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 :التـــجارب3-6

 الدجاج  أفراخليبويك في  الألفاتحديد الجرعة المميتة الوسطية لحمض : لىوالأ:التجربة 3-6-1

ليبويك  المحقون عن طريق الخلب في  لحمض الألفا( 5050LDالجرعة المميتة الوسطية )الجم ـ  إيجاد-أ

 طريقة الصعود والنزول أستخدامالدجاج ب أفراخ

      710  

24

200

(Dixon,1980 

 أفراخعن طريق الفم في لحمض الألفا ليبويك  ( 5050LDالجرعة المميتة الوسطية )الجم ـ  إيجاد-ب

 طريقة الصعود والنزول أستخدامالدجاج ب

710Gavage 

needle24

200

 (Dixon,1980

      Median effective dose(   50-تحديد الجرعة الفاعلة الوسطية )الجف :التجربة الثانية :3-6-2

)50(ED طريقة الصعود و النزول  أستخدامب فراخمن الأ %50في  الألمتسكين   إلىتؤدي  ألتيوUp 

and down method  (Dixon, 1980) : 

جهاز  أسكتخدامالدجاج   ب أفراخليبويك في  الألفالحمض  المسككنة الوسكطية الفاعلة الجرعة إيجاد -أ

 المحفز الكهربائي
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(Paul-Murphy et al., 1999)    

710

20

 أختبار أستخدامالدجاج  ب أفراخليبويك في  الألفالحمض  المسكنة الوسطية الفاعلة الجرعة إيجاد -ب   

 Hot water testالماء الساخن 

 (Evrard and Balthazart, 2002) 

5556
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710

15

20 

ليبويك عند اعطائه عن طريق الخلب في  الألفا: تحديد معايير الامان لحمض :التجربة الثالثة 3-6-3

 الدجاج  أفراخ

(Muller and 

Milton, 2012) 
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 (Evrard and Balthazart, 2002)قات مختلفة  أوجرع و أستخدامب
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(Hughes and Sufka, 1991)ليبويك.  الألفاالمحقونة بحمض  فراخالأ
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في   ليبويك الألفادرجة حرارة الجسم لحمض  لأرتفاع الضاد  تأثيرتقييم ال:التجربة السابعة: 3-6-7

 (Abotsi et al.,2017)الخبزخميرة  أختبار أستخدامالدجاج ب أفراخ
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 خأفراليبويك  في  الألفاالمزمن لحمض  للألتهابتقييم الفاعلية الضادة :التجربة الثامنة: 3-6-8

 الورم الحبيبي الناجم عن حبيبات القطن أختبار أستخدامالدجاج ب

 Odabasoglu et al., 2011)

307105
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25

320

440

580  

 10010
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 فراخأالبروبوفول في  بوساطةليبويك في التخدير المحدث  الألفاحمض تأثير:التجربة التاسعة: 3-6-9

 Al-Baggou et al., 2011الدجاج 

71046
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Loss of Righting Reflex

  

 

ليبويك في قيمة الجرعة المميتة الوسطية  الألفاحمض  تأثير:التجربة العاشرة: 3-6-10

 Rahimi Anbarkeh et al., 2020للكلوربايريفوس  

7153

1

220

340

 ليبويك  للاذى الكبدي و الكلوي الألفاالوقائي لحمض   تأثيرتقييم ال:التجربة الحادية عشر :3-6-11

  (Pınar et al., 2020)الدايكلوفيناك بوساطةالمحدث 



Martials and Methods –  الفصل الثالث- المواد و طرائق العمل 
 

7154

1

220

32

420

2

Jugular vein
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450010

1872

Alanine transaminase (ALT) and Aspartate transaminase (AST)

Creatinine and uric acid 

ليبويك في بلازما الدم بوسكككككككاطة جهاز  الألفاحمض  قياس تركيز:التجربة الثانية عشكككككككر: 3-6-12

 Spectrophotometerالمطياف الضوئي 

3071085110

80100
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0 5124245
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1 80

2 0 25

0 512424 
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3 10:1

(Coles, 1986). 

