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 إقرار المشرف
  

 نيل وهي جزء من متطلبات ،إشرافي في جامعة الموصلبجرى  قد إعداد هذه الرسالة انبأشهد 

  . البيطرية والسموم الأدوية اختصاص الطب البيطري /شهادة الماجستير في 
  

ع     : ال

ف   محمد خالد شندالة  .د.أ :ال

  2022/ 6/  23  :التاريخ
  

م اللغ  ق ار ال  إق
مة "  انأشه  س سالة ال ه ال ة في صغار أث اله ة ال ر ذات ال ضع م  انال ال
رف أمهات الفل ها م ل معاملة  ح ما ورد ف ة وت ة اللغ اح ها م ال اجع " ت م
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 . ع ة ال  وص
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ها انو 2022/  / في محتوياتها وفي ماله علاقة بها ) مها عبد الكريم طاهر(وناقشنا الطالبة 
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  التاريخ:  /  /
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  أ.م.د.يعرب جعفر موسى
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  محمد خالد شندالة أ.د.
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ة ال ال إ ل ل  ع م صل ج ه في جامعة ال ة )             ( ل عق وال
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له آ) وعلى الحمد  رب العالمين والصلاة والسلام على خير خلق الله سيدنا محمد (

  وصحبه أجمعين.

ل على توفيقه لي في إتمام مشروع البحث أحمد الله عز وج انلا يسعني في البدء إلا 

  ومنحه لي القوة والصبر على تجاوز الصعوبات التي واجهتني.

ستاذ الأي لأستاذي الفاضل المشرف على موضوع البحث انكما أقدم شكري وامتن

لاقتراحه موضوع البحث ودعمه غير المحدود في تزويدي بالمصادر  ةمحمد خالد شندالالدكتور 

ثر ألها   انما أبداه من تعاون كبير وتوجيهات علمية وعملية ومتابعته الجادة التي كول  ،الحديثة

  بالغ في إتمام هذه الدراسة.

للتسهيلات التي أبداها  عمادة كلية الطب البيطريإلى  وأتقدم بجزيل الشكر والثناء

  طوال مدة الدراسة.

سى شكري انيه، ولن ومنتسب الأدويةلرئيس فرع الفسلجة وي انكما أقدم شكري وعرف

  لما قدموه لي من دعم وتشجيع طوال مدة الدراسة. لوالدتي ووالدي وإخوتي وزوجيودعواتي 

، وأجرهم موقوف على وأستميح عذرا من غابت أسمائهم في هذا المقام، فذكرهم باقٍ 

                                                  الله.
  ومـن الـله التوفـيق

  
  
  
  
  

  
  

  امه
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كان الهدف من دراسة التأثيرات التطورية السمية في صغار الجرذان الرضع المعرضة 

دل يللفلورفين كول عن طريق الحليب بالاعتماد على التغيرات في كل من معدل وزن الجسم ومع

دوائي  مقياس النمو وظهور علامات النضوج واختبار منعكس تصحيح وضع الجسم والتحدي ال

ي لها مع در ية ف رات النسجية المرض اسة التغيرات في صورة الدم فضلاً عن الكشف عن التغي

  الكبد والكلى والطحال والقلب والبنكرياس .

الفلورفين ة ب ات معامل ن أمه ع م رذان الرض غار الج رت ص ة يأظه كول بجرع

لملغم/كغم 0،50،100،200،400،600،800،1000 د  ،بالعض ى بع ام الأول ة أي اء الخمس أثن

%) للصغار من 100معنوي في النسبة المئوية للبقاء من ( ارتفاع ة واعتمادا على الجرعةالولاد

ة ب ات معامل ة  الفلورفينيكولأمه م 0،50،100بجرع ل ملغم/كغ بة  ،بالعض فر% بالنس ى ص إل

ة ب ات معامل ن أمه غار م ة  الفلورفينيكولللص م 200،400،600،800،1000بجرع ،  ملغم/كغ

  . بالعضل

الفلورفينوأظهرت صغار ال ة يجرذان الرضع من أمهات معاملة ب  100و 50كول بجرع

م ل، ملغم/كغ ا  ، بالعض ة انخفاض ى الجرع ادا عل ولادة واعتم د ال ى بع ام الأول ة أي اء الخمس أثن

ة  ومقياس النمو، معنويا في كل من معدل وزن الجسم ، فضلا عن ذلك فقد أظهرت زيادة معنوي

منهاء اختبار منعفي الوقت اللازم لأ ة السيطرة كس تصحيح وضع الجس ع مجموع ة م . بالمقارن

 الفلورفينيكولوفيما يخص مدة ظهور علامات النضوج فقد أظهرت الصغار من أمهات معاملة ب

ور ، انخفاضا معنويا في كل من فتح العيون ،بالعضلملغم/كغم100بجرعة  ع، ظه ظهور القواط

تح الأذن مقا دة ف ي م وي ف اع معن حوبة بارتف عر مص ة الش ات مجموع ن أمه غار م ة بالص رن

  السيطرة.

امين ( دوائي بالكيت دي ال دث التح زيلازين ( 50أح ع ال ب) م  5ملغم/كغم،بالخل

ب) يطرة ملغم/كغم،بالخل ة الس ة بمجموع وم بالمقارن دء الن دة ب ي م ا ف ا معنوي ة  انخفاض المعامل

زيلازين امين وال ع ال ,بالكيت ن الصغار الرض ة م حة الدموي رت المس ا أظه ا وكم ين لبقاي معرض

م) 100عن طريق أمهات معاملة بجرعة ( الفلورفينيكول ديدة ملغم/كغ ة ش ه سمية دموي تج عن  ن

ور  الفلورفينيكولعبور تراكيز عالية من  سببها ت بظه في الحليب إلى الصغار الرضع مما تمثل

ة خلايا الانولسايت (شحوب مركزي واسع) بوصفه مؤشراً على نقص الصبغات في حالة مشابه

ي حين أظهرت  ا الهدف، ف ايت وخلاي ا الستوماتوس ور خلاي لمرض الثلاسيميا ومصحوبة بظه



  ب    

 

لاصة  ال

ة  ات معامل ن أمه ق الرضاعة م المسحة الدموية من الصغار المعرضين للفلورفينكول عن طري

في اليوم الثالث بعد الولادة خلايا ذات نتؤات تشبه الأصابع والتي  ،بالعضلملغم/كغم 50بجرعة 

  على اعتلال الهيموغلوبين. تعد مؤشراً 

رض ال  غارأدى تع ا  ص ع لبقاي ولالرض ات  الفلورفينيك ن أمه اعة م ق الرض ن طري ع

دت  ،بالعضلملغم/كغم100و 50بجرعة  الفلورفينيكولب معاملة الى حدوث تغيرات نسجية اعتم

ا ة والخلاي ا الكبدي ن الخلاي ل م ي ك  في شدتها على الجرعة حيث تمثلت في حدوث تنخر شديد ف

ا حدوث  اللمفيةخلايا الالقلبية وخلايا العنبات البنكرياسية و ال رافقه ي الطح يض ف ب الاب في الل

    .مور النبيبات الكلويةض  مع مور الفصيصات البنكرياسية والطحال في اللب الأبيض والكلىض

ا  صغار الجرذانتنا الحالية ان تعرض نستنتج من دراس وللبقاي ق  الفلورفينيك عن طري

عة أدى الى حدوث تأثيرات سمية تطورية صاحبها حدوث تأثيرات سمية دموية و مناعية الرضا

ن الت لاً ع رات فض جيةالغي يةال – نس ام  ،مرض ار والاغن ات الابق ي الحيوان ي مرب ذلك نوص ل

ل تسويق   Withdrawal periodوالماعز والدواجن الالتزام بمدة انسحاب الدواء من الجسم قب

ات وبيعه ة هذه الحيوان ات الحيواني تهلكين للمنتج اطر تعرض المس ن مخ ل م ة التقلي ك بغي ا وذل

ا  ذه البقاي ه ه ول وماتحمل ري الفلورفينيك ري البيط اللحوم والبيض والحليب، لبقايا المضاد البكتي

 من تأثيرات سمية.



 ج  

 

ات    Table of Contentsث ال

  المحتويات ثبت

ع ض ة  ال ف   ال

  أ  الخلاصة

  ج  ثبت المحتويات

  ز  الاشكالثبت 

  ل  الجداولثبت 

  ن- م  ثبت المصطلحات

  2- 1  الفصل الاول : المقدمة

  16- 3  الفصل الثاني استعراض المراجع 

  Florfenicol  3 كولينفلورفيلا :1- 2

  3  كولية والفيزيائية للفلورفينالخصائص الكيميائي :أ-2-1

  4  المضاد للبكتريا الفلورفينيكولفعالية  :ب- 2-1

  5  كوليآلية عمل الفلورفين :ت- 2-1

  5  كوليالحركة الدوائية للفلورفين :ث- 2-1

  6  كوليالأستعمالات السريرية للفلورفين :ج-2-1

  6  في أحداث الأجهاد التأكسدي وموت الخلايا المبرمج الفلورفينيكولدور  :ح- 2-1

  7  كوليعلاقة أذى الميتوكوندريا بألتأثيرات السمية الخلوية للفلورفين :خ- 2-1

  9  كوليوية والسمية المناعية للفلورفينلتأثيرات السمية الدم ا:د- 2-1

  10  نموذج الأحياء المائية  كول بأستخداميالتأثيرات التطورية السمية للفلورفين :ذ-2-1

  11  كوليتعرض المستهلكين لبقايا الفلورفين :ر- 2-1

استخدام الحيوانات المختبرية (الجرذان) نموذجا لدراسة تأثير انتقال  :ز- 2-1

  ية عبر الحليب في الصغار الرضع.المركبات الدوائ
11  

  12  اليات انتقال المركبات الدوائية عبر الحليب :س- 2-1



 د  

 

ات    Table of Contentsث ال

ع ض ة  ال ف   ال

  13  التداخلات الدوائية وتاثيراتها على انتقال المركبات الدوائية الى الحليب :ش- 2-1

المركبات الدوائية عن طريق الحليب في الصغار  لأنتقال التاثيرات السمية :ص - 2-1

  الرضع
14  

  15  مواصفات الحركية الدوائية في الصغار حديثي الولادة :ض- 2-1

  23-17  الفصل الثالث: مواد وطرائق العمل

  17  الحيوانات المستعملة  :3-1

  17  ستخدمةالم الكيميائية الأدوية والمواد :3-2

  18  تخدمةالأجهزة المس :3-3

  18  كوليتحضير جرع الفلورفين :3-4

  18  الرضع لكل أم من أمهات الجرذان المعاملة بالدواءتحديد عدد المواليد  :3-5

  18  التجارب:3-6
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ة  ات معامل ن أمه ام م ر الفط ى عم ع إل غار الرض اء الص ة لبق بة المئوي د النس تحدي

ة يبالفلورفين ل  0،50،100،200،400،600،800،1000كول بجرع ملغم/كغم,بالعض

  .دةفي الأيام الخمسة الأولى بعد الولا

18  

  التجربة الثانية :3-7

ة  ات معامل ن أمه ع م رذان الرض غار الج ي ص مية ف ة الس أثيرات التطوري ة الت دراس

د  ملغم/كغم،بالعضل50،100كول بجرعة صفر،يبالفلورفين في الأيام الخمسة الأولى بع

  .الولادة 

20  

ة :أ-3-7 ع وبصورة دوري د الرض دل أوزن جسم الموالي ي مع ي  دراسة التغييرات ف ف

فر، ام (ص ة 3،7،14،21الأي د نتيج م الموالي دل أوزان جس ي مع رات ف ة التغي ) لمعرف

الفلورفين ة ب ات معامل ن أمه ق الرضاعة م كول بجرع يالتعرض لبقايا الدواء عن طري

  ملغم/كغم،بالعضل في الأيام الخمسة الأولى بعد الولادة.0،50،100

20  

لجسم المواليد الرضع (مؤشر النمو)  دراسة التغييرات في معدل مقياس النمو :ب-3-7

ي  ة ف ذيل بصورة دوري ة ال ى قم وذلك عن طريق قياس طول الجسم من قمة الرأس ال
20  
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ة 3،7،14،21الأيام(صفر، ) لمعرفة التغيرات في معدل نمو جسم المواليد الرضع نتيج

الفلورفين ة ب ات معامل ن  أمه اعة م ق الرض ن طري دواء ع ا ال رض لبقاي كول يالتع

  ملغم/كغم،بالعضل في الأيام الخمسة الأولى بعد الولادة.100، 0،50بجرعة

ـ-3-7 تح الأذن  :ج ل ف ام مث وج بالأي ات النض ور علام دة ظه ي م رات ف ة التغي دراس

ور  دة ظه والعيون وظهور الشعر والقواطع في المواليد الرضع لمعرفة التغيرات في م

دو ن علامات النضوج في مواليد الرضع نتيجة التعرض لل ق الرضاعة م اء عن طري

الفلورفين ة ب ات معامل ة يأمه ام  100، 0،50كول بجرع ي الأي ل ف ملغم/كغم،بالعض

  الخمسة الأولى بعد الولادة.

20  

د الرضع  :د-3-7 دراسة التغيرات في اختبار منعكس تصحيح وضع الجسم في الموالي

الفلورفين ة ب ات معامل ن أمه ة يم ام ملغم/كغم،بالعض 100، 0،50كول بجرع ي الأي ل ف

  الخمسة الأولى بعد الولادة.  

20  

ام  :ه-3-7 ي الأي ي الصغار الرضع وف ة ف  3،7،14،21دراسة حدوث السمية الدموي

الفلورفين ة يبعد الولادة من أمهات معاملة ب ل 100، 50، 0كول بجرع ملغم/كغم،بالعض

  في الأيام الخمسة الأولى بعد الولادة.

21  

ئي بالزيلازين والكيتامين لصغار الجرذان التي بقيت على دراسة التحدي الدوا :و-3-7

ة يقيد الحياة إلى عمر الفطام من أمهات معاملة بالفلورفين ات معامل  0كول بجرعة  أمه

  .ملغم/كغم ،بالعضل في الأيام الخمسة الأولى بعد الولادة100، 50،

  

21  

اء:  :ي-3-7 ي أعض ية ف جية المرض رات النس ة التغي دراس

لب،الكلى،الطحال،البنكرياس في صغار الجرذان التي بقيت على قيد الحياة إلى الكبد،الق

ام ( ر الفط الفلورفين 21عم ة ب ات معامل ن أمه اً) م ة ييوم  0،50،100كول بجرع

  ملغم/كغم، بالعضل في الأيام الخمسة الأولى بعد الولادة

22  

  22  لتحليل الإحصائي: ا3-8

  47-24  الفصل الرابع : النتائج

  24  :جربة الأولىالت:4-1
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ة  ات معامل ن أمه ام م ر الفط ى عم ع إل غار الرض اء الص ة لبق بة المئوي د النس تحدي

ل 50،100،200،400،600،800،1000، 0كول بجرعة يبالفلورفين ملغم/كغم،بالعض

  .في الأيام الخمسة الأولى بعد الولادة

  :التجربة الثانية:4-2

غار الج ي ص مية ف ة الس أثيرات التطوري ة الت ة دراس ات معامل ن أمه ع م رذان الرض

الفلورفين ة يب د 0،50،100كول بجرع ى بع ة الأول ام الخمس ي الأي ل ف ملغم/كغم،بالعض

  .الولادة 

27  

د الرضع :أ-4-2 م الموالي دل أوزن جس ي  دراسة التغييرات في مع ة ف وبصورة دوري

ام فر، الأي ة  3،7،14،21ص د نتيج م الموالي دل أوزان جس ي مع رات ف ة التغي لمعرف

الفلورفينا ة ب ات معامل ن أمه ق الرضاعة م كول بجرع يلتعرض لبقايا الدواء عن طري

  .ملغم/كغم،بالعضل في الأيام الخمسة الأولى بعد الولادة0،50،100

28  

(مؤشر النمو)  دراسة التغييرات في معدل مقياس النمو لجسم المواليد الرضع :ب-4-2

ذيلوذلك عن طريق قياس طول الجسم من قمة الرأس ال ة ال ي  ى قم ة ف بصورة دوري

ة  3،7،14،21صفر، الأيام د الرضع نتيج لمعرفة التغيرات في معدل نمو جسم الموالي

الفلورفين التعرض لبقايا الدواء عن طريق الرضاعة من  ة ب ةيأمهات معامل  كول بجرع

  .ملغم/كغم،بالعضل في الأيام الخمسة الأولى بعد الولادة100، 0،50

28  

ـ-4-2 ة : ج امدراس وج بالأي ات النض ور علام دة ظه ي م رات ف تح الأذن  التغي ل ف مث

ور  دة ظه والعيون وظهور الشعر والقواطع في المواليد الرضع لمعرفة التغيرات في م

ق الرضاعة  دواء عن طري ن علامات النضوج في مواليد الرضع نتيجة التعرض لل م

الفلورفين ة ب ات معامل ةيأمه ام ملغم/كغم،با 100، 0،50 كول بجرع ي الأي ل ف لعض

  .الخمسة الأولى بعد الولادة

30  

الرضع  في المواليددراسة التغيرات في اختبار منعكس تصحيح وضع الجسم  :د-4-2

الفلورفين ة ب ات معامل ن أمه ةيم ام  100، 0،50 كول بجرع ي الأي ل ف ملغم/كغم،بالعض

    .الخمسة الأولى بعد الولادة

32  

ام ( حدوث السمية الدموية دراسة :ه-4-2   32) 3،7،14،21في الصغار الرضع وفي الأي
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ع ض ة  ال ف   ال

الفلورفين ة ب ات معامل ن أمه ةيبعد الولادة م ل 100، 0،50 كول بجرع ملغم/كغم،بالعض

  .في الأيام الخمسة الأولى بعد الولادة

التحدي الدوائي بالزيلازين والكيتامين لصغار الجرذان التي بقيت على  دراسة :و-4-2

 0(أمهات معاملة  كول بجرعة يام من أمهات معاملة بالفلورفينقيد الحياة إلى عمر الفط

  .لأيام الخمسة الأولى بعد الولادةملغم/كغم ،بالعضل في ا100، 50،

  

36  

اء:  :ي-4-2 ي أعض ية ف جية المرض رات النس ة التغي دراس

الكبد،القلب،الكلى،الطحال،البنكرياس في صغار الجرذان التي بقيت على قيد الحياة إلى 

ر  ام (عم الفلورفين 21الفط ة ب ات معامل ن أمه اً) م ة ييوم  0،50،100كول بجرع

  ملغم/كغم، بالعضل في الأيام الخمسة الأولى بعد الولادة. 

37  
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Abstract A-B 

  
  الأشكال ثبت

  الصفحة  العنوان  الشكل

  4  كولينفلورفيلوا كوليلكلورامفينل التركيب الكيميائي  2-1

2-2  
ببها الفلورفين ي يس ة الت مية الخلوي ا  يالس ي الخلاي ول ف ي ( Lك ف

  الزجاج) في المايتوكوندريا
8  

امالم النسب  4-1 ر الفط ى عم ع إل غار الرض اء الص ة لبق اً)  21( ئوي   24 يوم
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الفلو ة ب ات معامل ن أمه ة ييفين رم ول بجرع  ،200 ،100 ،50 ،0ك

م،1000 ،800 ،600 ،400 م /كغ ل ملغ ة  بالعض ام الخمس ي الأي ف

  الأولى بعد الولادة.

4-2  

ح  ة توض ع الهالك رذان الرض غار الج ي ص ة ف مية الدموي اثيرات الس الت

ر  وم 3(بعم الفلورفيني ة ب ن أمهات معامل م  1000كول  بجرعة ي)  م ملغ

ع  ة م ولادة بالمقارن د ال ى بع ة الأول ام الخمس ي الأي ل  ف م /بالعض /كغ

  .الصغار الرضع التابعة للمجموعة السيطرة 

26  

 توضح  مجموعة السيطرة بعمر ثلاثة أيام.  4-3

  

26  

4-4  

 جرذان الرضعالتاثيرات السمية الدموية في صغار ال توضح 

كول  يأيام)  من أمهات معاملة بالفلورفين عشرة(بعمر  الهالكة

ملغم /كغم /بالعضل في الأيام الخمسة الأولى بعد  600 بجرعة 

الولادة الاعلى بالمقارنة مع الصغار الرضع التابعة للمجموعة 

 .السيطرة 

  

26  

  26  توضح  مجموعة السيطرة بعمر عشرة  أيام.  4-5

4-6  

ح ة توض أثيرات التطوري مية الت ن أوزان  الس ل م دل ك ي مع ة ف المتمثل

ر  ع بعم غار الرض م الص و جس اس نم ة  14ومقي ات معامل ن أمه وم م ي

   ملغم/كغم.  100بجرعة  الفلورفينيكولب

28  

4-7  

ب يتأثير تعرض الصغار الرضع للفلورفينتوضح  ق الحلي ن طري ول ع ك

اس ن دل مقي ي مع وي ف اض المعن دوث الانخف ى ح غار عل م الص و جس م

ة  ة بجرع ات معامل ن أمه ع  م ة   100الرض ين بالمقارن م اليم ملغم/كغ

  .اليسار بالصغار الرضع من أمهات مجموعة السيطرة 

30  

4-8  

ي لختلاف المعنوي بالأيام في ظهور علامات النضوج الأتوضح  لشعر ف

م  100كول بجرعة يالصغار الرضع من أمهات معاملة بالفلورفين ملغم/كغ

  .لمقارنة بمجموعة السيطرةبا

31  

4-9  
ا الفلورفين ين لبقاي ع المعرض غار الرض ن الص ة م حة دموي ن يمس ول ع ك

ة  دواء بجرع ة بال ات معامل ن أمه اعة م ق الرض اء  50طري م أثن ملغم/كغ
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ة  مية الدموي أثيرات الس ر الت ي تظه ولادة الت د ال ى بع ة الأول ام الخمس الأي

به المتمثلة بالاختلافات في احجام واش ا تش كال خلايا الدم الحمر مثل خلاي

  الأصابع وخلايا الدم الحمر متعددة الألوان وخلايا الدم الحمر المجزءه.

33  

4-10  

ا الفلورفين ين لبقاي ع المعرض غار الرض ن الص ة م حه دموي ن يمس ول ع ك

دواء بجرعة  ة بال اء  100طريق الرضاعة من أمهات معامل م أثن ملغم/كغ

ة الأول ام الخمس ة الأي مية الدموي أثيرات الس ر الت ي تظه ولادة الت د ال ى بع

ا  ل خلاي ر مث دم الحم ا ال كال خلاي ام واش ي أحج ات ف ة بالأختلاف المتمثل

   وخلايا الهدف. الانولسايت وخلايا الانولسايت نقص الصبغين

  

  

34  

4-11  

ا الفلورفين ين لبقاي ع المعرض غار الرض ن الص ة م حة دموي ن يمس ول ع ك

ن  اعة م ق الرض ة طري دواء بجرع ة بال ات معامل اء  50أمه م أثن ملغم/كغ

ة  مية الدموي تمرار الس ر اس ي تظه ولادة الت د ال ى بع ة الأول ام الخمس الأي

دم  21لغاية عمر  ا ال يم خلاي ىء وتحط ي تجزي يوماً بعد الولادة المتمثلة ف

ا  حوبة بخلاي ر مص ا الحم ع) وخلاي زي واس حوب مرك ايت (ش الانولس

  الهدف.الستوماتوسايت وخلايا 

  

  

35  

  

4-12  

ا الفلورفين ين لبقاي ع المعرض غار الرض ن الص ة م حة دموي ن يمس ول ع ك

دواء بجرعة  ة بال اء  100طريق الرضاعة من أمهات معامل م أثن ملغم/كغ

ة  مية الدموي تمرار الس ر اس ي تظه ولادة الت د ال ى بع ة الأول ام الخمس الأي

ىء وتحطيم خلايا الدم يوماً) بعد الولادة المتمثلة في تجزي 21لغاية عمر (

   الحمر مصحوبة بخلايا الانولسايت (شحوب مركزي واسع). 

