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  ملخص
  

 أنѧѧزيم أو مسѧتقبل خلѧѧوي مѧا آمѧا هѧѧي الحѧال فѧѧي     تحѧدث فѧي أحيѧѧان عديѧدة تفѧاعلات دوائيѧѧة مؤديѧة إلѧѧى تثبѧيط نشѧاط       
  .الارثرومايسين، سيميتيدين، سبروفلوآساسين والميترونيدازول

ويمكن للاسبرين وبعض مضادات الالتهاب اللاسترويدية الأخرى آالاندوميتاسين والابيѧوبروفين، أن تتفاعѧل مѧع               
  .أدوية أخرى لزيادة فعالية هذه الأدوية في علاج أمراض محددة

بالإضافة  إلىالدور العلاجي الأساسي للاسبرين ومضѧادات الالتهѧاب اللاسѧترويدية الأخѧرى، تشѧير بحѧوث عѧدّة              و
  .إلى تأثيراتها الأخرى وذلك من خلال آلية خاصة

حاولنا في هذا البحث تقصي وفحص نشاط الأسبرين والاندوميتاسѧين والابيѧوبروفين المضѧاد لسѧلالات معينѧة مѧن                    
وقد اتضح من خѧلال التجѧارب العلميѧة أنّ التѧأثير            . ج آمرحلة أولية للانطلاق إلى تجارب لاحقة      الجراثيم في الزجا  

وتقѧل هѧذه    . ليتѧر /غѧم ١القاتل من قبل الأسبرين وآѧذلك الاندوميثاسѧين والابيѧويروفين للجѧراثيم المسѧتخدمة بجرعѧة                 
ن الوسѧѧط الغѧѧذائي ممѧѧا يؤآѧѧد الجرعѧѧات باسѧѧتخدام المضѧѧاد الحيѧѧوي الازيتروميѧѧد المسѧѧتخدم فѧѧي هѧѧذه التجѧѧارب ضѧѧم 

فعاليتهѧѧا العلاجيѧѧة والتѧѧي يمكѧѧن الاسѧѧتفادة منهѧѧا طبيѧѧاً، ولاسѧѧيما الѧѧذين يعѧѧانون مѧѧن الحساسѧѧية لمثѧѧل هѧѧذه المضѧѧادات    
  .الحيوية 
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Abstract 
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Drug interaction are especially likely to occur with enzyme inhibitors such as erythromycin, 

cimetidine, ciprofloxacin and metronidazole. 
Anti – inflammatory druge including aspirin, indomethacin, ibuprofen and others nonsterodial anti – 
inflammatory drugs (NSAIDs) maybe interacts with many drugs to increase their effect for treatment 

certain diseases. 
Many invetigations recently indicates that aspirin and NSAIDs, in addition to their main role, play as 
antibacterial and anti uiral activity with special mechanisms, or when they are associates with other 

drugs. 
In this investiagtion we had examined the activity of aspirin, indomethacin, ibuproen on certain 

Bacterial strains (in vitro) as start step for going on next investigation. 
 
  

  )المرحلة الأولى(في الخلايا الجرثومية 
  

  مقدمة
 ـ دون  ١٧٦٣عѧام  >> سѧتون <<إن ما تم اآتشافه من قبل 

، وهѧѧو المصѧѧطلح Salicylateأن يعلѧѧم ـ بѧѧأن السلسѧѧلات    
، تخفѧѧض Salicylicالعѧѧام لمشѧѧتقات حمѧѧض الساليسѧѧيليك 

 الآلام الخفيفѧѧѧѧة التѧѧѧѧي تѧѧѧѧنجم عѧѧѧѧن الحمѧѧѧѧى وتشѧѧѧѧفي مѧѧѧѧن
ويعѧѧدُّ اسѧѧتيل حمѧѧض . مجموعѧѧة مѧѧن الأمѧѧراض المزمنѧѧة

الساليسѧѧѧѧيليك الأآثѧѧѧѧر اسѧѧѧѧتخداماً فѧѧѧѧي الوقѧѧѧѧت الحاضѧѧѧѧر 
وبالإضافة . Aspirinويشتهر باسمه التجاري الأسبرين     

إلى آثاره فѧي خفѧض درجѧات الحѧرارة، فѧإن الجرعѧات              
 مѧѧن تقلѧѧل) أربعѧѧة إلѧѧى ثمانيѧѧة غرامѧѧات يوميѧѧاً   (العاليѧѧة 

احمرار وتورم المفاصل الناجمة عѧن بعѧض الأمѧراض          
 gout  والنقѧرس theumatic feverمثѧل الحمѧى الرثويѧة    

  .وغيرها
عديѧدة مثѧل اسѧتثاره      ) حيوية(وللاسبرين آثار بيولوجية    

) الجѧراثيم (فقدان حمض البول من الكلى وقتѧل البكتريѧا       
آѧذلك يسѧتخدم الاسѧبرين      . بالإضافة إلى منعه تخثر الدم    

  .عبر الأغشية الخلوية) الأيونات(ع انتقال الشوارد لمن
ويستخدم علماء البيولوجيا الجزيئية مرآبѧات الأسѧبرين        

التѧѧѧي ترمѧѧѧز لبروتينѧѧѧات  ) الجينѧѧѧات(لتثبѧѧѧيط المورثѧѧѧات 

 ضѧѧمن الصѧѧبغيات  heat – shockالصѧѧدمة الحراريѧѧة  
 لحشѧѧرة الفاآهѧѧة  Lampbrush chromosomesالريشѧѧية 

Drosophilaا يѧѧѧافة لمѧѧѧث   بالإضѧѧѧاتيون لحѧѧѧتخدمه النبѧѧѧس
  .بعض النباتات على الإزهار

ونظѧѧѧѧراً للتѧѧѧѧأثيرات الواسѧѧѧѧعة التѧѧѧѧي يمكѧѧѧѧن أن يُسѧѧѧѧببها    
الأسѧѧبرين فقѧѧد جعلѧѧت تحديѧѧد آلياتهѧѧا الكيميائيѧѧة الحيويѧѧة    
عمѧѧلاً معقѧѧداً، ولѧѧم يѧѧتمكن علمѧѧاء الأحيѧѧاء إلا فѧѧي بدايѧѧة     
السѧѧѧѧبعينيات مѧѧѧѧن التوصѧѧѧѧل إلѧѧѧѧى فرضѧѧѧѧية آليѧѧѧѧة عمѧѧѧѧل   

عقѧѧѧѧاقير المشѧѧѧѧابهة لѧѧѧѧه مثѧѧѧѧل    الاسѧѧѧѧبرين ومشѧѧѧѧتقاته وال 
 والاندوميتاسѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧين ibuprofenالأبيѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧوبروفين 

indomethaein   يѧѧات فѧѧذه المرآبѧѧدرة هѧѧاس قѧѧى أسѧѧعل ،
 prostaglandinesتحديѧѧد اصѧѧطناع البروسѧѧتاغلاندينات   

وهѧѧѧي هرمونѧѧѧات خلويѧѧѧة تѧѧѧؤدي دوراً مهمѧѧѧاً فѧѧѧي الآلام  
  ).٢٣(والالتهابات 

التѧي تفسѧر    وقد تبين حديثاً أن فرضية البروستاغلاندين       
بعض تأثيرات الاسبرين آمضادات للالتهابات لا تѧنجم        
فقط عѧن تثبѧيط البروسѧتاغلاندين بѧل علѧى طريѧق قطѧع               
التآثر عبر الأغشѧية الخلويѧة ومنѧع تنشѧيط الخلايѧا التѧي              
تتوسط المراحل الأولى من الالتهابات الحادة مثلѧه مثѧل          
العقѧѧاقير اللاسѧѧترويدية المضѧѧادة للالتهابѧѧات والموضѧѧح   

  ).١(ضها بالمخطط رقم بع
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يوضѧѧح بعѧѧض الأمثلѧѧة عѧѧن العقѧѧاقير    ) ١(مخطѧѧط رقѧѧم  

  اللاسترويدية آمضادة للالتهاب
  

ويكمن الدور الرئيسي للاسبرين والعقاقير الشѧبيهة آمѧا      
تشير معظم الدراسات الحديثة فѧي حصѧر الأنѧزيم الѧذي         

