبة و 

 .إ3
 

 
 0002معامل بعقار اتينولول بتركيز  : مقطع نسبي لكمية فأر( 1صورة رقم )

 احتقان دموي مع ظهور كمية قميمة من حبيبات-1: توضحممغم /كغم، 
 -Bowman's capsule  3في محفظة بومان. تمف -2 .الهيماتويدين

 .H&E ،( 400Xتنخر الخلايا المبطنة لمنبيب )ممون 
 

 
 0002معامل بعقار اتينولول بتركيز  (: مقطع نسبي لكمية فأر2صورة رقم )

 -2داخل النبيبات البولية  castsتكون قوالب  -1: توضحممغم /كغم ، 
 H&E ، ( 400X ) ممونوعاء دموي متضرر 

 

 
 0002 بتركيز اتينولول بعقار معامل لكمية فأر نسبي مقطع(: 3) صورة رقم

  Desquamationتوسف الخلايا المبطنة لمنبيبات -1توضح: ، كغم/ ممغم
تنخر الخلايا الظهارية  المبطنة  -Congestion 3احتقان دموي  -2

  Necrosis of epithelial cellsلمنبيبات 
 (H&E ، 400Xممون )

الخةيتتتا أن أتيتتترت اليتتتتاب  فيتتتد  إكرتتتمممرتتتم / 4044الجرعتتتة نأمتتتا فتتتي 
 تحمتتتتلمراحتتتتل واليويتتتتة فتتتتي  ةميبيبتتتتات البوليتتتتة اخمبيتتتتا متوستتتتفالمبطيتتتتة ل
فضتة عتتن حتدوث يختر ستتايتوبةزمي أد  فتي بعتا الميتتاطق  ،مختمفتة

التصتتتال بالر تتتاء الياعتتتدي وفتتتي ميتتتاطق أختتتر   أوالترتيتتتب ةلتتتا فيتتتدان 
أد  ةلتتتا فيتتتدان الر تتتاء وتجمتتت  ستتتايتوبةزم الخةيتتتا فتتتي وستتتط اليبيتتتب 

التتبعا ومحتتب لمصتتبرة الحامضتتية.  بعضتت مكويتتا تركيتتب متصتتل متت  
يتزف والحتيايتات ال تديدة الالكبيبات أما ميتفخة بستبب في حين تيرت 

 ،البوليتتتة حوليتتتا لفستتتحةزيتتتادة اأو ضتتتامرة بستتتبب التتتتي حتتتديت بتتتداخميا، 
 إ.6-4ن الصور .المكوية لممحفتة تمف في الخةيافضة عن حدوث 
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 0004معامل بعقار اتينولول بتركيز  (: مقطع نسبي لكمية فأر4صورة رقم )

كبيبات  -2داخل النبيب البولي  Castsقوالبتكون  -1توضح: ، كغمممغم /
توسف الخلايا المبطنة لمنبيب  -Damaged Glomeruli  3متضررة 

Desquamation  4-  خلايا المبطنة لمحفظة بومانالتمف في 
 (H&E ، 400Xممون  )

 

 
 0004معامل بعقار اتينولول بتركيز  (: مقطع نسبي لكمية فأر5صورة رقم )

 Eosinophilicمادة محبة لمصبغة الحامضية  -1توضح: ، كغمممغم /

material  2- متضررة بولية نبيبات Damaged urinary Tubule 
 ( H&E ، 400Xممون )

 
 0004معامل بعقار اتينولول بتركيز  (: مقطع نسبي لكمية فأر6صورة  رقم )

توسف الخلايا  -Congestion  2احتقان دموي  -1 توضح:، كغم ممغم /
 (H&E ، 400Xممون )  Desquamationالمبطنة لمنبيب 

 

يتزف  تديد حتدوث أتيرت اليتتاب  فيد إ كرمممرم/ 4047أما في تركيز ن
ميت تتتر بتتتتين اليبيبتتتات البوليتتتتة متتتت  تيتتتور احتيايتتتتات متفرقتتتة فتتتتي عمتتتتوم 

