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ضاد لمسرطان مالعقار ال استعمالفي تخفيض سمية القمب الناتجة عن  المستخدم الارجنين تأثير
Doxorubicin عمى بعض الهرمونات في ذكورالارانب المختبرية 

 1صالح محمد رحيم العبيدي،  4المهداويزيد محمد مبارك ،  1عبير طالب عبدالقادر حسين

 ، تكريت ، العراق قسم عموم الحياة ، كمية التربية لمعموم الصرفة ، جامعة تكريت 1
 ، تكريت ، العراق قسم عموم الحياة ، كمية العموم ، جامعة تكريت 2
 

  ممخصال
المسمتخدم فمي Doxorubicin عمن سممية العقمار  وتصمم  الرمرايين النماجمة القمبيمة هدفت الدراسة الحالية التحري عن دور الارجنين في اختزال السممي

ممن  (Albino rabbit) المختبريمة ممن نموع الأران الهيدروجين في ذكور  بيروكسيد ساطةالتاكسدي المستحدث بو  الإجهادعن علاج السرطان فضلا 
 9 كانممت مممن ذكممور الأرانمم  حيممث كممل مجموعممة 84تضمممنت الدراسممة  (T3,T4,TSH) الدرقيممةالغممدة  وهرمونممات مسممتويات هرمممون النممموخمملال تقممدير 

( فمي تركيمز هرممون النممو لمد  مجموعمة الحيوانمات المعامممة p≤0.01انخفماض عمالي المعنويمة عنمد مسمتو  ) حيوانات وتبين من خلال الدراسة وجمود
لوحممدب بينممما ارتفممز تركيممز هرمممون النمممو فممي بمماقي  0.5%وجينوالمجموعممة المعاممممة ببيروكسمميد الهيممدر  (ممغممم /كغممم 59الجرعممة ) Doxorubicinبالمممم 

( فمي  p≤0.01(. بينت النتماج  وجمود ارتفماع عمالي المعنويمة عنمد احتماليمة  ) p≤0.01المجاميز الأخر  بركل عالي المعنوية عند مستو  احتمالية )
وحدب والمجموعة المعاممة بالدوكسوروبسين لوحدب مقارنمة بمجموعمة في مصل الدم في المجموعة المعاممة ببيروكسيد الهيدروجين ل (T4) تركيز هرمون

ممغمم ممن  59)في مجموعة الحيوانات المعاممة  بالدوكسوروبسمين   (T4) (T3)( في تركيز هرموناتp≤0.01) السيطرة وحدوث ارتفاع عالي المعنوية
والارجنمممين وكمممذلك المجموعمممة المعامممممة ببيروكسممميد الهيمممدروجين ومعامممممة بمممالارجنين وكمممذلك المجموعمممة المعامممممة بالكولسمممترول ومعامممممة  (وزن الجسمممم

فمي ممصممال المدم لبقيمة حيوانمات المجموعممات الأخمر  مقارنمة مممز  (T4) (T3)بمالارجنين. بينمما حصمل انخفمماض عمالي المعنويمة فمي  تركيممز هرمونمات 
فممي مجموعممة الحيوانممات   TSH( فممي تركيمز هرمونممات p≤0.01ين مممن خملال الدراسممة  وجممود انخفماض عممالي المعنويممة عنمد احتماليممة  )السميطرة. وتبمم

معاممممة بممالارجنين مقارنممة مممز مجموعممة الممغممم مممن وزن الجسممم والارجنممين وكممذلك المجموعممة المعاممممة بالكولسممترول و  59المعاممممة  بالدوكسوروبسممين 
عمالي المعنويمة  ارتفماعفي المجموعة المعاممة ببيروكسيد الهيدروجين لوحدب بينما حصمل  TSH ود فروق معنوية في تركيز هرمون السيطرة .وعدم وج

 في ممصال الدم لبقية حيوانات المجموعات الأخر  مقارنة مز السيطرة.TSH في  تركيز هرمونات 
 المقدمة

 فممي جسممم الإنسممانتممم تصممنيع  الأرجنممين هوحممامض ممينممي ايممر مساسممي 
معاقمممممة نممممممو الأورام  لممممم  دور مهمممممم فمممميمليمممم .  ةعنمممممد الحاجممممم او الحيمممموان

حجممممم   يزيممممد كمممما منمممم السمممرطاني  عممممن طريممممق تنرممميط الجهمممماز المنمممماعي.
 ةالممفيم T)الزعتريم ( المسملولة عمن منتماج خلايما  ةالثيموسمي ةونراط الغد

ان للأرجنمين كمما  التي تعد من المكونات الرجيسمي  لبنيمان جهماز المناعم 
المتخمص ممن الأمونيما،  فيدور مهم في جسم الكاجن الحي حيث يساعد 

البممروتين فممي الجسممم، كممما منمم  يسمماعد  عمميممات ايممضوهممي مممن فضمملات 
التممي تسمماعد عمممت توسمميز الرممرايين  nitric oxide عمممت تكمموين مممادة 

الانتصما  لمد  الرجمال المذين لمديهم  ملقدرب عممت الدموية، وكذلك تحسين
 ينرممطوكممذلك  ضممعف فممي الانتصمما ، كممما يحمممي مممن جمطممات القممم ،