 سѧѧѧѧѧѧنثتاذ Hيعѧѧѧѧѧѧرف حاليѧѧѧѧѧѧاً باسѧѧѧѧѧѧم بروسѧѧѧѧѧѧتاغلاندين    
prostaglandin H-synthetase    ضѧѧول حمѧѧذي يحѧѧال 

 وينѧتج هѧذا الأنѧزيم       ،اراشيندونيك إلى البروسѧتاغلاندين   

عѧن طريѧق   ) F, I, Eبروستاغلاندينات ثابتة من سلسѧلة  
 Gمرآبѧѧѧات وسѧѧѧطية غيѧѧѧر ثابتѧѧѧة مثѧѧѧل بروسѧѧѧتاغلاندين 

(PGG٢) تاغلاندينѧѧѧѧوبروس H٢ (PGH٢) . رѧѧѧѧد ظهѧѧѧѧوق
 العقѧѧاقير اللاسѧѧترويدية المضѧѧادة للالتهѧѧاب  أنَّفيمѧѧا بعѧѧد 

nonsteroidal antiflammatory drugs)  ًاراѧѧѧѧاختص
NSAIDs (  نتثاز أوѧѧѧѧتاغلاندين سѧѧѧѧزيم البروسѧѧѧѧبط انѧѧѧѧتث

 وآمѧѧѧا هѧѧѧو Cyclooxygenaseأنѧѧѧزيم السيكلواآسѧѧѧيجيناز 
  )٢(موضح بالمخطط رقم 

  

يوضѧѧѧѧح مراحѧѧѧѧل تثبѧѧѧѧيط مضѧѧѧѧادات ) ٢(مخطѧѧѧѧط رقѧѧѧѧم 
  الالتهاب والاسبرين في تكوين البروستاغلاندينات

يѧوم دراسѧة وفهѧم الآليѧات التѧي تѧؤدي            وتزداد يوماً بعѧد     
 فѧѧي NSAIDsإلѧѧى التѧѧاثيرات الواسѧѧعة للاسѧѧبرين وبقيѧѧة  

فبدراسة . المستوى الجزيئيالخلايا المستهدفة ولا سيما     
 المنشѧѧѧط لعامѧѧѧل الاستنسѧѧѧاخ النѧѧѧوي آابѧѧѧا   Cr(iv)تѧѧѧأثير 

(Kapa B)     رةѧذور الحѧاعلات الجѧأثير تفѧوآذلك ت Free 

radical reactionsووي     في تكسيѧض النѧل الحمѧر سلاس
DNA ـѧѧائي للѧѧرحلان الكهربѧѧائج الѧѧدت نتѧѧد أآѧѧفق ،DNA 

 الأسѧѧѧѧѧѧبرين أنَّالمعѧѧѧѧѧѧزول مѧѧѧѧѧѧن الخلايѧѧѧѧѧѧا المسѧѧѧѧѧѧتهدفة   
 تثبط تكسير سلاسѧل الѧـ       defroxamineوالديفروآسامين  

DNA.   ѧيط         نَّإ وبالمقابل فѧى تنشѧرض علѧوم يحѧالكرومي 
ويقتѧѧѧرح علѧѧѧى هѧѧѧذا   . عامѧѧѧل الاستنسѧѧѧاخ النѧѧѧووي آابѧѧѧا   

تѧѧѧأثير الكروميѧѧѧوم المسѧѧѧرطن وفعاليѧѧѧة الأسѧѧѧاس دراسѧѧѧة 
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 نَّأوآما وضحنا سѧابقاً     .  في تثبيط هذه العملية    الأسبرين
 أو آبѧѧѧѧѧѧѧت إخمѧѧѧѧѧѧѧادالكوريتكوسѧѧѧѧѧѧѧتيرويدات تسѧѧѧѧѧѧѧتطيع  

وتشير سلسلة من التجارب الخلوية   . الالتهابات المختلفة 
 الأسѧѧبرين جديѧѧدة بѧѧأن  آليѧѧةالحيويѧѧة والبيوآيميائيѧѧة إلѧѧى  

لѧѧѧѧѧى تثبѧѧѧѧѧيط انѧѧѧѧѧزيم  عوالاندوميثاسѧѧѧѧѧين لهمѧѧѧѧѧا القابليѧѧѧѧѧة  
 الأسѧبرين آѧذلك يѧؤدي     ) ٢مخطط  (   السيكلواآسيجيتاز

 GAP-DHوالبيѧѧѧѧѧوتروفين إلѧѧѧѧѧى إخمѧѧѧѧѧاد نشѧѧѧѧѧاط أنѧѧѧѧѧزيم 
(Glyceraldehyde – ٣. Phosphate dehydrogenase) 

 وذلѧѧك مѧѧن خѧѧلال  in vitroبسѧѧرعة فائقѧѧة فѧѧي الزجѧѧاج   
  .تحوير بروتينات في مرحلة ما بعد الترجمة

قѧد أآѧدت دراسѧات آثيѧرة       هذا الموضѧوع ف   مع  وبالعلاقة  
 الأمѧراض الالتهابيѧѧة المزمنѧة مثѧѧل التهѧاب المفاصѧѧل    أنَّ

RA (Rheumtoid arthritis) ةѧѧѧѧѧبب بإطالѧѧѧѧѧاج تسѧѧѧѧѧإنت 
 مѧѧѧا قبѧѧѧل الالتهѧѧѧاب وتتضѧѧѧمن    cytokinesالسѧѧѧيتوآينات 

 – Tumer necrosis factorأيضاً عوامل النخر الورمي 
TNF وآينѧѧѧѧ١ والانترل (IL-١)دѧѧѧѧد  وقѧѧѧѧل أنَّ وجѧѧѧѧالعام 
ѧѧѧا النѧѧѧووي آابB (NF- KB) ؤديѧѧѧي يѧѧѧياً فѧѧѧدوراً أساس 

  . ١-ILوINFتنشѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧيط استنسѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧاخ 
طة عѧѧدة اسѧѧ بوNF-KBومѧѧن الملاحѧѧظ أيضѧѧاً تحضѧѧير    

عوامل لتشكل دوره تنظيمية إيجابية والتي باسѧتطاعتها        
وعلى هذا الأسѧاس يكѧون      . البقاء وزيادة حادثة المرض   

NF-KB   ًاѧѧدفاً رئيسѧѧاطها هѧѧي نشѧѧة فѧѧات الداخلѧѧوالأنزيم 
 الأسѧѧѧبرين أنَّثبѧѧѧت أوبهѧѧѧذا الصѧѧѧدد فقѧѧѧد   . فѧѧѧي العѧѧѧلاج 

       وسالسѧѧѧѧيلات الصѧѧѧѧوديوم يثبطѧѧѧѧان النشѧѧѧѧاط التعبيѧѧѧѧري     
                   مѧѧѧѧѧѧѧن خѧѧѧѧѧѧѧلال إيقѧѧѧѧѧѧѧاف أنѧѧѧѧѧѧѧزيم آينѧѧѧѧѧѧѧاز   NF-KBلѧѧѧѧѧѧѧـ 

١ keppa – B- Kinase اطѧѧѧاح نشѧѧѧد مفتѧѧѧذي يعѧѧѧوال      
NF-KB.  

 gluicocorticoids أن السكريات القشرانية     إثبات تم   وقد
 inflammatoryتكبѧѧѧѧت تعبيѧѧѧѧر المورثѧѧѧѧات الالتهابيѧѧѧѧة 

genes-            ـѧكرية بѧتقبلات السѧاط المسѧمن خلال ارتب NF-
KB  ـѧѧة لѧѧات المثبطѧѧر البروتينѧѧادة تعبيѧѧالي زيѧѧوبالت NF-
KB.  

