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 معلومات البحث:  الخلاصة:

هدفت الدراسة لمعرفة التغيرات النسجية في كبد الفئران البيض المصابة 

بطريقة الحقن داخل الصاق والغرس داخل الأنف  Aspgerillus fumiagtusبفطر

والمستخلص الكحولي  Amphotericin Bوعلاجها بالمضاد الفطري 

سبب الى حدوث   A.fumigatusوقد أوضحت النتائج ان الفطر.Trametes spلفطر

افات نسجية متمثلة في تنكس .تنخر.الخلايا الكبدية.تحلل دموي.ارتشاح كبير للخلايا 

انفصال الخلايا البطاانية لبطانة الوريد المركزي، بينما الكبد لمجاميع الفئران الالتهابية.

 Trametes،المستخلص الكحولي للفطر  Amphotericin bالمصابة والمعالجةبـ 

sp.  بينت تحسنا ملحوظ إذوجد تنكس.تنخر.عدد من خلايا الكبدية تغلظ نوى منها.تضخم

ات الدموية. وفي مقاطع نسيجية أخرى ظهر عدد من خلايا كوفر.توسع بعض الجيباني

 نسيج الكبد شبه سويا. 
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 :قدمةالم  

أكـثر الفطريات الممرضة الإنتهازية، وينتشر بشكل واسع في الطبيعة لاسيما في التربة، Aspergillus fumigatus يعد فطر 

ثبطـين مناعياً  وي  ,2]. 1[الماء، المواد المتعفنة، ويكون قادراً على النمو بدرجات حرارة عالية  ـسبب مجموعة من الأمراض في  الم 

ً أكثر ويسبب ما يسمى HIVكتسب كمستلمي نقل الأعضاء، المصابـين بمرض نقـص المناعة الم ، سرطـان الـدم، ويكـون ممرضا

تحدث الإصابة بوساطة  .[3]مجمـوعة كبيرة مـن الأمراض الفطرية الغـازية  الذي يصفو Aspergillosisبداء الرشاشيات 

الأبواغ في الهواء الجوي، توجد هذه  الى الأسناخ الرئوية للجهاز التنفسي. الفطر التي تكون صغيرة جداً لتصلاستنشاق سبورات 

 عادةً يتم استنشاق عدة مئات منها يومياً، ويتم الازالة بسرعة بوساطة الجهاز المناعي في الأفراد الاصحاء.

  A.fumigatusفإن راض، ـمالأ لمعالجة بعـضرة ـيـالاخ الفترةي ـة فـالمناعي ةالمثبطالأدوية ال ـتعمـادة اسـلزي رـنظبـال

 المضادةة ــال الأدويـتعمــان اس .[4]( ٪90-25) ـياتدل وفــبمعسنوياً اة ــة وفـالـح (6000.00)ن ـر مـثـأك على ؤولاً ـون مسـكـي

الا ان . ]6 [5,ويلةـط فتراتة لـويـة الرئـريـات الفطـابصلاج الإـلع فضلار الأـالخي ي مثـلAmphotericin B  مثلات ــريــفطلل

ن ـان مـذا كـة، لـلاجيـرات العـأثيـى التـول علـد الحصـة ضـاسيـوائق الأسـت العـلا زالتها ة وسميـويـادات الحيـة المضـاومـادة مقـزي

، ]Trametes sp.8 [7,ـرفطـا الـومنه بيرةـات الكـريـالفطـة كـديـراض المعـد الأمـض فعالةة وـواد آمنـن مـث عـحـروري البـالض

ة ـة مهمـلاجيـص عـخصائيملك و الةـات الفعـوالمركب ،البروتيناتالغنية بة ـذائيـالقيمة الغ ات الكبيرة ذيـأحد الفطري والذي يمثل

 .]9[للسرطان ودة، ـات، للأكسـرية، للإلتهابـياء المجهـللأح المضاد نشاطهك

 hypochondrium الأضلاع تـتح نىمالي المنطقة حتلي إذ ،البطني التجويف من نالأيم ويـالعل الجزء في الكبد يتموضع