فضتتتتة عتتتتن ، وضتتتتمور الكبيبتتتتة الييموستتتتيدرين اليستتتتي  وتكتتتتون حبيبتتتتات
كمتتتا بمعميتتتة. وأختتتر   Fibroblast الخةيتتتا المولتتتدة ل ليتتتافتيتتتور 

فتي وستط اليبيبتات لحامضتية لمصتبرة اوجتود متادة محبتة أتيرت اليتاب  
حيتث  البوليتة، البولية م  حدوث تمف  ديد في الخةيا المبطيتة لميبيبتات

ستتتايتوبةزمي وصتتتول ةلتتتا ويختتتر  مختمفتتتة تحمتتتلمراحتتتل أن اليويتتتة فتتتي 

 ايوعيتتتتتةحتتتتتدوث أضتتتتترار فتتتتتي جتتتتتدران فضتتتتتة عتتتتتن المتتتتتوت المبتتتتترم ، 
 إ.9-7الصورنالدموية.

 

 
 0007 بتركيز اتينولول بعقار معامل لكمية فأر نسبي مقطع(: 7) صورة رقم

خلايا مولدة  -Macrophage 2خلايا بمعمية -1توضح: ، كغم/ ممغم
  Damaged Glomeruliكبيبات متضررة  -Fibroblast 3للألياف 

 (H&E ، 400Xممون )
 

 
 0007 بتركيز اتينولول بعقار معامل لكمية فأر نسبي مقطع(: 8) صورة رقم

احتقان دموي  -2وعاء دموي متضرر البدران  -1: توضح،كغم/ ممغم
Congestion 3-  ضمور الكبيبةAtrophy Glomerulus 4-  حبيبات

 (H&E ، 400Xممون )الهيموسيدرين 

 
 0007 بتركيز اتينولول بعقار معامل لكمية فأر نسبي مقطع(: 9) صورة رقم

 Eosinophilicمادة محبة لمصبغة الحامضية  -1 توضح:، كغم/ ممغم

material  2-  خلايا متنخرةNecrotic cells ( ممونH&E ، 400X) 
 

 الدراسة الفسمبية  -2

 في تركيز الكرياتينينالاتينولول تأثير 
بتركيتز المعاممتة مجموعتة العتدم وجتود فترق معيتوي بتين أتيرت اليتتاب  

فتتتتتتتي المجمتتتتتتتوعتين إ ومجموعتتتتتتتة الستتتتتتتيطرة، أمتتتتتتتا كرتتتتتتتم ممرتتتتتتتم / 4042ن
فييمتتتا حتتتدث إ فيتتتد كرتتتم ممرتتتم / 4047 ، 4044نالمعتتتاممتين بتتتالتركيزين 
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، كمتتا يتيتتر فتتي مياريتتة بمجموعتتة الستتيطرة  (p≤0.05) ارتفاعتتا معيويتتا
 إ1نجدول رقم

 

فئران تركيز الكرياتينين  في في ( تأثير عقار الاتينولول 1) رقم بدول
 المباميع التبريبية

 الكرياتينينتركيز  المباميع ت

 مل(100 /)ممغم 
 ± 0.5000 مبموعة السيطرة 1

0.0000 (c) 

 المعاممة بتركيز مبموعةال 2
 ممغم / كغم( 0002)

0.6667 ± 

0.1155 (c) 

 المعاممة بتركيز مبموعةال 3
 ممغم / كغم( 0004)

0.8667 ± 
0.1155 (ab) 

 المعاممة بتركيز مبموعةال 4
 ممغم / كغم( 0007)

0.8000 ± 

0.2000 (b) 

عدم وجود فروق معيوية بين متوسطات توضح * ايحرف المت ابية 
 P≤0.05المعامةت بمستو  معيوي

وجود فروق معيوية  بين متوسطات المعامةت  توضح * ايحرف المختمفة  
 P≤0.05  بمستو   معيوي

