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ABSTRACT 

This study was conducted to explore the effect of  cisplatin  on the 

kidney of  Swiss BALB/c mice through treatement with cisplatin at the 

concentrations (2mg/kg, 3mg/kg,4mg/kg) along30 days. 

Histopathological changes of the kidney at the concentration 

2mg/kg elucidated swelling of renal tubules, vacuolation of interstitial 

tissue, collapse of some glomeruli, Degeneration and Haemorrhage of 

interstitial tissue. 

At the concentration 3mg/kg, thickinning of blood vessels, 

Hypertrophy of nuclus of endothelial cells, degeneration, vacuolation and 

Deterioration of renal tubules and Haemorrhage  of interstitial tissue. 

At the concentration 4mg/kg huge collapse in some glomeruli, 

swelling of some epithelial cell and Deterioration of renal tubules, 

appearance of some  phagocytic cells and pyknosis of the cytoplasm of 

most renal tubules, were observed. 

Keywords:  Cisplatin, Toxicity, Histopathology  

 الخلاصة
 كمية الفئران البيض السويسرية سلالة  في عقار السيسبلاتين تأثيرتناولت الدراسة الحالية 

BALB/c(كغم من وزن /ممغم 6،كغم/ممغم5،كغم/ممغم 4من خلال معاممتها بهذا العقار بالتراكيز
 يوما. 30الجسم( خلال 

كغررم /ممغررم 4اظهرررت دراسررة التغيرررات  المرلررية  النسررجية فرري كميررة الفئررران عنررد التركيررز 
في نسري  الكميرة متمثمرة فري انتفراخ خلايرا النبيبرات البوليرة وتفجري فري النسري   وجود بعض الافات

كس ووجررررود نزيررررس فرررري النسرررري  انكمرررراش فرررري بعررررض الكبيبررررات فلررررلا عررررن التررررن ظهررررور ،الخلالررري
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كغم فقد لوحظ تسمك جردران الاوعيرة الدمويرة مرخ تلرخم انويرة  /ممغم 5اما في التركيز  .الخلالي
في وتمس في محفظة الكمية ونزس واسخ فجي في خلايا بعض النبيبات كس وتالخلايا البطانية وتن

 .النسي  الخلالي
جررود انكمرراش كبيررر فرري بعررض كغررم  ظهرررت بعررض الافررات متمثمررة بو /ممغررم 6فرري التركيررز  
، تمررس واسررخ فرري النبيبررات البوليررة ،انتفرراخ فرري بعررض الخلايررا الظهاريررة  لمنبيبررات البوليررة ،الكبيبررات

 .البمعمية مخ تكثس سايتوبلازم الكثير من خلايا النبيبات البوليةظهور بعض الخلايا 
 المقدمة

كرران مررررض السررررطان و مرررازال ياررركل النسررربة الكبيرررة مرررن المرررراض الارررائعة لاسررريما خرررلال 
النصس الخير من القرن العارين بسبب الزيرادة الكبيررة فري طررح المموثرات و تنوعهرا ممرا  د ر ل  

حردوث الر  لهرذ  المموثرات كثررة تعررض النراس  ادتالبيئية الطبيعية و التغير الوالح في الظروس 
احرد المرراض المهمكرة بسربب  دمرض السرطان الذي يعر اوءإل  ن مختمس  نواع الطفرات المؤدية

 [1]يه.غير المسيطر عم ار المرض الخطيرسم
تخلخ لنظام دقيق  لتي افة  جسم الإنسان من مميارات الخلايا ذات الوظائس المختميتكون 
فرازهرا ووظائفهرا في انقسرامها انقسرامات غيرر طبيعيرة وغيرر خميرة مرن هرذ  الخلايرا  انقسرمت اذا ،وا 

 .[2]م يطمق عميه ور  ظهور كتمةالخلايا ومن ثم  منهائلا عددا  فانها تكونمنتظمة 
الثانيرررة بعرررد لمرتبرررة فررري ا يرررأتي إذ ،لموفررراة فررري العرررالم الرئيسرررة احرررد السررربابالسررررطان  يعرررد 

