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 E. coli على ضراوة جراثيم  Cytotoxic Drugsتأثير بعض أدوية الأمراض السرطانية 

 المحقونة في الفئران المختبرية

 

 عباس اعبد الرضيحيى        لحديثي          هديل توفيق ا

 الناصرية -المعهد التقني           البصرة   جامعة  –كلية العلوم                    

 

 

 الخلاصة

متل كتل   متل     (Sub-MIC)ركيت  أقتل متل المثتبد الأدنتى  إلتى ت Escherichia  coliعرضت  جتراثيم          

6-Mercaptopurin(50µg/ml),  Methotrexate (25µg/ml)  و Vinicristine (200µg/ml)  كتل

متل مليلتتر  0.0(  بجرعتة مقتدارها Balb/Cفتي الفئتران المختبريتة )   أستابي،  بعتدها حق ت 4على حدة, لمدة 

× 0العالق الجرثومي تركيت 
9
يتة/مليلتر فتي التجويتل البريتتون ه أ اترت ال تتادة ضيتادة ضتراوة الجتراثيم خل 10

ومتل الأختتري  يتر المعرضتة ل دويتة الستتامة  VCRأكثتر متل تلتتم المعرضتة لتل MP-6و MTXالمعرضتة لتل

 MP-6و   MTXخلويا  فقد  ارت الأعراض المرضية على الفئران التتي حق ت  بعتالق الجتراثيم المعرضتة لتل

أيتام كمتا  أ اترت  3%(  وماتت  جميعاتا ختلا  100مل الحقل و أصيب  بتجرثم الدم ب سبة ) بعد ساعة واحدة

فقد  VCRالفحوصات ال سيجية وجود علامات التاابية حادةه أما الفئران المحقونة بعالق الجراثيم المعرضة لل 

تت  بي متا لتم ت ت  ثتم ما 9/0ساعات متل الحقتل وأصتيب   بتجترثم التدم وب ستبة  3 ارت علياا الأعراض بعد 

 الفئران المحقونة بمعلقات الجراثيم  ير المعرضة ل دوية السامة خلويا وبقي  جميعاا حيةه
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 المقـــدمــــة
معظدددلأ اية يدددة اللدددامة كلويدددا  مركبدددا   تعدددد        

