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ارتفاع ضغط  علىبیوجلیتازون والریسفیراترول التأثیر مقارنة دراسة
آسیمترك داي میثیل آرجینین الناتج عن القلب الدم والاضطراب فی

 فیالجرذان
  

ً للحصول على درجةال رسالة   الفارماكولوجي في دكتوراةمقدمة توطئة
 مــــــقدمــة مــــن

 اماني نصر احمد نصر /الطبیبة 
قسم الفارماكولوجيدرس مساعدبم  

جــامعة الفیوم -كلیھ الطب  
 تحـــــت إشـــــراف

/سوسن عبدالعزیز صادق الأسـتاذ الدكتور    

 أستـــاذ الفـــــارماكولوجي

لفیومجــــامعــــة ا - كــــلـــــیھ الطــــــب  

 
ىنوال السید الجوھر/ دكتورال ذالأستا  

الفارماكولوجي أستاذ  

القاھرةجــــامعــــة  - كــــلـــــیھ الطــــــب  

 

شبانھمني فرج / دكتورال  
يالفارماكولوجمــــــدرس   

الفیومجــامعة  -كـــــلیة الطــــب  
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والاضطراب ارتفاع ضغط الدم في علاج  البیوجلیتازون والریسفیراترولاستخدم الدراسھ الحالیھ   

التعبیر و سیرممستوي النیتریت في ال قیاسو میثیل آرجینین ىترك دایسیمالآفي القلب الناتج عن 

حیث تم .الجرذانلانزیم داي میثیل ارجینین داي میثیل امینو ھیدرولیزفي انسجھ القلب فیالجیني 

میثیل  ىالآسیمترك دامن بالفم یومیا/كجم/میللیجرام 10عطاء احداث الارتفاع في ضغط الدم  با

  .آرجینین

، وینتج عن " أرجینین"ھو المیثیل المتفرع من الحمض الامیني  میثیل آرجینین ىالاسیمیتریك دا

ي  لھ دور أساسى فى الذأوكسید النیترات ن یلتكو وھو المانع  الاساسي.التحلل الفسیولوجي للبروتینات

للغشاء المبطن للأوعیة الدمویة دورا أساسیا فى الحفاظ  والحفاظ على الغشاء المبطن للاوعیھ الدمویة

میثیل آرجینین یمنع تكوین أوكسید  ىإرتفاع نسبة الاسیمیتریك دا. على تركیب و كفاءة تلك الاوعیة

  .لقلب والاوعیھ الدمویھاللكثیر من امراض قیمة تنبؤیةویمثل  النیترات

قسمت الجرزان الي  وقد  200الي 150التي تزن  ذكر جرذ ابیض24الدراسة تم استخدام ھذھوفی

  :أربع مجموعات رئیسیة

 :المجموعة الضابطة: المجموعة الاولي

  .اسابیع 4ماء مقطرعن طریق الفم یومیا لمدة تم اعطائھا

 ترك داي میثیل آرجینيیالآسیممجموعة: المجموعة الثانیة: 

ن ىدا تركیالآسیمكیلو جرام/جرام میللی10اعطائھاتم دة میثیل آرجینی ا لم م یومی ق الف عن طری

  .اسابیع 4

 میثیل آرجینین ىترك دایالآسیم+بیوجلیتازونال:المجموعة الثالثة: 

ا  م اعطائھ رام للیمی 10ت رام /ج و ج ازونكیل دة بیوجلیت ا لم م یومی ق الف  4عن طری

ین ىداالآسیمترك كیلو جرام/مجم10عطیتأبالتزامن  واسابیع ل آرجین ق  میثی عن طری

  . اسابیع4الفم یومیا لمدة 
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 میثیل آرجینین ىترك دایالآسیم+الریسفیراترول:المجموعة الرابعة:  

بالتزامن  واسابیع 4عن طریق الفم یومیا لمدة ریسفیراترولام كیلو جر/جرام میللی 5تم اعطائھا 