وتشѧѧѧѧѧѧير تجѧѧѧѧѧѧارب أخѧѧѧѧѧѧرى أن مضѧѧѧѧѧѧادات الالتهѧѧѧѧѧѧاب   
 آالاسѧѧѧѧبرين والاندوميثاسѧѧѧѧين  NSAIDsاللاسѧѧѧѧترويدية 

 gastric cancerتحѧѧرض الخلايѧѧا السѧѧرطانية المعديѧѧة  
cells  از      بينما يستطيعѧبروتين آين C (PKc)     ذاѧاف هѧايق 

 C- mycالتحѧѧريض مѧѧن خѧѧلال تثبѧѧيط تعبيѧѧر بѧѧروتين      
لتوسѧѧطها فѧѧي زيѧѧادة تنظѧѧيم المورثѧѧة المولѧѧدة للسѧѧرطان    

 NSIAD يستطيع تعطيل تѧأثير      Pkcبينما وجد أن نشاط     
  .C-mycوذلك في إضعاف تعبير 

 Helicobacterوفѧѧي التجѧѧارب المباشѧѧرة علѧѧى جѧѧراثيم  
pylori خѧѧدى الأشѧѧاطين   لѧѧر المتعѧѧاطين أو غيѧѧاص المتع

 أو الاسѧѧѧبرين ومѧѧѧن خѧѧѧلال التفاعѧѧѧل    NSAIDsلأدويѧѧѧة 
 .H لتقيѧѧيم وجѧѧود مورثѧѧات  PCRالسلسѧѧلي للبѧѧوليمراز  

Pylori)  اتѧѧالمورثPicB, İceA, VacA, CagA ( دѧѧفق
أثبت عدم وجود اختلافات احصائية لمورثات الجѧراثيم        

  ѧѧة، وقѧѧذه الأدويѧѧاطين لهѧѧى المتعѧѧن المرضѧѧة مѧѧد المعزول

 DNAمѧѧѧѧن منقطѧѧѧѧة للѧѧѧѧـ% ٩٦تبѧѧѧѧين بѧѧѧѧنفس الوقѧѧѧѧت أن 
 للجراثيم المعزولѧة    CagA للمورثة   ٢٩٧bpوالمؤلفة من   

 والاسѧبرين  NSAIDsمن المرضѧى المتعѧاطين للأدويѧة      
%) ١٠٠ (DNAقد وجدت بالمقارنة مع نفس قطعة الـ         

وعلѧى هѧذا الأسѧاس    . من المرضѧى غيѧر المتعѧاطين لهѧا       
 باقتضѧѧѧاب CagAتѧѧѧم الافتѧѧѧراض بѧѧѧأن تحѧѧѧوير المورثѧѧѧة 

  .منها ناتج عن تناول هذه الأدوية% ٤
وبهѧѧذا الصѧѧدد، تشѧѧير التجѧѧارب علѧѧى الفئѧѧران الحاملѧѧة       

 الطѧѧѧافرة لѧѧѧداء السѧѧѧليلات الغѧѧѧدي  allelلطفѧѧѧرة المورثѧѧѧة 
(Apc) adenomatus polyposis  يѧѧѧاهم فѧѧѧي تسѧѧѧوالت 

حدوث الأورام المعوية وذلك عند تقصي تأثير العوامل        
لاسبرين والنشا المقاوم للاميلاز الكيميائية المانعة مثل ا  

، فقѧد  alpha – amylase resistant starch (RS)الفѧا ـ    
تبѧѧѧين وجѧѧѧود مؤشѧѧѧرات واضѧѧѧѧحة عبѧѧѧر التفاعѧѧѧل بѧѧѧѧين      

 بѧѧأن الأول يحѧѧول دون تكѧѧوين الخلايѧѧا    RSالاسѧѧبرين و
  .السرطانية المعوية بمنعه تأثير المعززات السرطانية

   ѧران المحѧر  وفي التجارب التي أجريت على الفئѧورة عب
 وباسѧѧѧѧѧتخدام الناقѧѧѧѧѧل  trangsgenic miceالمورثѧѧѧѧѧات 

 بوسѧѧاطة ١-Apالبلازميѧѧدي لمورثѧѧة البѧѧروتين المنشѧѧط   
   والѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧذي يѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧدعىasbestoseالاسبسѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧتوس 

(Ap-١-Luciferase)   ددةѧѧات محѧѧها لجرعѧѧد تعريضѧѧوبع 
مѧѧن الاسبسѧѧتوس فقѧѧد تبѧѧين بѧѧأن الاسѧѧبرين يثѧѧبط فعاليѧѧة     

س ضѧمن    المحѧرّض مѧن قبѧل الاسبسѧتو        ١-Apالبروتين  
أنسѧѧجة الشѧѧعب الهوائيѧѧة وبالتѧѧالي منѧѧع حادثѧѧة التسѧѧرطن  

  .الخلوية
وفѧѧي مجѧѧالات أخѧѧرى تشѧѧير بعѧѧض التجѧѧارب علѧѧى أن     

. Antiviral effectللاسѧѧبرين تѧѧأثير مضѧѧاد للفيروسѧѧات  
فعلى سبيل المثال يمكن أن تكون الفيروسات المضخمة        
  للخلايѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧا

(HCMV) Cytomegalo Viruses  يةѧѧѧل مرضѧѧѧعوام 
 ѧѧѧلب العصѧѧѧيدي للتصathero sclerosis  انѧѧѧدى الإنسѧѧѧل 

باصѧѧѧѧابتها الخلايѧѧѧѧا العضѧѧѧѧلية الملسѧѧѧѧاء الاآليليѧѧѧѧة وبѧѧѧѧدء 
التضѧѧѧѧѧѧاعف الفيروسѧѧѧѧѧѧي، والمقتѧѧѧѧѧѧرن بانتѧѧѧѧѧѧاج أنѧѧѧѧѧѧواع  
أوآسѧѧجينية نشѧѧطة تѧѧؤدي إلѧѧى زيѧѧادة استنسѧѧاخ مورثѧѧات  
الخلايا المتعلقة بالتصلب العصيدي وآѧذلك الفيروسѧات        

. latent الكامنѧѧѧѧة HCMVوبالتѧѧѧѧالي تنشѧѧѧѧيط فيروسѧѧѧѧات  
وبالمقابل فقد وجد أن هناك امكانيѧة واضѧحة للاسѧبرين           
بأضعاف الاستنساخ المورثي للفيروسات بشكل مباشѧر       

وبنفس السياق فقد اتضح بأن الاسѧبرين       . أو غير مباشر  
 وذلك مѧن خѧلال دراسѧة        P٥٣يؤثر على تعبير مورثات     

الأفѧѧѧѧѧراد المصѧѧѧѧѧابين بالسѧѧѧѧѧرطان والѧѧѧѧѧذين يسѧѧѧѧѧتخدمون 
  .الاسبرين بجرعات مختلفة

 قѧѧد cytokinesومѧѧن المعѧѧروف حاليѧѧاً بѧѧأن السѧѧيتوآينات  
تتحѧѧѧѧرر مѧѧѧѧن جѧѧѧѧراء التفاعѧѧѧѧل بѧѧѧѧين الخلايѧѧѧѧا البطانيѧѧѧѧة     

endothelid   اѧѧرة مѧѧي فتѧѧاء فѧѧة البيضѧѧا الدمويѧѧع الخلايѧѧم 
. قبل الالتهاب والذي قد يتطور إلѧى التصѧلب العصѧيدي          



  ٥

وقد تبين في هذا المجال بأن الاسѧبرين عѧاملاً جيѧداً فѧي              
  .يتوآينات ضمن الخلايا المعالجةتدني مستوى الس
 Lidocaine hydrochloride (LH)تظهѧѧѧѧر الادويѧѧѧѧة 

 نشѧѧاطاً مضѧѧاداً للجѧѧراثيم  (AcSAL)واسѧѧتيل سالسѧѧيلات 
 وتشѧѧѧير الدراسѧѧѧة  (+G-, G)موجبѧѧѧة وسѧѧѧالبة الغѧѧѧرام   

 باختلاف النشاط المضاد للجراثيم من      Kineticالحرآية  
ثѧر  ، إذ يكون الأخير أآACSAL عن ما هو في LHقبل  

 E. coliفعاليѧѧة فѧѧي زيѧѧادة حساسѧѧية الجѧѧراثيم المعويѧѧة     
 Pseudomans وآѧѧѧѧѧذلك Salmonellaوالسѧѧѧѧѧالمونيلا 

aeruginosa ينѧѧѧѧѧѧوي نوفوبايوسѧѧѧѧѧѧاد الحيѧѧѧѧѧѧو المضѧѧѧѧѧѧنح 
Novabiocin  يكѧѧѧض ناليديكسѧѧѧوحم Nalidixic acid ،

ويكمن هذا التѧأثير فѧي منѧع اسѧتقطاب بعѧض المكونѧات              
 يѧѧؤدي إلѧѧى  الأساسѧѧية للسѧѧطح الخلѧѧوي الجرثѧѧومي ممѧѧا   

