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ْْ الكْْشْفْْ  ْ  ْ ْْعنْْالذْْيفاناتْْالدْاخليةْْفيْمْحْاليلْْغْسيلْْالكلْىْودْراسةْْتأْثيرهْاْْْْ   ْْْْْ  ْْ  ْ ْْ ْ  ْ ْْ ْْ  ْ ْْ ْ  ْ ْ ْ  ْ ْ  ْ ْْ ْ  ْ  ْ ْ ْْْ ْ ْْ ْْ  ْْ ْْ  ْ ْْْ ْْ   ْْْ ْ  ْ ْ
ْْ علْىْوْظاْئفْْالكبْدْْعْندْْالأرْانبْْ ْْ ْ ْْ ْ  ْْ  ْ ْ  ْْ ْْْ ْ  ْْْ  ْ  ْْ ْ ْ ْْ

 الداود *، موفق اليوسف **  دالدكتور فؤا
 *أستاذْمساعدْدكتور،ْكليةْالطبْالبيطريْ

 .صيدلة(،ْكليةْالصيدلة،ْجامعةْادلب**طالبْدراساتْعلياْ)ماجستيرْ

ْالملخصْ
ة في مراكز غس ي  اللل  في       اخلي              يفانات الد                ي عن هذه الذ                        أجري هذا البحث للتقص   

راس ة                                 عل  وظائف اللبد، وقد ش لل  الد                  هذه الذ يفاناتمحافظة ادلب وريفها، ولدراس ة أثيير  
عين ة من مح الي     72جلع                                                 ة أربع مراكز غس              ي   كل  في ادل ب وريفه ا،  ي ث أ           الح الي   

  2019لعام         أي ار(عة )من ش      هر كانون التاني  ت  ش      هر                            غس      ي  اللل  عل  فترات متق   
  clot method-Gel  ب ريقة أش    ل  اله مةLPSْاجراء اختبار الذيفانات الداخلية   وأ 

التي أحوي عل  نس          بة عالية من  و   محالي  غس          ي  اللل الدس          تورية ، ي  أخذت عينات 
وبثعلار وأوزان  الذكورالذيفانات، و أ   قنها ض      لن س        مرلوعات من اةرانب البلدية 

الللوي ة ب ال ذيف ان ات   من اللح الي  EU/ml (205,10,15,  )وذل   تتراكيز متتلف ة    متق ارب ة
مرور فترات زمني ة مح دد   ( بع دAST,ALTوأخ ذت قراء  لننزيل ات اللب دي ة )  ،ال داخلي ة

أظهرت نتائج التقص            ي عن مس            تويات الذيفانات  ( س            اعة.6،12،24،48بعد الحقن )
الداخلية في محالي  غس ي  اللل  وجود س تة محالي  أحتوي عل  نس بة عالية من الذيفانات 

 ALTو ظ ارأفاع معنوي في مستويات ل  .(0.25EU/mlفوق النسبة الدستورية)  الداخلية
خ ل الفترات الت ث اةول  بع  د الحقن    (up to 40 IU/Lفوق اللس              تو  ال بيعي )

س اعة، ولو ظ ارأفاع  48( س اعة، ي  عادت اللس تويات ال  الحد ال بيعي بعد  6,12,24)
 .( ساعة6،12،24،48)خ ل الفترات اةربعة من الحقن   ASTمعنوي في مستويات 
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                                                                              ارأفاع مس       تو  الذيفانات الداخلية في محالي  غس       ي  اللل  كان س       ببا  في أتر  الت يا 
في ت زم ا ال دم وعودأ ل  ل  الح دود ال بيبي ة بع د    ALT                              اللب دي ة وأس              ر   ا نزي  النوعي  

ال ذي ووج د في خ ي ا اللب د  AST ص               و ه ذه الت ي ا، وك ان س              ب ب في ارأف اع  نزي  
 لحدود ال بيبية.  وغيرها وعدم عودأل  ل  ا

ْْ.test LAL(، ALT/AST، محالي  غسي  اللل ، )Endotoxinالكلماتْالمفتاحية:ْ
2019ْوردْالبحثْللمجلةْبتاريخْْْ/ْْْ/ْ

2019ْ/ْْْ/ْْْْْْقبلْللنشرْبتاريخْ

Introductionْالمقدمةْ -1
 ،medulla Innerولب داخلي    cortex Outerأتلون الللية من قشر  خارجية  

أقوم اللل  تتصفية   ،مليون و د  وظيفية أسل  اللليونات  1.4وأحتوي اللل  عل  ما يقار   
الفض ت   وإفراز  الز ائد  عل  شل                        الد م  هناك خياران   تول،                            والس وائ   اللل   أفش   عندما 

                  للن ل خيار محدود    transplantation kidneyللع ج  التيار اةول هو زرع اللل   
العالية للز رع   دائ  والت لاليف  البدولة بشل   الللية  أوافر  الت اني  وهو    ]1[                                                               لعدم                          ، والتيار 

                                  ،  يث يللن أن وت   أعويض الفش  أو Dialysis                                       اةكتر شيوعا  وهو غسي  اللل  )الد يال(  
                                                                                  جزء منل والعل  عل  مساعد  الرس  في الت تلص من هذه الس لوم عن طريق أقني ة الد يال.

                                                                             ن  اللاء هو الللون الرئيسي للحلول غسي  اللل  ، ويقد ر استه ك اللياه لننسان ،  ]2[
لي    لتر في اةسبوع ، تينلا يستهل  مريض غسي  اللل  خ ل جلسة    14لتر ووميا أو    2         الس 

   ]3[لتر من اللاء في اةسبوع. 576لتر من اللاء أو   192ساعات  4وا د  مدأها  

                                                                        خ ل عد   س     نوات من الحر  في س     وريا عام ة وفي  دلب وريفها بش     ل  خا   أثيرت     
ارأفع   ،  يث                                                                    اللتير من الق  اعات الص    حي ة والتدمي ة نتيرة العنف والقص    ف اللتواص     

                                                                                 نس      بة الللويات الليليائي ة والرريومي ة في اللياه اللس      تتدمة في جلس      ات ال س      ي ، وبذل  
( و  CوBْالللويات مت  الررايي  وفيروس    ات التها  اللبد)                        أص    بح  مص    درا  لنق  بعض

لوم وأهلها الذ  يفانات الداخلي ة   ، وهذا كان لل أير س             لبي عل  Endotoxin                                          بعض الس              
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حة العامة ومرض  الفش  الللوي  حي ة                     أهلي ة هذا البحثلذل  فإن ،                                  الص                         أعود لللتاطر الص 
دم ة ا نت اني  ة،                                                                                       اللبير  التي يللن أن يس              ب به ا ه ذا ال ذيف ان  ارأف اع الحرار ، الحل  ، الص               

 ]4[اللوت.  

