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دراسة تأثير جرع مختلفة من عقار الديكساميثازون على بعض المقاييس النسيجية للكلى في الفئران البيض
 ندى مهدي عبد الرضا الخفاجي

كلية طب الأسنان-جامعة بابل

الخلاصة

            تناول البحث دراسة تأثير جرعات مختلفة من عقار الديكساميثازون بالتراكيز(0.2,0.4 ) ملغم/كغم كجرع علاجية و (0.8,1.6) ملغم/كغم من وزن الجسم كجرع عالية على قطر الكبيبة Glomerulous  وأقطار النبيبات الكلوية المختلفة(الأنابيب الملتوية الدانية ,الأنابيب الملتوية القاصية والنبيبات الجامعة) وارتفاع الخلايا المبطنة لها ولمدة أسبوعين وأربعة أسابيع لكل جرعة من خلال معاملة (45) فار بالغ سويسري فصيلة Balb/cقسمت إلى تسع مجاميع ثمان منها مجاميع معاملة والمجموعة التاسعة مجموعة سيطرة وبواقع خمس حيوانات لكل مجموعة تم معاملتها من خلال الحقن تحت الجلد.

   أظهرت النتائج عدم وجود فروق معنوية للجرع التي حقنت بها الفئران بالنسبة للمقاييس المدروسة طول فترة المعاملة وبالمقارنة مع مجموعة السيطرة .

Abstract

       The research aimed to study the effect of different doses of dexamethasone drug for 2 &4 week (0.2,0.4)mg/kg as treatment doses and (0.8,1.6)mg/kg /body weight on diameter of glomerulous and diameters of different renal tubules (proximal convoluted tubules , distal convoluted tubules and collecting tubules ) and height of their lining cell .

      (45)swiss adult mice of balb /c distributed to nine groups , eight groups treated with the drug and the ninth group left as control group .each group have five animal were inject subcutaneously.

       The result show there were no significant differences  for injected doses for studied  parameters in contrast with the control groups .

المقدمة   
1-1عقار الديكساميثازون 
          يستخدم عقار الديكساميثازون المصنع Hydro- cortisone في مجال الطب بشكل واسع لعلاج الكثير من الأمراض ومن ضمنها الكلى حيث ثبت تأثير الفعل التثبيطي للدكساميثازون في فعالية الخلايا الظهارية Epithelial cell في الاقنية الكلوية Renal tubular والتي تكون حساسة كعلاج للحالات الالتهابية et al.,2002) Simon,) وهوا كثر فعالية بحوالي ثلاثين ضعف من فعالية الكورتيزول حيث إن الفعالية القشرانية السكرية الشديدة جدا له تجعله دواء مهما والذي يؤثر على العديد من الطرق البيوكميائية واليات النقل في الخلايا (Toutian,et al.,1983) .

       كما أثبتت الدراسات إن الجرع العلاجية العالية تؤدي إلى إصابة الحيوانات بارتفاع سكر الدم ونقص الكولسترول والدهون والكربوهيدرات في الجسم (Karmakar, et al. ,1998;Christian,1990)  وتسبب القشرانيات السكرية Glucotiricoids اضطرابا في ايض فيتامين D وايون الكالسيوم من خلال تثبيطها لامتصاصهما في الأمعاء وزيادة الإفراز عن طريق الكلى Shrivastava et al.,2000)) .

إن عمر النصف للديكساميثازون في مصل الإنسان حوالي 90-100 دقيقة  Weisenberger,1972)) وتتعرض الستيرويدات القشرية لعدد من التحولات الكيميائية والتي تؤدي إلى إبطال فعاليتها الفسلجية وجعلها أكثر قابلية للذوبان في الماء وذلك باتحادها مع حامض الكبريتيك Sulfuric acid  أو حامض كلوكورونيك أسيد  Glucoronic acid  Tomlinson,et al. 1997)) .
1-2 الكلية  Kidney
       تقع الكليتان على الجدار الخلفي للبطن , وشكل الكلية مثل حبة الفاصوليا ويوجد في الجزء المنخفض من احد الجوانب منطقة تدعى النقير Hilum يمر من خلالها الشريان والوريد الكلويان واللمفاويان والإمداد العصبي والحالب الذي يحمل البول من الكلية إلى المثانة .يلاحظ عند التشريح النسيجي لها منطقتان رئيستان هما القشرة Cortex  الخارجية والمنطقة الداخلية التي تسمى اللب Medulla .ينقسم لب الكلية إلى كتل نسجية عديدة مخروطية الشكل تسمى أهرامات الكلية وتبدأ قاعدة كل هرم عند الحد بين القشرة واللب وتنتهي في الحليمةPapllia  . وينقسم الحد الخارجي إلى اجربة مفتوحة الطرف تسمى الكؤوس الكبيرة Major Calices التي تمتد نحو الأسفل وتتفرع إلى كؤوس صغيرة تجمع البول من نبيبات كل حليمة وتحوي جدران الكؤوس والحوض والحالب على عناصر قلوصة تدفع البول باتجاه المثانة حيث يخزن لحين إخراجه. Guyton&Hall,1997)) .

2-المواد وطرق العمل 

2-1الموادMaterial

   استخدم في التجربة 45 فارا سويسريا من نوع balb /c عمرها تقريبا 12 اسبوع وتتراوح أوزانها من 25-30 غم .وضعت في ظروف قياسية (14 ساعة ضوء ودرجة حرارة 22-28 درجه مئوية).