. يوجممد الارجنممين [5] الدمويمم  وهنمماك فواجمد عديممدة مخممر  للأرجنمين المدورة
كمما يوجمد فمي السماجل المنموي  كيز عالي  في الجمد والانسمج  الضمام ابتر 

فمممي مجموعمممة متنوعمممة ممممن الأطعممممة بمممما فمممي ذلمممك المحممموم  ايضممما ويوجمممد
الحمراء ومنتجات الألبمان والمماكولات البحري .ويوجمد ايضما  فمي الأاذيم  
 النباتيمم  مثممل جنممين القمممس ،والمكسممرات،والفول السمموداني والممموز والبقممان،
والبذور،وكمممذلك يوجمممد ايضممما بوفرب فمممي الرمممكولات  ،جممموز الهنمممد، الخمممرو  

 .[6]وايرها
الجذور الحرة من المصادر الرجيسة المسمببة لمتغيمرات الخمويمة والتمي  تعد

ينممت  عنهمما حممدوث العديممد مممن الأمممراض ىفهممي تعمممل عمممت تحطممم جزيجممة 

إذ تعمد جزيجممة  [7]فممي الخلايما الممفيممة فمي الكبممد  DNAالحمامض النمووي
DNA  من مهم الأهداف لأصناف الأوكسجين الفعالة لأنهما تعممل عممت

تحطميم الممروابط بمين البممروتين والحممامض النمووي ملديممة إلمت تحممورات فممي 
القواعد البيورينية والقواعد البريميدينية ممما يملدي إلمت تكسمر فمي  جزيجمة 

ترممير الدراسممات إلممت دور الجممذور الحممرة . DNA [8]الحممامض النممووي 
نّ ممممرض تصممم  الرمممرايين بعممض اعضممماء الجسمممور فممي نرمموء وتطممم ى وا 

 .[9]يكون مرافقا لزيادة الجذور الحرة وتسب  الريخوخة المبكرة لمخلايا
ينتمممممممممممممي دواء الدوكسوروبيسممممممممممممين إلممممممممممممت مركبممممممممممممات الإنثراسمممممممممممميكمينات و 
(Anthracycliens التممي تتبممز مجموعممة المضممادات الحيويممة المضممادة )

الإنثراسميكمين مضماد حيموي مرمتق ( antitumor antibioticsللأورام )
عمممت قتممل الخلايمما التكاثريممة وخاصممة  الدكسوروبسممين يعمممل ،مممن الطبيعممة

التمممي تكمممون فمممي طمممور الراحمممة لمممذلك صمممنفت ممممن ضممممن العقممماقير ذات 
 [6]تطبيمق الجرعمات المثممت  عنمد( حتمت Cytotoxicالسممية الخمويمة )

يممملدي إلمممت يعمممد همممذا المممدواء ضممممن المعالجمممة الكيمياجيمممة لمسمممرطان حيمممث 
إبطاء مو وقف نمو الخلايا السرطانية ويستخدم في عملاج منمواع مختمفمة 

همدفت الدراسمة إلمت إظهمار دور الارجنمين عممت مسمتويات  .من السرطان
 كسوربسين. و عدد من الهرمونات بوجود عقار الد
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 المواد وطرائق العمل
مممن نمموع  المختبريممةمممن ذكممور الأرانمم   84اسممتخدمت فممي هممذب الدراسممة 

Albino rabbit))  مرمهر وموزانهما  =-;البالغمة التمي تراوحمت معمارهما
( اممم ، ووضممعت فممي مقفمماص خاصممة لتربيممة الأرانمم  5944 – 5694)

ذات مرضممية ( سممم . :8×  4;×  544مصممنوعة مممن الألمنيمموم ب)بعمماد )
مفرورممممة بنرممممارة الخرمممم  وقممممد روعممممي جانمممم  العنايممممة بنظافممممة الأقفمممماص 

وقممد خضممعت الحيوانممات  نرممارة الخرمم  كممل يممومين. وتعقيمهمما مممز تبممديل
 12سماعة ضموء و  12لظروف مختبرية ممن دورة ضموجية انقسممت إلمت 

  69±6وتحت ظروف ملاجمة من درجة حرارة تراوحمت بمين  ساعة ظلام
وتهويممة جيممدة  وتركممت لمممدة مسممبوع لمتمم)قمم مممز الظممروف الجديممدة ولمت)كممد 

الحيوانممات عمممت العمممف المتكممون تمممت تغذيممة  مممن خموهمما مممن الأمممراض.
كسممممبة فممممول  ،%>7مجممممروش رممممعير محمممممي ،% ;8نخالممممة حنطمممم  من)

ممممممممس ،% 5مسممممممحوق حجممممممر الكمممممممس،%6بروتينممممممي  مركممممممز ،الصممممممويا%
واعطيممت الغممذاء والممماء  %4.9خممميط فيتامينممات ومعممادن  ،%5.9طعممام

وتمم  بركل مستمر وبكميات كافية طوال مدة التربية ومعامممة الحيوانمات.
امم ممن  44;تمم إذابمة   برمكل محممول حيمث حيوانات الارجنيناعطاء ال

مممل مممن الممماء المقطممر وحفممظ المحمممول فممي ممبممولات  544الارجنممين فممي 
معتمممة الممممون وبدرجمممة حمممرارة الغرفممة لحمممين مجمممراء الاختبمممارات. ومعطيمممت 