 Alkylatingملددرةنة  مرةددرةع  تعددد م مو ددة   

Agents    أكثددر اياددواو كرددوهة  ددي ادد ا الم ددا    ا

  ددي مو دد  DNAإلددا ا   Alkylتضدي   م مو ددة 

N7    للكددواايخ كددو  ة هة ااقلددام  المليددة  ممددا يدد ة

إلا  مو  المليةع  ا ه اللدموم    تةدرب نديخ المويدا 

الناشددددددددرة   الماملددددددددة   ددددددددي ا اقلددددددددام  تضددددددددلأ 

Cyclophosphamide, Ifosfamide, 

Nitrosoureas, Busulphan , Chlorambucil 

مراض سددرةااية ع  يمكددخ أت تدد ة  إلددا ابصددانة ندد 

أكدددرث مثدددك اللوكيميدددا ال ددداةة  كمدددا أت نعددد   مدددخ 

-6 ,  (   مثدكAntimetabolitesمضداةا  اييد  

Mercaptopurine    اددي مركبددا  ت ددانا مكواددا 

المليدددة الربيعيدددة  تتدددداكك مددد  تكدددويخ ايوكليوتايددددا   

البيدوهيخ   البريميدديخ  مددخ كدو   تثبديع تصددنيعها أ  

ع تعددد  DNA    RNAمنا لددتها    ددي تصددني  ا 

(     دد  ببدإ إت الدد ا   1,2مركبا  ملدرةنة أيضدا  

6-Mercaptopurine   يلددب    تددك ايجنددة ن ر ددا

غيددر سددامة لددومع كمددا ي ةدد   لددا  صددو  ت ددواا   

كلقيددة ع  اددو مرةددر لمويددا  ال ددرابيلأ   يلددب   كلددو  

كر موسددوميا    ددي الة ددرات    ددي كويددا  اللبددا خ مثددك 

 كما أت (3ضا   اللمةا ية  ي ابالات  كريا  الدم البي

مددد  اياددد يلأ يدددرتبع   الميثوتريكلددديإ اظير الةوليدددإ(

Dihydrofolate reductase  ددي كويددا كددك  مددخ 

ابالددات  ال ددرابيلأ   يثبردداع إ  يت مدد  ةاكددك المويددا  

اية يددددة  إت ( 4,5 يدددد ة  إلددددا  صددددو  الرةددددرا  

اللددددامة كلويددددا مددددخ م مو ددددة المضدددداةا  ال يويددددة  

 Antibiotics  مثدددددك   )Doxorubicin    

Daunorubicin           تعددده اددي ايكددرث مركبددا

مرةددرة     ملددرةنة     يمكددخ   أت    تدد ة      إلددا    

ابصددانة     ناللوكيميددا       اللمةومددا ع  يكمددخ الةعددك 

م ةيددا  إلددا  DNAاللددام كلويددا لهددا نتددداكلها مدد  ا  

 Cellالنددوو تدددميره  أ  تعريددك  ها ةددا   اددي مددخ

Cycle Specific  2,6) القلويدا  أ  مثبردا    تثبع

 Microtubuleايايبيدددددددددددددا  الد يقدددددددددددددة

Inhibitors(Alkaloids)  ملية ا اقلام   دي ةدوه 

Metaphase   تمنددددددد  تكدددددددويخ كيدددددددوة ا اعددددددد ا 

 تضدددددددددددددددددددددددددددددددددددددددددددددددددددددددددددددددددددددددددددددددددددددددددددددددددددددددددددددددددلأ

Vinicristine,Viniblastine,Paclitaxel,Nave

lbine  7  ) مدخ   ضو  ما  كر عاناك أاواو أكرث 

  L-Asparaginaseاية يددددة اللددددامة كلويددددا  منهددددا 

 دددي الددددم  ي دددرم المليدددة  Asparagineي دددك مددداةة   

 ي ددانا  ددي  ملددا    Cisblantinاللددرةااية منهدداع   

يو ددد  ااقلدددام  Etoposideم مو دددة ايلكايدددك       

  S-G2    )Procarbazineالمليدددددة   ندددددد الردددددوه 

 (   RNA  2,7 ا     DNAيثبع تكويخ ا  

 

 :  هدف البحث

أجريددإ ادد ه الدهاسددة بببددا   ة ه بوبددة مددخ            

اية ية اللامة كلويا  الملتمدمة  ي  وج ايمدراض 

اللددددددددددرةااية    منهددددددددددا   اللوكيميددددددددددا    اددددددددددي          

    Methotrexate (MTX)ميثوتريكلدددددددديإ    

-6MP) ) 6 الميركدددددددددددددددددانتونيوهيخ   

Mercaptopurine     ا   نكرسدددددددددددددددتيخ (VCR) 

Vinicristine  ي زيداةة ردرا ة جدرابيلأ   E. coli  

 التي اي ج   مخ النبيإ الربيعي  دي ايمعدا    تعدد 

 مخ الملببا  الر يلة للأكماج لدث ا    المررا 

 

 المواد وطرادق العمل 

سدولة   Albinoاسدتمدمإ الة درات الممتبريدة            

Balb/c ية عإ  تمإ ترنيتها  ي أ ةاص نوستيكCages 

م  أصب إ جاا ة لل قخ نعمدر    52(  ند ةهجة  راهة 

 أسبوو  6-8

مددددخ  (MIC) لددد  التركيدددد  المثددددبع ايةاددددا            

  VCR , 6-MP , MTXاية يدة اللدامة كلويدا  ادي 

 Wellcome . England     ردد جدرابيلأ )E. coli 

   لدددإ مدددخ ندددراز أةةدددا  أصددد ا ( ناسدددتمدام أةبددداب 

 Plastic) ةدددددرة   96ت تدددددو   نوسدددددتيكية ابيددددد ة

Microtitration Plates)    8 ) 

                                                                             

 ت مية الجراثيم     
للأة يددة  اللددامة كلويددا  E.coli ررددإ جددرابيلأ         

   TSBأسدداني  مددخ كددو  تنميتهددا  لددا الوسددع  4لمدددة 

 VCR , 6-MP , MTX   Wellcomeا ال ا    ل

. England    كددك   لددا   دددة   نتركيدد  أ ددك مددخ   )

التركيدد  المثددبع ايةاددا  ددي  نددااي زجاجيددة صدد يرة  ا  

غرددا  لددولبي م كددلأ أ يددد زه هددا كددو  ادد ه المدددة  دددة 

 سا ة 96كك   (Sub Culture)مرا 

 