ال       د اخ ل ي   ان  ج زيء    LPS                     ال       ذ  ي ف         ع ن  ب ب       ار   ش               ح  ل ي  ه و  د  س               ل       اري         د                       ع       دو        
lipopolysaccharide  (LPS  )ة اة ل ف        للل      اء                      م ز د و ج  مح      ب  س              ل      اري      د  )ع      دو      د 

hydrophilic   مرأبط مع ش   ح  كاره لللاءhydrophobic)  . ي ش   ل    جزء ا من م لو نات                          
 .  ]5[                                          الر دار الت لوي  للر رايي   سلبي ة ال رام

                       ، وم ول دات الح ل   هي pyrogen                                                       يللن أص        نيف الذ  يف ان الد اخلي عل  أن ل حمولد للح ل  ح 
                                                                                        مواد  عندما أ ح ق ن في جس        التدوي ات فإن ها أس      ب ب العدود من اةع رام، وأكترها ألييز ا هو 

ار   ،                  الر س        اةس     اس     يةارأفاع درجة  رار   ترابات  الفيزيولوجي ة الض                                                         أ حدث عدد ا من الاس      
                     ومن  هذه الاس ترابات 

 .increased body temperature                       ارأفاع   رار   الرس     .1
 . chilly sensation                    شعور  بالق شع رير    .2

 .cutaneous vasoconstriction                              أضيق اةوبية الدموية الرلدي ة   .3

  .pupillary dilation                  أوسع  في الح دقة   .4

 .decrease in respiration                ضيق في الت نف س  .5

 .increase in arterial blood pressure                             ارأفاع في الض  ط الش رياني    .6

 .muscular pain            آلام عضلي ة   .7

 .nausea and malaise                                   شعور بال تيان والت و ع   )الد ع ث(  .8

مه دور ا  الداخلي  الذيفان  ففي                               ولعب  ال رام،  سلبية  الررايي   عن  الناجلة  اةمرام  في                                                      ل ا 
، وأنشيط  Feverالذيفان الداخلي العدود من التثييرات  الحل     يحفز  التراكيز اللنتفضة

الب ع    وأنشيط  لللتللة،  البدو   وأنشيط  activation of macrophagesالسبي    ،
وفي التراكيز العالية أسبب الصدمة ا نتانية و ت    ،B lymphocytes  الللفاويات البائية

ي عن الذ يفانات الد اخلية في محالي  غسي  التق ل     وهدف هذا البحثلذل   ،   ]6[. اللوت                                            ص 
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دراسة  ،  أقيي  محالي  غسي  اللل  من  يث اللحتو  الرريومي،  اللل  في محافظة ادلب
 .                                                       التثييرات السلية للذ  يفانات الد اخلية عل  وظائف اللبد

 BET  test Bacterial endotoxinْاختبارات الذيفانات الداخلية الرريومية -1-1

LAL(ْ Limulus(ْ                                                  ا خ ت ب ار     ل ة س ل  عون )سرطان( ن ع   الف ر س -1-2

test Lysate Amebocyteْ
ال       ا خ ت ب ار  هو  انتشارا   اةك تر  الد اخلي  الذ  يف ان  ا خ ت ب ار  هذا LAL                                                                         ن   ومب دأ   ،             

                                                                                                 الا خ ت ب ار هو  التف اع  ت ين الذيفانات وماد   )تروأين ق ات  للتتت ر( ومحتواه من الت  يا أميبية  
الف ر س ن ع    هو    Limulus Polyphemus         )ي ع د     ،                                              الشل  اللس تت لصة من دم س ر طان 

                                                                              النوع اةكتر استتدام ا مع العل  أن  هناك أنواع أخر  من السل عون أؤدي نفس ال رم 
مع Carcinoscorpius  /Tachypleusمت    الف ر س  ن ع    سل عون  أفاع   ع ر  ف   ،)                                        

هو الت صة اللائية وت  الحصول    LALوْ                                                   الذ  يف ان الد اخلي )أشل  التتر ( عام التلسينيات،  
 .(                                   خ يا الدم )الت يا أ ميبي ة الش ل  عليها بعد أحل  

ْْالمْوادْوطرْاْئقْالعمْْلْ -2  ْ  ْ ْْ ْ ْْْ  ْ ْْْْْ ْ ْ ْْْ
Materialsْْْ المواد -2-1

Apparatusْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْْالأجهزةْالمستخدمة .2-1-1
الس مة   (1 خزانة  الرهاز  )   Biological Safety Cabinetsالحيوية  جهاز  مودو  

JSCB-1200SB  صنع شركةJSR  .)الصينية 

2) ( اسباني  )تيوسيست (  الدم  كيلياء   SEMI-AUTOMATICجهاز 

ANALYZER BTS-350 ) 

 (  (Centrifuge Hettichمتفلة  (3

مائي    (4 الرهاز  Water Bath لام    Julabo  شركة  صنع TWB22 )مودو  
 (.اةللانية
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اللوصد    (5 الرهاز    Autoclaveجهاز  شركة    J.P.Selecta, s.aمودو   صنع 
Selecta  .الاسبانية 

 ( اللانيا. Memmer)مودو    Molel 100-800 اضنة جريومية  (6

 . 102(  ساسية NECKموديلصيني ) Analytical Balanceميزان أحليلي  (7

 refrigerator (DAEWO .)تراد  (8

 خالية من مولدات الحل .  ml 10 ر   Test tubesأناتيب اختبار  (9

 . ml 100 ر   Becherتيشر  (10

 .   ml 500و ر   ml 1000 وجلة  ر   (11

 .  tubes holder ام  اناتيب  (12

 خالية من مولدات الحل . ml 150عبوات عقيلة سعة  (13

بط  (14  (.  ml 0.1و ر   ml 1 ر  ) Micropipette                          م ل ص  ميلروي قات  للض 

 .Tips                       رؤوس ملص  ميلروي عقيلة  (15

 .  2ml ر   Eppendorf Tubesأناتيب أتندروف  (16

ْ Reagents and Mediaْوالمستنبتاتالكواشفْ .2-1-2

 Fluid thioglycolate mediumْ(Himediaمستنب  التيوغليلولات السائ   (1

Laboratori INDIA  ) 

Soya-bean casein digest mediumْْ                                   مستنب  الصويا اللهضومة اللازين ي   (2
(Himedia Laboratori INDIA .) 