تغيѧѧر فѧѧي نفاذيѧѧة الغشѧѧاء السѧѧيتوبلازمي وتترافѧѧق هѧѧذه      
الآلية مع نشاط المضادات الجرثومية آما هو الحال في       

LHو ACSAL.  
وفѧѧي تجѧѧارب أخѧѧرى تѧѧم عѧѧلاج إصѧѧابات حѧѧادة مѧѧن قبѧѧل  

 باسѧѧتخدام حمѧѧض الاسѧѧتيل ساليسѧѧليك Listeriaالجѧѧراثيم 
(ASA)   ًاѧѧين معѧѧرد أو مجتمعѧѧكل منفѧѧوبروفين بشѧѧوالابي 

امѧѧا yالإضѧѧافة إلѧѧى جرعѧѧات أخѧѧرى مѧѧن الانترفيѧѧرون   ب
وتؤآѧد نتѧائج    . وعلى مجموعات مختلفة وبزمن متفاوت    

 والابيѧѧوبروفين تمتلѧѧك نشѧѧاطاً  ASAهѧѧذه التجѧѧارب بѧѧأن  
وفѧѧي مجѧѧال . Antibacterial activityمضѧѧاداً للجѧѧراثيم 

 يملك نشاطاً   Ebrotidineآخر فقط وجد بأن الابروتيدين      
 ويكمن هذا النشاط فѧي تثبѧيط   H. pyloriمضاداً لجراثيم 

 وعلѧѧѧѧѧى الانزيمѧѧѧѧѧات الحالѧѧѧѧѧة   Ureaseانѧѧѧѧѧزيم يوريѧѧѧѧѧاز  
 لهѧѧѧذه الخلايѧѧѧا بالإضѧѧѧافة إلѧѧѧى   Proteolyticللبروتينѧѧѧات 

عرقلѧѧѧѧѧѧѧة تكѧѧѧѧѧѧѧوين السѧѧѧѧѧѧѧكريات الشѧѧѧѧѧѧѧحمية المتعѧѧѧѧѧѧѧددة    
Lipopolysaccharideلهذه الجراثيم .  

  :طريقة العمل
 تѧѧѧم البحѧѧѧث باسѧѧѧتخدام سѧѧѧلالات جرثوميѧѧѧة موجبѧѧѧة :أولاً

  ،E. coli: لبة بصѧѧѧѧѧѧѧѧѧفة جѧѧѧѧѧѧѧѧѧرام وهѧѧѧѧѧѧѧѧѧي  وسѧѧѧѧѧѧѧѧѧا
Pseudomonas aeruginosa ،Staphylococcus ،

Streptococcus pyogenes.  
وقѧѧѧد تѧѧѧم تنقيتهѧѧѧا بالزراعѧѧѧة المتكѧѧѧررة للحصѧѧѧول علѧѧѧى    
مسѧѧѧتعمرات منفѧѧѧردة لكѧѧѧل منهѧѧѧا وعلѧѧѧى أوسѧѧѧاط غذائيѧѧѧة 

وقد أخذت هذه العينات الجرثومية مѧن قسѧم         . ملائمة لها 
  . الطب البشريالجراثيم والطفيليات في آلية

المѧѧѧرق الغѧѧѧذي  :  الأوسѧѧѧاط الغذائيѧѧѧة المسѧѧѧتخدمة  :ثانيѧѧѧاً
Nutrient broth   ذيѧراء المغѧالغ ،nutrient agar  طѧوس ،

 Antibioticاختبѧѧѧѧار حساسѧѧѧѧية المضѧѧѧѧادات الحيويѧѧѧѧة  
sensitivity test وغراء ماآونكي ،Macconkey agar.  

  :الأدوية المستخدمة: ثالثاً
 ساليسѧѧѧѧيليك الاسѧѧѧѧبرين علѧѧѧѧى شѧѧѧѧكل حمѧѧѧѧض الاسѧѧѧѧتيل  

(Acsal) Acetyl Salicalic acid.  
  Indomethacin: الاندوميتاسين

  Ibuprofen: الابيوبروفين
  Azitromedازيتروميد : المضاد الحيوي

  

  

  

  
يوضѧح إحѧدى الطѧرق المسѧتخدمة لتنقيѧة       ) ١(شكل رقم   

  السلالات الجرثومية
  E. coli نمو جرثومي لخلايا العصيات المعوية 

  Strepto coccusومي لخلايا السبحية  نمو جرث
  pseudomonas مستعمرات منفردة لخلايا 

 طبѧѧѧѧق بتѧѧѧѧري لنمѧѧѧѧو جرثѧѧѧѧومي علѧѧѧѧى السѧѧѧѧطح لخلايѧѧѧѧا  
Pseudomonas) بعد التنقية.(  

 
  



  ٦

نقلѧѧت الخلايѧѧا الجرثوميѧѧة للسѧѧلالات المدروسѧѧة    : رابعѧѧاً
 Replica plate (Jn E. M Lederg)بطريقѧѧة الطبѧѧع 

procedur ا لتѧѧѧѧم تحويرهѧѧѧѧد تѧѧѧѧل  وقѧѧѧѧة للعمѧѧѧѧون ملائمѧѧѧѧك
وتتضمن طبѧع المسѧتعمرات الناميѧة علѧى وسѧط غѧذائي             
ملائم على قطعة قماش من المخمل معقمة ومثبتѧة علѧى    
اسطوانية خشبية ومن ثم تنقل المستعمرات بѧالطبع إلѧى          
  :الأوساط المعدة مسبقاً، وآما هو موضح بالشكل التالي

  

  
 Replia Plateيوضѧѧح طريقѧѧة الطبѧѧع  ) ٢(شѧѧكل رقѧѧم 

procedur ةѧѧѧѧѧѧتعمرات الناميѧѧѧѧѧѧل المسѧѧѧѧѧѧلنق J&E.M. 
Lederberg  

وسѧط  (طبق بتري فيه وسط غذائي ومسѧتعمرات ناميѧة          
  ).غني

طبѧѧѧع المسѧѧѧتعمرات علѧѧѧى قطعѧѧѧة القمѧѧѧاش المثبتѧѧѧة علѧѧѧى  
  .الاسطوانة

  .إلى وسطين مختلفين) بالطبع( نقل المستعمرات -٤
  

تم تحضير أوسѧاط غذائيѧة مختلفѧة ويعتمѧد ذلѧك            : خامساً
ѧѧى الترآيѧѧل  علѧѧي آѧѧتخدمة فѧѧة المسѧѧة للأدويѧѧزات المختلف

: ملاحظѧة (تجربة وآما هو مبين ضѧمن جѧداول النتѧائج           
  )استخدم أآثر من ثلاثين وسطاً مختلفاً

تѧѧѧѧѧم الحفѧѧѧѧѧاظ علѧѧѧѧѧى سѧѧѧѧѧوية درجѧѧѧѧѧة أيونѧѧѧѧѧات   : سادسѧѧѧѧѧاً
 عنѧѧѧѧد إضѧѧѧѧافة الاسѧѧѧѧبرين والأدويѧѧѧѧة (pH)الهيѧѧѧѧدروجين 

الأخرى إلى الأوساط الغذائية بوساطة المحلول المѧنظم         
(NaOH).  
تم مراعاة طرق التعقѧيم للأوسѧاط الغذائيѧة ونقѧل           : سابعاً

 –المسѧѧتعمرات بدقѧѧة وذلѧѧك باسѧѧتخدام الصѧѧاد والموصѧѧد 
Autoclave)      رارةѧѧѧѧة حѧѧѧѧد وبدرجѧѧѧѧوي واحѧѧѧѧغط جѧѧѧѧض

  ).م°١٢١



  ٧

  :النتائج
باسѧѧѧѧѧѧتخدام الأوسѧѧѧѧѧѧاط الغذائيѧѧѧѧѧѧة اللازمѧѧѧѧѧѧة للسѧѧѧѧѧѧلالات  
الجرثوميѧѧة فقѧѧد تѧѧم إعѧѧداد أوسѧѧاط غذائيѧѧة تحتѧѧوي علѧѧى    