  

  

36  

4-13  

جي  ع نس ة مقط ات معامل ن أمه ع م رذان الرض غار الج د ص د أح لكب

ى  ملغم/كغم) 100بجرعة ( الفلورفينيكولب اة ال د الحي ى قي والتي بقيت عل

نكس  يوماً) يظهر وجودالتنخر الشديد للخلايا 21فطام (عمر ال الكبدية والت

 الفجوي لبعضها الأخر واحتقان الوريد المركزي والوريد البابي . 

  

38  

4-14  

جي  ع نس ة مقط ات معامل ن أمه ع م رذان الرض غار الج د ص د أح لكب

والتي بقيت على قيد الحياة الى عمر  ملغم/كغم 50كول بجرعة يبالفلورفين

نكس الفجوي المنت 21الفطام ( ود الت ر وج اً) يظه ة يوم ا الكبدي شر للخلاي

  وتنخر البعض منها واحتقان الوريد المركزي والوريد البابي.

  

38  

4-15  

جي  ع نس ة مقط ات مجموع ن أمه ع م رذان الرض غار الج د ص د أح لكب

ر الفطام ( ى عم اة ال ر  21السيطرة  والتي بقيت على قيد الحي اً) يظه يوم

ثلاً بالور ة المعالم النسيجية الطبيعية لنسيج الكبد متم زي والمنطق د المرك ي

  

39  
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  البوابية والخلايا الكبدية .

4-16  

جي  ع نس ة مقط ات معامل ن أمه ع م رذان الرض غار الج د ص ب أح لقل

الفلورفين ة يب م 100كول بجرع ى  ملغم/كغ اة ال د الحي ى قي ت عل ي بقي والت

ح وجود 21عمر الفطام ( اً) يوض ا  يوم نكس الزجاجي للخلاي التنخر والت

  الوذمه بينهما واحتقان الأوعية الدموية والنزف.العضلية القلبية و

  

40  

4-17  

جي  ع نس ة مقط ات معامل ن أمه ع م رذان الرض غار الج د ص ب أح لقل

ة (يبالفلورفين م) 50كول بجرع ى  ملغم/كغ اة ال د الحي ى قي ت عل ي بقي والت

ام ( ر الفط ا  21عم اف والخلاي ين الالي ه ب ود الوذم ح وج اً) يوض يوم

  ان الأوعية الدموية. العضلية القلبية واحتق

  

40  

4-18  

جي  ع نس ة مقط ات مجموع ن أمه ع م رذان الرض غار الج د ص ب أح لقل

ر الفطام ( ى عم اة ال ر  21السيطرة  والتي بقيت على قيد الحي اً) يظه يوم

لية  ا العض اف والخلاي ة بالألي ب متمثل يج القل وية لنس يجية الس الم النس المع

  القلبية والأوعية الدموية.

  

41  

4-19  

ة مقطع نسجي  ات معامل ن أمه غار الجرذان الرضع م اس أحد ص لبنكري

ى  ملغم/كغم) 100بجرعة ( الفلورفينيكولب اة ال د الحي ى قي والتي بقيت عل

ام ( ر الفط ية  21عم ات البنكرياس مور الفصيص ود ض ح وج اً) يوض يوم

زر  ا ج ية وخلاي ات البنكرياس ا العنب نكس وتنخر خلاي ا وت غر حجمه وص

  .لانكرهانز

  

  

42  

4-20  

ة مقطع نسجي  ات معامل ن أمه غار الجرذان الرضع م اس أحد ص لبنكري

والتي بقيت على قيد الحياة الى عمر  ملغم/كغم 50بجرعة  الفلورفينيكولب

يوماً) يوضح وجود ضمور النسيج البنكرياسي وضغر حجمه  21الفطام (

انز  زر لانكره ا ج ية وخلاي ات البنكرياس ا العنب ر خلاي نكس وتنخ ع ت م

  القنوات الفصية.و

  

  

42  

4-21  

ات مجموعة مقطع نسجي  ن أمه لبنكرياس أحد صغار الجرذان الرضع م

ر الفطام ( ى عم اة ال ر  21السيطرة  والتي بقيت على قيد الحي اً) يظه يوم

ية  ات البنكرياس ة بالعنب اس متمثل يج البنكري وية لنس يجية الس الم النس المع

  وجزر لانكرهانز والقنوات الفصية.

  

43  

4-22  

جي ع نس ة  مقط ات معامل ن أمه ع م رذان الرض غار الج د ص ال أح لطح

ى  ملغم/كغم) 100بجرعة ( الفلورفينيكولب اة ال د الحي ى قي والتي بقيت عل

ن خلال  21عمر الفطام ( ه م ر ضمور الطحال وصغر حجم يوماً) يظه

  

  

44  
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ادة  ر وزي فقدان وتنخر الخلايا اللمفية في اللب الأبيض وخلايا اللب الأحم

  .يج الليفي وزيادة اعداد وضخامة البلعمياتالنس

4-23  

جي ع نس ال مقط ة  لطح ات معامل ن أمه ع م رذان الرض غار الج د ص أح

والتي بقيت على قيد الحياة الى عمر  ملغم/كغم 50بجرعة  الفلورفينيكولب

ق يوماً) يوضح  21الفطام ( عدم انتظام المعالم النسجية للطحال عن طري

يض  ب الأب خامة ضمور الل داد وض اد اع ه وزي ا في دان الخلاي ر وفق وتنخ

  البلعميات. 

44  

4-24  

المقطع نسجي  ة  لطح ن أمهات مجموع رذان الرضع م غار الج أحد ص

ام ( اً)  21السيطرة  والتي بقيت على قيد الحياة الى عمر الفط  يوضحيوم

ية الطبيعية متمثلة باللب الأبيض المتكون من الخلايا اللمفالمعالم النسيجية 

  والشريان المركزي والمحاط باللب الأحمر.

   

  

45  

4-25  

جي ع نس ة  مقط ات معامل ن أمه ع م رذان الرض غار الج د ص ة أح لكلي

ة  الفلورفينيكولب م 100بجرع ى  ملغم/كغ اة ال د الحي ى قي ت عل ي بقي والت

ام ( ر الفط ع  21عم ة وتوس ات الكلوي مور الكبيب ود ض ر وج اً) يظه يوم

ات محفظة بومان والتكيس الك ة للنبيب ا المبطن ر الخلاي زف وتنخ وي والن ل

  .مع عدم أنتظامها  الكلوية

  

  

46  

4-26  

جي ع نس ة  مقط ات معامل ن أمه ع م رذان الرض غار الج د ص ة أح لكلي

والتي بقيت على قيد الحياة الى عمر  ملغم/كغم 50بجرعة  الفلورفينيكولب

ة وتوسع 21الفطام ( ات الكلوي ر وجود ضمور الكبيب محفظة  يوماً) يظه

ة  ان الأوعي ة واحتق ا الألتهابي اح الخلاي وي وارتش يس الكل ان والتك بوم

  الدموية.

  

  

46  

4-27  

جي ع نس ة  مقط ات مجموع ن أمه ع م رذان الرض غار الج د ص ة أح لكلي

ام ( اً) يوضح  21السيطرة  والتي بقيت على قيد الحياة الى عمر الفط يوم

ات ا ة بالكبيب ة متمثل يجية الطبيعي الم النس ام المع ة بأنتظ ة المحاط لكلوي

  .بالنبيبات الكلوية الدانية والنبيبات الكلوية القاصية

  

  

47  
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  ثبت الجداول
  

  الصفحة  العنوان  رقم الجدول

4-1  

اء  بة البق ة لنس ات معامل ن امه ام م ر الفط ى عم ع ال غار الرض لص

ة  الفلورفنكول  بجرع  1000,800,600,400,200,100,50,0ب

  ملغم /كغم

25  

4-2  

ة الت ات معامل ن أمه دل أوزان جسم الصغار الرضع م ي مع ر ف غيي

ام  100،  0،50  بجرعة كوليبالفلورفين ملغم/كغم، بالعضل في الأي

  .الخمسة الأولى بعد الولادة

27  

4-3  

و اس نم دل مقي ي مع ر ف ن  التغي ع م رذان الرض غار الج م  ص جس

الفلورفين ة ب ات معامل ة كوليأمه م، 0،50،100 بجرع ملغم/كغ

  .ل في الأيام الخمسة الأولى بعد الولادةبالعض

29  

4-4  

ور علا دة ظه رذان م غار الج ي ص ام ف ا بالأي وج ونموه ات النض م

الفلورفين ة ب ات معامل ن أمه ع م ة كوليالرض   بجرع

  .في الأيام الخمسة الأولى بعد الولادة بالعضل ملغم/كغم،0،50،100

31  

4-5  

ن اختبار منعكس تصحيح وضع الجسم لصغار الجرذا ن الرضع م

الفلورفين ة ب ات معامل ة  كوليأمه م/ 0،50،100بجرع م، ملغ  كغ

  .بالعضل في الأيام الخمسة الأولى بعد الولادة

32  

4-6  

ي  امين ف الزيلازين والكيت دث ب دير المح ن التخ وم وزم دء الن دة ب م

ام ر الفط ى عم اة إل د الحي ى قي ت عل ي بقي رذان الت غار الج  21( ص

ة بالفلورفينيكولمن أمهات معاملة  يوماً) م/  100، 0،50 بجرع ملغ

  .كغم، بالعضل في الأيام الخمسة الأولى بعد الولادة

37  
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  المصطلحات ثبت

  كليزيةنبالاالمصطلح   المصطلح بالعربية

 Aquaculture  الأحياء المائية

ادنين احادي الفوسفسيت/ ادنين ثلاثي 

 الفوسفيت
AMP/ATP(Adenin tri phosphat) 

 AMPK activation(Adenin حادي الفوسفيت كانيز المفعلادنين ا 

monophosphat) 

 ROS (Reactive Oxygen species) اصناف الأكسجين التفاعلية

  BRD (Bovin respiratory diseases)  أمراض الجهاز التنفسي البقري

 P21( protein) بروتين يوقف دورة الخلية

 Subcutaneous  تحت الجلد

 Liver toxicity  تسمم الكبد

 Kidney toxicity  تسمم الكلى

 Dermatitis  التهاب الجلد

 Bovine mastitis  التهاب الضرع البقري

  G0/G1 arrest توقف مراحل انقسام الخلية

  Thamfenicol  الثايمفينكول

 prokaryote  جراثيم بدائية النواة

  P53(protein) 53جين مثبط الورم 

 Blood brain barrier  غيالحاجز الدموي الدما

 Target cell خلايا الهدف

 Stomatocyt خلايا تشبه الفم

 Eukaryotes  ة النواةحقيقخلايا 

 Furunculosis  داء الدمامل في السلمون

 Intramammary  داخل الضرع

 Lactation  الرضاعة
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Introduction 

  
   :Florfenicolكوليفلورفينال :1-1

ع المستخدمة بشكل  Broad spectrumالواسعة الطيف  البكترياهو أحد مضادات  واس

ذاء ال الطب البيطريفي مج ة للغ ل لعلاج الحيوانات المنتج ب مث وم والحلي ا اللح ار،  ومنه الأبق

                      ).Papich et al., 2016الدواجن ،(و الأغنام

ل الفلورفين د ح ن الكلورامفينيلق ديلا ع ول ب ول يك رم  Chloramphenicolك المح

ةاستخدامه في الحيوانات المنتجة للغذاء بسبب إحد أثيرات سمية دموي ه ت  Hematotoxicity اث

ن ال  (NO2-) استبدال مجموعة النيترو وذلك عن طريق  أثيرالمسؤولة ع ة ميةات الست  الدموي

hematotoxicity  ة يللكلورامفين لفوميثيلالكول بمجموع   Methylsulfone (Stefan et س

al.,2004) اث ال ض الابح ارت بع د أش تبدال فق ذا الاس ع ه ن م ة . ولك  ,.Hu et al)علمي

2014;Hu et al., 2016;Hu et al., 2017)تلاك الفلورفين ى ام مية ي. إل أثيرات س ول ت ك

ة  ة ومناعي مية دموي دوث س ن ح ؤول ع ي المس بب الرئيس ة الس روري معرف ن الض ان م فك

ل الفلورفين جراثيمكول المضاد لليالفلورفين ن ي، التي ترتبط بمي ل م يط ك اط وتثب ى الإرتب ول إل ك

وم ال اد للالبكتيريريبوس ا المض ة عمله راثيم،(آلي ديات ج ي الث دريا ف ومات المايتوكون ) وريبوس

)Hu et al., 2017 هذا يرجع إلى التشابه في التركيب والخصائص الكيميائية للريبوسوم في ،(

 O,Brien( eukaryotes كوندريا (حقيقية النواة)يتووالم  prokaryote )بدائية النواة( الجراثيم

et al.,2003 ري للفلورفين ا المضاد البكتي أتي مخاطر التعرض لبقاي ولي)، ومن هنا ت ه   ك لأن

ا  البكتريالايمتلك سمية انتقائية ضد  وحسب بل ان آثاره السامة تمتد إلى المايتوكوندريا في خلاي

ة للثديات الجسم  ولللفلورفينيك immuntoxicity وقد يكون سبب هذه التأثيرات السمية المناعي

ن الرايبوسوم  همرتبط بميل ل م يط ك ريالى الأرتباط وتثب وم  البكتي ي ورايبوس دريا ف المايتوكون

  . الثدديات

ورة  ن خط ا تكم ن هن وليالفلورفينوم ذاء  ك ة للغ ات المنتج ي الحيوان تخدامه ف بب اس بس

يض ب والب ي اللحوم والحلي ان الهدف مماقد يعرض المستهلكين لبقايا هذا الدواء ف ذلك ك ن ، ل م

كول يلكشف التأثيرات السمية للفلورفين animal modelدراستنا هو البحث عن نموذج حيواني 

 Soback et al.,1995;Ruiz)كول يفرز عن طريق الحليب، يومن الجدير بالذكر أن الفلورفين
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et al., 2010; Power et al., 2014;Sadeghi et al., 2018) ،  ة ه المحب بب طبيعت وبس

دهون ( راز الفلورفينStefan et al.,2004لل تمر اف ة ي)، إذ يس دة طويل ب لم ي الحلي ول ف ك

)Power et al.,2014ا الفلورفين دة ي) إلا ان بقاي ى لم ول تبق ار  27ك ب الأبق ي حلي اً ف يوم

ا  ،ساعة 48ملغم/كغم بالعضل) لمرتين بينهما  20كول بجرعة (يالمعالجة بالفلورفين ذلك ارتئين ل

مية للفلورفيناستخدام صغار الجرذان  ار يالرضع كنموذج لكشف التأثيرات الس ول وسبب أختي ك

ة لاهذا النموذج  ك متلاكه المواصفات التالي وذج الصغار الرضع يمتل ن ضمنها أن نم ة م عملي

رح ض وط الغين أي ن الب ف ع ة تختل  Shindala &Al-Jobory,2009;Shemiis) دوائي

&Shindala ,2010). د أن الأيض كما ر م في الكب و والتطورغي ل النم ع وان حجم كتم  توزي

بة  الدواء كبير جداً وذلك لأن جسم الصغار يحتوي على مستويات عالية من الماء مصحوبة بنس

ا  روتين البلازم اط ب ن ارتب ة م ون  لانمنخفض غار تك ذه الص ي ه ا ف ات البلازم بة بروتين نس

رتبط  ر م دواء الغي ز ال ادة تركي ى زي ايؤي إل ة مم  protein not binding Drugمنخفض

)،Kaartinen et al., 1997(.   

ا  وبسبب مواصفات هذا النموذج المذكور اعلاه لذلك فعند تعرض الصغار الرضع لبقاي

ة  ي أنسجتها المختلف ا ف ى تراكمه ؤدي إل مية وبسبب المركبات الدوائية ي أثيرات الس ور الت وظه

أثير تعرض الصغار الرضع لبق ة حول ت ات البحثي ة عن محدودية الدراس ات الدوائي ا المركب اي

   طريق الرضاعة ارتئينا أختيار هذا الموضوع.

   :ولتحقيق هذا الهدف شملت الدراسة محاور مختلفة توزعت كما يلي

 دراسة النسبة المئوية للبقاءإلى عمر الفطام. -1

مدة ظهور علامات النضوج  و معدل نمو الجسم و معدل أوزان الجسمدراسة التغيرات في  -2

، و دراسة التغيرات في صورة الدم لأذان، العيون، ظهور الشعر، والقواطعمثل فتح ا

  .المحيطي و التحدي الدوائي بالزيلازين والكيتامين

 النسجية المرضية في اعضاء(الكبد،الكلى،القلب،الطحال،البنكرياس). التغيرات دراسة -3
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Review of Literature 

 

   Florfenicolكول    يرفينالفلو 2-1

 الواسعة الطيف Bacteriostaticكول من مضادات البكتريا المثبطة للنمو ييعد الفلورفين  

Broad-spectrum  والذي يستخدم بشكل واسع في مجال الطب البيطري لعلاج إصابات

   .)Papich, 2016الجهاز التنفسي في الحيوانات المنتجة للغذاء (الابقار والاغنام والدواجن) (

استخدام  تم منعبعد ان  Chloramphenicol كوليكول بديلا عن الكلورمفينيحل الفلورفينو

) بسب احداثه للسمية الدموية والتي Settepani,1984(الأخير في الحيوانات المنتجة للغذاء 

وقد تصل الى احداثه  Aplastic anemiaتتفاوت من فقر دم خفيف الى فقر دم اللاتنسجي 

 .)Leukemia(، )Balbi et al., 2004 ; Xiao et al., 2015لوكيما (ال

  كوليلفلورفينلالخصائص الكيميائية والفيزيائية  :أ- 1- 2

د          ايمفينيالفلورفين يع تقات الث ن مش ول م ناعيةيك ورة الص     كول المفل

Fluorinated synthetic analog of thiamphenicol   ة ى مجموع ي ال ي تنتم والت

ول يفينام ا الكلورمفين Amphenicolك م أيض ي تض ة يوالت يغة الكيميائي ك الص ول ويمتل ك

C12H14Cl2FNO4S  ه ي ل وزن الجزئ ون، و 358.21وال ولدالت ن  الفلورفينيك ارة ع عب

يض  وري اب حوق بل دهون  White crystalline powderمس ي ال ذوبان ف ل ل -Lipidقاب

Soluble اء ب بالم ر ذائ  Sweetman ,2005; Florfenicol Product Data)  وغي

Sheet,2020)   

ولكنه يختلف عن الأخير   كوليكول يكون مشابها للكلورمفينييورفينفلأن التركيب الكيميائي لل  

في الكلورمفينكول المسؤولة عن حدوث  Nitro group (–NO2 )باستبدال مجموعة النيترو 

 Sulfomethyl group (–SO2 CH3 )) بمجموعة hematotoxicityالسمية الدموية (

)Turton et al.,2002(  
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ي يب طبيعة الفلورفينبوبس ار ف ى الانتش ه عل ن قابليت ك م دهون زاد ذل ي ال ة ف ول الذائب ك

ب ( ى الحلي وره ال جة وعب تبدال مجموعة ) .Stefan et al ., 2004الانس ب اس وبس

يل ( ورين (hydroxyl groupالهيدروكس ة الفل ) fluorine molecule) بمجموع

بح الفلورفين ذلك اص ةيوب ية لمقاوم ل حساس ول اق ا ك .)Patricia,2013( البكتيري

  

  كوليوالفلورفين كوليمفينا) التركيب الكيميائي للكلور1-2الشكل رقم (

2,2-Dichloro-N-[(αS,βR)-α-(fluoromethyl)-β-hydroxy-4- methanesulfo- 
nylphenethyl] acetamide. (Sweetman, 2005)   

  

  :كول المضادة للبكتريا  يفعالية الفلورفين :ب -2-1

رف ع اد لالفل اض، فعالاً  اً ح اً م ات الأم ل  ض م  ، Salmonellaم

Eschericha coli  ، Shigella spp،  Citrobacter spp،Proteus spp 

،Providencia spp  ،Pasteurella multocida ،Pasteurella hemolytica ،

Staphylococcus aureus  ،Enterococcus spp ق ي ال ف هاز ال اض ال   ، وض أم

)Bovin respiratory diseases) (Varma et al., 1986(،  ي و ف هاز ال اض ال ض أم
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ها  ي ت ةMycoplasmaال ل ف ة ال م ات  ،Haemophilus ، وال ا ل الاض و

ة و  ن ل ة الق ها الإش ي ت ة ال لا (اله ن ال  & Ueda et al., 1995; Priebeال

Schwarz,2003; Shin et al., 2005( .  

  كول يلية عمل الفلورفينآ :ت - 2-1

لنمو البكتريا تحدث عن طريق ارتباطه برايبوسوم كمثبط  الفلورفينيكولان اليه عمل 

-transpeptidylمما يؤدي الى تثبيط  انزيم  50S ribosomal subunitالبكتريا من نوع 

transferase  المسؤول عن انتاج البروتين البكتيري مؤديا الى حدوث تثبيط لنمو البكتريا

لأنه مضاد واسع الطيف  Gram-negative and positive bacteriaالموجبة والسالبة الكرام 

)Cannon et al., 1990. ( 

  الحركة الدوائية للفلورفينكول  :ث - 2-1

في حليب الابقار بالإضافة الى حساب مدة انسحاب الدواء  ولالفلورفينيكلتقدير تركيز 

)  2010et alRuiz ,.) قام الباحث (treatment milk withdrawal-postمن الحليب (

بقرة حلوب على مجموعتين الأولى سيطرة والثانية تم معاملتها  12وجماعته بتقسيم 

) C maxالى ان اعلى تركيز ( ملغم/كغم ، في العضل) وتوصل 20بجرعة (  الفلورفينيكولب

) T maxساعات ( 6بعد كان الوقت الاعلى هو وملغم/ لتر   2.86وصله الدواء في الحليب كان 

ومدة ساعة  19.8كان  life (t1/2)-half Eliminationمن الاعطاء وعمر نصف الطرح  

  أيام . 7انسحاب الدواء من الحليب كان 

معظم الانسجة ومنها الرئة والعضلات والصفراء  بصورة جيدة الى الفلورفينيكولينتشر 

ائل  ي الس زه ف ل تركي د يص ق الوري ن طري ه ع د إعطائ ول وعن ة والب   والكلي

ي وكي -المخ ى  Cerebrospinal fluidالش بة ل% 46ال ا بالنس ي البلازم زه ف   تركي

.(De Craene et al., 1997) .  

 1لمصل يبقى اعلى من العضل فان تركيزه في ا فيلعجول الابقار وعند إعطائه 

  . (Lobell et al., 1994)ساعة  22مايكروغرام/مل ولمدة 
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النواتج الايضية  أمن ابط Florfenicol amineكول امين يفلورفيناليعتبر 

ا من الكبد لذلك يستخدم كمؤشر عند حساب مدة انسحاب بقايا الدواء من ذكول استنفايلفلورفينل

    .)Patricia, 2013(  جسم الحيوان 

ل : ج -2-1 رف ة للفل الات ال ع   الاس
لــ .1 فـ ـ ع ــة، اً م اض ال ــة وفــي عــلاج الأمــ ائ ــاء ال ــة الأح ــ فــي ت ــل  لل م

ــة  رات العق ــ ــ و  ،fish-streptococusال ــارد  ال ــاء ال ض ال  Bactiral مــ

cold water diseas،  مو ــ ــ ــ ــ ال ــ ــ ــ  ت ــ عــ    Enteric septesemia ال
)Zhang et al., 2015. ( 

ــ .2 لـ ل  ع ــ ـ رف ـــا لالفل ـــة عـــ ال ات ــ ال قـ ـــي ال ف هـــاز ال اض ال عـــلاج أمـــ
ــــل  ــــ ــــ ــــ ــ ــ ة م ــ ــ ــــ ـــــ ــــ ــ اسـ ة ال ي ـــــ ــ ــ ــــ ــــ ــ    Mannheimia ،Pasteurella ،Histophilusشـ

(Hoar et al., 1998). 