  .اسابیع 4عن طریق الفم یومیا لمدة میثیل آرجینین ىالآسیمترك داكیلو جرام/مجم10أعطیت

ع كان قیاس ضغط الدم  .ضمن كل مجموعھ انالضغط للجرذقیاس  م سحب و فینھایھ الاسبوع الراب ت

ھ دم  اسعین ي  لقی ت ف توي النیتری یرممس ف  4بعد الس فین نص ي نص م ال ب وقس ل القل ابیع  وفص اس

ةل ي دراس ر الجین زیم داالتعبی ل ىلان درولی میثی و ھی ل امین ین داي میثی ظوز ارجین ف  حف النص

  .ھیستوباثولوجي فورمالین للفحص ال %10الاخرفي

  

ضغط ا دلالة احصائیة في ذزیاده  تسبب في میثیل آرجینین ىالآسیمترك داان  اظھرت نتائجالدراسة

مستوي النیتریت في  نقصا فيوعل التوالی% 26.2و%35.5بنسبھ  لانبساطيواالدم الانقباضی

 داي میثیل ارجینین داي میثیل امینو ھیدرولیزفي انسجھ القلبلانزیم التعبیر الجینی نقصا في,السیرم

جاویف ت ,ر في الخلایاتكس في شكل وتغیرات ھستوباثولوجیا علي التوالي % 80.3و %85.5بنسبھ

في زجاجی نكستو خلويانحلال,تلیف,ارتشاحالتھابي, الانسجھاستسقاء,انقباضیھعصابات  ,خلاویھ

  .الضابطةمقارنة بالمجموعة آرجینیالآسیمیترك داي میثیل المجموعھ 

  

ضغط الدم الانقباضي ا دلالة احصائیة في ذنقصا سبب  ان البیوجلیتزون وقد اظھرت نتائجالدراسة

التعبیر الجیني والسیرمفیمستوي النیتریت في  زیاده بالتوالي و% 42و% 41.6بنسبھ  والانبساطي

و  بالتوالي%297.5و521 بنسبھ میثیل امینو ھیدرولیزفي انسجھ القلب ىمیثیل ارجینین دا ىلانزیم دا

وان . میثیل آرجینین ىالآسیمترك دامقارنة بمجموعة تحسن في التغیرات الھستوباثولوجیھ 

% 16.5ا دلالة احصائیة في ضغط الدم الانقباضي والانبساطي بنسبھ ذسبب نقصا لالریسفیراترو

میثیل ارجینین  ىلانزیم داوالتعبیر الجیني  السیرمبالتوالي و زیاده في مستوي النیتریت في % 10.5و

و تحسن في التغیرات  .بالتوالي 318.5و %417.5میثیل امینو ھیدرولیزفي انسجھ القلب بنسبھ  ىدا

  .میثیل آرجینین ىالآسیمترك دامقارنة بمجموعة الھستوباثولوجیھ 

و  30 بنسبھ ىوالانبساط ىا دلالة احصائیة في ضغط الدم الانقباضذالبیوجلیتزون  سبب نقصا  

مقارنة و تحسن في التغیرات الھستوباثولوجیھ .السیرمزیاده في مستوي النیتریت في ىبالتوال35.2%
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التدرج في والریسفیراتیرول حققا  حیث ان البیوجلیتزون میثیل آرجینین ىالآسیمترك دابمجموعة 

  .4رقمحقق  میثیل آرجینین ىالآسیمترك دابینما   ىبالتوال  1و2الھستوباثولوجى رقم

  

دل  یتضح ماكالمضاد للأكسده للعقاریین البیوجلیتازون والریسفیراتیرول التأثیر اده مع ى زی توي ف مس

ین دا ىلانزیم داوالتعبیر الجیني  السیرمالنیتریت في  ل ارجین جھ  ىمیثی درولیزفي انس و ھی ل امین میثی

  .ات الضغط المرتفعذلمجموعھ یوجلیتازون والریسفیراتیرول مقارنة بافى مجموعھ الب القلب