  Wakoصنع شركة   PYROSTERE TM ES-Fكاشف الذيفانات الداخلية  (3
 . λ=0.125 الصينية  ساسية 
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 الاسبانية. (BioSystems S.A)صنع شركة  ALTْ(ALT Kit)عتيد   (4

 الاسبانية. (BioSystems S.A)صنع شركة   AST (AST Kit)عتيد   (5

 Samplesالعينات:ْ -2-2

                                                                         أ   جلع عينات اللياه من أربعة مراكز غسي  كل  وخ ل فترات متق عة في محافظة 
عينة ك  اعتيان( عينة من اللراكز    24)  72ادلب وريفها وكان عدد العينات اللرلوعة  

 اللتتلفة وهي 

 اتن سينا.   Aمركز  .1

 شفق.   Bمركز  .2

 با  الهو .   Cمركز  .3

 دركوش.  Dمركز  .4

سعة    free of pyrogenاللياه في عبوات خاصة خالية من الذيفاناتوأ  جلع عينات 
150 ml  عينة وأتزينها في البراد. 72عدد  

ْلاختباراتْالمنجزة:ْْا -2-3

  Sterility testاختبارْالعقامةْ .2-3-1

الررايي   وجود/غيا   ويلشف  )نوعي(  ك يف ي  ا خ ت ب ار  هو  العقامة  ا خ ت ب ار                                                                                 ن  
   بالاعتلاد عل  نلوها في نوعين من اللستنبتات هي كالتاليوالف ريات 

                       يستتدم بشل   رئيس  Fluid thioglycollate mediumمستنب  التيوغليلولات السائ  
ا أيض  الحيوائية  الررايي   لعزل  يستتدم  وللنل  ال  يوائية،  الصويا ،                                                                  للررايي   مستنب  

  لعزل الف ريات  Soya-bean casein digest medium  (TSB)                     اللهضومة اللازين ي   
 والررايي  الحيوائية.   
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                                                                                وبوجود شواهد مبيارية كالتالي  شاهد من ك  مستنب  و ترك مفتو  ا ضلن خزانة الس مة  
الحيوية خ ل كام  فتر   جراء الاختبار ي  يتضع لشروط الحضن نفسها، ودل خلوه من  

                                         لوية، وشاهد من ك  مستنب  و ت ر ك م لق ا                                                  العلر عل  أن  البيئة التي يرري فيها العل  غير م
 .                                                                             ويتضع لشروط الحضن نفسها، ودل خلوه من العلر عل  أن  اللستنب  خال  من التلوث

ْBacterial Endotoxins Test (BET)اختبارْالذيفاناتْالداخليةْ .2-3-2

( الداخلية  الذيفانات  اختبار  استتدام  الللي عن BETوت   أو  النوعي  لللشف   )
( الحصان  سل عون  دو   باستتدام   لة  وذل   الداخلية   Limulus)الذيفانات 

Polyphemus Lysate  ما ال   أو  عل     LAL))يسل   الح لة  هذه  أحوي   يث 
تروأينات وانزيلات أترلط بلررد م مستها للذيفانات الداخلية ونسبة الترلط هذه أتناسب 

                                   طردا  مع أركيز الذيفانات الداخلية.

لون جليع اةدوات الزجاجية اللستتدمة في هذه الاختبارات خالية من الذيفانات  يرب أن أ
  250دقيقة تدرجة  رار     30                                                        الداخلية وذل  باستتدام فرن الهواء الراف للد  لا أق   عن  

 درجة مئوية.

  Gel-clot methodأ  اجراء اختبار أحدود نسبة الذيفانات الداخلية ب ريقة أشل  اله مة  
 ة. الدستوري

 طريقةْالعمل:ْ -2-3-2-1

                                                                           أ   جراء اختبار الذيفانات الداخلية تناء  عل  أعليلات الش  ركة اللص  نعة لللاش  ف 
وذل  باستتدام    USP 41والتي أعتلد عل  اللعاوير الدستورية لدستور الادوية اةمريلي  
  Amybocyte lysateكاش            ف يحوي عل    لة س            ل عون  دو   ص            ان البحر 

Limulus تالية  وفق ال ريقة ال 

   LRWمن اللاء التالي من الذيفان   ml 5.2وت  أحض     ير اللاش     ف وذل  بإض     افة  -1
LAL Reagent Water ْ ل  القنينة Vialْ.الحاوي عل  الح لة 

 من الح لة.mlْ 0.1ووضع في اةناتيب التاصة باللعاور   -2
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 .NCكشاهد سلبي  ويعتبر LRWووضع في أنبو  ماء خالي من الذيفان الداخلي   -3

 من العينات اللراد فحصها .  0.1mlيضاف  -4

ن أناتيب العينات والشاهد السلبي في  لام مائي للد  ساعة في درجة  رار    -5   37                                                                           أ حض 
 مئوية. 

 .Gelationبعد ساعة من التحضين وت  مراقبة أشل  الري  )اله مة(  -6

  180                                                                        يلون الاختبار  يراتي عندما وتشل  ج  متلاس  وبق  ياتت ا في  ال قلب اةنبو  
 درجة مئوية 

  Rabbitsحيواناتْالتجربةْ)الأرانب(ْ .2-3-3

أتراوو أوزانها    30أ  أخذ   البلدية الذكور والتي  ْ-mg  (500أرنب من اةرانب 
 ررات متصصة   8( وأ  وضعها ضلن  ظير  معدنية نظيفة وم هر  مؤلفة من  700

 يصال ال عام واللاء بشل  سه  دون أعرم اةرانب ةي   وأ لتربية  يوانات الترار ،  
 .  stressض ط 

انب بشل  فردي، ي  وزع  عشوائيا  ل  س   أرنب ووزن  اةر  24استتدم في الترربة 
 مرلوعات تواقع

 نب للشاهد ا يراتي(. اأر  4ونب للشاهد السلبي اأر  4وأرانب لل  مرلوعة  4)

 تصميم التجربة:   .2-3-3.1

أضلن الترربة  ع اء أربع جرعات متتلفة من الذيفانات الداخلية اللوجود   
 في محالي  غسي  اللل ،  يث قسل  الترربة  ل  س  مرلوعات كلا ولي   

                                                                    قن   ماء خالي من الذيفانات وهو نفسل اللح  في كاشف الذيفانات مرلوعة الشاهد •
LRW . 