ــ  .3 ـــ ـــاج عــ ـــ ـــــ ال لــ ــــاب ال هـــ ـــالج ال   Fusobacterium necrophorumعـــ
ــ  Bacteroides melaninogenicusو عـ قـــ ال ـــة ال ل ـــة وال ن هـــاب الق وال

ه   ). Morexella bovis )Wilson et al., 1996ال 

ل .4 ة  ع ائ لات اله هاب ال ة على ال  في دجاج الل لعلاج وال
مة ث  ) . E.coli )Mckellar & Varma,1996  ج

ــ .5 لـ اســـة فـــي الأ ع ـــة ال اض ال ــي عـــلاج الأمـــ ــفـ ماملسـ ــ ل داء الـ ـــ  اك وت
furunculosis ن و ــل ــ ــي ال ــ م  vibriosisف ــــ الـــــ ــ وت ــ ــ الق ن وســ ــل ــ ــي ال فــ

ع في  رأال ل اك ال اوتوالف الأ ،س ع في ال  ,.Gaikowski, et al  (ح ال

2003 .( 

ل .6 ة، ع ع اض ال عة واسعة م الأم ي في  لعلاج م ف هاز ال هاب ال ل ال م

قار   & ,Aslan et al., 2002;Shin et al., 2005; Priebe)الأ

Schwarz,2003) . 

 

 :جهاد التاكسدي وموت الخلايا المبرمج في احداث الأ الفلورفينيكولدور   :ح- 2-1

) وجماعته من خلال دراستهم حول قدرة Han et al., 2021توصل الباحث (

وموت الخلايا المبرمج  )oxidative stress( على احداث الاجهاد التاكسدي الفلورفينيكول

)apoptosis0.6و 0.3و 0.15(  كول بالجرع ي) في نسيج كبد دجاج اللحم المعامل بالفلورفين 



 7 

 

اجع  اض ال ع اني: اس ل ال   Review of Literatureالف

لى حدوث زيادة معنوية اعن طريق ماء الشرب ولمدة خمسة أيام متتالية  غرام/لتر) 1.8و 1.2و

الكبدية  الذي يعتبر في الخلايا   malondialdehyde (MDA))في تركيز المالونالديهاد  

)  GSH)  glutathioneكمؤشر على حدوث الاجهاد رافقها انخفاض معنوي في كل من  

(SOD) Superoxide dismutase  و catalase (CAT)  وسبب هذا الانخفاض في

 mRNA نسخ الرنا المرسال كول علىيلفلورفينلمضادات الاكسدة يعود الى التاثير المثبط 

transcription تعبير البروتيني لمضادات الأكسدةوال protein expression of 

antioxidant proteins  مثلnuclear factor-erythroid 2-related factor 2 (Nrf2), 

heme oxygenase-1 (HO-1) and NAD(P)H dehydrogenase quinone-1 

(NQO-1) كول  لمعدل موت الخلايا المبرمج (يكما سجل تعزيز الفلورفينapoptosis في (

 caspase-3 andلكل من نسخ الرنا المرسال والتعبير البروتيني الخلايا الكبدية مع تنشيط في 

caspase-6  

  كول يثيرات السمية الخلوية للفلورفينأعلاقة اذى الميتوكوندريا بالت :خ - 2-1

كول على نطاق واسع ليس فقط للأغراض العلاجية والوقائية ييستخدم الفلورفين 

)therapeutic and prophylactic purposes في الطب البيطري  ولكن أيضًا كمحفز (

المنتجة للغذاء (الابقار والاغنام  الحيوانات ) فيpromoting animal growthللنمو (

كول في يلذلك هناك خطورة في تعرض المستهلكين لبقايا الفلورفين )Papich 2016 ,( والدجاج)

البيطرية  ويةالمضادات الحياصبحت بقايا لذلك  حوم والحليب والبيض)المنتجات الحيوانية (الل

اصبح من الواجب  البحث عن الية و) global problem( مشكلة عالمية في المنتجات الحيوانية

للحفاظ على سلامة المستهلكين من التاثيرات السمية لهذه  كوليحدوث السمية الخلوية للفلورفين

 in( في الزجاج) باجراء دراسة موسعة (Hu et al.,2017الباحث  ومن اجل ذلك قام البقايا

vitro) وعلى خلايا من نوع (L cell ( على كوليفينفلورلل التأثيرات السمية لمعرفة 

 كول ويعزى سبب ذلك الىيهدف للفلورفين ولماذا أصبحت الميتوكوندريا  كعضو  الميتوكوندريا

-endosymbiosis from αتنشا من   Eukaryoticة الميتوكوندريا في خلايا حقيقة النوا ان

proteobacteria  لذلك فان ريبوسومات الميتوكوندريا  (mitoribosomes)  تشترك في البنية

ان يفقد  مما يؤدي الى )O’Brien, 2003والموصفات الكيمائية مع ريبوسومات البكتريا (

ضد ريبوسومات  Selective toxicityكول السمية الانتقائية يالمضاد البكتيري الفلورفين

وقد اثبت هذه الدراسة ذلك الميتوكوندريا البكتريا فقط بل يتعدى ذلك الى الارتباط بريبوسومات 

بالوحدة الفرعية الكبيرة  بطتير كوليالفلورفينان  الى )(Hu et al.,2017الباحث  توصلحيث 

 large)بروتينات المشفرة لرايبوسوم الميتوكوندريا  مما يؤدي الى حدوث انخفاض في ال
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subunit of mitoribosome could significantly decrease mtDNA-encoded 

proteins وزيادة كبيرة في انتاج أصناف الاوكسجين الفعالة (Reactive oxygen species  

بذلك على  اً مؤثركنتيجة ذلك يحدث اجهاد الميتوكوندريا  )،Bell et al.,2007الضارة ( 

والنمو والتطور الخلوي مما  الطاقةف الميتوكوندريا الفسلجية مثل التنفس الخلوي وإنتاج وظائ

  .المبرمج يتبعها موت الخلايا

  

  

  
 

 

 

 

 

 

 

 

 

في  الفلورفينيكول) التي يحدثها cytotoxicity) يوضح الية السمية الخلوية (2-2الشكل رقم (
 .)in- vitro . (Hu et al.,2017)) في الزجاج (L cellsخلايا نوع (

كول المثبط لنمو وتطور الخلايا وحدوث السمية الخلوية يولتوضيح الية تأثير الفلورفين      

ريبوسومات البكتريا بل تعدى ذلك الى لسمية انتقائية  الفلورفينيكولالمرتبط  بعدم امتلاك 

ك تم الاستعانة بهذا الجسم لذل لأنسجةكوندريا (حقيقة النواة) يتوارتباطه وتثبيطه لريبوسومات الم

  المخطط لتوضح ذلك
  

كول لسمية انتقائية ضد ريبوسومات البكتريا (بدائية النواة) يعدم امتلاك الفلورفين بسبب -1

حدوث بل يتربط أيضا بريبوسومات الميتوكوندريا (حقيقة النواة) للجسم مما يؤدي الى 

ي الى حدوث انخفاض مما يؤد ATPخلل في وظيفية الميتوكوندريا المسؤولة عن انتاج 

  الخلوي ATPانتاج 

 induced AMPK)الى حدوث تحفيز فسفرة  ATPالانخفاض في انتاج يؤدي  -2

phosphorylation)  والذي يلعب دور في تنظيم نمو وتطور الخلايا ولكن عند تحفيزه



 9 

 

اجع  اض ال ع اني: اس ل ال   Review of Literatureالف

 سوف يؤدي ذلك الى تثبيط مسار ATPبسب الانخفاض في مستويات 

(mTOR/p70S6K pathway) تثبيط في نمو وتتطور الخلايا  وحدوث. 

تقوم الميتوكوندريا المحطمة بتوليد كول يوفي مسار ثاني لحدوث السمية الخلوية للفلورفين -3

في مستويات  رتفاعأصناف الاوكسجين الفعالة ذات التأثير الضار مؤدية الى حدوث ا

) cell cycle arrest) مما يؤدي الى توقف دورة الخلية (p53 and p21(بروتينات 

 .وتثبيط نمو وتطور الخلايا

إعاقة كول يؤدي الدواء الى حدوث يوفي مسار ثالث لحدوث السمية الخلوية للفلورفين -4

  mitophagy(بلعمة الميتوكوندريا)  بواسطة عملية التخلص من الميتوكوندريا التالفةل

ز شيخوخة ويعز إلى تراكم المايتوكوندريا التالفة وتثبيط نمو وتتطور الخلايا مؤديا

 ). promotes cell senescence) ( )Hu.,et al., 2017 الخلايا
 

  كوليالمناعية للفلورفينوالتأثيرات السمية الدموية  :د - 2-1

استخدامه في الحيوانات  ظركول قد حيمفيناالمضاد البكتيري  الكلور ان وكما معروف

دموية  السمية الأثيرات المنتجة للغذاء الابقار والاغنام والدواجن  بسب احداثه للت

(Settepani,1984 ;Xia et al.,2015)   والذي ينتمي  بديلا عنه كوليحل الفلورفينلذلك فقد

ولمعرفة هل يحدث  Amphenicolsكول يالى نفس مجموعته ضمن مجموعة الامفين

) وجماعته  بأجراء Hu et al.,2016كول ايضا تأثيرات سمية دموية قام الباحث (يالفلورفين

والسمية المناعية  hemotoxicityراسة للكشف عن حدوث التأثيرات السمية الدموية د

immunotoxicity  رية والتي تنتمي الى مجموعة يلثلاثة انواع من المضادات البكت

 Kunmingفي الفئران من نوع  مفينكول والثيمفينكولاوالكلور الفلورفينيكولكول وهي  يالامفين

mice اسطة المحفزة مناعية بوOvalbumin-immunized  ولأنها دراسة مقارنة لذلك تم

عن طريق الفم ولمدة ، ملغم/كغم 1500و 1000و500تجريع المجاميع الثلاثة بنفس الجرع وهي 

كول قد احدث تأثيرات سمية دموية وسمية مناعية يالفلورفين ان سبعة أيام متتالية وتوصلو الى

تمثلت في حدوث توقف لدورة الخلية وموت  اذ ثيمفينكولكول والياكثر شدة مقارنة بالكلورمفين

مثل نخاع العظم صاحبها انخفاض في عدد خلايا الدم    لمكونة للدماالخلايا المبرمج في الانسجة 

ذلك فقد سجلت الدراسة حدوث ضمور في الطحال سببه حدوث توقف لدورة  فضلاً عنالمحيطي 

حال مع انخفاض في تكاثر الخلايا اللمفية وحيوتها في الخلية وموت الخلايا المبرمج لخلايا الط

 الى التأثيراتاللب الأبيض للطحال ولان هذه الخلايا هي المسؤولة عن المناعة لذلك أدت هذه 
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في هذه  humoral and cellular immunityالمناعة الخلطية والخلوية  في انخفاض حدوث

  الفئران .

) عن غزال case reportماعته في تقرير حالة () وجTuttle et al., 2006أشار (كما 

ملغم/كغم ،  400كغم تم علاجه بجرعة  24وزنه  Gazella thomsoniiمن نوع الطمسون 

ملغم/كغم لمرتين مما أدى الى حدوث  40اضعاف الجرعة العلاجية  10تحت الجلد وهي تعادل 

هلاك الحيوان واجراء  وفقر دم وبعد panleukopeniaانخفاض شامل في خلايا الدم البيض 

 hypoplasiaالمرضي لنخاع العظم تبين ان نخاع العظم يعاني من نقص تنسج -التقطيع النسجي

المسؤولة عن  يةخلايا اللمفالالغنية ب pulp whiteوالطحال اصبح خاليا من اللب الأبيض 

  . nephritisالمناعة الخلطية والخلوية مصحوبة بالتهاب الكلية 

  يرات التطورية السمية للفلورفينكول باستخدام نموذج الاحياء المائية التأث :ذ - 2-1

 Guo et) على نمو والتطور والسلوك الحركي  قام  الباحث الفلورفينيكوللدراسة تاثير 

.,2020)al  وجماعته باستخدام نموذج يرقات الأسماك من نوعP. olivaceus    في مرحلتين

يرقات بعد يوم واحد من الاخصاب  ومرحلة بعد اليرقات بعد من النمو تضمنت  مرحلة ما قبل ال

 1,10 ,  0.1,0 ,0.01( الفلورفينيكولتراكيز من  5ضها الى يتم تعر إذاب  ــيوم من الاخص 20

كل  ) ساعة وقد تم تصميم التجربة بهذا الشكل لمعرفة تأثير168و 96و 0ملغم / لتر) ولفترات (

 تأثيرلقد كان  ،على نمو وتتطور السلوك الحركي للأسماك للدواءفترة التعرض و  الجرعة من

على النمو والتطور اليرقات معتمدة على فترة التعرض فقد حفز النمو عند  الفلورفينيكول

 168ساعة) في حين ثبط نمو اليرقات عند زيادة فترة التعرض لدواء الى ( 96التعرض لفترة (

الحركي فقد كان معتمدا على الجرعة في كلا  الدواء على السلوك تأثيرساعة) وفيما يخص 

  ()اثناء السباحة الحركةالنوعين من اليرقات فمع زيادة الجرعة انخفض السلوك الحركي (

Mobility of Swimming وقد عزى الباحث سبب هذا ) بالمقارنة مع مجموعة السيطرة

على الجهاز العصبي  كولالفلورفينيالانخفاض في النشاط الحركي ليرقات الأسماك الى تأثير 

  المركزي لهذه اليرقات .
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   الفلورفينيكولتعرض المستهلكين لبقايا  :ر - 2-1

البيطرية في المنتجات الحيوانية (اللحوم والحليب  ويةتعد مشكلة بقايا المضادات الحي

احد والبيض) والتأثيرات السمية لهذه البقايا على صحة المستهلكين مشكلة عالمية والتي يعود 

أسبابها  الاستخدام المفرط  لهذه المضادات لغرض علاج الحيوانات المريضة او كمحفز للنمو 

الطلب الكبير على هذه المنتجات الحيوانية لسد حاجة الزيادة الكبيرة في عدد السكان  ببسب

(Nisha, 2008 ; Vragović et al.,2011)  .  

) وجماعته بأجراء Wang et al., 2016ب خطورة بقايا الادوية قام الباحث (بوبس 

) 586( ـالبشرية والبيطرية في عينة بول ل ويةدراسة مسحية حول بقايا أنواع من المضادات الحي

) 11-8من طلاب المدراس الابتدائية في مدينة شنغهاي الصينية والتي تترواح أعمارهم مابين (

 High performanceدقة سنة وباستخدام جهاز تحليل السوائل الكروماتوغرافي عالي ال

liquid chromatography )HPLCالبشرية   وية)  مثال على المضادات الحي

)Macrolides (– )Azithromycin )و (β- Lactams (- Cefaclor – Tetracyclines 

– )Tetracyclines( Fluoroquinolones - )Ciprofloxacin(  والمضادات الحياتية

  – (Phenicols) و Sulfonamides) (– Sulfamethoxazoleالبيطرية مثال 

Florfenicol  من عينات  البول كانت محتوية على بقايا من المضاد 10أن وتوصلو الى %

وتعكس هذه النتيجة أهمية موضوع بقايا المضادات الحياتية  الفلورفينيكولالبكتيري البيطري 

 مستهلكين المعرضين لهذه البقايا .السمية على ال وتأثيراتهاالبيطرية في المنتجات الحيوانية 

ذان) :ز - 2-1 ة(ال انات ال ام ال قال اس راسة تأث ان ذجا ل ات  ن ال
ضع غار ال ل في ال ة ع ال وائ    ال

ــ ــة  تع وائ ــات ال قــال ال ات ان راســة تــأث ــالي ل ذج م ــ ضــعات ن ذان ال ــ أنــاث ال
ضــع( ــ الــى ال ل ــ ال ــ Kari et al.,1997;Alcorn et al.,2002ع ) فقــ تــ عــ 

ــة  عى آل ــة تــ وائ ــات ال قــال ال ــة لان ي ــات ح ــاف ال انــات اك ذج مــ ال ــ ا ال ام ه اس
ــة  د الل لائــي للغــ ج ال ــ واء مــ خــلال ال قــال الــ  Lactating mammary epithelialان

drug transport(LMEDT) ــل ــافها مــ ق  Gerk et al.,2001;Gerk et( تــ اك

al.,2002 ــة وائ ــات ال ــ مــ ال قــال  ــات ان ــ ال ا فــي تف ــ ــاف  ا الاك ) وق ساع هــ
عامــل  ــهل ال ــا  ان م ــ ــ صــغارها مقارنــة مــع الف ــ ح ة  ل خاص ذان ت لا على أن ال ف

ها ( ها ورخ ث لة ت لا ع سه ارب ف   ).Hood et al.,2001معها في ال
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قال آ :س -2-1 ات ان ةل ل الأدو   ع ال
اد خــلال  ــ ر ال ــ ث لع ــ ــا  اثلــة ل ن م ل ت م إلى ال واء م ال قال ال ات ان ان آل

ة، ة ال ة،  الأغ ــة صــغ ــات مائ ــغ خــلال ف ئــي ال زن ال اد ذات الــ ــ ر ال ــ ل ع ــ وت
ــاره ه أو ان ــة فــي الــ ائ ــات ال ر ال ةوع اســ قــال ب ــة أو الان ه ة ال ــ  ناقــل ا خــلال الأغ

Carrier mediated transport )Berglund,1981 ث ــي تــ امــل ال د مــ الع ــاك عــ )، ه
يــ  ــة فــي ت ه امــل ال اء وتع م الع قة الإع عة ، و ل ال ل م واء في ال ح ال على 

وف ــا هــ معــ  ، ل حها في ال ي ي  واء ال ة ال ــة  ك واء ق ــ الــ اتج ا ن عــادة نــ ــ ت
ة  ــ ــ الأغ رهــا ع ن ع ة و أي لضــوم ي وفاً ولــ روج ــ ان  pka فــأن الأس اله عــ واء  للــ

ـــا  لازمــــ ة مـــــــ ال ـــــ ــ ـــــــ حام ـــــ أك ــ ل ـــــ ال عــ ـــــ ، و ــ ل ـــى ال واء إلــــ ـــال الـــــــ ــ قــ ا لان ـــــ ــ جــ ــ ـــ مه
)Wilson,1981aــ ع ف  واء ســ ني فقــ مــ الــ ــ الأيــ ء غ ا أن ال ل)، و ــ هــي  pka  و

ــ هــ  ل قا علــى أن ال اء علــى مــاذ ســا ل ، و واء إلى ال ع م ال د   ف ت ي س ال
لازمــــا  ــــ : ال ل ة ال ــ ـ ــا فــــأن ن لازمــ ة مقارنــــة مــــع ال ــ ــ ــ حام ـ ــــل الأك فة م ــ ــ ــــاض ال للأح

ــل ــ ـــ ــ   penicillinال ـــ ـــــل مــ ن أقــ ـــــ ــ ـــــ  1ت ــ وما ـــــل الارث ــ فة م ــ ــ ـــ ـــــ ال اعــ ـــا الق ــ أمــ
Eyrethromycin  ــ مــ ة أك ــ ن ال ــ اعــ Wilson,1981b( 1ف ــ الق تفــع ت ) ، وقــ ي

ــــأي ( ة ال ــــ ى  ــ ــ ا ما ا وهــــ ــ ــ عــــ حام ــــ الــــ  ل ــــ فــــي ال ل  ــ ــ فة  ــ ــ  Ionال
trapping ة ـــ ة (م ـــاه ه ال د هـــ ـــ وجـــ ـــ  لازمـــا، ول واءإلى ال ـــاص الـــ عـــاد ام )، قـــ 

ع  ع رج ف ت ) فأنها س أي .ال ل ال ه  تفع ت لازما و واء إلى ال   ال
ـــار ( ذج الان ـــ قـــال  Diffussion modelإن ن ة ان ـــ قـــع ن م ل ـــ ـــان  ) الـــ 

ــ  ـ ل ـــأي فـــي ال ـــة ودرجـــة ال ــا الأدو ـ ة ارت ـــ ـــى ن ـــادا عل ـــ اع ل ــة الـــى ال ـ وائ ـــات ال ال
ا ال غ م أن ه ال ، و ه ال انه  لا ع درجة ذو ل ف يــ وال ــ الع ــاح ت د و ذج حــ

ــ  ل ــة فــي ال وائ ــات ال ــل (مــ ال ة الــى ال ــ ة M/Sن اســ قــل ب ــي ت ) وخاصــة تلــ ال
ــار ال ) فــي حــ لــ passive diffusion) (Fleishaker & McNmara,1988( فعــالالان

ـــ العال اك قـــع ال ـــاب الـــ ل ـــار ال ذج الان ـــ ـــاد علـــى ن ـــان الاع الإم يـــ مـــ ـــ  ـــة للع
ل ( ة الى ال ل ن ة في ال وائ ات ال قــال M/Sال ة الان اس قل ب ي ت ) وخاصة تل ال
ي ( ـــــ ــ ــ ـــ ـــل ال ــ ــ ــ ـــ ــ م ــ ــــ ــ ــ ل ــي ال ــ ــ ــــ ــال فــ ــ ــــ يCimitidineالفعــــ ــ ـــ ــــ ـــ ان )، Ranitidine()، وال

ران( وف اي   ).Nitrofurantoin).(McNamara et al.,1996; Kari et al.,1997وال
ران وهــKari et al.,1997لاحــ ( وف ــاي اث  ) أن ال ــ ــاد لل ــ إلــى  دواء م ع ــي  حام

ــ  ــ ب ل ق 75ال ا الفــ ، ان هــ ــاب الــ ــار ال ذج الان ــ ة ن اســ قــع ب ــ مــ ال ة أك مــ
ــة فــي  د آل ــال وجــ ــاه الــى اح ران جلــ الان وف ــاي ــ ال لاحــ ل قــع وال ــ مــاب ال ال
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د ا ج الغ لة ن ــ ــة م وت اقــل ب ة ت ن عى لل ــ تــ ل ــة الــى ال وائ ــات ال قــال ال عــ ان
ــة  د الل لائــي للغــ ج ال ــ واء مــ خــلال ال قــال الــ ــة ان ــل آل ــافها مــ ق  Gerk et)تــ اك

al.,2001)  ن ــ ــة ت ذان علــى آل ــ ــة ال ل ــ  ــ ت ــة ، ح ل د فــي ال جــ ــا م ــابهة ل وهــي م
قا ولة ع ان ع خاص م ة ن وت اقل ال عان م ال رة فعالة وت ن ة  وائ ات ال ل ال

ة  ــ ة ال ــال ة ال ــ ــات الع ا  )Rat organic anion transporters)ROAT لل وهــ
ن مــ  ــ وره ي اع ( 3بــ ع ROAT3،ROAT2،ROAT1) (Sweet et al.,1997انــ ــ ) وال

ة وه خاص ل وت اقل ال ة الأخ م ال ــ ــة ال ج ة ال ــ ات الع      Rat organicل

cation transporters )ROCT(   ا ــ ــ ــــ ــ لوهــ ــ ــ ــــ ــ ـــــ  ــ ــ ــ ن مـــ ــ ــ ــــ ــ ــ اع  3ي ــ ــ ــــ ــ انــ
)ROCT1،ROCT2،ROCT3()،Gerk et al.,2001 واء مــ خــلال قــال الــ ة ان ) الى أن آل