)بواسممممطة التغذيممممة الأنبوبيممممة(  ممغم/كغممممم عممممن طريممممق الفممممم>6الحيوانممممات 
اعطيممممممت الجممممممرع و  عمممممماة المممممموزن لمحيوانممممممات.يمممممموم مرا 74يوميمممممما ولمممممممدة 

ممغم/كغمممممم  لمحيوانمممممات عمممممن طريمممممق الحقمممممن داخمممممل 59الدوكسوروبسمممممين 
فممي الجهممة السممفمية لممنطقممة البطنيممة مسممبوعيا  Intraperitonialالصممفاق
%ممن 5تمم اسمتعمال  وكمذلك يموم ممز مراعماة الموزن لمحيوانمات. 74ولمدة

عممات التابعمممة )المجمو  الكولسممترول مممز العميقممم  يوميمما إلمممت نهايممة التجربمممة
 .لمكولسترول(

 :التجربةتصميم 
 .Control groupمجموعة السيطرة( المجموعة الأولى ) 1-

( و الغممذاء يوميمما لمممدة ممماء مقطممرمعطيممت هممذب المجموعممة ممماء الرممر  )
 ( يوما.30)

(: عومممت H2O2)مجموعة بيروكسيد الهيمدروجين  المجموعة الثانية2-
%( بيروكسميد الهيمدروجين ممز مماء الرمر  يوميما 0.5هذب المجموعة بم )

%( 0.5( يوممممما.مز مراعمممماة تبممممديل  بيروكسمممميد الهيممممدروجين )30لمممممدة )
 يوميا لضمان المحافظة عمت تركيزب.

( :عومممممت همممذب عقمممار الدكسوروبسمممين )مجموعمممة المجموعةةةة الثالثةةةة3-
 Anti cancerجموعممممممممة بالممممممممدواء المضمممممممماد لمسممممممممرطانالم

drug(Doxorubicin(  )59.)ممغم/كغم وزن الجسم 
)مجموعة  الكوليسمترول(:عوممت همذب المجموعمة  المجموعة الرابعة -4

 . high cholesterol diet (HCD)%5بالكوليسترول
( عومممممت H2O2 +L-arginine)مجموعمممة  :لخامسةةةةالمجموعةةةة ا-5

%( مممن بيروكسمميد الهيممدروجين مممز ممماء الرممر  0.5)هممذب المجموعممة بممم 
ارجنممين ذو التركيمممز  -يوممماو واعطممماء هممذب المجموعمممة ل 74يوميمما  لممممدة 

 ممغم/كغم يوميا.>6
-H2O2+Doxorubicin+L:)مجموعمممممممة  السادسةةةةةةةةالمجموعةةةةةةةة -6

arginine( عوممممممممممت هممممممممذب المجموعممممممممة بممممممممم )مممممممممن بيروكسمممممممميد 0.5 )%
عطممممماء همممممذب  74 الهيمممممدروجين ممممممز مممممماء الرمممممر  يوميممممما  لممممممدة يومممممماو  وا 

 ممغم/كغم يوميا.>6ارجنين ذو التركيز  -المجموعة ل

( Doxorubicin  +L-arginine)مجموعممة : السةةابعةالمجموعةةة -7
ممغم/كغمممم وزن 59عومممممت همممذب المجموعمممة بالعقمممار المضممماد لمسمممرطان )

عطيمممممت  ارجنممممين عمممممن طريممممق الفمممممم  -ممغم/كغممممم  ممممممن ل>6الجسممممم(  وا 
 الأنبوبية(  يوميا.)بوساطة التغذية 

( L-arginineالكوليسمممممممترول + )مجموعمممممممة :الثامنةةةةةةةةالمجموعةةةةةةةة -8
ممغم/كغم من وزن الجسم ممن الميلاتمونين  >6عوممت هذب المجموعة بم 
 %.5مز إعطاء الكوليسترول 

 النتائج والمناقشة 
   Growth Hormone Concentrationتركيممز هرمممون النمممو-5

 

 يوم 43في مصل دم الأرانب لمدة  ( تأثير المعاملات المختمفة في تركيز بعض الهرمونات1الجدول )
 هرمون النمو المعاملات

Mean± S.D (ng/ml) 

T3 (ng/ml) 

Mean±   S.D 
T4 (ng/ml) 

Mean±   S.D 
TSH (ng/ml) 

Mean±   S.D 

 b 4.8:6±0.325  b 6.<8±0.089 d 4.=;:±0.021  c  0.570±5.74 مجموعة السيطرة

 c 4.788±0.011  c 7.6:±0.109  c 4.=;:±0.021  c  0.397±:4.7 مجموعة بيروكسيد الهيدروجين مز ماء الرر 

 c 4.7=4±0.197 c 7.6:±0.109  c 6.8;:±0.359  a  0.707±4;.4 مجموعة الدكسوروبسين

 a 4.788±0.064  c 6.8<±0.200  e 6.7<4±0.082  a  0.353±4>.5 مجموعة الكولسترول

 ab 4.9;6±0.060  a 7.96±0.151  a 5.<;:±1.800  b  0.223±5.96 مجموعة الارجنين مز بيروكسيد الهيدروجين مز الدكسوروبسين

 a 4.9;4±0.060  a 7.84±0.151  b 5.<;:±0.375  b  0.223±6.44 مجموعة الارجنين مز بيروكسيد الهيدروجين

 a 4.9;6±0.022  a 7.85±0.238  b 5.:<4±0.164 b  0.801±4>.5 مز الدكسوروبسينمجموعة الارجنين 

 d 4.8<6±0.046  b 7.76±0.122  bc 5.47:±0.092  c  0.450±6.45 الكولسترول الارجنين مز مجموعة