 تحضير العالق الجرثومي للحقل 
( مدددد  9 جما تددددا  Kashimotoاتبعددددإ ةريقددددة        

المعررددة  E. coliنعد  الت دويرا   إ  لق ددإ جدرابيلأ

للأة ية اللامة  كك  لا  دة    دي أاانيد  ت تدو    لدا  

  ضدنإ  دي ةهجدة  دراهة    TSBمليلتر مدخ الوسدع 2

سدا ة  ردبع تركيد  المويدا ال ربوميدة  08م  لمدة    37

نواسددرة  جهدداز  المريدددائ  الضددو ي    كااددإ  را تدددا 

مليلتر مخ  1.0  اقك  (OD 600)ةو  موجي  ند 1.2

  TSBمليلتدددر مدددخ الوسدددع  2الم ه دددة  أردددي  إلدددا 

م لمدددة سددا تيخ   37 ضددنإ اياانيدد   ددي ةهجددة  ددراهة 

للوصددو  إلددا منتصدد  الرددوه اللوغدداهتمي للم ه ددة  
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ة ا ق بلأ جمعدإ  01نعداا نرة  الم اهو  ي الثلج لمدة 

مركددد   المويدددا ال ربوميدددة نواسدددرة جهددداز الردددرة ال

ة هة/ة يقدددة  غلدددك الراسددد  ندددالم لو   6111نلدددر ة 

مدرة  ا ددة بدلأ أردي    (PBS)المل دي الةلدل ي المعقدلأ

لل صددددو   لددددا تركيدددد   (pH 7.4)الم لددددو  
 7

01 

كلية/مليلتر  ربع تركيد  المويدا ال ربوميدة  دي العدالق 

    600(  ندد ةدو  مدوجي 0.5نقياس الكثا دة الضدو ية 

لمويددا ال ربوميددة ناسددتمدام تددلأ الت كددد مددخ ة ددة تركيدد  ا

 Petroff-Hausser Chamberشري ة العد

  

 حقل العالق  الجرثومي في الفئران المختبرية
 لددمإ الة ددرات الممتبريددة إلددا كمددل م ددامي  كددك        

م دامي  منهدا  4م مو ة مكواة مخ كملة   رات   قنإ 

 2ت و   مليلتر  1.2نالعالق ال ربومي ن ر ة مقداهاا 

×
6
 ددي الملدد  البريتددوايع  قنددإ الم مو ددة   يددةكل 01

اي لددا نالعددالق ال ربددومي الدد   سددبق  ات  ددرض إلددا 

  قندددإ الم مو دددة الثاايدددة نالعدددالق   MTXالدددد ا  

نينمدددا  قندددإ  MP-6ال ربدددومي الددد    دددرض للدددد ا  

الم مو ددة الثالثددة نالعددالق ال ربددومي الدد    ددرض إلددا 

  قندددددإ الم مو دددددة الرانعدددددة نالعدددددالق  VCRالدددددد ا  

ال ربومي غير المعرض ي  مخ اية ية أ دوه    قندإ 

مليلتدددر مدددخ  1.2الم مو ددة الماملدددة ن ر دددة مقددداهاا 

 المعقلأ  سيررة(   PBSم لو  

 

الكشتتتتتتتتل عتتتتتتتتل ح تتتتتتتتو  تجتتتتتتتترثم التتتتتتتتدم  

Bacteremia 
أجر  اكتباه للك    خ  صدو  ت دربلأ الددم  دي        

الة دددرات  نعدددد مضدددي سدددا تيخ  لدددا  قنهدددا نالمعلقدددا  

زهو    لوهيدد مخ الدم ا μL 01ية   لك ن ك  ال ربوم

 لدا  سددع أكدداه الدددم   ضددنإ ايةبدداب ندهجددة  ددراهة  

سا ة  س لإ النتي ة الموجبة  ند ههوه  54م لمدة   37

 ه (10) النمو بلأ أ يد ابكتباه نعد  مر ه سا ة

 

    متابعة بقاء الفئران المحقونة حية  
قوادددة  مدددخ   دددإ تمدددإ متانعدددة  الة دددرات الم             

أيددام   لددك  نمتانعددة ا دداةها   ههددوه  7الصددةر ل ايددة 

أ راض ابصانة مثك ا اروا   ااعدام الن داة مد  اةد  

ال دددعر  سددد لإ المو ظدددا  مددد  تثبيدددإ أ  دددا  مدددو  

   (11) الة رات المصانة 

 تحضير الأنسجة للفحص المجاري  
شدر إ الة ددرات نعدد موتهددا  التدي لددلأ تمدإ تددلأ  تلهددا        