ــــي  ــــ ـــة وهــ ــ ـــــ وت ـــل ال ــ ــ اقـــ ــ ال ــ ــــ ـــــ مــ ــ ــان فقـــ ــ ــ عــــ ـــــ ن ــ ـــ ـــة  ت ــــ ـــ د الل ــــــ ـــي للغــــ ــ ــ لائـــ ج أل ـــــ ــ ـــ ال
)ROCT1,ROCT3 ـــا هــ ـــف ع ـ ــــة وقــــ تــــ ال ل ــــي ال دة ف جــــ ة ال ــ ــ اع ال ــالأن ــ ـــة  قارنـ ال  (

ــل  ــ ــ ـ ل ة ال ــــــ ـ ل ــــل ال ــــة تفاعـــ قـــ ام  ــ ــ ــــي ( –اســـ اســـ ــاخ الانع ــــ ـ ــ الاس ــ ـــ ) PCR-RTان
polymerase chain reaction – real time ) وقــ أكــGerk et al.,2002 اجــة ) الــى ال
ــ مــ ــف عــ ال ســعة أخــ لل د الــى دراســات م لائــي للغــ ج أل ــ ــة فــي ال وت اقــل ال  ال

ــ  ف ا ل ــاف مهــ جــ ا الاك عــ هــ ــة، و وائ ــات ال ــ مــ ال قــال ال ــة ان ــ آل ف ــة ل الل
ل. ة الى ال ل ن ة في ال وائ ات ال ة لل ات العال   ال

  

قال  :ش -2-1 اتها على ان ة وتأث وائ اخلات ال ةال لال الأدو   ى ال
صـــل ( ران Gerk et al.,2002ت وف ـــاي ال ضـــعات  ) الـــى أن معاملـــة الأمهـــات ال

ل( ــ ادامـــ ــــع دا ب ــــه مـ اخلـ ـــــ dipyridamoleوت ـــي ت ــ فــ ــ ـ ــاض  ــ فـ وث ان ــ ـــى حـــ ) أد إلــ
ـــــ  ل ران فــــي ال وف ــــاي ــ (ال ـــــل مــ ـــى ال ة الـ ــ ــ ـــل )29±5.0ن ام/ مــ وغ ــا ه إلـــــى  مــ حــــ ل

ام/ مــل )6.3±11.0( وغ ه  مــا ن مــ هــ ــاح ج ال ــ اســ ل وق ادامــ ــاءه مــع دا ب ــ إع ع
م  دي ــ ع علــى ال قال الفعال ال ة الان اس ل ب ع الى ال ران   وف اي ة على ان ال ال

ل. ادام ة دا ب اس ه ب   وال ت ت
فــا اث ان ران الــى إحــ وف ــاي ي وال ــ وائي مــاب ال اخل الــ ــ ا أد ال ــ ك ض مع
ضــعات مــ ( ذان ال ــ ــل فــي ال ة الــى ال ــ ــ ن ل ي فــي ال ــ ــ ال  )26.6±4.9في ت

ـــل ام/ مــ وغ ـــا ه الـــــى ( مــ حـــــ ي ل ــ ــ ـ ــل )17.7±5.6ال ــ ام/ مـ وغ ـــا ــع  مــ ــاءه مـــ ـــ ـــــ إع ع
ران  وف ــاي احــ ذلــ الــىال ــة   وقــ عــ ال د الل لائــي للغــ ج أل ــ دة فــي ال جــ ــة ال أن الآل

ران وال وف ــاي ـ ة ال ــ اسـ هـــا ب ـــ قـــ تـــ ت ل ي الـــى ال ــ ـ قـــال الفعـــال لل ولة عـــ الان ـــ
ــة ( وت اقــل ال ــي علــى نفــ ال اف اخل ال ــ ة ال اســ ــام Gerk et al.,2001ب ــا أن ن  .(
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ة  ـــــ اسـ ــــه ب ــ عه وت ــ ــ ــ ــ ت ــ ــ ــ ت ــ ـــة قــ ـــ د الل ــ ــ ــي الغــ د فــــ ـــــ جـ ي ال ــ ــ ــ ــــال لل ــــال الفعــ ــ ق الان
) ي ان   ) .McNamara et al.,1996ال

احـــ ( ـــة et al Burt.2001,أشــار ال ا ـــ  ــار ع ـــ الاع ـــ أن نأخــ ب ) انــه 
ــ وائ ــات ال اخلات بــ ال ــ ضعات ال ة لل صفة ال ــ ال ضــع ع ة علــى ال ــ اتهــا ال ة وتأث

ــ  ل  ــ أ  ي ت ة ال وائ ات ال لا  ت ال ل ف قالها ع ال ــل ان ــ م فــي ال
) ف ــ Acetaminophenاس ام ل ــ ال ــة ع وائ ــات ال ه ال قــال هــ ) وذل لانه ع ان

ة  ــ ــات الأ امــل الان ر وت ــ ي أساسا تعاني م نق ت ضع ال ه تــالى ال اك هــ د الــى تــ
ضع. ة ال ات في أن  ال

  

ة  :ص - 2-1 وائ ات ال قال ال ة لان ات ال أث ل في ال ع  ال
غار ضع ال   ال

ـــة مـــ Spigsest et al.,1998(أشــار ا ات ال ـــ قـــال ال ـــ ان ـــى ع ) إلـــى انـــه ح
ــ  ن الع ــ ة وذلــ لأنــه قــ  ــ رة  ــ ــل خ ضــع قــ ت ــ الــى ال ل ــ ال ــة ع وائ ــات ال ال

ـــة وائ ـــات ال ه ال ف لهـــ ـــال  هـــ الهـــ م اك ـــ وذلـــ لعـــ ي ال ـــ هـــاز الع ـــاج ال ـــ ال ن
م  ضع. - ال ماغي في ال   ال

د الــى  ضــاعة قــ يــ ة ال ــ ــة خــلال ف وائ ــات ال ال ضــعات  أن معاملــة الأمهــات ال
ات  ــة تــأث وائ ــات ال عــ ال لاك  ــ امــ ضــع و ــغار ال ل الى ال قالها ع  ال ان

ضع ( ة في ال ات س وث تأث د ذل الى ح ف ي ة س لا  Rozman et al.,2001جان ) ف
رامف ل ر عقــار ال ــ ــ ع م (ع لال الــ ث حالــة الاعــ ــ ف ت ــ ســ ل ل  إلــى ال  Bloodــ

dyscrasias ــات قــال ال رة ان ــ ــ خ ع ــا  تهــا م د الــى م ا ق يــ ضع م غار ال ) في ال
ل ( ة الى ال وائ ات Riviere and Sundlof, 2001ال ث تأث لا ع ذل ق ت ة ) ف س

ة  اســ ــل تفــاعلات ال ــة م ــادات ال ال ضع مــ أمهــات معاملــة   Allergic)اخ في ال

reactionرا وفل ــا ات في ال وث تغ ضــع  ) أو ح ي لل ــ هــاز اله دة فــي ال جــ ــة ال ال
)Edson and Terrell,1999 ــة ف ن م ــ ضــع ت ــ ال ال ة فــي ال عــ ة ال ــ ــا أن حام  ،(

ل الى ال ج عــ ذلــ زــادة فــي (ت ــ ر و ل رو ــ فاض ت حــام اله ة م ان ة) نات قاع
ــات  ــل م فة م ــ ــة ال ــة القاع ــاص الأدو  اذ)، Macrolides )Chin et al.,2000ام
ابي  ــ ــ ــ ــــــ أل ــــل ال ــ ــــالات م وث حــ ل حــــــ ــ ــ ـــة ســ ــ ـ ــــات معال ـــع مــــــ أمهــ ضـــ ــغار ال ــ ــ ــــي ال فــ

وما ( ث لا ع ذلStang,1986الاي ــ مــع  )، ف ــ الع ــ فــي ن فــاض  هــ ان فق ا
ل ( اســا ال ضــع مــ أمهــات معاملــة  ــغار ال ان لل ن الأســ ــي فــي لــ ــ دائ  Dillon etتغ

al.,1997 ـــا م (و )،  ل حـــالات مـــ الإســـهال الـــ ـــغار Bloody diarrheaســـ ) فـــي ال
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لفاســـلا ال ـــة  ــات معال ضـــع مـــ أمهـ ) Sulfasalazine  )Branski et al.,1986ز ال
اما ل ه ، و  ).Clindamycin) (Matsuda,1984( وال اع الة وج ) إلــى 2006أشار (ش

عة ( ازول  ال ضعات  ذان ال ) م وزن  50,25,12.5,6.25أن معاملة إناث ال /كغ ملغ
ة  ال 21ال ع  الف ل ما م ة اً ي ات ســ اث تــأث ضاعة) أدت الــى أحــ ة ال ل ف ) 

ــة  ة ال ــ ــ فــي ال فاض مع ان ل ذل  عة ، وق ت ادا على ال ضع واع غار ال على ال
ضع  غار ال قاء ال ــام مــ (ل ــ الف ــغار مــ أمهــات  89.1%,86.1%,%إلى ع ة ل ــ ال  (

ة) و ــ عــة ال عــة صــف (م ) إلــى(12.5,6.25معاملــة  /كغــ ــغار 54.7%,0%ملغ ) لل
عــة  50,25عة (م أمهات معاملة   اضــح لل ــأث ال هــ ال ا  الى وهــ ــ ) وعلى ال /كغ ملغ

ضــع مــ أمهــات معاملــة  ــغار ال ــ ال ل وزن ج ــ فــي معــ فــاض مع وث ان ــلا عــ حــ ، ف
ــ  25,12.5عة ( هــ ال لادة وقــ أ ع الــ م الع  ) في ال /كغ ام ملغ اســ وائي  الــ

غار ام على ال لاز وال ام م إمهات معاملــة  ال اة إلى ع الف ق على ق ال ي  ال
م). 25,12.5عة ( (ال ي ة في زم ال ) زادة مع /كغ  ملغ

  

لادة :ض -2-1 ي ال ي غار ح ة في ال وائ ة ال اصفات ال   م
ــــات  ة لل ــــ ات ال ــــأث ة لل ــ اســ ــ ح ــ لادة) الأك ي الــــ ي ــ ضــــع (حــ ــــغار ال ــــ ال وتع

وا ك الال ـــة وذلـــ لان ســـل ـــ ـــئ ـــ فـــي ال ـــات الأ ل ل ع ـــ ـــي ت ضـــع وال ـــة فـــي ال وائ ة ال
قــل  ي قــ ت ة ال وائ ات ال ل فأن ال لة ال ل ن غ م ة ت ل واء ع  ال ح ال و

ضـــع  ـــ الـــى ال ل ـــ ال ـــعـــ  اك فـــي مع ـــ ف ت ـــ اضـــافة الـــى ان  ســـ ة ال ـــ رأن ـــ  ت
م  اج ال لادة - ال ي الــ ي ــغار حــ ــل فــي ال ماغي ل  ــة  ال ــ الأدو ر مع ــ ــهل ع ــا  م

ة  ــ ــ ــــ ــ ـ ة والع ــ ــ ــــ ـــ ات ال ــــأث ــــ ــ ـ ر ال ـــــ ــ ــ هــ ـــى  ــ ــ ـــا الــــ ــ ــ ــ ــ د ـــــ م ــ ــــ ي ال ــ ــ ــــ ــ ـ ــــاز الع ـــــ هــ ـــى ال ــــ إلــــ
ها(   ).Short,1984عل

ة  ـــ ـــات الا ـــة الإن ـــا أن فعال ضـــع هـــي  Cytochrome P-450ك ـــ ال ال فـــي ال
ها  ف فعال الغ ، وان ان ــ في ال ال لفــة فــي ال لات م عــ ر  ــ ــ ي ي في ال ام الإن ل

ــ  ة فــي ا لافــات واضــ وث اخ د الــى حــ ا ســ ــة وهــ ام ضع ال ــةال لا إن  الأدو ــ لفــة ف ال
ا إن  م  Glucuronyl transferaseن ــ ل في ال ي ي ال افي ل ل  ر  ق ت

ع أن ــ ــ لا لادة ول عــ الــ الــ  ــات  ال م العاشــ وان الإن ــ ــى ال ل ح ــ رامف ل يــ ال
اني ( ع ال ى الأس ضع ح ة في ال ن سائ ة ت   ).Morselli,1980الغ ناض

احــ ( لــى Buist et al.,1990لاحــ ال غ مــ أن وزن ال ــال ــ فــي )  الــى وزن ال
ــ ن غ ــ ضــع ت ــغار ال هــا فــي ال ــالغ ول ال ت مقارنــة  ضــع تعــادل مــ ــا وان  ال لــة و م

عادل فق  ي  ح ال ش ل ال ــاو فقــ 40- 30مع ــي  از ال الغ والإفــ ال - 20% مقارنة 
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ــة  %30 وائ ــات ال اك ال ــه ســ لــة وعل لــ قل ح ال ــ ــة ال ل ن ع ل ســ الغ ل ال مقارنة 
امــل تق ــي قــ ي ح ال شــ ا ان ال ة،ك ات ســ ة تــأث ــ ضــع م عــ فــي ال عــ  5- 2ــا  اشــه 

ضع ( لادة في ال   ).Murray et al.,1994ال
م  ــاج الــ ــا أن ال ــ  - ك ن غ ــ ضــع  ــ ال ال ماغي فــي ال ــاً الــ ــل و ل  م لــ

ان  و ــة الــ ــة عال وائ ــات ال ــ مــ فــان ال اك وت ــ ف ت ه ســ ــائل  30- 10الــ ة فــي ال مــ
ي ل (- ال ال ي مقارنة  ودة فــي  )،Nurnberg,1981ال ــ ن م ــ ن ت ه ة ال ا أن ن و

هـــاز  ة فـــي ال ـــ ة  ـــ ن ب ه الـــ ـــة  ائ ـــة ال وائ ـــات ال اك ال ـــ ف ت ل ســـ ضـــع لـــ ـــ ال ال ال
الغ ( ال ضع مقارنة  ي ال لل     ).Rivera-Calimlin,1987الع
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Materials and Methods 

  مةال اتان ال :1- 3
لاس راسة ع ه ال ذان  في ه ةج ن  م اء الل اقع ( Albino rats   ب  39ب

ده  انذال اناث ضعات مع صغارها وع ها في ب  )312ال ل اتان الت ت ع ل ا  ةال
/جامع صل  ةال ال الغة و اتان للغ )280- 195( ب هاانأوز  تانو ال - 4( ال

غار44 ة لل ال لا ال ) غ  ن م  اعاة  ذ انأوز ، مع م ة  انال قارة في ال م
ة اح ة   ،ال وف م اتان الوت ت ّتخاصة  ةفي  ة ( ت ئ ورة ض  ة) ساع12ب

ء و لام )12(ض ة ( انو  ،ساعة  ه ال ارة ال ال ت  إذ  ،مº) 2±22درجة ح
ذضع و  ات  انال اء والعلف  ال ودة  ض وم ا الغ ة له ة خاصة مع لاس في أقفاص 

ة و  اصل، و  على نواف ل على العلف م ب ق م ة ال  اتان الت ال ل ع ل ا ال
صل   ).(Mohammad,2000 ال /جامعة ال

  
ة: 2- 3 اد الأدو ة  وال ائ   مةال ال

ل  .1 رف /مل) Florfenicol) ،300الفل ة  اجان %30ب  ،ملغ ش
interchemie لال  .ةه

/مل)،Xylazine )20لاز اال  .2 ة  اجان %2ب ملغ لال، Inter  chemieال    ة.ه
ام .3 /مل)Ketamine )50 ال ة اجان %5ب ،ملغ لال،  Dutch Farmش  ة.ه

لال.4 ل ال يالف يل ة  اجان ، (Physiological saline solution)   ل ة ش ل ال
ة د ع ة ال   .الع

ة ان.5  .Micro haematocritاب شع

ة  اجانل، انال.6 ةنالا،  GCC6ش  .ل

رمال.7  .%10 ت الف

غة.8 ة  اجان ،May-Grunwald Giemsa ا ص ةنالا Atom-syntificش   .ل
غة 9  H&E.ص

  
ة: 3- 3 د الأجه   مةال والع
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زن  انم  .1   .، ال ) seca Germany( اتان الل

د ال  .2 ة  اجان، Centrifugeجهاز ال  . ال shanghaiش

س  .3 ئي ذو ع ه ض ة ( اجانم ا)،Xsz-N107ش  .انال

4. Vernia )Digital-Caliper( ة  اجان  .ال ،InGcoش

اب  .5 و ة  اجانما ن Gilsonش   .اف

ا .6 ان(SONY IMX3 ) كام ا  ، ال

7 - Microtome (Leica) ال  
  

ع : 4- 3 لت ج رف   الفل
الت    ع واء الأ اس ل ال ل ع (م ، 800، 600، 400، 200، 100صلي ل ج

) م 1000 /كغ لملغ رف ا ت  ،الفل الب ع ن  اس ع  ( ز ال ل ج
رف50( ) للفل /كغ لةملغ الع ق  لاس في ح ،ل ع  ال ي  ع ل لح الف ل ال ل م

لاز و ام وال ع ال لاز انفي ت ج ام 5 عة (ال ل + ال ال  ، /كغ ملغ
). 50عة  ل ال  ، /كغ   ملغ

  
ل م : 5- 3 ضع ل ال ال د ال ي ع ذ أمهاتت عاملة  انال واء ال   ال

ي ث       ة  ت ت او رة م ل  واء ع  ال ضع لل ال ال ض ال ي ي تع ــة انل
ــل أم فالأ ال ل ــ مــ ث مهــاتم لــ أك ــي ت قــاء علــى ثانال ــ تــ الإ ال ــ فقــ ، انــة م ال ــة م
ال الأ ل  مهاتوق ت إه ي ت لاانقل م ثأال م ال ، وق ع ي ال م ة م اره ال اع ال  دة لل

  .  (Flagel et al.,  2001; De vries et al.,  2002; Scheepens et al.,  2003) صف
ـــع  ـــــــــةمــــــ ــــي  ان ملاح ــــ ـــاعة فــ ــ ضـــــ ة ال ـــــ ــ ــ ذمـ ـــــ ــ ــ ـ ــ  20 انال ــ ــــ ــ ع ـــــ  ـــــ ــا وتف ــــ مــــ ـــــ 21ي ــ ــ مـ   اً ي

)Kohn and Barthold, 1984 .(  
  
ارب: 6- 3   :ال
ة : 6- 3   :الأولىال

ــة  ة ال ــ يــ ال ضــعت ــغار ال قــاء ال ــام مــ إلــى  ل ــ الف رف أمهــاتع ــالفل ل معاملــة 
ـــة  ـــ ـــل 1000، 800، 600، 400، 200، 100، 50، 0عـ ــــ الع ــ ،  ــ /كغـــ ـــي  ملغ ــ ــامالأفــ ــــ  ـ
ة   لادة الأولىال قة) ع ال اد على دراسات سا الاع ).  

ة عقـــار  يـــ ســـ ض ت ـــة لغـــ ه ال لصـــ هـــ ـــ رف ـــاد ع الفل ة الاع ـــ لـــى ال
ضع غار ال قاء ال ة ل ام م إلى  ال ال أمهاتع الف لفة، واءمعاملة  عات م عــ  و و
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ي أدت ع ال ار  ال قــاء(إلى  ذل ي اخ ــة لل ة ال ة في ال وث زادة مع %) فــي 100ح
وائي  ـــ الـــ ة ، وال ـــ ة الع ـــل ـــارات ال ـــارب الاخ ـــارب اللاحقـــة وهـــي ت ـــا مـــ ال ه وغ

ث  ة لا ت عات وا ج ج ي ت ارب، وال ة تــأث ال  ,McDaniel and Moser).ات ســ

1993; Mohammad,1984)   
عــة .1 ة)الأولىال ــ عــة ال ل علــى ( :(م ذ) مــ صــغار 24اشــ ــ ضــع مــ  انال ال

جي أمهات ل لح الف ال عة( معاملة  )2و ج الع مل/كغ ق   امالأل في ع  ال
ة  لادة الأولىال   .ع ال

  

عــــة .2 ل علــــى ( :ــــةانالال ــ ــغار 24اشــ ذ) مــــ صــ ــــ ــ  انال ــع مــ ضــ ـــة  أمهــــاتال معاملـ
ل رف /كغ م وزن ال50عة  الفل ة  امالأفي  ملغ لادة. الأولىال   ع ال

   
ــــة.3 ال عــــة ال ل علــــى (: ال ــ ــغار 24اشــ ذ) مــــ صــ ــــ ــع  انال ضــ ــ ال ـــاتمــ ـــة  أمهـ معاملـ

ل رف /كغ م وزن ال في  100عة الفل ة  امالأملغ لادة الأولىال   .ع ال
  

عــــة.4 ا عــــة ال ل علــــى ( :ال ــ صــــغار 24اشــــ ذ) مــ ــ ــ ــ  انال ضــــع مــ معاملــــة  أمهــــاتال
ل رف /كغ م وزن ال في 200عة  الفل ة  امالأملغ لادةع  الأولىال   .ال

  

ـــة.5 ام عـــة ال ل: ال ــ صـــغار 24( علـــى اشـــ ذ)مـ ـــ ــع مـــ انال ضـ معاملــــة  أمهـــات ال
ل رف /كغ م ال في 400عة  الفل ة امالأملغ لادة . الأولى ال   ع ال

  

ادسة.6 عة ال ل: ال ذ) م صغار 24( على اش لمعاملة  أمهاتم  انال رف  الفل
/كغ600عة  ة  امالأم وزن ال في  ملغ لادة الأولىال   .ع ال

  

عة.7 ـــا عـــة ال ل علـــى ( : ال ذ) مـــ صـــغار 24اشـــ ـــ ضـــع مـــ  انال معاملـــة  أمهـــاتال
ل رف /كغ م وزن ال في  800عة  الفل ة  امالأملغ لادة. الأولىال   ع ال

  

ة.8 ام عة ال ل على (: ال ذ) م صغار 24اش ضع م   انال لــ أمهاتال رف  الفل
/كغ م وزن ال في 1000عة  ة  امالأملغ لادة. الأولىال   ع ال

ع معاملــة الأ ع  مهــاتو ــام ضــعات فــي ال ــ  افــةال ــى ع ضــع ح ــغار ال عــة ال ا تــ م
الغ  ام ال ماً، وذل  21الف ة ح عي ل أ ا وت م ضع ي غار ال عة ال ا ــل م الــة هــلاك ت

ضع غار ال قاء ال ة ل ة ال ي ال ة ت ه ال ضع وت في ه غار ال ــامإلى  لل ــ الف  ع
،   ). 2000(ش
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ة : 7- 3   :ةانالال
ة فــي صــغار ــأث دراســة ال ــ ــة ال ر ذات ال ــ ضــع مــ  انال ــ أمهــاتال لمعاملــة  رف  الفل
ل  0،50،100عة  الع  ، /كغ ة  امالأ) في ملغ لادة. الأولىال   ع ال

ـــة  ـــائج ال ـــادا علـــى ن رة أعـــلاه اع ـــ ع ال ـــ ـــار ال ة  إذ ،الأولـــىتـــ اخ ـــ بلغـــ ال
ضــع ــغار ال قــاء ال ــة ل ــامإلــى  ال ــ الف ــ أمهــات% مــ 100إلــى  ع لمعاملــة  رف  الفل

. 100و 50عة  ، م وزن ال /كغ   ملغ
ة ق ه ال ضعات مهات الأفي ه ة إلى  ال اقع خ ع و ام ل  أمهاتثلاث م ل

ل  عة ول ذم صغار  8م أم ضع.  انال   ال
عة .1 ة ) الأولىال ــ عة ال ل  :(م ذ) مــ صــغار 40( علــىاشــ ــ ضــع مــ  انال ال

جي أمهــات ل ــ لح الف ــال عــة ( معاملــة   ــ ج ) 2و ــل فــي مــل/كغ الع قــ  ــ ال عــ 
ة  امالأ لادة. الأولىال   ع ال

  