 الانحراف القياسي± القيم تمثل معدل  -

 .( P≤0.01الأحرف المختمفة عموديا تعني وجود فرق معنوي عند مستو  ) -
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 عدد الحيوانات خمسة لكل مجموعة
( فممي تركيممز P ≤ 0.01بينممت نتمماج  الدراسممة الحاليممة انخفاضمما معنويمما )

هرممممون النممممو فمممي مصممممل دم الحيوانمممات المعرضمممة ل جهممماد الت)كسممممدي 
(.  حيممممث سمممجمت النتممماج  مقارنمممة مممممز 5( فمممي الجمممدول)H2O2بوسممماطة 

عمن H2O2السيطرة السميمة وقد يعز  السمب  إلمت من إعطماء الحيوانمات 
طريممق ممماء الرممر  مد  إلممت تحطمميم معظممم الخلايمما الأندوثيميممة المبطنممة 

 Ghrelinلممعمممدة والتمممي تكمممون سمممببا فمممي تثبممميط تحمممرر هرممممون المعمممدة 
ط هرممون النمممو وخفمض تركيممزب فممي والمذي يكممون محمد المسممببات فمي تثبممي

، لمممذا يعمممد هرممممون الكمممرلين المممرابط الأسممماس لتحفيمممز هرممممون مصمممل المممدم
النمممممو مممممن خمممملال ارتباطمممم  بالمسممممتقبلات الموجممممودة فممممي منطقتممممي تحممممت 

، مو قممد يعممود السممب  إلممت دور الجممذور الحممرة [7]المهمماد والغممدة النخاميممة 
البروتينيممممة ومممممن والتممممي تهمممماجم التراكيمممم   H2O2المتولممممدة عممممن إعطمممماء 

ضمممممنها هرمممممون النمممممو ومكسممممدت  واسممممتمرار اسممممتنفاذب كمممممما طالممممت فتممممرة 
التعرض ل جهاد وجراء الجذور الحرة المتولمدة والتمي بمدورها تتفاعمل ممز 

 .[>]الموقز الفعال لهرمون النمو وهو الحامض الأميني الهستدين
رممون ( فمي تركيمز هP≤ 0.01كمذلك مظهمرت النتماج  انخفاضما معنويما )
مقارنة ممز السميطرة السمميمة  Doxالنمو عند معاممة الحيوانات بعقار الم 

المقارنة مز السيطرة السميمة اير المعاممة. وقمد يعمود السمب  كمذلك إلمت 
الناتجة عمن ميمض العقمار داخمل  ROSدور مصناف الأوكسجين الفعالة 

، Standmanفقممممممد مرممممممار [ =]الكبممممممد خمممممملال دورة الأكسممممممدة والاختممممممزال 
( إلت من العديد من الأحماض الأمينية التمي يمكمن من 2003وجماعت  )

مثممممل السسممممتين والمثيممممونين والبممممرولين  RNSو  ROSتت)كسممممد بوسمممماطة 
. وهمممذب التغيمممرات يمكمممن من تممملثر بقممموة عممممت نرممماط البمممروتين والهسمممتدين

 .ROS [54]وحس  ردة الت)ثير عمت هذب الأحماض الأمينية جراء 
فمي تركيمز هرممون النممو  (P≤0.01)   زيادة معنويمةبينما مظهرت النتاج

فمممي المجموعمممة المعامممممة بالكولسمممترول ويعمممود السمممب  إلمممت زيمممادة تركيمممز 
هرمممون النمممو يسمماعد الجسممم إن حيممث   الكولسممترول بالممدم نتيجممة تراكممم

عممت تمدمير جزيجمات المدهون الزاجمدة واخراجهما ممن مجمر  المدم جنبما إلمت 
( 1997وجماعتمم  ) Rudlingى إذ بممين [55]جنمم  مممز الممدهون الثلاثيممة 

بممممان لهرمممممون النمممممو تمممم)ثيرا كبيممممرا عمممممت ميممممض الكولسممممترول والبروتينممممات 
 تحفيمز فميهرمون النمو  عملبعدة طرق مهمها  Lipoproteinالدهنية 

ى وتخفمميض نسممبة الأحممماض الدهنيممة تحمممل الممدهون فممي الأنسممجة الدهنيممة
عمن طريمق معمادة  الثلاثيمة فمي المدمدات ير الكميسي تحمل الحرة الناتجة من
ى إذ إن هرمون النمو يعد المفتاح لتحفيز تحممل المدهون دخولها إلت الكبد

المممذي  a.hydroxylase.7انمممزيم فعاليمممة فمممي الكبمممد عمممن طريمممق تحفيمممز 
يكممممون نسممممبت  محممممدودة فممممي الكبممممدى اذ يعمممممل هممممذا الانممممزيم عمممممت تحممممول 

 الكولسترول في الكبد إلت إحماض الصفراء.