أيددام مددخ  قنهددا نالعددالق ال ربددومي  7نددالكلوه  وهم نعددد 

 تلأ ه   الكبد    ضر  المقاة  النلي ية  ي ممتبدرا  

جامعددة البصددرة( نعتبدداو -كليددة الردد  - ددرو البددابولوجي

  Lunaمدددخ  بدددك  الملدددتمدمة  البدددرا يخ   ةريقدددة شدددم 

-Haematoxylinنصدددددب ة  صدددددب إ المقددددداة   (05 

Eosin(H.E.) ي ي بلأ  ملإ نماةة ل رض الة ص النل

Distrine Plastisizer(D.P.X)   صدإ ناسدتمدام   

 الم هر الضو ي بلأ صوه  

 

 ال تادـــــــــة 
 

التركيتت  الأقتتل متتل المثتتبد الأدنتتى متتل الأدويتتة الستتامة 

 خلويا

ههدددر ات التركيددد  المثدددبع ايةادددا  مدددخ اية يدددة          

 .Eل درابيلأ   MTX    6-MP   VCRاللامة كلويدا 

coli  لدددا التدددوالي   اسدددتمدم   ›526ع  64ع  35كدددات 

 الددد    sub-MICالتركيددد  اي دددك مدددخ المثدددبع ايةادددا 

 ررإ لدا اد ه ال درابيلأ  اسدترا إ  ات تنمدو نوجدوةه 

مدددايكر غرام / مليلتدددر للأة يدددة  511ع  21ع  52 ادددو 

 ا وه  لا التوالي 

 

  اور الأعراض المرضية  

ردية مند  اللدا ة تمإ متانعة ههوه اي راض المر     

اي لا  ل قخ الة رات نالعالقا  ال ربومية  لو ظ ههدوه 

أ راض ابصانة  ي   درات  الم مدو تيخ اي لا  قندإ 

(  الثاايددة  قنإ MTXنالعددالق ال ربددومي المعددرض لددك

(  نعدددد سدددا ة MP-6نالعدددالق ال ربدددومي المعدددرض لدددك

 ا دة مخ ال قخ تمثلإ  دي ردع  كبيدر  دي ا داةها بدلأ 

 ااتصدداا ال ددعر  اسددتمر  اي ددراض  تددا ا ارددوا  

موتهدددا   أمدددا   دددرات الم مو دددة الثالثدددة   قندددإ نالعدددالق 

(  قددددد ههددددر   ليهددددا VCRال ربدددومي المعددددرض لددددك

اي ددراض ن ددكك أكدد  نكثيددر مددخ الم مددو تيخ اي لددا 

مددخ  قنهددا نالعددالق  3 الثاايددة    لددك نددد ا   مددخ اللددا ة 

  مدددخ ال ربدددومي   اكتةدددإ اي دددراض نعدددد اليدددوم الرانددد

الة رات الثوبة  نقيإ  ية   داة  إلدا ا داةها الربيعدي 

 اسددتمر  المتانعددة ل ايددة أسددبوو  اامةدد  ا دداة   ددرات 

الم مو دددة الرانعدددة   قندددإ نالعدددالق ال ربدددومي غيدددر 

المعرض ي  مخ اللموم أ دوه(   لدلأ ي صدك ا اردوا  

   ااتصدداا ال ددعر   دداة  إلددا  رددعها الربيعددي نعددد 

لمتانعدددددة ل ايدددددة أسدددددبوو  أمدددددا سدددددا ة  اسدددددتمر  ا 48

الم مو دددة الماملدددة  التدددي  قندددإ ندددالم لو  الةلدددل ي 

المعقلأ  قد استمر  نن اةها المعتاة  للأ تظهدر  ليهدا أيدة 

 أ راض  من  ل ظة ال قخ  ل اية أسبوو 

 

 تحديد الإصابة بتجرثم الدم  
 ندددد الك ددد   دددخ  دددا   ابصدددانة نت دددربلأ الددددم      

 Bacteremia  الم قوادددة نعدددالق جدددرابيلأ ( دددي الة دددرات

E.coli  ههددددر أت الم مددددو تيخ اي لددددا  الثاايددددة  ددددد  

%( نت ددددربلأ الدددددم   ددددد   لددددإ جددددرابيلأ 011أصدددديبتا  

E.coli  2/3مخ   رات الم مو ة اي لدا    2/4مخ ةم 
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سددا ة  لددا  5مددخ   ددرات الم مو ددة الثاايددة نعددد مضددي 