وآمѧѧا . ختلفѧѧة مѧѧن الاسѧѧبرين بحالѧѧة منفѧѧردة   ترآيѧѧزات م
بأنѧѧѧه لا يوجѧѧѧد تѧѧѧأثير   ) ١ ,٢(توضѧѧѧح الجѧѧѧداول رقѧѧѧم   

، إذ ٦٠٠ L/mgللاسѧѧبرين علѧѧى الجѧѧراثيم حتѧѧى بترآيѧѧز 
 ويѧѧزداد التѧѧأثير mg/L ٧٠٠يبѧѧدو النمѧѧو ضѧѧعيفاً بترآيѧѧز 

 إذ يتشѧابه تѧأثيره   ١٠٠٠ L/mgمن الترآيز الأخير حتѧى  
يѧد وبالمقارنѧة مѧع    مѧع تѧأثير المضѧاد الحيѧوي الازيتروم    

  .الشاهد
  

    
  

  )٣(شكل رقم 
 المسѧѧѧѧѧتعمرات الجرثوميѧѧѧѧѧة فѧѧѧѧѧي الوسѧѧѧѧѧط المغѧѧѧѧѧذي   -٩

  .الاعتيادي
 مѧѧѧѧن ٧٠٠ L/mg وسѧѧѧѧط غѧѧѧѧذائي يحتѧѧѧѧوي علѧѧѧѧى  -١١

الاسѧѧѧѧѧبرين ويلاحѧѧѧѧѧظ النمѧѧѧѧѧو الضѧѧѧѧѧعيف للمسѧѧѧѧѧتعمرات 
  .الجرثومية

  
وقد تم زيادة الترآيز لكل من الاسبرين والاندوميتاسين        

تѧѧاثير الفعѧѧال لهمѧѧا وبالمقارنѧѧة مѧѧع تѧدريجياً فلѧѧم نلاحѧѧظ ال 
الوسط الذي يحتوي المضاد الحيѧوي وآѧذلك الشѧاهد إلا           

  .لتر/  غرام١بترآيز 
وقѧѧد اسѧѧتخدمنا فѧѧي التجربѧѧة اللاحقѧѧة سѧѧلالات جرثوميѧѧة  
أخѧѧѧѧѧرى لتقصѧѧѧѧѧي تѧѧѧѧѧأثير الاسѧѧѧѧѧبرين والاندوميتاسѧѧѧѧѧين   
بالمقارنة مع تѧأثير المضѧاد الحيѧوي والشѧاهد والجѧدول             

ير الاسѧѧѧبرين والاندومتياسѧѧѧين يوضѧѧѧح أن تѧѧѧأث) ٢رقѧѧѧم (
لتر يكون مشѧابهاً تمامѧاً لتѧأثير المضѧاد          /  غم ١وتبرآيز  

الحيѧѧѧѧوي ممѧѧѧѧا يعطѧѧѧѧي اسѧѧѧѧتنتاجاً لا يقبѧѧѧѧل الشѧѧѧѧك بѧѧѧѧأن    
  للاسبرين والاندوميناسين تأثيراً مضاداً للجراثيم

  

يوضѧѧѧѧح تѧѧѧѧأثير الترآيѧѧѧѧز المѧѧѧѧتحفظ    ) ١(جѧѧѧѧدول رقѧѧѧѧم  
  للاسبرين على السلالات الجرثومية

  نمو السلالات الجرثومية في الوسط
  نترآيز الاسبري

Streptococcus   E. coli  Pseudomonas

١٠٠ mg/L  +  +  +  
٢٠٠ mg/L  +  +  +  
٣٠٠mg/L  +  +  +  
٤٠٠mg/L  +  +  +  
٥٠٠mg/L  +  +  +  

١٠٠٠ mg/L  -  -  -  

  +  +  +  الشاهد بدون الاسبرين

  -  -  -   الازتروميدmg/L ٢٥٠المضاد الحيوي 

  .يوجد نمو جرثومي(+) 
  .نمو جرثومي ضعيف) ±(
  .لا يوجد نمو جرثومي) -(
  

وقѧѧѧد لѧѧѧوحظ مѧѧѧن خѧѧѧلال العمѧѧѧل بѧѧѧأن هنѧѧѧاك مسѧѧѧتعمرات 
 تنمѧو بشѧكل بطѧيء فѧي الوسѧط         Streptococcusلجراثيم  

الذي يحتѧوي علѧى المضѧاد الحيѧوي ازيتروميѧد بترآيѧز           
L/mg ط     ١٠٠٠ѧѧѧي الوسѧѧѧا فѧѧѧا وزراعتنهѧѧѧد عزلهѧѧѧوبع 

ائيѧة مختلفѧة    الاعتيادي فقد تم تحضير أربعѧة أوسѧاط غذ        
تحتوي الاسبرين والاندوميتاسين والمضاد الحيوي آѧل       

فقѧد  ) ٣، ٢(على انفѧراد وآمѧا هѧو موضѧح فѧي الجѧدول             
وجد أن مقاومة الجراثيم للمضاد الحيوي تبѧدو واضѧحة          

لتر وبالمقابل لا تستطيع هѧذه الجѧراثيم        / غم ٠٫٥بترآيز  
النمو في وسط يحتوي على الاسبرين أو الاندوميتاسين        

  .على انفرادآل 
  



  ٨

  
  
  

    

  

  
  )٤(شكل رقم 

 لا يوجѧѧد نمѧѧو للمسѧѧتعمرات فѧѧي وسѧѧط يحتѧѧوي علѧѧى    -٨
  .لتر/  غم١الاسبرين بترآيز 

  . النمو الجرثومي على الوسط الشاهد-١٠
 لا يوجد نمو للمستعمرات على الوسط الѧذي يحتѧوي           -٧

  .المضاد الحيوي ازيتروميد
  

  

  )٥(شكل رقم 
 مѧن  ٧٠٠ L/mg ترآيѧز   وسط غذائي يحتѧوي علѧى  -١١

  .الاسبرين ويلاحظ النمو الضعيف
 المسѧѧѧѧتعمرات الجرثوميѧѧѧѧة علѧѧѧѧى الوسѧѧѧѧط الغѧѧѧѧذائي    -٩

  ).الشاهد(الاعتيادي 
لتѧѧѧѧر مѧѧѧѧن /  غѧѧѧѧم١ وسѧѧѧѧط غѧѧѧѧذائي يحتѧѧѧѧوي علѧѧѧѧى  -١٢

  .الاندوميتاسين ويلاحظ عدم وجود النمو الجرثومي
لتѧر مѧن المضѧاد      /  غم ١ وسط غذائي يحتوي على      -١٤

  ). يوجد نمو جرثوميلا(الحيوي أزتروميد 
لتѧѧѧѧر مѧѧѧѧن /  غѧѧѧѧم١ وسѧѧѧѧط غѧѧѧѧذائي يحتѧѧѧѧوي علѧѧѧѧى  -١٥

  .الاسبرين ويلاحظ عدم وجود نمو جرثومي
  

  )٢(جدول رقم 
تѧѧأثير التراآيѧѧز العاليѧѧة للأسѧѧبرين والاندوميتاسѧѧين علѧѧى  

  الجراثيم بالمقارنة مع المضاد الحيوي

  الأوساط الغذائية

+ الغѧѧراء المغѧѧذي    السلالة الجرثومية
 الاسѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧبرين

  لتر/غم١

+ الغѧѧѧѧѧѧѧراء المغѧѧѧѧѧѧѧذي  
الاندوميتاسѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧين 

  لتر/غم١

+ الغѧѧѧѧѧراء المغѧѧѧѧѧذي 
المضѧѧѧѧѧѧاد الحيѧѧѧѧѧѧوي  

  لتر/غم١ارتروميد 

الغѧѧ(الشѧѧѧѧاهد 
)المغذي فقط

Streptococcus (R)  -  -  -  ±  

Streptococcus (S)  -  -  -  +  
E. Coli  -  -  -  +  

Pseudomonas  -  -  -  +  
Staphylo coccus -  -  -  +  



  ٩

  )هبية

(R)وي     الخѧѧѧѧاد الحيѧѧѧѧة للمضѧѧѧѧة المقاومѧѧѧѧا الجرثوميѧѧѧѧلاي
  .Azitromedالازيتروميد 

(S)   ويѧѧѧѧاد الحيѧѧѧѧة للمضѧѧѧѧة الحساسѧѧѧѧا الجرثوميѧѧѧѧالخلاي 
  .Azitromedالازيتروميد 