500 محلول بياري من الذيفانات الداخلية بررعة          قن     مرلوعة الشاهد ا يراتي •

EU/ml  . 
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من الذيفانات   EU/ml 5                                  قن   بلحلول غسي  كل   اوي عل    اللرلوعة اةول  •
 الداخلية.  

من الذيفانات    EU/ml 10                                  قن   بلحلول غسي  كل   اوي عل    اللرلوعة التانية •
 الداخلية.  

من الذيفانات  EU/ml 15 اوي عل                                             اللرلوعة التالتة    قن   بلحلول غس           ي  كل  •
 الصفاق.   الداخلية في

من الذيفانات    EU/ml 20                                  قن   بلحلول غسي  كل   اوي عل    الرابعةاللرلوعة  •
 الداخلية.  

 . IP( ضلن البريتوان 5,10,15,20) EU/mlأ   قن اللحالي  اللتتلفة في التركيز 

(  48،24،12،6بعد ) مرا   زمنية    4                                                 ج ل ع   عينات الدم من القلب بشل  مباشر وذل  خ ل  
 ساعة من الحقن.

اللص    الحصول عل   الدم  Serumوأ   أتفي  عينات    ( دقيقة/دورة  3000)عن طريق 
 بعد ك  عللية سحب للدم. ALT,ASTواجراء أحالي  ا نزيلات اللبدية 

 Resultالنتائجْ

ْنتائجْاختبارْالعقامة:ْْ -2-4

ووم( لللحالي  اللتتبر  لو ظ   14بعد انتهاء فتر  الحضانة الف رية والرريومية )
 (. 1عدم أشل  علار  في اللستنبتات كلا هو موضح في الردول )

 (ْنتائجْاختبارْالعقامةْلمحاليلْغسيلْالكلىْفيْالمراكزْالأربعةْ.1الجدولْ)
 نسبة اللحالي  اللتالفة    عدد العينات اللتالفة عدد العينات  اللركز 

A 18 0 0% 
Bْ18 0 0% 
Cْ18 0 0% 
D 18 0 0% 
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ْنتائجْاختبارْالذيفاناتْالداخلية:ْْ -2-5

( رق   الردول  اةربعة 2وبين  اللل   غسي   مراكز  في  الداخلية  الذيفانات  أراكيز  نتائج   )
(A,B,C,D في ادلب وريفها وذل  خ ل فترات سحب عينات متتلفة تين شهر كانون )

     2019التاني وايار لعام 

)أول   -1 اةول   العينات  للذيفانات   24مرلوعة  بالنسبة  اللحالي   نتائج  كان   عينة(  
ماعدا   الدستورية،  الحدود  ضلن  عينات الداخلية  الذيفانات  ي ث  أراكيز   كان  

(0.28,0.4, 2.8) EU/ml  . 

)ياني   -2 التانية  العينات  لللواصفات    24مرلوعة  م ابقة  اللحالي   نتائج  كان   عينة( 
 (2.5,2.4 , 3كان  أراكيز الذيفانات الداخلية  ةمتالفعينات  ي ث، ماعدا الدستورية

EU/ml .) 

العينات   -3 لللواصفات 24ْْ  يالث)  التالتةمرلوعة  م ابقة  اللحالي   نتائج  كان   عينة( 
 (. EU/ml(4 , 3.4، ماعدا عينتين متالفتين كان  أراكيز الذيفانات الداخلية  الدستورية

 و قنل ضلن  يوانات الترربة EU/mlْْ 4الذي يحوي نسبة  و   محلول ال سي  الللوي أ  أخذ  
 .ومراقبة الت يرات الحيوية الحاصلة عل   نزيلات اللبد وذل  بررعات متتلفة
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 ْ.فيْالمراكزْالأربعةْالذيفاناتْالداخليةْفيْمحاليلْغسيلْالكلىْمستوياتْ(ْنتائج2ْالجدولْ)

 اللحالي  اللتالفة نسبة    عدد العينات اللتالفة عدد العينات  اللركز 
A 18 5 27.7% 
Bْ18 1 5.5% 
Cْ18 1 5.5% 
D 18 1 5.5% 

عينات من محالي  غسي  اللل  أحوي عل  أراكيز عالية    8 يث ن  ظ من الردول وجود  
% من اللحالي  متالفة للقيلة 11عينة أي تنسبة  والي  72ْْوذل  من أص   ْْْْ LPSمن  

 (. EU/ml 0.25                  اللسلو ة عاللي ا )

ْضمنْساعاتْالحقنْفيْجرعاتْمختلفةْ:ALTْإنزيمْْلمستوياتالنتائجْ .2-5-1

اللبد   التراكيز اللصلية  نزي   قياس  بعد ) ALTْْأ   (  6,12,24,48خ ل فترات معينة 
ْ الحقنمن  ساعة

ْْْْْالمصليْةْبعدALTْْْمستويات .2-5-1.1 ْ ْْ ْ ْْ  ساعاتْمنْالحقن:6ْْْ

أظهرت النتائج وجود فرق معنوي هام تين اللرلوعات اللتتلفة في الدراسة الحالية، 
  NC يث لو ظ وجود ارأفاع معنوي تين مرلوعات الدراسة باللقارنة مع مرلوعة الشاهد  

(P = 0.0001  ولو ظ انتفام معنوي في ،)ALT    في مرلوعة الشاهد باللقارنة مع
مع   5(، ل  ن  ظ فرق معنوي عند مقارنة مرلوعة الررعة  P<0.05اللرلوعات اةخر  )

 (. 1(، كلا هو اللت ط البياني )P>0.05)  15مع   10وكذل    10

ْساعةْمنْالحقن:12ْْالمصليةْبعدALTْْْمستويات .2-5-1.2

أظهرت النتائج وجود فرق معنوي هام تين اللرلوعات اللتتلفة في الدراسة الحالية، 
مستو    معنوي في  ارأفاع  الشاهد   ALTووجد  مرلوعة  مع  مقارنة  الدراسة  للرلوعات 