لهررذا المرررض العررلاج  معروفررةالعررلاج المرن طرررق .[3]ن خررلال العررام الواحررد يالاررراي مرراض القمررب و 
و باركل عررام فران العلاجررين  .معرا هرراو العرلاج الكيمرائي  و جميعاو العرلاج الإاررعاعي االجراحري 

فيسرتعمل عنرد ائي يرالجراحي والإاعاعي يستعملان في حالات الورام المولعية  ما العرلاج الكيم
ات ترررأثير لهرررا  عمررر  الررررغم مرررن فوائرررد هرررذ  العلاجرررات إلا ن .انتارررار الخلايرررا السررررطانية فررري الجسرررم

لنسررررجة ة اعمرررر  صرررحة المرررريض لاسرررريما العلاجرررات الكيميائيرررة الترررري تسررربب سرررمي يةجانبيررره سرررمب
 .[4]يإلعاس الجهاز المناع خلايا الجسم  وفي إحداث الطفرات الوراثية  الطبيعية في الجسم  و

 السرطان لد لعلاج الكيميائي ا في الدوية التي استخدمت عم  نطاق واسخومن 
Cisplatin carboplatin ,oxaliplatin,  5-flurouracil and doxorubicin  [5-6] ، 

السررررررطانية وخاصررررة سررررررطان  سررررتخدم السيسررررربلاتين فرررري معالجرررررة طيررررس واسرررررخ مررررن الوراموقررررد ا
اسرررتخدم عقرررار السيسررربلاتين فررري  ،هرررو مرررن مجموعرررة البلاتينيرررومالبروسرررتات والمبررريض والخصررر  و 

 اكتاررس مررن قبررل. BALB/cالدراسررة الحاليررة لمعرفررة تررأثير  عمرر  كميررة الفئررران السويسرررية البرريض 
د من يعو  ،1978في عام  Food and Drug administration (FAD) منظمة الغذاء والدواء

 ةعاليررال جرعررةال تررؤدي. [7]% مرن مرلرر  السرررطان 50العررلاج الكيمرراوي و يعطرر  لحرروالي انرواع 
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 ،القاصررية بوليررةتجمررخ فرري النسرري  الطلائرري لمنبيبررات اليحيررث  ،مررن هررذا العقررار إلرر  التسررمم الكمرروي
الزمنيررة لمرردواء المعطرر  حيررث تسرربب الجرررع المرردة زيررادة  الجرررع والسررمية الكمويررة تررزداد مررخ زيررادة 

  .[8ال  اذى النسي  الطلائي لمنبيبات البولية القاصية ] المتراكمة لمسيسبلاتين
 المواد وطرائق العمل

مررن سررلالة  Mus musculusاسررتخدمت فرري الدراسررة الحاليررة الفئررران البرريض السويسرررية 
BALB/c.اعطيت العميقة الخاصة بتغذية الفئرران   ،ولعت الفئران في اقفاص بلاستيكية خاصة

خلررعت الفئررران لمعنايررة والمراقبررة اليوميررة المسررتمرة حترر  موعررد توالرردها والحصررول عمرر  الاعررداد 
. قسمت حيوانات التجربة ال  اربعرة [9] المطموبة لغرض اجراء التجارب المطموبة لانجاز الدراسة

، حقنرت الفئرران عرن طريرق التجويرس كرل مجموعرة خمسرة فئرران مرن الرذكور مجاميخ حيث لرمت
مجموعرررة  امرررا .اسررربوعيا لمررردة اربعرررة اسرررابيخ intra peritoneal injection (I.P) البريتررروني

لغرررض الحصررول عمرر   ا مررن التجريرخ يومرر 30ارررحت الفئررران بعرد  .السريطرة فجرعررت بمرراء مقطرر
 Normal Salineالكمرر  الترري نقمررت الرر  اطبرراق بلاسررتيكية حاويررة عمرر  محمررول فسررمجي ممحرري 

مرررن محمرررول  10%عرررن طريرررق تثبيرررت المقررراطخ فررري  حلررررت المقررراطخ النسرررجية المجهريرررة [10]
اجريرررت عمميرررة ازالرررة المررراء لمنمررراذج فررري  ،Neutral buffer formalinالفورمرررالين المتعرررادل 

