
المحدث بعقار الدوكسوروبیسین  ي التسمم القلبيالایفابرادین واللاكوزامید عل رتأثی

  في الفئران بنیوكلیوتید دوروي المفعلةو التعبیر الجیني لقنوات فرط الاستقطاب 

  رسالھ

  للحصول علي درجھ الماجستیر في الفارماكولوجي

  مقدمھ من

  ساره وھیب فایق

  بقسم الفارماكولوجي المعیدة

  تحت اشراف

  الدكتورة الأستاذة

  سوسن عبد العزیز صادق

  استاذ الفارماكولوجي

  جامعھ الفیوم- كلیھ الطب

  الدكتورة الأستاذة

  سید الجوھريالنوال 

  استاذ الفارماكولوجي

  جامعھ القاھرة - كلیھ الطب

  الدكتورة

  مني فرج شبانھ

  مدرس الفارماكولوجي

  جامعھ الفیوم –كلیھ الطب 

  

  كلیھ الطب

  جامعھ الفیوم

٢٠١٦  

  



  الملخص العربي

  

للقلب لكل من الایفابرادین واللاكوزامید   الواقیةالتأثیراتلتوضیح  الدراسةاجریت ھذه 

ب علي التسمم القلبي المحدث بعقار الدوكسوروبیسین و التعبیر الجیني لقنوات فرط الاستقطا

  .انالفئر بنیوكلیوتید دوروي في المفعلة

ان الي اربعھ مجموعات كل الفئران حیث قسمتالفئرمن ٢٤تم استخدام  الدراسةفي ھذه  

  :                                                                                 فئران٦مجموعھ تتكون من 

 یوم و تعطي ایضا  ١٤ملح عن طریق الفم یومیا لمده تعطي الفئران محلول :الاولي المجموعة

  .یوم  ١٤مللي محلول ملح داخل الغشاء البریتوني یوم بعد یوم لمده  ١

داخل الغشاء ) مجم ̸ كجم ٢.٥(تعطي الفئران الدوكسوروبیسین بجرعھ  :المجموعةالثانیة

  .یوم  ١٤البریتوني یوم بعد یوم لمده 

داخل الغشاء  )مجم ̸ كجم ٢.٥( تعطي الفئران الدوكسوروبیسین بجرعھ :المجموعةالثالثة

عن طریق ) مجم ̸ كجم ١٠(یوم وتعطي ایضا الایفابرادین بجرعھ ١٤البریتونییوم بعد یوم لمده 

  .یوم ١٤الفم یومیا لمده 

داخل ) مجم ̸ كجم ٢.٥(تعطي الفئران الدوكسوروبیسین بجرعھ  :المجموعة الرابعة

مجم ̸ كجم عن ٣٠یوم و تعطي ایضا اللاكوزامید بجرعھ  ١٤یتوني یوم بعد یوم لمده الغشاء البر

  .میو  ١٤طریق الفم یومیا لمده

 - معدل ضربات القلب(ئي لقیاس رسم القلب الكھربا وبعد انتھاء التجربة اجري

 .)PR,QTQTc,زمن

انقباضات القلب  ثم استئصال قلوب الفئران لقیاس، ثم تم ذبح الفئران بفصل النخاع الشوكي

للتحلیل الباثولوجي ثم تم غسل القلوب بمحلول ملحي وحفظھا. باستخدام جھاز اللانجندورف

قیاسمستوي و بنیوكلیوتید دوروی المفعلةلقیاسالتعبیر الجیني لقنوات فرط الاستقطاب وللأنسجة

  .في انسجھ القلب )كاتالیز و سوبر اوكسید دیسمیوتیز(انزیمات مضادات الأكسدة 

  :ولقد اظھرت النتائج ما یلي 



 ً  QT,ذا دلالھ إحصائیة في معدل ضربات القلب و زیادھذا دلالھ إحصائیة في زمن ال انخفاضا

,QTcPR مع الدوكسوروبیسین . ً ذا دلالھ إحصائیة في معدل  كما اظھرت النتائج انخفاضا

و زیاده ذا دلالھ  ،مع الایفابرادین  QT, PRضربات القلبو زیادھذا دلالھ إحصائیة في زمن ال

  .مع اللاكوزامیدPRل إحصائیة في زمن ا

ً ولقد  الایفابرادین  ذا دلالھ إحصائیة في كفاءة انقباض عضلة القلب مع اظھرت النتائج تحسنا

  .ذلك التحسن كان اكثر مع الایفابرادین. اللاكوزامیدو

التعبیر الجیني لقنوات فرط الاستقطاب و اظھرت النتائج ایضا زیاده ذا دلالھ إحصائیة في 

ً  بنیوكلیوتیددورويالمفعلة ذا دلالھ إحصائیة مع  مع الدوكسوروبیسین بینما اوضحت انخفاضا

  .اللاكوزامیدوالایفابرادین

مع سوبر اوكسید دیسمیوتیزاظھرت النتائج زیاده ذا دلالھ إحصائیة في مستوي الكاتالیزوالكما  

ً الدوكسوروبیسین بینما    .ذا دلالھ إحصائیة مع الایفابرادین و اللاكوزامید اوضحت ایضا انخفاضا

ً تغیر اظھرت نتائج الفحص الباثولوجيو ً واضح ا البینیة في ترتیب خلایا القلب و زیاده المسافات  ا

و قد نقص ھذا التغیر بشكل ملحوظ في  في المجموعة التي اعطیت عقار الدوكسوروبیسین فقط 

  . بالایفابرادین و اللاكوزامید مع الدوكسوروبیسین المعالجةالمجموعات 

 

 