(، ووجد اخت ف معنوي تين مرلوعات الدراسة كافة مع بعضها  P = 0.0001السلبي )
 (. 2البياني )(، كلا هو مبين اللت ط P<0.05البعض )
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ْساعةْمنْالحقن:24ْْْْبعدALTْْْمستويات .2-5-1.3

أظهرت النتائج وجود فرق معنوي هام تين اللرلوعات اللتتلفة في الدراسة الحالية، 
مستو    معنوي في  ارأفاع  الشاهد   ALTووجد  مرلوعة  مع  مقارنة  الدراسة  للرلوعات 

 (، ووجد اخت ف معنوي تين P = 0.0001السلبي )

(، ل  ن  ظ اخت ف معنوي عند  P<0.05مرلوعات الدراسة كافة مع بعضها البعض ) 
(، كلا هو مبين في  P>0.05)   10مقارنة مرلوعة الشاهد السلبي مع مرلوعة الررعة  

 (. 3اللت ط البياني )

ْساعةْمنْالحقن:48ْْْْبعدALTْْْمستويات .2-5-1.4

 =Pوجود اخت ف معنوي هام تين مرلوعات الدراسة )  عدمأظهرت النتائج  ل   

(، أ  مقارنة اللتوس ات الحساتية لللرلوعات السابقة ول  و  ظ ارأفاع معنوي في  0.058
مع ALTمستويات   باللقارنة  ا يراتي  الشاهد  للرلوعة  معنوي  ارأفاع  وجود  لو ظ   ،

 (، ل  ن  ظ اخت ف معنوي عند مقارنة باقي NC( )P <0.05,10,5اللرلوعات )

 (.4البياني ) اللت ط(، كلا هو مبين في P>0.05اللرلوعات )
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ْضمنْساعةْمعينةْوفيْجرعاتْمختلفةASTْْْلمستوياتالنتائجْالإحصائيةْ .2-5-2

اللبد   التراكيز اللصلية  نزي   قياس  بعد )ASTْْأ   (  6,12,24,48خ ل فترات معينة 
  .الحقنمن  ساعة

ْساعاتْمنْالحقن:6ْْالمصليةْبعدASTْْْمستويات .2-5-2.1

أظهرت النت  ائج وجود فرق معنوي ه  ام تين اللرلوع  ات اللتتلف  ة في ال  دراس               ة  
للرلوعات الدراس       ة مقارنة مع مرلوعة   ASTالحالية، ووجد ارأفاع معنوي في مس       تو  
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مرلوعات الدراس    ة عدد من (، ووجد اخت ف معنوي تين P = 0.0001الش    اهد الس    لبي )
(، ول  ن  ظ اخت ف ذو دلالة   ص              ائية عند مقارنة P<0.05مع بعض              ها البعض )

(، كل ا هو مبين P>0.05)20مع    15وك ذل     15مع    10وك ذل     10مع   5مرلوع ة ال  
 (5في اللت ط البياني )

 ساعةْمنْالحقن:12ْْْْبعدASTْْْْمستويات .2-5-2.2

أظهرت النت  ائج وجود فرق معنوي ه  ام تين اللرلوع  ات اللتتلف  ة في ال  دراس               ة  
للرلوعات الدراس       ة مقارنة مع مرلوعة   ASTالحالية، ووجد ارأفاع معنوي في مس       تو  

مرلوعات الدراس    ة عدد من (، ووجد اخت ف معنوي تين P = 0.0001الش    اهد الس    لبي )
مع   5عنوي عند مقارنة مرلوعة ال (، ل  ن  ظ اخت ف مP<0.05مع بعض ها البعض )

 (6(، كلا هو مبين في البياني )P>0.05) 15مع  10وكذل   10

ْساعةْمنْالحقن:24ْْبعدْْْالمصليةASTْْمستويات .2-5-2.3

أظهرت النتائج وجود فرق معنوي هام تين اللرلوعات اللتتلفة في الدراسة الحالية، ووجد 
للرلوعات الدراسة مقارنة مع مرلوعة الشاهد السلبي   ASTارأفاع معنوي في مستو   

(P = 0.0001  ووجد اخت ف معنوي تين مرلوعات الدراسة كافة مع بعضها البعض ،)
(P<0.05 كلا هو مبين في ،)(.  7 ط البياني )للتا 

ْساعاتْمنْالحقن:48ْْْْبعدASTْْْْمستويات .2-5-2.4

أظهرت النتائج وجود فرق معنوي هام تين اللرلوعات اللتتلفة في الدراس   ة الحالية،  يث 
  NCلو ظ وجود ارأفاع معنوي تين مرلوعات الدراس            ة باللقارنة مع مرلوعة الش            اهد  

(P = 0.0001 ولو ظ انتفام معنوي في ،)AST  في مرلوعة الش           اهد باللقارنة مع
 (، ل  ن  ظ فرق معنوي عند مقارنة P<0.05اللرلوعات اةخر  )

(، كل ا هو P>0.05)  5مع  PCوك ذل      20مع   10وك ذل     15مع   10مرلوع ة الررع ة  
 (.8مبين في اللت ط البياني رق  )
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Discussionْْ  المناقشة -3
                                                                     ن  غس  ي  اللل  هو التيار اللفض     لد  مرض    الفش    الللوي، وذل  لتعويض 
                                                                               النقص في وظ  ائف اللل ،  ي  ث وت   التتلص من البول  ة واللري  اأينين والس              وائ    الزائ  د   
والفض         ت، وذل  عن طريق ألرير دم اللريض اللص        ا  بالفش          الللوي اللزمن عبر 

غس  ي  اللل ، في جهاز غس  ي  اللل  أت  عللية                                       وص  لة ش  رياني ة وريدي ة ووص  لها مع جهاز
التص    فية وإزالة الفض     ت والس    لوم من الدم عبر و د  وظيفية يش    بل عللها عل  اللليون  
                                                                                  في الللية ال بيبية وأس   ل  هذه الو د  باللديال، وأت   ض   لن هذا اللديال عللية التص   فية 

 ]7[                                         وفق عد   آلي ات فيزيائية أهل ها الانتشار. 