 ولونيـالق الالتواء فوقع يقإذ  ،الأيسر من رـكبأ الأيمن الفص وأيسر، أيمن ان:رئيسله فصان و ،مباشرةً  الحاجز الحجاب وتحـت

 .الإنسان في مـكغ (1.5) حواليإذ يزن  الجسم غدد كبرأ دـالكب مثلوي   المعدة. فوق الأيسر الفص يقع في حين ،نىمالي ليةوالك   الأيمن

 الضام النسيج من محفظة ضمن وجدـت   لصفاقا من ةـشتقم   outer tunical serosa ارجيةـخ، ةـمصلي طبقة نـم ياً ـسجن  يتكون و
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 أما  [10]. لهبكام الكبد سطح وتغطي  رنةالم الألياف من رةـوف ىعل تحتوي  capsule of Glissonليسونج محفظة سمىت   يقـالرق

 ،نـنواتي أو واحدة نواة محتوية على كبيرة لاياـخ هي، و hepatocytesبديةـكال خلاياال من تكونفت parenchyma الكبد ةحشو

 hexagonal or الشكل خماسية او ،سداسية polygonal والزوايا الأضلاع متعدد لـبشك تكون ،ناعمة بيباتح   ذو وبلازمـايتـوس

pentagonal   ويجزاتـح   جليسون محفظة نـم تظهر .]1 [1العرضي المقطععند trabeculae   كبدية صيصاتف   عدةل الكبد قسمت 

hepatic lobules   فتلي  ـبال ابـصالم   بدـكال يـف داً ـج سميكة ونـتك نهالك السوي، و كبدال في رقيقة ويجزاتالح   هذهوتكون 

fibrosis  ]12[. 

 كل قطر، ويبلغ multisided الأوجه ددـتعم   شكلمنها ب كل ظهروي وظيفية الأساسية للكبد،ال دةـالوح الكبدية صيصاتالف   تعد

 الفصيصات اتـافـح ولـح دـتوج، وcentral veinر يـمركزي صغ ديور يملكو ،مليمتر 2 طولوبمليمتر،   1حوالي فصيص

 من فرع ايضاو صاتـصيالف   نـبي وريد ، portal  veinالبابي وريدـال من فرع على منها كل تحتوي  portal canalsبابية قنوات

او  البابي بالثلاثي عرفت   الثلاث التراكيب هذه bile duct  صغيرةاء رـصف وقناة، hepatic artery ديـالكب الشريان

 الأوردة الى يدخل الذي ،المركزي الوريد حول مرتب وجهلأا ددـمتع تركيب عن عبارة الفصيصو،  portal triad(الثالـوث)

 خلية سمك ذات خلوية صفائح من كبير ددـع من رئيس شكلب الفصيص تألف، ي vena cavaوفـالأج الوريد إلىها ومن الكبدية

 .]13[منتظمة  رـغي بصورة الصفائح ذهـه تترتب   hepatic laminae ديةـالكب الصفائحب تسمى خليتين او واحدة

 

 المواد وطرائق العمل

وتكريت  في مدينتي سامراء العيادات الاستشارية: تم عزل الفطر المستعمل في الدراسة من المراجعين لمراكز ريةـزلة الفطـالع  

 Potatoوسطي  زرع الفطر علىجامعة تكريت، تم  ،كلية العلوم ،ي مختبر الفطرياتـف الجهاز التنفسيالمصابين بأمراض و

Dextrose Agar, Sabouraud Dextrose Agar ةضراوالعوامل  والتعرف على بعض ،طرق التقليديةبال هوتشخيص . 