   عوملت حيوانات التجربة بالمحلول المائي لعقار الديكساميثازون من شركة iic  القبرصية معبأ بعبوة زجاجيةAmpoule سعة 2مل وتركيز 8mg/2ml)) إذ تم تقسيم الحيوانات إلى ثمان مجاميع ,حقنت تحت الجلد باستعمال المحاقن الطبية النبيذة بالتراكيز 0.6,0.8,0.2mg/kg)) كجرع علاجية و(1.6,0.8 mg/kg) كجرع عالية لمدة (2و4 أسابيع )وتركت المجموعة التاسعة كمجموعة سيطرة حيث حقنت بمحلول الملح الفسلجي بتركيز 0.9% بالطريقة نفسها.

2-2طرق العمل   Methods

   حضرت المقاطع النسجية للكلى وفقا لطريقة Presnell& Schreebman ,1997))  أخذت القياسات المجهرية باستخدام المقياس العيني الدقيق Ocular Micrometer بعد معايرته بالمقياس المسرحي الدقيق Stag Micrometer .وحللت النتائج إحصائيا باستخدام اختبار CRD)) واختبرت النتائج معنويا بطريقة LSD   Scheffer,1980)) .

3-النتائج المناقشة   
          أظهرت النتائج ومن خلال التحليل الإحصائي كما ملاحظ في الجدول رقم (1)عدم وجود فروق معنوية (P> 0.05 للمقاييس المستخدمة في التجربة والتي تضمنت أقطار الوحدات الكلوية Glumerulous  وأقطار كل من الأنابيب الكلوية الملتوية القاصية والملتوية الدانية والنبيبات الجامعة      Proximal, Distal and Collecting tubulesوارتفاع الخلايا المبطنة لها .

   بالرغم من تاثيراستخدام عقارالديكساميثازون على فعالية الخلايا المبطنة للاقنية الكلوية(Simon,et al. 2002) فان عدم وجود الفروق المعنوية المبينة في الجدول (1) قد يدل على فقدان الفعالية الفسلجية للعقار والتي جعلتها أكثر قابلية للذوبان في الماء لتعطي مقرنات كبدية hepatic Conjugate وتسهم الكلية والنسيج الرابط وحتى الغدد الكظرية في عملية التقويض(Tomlinson,et al. 1997)
   ومع ذلك فان دراسات أخرى أثبتت فعالية الديكساميثازون في زيادة جريان الإدرار والانخفاض المعنوي للراشح الكبيبي وزيادة وزن الكلى في صغار الخراف المعاملة به  Ortiz,et al. 2003))  . 

كما لوحظ في تجارب أخرى من هذا النوع انخفاض إعداد الكبيبة الكلوية في الجرذان المعامل أمهاتها أثناء الحمل بعقار الديكساميثازون      . ( Wintour,et al. 2003;Lee,et al. 2005)
   ان النتيجة المتحصل عليها في الدراسة لم تتفق مع نتائج دراسات سابقة اكدت تلف الكلية ولبها والأنابيب الجامعة وعروة هنلي والتي أجريت على الجرذان أثناء الثلث الأخير من الحمل وقبل الفطام Stubbe ,et al. 206))  وهذا قد يدل على إن التركيبة الكلوية التي تتطور أثناء الفترة الجنينية والفترة البسيطة بعد الولادة من الممكن أن تتأثر بالعقار, ولكن بعد البلوغ فان الكلية قد تحصل على النمو والقدرة على حماية نفسها ضد بعض التراكيب الكيميائية والمستخدمة كعلاج ومنها هذا العقار . 

جدول (1) تأثير جرع مختلفة من عقار الديكساميثازون على بعض المقاييس النسجية لكلى الفئران البيض
	ارتفاع الخلايا المبطنة للأنابيب الملتوية الدانية/ µ  X40
	ارتفاع الخلايا المبطنة للأنابيب الملتوية القاصية/ µ  X40
	قطر الأنابيب الجامعة / µ

X10
	قطر الأنابيب الملتوية الدانية/ µ     X10
	قطر الأنابيب الملتوية القاصية/ µ    X10
	قطر الكبيبة/µ

X10
	الجرعة كغم/ملغم /أسبوع

	السيطرة

0.0٭
	2
	564.39

±29.99
	451.25

±30.72
	669.39

±187.62
	311.26

±78.49
	80

±25.79
	75

±0

	
	4
	
	
	
	
	
	

	0.2
	2
	550

±70.7
	343.75

±65.43
	462.5

±90.14
	386.26

±28.07
	79.8

±51.54
	65

±16.58

	
	4
	490

±37.42
	381.26

±29.58
	360

±25.5
	290

±48.35
	104.39

±21.06
	102.5

±9.35

	0.4
	2
	460

±53.27
	402.5

±35.71
	536.26

±152.41
	447.5

±202.85
	118.75

±5.59
	80

±16.96

	
	4
	432.5

±35
	406.25

±87.5
	583.76

±289.82
	417.5

±118.74
	136.25

±8.29
	80

±18.71

	0.8
	2
	477.5

±86.39
	434.39

±79.68
	483.75

±244.59
	295

±52.8
	150

±0
	70

±18.71

	
	4
	402.5

±92.67
	405

±390.22
	405

±88.25
	322.5

±37.42
	109.39

±8.83
	50

±0

	1.6
	2
	507.5

±70.09
	369.4

±113.38
	442.5

±79.29
	257.5

±26.93
	140

±25.5
	70

±13.23

	
	4
	512.5

±88.75
	320

±140.25
	482.63

±66.42
	280

±16.96
	113.75

±10
	70

±18.7

	LSD
	
	253.93
	164.6
	208.3
	574.01
	44.61
	57.29


يمثل العدد في الجدول المعدل لخمس حيوانات ± الانحراف المعياري
 (٭) :انعدام الفروق المعنوية في النتائج بين المجاميع المعاملة ومجموعة السيطرة , P>0.05
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