4 300015

1872

 

 تحضير محلول الفوسفات المنظم 

1 Buffer6 82

4PO2KH250

2 204PO2KH

NaOH 0 22NaOH250 

3 5195NaOH

4PO2KH1000 

4 pHpH meter

7 4HClNaOH

7 4. 

 تحضير المحاليل القياسية 

1 Standards2550100200

400800

2 5

340 (Patni and 

Rawat, 2018)2 

 ليبويك من عينات بلازما الدم  الألفاحمض  إستخلاص

1 11

2 350010 

3  
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4 340

Blank(Patni and 

Rawat, 2018)  

 

  فراخليبويك في بلازما دم الأ الألفاقياس الحركية الدوائية  لحمض :التجربة الثالثة عشر :  3-6-13

Excel

PKSolver program(Patni and Rawat, 2018)

1)elElimination rate constant (k

1Slope× 3032

2Life–) (Elimination Half1/2βt

50

0 693.

3Volume of Distribution (Vd)

0C

4(Cl) Total Clearance

×

5Area under plasma concentration–time 

Curve (AUC)

×
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6Area Under Moment Curve (AUMC)

×2 × 

2

7Mean Residence Time (MRT)

8)maxTime Maximum (T

9)maxConcentration Maximum (C

 :التحليل الإحصائي3-7

SPSSOne or two 

way analysis of varianceANOVALeast 

significant difference L.S.D

0 05



Results  
 

 الفصل الرابع

 النتائج

  Results

 لدجاج ا أفراخليبويك في  الألفا: تحديد الجرعة المميتة الوسطية لحمض لىوالأالتجربة  :4-1

المحقون عن طريق   ليبويك الألفالحمض ( 50LD( )50الجرعة المميتة الوسطية )الجم ـ  إيجاد-أ:4-1-1

 طريقة الصعود والنزول أستخدامالدجاج ب أفراخالخلب في 

7451 8

715

1 

 ـ إيجاد-ب:4-1-2  أفراخعن طريق الفم في  ليبويك الألفالحمض ( 5050LDالجرعة المميتة الوسطية )الجم 

 طريقة الصعود والنزول أستخدامالدجاج ب

6 

572.2

1015

2                                                   

 

 

 الخلبفي الدجاج عن طريق الحقن  أفراخليبويك في  الألفا( الجرعة المميتة الوسطية لحمض 1الجدول )



Results  
 

 

451.8  

1000400600

1000

600

200

7XOXOXXX

1000800600400600400600 

715

X 

O  

 

 

 

 

 

 

 

 الدجاج عن طريق التجريع الفموي   أفراخليبويك في  الألفا( الجرعة المميتة الوسطية لحمض 2الجدول )



Results  
 

 

 572.2

1000400600

1000

400

200

6OXXOXX

1000800600800600400

1015

 

 

X 

O 



Results  
 

  Median(   50-تحديد الجرعة الفاعلة الوسطية )الجف التجربة الثانية ::4-2

)50effective dose (ED  أستخدامب فراخمن الأ %50في  الألمتسكين   إلىتؤدي  ألتيو 

 :  Up and down methodطريقة الصعود و النزول 

جهاز  أستخدامالدجاج   ب أفراخليبويك في  الألفالحمض  المسكنة الوسطية الفاعلة الجرعة إيجاد-أ:4-2-1

 المحفز الكهربائي

7

45 2

678103

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



Results  
 

 الدجاج عن طريق الحقن في الخلب أفراخليبويك في  الألفا( الجرعة المسكنة الوسطية لحمض 3الجدول )

 بأستخدام جهاز المحفز الكهربائي 

15  

X15

O15

 أستخدامالدجاج  ب أفراخليبويك في  الألفالحمض  المسكنة الوسطية الفاعلة الجرعة إيجاد -ب :4-2-2  

 Hot water testالماء الساخن  أختبار

5

77 64 

 

 

 45 2  

106040 0 

100 

60 

20 

(XOXOXXX)7 

100806040604060

67   

810



Results  
 

الدجاج عن طريق الحقن  أفراخليبويك في  الألفالحمض  الألم( الجرعة المسكنة الوسطية من 4الجدول )

الماء الساخن أختبار أستخدامفي الخلب ب

 

15

:X

:O 

 

 

 

 

  