  A.fumigatusتحضير العالق الفطري لفطر 

المضاف ، والمعقم مقطرال من الماء( مل 5ضيف اليها )أ  ( ايام، و7الدراسة بعمر )المستعمل في خذت مزارع مائلة من الفطر أ  

ورشح المزيج  ،شكل جيدبلفصل سبورات الفطر  وذلك قوي لالأنابيب بشك كيحرتم ت، 1)%) تركيزب Tween 80 مادة اليه

الى قنينة  ق الفطريـالذي يمثل العالو الفطري ل الراشحـقظروف معقمة، ون  في  (Whatman No.1)الترشيح  قاوراباستعمال 

حسب الضوئي والمجهر في ( 40X)ة تكبيرقوتحت الدم كريات  عدحساب عدد الابواغ بوساطة شريحة  بعدهاوجرى معقمة، 

 :الآتيالقانون 

 x 50مربعات  x 4بواغ لأدل عدد اـفي مللتر=  مع الفطرية واغـبدد الأـع 

 .]41[ السويسرية الإصـابة في الفئران البيض حدوث( ل610×1يز )تركب تم استعمال العـالق الفطري

 الحيوانات المختبرية 

 (30-25)اوزانها بين  وكانتأسابيع،  (8-6)بعمر و   Balb/cسلالة من  بيضأذكر فأر  25 الحالية استعمال الدراسة تضمنت

 : وزعت الى فئران في المجموعة الواحدة 5اقع بووكانت م، ـغ

 .( يوماً 14)لمدة ومرة واحدة يومياً فموياً و لالمحلول الفسلجي بمل  0.1جرعت بـ :المجموعة الأولى.1

  .بريتونداخل ال fumigatusspergillus A عالق من  مل / خلية 610 ـبقنها حتم : المجموعة الثانية. 2

بطريقة  fumigatusspergillus A فطرل العالق الفطريمن  مل /ة خلي 610ب  تم حقن هذه المجموعة: المجموعة الثالثة .3

 .الأنفيالغرس 

 تركيزب .Trametes sp لفطر الكحولي مستخلصالب ملةمعاالعالق الفطري والب مجرعةالفئران المجموعة : المجموعة الرابعة. 4

ً مل /  ملغم 100  . الإصابة من اسبوع مرور بعد فمويا

 ملغم/ 1وبتركيز Amphotericin Bمضاد الفطري الب ملةالفطر والمعا عة بعالقجر  الم  الفئران مجموعة : ةالمجموعة الخامس. 5

ً كغم   .الإصابة منبعد أسبوع  فمويا

 

احداث الاصابة كغم قبل / ملغم 250بتركيزكورتيزون هيدروالعقار حقنها تحت الجلد  ببوساطة مناعياً  هاتم تثبيط المجاميع كافة

ً عدا مجموعة السيطرة. و بدء المعالجة ثانية بعدالجرعة تم اعادة الوبيومين،  تجريع تم  ابكتيريثانوية عن طريق الحدوث اصابة ل منعا

رعة الاول لحقـنيوم المن  الحيوانية بدءً  لمجاميعكل الكغم تحت الجلد / مملغ50 بتركيز  Cefatizdimeعقارب الحيوانات لمثبط ا ج 
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ً  15المتمثلة بوبعد انتهاء مدة التجربة  المعالجة،من الأخير  اليوم لغايةكورتيزون وهيدرالمناعي ال ر الحيوانات ـتخدي جرى ،يوما

 . متمثلاً بالكبد العضو المراد دراسته وفصل ،وتشريحها

 Histological Section Preparationالنسجية تحضير المقاطع 

، ازالـة الماء washing، الغسل fixationوالمتضمنة: التثبيت  ]17[ح ضرت المقاطع النسجية استنادا الى طريقة 

dehydration والترويق ،clearing التشريب ،infiltration الطمر ،embedding التشذيـب والتقطيـع ،trimming and 

sectioning التلوين ،staining،   التحميل او الإرساءmounting 40، و تم فحصها وتصوريها تحت المجهر بقوةX. 