عندما ألون ش روط ال س ي  متالية ومحلول ال س ي  م اتق للش روط الدس تورية من  يث    
                                                                                 اللحتو  الليليائي والرريومي، أحص      عللية الد يال بالش    ل  الص    حيح ويلون الدم العائد  
عبر الوص            لة الوريدية منق  من الفض             ت وم ئ  لحيا  لللريض، للن وجد في بعض  

                                             ال س       ي  أن هناك بعض اةعرام الس       ريري ة ظهرت لد  مراكز ال س       ي  وأيناء جلس       ات  
                                                                         مرض    ال س  ي ، وكان أه  أل  اةعرام ارأفاع درجات الحرار  و ص  ول ص  دمات أس  ل    
                                                                             بالص   دمة الانتاني ة، وقد عزي س   بب أل  اةعرام  ل  أ ير في ص   فات اللياه الداخلة في 

ا من  ي  ث اللحتو  الرريومي من   ال  ذيف  ان  ات                                                          أركي  ب محلول ال س              ي   ، وخص              وص                
   ]8[الداخلية.

                                                                         ن  اللياه اللس     تتدمة في جلس     ات غس     ي  اللل  يرب أن ألون عقيلة، للن في أغلب    
                                                                     مح ات التنقية ألون مح ة غس       ي  اللل  عرض       ة  لتش       ل  ما يس       ل  ال ش       اء الحيوي 

biofilm وهو ببار  عن غش      اء رقيق من الررايي  والتي ألتص      ق بردران أناتيب مح ة ،
هذا ال ش    اء الحيوي جريومة وا د  أليف  مع البيئة فقير  التنقية، ويللن أن يلون مص    در  

الت ذية وال نية باللياه وعاد  ما ألون جرايي  س لبية ال رام، هذا ال                ش اء الحيوي يللن أن 
الذيفانات الداخلية والس        يتوكينات، التي أعبر اللديال    Leaking                   يلون مص        درا  لتس        ر   

 ]9[وأسبب استرابة التهاتية وارأفاع  رار .
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                                                                            أظهرت الدراس    ة الحالية أن  اللياه اللس    تتدمة في غس    ي  اللل  كان  عقيلة،  يث ل     
                                                                               أظهر علار  في اللس   تنبتات الل ذية اللس   تتدم ة، وهذا دلي  عل  عدم وجود نلو جريومي 

أيب  وجود مس      تويات غير طبيبية للذيفانات الداخلية،    LALفي هذه اللياه، للن اختبار 
                                                    ببا  لظهور أعرام س            ريرية لد  بعض اللرض              في أ د مراكز ويعتقد أنها كان  س             

 ال سي . 

                                                                        ن  م ول دات الح ل   مص     در خ ر للحالي  غس     ي  اللل  واللس     تحض     رات الص     يدلانية    
                                                                                     الحقنية ةن ها ألون عل  ألاس مع دم ا نس        ان، وأكتر م ول دات الح ل   خ ور  هو الذ  يف ان 

 ]4[.الرريومي           الد اخلي

                                                                              لو ظ في الد راس             ة الحالي ة ارأفاع في مس             تويات الذيفانات الداخلي ة في بعض مراكز     
                                                                               غس     ي  اللل  في  دلب وريفها، وأعز  هذه اللس     تويات في مح ات التنقية  ل  ما يس     ل  

 .Biofilmبال شاء الحيوي 

أجري  دراس ة س ابقة لتقيي  التلوث الرريومي والتحقق من مس تويات الذيفانات الداخلية في  
من أن  اتي  ب  5cmق ع  ة ب ول   96للي  اه غس              ي    اللل ،  ي  ث أخ  ذت    (A,B)مح تين

 التوصي  لللح ات وبشروط عقيلة، وأجري لها الزرع الرريومي  

 

كان  يراتي  Aأس   اتيع أن الزرع الرريومي ةناتيب اللح ة    9، لو ظ بعد  LALواختبار 
، وهذا أوافق مع مس       تويات B% في عينات اللح ة 3% تينلا كان  النس       بة 16تنس       بة 
 %من عينات 76ية في  للذيفانات الداخل (Positive LAL) يراتية 

في كافة العينات اللس        حوبة من   (Negative LAL)، ومس        تويات س        لبية Aاللح ة  
، وهذا يفس  ر الع قة تين أش  ل  ال ش  اء الحيوي وارأفاع نس  بة الذيفانات الداخلية  Bاللح ة  

 ْ]10[.في محالي  ال سي 

                                                                                  ويعتقد أن  النس    ب العالية للذيفانات الداخلية في مح ات ال س    ي  الللوي، كان  س    ببا  في  
ظهور اةعرام الس ريرية و التثييرات الحيوية التي  ص ل  لد  مرض   ال س ي ، أظهرت  
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ابق ة والتي أجري أ  ده ا في الرلبي ة الي اب اني ة ل س              ي   اللل     The                                                                       ال د  راس               ات الس                

Japanese Society for Dialysis Therapy (JSDT)ْْ ع ل    ، أج ري          وال ت ي 
                                                                  مريض من اللرض    الذون يس  تتدمون أقنية غس  ي  اللل ، وأ   أقس  ي  اللرض    130871ْْ

  ل  عد  مرلوعات في عد  مراكز في اليابان كالتالي  )مرلوعة أتعرم  ل  مس  تو  من
( ومرلوعة أتعرم ال  مس      تو  EU/mlْْ-ْ0.001 0.0001)                              الذ  يفانات الداخلية وتراوو

EU/mlْ( ومرلوعة أتعرم للس     تويات أتراوو تين )EU/ml0.001-ْ0.01وتراوو تين)  
0.01-0.05( تين  أتراوو  للس              توي      ات  أتعرم  (  EU/ml ْْ0.05-0.1( ومرلوع      ة 

                                 (، و ج د  بعد عام من الدراس     ة  ت  (EU/ml 0.1ومرلوعة أتعرم للس     تويات أكبر من  
                                                        ض        الذون وتعرض      ون للس      تويات من الذ  يفانات الداخلية أكبر  أن  اللر   2006نهاية عام 

% أكتر من اللرض  الذون وتعرضون 28زاد عنده  خ ر الوفا  تنسبة   EU/ml 0.1من  
 ]ml/EU.]11 0.001للستويات أق  من 

في الفتر  اةول   ALTْْ                                                         لو ظ في الد راس         ة الحالي ة ارأفاع معنوي في مس         تويات  نزي      
س          اعة من الحقن، وذل  في جليع  12ْْبعدس          اعات من الحقن، وفي الفتر  التانية  6ْْبعد  

                                        (، مل ا و دل  عل   ص              ول أذي  ة كب دي  ة وألوت PC ،5،10،15،20الررع ات اللحقون ة )
للت يا اللبدية، وللن لو ظ عود  انتفام في هذه اللس     تويات في الفتر  التالتة، وعودأها  

س         اعة من الحقن، أي أن الت يا   48بعد   (up to 40 IU/L ل  اللس         تو  ال بيعي )
 ل    ALTبية، لذا عادت مس       تويات اللبدية  ص         لها ألاير، وعادت  ل  الحالة ال بي
ةنل خالي من    NCأيناء  قن    ALTالحد ال بيعي، ول  أحص           أي زياد  للس         تويات 

 مولدات الحرار .  