عــــة .2 ل: ــــةانالال ــ ــغار  )40( علــــى اشــ ذمــــ صــ ــــ ــ  انال ضــــع مــ ـــة   أمهــــاتال معاملـ
ل رف /كغ م وزن ال في  50عة  الفل ة  امالأملغ لادة الأولىال   .ع ال

  

ــــة.3 ال عــــة ال ل  :ال ــ ــغار 40(علــــى اشــ ذ) مــــ صــ ــــ ــ  انال ــع مــ ضــ ـــة   اتأمهــــال معاملـ
ل رف /كغ م وزن ال في 100عة  الفل ة  امالأملغ لادة الأولىال   .ع ال

ضعات في  مهاتع معاملة الأ عالال قة ام ــا عــا ال ــة علــى صــغار  الآيتــ دراســة ال ت
ضع    :ال

ل : أ- 7- 3 ــ ات فــــي معــ ــ ــ غ ــــة فــــي  انأوز دراســــة ال رة دور ــــ ضــــع و ــ ال ــ ال ــ ال ــ ــامالأج  ــ
)، ل 7،14،21، 3صف ات في مع غ فة ال ع ال  انأوز ) ل   .ج ال
ــ: ب- 7- 3 شــ ال ضــع م ــ ال ال ــ ال ــ ال ل ن ات فــي معــ ــ غ   Growth) دراســة ال

index)   ــوذلــ أس عــ  ــة الــ ــ مــ ق ل ال ــ رة دورــة فــي إلــى  ــاس  ــ يل  ــة الــ ق
غ0،3،7،14،21( ــامالأ فـــة ال ع ض ) ل عـــ ـــة ال ضـــع ن ــ ال ال ـــ ال ـــ ج ل ن ات فــي معـــ ـــ

واء ضاعة  لل   .(Flagel et al., 2001 & Scheepens, et al., 2003)ع  ال
  

ر علا :ج- 7- 3 هــ ة  ات فــي مــ ــ غ ج (مــادراســة ال ــ ن ــامالأت ال ــ ح  الآذن والع ــل فــ ) م
ال ع في ال ا ع والق ر ال ه ضع و غ ال فة ال ع ر علال هــ ة  ج فــي مــاات في م ــ ت ال

واءال ض لل ع ة ال ضاعة  ال ن   .) Flagel et al.,2001(ع  ال
ضع وذل  :د- 7- 3 ال ال ح وضع ال في ال ع ت ار م ات في اخ غ دراسة ال

ار  ا الاخ اء ه ة إج اس   ).Loss of Righting reflex  )Mohammad,1984 و
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يل وضــع  ــو   ــغار فــي تعــ ــة ال ي وقابل ــ هــاز الع ــائف ال امــل و ــار ت ا الاخ هــ
ها، ه، إذ ج هــ عا علــى  ــ ح م د علــى ســ ل ــي  ي وضع ال قــ الــلازم ل ــاب ال ــ ح و

ق  ه ب ح وضع د ت ل او ع ال ة 2 زلا ي د، ثان ل ل م ــار علــى  ل اء الاخ وتــ إجــ
ع  ام ضع لل ال ال لادة (2،3،4،5( امالأافة في ال ع ال  (1984Mohammad¸.(  

    
ــــة  :ه- 7- 3 ــــة دراســـ ـــ م ة ال ـــــ ــ وث ال ـــــ ـــي  )(hematotoxicityحــ ــــي فــــ ـــع فـــ ضــــ ـــــغار ال ــ ال

ــــام( ــــ ــ ـــــ3،7،14،21الأ ـــــ ـــة  ــ ــــ ــــات معاملـ ــــ ـــــ أمهــ ــ ــ لادة مـ ـــــ ــ ــ ـــــ الـ ــ عـــ ل)  رف ـــة  الفل ــــ ــ ، 0،50عـ
لادة.100 ع ال ة الأولى  ام ال ل في الأ الع ، /كغ    ملغ

ةتــ     ــ م  اخــ م ذصــغار  مــالــ ــ ضــع فــي  انال لادة 21، 14، 7، 3(ــامالأال عــ الــ  (
م   م ات الــ ــ ل م ة للع وت ع ر ة ال ف ة دم علــى حافــة  (Blood film)ال ــ ضــع ق ب

ها  ــ ــة ون ة زجاج الشــ ع ــة أخــ  اســ ة زجاج ــف ثــثــ شــ ة ل ــ ــ ال هــا  تــ ت ت
ال ع ل  اســـ ـــ غة لاال ـــ غها  ـــي قـــ تـــ  May-Grunwald Giemsa)(لـــي وتـــ صـــ ال

قا ( ـــــ ها م ـــــ هـــــ Gregg،Coles;1986، 2000ت ــ ال ــ ـ ة ت ـــــ اءة ال ـــــ ــ ق ــ ـ ) ، وت
ــ  ــة ت سة ال ال الع ع ات فــي  100×اس ــ غ ة ال ــاه ــام و أل اءأح ــ م ال ــا الــ ال خلا  شــ

ام ام ال اس ة  م ات ال رت ال عــاي (أ، نع الاو ،ةوص ات فــي ال ــ غ هاء م دراسة ال
ضــع مــ ،هب، ج، د ــ ال ال قا علــى ال رة سا ــ أمهــات) ال لمعاملــة  رف  ،0( عــة الفل

/كغ100و 50 ى ع )ملغ لادة ح م الأول لل ت م ال ي ام ــالغ  م وزن ال ال ــام ال الف
ما  )21( ذان تق صغار تي ه علىل  ال ع ع  ةثلاثإلى  وف م ام  أوزانهــات انم

اماً ) 38- 24ب (     .غ
ــ الا   عـ ـــ نو ــ تق انـــاتهـــاء مـ ـــ  ال ق ـــي  ــ إلـــى ال ـــام مـ ــ الف ـ ـــة  أمهـــاتع معامل

لـــ رف ـــ فـــي 100و 50و 0عـــة  الفل /كغـــ مـــ وزن ال ـــامملغ ـــة  الأ عـــ  الأولـــىال
لادة ع إلى  ال ام اال لاثة ال هــا فــي قة الال أت عل ي  ات ال غ عــاي  وفــ ت دراسة ال ال

ةلآا   :ت
ـــام  :و- 7- 3 لاز وال ـــال وائي  ـــ الـــ ذغار لــــدراســـة ال ـــ ـــ  انال ـــ علـــى ق ق ـــي  ال

اة ام م إلى  ال لمعامله  أمهاتع الف رف ،0،50،100عة  الفل ــل  ملغ /كغ الع
ة  امالأفي  لادة.  ولىالأال   ع ال

وائي أو   ــ الــ ي  عــ ال ــ ســائل أال لةحــ ال ع ــ ــف ال ال ــة ــأث فــي  ام و أات ال
ـــة  ــ ـــــ ــــ ــ ـــ ائ اد ال ــ ــ ــــ ــ ــ ــــ ـــ ـــــة لل ـــــ ــــ ــ ـــ ي أال ـــــ ــ ــ ــــ ــــ ــ ـــاز الع ــ ـــ ــ ــ ــ هـــــ ـــــة ال ـــ ــ ــ ــــ فـــ ـــــى و ــــ ــ ــ ــــ م علــ ـــــ ــ ــ ـــ ــ ــ ـــ   و ال

)Osman and Mohammad¸2001.(  
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ار  ذصغار  م 15ت اخ ار  انال اً  اً اخ ائ ــ ــ ع اقــع خ ــل  اتانــح  ةو عــة ل م

قا ( رة سا ع ال ام ال ةانالو  الأولىم ال الغــة ةوال ع ال ــام ــع ال ملــ صــغار ج     ) وق ع

ـــة  ــــ عـــ لاز  ــال ــــ ،5ــــ ــ ــ ـــــ /كغـ ـــة  ملغ ــــ عـــ ــــام  ــــ ــ ـــــ + ال ــ لـــ ــ 50ال ــ ـــــ لـ ال  ، ــ ــ ــــ /كغــ ملغ

)1981,.Green et al(،  عــ ــغار هــاءنالاو ــة ال ا عــاملات ثــ م ــع ال ل وقــ  ،مــ ج وســ

ف م فقب ع م ال  ح وضع ال ( انء ال ع ت ل loss of right reflexم ) و

م. ة ال   م

ات :- 7- 3 ــــ غ ة دراســــة ال ــ ــ ـــي - ال ة فـ ضــــ ــاءأ ال ــ ، :ع ــــ ــــال ،القلــــ ال ـــى، ال لـ  ،ال

ذان غار ال اس في ال ام ( ال اة الى ع الف ق على ق ال ي  ما)21ال م أمهــات  ي

ــمعاملــ لة  رف / 50،100، 0عــة  الفل ــل فــي  ،كغــ ملغــ عــ الع ــة الأولــى  ــام ال الأ

لادة.    ال

ــغار إعــ  ة ل ــ ــفة ال اء ال ذانجــ ــ ــام تــ  ال ــ الف ــ والقلــ أع ــات ال خــ ع

عــادل  ء ال ار رمــال الــ ل الف لــ هــا فــي م ــاس وت ــال وال لــى وال  Neutral% 10وال

Buffer Formalin لــي  ،ساعة72ة ل ل الأث ــ ة مــ ال ــاع ــ م اك ــات ب مل الع ث ع

ض الأ اء ب   Dehydrationاز نلغ ة 70اب ة 90ساعة، ث  24% م   ،ســاعات 4% مــ

ــ  ة100ــــ بثــ ــ ــ ــــل ت ل ســــاع ل عــــ ت و ــ ــ ــــات فــــي   ،% ب ــ وضــــع الع ها تــ عــــ و

ــ  و ض ال رم لغــ روفــ ل ة Clearingال ــ ــل ت ل ســاعة ل عــ ات  ــ لاث ت رت   ،بــ ثــ مــ

اف ذ درجــــة  ــ ـ ع ال ــ ـــات فــــي شــ ــهار انالع ــ م 56ــ ــ ض ال ت  Embeddingلغـــ ــــ ب

اذج  ع ال ة ث ق ال ش ات في ق ها ت ص الع ع ة و ل ت ل ساعة ل ع الو ع  اس

وار اح ال ائ Microtomeجهاز ال ل علــى شــ ــ ــ لل ة  ــ وم 5ح ن ها  ،مــا عــ و

فـــة مـــ لاصـــ مـــاي قـــة خ ة  اســـ ـــة ب ائح زجاج ـــاذج علـــى شـــ ـــ ال ها و   ،ث غ عـــ تـــ صـــ

ة  جاج ائح ال الال ع س  اس ل والاي ات غة اله  ).H&E  )Luna,1968ص

  

ائي  : 8- 3 ل إح ل  Statistical Analysisال

ــ  ــ ــــ ــالحللـــ ــ ــــ عل اتانـــ ــال ــ ــــ اً  Parametricة ـــ ـــائ ــ ــ ــــ ال إح ع ـــــ ــ ــ ــــاي اســ ــ ــ ـــ ـــار ال ــ ــــ ــ   اخ

analysis of variance    one or two way analysis of variance)ANOVA(  و

ــ الأدنــى ع ق ال ــار الفــ هــا اخ ــادا  least significant difference (LSD) ــ عل اع
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ــــائي  ــــل الاح ل نــــامج ال دة،SPSS )ver·11·5،USAعلــــى ب ــ  اتانــــلا أمــــا ،)2008) ،(جــ

اردة ــــــ ـــ ـــى ال ــ ــ ــ ــا  عل ــ ــ لهـــ ل ـــــ ت ــ ــ ــ ت ــ ــــ ــــة فقـ ـــــ ــ م ــ ــــ ـ ل ن ـــــ ــ ـــــشــ ــ ــار اماســ ــ ــــ ـ  Chi-sequareاخ

)Runyon¸1977(. ـــ ــال  انو ـ ـــ اح ـــ م افـــة ع ـــارات  ـــ للاخ ع لاف ال ــ الاخـــ ـ م

  .(P<0·05))0· <05(أ
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Results  

ة :ا4-1   الأولىل
قاء      ة ل ي ال ال ضع ذانصغار الت ام م إلى  ال معاملة  أمهاتع الف
لــــ رف ،  :عــــة الفل /كغــــ ،  1000، 800، 600، 400، 200، 100، 50(صــــف ملغ

ل) ة  امالأفي  الع لادة الأولىال   . ع ال
ضع م    غار ال ت ال ه لمعاملة  أمهاتأ رف ــ اً رتفاعا الفل ــة  اً مع ة ال ــ ال

ــغ ــ ـــاء ال قـ ــعل ضــ ــــى  ار ال ــ إل ــام مــ ــ ــــ الف ــغار مــــ 100ع ــ ة لل ــــ ال ـــات%  ـــة  أمهـ معاملـ
ــ لــ رف /كغــــ 50،100 ،0(عــــة  الفل ــــل ،ملغ الي )الع ــــ ــــى ال اً  عل ـــاًمع فاضـ ــــى ان  إل

ــغار مــ  ة لل ــ ال  % ــ أمهــاتصــف لمعاملــة  رف ، 800، 600، 400، 200عــة  الفل
/كغ1000 ل م وزن ال ( ،ملغ ل الع   .)3ش

  
 

ل ة  )1-4( ال ضعلال ال غار ال ام م إلى  ل ر  أمهاتع الف الفل معاملة 
عة  ل  ،0،50،100،200،400،600،800،1000ف ل ملغ /كغ ام  الع في الأ

لادة. ع ال ة الأولى    ال
ضــع مــ  ــغار ال ــ ال ــا مقارنــة  لــف مع ــة ت ــ أمهــات* ال عــة ال ــ م ــ م ة ع

ة    .0.05 أ<مع
عــة - أ ضــع مــ أمهــات معاملــة  ــغار ال ــ ال ــا مقارنــة  لف مع ة ت غــ 50ال  /  ملغــ

ل ة  الع ل ع م مع رف   . 0.05 أ<م الفل

 ةرطيس
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ضع م  - ب غار ال ا مقارنة  ال لف مع ة ت عة أمهاتال غ100معاملة   /  ملغ
ل ة م  الع ل ع م مع رف   .0.05 أ<الفل

  
  

ول رق ( قاء 1-4ج ة ال ام م امهات معاملة ل): ي ن ضع الى ع الف غار ال ل
عة  ل   رف   ملغ /كغ م وزن ال 1000,800,600,400,200,100,50,0الفل

  اليوم
21 

  اليوم
20 

  اليوم
19 

  اليوم
18 

  اليوم
17 

  اليوم
16 

  اليوم
15 

  ومالي
14 

  اليوم
13 

  اليوم
12 

  اليوم
11 

  اليوم
10 

  اليوم
9 

  اليوم
8 

  اليوم
7 

  اليوم
6 

  اليوم
5 

  اليوم
4 

  اليوم
3 

 اليوم
2  

 
  اليوم

1 

  الايام
 
  
  
  
  

 الجرعة

 السيطرة 40 40 40 40 40 40 40 40 40 40 40 40 40 40 40 40 40 40 40 40 40

0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 12 18 24 24 1000 

0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 8 8 11 11 11 11 12 18 24 800 

0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 15 15 24 24 24 24 24 24 600 

0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 6 6 12 15 18 24 24 24 24 24 24 400 

0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 12 12 24 24 24 24 24 24 24 24 200 

40 40 40 40 40 40 40 40 40 40 40 40 40 40 40 40 40 40 40 40 40 100 

40 40 40 40 40 40 40 40 40 40 40 40 40 40 40 40 40 40 40 40 40 50 

  = تعني هلاك0ملاحظة: 
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نلاحظ التاثيرات السمية الدموية (في صغار الجرذان الرضع ):2-4الشكل(
 1000)  من أمهات معاملة بالفلورفينكول  بجرعة (أيام 3الهالكة (بعمر 

ملغم /كغم /بالعضل ) في الأيام الخمسة الأولى بعد الولادة بالمقارنة مع 
 )يسارضع التابعة للمجموعة السيطرة (الالصغار الر

 

نلاحظ التاثيرات السمية الدموية (في صغار الجرذان ): 4-4الشكل (
أيام)  من أمهات معاملة بالفلورفينكول  بجرعة  10(بعمر  الهالكة الرضع

ملغم /كغم /بالعضل ) في الأيام الخمسة الأولى بعد الولادة بالمقارنة  600(
 )اليسارتابعة للمجموعة السيطرة (مع الصغار الرضع ال

 

 أيام. 3) : مجموعة السيطرة بعمر 3-4ل (الشك

 

 أيام.  10) : مجموعة السيطرة بعمر 5-4الشكل(
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ة :2- 4   ةانالال
ة ــأث دراســة ال ــ ــة ال ر ذصــغار  فــيات ال ــ ضــع مــ  انال ــ أمهــاتال لمعاملــة  رف  الفل
ل في 100و0،50عة  الع  ، غ  / ة  امالأملغ لادة. الأولىال   ع ال
ـــ ع تـــ اخ لار جـــ ـــ رف ـــة 50،100( الفل ـــائج ال ـــادا علـــى ن ) اع غـــ  /  ن، لاالأولـــىملغـــ

ضــع ــغار ال قــاء ال ــة ل ة ال ــ ــام مــ إلــى  ال ــ الف قة  أمهــاتع ــا ع ال ــ ه ال معاملــة بهــ
الي.100و %100 انال    % على ال

عاي الآ ة على ال ل ال ةوق اش    :ت
غ أ: -2- 4 ل دراسة ال ضع م  انأوز ات في مع ال ال معاملة  أمهاتج ال

ل رف ل) في 0،50،100عة ( الفل الع  ، ة  امالأملغ /كغ لادة الأولىال  .ع ال

ضع م    غار ال ت ال ه لمعاملة  أمهاتأ رف /كغ م وزن 100عة  الفل ملغ
ل وزن ال في انال  ا في مع اد والع فاضا مع ع ع وال ا ع وال ا م ال ال

ضع م  غار ال ال عة أمهاتمقارنة  /كغ 50و 0 معاملة  ل ملغ ت  الع ه في ح أ
ضع م  غار ال لمعاملة  أمهاتال رف /كغ  50عة  الفل ا في وزن انملغ فاضا مع

ون مقارنة  اد والع ع ع وال ا م ال ةال في ال ول (.عة ال    )1ال
  

ول ( ـــــ ل 2- 4ال ـــــ فـــــي معـــــ غ ـــع مـــــ انأوز ): ال ضــ ـــــغار ال ـــــ ال معاملـــــة  أمهـــــات ج
ل رف ل) في  100،  0،50(  الفل الع  ، /كغ ة  امالأملغ لادة الأولىال    .ع ال

ل رف /كغ( الفل ل، ملغ    )الع

ة  امالأ   100   50  ال

  5.90 ± 0.11  0.09 ± 5.96  0.09 ±  5.51  صف
3  0.10± 6.92  0.27± 7.18 * 0.27 ± 7.09  

 *أ 8.20 ± 0.62   11.5 ± 0.57   12.0 ± 0.18   7

14  0.49 ± 23.4   
  *أ 10.7 ± 1.76   *17.3 ± 0.89

21  0.64 ± 38.4   
 أ*16.5 2.73±  *20.4 ± 2.64

ل ة ت ل ال ع اسي±  ال أ ال ام ال ال خ  ـل الغ عة).أمهات(م   / م
  

ضع م  غار ال ا مقارنة  ال لف مع ة ت ــه  أمهات* ال م نف ــ ة فــي ال عة ال م
ة    .0.05 أ<ع م مع
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ضع م .أ غار ال ا مقارنة  ال لف مع ة ت عة  أمهاتال غ م  50معاملة   / ملغ
ه ع م مع م نف ل في ال رف   . 0.05 أ< ةالفل

  
  
 
 
 
 
 
 
 
 

  
  
  
  
  
  
  

ل لة في  اتأث ال): 6-4( ال ة ال رة ال لال اس ن انأوز  ل م مع ج  وم
ع  ضع  ( غار ال م) م  14ال لمعاملة   أمهاتي رف ،  100عة ( الفل /كغ ملغ

ل)  ة امالأ فيالع لادة  الأولى ال قارنة  ع ال ة مع ال عة ال  .م

 

ضع :ب- 2- 4 ال ال ل ن ج ال ات في مع غ ــ دراسة ال ش ال  Growth index )(م
ــ  ـــ ــ  ــ عـــ ـــة فـــــي وذلـــ ــ رة دور ــ ـــ يل  ـــــة الـــــ ــى ق أس إلـــ ـــــة الـــــ ــ ق ــ مـــ ـــ ل ال ــ ـــ ـــاس  ــ

، ام(صف ض 3،7،14،21الأ عــ ــة ال ضــع ن ــ ال ال ــ ال ــ ج ل ن ات فــي معــ ــ غ فة ال ع ) ل
ــ ضاعة مــ أمهــات معاملــة  واء ع  ال للل رف ع ( الفل ) فــي 50،100، 0ــ /كغــ ملغ

لادة.  ع ال ة الأولى  ام ال   الأ
ــ    ــ ـــع مـ ضــ ـــــغار ال ت ال ــ هـــ ــ أمهـــــاتأ ـــ ـــة  لمعاملــ رف ــــة  الفل ــ 100عـ ــ /كغـ ملغ

اس ال ان ل م ا في مع   : وعلى ال الآتي امالأح على فاضا مع
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ل ع ســـ ـــا م ال ـــ ـــاً  فـــي ال فاضـــاً مع ـــغار مـــ  ان ال عـــة  أمهـــاتمقارنـــة  معاملـــة 
/كغــ وفــي 50 ــاد وا ــامالأملغ ــ وال ــع ع ا ــ ال ــا مقارنــة انلع ــغار مــ فاضــا مع ال

عــة  /50و 0أمهات معاملــة  ضــع مــ  أمــا ،كغــ ملغــ ــغار ال عــة ال ــ م  أمهــاتــا 
عة  /50معاملة  ــغار  ملغ ه ال ت هــ هــ ــ اً فاضــانكغــ فقــ أ ــ  اً مع ــاس ال ل م فــي معــ

م  عة ال ال اد والع مقارنة  ع ع وال ا ول  ا في ،ةال    .)2(ال
  

ول ( اس ن3-4ال ل م غ في مع ذج  صغار  ): ال ضع م  انال معاملة  أمهاتال
ل رف ل) في  0،50،100. (الفل الع  ، /كغ ة  امالأملغ لادة.  الأولىال   ع ال

ل(  رف ، الفل /كغ ل) ملغ   الع

ة(0  امالأ عة ال   100  50  )م

  40.0 ± 0.398  39.6 ± 0.494 38.4 ± 0.336  صف

3  0.418± 45.4   0.560 ± 48.1 * 0.517 ± 48.4 * 

  أ  52.1 ± 0.47  *56.3 ± 1.10   53.6 ± 1.16  7

14  2.97 ± 65.1    2.01 ± 59.3*   4.93 ± 55.7 
  *أ 

  *أ   62.2 ± 0.88  *ب 70.9 ± 1.19   88.1 ± 0.879  21

ل ة ت ل ال ع اسي±  ال أ ال ل ال ال خ  ـل ال عة).أمهات(م   / م
  

ضع م  * غار ال ا مقارنة  ال لف مع ة ت ه  أمهاتال م نف ة في ال عة ال م
ة    .0.05 <أع م مع

ضع م  - أ غار ال ا مقارنة  ال لف مع ة ت عة  أمهاتال غ 50معاملة   ملغ / 
لم  رف ة  الفل ه ع م مع م نف   .0.05 أ<في ال
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ل ضع  تأث) 7- 4( ال غار ال ض ال لتع ل ع  ال رف م 21(ع للفل على  )ي

وث الا ضــع  مـــ نحــ ــغار ال ـــ ال ــ ج ـــاس ن ل م ـــ فــي معــ ع معاملـــة  أمهــاتفــاض ال

لــ رف ضــع مــ 100عــة ( الفل ــغار ال ال قارنــة  ال  ( ــ ) (ال /كغــ عــة  أمهــاتملغ م

ار ة (ال  ) ال

 