مدددخ ةم الة دددرات الثوبدددة البا يدددة مدددخ    قنهدددا     لدددإ

سدا ا   لدا ال قدخ    3نعدد مدر ه  5   0 تيخ الم مو

أمددا   ددرات الم مو ددة الثالثددة  قددد   لددإ ال ددرابيلأ ننلددبة 

سدددا ا   لدددا ال قدددخ   لدددلأ تعددد    3نعدددد مضدددي  2/5

 3ال دددرابيلأ مدددخ ةم   دددرات الم مو دددة الرانعدددة  ل ايدددة 

 (   0سا ا  نعد ال قخ  جد   ه لأ  

 

 معد  بقاء الفئران المحقونة حية   

 داة الة رات التدي نقيدإ  يدة ندد ا  مدخ سدا ة س لإ أ    

أيددام  أههددر  النتددا ج  7 قنهددا نالعددالق ال ربددومي ل ايددة 

أت جمي    رات  الم مو تيخ اي لا  الثااية  د ماتإع إ  

 54مددخ   ددرات الم مو ددة اي لددا نعددد مضددي  2/3نقددي 

سددا ة أصددب إ الددبة الة ددرات   48سددا ة   نعددد مضددي  

مخ الم مو ة   ه  دي نعدد اليدوم  م   للأ يتبق   2/0ال ية 

سا ة(    ي  ديخ كاادإ الدبة الة درات ال يدة  75الثالث  

سددا ة  لددا  54نعددد مددر ه  2/4 ددي الم مو ددة الثاايددة 

سا ة  للأ يتبدق  منهدا  48نعد مر ه  2/5 قنها  صاه  

  ه  ي نعد اليوم الثالثع أما   رات الم مو ة الثالثة  قدد 

 ة مدخ ال قدخ ندال رابيلأ  سدا 48نقيإ جميعهدا  يدة ل ايدة 

نعددد اليددوم الثالددث  2/3بددلأ أصددب إ الددبة الة ددرات ال يددة 

 نقيإ ا ه النلبة بانتة  للأ تت ير ل اية اليوم اللدان    أمدا  

  ددرات الم مو ددة الرانعددة   قددد نقيددإ جميعهددا  يددة ل ايددة 

اليوم اللان  مخ  قنها ندال رابيلأ غيدر المعرردة للأة يدة 

ا  م    رات الم مو ة الماملة اللامة كلوياع  ك لك ال 

 الليررة (   قدد  هلدإ ادي ايكدرث   يدة  ل ايدة  اليدوم  

 (  5اللان   مخ  ال قخ   جد   ه لأ

 

المحقونتتتة فتتتي الفئتتتران   E. coliامراضتتتية جتتتراثيم

 المختبرية
المعرردة     E. coliةهسدإ امراردية جدرابيلأ            

 دي  غير المعرردة  , MTX 6-MP VCR ,للأة ية  

ةاكك ال للأ ال ي مخ كو  مقداه الضدره الد   أ دبتدا 

 ي أال ة الكبد للة رات التي  قنإ  نالعالقا  ال ربوميدة 

  كااإ اتا ج الة ص كايتي  

 صلإ م مو ة مخ الت يرا  النلي ية ا لتهانيدة  : أولا

ال اةة  ي أكبداة الة درات التدي  قندإ  نالعدالق ال ربدومي 

عكدك  لدا  ددهع  إ   MTX  6-MPالمعرض لكك مخ  

 صك ا تقدات ةمدو  شدديد  دي اي  يدة الدمويدة الكبديدة 

 sever congestion ) مددد  ندايدددة تنمدددر كويدددا الكبدددد

 necrosis ههدددددوه كويدددددا التهانيدددددة  ددددداةة  ادددددوو  )