 H2O2الت)كسمممدي بوسممماطة  معامممممة الحيوانمممات المعرضمممة ل جهمممادوعنممد 
بمالأرجنين مظهمرت ارتفاعما معنويما فمي  (DOX)ين سوعقار الدوكسوروب

تركيممز هرمممون النمممو مقارنممة مممز مجموعممة السمميطرة المعاممممة ببيروكسمميد 
. وكممذلك عنممد معاممممة الحيوانممات مممز ممماء الرممر  (%0.5)الهيممدروجين 

مظهمرت ارتفاعما  بمالأرجنينH2O2 الت)كسدي بوسماطة  المعرضة ل جهاد

معنويمما فممي تركيممز هرمممون النمممو مقارنممة مممز مجموعممة السمميطرة المعاممممة 
ممممز مممماء الرمممر . كمممذلك عنمممد معامممممة  (%0.5)ببيروكسممميد الهيمممدروجين 

 ين سمالحيوانات المعرضة ل جهاد المستحدث بوساطة عقمار الدوكسورب

(DOX)رتفاعممما معنويممما فمممي تركيمممز هرممممون بمممالأرجنين مظهمممرت النتممماج  ا
النمممممممو مقارنممممممة مممممممز مجموعممممممة السممممممميطرة المعاممممممممة بجممممممرع مممممممن عقمممممممار 

فقممط ربممما يرجممز السممب  إلممت احتممواء الارجنممين  (DOX)ين سممالدكسوروب
 H2O2إزالممة التمم)ثير السمممي لممم  المركبممات الفعالممة المضممادة للأكسممدة فممي

اد الت)كسمدي خفض الاجهم وبذلك يعمل عمت Doxكذلك الت)ثير السام لم 
كممذلك  عممن خلايمما الكمماجن الحممي النممات  عممن تممراكم بيروكسمميد الهيممدروجين

 .[56] مثمل جمذور الهيدروكسميل Doxالجذور الناتجة عمن ايمض عقمار 
ونظر لما يحيوي  الارجنين ممن المركبمات الفعالمة المضمادة للأكسمدة فم)ن 

الخمويمة ورفمز ل  القدرة عمت تخميص الجسم من المواد الضارة بالتراكيم  
الضرر عمن خلايما الفمص الاممامي لمغمدة النخاميمة المسملولة عمن تخميمق 
نتمماج هرمممون النمممو مممما يتسممب  فممي معممادة ارتفمماع تركيممزب إلممت مسممتو   وا 
تركيمممزب فمممي مصمممل دم حيوانمممات السممميطرة. كمممذلك يعمممود السمممب  إلمممت دور 
مركبممات الارجنممين والتممي لاتعمممل فقممط عمممت منممز الت)كسممد بممل انهمما تعمممل 
عممممت التممم)ثير عممممت تكممموين نممموات  الت)كسمممد لممركبمممات التمممي تحتممموي عممممت 

 .[57]الدهون المربعة
كمممذلك لممموحظ ارتفاعممما معنويممما فمممي تركيمممز هرممممون النممممو فمممي المجموعمممة 
المعامممممممة بمممممالأرجنين ممممممز الكولسمممممترول مقارنمممممة ممممممز مجموعمممممة السممممميطرة 
المعامممممممة بالكولسممممممترول. قممممممد يكممممممون سممممممب  الارتفمممممماع المعنمممممموي لتركيممممممز 

 قيمممممامكولسمممممترول فمممممي بلازمممممما المممممدم لمعممممماملات الارجنمممممين همممممو نتيجمممممة لال
ذ بمممين  لهرممممون بممم)ن [ 58]الارجنمممين عممممت تحفيمممز إفمممراز هرممممون النممممو وا 

النممممممممو تممممممم)ثيرا كبيمممممممرا عممممممممت ميمممممممض الكولسمممممممترول والبروتينمممممممات الدهنيمممممممة 
Lipoproteins ق مهمهمممما هممممو تحفيممممز هرمممممون النمممممو عمممممت اجممممطر ة بعممممد

سمممجة الدهنيمممة وتخفممميض نسمممبة الأحمممماض تحفيمممز تحممممل المممدهون فمممي الان
الدهنيمممة الحمممرة الناتجمممة كميسممميربدات ثلاثيمممة فمممي المممدم عمممن طريمممق معمممادة 

 .دخولها إلت الكبد
 T3 Hormone Concentrations   &T4هرمون كيز اتر  -5

مظهمممممرت نتممممماج  الدراسمممممة الحاليمممممة إنّ المعامممممممة ببيروكسممممميد الهيمممممدروجين 
مضمممافا ممممز ممممماء الرمممر  قممممد مد  إلمممت انخفاضمممما معنويممما فممممي  (%0.5)

فمي مصمل دم  T4معنويا في تركيز هرممون  وارتفاعا T3تركيز هرمون 
مقارنممة مممز مجموعممة السمميطرة السممميمة ى وقممد  (5فممي الجممدول)الحيوانممات 

  monodeiodinase-5يعممممز  سممممب  ذلممممك إلممممت ضممممعف نرمممماط انممممزيم  
وبمممذلك يحمممدث انخفممماض  T3 [59]إلمممت T4المممذي يسممميطر عممممت تحويمممل 