قطعرت النمراذج . الكحول بتراكيز تصاعدية روقت النماذج في الزايمول وطمرت في ارمخ البرارافين
لغررض الدراسرة  ديلافيدوالايوسرين–صبغت الارائح بصبغة الهيماتوكسمينو  ميترمايكرو 3-5 بسمك

 ،D.P.X) )Distrene-Plasticizer-Xylene  [11]. حممرررررررررت الاررررررررررائح بواسرررررررررطة النسرررررررررجية
فحصررررررت المقرررررراطخ النسررررررجية باسررررررتعمال المجهررررررر اللرررررروئي المركررررررب وصررررررورت بواسررررررطة كرررررراميرا 

 .ASH 100يابانية المناأ ذات حساسية  MDCE – 5Aمن نوع  Digital Cameraرقمية
 النتائج والمناقشة

المقرررررراطخ  النسرررررريجية لكميررررررة الفئررررررران  فرررررري مجموعررررررة السرررررريطرة غيررررررر المعاممررررررة  تظهررررررر ا
خاليررررة مرررن الافرررات النسررريجية والالرررررار  اعطائهررررا المررراء المقطرررر فقرررط،بالسيسررربلاتين  والتررري ترررم 

 .(1الاكل)
من كغم /ممغم 4بالتركيز CP اظهرت المقاطخ النسجية لكمية الفئران المعاممة بالسيسبلاتين

 Swellingيوما وجود بعرض الافرات فري نسري  الكميرة المتمثمرة فري انتفراخ  30وزن الجسم ولمدة 
النسي  الخلالي  Vacuolationال  تليق قطر النبيبات وتفجي  خلايا النبيبات البولية مما ادى

بعرررض الكبيبرررات وزيرررادة فسرررحة  Collapse(. كمرررا اولرررحت النترررائ  ظهرررور انكمررراش 2)الاررركل 
الرر  وجررود نررزس دمررروي  الررافة ،( 3ل) الاررك Degeneration بومرران فلررلا عررن التررنكس 

Haemorrhage  (.4في النسي  الخلالي ) الاكل 
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اليرات مختمفرة إذ انره يرؤثر فري قواعرد  ثبرثلايعمرل  السيسربلاتين تاير هذ  النتيجة إلر   ن
الحمررض النررووي ممررا يررؤدي الرر  تفتيترره عررن طريررق الانزيمررات لتحررل محررل القواعررد الالكيميررة ومنررخ 

كما انه يؤثر في الرروابط  ((ribo nucleic acid  RNAالمتلرر ترميم الحمض النووي الريبي
 deoxyribo nucleic acid (DNA) لنرووي الريبري المنرزوع الاوكسرجينبرين ذرات الحمرض ا

جانبي لار لكونه يؤثر عم  الخلايا الطبيعية السميمة  تأثير لمسيسبلاتين .مما يمنعه من التخميق
( % مرررن المرلررر  يعرررانون 25-35سرررمي عمررر  الكمررر  حيرررث ان حررروالي ) ترررأثيراذ لررره ،فررري الجسرررم

كما تظهر تغيرات مرلية حادة  ،هبوطا عاما في الوظائس الكموية بعد جرعة مفردة من المعالجة
 .[12]وتنخر وتمس في النبيبات البولية مما يؤدي ال  الفال الكموي  

فقرررررد ظهررررررت افرررررات فررررري نسررررري  الكميرررررة متمثمرررررة فررررري تسرررررمك  ممغم/كغرررررم5امررررا عنرررررد التركيرررررز
Thickening  جدران الاوعية الدموية مخ تلخم انوية الخلايا البطانيرة واحتقرانCongestion 

(.كما اظهرت 5النبيبات البولية  )الاكل  Degenerationبعض الاوعية الدموية وازدياد تنكس  
 Deteriorationفي خلايا بعض النبيبات البولية مخ تمرس  Vaculationالمقاطخ ظهور تفجي 

فري  Haemorrhageفللا عرن ظهرور نرزس دمروي ، (6في بعض اجزاء محفظة الكمية  )الاكل
 (.7تمس في الخلايا الظهارية  لمنبيبات )الاكل و  النسي  الخلالي

لمجهررد التاكسرردي والررذي يعررد احررد  السيسرربلاتينسررمية هررذ  النتيجررة إلرر   ن تعررزى يمكررن ان 
 ل  إنتررررراج  نرررررواع الوكسرررررجين الفعرررررالالاليرررررات الاكثرررررر اهميرررررة حيرررررث تسرررررتحث السرررررمية مرررررن خرررررلا