ر علا :ج-2- 4 ه ة  ات في م غ ج مادراسة ال ح الأذن امالأت ال ل ف ن  م والع
ضع  ال ال ع في ال ا ع والق ر ال ه ج في و ر علامات ال ه ة  ات في م غ فة ال ع ل

ضاعة م أمهات معاملة  واء ع  ال ض لل ع ة ال ضع ن ال ال لال رف ع  الفل
لادة.مل0،50،100( ع ال ة الأولى  ام ال ) في الأ /كغ   غ

ضع م    غار ال ت ال ه لمعاملة  أمهاتأ رف /كغ م وزن 100عة  الفل ملغ
ن  اً مع اً فاضانال  ــ ح الع ع وفــ ا ع والق ر ال ه ة  ضــع مــ  في م ــغار ال ال مقارنــة 

ــف و ــة صــ عــ ــات معاملــــة  /كغـــ 50أمهـ ــ  ملغ تفــــي حــ هــــ ح الآ أ ر فــــ ــ هــ ة  ــ ه  انذمـ ــ لهــ
قارنة  ال ة  عة زادة مع ةال عة(  عة ال )، 50وم /كغ ول   ملغ   .)3(ال
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ول ( ر علا4-4ال ه ة  ها ما): م ج ون ذفي صغار  امالأت ال ضع م  انال ال
لمعاملة  أمهات رف ، 0،50،100(  الفل /كغ ل ) في  ملغ ة ا امالأالع ع  الأولىل
لادة.   ال

ر علا ه ة  ج ( ماف   ) امالأت ال
  

عة  ج
ل رف  الفل
 ، /كغ (ملغ

ل)   الع

  
ح الأ   انذف

  
ع ر ال   ه

  
ع ا ر الق   ه

  
ن  ح الع   ف

ة عة ال   16.91 ± 0.20  9 ± 0.0  6.5 ± 0.104 3.5 ± 0.11  م

50  0.10 ± 3.3  0.01 ± 6.66  0.09 ± 8.66  0.13 ± 15  

 *أ 10.6 ± 1.57 *أ 6 ± 0.88 *أ 4.33 ± 0.65  *أ 4.1 ± 0.19  100

ل ة ت ل ال ع اسي ل±  ال أ ال ال خ  ـال عة).أمهات(م   / م

ضع م  *  غار ال ا مقارنة  ال لف مع ة ت ة ع م  أمهاتال عة ال م
ة    .0.05 أ<مع

ا مق - أ لف مع ة ت ضع م ال غار ال عة  أمهاتارنة  ال / 50معاملة  ،  (ملغــ كغــ
ل) ة  الع   .0.05 أ<ع م مع

  
 
 
 
 
 
 
 

  
  

ل لاف  ):8-4( ال ر علا امالأالاخ ه ج (مافي  ضعت ال غار ال ) في ال ع  ال
ع  م) 6( لمعاملة  أمهاتم  ي رف /كغ 100عة ( الفل عة ملغ قارنة  ال  (
ة   ال
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غار  :د - 2- 4 ح وضع ال ل ع ت ار م ات في اخ غ ذدراسة ال ضــع مــ  انال ال
ــ أمهــات لمعاملــة  رف / 50،100، 0عــة ( الفل ، ملغــ ــل ) فــي  كغــ ــة  ــامالأالع ال
لادة.   الأولى   ع ال

ضع م    غار ال ت ال ه ــ أمهاتأ ر معاملة  لالفل /كغــ مــ 100و50عــة ف ملغ
ق اللازم  ة في ال ــ فــيلوزن ال زادة مع م ح وضع ال ــ الــ و  ال ــاني وال ــع ال ا ال

ول ة  (ال عة ال ام مقارنة    ).4 وال
  

ول ( ــ ــغار  ):5-4ال ــ ل ح وضــع ال ــ ع ت ــار مــ ذاخ ــ ضــع مــ  انال  أمهــاتال
ــة لــ معامل رف / ،0،50،100( الفل ، ملغــ ــ ــي  كغ ــل) ف ــة  ــامالأالع عــ  الأولــىال
لادة   .ال

عة  لج رف  الفل
ل) الع  ، /كغ   (ملغ

ح وضع ال (ث ع ت   ة)انم

م ال ال  يانال م ال ع  ال ا م ال ام  ال م ال   ال

  3.06 ± 0.23  4.12 ± 0.86 6.68 ± 2.40  5.08 ± 1.11  مجموعة السيطرة

50  2.49 ± 10.8 * 2.31 ± 10.62*  3.77 ± 15.8 * 3.21 ± 12.06 *  

100  2.28 ± 9.62*  3.88 ± 11.12*  4.21 ± 16.1*  5.47 ± 17.9 *  

ل ة ت ل ال ع اسي ل±  ال أ ال ال خ  ـال عة).أمهات(م   / م

ضــع مــ *  ــغار ال ــ ال ــا مقارنــة  لــف مع ــة ت ــ م أمهــاتال ــ م ة ع ــ عــة ال
ة    .0.05 أ<مع

ام ( :ه- 2- 4 ضع في الأ غار ال ي في ال م ال رة ال ات في ص غ ) 3،7،14،21دراسة ال
ـــ لمـــ أمهـــات معاملـــة  رف ، 0،50،100عـــة  الفل /كغـــ ـــل ملغ ـــة  الع ـــام ال فـــي الأ

لادة. ع ال   الأولى 
ض صغار  ذانأد تع ضع م  ال لمعاملة  أمهاتال رف  50 عة الفل

/كغ100و وثإلى  ملغ ات ح وث تأث ل في ح ة ت ة دم م  س ر ال ات في ص على تغ
   ال الآتي:

ه       ة تأ م ة ال ا  ال قا ض ل ع ضع ال غار ال لم ال رف ع   الفل
عة ( واء  ال ضاعة م أمهات معاملة  ل) ،ملغ /كغ 50ال ة الع ام ال اء الأ  أث
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لافات في  الاخ لة  ة ال م ة ال ات ال أث لادة ال ع ال ام (أالأولى  ) anisocytosisح
ال (أو  لpoikilocytosisش م ال م ا ال ع ) خلا الأصا هة  ات ش ا ذات ن  cell) خلا

with finger like projections)  اء مو م ال ا ال ر خلا ان ه دة الأل ع
(polychromatophil erythrocyte)  ءهو اء ال م ال ا ال  fragmented) خلا

erythrocyte) ،  ة م ة ال ت ال ه (100عة في ح أ ع /كغ  ع  3ملغ م)  ي
لادة  ة  (ال م ة ال ات ال أث لاف) hypochromiaال وث اخ ل  ام  ت في اح

)anisocytosisال () واشpoikilocytosis) ل م ال م ا ال ) anulocyte cell) خلا
ب م واسع) و ا  ) وanulocyte cell with basophilic cytoplasm( (ش خلا

ف ه الف  و (target cell)  اله ا ت   .stomatocytes)(خلا
     
 

  
  
  
  
  
  
  
  
 

ل (    ا ) 9-4ال قا ض ل ع ضع ال غار ال ة م ال ة دم ر م لالفل ضاعة م  ف ع  ال
عة ( أمهات واء  ال ل)  50معاملة  ة ملغ /كغ , ع  الع ام ال اء الأ لادة  الأولى أث ع ال
ي  ه الال لافات في أث ت الاخ لة  ة ال م ة ال ام (أات ال ال أ) و anisocytosisح ش

)poikilocytosis) ل م ال م ا ال ) و أ) (ر cell with finger like projections) خلا ه س ال
(polychromatophil erythrocyte) و ( ) fragmented erythrocyte) (سه ل -May) (م

Grunwald Giemsa stain x,1000.  
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ل ا 10- 4( ال قا ض ل ع ضع ال غار ال ة م ال ة دم ل) م رف ضاعة م  الفل ع  ال
عة (مع أمهات واء  ال ل)  100املة  ةملغ /كغ , ع  الع ام ال اء الأ لادة  الأولى أث ع ال
ي  ه الال ة  (أث ت م ة ال ام (hypochromiaات ال لافات في اح الاخ لة  ) anisocytosis) ال

ال ( ل (poikilocytosisواش م ال م ا ال ب مanulocyte cell) خلا ) ) (ش  واسع) (سه
) وأ) (ر anulocyte cell with basophilic cytoplasmو( ه ه الأ  (target cell) س ال زرق) (ال
) . stomatocytes)و( ل   .May-Grunwald Giemsa stain x,1000(م

  
  
  

  

  

ت     ه ا  أ قا ض ل ع ضع ال غار ال ة م ال ة دم لم رف ع   الفل
ضاعة م  عة (ال واء  ال ل)  ،ملغ /كغ 50أمهات معاملة  ةالع ام ال اء الأ  أث

لادة ع ال ار الأولى  ة  ( اس م ة ال ة عhypochromiaال م 21 ) لغا لادة   اً ي ع ال
لة في ت  م ال ئال ا ال ا  ) fragmentd erethrocyts(وت خلا لا ة  م

)(anulocyte ب ساي (ش مات ا ال ) م واسع) وخلا ه الف ا  (ت ف وخلا    اله

(target cell) ة م ة ال ت ال ه ا ، في ح أ قا ض ل ع ضع ال غار ال م ال
ل رف عة ( الفل واء  ال ضاعة م أمهات معاملة  ملغ /كغ ,  100ع  ال
ل)  ةالع ام ال اء الأ ع ال  أث ي لادةالأولى  ه  ال ة  ات م ة ال ار ال س
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)hypochromia ة ع م 21) لغا لة في ت  اً ي لادة  ال م  ئع ال ا ال وت خلا
ا ) fragmentd erethrocyts( ال لا ة  ب م واسع) anulocyte( م   .) (ش
  

 

ل( ا 11-4ال قا ض ل ع ضع ال غار ال ة م ال ة دم ل) م رف ضاعة م  الفل ع  ال
عة ( أمهات واء  ال ل)  ،ملغ /كغ 50معاملة  ةع  الع ام ال اء الأ لادة الأولى أث ي ع ال  ال
ه  ارت ة  ( اس م ة ال ة عhypochromiaال م 21 ) لغا لة في ت  اً ي لادة  ال  ئع ال

م ال ا ال ا  ( )fragmentd erethrocyts(وت خلا لا ة  ) م ه بanulocyte(ال  ) (ش
ا ( )stomatocytesم واسع) (سه ازرق) وخلا ل ف ( ) (سه م ا اله (سه  target cell)وخلا

 ، ( ب   .May-Grunwald Giemsa stain x,1000م
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ل ا 12- 4( ال قا ض ل ع ضع ال غار ال ة م ال ة دم رف) م ضاعة م  لالفل ع  ال
عة ( أمهات واء  ال ل)  100معاملة  ةملغ /كغ , ع  الع ام ال اء الأ لادة الأولى أث  ع ال

ي ه  ال ة  (ات م ة ال ار ال ة ع hypochromiaس م 21) لغا لة في ت  اً ي لادة  ال  ئع ال
( ب ه ال (ال م ال ا ال ا وت خلا لا ة  ب م واسع) anulocyte( م ) (ش

.(   .May-Grunwald Giemsa stain x,1000(سه

  
ام في صغار  : و-2- 4 لاز وال ال وائي  ذدراسة ال ال ق على ق  انال ي  ال

اة ام م  عإلى  ال لمعاملة  أمهاتالف رف / 50،100،عة (صف الفل ،  ملغ كغ
ل) في ال ة  امالأع لادة. الأولىال  ع ال

ـــ مـــ  عـــة  حقـــت لاز  ج الـــ / 5مـــ عـــة  ملغـــ ـــام  ، وال لـــ ال  ،  50كغـــ
/ ،  ملغ ل ال  ، ذصغار  فيكغ ــاة انال ق على ق ال ي  ضع ال ــام مــ إلــى  ال ــ الف ع
لمعاملة  أمهات رف / 100و 50عة  الفل ةفاض مع في ان لال ،كغ ملغ ء  م ب
م م ال ة ال ل م فاض في  لاً ع الان ة  ف عة ال قارنة  ول(ال   ).5 ال

  



 37 

 

ائج  ع : ال ا ل ال   Resultsالف

ول ( ام في صــغار 6-4ال لاز وال ال ث  ي ال م وزم ال ء ال ة ب ضح م ): ي
ذ ق انال ي  ــاة ال ــ ال ــام مــ إلــى  على ق ــ الف ــال أمهــاتع ل (معاملــة  رف ، 0فل

ل) في  100، 50 الع  ، غ  / ة  امالأملغ لادة الأولىال   .ع ال

عة  لج رف ل) الفل الع  ، /كغ قة)  (ملغ ال م ( ء ال قة)  ب ال ) ي ة ال   ل م

ة عة ال   84.9 ± 1.92 3.2 ± 0.42  م

50  0.22 ± 1.6 *  7.7 ± 74.6  

100  0.25 ± 1.8* 10.9 ± 71.5  

ل  ة ت ل ال ع اسي ل±  ال أ ال ال خ  ـال عة).أمهات(م   / م
  

ضع م  * غار ال ا مقارنة  ال لف مع ة ت ة ع م  أمهاتال عة ال م
ة    .0.05م  قلأمع

  
اء : دراسة : -2- 4 ة في أع ض ة ال ات ال غ ال،ال ال لى،ال ،القل ،ال اس ال

ام  اة الى ع الف ق على ق ال ي  ذان ال ماً م أمهات معاملة 21في صغار ال ي
ل رف لادة. 50،100، 0عة  الفل ع ال ة الأولى  ام ال /كغ في الأ   ملغ

  

ض صغار  ذأد تع ضع م  انال لمعاملة  أمهاتال رف / 100و 50عة  الفل  ملغ
وث إلى  كغ ةح ات ن ة -تغ ض ع م ة على ال قة مع اءوح  و على  ،الأع

ل الآتي: ف    وف ال
  

: أ.    ال
هــ   ضــع مــ أمهــات معاملــة أ ــغار ال ــ ال ي ل ــ ــع ال ق لــ ال رف عــة  الفل

ـــام  100 ـــ الف ـــاة إلـــى ع ـــ ال ـــ علـــى ق ق ـــي  /كغـــ وال ـــا 21(ملغ لا ي لل ـــ شـــ ــاً) ت مـ ي
ــابيال ــ ال ر ــ وال ــ ال ر قــان ال ــها الأخــ واح ع ــ ل ــ الف انــ  ــة وال فــي حــ 

عة  ضع م أمهات معاملة  غار ال ة في  ال ات ال غ د  50ال جــ لــ ب /كغــ ت ملغ
رـــ  ـــ وال ـــ ال ر قـــان ال هـــا واح ع م ـــ الـــ ـــة وت ـــا ال لا ـــ لل ـــ ال ـــ الف ال

ــا ــة   بيال ة ال ــ عــال ال ــ ال ي لل ــ ــع ال ق هــ ال ــ أ ة ح ــ عــة ال مقارنــة 
ة. ا ال لا ة وال اب قة ال ر ال وال ال لاً  ج ال م    ل
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 100بجرعة ( الفلورفينيكولان الرضع من أمهات معاملة بجرذاحد صغار ال لكبدمقطع نسجي : )13- 4الشكل(
 للخلايا الكبدية وجود التنخر الشديد  يظُهر) اً يوم 21( كغم) والتي بقيت على قيد الحياة إلى عمر الفطامملغم/
(A)والتنكس الفجوي لبعضها الاخر B)( الوريد المركزي  انواحتق(C) والوريد البابي )D( . صبغة

  .X100الهيماتوكسيلين والأيوسين 

  
 50بجرعة ( الفلورفينيكولالجرذان الرضع من أمهات معاملة باحد صغار  لكبدمقطع نسجي : )14- 4الشكل(

للخلايا وجود التنكس الفجوي المنتشر  يظُهريوماً)   21( ملغم/كغم) والتي بقيت على قيد الحياة إلى عمر الفطام
صبغة . )D( والوريد البابي (C)الوريد المركزي  انواحتق )(B وتنخر البعض منها(A) الكبدية 

  .X100ين والأيوسين الهيماتوكسيل
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احد صغار الجرذان الرضع من أمهات مجموعة السيطرة والتي بقيت على  لكبدمقطع نسجي : )15- 4الشكل (

 المركزي الوريدمتمثلا ب الكبد لنسيجالمعالم النسيجية الطبيعية  يُظهريوماً)  21( قيد الحياة إلى عمر الفطام
A) (البوابية منطقةالو )B (لخلايا الكبديةوا C)( . صبغة الهيماتوكسيلين والأيوسينX100.  

  
   :القل .ب

ه   ضع م أمهات معاملة  أ غار ال ي لقل ال ع ال ق لال رف عة  الفل
ام ( 100 اة إلى ع الف ق على ق ال ي  /كغ وال ماً) 21ملغ جاجي  ي ال وال ال

ها  ذمة ب ة وال ة القل ل ا الع لا قلل ف  الأ انواح ة وال م ة ال ات و غ ان ال في ح 
عة  ضع م أمهات معاملة  غار ال ة في قل ال د 50ال ج ل ب /كغ ت ذمة  ملغ ال

ق ة واح ة القل ل ا الع لا اف وال ة انب الال م ة ال ة ح  الأو عة ال مقارنة 
ي للقل ع ال ق ه ال عال أ ا  ال لا اف وال الأل لة  ج القل م ة ل ة ال ال

ة م ة ال ة والأو ة القل ل   .الع
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 100بجرعة ( الفلورفينيكولمقطع نسجي لقلب احد صغار الجرذان الرضع من أمهات معاملة ب) 16- 4الشكل(

والتنكس الزجاجي  (A)رنختيوضح وجود اليوماً)  21( ملغم/كغم) والتي بقيت على قيد الحياة إلى عمر الفطام
(B)   للخلايا العضلية القلبية والوذمة بينها(C) الأوعية الدموية  انواحتق(D)  والنزف(E) صبغة .

  .100Xالهيماتوكسيلين والأيوسين، 

 

 
 50بجرعة ( الفلورفينيكولمقطع نسجي لقلب احد صغار الجرذان الرضع من أمهات معاملة ب: )17- 4الشكل (

يوضح وجود الوذمة بين الألياف والخلايا  يوماً) 21( قيت على قيد الحياة إلى عمر الفطامملغم/كغم) والتي ب
 .100X. صبغة الهيماتوكسيلين والأيوسين، (B)الأوعية الدموية  انواحتق (A)العضلية القلبية 
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على احد صغار الجرذان الرضع من أمهات مجموعة السيطرة والتي بقيت  لقلبمقطع نسجي : )18- 4الشكل(

 (A)يوضح المعالم النسيجية السوية لنسيج القلب متمثلة بالألياف   يوماً) 21( قيد الحياة إلى عمر الفطام
 .100Xصبغة الهيماتوكسيلين والأيوسين،  (C)والأوعية الدموية  (B)والخلايا العضلية القلبية 

 

اس ج.    :ال
ه   ضع م أمه أ غار ال اس ال ي ل ع ال ق لات معاملة ال رف  الفل
ام ( 100عة  اة إلى ع الف ق على ق ال ي  /كغ وال ماً)21ملغ ر ي  ض

ة اس ات ال ا الع ها وت خلا ة وصغ ح اس ات ال ها الف ر  وت ا ج وخلا
ضع م أمهات  انهنلا غار ال اس ال ة في ب ات ال غ ان ال معاملة في ح 

/كغ 50عة  ه ( ملغ اسي وصغ ح ج ال ر ال ا ↔ض ) مع ت وت خلا
ر لا ا ج ة وخلا اس ات ال ةانهنالع عة ال ة   مقارنة  ات الف ح   والق
اس ي لل ع ال ق ه ال ات  أ الع لة  اس م ج ال ة ل ة ال عال ال ال

ر لاال ة وج ة.انهناس ات الف    والق
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بجرعة  الفلورفينيكولاحد صغار الجرذان الرضع من أمهات معاملة ب لبنكرياسمقطع نسجي : )19- 4الشكل(
يوضح ضمور الفصيصات  يوماً) 21( بعمر ملغم/كغم) والتي بقيت على قيد الحياة إلى عمر الفطام 100(

 (C)ز انكرهنوخلايا جزر لا (B)نكس وتنخر خلايا العنبات البنكرياسية وت (A)البنكرياسية وصغر حجمها 
 .100Xصبغة الهيماتوكسيلين والأيوسين، 

  

  
بجرعة  الفلورفينيكولمقطع نسجي لبنكرياس احد صغار الجرذان الرضع من أمهات معاملة ب: )20- 4الشكل(

يوضح ضمور النسيج البنكرياسي و ماً) يو 21( ملغم/كغم) والتي بقيت على قيد الحياة إلى عمر الفطام 50(
والقنوات  (B)ز انكرهنوخلايا جزر لا (A)مع تنكس و تنخر خلايا العنبات البنكرياسية  (↔)صغر حجمه 

 .100Xصبغة الهيماتوكسيلين والأيوسين،  (C)الفصية 
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التي بقيت مقطع نسجي لبنكرياس احد صغار الجرذان الرضع من أمهات مجموعة السيطرة و: )21- 4الشكل(
يوضح المعالم النسيجية السوية لنسيج البنكرياس متمثلة بالعنبات  يوماً)  21( على قيد الحياة إلى عمر الفطام

 .100Xصبغة الهيماتوكسيلين والأيوسين،  (C)والقنوات الفصية  (B)ز انكرهنوجزر لا (A)البنكرياسية 

  
  

الد.    : ال
ر   غار ال أظه ال الص يجي لطح ع النس ة بالتقطي ات معامل ن أمه ع م  الفلورفينيكولرض

ر الفطام ( 100بجرعة  ى عم اة إل د الحي اً)21ملغم/كغم والتي بقيت على قي مور  يوم حدوث ض

ب  انفقد عن طريق) ↔الطحال وصغر حجمه ( ي الل ة ف ا اللمفي يضوتنخر الخلاي ا  الأب وخلاي

اتأحمر وزيادة النسيج الليفي وزيادة اللب الأ رات   عداد وضخامة البلعمي ت التغي ين كان ي ح ف

الم انعدم  ملغم/كغم 50النسيجية في طحال الصغار الرضع من أمهات معاملة بجرعة  ام المع تظ

يضضمور اللب  عبرالنسجية للطحال  د الأب داد وضخامة  انوتنخر وفق ادة اع ه وزي ا في الخلاي

ات   يطرةالبلعمي ة الس ة بمجموع ال مقارن يجي للطح ع النس ر التقطي ث أظه جية الم حي الم النس ع

ب  ة بالل يضالطبيعية متمثل ة والشري الأب ا اللمفي ن الخلاي ون م ب  انالمتك اط بالل زي المح المرك

    .ياتانوفيه الجيب الأحمر
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كل( ة ب: )22- 4الش ات معامل ن أمه ع م رذان الرض غار الج د ص ال اح جي لطح ع نس ة  الفلورفينيكولمقط بجرع
ت ع 100( ي بقي م) والت رملغم/كغ ام بعم ر الفط ى عم اة إل د الحي ى قي اً)  21( ل ذي يوم رال ال  يظُه مور الطح ض

ب  انفقدمن خلال  (↔)وصغر حجمه  ي الل ة ف ا اللمفي ر الخلاي يضوتنخ ر(A)  الأب ب الأحم ا الل و  )(B وخلاي
  .X100صبغة الهيماتوكسيلين والأيوسين.  (D)وزيادة اعداد وضخامة البلعميات  (C)زيادة النسيج الليفي 

  

  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  

 50بجرعة ( الفلورفينيكولمقطع نسجي لطحال احد صغار الجرذان الرضع من أمهات معاملة ب: )23- 4الشكل(
تظام المعالم النسجية للطحال انيوضح عدم يوماً)  21( ملغم/كغم) والتي بقيت على قيد الحياة إلى عمر الفطام