 .T4وارتفاع لهرمون  T3لهرمون 
عممممممالي  كممممممذلك بينممممممت نتمممممماج  هممممممذب الدراسممممممة حممممممدوث انخفمممممماض معنمممممموي

(p≤0.01 ) فممي تركيمممز هرمممونT3  وحمممدوث ارتفمماع معنممموي فممي تركيمممز
لمصمممل دم الحيوانمممات المعامممممة بالعقمممار المضممماد لمسمممرطان  T4هرممممون 

Dox مممق مسممارات تكمموين وتفسممير ذلممك هممو ان مممادة الدوكسوروبسممين تغ
T3  فممي الغممدة الدرقيممة مممما يمملدي إلممت انخفمماض تركيزهمما فممي مصممل الممدم

بعد المعاممة بالدوكسوربين ويعز  إلمت إن  T4إما ارتفاع تركيز هرمون 
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فممي داخممل الأنسممجة مممما يمملدي T3الممت  T4الدوكسمموربين يوقممف تحممول 
ى ولقممممد اجريممممت دراسممممات عديممممدة موضممممحت من [:5]إلممممت ارتفمممماع تركيممممزب 

العديد من المواد المثبطمة لمغمدة الدرقيمة مثمل الدوكسموربين والكاربيممازول 
والميثممماميزول والبروبيمممل ثايويوراسممميل ى كمممان لممم  المممدور نفسممم  تقريبممما فمممي 
التممم)ثير فمممي تركيمممز الهرمونمممات المفمممرزة ممممن الغمممدة الدرقيمممة عنمممد المعامممممة 

 T4و  T3قممممممل ممممممن معممممدل ارتبممممماط كمممممل ممممممن بالدوكسمممموربين مو ربمممممما ت
ومممن ثمم يممنخفض  TBPAو  TBGببروتينمات خاصمة ناقمممة لهمما وهمي 

 .[;5]في مصل الدم  T4ى  T3تركيز 
 (  p≤0.01) كممما بينممت نتمماج  الدراسممة الحاليممة انخفمماض عممالي المعنويممة

)فمي مجموعمة الحيوانمات المعامممة بالكولسممتيرول  T4و  T3فمي تركيمز  
 موعمممة السمممميطرة اتفقمممت هممممذب النتممماج  مممممز ماجممماء بمممم  مقارنمممة مممممز مج

Cardiol (2001)  ممممراض القمممم ان هنمماك ارتبممماط بممين الغمممدة الدرقيممة وا 
والأوعيممة الدمويممة حيممث تمملثر الغممدة الدرقيممة عمممت مسممتويات الممدهون مممن 

-enzyme-Areductase3-Hydroxy3خممممملال ت)ثيرهممممما عممممممت إنمممممزيم 

methylglutary Co ولسمترول داخمل الخلايما كما إن زيمادة مسمتو  الك
 LDL.Cوتراكم  فيها سوف يلدي إلمت اختمزال فمي فعاليمات مسمتقبلات 

كممذلك الغممدة الدرقيممة هممي المسمملولة  [;5]فيممودي إلممت نقممص فممي ايضممها 
فمممراز اثنمممين ممممن هرمونمممات الغمممدة الدرقيمممة همممما   T4و  T3عمممن تجميمممز وا 

ى كمذلك الغمدة الدرقيمة تسماهم فمي بعمض الوظماجف  TSHوكذلك هرممون 
المهمممة لمجسممم مثممل عمممل بعممض الهرمونممات كمممنظم وتسمماهم فممي عمممل 
بعمممض البروتينمممات وبعمممض الفيتامينات.ترمممير بعمممض الدراسمممات الأخيمممرة 
عممت ممرض الغمدة الدرقيمة حتمت ولمو كمان بسميط ف)نم  يملثر عممت مسمتو  

 .[>5]الكولسترول في الدم 
 H2O2بوسممماطة  الت)كسمممدي الحيوانمممات المعرضمممة ل جهمممادوعنممد معامممممة 

 T3مظهرت ارتفاعا معنويا في تركيمز  وعقار الدوكسوروبسين بالأرجنين
وكسممميد الهيمممدروجين ر مقارنمممة ممممز مجموعمممة السممميطرة المعامممممة ببي T4و 

ممممز مممماء الرمممر  . وكمممذلك عنمممد معامممممة الحيوانمممات المعرضمممة  (0.5%)
مظهمممرت ارتفاعممما معنويممما  بمممالأرجنين H2O2الت)كسمممدي بواسمممطة  ل جهممماد

مقارنمة ممز مجموعمة السميطرة المعامممة ببيروكسميد  T4و  T3في تركيز 
. كمممذلك عنمممد معامممممة الحيوانمممات ممممز مممماء الرمممر  (%0.5)الهيمممدروجين 

المعرضممممممممة ل جهمممممممماد المسمممممممممتحدث بوسمممممممماطة عقممممممممار الدوكسوروبسمممممممممين 
(Dox)مظهمرت النتماج  ارتفاعما معنويما فمي تركيمز  بالأرجنينT3  وT4 

ين سمممقارنممة مممز مجموعممة السمميطرة المعاممممة بجممرع مممن عقممار الدوكسورب
(Dox) ويعمممود السمممب  إلمممت دور الارجنمممين المضممماد للأكسمممدة ممممن فقمممط .