77 6 

1006040 

100 

60 

20 

 5 OXXOX)(

100801008060 

5556 

 



Results  
 

عطائه عن طريق إليبويك عند  الألفاتحديد معايير الامان لحمض  التجربة الثالثة : :4-3

 الدجاج  أفراخالخلب في 

     

451 8

77 666

5061 95

 الدجاج أفراخليبويك عند اعطائه عن طريق الخلب في  الألفامان لحمض لأ(: تحديد معايير ا5الجدول )

 القيم

  

 معايير الامان

451 8 50LD 

77 6 50ED

6 TI المؤشر العلاجي 

9 36 1LD

153.56 99ED

6% SSM مان القياسيلآهامش ا 

225 9 25LD

116 34 75ED 

1.9 TR النسبة العلاجية 

 

50LD

50ED 

TI

SSM

TR



Results  
 

بطريقة الماء الساخن  ليبويك الألفاالمسكن لحمض تأثيرتقييم الالتجربة الرابعة: :4-4

 ةفقات مختلأوجرع و أستخداموب

75150300

153060120

75150300

63 

ات قأوجرع و أستخدامليبويك بطريقة الماء الساخن و ب الألفاالمسكن لحمض   تأثير( قياس ال6) الجدول

 مختلفة

≤0.05

≤0 05

 

120 60 30 15  

2 20 30 2 60 50 1 60 19 1 70 26 1 40 09 

 

2 50 36 10 12 60

   

6 91 33 2 30 19 1 80 14  ALA 

75 

3 10 62

 

10 61 68

 

9 92 50

 

3 41 42 1 50 24  ALA 

150 

4 50 90 11 92 68

 

10 22 90

 

3 30 60

 

1 60,22  ALA 

300 



Results  
 

15≤0 05

30≤0 05

60≤0 05

 

ي حقن الفورمالين ف بوساطةالمحدث  للألمالتجربة الخامسة : تقييم الفاعلية المسكنة  :4-5
 ليبويك الألفاالمحقونة بحمض  فراخقدم الأ

 
0 050 1

300

75150300

595159777

 

 

 
 
 
 
 
 



Results  
 

بحمض  المحقونة فراخحقن الفورمالين في قدم الأ بوساطةالمحدث  للألم( تقييم الفاعلية المسكنة  7الجدول )
 ليبويك الألفا
 
 

 

≤0 05

≤0 05

 

 

 01000842879

 

10

7121071731259

 ALA 75 0363082061551

 ALA 150 5342021728359

 ALA 300 584717921277



Results  
 

حاد و ال الألتهابليبويك ضد  الألفاالوقائي لحمض   تأثيرالتجربة السادسة :تقييم  ال:4-6

 دمفي باطن كف الق الخبزخميرة  أختبار أستخدامالدجاج ب أفراخارتفاع درجة حرارة الجسم في 

2705

3150300

75150300

34

75150300

991920

751503008 

2700,1 

34

94

 

 

 

 

 



Results  
 

 فراخأفي  خميرة الخبز بوساطةالمحدث  للألتهاب الضادليبويك  الألفاالوقائي لحمض  تأثير( ال8الجدول )

 الدجاج

 

≤0 05

≤0 05

ALA75≤0 05

≤0 05

 

 

 

 

0 1234 

8.50.198.70.07880.179.00.139.20.18 

10

8.50.198.40.168.80.199.10.128.40.199 

ALA 

75

8.90.128.60.178.30.01 8.20.148.40.149 

ALA 

150

8.60.08

 

8.20.19

 

8.10.17

 

7.70.14

 

7.50.10 19 

ALA 

300 

8.70.128.30.218.10.29

 

7.80.137.40.1420 



Results  
 

 ستخدامأالدجاج ب أفراخليبويك ضد ارتفاع درجة حرارة الجسم في  الألفاالوقائي لحمض   تأثير( ال9الجدول )

 في باطن كف القدم الخبزخميرة  أختبار

≤0 05

≤0 05

ALA75≤0 05

ALA150≤0 05

≤0 05

 

 

 

 