 (C) وضخامة البلعمياتعداد و أوزيادة   (B)فيه  الخلايا انوتنخر وفقد (A) الأبيضضمور اللب  عن طريق
   .100Xصبغة الهيماتوكسيلين والأيوسين، 
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مقطع نسجي لطحال  احد صغار الجرذان الرضع من أمهات مجموعة السيطرة والتي بقيت على : )24- 4الشكل(
المتكون من  الأبيضلب يوضح المعالم النسيجية الطبيعية متمثلة بال يوماً)  21( قيد الحياة إلى عمر الفطام

صبغة  (D)يات انوفيه الجيب (C)والمحاط باللب الأحمر   (B)المركزي انوالشري (A)الخلايا اللمفية 
 .100Xالهيماتوكسيلين والأيوسين، 

لىه.     :ال
بجرعة  الفلورفينيكولالتقطيع النسيجي لكلية الصغار الرضع من أمهات معاملة ب أظهر  

حدوث ضمور الكبيبات  يوماً)21على قيد الحياة إلى عمر الفطام ( ملغم/كغم والتي بقيت 100

والتكيس الكلوي والنزف وتنخر الخلايا المبطنة للنبيبات الكلوية  انالكلوية وتوسع محفظة بوم

في حين كانت التغيرات النسيجية في كلية الصغار الرضع من أمهات معاملة   تظامهاانمع عدم 

والتكيس  اندوث ضمور الكبيبات الكلوية وتوسع محفظة بومح أظهرت ملغم/كغم 50بجرعة 

حيث  مقارنة بمجموعة السيطرة  الأوعية الدموية انالكلوي وارتشاح الخلايا الالتهابية واحتق

تظام انالمعالم النسجية الطبيعية متمثلة بالكبيبات الكلوية المحاطة بأظهر التقطيع النسيجي للكلية 

   .ة والنبيبات الكلوية القاصيةيانبالنبيبات الكلوية الد
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 100بجرعة ( الفلورفينيكولمقطع نسجي لكلية احد صغار الجرذان الرضع من أمهات معاملة ب: )25- 4الشكل (
 وجود ضمور الكبيبات الكلوية  يظُهر الذييوماً)  21ملغم/كغم) والتي بقيت على قيد الحياة إلى عمر الفطام (

(A)انوتوسع محفظة بوم B)( تكيس الكلوي وال(C) والنزف )D(  وتنخر الخلايا المبطنة للنبيبات الكلوية مع
  .X100صبغة الهيماتوكسيلين والأيوسين  (E)تظامها انعدم 

  

  

  
 50بجرعة ( الفلورفينيكولاحد صغار الجرذان الرضع من أمهات معاملة بلكلية مقطع نسجي : )26- 4الشكل (

 (A) وجود ضمور الكبيبات الكلوية  يظُهريوماً)   21( ى عمر الفطامملغم/كغم) والتي بقيت على قيد الحياة إل
الأوعية الدموية  انواحتق )D( وارتشاح الخلايا الالتهابية (C)والتكيس الكلوي  )(B انوتوسع محفظة بوم

(E)  .صبغة الهيماتوكسيلين والأيوسينX100.  
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ن أمهات مجموعة السيطرة والتي بقيت على احد صغار الجرذان الرضع م لكليةمقطع نسجي : )27- 4الشكل (
يوضح المعالم النسيجية الطبيعية متمثلة بالكبيبات الكلوية الذي  )يوضح يوماً)  21( قيد الحياة إلى عمر الفطام

(A) يةانبالنبيبات الكلوية الد تظامانالمحاطة بB) (  والنبيبات الكلوية القاصية(C)  صبغة الهيماتوكسيلين
 .100Xوالأيوسين، 
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  الفصل الخامس 
  المناقشة

Discussion  

   

ل علــى :1- 5 رف ــالفل ضــعات  ذان ال ــ فة تأث معاملة إنــاث ال راسة مع ف م ال كان اله
اد على الاع ضع  غار ال ة في ال رة ال ات ال أث وث ال قــاء ح ــة لل ة ال ــ  دراســة ال

ل و  ــ ومعــ ل وزن ال ل م معــ ات في  غ ــار ال ج واخ ــ ر علامــات ال هــ ــ و ــاس ال م
ات  ــ غ وائي ودراســة ال ــ الــ م وال رة الــ ات في ص غ ح وضع ال ودراسة ال ع ت م

ة  ـــ ة  - ال ضـــ ـــ ال ـــة ح ـــائج ال ت ن هـــ ـــغار  الأولـــىأ قـــاء ال ـــة ل ة ال ـــ يـــ ال ت
ـــــ ـــــ ــ ــ ـــ ـــة  ــــ ــ ــ ــــ ـــات معاملــ ــــ ــــ ــ ــ ــ أمهــ ــ ــــ ــ ــ ــام مــــ ــ ـــ ــ ــ ــ ــــ ــ الف ــ ــــ ــ ــ ـــــ ـــــى ع ــ ــ ــــ ــ ـــع إلــ ــ ــــ ــ ــ ضـــ رف ال ـــة  لالفل ــ ــــ ــــ ــ عــ

/كغــ 0،50،100،200،400،600،800،1000( ــل ملغ عــ الع ــة الأولــى  ــام ال ) فــي الأ
لادة، ــاً  فاضــاً ان الــ ــام مــ  مع ــ الف ضــع إلــى ع ــغار ال قــاء ال ــة ل ة ال ــ  أمهــاتفــي ال
لــمعاملــة  رف عاملــة بهــا الأ ،الفل عــة ال ــ علــى ال ع ل  ــ ضــعات مهــاتو بلغــ  إذ ،ال

ــ  ضـــع مـ ـــغار ال ة فـــي ال ــ ـ ه ال ر  أمهـــاتهـــ ـــالفل لمعاملـــة  ع  ف  600و 400و 200ـــ
/كغــ 1000و 800و َ ــ الــى صــف % ( ملغ ــ ــاة  لــ ي ــ ال ــ إأ صــغ علــى ق لــى ع

ع س ذل ام) وق  عــة  ان إلى الف لزادة ج ــ رف عاملــة بهــا الأ الفل ضــعات  مهــاتال ال
ع ه ال ــة في درا به د ــ م ل ــ ال ح عــ  واء ال  ة ال ة  أدت إلى زادة  ال ا ال س

ة م   ات عال ضع الى م غار ال ض ال لإلى تع رف ل الفل    .ع  ال
فقـــة مـــع ( ـــة م ه ال عـــة  ان) الـــ أشـــار الـــى  ,1995Briggsوجـــاءت هـــ ـــادة ج ز

ــة  وائ ات ال لةال ع ــ ضــ ال ــل ال د ذلــ مــ ق واء انلــى إعات يــ ــة مــ الــ ــ عال اك قــال ت
ــ  ل ــ ال ــةإع ا ع ال ــال ضــع مقارنــة  اج فــ ،لــى ال ا الاســ ــاء علــى هــ  أمهــاتمعاملــة  انو

ذ ـــــ ــ  انال ـــــة مـــ ع العال ـــال ــ ضـــــعات  لال ـــــ رف ) 1000و 800و 600و 400و 200( الفل
ــار الــى  ر العق ــ د الــى ع ــ ــ ي غــ مــ وزن ال  / ع ملغــ ــال ــة مقارنــة  ــ عال اك ــ ب ل ال

ة ( ا ) 100و 50ال وف فــ  ،ملغ /كغ ا ه مع واء انو ــ الــ ــة أ ــ آل ح فــي  فــي ال ــ وال
ة  ـــ ـــة ت ل ـــ فـــي ع فـــاض  وث ان د إلـــى حـــ ــ ـــا يـ ر م ـــ ــ وال ـ لـــة ال ـــ م ـــة غ ل ال

ل ـــ رف ضـــع الفل ـــغار ال ـــ ال ) Short, 1984;Pipach and Davis,1988) مـــ ج
،(Araymayona et al ., 1996;Kaartinen et al.,1997; Fraile et al.,1997 

;Bermingham et al .,2000) ، ن  انفــ للــ  الاضــافة ــ ــة  وائ ــات ال زــع ال ــ ت ح
ضع غار ال ا في ال ا ج ــلا عــ  ،ك ــغار ف ــ ال ــاء فــي ج ــة مــ ال ة عال ــ د ن جــ وذل ل

اان ة ارت ة فاض ن ــ الفعــال الأدو ل ال ــ ال واء  ــ الــ ا إلى زادة ت د لازما م وت ال  ب
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لازمــا) وت ال ــ ت ب ــ واســعــاره انو  ،(غ ال ــغار، انفــي  علــى ن لفــة لل ــ ال ة ال ــ
ــا  م  انك ــاج الــ ــ ال ــا - ن ــ  ماغي لــ  ــاءملا الــ ــهل  الأولــى ــامالأ أث ــا  لادة م مــ الــ

و  ر ال ــ (ع ي ال هاز الع ه )Short , 1984اء إلى ال ــل هــ اب و د  الاســ عــة تــ م
ه في  اك واء وت ضع انإلى زادة ت ال غار ال لفة ل صاً ة ال ال ضها  خ ع تع

ــة مــ العقــار  ات عال ــ ضــة لل ع ضــع ال ــغار ال وث هــلاك فــي ال د إلــى حــ ــا يــ واء لم لــ
ــ د ــ م ل ــ ال ــغارانة إلــى عــ  قــاء ال ــة ل ة ال ــ  ;Short, 1984)فــاض فــي ال

Pipach & Davis, 1988).   
ــ  ــا  ة نعــ الا انك ــ ــ فــي ال ع ــةفــاض ال ضــع  ال ــغار ال قــاء ال لــى إل

ام  ــة (أث لى الإلى صف % إع الف م ة ال لHematotoxicityات ال ــ رف فقــ  ،) للفل
ـــ رة ال ت صـــ هـــ ضـــأ ع ضـــع ال ـــغار ال ـــة لل م ـــا إ ةة ال قا للـــى  ـــ رف ـــ  الفل عـــ 

عــة الأ ضــاعة (مــ م ــ مهــاتال ــة  عامل ضــعات ال لال رف /كغــ )  100عــة  الفل ملغ
وث ــ ــ م حــ ــ ــ غة الــ ــ صــــــ ــ ــا (hypochromia( نقــ ــ ــ لا ـــة  لـــ ـــاينالا )anulocyte) ال ـــ    ل

ض ابهة ل ب م واسع) في حالة م ا (ش لاس اً  )(thalassemia ال ش صفه م على  ب
ع  ــة صــ ل اب فــي ع وث خلــل واضــ لــ الــ حــ وراً اله قــل الأ عــ ضــ ــ ل لــى إو

ـــا  لا اب ال ا الاضـــ د هـــ ـــ ف ي ــ ــي ( إلـــىوسـ للـ م ال ـــ ـــ ال وث حالـــة فق  Hemolyticحـــ

anemia (ــغار ال انك وذا ــي لل م ال رة ال ات في ص غ ه ال معاملــة  أمهــاتضــع مــ ه
ل رف ضــع مــ  100 عة  الفل ــغار ال م فــي ال رة الــ ن صــ ــ ف ت ــ ســ ملغــ /كغــ ف

ــــة  أمهــــات ع عال ــــ ــ 1000و 800و 600 و 400و 200(معاملــــة  غــ  / ــ ــ   ،)ملغــ ــ مــــ ال
ن  ـــ ف ت ة  اتـــأث الســـ ـــ ضـــع  ـــغار ال د الـــى هـــلاك ال ـــا يـــ ا م ـــة جـــ ـــة عال م ة ال ـــ ال

ضــع  م ثو  ،ةق قــاء ال ــة ل ة ال ف ال ــام إت ــ الف ــ ، لــى صــف %إلــى ع ومــا ي
ض ع ضع ال ر ال ف ص ا ال ا  ةه قا لل ــ رف ضــاعة مــ  الفل ــ ال معاملــة  أمهــاتعــ 

ــــة ( ع العال ــ ــ واء  ــ )  600و1000الــ /كغــــ رة رقــــ ملغ ضــــح فــــي صــــ ــــا م أد  إذ)، 3و 1(ك
ــة ال مهــاتمعاملــة الأ عــة العال ه ال ــ إضــعات بهــ واء ع ا مــ الــ ــة جــ ــ عال اك ر ت ــ لــى ع

ل  ضعإال غار ال ر  نولا ،لى ال ــ ــ وال امــل ال ــ  ــة غ ل ح فــي ال الا في ال وال
ـــة فـــي إأد ذلـــ  ات عال ـــ واء  اك الـــ ـــغارانلـــى تـــ ه ال ة هـــ ه  ثـــ ـــ أد الـــى هـــلاك هـــ

ال  م ال غار في ال الــةال هة  ر حالة شــ ه لادة و مــاد ع ال فــل ال لازمــة ال  Gray) م

baby syndrome)ضــع ، تل ــغار ال ث في ال ي ت لازمة ال   neonates premature ال
ل رامف ل ضة لل ع عة إي (ال ي  ال للى م ــ رف ــها الفل ة  نف اشــ ــ أ) م و عــ 

ل وم  لازرقاق ا تهاح علامأال د س ذل    Cyanosis ل ع ال إو م اك  ــاتانلى ع
ــا أد الأ ــة م ل ــ ال واء عــ  ح الــ ــ ــغار علــى  ه ال رة هــ م قــ عــ ة   في ال م
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ــا فــي  ــ عال اك ه ب اك ثانت ــ ــ وم ة ال  (transport electron the  of Blockade) ــ
ــ  إلى ــ ت ــا  ــة  م ل ــة واله ــلات القل ل م ال والع ون في  ة نقل الال ل قف ع ت

لــ  ف ال ــ ــة ال ل ــ Cellular respiration  فــي ع ل ت ثا بــ ــ ــي لوم ــ ال ــا ال لا
ت ال هي  ا ت لا مج لل  .)  Choonara , 2004 &Mcintyre( ال

ــ ــةك ل ــ وال ــل (ال ــ م ــاء ال ثــة فــي أع ة ال ــ ة ال ضــ ات ال ــ غ ــ لل  ا 
ـــ ـــاس) دور فـــي  والقل ـــال وال ة فـــاضنالاوال ـــ ـــ فـــي ال ع ـــة ال قـــاء ال ـــغار ل  ال

ضع  امإال ول عــ  ،لى ع الف ــ ــ ال ل م ال ا في  ــةــ أولاس ولة  الأدو ــ ــة ال ل وال
ـــا يـــ حهـــا م ـــا عـــ  قا اك  لد الـــى تـــ ـــ رف ضـــعانفـــي  الفل ـــغار ال ة ال ـــل ـــ ــ  م القلـ

وث ال د ــأث وحــ ــ ــا ي ة م ــ ة   ،لــى هلاكهــاإات ال ــ ات ال ــ غ ــ ال ف ا ال ــ هــ ــا ي وم
ــاس) ــال وال ــ وال ــة وال ل ــل مــ (القلــ وال ة فــي  ضــ ضــ ال ع ــغار ال ــا  ةفــي ال قا ل

ل ــ رف ـــ الفل ضـــاعة مــ  عـــ  عــة  أمهـــاتال واء  الـــ ا ملغـــ   100معاملـــة  فـــي دراســـ
ـــة ال ــ ،ال ــك إذافـ ــ  انـ ضــــع مـ ـــغار ال ة فـــي ال ــ ـ ات ال ــ ــ غ ه ال ــ عــــة  أمهـــاتهـ معاملـــة 

عــــي 100( ــ ال ــ ) ف ــ ــ  انملغــ ــ ــــة وال ل ة  (القلــــ ال ــ ــ ة ال ضــــ ات ال ــ ــ غ ه ال ن هــــ ــــ ت
ــاس)على  ــال وال ــأوال ها فـــي ال ضــع مــ شــ ــ أمهـــاتغار ال لمعاملــة  رف ع  الفل ـــ

ــة  غـــ 1000و 800و600و400و200(عال  / ــا أد  )ملغـــ ـــغار إم قــاء أ مـــ ال م  لـــى عـــ
ضع م  اة  أمهاتال ع على ق ال ه ال ام.إمعاملة به  لى ع الف

ـــ  أمـــا ـــ فقــــــا  ل وزن ال ات فـــي معـــ ـــ غ هـــ  ال ضـــ تأ ع ـــغار ال ـــا  ةال قا ل
ر  لفالفل ــ  ــ ل ــ ال ــ اً فاضــانعــ  ــ اً مع ــاس ال ل م ــ ومعــ ل وزن ال  ،فــي معــ

ا عة ولاس ذان في م ضع م  ال عــة  أمهــاتال عــ ســ  100معاملــة  /كغــ وقــ  ملغ
ا  ــات إه ر فــي الف وث ضــ ــ لــ  ــي ت ــاس ال ة فــي ال ــ ة ال ضــ ات ال ــ غ لى ال

ة و  اس ة  ال اســ ــات ال ــا الع ــ خلا ها وتــ و ت ر لاصغ ح ــا جــ  انهــنوخلا
ــغار  انوم ال  ــ ال ا ل ــة جــ ه ــاس ال ــائف ال ة علــى و ات ال غ ه ال ث ه ت

ــا ( ــا ب ــ خلا ل ت ــاس قــ شــ ة  فــي ال ــ ة ال ضــ ات ال ــ غ لاحــ مــ ال β-ومــ ال

cells ولة عــ ــ از الاإ) ال د نفــ ــا يــ ل م ن الاانلــى إــ مــ ــ ه ل نفــاض فــي م ــ
م ( وث ارتفــاع فــي ســ الــ قــة ) hyperglycaemiaوحــ ات ع ــ ث تغ ــ ف ت ل ســ ــة لــ ون

ـــفـــي  اقـــة ( أ ة energy metabolismال ـــ د إلـــى حالـــة تق ـــا يـــ  catabolic) ، م

condition)( فا اقــ ذمــع "اســ ــازن ال ــل مــ م ي ل " شــ وت ــ لــة ال ) Hebert & Nairة و

د حالــة نقــ الا2010( ل (ن. تــ ه إلــى deficient state-insulinــ زن،  انفقــ) هــ  إذالــ
لات والا ائف الع فا على و ة لل ه اض ال ة.ن ال إلى ت الأح  ة ال

)Hall et al., 2021.(  



 51 

 

ة  اق ام : ال ل ال   Discussionالف

ــ  ا  ل م فــاضنالاعــ ســ  انك اتفــي معــ ــ غ ــ الــى ال ة  ــاس ال ضــ  - ال
د  ا يــ ة في ال م وث إال ــ ال ــاجانفــاض انلــى حــ ل ال ع علــى معــ ــا يــ وت م ــ

)Paulusma et al., 2022(، لاً ع ــ  نذل ولا ف ــل ال ماغي غ م م ال اج ال ال
ر فــي  ــ ذانوال ــ ضــع ( صــغار ال ــ short ,1984; Roa & Mason,1988ال ل ف ) لــ

ل  ا  انال قا ء م  لج رف ــ ال الفل غار ع  ت الى ال ي ع ــال  أمهــاتمــ  ل
غار  ه ال ي ال له هاز الع ت الى ال واء ق ع ال ه الفمعاملة  ث هــ ات علــى ــأث احــ

ــ   ــاس ال ل م ــة الا انــو .  )(Paulusma et al., 2022معــ ــ فــينن ع  فــاض ال
ضل انوز الأ ع ضع ال غار ال ا  ل قا لل رف ــه  الفل صل ال ا ت قة ل ا ل م ع  ال

ا ( ي وث  )Han et al., 2021حــ ــ فــي انمــ حــ ضــة  انأوز فــاض مع ع ــ ال دجــاج الل
بل ل ع  ماء ال رف /ل150و لفل ة  ملغ ــ ــام 5ول احــ  أ ــة وقــ عــ ال ال م

ة  اع ا الاوج ت بانفاض نس ه ج اللة ات الأث ه م ل على ن رف   .لفل
ة أمــا ــ ة فــ ال ــ ة الع ــل ات ال ــ غ ل تــأث انلل ــ رف ي  الفل ــ هــاز الع علــى ال

ضــ ع ضــع ال ــغار ال ة   ةلل ــ ة الع ــل ــارات ال الاخ ــفها  ــ فقــ تــ  ل ــ ال   لــه عــ 
)Osman & Mohammed ,2001(، ــ  إذ ضـــع مـ ـــغار ال ت ال هـــ معاملـــة  أمهـــاتأ
ــ لــ رف )  100و 50عــــة ( الفل /كغــــ ــــادةملغ قــــ الــــلازم لأ ز ــــة فــــي ال ــار نمع ــ هــــاء اخ

ة  ـــ عـــة ال ـــغار مـــ م قارنـــة مـــع  ال ال ـــ   ح ال ـــ ع ت ات فـــي  انمـــ ـــ غ ه ال هـــ
ي  ــ ك الع ــل ش ــ تعــال اب فــي ال اً م وث خلــل واضــ ضــع علــى حــ ــغار ال ي لل ــ هــاز الع

ة م  ات ا الال قا ض ل لع رف ــ الفل ل ــ ال ــع  نوذلــ لا ،عــ  ــاءج ــة  الأع اخل ال
اســلي  هــاز ال ــاعي وال هــاز ال ي وال ــ هــاز الع ا ال ــل فــي مــا عــ اء ال ها أث لا  إذل ن

ــا  رهـ ـــا وت ه ةـــل ن ـــاء مـــ ـــ أث ة  ه الأجهـــ ـــ هـــ ـــل بـــل ت لادة ال عـــ الـــ ال إلـــى مـــا 
(Hood, et al., 2001) ،  ــا قا ضــع ل ــغار ال ض ال ــ تعــ ــل ع ل م ال لل ــ رف  الفل

ث  ف ي ضاعة س ة م ال اك عال ل و هــاز  علىع  ال ر لل ــ ــ وال ــات ال ل ع
ماغ ائف ال ال و م اك ة إلى ع د ي ال م ل ت الع ه على ش أخ مع في ال 

ق اللازم لأ ح ال نال ع ت ار م  .)Paulusma et al., 2022(هاء اخ

ــغار و  ض ال ــا إأد تعــ قا للــى  ــ رف ــ  ــ عــ الفل ل وث إال فــاض انلــى حــ
ر  ه ة  ن  تماعلامع في م ــ ح الع ــع وفــ ا ــع والق ل مــ ال ر  ه ل  ج م  نولا  ،ال

ه  ر هــ ــ الي فــ تمــاالعلاهــ ن ال مــ ت به ضــع مــ ل  .(Toriz et al., 2019)ــغار ال لــ
ا  قا ضع ل ض ال ل تع لم ال رف وث تأث على الفل ا أد الى ح ن ال ه م  .ه

ضو  ة أد تع ال ا ال ذان صغار في دراس ضاعة م أمهات معاملــة  ال ع  ال
ـــة  100عـــة ( ة دم وث ســـ ) الـــى حـــ ــ /كغـ ـــا ملغ غ فـــي خلا ــ ـ ر نقـــ ال هـــ ــ  لـ ت
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ا ــ لاســ ض ال ه مــــ ــــ ــي حالــــة ت ــــاي فــ ل ــ إلــــى الان ــ ذلــ ــ ســ معاملــــة الأمهــــات  ، وقــــ ُعــ
ة م  ع عال ضعات  لال رف ــة مــ  100( الفل ــ عال اك ر ت ا اد إلى ع ) م /كغ ملغ

ل ـــ رف ـــة  الفل ك ال ــل ضـــع ولأن سـ ـــغار ال ـــ إلـــى ال ل ـــ ال ـــغار ع لاء ال ــ ـــة لهـ وائ ال
ــة  ل لازمــا وع ــات ال وت ــة ب ــا الأدو ــع وارت ز ــ ال ــ ح ــالغ مــ ح ك ال لــف عــ ســل ت

ة  ل ح في ال ــ الأ في ال وال لــة ال ــ م د  )Kaartinen, et al.,1997(غ ــا يــ م
اع الع ال  ا في ذل ن لفة  ها ال واء في أن اك ال ــات الى ت  علــى اســلاف 