Reactive Oxygen Specis (ROS )والمالونديهايد malondialdehyde (MDA متمثمة )
 تررأثيرتعررد السررمية الكمويررة )تمررس الكميررة( ااررهر .بررنقص ملررادات الاكسرردة مثررل خفررض الكموترراثيون

وهذا يعتمد عم  الجرعة واللرر الكموي لمسيسربلاتين المترراكم  فري  سيسبلاتينجانبي لممعالجة بال
تررزداد  اعطرراء الرردواء والجرررع المتراكمررة. فكممررا زادت الجرعررة وعرردد مرررات [13] والنبيبررات الكبيبررات

   .السمية الكموية
فررري حرررث السرررمية الكمويرررة فررري حيوانرررات التجرررارب لاول مررررة مرررن  سيسررربلاتينالتأثير ارررس تاك

اذاظهررت الدراسرات تغيررات مرلرية حرادة وتنخرر  Yao; [14]Sleigh[ [15 و Kociba قبرل  
الكموية مرخ نرزس واحتقران الاوعيرة الدمويرة وظهرور تفجري  فري بعرض خلايرا النبيبرات  في النبيبات

 .[16]مخ تنترج الدم 
وجرررود بعرررض الافرررات فررري نسررري  الكميرررة ممغم/كغرررم 6اولرررحت نترررائ  الدراسرررة عنرررد التركيرررز

كبيرررررر فررررري بعرررررض الكبيبرررررات واتسررررراع فسرررررحة بومررررران  Collapsingوجرررررود انكمررررراش متمثمرررررة فررررري 
Bowman Space   وتلرخمHypertrophy  خلايرا النسري  الحرارفي لمغاراء الجرداري لفسرحة

 Deteriorationفي بعض الخلايا الظهارية لمنبيبات البولية وتمس Swellingبومان مخ انتفاخ 
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وجرود تمرس كبيرر فري  كمرا اولرحت،(8لالي في بعرض اجرزاء الكميرة )الاركل واسخ في النسي  الخ
الخلايرررا المتبقيرررة فررري هرررذ  النبيبرررات  Pyknosisمنهرررا مرررخ تكثرررس النبيبرررات الكمويرررة واختفررراء اعرررداد 

الخلايررا الالتهابيررة وبعررض الخلايررا  Infiltrationفلررلا عررن ظهررور ارتارراح  ،(9لارركل )االتالفررة 
وتمررس اجررزاء مررن الكبيبررة مررخ تمررس سررايتوبلازم خلايررا الكثيررر مررن النبيبررات   Phagocyteالبمعميررة

 (.10الاكل (البولية وتمس النسي  الخلالي 
ات النسريجية المرلرية المرذكورة بواسرطة ترأثير بال يتسربب سيسبلاتينالوقد يعود ذلك إل   ن 

المروت المبررم  الرذي ينرت   عامررل  ،التاكسردي الاجهرراد ،اليرات متعرددة تتلرمن نقرص الاوكسرجين
   ( الكمويرة البارنكيميرة( بواسرطة الخلايرا الحاروية (TNF )Tumer necrosis factor نخر الورم 

 .[17] ويولد الاوكسجين الفعال
يتسرربب فرري  سيسرربلاتينالعنررد حقررن الجرررذان ب[18واخرررون] Pratibha Ravindraوجررد 

حدوث تغير النسي  في النبيبات القريبة والبعيدة الممتوية مخ ظهور نخر انبوبي  ولمور الاوعية 
نخر وتمس في  ،كما وجدو بان جرعات منخفلة تحفز موت الخلايا المبرم  .الدموية في الكبيبة

يعتمرد عمر  تركيرز الجرعرة والفتررة  سيسربلاتينعقرار ال تأثيران اختلاس  .كثير من النبيبات البولية
 .[19] الزمنية اذ كمما زادت الجرعة ازدادت حالات النخر الحاد والتمس في النبيبات 

   
( G) يولح نسي  طبيعي لمكمية مجموعة السيطرة تظهر فيه الكبيبات :(1الاكل)

Glomerular  وفسحة بومان(BS )Bowmanspace (  والنبيبات البوليةUT )
uriniferous tubules  الصبغة .باكل طبيعي خالي من الافات النسجيةH&E   قوة التكبير

X 400. 