 01234 

39.7±39.30.13±39.10.09±39.10.06±39.30.08±0.07   البروبلين كلايكول 

 الميلوكسيكام 

 ملغم/كغم10

0.27±39.60.31±40.20.15±39.80.17±39.60.18±40.0

ALA 7537.7±37.60.33±39.50.30±0.15 ملغم/كغم

 

0.19±38.80.19±39.7

ALA 15037.3±0.45 39.4±0.12 ملغم/كغم

 

0.40±36.8

 

0.27±37.1 0.60±37.9
 

ALA 30036.7±0.48 39.6±0.21 ملغم/كغم

 

0.27±35.6

 

0.30±35.2 0.33±35.3
 



Results  
 

 الدجاج أفراخفي باطن قدم  خميرة الخبزنتيجة حقن محلول  الألتهاب(  حدوث الوذمة و 3الشكل  )

زرق يظهر باطن قدم الفرخ المحقون بمحلول الخميرة في الوقت صفر و المؤشر باللون لأالمؤشر باللون ا

ويظهر فيه تطور الوذمة  خميرة الخبزساعات من حقن محلول  4يظهر باطن قدم الفرخ نفسه بعد  الأحمر

 الحاد. الألتهابو احمرار المنطقة نتيجة 

 

 

 

 

 

 



Results  
 

يبويك  ل الألفادرجة حرارة الجسم لحمض  لأرتفاع الضاد  تأثيرتقييم الالتجربة السابعة: :4-7

 خميرة الخبز أختبار أستخدامالدجاج ب أفراخفي 

135

75150

 75150

75150

120150 

12015060

105

 

 



Results  
 

الدجاج  أفراخليبويك  في  الألفادرجة حرارة الجسم لحمض  لأرتفاع الضاد  تأثير( قياس ال10الجدول)
 الخبزخميرة  أختبار أستخدامب

 

 

≤0 05

≤0 05

75≤0 05

BBT≤0 05

 

 فراخأليبويك  في  الألفاالمزمن لحمض  للألتهاب الضادةتقييم الفاعلية التجربة الثامنة::4-8

 الورم الحبيبي الناجم عن حبيبات القطن أختبار أستخدامالدجاج ب

204080

6

  135 

B

BT 

 150 120 60 30 0 

40.00.17 40.30.20 40.40.20 40.60.14 40.90.13 39.90.0

9 

 

39.90.16 40.00.11 40.20.14 40.70.15
 

40.80.14 40.30.1

8 

 

38.50.45

 

38.10.31

 

37.60.67

 

38.00.31

 

40.80.11 39.80.1

9 

ALA 

75 

38.80.32

 

38.00.31

 

37.90.33

 

39.40.18

 

40.80.27 40.10.2

0 

ALA 

150 



Results  
 

20408012511

14

319152511 

 دامأستخالدجاج ب أفراخليبويك  في  الألفاالمزمن لحمض  للألتهاب الضادةتقييم الفاعلية  (11الجدول )

الورم الحبيبي الناجم عن حبيبات القطن أختبار

 

 

 

  

68 83 38 172 22 75  

31 47 20 80 12 151 45 81 5 

9 62 62 40* 5 164 64 23 ALA 20 

15 58 43 23 11 152 64 94 ALA 40 

25 51 65 05 14 147 83 44 ALA 80 

≤0 05

≤0 05

ALA 20≤0 05



Results  
 

 القطن قبل حشرها تحت الجلد(   يوضح حبيبات القطن الرطبة حسب المجاميع و حبة 3الشكل )

ول في البروبوف بوساطةليبويك في التخدير المحدث  الألفاحمض تأثيرالتجربة التاسعة: :4-9

 الدجاج  أفراخ

 20 40  80 

2040

80

2040 (

12 

 

 

 
 

 الدجاج أفراخالبروبوفول في  بوساطةليبويك في التخدير المحدث  الألفاحمض تأثير(12الجدول )
 



Results  
 

 
 

≤0 05

≤0 05

ALA 40≤0 05

 

 

 

 

 

 

 

 

ليبويك في قيمة الجرعة المميتة الوسطية  الألفاحمض  تأثيرالتجربة العاشرة::4-10

 للكلوربايريفوس  

 بدء التخدير المجاميع
 )دقيقة(

 فترة التخدير
 )دقيقة(

 فترة الافاقة
 )دقيقة(

 