يش       ير ارأفاع  نزيلات اللبد غالبا  ل  أعرم اللبد للض       رر، وهذا الض       رر وؤدي  ل     
النوعي لللبد،   ALT ارأفاع أو انتفام في مس  تويات ا نزيلات اللبدية ومن أهلها  نزي 

من  نزيلات اللبد التي أدخ   ALTفي اللبد والعض      ت، ويعتبر    اللتواجد ASTوإنزي   
، ويوجد بش ل  رئيس ي في خ يا اللبد ويوجد بش ل  اس تق   الحلض اةميني اةلانينفي 

عند ا ص    ابة  ALT                                                           ض    ئي  جدا  يلاد يلون مهل  في خ يا أخر  بالرس     ، ويرأفع  نزي  
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  اللبد الوبائي، وأناول اللحول، وبعض العقاقير، وأيناء الس    لنة، وا ص    ابة تبعض  بالتها
، وذل     نتير   ة افراي الت ي   ا للحتواه   ا من ه   ذا Sepsisاةمرام الورايي   ة، وإنت   ان ال   دم  

  ]12[.ا نزي 

عل  الرغ  من بطء معدل أردد   regenerationلللبد قدر  قوية عل  التردد    
اللبد أو عند أثذي خ يا اللبد أو موأها بسبب  الت يا، للنل عندما وت  استئصال جزء من 

عام  ما )مت  الذيفانات الداخلية في بحتنا( فإن الت يا السليلة أبدي مرونة وقدر  
وبعض عوام    growth factor production ألاوزية كبير  أح  أثيير عوام  النلو

، هذه الت يا أبدأ بالتلاير لتعويض النقص  mitogensانقسام الت يا  ل التي أساعد ع
في الت يا الليتة  ل  أن يص   ل   د طبيعي وتوقف فيل هذا التلاير 

proliferation .]13[ 

                                                                             يلون النسيج اللبدي اللتردد منتظلا  وعل  شل  فصو  منتظلة، ويقوم توظائف النسيج 
كب  دي                                                                              اللب  دي الت  الف، وه  ذه الق  در  عل  التر  دد أع     أهلي  ة  كبير    مل  اني  ة التبرع بفص  

   ]13[الزربية.    وا د عن طريق الررا ة

س             اعات من  قن الررعات    6بعد   ASTفي الدراس             ة الحالية ارأفع  مس             تويات    
 اللتتلفة   

EU/ml(5،10،15،20،  PC  واس تلر ارأفاع اللس تويات بعد )س اعة، للن انتفض    12
ساعة من الحقن، للن هذه اللستويات    48ساعة واستلر الانتفام بعد    24مستوياأل بعد  

 ل  أعد  ل  القيلة ال بيبية 

(up to 38 IU/L  (، وذل  بس     بب اةذية القلبية الحاص     لة أيناء س     حب الدم )أ  س     حب
أيناء  قن  ASTعينات الدم من عض   لة القلب مباش   ر (، ل  أحص     أي زياد  للس   تويات 

NC . ةنل خالي من مولدات الحرار 

أ د  نزيلات اللبد للنل ووجد في أماكن أخر  مت  العض       ت  ASTن با ض      افة للو    
ومن ض    لنها عض    لة القلب ويوجد في كريات الدم الحلراء وف  الللية وغيرها، لذل  يعتبر  
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في خ يا  AST              نظرا  لوجود ، AST متتص  ص أكتر لللبد عن أنزي  ال                   ALT  نزي  
 وأنزي    AST وجود ارأفاع في أنزي  ال                 أخر  بالرس    غير خ يا اللبد، لذل  في  الة  

ALT فهذا يعن  أن  خ يا اللبد س      ليلة وللن ووجد خ يا أخر  بالرس        أتتر   طبيعي                                                                
أمرام اللل   –في ال دم مت     الات ال ذبح ة الص              دري ة  AST وأترج محتواه ا من  نزي   

 ]12[اللدمات والحوادث.  –ضلور العض ت  –ألسر الدم الانح لي  –الحالة  

أوافق  نتائج الدراس  ة الحالية مع دراس  ة أجري  في جامعة  لوان في مص  ر عل  ي ث    
تتراكيز   والتي   ق ن        الفئران،  في   (mg/kg body weight, IP 1)                                          مرلوع     ات من 

من ال   ذيف   ان ال   داخلي لت ث أنواع من ال   ذيف   ان   ات   % 0.9محلول ملحي مع   ادل للتوأر  
، وأ  مراقبة اللس تويات %0.9ها باللحلول الللحي  الداخلية، ومرلوعة ش اهد س لبي أ   قن

واختبار    Glucose                     اللبدي ة، وس              لر الدم   (ALT,AST,LDH)اللص              لية  نزيلات 
س  اعة   24، أ  س  حب عينات اللص    وقياس  ها بعد فترات  BUNنيتروجين اليوريا في الدم 

لات اللبد،  س اعة من الحقن،  يث لو ظ ارأفاع معنوي وفي التراكيز اللص لية  نزي  72و 
بعد فترات الاع اء، ول  أ  ظ أي أ يرات   BUNوفي مس        تو  س        لر الدم و مس        تو  

معنوية في مرلوعة الش اهد الس لبي)اللحلول الللحي(،  يث يفس ر زياد  مس تو  ا نزيلات 
اللبدية اللص    لية  ل  أتر  في الت يا اللبدية بس    بب الذيفانات الداخلية، وبالتالي أس    ر  