Lymphocytes and Neutrophils  ددو  اي  يددة 

( ع (cloudy swellingالدموية م  نداية تضب  كلدو  

يدددا  ا  أاويدددة صددد يرة اصدددرب إ  لدددو ظ ههدددوه كو

 ( 0  لو ة ه لأPyknotic cellsنصب ة غامقة تد ا 

أههددر  اتددا ج   ددص أالدد ة الكبددد للة ددرات التددي  :ثانيتتا

 صدددو   VCR قندددإ نعدددالق ال دددرابيلأ  المعرردددة لدددك 

 ومددا  التهانيددة ا ددك  دددة ممددا  ددي الم مددو تيخ اي لددا 

تهانيدة  الثااية تمثلإ نا تقدات ةمدو   ههدوه المويدا ا ل

 م  نقا  النليج الكبد  م تةظا نهي تا البيا 

أههر  اتا ج   ص أال ة الكبد لة رات الم مو دة :ثالثا

الرانعدددة الم قوادددة ندددال رابيلأ غيدددر المعرردددة ي  مدددخ 

اية ية اللامة كلويا  جوة ت يدرا  الدي ية نلديرة ع لدلأ 

( ع مد  ا تةداه fatty changesتتعد  الت يرا  الدانيدة   

 (            3نتركيبتا الربيعية  لو ة ه لأ النليج 

أههددر الة ددص النلددي ي يالدد ة الكبددد المدد كو ة  :رابعتتا

مددخ الة ددرات الم قواددة نددالم لو  الةلددل ي المعقددلأ  دددم 

 جوة أية ت يرا  الدي ية تد كر  كاادإ جميد  القدرا ا  

ةبيعية  إ  للأ ي صك تنمدر للنلديج أ  تضدب  كلدو  مد  

هانيددة    ت يددرا  ةانية  لو ددة  دددم  جددوة المويددا ا لت

 (                 4ه لأ  

 

 الم اقشــــــــة 
مددخ أكثددر أاددواو العصدديا   E.coliتعددد جددرابيلأ          

اللدددالبة تدددرةةا  دددي إ ددددا  ت دددربلأ الددددم  دددي المرردددا 

 Hvidberg(    ددد  كددر  03المصددانيخ نلددرةات الدددم  

م مو دددددة مدددددخ  E.coli( أت ل دددددرابيلأ 04 جما تدددددا  

ك الضرا ة منها  انلية ا لتصداب ع مقا مدة  وامدك  وام

المصك  إاتاج الهيمو يليخ  القدهة  لا ال صو   لا 

ال ديد   د اكتبر ا ررا تها  دي إ ددا  اكمداج التهداا 

الم ددددداه  البوليدددددة  دددددي الة دددددرات  نالتدددددالي  وجهدددددا 

نالمضاةا  ال يوية    أجريإ  دةا مخ الدهاسا  لبيدات 

 ددي  الة ددرات الممتبريددة مددخ E. coli  رددرا ة جددرابيلأ

كددو  الك دد   ددخ  صجددجو  ت ددربلأ الدددم  معددد  نقددا  

 (02ع04ع00الة رات  ية  الت يرا  النلي ية  

إت ههوه أ راض الممج ال ديد نعد سدا ة  ا ددة        

  درات الم مدو تيخ اي لدا  الثاايدة  ندال رابيلأ مخ  قدخ 

كدددك  لدددا  ددددة   MTX  6-MPكدددك مدددخ المعرردددة ل

اي راض  تا موتهدا  دد يعد ث الدا  ات  تلك  استمراه 

هنمددا   نلددب  تعررددها لهدد ه اية يددة    E.coliجددرابيلأ 

 يبددد  أت  عةةددرا  زاة  مددخ رددرا تها إ  يهددا صددل

كات ندهجة أ ك  مد   لدك  دات ال درابيلأ  VCRت بير ا  

المعررددة لددا  ددد أنددد  رددرا ة أكثددر مددخ تلددك التددي لددلأ 

ة كلويدددا    ددددد  جددددد تعدددرض ي  مددددخ اية يدددة اللددددام

Somerville   مدخ كدو  ت رندة  لدا 02 جما تا  )

 msbBال اصلة  ي ال يخ  الة رات الممتبرية أت الرةرة

تصدددني  متعددددة  زيددداةة تدددوة  إلدددا E.coli دددي جدددرابيلأ 

   (  ت يد مخ ررا تهاLPSاللكريا  الدانية  

( أت ابصددانة نت ددربلأ  0أنددرز  النتددا ج   جددد           

رك    ي   رات الم مو تيخ اي لا  الثاايدة   الدم  د ت

الم مدو تيخ  اداتيخ   ةم أ راةمخ  E.coli   لإ جرابيلأ
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 لدلأ تعد   مدخ   درات  ع  سا ة  لا ال قدخ 5نعد مر ه 