4.0±0.51 47.5±1.62 51.512.70

ALA 20 4.5±1.25 63.1±14.61 45.53.66

ALA 40  6.2±1.4083.3±13.7241.35.42

ALA 80 3.3±0.66100.7±16.1830.54.52



Results  
 

50

20406 58 610 6

133162 

 

 ليبويك في قيمة الجرعة المميتة الوسطية للكلوربايريفوس   الألفاحمض  تأثير(  13الجدول )
 

النسبة المئوية 
 LD50لمقدار زيادة 

 للكلوربايرفوس

 24الهلاكات بعد  تسلسل الجرع
 ساعة

مقدار 
الزيادة و 
 النقصان

اخر 
 جرعة

ل أو
 جرعة

مدى 
 الجرعة

عدد 
فراخالأ  

الجرعة 
المميتة 
الوسطية 
 ملغم/كغم

جرعة 
ALA 

 ملغم/كغم

 10868

68

 

XOXOXX

 

2 8 10 10

46  

6 56  0 

31 10810

810

 

XOXOX 

2 10 10 10

82  

5 68  20 

62 10810

1210

 

OXOOX 

 

2 10 10 12

84  

5 610  40 

ALA 

X

O

 

 ليبويك  للاذى الكبدي و الألفاالوقائي لحمض  تأثيرالتجربة الحادية عشكككككككر : تقييم ال :4-11

  2020et al.Pınar ,الدايكلوفيناك بوساطةالكلوي المحدث 

2



Results  
 

202

2

27

20

2

ALA

14 

 

 

 

 الدايكلوفيناك بوساطةالكبدي و الكلوي المحدث  الأذىليبويك ضد  الألفاالوقائي لحمض   تأثير(  ال14الجدول )

 

 



Results  
 

 

 

≤0 05

ALA 20≤0 05

2≤0 05 

ALA+Diclfenac≤0 05 

 

ليبويك في بلازما الدم بوسككاطة جهاز  الألفاحمض  التجربة الثانية عشككر :قياس تركيز:4-12

 Spectrophotometerالمطياف الضوئي 

     80

134 6178 5192 4158 5147 1122 8

0 250 512424

24

15 )7

ملغم/كغم في الخلب 80المحقونة بجرعة  فراخليبويك في بلازما دم الأ الألفاتركيز حمض ( 15الجدول )

قات مختلفة   أوة و في حدالمرة و  

43 23 73100 26 621 200 025 380 23

 ALA 20 41 61 04101 06 691 100 023 610 23 

 2 646072134 84 591 220 036 150 16  

  ALA 20

2 

38 71 75 2103806 1510204 420 47



Results  
 

 
5/

80/

 

 

 

 فراخليبويك في بلازما دم الأ الألفاتركيز حمض (4الشكل )

 

0

50

100

150

200

250

0 5 10 15 20 25 30

ز 
كي

ر
الت

(
ام
ر
غ
رو

يك
م

/
ل
م

)

(ساعة)الوقت 

 الوقت 

 )ساعة(

 تركيز حمض الألفا ليبويك   

 مايكروغرام /مل 

0,25134.67.17 

0,5178.54.10

1192.47.83

2158.511.05

4147.110.16 

24122.87.09



Results  
 

ليبويك في بلازما دم  الألفاالتجربة الثالثة عشكككككككر:  قياس الحركية الدوائية  لحمض :4-13

  فراخالأ

 

 80

14960 7

61417579294,801060

15000540765

192 416

 

 

 

 

فراخليبويك في بلازما دم الأ الألفا(: قياس الحركية الدوائية  لحمض 16الجدول )   

 الوحدات القيم  معايير الحركية الدوائية

14960 7

1417579 622

94 8

65 7 

1 

192 4

0 01061

0 5



Results  
 

0 0054



Discussion – الفصل  – 
 

 الفصل الخامس

 المناقشة

Discussion 

Coenzyme 

(Smith et al., 2004; Goraca et al., 2015)

(Hameed and Ramadhan, 2018)

(Haghighian et al., 2015) 