نتماج  خلال إكسدة الأحمماض الدهنيمة طويممة السمسممة فمي المايتوكنمدريا وا 
الطاقمممة الضمممرورية لمخلايممما ومدامتهممما ى ويعممممل عممممت التممموازن بمممين كميمممة 

ون والكتمممة العضمممية حيممث يعممد ملرممر لتمموازن كميممة البروتينممات فممي الممده
لممدرقي و قممد يعممود السممب  إلممت دور الارجنممين فممي اختممزال التمممف امالجسممم 

 .Dox[5=]))ين سبالمحدث جراء عقار الدوكسور 
فمي المجموعمة المعامممة  T4و T3كذلك لموحظ ارتفماع معنموي فمي تركيمز

بممممالأرجنين مممممممز الكولسممممتيرول مقارنممممة ممممممز مجموعمممممة السمممممميطرة المعاممممممة 
بالكولسمممترول ،ويعمود السمب  إلمت دور الارجنمين فمي اختمزال الكولسمترول 

نتيجة لتحفيز الارجنين عمت إفراز هرممون النممو المذي بمدورب يعممل عممت 
تخفمميض نسممبة الأحممماض تحفيممز تحمممل الممدهون فممي الأنسممجة الدهنيممة ى و 

الدهنيمممة الحمممرة الناتجمممة ممممن الكمسممميريدات الثلاثيمممة فمممي المممدم عمممن طريمممق 
 . [64]معادة دخولها إلت الكبد 
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stimulating 
بينممممممت نتمممممماج  الدراسممممممة الحاليممممممة ان المعاممممممممة ببيروكسمممممميد الهيممممممدروجين 

إلممت انعممدام الفممروق المعنويممة فممي  مضممافا مممز ممماء الرممر  ادت (0.5%)
مقارنمممة ( 5فمممي الجممدول)فمممي مصممل دم الحيوانممات  TSHتركيممز هرمممون 

ممممز مجموعمممة السممميطرة .وجممماءت همممذب النتممماج  متوافقمممة ممممز النتممماج  التمممي 
 TSHى حيممث لممم يلاحممظ تغييممر فممي مسممتو  هرمممون [65]توصممل اليهمما 

ن فمممي حالمممة الاجهمممماد التاكسمممدي ولممممم تظهمممر علاقمممة بممممين مسمممتو  هرمممممو 
TSH  وتركيمزMDA  فممي مصمل دم المرضممت المصمابين بفممرط ونقممص

 .نراط الغدة الدرقية
فممي  (P≤0.01) كممما مظهممرت نتمماج  هممذب الدراسممة حممدوث ارتفمماع معنمموي

لمصمممل دم الحيوانمممات المعامممممة بالعقمممار المضممماد  TSHتركيمممز هرممممون 
ى وقممد يعممز  سممب  ذلممك إلممت تمم)ثير الدوكسمموربين برممكل  Doxلمسممرطان 
ايممر مبارممر عمممت معاقممة تصممنيز الهرمونممات الدرقيممة وبالتممالي مبارممر مو 

ف)ن انخفاض الهرمونات الدرقيمة فمي المدم يملدي إلمت زيمادة إفمراز هرممون 
TSH  ممممممممممن الغمممممممممدة النخاميمممممممممة وهمممممممممذا يممممممممملدي بالتمممممممممالي إلمممممممممت تضمممممممممخم

Hypertrophy  وفممرط التنسمم  لمغممدة الدرقيممة دون ان يقابمهمما زيممادة فممي
مسمممتو  هرمونمممات الدرقيمممة فمممي المممدم ،كمممذلك يحمممدث فمممرط التنسممم  لمغمممدة 

وبعمممد  TSHالنخاميمممة نتيجمممة لمفمممرط الممموظيفي المطممممو  لإفمممراز هرممممون 
النخاميممة فممان فممرط التنسمم   –مممرور وقممت طويممل لتحفيممز محممور الدرقيممة 

ى ومن ميقمممماف المعامممممممة قبمممممل  Neoplasiaيتحممممول المممممت نمممممو سمممممرطاني 
[ 66]تكوين الورم يلدي إلمت عمودة الدرقيمة والنخاميمة إلمت الحالمة السموية 

 TSHتحفممز إفممراز هرمممون  T4و T3من التراكيممز المنخفضممة لهرممموني 
 Feed backممممممن الغمممممدة النخاميمممممة باليمممممة التغذيمممممة الاسمممممترجاعية

mechanism مسمتواها  وعند إزالمة همذا المسمب  سمتعود الهرمونمات إلمت
 .[67]الطبيعي 
ين سممممسمممماطة الدوكسوروبنتمممماج الهرمممممون الممممدرقي المسممممتحدث بو إنّ قمممممة م

يلدي إلت تحفيز تنظيم ملي  التغذيمة الاسمترجاعية ممما يملدي إلمت ارتفماع 
المممممممممذي يسمممممممممب  التضمممممممممخم  TSHتعويضمممممممممي فمممممممممي مسمممممممممتو  هرممممممممممون 

Hypertrophy  ونمممممممممممممو سممممممممممممرطانيHyperplasia  فممممممممممممي الخلايممممممممممممما
درقيممممممة ويمممممملدي فممممممي النهايممممممة إلممممممت تضممممممخم الغممممممدة الحويصمممممممية لمغممممممدة ال