الم مو ة الرانعة  اد ا ي يدد مدا توصدلإ إليدا  الدهاسدة 

ال اليددة مددخ أت ال ددرابيلأ التددي  ررددإ للأة يددة اللددامة 

ر ررا ة مخ تلدك التدي لدلأ تعدرض كلويا  د أصب إ أكث

لهدددا ع إ  اسدددترا إ اكتدددراب ال دددواج   الوصدددو  إلدددا 

م رث الدم ن  صر   إ  نالتدالي تلدببإ  دي  تدك جميد  

الة رات  ي  ااتيخ  الم مدو تيخ   اد ه النتدا ج تتةدق مد  

ردرا ة  دي ن ثدا  دخ  ( 06 جما تدا   Kohما سد لا 

 ددي إ دددا   Pseudomonas aeruginosa دد    

 دي الة درات نعدد أت اسددتوةنإ  Septicemiaالددم  تعةدخ

ادد ه ال ددرابيلأ أمعا هددا   قنددإ ايكيددرة نعدددة جددرو مددخ 

 و ظددوا  Cyclophosphomideالددد ا  اللددام كلويددا 

كمددا     اات دداه ادد ه ال ددرابيلأ إلددا ممتلدد  أ ضددا  ال لددلأ

مددددخ   ددددرات   3/2(  إت نقددددا  5يظهددددر  ددددي ال ددددد    

م مو دة الرانعدة  يدا الم مو ة الثالثة  جميد    درات ال

 تددا   ددإ ااتهددا  الت رنددة  ددد يعددوة إلددا تمكددخ المويددا 

الملتهمددددة مددددخ القضددددا   لددددا ادددد ه ال ددددرابيلأ ال ازيددددة 

  التملص منها   وةة الة رات إلا ا اةها الربيعي     

  ه  24مخ 17(  أت  01 جما تا   Frasa جد          

نهدا ة يقدة  لدا  ق 90 د أصيبإ نت ربلأ الدم نعد مدر ه 

معررة إلدا تركيد  ت دإ المثدبع  E.coliنعالق جرابيلأ 

 للأ تقتدك منهدا   Imipenemايةاا مخ المضاة ال يو  

(  9 جما تدا   Kashimoto  رات ع  نينمدا تمكدخ  5إ  

مدخ ةم الة درات  Vbrio  vulnificusمدخ  د   جدرابيلأ 

سا ا   لا  قنها نعالق ا ه ال رابيلأ ت دإ ال لدد 3نعد 

 6نعدد مدر ه  87.5%ة ت ربلأ الدم إلدا   د  صلإ الب

 12.5%سا ا   لا ال قخ  اامةضدإ اد ه النلدبة إلدا 

سددا ة  أ دد ث  سددببها إلددا  مليددا  ا لتهددام مددخ 05نعددد 

  بك المويا المنا ية          

إت  صددو   الت يدددرا    ددي أالددد ة أكبدداة  الة دددرات       

 MTXالتي  قنإ نعالقا  ال رابيلأ المعرردة لكدك مدخ 

  6-MP المتمثلدددة ناب تتقدددات الددددمو  ال دددديد   دددي   

اي  ية الدموية الكبدية  م  نداية تنمر للمويدا   ههدوه 

كويددا التهانيددة  دداةة لمةا يددة   متعاةلددة   ددو  اي  يددة 

تعد  وما  التهانيدة  Pyknoticالدموية   ههوه كويا 

(ع  نينما ههر   وما  التهانية أ ك  ددة  دي 07 اةة  

كبددد المدد كو ة   مددخ الة ددرات الم قواددة  نعالقددا  أالدد ة ال

 لددلأ ت صددك إ  ت يددرا   VCRال ددرابيلأ  المعررددة لددك 

الي ية  نلديرة  لدلأ تتعدد الت يدرا   الدانيدة   دي أالد ة 

الكبدددد المددد كو ة مدددخ الة دددرات الم قوادددة ندددال رابيلأ غيدددر 

المعررددة للأة يددة اللددامة كلويددا  ممددا يددد لأ  ابسددتنتاج 

اسة ال الية ن ت سب   صو  زياةة ال   كرجإ نا الده

 ددد تكددوت اات ددة  ددخ   E. coli ددي  رددرا ة جددرابيلأ 

ةةرا   ديدة  ي اظامها  الدوهابي نلدب   تنميتهدا  لدا 

أ ساة زه ية  ت تو   لا اية ية اللامة كلويا   لمدة 

غيدر المعرردة   E. coliأساني   مقاهاة  م  جرابيلأ    4

  Hvidberg ددد  جددد ي  مددخ اية يددة اللددامة كلويددا    

% مدددخ الة دددرات التدددي أصددديبإ 21( أت  14 جما تدددا  

سددريرية   ددد أههددر     E. coliجددرا   قنهددا  ن ددرابيلأ 

ت يددرا  الددي ية  كبيددرة  ددي  دديخ لددلأ تظهددر مثددك ادد ه 

الت يددرا   ددي الة ددرات التددي  قنددإ نددال رابيلأ  لددلأ ي ددد  