 :تحديد الجرع المميتة الوسطية 5-1

451 8

572 2

400500Hill 

et al., 2004 

502160200

210 (Lewis and Sweet 1985)



Discussion – الفصل  – 
 

75,4

Kwiecień et al., 2013

1130200

230180(Lewis and Sweet 1985)

2000

Cremer et al., 2006

13201130

(Fuke et al., 1972)

Hill et al., 2004

 

(Emir et al., 2018)

60

Hill et al., 2004

  للألم: تحديد الجرع الفاعلة المسكنة 5-2

(Gentle, 1992; 

Douglas et al., 2018; Malik and Valentine, 2018)

(Paul-Murphy et al., 1999)

45,2

(Evrard and Balthazart, 2002) 

77 6



Discussion – الفصل  – 
 

(Bell, 2002)

60120

Incisional pain modelMechanical hyperalgesia 

Joksimovic et al., 2021

V3.2 

Joksimovic et al., 2018, 2020

V3.2

 Dorsal  root ganglia

Lee et al., 2009

Hu et al., 

2017

V1.8

Sun et al., 2017

Paclitaxel

 Nuclear erythroid2-related factor 

Sun et al., 2019

Writhing test

Hot plate test 

Hameed 

and Ramadhan, 2018 

 : تحديد معايير الامان 5-3



Discussion – الفصل  – 
 

31 661 9

121

No-observed-adverse-

effect level(NOAEL) 61 9(Cremer et al., 2006)

جرع  أسككتخدامبطريقة الماء السككاخن وب  ليبويك الألفاالمسكككن لحمض   تأثيرتقييم ال:5-4

 ةفقات مختلأوو

75150300

 100200400

(Hermann et al., 2014)

.(Hermann et al., 1996) 

لمحقونة ا فراخحقن الفورمالين في قدم الأ بوساطةالمحدث  للألمتقييم الفاعلية المسكنة  :5-5
 ليبويك الألفابحمض 

 
       

(Wheeler-Aceto 

and Cowan, 1991; Tjølsen et al., 1992; Naser and Mohammad, 2014)



Discussion – الفصل  – 
 

1520

(Wheeler-Aceto et al., 1990)

Hameed and Ramadhan, 2018 

الحاد و ارتفاع درجة حرارة  الألتهابليبويك ضد  الألفاالوقائي لحمض   تأثيرتقييم  ال:5-6

 في باطن كف القدم الخبز خميرة  أختبار أستخدامالدجاج ب أفراخالجسم في 

(Tomazetti 

et al., 2005)(Bhat et al., 2005)(Ahmad et al., 2017)

(Dangarembizi et al., 2018) 0,1

270

4

Preemptive effect 

Lipopolysaccharides

(McCann et al., 2005) (Vajja et al., 2004) 

91925



Discussion – الفصل  – 
 

6 Nuclear erythroid2-related factor 

(Nrf2)(Packer, 1998; Andrea Moura et al., 2015)

TNF-α 

COX2Román-Pintos et al., 2016

(Nomoto and Riedel, 2004)

Panting 

(Riedel, 2001; Riedel et al., 2003)NMDA

vicinal thiol groups 

redox homeostasis 

(Riedel and Maulik, 1999; Canini et al., 

2001; Riedel, 2001; Riedel et al., 2003)

 أفراخليبويك  في  الألفادرجة حرارة الجسم لحمض  لأرتفاع الضاد  تأثيرتقييم ال :5-7

 الخبزخميرة  أختبار أستخدامالدجاج ب

135

 60

12 52537 5



Discussion – الفصل  – 
 

140

(Nomoto and Riedel, 2004)

 ستخدامأالدجاج ب أفراخليبويك  في  الألفاالمزمن لحمض  للألتهاب الضادةاعلية تقييم الف:5-8

الورم الحبيبي الناجم عن حبيبات القطن أختبار

(Ching et al., 2009)

Fibroblast

(Kapsokefalou et al., 2001) 

3

  

(Kapsokefalou et al., 

2001; Ching et al., 2009)

 511

14 91525

(Kapsokefalou et al., 2001; Lee et al., 2007; Gomes and Negrato, 

2014)

(Ekinci et al., 2014)(Lee et al., 2007)(Micili et al., 

2013)