 (R)وقѧѧد لѧѧوحظ أن الخلايѧѧا المقاومѧѧة للمضѧѧاد الحيѧѧوي     
تنمѧѧو علѧѧى الوسѧѧط الاعتيѧѧادي بشѧѧكل ضѧѧعيف وهѧѧذا مѧѧا    

تبѧاه بѧأن    شوهد فѧي الأوسѧاط الأخѧرى ممѧا يسѧتدعي الان           
هѧѧѧذه الخلايѧѧѧا قѧѧѧد تنقصѧѧѧها عمليѧѧѧات اسѧѧѧتقلابية تأآسѧѧѧدية  

  .بالإضافة لمقاومتها للمضاد الحيوي
  
  

  

  
  
  

  )٦(شكل رقم 
 علѧѧѧى Streptococcusشѧѧѧكل يوضѧѧѧح النمѧѧѧو الجرثѧѧѧومي  

 ملغѧѧم فѧѧي اللتѧѧر مѧѧن    ٥٠٠وسѧѧط غѧѧذائي يحتѧѧوي علѧѧى    
  الازيترميد

  
  )٣(جدول رقم 

يوضѧѧѧѧѧѧѧѧح تѧѧѧѧѧѧѧѧأثير التراآيѧѧѧѧѧѧѧѧز المختلفѧѧѧѧѧѧѧѧة للاسѧѧѧѧѧѧѧѧبرين 
والاندوميتاسѧѧѧѧين والمضѧѧѧѧاد الحيѧѧѧѧوي علѧѧѧѧى السѧѧѧѧلالات  

  الجرثومية المقاومة
  

  تأثير الاندوميتاسين بترآيز  تأثير الاسبرين بترآيز
السѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧلالة

 ٣٠٠  الجرثومية
mg/L  ٦٠٠ mg/L  ١٠٠٠ 

mg/L  
٣٠٠ 

mg/L  
٦٠٠ 

mg/L  
١٠٠٠ 
mg/L  

المضѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧاد
الحيѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧوي
ازيتروميѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧد
١٠٠٠ mg/L  

الشѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧاهد
الوسѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧط(

المغѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧذي
  )فقط

Streptococu
s R  +  +  -  +  +  -  -  +  

Streptococc
us S  +  +  -  +  +  -  -  +  

   
ولكѧѧѧي يكѧѧѧون العمѧѧѧل أآثѧѧѧر اتسѧѧѧاعاً آلمѧѧѧاً أمكѧѧѧن فقѧѧѧط        
اسѧѧتخدمنا مضѧѧاد الالتهѧѧاب الاسѧѧترويدي الابيѧѧوبروفين     

Ibuprofen   لالاتѧѧѧѧѧلاث سѧѧѧѧѧى ثѧѧѧѧѧأثيره علѧѧѧѧѧة تѧѧѧѧѧودراس 

وبترآيزات مختلفة وآمѧا هѧو      ) ٤جدول رقم   (جرثومية  
المѧنخفض غيѧر مѧؤثر علѧى النمѧو          موضح فѧإن الترآيѧز      

لتѧѧر يكفѧѧي لأن /  غѧѧم١الجرثѧѧومي بينمѧѧا غيѧѧر أن ترآيѧѧز 
  ).٨شكل رقم (يقضي على النمو على الإطلاق 

  

  
  

  )٧(شكل رقم 
شѧѧكل يوضѧѧح مسѧѧتوى النمѧѧو الجرثѧѧومي علѧѧى أوسѧѧاط       

  :غذائية تحتوي على مواد مختلفة آالتالي
  .ويلاحظ النمو الجرثومي) الشاهد(الوسط الاعتيادي 

وسط غѧذائي يحتѧوي علѧى المضѧاد الحيѧوي ازيتروميѧد             
  .لتر ويلاحظ عدم وجود النمو/غم١بترآيز 

لتѧر  /غѧم ١وسط غذائي يحتѧوي علѧى الاسѧبرين بترآيѧز           
  .ويلاحظ عدم وجود نمو جرثومي

وسѧѧѧѧط غѧѧѧѧذائي يحتѧѧѧѧوي علѧѧѧѧى الاندوميتاسѧѧѧѧين بترآيѧѧѧѧز 
  .لتر ويلاحظ عدم وجود النمو الجرثومي/غم١
  

ثير الاسѧѧѧبيوبروفين علѧѧѧى  يوضѧѧѧح تѧѧѧأ ) ٤(جѧѧѧدول رقѧѧѧم  
  السلالات الجرثومية بترآيزات مختلفة

  Ibuprofenترآيز الابيوبروفين 
  السلسلة الجرثومية

٣٠٠ mg/L  ٥٠٠ mg/L  ١٠٠٠ mg/L  
  الشاهد

  +  -  +  +  E. coliالمعوية 

  +  -  +  +  Staphylococcusالعقدية 

  +  -  +  +  Pseudomonasبسيدوموناس 



  ١٠

  

  
  
  

  )٨(شكل رقم 
  .mg/L ٣٠٠ يحتوي على الابيوبروفين  وسط- ١
  .mg/L ٥٠٠ وسط يحتوي على الابيوبروفين -٢
  ).بدون أي مادة مضافة( الوسط الشاهد -١٠

  

  
  

ولغرض تحديد التفاعل بين الاسبرين والمضاد الحيوي       
) ٥جѧѧѧدول رقѧѧѧم (والاسѧѧѧبرين سѧѧѧوية وبتراآيѧѧѧز مختلفѧѧѧة 

فقѧد اتضѧح بѧأن دمѧج     ) ٦(وآما هѧو مبѧين بالجѧدول رقѧم        
الاسѧѧѧѧبرين بترآيѧѧѧѧز مѧѧѧѧنخفض مѧѧѧѧع المضѧѧѧѧاد الحيѧѧѧѧوي    
ازيتروميѧѧد بترآيѧѧز مѧѧنخفض أيضѧѧاً يѧѧؤدي إلѧѧى عرقلѧѧة     

  .النمو بفعالية جيدة

  
يوضح التفاعѧل بѧين الاسѧبرين والمضѧاد         ) ٩(شكل رقم   

الحيѧѧѧوي ازيتروميѧѧѧد مѧѧѧن خѧѧѧل تأثيرهمѧѧѧا علѧѧѧى النمѧѧѧو       
  الجرثومي

المضѧاد الحيѧوي    + لتر  / ملغم ٣٠٠ ترآيز الاسبرين    -٤
  .لتر/ ملغم٣٠٠بترآيز 

المضѧاد الحيѧوي    + لتر  / ملغم ٣٠٠ ترآيز الاسبرين    -٥
  .لتر/ ملغم٢٠٠بترآيز 

المضѧاد الحيѧوي    + لتر  / ملغم ٣٠٠ ترآيز الاسبرين    -٦
  .لتر/ ملغم١٠٠بترآيز 

  . الشاهد-١٠
  

يوضѧѧѧح تѧѧѧأثير الاسѧѧѧبرين والمضѧѧѧاد    ) ٥(جѧѧѧدول رقѧѧѧم  
  الحيوي ازتروميد

  السلالات الجرثومية
  mg/L ٣٠٠الاسبرين 

المضѧѧѧѧѧѧѧѧѧاد الحيѧѧѧѧѧѧѧѧѧوي   
١٠٠mg/L  

  mg/L ٣٠٠الاسبرين 
 ٢٠٠المضѧاد الحيѧѧوي  

mg/L  

  mg/L ٣٠٠الاسبرين 
  mg/L ٣٠٠المضاد الحيوي 

الش

E. coli  -  -  -  + 
Staphylococcus  -  -  -  + 

Pseudomonas  -  -  -  + 

  
الاسبرين عاملاً مساعداً حتѧى   ) ٥(ويلاحظ من الجدول    

ضѧѧѧاد الحيѧѧѧوي لتѧѧѧر سѧѧѧوية مѧѧѧع الم / ملغѧѧѧم٣٠٠بترآيѧѧѧز 
والتѧي لѧم    ) لتѧر / ملغم ١٠٠(ازيتروميد بترآيز منخفض    