BS 

G 

UT 
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متمثمة في انتفاخ  ممغم/كغم4عند التركيز الافات في نسي  الكميةوجود بعض :(2الاكل)

(S)Swelling  تنكس لية و خلايا النبيبات البو(D)Degeneration  في خلايا النبيبات
 .X400، قوة التكبير H&Eالصبغة النسي  الخلالي.  Vaculation (V)وتفجي 

 

 
ممغم/كغم متمثمة في 4في نسي  الكمية عند التركيز  يولح وجود بعض الافات :(3الاكل)

فللا ( BS)في بعض الكبيبات وزيادة فسحة بومان  Collapsing( CO) ظهور انكماش
 .X400قوة التكبير ،H&E. الصبغة (D)عن التنكس 

S 

V 

D 

CO 

BS 

D 
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متمثمة في  ممغم /كغم4عند التركيز وجود بعض الافات في نسي  الكميةيولح : (4الاكل )

بعض  (CO)في النسي  الخلالي فللا عن انكماش  Haemorrhage(HA)وجود نزيس 
 .X 400قوة التكبير  H&Eالكبيبات. الصبغة 

 

 
متمثمة في  ممغم /كغم5عند التركيز وجود بعض الافات في نسي  الكميةيولح   :(5الاكل )

الاوعية الدموية مخ تلخم انوية الخلايا البطانية واحتقان   Thickening( T)تسمك جدران 
(CON )Congestion  بعض الاوعية الدموية مخ ازدياد في تنكس(D )النبيبات البولية. 

 .X 400قوة التكبير  ،H&Eالصبغة 

CO 

HA 

CON 

HY 

T 
D 
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ممغم/كغم متمثمة في 5في نسي  الكمية عند التركيز  يولح وجود بعض الافات (:6الاكل)

في بعض اجزاء  Deteriorationخلايا بعض النبيبات البولية وتمس  (V) ظهور تفجي
 X.400قوة التكبير ،H&Eالكمية. الصبغة Capsule( CA)محفظة 

 
متمثمة في ممغم /كغم 5عند التركيز وجود بعض الافات في نسي  الكميةيولح  :(7الاكل) 
في النسي  Deterioration(De)واسخ في النسي  الخلالي وتمس  (HA)دموي نزس  ظهور

 .X400قوة التكبير ،H&Eالصبغة  .لمنبيبات الظهاري

V 

CA 

HA 

DE 
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 متمثمة فيممغم /كغم 6عند التركيز وجود بعض الافات في نسي  الكمية يولح  :(8الاكل)

  وتلخم (BS)كبير في بعض الكبيبات واتساع فسحة بومان  ( CO)وجود انكماش 
(HY ) خلايا النسي  الحرافي لمغااء الجداري لفسحة بومان  مخ انتفاخ(S)  في بعض

بعض اجزاء  في النسي  الخلالي واسخ في (DE)الخلايا الظهارية لمنبيبات البولية وتمس 
 .X 400، قوة التكبيرH&Eالصبغة .الكمية

 
 متمثمة في ممغم/كغم6عند التركيز وجود بعض الافات في نسي  الكميةيولح   :(9الاكل )

( PY) واسخ في النبيبات البولية واختفاء اعداد منها مخ تكثس (DE)وجود تمس 
Pyknosis   الصبغة  .النبيبات التالفةالخلايا المتبقية منH&E،  400قوة التكبير X. 

CO 

S 

DE 

HY 

BS 

DE 

PY PY 
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 متمثمة فيممغم / كغم  6عند التركيز  وجود بعض الافات في نسي  الكميةيولح  :(10الاكل )
( PH) الخلايا الالتهابية وظهور بعض الخلايا البمعميةInfiltration( IN) وجود ارتااح
Phagocyte وتمس(DE ) اجزاء من الكبيبة مخ تكثس (PY ) سايتوبلازم خلايا الكثير من

 ،H&Eالصبغة  .Interstitinal tissue( DEIT) النبيبات البولية وتمس النسي  الخلالي
 .X 400قوة التكبير 
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