 دجاج ال أفراخالبروبوفول في  بوساطةليبويك في التخدير المحدث  الألفاحمض تأثير :5-9



Discussion – الفصل  – 
 

(Gupta et al., 2018)

(Reinke et al., 1998)

(Moon, 

1994; Iltis et al., 2008; Farber et al., 2010)
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19651969

(Nuckols 

et al., 2007)

3162

2040

(Uchendu et al., 2017, 2018)

(Gawish, 2010)

(Aly et al., 2010; Baba et al., 2016)

(Patrick, 2002; Suh et al., 2005)



Discussion – الفصل  – 
 

 سكككككككاطةبوذى الكبدي و الكلوي المحدث لأليبويك  ل الألفاالوقائي لحمض   تأثيرتقييم ال:5-11   

 الدايكلوفيناك 

(Albadrany and Naser, 2020)

(Islas-Flores et al., 2013)

(Tanaka et al., 2015)

(Pınar et al., 

2020)

(Cremer et al., 2006)

 ليبويك في بلازما الدم بوساطة جهاز المطياف الضوئي  الألفاحمض  قياس تركيز:5-12

(Patni and Rawat, 2018).
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(Uchida et al., 2015) 

  50600

(Hermann et al., 1996)

2050100

C maxAUC3.8443.1

9.9745.210.3848.8

Yadav et al., 2010

(Zicker et al., 2010)

3060

3060Gleiter et 

al., 1996; Singh and Jialal, 2008; Brufani, 2014 

    Portal 

circulationBustamante et al., 1998

(Harrison and 

McCormick, 1974)Beta-oxidation

(Harrison and 

McCormick, 1974) 
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 (Dixon, 1980( ) 50 -جدول قياس الجرعة المؤثرة الوسطية ) الجم :1المحلق
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 (50 -)للجم 
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OOOO 000,1985.0897.0555.0XXXX 

XXXX XXX XX X 
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Xf + Kd50 = DE 

  50DE50
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                                     Abstract  

     Alpha lipoic acid is one of the most important antioxidants that have been used 

to treat neuropathy associated with diabetes. It has also been used as a supplement 

and feeds additive for some field animals, including chicken Our study aimed to 

evaluate some of the pharmacological properties of alpha-lipoic acid in chick’s 

model due to the scarcity of studies on alpha-lipoic acid in birds in general and chicks 

in particular.It included the determination of the median lethal dose orally and 

intraperitoneally. We determined the median analgesic effective doses by 

electrostimulation device, hot water test, through the up and down method, and 

evaluating the analgesic efficacy using several doses by hot water test and Formalin 

test, evaluation of the anti-inflammatory and anti-hyperthermia activity by baker’s 

yeast test .furthermore, evaluation of the anti-chronic activity by cotton granuloma 

test and the effect of alpha-lipoic acid on propofol-induced anesthesia and evaluation 

of the protective effect of alpha-lipoic acid against diclofenac induced hepatic and 

renal damage. Determination of the effect of alpha-lipoic acid on the median lethal 

dose value of chlorpyrifos and finally measurement of alpha-lipoic acid 

concentration in blood plasma by spectrophotometer.The LD50s for oral 

administration and intraperitoneally injection were572.2 and 451.8 mg/kg, 

respectively, while the median effective dose for analgesia by electrostimulator and 

hot water test was 45.2 and 77.6 mg/kg, respectively. Our finding showed that alpha-

lipoic acid possessed a wide range of safety in the broiler chick model according to 

the safety profile. Alpha-lipoic acid at 75, 150, and 300 mg/kg caused an analgesic 

effect after half an hour and an hour of Administration compared to the control group 

and the peak of the analgesic effect of alpha-lipoic acid was after one hour of 

administration then decreased after two hours of the administration. Alpha-lipoic 
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acid at 75, 150, and 300 mg/kg had an analgesic effect in the formalin test in 

comparison with the negative control group and the positive control group, and the 

analgesic efficacy was 51%, 59%, and 77% in the chicks, respectively. Alpha-lipoic 

acid at 150 and 300 mg/kg have preemptive an anti-inflammatory and antipyretic 

effects on acute inflammation and pyrexia as a result of injecting baking yeast 

solution into the palm of the broilers feet, our finding showed a decrease in the 

thickness of the feet compared to the negative and positive control group at an hour 

and two hours after the yeast solution was injected. Alpha-lipoic acid at 75, 150 and 

300 mg/kg also caused a decrease in the thickness of the feet compared to the 

negative and positive control group three hours after the injection of yeast solution, 

and the percentage of anti-inflammatory activity was 9, 9, 19 and 20, respectively. 