را  ن اي ال ة  م ال الغ ، ال غلــ ــ اله ل ولة عــ ت ــة رــ  إذ، ال ل ــ ع ف يــ ت
يــ ة )protoporphyrin IXمــع( ال اســ فــ ب ،  )ferrochelatase( انــ ال ــ الهــ ل
ك  ع ذل لازمي اي را إلى ال ن اي لة الغل  ال غلل مع سل ا   ل اله و

ــ  ـ ـــاد ال لأن ال ـــ رف اة  الفل ــ ـ ـــة ال را ح نـــ اي ـــ ال ـــا وت ـــ للارت ـــل  لـــه م
ـــــ   غلــ ع اله ــ صـــــــ ــ ولة عـــ ـــــــ ــــي ال ـــلاه هـــ ــ اعــــ ــ ـــ ــا ذ ــ ــ ـ را  ــ ــ نـــ اي ات) ولأن ال ـــــ ــ    (ال

)Shetty & Corson, et al., 2020(  وHu et al.,2017)( ا أ وث خلل في ، م د إلى ح
ر حالــة  هــ غل و ع اله ا فــي  hypochromiaص لاســ ال ه  ) فــي حالــة شــ ــاي ل (الأن

ا  قا ض ل ع ضع ال غار ال ة في ال م ة ال لال رف عــة  الفل ــ (م ل ــ ال عــ 
عاملــة بـــ  ) 100الأمهــات ال /كغــ ــا الهــ ملغ ر خلا هــ ــ هــ  ف ا ال ــ هــ  targetف (ومــا ي

cell) شـــ ــ  ـ ـــي تع ــة وال عـ ه ال ــ ـــغار هـ ـــة ل م ة ال ـــ وث marker) فـــي ال ـــ ) ل
غل ( ة اله اض   ).Hb pathey، ( )Shirlyn et al.,2015ام

ا  قا ض ل ع ذان ال ة م صغار ال م ة ال ل ال لفي ح س رف ع  الفل
غة  ضاعة م أمهات معاملة  ه  50( ال وزات ت ا لها ب ر خلا ه  ( /كغ ملغ

ع ( ة finger like projectionالأصا اض وث أم ش على ح ل القفاز وتع  و م ) ت
. غل غل  اله رات اله ل ع ل ل ت وزات ت ه ال وزها م  Hb SCه د الى ب اي م

الة  ه ال ى ه م ال ت ات ال اء    .SC ، (Rodak &Carr ,2013)غ
ر ان) إلى Sathi,2020أشارت ( ح  ه الة س  ه ال ع إلى  Hb SCه ق 

ا  ع ب ل م ن ول ع الغل ة في ال ال ف وث  د الى  Beta globulineح اي م
ع  غل م ن ر  Hb Cو Hb Sت  ل ل الى ال غل لها م اع م اله ه الأن وه

ها ح ة  dehydrationوث جفاف اح اس ث ب م  Hb Cال تاس ان ال ل فق ثا ب م
ل ( فاف ال ه ال ات ت غ ه ال اء وه ء cellular dehydrationوال وث ت عه ح ) ي

م ال ا ال اد  .)Nagel, et al.,2003( ،وت خلا الاع م   فأن على ما ذ أعلاهو
ة ال ا ال ا   أن ال في دراس لقا رف ة ق الفل ف ع م ال ث ن غل في  أح في اله
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م ال  ا ال ضةخلا ع غار ال ي لها  ع له  لل ا ال لا ر ال ه ا أد إلى  ، م ل ال
ه  ءات ت عن ل القفاز) finger like projection( الأصا   .م

ال ي  ا  انإلى  وم ال ســاي (خلا مات م  )stomatocyteال ة الــ ــ فــي فــي م
ــغار ــا  ال قا ضــ ل ع لال ــ رف عــة ( الفل ضــاعة مــ أمهــات معاملــة  ــ ال  50 عــ 

ــ100و ــ ــــ /كغــ ــ  ،)ملغ ــ ــــ شــ ــ  ــ ــــــ وثتع ــ ــ ــــ ـــى حــ ــ ــ ة  علـــ ــــــ ات ســــ ــــأث ــــ ــ تــ ــ ــــ ــ ــا ال ــــ ــــ ـــى خلا ــ   علـــــ
)Rodak & Carr ,2013 ي ع ا  ض صغار  ان) ، فه ذانتع ل  ال رف ا فل قا ضعة ل ال

ــ أد إلــى  ــعــ  ل ةال ات ســ وث تــأث لاء  حــ ــ هــ ــ ع ــا ال ضــععلــى خلا ي  ال ي حــ
لادة ا  و  ال ــاة ي ه ــ ال ق على ق ي  غار ال ا  ال ة في خلا ض ة ال ات ال غ ال

عة ( ام م أمهات معاملة  ــا  100و 50إلى ع الف لا ي فــي ال ــ شــ د ت ) وجــ /كغ ملغ
ة ر( ،ال مج  إ)  ال أشار Hu et al., 2016ال ــ ــا ال لا ت ال ر ومــ ــ وث ال لــى حــ

اع ع  ا  ن لا ذانلل ر  ال ــالفل عاملة  لال ) ملغــ /كغ 1500 (عــة ف ــ الفــ ،عــ 
ة  ــ ــة 7ل ال ــام م ا إ أ صــل ــة فــي صــغار إلــى مــا ت م ة ال ــ اب ال ــ أســ ــه فــي تف ذل ــ  انال

ضع م  ر  اتأمهال الفل لمعاملة  /كغــ علــى 100عــة  ف عاملــة انــملغ عــة ال ــادة ال ه ب
ضــعات مــ  مهــاتبهــا الأ /كغــ 50ال /كغــ أد ذلــ 100لــى إملغ ــ إملغ اك  وث تــ لــى حــ
ـــا  قا لل ـــ رف م انفـــي  الفل ة لـــ لـــ ـــا ال لا ال ـــي  ـــ الغ ـــاع الع ها ن ــ ضـــع ومـــ ضـ ة ال ــ ـ

)Haemopiotic cell–erythroid cell ــا أد ع إ) م اب فــي صــ وث خلــل واضــ لــى حــ
ل ( ه على ش ل ال    ).hypochromiaاله

ت  صل لق أك ي ت ة ال هاإل ر اعــلاه ل ــ ل  Hu et al.,2016( ال ــه حــ اع )  وج
ـــ ـــأث ال ــاع ع ـ ة علـــى ن ــ ـ ذاناات ال ـــ ـــ ل ة  ــ اشـ عاملـــة م لال رف عـــة الفل  1500 ( و

/كغـــ  ـــ الفـــ،ملغ ذج صـــغار   )عـــ  ـــ ة ن اســـ ذح ـــ ضـــع الـــ تـــ  انال امهال فـــي  اســـ
ــ  لادة ع عــ الــ الــ  م ال ــ ضــع فــي ال غار ال ة في ال م ة ال ت ال ه ة ح  ال ا ال دراس

ــا  قا ض ل عــ لال ـــ رف ضـــاعة مــ  الفل ــ ال ـــ مهـــاتلأاعــ  ـــا فــي ال ة  اشــ  ولــ م
عة  عة 100لى إ 50و /كغ مقارنة  ان 1500ملغ ذج الف /كغ في ن   .ملغ

 

ــاة  ــ ال ــ علــى ق ق ــي  ــغار ال ام فــي ال لاز وال ا ال وائي  ف ال ال لق 
ع ( ام و ــ 21الى ع الف ا ال ي لهــ ــ هــاز الع ة ال ا ات في اســ د تغ ما ع وج ) ي

ع في ف فاض ال ل في الأن ع س ذل ت ة وق  عة ال قارنة  ال م  ء ال ة ب
رف ة للفل ات ال اث ال ت  ل انه م ــة علــى شــ ال ــا ال ائ ت فــي ن ه ي  ل على ال وال

ــات  وت ــاج ب ول عــ ان ــ ــ هــ ال ذان ولان ال ــ ــغار ال ــة لل ــا ال لا ي فــي ال ــ شــ ت
لازما واال الــ ت  ي تــ ــ)  plasma protein binding( ءوال ة فــي  و ــ ات ال ــ غ ه ال هــ
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ـــة ـــا ال لا ـــ الفعـــال ال ل ال ـــ ة ال ـــ ـــا الـــى زـــاد ن ـــات م وت ه ال ـــاج هـــ ف ان ف يـــ  ســـ

)unbound (واء ــــ ي لل ــ ــ ـــاز الع هـ ــــى ال ر ال ــ ــ ع الع ــــ ــــ  ت ال ــــ ل ال ــــ ال ــــة  قارن  ال

)bound) (.,2020et alZi (  ف ل س هــاز و ــة الــى ال ــ عال اك ــ ب له ال ــ واء  ع الــ
ــ هــاز الع ــ لل ث ت ــ ــغار و ي لل ــ لالع هــ علــى شــ ــ  ي والــ  فــاض مع  فــي ان

ة فقــة مــع مــ ــة م ه ال ن هــ ــ ل ت ــ ة و ــ عــة ال قارنــة مــع م ال م  ــ ء ال  Guo et( بــ

al.,2020(  لال أشار الى تاث رف ي ال ال  الفل هاز الع    . لل
 

ا  ضع ك غار ال ض ال ا إأد تع قا للى  رف ل  الفل ات  لــىإع  ال ــ غ ال
ة ة ال ض ) أ إذ ،ال ــة القلــ ل اس وال وال ال وال ل م (ال ي ل ع ال ق ه ال

غار  ذل ضــ انال ع ــام ال ــا  ةع الف قا لل ــ رف ــ  الفل ــ  عــ  ل ة تــأث ال ــ ات ن
عاملــة بهــا الأ عــة ال ة علــى ال قة مع ة  ض ضــعات مهــاتم ــغار مــ  إذ ،ال ت ال هــ أ

لمعاملة  أمهات رف ) 100عة ( الفل /كغ قارنــة تأث  ،ملغ ال ة  ي ة  شــ ض ة م ات ن
غار م  عــة ( أمهاتال د ســ ذلــ الــى 50معاملة  عــ ) وقــ  /كغــ عــة انــ ملغ ــادة ال ه ب

عاملة بها الأ ة م  مهاتال اك عال ر ت داد ع ف  ي ضعات س لال رف ــ  الفل ل ع ال
ي تع غار ال ر الأ اني مــ انالى ال ــ ــ وال ــل ال ــ م ــة غ ل ح فــي ال ــ ــ وال   ــ فــي ال

)and Clubb,1995 Papworth د ا ي ــا فــي إ) م قا اك  ه اانلى ت ة هــ ثــة ــ ــغار وم ل
ه  ة في ه ة ن ض ات م ل تغ اءب   . الأع

ـــأث ال ان ـــــ ــــ ــ ــ ال ــ ـــ ــــاد ال ـــ ـــا ال ــــ قا ة  ل ـــــــ لات ال ـــــ ــ رف ه  الفل ــ ــ ــى هـــ ــ علـــ
ـــاء ـــة الأع ت ن م ـــ ) قـــ ت ـــة القلـــ ل ـــ وال ـــاس وال ال وال ـــاد آ(ال ا ال ـــل هـــ ـــة ع ل

مات ال ـــــ ــ ــ ســـ ــه ب ـــ ــــ ـــ ا ارت ل  ــ ــ ــــ ــ ــ ــي ت ــ ــــ ــــ ــ ال ــ ـــــ ـــ ـــــال ــ ــ ــا ا ـــ ــــ ــــ ــ ـــه ل ــ ــــ ــ ـ ــوت ــ ــــ ــ ــ    ان
)ribosomal peptidyl transferase activity د ــا يــ قــف إ) م وت اجانلــى ت ــ هــا مــ ال

هــا ( ــ ن مات ال نولا ،) bacteriostatic) (Sidhu et al.,2014وت ســ را اي ر نــ
ـــا  ــ ــــ ـــــ ــ مات ال ــ ــ ــــ ــ ــ ســــ ـــة ر ــ ــــ ــــ ــ ـ ائ ـــائ ال ــــ ــ ــ ـــ ــ ــ وال ـــ ــــ ــــ ـــ ــي ال ــ ــ ــــ ـــــ ه فـ ــ ــ ــــ ــ ــ ــــ ات ت ي ـــــ ــ ــ ــــ ـــ   ل

)O’Brien, 2003;Pel and Grivell,1994 ـــ ف ي ل ســـ ــ ل) لـ ـــ رف ـــا أ الفل
مات ال ســـ را اب نـــ ـــا لي ا الارت د هـــ ـــ ات و ي ـــ ـــ إل رااي لالـــى ت هـــا نـــ  وت

)Hu et al.,2017(،  ج عــ ذلــ ـــ ـــ اال انو ل ـــل علــى ت ف تع ــة ســ را ال نـــ ي
اف الأ ــ الفأصــ ــارة  ( اعلــةو  generate harmful reactive oxygen species)ال

(ROS)  ـــة هاج م  ـــي تقـــ ـــا أ وال ة خلا ـــ ـــاءغ ة  الأع ـــ ات ن ـــ ل تغ ثـــة بـــ ـــة وم اخل ال
ه  ة في ه ض اءم ة الأع ال ا ال ت في دراس ه ي  لاً ع ال ا  ف لا اث ال وث ت ل   ح

)cell proliferation inhibition ـــال ) والـــ ــل مـــ ال ر فـــي  ل ضــ هــ علـــى شـــ
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ـــاس   ( ـــ وف و  ،);Nagiec,2005 Onyango et al.,2017وال ــ ــ ــا هــــــ معــ ــ  انــ
لـــ و  ياال ف ال ـــ ولة عـــ ال ـــ را هـــي ال ـــة ـــاجاننـــ ل اقـــة فـــي ال ل فـــ ،ال ـــ   انلـــ ال
ة  ياال اســ را ب لنــ ــ رف ــة و  الفل ــائف ال ه ال ث علــى هــ ف يــ د ســ ت إــ لــى مــ

ا ( لا  . )Hu et al.,2014ال

ـــاء  ة فـــي أع ـــ ة ال ضـــ ات ال ـــ غ وث ال ولة عـــ حـــ ـــ اب الأخـــ ال ومـــ الأســـ
ض ع غار ال ل ه ةال ر ع  ال ا الفل قا وف  ،ل ا مع عة فــانو الة ال  انه في ال

ل ة  ل ع الفة  ة وال را ال ن ازلة ال م  ق ــة لل ال  ات ة ال لع ها ال را  ياعل نــ
)mitochondrial autophagy ز ــ ــة علــى ال اف لــ ( ان) لل ، إلا )cell homeostasisال
ـــاح  هانـــ ل انوجـــ ال ـــ رف قـــل  الفل د انع ـــا يـــ ـــة  م ل ه الع ـــاليـــاز هـــ وث إ ال لـــى حـــ

اض ـــ  أمـــ ـــابالأال ة) شـــ neurodegenerative diseases( ع ـــل ـــا الع لا  خة ال
ـــة ـــة للاcardiac aging( القل م ـــة  ال و ة(ن) ونقـــ ال ه ischemiaـــ لـــ علـــى هـــ ) و

ة أث ال اســ ثة ب ة ال ض ــةات ال ا )drug-induced tissue injury(  الأدو الأذ  ولاســ
واء ( ة ال اس ث ب ل ال    .)Dutta et al.,2012ال

ة ال ان ـــــ ات ال ـــــ غ ــال ــ ضـ ع ــــغار ال ـ ـــي ال ـــــال فــ ج ال ــ ــ ـ ة فـــــي ن ــ ــ ـــا  ةضـ ــ قا ل
ل رف ة  الفل ال ا ال ل في دراس ي س ل ال ــال وصــغ ع  ال ر ال ت ضــ هــ أ

ــادة  ــ وز ــا اللــ الأح ــة فــي اللــ الأبــ وخلا ــا الل لا ــ ال ان وت ــه مــ خــلال فقــ ح
ات في م لع امة ال اد وض في وزادة اع ج الل م 100عة ال ت ع ه ل أ /كغ ، و ملغ

ه وزادة  ا  لا ان ال ر الل الأب وت وفق ال ع  ض ة لل عال ال ام ال أن
عـــة  ـــات فـــي م لع امة ال اد وضـــ /كغـــ50اعـــ ـــي ملغ ا  ال ـــا هـــ قا ض ل عـــ رة ال ـــ ـــ خ تع

ــاعي ــ هــــاز ال واء علــــى ال ــ صـــل  ،الـ ــع مــــا ت فقــــة مــ ن م ــــ ل ت ـــ ــاحإو ــ ــــه ال ل  ن ل ــ  تــــأثحــ
ل ـــــ رف ـــة الفل ــ ا ة ال ا ــ ــ ـــــ للاسـ  Hassanin et al.,2014;Lis et). ال

al.,2011;Shuang et al.,2011)  
ــــة  ه ال ــ ـــاء علــــى هــ ـ م فو ور عــــ ــ ــ الــــ ال ع ــ  اســــ ــ ــ ال ــ ــاد ال ــ ال

ل ــ رف ــاءأ الفل ة ث ــاء مــ ــات   إع ل اء الا اتانــ للال واجوالأ قــارســ ــاع والــ ــام وال  ،غ
ه  نلا ة له ا ة ال ا ث على الاس ف ي   .اتان الذل س

ــ  ــا  ــال فــي صــغار العــ ســ  انك اصــل فــي  ر ال ذــ ــ رة إ انال لــى قــ
ل ــ رف مج (إعلــى  الفل ــ ــا ال لا ت ال اث مــ ــاء  ،)apoptosis) (Dongfang,2016حــ و

ف ف ر ال انعلى ال ع الال اس ق  ا ال ه في خلا ا ال ى  ه ه   . نف



 56 

 

ات  ص اجات وال ادس : الاس ل ال  Conclusion& Recommendationالف

 
  ::الاستنتاجات6-1

ذج صغار  اح ن ة ن ال ا ال ائج دراس ذأث ن ف ع ال انال ضع في ال ات أث ال
اد ال ال  ا ال قا ة ل رة ال لال رف غار  إذ الفل ه ال ت ه ه ضع أ ال

لمعاملة  أمهاتم  رف الآتأث  الفل ل  ة  ت رة س  تي: ات ت

ضــعنالا .1 ــغار ال قــاء ال ــة ل ة ال ع في ال ــام إلــى  فاض ال ــ  الف % إلــى  ع صــف
ـــع مـــــ  ضــ ــي ال ـــاتفـــ ـــــ أمهــ لمعاملـــــة  رف  1000و 800و 600و400و200عـــــة ( الفل

.( /كغ  ملغ

ــ فــي معــنالا .2 ع ن فــاض ال ــ ــي قــ ت ضــع ال ــغار ال ــ ال ــاس ن ل م ــ ومعــ ل وزن ج
ة ض ات ال غ ال ة  ت اس -  م ة في ال  .وال ال

وث  .3 راسة ح ل ال لــ فــي الإتــأث س ــغار  ت ة فــي ال ــ ة ع ــة فــي ات ســل ع الــة ال
ق اللازم لأ .نال ح وضع ال ع ت  هاء م

ة نالا .4 ع في م ر علافاض ال ن ماه ــ ح الع ــع وفــ ا ــع والق ر ال ه ج   لــت ال
غار  .ال

ةأ .5 ال ا ال ل على ث دراس ع ل  رف ــة ( ان الفل م ة ال وث ال )  hematotoxicityح
ات فـــي  غ ـــال ـــ  ل ـــي ت ال و أال ا فـــي أشـــ لاســـ ال هة  ــ الـــة شـ ـــ  م ال ــ ـــا الـ ــام خلا ـ ح

غار ة لل م ة ال   .ال

ا  .6 ةك ض ات م وث تغ ة ح ال ا ال ل دراس ــة  -  س ل ال وال وال ل م ال ة في  ن
غار  اس ل ذوالقل وال  .انال

ال  .7 ي  قا (أث ال انوم ال ة في ال رة ال ةــأث ) مع ال4و 3ات ال ضــ  -  ات ال
رة فــي  ــ اس ال ة في ال ة فــي در أ ال ل لأول مــ ــ ــةعــلاه ت ال ا ال ــ إذ ،اســ ــ أ  اً لــ ن

ة  اجع العل ه الإلى  أشارتم ال ل.أث ه رف ة للفل   ات ال
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  ::التوصيات6-2
 

ة في أث دراسة ال .1 رة ال ة. اتان الخ م اع انات ال  ال

ل تأثدراسة  .2 رف ثة لإجهاد ال الفل .أال  ك

اخل  تأثدراسة  .3 لالت رف ادات الأ فل ة.مع م   ك
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ت السمية لطرح ). دراسة التأثيرا2006حسين ، الياس خضر، الياس ، حارث يونس (

البندازول عن طريق الحليب على صغار الجرذان الرضع . منشور في المؤتمر العلمي 

 الرابع ، كلية الطب البيطري ، جامعة الموصل ، الموصل ، العراق.
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Abstract 
The aim of the research was to study the developmental toxic 

effects in young pups of rats exposed to florfenicol through milk based on 

the changes in both body weight rate, growth scale rate, appearance of 

signs of maturation, body righting reflex test and the pharmacological 

challenge besides studying changes in blood picture as well as detecting 

the histopathological changes in the liver, kidneys, spleen, heart and 

pancreas. 

Young pups of rats from mothers treated with florfenicol at a dose 

0, 50, 100, 200, 400, 600, 800, 1000 mg/kg in muscel during the first five 

days after birth and depending on the dose showed a significant decrease 

in the percentage of survival from  100% for the young of mothers treated 

with florfenicol at a dose of 0,50,100 mg/kg in muscel to 0% for the 

young of mothers treated with Florfenicol at a dose of 200,400,600,800 

and 1000 mg/kg in muscel. 

Young pups of rats from mothers treated with florfenicol at a dose 

of 50 and 100 mg/kg in muscel during the first five days after birth, and 

depending on the dose, showed a significant decrease in both average 

body weight and growth scale, in addition, it showed a significant 

increase in the time required to complete the test righting reflex. With 

regard to the duration of the appearance of signs of maturation, the 

suckling pups of dams treated with florfenicol at a dose of 100 mg/kg 

showed a significant decrease in opening eyes, appearance of incisors, 

appearance of hair accompanied by a significant increase in the duration 

of ear opening compared to pups of  dams of the control group.  

The drug challenge with ketamine (50 mg/kg, intraperitoneal) with 

xylazine (5 mg/kg, intraperitoneal) significantly reduced sleep onset time 

compared to the control group, and as shown by the blood smear from 

pups exposed to florfenicol residues through dams treated with the drug 



  

 

at a dose100 mg/kg resulted in the crossing of high concentrations of the 

drug in milk to pups, which resulted in severe hematological toxicity 

represented by the appearance of anulocytes (wide central pallor) as an 

indicator of hypochromicity in a case similar to thalassemia and 

accompanied by the appearance of stomatocytes and target cells, while 

the blood smear from the pups exposed to florfenicol through lactation 

from dams treated with a dose 50 mg/kg on the third postnatal day 

showed cells with finger-like protrusions which are an indication of 

hemoglobinopathy. 

 Exposure of pups to florfenicol residues through lactation from 

dams treated with florfenicol at a dose of 50 and 100 mg/kg led to. 

histopathological changes depended on the severity of the dose, as 

represented in the occurrence of severe necrosis in each of the 

hepatocytes, cardiac cells, pancreatic vasculature cells and lymphocytes 

in the white pulp of the spleen, accompanied by atrophy of the pancreatic 

acini and spleen in the white pulp and kidneys, atrophy of the renal 

tubules. 
 

We conclude from our current study that exposure of pups to 

Florfenicol residues through milk led to developmental toxic effects, 

accompanied by hematological and immunotoxic effects besides the 

histopathological changes Therefore, we recommend the owner of cows, 

sheep, goat, poultry, following the withdrawal period from body before 

marketing and selling these animals, in order to reduce the dangerous 

exposure of a consumers to animals products (meat, milk, and eggs) to 

the residues of the veterinary antibactrial Florfenicol and the toxicity of 

these residues. 
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