باعتقادنѧا  . تكن آافية لوحدها في إيقاف النمو الجرثومي     
يؤآد ذلك على دور الاسبرين فѧي تغييѧر نفاذيѧة السѧطح             
الخلѧѧوي الجرثѧѧومي ممѧѧا يسѧѧاعد إلѧѧى الѧѧدخول السѧѧريع       



  ١١

مؤدياً إلѧى   . للمضاد الحيوي إلى داخل الخلية الجرثومية     
اقѧѧة نموهѧѧا ضѧѧمن آليѧѧة تѧѧأثير المضѧѧاد الحيѧѧوي علѧѧى     إع

  .البروتينات الخلوية المختلفة
وفѧѧѧي التجѧѧѧارب الأخيѧѧѧرة فقѧѧѧد تѧѧѧم دمѧѧѧج الابيѧѧѧوبروفين      
والاسبرين والمضاد الحيوي ازيتروميѧد واضѧافتها إلѧى         
الوسѧѧѧط الغѧѧѧذائي وبترآيѧѧѧزات مختلفѧѧѧة وآѧѧѧذلك تѧѧѧم دمѧѧѧج 
الابيѧѧѧѧوبروفين والاسѧѧѧѧبرين والابيѧѧѧѧوبروفين والمضѧѧѧѧاد    

  ).٦جدول رقم (يوي ازيتروميد آل على حده الح
وآمѧѧѧѧا هѧѧѧѧو موضѧѧѧѧح فѧѧѧѧإن النتيجѧѧѧѧة تؤآѧѧѧѧد بѧѧѧѧأن خلѧѧѧѧط      

لتѧѧر لكѧѧل / ملغѧѧم٥٠٠الابيѧѧوبروفين والاسѧѧبرين بترآيѧѧز  
منهما آافية لإعاقѧة النمѧو الجرثѧومي ولهمѧا نفѧس تѧأثير              

لتѧѧѧر / ملغѧѧѧم١٠٠المضѧѧѧاد الحيѧѧѧوي المسѧѧѧتخدم بترآيѧѧѧز   
 لѧوحظ بѧأن   آѧذلك . مضافاً إلى الاسѧبرين والابيѧوبروفين    

الابيوبروفين يكون مساعداً للمضاد الحيوي فѧي عرقلѧة         
 ١٠٠(النمѧѧѧو الجرثѧѧѧومي وبترآيѧѧѧز مѧѧѧنخفض للأخيѧѧѧر     

وهѧѧѧذا التѧѧѧأثير مشѧѧѧابه إلѧѧѧى حѧѧѧد آبيѧѧѧر تѧѧѧأثير ) لتѧѧѧر/ملغѧѧѧم
  .الاسبرين وآما هو موضح بنتائج التجربة السابقة

  

  
  )١٠(شكل رقم 

 ملغѧѧѧѧم ٣٠٠ ملغѧѧѧѧم، الاسѧѧѧѧبرين ٣٠٠ الابيѧѧѧѧوبروفين -٧
  .لتر/ ملغم١٠٠يتروميد واز
 ملغѧѧѧѧم ٥٠٠ ملغѧѧѧѧم، الاسѧѧѧѧبرين ٥٠٠ الابيѧѧѧѧوبروفين -٨

  .لتر/ ملغم١٠٠الازيتروحيد 
 ملغѧѧѧم ٥٠٠الاسѧѧѧبرين +  ملغѧѧѧم ٥٠٠ الابيѧѧѧوبروفين -٩

  .في اللتر
  . الشاهد-١٠

  
  ) ٦(جدول رقم 

تѧѧѧѧأثير الابيѧѧѧѧوبروفين والاسѧѧѧѧبرين والمضѧѧѧѧاد الحيѧѧѧѧوي    
  على السلالات الجرثومية) ازيترميد(
  

ѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧѧلالات الس
  الجرثومية

 ٣٠٠الابيѧѧѧѧوبروفين 
mg/L  

  ٣٠٠mg/Lالاسبرين 
 ١٠٠الازيتروميѧѧѧѧѧد 

mg/L  

 ٥٠٠الابيѧѧѧѧوبروفين 
mg/L  

  mg/L ٥٠٠الاسبرين 
 ١٠٠الازيتروميѧѧѧѧѧد 

mg/L  

الابيѧѧѧѧѧو
 mg/L
الاسبري
mg/L 

E. coli  -  -  -  
Staphyloouccus  -  -  -  

Pseudomonas  -  -  -  

  
  الاستنتاجات

لقѧѧد حѧѧددت آليѧѧات مختلفѧѧة التѧѧأثير الأسѧѧبرين ومضѧѧادات  
الالتهاب اللاسترويدية وبتعѧرض غالبيتهѧا لآليѧة التѧأثير          
علѧѧى خلايѧѧا الكائنѧѧات الحيѧѧة الراقيѧѧة لحيوانѧѧات التجربѧѧة   
وآѧѧذلك الإنسѧѧان وتتفѧѧق معظѧѧم التجѧѧارب علѧѧى أن هѧѧذا      

  :من بما يليالتأثير يك
 تѧѧأثير الأسѧѧبرين ومضѧѧادات الالتهѧѧاب السѧѧترويدية  :أولاً

علѧى مراحѧل إنتѧاج البروسѧتاغلانيدات والليوآوترينѧات      
 الغشѧѧائية Phospholidsابتѧѧداءً مѧѧن الشѧѧحوم الفسѧѧفورية    

  :وذلك بمفصلين أساسين
الأول مثѧѧѧѧѧبط عمѧѧѧѧѧل أنѧѧѧѧѧزيم الفوسѧѧѧѧѧفوليباز فѧѧѧѧѧي إنتѧѧѧѧѧاج 

يمѧѧѧѧѧѧѧات الآراشѧѧѧѧѧѧѧيدونات والثѧѧѧѧѧѧѧاني فѧѧѧѧѧѧѧي عرقلѧѧѧѧѧѧѧة أنز  
السيكولواوآسѧѧѧѧѧѧѧيجيناز لإنتѧѧѧѧѧѧѧاج البروسѧѧѧѧѧѧѧتاغلاندينات  

  .واليوآوترينات على التوالي
 تحوير بروتينات خلويѧة محѧددة مѧن خѧلال التѧأثير        :ثانياً

  .GAP-DHعلى نشاط أنزيم 
 التѧѧѧѧѧأثير الواضѧѧѧѧѧح علѧѧѧѧѧى إنتѧѧѧѧѧاج السѧѧѧѧѧيتوآينات  :ثالثѧѧѧѧѧاً

Cytakines          ريѧاط التعبيѧورمي والنشѧر الѧوعوامل النخ 
  .وغيرها) C) PKC  آينازNF-KBلـ 

 التأثير على تعبير مورثات محѧددة مثѧل المورثѧة           :رابعاً
C-myc  اتѧѧي عمليѧѧر فѧѧدخل المباشѧѧراء التѧѧن جѧѧك مѧѧوذل 

  .التنظيم المورثي
أمѧѧѧѧا فيمѧѧѧѧا يتعلѧѧѧѧق بخلايѧѧѧѧا طلائعيѧѧѧѧات النѧѧѧѧوى وتحديѧѧѧѧداً 

والفيروسات، فإن الآليات المقترحѧة   ) البكتريا(الجراثيم  
تهاب اللاسترويدية فهѧي    لتأثير الأسبرين ومضادات الال   

متباينѧѧѧة وغيѧѧѧر محѧѧѧددة ويكتنفهѧѧѧا الغمѧѧѧوض فѧѧѧي أحيѧѧѧان  
  :ويمكن وضع أهمها على النحو التالي. آثيرة

) DNA(التѧѧأثير المباشѧѧر علѧѧى مكونѧѧات المѧѧادة الوراثيѧѧة 
 H.Pyloriوتحديѧѧداً علѧѧى اقتضѧѧابها آمѧѧا يحѧѧدث لجѧѧراثيم  

ممѧѧا يѧѧدل علѧѧى أن الأسѧѧبرين تѧѧأثير مطفѧѧر، ويعتمѧѧد ذلѧѧك 
  .لجرعات المستخدمة والمستمرةعلى ا
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يتѧѧدخل الأسѧѧبرين فѧѧي زيѧѧادة أو تثبѧѧيط التعبيѧѧر المѧѧورثي  
لѧѧѧѧدى الفيروسѧѧѧѧات والجѧѧѧѧراثيم ولاسѧѧѧѧيما فѧѧѧѧي عرقلѧѧѧѧة      
المورثات المتحكمѧة فѧي التضѧاعف الفيروسѧي آمѧا هѧو             