 

 المناقشة 
،  تتتممت  تتتذ  الكمتتتا أتيتتترت اليتتتتاب  حصتتتول أضتتترار كييتتترة فتتتي يستتتي 

يتتة لميبيبتتات البوليتتة وحتتدوث ضتترر تيختتر لمخةيتتا المبطحتتدوث  ايضتترار
 تضتتترر، فضتتتة عتتتن بعضتتتيا ب تتتكل كامتتتل متفاوتتتتة كبيبتتتات بتتتدرجات لم

، وقتد يعتتز  ل يتزف واحتيايتتات كييترة فتي اليستتي الدمويتة وحصتتو  ايوعيتة
إ بت ن متن 8أكد الباحث نقد ةلا عمميا المتعمق بالتوازن المعديي. و ذلك 

يبيبتتات البوليتتة يتيجتتة التستتمم  تتو متتوت الخةيتتا التياريتتة أستتباب يختتر ال
أن يتيجتتة عتتدم حصتتوليا عمتتا كفايتيتتا متتن ايوكستتجين، ةذ ليتتا المبطيتتة 

فعاليتيتتتتا اليضتتتتية تعتمتتتتد عمتتتتا ايوكستتتتجين التتتتذي تزود تتتتا بتتتت  ايوعيتتتتة 
الدمويتتة وان أي ضتترر يحتتدث ل وعيتتة الدمويتتة متتن تيختتر أو ضتتيق فتتي 
ال تريان الكمتوي يتيدي ةلتا اضتطراب فتتي جريتان التدم وبالتتالي قمتة تتتزود 

التتتتي فتتتي الكمتتتا الخةيتتا بايوكستتتجين، ومتتتن التريتتترات اليستتجية ايختتتر  
  Desquamationستتتة الحاليتتتة  تتتو حتتتدوث توستتتففتتتي الدراتيتتترت 

لمخةيا التيارية المبطية لميبيبات البولية، وأرت اح لمخةيتا أحاديتة اليتواة 
في اليسي  الخةلي بين اليبيبات البوليتة و تذ  اليتيجتة تتفتق مت  متا ذكتر  

إ عيد وصف  المجيري لكمية مصابة بالتياب حاد يتات  عتن استتعمال 9ن

 يتتتاك ارت تتتاحا لمخةيتتتا أحاديتتتة اليتتتواة فتتتي اليستتتي  بتتت ن بعتتتا العيتتتاقير 
ايعمتا لتبعا المتواد الخةلي، ةذ ةن  ذ  الخةيا تحركتت يحتو التركيتز 

ن حالتتتة أةلتتتا  إ10نستتتببت  تتتذا اللتيتتتاب. أ تتتار الباحتتتث الستتتامة التتتتي 
متتتتتن التتتتتت ييرات الستتتتتمية لممتتتتتواد فتتتتتي الكمتتتتتا التحستتتتتس خيتتتتتر العتياديتتتتتة 
  جزبيتتتتا ةلتتتتا الخصتتتتاب  الوتيفيتتتتة تعتتتتز أن الكيميابيتتتتة الضتتتتارة يمكتتتتن 

   .والت ريحية الفريدة ليذا العضو
بعا الخةيا المكويتة لميبيبتات أن أوضحت يتاب  الفح  اليسجي كما 

ميتفختتتتة أو كبيتتتترة الحجتتتتم ميديتتتتة ةلتتتتا ايستتتتداد تجويتتتتف تيتتتترت الكمويتتتتة 
 ن المتواد الستامة بت إ(11 تذ  اليتيجتة تتفتق مت  متا ذكتر  البوليتة، اليبيبتات

 يتيجتتة ايتفتتاخ خةيا تتا وتياربيتتا  ،البوليتتةاليبيبتتات كبتتر حجتتم تتتيدي ةلتتا 
ييتتت  يتيجتتتة وبالتتتتالي تيختتتر الخةيتتتا البوليتتتة وايستتتداد تجويتتتف اليبيبتتتات 