 المناقشة: و النتائج

 وعة السيطرة ـمجم .1

ول ـل شعاعي حـبشك منتظمةال hepatocytesمن الخلايا الكبدية كون لنسيج الكبد الم سويالمجهري التركيب ال الفحص أوضح

 .(1الشكل )كما في  ،sinusoidsوية مفصل بينها الجيبانيات الديو  central venuleالمركزي دالوري

 

 ( الصفاق بطريقة الحقن داخل  A.fumigatus ـوعة الفئران المصابة بالفطرالثانية )مجم .المجموعة2

، فضلاً عن أخرى انوية خلايا أنوية عدد من الخلايا وتغلظ ، تحللتنخر الخلايا الكبدية تنكس، حدوث تورم، مقاطعال وضحتأ

ه، علاوة على زيادة جدار ثخنلوريد المركزي، تافي دموي الجزئي ، الإحتقان الالمظهر رغوي كان من الخلاياسايتوبلازم عدد 

 .(2لشكل )، كما في اتوسع الجيبانيات الدموية ها،خلايا كوبفر وتضخم

 (الغرس الأنفيبطريقة  A. fumigatusفطر الالمصابة بالفئران مجموعة )وعة الثالثة . المجم3

 غيرالظهور عن  ، فضلاً الخلايا نوية عدد منة، تغلظ واختفاء أكبديالخلايا ال ضمورتنخر،  ،تنكس مقاطع النسجيةال بينت

في خلايا  الزيادةرتشاح اللمفي، الاعلى  علاوة ،الجزئي لبطانتهنسلاخ والا ،الدموي ارالخث على ئهواحتوا ،لمركزيا وريدلل سويال

 (.3)، كما في الشكل بانيات الدمويةيجال ، توسعكوبفر وتضخمها

بعد  Amphotericin B المضاد الفطريب معاملةوال A.fumigatus بالفطر المصابةلفئران )مجموعة ا. المجموعة الرابعة 4

  (.الإصابة من أسبوع

جزئي لبطانة ال نسلاخفضلاً عن الا منها، آخرعدد  انوية، تغلظ خلايا الكبديةلاعدد من  رخنت ،تنكس حدوثالنتائج  أظهرت

لنسيج  لسويعلى الظهور شبه ا علاوةبعض الجيبانيات الدموية، في  توسع من خلايا كوبفر، عددفي التضخم  ،الرويد المركزي

 (.4الشكل )في مقاطع نسجية أخرى، كما في  الكبد

 Trametesفطر لاملة بالمستخلص الكحولي عوالم   A.fumigatusبالفطر لمصابة مجموعة الفئران ا). المجموعة الخامسة 5

sp. الإصابة بعد اسبوع من.)  

 وتثخنمركزي ان الوريد القتاح على علاوةمنها، آخر  عددوية أن غلظت ،يا الكبديةلاتنخر الخ ،تنكس حدوث النتائجأظهرت 

وريد لل سويالظهور  كان هامن بعضالوفي م خلايا كوبفر، ـضخبانيات وتجيلع اـتوس  عنفضلاً جزئي لبطانته، ال لانسلاخوا ،جداره

  .(5)كما في الشكل  ،خلايا الكبديةاللمركزي وا
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 radialشعاعي الشكل البالمنتظمة   hepatocytesفيها الخلايا الكبدية  توضحمجهرية لكبد فأر من مجموعة السيطرة، تشريحية (: صورة 1الشكل )

 sinsuoids( .H&E ،X40.)وية ما الجيبانيات الدمهيفصل بينهو central- venuleزي ريد المرك  حول الو  و

 

عدد من لفيها تنكس تبين ، البريتونبطريقة الحقن داخل  A. fumigtausفطر ي مجررعةلكبد فأر من المجموعة ا تشريحية (: صورة مجهرية2الشكل )

ـن(، C>خمها الايا كوبفر وتضلعدد خازيادة ال >}sinuosids dliated Bدموية ملجيبانيات الل اتساع، >A>خلايا كبدية  سع اواحقتان وتو رانجدال تثخ 

 (.D( .)H E &  ،X 40>جيباني 

 

وريد ولل طبيعيغير الور ـالظه عندلغرس الأنفي )التطقير(، يلاحظ با  A. fuimgatusفطر يا .مصابة .فأر من مجموعةال(: صورة مهجرية لكبد 3الشكل )