 يهددا كمددج   ادد ا يتةددق مدد  اتددا ج ادد ه الدهاسددة    كددر 

Anderson 07 أت التنمدددر   ي دددد  إ  نعدددد الت لدددك )

سدددا ة   يتميددد     54-05الددد   يمكدددخ أت ي صدددك نعدددد

نمدو  أ ددداة كبيددرة مددخ المويدا   قدددات أاويتهددا تدددهي يا   

(   أشاه إلا العوامك 0 يمكخ مو ظة  لك  ي اللو ة  

التددي تدد ة  إلددا  ددد   التنمددر  ا لتهدداا  اددي إاتدداج 

مددو  المويددا    تعرددك اللددموم ال ربوميددة  التددي تلددب  

 مدددك ايا يمدددا    نعضدددها يثدددبع  تصدددني  البر تيندددا   

 الملوية  

ا تمددداةا  لدددا  جدددوة  E. coliتصدددن  جدددرابيلأ        

جينا   الضرا ة  لا الكر موسدوما   أ  البوزميددا   

 ددي اللددو   المررددية    دددم  جوةاددا  ددي  اللددو   

( ات 19 جما تددا    Picard(      جددد 08المتعاي ددة  

التي ت تو   لدا  الم ددةا  الوهابيدة  E. coliسو   

لعوامك الضرا ة اي التي لها القانلية   لدا  تدك الة درات 

التدددي ت قدددخ نهدددا  كدددل تلدددك التدددي   ت مدددك مثدددك اددد ه 

 الم دةا  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

مل   E.coli جرثومة ع   أوقات( ه1جدو  رقم )

 البريتوني  شاء الخل داخل  حق اابعد  الدم المحيطي

 للفئران
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 CFUالحاوي على العالق الجرثومي مل مل  0.0الفئران الباقية حية بعد حق اا بجرعة ( هأعداد 9) رقم جدو 

5×10
6   

 E .coli  / مل 
 

في بعض  necrosis( ت خر الخلايا 1لوحة رقم )

م اطق نسية الكبد للفئران المحقونة بالجراثيم 

 المعرضة

 MP-6و MTXلكل مل  

 

( احتقان دموي في الأوعية الدموية 9وحة رقم )ل

وأعداد كبيرة مل الخلايا الالتاابية حو  الأوعية 

 الدموية

 pyknoticو اور خلايا  
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 ( نسية كبدي سليم لفأر حقل بالمحلو  الفسلجي المعقم4لوحة رقم )     

 

 ( تغيرات ده ية في نسية كبد لفأر حقل بالجراثيم  يرالمعرضة3لوحة رقم )

 ل دوية السامة خلويا
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Effect of some medicine cancer Cytotoxic Drugs on virulent bacteria 

E. coli injected in laboratory rats 
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Abstract 

         Isolates of E. coli were exposed to sub-minimal inhibitory concentration of 

each of the cytotoxic drugs MTX, 6-MP, VCR for  4 weeks . Aliquots of 0.5 ml 

containing 5 x 10
6 

CFU were  injected in the peritoneal  cavity of  Balb/C mice . 

Results revealed that the bacteria exposed to either  MTX & 6-MP were more 

virulent than those exposed to VCR or those not exposed to any cytotoxic drug . 

After one hour from injection, the mice  demonstrated bacteremia at a ratio of 

5/5 then died within 3 days; histopathological examination revealed signs of 

acute inflammation. Mice injected with bacterial suspension exposed to VCR, 

have demonstrated symptoms after 3 hours of injection and bacteremia was 

demonstrated by the ratio of 2/5 and the animals died subsequently, whereas no 

infection was recorded in mice injected with bacterial suspension not exposed to 

the cytotoxic drugs and all remained alive. 

 