ومتن   ATPالتذي يعيتق عمتل المايتوكويتدريا جيتتاج الطاقتة  ايوكسجين
وديوم التتذي موازيتتة الضتترط الزمتتوزي ، ويحتتدث خمتتل فتتي وجتتود الصتتيتتم 

يتتتيدي ةلتتتا تخمختتتل الضتتترط وتجمتتت  الستتتوابل فتتتي الخةيتتتا وكتتتذلك تيختتتر 
يعتيتتد بتت ن كمتتا اليبيبتتات يتتات  عتتن وجتتود متتواد ليتتا ألفتتة يحتتو الكالستتيوم ، 

حتتتاما الفستتتفوريك والحتتتواما الد ييتتتة ليتتتا دور فتتتي التتتتيكس الحاصتتتل 
 ارليتتة الدقييتتة التتتي يحتتدث عيتتار التييولتتول بيتتاةن فتتي خةيتتا الكميتتة.  

إ % 64-54لكن يتتم امتصتا  حتوالي نخير معروفة ،  التسمم الكموي
 ،رح الكميتتة الممتصتتة عتتن طريتتق الكمتتامتتن العيتتار بعتتد تياولتت  ويتتتم طتت

 ن  تتتذ  اليتتتوات  التتتي يتتتتم طرحيتتتا عتتتن طريتتق الكمتتتا  تتتي التتتتي فيعتيتتد بتتت
الكمويتتة  الخةيتتا اليبيبيتتة الكمويتتة نيتيجتتة لحساستتية اليبيبتتاتضتترر تستتبب 

الكمتتتا  لمعيتتتارإ والتتتتي تتتتيدي بتتتدور ا ةلتتتا حصتتتول اختتتتةل وتيفتتتي فتتتي
 .ب كل عام

إ فتتتتي تركيتتتتز p≤0.05معيويتتتتة نكمتتتتا وأتيتتتترت اليتتتتتاب  حصتتتتول زيتتتتادة 
المجتامي  التجريبيتتة المعاممتة بالعيتار وتحديتدا فتتي  فبتران فتي  الكريتاتييين
 ،ةمياريتتتتة بمجموعتتتتة الستتتتيطر ممرتتتتم / كرتتتتمإ  4047و  4044التركيتتتتزين ن

العتتتةل الكمتتوي التتذي ومتتا يستتبب  متتن يتيجتتة لتتت يير العيتتار عمتتا الجستتم 
دي ةلتتتا يتتتي فيتميتتتز بتريتتترات ستتتمبية بطيبتتتة ومتدرجتتتة فتتتي وتيفتتتة الكمتتتا 

الكريتتتاتييين مي تترا عمتتتا الستتتةمة ةذ يعتتد   ،ارتفتتاع مستتتتو  الكريتتاتييين
يحي واجختتتتراج اييبتتتتوبي،  تتتتر الكمويتتتتة، أي الي تتتتاط الكبيبتتتتي الت الوتيفيتتتتة

يتيجتة حتدوث خمتل قد تدل عما حدوث أضرار كموية  في تركيز  الزيادةف
 .إ12نيحية  ر لتاالوتيفة في 
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Abstract  
In this study (40) mice were used from both sexes male and female and divided into experimental group and 

control, used (10) mice for each group treated with atenolol drug  and (10) mice as a control group, and the 

therapeutic doses of the drug determined in three concentrations (0.02, 0.04, and 0.07 mg/Kg) the drug given 

orally by gavage once daily for month, after that the animals dissected and the blood sample were taken by heart 

puncture, for measurement the concentration of total creatinine, and also kidney taking for histological study. 

The results showed significant increases in concentration of creatinine in two doses (0.04 and 0.07 mg/Kg) when 

compared with control group. In addition to presence of many histological damaging in kidney tissue, such as 

necrosis of cell lining tubule, heamorrhage and congestion have spreaded in tissue, as well as damaging in 

glomerulus. 