 (.C( .)&H E  ،4 X0}ها الايا كوبفر وتضخمخخ عددا كثررة(، B×نويتها الأتغلظ  ووخلايا الكبدية فيام اتنكس عال(، Aا>ذومة ليفية داخله والمركزي 
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من  .أ سبوع مرور بعد B Ampterhoicinري فـاد الطمضبال عاملةوالم A. fuimgatusبالفطر  جررعة(: صورة لكبد من مجموعة الم4الشكل )

 (.HE ،4X0&عموماً. ) ينسيج الكبدلوي لوشبه سال(، ظهور A>مركزي مبانة الوريد الطلاخ جزئي لنيلاحظ اس .الإصابة

 

بعد أ سبوع  ..Treamtes spحولي لفطر وخلص الكمعة بالمستر  والمجر A. fumigusatفطر الب حقونةلكبد من المجموعة الم ر(: صورة مجه5الشكل )

 (.H &0 E ،X4كبدية. ) وخلايا. .ركزيري للوريد الموالسو ورهه(، ظA>خلايا كوفبر وضمخها لد ازيادة عدافيه  تبينالإصابة،  عل

 

مثل  A.fumigatus الفطرية التي ينتجها الفطر الى السـموم الكبدية الخلايا التنكس والتنخر في حدوث سبب ي عزى

التجلط  احداث على الفطر في انسجة المضيف، أما حدوث الاحتقان الدموي فقد يكون بسبب قابلية الضار ذات التأثبر  الجليوتوكسين

تحلل  على قادرة خارجية سموم الفطر افراز يعود الى  فقد الخلايا أنوية يغزوها، وأما تحلل التي الدموية الأوعية والنزف داخل

 .]16[ المنواة كالهيمولايسين والخلايا الحمر الدم كريات

عند استعماله في التجارب in vivo و  in vritoفعالية مضادة للفطريات Amphotericin Bالى امتلاك ] 17,18[أشار 

 إن ]19[ . بي نCandidiasis ،coccidiodomycosisداء المبيضات  ،Aspergillosisعلى الحيوانات المصابة بداء الرشاشيات 

 عند استعمالبينما  ،لاليخبات الكلوية والتهاب النسيج اليضرر في النب حدوث أدى الى  Amphotericin B بمضاد لجرذاناحقن 

micelles Amphoteircin B  .لم يلاحظ أي اضرار في النسيج الكلوي 

A 

A 

A 

A 

A 

A 

A 
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تعمل على  يات التينه على التانئحتوابسبب ا تأكسدلل مضادةلية افع تلكيم Trametesطر ان الفوث الحديثة حالب أكد عدد مـن

 العالق الفطري لـ حقن تلف الأنسجة الناتج عن ، وبالتاليالجذور الحرة تراكمجة تين الأساسية ةيوخلالمكونات الكسدة ا منع

A.fumigatus وذلك  يةالتطفيرابلية على تثبيط القدرة لها الق، كما  ]20,21[ات الخلوية والعضي غشيةحماية الاعلى  إذ تعمل

حياء لانمو اتثبيط دور في  ولها نية،خلية السرطاالنمو  كبح ىعلقابليتها  ،التحوليلنشاط با المرتبطةالانزيمات تثبيط بوساطة 

  .]22[ المجهرية
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This study done to investigate the pathohistological lesions in the liver of 
white mice infected with Aspergillus fumigatus by two main procedures: 
intraperitoneal injection, nasal implantation and an oral attempt to treat 
them with the antifungal AmB and the Trametes sp.The result show that 
A.fumigatus led to the occurrence of tissue changes represented by the 
occurrence of degeneration necrosis of hepatocytes hemorrhage large 
infiltration of inflammatory cells  and separation of lining endothelial 
cells of central vein, While liver of groups of mice that infected with 
A.fumigatus and treated with the antifungal AmB and the Trametes sp it 
showed improvement as degeneration and necrosis of number of 
hepatocytes. Pycknotic nuclei, enlargement number of Kupffer cells, 
expansion of some blood sinuses, another histological sections showed 
the semi normal liver tissue.                                                                                    
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