Alpha-lipoic acid has a therapeutic effect on pyrexia three hours after injecting 

baker’s yeast, and this effect represented a dose-dependent and significant decrease 

in body temperature when alpha-lipoic acid at a dose of 75 and 150 mg/kg compared 

with the values of the negative control group and the values of the positive control 

group after half An hour of alpha-lipoic acid injection with the mentioned doses, and 

the peak of the therapeutic effect of the fever caused by baker’s yeast was an hour 

after alpha-lipoic acid administration.Alpha-lipoic acid at 20, 40, and 80 mg/kg for 

a week caused an anti-inflammatory effect on the granuloma model caused by 

insertion cotton pellets under the skin of chicks in a dose-dependent manner. The 

percentage of the anti-inflammatory effect of granulomas for the wet cotton pellets 

of the positive control group and for alpha-lipoic acid at 20, 40 and 80 mg/kg was 

12 %, 5 %, 11 %, and 14 %, respectively, while the percentage of the anti-

inflammatory effect of granulomatosis for dry cotton pellets were 31 %, 9 %, 15 %, 

and 25 %, respectively. Alpha-lipoic acid at 20, 40, and 80 mg/kg caused an 

inhibition effect on the central nervous system, represented by significantly 

increment in the anesthesia period when chicks were anesthetized by propofol. 



Abstract
 

Alpha-lipoic acid caused a significant decrease in the recovery period compared to 

the control group. Alpha-lipoic acid at 20 and 40 mg/kg increased the value of the 

median lethal dose of chlorpyrifos by 31 and 62%, respectively. Diclofenac at 2 

mg/kg for a week led to an increase in liver and kidney function enzymes through a 

significant increase in activity of ALT and a slight increase in the activity of AST 

which was accompanied by a significant increase in creatinine concentration and a 

slight increase in urea concentration. Concurrent administration of alpha-lipoic acid 

at 20 mg and diclofenac at 2 mg had a protective effect against hepatic and renal 

damage induced by diclofenac. This effect was clarified by a decrease in liver and 

kidney function enzymes.Alpha-lipoic acid at 80 mg/kg intraperitoneally appear in 

the blood plasma of chicks at concentrations of 134.5, 178.6, 192.4, 158.5, 147.1 

and 122.8 μg/ml at times 0, 25, 0.5, 1, 2, 4, and 24 hours, respectively, and the 

concentration of alpha-lipoic acid was high at the half and an hour after 

administration, then decreased to reach its lowest concentration after 24 hours of 

administration.The pharmacokinetic parameters of alpha-lipoic acid in the blood 

plasma of injected chicks at a dose of 80 mg/kg are represented by the area under 

the curve 14960.7 μg/ml*h and the Area Under Moment Curve 1417579.6 μg h2/ml, 

and the survival rate is 94.8 hours constant. The excretion rate was 0.0106 h-1, the 

diffusion volume was 0.507 L/kg, the total clearance was 0.0054 L/hr/kg, the half-

life was 65.7, the highest time was 1 hour, and the highest concentration was 192.4 

µg/ml.We conclude from our study that alpha-lipoic acid has an analgesic effect 

using three models of acute pain, and it had a wide degree of safety in addition to 

having an anti-inflammatory effect for acute and chronic inflammation, and it had a 

preemptive and therapeutic effect for pyrexia. Alpha-lipoic acid has a depressing 

effect on the central nervous system, our study also showed that alpha-lipoic acid 

had an anti-toxic effect for chlorpyrifos, and a protective effect on the liver and 

kidneys damage caused by diclofenac. The pharmacokinetics were recorded in the 
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blood plasma, and the maximum concentration was one hour after injection, to 

gradually decrease to reach the lowest concentration after 24 hours.
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