كمممذلك مظهممممرت نتممماج  الدراسمممة الحاليممممة ارتفممماع عممممالي  [69 ،68]الدرقيمممة
في مجموعمة الحيوانمات المعامممة  TSHفي تركيز ( p≤0.01) المعنوية

حيممث تتفممق هممذب النتمماج  مممز  يطرةسممبالكولسممترول مقارنممة مممز مجموعممة ال
لهما علاقمة  TSHحيث مراروا من ارتفاع مستويات [ :6]ماحصل عمي  

ممممز مممممراض القمممم  .كمممما إنّ هرمونمممات الغمممدة الدرقيمممة تممملثر عممممت عممممل 
الانزيممممات التمممي تسممماهم فمممي مسمممتويات المممدهون بالمممدم والتمثيمممل الغمممذاجي 
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كممذلك تممرتبط وظمماجف الغممدة الدرقيممة عمممت نطمماق واسممز مممز مممرض  [;6]
 .[>6]الرريان التاجي والأوعية الدموية 

 TSHفي تركيمز   (P≤0.01)ةمعنويعالي الكما بينت النتاج  انخفاضا 
 H2O2الت)كسمدي بوسمماطة  فمي مصمل دم الحيوانمات المعرضممة ل جهماد

مو المعامممممة بيروكسممميد الهيمممدروجين ممممز (Dox)وعقمممار الدوكسوروبسمممين 
الارجنممين مقارنممة مممز مجموعممة السمميطرة المعاممممة ببيروكسمميد الهيممدروجين 

فمممي  (P≤0.01)ةمعنويمممعمممالي الكمممذلك مظهمممرت النتممماج  انخفاضممما  فقمممط.
فممي دم مجموعممة الحيوانممات المعاممممة بممالأرجنين مممز عقممار  TSHتركيممز 

عامممممممممممة بعقمممممممممار ين مقارنمممممممممة ممممممممممز مجموعمممممممممة السممممممممميطرة المسمممممممممالدوكسورب
. ويعممود السممب  إلممت دور الارجنممين المضمماد للأكسممدة الدوكسوربسممين فقممط

طويممممة السمسممممة فمممي المايتوكنمممدريا  مممن خممملال مكسمممدة الأحمممماض الدهنيممة
وانتممماج الطاقمممة الضمممرورية لمخلايممما وادامتهممما ى ويعممممل عممممت التممموازن بمممين 

كمية الدهون والكتمة العضممية حيمث يعمد ملرمر لتموازن كميمة البروتينمات 
مو قد يعود السب  إلت دور الارجنين في اختمزال التممف  [=6]في الجسم 

 .[=5]( Doxين )سبالدرقي المحدث جراء عقار الدوكسور 
فمممي تركيمممز (P≤0.01) ةمعنويمممال عمممالي كمممما اظهمممرت النتممماج  انخفاضممما

TSH  فمممي المجموعمممة المعامممممة بمممالأرجنين ممممز الكولسمممترول مقارنمممة ممممز
مجموعممممممة السمممممميطرة المعاممممممممة بالكولسممممممترول ويعممممممود السممممممب  الممممممت دور 
الارجنمممين فمممي اختمممزال الكولسمممترول نتيجمممة لتحفيمممز الارجنمممين عممممت افمممراز 
هرمون النممو المذي بمدورب يعممل عممت تحفيمز تحممل المدهون فمي الانسمجة 

الاحممممممماض الدهنيممممممة الحممممممرة الناتجممممممة مممممممن  الدهنيممممممة ى وتخفمممممميض نسممممممبة
الكميسممميريدات الثلاثيممممة فممممي المممدم عممممن طريممممق معمممادة دخولهمممما إلممممت الكبممممد 

[64].
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Abstract  
This study amid to search the role of L_arginine in reducing the heart toxicity and atherosclerosis which result 

from using of  Doxorubicin in treatment of cancer Also the role of hydrogen peroxide in inducing oxidative 

stress in Laboratory Albino rabbit as Growth Hormone and (T3,T4,TSH) levels, the  Study included 40 male 

rabbits, where each group consist of 5 animals The results showed a high Significant decrease in Growth 

Hormone concentration (P≤0.01) in Dox group (15mg/kg of.w) and group of animals treated with H2O2 alone 

while the concentrations of  GH  had been increase with high significant (P≤0.01) in other groups. The results 

showed a high significant (P ≤ 0.01) in the hormone T4  concentration in serum in the group H2O2 and Dox group 

alone compare with control and the occurrence of a highly significant increase (P≤0.01)of Hormone T3,T4 

concentrations in Animal group treated with Dox (15 mg/kg) and  L-arginine Also group treated with H2O2 and 

L-arginine, and group treated with Cholesterol and L-arginine. while high significant decrease (P≤0.01) had been 

happened in Hormone (T3) (T4) concentration in sera of other groups of animals compared with the control. and 

found through the study and having High Significant decrease in TSH concentration (P≤0.01) in serum in the 

group treated with Dox and L-arginine, and group treated with Cholesterol and L-arginine compared with the 

control .there were no significant differences in the concentration of  the hormone TSH in the group H2O2 alone 

while the concentrations of TSH had been increase with high significant (P≤0.01) in other groups.  

 
 