 أو فѧي خلايѧا التѧدخل فѧي نشѧѧاط     HCMVفѧي فيروسѧات   
  .الخلايا الجرثومية الانقسامي

 التدخل في نفاذية السѧطح الخلѧوي        يتضمن التأثير أحياناً  
 ,Salmonella(مما يؤدي إلѧى زيѧادة حساسѧية الجѧراثيم     

E. cali (Pseudomonas  ةѧѧѧѧادات الحيويѧѧѧѧو المضѧѧѧѧنح 
المختلفѧѧѧة ويمكѧѧѧن أن نسѧѧѧتنتج فѧѧѧي ذلѧѧѧك التفاعѧѧѧل بѧѧѧين       
الأسѧѧبرين والمضѧѧادات الحيويѧѧة المختلفѧѧة وآمѧѧا اتضѧѧح    

ين هѧѧذا فѧѧي البحѧѧث الماثѧѧل لاسѧѧيما التفاعѧѧل بѧѧين الأسѧѧبر    
 ,Streptococcusوالمضѧѧѧѧѧاد الحيѧѧѧѧѧوي ضѧѧѧѧѧد خلايѧѧѧѧѧا 

Staphellococus, E. coli.   
التѧѧأثير المباشѧѧر للأسѧѧبرين وبعѧѧض مضѧѧادات الالتهѧѧاب   
اللاسѧѧترويدية علѧѧى البروتينѧѧات الخلويѧѧة آمѧѧا هѧѧو الحѧѧال 
فѧѧي تأثيرهѧѧا علѧѧى الأنزيمѧѧات الحالѧѧة للبروتينѧѧات أو فѧѧي  

ات مثѧѧبط أنѧѧزيم اليѧѧوراز بالإضѧѧافة إلѧѧى عرقلѧѧة السѧѧكري   
الشѧѧحمية المتعѧѧددة والتѧѧي تѧѧدخل بطبيعѧѧة الحѧѧال ضѧѧمن      
مكونѧѧات السѧѧѧطح الخلѧѧѧوي الجرثѧѧومي لموجبѧѧѧه وسѧѧѧالبه   

  .(+G-, G)الجرام 
وممѧѧѧا هѧѧѧو موضѧѧѧح أعѧѧѧلاه ومѧѧѧن خѧѧѧلال النتѧѧѧائج التѧѧѧي      
عرضѧѧѧت فѧѧѧي هѧѧѧذا العمѧѧѧل فإنѧѧѧه يمكѧѧѧن القѧѧѧول أن تѧѧѧأثير 
الأسبرين تحديداً يكمن في عرقلة بناء الحمѧض النѧووي          

يشѧѧكل مباشѧѧر أو ) DNA(آسѧѧيجين الريبѧѧي منقѧѧوص الأ
غيѧѧر مباشѧѧر وذلѧѧك مѧѧن جѧѧراء عرقلѧѧة عمѧѧل الأنزيمѧѧات   

وبهѧذا الصѧدد يمكѧن الاعتقѧاد بѧأن التѧأثير            . اللازمة لذلك 
قѧѧد يتنѧѧاول العوامѧѧل التѧѧي تتѧѧدخل فѧѧي منظمѧѧات التعبيѧѧر     
المѧѧورثي عوامѧѧل اسѧѧتقلابية للجѧѧراثيم المتخصصѧѧة فѧѧي    

بية التحѧѧريض الانقسѧѧامي أو مѧѧن خѧѧلال عوامѧѧل اسѧѧتقلا   
أخѧѧѧѧѧѧرى آالادينوسѧѧѧѧѧѧين أحѧѧѧѧѧѧادي الفوسѧѧѧѧѧѧفات الحلقѧѧѧѧѧѧي  

)CAMP.(  
) الازتروميѧѧد(المسѧѧتعمرات المقاومѧѧة للمضѧѧاد الحيѧѧوي  

ضѧعيفاً آمѧا   ) N. Agar(آان نموها على الوسط الغذائي 
هѧѧو مبѧѧين فѧѧي الصѧѧور وبالإضѧѧافة إلѧѧى ذلѧѧك فѧѧإن تѧѧأثير    
ترآيѧѧز الأسѧѧبرين المѧѧنخفض أشѧѧد ممѧѧا هѧѧو فѧѧي الحالѧѧة       

د سѧѧبب  آخѧѧر قѧѧد يكѧѧون مرافقѧѧاً  الطبيعيѧѧة ممѧѧا يѧѧدل وجѧѧو
لتѧѧأثير الأسѧѧبرين ويعتقѧѧد أن هنѧѧاك علاقѧѧة بѧѧين مѧѧا يشѧѧبه   
بطفرة وراثية لعمليات الأآسدة والمشابهة لطفѧرات مѧن         

وتحتѧѧاج إلѧѧى تحѧѧري أآثѧѧر وقѧѧد . Petiteالخمѧѧائر، تѧѧدعى 
  .تكون مشروع بحث في هذا السياق
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  التوصيات
  

سѧبرين  من خѧلال النتѧائج الماثلѧة فѧي هѧذا العمѧل بѧأن للأ          
والأيبوبروفين تѧأثيراً واضѧحاً آمضѧاد جرثѧومي يشѧكل           
مباشѧѧر أو بشѧѧكل غيѧѧر مباشѧѧر وذلѧѧك فѧѧي تفاعلهѧѧا مѧѧѧع        

ولكѧي تسѧتكمل المراحѧل      ) الازتروميد(المضاد الحيوي   
  :اللاحقة للعمل نوصي بما يلي

الانتقال إلى دراسة هذه التѧأثيرات علѧى الكائنѧات الحيѧة            
)in vivo (ذه الدرѧѧѧѧيع هѧѧѧѧرة وتوسѧѧѧѧواع مباشѧѧѧѧة لأنѧѧѧѧاس

جرثومية مرضية متنوعة ويمكѧن التعѧاون فѧي ذلѧك مѧع       
  .مخابر أخرى ضمن الكلية أو خارجها

إمكانيѧѧة حصѧѧر بعѧѧض آليѧѧات التѧѧأثير وذلѧѧك مѧѧن خѧѧلال      
إجراء تحاليل بيوآيميائية وتحديد أنزيمѧات محѧددة مثѧل          

 أو مѧن خѧلال      Proteotylicالأنزيمات الحالة للبروتينات    
ل المثѧѧѧال لا الحصѧѧѧر،  علѧѧѧى سѧѧѧبيcAMPتحديѧѧѧد سѧѧѧوية 

وذلѧѧك مѧѧن أجѧѧل معرفѧѧة آليѧѧة التعبيѧѧر المѧѧورثي وتأثيرهѧѧا  
  .على عمليات النسخ وما يتعلق بالانقسام الخلوي

توسѧѧيع هѧѧذه الدراسѧѧة مسѧѧتقبلاً علѧѧى المسѧѧتوى الجزيئѧѧي   
من خلال دراسة   ) DNA(وتحديداً على عمليات بناء الـ      

 DNAأنزيمѧѧѧات البѧѧѧوليمراز أو فѧѧѧي عѧѧѧزل وتحليѧѧѧل الѧѧѧـ  
الأسѧبرين  (اع جرثومية معرضѧة لمثѧل هѧذه المѧواد           لأنو

ومقارنتها بنفس الأنواع ) ومضادات لاسترويدية أخرى 
  .غير المعرضة لها

توسѧѧيع البحѧѧث علѧѧى مضѧѧادات الالتهѧѧاب اللاسѧѧترويدية    
الأخرى وعلѧى مسѧتويات ترآيѧز مختلفѧة وبالعلاقѧة مѧع             
مضادات حيوية واسعة التأثير علѧى سѧلالات جرثوميѧة          

اعد ذلѧѧك علѧѧى تقليѧѧل جرعѧѧة المضѧѧادات   قѧѧد يسѧѧ. أخѧѧرى
الحيوية بѧالترافق مѧع الأسѧبرين وأدويѧة مضѧافة لاسѧيما             
في الحѧالات المرضѧية التѧي تѧتلاءم مѧع الحساسѧية نحѧو               

  .المضادات الحيوية في الجرعات العالية
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