  [14]بدية  ل  اللص ، وارأفاع مستوياأها.ا نزيلات الل

أجري  دراس      ة س      ابقة لقياس العدود من الت يرات الحيوية عل  مرض        ال س      ي  
اللل     hemodialysis (HD)الللوي   بع      د زرع  م      ا   after kidneyواللرض                

transplantation (KT) ي  ث لو ظ ارأف  اع في مس              توي  ات ال  ذيف  ان  ات ال  داخلي  ة  ،
، ولو ظ  controls  للرض    ال س  ي  الللوي وزرع اللل  مقارنة مع اةش  تا  ال بيعيين

 ارأفاع في مستو  

، lipopolysaccharide binding protein (LBP)البروأين ات الراب  ة لل ذيف ان ات 
ولو ظ ارأفاع في معدل الللفاويات والعدلات لد  اللرض           مقارنة مع الش         اهد، ولو ظ  

    ارأفاع في السيتوكينات واخت ف في مستقب أها
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 (IL)6, sIL6-receptor  (sIL6 R), IL8, IL10 (TNF)α, TNFR1, 

TNFR2 ولو ظ زياد  معنوية في مؤشرات ، 

 اللتلتلة بلنترات اكس             ده البروأين اللتقدمة  Oxidative stressالاجهاد التثكس             دي  
(AOPPs)  ,تواس          ة العدلات انتفض بش         ل  ملحو  لد  مرض           غس         ي      البلعلة

  ]15[اللل .

،   In vitroفي اللتتبر  HSCعل  الت يا النرلية اللبدية  LPSأ  دراس          ة أثيير    
وأض       يف لهذه الت يا أركيز   Human HSC يث أ  عزل خ يا نرلية كبدية بش       رية  

(10 µg/ml)  من بياريLPS                 وأ  دراس ة التثييرات الناجلة عن ال ،LPS   ولو ظ ما
  ]16[ولي  

تنس       بة   LDHفان الداخلي عل  الت يا النرلية  يث ارأفع مس       تو                       أثييرات س       لية للذ  ي
عالية ملا ودل عل  أس     ر  هذا ا نزي  نتيرة أتر  في الت يا اللبدية، وأثييرات الذيفان 

الت يا ْفي pro-inflammatory factorsعل  مس    تويات العوام  الداعلة ل لتها  
البش              ري   ة،  ي   ث لو ظ ارأف   اع العوام     ال   داعل   ة ل لته   ا    -IL-8,MCP)النرلي   ة 

1,ICAM-1,Rantes)    س        اعة من  ض        افة   16بش        ل  واض        ح بعدLPS وأثييرات ،
الت يا ْْفي  pro-fibrogenic factorالذيفان عل  مس          تويات العوام  الداعلة للتليف 

-Coll-1,TGFβ)ل   داعل   ة للتليف  النرلي   ة البش              ري   ة،  ي   ث لو ظ ارأف   اع العوام     ا

1,MMP-1,TIMP-1,MMP-2)    س    اعة من  ض    افة   16بش    ل  واض    ح بعدLPS ،
عل  البنية النس         يرية لللبد،  يث أ  أخذ مقاطع نس         يرية للت يا   LPSودراس         ة أثيير  

بع   د  ع    اء   مل   ا و   دل عل      دوث    LPSاللب   دي   ة ولو ظ أرلع   ات للت ي   ا اللن   ابي   ة 
 نتيرة التعرم للذيفانات.   apoptosisالالتها ، ولو ظ موت لبعض الت يا اللبدية 

 يث   PHDمريض يس  تتدمون أقنية غس  ي  اللل     61في دراس  ة س  ابقة أجري  عل     
وذل    عن طريق   endotoxin activity (EA)أ  قي  اس فع  الي  ة ال  ذيف  ان  ات ال  داخلي  ة  

ة  ال ، وأ  قي   اس مس              توي   ات ELISA                                                ل ل ت ز   الل ن   اع ي   الل ر أ ب ط  ب   ا  ن ز ي                          اختب   ار م ق    اي س                 
،  يث لو ظ من خ ل الدراس        ة ا  ص        ائية أن نس        بة levels (IL-6)  6الانترلوكين  



 د.الداود واليوسف 

 

152 
 

، وبالتالي  LPSعالية من مرض     ال س   ي  الللوي الذون وتعرض   ون للس   تويات عالية من  
أحدث   ]IL(.]17-6(  6، كان لدوه  مس      تويات عالية من الانترلوكين  EAفعالية عالية  

للت ي  ا اللب  دي  ة نتير  ة التعرم لل  ذيف  ان  ات ال  داخلي  ة،    apoptosisعللي  ة اللوت اللبرمج  
                                                                            وذل  بس      بب اللية اللنابية الالتهاتية التي ذكرت س      ابق ا،  يث أن ش       ل ا ش      ار  الذي 
ونتهي بإفراز الس   يتوكينات ومن ي  البروس   تاغ ندونات، والتي أعبتر دلي   دوث الالتها ، 

ت الت يا اللبدية وبالتالي زياد  مس             تويات التلائر اللبدية، وهذا وتوافق مع  يس             بب مو 
الوع   ائي   ة  11دراس                ة س                ابق   ة أجري     عل    ، مريض يع   انون من اللت زم   ة الللوي   ة 

Cardiorenal Syndrome Type 5 (CRS Type 5)   ي   ث أ  قي   اس فع   الي   ة 
عن طريق مع اورأه ا ب ال   Endotoxin Activity Assay (EAA)ال ذيف ان ات ال داخلي ة  

ELISA                وأ  قي اس ألوت الت ي ا عن طريق أحض              ين ت زم ا ال دم للرض ،CRS  
، وجد في نهاية الدراس ة بثن اللرض   renal tubular cells (RTCs)بثناتيب خاص ة  

زادت ل دوه  موت الت ي ا اللبرمج    positive EAAوجب ة  م  LPSال ذون يلتللون فع الي ة  
apoptosis   مقارنة مع اللرض            الذون يلتللون فعالية س          البة للذيفاناتnegative 

EAA   ولو ظ أيض          ا ان مس          تويات الس          يتوكينات ،( IL-6 and IFN-γ levels)  
لللرض           الايراتيين زادت مقارنة مع اللرض           الس         لبيين للذيفانات، وهذا ودل عل  أن 

يعود ال  اللس      تويات العالية   CRS دوث الالتها  والرد اللناعي عند مرض        مت زمة  
   ]18[.للذيفانات الداخلية
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